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OZET

Isim, B. Diyabetli Gebe Hastalarin Maternal Ve Fetal Komplikasyonlarinin
Degerlendirilmesi. ESOGU Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2021. Gebelikte diyabet sik
goriilen komplikasyonlardan biridir. Calismamizda pregestasyonel ve gestasyonel
diyabetli gebe hastalarin yas, gravida, dogum sekli (Vajinal dogum/ Sezaryen ile
dogum), dogum haftasi, bebeklerin APGAR skorlari, bebeklerin dogum agirliklari,
amniyotik sivi indeksi, HbAlc, fruktozamin ve 24 saatlik idrarda protein degerleri,
hastalarin insiilin, asetilsalisilik asit ve diisiik molekiil agirlikli heparin kullanim
durumu, maternal ve fetal komplikasyonlar incelenmistir. Caligmamizin amaci
diyabetik gebe hastalarda ve bebeklerinde karsilasilan komplikasyonlarin sikiligini,
laboratuvar degerleri ve aldig1 medikal tedaviler ile iligkisini arastirmaktir. Eskigehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dali’nda dogum yapmis 606 gebe hasta ve bebekleri karsilasilan komplikasyonlar
acisindan incelendi. Sonugclar retrospektif olarak incelenmistir. Diyabetli gebelerde ve
bebeklerinde  karsilagilan  komplikasyonlarin  istatistiksel ~ anlamlibk  iligkisi
degerlendirilmistir. GDM’li gebelerde pre-GDM’lilere gdre yas ortalamasi, HbAlc
diizeyleri ve fruktozamin diizeyleri diisiik bulunmustur; gebelik haftasi, vajinal
dogum orani, oligohidroamnios goriilme orani, 24 saatlik idrar protein diizeyi ise
yiksek  bulunmustur. Pre-GDM’li  gebelerde GDM'’lilere gére maternal
komplikasyon goriilme orani, tiroid hastaliklarinin sikligi, fetusta minér kalp
anomalisi goriilme orani, polihidroamnios goriilme orani, insiilin, ASA ve DMAH
kullanim oranlar1 daha yiiksek bulunmustur. Maternal komplikasyon goriilen
gebelerde 24 saatlik idrar protein diizeyleri daha yiiksek olarak tespit edilmistir.
Diger parametreler agisindan anlamli bir sonug elde edilmemistir. Gebelikte diyabet
maternal ve fetal komplikasyonlar {izerinde 6nemli bir belirleyicidir ve olumsuz
gebelik sonuglart ile iligkilidir. Calismamizda GDM ve pre-GDM’li hastalari
karsilagtirdik ve pre-GDM’nin ¢ogu parametrede GDM’ye goére olumsuz etkisinin
daha ¢ok oldugunu izledik. Diger parametrelere etkileri acisindan daha genis

calismalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Obstetrik, gebelik, diyabet, gestasyonel diyabet
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ABSTRACT

Isim, B. The Evaluation of Maternal and Fetal Complications in Diabetic
Pregnant Patients. ESOGU Medical School, Department of Obstetrics and
Gynecology Medical Specialty Thesis, Eskisehir, 2021. Diabetes is one of the
common complications during pregnancy. In our study age, gravida, type of delivery
(Vaginal delivery / Cesarean delivery), birth week, APGAR scores of babies, birth
weights of babies, amniotic fluid index, HbAlc, fructosamine and protein values in
24-hour urine of pregnant patients with pregestational and gestational diabetes, the
use of insulin, acetylsalicylic acid and low molecular weight heparin, and maternal
and fetal complications were examined. The aim of our study is to investigate the
frequency of complications encountered in diabetic pregnant patients and their
babies, and their relationship with laboratory values and medical treatments. 606
Pregnant patients who gave birth in Eskisehir Osmangazi University Faculty of
Medicine, Department of Obstetrics and Gynecology and their babies were examined
in terms of complications. Results were analyzed retrospectively. The statistical
significance relation between the complications encountered in pregnant women with
diabetes and their babies was evaluated. The mean age, HbAlc levels and
fructosamine levels were found to be lower in pregnant women with GDM compared
to those with pre-GDM; gestational week, vaginal delivery rate, incidence of
oligohydramnios, and 24-hour urine protein level were found to be high. The rate of
maternal complications, the frequency of thyroid diseases, the rate of minor cardiac
anomalies in the fetus, the rate of polyhydramnios, the use of insulin, ASA and
LMWH were found to be higher in pregnant women with pre-GDM compared to
those with GDM. 24-hour urine protein levels were found to be higher in pregnant
women with maternal complications. No significant results were obtained in terms of
other parameters. Diabetes in pregnancy is an important determinant of maternal and
fetal complications and is associated with adverse pregnancy outcomes. In our study,
we compared patients with GDM and pre-GDM and observed that pre-GDM had
more negative effects than GDM in most parameters. Larger studies are needed in

terms of its effects on other parameters.

Key Words: Obstetrics, pregnancy, diabetes, gestational diabetes
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1.GIRiS

Diabetes mellitus insiilinin yetersiz salinimi veya etkisi sonucu hiperglisemi
ile kendini gosteren metabolik bir hastaliktir. Cesitli etiyolojik nedenlerle ortaya
cikmakta olup insanlarda goriilen en sik metabolik hastaliktir.[1] Gebelerin ortalama
%4-5’inde glukoz intolerans1 goriilmektedir. Bu hastalarin yaklagik %10’u
pregestasyonel diabetes mellitus (Pre-GDM), yaklasik %90°1 gebelikte tani alarak
gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) olarak isimlendirilir.[2]

Gestasyonel diabetes mellitus gebelikte ortaya cikan veya tanisi gebelik
sirasinda konulan bir karbonhidrat metabolizmasi bozuklugudur. Goriilme sikligi
giinden giline artmaktadir ve farkli toplumlarda farkli sikliklarda goriilmektedir.[3]
GDM goriilme sikilindaki artisin sebebi anne yaginin artmasi, artmis obezite, azalmis
fiziksel aktivite ve diyetteki doymus yag iceriginin artigi olarak diistintilmektedir. [4]
Amerikan Diyabet Cemiyeti (ADA) gebe kadinlarin yaklasik %4’tinde GDM
saptandigini bildirmistir.[S] GDM’li gebeler %50 ihtimal ile on yil igerisinde tip 2

diabetes mellitus hastasi olma riski tasimaktadir. [6]

Bozulmus glukoz toleransi veya gestasyonel diyabeti olan gebelerde artmig
maternal ve fetal riskler mevcuttur. Maternal riskler olarak dogum komplikasyonlari
ve ileriki hayatta diyabet gelisme ihtimali gosterilebilir. Fetal riskler ise ani
intrauterin 6liim, makrozomi, omuz distosisi, sinir hasarlar1 ve kemik fraktiirleri,
neonatal hipoglisemi, fetal hiperinsulinemi (kord kaninda C-peptid diizeyinin 90
persantil {izerinde olmasi), yeni dogan yogun bakim ihtiyaci, hiperbilirubinemi,
prematiir dogum olarak 6rneklendirilebilir. Uzun donemde ise bebeklerde obezite ve
glukoz intolerans1 goriilebilmektedir. Gebelik siireci ile iligkili olarak da preeklampsi

ve sezaryen oranlarinda artig goriilmektedir.[7] [8]

Gebelik sirasinda plasentadan biiylime hormonu, kortikotropin salgilatici
hormon, plasental laktojen, tiimor nekrozis faktor-o (TNF-a) ve progesteron gibi
diyabetojenik hormonlar salgilanmaktadir. Bu hormonlarin etkisiyle insiilin direnci,
hiperinsulinemi, hafif postprandial hiperglisemi durumlar1 ortaya ¢ikmaktadir. Bu
sayede anne, fetusun ilerleyen gebelik haftasi ile birlikte artan aminoasit ve glukoz
ihtiyacin1  karsilamak ic¢in hazirlik yapmis olur.[9] Gebelikte azalan insiilin
duyarligima bagli olugsan artmis insiilin ihtiyact panreas P hiicreleri tarafindan

karsilanamazsa GDM ortaya ¢ikmaktadir.[10]



GDM teshisi igin ilk kriterler yaklasik 40 y1l 6nce belirlenmistir ve giiniimiize
kadar ve belli modifikasyonlar sonrasinda gilinlimiizde hala kullanilmaktadir. Bu
kriterler gebe olmayan hastalardaki kriterlerden tiiretilmis olup gebelik sonrasi
diyabet gelisimi i¢in yiikksek risk tasiyan kadinlar1 tespit edebilmek ig¢in
belirlenmistir. Gebelikte diyabet semptomatik olsun ya da olmasin olumsuz perinatal
sonuclarla iligkilidir. GDM taramasi yapilirken hastanin 6zge¢misi, soygegmisi ve
onceki gebeliklerinde karsilagilan kompliklasyonlar dikkate alinmalidir. Risk faktorii
olmayan gebelere erken haftalarda tarama yapilmasi maliyet etkin degildir. IADPSG
24-28 hafta oncesi gebelik doneminde rutin OGTT yapilmasimni 6nermemektedir.
GDM tanist 24-28 gebelik haftalarinda yapilan tek basamakli 75gr OGTT veya iki
basamakli yapilan 6nce 50gr tarama ve sonrasinda pozitif gelenlere 100gr OGTT
yapilarak konmaktadir. [11] Fakat OGTT gebeler tarafindan iyi tolere edilemeyen bir
testtir. Testin yapilacag1 glinden dnceki gece a¢ kalinmasi, en az 3 defa kan alinmasi
gibi zorluklart mevcuttur. Gebelik siirecince bulanti sikayetlerinin de artmasi
nedeniyle gebelerin yaklasik %10’u OGTT’yi tamamlayamamaktadir.[12] GDM
tanisinin ge¢ konmasi ile birlikte intrauterin hiperglisemiye maruziyetin artmasinin
gelecekte obezite ve tip 2 diyabet gelisme riskini artirdig1 diistiniilmektedir.[13] 28.
gebelik haftasindan sonra GDM tanisi alan ve obezitesi olan gebelerde LGA dogum

riski artmigtir.[ 14]

Bu calismamizda Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Anabilimdali’nda dogum yapmig GDM ve pre-GDM tanisi
olan hastalardaki belirtecleri belirleyip, aldigi medikal tedaviler ve bebeklerde

karsilasilan komplikasyonlarin iligkisini degerlendirmeyi hedefledik.



2.GENEL BIiLGILER
2.1. Tarihce

Diyabet ile ilgili en eski belgeler 1862 yilinda Misir’da bulunmus olup
milattan dnce 1500’11 yillara ait oldugu diisiiniilmektedir. Belge muhtemelen diyabet
olan ve o zamanda polilirik sendrom olarak isimlendirilen ¢esitli hastaliklara ait

bilgiler igermektedir.

Giinlimiizde kullanilan “Diabetes mellitus” terimi, Yunanca’da akip gitmek
anlamina gelen “Diabetes” ve bal gibi tath anlamina gelen “Mellitus”

kelimelerinden olusmaktadir.

Arateus bu hastalig1 poliiirik harcanma hastalig1 olarak tanimlamistir. ibn-i

Sina ise diyabetin bazi klinik 6zelliklerini ve komplikasyonlarini tanimlamastir. [15]

Gestasyonel diyabet ise ilk olarak 1964 yilinda O’Sullivan ve Mahan
tarafindan OGTT kriterleri belirlenerek tanimlanmistir. Bu kriterler yillar igerisinde
Carpenter ve Coustan, ADA ve ulusal diyabet cemiyetleri tarafindan revize

edilmistir.[3]

2.2. Tanmim

Diabetes mellitus, insiilin sekresyonundaki, insiilin etkisindeki veya her
ikisindeki kusurlardan kaynaklanan hiperglisemi ile karakterize bir grup metabolik
hastaliktir.[16]

Diyabet gebelikte karsilagilan en sik metabolik komplikasyondur.[17] Bu
olgularin bir kisminin gebelik oncesi diyabet tanisi mevcut olup pregestasyonel
diyabet olarak adlandirilir. Yaklasik %9011k bir kismi ise gebelikte diyabet tanis1 alir

ve bu durum gestasyonel diyabet olarak tanimlanir.[2]

Gebeligin ikinci trimester1 artan insiilin direnci, kompensatuar B-hiicre artigi

ve hiperinsulineminin gelistigi bir donemdir ve gebelikte insiilin sensitivitesi %80



azalmaktadir.[17, 18]

Tip 1 Diabetes Mellitus: Pankreasta bulunan B hiicrelerin otoimmun
hasarlanmasi ile ortaya c¢ikan ve insiilin eksikligine sebep olan bir durumdur.
Hastalar ekzojen insiiline bagimlidir, bu nedenle de ketoasidoz riski yiiksektir.
Genellikle 30 yas altinda goriiliir ve gebelikle birlikte ortaya ¢ikisina ¢ok nadir
rastlanir.[19] Ulkemizdeki tip 1 diyabet prevalansi yaklasik 1/2000’dir.
Etiyolojisinde bir ¢ok c¢evresel ve genetik faktér yer almaktadir. Hastalik
hiperglisemi, poliiiri, polidipsi ve kilo kaybi ile karakterize kronik metabolik bir
hastaliktir.[20]

Tip 2 Diabetes Mellitus: Pankreasta bulunan B hiicrelerin disfonksyonu ile
karakterize insiilin saliniminda bozulma ve periferik insiilin direnci sonucu olusan bir
metabolik hastaliktir. Diyabetik hastalarin %90-95°1 bu gruptadir. Tiim yaslarda
goriilebilir fakat 30 yasindan sonra goriilme ihitmali daha ytiksektir. Aile dykiisii ve
obezite onemli risk faktorleridir. Tip 1 diyabete gore ketoasidoz riski daha diisiiktiir,

daha ¢ok non-ketotik hiperosmolar koma goriilmektedir. [19]

Gestasyonel Diabetes Mellitus: Gebelik sirasinda baglayan veya tanisi
gebelik sirasinda konan herhangi bir derecedeki glukoz intoleransi olarak tanimlanir.
Bu tanim, tedavide insiilin kullanilmas1 veya sadece diyet degisikligi yapilmasi ya da
gebelik sonrasinda devam edip etmemesindan bagimsiz tim bu durumlari
kapsamaktadir.[21] Kan glukoz diizeyi diyet ile regiile edilebiliyorsa simif A1GDM,
ilag ile kontrol altina alinabiliyorsa sinif A2GDM olarak isimlendirilir.[19]



2.3. Diyabetin Siniflandirmasi

Diyabetes mellitus gebelik sirasinda en sik karsilasilan komplikasyonlardan

biridir.[22] ADA’ya gore 4 klinik tipi mevcuttur.

1. Tip 1 Diabetes mellitus (Juvenil baslangicli/insulin bagimli tip)

2. Tip 2 Diabetes mellitus (Insulin bagimli olmayan tip)

3. Gestasyonel Diabetes mellitus

4. Genetik, ila¢ ve kimyasal sebeplere bagli diabetes mellitus

Gestasyonel diyabet harici diger tipler gebelik Oncesi baslayip tani alan
tiplerdir ve pregestasyonel diyabet olarak adlandirilmaktadir. Pregestasyonel
diyabetin = siddetine gore smiflandirilmast  White siniflandirmasina  gore
yapilir.[23](Tablo 2.1) Bu smiflama alfabetik olarak diizenlenmis kategorilerden
olusan bir siniflama sistemidir. Hastaligin baslangi¢ yasi, hastalik siiresi ve vaskiiler
komplikasyonlarin varligma gore siniflandirilmaktadir.[24] Bu siniflamaya gore
hastalar aclik kan sekeri (AKS) degerine gore ikiye ayrilmaktadir. AKS<105mg/dL
ve 2. saat tokluk kan sekeri (TKS)<120mg/dL olanlar A1, AKS >105mg/dL ve/veya
2. saat TKS > 120 mg/dL olanlar A2 sinifin1 olusturmaktadir.[23] B, C, D, R, F, H
harfleri ile ifade edilen siniflar ise gebelik Oncesi diyabeti olan ve insiilin kullanimi1
gereken hastalar1 ifade etmektedir. [25] Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Dernegi
birka¢ yildir White siniflamasi yerine (Tablo 2.1) diyabetin gebelikten 6nce olup
olmamasini veya tanisinin gebelikte koyulup koyulmamasini siniflamada daha ¢ok
Onemsemistir ve ADA tarafindan Onerilen siniflamanin(Tablo 2.2) kullanilmasini

Oonermektedir.[26]



Tablo 2.1: White Simiflamasi[26]

Simif Baslangic Ozellik Tedavi

Al Gestasyonel AKS<105/TKS<120mg/dL Diyet

A2 Gestasyonel AKS>105/TKS>120mg/dL Insiilin

B >20yas/ Vaskiiler hasar yok Insiilin
stire>10 y1l

C 10-19yas/ Vaskiiler hasar yok Insiilin
stire 10-19
yil

D <l10yas/ Benign retinopati Insiilin
stire >20y1l

F Herhangi Nefropati Insiilin
bir zaman

R Herhangi Proliferatif retinopati Insiilin
bir zaman

H Herhangi Iskemik kalp hastalig Insiilin
bir zaman

T Herhangi Renal transplant Insiilin

bir zaman




Tablo 2.2: Gebelikte Diyabet I¢in Onerilen Stmflama Sistemi[26]

Gestasyonel diyabet Gebelikte tan1 alan, asikar olmayan ya da

asikar diyabetten ayirt edilemeyen diyabet

Tip 1 diyabet Genellikle mutlak instilin eksikligine yol agan
B3 hiicre yikimindan kaynaklanan diyabet

1. Vaskiiler komplikasyonsuz

2. Vaskiiler komplikasyonlu

Tip 2 diyabet Artmis insiilin direncine bagl yetersiz insiilin

salimimindan kaynaklanan diyabet

1. Vaskiiler komplikasyonsuz

2. Vaskiiler komplikasyonlu

Diyabetin diger tipleri Genetik kokenli, pankreatik hastalikla iliskili,
ila¢ ya da kimyasal kaynakli

2.4. Epidemiyoloji

GDM prevalanst <%]1 ile %28 arasinda degismektedir ve giin gectikce
artmaktadir. Bu farkli prevalans oranlarinin sebebi anne yasi, genetik ozellikler, 1rk,
sosyoekonomik durum, tani ve tarama kriterleri gibi degiskenlerdeki cesitlilige
baglidir. [27] Son veriler gectigimiz yirmi yil igerisinde GDM prevalansinin ¢esitli
etnik gruplarda ~%10-100 oraninda arttigini gostermektedir.[28] Bunlar; Ispanyol,
siyahi Amerikali, yerli Amerikali, Asyali ve Pasifik Izlandali gibi etnik
gruplardir.[29] Amerika Birlesik Devletleri’'nde GDM prevalansinin %6-7 civari
oldugu ve yillik yaklasik 4 milyon dogumdan 240 bininin GDM’den etkilendigi
tahmin edilmektedir. [30] GDM siklig1 her toplumun kendi ozelliklerine gore
degiskenlik gostermektedir ve sikligi net olarak bilinmemektedir. Ulkemiz gibi

gelismekte olan iilkelerde ve tiim diinyada GDM siklig1 artmaktadir.[31]

2.5. Risk Faktorleri

Risk faktorleri olan kisilerde GDM’nin goriilme ihtimali artmaktadir.
Ozellikle birden fazla risk faktorii olanlarda bu risk daha da artmaktadir.[19]

GDM riskinin arttig1 faktorler;




e Onceki gebelikte GDM &ykiisii

e Bozulmus glukoz tolerans1 dykiisii, HbA1c>5,7

e Diyabet i¢in yiiksek riskli bir etnik gruba mensup olmak

e Akrabalarda diyabet dykiisii(Ozellikle birinci derece yakinlarinda)[32]

e BMI>30kg/m?

e ikinci trimesterda asir1 kilo alimi[33, 34]

e Anne yasinin 25’ten biiyiik olmasi

e Agciklanamayan bebek 6liimii ve anomalili bebek dykiisii

e Ilk basvuru tetkiklerinde glukoziiri olmasi

e >4000 gr veya <2700gr dogum Oykiisii olmasi

e HDL <35mg/dL, trigliserit > 250mg/dL olmasi

e (Cogul gebelik

e Metabolik sendrom, polikistik over sendromu (PCOS), hipertansiyon,
kardiyak hastaliklar, Akantosiz nigrigans, steroid kullanimi gibi

durumlarin eslik etmesi

25 yasindan kiiciik, beyaz irka mensup, viicut kitle indeksi normal sinirlarda
olan, bozulmus glukoz toleranst veya gestasyonel diyabet Oykiisii bulunmayan,
birinci derece yakinlarinda diyabet olmayan kadinlarin GDM ig¢in diisiik riskli oldugu
kabul edilmektedir. Bu grup genel gebe popiilasyonunun yaklasik %10’luk bir

kismini olusturmaktadir.[35]

2.6. Patofizyoloji

Gebelik plasentadan salgilanan biiyime hormonu, kortikotropin salgilatici
hormon, plasental laktojen, tiimor nekrozis faktor-o (TNF-a) ve progesteron gibi
diyabetojenik hormonlarin etkisinde; insiilin direnci, hiperinsiilinemi ve hafif
postprandial hiperglisemi goriilen bir durumdur. Bu durum 6zellikle gebeligin ikinci
yarisinda fetusun artan aminoasit ve glukoz ihtiyacini karsilamak i¢in meydana

gelmektedir.

Normal gebelik siirecinde ortaya ¢ikan insiilin duyarliligindaki %60’ ik diisiis

GDM’nin gelismesine sebep olur.[9] Gebelik sirasinda karbonhidrat toleras1 azalir ve



insiilin direnci artar ve bu diren¢ atis1 daha da artarak tip 2 diabetes mellitus
hastalarina yakin bir seviyeye ulasir.[1] Pankreasin B hiicreleri saglikli bir gebede
artan insiilin direncini baskilar ve normoglisemiyi saglar.[36] Maternal pankreatik 3
hiicreleri artan insiilin ihtiyacim1 karsilayacak kadar insiilin liretemez ise GDM

gelismektedir.[37]

GDM’li annede olusan hiperglisemi ile fetal kan diizeyine sekonder fetal
hiperinsulinemi gelismektedir. Bu durum adipoz dokuyu etkilemektedir ve bu da en

sik goriilen fetal komplikasyon olan makrozomiye sebep olmaktadir.[38]

2.7. Gestasyonel Diyabette Tarama Ve Tam

GDM taramasimin amaci GDM ile birlikte goriilen makrozomi, omuz
distosisi, maternal ve fetal morbidite, preeklampsi gibi komplikasyonlarin 6niine

gegebilmeyi ya da en aza indirmeyi saglayabilmektir.

Bir tarama testi kolay uygulanabilir, giivenli ve ucuz olmalidir. GDM
taramasinda kullanilan testler glukoz igeren bir soliisyonun igilmesi sonrasi kan
glukoz degerlerinin ol¢iimii ile yapilmaktadir. Bu testler sirasinda igilen
sollisyondaki glukoz nedenliyle annede ya da fetiiste ciddi bir advers etki
izlenmemistir. Gebelikte bulant1 ve kusma sikayetlerinin atmasi nedeniyle hastalarin

yaklasik %10’u OGTT’yi tamamlayamamaktadir.[12]

American Diabetes Association (ADA) ve Tirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi (TEMD) gebelerin GDM acisindan ilk prenatal muayenede
degerlendirilmesini dnermektedir. Yiiksek risk teskil eden obezite, dnceki gebelikte
GDM oykiisii, glukoziiri, birinci derece akrabalarda diyabet Gykiisii olan kisilerde
OGTT gebeligin basinda yapilmali ve eger negatif gelirse 24-28. haftalar arasinda

tekrarlanmalidir.

TEMD 2011 klavuzuna gore diisiik risk grubunda(25 yasindan kii¢tik, gebelik
oncesi normal BMI araliginda olan, diyabet riski diisiik etnik gruba mensup, glukoz
intolerans Oykiisii olmayan, onceki gebeliklerinde obstetrik komplikasyon oykiisii

olmayan) olan gebelerin 24-28 haftalar arasinda GDM agisindan arastirilmasi
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onerilmistir. ADA kriterlerine gore ise tiim gebelere 24-28 haftalar arasinda 75gr

OGTT yapilmasi gerektigi bildirilmistir.[39]

Hyperglicemia and Adverse Pregnancy Outcomes (HAPOQO) caligmasinda
maternal glukoz intolerasinin perinatal komplikasyonlar1 arttirdigr sdylenmistir. Bu
komplikasyonlar;

e Makrozomi

e Sezaryen dogum

e Preterm dogum

e Distosi

e Neonatal hipoglisemi
e Preeklampsi

e Hiperbilirubinemi

e Neonatal yogunbakim ihtiyacidir.

Diyabet tanis1 almamig fakat kan glukoz seviyesi yiiksek seyreden hastalarda

komplikasyon riski artmistir.(Tablo 2.3)[8]

Tablo 2.3: HAPO Calismasi - Perinatal Sonuclar

GDM gebelerde Saghkh gebelerde | Sikhik degisimi
siklik (%) siklik (%)

Preeklampsi 9,1 4.5 4,6
Erken dogum 9,4 6,4 3
(<37hf)
Sezaryen 244 16,8 7,6
dogum
Omuz distosisi 1,8 1,3 0,5
Neonatal 9,1 7,8 1,3
yogun bakim
ihtiyaci
Hipoglisemi 2,7 1,9 0,8
Makrozomi 16,2 8,3 7,9
90 persentil 17,5 6,7 10,8
iizerinde kord
C-peptid
diizeyi
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IADPSG tiim bu ¢alismalar dogrultusunda 2008 yilinda GDM tanist igin
HAPO c¢alismasin1 baz alarak yeni kriterler  ortaya ¢ikarmigtir. Maternal
hipergliseminin fetiis iizerine olumsuz etkilerini azaltmak i¢in iki basamakli tarama
ve tani testlerinin yetersiz olmas1 nedeniyle yeni kriterler sunmustur. (Tablo 2.4)
IADPSG yiiksek risk kriterlerini tagiyan kisilerde ilk bagvuruda , diger tiim gebelerde
ise 24-28. haftalar arasinda 75gr OGTT ile tek basamakli tarama yapilmasini

onermektedir.[11]

Tablo 2.4: Gestasyonel diyabet tani kriterleri

IADPSG ve ADA’ya gore 75gr OGTT ile GDM tan1 kriterleri

Achk >92 mg/dL (5.1 mmol/L)
1. Saat >180 mg/dL (10 mmol/L)
2. Saat >153 mg/dL (8,5 mmol/L)
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Iki basamakli tarama da 24-28 haftalara arasinda yapilmaktadir. Once 50gr
glukoz yiiklemesi yapilir ve 1. saat kan glukoz degerine bakilir. 50gr OGTT ile kan
glukoz seviyesi <140mg/dl ise normal, 140-200mg/dl ise 3 saatlik 100gr OGTT
uygulanir, >200mg/dl ise direkt GDM tanis1 konur. 100gr OGTT i¢in tami kriterleri
(Tablo 2.5);

Tablo 2.5: Gestasyonel Diyabet Tami Kriterleri (100 Gr OGTT 1le)

Plazma veya serum glukoz Plazma glukoz diizeyi
diizeyi (National Diabetes Data
(Carpenter ve Coustan) Group)
mg/dL mmol/dL mg/dL mmol/dL
Achk 95 5,3 105 5.8
1. Saat 180 10 190 10,6
2. Saat 155 8,6 165 9,2
3. Saat 140 7,8 145 8,0

ACOG bu esik degerlerden 2 ya da daha fazlasinin asilmasi ile GDM tanist
konmasi 6nermektedir. Yapilan bir ¢alismaya gore Carpenter ve Coustan kriterleri
kullanildiginda NDDG kriterlerine gére GDM tanisinda %50 oraninda bir artis
gorlilmiistiir.[40] Bir bagka ¢alismada ise Carpenter ve Coustan‘in esik degerleri ile
tan1 konan gebelerde bu esik degerlerin altinda glukoz seviyesi olan gebelere oranla

perinatal komplikasyonlarin daha fazla oldugu gosterilmistir.[41]

OGTT’yi tolere edemeyen hastalarda periyodik aglik plazma glukoz 6l¢iimii
veya postprandial glukoz 6l¢iimii, testin baska bir giin tekrarlanmasi gibi yontemlere

basvurulabilir.

Idrarda glukoz taramas tercih edilebilecek diger bir yontem olup dzgiinliigii
diisiiktiir ve yalanct pozitiflik oran1 yiiksektir. Bu nedenle pek tercih
edilmemektedir.[42]

HbAlc ve fruktozamin Ol¢iimii tedavi takibinde yararli olup taramada

etkinligi sinirhidir.
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HbA1lc: Hemoglobinin glukoz ile birlesmesi ile olusan glikolize hemoglobin
insan kaninda az miktarda bulunmaktadir. Erigkin eritrositlerinin yaklasik %4’
glikolize hemoglobin seklindedir. Hemoglobin A1’in beta zincirinin M terminal
amino gruplarinin glukoz ile birlesmesiyle olusur. HbAlc enzimatik bir reaksiyon
ile eritrositlerden 120 giinde olusmaktadir ve bu nedenli 4-6 haftanin iizerindeki
hipergliseminin geriye doniik sonucunu gostermektedir. Kan glukoz seviyesi
yilikseldiginde glukoz hemoglobinin valin aminoasitinin beta zincirine kovalent
baglanir ve eritrosit dmriinli tamamlayana kadar bagl kalir. Bu sayede HbAlc bize
son 3 aylikk kan glukoz konsantrasyonu hakkinda fikir vermektedir. Tedavi
etkinliginin izleminde kullanilir. ilk trimesterda HbAlc diizeyi yiiksek olan

gebelerde konjenital anomali goriilme oran1 artmaktadir.[43] [44]

Fruktozamin: Son iki-iic haftalik kan glukoz diizeyi hakkinda bilgi
vermektedir. Fruktozmin glukozillenmis plazma protein diizeylerini gostermektedir
bu nedenle plazma protein konsantrasyonundaki degisikliklerinden etkilenmektedir.
Fruktozamin seviyeleri tedavide yapilan degisikligin glisemik kontrol iizerine kisa
stiredeki etkisinin gozlenmesi ag¢isindan Onemlidir. HbAlc Ol¢iimlerinin dogru
yapilamadigr durumlarda fruktozmin diizeylerinin takibi Onerilmektedir. Yapilan
bircok c¢alismada HbAlc, fruktozamin ve maternal kan glukoz seviyeleri ile

makrozomi arasinda yakin bir iligski oldugu izlenmistir.[45, 46]

C-peptid diizeyi: Viicuttaki endojen insiilin miktarin1 gosterir. Rutin
bakilmasina gerek yoktur. Diyabetik hastalarin otoimmun formlarin ayrilmasinda ve

insiilin tedavi protokoliine ge¢ilmesinde kullanilir. [47]

2.8. Gestasyonel Diyabetle iliskili Komplikasyonlar

Diyabet gebelikte bircok ciddi maternal ve fetal komplikasyona yol
acmaktadir. Pre-gestasyonel ya da gestasyonel diyabet tanist almis hastalarda
perinatal morbidite ve mortalite oram1 saglikli gebelere gore daha yliksektir.[48]
GDM taramasindaki asil amag¢ taninin erken donemde konup karsilasilabilecek
maternal ve fetal komplikasyonlarin Oniine ge¢mektir.[5] Gestasyonel diyabette

perinatal risk artigina sebep olan etmen maternal kan glukoz seviyesidir.[49]
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Asikar diyabette komplikasyonlarin kontrolii bir dereceye kadar glisemik
kontrol ile saglanabilmekte olup asil sorun altta yatan kardiyovaskiiler veya bobrek
hastaliginin ~ derecesiyle iliskilidir. Gestasyonel diyabette ise gelisebilecek
komplikasyonlarin asil etkeni maternal kan glukoz seviyesidir. Kan glukoz seviyesi
kontrolii ile komplikasyon ihtimali azaltilabilmektedir. 2008 HAPO ¢alismasindaki
verilere gore GDM’li hastalarda goriilen komplikasyonlar maternal kan glukoz

seviyesi ve HbA 1c degerleriyle orantili olarak izlenmistir. [50, 51]
2.8.1.Fetal Komplikasyonlar

Erken Gebelik Kayiplari: Yapilan caligmalarda kan glukoz regiilasyonunun
iyi olmadig1 gebelerde erken gebelik kayiplarinin daha fazla oldugu gosterilmistir.
Bununla birlikte gebelik oncesi iyi glisemik kontrol var ise abortus riski normal
poplilasyona benzer oranlarda goriilmiistiir. Gebelik basinda aglik glukoz diizeyleri
120’nin tizerinde persiste eden hastalarda ve HbAlc diizeyi 12’nin {izerinde olan

diyabetik gebelerde abortus riski artmistir.[52]

Erken Dogum: Preterm dogum 37 haftadan ©nce dogum olarak
tamimlanmaktadir.[53] Birgok calisma diyabetin erken dogum igin bir risk faktorii
oldugunu gostermistir. Tip 1 diyabette preterm dogumlar c¢ok daha sik
goriilmektedir.[53-55] Tip 1 diyabetli gebeler {izerinde yapilan bir ¢alismaya gore
erken dogum orani diyabetik olmayan gebeler ile karsilastirildiginda 3,8 kat fazla
bulunmustur[56] ve erken dogumlarda perinatal mortalite riski de artmaktadir.[57]
Erken dogum tehditinde tokoliz amagli kalsiyum kanal blokeri veya magnezyum
stilfat kullanilmas1 tercih edilmeli, B-mimetik ajanlar hiperglisemiye sebep

olabileceginden tercih edilmemelidir.

Makrozomi: Makrozomi bebek dogum agirliginin 4000gr iizeri olmasi
olarak kabul edilmektedir.[58] Diyabetik gebelerde makrozomi orani diyabetik
olmayan gebelere gore artmistir. Yapilan ¢aligmalarda diyabetik olmayan gebelerde

makrozomi insidans1 %10 iken GDM’li gebelerde %16-29 olarak saptanmistir.[59]

Makrozomi kotii glisemik kontrol ile iliskilidir, yliksek maternal glukoz
diizeyi gebeligin ikinci yarisindan itibaren fetal hiperinsiilinemiye neden olmaktadir.
Fetal hiperinsiilinemi ise kalp, kas, yag dokusu, adrenal glandlar ve pankreas gibi

insiiline duyarli organlarda hipertrofi ve hiperplaziye neden olmaktadir. Insiilin
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bagimli olmayan beyin, bobrek ve femur boynunda ayni etki goriilmez.[60]

Diyabetik annelerin makrozomili bebeklerimde omuzlarda ve gévdede yag
birikimi olmaktadir ve bu da omuz distosisi, brakial pleksus hasarlanmalari, operatif
dogum, klavikula kirig1 gibi durumlarin goériilme oranini arttirmaktadir. Yapilan bir
calismada GDM’li hastalarda iyi glisemik kontrol saglanmis, fetal agirlik normal
smirlarda olsa bile saglikli gebelerele karsilastirildiginda sezaryen oranlarinin arttigi
tespit edilmistir.[58] Makrozomik bebeklerde ilerleyen yaglarda diyabete ve

metabolik sendroma daha sik rastlanmaktadir.[61]

Malformasyonlar: Tip 1 diyabetik gebelerde major malformasyon oran
artmigtir. Bu malformasyonlar igerisinde en sik goriilen kardiyovaskiiler
malformasyonlardir. Kaudal regresyon diyabetle iligkili olup nadir goriilen bir

anomalidir.

Polihidroamnios: diyabetik gebelerde saglikli gebelerle karsilagtirildiginda
polihidroamnios insidansinin artig1 gosterilmistir. Etiyolojisi tam olarak bilinemese
de fetal hipergliseminin neden oldugu fetal poliiiri ve fetal glukoziiri sonucu
amniyotik sivinin  glukoz konsantrasyonunun artmast sonucu olabilecegi
diistinilmektedir.[62] Yapilan bir ¢aligmada diyabetik gebelerde amniyotik sivi
miktarmin =~ %18  arttigit = gosterilmistir.[63] Makrozomide oldugu  gibi

polihidroamniosta da kotii glisemik kontoliin etkili oldugu diistiniilmektedir.

Intrauterin fetal exitus: Asikar diyabeti olan gebelerde fetal 6liim oram 3-4
kat daha fazladir. Asikar diyabet ve hipertansiyonu olan gebelerde ise bu oran 8 kat
artmaktadir.[64] Fetal Olimlerin kotii glisemik kontrol ile iligkili oldugu
diisiiniilmekte olup sebebi net olarak agiklanamamaktadir. Ilerlemis diyabete bagh
vaskiiler komplikasyonlar sonucu uteroplasental yetmezlik gelistigi ileri
stiriilmektedir. Bununla birlikte maternal laktik asit diizeyinin artmis olmasi, fetal
kan pH’mm disik olmasi ve tiim bunlara bagli  oksijen ve metabolitlerin

tasinmasindaki sorunlarin fetal 6liime sebep olabilecegi diisiiniilmektedir.
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2.8.2.Maternal Komplikasyonlar

Diyabetik gebelerde hipertansiyon, preeklampsi, polihidroamnios ve obezite
daha sik goriilmektedir. Preeklampsi en sik morbidite ve mortaliteye sebep olan
komplikasyondur. Preeklampsi ic¢in diger risk faktorleri; hipertansiyon,
mikroalbuminiiri, renal bozukluklar ve obezitedir. GDM’si olan gebelere sik tansiyon
takibi yapilmali ve preeklampsi bulgular1 (bas agrisi, gorme bulanikligi, epigastrik
hassasiyet, pretibial 0dem) agisindan hastalar detaylica bilgilendirilmelidir.[65]
Yapilan bir calismada GDM’si olanlarda preeklampsi siklig1 %20, kontrol grubunda
ise %11 olarak saptanmistir.[66]

Pregestasyonel diyabeti olan kadinlarda preeklapmsi riski 3-4 kat artmaktadir,
buna eslik eden kronik hipertansiyon varliginda ise 12 risk kat artmaktadir.[64]
Calismalar sonucunda HbAlc diizeyleri ile preeklampsi gelisimi arasinda iligki
bulunmustur ve bu da preeklamsinin glisemik kontrol ile iligkili oldugunu

gostermistir.[67]

Tiim bu komplikasyonlarin yan1 sira diyabetik ndropati, retinopati, nefropati
ve enfeksiyonlar gibi komplikasyonlarla karsilagilma ihtimali mevcuttur. Saglikl
gebelerde de olabilen glikoziiri diyabetik gebelerde daha fazladir bununla birlikte
idrar retansiyonu da olmasi bakteriyel kolonizasyon i¢in uygun ortam saglamaktadir.
Bu nedenle asemptomatik de olsa bakteriliri saptanan tiim gebelere idrar yolu

enfeksiyonu tedavisi verilmelidir.[68]
2.8.3.Neonatal Komplikasyonlar

Dogum  sonrast yeni  doganlarda hipoglisemi,  hipokalsemi,
hiperbilirubinemi, polisitemi, kardiyomyopati ve respiratuar distress sendromu gibi

cesitli komplikasyonlar goriilebilmektedir.[69]

Hipoglisemi; gebelik sirasinda kotii glisemik kontroliin sebep oldugu fetal
panreasta 8 hiicre hiperplazisine sekonder olusan fetal hiperinsulinemi sonucu
gelismektedir. Maternal glukoz akisi azalinca hiperinsulinemik durum hipoglisemiye
yol agmaktadir. GDM’li annelerin bebeklerinde %24 oraninda hipoglisemi
izlenmektedir.[70] Hipoglisemi sonucu konvulsiyon, koma ve beyin hasar1 gelisme

riski olmasi nedenle bu durumun erken tespiti ve tedavisi sekel gelisme ihtimalini en
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aza indirecektir.

Hipokalsemi diyabetik anne bebeklerinde goriilen bir diger komplikasyon
olup iyi maternal glisemik kontolle goriilme riski azalmaktadir. Saglikli gebelere
kiyasla hiperbilirubinemi, polisitemi ve hipertrofik kardiyomyopati diyabetik anne

bebeklerinde daha sik goriilmektedir.

Diyabetik anne bebeklerinde RDS (Respiratuar distress sendromu) goriilme
sikligimin daha fazla oldugu disiiniilmekte idi fakat 2011 yilinda yapilan bir
caligmaya gore caligmaya katilan 19399 yeni doganda diyabetik anne bebeklerinde
RDS riskinin arttig1 kanitlanamamistir.[71] RDS’nin diyabetin etkisinden ¢ok dogum

haftas: ile ilgili oldugu diisiiniilmektedir.

GDM agisindan risk faktorleri olan gebelere uygun zamanda tarama testleri
yapilmali ve tan1 en erken zamanda konmalidir. Bu hastalar tiim gebelik siiresince
yakin izlemde olmali {igiincii trimesterin baginda OGTT yapilmalidir. Hastalara kan
glukoz seviyesinin kontrolii ve bunun 6nemi anlatilmali, bu konu hakkinda egitimler

verilmelidir.[65]
2.9. Gestasyonel Diyabetin Yonetimi

GDM tanismin konmus olmasi maternal ve fetal morbiditeyi azaltmak
acisindan ¢ok onemlidir. GDM tanisi olan hastalarda prenatal vizit miktar1 daha
fazladir. Hartling ve ark. [72] yaptiklar1 bir metaanalizde tedavi sonrasinda GDM’li
hastalarda preeklampsi, distosi, makrozomi risklerinin azaldigim1 gdérmiislerdir.
Bununla birlikte baz1 calismalarda sezaryen orani, dogum indiiksiyonu, dogum
travmalari, SGA dogum, yenidogan hipoglisemisi, hipebilirubinemi, respiratuar
problemler ve dogum sonrasi yogunbakim ihtiyag siiresi gibi parametreler agisindan

anlamli bir fark bulunamamustir.[72]

Maternal obezitenin gebelikte asir1 kilo alimina kiyasla fetal gelisim iizerine
etkileri daha fazladir.[73] HAPO ¢alismasinda maternal obezite, diyabetten bagimsiz
olarak makrozomi ve sezaryan oranlarini, preeklampsi riskini ve yenidogan yag
dokusudaki artis miktarin1 arttirmaktadir. Obezite ve diyabet birlikteligi var ise
makrozomi gelisme riski daha da artmaktadir.[74] Bu risklerden otiirii gebelik dncesi

obezite kontrolii, gebelikte GDM tanisinin konup uygun tedavisinin yapilmasi
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karsilagilabilecek komplikasyonlarda azalma saglayacaktir. Crowther ve ark. [75]
yaptiklar1 bir ¢alismada omuz distosisi, brachial plexus hasari, fraktiir iceren dogum
travmasi ve perinatal 6liim oranlarinin GDM tedavisi ile azaldigin1 gostermistir. Bu
caligmaya gore tedavi géren GDM’li gebeler ile gormeyenler karsilastirildiginda
preeklampsi, LGA bebek ve makrozomik bebek oranlari daha diisiik seviyede
izlenmistir. Yapilan caligsmalar sonucunda GDM’li gebelerde tedavi uygun diyet
programinin belirlenmesi ve egzersiz ile baglamakta olup yeterli kontrol

saglanamazsa medikal tedaviye gecilmesi seklinde planlanmistir.

GDM’li hastalarda tedavi etkinligini degerlendirmede kan sekeri takibi
onemlidir. Bu takibin ne siklikla yapilacagi konusunda kesin bir kani olmamakla
birlikte kan sekeri diyet ile regiile ise takip siklig1 azaltilabilmektedir. Diyet ile kan
sekeri regiilasyonu saglanamayan hastalara baslanacak medikal tedaviye goére kan
sekeri takip plani ¢izilmelidir. Gebelikte insiilin direnci artar ve tokluk hiperglisemisi
olusur, bu sebeple insiilin tedavisine baslarken sadece aglik kan sekeri degerleri

degerlendirilmemelidir.[76]

ADA ve ACOG tarafindan makrozomi riskini azaltmak i¢in 6nerilen hedef
kan sekeri degerleri su sekildedir; AKS<95mg/dL(5,3mmol/L), 1. saat
TKS<140mg/dL(7,8mmol/L), 2. saat <120mg/dL(6,7mmol/L) [77, 78]

HAPO calismasinda hastalar AKS degerlerine gore karsilastirilmis ve AKS
degerleri 100-105mg/dL seviyelerinde olan hastalarda 75mg/dL seviyesinde olan

hastalara gére makrozomi gelisme riskinin 5 kat daha fazla oldugu izlenmistir.

Diyet: ACOG’un 2013 gestasyonel diyabet rehberine gore[29] GDM’li
gebelerde diyet danigsmanliginin faydali oldugunu gostermislerdir. ADA kisiye 6zgii
boy ve kilo 6l¢iimlerine gore beslenme danigmanligir alinmasini ve obez olmayan
gebeler icin gebelik Oncesi viicut agirligina gore ortalama 30kcal/kg/glin olacak

sekilde bir beslenme programi énermektedir.[79]

Egzersiz: Fiziksel aktivitenin gebelikte gestasyonel diyabet riskini azattigin
Dempsey ve ark. [80] 2004 yilinda yaptiklari bir ¢aligmada gdstermistir. Gestasyonel
diyabetli obez hastalarda giic egzersizleri ile birlikte insiilin ihtiyacinin azaltigini

tespit edilmistir. [81, 82]
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Calismalar gostermistir ki Carpenter-Coustan veya NDDG kriterlerine gore
GDM tanisi alan hastalarda yasam tarzi degisiklikleri ile %70-85 oraninda kan sekeri
regiilasyonu saglanabilmektedir. Bu oranin IADPSG kriterleri kullanilmasi halinde

daha da yiiksek olacagi tahmin edilmektedir.[83]

Fiziksel aktivite ile kaslarda diger dokularda insiilin duyarlilig1 artmaktadir.
Egzersiz ile birlikte kan glukoz seviyeleri diisiiriilebilmekte ve insiilin ihtiyaci
azaltilabilmektedir.[84, 85]

GDM’li hastalarda diyet ve egzersiz ile istenilen kan glukoz seviyesine
ulagilamazsa farmakolojik tedavinin en kisa zamanda baglanmasi gerekmektedir.
Hastaya diyet baslanmis ve bir hafta gegmesine ragmen iki ya da daha fazla degerde

yiikseklik izlenmigse farmakolojik tedaviye baglama ihtiyaci artmaktadir.[86]

Oral antidiyabetik ilaclar: GDM tedavisinde gliburid ve metformin
kullanim1 konusunda ¢ok sayida ¢aligma bulunmaktadir fakat bu ¢aligmalar arasinda
tutarsizlik olup ilaglarin uzun dénem etkiler hakkinda net bilgi yoktur. Bu nedenle bu
ilaglar Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (FDA, Food and Drug Administration)
tarafindan kabul géormemektedir. ACOG bu tedavi protokoliinii uygun gérmektedir
fakat ADA kabul etmemekte ve diyet ile kan sekeri regiilasyonu saglanamayan

hastalara insulin tedavisi onermektedir.[87, 88]

Gliburidin neonatal hipoglisemiye ve konjenital anomaliye yol agmamasi
nedeniyle GDM’li hastalarda giivenle kullanilabilecegine dair c¢alismalar
mevcuttur.[89, 90] Yapilan bir c¢aligmada diyetle kontol edilemeyen GDM
hastalarinda gliburid tedavisinin insulin tedavisi ile benzer etkinlikte oldugu ve ciddi
bir yan etki izlenmedigi bildirilmistir.[89] Yapilan bir randomize ¢alismada gliburid
kullanan gebelerde insiiline kiyasla maternal hipoglisemi sikliginin daha fazla oldugu
izlenmistir.[91] Cheng ve ark. [92] yaptilar1 bir ¢alismada gliburid tedavisi goren
hastalarda makrozomi ve yenidogan yogun bakim ihtiyacinin insiilin tedavisi alan
hastalara gore daha fazla oldugunu tespit etmistir. Gliburidin plasental ge¢isi ile ilgili
celigkiler mevcut olsa da kord kanina maternal kandaki diizeyin %70 kadar gectigini
gosteren ¢aligmalar mevcuttur.[93] gliburidin konjenital anomali riskini arttirdigi

gosterilememis olsa da uzun donem etkileri hakkinda yeterli ¢alisma yoktur.

Maternal ve fetal sonuglarin karsilagtirildigi randomize c¢aligmalarda
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metforminin standart diyabet tedavisi olan insiiline etkili bir alternatif oldugu
gosterilmistir.[94-96] Gebelikte metfomin kullaniminin uzun dénem etkileri ile ilgili
yeterli veri olmadigindan ¢ocukluk doneminde ortaya ¢ikabilecek etkiler acisindan
endise duyulmaktadir.[97] Insiilinin aksine metforminin plasental gecisi mevcuttur.
Bu da insiilinde goriilmeyen etkilerin goriilmesi konusunda endise yaratmaktadir.[97]
bugiine kadar yapilan ¢ogu caligmada gebelikte metformin veya insiilin kullanan
hastalarin bebeklerinin 2 yasina kadar ki uzun dénem sonuglar1 incelenmistir. 2018
yilinda ise 7-9 yaslarindaki ¢ocuklar1 inceleren bir ¢alisma yapilmistir.[98-102] Bu
caligmalar gebelikte metformin veya insililin kullanan hastalarin ¢ocuklarinda
biiylime ve norolojik gelisim a¢isindan klinik bir farklilik olmadigin1 gostermis olsa
da kiigiik orneklem olduklar1 ve orijinal randomize popiilasyondan takip kaybi
olmasi nedeniyle smirli caligsmalar olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle de
klinisyenler metforminin uzun dénem sonuglart hakkinda endise duymaya devam

etmektedirler.

Insiilin: Gestasyonel diyabetli gebelerde diyet ve egzersize ragmen kan
sekeri regiilasyonu saglanamamis ise ADA ve ACOG insiilin tedavisine gecilmesini
onermektedir.[103, 104] Hem ADA hem de ACOG diyetle tedavi edilemeyen GDM
olgularinda ilk medikal tedavi segene8inin inslilin olmas1  gerektigi
goriisiindedir.[105] Fakat 2008’de yapilan bir c¢alismada hangi esik degerlerde
insiilin baglanmas1 gerektigine dair kesin bir kamt bulunamamistir.[106] Insiilinin
molekiil agirlig1 plasentaya gegemeyecek biiyiikliiktedir ve bu fetusu etkilemeden iyi
bir maternal kan sekeri kontrolii saglar. Hem ACOG hem de Endokrin Dernegi
GDM’li gebelerde tedavi amaciyla NPH insiilin kullanimini 6nermektedir fakat ADA
bu konuda goriis bildirmemektedir.[105]
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Kilavuz AKS 1. saat TKS 2. saat TKS
(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)

ACOG <95 <140 <120

ADA <95 <140 <120

Endokrin < 95% <140 <120

Dernegi

NICE <95 <140 <115

*Endokrin dernegi hipoglisemiye sebep olmadan ulasilabiliyorsa <90mg/dL. AKS degerini hedef
olarak onermektedir.

NICE:National Institute for Health and Care Excellence

Kan sekeri seviyeleri AKS$>95mg/dL, 1. saat TKS>140mg/dL, 2. saat
TKS>120mg/dL ise tedaviye insiilin eklenmesi Onerilmektedir.[107-109] ADA ve
ACOG makrozomi riskini azaltmak i¢in aclik kan sekeri degerlerinin 95 mg/dL'nin
altinda ve tokluk kan sekeri degerlerinin 1 saatte 140 mg/dL'nin veya 2 saatte 120

mg/dL'nin altinda olmasin1 énermektedir.[110]

Aclik kan glukoz degeri yiikseklikleri i¢in insiilin tedavisi baglanacaksa NPH
gibi orta etkili bir insiilin 0,2 IU/kg dozu ile tedaviye baglanmali ve gece yatmadan
once uygulanmalidir. Tokluk kan glukoz degeri ylikseklikleri mevcutsa tedaviye
insiilin aspart veya insiilin lispro gibi hizli etkili instilinler ile baslanmali, her 6giin
oncesi her 10 gr karbonhidrat i¢in 1,5 IU insiilin olacak sekilde doz ayarlamasi
yapilmalidir. Hem aclik hem tokluk kan glukoz degerleri yiiksek ise orta ve uzun
etkili insiilinlerin kisa etkili insiilinler ile kombinasyon seklinde kullanilmasi
onerilmektedir. Tedaviye baglarken toplam insiilin dozu 18. gebelik haftasina kadar
0,7 IU/kg, 18-26 haftalar aras1 0,8 IU/kg, 26-36 haftalar aras1 0,9 IU/kg ve 36.
haftadan sonra 1,0 IU/kg olacak sekilde doz ayarlamasi dnerilmektedir.[111] Obez
hastalarda ise baslangic dozu 1,5-2,0 IU/kg dozuna kadar ¢ikilabilir. Tedaviye
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baslandiktan sonra kan glukoz seviyelerine gore insiilin dozlar1 ayarlanmalidir. NPH
orta ve uzun etkili insiilin olarak yaygimn kullanima sahiptir. Son yillarda insiilin
glarjin ve insiilin detemir de uzun etkili kullanmda tercih edilmektedir fakat bu iki
insiilin tipinin de gebelikte kullanimu ile ilgili genis kapsamli ¢caligmalar yoktur. Tip 1
diyabetik hastalarda yapilan bir ¢aligma ile insiilin detemirin gebelik kategorisi FDA
tarafindan B grubu olarak kabul edilmistir.[112] Insiilin glargin i¢in de yapilan in
vitro ¢alismalar plasentadan ge¢medigini gostermistir. Her iki ilag da gebelikte
giivenle kullanilabilmektedir. Insiilin aspart ve insiilin lispro gibi insiilin analoglari

plasentadan ge¢medikleri i¢in kisa etkili insiilin olarak kullanilmaktadir.
2.10. Antenatal Takip Ve Dogumun Zamanlamasi

ACOG kilavuzuna gore pregestasyonel diyabetli gebelere antenatal tarama
yapilmalidir. Pregestasyonel diyabetli hastalarda kotii glisemik kontrol olmasi
halinde fetal anomali ve fetal Oliim riski artmaktadir. Pregestasyonel diyabette
gestasyonel diyebete gore fetal anomali insidansi daha fazladir, ¢iinkii GDM
organogenez tamamlandiktan sonra ortaya ¢ikmaktadir. Kotii glisemik kontrolii olan
ya da oral antidiyabetik ilaclarla veya insiilin ile takip edilmekte olan diyabetik
gebelere 32. Haftadan itibaren haftada iki kez non-stres test (NST) ve amniyotik sivi
Olgtimlerini igeren fetal takip onerilmektedir. GDM’li hastalar igin obetetrik yonetim
seklini belirlemek icin yeterli sayida randomize kontollii ¢alisma bulunmamaktadir.
Antenatal hangi testlerin yapilacagr ve bu testlerin sikliklar1 yerel pratige gore
belirlenmelidir. Baz1 ¢alismalarda insiilin ya da oral antidiyabetik ila¢ kullanimi olan
(A,GDM) veya kotii glisemik kontrolii olan gestasyonel diyabetli hastalarda fetal
olim riskinin artti§1 gosterilmistir. Bu nedenle bu hasta grubunun yonetiminde
pregestasyonel diyabet gibi yaklagim Onerilmektedir. A;GDM ve iyi glisemik
kontrolii olan hastalarda ise 6lii dogum oranlarinda bir artis gosterilmemistir. Bu
hastalarda antenatal testler gerekli olmayabilecegi veya testlere A,GDM olan

hastalara gore daha ge¢ baslanabilecegi diistiniilmektedir.

ACOG’a gore kan glukoz seviyeleri regiile seyreden ve ek bir komplikasyonu
bulunmayan gebelerde miada kadar beklenilmesi gerekmektedir. ACOG, GDM dahil
tim diyabetik gebelerde terme yakin donemde(38. haftanin bitiminden sonra)
dogumun gergeklestirilmesini Onermektedir.[113] ADA gebeligin 38. haftanin

sonrasina uzamasinin fetal makrozomi riskini arttiracagli ve sezaryen oranlarini
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azaltmaycagr  goOriisinde olup dogumun 38.haftada  gerceklestirilmesini
onermektedir.[114] Yapilan iki ¢caligmada insiilin kullanan GDM’li gebelerde 38-39
haftalar arasinda eylem indiiksiyonu ile sezaryen oranlarinda artis olmadan omuz
distosisi oranlarinin azaltilabilecegi ortaya konmustur.[115, 116] Alberico ve ark.
[117] 2017 yilinda yaptigt GINEXMAL isimli bir ¢aligmada sadece gestasyonel
diyabeti olan hastalar 38. gebelik haftasinda dogum indiiksiyonu ve 41. gebelik
haftasina kadar spontan izlem olacak sekilde iki grupta karsilastirilmistir. Dogum
indiiksiyon yapilan grupta hiperbilirubinemi daha sik goriilmiis olup sezaryen
oranlarinda anlamli bir fark izlenmemistir. Lurie ve ark. [115] yaptiklart bir
caligmada insiilin kullanim1 olan GDM’li gebelerde spontan takip edilenler ile 38-39.
haftalarda indiiklenen gebeleri karsilastirmiglardir.  makrozomi ve sezaryen
oranlarindan anlamli bir fark izlenmemitir fakat spontan izlenen grupta omuz
distosisi %10 oraninda goriilmiis iken indiiklenen grupta %1,4 oraninda goriilmiistiir.
Melamed ve ark. [118] yaptiklart bir ¢alismada GDM’li gebelerin 40. gebelik
haftasindan indiiklenmesinin sezaryen oranlarini azalttigini tespit etmislerdir. Bu
calismaya gore 38. gebelik haftasindan dogum planlanmasi fetal ve neonatal
mortalite oranini azaltmaktadir fakat bu veriler biiylik randomize caligmalarda

dogrulanmamistir. Yapilan calismalar g6z Oniline alinarak ACOG A,;GDM’li
0/7 6/7
hastalarda dogumun 39 hafta ile 40 arast olmasini, A2GDM’li hastalarda ise

0/7 6/7
39 hafta ile 39 hafta arasinda olmasini Onermektedir.[119] Kan glukoz

regiilasyonu saglanamayan gebeler i¢in erken dogumu gerektirecek, glisemik kontrol

0/7 6/7
seviyeleri net degildir. Kotii glisemik kontrollii hastalarda 37 hafta ile 38 hafta
arasinda dogum Onerilebilmektedir fakat 37. gebelik haftasindan 6nce dogum plani
ancak hastaneye yatisa ragmen glukoz seviyeleri kontrol altina alinamayan ve

antepartum testleri anormal olan gebelerde s6z konusu olabilmektedir.

Diyabetli gebelerde diyabeti olmayan gebelere oranla omuz distosisi daha sik
goriilmektedir. Ultrason oOlglimlerine goére hesaplanan tahmini fetal agirliga gore
dogum travmasini azaltmak amagli sezaryen karar1 verilebilmesi i¢in yeterli veri
bulunmamaktadir. Bu Ol¢limler ile LGA tanist alan bebeklerin dogumda sadece
%22’si gercekten LGA bebek olarak degerlendirilmistir.[120] Brakial plexus
yaralanmasin1 dnlemek icin EFW>4500gr olan yaklasik 588 hastaya sezaryen ile
dogum yaptirmak gerekmektedir.[121] ACOG tahmini fetal agirligt 4500 gramin
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tizerinde olan gestasyonel diyabetli gebeler i¢in planl sezaryen dogumun riskleri ve
faydalar1 hakkinda bilgilendirme yapilmasini ve hastalara danmigmanlik verilmesini

Onermektedir.
2.11. Dogum

Gestasyonel diyabetli hastalarda dogum siirecinde maternal kan glukoz
degerlerinin takibi 6nemlidir buna ragmen intrapartum maternal hipergliseminin
olumsuz etkilerine nadiren rastlanmaktadir.[122] Intrapartum maternal kan glukoz
diizeylerinin takibinde asil ama¢ dogum sonrasi yenidogan hipoglisemisi geligme
riskini azaltmaktir. Gebelik siiresince fetal pankreasta maternal hiperglisemi nedenli
hiperplazi gelisir. Bu nedenle dogum sonrasit bebekte hipoglisemi goriilebilmektedir.
Oral antidiyabetik ilag ya da insiilin kullanan hastalarda dogum siirecinde kan sekeri
reglilasyonu icin insiilin ihtiyaci olacaktir. Dogum sirasinda optimal kan glukoz
degerleri icin bir goriis birligi yoktur. Endokrin dernegi hedef degerlerin 72-126
mg/dL. aralifinda olmasin1 Onermektedir.[123] 2 saat araliklarla kan glukoz
diizeyinin takibi ve 120 mg/dL seviyelerinde ise insiilin baslanmasi dnerilmektedir.
Dogum sekli sezaryen olarak planlanan hastalar oral antidiyabetik ilaglarini ya da
insiilinlerini operasyondan bir gece Once almali operasyon sabahi atlamalilardir.
Dogum seklinin vajinal ya da sezaryen olmasini belirlemede, obstetrik dykii ve en iyi
EFW o6l¢iimii tarihten daha kiymetlidir. EFW Ol¢timii 4500 gr’dan biiyiik olan
hastalarda, dogumun ikinci evresinin uzamasi ya da durmasi sezaryene isarettir.
Diyabetik gebelerde yapilan biiyiik calismalar sezaryen ile dogum oraninin %30-50

civarinda oldugunu gdstermektedir.
2.12. Postpartum Yonetim Ve Takip

Dogum sonrast hastalar ¢ogu plasental hormonlarin etkilerinin ortadan
kalkmasiyla birlikte gebelik oncesindeki glisemik duruma donerler. Fakat hastalarin
yaklasik 1/3’tine yapilan taramalar sirasinda ya diyabet tanist konmaktadir ya da
hastalar da bozulmus glukoz toleransi izlenmektedir. Bu hastalarin %15-70’inde
hayatlarinin  ileriki donemlerinde diyabet gelismektedir. Endokrin Dernegi
postpartum 24-72 saat kan glukoz diizeylerinin takibini Onermektedir.[123]
AKS>126 mg/dL, TKS>200 mg/dL ise hiperglisemi tedavisi diizenlenmelidir. AKS
diizeyleri 126 mg/dL seviyelerinde olan hastalar i¢in ADA postpartum 4-12 haftalar
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arasinda 75 gr OGTT yapilmasin1 6nermektedir, ACOG ise tiim diyabetli kadinlara
onermektedir.[19, 83] Bununla birlikte hem ADA hem de ACOG hastalarin tarama

sonuglar1 normal bile olsa 1-3 yilda bir taramanin tekrarlamasini onermektedir.

ACOG’un GDM’li hastalarin postpartum ydnetimi i¢in yayinladigi algoritma su

sekildedir; [19](Sekil 2.1)

AKS> 125 mg/dL veya
2 saat glukoz >199
mg/dL

Diabetes Mellitus

Diyabet tedavisi igin
refere et

Gestasyonel Diyabet

AKS veya 75 gr-2 saatlik OGTT postpartum 4-12.

AKS 100-125 mg/dL veya 2.
saat glukoz 140-199 mg/dL

Bozulmus aglik glukozu veya
bozulmus glukoz toleransi

Tedavi igin refere et
Kilo kaybi ve fiziksel aktivite
icin konsiiltasyon
Bozulmus aglik glukozu ve
BGT varsa metformin diisiin
Medikal beslenme tedavisi
Yillik glisemik durum
incelemesi

haftada

AKS$< 100 mg/dL veya 2.
Saat glukoz <140 mg/dL

Normal

Her 1-3 sene de bir
glisemik durum
incelemesi Gerekirse
kilo kaybi ve fiziksel
aktivite igin
konsiiltasyon

Sekil 2.1: ACOG Gestasyonel diyabetli hastalarda postpartum yonetim
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirma Yeri ve Zamani

Calisma, Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda Eskisehir Osmangazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali’nda dogum
yapmis hastalarda etik kurul ve ilgili kurum izinleri dogrultusunda, hasta kayitlar
yardimi ile “retrospektif” olarak gerceklestirildi. Tedavi silirecinde hastalarin
demografik verileri ve uygulanan tetkik ve sonuclara ait klinik bilgileri hasta

dosyalarindan ve klinik veri tabanindan elde edildi.
3.2.Arastirma Evreni ve Orneklemi

Calisma evrenini Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim

Dali’nda dogum yapmis 606 hasta olusturmaktadir.
3.3. Arastirma Tipi ve Degiskenleri
Caligma retrospektif bir kohort ¢alismasidir.

Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda Eskigehir Osmangazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dali’'nda dogum yapmis
diyabetli gebe hastalarin demografik oOzellikleri ¢ikarildi (Yas, Gravida, Parite,
Abortus, Yasayan cocuk sayisi, Dogum tarihi, Dogum sekli, Dogumdaki gebelik
haftasi, APGAR skoru(1l. ve 5. Dakika), Dogum agirligi, Amniyotik sivi indeksi,
Diyabetin tipi (Pregestasyonel diyabet/ Gestasyonel diyabet), Insiilin kullanimy,
HbAlc degeri, Fruktoamin degeri, 24 saatlik idrar protein degeri, Gebelik
komplikasyonlari, Asetil salisilik asit kullanimi, Diisiik molekil agirlikli heparin

kullanimi, Kan glukoz degeri regiilasyonu ve Neonatal komplikasyonlar).

Hastalarin klinige bagvurusunda rutin olarak bakilan ve diyabetli gebeleri
degerlendirmek icin kullanilan parametreler, diyabetli gebelerin kullandig: ilaglar ve
neonatal komplikasyonlar dokiimente edildi. Bu parametreler, ultrasonografi ile

bakilan amniyotik sivi indeksi ile vendz kandan bakilan HbAlc, fruktozamin; 24



27

saatlik idrardan bakilan protein degeri gibi laboratuvar degerlerini igermektedir.

Diyabetli gebelerin takip stirecinde insiilin, asetil salisikasit, diisiik molekiil

agirlikli heparin kullanim durumlari kaydedildi.

Dogum sorasinda elde edilen; dogum sekli, dogumdaki gebelik haftasi,

APGAR skoru(l. ve 5. Dakika), dogum agirlig1 ve neonatal komplikasyon verileri
kaydedildi.

Veriler elde edildikten sonra demografik verilerin, laboratuvar degerlerinin ve
verilen medikal tedavilerin tek baglarina ve kombinasyonlariin diyabetik gebelerde

karsilagilan maternal ve fetal komplikasyonlara etkileri arastirildi.
3.4.Verilerin Toplanmasi ve Veri Toplama Araci

(Caligmada veri araci olarak hasta kayitlarindan yararlanilmistir. Hasta
kayitlarindan ¢alisma kapsamina girmeyen veriler ayiklanarak veri tabanina aktarilmig

3

ve sonrasinda “.sav” (SPSS) uzantili dosya haline getirilerek analizler bu dosya

tizerinden gerceklestirilmistir.
3.5.Verilerin Analizi

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
IBM SPSS Statistics 22 programi kullanildi. Parametrelerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilks testleri ile degerlendirilmis ve
parametrelerin normal dagilim gdstermedigi saptanmigtir. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayic1 istatistiksel metodlarin (minimum, maksimum,
ortalama, standart sapma, medyan, frekans) yamisira niceliksel verilerin
karsilagtirtlmasinda  Mann Whitney U test kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi, Fisher’s Exact Ki-Kare testi ve Continuity

(Yates) Diizeltmesi kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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3.6.Arastirma Insan Giicii ve Biitcesi

Calisma tez sahibi aragtirma gorevlisi tarafindan ilgili Ogretim iiyesi
danismanliginda planlanmuis, verilerine erisilmis, analizleri yapilmis ve rapor haline

getirilmistir.

Arastirma kayitlara dayali retrospektif bir Ozellik tasimasi bakimindan
calismada ek bir tetkik istenmemis ve hasta takibi yapilmamigtir. Calismada herhangi

bir kuruma ek yiik getirecek bir islem uygulanmamustir.

3.7.Etik Kurul ve Kurum izinleri

Calisma i¢in T.C. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 24.11.2020 tarih ve 02 nolu karari ile

onay alinmigtir.

Calismamizin verileri yalnizca bilimsel arastirma amaciyla kullanilmig ve
hastalara ait kisisel tanimlayici veriler gerek arastirma raporunda gerekse iiciincii sahis

ve kurumlarla paylasgiimamaigtir.
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Calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve

Dogum Anabilim Dali’nda dogum yapmus, yaslar1 18 ile 45 arasinda degismekte olan

606 anne ve 622 bebegi ile yapilmistir. Yas ortalamasi 32.7445.45, medyan (ortanca)

yas 33 tiir.

Tablo 4.1: Anneye iliskin bilgilerin dagilimlar:

n Min-Max Ort£SS Medyan
Yas 606 18-45 32,74+5,45 33
Gravida 606 1-14 2,77+1,69 2
HbAlc 471 4,1-172  5,777+7,73 52
Fruktozamin 353 127-397  204,15+34,34 198
24 saatlik idrar protein (mg) 263 42-33600 460,08+2091,67 226
Dogumdaki gebelik haftasi (giin) 606 25-41 36,84+2,29 37

n %

Dogum sekli (n=606) Vajinal dogum 160 26,4

C/S 446 73,6
Amniyotik s1v1 indeksi (n=622) Anhidroamnios 4 0,6

Oligohidroamnios 33 53

Yeterli 542 87,1

Polihidroamnios 43 6,9
Diyabetin tipi (n=606) GDM 476 78,5

Pre-GDM 130 21,5
Insiilin kullanim1 (n=606) Yok 304 50,2

Var 302 49,8
ASA kullanimi (n=606) Yok 563 92,9

Var 43 7,1
DMAH kullanimi (n=606) Yok 533 88

Var 73 12
Kan glukoz degeri regiilasyonu (n=397)  Regiile 230 57,9

Disregiile 167 42,1

Niceliksel veriler normal dagilim gostermedigi icin medyan degerleri tabloda belirtilmigtir.

Gravida sayilar1 1 ile 14 arasinda degigmekte olup, ortalamasi 2.77+1.69,

medyan1 2’dir. Gebelik haftas1 25 ile 41 arasinda degismekte olup, ortalamasi
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36.84+2.29, medyan1 37 haftadir.

Annelerin HbAlc diizeyleri 4.1 ile 172 arasinda degismekte olup, ortalamasi
5.77£7.73, medyan1 5.2°dir. Fruktozamin diizeyleri 127 ile 397 arasinda degismekte
olup, ortalamasi 204.15+34.34, medyan1 198°dir. 24 saatlik idrar protein diizeyleri 42
ile 33600 arasinda degigsmekte olup, ortalamas1 460.08+2091.67, medyan1 226°dur.

Annelerin  %73.6’sinin  dogum sekli C/S iken, %?26.4’liniin vajinal

dogumdur.

Bebeklerin  %87.1’inin  amniyotik sivist  yeterli iken, %6.9’unda
polihidroamnios, %35.3’linde oligohidroamnios ve %0.6’sinda anhidroamnios tespit
edilmistir. %78.5’inde GDM varken, %21.5’inde Pre-GDM vardir. %49.8’1 insiilin,
%7.1’1 ASA, %12°si DMAH kullanmaktadir. %57.9’unun kan glukoz degerleri

regiile iken, %42.’inin disregiiledir.



Tablo 4.2: Diyabetin tipine gore anneye iliskin bilgilerin degerlendirilmesi
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GDM Pre-GDM
Ort£SS (medyan) Ort£SS (medyan) p
Yas 32,4145,24 (33) 33,9546,01 (34,5) 0,004*
Gravida 2,7+1,67 (2) 3,01+1,76 (3) 0,075
HbAlc 5,748,95 (5,2) 5,96+1,17 (5,7) 0,000%*
Fruktozamin 195,29+20,66 (194) 226,28+48,87 (212)  0,000*
24 saatlik idrar protein (mg) 491,43+2543,26 (210)  396,66+400,81 (270)  0,007*
Dogumdaki gebelik haftasi 36,91+2,34 (37) 36,58+2,12 (37) 0,003*
n (%) n (%) p
Dogum sekli Vajinal dogum 139 (%292) 21 (%16,2) %0,003*
oS 337 (%70,8) 109 (%83,8)
Amniyotik s1v1 indeksi Anhidroamnios 4 (%0.8) 0 (%0) *0,015*
Oligohidroamnios 30 (%6,3) 3 (%2.3)
Yeterli 416 (%87,4) 111 (%85,4)
Polihidroamnios 26 (%5,5) 16 (%12.3)
Insiilin kullanimi Yok 282 (%59.2) 22 (%16,9) %0,000%
Var 194 (%40,8) 108 (%83,1)
ASA kullanim Yok 455 (%95,6) 108 (%83,1) 20,000*
Var 21 (%4.,4) 22 (%16,9)
DMAH kullanim Yok 426 (%89,5) 107 (%82,3) 20,026*
Var 50 (%10,5) 23 (%17,7)
Regille 178 (%60,5) 52 (%50,5) 20,075
Kan glukoz degeri regiilasyonu Disregiile 116 (%39,5) S1(%49,5)

!Mann Whitney U Test

2Ki-kare test

3Fisher Freeman Halton Exact test

<0.05
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GDM goriilen annelerin yas ortalamasi, Pre-GDM grubundaki annelerden

istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiiktiir (p:0.004; p<0.05).

GDM ve Pre-GDM gruplarinin gravida sayilart arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

GDM grubunun HbAlc diizeyleri, Pre-GDM grubundaki annelerden
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiiktiir. (p:0.000; p<0.05).

GDM grubunun fruktozamin diizeyleri, Pre-GDM grubundan istatistiksel
olarak anlaml diizeyde diisiiktiir (p:0.000; p<0.05).

GDM grubunun 24 saatlik idrar protein diizeyleri, Pre-GDM grubundan
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.007; p<0.05).

GDM grubunun gebelik haftasi, Pre-GDM grubundan istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.003; p<0.05).

GDM grubunda vajinal dogum orani1 (%29.2), Pre-GDM grubundan (%16.2)
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.003; p<0.05).

Gruplar arasinda amniyotik sivi indeksleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli farklilik vardir (p:0.015; p<0.05). GDM grubunda oligohidroamnios goriilme
orani (%6.3), Pre-GDM grubundan (%2.3) anlamli sekilde yiiksekken; Pre-GDM
grubunda polihidroamnios orani (%12.3), GDM grubundan (%5.5) anlaml sekilde
yiiksektir.

Pre-GDM grubunda insiilin kullanma oram1 (%83.1), GDM grubundan
(%40.8) anlaml1 sekilde yiiksektir (p:0.000; p<0.05).

Pre-GDM grubunda ASA kullanma orani (%16.9), GDM grubundan (%4.4)
anlamli sekilde yiiksektir (p:0.000; p<0.05).
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Pre-GDM grubunda DMAH kullanma orant (%17.7), GDM grubundan
(%10.5) anlaml1 sekilde yiiksektir (p:0.026; p<0.05).

GDM ve Pre-GDM gruplarmin kan glukoz degeri regiilasyonlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Tablo 4.3: Bebeklere iliskin bilgilerin dagilimlar:

n Min-Max Ort£SS Medyan
Apgar 1.dk 621 1-10 8,44+1,58 9
Apgar 5.dk 621 1-10 9,45+1,2 10
Dogum agirligr (gr) 622 390-4880  3013,56+693,33 3100

Niceliksel veriler normal dagilim géstermedigi icin medyan degerleri tabloda belirtilmistir.

Bebeklerin 1.dk apgar skorlar1 1 ile 10 arasinda degismekte olup, ortalamasi
8.44+1.58, medyan1 9’dur. Bebeklerin 5.dk apgar skorlar1 1 ile 10 arasinda
degismekte olup, ortalamasi 9.45+1.2, medyan1 10’dur. Dogum agirliklar1 390 gr ile
4880 gr arasinda degismekte olup, ortalamasi 3013.56+693.33, medyan1 3100

gramdir.

Tablo 4.4: Diyabetin tipine gore bebeklere iliskin bilgilerin degerlendirilmesi

GDM Pre-GDM
Ort£SS (medyan) Ort£SS (medyan) p
Apgar 1.dk 8,51+1,51 (9) 8,28+1,75 (9) 0,240
Apgar 5.dk 9,47+1,17 (10) 9,39+1,28 (10) 0,952
Dogum agirligi (gr) 3015,7+669,54 (3100) 3117,61+£707,15 (3170) 0,177

Mann Whitney U Test
GDM ve Pre-GDM gruplart arasinda 1. ve 5.dakika apgar skorlar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

GDM ve Pre-GDM gruplart arasinda dogum agirliklar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).
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Tablo 4.5: Maternal komplikasyonlar (n=606)

n %
Maternal komplikasyon varligi Var 382 63,0
Yok 224 37,0
Maternal komplikasyonlar Tiroid hastaliklar1 105 17,3
IUGR 69 11,4
Trobofililer 51 8,4
GHT 47 7,8
Makrozomi 44 7,3
Preeklampsi 27 4,5
EMR 20 3.3
AFAS 2 0,3
Diger 81 13,4

Annelerin %63 ’linde maternal komplikasyon goriilmiistiir.

Maternal komplikasyon

Sekil 4.1: Maternal komplikasyon goriilme grafigi

Tiroid hastaliklar1 goriilme orant %17.3, TUGR goriilme orant %11.4,
trobofililer oran1 %8.4, GHT oran1 %7.8, makrozomi oran1 %7.3, preeklampsi orant
%4.5, EMR oran1 %3.3, AFAS oran1 %0.3 ve diger maternal komplikasyonlarin

gorililme orani %13.4’tiir.



Maternal Komplikasyonlar

Oran (%)

Sekil 4.2: Maternal komplikasyonlar grafigi

Tablo 4.6: Neonatal komplikasyonlar (n=622)
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n %
Neonatal komplikasyon varligi Yok 402 64,6
Var 220 354
Neonatal mortalite Yok 618 994
Var 4 0,6
Neonatal komplikasyonlar Hiperbilirubinemi 88 14,1
Minor kalp anomalisi 74 11,9
Yenidoganin gegici takipnesi 54 8,7
RDS 48 7,7
LGA bebek 29 4,7
Hipoglisemi 21 34
Major anomali 13 2,1
Konjenital Pnémoni 9 1,4
Minor anomali 8 1,3
Major kalp anomalisi 6 1
Hipokalsemi 1 0,2
Polisitemi 1 0,2
Trizomiler 1 0,2
Diger 19 3,1
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Bebeklerin %35.4’linde neonatal komplikasyon tespit edilmistir. 4 bebekte

(%0.6) neonatal mortalite gorilmiistiir.

Neonatal komplikasyon

Sekil 4.3: Neonatal komplikasyon goriilme grafigi

Bebeklerin  %14.1’inde  hiperbilirubinemi, %11.9’unda mindr kalp
anomalisi(PDA, ASD, VSD, PFO, septum hipertrofisi, ventrikiiler hipertrofi, TY),
%38.7’sinde yenidoganin geg¢ici takipnesi, %7.7’sinde RDS, %4.7’sinde LGA bebek,
%3.4’linde hipoglisemi, %2.1’inde major anomali (omfalosel, periventrikiiler
l6komalazi, diafragma hernisi, mikrosefali, corpus callosum agenezisi, volvulus,
multikistik displastik bobrek, duodenal atrezi, meningomyelosel, mesane ekstrofisi,
ensefalosel, bilier atrezi), %1.4’linde konjenital pnémoni, %1.3’linde minér anomali
(inmemis testis, PUV, hidronefroz, pes equinovarus, koanal atrezi, hipospadias),
%1’inde major kalp anomalisi (BAT, Fallot tetralojisi, DORV, Sol kalp hipoplazisi,
AORT hipoplazisi), %0.2’inde hipokalsemi, %0.2’sinde polisitemi, %0.2’sinde

trizomiler ve %3.1’inde diger neonatal komplikasyonlar tespit edilmistir.
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Neonatal Komplikasyonlar

Oran (%)

Sekil 4.4: Neonatal komplikasyonlar grafigi

Tablo 4.7: Diyabetin tipine gore maternal komplikasyonlarin degerlendirilmesi

Diyabetin Tipi
GDM Pre-GDM
n (%) n (%) p
Var 290 (%60,9) 92 (%70.8)
Maternal komplikasyonlar Tiroid hastaliklari 71 (%14,9) 34 (%26,2) 10,003*
[UGR 60 (%12,6) 9 (%6,9) 20,099
Trombofililer 39 (%8.2) 12 (%9.,2) 20,842
GHT 39 (%8.2) 8 (%6,2) 20,558
Makrozomi 31 (%6,5) 13 (%10) 20,243
Precklampsi 19 (%4) 8 (%6,2) 20,413
EMR 15 (%3,2) 5 (%3.8) 30,781
AFAS 1 (%0,2) 1 (%0,8) 30,383
Diger 56 (%11,8) 25 (%19,2) 10,027+
Ki-kare test 2Continuity (yates) diizeltmesi 3Fisher’s Exact test *0<0.05

Pre-GDM grubunda maternal komplikasyon goriilme oran1 (%70.8), GDM
grubundan (%60.9) istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.039; p<0.05).
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Sekil 4.5: Diyabetin tipine gore maternal komplikasyon

goriilme oram grafigi
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Pre-GDM grubunda tiroid hastaliklar1 goriilme oram1 (%26.2), GDM
grubundan (%14.9) istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksektir (p:0.039; p<0.05).

Pre-GDM grubunda diger maternal komplikasyonlarin goriilme oran
(%19.2), GDM grubundan (%11.8) istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytliksektir

(p:0.027; p<0.05).

GDM ve pre-GDM olan olgular arasinda IUGR, trombofililer, GHT,

makrozomi, preeklampsi, EMR ve AFAS goriilme oranlar1 agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).



39

Maternal komplikasyonlar

Oran (%)

M GDM M Pre-GDM

Sekil 4.6: Diyabetin tipine gore maternal komplikasyonlar grafigi

Tablo 4.8: Diyabetin tipine gore neonatal komplikasyonlarin degerlendirilmesi

Diyabetin Tipi
GDM Pre-GDM
n (%) n (%) p
Neonatal komplikasyon varligi Yok 324 (%66,5) 77 (%57,9) 10,067
Var 164 (%33,5) 56 (%42,1)
Neonatal Exitus Yok 486 (%99,4) 132 (%99,2) 21,000
Var 3 (%0,6) 1 (%0,8)
Neonatal komplikasyonlar Hiperbilirubinemi 67 (%13,7) 21 (%15,8) 10,540
Minor kalp anomalisi 48 (%9,8) 26 (%19,5)  10,002*
Yenidoganin gecici takipnesi 41 (%8,4) 13 (%9,8) 30,741
RDS 35 (%7,2) 13 (%9,8) 30,416
LGA bebek 19 (%3,9) 10 (%7,5) 30,126
Hipoglisemi 17 (%3,5) 4 (%3,0) 21,000
Major anomali 11 (%2,2) 2 (%1,5) 20,745
Konjenital Pnémoni 8 (%1,6) 1 (%0,8) 20,692
Minor anomali 7 (%1,4) 1 (%0,8) 21,000
Major kalp anomalisi 4 (%0,8) 2 (%1,5) 20,613
Hipokalsemi 0 (%0) 1 (%0,8) 20,214
Polisitemi 1 (%0,2) 0 (%0) 21,000
Trizomiler 1 (%0,2) 0 (%0) 21,000
Diger neonatal komplikasyonlar 14 (%2,9) 5(%3.8) 20,574

IKi-kare test

2Fisher’s Exact Test

3Continuity (yates) diizeltmesi

<0.05



40

GDM olan olgularda neonatal komplikasyon goriilme oran1 %33.5, Pre-GDM
olan olgularda %42.1 olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmamaktadir (p>0.05).

Neonatal Komplikasyon Varligi
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Sekil 4.7: Diyabetin tipine gore neonatal komplikasyon goriilme oram grafigi

GDM olan olgularda neonatal exitus goriilme oran1 %0.6, Pre-GDM olan
olgularda %0.8 olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmamaktadir (p>0.05).

Pre-GDM grubunda minér kalp anomalisi (PDA, ASD, VSD, PFO, septum
hipertrofisi, ventrikiiler hipertrofi, TY) goriilme orani (%19.5), GDM grubundan
(%9.8) istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.002; p<0.05).

GDM ve Pre-GDM olan olgular arasinda hiperbilirubinemi, yenidoganin
gegici takipnesi, RDS, LGA bebek, hipoglisemi, major anomali (omfalosel,
periventrikiiler l6komalazi, diafragma hernisi, mikrosefali, corpus callosum
agenezisi, volvulus, multikistik displastik bobrek, duodenal atrezi, meningomyelosel,
mesane ekstrofisi, ensefalosel, bilier atrezi), konjenital pnomoni, mindr anomali
(inmemis testis, PUV, hidronefroz, pes equinovarus, koanal atrezi, hipospadias),
major kalp anomalisi (BAT, Fallot tetralojisi, DORV, Sol kalp hipoplazisi, AORT

hipoplazisi), hipokalsemi, polisitemi, trizomi ve diger neonatal komplikasyonlarin
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gorlilme oranlar1 acgisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir

(p>0.05).

Neonatal Komplikasyonlar
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Sekil 4.8: Diyabetin tipine gore neonatal komplikasyonlar grafigi

Tablo 4.9: Maternal komplikasyon varhgina iliskin degerlendirmeler

Maternal komplikasyon varhgi

Yok Var

Ort+SS (medyan)  Ort+SS (medyan) p
HbAlc 5,30+0,77 (5,2) 6,02+9,50 (5,3) 0,068
Fruktozamin 202,84+33,76 (197)  204,85+34,71 (198) 0,395
24 saatlik idrar protein (mg) 299,35+418,85 (196) 536,83+£2524,78 (234)  0,008*
Kan glukoz degeri regiillasyonu n (%) n (%) p
Regiile 87 (%61,7) 143 (%55,9) 0,259
Disregiile 54 (%38,3) 113 (%44,1)
!Mann Whitney U Test ’Ki-kare test *»<0.05

Maternal komplikasyon goriilen annelerde 24 saatlik idrar protein diizeyi,
maternal komplikasyon goriilmeyenlerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksektir (p:0.008; p<0.05).
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Sekil 4.9: Maternal komplikasyon varhgina gore 24 saatlik idrar protein diizeyleri

Maternal komplikasyon goriilen anneler ile goriilmeyenler arasinda HbAlc
ve fruktozamin diizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmamaktadir (p>0.05).
Maternal komplikasyon goriilen annelerde kan glukoz degerinin regiile olma
orani %55.9, maternal komplikasyon goriilmeyenlerde %61.7 olup aralarinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Tablo 4.10: Neonatal komplikasyon varhgina iliskin degerlendirmeler

Neonatal komplikasyon varhgi

Yok Var

Ort+SS (medyan)  Ort+SS (medyan) p
HbAlc 5,8749,7 (5,2) 5,6£1,09 (5,3) 0,065
Fruktozamin 201,64+32,28 (197) 208,56+37,42 (198) 0,306
24 saatlik idrar protein (mg) 320,53+371,92 (224) 683,91+£3340,34 (230) 0,544
Kan glukoz degeri regiilasyonu n (%) n (%) p
Regiile 152 (%59,4) 78 (%55,3) 0,433
Disregiile 104 (%40,6) 63 (%44,7)

!Mann Whitney U Test ’Ki-kare test
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Neonatal komplikasyon goriillen bebekler ile goriilmeyenler arasinda
annelerin HbAlc, fruktozamin ve 24 saatlik idrar protein diizeyleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Neonatal komplikasyon goriilen bebeklerin annelerinde kan glukoz
degerinin regiile olma oran1 %55.3, neonatal komplikasyon goriilmeyenlerde %59.4

olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli1 bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
IBM SPSS Statistics 22 programi kullanildi. Parametrelerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilks testleri ile degerlendirilmis ve
parametrelerin normal dagilim gdstermedigi saptanmustir. Calisma  verileri
degerlendirilirken tanimlayic1 istatistiksel metodlarin (minimum, maksimum,
ortalama, standart sapma, medyan, frekans) yanisira niceliksel verilerin
karsilagtirlmasinda Mann Whitney U test kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi, Fisher’s Exact Ki-Kare testi ve Continuity

(Yates) Diizeltmesi kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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5.TARTISMA

Bu ¢aligma Eskisehir Osmangazi Universitesi T1p Fakiiltesi Kadin Hastaliklar:
ve Dogum Anabilim Dali'nda dogum yapan hastalarda ve bebeklerinde
gerceklestirildi. Hastalarin  demografik verileri, diyabetik hastalarda bakilan
laboratuvar degerleri, aldiklar1 tedavi parametreleriyle karsilasilan maternal ve fetal
komplikasyonlar kaydedildi. Ozellikle gestasyonal ve pregestasyonel diyabetli
olmasina gore hastalarin dogumdaki gebelik haftasi, dogum sekli, amniyotik sivi
indeksi, kan glukoz regiilasyonu, ASA veya DMAH kullanimi, HbAlc degerleri,
fruktozamin degerleri, 24 saatlik idrar protein degerleri ile karsilagilan maternal ve

fetal komplikasyonlar arasinda karsilastirma yapildu.

Gebelikte diyabet olumsuz perinatal sonu¢ riskini arttirmaktadir.[124]
Calismamizda, karsilagilabilecek olumsuz maternal ve fetal sonuglar incelendi. Bu
sonuglarin HbAlc, fruktozamin, 24 saatlik idrar protein diizeyi gibi bazi laboratuvar
verileri, diyabetin tipi, insiilin, asetil salisilik asit ve diisitk molekiil agirlikli heparin

gibi kullanilan ilaglar ve kan glukoz regiilasyonu ile iliskisi degerlendirildi.

Normal bir gebelikte; fetusun ihtiyaglarini karsilamak igin yeterli glukozu
saglamak ve bunu maternal hipoglisemiye sebep olmadan yapabilmek icin viicutta
karmagik hormonal adaptasyonlar gerekmektedir. Diyabeti olan kadinlarda ise
diyabetin tipi farketmeksizin meydana gelen hiperglisemi, karsilasilan maternal ve
fetal komplikasyonlarin 6nemli bir nedenidir. Genellikle diyabetik kadinlarda gebelik
daha fazla obstetrik ve neonatal komplikasyon, morbidite ve mortalite ile
iligkilidir.[125] GDM veya pre-GDM’si olan gebe hastalarda diyabetik olmayan
hastalara gore sezaryen ve perineal laserasyon insidansi ve bu hastalarin bebeklerinde
makrozomi ve hipoglisemi izlenme oranlar1 artmistir.[126] Normoglisemik
kontroller ile karsilastirildiginda tedavi edilmeyen GDM’li hastalarda makrozomi ve
sezaryen oranlarinda artis mevcuttur.[59] Amirika ve ark. [127] yaptiklar1 1965-1979
yillar1 arasini kapsayan bir ¢calismada sezaryen oranlarinin yillar igerisinde %9,8’den
%16,8’e yiikseldigini ortaya koymuslardir. Barber ve ark. [128] yaptiklart bir
calismada 2003-2009 yillar1 arasindan kliniklerindeki sezaryen oranimin %26’dan
%36,5’e ylkseldigini gostermislerdir. Leung ve ark.[129] 1987-1999 yillar
arasindan Hong Kong’da dogum yapan gebelerin verilerini incelemis olup sezaryen

oranlarinin %16,6’dan %27,4’e yiikseldigini tespit etmislerdir. Ehrenberg ve
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ark.[130] pregestasyonel ve gestasyonel diyabetli hastalar1 degerlendirdikleri bir
calismada, pregestasyonel diyabetin sezaryen oranlarini arttirdidi; gestasyonel
diyabetli gebelerde ise hafif obez ve insiilin kullanimi1 gerekenlerde dogum seklini
etkiledigi fakat insiilin kullanim1 gerekmeyen hastalarda dogum sekline etki etmedigi
sonucuna varmislardir. Zhang ve ark. [131] Amerika Birlesik Devletleri merkezli
yaptiklar1 kohort ¢caligmasinda genel sezaryen oranini %30,5 olarak bulmuslardir. Bu
oran hastaneler arasinda farklilik gostermekte olup %20 ile %44 arasinda
degismektedir. Caligmamizda ise sezaryen dogum oran1 %73,6 , vajinal dogum orani
ise %26,4 olarak tespit edilmistir ve genel popiilasyonda sezaryen oraninin artmasina
ragmen genel popiilasyona kiyasla belirgin yiiksek olarak izlenmistir. GDM
grubunda vajinal dogum oran1 %?29,2 , pre-GDM grubunda %16,2 oraninda tespit
edilmis olup istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p:0.003; p<0.05).
Sezaryen dogum oran1 FEhrenberg ve ark.[130] calismasina benzer sekilde

pregestasyonel diyabetli gebelerde daha yiiksek olarak izlenmistir.

Diyabetes mellitusu olan gebelerde preterm dogum siklig1 diyabetik olmayan
gebelere gore daha fazladir. Kock ve ark.[132] diyabetli ve diyabeti olmayan gebeleri
karsilastirdiklarinda diyabetli gebelerde erken dogum insidasin1 daha yiiksek
bulmuslardir. Ray ve ark.[133] 428 GDM’li ve 196 pre-GDM’li hastay1 inceledikleri
bir caligmada pre-GDM’li annelerin bebeklerinin GDM grubuna gore dogum
haftalarinin ortalama 1,5 hafta daha erken oldugunu bulmuslardir. Calismamizda da
benzer sekilde GDM grubunun gebelik haftasi, Pre-GDM grubundan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek olarak bulunmustur. (p:0.003; p<0.05).

Fong ve ark.[134] yaptiklar1 bir ¢calismada pre-GDM ve GDM prevalansini
15-19 yaslar1 arasinda sirasiyla %0,24 ve %1,08, 45 yas istiindeyse %2,82 ve
%15,61 olarak tespit etmis olup her iki diyabet grubunda da ilerleyen yas ile birlikte
prevalansta siireli bir artig izlenmistir. Wahabi ve ark.[135] calismasinda 20-24
yaglar arasindaki kadinlarin %20’sinden azinin, 45 yas ve iizeri kadinlarn ise
%45°ten fazlasmin diyabetik oldugunu tespit etmislerdir. Bununla birlikte yasin
ilerlemesiyle GDM ve pre-GDM prevalansinin arttigini, 44 yasindan sonra ise GDM
prevalansinda hafif bir diisme oldugunu gérmiislerdir. GDM’li kadinlarin %75’ inden
fazlasinin 25-39 yas araliginda, pre-GDM’li kadinlarin %70’indan fazlasinin ise 30-
44 yas araliginda oldugu sonucuna varmislardir. Bu calismada ise benzer sekilde

GDM grubundaki annelerin yas ortalamasi, pre-GDM grubundaki annelerden
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istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik olarak tespit edilmistir. (p:0.004; p<0.05).

Fong ve ark. [136] yaptiklar bir baska calismada HbAlc diizeylerinin GDM
gelisiminde risk faktorii oldugunu ortaya koymuslardir. HAPO calismasindan elde
edilen sonuglar HbAlc sonuglarinin glisemi seviyeleri ile benzerlik gosterdigini ve
maternal yliksek HbAlc degerlerinin olumsuz sonuglar ile iligkili oldugunu ortaya
koymustur.[137] Nielsen ve ark. [138] yaptiklar1 calismada birinci trimesterda
HbAlc seviyeleri yiiksek olan gebelerin diisiik olanlara gore olumsuz gebelik
sonuclar1 acisindan artmis risk teskil ettigini gostermislerdir. Hughes ve ark. [139]
yaptiklar1 calismada HbAlc seviyelerinin gebelikte diyabeti ve olumsuz gebelik
sonuclarint 6ngérmede etkili oldugu sonucuna varmiglardir. Bizim ¢alismamizda ise
GDM grubunun HbAlc diizeyleri, pre-GDM grubundaki hastalardan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde diisiik olarak bulunmustur. (p:0.000; p<0.05). Buna paralel
olarak pre-GDM grubunda maternal komplikasyon goriilme oranmi (%70.8), GDM
grubundan (%60.9) istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek olarak tespit
edilmistir.(p:0.039; p<0.05). Bu sonuglar gebelikte kan glukoz regiilasyonunun ve
bunun Onemli belirteglerinden biri olan HbAlc diizeyinin olumsuz gebelik
sonuglartyla iliskili oldugunu destekler niteliktedir. Fakat GDM olan olgularda
neonatal komplikasyon goriilme oran1 %33.5, pre-GDM olan olgularda %42.1 olarak
tespit edilmis olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamustir.
(p>0.05). Maternal komplikasyon varligit acisindan karsilagtirildiginda  ise
komplikasyon goriilen hastalar ile goriilmeyenler arasinda HbAlc diizeyleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir. (p>0.05). Neonatal
komplikasyon varligi agisindan bakildiginda da neonatal komplikasyon goriilen
bebekler ile goriilmeyenler arasinda annelerin HbAlc diizeyleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaistir (p>0.05). Bu sonuglar ile ilgili olarak daha
genig bir popiilasyon ile yapilacak bir ¢aligmada maternal ve neonatal komplikasyon
varligi ve neonatal komplikasyon goriilme orani agisindan anlamli bir fark elde

edilebilecegi goriisiindeyiz.

Fruktozamin kisa siireli glisemik kontrolii yansitmaktadir. Serum fruktozamin
seviyeleri, serum protein konsantrasyonu ve plazmadaki bilirubin, hemoglobin, iirik
asit gibi diisiik agirlikli molekiillerin varligindan etkilenmektedir.[ 140] Hamilelik ile
birlikte serum fruktozamin seviyelerinde belirgin bir diisiis olmaktadir.[141]

Frandsen ve ark. [142] yaptiklar1 ¢calismada gestasyonel yasin ilerlemesi ile birlikte
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kan fruktozamin diizeylerinde anlamli bir diisiis meydana geldigini gdstermislerdir.
Hiperglisemik hastalarda preprandial kan glukoz degerleri ile fruktozamin seviyeleri
arasinda belirgin korelasyon izlenmislerdir. Caligmamizda GDM grubunun
fruktozamin diizeyleri, pre-GDM grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde
diistik izlenmistir. (p:0.000; p<0.05). Buna karsin GDM ve Pre-GDM gruplarinin kan
glukoz degeri regiilasyonlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmamustir. (p>0.05). Fakat GDM grubunun dogumdaki gebelik haftasi, pre-
GDM grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde ileri olarak tespit edilmistir.
(p:0.003; p<0.05). GDM grubundaki fruktozamin diizeylerinin diigsiik olmasinda
gebelik haftasinin  daha ileri haftalara ulagmis olmasinin etkisi olabilecegini
diistinmekteyiz, kan glukoz regiilasyonu ile olan uyumsuzluk agisindan ise yapilacak
daha genis bir ¢aligma ile daha korele sonuclar elde edilebilecegi goriisiindeyiz.
Maternal komplikasyon varligi agisindan karsilastirildiginda ise komplikasyon
gorlilen hastalar ile goriilmeyenler arasinda fruktozamin diizeyleri acisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir. (p>0.05). Neonatal
komplikasyon varlig1 agisindan da komplikasyon goriilen bebekler ile goriilmeyenler
arasinda annelerin fruktozamin diizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamistir (p>0.05). Bu durumun fruktozaminin glukoz regiilasyonunu
gostermede daha zayif bir belirte¢ olmasi bunun da komplikasyon gelisme oranini
yansitmada daha az giivenilir bir belirte¢ olmasindan, kandaki diger faktorlerden ve

gebelik yasindan etkileniyor olmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Diyabetli gebe hastalarda proteiniiri olmasi kotii obstetrik sonuclar ile
iliskilidir.[143] Combs ve ark. [144] yaptiklar1 ¢alismada diyabetik gebeliklerin
erken doneminde 190-499mg/giin proteiniiri olmasin1 artmis preeklampsi riski ile
iligkili olarak bulmustur. Bir baska calismada ise How ve ark. [145] <190mg/giin
proteiniirisi olan ve 190-499mg/giin proteiniirisi olan hastalar karsilagtirildiginda
preeklampsi riski acisindan anlamli bir fark bulamamislardir. Calismamizda ise
GDM grubunun 24 saatlik idrar protein diizeyleri, pre-GDM grubundan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek olarak bulunmustur. (p:0.007; p<0.05). Bu farkliliga
ragmen How ve ark.[145] calismasina benzer olarak her iki grup arasinda
preeklampsi goriilme oranlari agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamustir. (p>0.05). Maternal komplikasyon goriilen hastalarda 24 saatlik idrar

protein diizeyi, maternal komplikasyon goriilmeyenlerden istatistiksel olarak anlamli
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diizeyde yiiksek oldugu izlenmistir. (p:0.008; p<0.05). Bu veri de diyabetli gebelerde
proteiniiri olmasmin kotli obstetrik sonuglar ile iliskili oldugunu destekler
niteliktedir. Neonatal komplikasyon goriilen bebekler ile goriilmeyenler arasinda
annelerin 24 saatlik idrar protein diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamistir (p>0.05). Daha fazla anne ve bebegi igeren bir ¢alisma
yapilmasi halinde neonatal komplikasyon varlig1 ve 24 saatlik idrar protein diizeyi

arasinda anlamli bir iligki kurulabilecegini diisiinmekteyiz.

Polihidroamnios gelisiminde bir takim maternal ve fetal sebepler rol
oynamaktadir. Bu maternal sebepler arasinda diyabet ve ¢ogul gebelikler mevcuttur.
Fetal sebepler arasinda da santral sinir sistemi, gastrointestinal sistem, kardiak,
kraniofasial ve torasik gross fetal anomaliler yer almaktadir.[146]
Oligohidroamnios’a sebep olan maternal faktorler arasinda postterm gebelik, preterm
erken membran riiptiirii, otoimmiin hastaliklar; fetal sebepler arasinda ise IUGR,
renal agenezi ve anomaliler, mesane ¢ikis obstriiksiyonlar1 gibi sebepler
mevcuttur.[146] Martinez-Frias ve ark. [147] yaptiklar bir calismada amniyotik sivi
anormalligi olan gebelerde maternal komplikasyonlarin daha sik goriildiigiini
ozellikle de hipertansiyon, gestasyonel ve pregastasyonel diyabeti olan hastalarda
morbiditenin daha fazla oldugunu ortaya koymuslardir. Kofinas ve ark.[148]
caligmasinda 27 ve 42 haftalar aras1 gebelerde diyabetik olan hastalarda olmayanlara
gore amniyotik sivi indeksi degerlerinin daha yiiksek oldugunu izlemislerdir.
Pedersen ve Jorgensen[149] gebelerin dogum sirasinda amniyotik sivi hacimlerini
Olgmiisler ve insiilin kullanan diyabetik gebelerin diyabeti olmayanlara gore daha
fazla amniyotik sivi hacmine sahip oldugunu bulmuslardir. Bakhsh ve ark.[150]
yaptiklar1 bir ¢aligmada oligohidroamnios ve polihidroamniosu gebelikte diyabet ile
iligkili bulmuslardir. Caligmamizda GDM ve pre-GDM gruplar1 arasinda amniyotik
stvi indeksleri agisindan istatistiksel olarak anlamli farkliliklar tespit edilmistir.
(p:0.015; p<0.05). GDM grubunda oligohidroamnios goriilme orani (%6.3), Pre-
GDM grubundan (%2.3) anlamhi sekilde yiiksekken; pre-GDM grubunda
polihidroamnios orant (%12.3), GDM grubundan (%5.5) anlamli sekilde yiiksektir.
Bu bulgular literatiir ile uyumlu olarak gebelikte diyabetin amniyotik sivi hacmine
etki ettigini destekler niteliktedir. GDM grubu ile pre-GDM grubu arasindaki bu
farkliligin sebebini ortaya koyabilmek adina daha kapsamli caligmalara ihtiyag

vardir.
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Gebelikte normogliseminin saglanmas1 hem maternal hem de fetal morbidite
ve mortalitede azalma saglamaktadir. [49] Insiilin tedavisi gebelikte tip 1 diyabet, tip
2 diyabet ve kontrolsiiz gestasyonel diyabet i¢in standard tedavi olarak goriilmektedir
ve tedavi rejiminden bagimsiz olarak iyi fetal sonucglar i¢in gebelik sirasinda siki
glisemik kontrol gerekmektedir.[112] Mevcut ¢alismada pre-GDM grubunda insiilin
kullanma orant (%83.1), GDM grubundan (%40.8) anlamli sekilde yiiksektir
(p:0.000; p<0.05). Bu yiiksekligin sebebinin gebelik oncesi donemde de diyabetik
olan pregestasyonel diyabetli hastalarin gebelik ile beraber insiilin ihtiyacinda artis
gelismesi oldugunu ve gestasyonel diyabetli hastalarda gebelik Oncesi diyabet
oykiisli olmamasi ve bu yeni baglayan hiperglisemik durumun diyet, egzersiz gibi
tedavi yontemleriyle kontrol altina alinabilme ihtimali sayesinde insiilin kullanim
oraninin pregestasyonel diyabetli hastalarda daha yiiksek olarak karsimiza ¢ikmis
olmasi olarak diisiinmekteyiz. Caligmamizda GDM ve pre-GDM gruplarinin kan
glukoz degeri regiilasyonlar1 arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamis (p>0.05) olup pregastasyonel diyabetli hastalarda gestasyonel diyabetli
gruba benzer kan sekeri regiilasyon oranmin karsimiza ¢ikmasini insiilin kullanim

oraninin daha fazla olmasi ile iligkili oldugunu diisiinmekteyiz.

Diisiik doz ASA kullanimi gebeligin indiikledigi hipertansif hastaliklarin
insidansini 6zellikle de preeklampsi insidansini azaltmaktadir.[151] Imperiale ve ark.
[152] yaptig1 bir metaanalizde diisiik doz ASA kullaniminin gebeligin indiikledigi
hipertansif hastaliklar1 ve ciddi diisiik dogum agirligt riskini azattigini ve ASA
kullanimiin gbézlemlenen herhangi bir maternal ve fetal yan etkisi olmadigini ortaya
koymustur. ACOG’un 2020 yilinda yayinladigi rehberde tip 1 ve tip 2 diyabetli
hastalara ilk trimesterin sonuna kadar 60-150mg/giin ASA baslanmasinin
preeklampsi riskini azalttigi belirtilmistir. Mevcut ¢alismada pre-GDM grubunda
ASA kullanma orani (%16.9), GDM grubundan (%4.4) anlamli sekilde yiiksek
(p:0.000; p<0.05) olarak izlenmis olup, her iki grupta preeklampsi oranlar1 arasindan
anlamli bir fark saptanmamistir (p>0.05). Pre-GDM’li hasta grubunda preeklampsi
izlenme oranmmin GDM’li hasta grubuna benzer seviyelerde goriilmesinde ASA
kullaniminin katki sagladigi ve bu durumun da literatiir bilgisini destekler nitelikte

oldugu goriisiindeyiz.

Rehberlerde DMAH kullanimi1 maternal tromboemboli riskini azaltmak igin

onerilmektedir. DMAH kullanim1 gebelik sonuglarini degistirmemektedir.[153] Hem
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insiilin rezistanst hem de insiilin salinimindaki kusurlar obez kisilerde daha erken
ortaya ¢ikmaktadir ve her ikisi de ilerleyip diyabet gelisimine yol
acabilmektedir.[154] Tip 2 diyabetteki insiilin direnci viicutta yag birikimi ile
iligkilidir ve bu da obeziteye yol agmaktadir.[155] Bizim klinigimizde de obezite gibi
risk faktorii bulunan hastalar DMAH tedavisi almaktadir. Calismamizdaki pre-GDM
grubunda DMAH kullanma orani (%17.7), GDM grubundan (%10.5) anlamli sekilde
yiiksektir (p:0.026; p<0.05) ancak ¢alismamizda viicut agirligi ile ilgili bir parametre
degerlendirmeye alinmamistir. Pregestasyonel diyabeti olan hastalar daha uzun siire
insiilin direncine maruz kaldigindan buna bagli obez olma ihtimalinin daha fazla
oldugu, bu durumun da DMAH kullaniminin daha fazla olmasi seklinde karsimiza

cikmis olabilecegini diistinmekteyiz.

Diyabetik anne bebeklerinde diyabetik olmayan annelerin bebeklerine gore
olumsuz neonatal sonuglara daha sik rastlanmaktadir.[156] Yeagle ve ark. [157]
GDM’li ve tip 2 diyabetli hastalarin bebeklerinde 1. ve 5. dakika APGAR skorlarinin
iligkisini incelemislerdir ve maternal GDM veya pre-GDM &ykiisii olan gruplar ile
glukoz intoleranst olmayan grup arasinda yenidogan APGAR skorlar arasinda iligki
olmadig1 sonucuna varmislardir. Bizim c¢alismamizda da benzer sekilde GDM ve
Pre-GDM gruplar arasinda 1. ve 5. dakika APGAR skorlart agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmamaistir (p>0.05).

Maternal diyabet dogum agirligini etkileyen faktorlerden biridir.[158] Bu
nedenle diyabetik gebeliklerde fetal gelisim anormallikleri sik goriilmektedir. En
tipik olant maternal hiperglisemi ile iligkili olan makrozomi olmakla beraber
diyabetik gebelikler fetal gelisim kisithiligi(IUGR) ile de iligkilidir.[159] Diyabetik
annelerin bebekleri, diyabetin ciddiyetine, komplikasyonlarin olup olmamasina ve
diyabet kontroliinlin derecesine bagli olarak makrozomik, SGA veya normal dogum
agirligina sahip olabilmektedir.[160] Makrozomi ve LGA bebek pregestasyonel
diyabetli hastalarda 6nemli bir perinatal komplikasyondur.[8] Gestasyonel diyabet ile
komplike hastalarda da tiim olumsuz sonuglar arasinda en sik goriileni makrozomi
olarak kabul edilmektedir.[161] Pregestasyonel diyabetli hastalarin bebeklerinde
IUGR da goriilebilmektedir, bunun nedeninin diyabetin sebep oldugu mikro ve
makrovaskiiler komplikasyonlar ve buna bagli gelisen uteroplasental yetmezlik
oldugu diislinlilmektedir.[162] Yang ve ark.[163] c¢aligmasinda gestasyonel ve

pregestasyonel diyabetin 6zellikle de pregestasyonel diyabetin yliksek makrozomi
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insidansiyla iliskili oldugunu ve pregestasyonel diyabetin gestasyonel diyabete gore
bebek lizerindeki etkisinin daha fazla oldugunu bulmuslardir. Sermer ve ark. [164]
yaptiklart bir ¢aligmada non-diyabetik gebeleri, tedavi edilmemis GDM’li hastalar1
ve tedavi alan GDM’li hastalar1 karsilastirmislardir. Calismanin  sonucunda
makrozomi oranini, tedavi edilmemis GDM grubunda, diyabetik olmayan kadinlara
ve normoglisemiyi saglamak amaciyla tedavi géren GDM'li kadinlara goére daha
yliksek olarak tespit etmiglerdir. Avon boylamsal ¢alismasindan elde edilen verileri
kullanan prospektif bir gebelik kohortunda, Lawlor ve ark.[165] pre-GDM ve
GDM’nin bebek makrozomisi iizerinde benzer etkiye sahip oldugunu izlemistir.[165]
Mevcut calismada da benzer sekilde GDM ve pre-GDM gruplar1 arasinda dogum
agirliklart acisindan, makrozomi, IUGR ve LGA bebek goriilme oranlari agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamastir. (p>0.05).

Gebelikte diyabet bir ¢ok maternal ve fetal komplikasyona sebep olmaktadir.
Diyabet ile komplike gebeliklerde preeklampsi, erken dogum gibi obstetrik
komplikasyonlar goriilme, diisiikler ve fetal malformasyonlar gibi perinatal
komplikasyonlar gelistirme riski daha yiiksektir.[166] Gestasyonel diyabet ile
karsilagtirildiginda pregestasyonel diyabet gebelikte daha agir seyretmektedir ¢linkii
gebelikten 6nce de vardir ve tiim fertilizasyon, implantasyon ve gebelik siirecine etki
etmektedir; hatta etkisi gebelik sonrasi da devam etmektedir.[167] Abu-Heija ve
ark.[168] calismasina gore komplikasyonlar pre-GDM’li kadinlarda GDM’li
kadinlara gore daha sik goriilmektedir, bunun hiperglisemiye daha uzun siire ve daha
siddetli maruziyete bagli oldugu diisiiniilmektedir. Yogev ve ark. [169] yaptiklar1 bir
calismada AKS degerleri <105mg/dl ve >105mg/dl olan hastalar karsilastirildiginda
preeklampsi oraninin énemli dlgiide arttigin1 ortaya koymuslardir ve bu ¢alismalari
ile preeeklampsi oranlariin GDM siddeti ve BMI ile iligkili oldugu, glukoz
seviyelerinin kontrolii ile preeklampsi oranlarimin azaltilabilecegi sonucuna
varmuglardir. Bryson ve ark. [170] yaptiklar1 ¢aligmada gebeligin indiikledigi
hipertansiyon ve gestasyonel diyabet arasindaki iliskiyi arastirmis olup; gestasyonel
diyabetin, gebeligin indiikledigi hipertansif hastaliklarin her bir subtipinde (eklampsi,
siddetli preeklampsi, hafif preeklampsi, gestasyonel hipertansiyon) kontrol grubuna
gore daha sik rastlandigini gostermistir. Caligmadaki viicut kitle indeksi, yas, etnik
koken, parite ve dogum Oncesi bakimin yeterliligi gibi diger veriler ile yapilan

diizenlemelerden sonra gestasyonel diyabetin preeklampsi riskini 1,5 kat, gestasyonel
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hipertansiyon riskini ise 1,4 kat arttirdig1 sonucuna varmislardir. Gestasyonel diyabet
ile eklampsi arasinda ise anlamli bir iliski ise bulamamislardir. Diyabetli kadinlarin
bebeklerinde neonatal hipoglisemi, hiperbilirubinemi, respiratuar distress sendromu
gibi komplikasyonlar goriilebilmektedir. En sik karsilasilan komplikasyon ise
makrozomidir.[171] Gestasyonel diyabeti olan kadmlarin bebeklerine neonatal
donemde karsilasilan  baslica komplikasyonlar  hipoglisemi, hipokalsemi,
hipomagnezemi, hiperbilirubinemi ve polisitemi olup bunlar fetal hiperinsiilinemi,
hipoksemi ve erken dogum ile iligkilidir.[172] Mevcut ¢alismada pre-GDM grubunda
maternal komplikasyon goriilme orant (%70.8), GDM grubundan (%60.9)
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek olarak tespit edilmistir. (p:0.039; p<0.05).
Bununla beraber pre-GDM grubunda diger maternal komplikasyonlarin goriilme
orani (%19.2), GDM grubundan (%11.8) istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksektir (p:0.027; p<0.05). Fakat GDM ve pre-GDM olan olgular arasinda IUGR,
trobofililer, GHT, makrozomi, preeklampsi, EMR ve AFAS goriilme oranlar
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir. (p>0.05). Buna ek
olarak GDM olan olgularda neonatal komplikasyon goriilme oran1 %33.5, pre-GDM
olan olgularda %42.1 olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamistir. (p>0.05). Alt basliklar halinde inceledigimizde GDM ve pre-GDM
olan olgular arasinda hiperbilirubinemi, yenidoganin gegici takipnesi, RDS, LGA
bebek, hipoglisemi, major anomali (omfalosel, periventrikiiler lokomalazi, diafragma
hernisi, mikrosefali, corpus callosum agenezisi, volvulus, multikistik displastik
bobrek, duodenal atrezi, meningomyelosel, mesane ekstrofisi, ensefalosel, bilier
atrezi), konjenital pnomoni, minér anomali (inmemis testis, PUV, hidronefroz, pes
equinovarus, koanal atrezi, hipospadias), major kalp anomalisi (BAT, Fallot
tetralojisi, DORYV, Sol kalp hipoplazisi, AORT hipoplazisi), hipokalsemi, polisitemi,
trizomi ve diger neonatal komplikasyonlarin goriilme oranlar1 agisindan istatistiksel
olarak anlaml bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Daha fazla anne ve bebeginin
dahil edildigi daha genis ¢apli bir ¢alismada anlamli sonuglar elde edilebilecegini

diistinmekteyiz.

Tiroid fonksyon bozukluklar1 reproduktif cagdaki kadinlarda sik goriilen
bozukluklardir, bu nedenle gebelikte de tiroid fonksyon degerlendirmesi yaygin
olarak yapilmaktadir. Tiroid disfonksiyonunun dogru tani ve tedavisi hem maternal

hem de fetal komplikasyonlar1 6nlemek i¢in 6nemlidir.[173] Yapilan bazi ¢aligmalar
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gostermistir ki tip 1 diyabeti olan hamilelerin %40’mna tiroid disfonksyonu eslik
etmektedir.[174] Baz1 c¢alismalar ise GDM’li hastalarda artmis hipotiroksinemi
insidans1 ve yiiksek anti TPO titresi oldugunu gostermistir.[175] Nakova ve ark.[176]
anti TPO titreleri karsilastirildiginda normal popiilasyonla GDM’li grup arasinda
anlamli bir fark oldugunu izlemistir. Shazbazian ve ark.[177] yaptiklar1 ¢caligmada
pregestasyonel diyabetli hastalarda tiroid disfonksyonunun yiiksek bir prevalasa
sahip oldugunu bulmuslardir. Bununla birlikte GDM’li hastalar ve normal
poplilasyondaki prevalansinin esit oldugunu tespit etmislerdir. Mevcut ¢alismada da
benzer sekilde pre-GDM grubunda tiroid hastaliklart gériilme orani (%26.2), GDM
grubundan (%14.9) istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek olarak bulunmustur
(p:0.039; p<0.05).

Son ¢aligmalar, pregestasyonel diyabet ile komplike olan gebeliklerde
perinatal mortalite oraninin genel popiilasyondan 6nemli 6l¢iide yiiksek oldugunu
gostermistir.[178] Tip 1 ve tip 2 diyabet artan perinatal 6liim riski ile iligkilidir ve tip
2 diyabette mortalite riski tip 1’e gore daha yiliksek goriinmektedir.[179] Rudge ve
ark.[180] diyabet ile komplike olan gebelikleri yiiksek prematiirite, makrozomi,
LGA yenidogan bebekler, malformasyon, fetal ve neonatal Olim ile iliskili
bulmuslardir. O’Sullivan ve ark.[66] 187 GDM’li ve 259 diyabetik olmayan kontrol
hastasin1 dahil ettikleri bir calismada GDM grubunda 6nemli 6l¢iide yiiksek perinatal
mortalite orani oldugunu tespit etmislerdir. Billionnet ve ark.[181] GDM’li ve insiilin
tedavisi almayan hastalarda perinatal mortalite oranlarinda artig izlemistir. Cundy ve
ark.[182] yaptiklar1 ¢alismada tip 2 diyabetli hastalarda perinatal mortalite oraninin,
genel popiilasyona, tip 1 diyabetli hastalara ve GDM’li hastalara gore yliksek
oldugunu bulmuslardir. Mevcut calismada GDM olan olgularda neonatal exitus
gorlilme oran1 %0.6, pre-GDM olan olgularda %0.8 olarak izlenmis olup aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05). Daha genis bir
orneklem ile yapilacak ¢alisma ile iki grup arasindaki neonatal mortalite oranlari

arasinda anlamli farkliliklar izlenebilir.

Konjenital anomaliler diyabetik anne bebeklerinde daha sik goriilmektedir ve
bu anomaliler i¢erisinde kardiak defektler en sik goriilenleridir.[183] Konjenital kalp
hastaliklarinin ~ toplam  prevalanst  5.51-8.56/1.000 canli dogum arasinda
degismektedir.[184] Martines-Frias[185] yaptig1 bir c¢alismada diyabetik anne

bebeklerinde en sik goriilen dogumsal anomalinin kalp anomalileri oldugunu ortaya
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koymustur. Meyer-Wittkopf ve ark[186] c¢alismasinda diyabetik gebelerin
bebeklerinde konjenital kalp hastaligi riskinin artmis oldugunu ve diyabeti olan
gebelere gebelik sirasinda detayli fetal ekokardiyografi yapilmasi gerektigini ortaya
koymuslar ve diyabetik anne bebeklerinde konjenital kalp hastalig1 insidansinin %3,2
ile %6,9 arasinda degistigini raporlamislardir. Diger bagka caligmalar diyabetik
gebelerin  bebeklerindeki  kardiak malformasyon insidansini = %8,5 olarak
gostermistir.[187] Rowland ve ark.[188] 470 diyabetik anne bebegini incelemis olup
genel popiilasyonda beklenenin bes kati konjenital kalp hastaligi insidansi tespit
etmiglerdir. Wu ve ark.[189] pregestasyonel diyabetin, daha az oranda da gestasyonel
diyabetin cesitli konjenital anomali subtipleri ile iligkili oldugunu gdsteren bir
calisma yapmustir. Tabib ve ark.[190] ise yaptiklar1 ¢alismada pre-GDM ve GDM’li
hastalarda kardiak malformasyon prevalansinin kontrol grubuna gore yiiksek
oldugunu tespit etmistir fakat bu iki grup arasinda anlamli bir fark bulamamislardir.
Mevcut ¢alismada diyabetik gebeler incelenmis olup mindr kalp anomalisi goriilme
oranlar1 genel popiilasyondan yiiksek olarak izlenmistir. Pre-GDM grubunda mindr
kalp anomalisi (PDA, ASD, VSD, PFO, septum hipertrofisi, ventrikiiler hipertrofi,
TY) goriilme orant (%19.5), GDM grubundan (%9.8) istatistiksel olarak anlaml
diizeyde yiiksektir (p:0.002; p<0.05) fakat major kalp anomalisi (BAT, Fallot
tetralojisi, DORV, Sol kalp hipoplazisi, AORT hipoplazisi) acgisindan iki grup
arasinda anlamli bir fark saptanmamistir (p>0.05). Calismamiza sadece diyabetli
gebeler dahil edilmis olup genel popiilasyona kiyasla literatiir ile benzer sekilde daha
yiiksek mindr kalp anomalisi orant izlenmistir. Major kalp anomalisi olan
gebeliklerin erken donemde terminasyon segenegi ile ya da ileriki gebelik
haftalarinda intrauterin exitus sebebiyle canli dogum olarak sonuglanamamasi ve bu
nedenle iki grup arasinda anlamli bir fark tespit edilememis olabilecegini
diisiinmekteyiz. GDM’li ve pre-GDM’li gebelerde intrauterin fetal kardiak anomali
verileri karsilagtirilirsa daha anlamli sonuclar elde edilebilecegi goriisiindeyiz.
Calismamizdaki pre-GDM’li hastalarin bebeklerinde GDM’li hastalara gére mindr
kalp anomalilerinin daha fazla goriilmesinin hiperglisemik durumun gebelik
oncesinde baslayip ve gebelik siiresince de daha uzun fetal maruziyet sonucu
karsimiza ¢ikmis olabilecegi kanisindayiz. Her iki diyabet grubun fetal kardiak
anomali gelisimine etkisini ve aradaki farki daha dogru sekilde ortaya koyabilmek

icin daha gemis ¢apl aragtirmalara ihtiya¢ vardir.



55

Son c¢alismalar maternal glukoz seviyesi ile Onemli perinatal olumsuz
sonuglar arasinda dogrusal bir iliski oldugunu gostermektedir. Bu da maternal glukoz
seviyelerindeki her bir artis i¢in olumsuz perinatal sonu¢ riskinde artis anlami
tagimaktadir.[191] GDM’li hastalarda gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi,
polihidroamnios, omuz distosisi ve sezaryen oranlarinda artigi igeren bir ¢ok ciddi
komplikasyon riski artmaktadir.[192] Zawiejska ve ark.[193] IADPSG kriterlerine
gore aclik hiperglisemisi olan hastalarda perinatal komplikasyonlarda 6nemli 6l¢iide
artis tespit etmislerdir. Prakash ve ark.[194] yaptiklar1 calismada gestasyonel
diyabetin gestasyonel hipertansiyon, hipotiroidi, obezite ve lipit anormallikleriyle
iligkili oldugu sonucuna varmislardir. Geurtsen ve ark.[195] erken gebelikte yiiksek
maternal aclik glukoz seviyeleri ile farkli fetal biiylime paternleri ve artmis LGA
bebek riski arasinda iligski izlemislerdir. Gonzalez-Quintero ve ark.[196] GDM’li
gebelerde suboptimal glisemik kontroliin olumsuz neonatal sonuglarla iligkili oldugu
sonucuna varmiglardir ve GDM’li gebelerde kan glukoz izleminin dikkatli bir sekilde
yapilmasinin ~ ve  gerekli  tedavinin = baglanmasinin  6nemli  oldugunu
vurgulamaktadirlar. Wright ve ark.[197] maternal kan glukoz kontroliiniin fetusta
RDS, hipokalsemi ve polisitemi gelisimi ile énemli 6l¢iide iligkili oldugunu 6ne
stirmektedir. Mevcut ¢alismada GDM ve Pre-GDM gruplarinin kan glukoz degeri
reglilasyonlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilhik bulunmamaktadir
(p>0.05). Klinigimiz ii¢lincii basamak bir merkez olup diyabetik gebelere siki kan
glukoz takibi yapilmaktadir. Bu takipler ile uygun tedavi plani belirlenip yiiksek
oranda kan glukoz regiilasyonu saglanmaktadir. iki grup arasinda anlamli bir fark
saptanmamasinin nedeninin bu oldugunu diisiinmekteyiz. Maternal komplikasyon
goriilen annelerde kan glukoz degerinin regiile olma orant %55.9, maternal
komplikasyon goriilmeyenlerde %61.7 olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklihik bulunmamistir (p>0.05). Neonatal komplikasyon goriilen bebeklerin
annelerinde kan glukoz degerinin regiile olma oran1 %55.3, neonatal komplikasyon
gorlilmeyenlerde 9%59.4 olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamistir (p>0.05). Daha genis capli bir ¢alisma ile kan glukoz degerlerinin
reglilasyonu  ve  komplikasyon oranlar1  acisindan  anlamhi  farkliliklar

saptanabilecegini diisiinmekteyiz.
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6.SONUC VE ONERILER

Diyabet gebelikte en sik karsilagilan metabolik  komplikasyondur.
Gestasyonel diyabet ise ilk kez gebelik sirasinda tanmi alan c¢esitli derecelerdeki
glukoz intoleranst seklinde tanimlanmaktadir. Gebelikte diyabet bir ¢ok maternal,

fetal ve obstetrik komplikasyon ile iliskilidir.

Caligmamizda literatiirde maternal ve fetal komplikasyon riskini arttiran ve
azaltan parametreleri klinigimize bagvuran gestasyonel ve pregestayonel diyabetli
hastalar iizerinde degerlendirdik. Pregestasyonel diyabetin gestasyonel diyabete gore
daha kotii perinatal sonuglar ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Calismamizda da
pregestasyonel diyabetli hastalar gestasyonel diyabetli hastalara gore artmis maternal
ve fetal komplikasyon oranlar ile karsimiza ¢ikmaktadir. Tiroid hastaliklari orani
pre-GDM’li hastalarda daha yiliksek bulunmustur ve literatiirdeki calismalar ile
benzerlik gostermektedir. [UGR, trobofililer, GHT, makrozomi, preeklampsi, EMR
ve AFAS goriilme oranlar1 agisindan iki grup arasinda anlamli bir fark izlenmemistir.
Diyabetin tipinden bagimsiz olarak maternal hiperglisemi anne ve fetiliste benzer
etkiler yapmaktadir, bu parametreler acisindan iki grup arasindaki farki daha iyi

degerlendirmek adina daha genis ¢apl arastirmalar yapilmalidir.

Literatiirde pre-GDM fetal anomaliler ile daha ¢ok iligkilidir, calismamizda
da benzer sekilde minér kalp anomalisi (PDA, ASD, VSD, PFO, septum hipertrofisi,
ventrikiiler hipertrofi, TY) goriilme orant pre-GDM’li hastalarda daha yiiksek
bulunmustur. Major kalp anomalisi fetal siirviyi etkilediginden ve calismamizda
sadece canli dogumlara yer verildiginden bu karsilastirmanin intrauterin donemde

yapilmasinin daha anlamli sonuglar verecegini diisiinmekteyiz.

Her iki grup arasinda neonatal komplikasyon, neonatal exitus, mindr ve major
anomali agisindan anlamli bir fark bulunmamis olup aradaki farkin belirlenmesi

adina daha biiyilik 6rneklem iceren ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

HbAlc ve fruktozmin degerleri kan glukoz diizeylerini ge¢mise doniik
yansitan 6nemli belirtecler olup ¢aligmamizda pre-GDM’li hastalarda HbAlc ve
fruktozamin diizeyleri daha yiiksek bulunmustur. Maternal veya fetal komplikasyon
goriilme agisindan HbA1c ve fruktozamin degerleri arasinda bir farklilik yoktur fakat

maternal komplikasyon goriilen hastalarda 24 saatlik idrar protein diizeyi daha
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yliksek bulunmustur. Bu da proteiniirinin olumsuz gebelik sonuglariyla iligkili olmast
acisindan literatiir bilgisini destekler niteliktedir. Bununla beraber 24 saatlik idrar
protein degerleri GDM’li hastalarda pre-GDM’lilere gore daha yiiksek bulunmustur
fakat maternal komplikasyonlar pre-GDM grubunda daha siktir ve fetal
komplikasyon goriilme acisindan iki grup arasinda fark izlenmemistir. Bu uyumsuz

durumun hasta sayimizdaki yetersizlikten kaynaklandigini diistinmekteyiz.

Literatiirde maternal kan glukoz regiilasyonunun maternal ve fetal
komplikasyonlar {iizerinde Onemli bir belirleyici oldugu kabul edilmektedir.
Calismamizda maternal ve neonatal komplikasyon goriilen ve goriilmeyen gruplar
arasinda kan glukoz regiilasyonu acisindan farklilik izlenmemistir. Maternal kan
glukoz regiilasyonunun etkilerinin dogru belirlenebilmesi agisindan daha genis ¢aplh

arastirmalara ihtiyag vardir.

ASA diyabetik gebeliklerde preeklampsi proflaksisi i¢in kullanilmaktadir.
DMAH kullanimi ise obezite gibi risk faktdrii olan hastalara verilmektedir.
Calismamizda insiilin ASA ve DMAH kullanimi pre-GDM’li hastalarda daha siktir.
Bu ilaglarin komplikasyonlar {izerine etkilerinin belirlenmesi icin daha genis

kapsamli ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Sonug olarak diyabet gebelikte bir cok olumsuz duruma neden olmaktadir ve
gebelikte diyabet varliginin bilinmesi, erken tarama ve tanisinin yapilmasi, uygun
takip ve tedavi planinin ¢izilmesi karsilagilabilecek olumsuz sonuclari en aza

indirmemizi saglayacaktir.
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