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: Diyabetik anne bebegi
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1. GIRIS VE AMAC

Gebelik siiresince yiiksek plazma glukoz seviyeleri fetus ve yenidoganda
onemli istenmeyen sonuglara yol acabilmektedir. Bunlar arasinda konjenital
malformasyonlar,  prematiirite, makrozomi, hipoglisemi, polisitemi,
hiperbilirubinemi, perinatal asfiksi, solunumsal ve Kkardiyak sorunlar yer
almaktadir (1).

Komplikasyonlarin etyopatogenezine bakildiginda, maternal hiperglisemi
transplasental gecisle fetusu hiperglisemik ortamda birakmakta ve fetusun insiilin
tretimini artirarak agir1 fetal biiylimeye (makrozomi) neden olmaktadir (2).
Makrozomik bebekler dogum yaralanmalari, 6lii dogum ve perinatal asfiksi
acisindan artmis risk altindadirlar (3). Fetal hiperinsiilinemi siirfaktan sentezini
bozarak respiratuvar distres sendromu (RDS) sikligini artirmakta, ayrica
metabolik hiz1 artirarak hipoksemi buna sekonder de polisitemi, hiperviskozite ve
hiperbilirubinemi sikligin1 beklenenin iizerine ¢ikarmaktadir (1, 2). Sonraki
donemde hiperglisemik anne bebeklerinde ¢ocukluk cagi obezitesi ve metabolik
sendrom goriilme sikligi artmaktadir (4, 5). Bu kiz cocuklart ilerde gebe
kaldiklarinda hiperglisemik olma ihtimalleri yiikselmekte (6) ve bu durum kisir

dongii haline gelerek toplum sagligi sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Gebelikte diyabet iki grupta incelenmektedir. Pregestasyonel diyabet
konsepsiyondan dnce var olan tip 1 veya tip 2 diyabet olarak tanimlanmaktadir.
Gestasyonel diyabet tanisi ise bilinen diyabet dykiisii olmayan veya ilk prenatal
kontrolde diyabet tanis1 almayan gebelerin 24-28. gestasyonel haftalar arasinda
yapilan oral glukoz tolerans testi (OGTT) sonucunda plazma glukoz degerinin
esik degeri asmasi ile konmaktadir (7). Son calismalar glukoz intoleransinin,
hamilelik sirasinda diyabet tani kriterlerini karsilamayan, hiperglisemik bir anne
grubunu olusturdugunu ve bu annelerin bebeklerinde de hiperglisemi

komplikasyonlarinin gézlenebilecegini gostermistir (8).

Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) tami kriterlerini karsilamayan
maternal hiperglisemi her yil gebe kadinlarin 6nemli bir kismi etkilemektedir

(9-11). Yapilan bir¢ok arastirmada bu durum istenmeyen gebelik sonuglariyla



iligkili olarak bulunmustur. GDM tani kriterlerini karsilamayan hiperglisemi
prevalansina iligkin lilkemizde yeterli calisma bulunmamaktadir. Amerika Birlesik
Devletleri (ABD)’ nde yapilan bir ¢alismada, GDM tan kriterlerini karsilamayan
hiperglisemi prevalansininin % 8,8 (11), Avusturalya’ da yapilan iki ¢alismada %

7 oldugu gosterilmistir (9, 10).

Glinlimiizde GDM tanist igin farkli dernekler farkli tani kiterleri
onermekle birlikte bunlar arasinda bir standart bulunmamaktadir (1, 11). GDM
tanis1 konan gebelerin antenatal ve diyabetik anne bebeklerinin postnatal
takiplerinin nasil yapilacagi iyi bilinmesine karsin, GDM tani kriterlerini
karsilamayan maternal hipergliseminin izlemi ve bebek iizerindeki etkileri net
olarak bilinmemektedir. Hangi plazma glukoz intoleransi seviyesinin anne ve

bebek tizerindeki olumsuz sonuglarla iligkili oldugu belirsizdir.

Calismamizda uluslararasi kriterlere géore GDM tanis1 almayan gebelerde
plazma glukoz diizeyleri ile yenidogan komplikasyonlarinin karsilagtirilmasi ve
komplikasyonlarin riskini ongormede tanisal degeri olabilecek plazma glukoz

degerlerinin gosterilebilmesi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

Plazma  glukoz  seviyesinin  yiiksekligi  gebeligin  en  sik
komplikasyonlarindan biridir (12). Gebelik sirasindaki hiperglisemi annede
hipertansiyon, preeklampsi, sezeryanla dogum riskini artirirken; bebekte
makrozomi, perinatal 6liim, konjenital malformasyonlar, metabolik, solunumsal

ve kardiyak sorunlara yol agabilmektedir (13).
2.1.Gebelikte Karbonhidrat Metabolizmasi

Gebelikte maternal fizyolojideki degisikliklerin en 6nemli hedefi fetusa
yeterli metabolik destegi saglayabilmektir. Gebeligin ilk yarisinda depolanan
enerji daha sonra fetusun ihtiyaglarinin karsilanmasi i¢in harcanir (14).

Gebeligin ilk trimesterinde Ostrojen ve progesteron artisina bagli olarak
pankreasta B hiicrelerinde hiperplazi olur ve annede glukoza karsi olusan insiilin
cevabl artar. Artan insiilin miktar1 periferal kaslarda glukoz kullanimini ve
dokularin glikojen depolarin1 artirir. Maternal glukozun periferik tiiketiminin
artmast sonucu plazma glukoz diizeyi 15 mg/dl kadar diigser. Bu sekilde
gelismekte olan embriyo hipergliseminin etkilerinden korunmus olur (15, 16).

Ikinci trimesterde ise katabolik bir siire¢ hakimdir. Fetusun artan ihtiyacini
karsilamak i¢in plazma glukoz degerleri hem aglik hem de tokluk durumunda
yiiksek tutulur. Bu durum basta human plasental laktojen (HPL) olmak iizere;
Ostrojen, progesteron, kortizol ve prolaktin hormonlarinin insiilin karsit1 etki
gostererek diyabetojenik bir ortam olusturmasi ile saglanir (17). HPL gebelikteki
insiilin rezistansindan sorumlu baslica hormondur ve etkisini insiilinin reseptdriine
olan afinitesini azaltarak gerceklestirmektedir.

Gebeligin son evresi olan ligilincii trimesterde insiilin gereksinimi artar.
Ayrica doku diizeyindeki insiilin direnci giderek artarak % 40 ile % 70 oranina
ulagir. Catalano ve ark. (15) obez olmayan gebelerde yaptiklari c¢alismada
gebeligin gec donemlerinde insiilin duyarliliginda yaklasik % 56 diisme tespit
etmistir. Sivan ve ark. (18) saglikli gebelerde {igiincii trimesterde gelisen insiilin
rezistansinin periferal kaslarda glukoz uptake oranmi % 40 azalttigim
gdstermistir. Insiilin direnci sonucunda maternal Oglisemiyi saglamak icin

pankreastan salgilanan insiilin miktar1 gebe olmayanlara gore iki kattan fazla artar.



Birgcok kadinda gebelik sirasinda bu durum kompanse edilememekte ve
karbonhidrat metabolizmas1 bozularak hiperglisemi gelismektedir. Gebelik tipik
olarak aglik hipoglisemisi, tokluk hiperglisemisi ve hiperinsiilinemi ile

karakterizedir (19).

2.2.Maternal Hiperglisemi Komplikasyonlar:

Yiikselen maternal plazma glukoz seviyelerinin olumsuz perinatal sonuglar
ile siirekli ve artan sekilde iliskisi bulunmaktadir (20). Maternal hiperglisemi anne

ve bebekle ilgili dGnemli komplikasyonlara yol agmaktadir.
2.2.1. Maternal komplikasyonlar

Hiperglisemisi olan gebeler preeklampsi, polihidramniyoz, preterm dogum
ve enfeksiyonlar agisindan artmuis risk altindadirlar (8, 21). Bu gebelerde asir1 fetal
bliylimeye bagli olarak sefalopelvik uygunsuzluk, uterin riiptiir ve perineal
laserasyon riski daha yiiksektir (22). Buna bagli sezaryen riski de artmaktadir (9,
23). Uzun donem etkileri agisindan yapilan caligmalar gebelik donemindeki
hipergliseminin, ileride diyabet gelisimi agisindan belirleyici oldugunu
gostermigtir. GDM’li kadinlarin yarisindan fazlasinda 10 yil igerisinde tip 2
diyabet gelismektedir (24).

Hipertansiyon ve preeklampsi: Gebelikle siddetlenen ve gebeligin
uyardigi hipertansiyon, hiperglisemik gebeliklerde preterm dogumun en sik
nedenidir ve perinatal mortaliteyi artirmaktadir. Diyabeti olan gebelerde
gestasyonel hipertansiyon (GHT) ve ozellikle preklampsi insidansinin artigini

gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir (25, 26).

Polihidramniyoz: 2000 ml iizerindeki degerler polihidramniyoz olarak
tanimlanmaktadir. Fetal hiperglisemiye bagli olarak olusan fetal glukoziirinin
polihidramniyoza yol actig1 distiniilmektedir. Polihidramniyoz preterm eylem,
erken membran riiptiirii, kordon sarkmasi ve ablasyo plasenta riskini artirmaktadir
(27).

Enfeksiyonlar: Hiperglisemik gebelerde tiim enfeksiyon tiplerinin sikligt

artmaktadir. En sik iiriner sistem enfeksiyonlari goriillmekte olup buna bagh



olusabilecek koryoamniyonit preterm dogum riskini artirmaktadir. Diyabetik
gebelerde % 20 oraninda asemptomatik bakteriiiri saptanmakta ve bunlarin dortte

birinde pyelonefrit gelismektedir (27).
2.2.2. Yenidogan komplikasyonlari

Hiperglisemik anne bebeklerinde yenidogan déneminde komplikasyonlara
bagli morbidite ve mortalite riski artmistir. Mortalite ¢ogunlukla konjenital
malformasyonlar  ve  prematiirite  komplikasyonlarina  ikincil  olarak
gergeklesmektedir. Son yillarda maternal hipergliseminin kontrolii ile konjenital
malformasyon, neonatal morbidite ve mortalite risklerinin diismesi arasindaki
iliski ¢ok net olarak gosterilmistir (28). Maternal hiperglisemi sadece yenidogan

déneminde degil, uzun donemde de komplikasyonlara yol agmaktadir.

Konsepsiyon ve birinci trimesterdeki maternal hiperglisemi konjenital
defektler ve spontan abortuslara neden olurken; bu durum daha ¢ok
pregestasyonel hiperglisemili anne bebeklerinde ortaya ¢ikar. ikinci ve iigiincii
trimesterdeki hiperglisemi ise fetal hiperglisemi, fetal hiperinsiilinemi ve
makrozomi ile prezente olur. Insiilin yenidogan komplikasyonlarmin birgogunun

etyolojisinde yer almaktadir.
2.2.2.1.Kisa donem komplikasyonlar

Yenidoganin stk goriilen kisa donem komplikasyonlar1 asagida

siralanmustir (29);

¢ Biiytime anormallikleri

o Dogum travmasi riski

o Prematiirite

o Hematolojik sorunlar

o Solunumsal sorunlar

o Metabolik sorunlar

o Konjenital malformasyonlar

o Kardiyomiyopati
o Perinatal asfiksi



Gebelik sirasindaki diyabetin etki potansiyelinin incelendigi 530
gestasyonel diyabetik anne bebeginin (DAB) katildigi bir c¢alismada
komplikasyon oranlar1; makrozomi % 36, prematiirite % 36 (<34 hafta; % 14, 34-
37 hafta; % 22), RDS % 34, hiperbilirubinemi % 25, polisitemi % 5, konjenital
malformasyonlar % 5, yenidogan yogun bakim iinitesi (YDYBU) yatis1 % 47
olarak saptanmistir (30).

Biiyiime anormallikleri

Makrozomi hiperglisemiye bagli en sik izlenen komplikasyondur. Asir
fetal bliylime makrozomi veya gestasyonel yasa gore biiyiik olma (LGA) olarak
ifade edilebilir. Makrozomi gebelik yas1 dikkate alinmadan dogum agirliginin
4,000 gr ve lizerinde olmasi olarak tanimlanir. LGA ise gestasyonel yasa gore
dogum agirliginin 90. persentil tizerinde olmasi olarak tanimlanmaktadir. LGA ile

agir1 fetal bliylimeyle dogan prematiire bebekler tanimlanabilmektedir (31).

Olusum mekanizmasinda maternal hiperglisemi, aralikli ve uzamig fetal
hiperglisemiye neden olur. insiilin molekiil biiyiikliigiine bagh olarak plesentadan
gecemez ve olusan hiperglisemi fetal pankeastan insiilin tiretimini artirir. Artmig
fetal insiilin, insilin benzeri biiytime faktorii (IGF) araciligi ile asir1 fetal
biiyiimeye ve insiilin duyarli karaciger, bobrek, iskelet-kalp kasinda olmak iizere
viseromegaliye yol agar. Bu durum makrozomi ve/veya LGA ile sonuglanir (29).
Ek olarak maternal metabolik ortam ve plesental degisiklikler makrozomi

gelisimine katkida bulunmaktadir (32).

Diyabetik annelerin makrozomik bebekleri ile diyabetik olmayan anne
bebeklerinin agirlik ve boylan kiyaslandiginda, diyabetik anne bebekleri gogiis-
kafa ve omuz-kafa oranindaki artis ile orantisiz bir gelisme gosterirler (33, 34).
Hiperglisemiye bagli makrozomik dogan bebekler, makrozomik olmayanlara gore
daha fazla hiperbilirubinemi, hipoglisemi, asidoz, solunum sikintisi, omuz

distosisi ve brakial pleksus yaralanmasi riski tasimaktadir (35, 36).

Gestasyonel yasa gore dogum agirhigimin 10. persentil altinda olmasi
gestasyonel yasa goOre kiiciik olma (SGA) olarak tanimlanmaktadir.

Hiperglisemiye bagli annede gelisen renovaskiiler hastalik fetal biiyiimeyi



yavaslatarak ITUGR’ ye neden olabilmektedir. Bu bebeklerde perinatal asfiksi
orani da daha yiiksektir (37).

Dogum travmasi

Makrozomiye bagli olarak hiperglisemik anne bebeklerinde dogum
travmasi riski artmistir. Travmaya bagli olarak omuz distosisi, brakial pleksus
yaralanmasi, klavikula ve humerus kirigi, sefal hematom, subdural hemoraji,
perinatal asfiksi goriilebilmektedir. Ozellikle omuz distosisi riski hiperglisemik
anne bebeklerinde goriilen orantisiz biiylime nedeni ile artmaktadir. Diyabetik

anne bebeklerinin yaklasik iicte birinde omuz distosisi goriilmektedir (22, 38-40).
Solunumsal sorunlar

Hiperglisemiye bagli gelisen hiperinsiilinemi, fosfolipid ve siirfaktan
iligkili protein sentezini bozarak siirfaktan iretimini azaltir ve siirfaktanin
salgilanmasini engeller. Bu durum term dogumlarda RDS sikligint 6nemli sekilde
artirmaktadir (41, 42). Hiperinsiilinemiye bagli hipoksi ile indiiklenen faktor
(HIF) ve vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) seviyelerinin diismesi ile
pulmoner vaskiiler fonksiyonun azalmasi ve anjiyogenezisin inhibisyonu son
zamanlarda One siiriilen mekanizmalardir (43). Hiperglisemik anne bebeklerinde
sezaryen oranindaki artis ile amniyotik sivinin atilamamasi sonucu yenidoganin

gecici takipnesi (YDGT) goriilme sikligi da artmistir (31).
Prematiirite

Literatiirde bulunan bazi ¢aligmalar hipergliseminin preterm dogum riskini
artirdigin1 gostermistir. Genis bir kohort calismasi, GDM’ nin spontan preterm
dogum igin bagimsiz risk faktorii oldugunu gosterirken (44), baska bir ¢alisma
GDM’ 1i gebeler ile non diyabetik gebeler arasinda preterm dogum agisindan
istatistiksel anlamli fark bulamamistir (45). Yine de her iki ¢alismada da preterm
dogum ile OGTT’ deki yiiksek plazma glukoz seviyeleri arasinda iliski

bulunmustur.



Metabolik bozukluklar

Hiperglisemik anne bebekleri yenidogan doneminde metabolik
komplikasyonlar agisindan da artmis risk altindadir. En 6nemlileri hipoglisemi,

hipokalsemi ve hipomagnezemidir.

Hipoglisemi tanimi1 yenidoganlarda tartigmalidir (46). Hipoglisemiyi
tanimlayabilmek i¢in standart sapmali istatistiksel analizler, metabolik siirece
gelisen karsit yanitlar, norofizyolojik degisiklikler ve ndérogelisimsel sonuglari ele
almak gerekmektedir. Hipoglisemiyi tanimlayan esik deger igin veriler yetersiz
olsa da kabul goren genel goriis, miidahele edilmesi gereken sinirin 47 mg/dl

oldugudur (46, 47).

Dogumla birlikte glukoz ve diger besleyici maddelerin gegisi durur. Fakat
hiperglisemik anne bebeklerinde pankreatik hiperplaziye bagli gelisen artmis
insiilin iiretimi devam eder. Buna karsilik hipoglisemiyi 6nlemeye yonelik gelisen
glukagon ve katekolamin yanit1 yetersiz kalir. Annenin glisemik kontroliiniin kotii

olmasi bebekte olusan hipoglisemi sikligini ve siddetini artirmaktadir (29).

Diyabetik anne bebeklerinin 6zellikle dogumdan sonra erken donemde
yakin plazma glukoz diizey takibinin yapilmasi gerekmektedir. Hipoglisemik
bebekler asemptomatik olabilecegi gibi; emmede zorluk, hipotoni, tremor,
irritabilite, nobet gibi semptomlar gosterebilirler. Yapilan bir ¢alismada DAB’ de
intravendz tedavi gerektiren hipoglisemi orant % 5 ile % 7 arasinda saptanmigtir

(48).

Hipokalseminin tanimi gestasyonel yas ve dogum agirligina gore
degismektedir. Hipokalsemi term veya preterm 1,500 gramin iizerindeki
bebeklerde total plazma kalsiyum konsantrasyonunun 8 mg/dl veya iyonize
kalsiyum konsantrasyonunun 4,4 mg/dl’ nin altinda olmasi; 1,500 gramin
altindaki c¢ok diisik dogum agirhikli bebeklerde total plazma kalsiyum
konsantrasyonunun 7 mg/dl veya iyonize kalsiyum konsantrasyonunun 4 mg/dl’

nin altinda olmasi olarak tanimlanabilir (49).

Hipokalsemi hiperglisemik anne bebeklerinde genellikle hayatin ikinci

veya lgiincli giinlinden sonra goéziikmektedir ve hipergliseminin siddetiyle



baglantilidir. Mekanizmasi yetersiz paratiroid hormon, yiliksek seviyelerdeki
kalsitonin ve bozulmus vitamin D metabolizmasi ile ilgilidir (29). Genellikle
asemptomatik olarak seyretmekle beraber en sik semptom tremordur ve siklikla
spontan geriler. Letarji, apne, takipne ve konvulziyon gibi semptomlara nadiren

sebep olabilir.

Hipomagnezemi serum magnezyum diizeyinin 1,5 mg/dl altinda olmasi
olarak tanimlanmaktadir ve dogumdan sonra ilk birka¢ giinde DAB’ de % 40
oraninda goriilmektedir (50). Bu durumun hiperglisemiye ikincil artmis tiriner
magnezyum kaybinin neden oldugu maternal hipomagnezemiden kaynaklandigi
diisiniilmektedir. Hipomagnezemi genelde gegici ve asemptomatiktir. Ancak
hipomagnezemi PTH sekresyonunu ve etkisini azaltabilir (51, 52). Bunun bir
sonucu olarak da hipokalsemili ve hipomagnezemili bazi yenidoganlarda
hipomagnezemi diizeltilene kadar hipokalsemi direngli sekilde devam edebilir

(53) .
Hematolojik sorunlar

Polisitemi santral ven6z hemotokrit diizeyinin % 65 iizerinde olmasi
olarak tanimlanmaktadir (54). Hiperglisemik anne bebeklerinde daha sik olarak
goriilmektedir. 276 infantin hematokrit degerlerinin Ol¢iildiigii bir ¢alismada
DAB’ nin % 17 sinde, hematokrit % 60’ 1n iizerinde saptanmis ve bunlarin % 5’

inde polisitemi gelistigi tespit edilmistir (30).

Polisitemi olusum patogenezinin temelinde insiilin yatmaktadir. Insiilin
metabolik hizi ve dokularin oksijen ihtiyacini artirarak kronik hipoksemiye yol
acar. Buna bagli eritropoetin sentezi uyarilir (29). Ek olarak artan insiilin ve IGF

diizeyleri eritrosit iiretimini artirmaktadir (31).

Normovolemik polisitemi hiperviskoziteye yol agabilir. Polisitemi
hiperviskozite ile birlikte beslenme problemleri, pletorik goriiniim, akrosiyanoz,
hipotoni,  letarji, irritabilite,  jitternes,  nekrotizan  enterokolit  ve

hiperbilirubinemiye yol agabilir (31).



Hiperviskozite, kardiyomyopatiye sekonder diisiik kardiyak output ve
maternal diisiik seviyelerdeki protein C, protein S ve antitrombin ile birlikte

tromboz riskini artirmaktadir. En sik renal ven trombozu goziikmektedir (29).

Hiperbilirubinemi riski hiperglisemik anne bebeklerinde artmaktadir.
Hiperbilirubineminin baslica nedenleri; artmis preterm dogum ve polisitemi riski,
azalmis karaciger konjugasyonudur (31, 50). Erken tani1 ve tedavi ile genellikle

ciddi diizeylere yiikselmemektedir (31).
Konjenital malformasyonlar

Hiperglisemik anne bebekleri 6zellikle konsepsiyon donemindeki ve erken
gestasyonel haftalardaki hipergliseminin neden oldugu major konjenital
malformasyonlar agisindan risk tagimaktadir (55). Zayif diyabetik kontrol ile
yiiksek hemoglobin Alc (HbALc), embriyogenez ve organogenez donemindeki
fetusa hiperglisemi ile teratojenik etki gostermektedir (29). Gebeligin 14.
haftasinda HbAlc degeri % 7-8,5 ise risk % 5 iken, % 10’ un tizerinde ise risk %
22’ ye yiikselmektedir (55, 56). Hiperinsiilinemi gebeligin ge¢ donemlerinde
olustugundan dolayi etyolojide yer almamaktadir (29).

Diyabetik  anne  bebeklerindeki  malformasyonlarm  2/3°  iinii
kardiyovaskiiler sistem ve santral sinir sistemi malformasyonlari olusturmaktadir

(57). DAB’ lerde riski artmis malformasyonlar Tablo 1’ de belirtilmistir.
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Tablo 1. DAB’ de riski artmis sistem malformasyonlari (30, 57-59)

Santral Sinir Kardiyovaskiiler Kraniyofasiyal / Gastrointestinal /
Sistemi Sistem Iskelet Sistemi Renal Sistem
Anensefali Hipoplastik sag / sol kalp | Hemifasiyal mikrozomi Mikrokolon
sendromu
Holoprosensefali AVSD / VSD Yarik damak / dudak Duodenal atrezi
Eksensefali Trikispit / mitral atrezi Mikrognati Anal atrezi
Mikrosefali Cift girisli sol / Cift Mikroftalmi Renal agenezi
cikigh sag ventrikiil
Spina bifida BAT Femoral hipoplazi Kistik bobrek

Meningomyelosel

Fallot tetralojisi

Kaudal regresyon

sendromu

Hidronefroz

AVSD: Atriyoventrikiiler septal defekt, BAT: Biiyiik arter transpozisyonu, VSD: Ventrikiiler septal defekt

Perinatal asfiksi

Hiperglisemik anne bebeklerinin perinatal asfiksi a¢isindan artmus risk altinda

olmalarinin birka¢g nedeni bulunmaktadir. Makrozomiye bagli zor dogumda

ozellikle omuz distosisi eslik ediyorsa asfiksi riski artar (60). Hipoksiyle

karakterize fetal ortam asfiksi olusumuna katki saglamaktadir (31). Ek olarak

kontrolsiiz maternal hiperglisemi, artmis HbAlc ve 2,3 difosfogliserat ile birlikte

hemoglobinin oksijene olan afinitesini azaltarak dokulara oksijen sunumunu

azaltmaktadir (61). GDM’ li annelerde yapilan bir ¢alismada umblikal arter ph

degerinin 7,2 altinda bulunma oran1 % 15 olarak saptanmustir (3).
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Kardiyomiyopati

Hiperglisemi ve hiperinsiilinemiye bagli olarak hipertrofik kardiyomiyopati
gelisebilmektedir. Bu durum oOncelikle interventrikiiler septumu etkilese de daha
siddetli vakalarda myokardiyumu da etkileyebilmektedir (62).

Miyokardiyal hipertrofi pregestasyonel veya GDM’ de % 25-75 oraninda
genis bir aralikta goriilebilmektedir (63, 64). Son calismalar diyabet tipinden
bagimsiz olarak iyi saglanan glisemik kontroliin interventrikiiler septum
hipertrofisi ve mindr kardiyak fonksiyon kaybini tamamen engellemedigini
gostermistir (65, 66). Miyokardiyal hipertrofi ventrikiiler kompliyansta azalma ve
fonksiyonel olarak sol ventrikiil ¢ikis yolunda daralmaya neden olmaktadir (29,
31). Vakalar genelde asemptomatiktir fakat ciddi kardiyomiyopati varliginda kalp
yetmezligi ve solunumsal problemler gelisebilmektedir (29). Insiilin seviyesi
diistikge kardiyak hipertrofi birkag ay icinde anatomik olarak normale
donmektedir. Fakat uzun donem etkileri degerlendirmek i¢in daha fazla ¢calismaya

ihtiyag duyulmaktadir (31).

2.2.2.2. Uzun donem komplikasyonlar

Hiperglisemik anneden dogan bebekler ¢ocukluk veya addlesan donemde
dogum kilosundan bagimsiz olarak obezite, diisiikk entellektiiel basar1 ve tip 1/tip 2
diyabet riski altindadir (5, 67). DAB’ nin normoglisemik anne bebeklerine gore
her yasta daha kilolu olduklar1 ve daha fazla yag dokusu bulundurduklart
saptanmistir (68, 69). Gebelik donemindeki hipergliseminin siddeti ile bu
cocuklarda 5-7 yas arasinda obezite ortaya c¢ikmasi arasinda pozitif iligki

goriilmiistiir (6).

2.3. Gebelikte Diyabet
Giiniimiizde Amerikan Diyabet Birligi (ADA)’ nin o6nerdigi sekilde altta

yatan patogeneze yonelik gebelik donemindeki diyabet iki grupta

incelenmektedir.
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2.3.1. Pregestasyonel diyabetes mellitus

Pregestasyonel diyabetes mellitus, konsepsiyondan oOnce var olan tip 1
diyabetes mellitus (T1DM) (insiilin bagimli) veya tip 2 diyabetes mellitus

(T2DM) (insiilin bagimli olmayan) olarak tanimlanmaktadir.

2.3.2. Gestasyonel diyabetes mellitus

Gestasyonel diyabet gebelikte baslayan veya ilk kez gebelikte tan1 alan ¢esitli
diizeylerdeki karbonhidrat intoleransi olarak tanimlanmaktadir (70). Bu nedenle
GDM daha once tespit edilmemis TIDM, T2DM veya sadece gebelikte ortaya
¢ikan diyabetes mellitusu kapsamaktadir (7). Amerikan Obstetrisyenler ve
Jinekologlar Birligi (ACOG) halen bu terminolojiyi kullansa da son yillarda
IADPSG, ADA ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ilk olarak gebelik sirasinda tani
konan ancak muhtemelen oncesinde diyabetik oldugu diisiiniilen kadinlarin
gebelik iligkili insilin direncine bagl diyabetten ayrilmasi gerektigini
belirtmektedir. Bu kuruluglar gebeligin ikinci yarisinda ortaya ¢ikan diyabet i¢in
gestasyonel diyabet terimini kullanirken, gebeligin erken doneminde standart
gebelik dis1 kriterler ile taninan diyabet i¢in agikar diyabet terimini kullanmaktadir

(71-73).

2.3.2.1. Gestasyonel diyabetes mellitus taramasi ve tanisi

Gestasyonel diyabetes melitus 1957’ de Elsie Reed Carrington (74) tarafindan
tanimlanmistir. Bu siirecte ABD’ de tarama yontemi olarak 3 saatlik 100 gr
OGTT kullanilmaya baslanmis ve ABD Ulusal Saglik Orgiitii kriterleri baz
alinmigtir. O’Sullivan ve Mahan (75) 1964 yilinda yaptiklart ¢aligmada, 752
kadindan olusan 3 saatlik 100 gr OGTT yapilan 2. ve 3. trimesterdeki gebelerin
sonuglarint kaydetmistir. Daha sonra 1013 hastadan olusan retrospektif bir
calisma yapmustir. Iki ve daha fazla anormal glukoz degeri olan sonuglarin tek
anormal glukoz degeri olanlardan daha giivenilir oldugu kanisina varmistir ve
“O’Sullivan” kriterleri 1970’ lere kadar yaygin bir sekilde kullanilmistir. Bu esik

degerler i¢in Somogyi—Nelson teknigi ile vendz kan kullanilmaktadir. Esik
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degerlerde olusan farkliliklardan dolayr 1979 da Ulusal Diyabet Veri Grubu
(NDDG) tarafindan yeni esik degerler olusturulmustur. Zaman iginde test
tekniginde olan degisikliklerden dolayr Carpenter-Coustan (C&C) kriterleri
gelistirilmistir. ACOG ise NDDG ve C&C’ nin her ikisinin de kullanilabilir
yontemler oldugunu belirtmistir (76). Daha sonra 2011 yilinda C&C kriterleri
ADA tarafindan kabul edilerck ADA oOnerilerine dahil olmustir (77). ADA 2015
yilindan itibaren ‘Diyabette Tibbi Bakim Standartlari’ raporlarinda GDM
tanisinda tek asamali ya da iki asamali tani yaklasimlarindan birinin se¢ilmis
toplumun 6zelliklerine gore kullanilabilecegini bildirmektedir. WHO 2006 yilinda
GDM i¢in gebe olmayanlarda da kullanilan 75 gr OGTT ile 2 saatlik test esik
degerlerini baz almig, 2013 yilinda ise GDM i¢in esik degerleri revize etmistir
(73). IADPSG 2010 yilinda diizenledigi galistayda bugiin igin tek basamakli 75 gr
OGTT yapilmasin1 6nermistir (71). Tirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma
Dernegi (TEMD) 2018 klavuzunda iki basamakli tam1 yaklagiminin
stirdiiriilmesini ~ onermekle birlikte; kolay wuygulanmasi, GDM tanisina
standardizasyon getirmesi ve glukoz kesim noktalarinin dogrudan fetusun
komplikasyonlarma dayanarak belirlenmesi nedeniyle alternatif olarak 75 gr
glukozlu OGTT’ nin de GDM tanisinda kullanilabilecegini belirtmektedir (78).
Gestasyonel diyabetes mellitus taramasinda diyabet tanisi almamis tiim
gebelerin (evrensel tarama) veya sadece risk grubunda bulunan gebelerin (selektif
tarama) tarandigi iki farkli yaklasim bulunmaktadir. GDM igin risk

degerlendirmesine gore tarama onerileri Tablo 2’de belirtilmistir (20).
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Tablo 2. GDM igin risk degerlendirmesine gore tarama onerileri (79)

GDM ig¢in risk gruplari Tarama onerileri
e  Disiik riskli etnik grupta olmak* Tamami mevcutsa tarama
e 25 yasindan kiigiik olmak onerilmemekte
o e  Birinci derece akrabada DM
Diisiik risk Oykiisiiniin olmamasi

e Gebelik dncesi viicut kitle
indeksinin normal olmasi

e  Glukoz metabolizmasi 6ykiisiiniin
anormal olmamasi

e  Makrozomik bebek veya kotii
obstetrik sonug¢ dykiisiiniin
bulunmamasi

e Normal dogum agirligi

Orta risk e  Yiksek veya disiik riskli gruba 24-28. haftalarda taranmali
dahil olmayanlar

e Obezite (Gebelik dncesi VKI >27 [k vizitte tarama yapilmali,
kg/m?) negatif sonuglanmasi
e  Birinci derece akrabada DM 6ykiisii halinde testler 24 -
Yiiksek risk olmasi 28.gebelik haftasinda
e Onceki gebeliklerinde GDM veya tekrarlanmali

makrozomik bebek dykiisii olmasi
e  Bozulmus glukoz metabolizmasi
veya glukoziiri 6ykiisii olmasi

* Yerli amerikali, siyahi amerikali, afrikali ve asyali haricindekiler

TEMD 2018 kilavuzunda (78) sadece risk grubu degil, tiim gebelere 24-28.
haftalar arasinda gestasyonel diyabet acisindan tarama yapilmasini Onermistir.
ADA onceki onerilerinde ‘Diisiik risk’ grubundaki gebelerde diyabet taramasinin
gerekli olmadigini belirtirken, 2013 yilindaki kilavuzunda diyabet tanisi almayan
tiim gebelerin 24-28. haftalarda taranmasini1 uygun gormiistiir (80, 81). ACOG da
son Onerilerinde tiim risk grubundaki gebelerin taranmasini 6nermistir (82).

Gestasyonel diyabetes mellitus taramasinda tek basamakli veya iki basamakli
tan1 yaklasimi kullanilmaktadir. Tek basamakli yaklasim 75 gr OGTT
uygulanmasi esasina dayanirken; iki basamakli yaklasim once 50 gr, daha sonra

gerekirse 75 gr veya 100 gr OGTT uygulanmasi esasina dayanir.
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Tek basamakh yaklasim

IADPSG 2010 yilinda HAPO (Hyperglycemia and Adverse Pregnancy
Outcomes Study) calismasina dayanarak yeni esik degerler belirlemistir. Bu
degerleri gestasyonel yasa gore dogum agirligimin ve kord kanindaki c peptid
diizeyinin 90. persentil {lizerine ¢ikma riskini 1.75 kat artiran ortalama plazma
glukoz diizeylerini temel alarak belirlemis ve 75 gr glukozlu 2 saatlik tek
basamakli GDM taramasi yapilmasini onermistir (71). ADA ilk kez ‘2011 Bakim
Standartlari’ nda daha once diyabet oldugu bilinmeyen tiim kadinlara IADPSG
Onerilerini esas alarak, gebeliklerinin 24-28. haftalar1 arasinda 75 gr OGTT
yaptirmalarint 6nermistir. Diger kuruluslardan WHO ve Amerikan Endokrin
Dernegi tek basamakli yaklagimi 6nermektedir (73, 83). ADA 2017 klavuzunda
her iki yaklagimi da onermistir.

Tarama testlerinden 75 gr OGTT; 100 gr OGTT’ ye gore daha uygun, daha
1yi tolere edilebilen ve olumsuz sonuglar acisindan riskli gebenin saptanmasinda
daha duyarl bir testtir. Duyarliliginin daha yiiksek olmasinin sebebi testin pozitif
olarak kabul edilmesi i¢in tek bir yiiksek degerin yeterli olmasidir (84). Bu
nedenle GDM insidans1 énemli 6l¢iide (% 5-6" dan % 15-20° lere) yiikselmistir.
Diinya genelinde obezite ve diyabetin kaygi verici diizeyde artmasi nedeniyle
kadinlar ve bebekleri agisindan komplikasyonlart optimize edebilmek i¢in

Kuruluslar tek basamakli yaklagima dogru yonelim gostermektedir.

iki basamakh yaklasim

Amerikan Ulusal Saglik Enstitiileri (NIH) uzmanlar1 2013’te toplanan ‘GDM
Tanis1 i¢in Uzlast Konferansi” ndan sonra yayinladiklari bildiride, IADPSG
kriterlerini kullanmak icin elde yeterli kanitlar olmadigini, amerikan toplumuna
Ozgl kriterlerin gelistirilmesi i¢in kanita dayali yeni arastirmalara ihtiyag
oldugunu ve bu sebeple iki asamali tani testlerine devam edilmesini (50 gr
glukozlu 6n tarama testi ve ardindan 100 gr glukozlu 3 saatlik OGTT) 6nermistir.
ACOG, IADPSG kriterleri kullanilarak GDM tant oraninin % 18’ lere
cikabilecegini belirtmistir. Aradaki bu farkin iki basamakli tarama yontemiyle tani

alanlara gore daha az olumsuz perinatal sonuglarla karsilasmayacagini ve bu
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gebelerin tedaviden benzer yararlar géremeyebilecegini belirterek iki basamakli
yaklagimi onermektedir (82). iki basamakli yaklasimda 50 gr glukozlu tarama
testini takiben esik degerin asilmasi durumunda OGTT yapilmaktadir.

Tarama testinde 50 gr OGTT’ de 1 saat sonra kan sekeri (KS) diizeyi >140
mg/dl ise diyabet agisindan kuskuludur ve daha ileri bir testin (100 gr veya 75 gr
glukozlu OGTT) yapilmasi gerekir. Tarama testinde 1. saat KS esik degeri 140
mg/dl alinirsa GDM’ i kadinlarin % 80’ ine, buna karsilik esik degeri olarak 1.
saat KS 130 mg/dl kabul edilirse GDM’ li kadinlarin % 90’ ma tan1 konulabilir.
Genel olarak 50 gr glukozdan 1 saat sonraki KS >180 mg/dl ise OGTT yapilmasi
gerekli goriilmemekte, bu vakalarin GDM gibi izlenmesi ve tedavi edilmesi
onerilmektedir (78).

Tarama testinde 50 gr OGTT’ si pozitif olan gebelerde taniy1 kesinlestirmek
icin 100 gr glukozlu 3 saatlik OGTT yapilmalidir. Alternatif olarak tan1 amach
OGTT’ nin, 75 gr glukoz ile 2 saatlik olarak da yapilabilir. Her iki testte de en az
iki degerin esik deger ve {izerinde olmast GDM tanis1 koydurur.

Organizasyonlarin Onerdikleri gilincel tarama yontemleri ve esik degerler

Tablo 3’ de belirtilmistir.
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Tablo 3. Onemli organizasyonlarin 6nerdikleri tarama tipi ve GDM tanis1 i¢in esik

degerleri (73, 78, 82, 84-86)

Tam icin Esik degerler
) gerekli
Tarama testi anormal AKS | lsaat | 2saat | 3.saat

deger sayisi KS KS KS
cac @) smmimaooT| 2| % | w0 | 1 | 10
ADA 2017 (86) 3s ;;‘tl fgga;%‘gﬁ >2 95 180 155 140
CDA 2018 (85) ) Sg;lt l;ZSZ‘:lnghTT > 95 191 162 -
TEMD 2018 (78) 3 S;;‘tl fgga;%‘gﬁ >2 95 180 155 140
ADA 2017 (86) ) STath‘ ;’;S;rmgglﬁ >1 92 180 153 -
IADPSG 2010 (71) , ;Fazl;?;s;rmglél}rr 1 92 180 153 i
WHO 2013 (73) ) STath‘ ;’;S;rmgglﬁ >1 92 180 153 -
FIGO 2015 (84) , ;Z%?g?fgg% >1 92 | 180 | 153 :
TEMD 2018 (78) o ;’gsgf“gg% > 92 | 180 | 153 :

ADA: Amerikan Diyabet Birligi, AKS: A¢lik kan sekeri, C&C: Carpenter-Coustan, CDA: Kanada Diyabet Birligi, FIGO:

Uluslararas: Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu,

IADPSG: Uluslararasi Diyabet ve Gebelik Calisma Grublar Birligi,

NDDG: Ulusal Diyabet Veri Grubu, TEMD: Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi, WHO: Diinya Saglik Orgiitii

2.4.Diyabetik Simirlarda Olmayan Maternal Hiperglisemi

Yapilan bazi ¢alismalar GDM tani 6lgiitlerinin yetersiz oldugunu ve daha

diistik seviyelerdeki hipergliseminin de olumsuz sonuglarla iligkili oldugunu

gOstermistir (87-92).

Fransa’ da 2001 yilinda yapilan gestasyonel hiperglisemi ile kontrol grubunun

degerlendirildigi bir ¢alismada, 15 merkezde gebelere 24-28. haftalarda 50 gr
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tarama testi yapilmistir. KS > 130 mg/dl olan gebelere 3 saat 100 gr OGTT
uygulanmis ve tek anormal degere sahip 131 gebe hafif gestasyonel hiperglisemi
olarak tanimlanmistir (C&C kriterleri). Kontrol grubu 50 gr tarama testinde KS <
130 mg/dl olan 108 kisiden olusturulmustur. Gestasyonel hiperglisemisi olan
gebelerde LGA orami kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksek saptanmustir. Makrozomiyi etkileyen risk faktorleri (gebelik éncesi VKI >
25 kg/m?, maternal yas > 35, multiparite) diizeltildikten sonra da anlamli olan
iliski devam etmistir (89).

Cin’ de 2002 yilinda yapilan baska bir ¢calismada ise; 1 yil siireyle 9471 gebe
taranmis, 154 gebede bozulmus glukoz tolerans: (50 gr tarama testinde KS > 140
mg/dl olup, 75 gr iki saatlik OGTT’de WHO kriterlerine gore GDM tanisi
almamus) tespit edilmistir. Kontrol grubu olarak normal glukoz toleransi olan 302
gebe alinmistir. Bozulmus glukoz toleransi olan gebelerde erken membran
rlptiirii, preterm dogum ve LGA riskinin kontrol grubuna goére artmis oldugu

tespit edilmistir (88).

Bahsedilen caligmalar iki basamakli yaklasimi temel alarak; 50 gr tarama
testinde esik degeri asip, OGTT’ de GDM tanis1 konmamis gebeleri hiperglisemik
olarak tanimlamig ve olumsuz perinatal sonuglarin bu gebeler igin artmis
oldugunu gostermistir. Tek basamakli 75 gr OGTT’ yi kullanarak yapilan daha az
sayida calisma bulunmaktadir. 2008 yilinda yayinlanan prospektif gézlemsel bir
calisma olan HAPO ile mevcut tarama kriterleriyle diyabet tanisi almayan
gebelerde maternal plazma glukoz seviyelerinin olumsuz perinatal sonuglarla
iliskisinin degerlendirilmesi amaglanmistir. Cok merkezli (15 merkez) olarak
2000-2006 yillar1 arasinda, 24-32. gebelik haftalarinda 75 gr OGTT yapilan
25,505 gebe degerlendirmeye alinmistir. Calismaya katilan gebeler OGTT’ deki
plazma glukoz seviyelerine gore 7 kategoriye ayrilmis ve elde edilen verilerle
maternal hiperglisemi ve olumsuz perinatal sonuglar arasinda siirekli ve kademeli
bir iliski oldugu gosterilmistir (1). Calisma sonucunda 6nceki yillarda gebelik i¢in
normal kabul edilen maternal gliseminin 24-28. gestasyonel haftadan itibaren
maternal ve perinatal riskleri artirabildigi gosterilmistir. Calismada olumsuz

sonuglari artiran esik plazma glukoz degeri belirtilmemistir.
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Gestasyonel diyabetes mellitus taramasi ve tanisal yaklagimi konusunda yillar
boyu 6nemli tartismalar olmustur. Tarama sekli ve esik degerler olumsuz perinatal
sonuglarla iligkili olarak zaman igerisinde degismek durumunda kalmistir ve
standardizasyon saglanamamistir. Hangi plazma glukoz seviyesinin olumsuz
perinatal sonuclarla iliskili oldugu belirsizdir. Buna bagli olarak GDM tanisi
almayan fakat hiperglisemisi olan gebelerin takibi yapilamamakta, olumsuz fetal

ve yenidogan sonuglar1 ortaya ¢ikmaya devam etmektedir.

2.5. Prevalans

Gestasyonel diyabetes mellitus prevalanst 6zellikle son 20 yilda artig
gostermistir. Prevalanstaki artisin en 6nemli nedeni olarak geng yaslarda giderek
artan obezite ve maternal yastaki artis gosterilmektedir (93). Bir diger onemli
neden ise olumsuz perinatal sonuglara bagli tarama seklinin degistirilmesi ve esik

degerlerin diisiirtilmesidir.

Gestasyonel diyabet prevalansi farkli tarama ve tanmi kriterlerine, irk ya da
etnik kokene, populasyonun yas ortalamasina, viicut kompozisyonu ve diyabet
prevalansina bagl olarak degismektedir (94). ABD’ de GDM prevalansinin
ortalama % 6-7 oldugu tahmin edilmektedir (95). Avrupa’ da bu oran % 1-10
arasindayken, Tirkiye’ de ortalama % 4-8 arasinda oldugu tahmin edilmektedir
(96, 97). Ingiltere’ nin Leicester kentinde 1980 yilinda WHO 1980 kriterleri
(sadece selektif hastalar taranmakta ve esik degerler daha yiiksek) ile GDM
prevalanst % 1,1 iken, Manchester’ da 2012 yilinda IADPSG 2010 kriterleri ile
GDM prevalanst % 24,3’ e ulasmistir (98).

Gestasyonel diyabetes mellitus tani kriterlerini karsilamayan hiperglisemi
prevalansi ile ilgili az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Avusturalya’ da yapilan iki
calismada GDM tani kriterlerini karsilamayan hiperglisemi prevalansinin % 7 (9,

10); ABD’ de yapilan bir ¢alismada % 8,8 oldugu gosterilmistir (11).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma i¢in Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan 669 karar numarasi ile onay alinmistir. Calisma gézlemsel
prospektif bir ¢alismadir. Calismaya Kasim 2017 ile Ekim 2018 tarihleri arasinda
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi (GUTFH) Kadin Dogum Poliklinigi’
nde takip edilen, 28. gestasyonel haftaya kadar tek basamakli 75 gr OGTT’ yi
tamamlamis, bilinen diyabet ve GDM o&ykiisii olmayan gebeler dahil edilmistir.
Cogul gebelikler, yardimci treme teknigi kullanilan gebelikler, intrauterin
enfeksiyon saptanan ve IADPSG 2010 tani kriterlerine (71) (AKS > 92 mg/dl, 1.
saat KS > 180 mg/dl, 2. saat KS > 153 mg/dl) gére GDM tanis1 alan gebeler
calismaya dahil edilmemistir. OGTT’ sini GUTFH biyokimya laboratuvari
disinda yapan ve dogumu baska hastanede gerceklesen gebeler calisma dist

brrakilmstir.

3.1. Maternal Ozellikler ve Sonuclari

Gebelere GUTFH biyokimya laboratuvarinda 24-28. haftalar arasinda 75
gr glukoz ile standart tek basamakli OGTT yapilmistir. Glukoz O&lgiimleri
enzimatik hekzokinaz yontemiyle gergeklestirilmistir. Gebelerin yas, boy, gebelik
oncesi viicut agirhigi, gebelikteki kilo alimi, kan basinci degerleri, sigara ve alkol
kullanimi, gebelik ve dogum sayilari, gebelikteki komorbid durumlari, OGTT

aclik, 1. saat, 2. saat plazma glukoz degerleri kaydedilmistir.

Gebelik 6ncesi VKi agirligin boyun karesine bolinmesiyle kg/m® olarak
hesaplanmistir. Sigara kullanimi adet/glin olarak kaydedilmistir. Gebelerin kan
basinglart1  poliklinik  kontrollerinde ve yatislarinda degerlendirilmistir.
Gestasyonel hipertansiyon 20. gebelik haftasindan sonra en az 6 saat ara ile iki
veya daha fazla Olgiimde sistolik kan basmcinin 140 mm/Hg ve iizerinde,
diyastolik kan basincinin 90 mm/Hg ve iizerinde olan gebelerde tanimlanmigtir
(99). Preeklampsi bu kriterleri tasiyan ve 24 saatlik idrarda 300 mg {izerinde

protein atilimi saptanan gebelerde tanimlanmistir (99).
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3.2. Yenidogan Sonuclari

Calismada primer sonug olarak LGA dogum, bebekte hipoglisemi gelisimi ve
makrozomiye bagli sezaryen endikasyonu varligina bakilmigtir. Sekonder sonug
olarak prematiirite, SGA dogum, YDYBU vyatis gereksinimleri (polisitemi,
hiperbilirubinemi, solunum sikintisi, konjenital —malformasyon, asfiksi)

degerlendirilmistir.

Gestasyonel yasa gore dogum agirligi 90. persentil {izerinde olan bebekler
LGA, 10. persentil altinda olanlar SGA olarak degerlendirilmistir. Gestasyonel
yasa gore dogum agirligin1 degerlendirmek i¢in Fenton 2013 biiylime egrileri
kullanilmistir  (100). Postnatal 72 saat igerisinde bebekte plazma glukoz
seviyesinin 47 mg/dl’ nin altinda olmasi hipoglisemi olarak tanimlanmustir.
Kapiller tiipe alinan kan santrifiij edilerek bakilan venéz hematokrit diizeyinin %
65 tizerinde olmasi polisitemi olarak tanimlanmistir. Gestasyonel haftas1 35 ve
tizerinde olan bebeklerde hiperbilirubinemi Amerikan Pediatri Akademisi 2004
rehberine (101), 35 haftanin altindaki bebeklerde Tiirk Neonatoloji Dernegi 2014
onerisine gore (102) degerlendirilmistir. En az bir plazma total bilirubin degerinin
siirin  iizerinde olmast ile fototerapi acilmasit hiperbilirubinemi olarak
tamimlanmistir. Sadece gozlemsel amaghi yatan ve 24 saatten az siire Kkalan

bebekler YDYBU yatisina dahil edilmemistir.

3.3. istatistiksel Analiz

Verilerin analizi i¢in Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 15.0
programi kullanilmistir. Tanimlayici istatistikler kategorik degiskenler igin say1 ve
yiizde, sayisal degiskenler i¢in ortalama, standart sapma, minimum, maksimum
olarak verilmistir. Sayisal degiskenler normal dagilim kosulunu sagladiginda
bagimsiz iki grup karsilastirmalar1 Student t test, normal dagilim kosulunu
saglamadiginda Mann Whitney U testi kullanilmistir. Kategorik degiskenlerin
gruplar arasindaki oranlar1 Ki Kare Analizi ile test edilmistir. Belirleyici faktorler
Lojistik Regresyon Analizi ile incelenmistir. Kesim degerleri ROC Curve Analizi
ile belirlenmistir. Istatistiksel alfa anlamlilik seviyesi p< 0,05 olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Maternal Ozellikler

Calismaya Kasim 2017 ile Ekim 2018 tarihleri arasinda toplam 354 gebe

dahil edildi. Calismaya katilan gebelerin tanimlayici 6zellikleri Tablo 4’ te

zetlenmis olup ortalama yas 30, gebelik dncesi VKI 24,3 (kg/m?), gebelikteki

kilo alim1 14,2 kg olarak saptandi. Katilimcalarda alkol tiiketimi goriillmezken, 29

katilimcinin gebeliginde sigara kullanimi mevcuttu. Ortalama sigara kullanimi 5,7

adet/giin olarak hesaplandi. Ortalama gebelik sayilar1 (gravida) 1,97, ortalama

dogum sayilar1 (parite) 1,63 idi.

Tablo 4. Calismaya katilan gebelerin tanimlayici 6zellikleri

Maternal 6zellikler Gebe sayilar: (%) Ort. =SS Min-Maks
Yas (y11) 354 (100) 30,0+54 19-42
Gebelik oncesi VKI (kg/m?) 354 (100) 243+ 4.4 15-41
Gebelikteki kilo alimi (kg) 354 (100) 14,2+4,8 1-35
Sigara kullanmim (adet/giin) 29 (8,2) 5,7+4,6 2-20
Alkol kullanimi 0 (0) 0 0
Gravida 354 (100) 1,97 £ 1,15 1-8
Parite 354 (100) 1,63 +0,77 1-5
Aclik kan sekeri (mg/dL) 354 (100) 75,4+7,6 48-91
1. saat kan sekeri (mg/dL) 354 (100) 121,0 £ 26,9 50-179
2. saat kan sekeri (mg/dL) 354 (100) 100,8 + 20,4 55-152

Gebelerin OGTT’ deki ortalama aglik plazma glukoz degeri 75,4 mg/dl, 1.

saat plazma glukoz degeri 121 mg/dl, 2. saat plazma glukoz degeri 100,8 mg/dl

olarak saptandi (Sekil 1).
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Sekil 1. Gebelerin OGTT’ deki plazma glukoz degerleri

Tablo 5’ te belirtildigi gibi annelerin 150 sinde gebelige bagli veya

komorbid hastalik mevcut idi.
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Tablo 5. Annelerde goriilen hastaliklar (Gebelige bagli veya komorbid)

Sayisi (n) Yiizdesi (%)

Gestasyonel hipotiroidi 80 22,6
Uriner sistem enfeksiyonu 38 10,7
Trombofili 12 3,4
Epilepsi 3 0,8
Romatoid artrit 2 0,6
Colyak 2 0,6
Gebelik kolestazi 3 0,8
Ailevi akdeniz atesi 2 0,6
Immun trombositopenik purpura 2 0,6
Astim 1 0,3
Behget hastaligi 1 0,3
Hipertiroidi 1 0,3
Glomerulonefrit 1 0,3
Trombositopeni 1 0,3
Trombosit fonksiyon bozuklugu 1 0,3

Total 150 42,3

4.2 Maternal Sonuclar

Calismaya katilan gebelerin 28’ inde (%7,9) gestasyonel hipertansiyon, 7’
sinde (% 2) ise preeklampsi saptandi. Calismadaki 161 (% 45,5) gebe vajinal yol
(VY) ile dogum yaparken, 193 (% 54,5) gebe sezaryen ile dogum gergeklestirdi.
Sezaryen dogumlarin % 44,5 i primer sezaryen, % 35,2 si miikerrer, % 20,2’ si
elektif olarak gergeklesti. Sezaryen endikasyonlar1 Tablo 6’ da belirtilmistir.

Primer sezaryen dogum endikasyonlar1 Sekil 2° de belirtilmistir.
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Tablo 6. Dogum sekli ve sezaryen endikasyonlari

Say1 (n) Yiizde (%)

Vajinal yol ile dogum 161 45,5
Sezaryen dogum 193 54,5
> Mikerrer 68 35,2

> Elektif 39 20,2

> Primer 86 44,5

o Bas pelvis uygunsuzlugu 27 13,9

o Makrozomi 24 12,4

o Makat gelis 8 4,1

o Preeklampsi 7 3,6

o Uzamis eylem 7 3,6

o Fetal distres 6 31

o Plasenta dekolmani 1 0,5

o Polihidramniyoz 1 0,5

o Renal nakil 1 0,5

o Vulvar varis 1 0,5

o Annede kalga ¢ikigi 1 0,5

o Kondilom (HPV) 1 0,5

o Kord prolapsusu 1 0,5
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Uzamis eylem Fetal distres %3,1
%3,6

Preeklampsi %3,6

Makat gelis %4,1 /

Diger %3,5

Makrozomi %12,4

Bas pelvis
uygunsuzlugu
%13,9

Sekil 2. Primer sezaryen dogum endikasyonlari, sezaryen dogumlara gore yiizde degerleri

Maternal sonuglarin OGTT aglik, 1. saat ve 2. saat plazma glukoz degerlerine

gore analizinde (Tablo 7);

Gestasyonel hipertansiyonu olan annelerin OGTT 1. saat ve 2. saat plazma
glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi (p=0,005,
p=0,002).

Makrozomiye bagli sezaryen dogum yapan annelerin OGTT aglik ve 1. saat

plazma glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi

(p=0,002, p< 0,001).
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Tablo 7. Maternal sonuglar ve plazma glukoz degerleri

Gebelik sonuglari

Achik kan sekeri

1. saat kan sekeri

2. saat kan sekeri

Ort. SS Median | Ort. SS Median | Ort. SS  Median

T Yok 749 1.6 75 1186 25,8 117 100,21 19,6 99

bagl sezaryen Var 793 7.2 78 1430 27,1 145 107,0 25,7 106
p 0,002 <0,001 0,120

Yok 753 7,6 75 119,7 26,4 118 99,9 20,3 99

Hipertansiyon | Var 765 7,9 77 136,3 28,3 143 112,00 17,7 113
p 0,345 0,005 0,002

Yok 753 7,6 75 1206 26,6 119 1006 204 99

Preeklampsi Var 76,9 94 76 140,3 36,4 148 1141 19,0 122
p 0,407 0,110 0,080

4.3.Yenidogan Ozellikleri

Calismadaki 354 bebegin 172’ sinin cinsiyeti (% 48,6) kiz, 182’ sinin (%
51,4) erkekti. Bebeklerin dogumdaki ortalama gestasyonel haftalar1 37,9 olarak

saptandi. Ortalama dogum agirhiklart 3254,2 gr, boylart 49,4 cm idi.
Yenidoganlarin tanimlayici 6zellikleri Tablo 8’ de belirtilmistir.
Tablo 8. Yenidoganlarin tanimlayici 6zellikleri
Yenidogan ozellikleri Bebek sayilari (%) Ort. + SS Min - Maks
Dogumdaki gestasyonel hafta 354 (100) 379+18 26 -41
Dogum agirligi (gr) 354 (100) 3254,2 +551,3 850 - 4580
Dogum boyu (cm) 354 (100) 49.4+2.1 36-53
Bebegin cinsiyeti

o Erkek 182 (51,4)

o Kuiz 172 (48,6)

28




4.4.Yenidogan Sonuclari

Calismadaki bebeklerin  92” sinde (% 26) gestasyonel yasa gore dogum
agirh@ 90. persentil {izerinde idi. Bebeklerin 53’ iinde (% 15) hipoglisemi
saptandi. Calismadaki 43 bebek (% 12,1) prematiire (<37 hf) olarak dogdu.
Gestasyonel yasa gore dogum agirligi 10. persentil altinda olan 27 bebek (% 7,6)
vard1. Bebeklerin 71° inde (% 20,1) YDYBU ihtiyac1 saptandi. Yenidogan yogun

bakim tiinitesine yatis nedenleri Tablo 9’ da belirtilmistir.

Tablo 9. Yenidogan yatis endikasyonlari

Yogun bakim ihtiyaci Say1 (n) Yiizde (%)
Hiperbilirubinemi 19 53
Prematiirite 10 2,8
Yenidoganin gegici takipnesi 8 2,3
Polisitemi 7 2,0
Sepsis 5 14
Hipoglisemi 5 14
Intrauterin gelisim geriligi 4 1,1
Respiratuar distres sendromu 4 1,1
Asfiksi 3 0,8
Konjenital kalp hastaligi 3 0,8
Hirschsprung hastaligi 1 0,3
Immun hidrops 1 0,3
Pilor stenozu 1 0,3

Bebeklerin 16° sinda (% 4,5) polisitemi saptanirken, 7 bebege (% 2)
parsiyel kan degisimi uygulandi. Bebeklerin 33’ iinde (% 9,3) indirekt
hiperbilirubinemiye bagli fototerapi ihtiyaci olustu. Gestasyonel haftasi1 26 olan 2
bebek YDYBU izleminde ex oldu. Primer ve sekonder sonuglar Sekil 3’ de
belirtilmistir.
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Dogum agirhigi >90. persentil (LGA) _ 26,0%
Yenidogan yogun bakim ihtiyaci _ 20,1%
Hipoglisemi [ 15.0%
Prematiirite (< 37 hf) _ 12,1%

Dogum agirhgi <10. persentil (SGA) _ 7,6%

0% 5% 10% 15% 20% 25%  30%

Sekil 3. Primer ve sekonder yenidogan sonuglari

Yenidogan sonuglarinin OGTT aglik, 1. saat ve 2. saat plazma glukoz

degerlerine gore analizinde (Tablo 10);

e LGA olan bebeklerin annelerinin OGTT aclik, 1. saat ve 2. saat plazma glukoz
degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi (p=0,003,
p<0,001, p<0,001).

e Hipoglisemi saptanan bebeklerin annelerinin OGTT 1. saat ve 2. saat plazma
glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi (p=0,002,
p=0,001).

e Prematiir dogan bebeklerin annelerinin OGTT 2. saat plazma glukoz degerleri
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi (p=0,037).

e Polisitemi saptanan bebeklerin annelerinin OGTT aglik plazma glukoz

degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi (p=0,046).
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Tablo 10. Yenidogan sonuglar1 ve plazma glukoz degerleri

Achik kan sekeri 1. saat kan sekeri 2. saat kan sekeri

Yenidogan sonuclari Media

Ort. SS n Ort. SS Median | Ort. SS Median

Yok | 748 7,9 74 1149 239 115 98,1 189 97

LGA Var (775 7,9 77 1385 274 1405 108,66 22,6 108
p 0,003 <0,001 <0,001
Yok |750 7,7 75 1188 26,2 117 991 20,1 98
Hipoglisemi Var |780 90 76 1338 27,8 134 1104 19,7 109
p 0,059 0,002 0,001
3 Yok |756 81 75 1199 26,7 118 100,2 20,6 99
Yogun bakim
ihtiyact Var 752 7,2 75 1255 27,6 120 103,2 19,7 100
p 0,299 0,616 0,991
Yok |755 7,8 75 1206 264 119 99,8 199 99
Prematiirite
(<37 hf) Var 757 88 76 1245 30,8 119 1082 22,4 110
p 0,934 0,568 0,037
Yok |754 81 75 121,3 270 119 100,8 20,6 99
SGA Var |770 61 76 1183 26,6 116 100,8 17,9 99
p 0,298 0,616 0,991

Yok | 755 8,0 75 1203 269 118 100,6 20,4 99
Hiperbilirubinemi | Var | 755 7,4 75 1281 266 125 1032 20,8 100

p 0,800 0,161 0,572

Yok | 753 78 75 121,2 26,8 119 1009 20,7 99
Polisitemi Var 80,5 9,0 79 116,7 30,2 109,5 99,9 150 98

p 0,046 0,389 0,931

Gestasyonel yasa gore dogum agirligi 90. persentil lizerinde dogan, prematiir
dogan, hipoglisemi gelisen ve polisitemi gelisen bebeklerin annelerinin ortalama

OGTT plazma glukoz degerleri Sekil 4-7° de belirtilmistir.
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Sekil 4. LGA dogan bebeklerin annelerinin ortalama OGTT plazma glukoz degerleri
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Sekil 5. Prematiir dogan bebeklerin annelerinin ortalama OGTT plazma glukoz degerleri
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Sekil 6. Hipoglisemi gelisen bebeklerin annelerinin ortalama OGTT plazma glukoz degerleri
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Sekil 7. Polisitemi gelisen bebeklerin annelerinin ortalama OGTT plazma glukoz degerleri
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Gestasyonel yasa gore dogum agirlig1 90. persentil lizerinde olan bebeklerin
annelerinin yas ve gebelik 6ncesi VKI, LGA olmayan bebeklerin annelerine gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptandi (p=0,034, p<0,001).

Ek olarak LGA olan bebeklerde % 45,6 oraninda hipoglisemi gelistigi

saptandi.

Tablo 11. LGA olan ve olmayan bebeklerin annelerinin 6zellikleri

p
Maternal ozellikler HEIA ClRE e
Ort. £ SS Median Ort. + SS Median
Yas 29,6 52 29 31,1+5,6 31,5 0,034
Gebelik 6ncesi VKIi 235+4,1 23 26,6 +4.4 26 <0,001
Gebelikteki kilo alimi 14,1 +£4,8 13 14,7+ 4,6 15 0,151
Sigara kullanimi1 (adet/giin) 6,3+5,5 4 44+1,6 5 0,944
Gravida 1,92+ 1,11 2 2,14+£1,24 2 0,119
Parite 1,60+ 0,75 1 1,71 £0,85 15 0,358
i Say1 (n) Yiizde (%) Say1 (n) Yiizde (%)

Sigara kullanimi1

19 7,3 10 10,9 0,276

LGA dogum iizerine etkili olabilecek faktorler olan OGTT plazma glukoz
degerleri, yas, gebelik oncesi VKI, gebelikteki kilo alimi, sigara kullanimi,
gravida, parite, cinsiyet, komorbid hastalik varligi, hipertansiyon ve preeklampsiyi
iceren model olusturularak c¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi yapildi.
Backward metodu kullanilarak yapilan analiz sonucunda gebelik &ncesi VKI,
gebelikteki kilo alim1 ve OGTT 1. saat plazma glukoz degerinin LGA dogum
tizerine anlamli etkisi oldugu saptandi. [OR:1,16 (1,08-1,24); p<0,001, OR:1,08
(1,01-1,14); p=0,009, OR:1,03 (1,01-1,04); p<0,001] (Tablo 12).
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Tablo 12. LGA dogum igin lojistik regresyon analizi

p OR %095 ClI
Yas 0,988 1,000 0,938 1,067
Gebelik oncesi VKI 0,000 1,172 1,087 1,264
Gebelikteki kilo alimi 0,013 1,078 1,016 1,144
Sigara kulanimi1 0,719 1,191 0,461 3,077
Gravida 0,186 1,247 0,899 1,731
Parite 0,182 0,684 0,392 1,195
Enter Metot g’l'ﬁher;”a' komorbid 0,581 0,844 0462 1,542
Bebegin cinsiyeti (erkek) 0,015 2,043 1,147 3,639
Hipertansiyon varlig1 0,889 0,923 0,298 2,859
Preeklampsi varligt 0,413 0,413 0,050 3,431
Aglik kan sekeri 0,901 1,002 0,964 1,043
1.saat kan sekeri 0,000 1,032 1,018 1,047
2.saat kan sekeri 0,880 0,999 0,983 1,015
Gebelik 6ncesi VKI <0,001 1,163 1,086 1,246
Backward Metot | Gebelikteki kilo alim 0,009 1,081 1,019 1,145
1.saat kan sekeri <0,001 1,031 1,019 1,042

OGTT sonuglarina gore LGA riskini 6ngdrmede tanisal degeri olabilecek
plazma glukoz degerleri ROC analizi ile degerlendirildi. Buna gore ROC
analizinde OGTT’ de, LGA riskinin artig1 esik plazma glukoz degerlert;

e Aglik plazma glukoz degeri i¢in % 57 sensitivite, % 56 spesifite ile 75,5 mg/dl

e 1. saat plazma glukoz degeri i¢cin% 70 sensitivite, % 68 spesifite ile 126,5
mg/dl

e 2. saat plazma glukoz degeri igin % 59 sensitivite, % 59 spesifite ile 100,5
mg/dI

olarak saptand: (Sekil 8).
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Aglik kan sekeri: AUC:0,604 (%95 CI 0,536-0,672)
1.saat kan sekeri: AUC:0,737 (%95 CI 0,674-0,799)
2.saat kan sekeri: AUC:0,627 (%95 CI 0,557-0,697)

Sekil 8. Plazma glukoz degerlerinin LGA riski i¢in ¢izildigi ROC egrisi

Hipoglisemi gelisen bebeklerin annelerinin gebelik éncesi VKI, hipoglisemi

gelismeyen bebeklerin annelerine gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiliksek

saptand1 (p=0,02) (Tablo 13).

Tablo 13. Hipoglisemi gelisen ve gelismeyen bebeklerin annelerinin 6zellikleri

Hipoglisemi gelismeyen Hipoglisemi gelisen
Maternal ozellikler - -
Ort. + SS Median Ort. £ SS Median
Yas 299+53 30 30,3+5,7 30 0,863
Gebelik 6ncesi VKI 24,1 +43 24 255+4.4 25 0,020
Gebelikteki kilo alimi 142 +47 14 144+49 14 0,753
Sigara kullanimi1 (adet/giin) 5,8+5,0 4 5,0+1,9 5 0,538
Gravida 1,92 +£1,10 2 2,11+1,42 2 0,714
Parite 1,63 +£0,79 1 1,58 £ 0,69 1 0,851
Say1 (n) Yiizde (%)  Sayi (n) Yiizde (%)
Sigara kullanimi
19 7,3 10 10,9 0,276
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Bebekte hipoglisemi gelisimi {izerine etkili olabilecek faktorler olan OGTT
plazma glukoz degerleri, yas, gebelik dncesi VKI, gebelikteki kilo alimi, sigara
kullanimi, gravida, parite, komorbid hastalik varligi, hipertansiyon ve
preeklampsiyi igeren model olusturularak ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi
yapildi. Backward metodu kullanilarak yapilan analiz sonucunda OGTT 1. saat
plazma glukoz degerinin hipoglisemi gelisimi iizerine anlamli etkisi oldugu

saptandi. [OR:1,02 (1,00-1,03); p<0,001] (Tablo 14).

Tablo 14. Hipoglisemi gelisimi igin lojistik regresyon analizi

P OR %95 ClI
Yas 0,707 = 0,987 @ 0,919 1,059
Gebelik oncesi VKI 0,219 1,052 0,970 @ 1,140
Gebelikteki kilo alimi 0,437 1,027 = 0,961 1,097
Sigara kullanimi1 0,856 1,104 0,377 3,231
Enter Metot Gravida 0,053 1,400 = 0,996 1,969
Parite 0,058 0,553 0,300 1,020
Maternal komorbid durum 0,249 0,661 0,327 @ 1,336
Hipertansiyon varligi 0,880 1,097 0,332 3,623
Preeklampsi varligi 0,491 0,424 0,037 4,859
Aclik kan sekeri 0,360 1,020 = 0,977 1,065
1. saat kan sekeri 0,080 1,014 0,998 1,029
2. saat kan sekeri 0,212 1,012 0,993 1,030
Gravida 0,079 1,323 = 0,968 1,808
Backward Metot o4 ite 0085 0626 0368 1066
1. saat kan sekeri <0,001 1,021 1,009 1,033

OGTT sonuglarina gore bebekte hipoglisemi gelisme riskini dngdrmede
tanisal degeri olabilecek plazma glukoz degerleri ROC analizi ile degerlendirildi.
Buna gore ROC analizinde OGTT’ de, bebekte hipoglisemi gelisme riskinin artigi
esik plazma glukoz degerleri;

e Aclik plazma glukoz degeri igin % 52 sensitivite, % 53 spesifite ile 75,5 mg/d|
e 1. saat plazma glukoz degeri i¢in% 62 sensitivite, % 61 spesifite ile 125,5
mg/dI
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e 2. saat plazma glukoz degeri igin % 64 sensitivite, % 60 spesifite ile 102,5
mg/dI
olarak saptandi (Sekil 9).

ROC Curve (Klinik Hipoglisemi)
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Aglik plazma glukozu: AUC:0,578 (%95 CI 0,494-0,662)
1. saat plazma glukozu: AUC:0,648 (%95 CI 0,565-0,731)
2. saat plazma glukozu: AUC:0,641 (%95 CI 0,577-0,732)

Sekil 9. Plazma glukoz degerlerinin hipoglisemi riski i¢in ¢izildigi ROC egrisi

Bebegin prematiir dogmasi tlizerine etkili olabilecek faktorler olan OGTT
plazma glukoz degerleri, yas, gebelik &ncesi VKI, gebelikteki kilo alimi, sigara
kullanimi, gravida, parite, komorbid hastalik varligi, hipertansiyon, preeklampsi
ve prenatal liriner sistem enfeksiyonunu i¢eren model olusturularak ¢cok degiskenli
lojistik regresyon analizi yapildi. Backward metodu kullanilarak yapilan analiz
sonucuna gore preeklampsi varligi ve OGTT 2. saat plazma glukoz degerinin
prematiir dogum tizerine anlaml etkisi oldugu saptandi. [OR:5,27 (1,06-26,1);
p=0,042, OR:1,01 (1,00-1,03); p=0,027] (Tablo 15).
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Tablo 15. Prematiirite gelisimi igin lojistik regresyon analizi

p OR %95 ClI
Yas 0,921 1,004 0,931 1,082
Gebelik 6ncesi VKI 0,838 0,991 0,908 1,081
Gebelikteki kilo alimi 0,893 0,995 0,922 1,073
Sigara 0,944 1,048 0,288 3,810
Gravida 0,869 1,034 0,699 1,529
Enter Metot Parite 0,665 0,867 0,454 1,655
Maternal komorbid hastalik 0,708 0,869 0,418 1,808
Hipertansiyon 0,325 1,790 0,562 5,702
Preeklampsi 0,227 3,306 0,475 22,992
Prenatal iiriner sistem enfeksiyonu | 0,099 0,180 0,023 1,382
Aclik kan sekeri 0,783 0,994 0,949 1,040
1.saat kan sekeri 0,553 0,995 0,979 1,011
2.saat kan sekeri 0,033 1,023 1,002 1,044
Preeklampsi 0,042 5,275 1,065 26,128
Backward Metot - tal tiriner sistem enfeksiyonu 0,095 0176 0,023 1,353
2.saat kan sekeri 0,027 1,018 1,002 1,034

OGTT sonuglarina gore bebegin prematiir dogma riskini dngérmede tanisal

degeri olabilecek plazma glukoz degerleri ROC analizi ile degerlendirildi. Buna

gore ROC analizinde OGTT’ de, prematiirite gelisme riskinin artig1 esik plazma

glukoz degerleri;

e Aglik plazma glukoz degeri i¢in % 55 sensitivite, % 54 spesifite ile 75,5 mg/dl

e 1. saat plazma glukoz degeri i¢in% 51 sensitivite, % 49 spesifite ile 118,5

mg/dl

e 2. saat plazma glukoz degeri i¢in % 58 sensitivite, % 52 spesifite ile 99,5

mg/dl

olarak saptand: (Sekil 10).
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Aglik plazma glukozu: AUC:0,496 (%95 CI 0,399-0,593)
1. saat plazma glukozu: AUC:0,527 (%95 CI 0,426-0,628)
2. saat plazma glukozu: AUC:0,598 (%95 CI 0,502-0,694)

Sekil 10. Plazma glukoz degerlerinin prematiirite riski i¢in ¢izildigi ROC egrisi

Bebekte polisitemi gelisimi iizerine etkili olabilecek faktorler olan OGTT
plazma glukoz degerleri, yas, gebelik dncesi VKI, gebelikteki kilo alimi, sigara
kullanimi, gravida, parite, komorbid hastalik varlig, hipertansiyon ve
preeklampsiyi igeren model olusturularak ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi
yapildi. Backward metodu kullanilarak yapilan analiz sonucunda aglik plazma
glukoz degerinin polisitemi gelisimi lizerine anlaml etkisi oldugu saptandi. [OR:
1,08 (1,01-1,16); p=0,018] (Tablo 16).
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Tablo 16. Polisitemi gelisimi igin lojistik regresyon analizi

p OR %95 CI

Yas 0,137 0,906 0,795 1,032
Gebelik dncesi VKI 0,057 0,864 0,743 1,005
Gebelikteki kilo alimi 0,230 0,925 0,815 1,050
Sigara 0,403 2,016 0,390 | 10,408
Gravida 0,537 0,709 0,239 2,109
Enter Metot Parite 0,518 1,590 0,390 6,474
Maternal komorbid hastalik 0,312 0,497 0,128 1,927
Hipertansiyon 0,548 1,959 0,219 17,559
Preeklampsi 0,400 3,909 0,163 | 93,642
Aglik kan sekeri 0,005 1,124 1,036 1,220
1.saat kan sekeri 0,628 0,994 0,971 1,018
2.saat kan sekeri 0,993 1,000 0,966 1,035
0,018 1,088 1,015 1,167

Backward Metot Aclik kan sekeri

OGTT sonuglarina gore bebekte polisitemi gelisme riskini dngérmede tanisal

degeri olabilecek plazma glukoz degerleri ROC analizi ile degerlendirildi. Buna

gore ROC analizinde OGTT’ de, bebekte polisitemi gelisme riskinin artigr esik

plazma glukoz degerleri;

e Aclik plazma glukoz degeri i¢in % 62 sensitivite, % 53 spesifite ile 75,5 mg/dl

e 1. saat plazma glukoz degeri i¢in% 50 sensitivite, % 45 spesifite ile 116,5

mg/dl

e 2. saat plazma glukoz degeri igin % 50 sensitivite, % 50 spesifite ile 99,5

mg/dl
olarak saptandi (Sekil 11).
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Aglik plazma glukozu AUC:0,648 (%95 CI 0,509-0,786)
1. saat plazma glukozu AUC:0,436 (%95 CI 0,282-0,591)
2. saat plazma glukozu AUC:0,494 (%95 CI 0,373-0,614)

Sekil 11. Plazma glukoz degerlerinin polisitemi riski igin ¢izildigi ROC egrisi
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5. TARTISMA

Insiilin  direncine ikincil olusan maternal hipergliseminin fetal
hiperglisemiye ve hiperinsiilinemiye neden oldugu ilk olarak 1952 yilinda Jorgen
Pedersen tarafindan 6ne siiriilmiistiir (103). Bu hipotez maternal hipergliseminin
neden oldugu olumsuz sonuglarin patofizyolojisini anlamak i¢in temel
olusturmustur. Zaman igerisinde bircok dernek ve organizasyon gebelerdeki
hiperglisemiyi tanimlamak ve olumsuz sonuglarini azaltmaya yonelik farkli
tarama yontemleri ve esik degerler onermistir. Bu yontem ve esik degerler
arasinda bir standart bulunmamakta ve farkl iilkelerde farkl: kriterler kullanilarak
GDM tanist konmaktadir (8). Son yillarda yapilan calismalar GDM tani
kriterlerini karsilamayan hipergliseminin 6nemli oranda gebe grubunu etkiledigini
ve GDM’ ye benzer sekilde olumsuz yenidogan sonuglartyla iliskili oldugunu
gostermistir (8).

Calismamizda TADPSG 2010 onerileri ile (71) GDM tanis1 almayan
gebelerin OGTT agclik, 1. saat ve 2. saat plazma glukoz seviyeleri ile yenidogan
komplikasyonlar1 arasindaki iligski arastirilmigtir. Komplikasyonlardan primer
olarak LGA dogum, bebekte hipoglisemi gelisimi ve makrozomiye bagl sezaryen

endikasyonuna bakilmistir.

Calismamizda LGA olan bebeklerin annelerinin OGTT aclik, 1. saat ve 2.
saat plazma glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir. LGA’ ya neden olabilecek risk faktorleri ile olusturulan modelin
regresyon analizinde OGTT 1. saat plazma glukoz degerinin LGA {iizerine anlaml
etkisi oldugu goriilmiistiir. HAPO ¢alismasinda yiikselen glisemik kategoriler ile
LGA sikligindaki artig arasinda siirekli ve anlamli iligki bulunmustur. Calismada
OGTT plazma glukoz seviyelerinin siirekli degisken olarak analizinde yiikselen
aclik, 1. saat ve 2. saat plazma glukoz degerlerinin her biri LGA riskini artirirken,
bu risk en fazla 1. saat plazma glukoz degeri i¢in saptanmistir. EK olarak plazma
glukoz seviyesindeki yiikselmeyle riski en fazla artan yenidogan komplikasyonu
LGA olarak tespit edilmistir (1).

Prabhu ve ark. (104) 2017 yilinda 75 gr OGTT ile GDM tanis1 almayan
gebelerde yaptigi calismada OGTT 2. saat plazma glukoz degeri 120-139 arasinda
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olan 142 gebeden olugan vaka grubu ile 2. saat plazma glukoz degeri 120’ nin
altinda olan 827 kisilik kontrol grubunu karsilagtirmistir. Calismada GDM tanisi
almamis hiperglisemik gebe grubunda LGA sayilar istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiiksek saptanmistir. 2016 yilinda yayimlanan 14 ¢alismadan olusan bir
meta-analizde GDM tanis1 almamis gebelerde bozulmus glukoz toleranst LGA

dogum igin bagimsiz risk faktorii olarak gosterilmistir (105).

Calismamizda LGA bebeklerin annelerinin  karakteristik 6zelikleri
incelendiginde ortalama gebelik 6ncesi VKI 26,6 kg/m? olarak bulunmus ve LGA
olmayan bebeklerin annelerine gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir. LGA’ nin risk faktorleriyle birlikte degerlendirildigi ¢ok degiskenli
regresyon analizinde gebelik éncesi VKI” nin LGA dogum iizerine anlamli etkisi
oldugu gorilmistir. GDM tanist almayan gebelerde makrozominin risk
faktorlerinin incelendigi bir ¢calismada, yapilan regresyon analizinde LGA ile en
giiclii iliskide olan risk faktorleri gebelik oncesi VKI ve gebelikteki kilo alimi
olarak saptanmistir. Ek olarak gebelik dncesi VKI* nin 25 kg/m? nin iizerine
cikmasiyla fetal makrozomi riskinin bagladigir belirtilmistir (106). Baska bir
calisma gebelik &ncesinde yiiksek kilolu ve obez olan gebelerin, normal VKI
(18,5-24,9 kg/m®)’ ye sahip olan gebelere gore 1,5-2,3 kat daha fazla fetal
makrozomi riskine sahip oldugunu gostermistir (107). Gebelik 6ncesi VKI yiiksek
olan annelerin GDM tanis1 almasa bile bebeklerinde makrozomi gelisme riski
artmaktadir (108). Bunun nedeni artmis plasental perfiizyonla birlikte artan insiilin
direncine bagli olusan hiperglisemidir (109). Green ve ark.” nin (110) yaptigi
calismada diyabet tanis1 almayan gebelerde artan gebelik dncesi VKI ile 50 gr

tarama testinde plazma glukoz degerlerinin yiikseldigi gosterilmistir.

Calismamizda LGA olan bebeklerin annelerinin gebelikteki ortalama kilo
alimi ile LGA olmayan bebeklerin annelerinin ortalama kilo alimi arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamustir. Fakat LGA’ nin risk faktorleriyle birlikte
degerlendirildigi ¢ok degiskenli regresyon analizinde gebelikteki kilo aliminin
LGA tizerine anlamli etkisi oldugu gorilmistir. Han ve ark. (111) yaptigi
calismada gebelikteki fazla kilo aliminin (=0,5 kg/hafta) makrozomi riskini
artirdigin1 gostermistir. Amerikan Tip Enstitlisii (IOM) diinya saglik orgiitliniin

obezite siniflamasini temel alarak farkli gebelik éncesi VKI diizeylerine gore kilo
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alimini diizenleyen bir 6neri kilavuzu yayinlamistir (112). Buna gore gebelikteki
ideal kilo alimi, diisiik kilolu olanlar i¢in 12,7-18,1 kg, normal kilolu olanlar igin
11,3-15,9 kg, fazla kilolu olanlar igin 6,8-11,3 kg, obez olanlar igin 5,0-9,1 kg
olarak Onerilmistir. Gestasyonel diyabet tanisi almamis 45,245 gebenin
incelendigi calismada IOM oOnerisinin iistiinde kilo alimi olan gebelerde fetal
makrozomi goriilme riski, onerilere uygun sekilde kilo alim1 olan gruba gore 3 kat

yiiksek saptanmustir (113).

Calismamizda LGA bebeklerin annelerinin yas ortalamasi 31,1 olarak
bulunmus ve LGA olmayan bebeklerin annelerine gore istatistiksel olarak anlaml
sekilde yiiksek saptanmistir. Usta ve ark.” nin (106) yaptigi ¢alismada GDM tanisi
almamig gebelerde 30 yas lizerinde fetal makrozomi riskinin 30 yas altina gore 1,5
kat artmis oldugu tespit edilmistir. Ulkemizde 2001 yilinda yapilan baska bir
calismada, maternal yas ile yenidoganin antropometrik Ol¢limleri arasinda
korelasyon oldugu ve 35 yas tstii gebelerin bebeklerinde makrozomi riskinin 3

kat artmis oldugu gosterilmistir (114).

Calismamizda OGTT sonuglarina gore bebegin LGA olma riskini 6ngéren
esik plazma glukoz degerini belirlemeye yonelik yapilan ROC analizinde, en
yiiksek sensitivite ve spesifitt OGTT 1. saat plazma glukoz degeri igin
saptanmigtir. Aglik ve 2. saat plazma glukozu ig¢in daha disiik sensitivite ve
spesifitede degerler elde edilmistir. Dodd ve ark. (9) yaptigi ¢alismada 50 gr
tarama 1. saat, 75 gr OGTT aglik ve 2. saat plazma glukoz degerlerinin
komplikasyonlar1 6ngdrmedeki tanisal dnemini degerlendirmek i¢in ROC analizi
yapmustir. Makrozomi riski i¢in, GDM tanisinda kullanilan esik degerler dahil
olmak tizere li¢ grupta da plazma glukoz degerlerinde diisiik sensitivite elde

edilmistir.

Gestasyonel yasa gore dogum agirliginin 90. persentil lizerinde olmasi kisa
ve uzun donemde istenmeyen etkilere neden olmaktadir. Kisa donemde LGA
bebekler dogum travmasi ve perinatal asfiksi agisindan artmis risk altindadir.
Uzun dénemde LGA dogan bebeklerde metabolik sendrom gelisme riski artmistir
(5, 115). Metabolik sendrom gelisen ¢ocuklarda da ortalama 25-30 yas arasinda
tip 2 diyabet gelismesi beklenmektedir (116). Bu problemler kusaklar arasi artarak

devam etmekte (67) ve kisir dongii haline gelerek toplum sagligi sorunu olarak
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karsimiza ¢ikmaktadir. Yapilan bir¢cok ¢alismada GDM tanist almamis gebelerde
plazma glukoz diizeyi kontroliinii saglamaya yonelik yaklasimlarla LGA dogum
sikliginin azaltilabilecegi gosterilmistir (8, 89, 117).

Calismamizda hipoglisemi gelisen bebeklerin annelerinin OGTT 1. saat ve
2. saat plazma glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir. Bebekte hipoglisemi gelisimine risk yaratacak faktorler ile
olusturulan modelin regresyon analizinde ise OGTT 1. saat plazma glukoz
degerinin hipoglisemi gelisimi {lizerine anlamli etkisi oldugu goriilmiistiir. HAPO
caligmasinda klinik hipoglisemi gelisimi ile yiikselen glisemik kategoriler
arasinda diger primer sonuglara oranla daha zayif iliski saptanmistir. OGTT
plazma glukoz degerlerinin siirekli degisken olarak analizinde yiikselen 1. saat
plazma glukoz degerleri anlamli iken, aglik ve 2. saat plazma glukoz degerleri
anlamli bulunmamustir (1). Dodd ve ark.” nin (9) tarama testi olarak iki basamakl
yaklagimi temel alarak 16,975 gebenin maternal ve yenidogan sonuglarini
inceledikleri caligmada, gebeler 50 gr tarama testi takibinde 75 gr OGTT aglik ve
2. saat plazma glukoz degerlerine gore kategorize edilmistir. Hipoglisemi gelisen
bebek sayis1 her ii¢ grupta da yiikselen plazma glukoz degerleri ile istatistiksel

olarak anlamli sekilde artmustir.

Calismamizda hipoglisemi gelisen bebeklerin annelerinin karakteristik
ozellikleri incelendiginde, ortalama gebelik oncesi VKi 25,5 kg/m? olarak
bulunmus ve hipoglisemi gelismeyen bebeklerin annelerine gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir. GDM tanisi alan 2,092 gebe ile 2012
yilinda yapilan bir ¢alismada benzer sekilde hipoglisemi gelisen bebeklerin
annelerinin gebelik &ncesi VKI anlamli sekilde yiiksek saptanmustir. Yapilan
regresyon analizinde gebelik éncesi VKI* nin 25 kg/m? iizerinde olmasi neonatal

hipoglisemi gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii olarak gosterilmistir (118).

Calismamizda OGTT sonuglarina gore bebekte hipoglisemi gelisme riskini
ongoren esik plazma glukoz degerini belirlemeye yonelik yapilan ROC analizinde
OGTT 1. ve 2. saat plazma glukoz degerinde, aclik plazma glukoz degerine gore
daha yiiksek sensitivite ve spesifite saptanmistir. Dodd ve ark.” nin (9) yaptigi
calismada bebekte hipoglisemi gelisme riskini 6ngérmek i¢in yapilan ROC

analizinde, bakilan plazma glukoz degerlerinde diisiik sensitivite elde edilmistir.
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Calismamizda LGA bebeklerin % 45,6’ sinda hipoglisemi gelistigi
goriilmistiir. LGA bebekler dogumdan sonra devam eden fetal hiperinsiilinemiye
bagl olarak hipoglisemi agisindan artmis risk altindadir (119). Risk gruplarinda
hipoglisemi sikliginin degerlendirildigi bir calismada dogum haftas1 35 {izerinde
olan 514 bebek degerlendirilmistir. Calismada DAB olmayip LGA olan
bebeklerde hipoglisemi gelisme oran1 % 42,6 olarak saptanmistir (120).

Yenidogan doneminde hipoglisemi sik goriilen bir sorundur ve norolojik
etkilenmeye yol agabilmektedir (46). Norolojik etkilenmeden sorumlu hipoglisemi
sinirt noronal alternatif enerji kaynaklarinin varligi bakimindan belirsizdir (121).
Bu yiizden hipogliseminin tanimi tartismali olsa da, kliniklerde genel olarak
tedavi igin 47 mg/dl esik degeri kullanilmaktadir (122). Yenidogan
hipoglisemisinin siklig1 ileri anne yasu, artan gebelik 6ncesi VKI ve diyabet siklig
nedeniyle giderek artmaktadir (120). Annede diyabet tanis1 olmasa bile LGA
bebekler fazla olan insiilinin etkisinden dolay1 hipoglisemi agisindan artmis risk
altindadir. Hiperinsiilinemik hipogliseminin olumsuz nérolojik etkileri, keton ve
laktat gibi alternatif enerji kaynaklarmin yiiksekligi ile birliktelik gosteren
hipoglisemiden daha fazla olabilir (121). Bundan dolayt LGA dogan bebekler
hipoglisemi yoniinden mutlaka yakin takip altinda olmalidir. LGA bebekler i¢in
Onerilen takip siiresi plazma glukoz degeri 47 mg/dl’ nin altina diismez ise 12
saattir (123). Fakat bu siire merkezler ve Kklinisyenler arasinda farklilik
gostermektedir (122).

Calismamizda makrozomiye bagli sezaryen ile dogum yapan annelerin
OGTT aclik ve 1. saat plazma glukoz degerleri makrozomiye bagl sezaryen ile
dogum yapmayan anne grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir. HAPO caligmasinda ytikselen glisemik kategoriler ile primer
sezaryen oranindaki artis arasinda diger primer sonuglara benzer sekilde stirekli ve
kademeli iliski saptanmigtir. Calismada en diisiik glisemik kategorideki annelerde
primer sezaryen orant % 13,3 iken, en yiiksek kategorideki annelerde % 27,9
olarak saptanmistir (1). Stamilio ve ark.” nin (11) yaptig1 ¢calismada iki basamakl
yaklasimda 50 gr tarama testinde esik degeri gecip OGTT’ de GDM tanisi
almamig gebelerin sezaryen orani, 50 gr tarama testinde esik degerin altinda kalan

gebelere gore anlamli sekilde yiiksek saptanmustir.
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Gestasyonel yasa gore dogum agirlig1 90. persentil iizerinde olan bebekler
vajinal yol ile dogumda artmis asfiksi ve dogum yaralanmasi riski altinda
olduklar1 i¢in bu bebeklerde sezaryen dogum tercih edilmektedir. Sezaryen
sikliginin artmas1 solunum sorunlar1 ve YDYBU yatis oranlarini artirmaktadir
(124).

Calismamizda prematiire bebeklerin annelerinin 2. saat plazma glukoz
degerleri prematiire olmayan bebeklerin annelerine gore istatistiksel olarak
anlamli sekilde yiiksek saptanmistir. Prematiiritenin risk faktorleriyle olan ¢ok
degiskenli regresyon analizinde 2. saat plazma glukoz degerinin prematiir dogum
tizerine anlamli etkisi oldugu goriilmistiir. Jensen ve ark.” nin (125) GDM tanisi
almamig 2,885 gebe ile yaptiklar1 ¢alismada, spontan preterm dogum ile 75 gr
OGTT 2. saat kan sekeri arasinda anlamli lineer iliski saptanmistir. HAPO
calismasinda 1. saat ve 2. saat plazma glukoz seviyelerindeki yiikselme ile
prematiir dogum arasinda anlamli iligki bulunmustur (1). Prabhu ve ark.” nin (104)
yaptig1 calismada ise 75 gr OGTT 2. saat plazma glukoz degerine gére GDM
tanis1 almamis hiperglisemik anne bebekleri ile normoglisemik anne bebekleri

arasinda prematiir dogum agisindan anlaml fark saptanmamugtir.

Calismamizda prematiirite riskini d6ngormede tanisal degeri olabilecek esik
degeri belirlemeye yonelik yapilan ROC analizinde OGTT plazma glukoz

degerleri i¢in diisiik sensitivite ve spesifitede degerler elde edilmistir.

Calismamizda polisitemi saptanan bebeklerin annelerinin aglik plazma
glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir.
Polisiteminin risk faktorleriyle yapilan cok degiskenli regresyon analizinde aglik
plazma glukoz degerinin polisitemi {izerine anlamli etkisi oldugu goriilmiistiir.
New York’ ta 125 gebenin ii¢ grupta [OGTT’si normal olan, tek anormal degerli
OGTT ve GDM tanili (NDDG kriterlerine gore)] yapilan karsilagtirmali kontrol
calismasinda, polisitemiyi de igceren metabolik komplikasyon riski tek anormal
degerli grupta diger iki gruba gore anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (90).
Polisitemik bebekler RDS, hiperbilirubinemi, hipoglisemi ve tromboz agisindan
artmis risk altindadir. Bundan dolayr polisittmi YDYBU’ ye vyatis
endikasyonunun ve neonatal morbiditenin 6nemli bir nedeni olarak karsimiza

cikmaktadir. Yapilan bir caligmada polisitemi YDYBU yatislarinda % 14,5
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oraninda tespit edilmistir (126). Calismamizda 16 bebekte polisitemi saptanmis, 7
bebek parsiyel kan degisimi yapilmak iizere YDYBU’ ye yatirilmustir. Bu durum
yatis endikasyonlarmnin % 9,8’ ini olusturmustur. Polisitemi riskini 6ngérmede
tanisal degeri olabilecek esik degeri belirlemeye yonelik yapilan ROC analizinde

diisiik sensitivite ve spesifitede degerler elde edilmistir.

Calismamizda YDYBU’ ye yatist olan ve hiperbilirubinemi gelisen
bebeklerin annelerinin ortalama plazma glukoz degerlerinde anlamli fark
saptanmamistir. HAPO c¢alismasinda her iki sonug icin de OGTT 1. ve 2. saat
plazma glukoz degerlerinin yiiksekligi arasinda siirekli iliski tespit edilmistir (1).
Prabhu ve ark.” nin (104) yaptigi ¢alismada hiperglisemik anne bebeklerinde
tedavi edilen hiperbilirubinemi siklig1 agisindan anlamli fark goriilmemigken, Rey
ve ark. (127) GDM tanis1 almamig fakat 50 gr tarama testinde esik degeri agmis
olan gebelerin bebeklerinde hiperbilirubinemi sikligmin artmis oldugunu
gostermistir. Avustralya’da 1,736 gebe ile yapilan bir calismada sinirda
hiperglisemisi olan gebelerin bebeklerinin kontrol grubuna goére 2 kattan daha
fazla YDYBU yatis riskine sahip oldugu saptanmigtir. Bunun nedeni olarak
smnirda hiperglisemik gruptaki gebelerin bebeklerinde artmis oranda asfiksi ve

preterm dogum olmasi gosterilmistir (10).

Calismamizda SGA dogan ve dogmayan bebeklerin annelerinin OGTT
plazma glukoz degerlerine bakildiginda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir.
Literatiirde SGA ile GDM tani kriterlerini karsilamayan maternal hiperglisemiyi
degerlendiren g¢alismalar mevcut olmakla birlikte (128) anlamli fark saptanan

calisma bulunamamastir.

Sonug olarak; mevcut tani kriterleri ile GDM tanis1 almayan gebelerde
yiiksek plazma glukoz diizeylerinin yenidogan komplikasyonlarini 6nemli oranda
artirdigi, bir¢ok calismada gosterilmistir. Calismamizda IADPSG kriterleri ile
GDM tanis1 almayan gebelerin hiperglisemi iliskili yenidogan komplikasyonlari
incelendiginde; LGA olan, hipoglisemi, polisitemi gelisen ve prematiir dogan
bebeklerin annelerinin OGTT plazma glukoz degerleri anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir.  Yapilan ¢ok degiskenli regresyon analizlerinde plazma glukoz
degerlerinin komplikasyonlar {izerinde anlamli etkisi oldugu gorilmistir. EK

olarak artmus gebelik &ncesi VKI ve gebelikteki kilo alimi ile LGA siklig
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arasinda anlaml iligki bulunmustur. Farkli tarama sekli ve kriterler ile esik degeri
asarak GDM tanist alan gebelerin uygun yasam onerileri, diyet ve gerekirse ilag
tedavisi ile maternal ve yenidogan komplikasyon riski azaltilabilirken, esik degeri
asmadig1 i¢in tan1 konamayan hiperglisemik gebeler artmis gebelik ve yenidogan
komplikasyon riski altinda kalmaktadir. GDM tanis1 almayan gebelerde tedaviyle
komplikasyon sikliginin degerlendirildigi az sayida ¢aligmada sadece diyet Onerisi
ile LGA sikliginin azaltilabilecegi gosterilmistir (8, 128). Gebelik 6ncesi normal
kiloda olmak, gebelik siiresince uygun kilo alimi1 ve kan sekerini diisiirmeye
yonelik dnlemlerle GDM tanis1 almayan hiperglisemik gebelerin ve bebeklerinin
komplikasyon riski azaltilabilir. Bunun i¢in komplikasyonlarin riskini dngérmede
tanisal degeri olabilecek plazma glukoz degerini belirlemek 6nemli bir nokta
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Calismamizda bununla ilgili literatiire paralel olarak
yiiksek sensitivite ve spesifitede degerler elde edilememistir. Buna ragmen
yapilan az sayidaki ¢alisma {imit vadetmis ve bu konuda yol gdsterici olmustur.
Daha kesin sonuglar i¢in komplikasyonlarin risk faktorlerinin de birlikte
degerlendirildigi analizler ve genis ¢apta c¢aligmalar yapilmasina ihtiyag

duyulmaktadir.
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. SONUCLAR

Calismamiza 354 gebe ve bebekleri dahil edilmistir.

Calismadaki gebelerin 28 inde gestasyonel hipertansiyon, 7’ sinde
preeklampsi saptanmustir. 193 gebe sezaryen ile dogum yaparken, sezaryen
dogumlarin 86 s1 primer sezaryen olarak, 24’ {i makrozomiye bagli olarak
gerceklesmistir (Tablo 6).

. Makrozomiye bagli sezaryen dogum yapan annelerin OGTT a¢hk ve 1. saat
plazma glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmustir (Tablo 7).

Yenidoganlarin 92’ si LGA, 43’ ii prematiire, 27’ si SGA olarak dogmustur.
53 bebekte hipoglisemi, 71 bebekte YDYBU ihtiyaci, 16 bebekte polisitemi
saptanmistir. 33 bebekte indirekt hiperbilirubinemiye bagli fototerapi ihtiyaci
olusmustur (Sekil 3).

Gestasyonel yasa gore dogum agirligr 90. persentil tizerinde olan bebeklerin
annelerinin OGTT achk, 1. saat ve 2. saat plazma glukoz degerleri
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (Tablo 10).
Gestasyonel yasa gore dogum agirligr 90. persentil iizerinde olan bebeklerin
annelerinin yas ve gebelik oncesi VKI, LGA olmayan bebeklerin annelerine
gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (Tablo 11).
Gestasyonel yasa gore dogum agirliginin 90. persentil iizerinde olmasina etki
edebilecek faktorlerle yapilan ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizinde
gebelik dncesi VKI, gebelikteki kilo ahmi ve OGTT 1. saat plazma glukoz
degerinin LGA iizerine etkisi oldugu saptanmistir (Tablo 12).

LGA riskini 6ngoérmede tanisal degeri olabilecek plazma glukoz degerlerini
belirlemeye yonelik yapilan ROC analizinde OGTT 1. saat plazma glukoz
degeri, aclik ve 2. saate gore daha yiiksek sensitivite ve spesifitede
saptanmustir (Sekil 8).

Hipoglisemi saptanan bebeklerin annelerinin OGTT 1. saat ve 2. saat plazma
glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir
(Tablo 10).
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20.

Hipoglisemi gelisen bebeklerin annelerinin gebelik éncesi VKI, hipoglisemi
gelismeyen bebeklerin annelerine gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksek saptanmistir (Tablo 13).

Bebekte hipoglisemi gelisimi iizerine etkili olabilecek faktorlerle yapilan ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizinde OGTT 1. saat plazma glukoz
degerinin hipoglisemi gelisimi iizerine anlamli etkisi oldugu saptanmistir
(Tablo 14).

Bebekte hipoglisemi gelisme riskini 6ngérmede tanisal degeri olabilecek
plazma glukoz degerlerini belirleyeme yonelik yapilan ROC analizinde
OGTT 1. saat ve 2. saat plazma glukoz degerleri, acli gore daha yiiksek
sensitivite ve spesifitede saptanmistir (Sekil 9).

Prematiir dogan bebeklerin annelerinin OGTT 2. saat plazma glukoz
degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (Tablo 10).
Bebegin prematiir dogmasi lizerine etkili olabilecek faktorlerle yapilan ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizinde OGTT 2. saat plazma glukoz
degerinin prematiir dogum tizerine anlaml etkisi oldugu saptanmistir (Tablo
15).

Bebegin prematiir dogma riskini 6ngoérmede tanisal degeri olabilecek plazma
glukoz degerlerini belirleyeme yonelik yapilan ROC analizinde elde edilen
degerler diisiik sensitivite ve spesifitede saptanmistir (Sekil 10).

Polisitemi saptanan bebeklerin annelerinin achk plazma glukoz degerleri
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (Tablo 10).

Bebekte polisitemi gelisimi iizerine etkili olabilecek faktorlerle yapilan ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizinde a¢hk plazma glukoz degerinin
polisitemi gelisimi iizerine anlamli etkisi oldugu saptanmistir (Tablo 16).
Bebekte polisitemi gelisme riskini ongdérmede tanisal degeri olabilecek plazma
glukoz degerlerini belirleyeme yonelik yapilan ROC analizinde elde edilen
degerler diisiik sensitivite ve spesifitede saptanmistir (Sekil 11).

Calismamizda SGA dogan ve dogmayan bebeklerin annelerinin OGTT plazma
glukoz degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (Tablo 10).
Yenidogan yogun bakim iinitesine yatan ve yatmayan bebeklerin annelerinin
OGTT plazma glukoz degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark

saptanmamustir (Tablo 10).
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8. OZET

Diyabetik Simirlarda Olmayan Hipergliseminin Yenidogana Etkileri

Gestasyonel diyabet tani kriterlerini karsilamayan hiperglisemi 6nemli
oranda anne grubunu etkilemekte ve yenidogan komplikasyonlarna yol
agmaktadir.

Calismamizda GDM tanis1 almayan gebelerde OGTT plazma glukoz
degerleri ile yenidogan komplikasyonlarimi karsilagtirmak ve komplikasyon
riskini Ongérmede tanisal degeri olabilecek plazma glukoz degerlerini
gosterebilmek amaglanmstir.

Calismaya GUTFH’ de takip edilen ve IADPSG 2010 &nerileri ile GDM
tanis1 almayan gebeler dahil edilmistir. Komplikasyonlardan primer olarak LGA
dogum, bebekte hipoglisemi gelisimi, makrozomiye bagli sezaryen
endikasyonuna bakilirken sekonder olarak SGA dogum, prematiirite, YDYBU
(polisitemi, hiperbilirubinemi, solunum sikintisi, konjenital malformasyon,
asfiksi) yatis1 degerlendirilmistir.

Toplamda 354 gebe ve yenidogan c¢alismaya dahil edilmistir.
Komplikasyonlar karsilastirmali analizlerde incelendiginde; LGA, hipoglisemi,
makrozomiye bagli sezaryen, prematiirite ve polisiteminin yiiksek plazma glukoz
seviyeleri ile anlaml1 iliskisi saptanmistir. Fakat hiperbilirubinemi, YDYBU yatisi
ve SGA dogum ile anlamli iliski bulunmamistir. Cok degiskenli regresyon
analizlerinde aglik plazma glukoz degerinin polisitemi tizerine, OGTT 1. saat
plazma glukoz degerinin LGA ve hipoglisemi lizerine, OGTT 2. saat plazma
glukoz degerinin ise prematiirite lizerine anlamli etkisi oldugu gorilmiistiir. LGA
dogan ve hipoglisemi gelisen bebeklerin annelerinin gebelik éncesi VKI anlamli
sekilde yiiksek saptanmistir. Yapilan regresyon analizinde gebelik éncesi VKI ve
gebelikteki kilo alimmin LGA iizerine anlamli etkisi oldugu goriilmiistiir. OGTT?
de komplikasyon riskini 6ngérmek i¢in yapilan ROC analizlerinde tanisal anlam
tasiyacak sensitivite ve spesifitede plazma glukoz degeri saptanmamistir.

Hiperglisemik anne bebekleri, anne GDM tanis1 almasa bile yenidogan

komplikasyonlar1 acgisindan artmis risk altindadir. GDM tanis1 almayan
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hiperglisemik annelerin gebelik &ncesi VKI ile gebelikteki kilo alimi kontrol
altinda tutularak ve gebelik siiresince kan sekerini diisiirmeye yonelik onlemler

alinarak komplikasyon riski azaltilabilir.

Anahtar kelimeler: Maternal hiperglisemi, yenidogan komplikasyonlari, glukoz

tolerans testi
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9. SUMMARY

Neonatal consequences of non-diabetic hyperglycemia

Hyperglycemia that does not meet the diagnostic criteria of gestational
diabetes affects a significant group of pregnant women and leads to many
neonatal complications.

Our aim in this study is to see if there is a statistically significant
difference between the OGTT glucose level of pregnant women who do not meet
the diagnostic criteria of GDM and their babies’ neonatal complications and to see
if the plasma glucose levels can be used to predict the complication risk.

A group of pregnant women who were not diagnosed with GDM based on
the recommendations by IADPSG 2010 were followed at Gazi University
Hospital. Primary complications were birth weight above the 90th percentile for
gestational age (LGA), neonatal hypoglycemia and cesarean section due to
macrosomia. Secondary complications were below the 10th percentile for
gestational age (SGA), premature delivery (before 37 weeks of gestation), need
for intensive neonatal care (polycythemia, hyperbilirubinemia, respiratory

problems, congenital malformations, neonatal asphyxia).

A total of 354 pregnant women and their babies were included in the
study. In comparative analysis the following complications were analyzed; LGA,
hypoglycemia, cesarean section due to macrosomia, premature delivery and
polycythemia were found to have a significant association with high plasma
glucose levels. However, there was no significant association between
hyperbilirubinemia, need for intensive neonatal care and SGA. In multivariate
regression analysis, fasting plasma glucose level was found to have a significant
effect on polycythemia of OGTT, 1 st hour plasma glucose level on LGA and
hypoglycemia, 2 nd hours plasma glucose level on prematurity. The pregravid
body mass index (BMI) of the mothers of the babies with LGA and hypoglycemia
were found to be significantly higher. No significant specificity and sensitivity
levels were found to predict the association between the risk of complications and

the OGTT plasma glucose levels after ROC analysis.
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Infants with hyperglycemic mothers are at increased risk of neonatal
complications, even if their mothers are not diagnosed with GDM. The risk of
complications can be reduced by an appropriate BMI before pregnancy and
weight gain in pregnancy and by reducing the plasma glucose level during

pregnancy of hyperglycemic mothers.

Keywords: Maternal hyperglycemia, neonatal complications, glucose tolerance

test
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