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OzZET

GESTASYONEL DIABETLI GEBELERDE KANDA iNSULIN VE TRIGLISERID
DUZEYLERI BAKILARAK iNSULIN REZISTANSI SAPTANMASI

Dr. Esra POTA

Amag: Gestasyonel diyabet, ilk kez gebelik sirasinda saptanan degisik dere-
celerde glukoz tolerans bozuklugu olarak tanimlanir. Sikhgr dinyada gittikge
artmaktadir. Hem anne hem de fetus icin olumsuz olaylarla iliskilidir. Tanida tek
asamali veya iki asamali oral glukoz tolerans testi kullanilabilir. Yapilan
calismalarda diyabetik yetiskinlerde plazmada bakilan insulin ve trigliserid degerleri
ile insulin rezistans! saptanabildigi ortaya konulmustur. Bizde bu calismamizda
gestasyonel diyabetik gebelerde plazmada insulin ve trigliserid dizeylerine bakarak

insulin rezistansini saptayabilmeyi amagladik

Materyal-Metod: Calismamiz prospektif klinik calismalar olarak dizayn edilmis olup;
Pamukkale Universitesi Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Poliklinigi'ne
rutin kontrole gelen gebeler arasindan segildi.24-28.haftalarda yapilan 75 mg oral
glukoz tolerans testi uygulandi. Test sonuglarina gére gestasyonel diabet saptanan
25 hasta ve test sonuclar normal olan 25 hastada plazma insulin ve trigliserid

diuzeylerine bakildi. Veriler plazma konsantrsayonlari olarak kaydedildi.

Veriler SPSS 24.0 (IBM Corp. Released 2016. IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 24.0. Armonk, NY: IBM Corp.) paket programiyla analiz edilmistir. Strekli
degiskenler ortalama + standart sapma olarak ifade edilmigtir. Grup
karsilastirmalarinda Man Whitney U test kullanildi. Gruplar arasi karsilastirmada

Spearman korelasyon testi kullanildi.

Bulgular: Gestasyonel diyabetik hasta grubunda kontrol grubu ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak serum glukoz, insulin ve Homa-IR dizeylerinin
arttig1 (p<0.001, p<0.001 ve p<0.001, sirasiyla) serum trigliserid duzeylerinin ise
arttigr ancak anlamli bir yikseklik olmadigi saptandi (p>0.05).

Gestasyonel diyabetik hasta grubunda serum insulin dizeyleri ile Homa-IR
arasinda pozitif bir korelasyon (r=0.438, p<0.05), plazma glukoz ve homa-ir

arasinda da pozitif bir korelasyon saptandi (r=0.655, p<0.05). Serum trigliserid

VIl



dizeyleri ile homa-ir arasinda ise anlamli bir korelasyon tespit edilmedi(r=-0.159,
p>0.05).

Sonug¢: Bulgularimiz GDM’li hasta grubunda anlamli olarak insulin dizeylerinin
yuksekligi, hiperglisemi, ve insulin direnci artisini géstermektedir. Serum trigliserid
dizeyleri ve insulin rezistansi arasinda anlamli bir korelasyon tespit edemedik.
Serum insulin x serum trigliserid degerinin ise insulin rezistansini saptamadaki

sensivitesini %82 spesifitesini %80 olarak saptadik.

Anahtar Kelimeler: Gestasyonel Diabetes Mellitus, insiilin, trigliserid diizeyleri,

insulin rezistansi
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iINGILIzCE OzET

DETERMINATION OF INSULIN RESISTANCE BY USING LEVELS OF PLAZMA
INSULIN AND TRIGLISERID IN PREGNANT WOMAN WITH GESTATIONAL
DIABETES MELLITUS

Dr. Esra POTA

Aim: Gestational diabetes has been defined as first recognition of abnormal glucose
tolerance during pregnancy. The prevalence is increasing in the world. Both mother
and fetus are associated with adverse events. The one step or two step oral glucose
tolerance test can be used to diagnostic testing. in current study is show that blood
insulin and trigliserid level can be use predict of insulin resistance.In this study we
aim that determine insulin resistance to use of blood insulin and trigliserid on

pregnant woman with gestational diabetes .

Material and Methods: Our study designed prospective clinical trials.25 pregnant
woman with gestasyonel diabetes mellitus and 25 healthy pregnant woman who
admitted to Obstetrics and Gynecology Policlinics of Pamukkale University Hospital
for rutin control. Data was analyzed with SPSS 24.0 (IBM Corp. Released 2016.
IBM SPSS Statistics for Windows, Version 24.0. Armonk, NY: IBM Corp.) Data was
recorded as mean t standart deviation. Man Whitney U test was used in
comparison in groups Pearson correlation test was used for the comparison

between groups.

Results: The levels of blood glucose, insulin, homa-ir, trigliserid in women with
GDM group were found higher than those in healthy pregnant women. There were
significant positive correlations between insulin resistance and insulin x trigliserid

levels of GDMsubjects.

Key Words: gestational diabetes mellitus, insulin and trigliserid level ,oral glukoz

tolerans test



1. GIRIS VE AMAG

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) gebelik sirasinda ortaya ¢ikan en yaygin
metabolik hastaliktir. Son 20 yilda GDM oranlarinin diinya genelinde énemli lgtide
arttigr gézlenmektedir (1-4). GDM gelisen kadinlarin %10’undan fazlasi dogumdan
sonra tip 2 diyabet tanisi almaktadir. Gestasyonel diyabetli kadinlarin on yillik
izlemlerine bakildiginda bu risk %70’'in Gzerinde olabilmektedir. Gebelikte maternal
obezite ve hiperglisemi varligi, yenidoganda ileriki dénemlerde diyabet ve obezite
riskininin artmasina ve kardiyo-metabolik hastaliklarin gelecek nesillere
aktariimasina sebep olmaktadir (5). Saglikh yasam bigimi uygulamalari GDM'nin
anne ve yenidoganda olusturacagi olumsuz sonuglara karsi koruyucu olmaktadir.
Amerikan Diyabet Birligi (ADA) 2014 Klinik rehber onerilerinde, diyabet tedavisinde
yasam bicimi uygulamalarinin énemini dile getirmistir. Bu konuda o6zellikle tibbi
beslenme tedavisi ve fiziksel aktivite konularinin énemini vurgulamistir (6). Guncel
verilere bakildiginda, diyabetin izleminde ve medikal tedavide kullanilan yéntemlerin
pahali yontemler oldugu goérilmektedir. Saglikh yasam bicimi uygulamalari,
gestasyonel diyabet tedavisinde maliyet etkin bir yontem olarak kabul edilmektedir
(6).Tanida tek asamali veya iki asamali oral glukoz tolerans testi
kullanilabilir.Yapilan galismalarda diyabetik yetiskinlerde plazmada bakilan instlin

ve trigliserid degerleri ile insulin rezistansi saptanabildigi ortaya konulmusgtur.

Bizde bu ¢alismamizda gestasyonel diyabetik gebelerde plazmada insilin

ve trigliserid diizeylerine bakarak insulin rezistansini saptayabilmeyi amacladik



2. GESTASYONEL DIABET

GDM ilk kez gebelikte ortaya cikan veya gebelik sirasinda tanilanan glukoz
intoleransi olarak tanimlanmaktadir (7). GDM dinya genelinde giderek artig
gosterdigi ve prevalansinin %1 ile %14 arasinda degistigi gorulmektedir (8-11).
GDM genetik zeminde var olan patolojinin ¢evresel ve sosyal etkenlerle ortaya
ciktigr bir halk sagligi problemidir (2). Maternal obezite, ileri anne yasi, etnik koken,
birinci dereceden akrabalarda diyabet dykisl, dnceki gebeliklerde GDM d6ykusd, iri
bebek ya da aciklanamayan yenidogan olimleri ile tanimlanan kot obstetrik 6yka,
GDM’ye yonelik risk faktorleri olarak goésterilmektedir (3,9,12). Koruyucu 6nlemlerin
alinabilmesi ve GDM’nin tedavi edilebilmesinde taramalarin roli buylk 6nem
tasimaktadir (13). Bu nedenle GDM taramasi risk faktorlerini temel almal ve
evrensel olmalidir. GDM'nin erken tanisi, olusabilecek fetal ve neonatal
komplikasyonlari azaltmak icin 6én kosuldur (8). ilk prenatal vizitte gebelerin risk
kategorisinin belirlenmesi, ylksek riskli gebelerin ulasilabilen en erken zamanda
tetkik edilmesi, GDM saptanmadiysa 24-28. haftada tekrar degerlendiriimeleri
Onerilmektedir. Kadinin dreme ¢aginda énemli bir yasam olay! olarak ortaya ¢ikan
GDM hem annenin hem de bebegin saghgini olumsuz etkilemektedir. Fetal
makrozomi, dogum defektleri (omuz distozisi, kemik kiriklari, sinir palsileri) neonatal
hipoglisemi, hiperbilirubinemi ve solunum problemleri fetusta gelisebilecek olumsuz
durumlar olarak karsimiza cikabilmektedir (3,16). Kiz bebeklerde, makrozomi ve
gestasyonel yasa gére iri (LGA — Large for gestational age) olmaya bagli olarak
daha ileriki yaslarda premenopozal meme kanserinin gorilebilecegi ifade
edilmektedir. Yenidogan acisindan ileriki dénemlerde obezite, entellektiel
gelismede gecikme, bozulmus glukoz toleransi ve tip 2 diyabet ortaya
¢cikabilmektedir. GDM'li kadinlarda, maternal hipertansiyon ve preeklampsi
oranlarinin ve sezaryen gibi doguma ydnelik mudahalelerin arttigi goérulmektedir.
GDM'li kadinlarda ileriki dénemlerde tekrar gestasyonel diyabet, prediyabet
(bozulmus glukoz toleransi ve bozulmus aglik glukozu) ve tip 2 diyabet geligimi riski
oldukcga yUksektir (3,4,17). Ayrica gestasyonel diyabetin, kadinlarda yasam kalitesini
etkiledigi ve anormal glukoz degerlerine sahip kadinlarda depresyon gorluime

oranlarinin daha yuksek oldugu belirtimektedir (18,19).

GDM tedavisinde, farmakolojik yontemlerin ve yasam bic¢imi uygulamalarinin

kullanildig! ve diyabetin yol acacagi olumsuz sonuglar Uzerinde her iki yontemin de



etkili olabilecegi Dbelirtimektedir (20,21). Hatta yasam bi¢cimi degisikligi
programlarinin farmakolojik tedaviden daha etkili oldugu 6ne surtulmektedir (10).
GDM'nin yonetilmesi yasam biciminin degerlendiriimesi ve dizenlenmesini, glisemik
kontrolu, kendi kendine kan glukozu izlemini icine almaktadir (22). Yeme
davraniglari ve fiziksel aktiviteyle iligkili olan yasam bigimi, diyabetten korunmada ve
diyabet tedavisinde oldukca dnemli bir role sahiptir. Diyabet gelisiminde, genetik
kadar davranigsal ve yagsam bicimi faktorlerinin de etkisi oldugu bilinmektedir (23).
ideal kiloda olma, saglikli beslenme, diizenli egzersiz yapma ve sigara kullanmama
gibi saglikli yasam bicimi davranislarinin gestasyonel diyabet gelisimini onledigi
yonunde kanitlar bulunmaktadir (24). K6t yasam bicimi davraniglarinin GDM riskini
artirdigi, saghkh yasam bigimi davranislarinin ise GDM riskini azaltti§i ifade
edilmektedir. Gestasyonel diyabetli gebelere, diyabet tedavisine yonelik girisimlerin

yani sira saglikl yasam bigimi davraniglarinin kazandirilmasi da gereklidir (17).

Gestasyonel diyabetli kadinlarin gebelik sirasinda oldugu gibi dogum sonu
donemde de izlenmeleri 6nemlidir. Mecdi ve Beji (25) yaptiklari tanimlayici bir
calismada, GDM’li kadinlarin postpartum diyabet taramasina gitmelerini etkileyen
faktorleri belirlemiglerdir. Postpartum taramalara gitmeyi kolaylagtiran faktorler
arasinda; testin gerekliliginin farkinda olma, diyabet ekibi tarafindan takip edilme,
ailede diyabet o6ykisunin olmasi, saglik c¢alisanlarinin hatirlatmasi, telefonla
hatirlatma, ulasim kolayhdi, bebede bakacak birinin olmasi yer almaktadir.
Engelleyici faktorler arasinda ise, testin gerekliliginin farkinda olmama, bilgi eksikligi,
bebekle ¢cok mesgul olma, ulagsim zorlugu, bebege bakacak birinin olmamasi yer
almaktadir. Kanada Diyabet Birligi (CDA) 2008 klinik uygulama rehberlerinde,
GDM'li kadinlarin postpartum takiplerinde; saglikli yagsam bigimi uygulamalarini
surdurmeleri, uygun kilo vermeleri, emzirmeleri ve kan glukoz duzeylerini
Olgtirmeleri gerektigini savunmaktadir (26). Amerikan Jinekoloji ve Obstetri Birligi
(ACOG) 2009’da GDM’li kadinlarin postpartum dénemde Ag¢hk Plazma Glukozu
(fasting plasma glucose) ve OGTT ile taranmalarinin uygun olacagini belirtmistir
(27). Saglikh yasam bicimi davraniglarina gebelikten 6nce baslanmasi gerektigi,
gebelik boyunca devam ettirilmesi ve dogumdan sonra da diyabetten korunmak igin
surdurilmesi gerektigi dnerilmektedir (5). GDM'nin etkili bir sekilde yonetilmesi igin

saghkl yasam bigimi davraniglarinin diizenlenmesi bliyuk dnem tagimaktadir.



2-1 GEBELIKTE METABOLIK ADAPTASYON VE iNSULIN DIRENCI

Normal gebelikte aglk déneminde, kan glukoz dizeyi, gebe olmayana gore
%10-15 daha duguktur. Bu durum, gebelikte artan glikojen deposu, periferal glukoz
kullanimi, hepatik glukoz Uretimi ve fetus tarafindan glukoz tuketiminin artmasi
nedeniyle olugur. Maternal glukoz, hem anne hem de fetusa dagilir, yani glukozun
dagildigi alan genisler. Postprandiyal dénemde ise, postprandiyal kan glukozu, gebe
olmayana gére % 10-15 daha yiiksektir. insilin direnci nedeni ile glukoz
dizeylerinin normal sinirlarda tutulabilmesi fazla miktarda insilin salinimi ile
saglanir. insllin ve insilin benzeri blylime faktdri-1, enerji metabolizmasi
regulasyonu, hicresel proliferasyon, doku gelisim ve farklilasmasinda hayati 6nem
tasir (26).

Gebelik surecinde normal bir fenomen olarak olusan insilin direnci,
diyabetojenik hormonlar olan ve plasentadan salgilanan blyime hormonu,
kortikotropin salgilatici hormon, plasental laktojen (hPL) aracilidi ile olusmaktadir.
Plasental hormonlar fetusa her zaman genis besin kaynagi olusturabilmek igin
karbonhidrat ve lipid metabolizmasini etkilemektedirler (26,27). Normal gebelikte
pankreatik beta hicrelerinde hiperplazi ve buna baglh olarak da erken gebelik
doneminde insulin sekresyon ve sensitivitesinde artig gorilur. Bunu izleyen
dbénemde ise instilin direnci gelisir. Maternal insulin direnci 2. trimesterde baslar ve
3. trimesterde pik yapar. Diyabetojenik plasental hormonlar olan biylime hormonu,
kortikotropin salgilatici hormon, hPL ve progesteron artisi bu durumdan sorumludur.
hPL, gestasyonun 30. haftasinda pik yapar ve maternal insulin direncinde major rol

oynar (28).

2-2 PATOFizYOLOJI

Gebelikte gorulen insilin sensitivitesindeki degisiklikler, pregestasyonel
diyabeti olan kadinlarda glukoz toleransini daha da bozarken, daha dnceden normal
glukoz duzeyi olan, fakat insilin rezervi kisith kadinlarda artan insdlin ihtiyacinin
karsila- namamasi neticesinde GDM’ ye neden olur. GDM, maternal pankreatik
fonksiyonlarin gebelidin diyabetojenik etkisini asmada yetersiz kalmasi durumunda
olusur. insiilin yetersizligine yol acan pankreas beta hiicre fonksiyon bozuklugunun

kesin nedeni bilinmemektedir. Olasi mekanizmalar olarak otoimmun beta hiicre



disfonksiyonu, insulin salgi bozukluguna yol acan genetik anormallikler, kronik

insdlin direnci ile iligkili beta hucre fonksiyon bozuklugu sayilabilir .

Yapilan bagka bir galismada diyabetik hastalarda human I6kosit antijen -G
(HLA-G) yukunun diabetojenik prosesde rolu oldugu kanittanmistir. Gestasyonel
diabette de fetus nedeniyle artan HLA-G yUkl nedeniyle diabetojenik prosesin
tetiklendigi gosterilmistir(29)

2-3 GESTASYONEL DIABET MELLITUS TANISI NASIL
KONULMAKTADIR?

Batin gebe kadinlar GDM acisindan, kan glikoz seviyeleri kullanilarak
laboratuvar bazli bir test ya da testler ile taranmalidir. GDM taramasi, genellikle 24-
28. gestasyonel haftalar arasinda yapilmaktadir. GDM &6ykisi olanlar da dahil
olmak Uzere, DM agcisindan ek risk faktorleri olan kilo fazlasi olan ve obez
kadinlarda; tani konmamis tip 2 DM’u tanimak igin, diyabet taramasi erken gebelikte
tercihnen dogum 6ncesi bakimin baginda 6nerilmektedir . Buna ragmen, GDM’un ya
da tip 2 DM'un erken tanisi i¢in en iyi tarama testinin hangisi oldugu konusu acik
degildir. Erken gebelik taramasi igin, gebe olmayan bireylerde tip 2 DM tanisinda
kullanilan test (75-g glukoz yliklemesini takiben aglik kan glukozu ve 2.saat plazma
glukoz 6lgiimd) kullanilabilir. Dogum hekimlerinin ve dogum 6ncesi bakim hizmeti
verenlerin ¢cogu GDM tanisi igin 50gr OGTT ile baglayan 2 asamali tarama
protokolini  kullanmaktadir. American Diabetes Association (ADA), HbAlc
Olgimunin ek olarak kullanilabilecegini, ancak OGTT yaklasimi ile
karsilastirildiginda; duyarliiginin (sensitivitesinin) distik olmasindan dolayi tek
basina kullanilmasinin uygun olmadidini belirtmektedir. Erken gebelikte yapilan
tarama test sonuglari negatif olsa bile, gebeligin erken dénemindeki tarama testleri
negatif olan ve daha sonra GDM gelisen kadinlarin oraninin yiksek olmasi nedeni
ile yine de gebeligin 24-28. haftalarinda GDM tarama testi yapilmasi dnerilmektedir.
Gebeligin erken déneminde 50 gr tarama testi sonucu pozitif olup, tani testi negatif
olan kadinlarda, 24-28. gebelik haftalarinda tekrar 50 gr tarama testi yapmadan,

dogrudan tani testlerinin kullaniimasi yaygin kabul géren bir durumdur.

Birlesik Devletlerde GDM taramasinda siklikla kullanilan iki basamakli

yaklagim, ilk taramada 50 gr oral glikoz solisyonunun alinmasini takiben 1.saat



vendz kan glikozunun tespitine dayanmaktadir. Glikoz seviyeleri laboratuvar esik
degerine ulasan ya da esik dederi asan kadinlara ardindan tani testi olarak 3 saatlik
100 gr OGTT yapilir. GDM tanisi genellikle 3 saatlik OGTT'de 2 ya da daha fazla

anormal deger olmasi ile konmaktadir.

1 saatlik glikoz tarama testine ait kurumsal esik degerler, bildirilen cesitli
sensitivite ve spesifisite oranlarina gére 130 mg/dl ile 140mg/dl arasinda
degismektedir. Hangi esik degerin, digerlerinden daha etkili olup olmadigini
arastiran randomize c¢alismalar bulunmamaktadir. Tarama esik degerinin
standardizasyonu Onerilse de, gebelik sonuclarini iyilestirmek igin gestasyonel
diyabet taramasindaki ideal esik degerler ait bilgiler yetersizdir. Ornegin bir kohort
calismasi, 140 mg/dl esik degerinin, ¢esitli irk ve etnik gruplar arasinda daha disuk
yanls pozitif ve daha fazla pozitif belirleyici degere sahip oldugunu gdstermistir. Ek
olarak bu analizde, daha disuk esik degerler kullanildigi zaman (130 mg/dl, 135
mg/dl) sensivitede sadece ¢cok az miktarda artis olacagi da belirtilmistir. 140 mg/dl
gibi standardize edilmis daha yuksek esik deger kullaniimasi yanlis pozitif tarama
test sonuclarini azaltabilir ve GDM tarama ve tani slrecinde, maternal stres ve
memnuniyetsizlikte artigla iligkili oldugu gosterilen 3 saatlik OGTT’nin gereksiz
uygulamasini azaltabilmektedir. 1 saatlik oral OGTT icin esik degerlerinden birinin
digerine Ustlnligind destekleyen yeterli kanit olmadiginda; dodum hekimi ve
dogum oOncesi bakimdan sorumlu saglik ¢alisanlari kararlarini verirken, toplumun
GDM prevalansi gibi faktorleri degerlendirerek ,kendi pratikleri icin belirtilen esik

degerlerden herhangi birini, tek tutarl bir esik deger olarak kullanabilirler.

3 saatlik OGTT igin farkh esik degerler ileri strtlmustir. Tablo 2 ‘de National
Diabetes Data Group ve sonradan daha dusik esik degerlerin kullaniimasi ile GDM
tanisinin ytksek oranlari ile sonuglanan Carpenter and Coustan tarafindan 3-saatlik
OGTT igin kabul goéren tani esik degerleri listelenmistir. Net karsilagtiriimali
calismalarin yoklugunda; 3 -saatlik OGTT tani kriterlerinden birinin digerinden Gstin
tutulmasi dnerilmemektedir. Ornegin, bu iki grup kriterin karsilastirildigi ve 26000’
den fazla kadinin yer aldigi kesitsel bir ¢calismada; Carpenter ve Coustan’in esik
degerlerinin kullaniimasi ile GDM tanisinda ortalama %50’ lik bir artis tespit
edilmistir. Buna karsilhk klinik sonuglari inceleyen bir g¢aligmada, Carpenter ve
Coustan kriterleri ile daha fazla oranda tani konulan GDM’ |i kadinlarin, bu tanisal
esik degerlerin altindaki kan seker dizeylerine sahip kadinlara kiyasla, daha yuksek

oranda perinatal komplikasyona sahip oldugu gosteriimistir. Ug¢ saatlik 100-g



OGTT'de en az 1 anormal degere sahip kadinlar, GDM’ si olmayan kadinlar ile
karsilastiriidiginda, kotl perinatal sonuglar agisindan énemli 6lglide artmis riske
sahiptirler. Kadinlarin bu alt gurubunda daha ayrintili incelemeler yapilmasina
ragmen, bu grup kadinlarda tedavinin fayda saglayip saglamayacagi ve 100 gr 3-
saatlik OGTT'de 1 anormal degere sahip kadinlarda, kétl perinatal sonuglara yol
acacak olumsuz risk faktdrlerinin agiga kavusturulmasi i¢in daha ileri arastirmalara

ihtiyag vardir.

Standardizasyonun faydasi g6z o6nlnde tutuldugunda, uygulayici ve
kurumlar, kendi hasta populasyonlarinda surekli kullanim igin, ya National Diabetes
Data Group tarafindan kabul edilen plazma seviyelerini ya da Carpenter ve
Coustan’in belirttigi serum ya da plazma glikoz seviyelerinden birini diagnostik kriter
olarak se¢gmelidirler. Bir gurup tani kriterini digerinin yerine se¢cmek i¢in géz éninde
bulundurulan kriterler, herhangi bir protokol ile tani konulacak GDM'li kadinlarin,
uygun tedavi icin kaynak saglanmasini ve spesifik topluluklardaki bazal GDM
prevalansini kapsayabilir, ancak sadece bunlarla sinirli degildir. Bu yaklasim, her ne
kadar mikemmel olmasa da, tum toplum katmanlarinda tek basina uzman goriastne

dayanan tek bir tani kriteri olusturulmasini énler.

Tablo 1. GDM igin Onerilen Tani Kriterleri *

Plasma yada Serum
Glukoz Diizeyleri Plazma Glukoz
Carpenter ve Coustan | Duizeyi NDDG
mmol/
mg/dL mmol/dL | mg/dL dL
Achk 95 5,3 105 5,8
1. Saat 180 10,0 190 10,6
2. Saat 155 86 165 9,2




140

3. Saat 7,8 145 8,0

* Her ne kadar bazi klinisyenler GDM tanisi icin yiksek tek bir degeri kullansa

da, tani genellikle 2 veya daha fazla esik deger ya da Ustlindeki degerlerin

varliginda konulmaktadir.(Adapted with permission from the American Diabetes

Association. Classification and Diagnosis of Diabetes. Diabetes Care 2017;40
(Suppl. 1):S11-S24. Copyright 2017 American Diabetes Association )

75 gr 2 saatlk OGTT ile GDM tanisinin konulmasindaki tek basamakl
yaklasim, diger kuruluslar tarafindan kabul gérmustir. Ornegin 2010 vyilinda,
International Association of Diabetes and Pregnancy Study Group (IADPSG) gebelik
esnasinda evrensel 75 gr 2 saatlik OGTT nin uygulanmasini ve herhangi bir esik
deger ya da Ustl degerin saptanmasi halinde GDM tanisinin konulmasini dnermistir
(AKS,92 mg/dl ; 1. saat, 180 mg/dl ; 2.saat 153 mg /dl ). IADPSG’nin belirttigi bu
yaklagimla bakildiginda bazi alt guruplarda GDM'u olan kadinlarin orani daha
yuksek bulunsa da, Amerika’daki gebe populasyonunun yaklasik olarak %18’inde
GDM oldugu belirlenir. 2011 yilinda, ADA benimsenen bu cut-off degerlerin GDM
prevelansini énemli Olglide arttiracagini kabul etse de, bu kriterleri onaylamistir.
Fazladan GDM tanisi konulmus kadinlar, geleneksel kriterler ile tani konmus GDM'li
kadinlara kiyasla kétl sonuglar agisindan daha disik riske sahip olabilir ve tani ve
tedaviden benzer faydalari saglayamayabilirler. 2017’den itibaren, ADA daha fazla
geleneksel, 2 basamakli tarama yaklasimina karsi, IADPSG’nin dnerdigi yaklagimi

destekleyen net bir kanitin olmadigini kabul etmektedir.

2013 yilinda, Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and
Human Development, Gestasyonel Diyabet tanisi igin konsensus olusturma
toplantisinda; dogum hekimleri ve dogum oOncesi bakimdan sorumlu saghk
personelinin GDM tanisi igin 2 basamakli tarama yaklagsimini kullanmaya devam
etmelerini 6nermektedir. Bildiri, GDM tanisi igin 1 basamakli 75 gr 2 saatlik
OGTT'nin kullaniimasinin; maternal yada yenidogan sonuglarinda klinik olarak

onemli iyilesmeye yol acacag! ve ortaya gikacak saglik hizmeti giderlerindeki onemli



artis1 aydinlatacagina dair kanitlarin yetersiz olduguna vurgu yapmistir. Ek olarak
2015, Cochrane derlemesi, optimal oldugu goésterilen spesifik bir tarama testinin
olmadigini desteklemektedir. Bu bilgilerin 1giginda ACOG, 2 basamakh yontemi
desteklemektedir ve wulusal bir seviye tasarlaniimadan ©nce, tavsiye edilen
degisikligin olasi sonugclarinin arastiriimasini dnermektedir. Yine de kuruluslar ve
bireyler hizmet ettikleri populasyona uygun ise IADPSG’nin Onerilerini kullanmayi

secebilirler.

2-4 GDM TEDAVISININ FAYDALARI NELERDIR?

GDM icin ilk genis dlgekli (1000 kadin ) randomize tedavi ¢alismasi olan ,
2005 Australian Carbohydrate Intolerance Study In Pregnant Woman calismasi ,
tedavinin ciddi yenidodan komplikasyonlari (sinir hasari, fraktir iceren dogum
travmasi, omuz distosisi, perinatal 6lim) ve primer outcome oranlarinda énemli
azalma ile iligkili oldugunu gdsterdi. Tedavi ayni zamanda gebelik haftasina goére
buyuk bebek oranlarini %22 den %13 ve dogum agirigi >4000g olan bebek
oranlarini %21’den %13’e dusirdid. Anneye ait sonuglara bakildiginda preeklampsi
oranlari tedavi ile énemli dlgide azaldi (%18’e karsilik %12). Daha sonra USA’de
yuritilen hafif GDM’'ye sahip 958 kadini iceren ¢ok merkezli randomize tedavi
¢alismasinda; primer sonuglarin (perinatal 6lim, neonatal hipoglisemi, artmis
umblikal kord C peptit dizeyleri ve dogum travmasi) sikliginda fark olmamasina
ragmen, neonatal fetal yag dokusunda azalma, 4000 g. | asan dogum agirliginda
azalma, LGA sikliginda azalma gibi sekonder sonuglarda, tedavi ile birlikte bir takim
onemli farkhliklarin gézlendigi tespit edilmistir. Buna ek olarak GDM tedavisi alan
kadinlarda hipertansif hastaliklar, omuz distosisi ve sezaryen oranlarinda ciddi
azalma tespit edilmistir. U.S. Preventive Services Task Force’un sistematik bir
derlemesi, GDM tedavisinin kanitlanmis faydasina ve makrozomi, omuz distozisi ve
preeklampsi riskinin azaldigina dikkat ¢ekmistir. Bu gibi calismalarda belirtilen
tedavi, 0zel beslenme yaklasimlarini iceren diyet danismanligi ve egzersizden
olugsmaktadir. Bu kanit dogrultusunda, GDM tanisi konulan kadinlar egzersiz ve
beslenme danigmanhdi almali ve buna ragmen uygun glikoz seviyeleri elde
edilemez ise; fetal ve maternal yarar icin hastalara medikasyon o6nerilmelidir.
Yukaridaki her iki calismada da ; nutrisyon tedavisi ile glikoz degerleri kontrol altina
alinamadigl zaman, yuksek glikoz seviyelerine sahip kadinlarin oral ajanlar ile degil,

insdlin ile tedavi edildigine dikkat cekmek gerekir.



2-5 GDM TANILI BiR KADINDA KAN GLUKOZU NASIL iZLENMELIDIR?

GDM tanili bir kadin diyet tedavisine (beslenme danigmanlidi) bagladiktan
sonra, glisemik kontrolin saglandigini tespit etmek igin, kan sekeri seviyesinin
izlemi yapilmalidir. GDM tanili kadinlarda, kan sekeri dlgimunin optimal sikhgini
tanimlamak igin etkili kanit olmamasina ragmen; mevcut datalar dogrultusunda
genel oneri glikoz izleminin, gun igerisinde 1 aglik ve her 6gunden sonra (tokluk )

olmak Uzere 4 defa olmasi seklindedir.

Ortalama aclik glikoz degerlerinin, gebe kadinlardaki diyabet ydnetiminde
kullaniimasi yararl olabilir. Clnkd bu degerler GDM tanili kadinlarin bebeklerinde
yenidogan yag doku kitlesini éngorebilir. Yenidoganin yag doku kitlesinin ¢ocukluk
¢agi obezite ve diyabet gelisimi ile iligkili oldugu gosterilmistir. GDM’li kadinlarda kan
sekeri izlemi igin postprandiyal olcimlere karsi preprandiyal degerlerin
karsilastirildiyi randomize kontrolli baska bir calisma ; 1. saat postprandiyal kan
sekeri 6lcimunin daha iyi glisemik kontrol, daha diusuk LGA infant insidansi, daha
dusuk CPD ile iligkili sezaryen dogum oranlari ile iligkili oldugunu géstermistir. Bu
kanit dogrultusunda; GDM’li kadinlarda aclik ve postprandiyal degerler kan sekeri
monitorizasyonunda kullaniimalidir. Postprandiyal kan sekeri 6lgimu, 6gunlerden
sonra 1 ya da 2. saat yapilimalidir. Buglne kadar, bu yaklasimlardan herhangi
birinin Ustunligunu gosteren calisma yoktur ve bu postprandiyal glikoz pikinin
belirtilen her iki zaman diliminin arasinda, yaklasik olarak 90. dk’da olmasindan

kaynaklaniyor olabilir.

Bir kere hastanin glikoz degerleri diyet ile kontrol altina alinmig ise; glikoz
izleminin sikligi; hastanin gestasyonel yasina, tedaviye genel uyumuna, gelecekteki
tedavi duzenlemelerine olan ihtiyacina bagl olarak modifiye edilebilinir. Gun iginde

2'den az 6lcim dnermek klasik bir yaklagsim degildir.

Optimal glisemik hedef degerlerini tespit etmek igin kontrolli ¢alisma
bulunmamaktadir. ADA ve ACOG makrozomi riskini azaltmak igin; aglik veya
preprandiyal kan sekeri degerinin 95 mg/dl’ nin altinda postprandiyal kan glikoz
degerinin 1. Saat 140 mg/dl, 2. Saat 120 mg/dI'nin altinda olmasini 6nermektedir.
Genellikle bu degerler haftalik degerlendirilmeli, bircok anormal deger varliginda

daha sik degerlendirme gerekmektedir.
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2-6 GDM YONETiIMINDE HANGi NONFARMAKOLOJIK TEDAVILER
ETKINDIR?

Cogunlukla genel itibari ile, GDM yonetimi glikoz izlemi, egzersiz ve diyet
modifikasyonunu igeren nonfarmakolojik yaklagimlarla baglamaktadir. Yakin
zamanda GDM li kadinlarda yasam tarzi degisikliginin incelendigi bir metaanaliz,
yasam tarzi degisikligi ile randomize edilen kadinlarin yenidoganlarinda, makrozomi
(4000 gr ya da daha ustu olarak tanimlanmig) LGA’ll infant orani ve neonatal yag
doku kitlesinde azalma oldugu gdstermistir. Ek olarak yasam tarzi degisikligi icin
randomize edilen kadinlarin, gebelikten sonra postpartum hedeflenen kilolarina 1 yil
icinde ulasmalari daha muhtemeldir. Umut veren bu verilere ragmen, spesifik diyet
ve egzersiz yaklasimlari yeterince incelenmemistir. GDM tanili kadinlardaki diyet
tedavisinin amaci; normal kan glikoz seviyelerine ulasmak, ketozisten korunmak,
yeterli kilo alimini saglamak ve uygun fetal gelisim ve blyumeye katki saglamaktir.
ADA, GDM tanisi alan butin hastalar igin; bireyin BMl'leri baz alinarak
bireysellestiriimis beslenme planinin geligtirimesini ve diyetisyen egliginde
beslenme danismanhgi verilmesini énermektedir. Diyetisyenin bulunmadigi bazi
kliniklerde, klinisyen; karbonhidrat alimi, kalori dagihmi ve kalori kisitlamasini igeren

3 major nutrisyonel komponenti baz alarak hastaya énerilerde bulunabilmelidir.

%50-60"1n1 karbonhidratin olusturdugu bir diyet, sikhkla asir kilo alimina ve
postprandiyal hiperglisemiye yol agacaktir. Bu sebeple, perinatal sonuglari optimize
eden, esas diyet igerigi tam olarak bilinmese de, karbonhidrat aliminin kalori
ihtiyacinin %33-401 ile sinirlandiriimasi ve geriye kalan kalorinin ise protein (%20)
ve yaglara (%40) bélinmesi éneriimektedir. Ornegin, disik glisemik indeksi igeren
bir beslenme plani ile geleneksel yuksek lifli diyeti kargilagtiran, GDM tanisi alan 99
kadini igceren randomize bir ¢galisma; her iki grupta benzer gebelik sonuglarini tespit
etmistir. Yeni kicuk randomize kontrolli bir calisma, kompleks karbonhidrath diyet
icin randomize edilen GDM’li kadinlarin, geleneksel diyet alan kadinlarla
kiyaslandiginda, daha dusuk aclik glikoz degerlerine sahip oldugunu gostermistir.
Bu bilgiler ve diger tedavi caligmalarinin sonuglari dogrultusunda, potansiyel olarak
insulin rezistansini azalttigi, postprandiyal hiperglisemiye daha az yol actigi ve daha
yavas sindirildigi icin, basit karbonhidratlara kiyasla, kompleks karbonhidratlarin
kullaniimasi 6nerilmektedir. GDM tedavisi icin farkli diyet yaklagsimlarini destekleyen

ve deg@erlendiren ¢ok az kanit bulunmaktadir. Pratik yaklasimda, postprandiyal
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glikoz fluktuasyonlari azaltmak adina; karbonhidrat dagihmi igin, 3 ana 6gun ve 2 ya

da 3 ara 6gun énerilmektedir.

Gebe olmayan diyabetik erigkinlerde yasam tarzi degisikligi ve egzersizi
inceleyen ¢ok sayida randomize c¢alisma bulunmasina ragmen, GDM'li kadinlarda
egzersiz ile ilgili yayinlanmis ¢ok az calisma vardir. Bu calismalarin ¢ogu, kiguk
ornek buydkligine sahip olsa da, glikoz seviyesindeki iyilesmeyi gdstermislerdir.
Gebe olmayan DM tanili erigkinlerde , egzersiz , Ozellikle agirhk kaldirma
egzersizleri, yagsiz kas kitlesinin artisina ve dokularin insilin duyarhliinda artisa
yol acmaktadir. Fazla kilolu ve obez GDM'li kadinlarda egzersiz 6zellikle glisemik
kontroliin saglanmasina yol acabilir. Bu nedenle, GDM tedavisinin bir pargasi olarak
GDM’li kadinlar, orta diizeyde egzersiz programi 6nerilmektedir. Bu tarz bir plan,
diyabet bakimini yansitmalidir ve GDM tanisi alan kadinlar, haftada en az 150 dk ya
da haftada en az 5 gin 30 dk'a orta dereceli aerobik egzersiz yapmayi
amaclamalidirlar. Her yemekten sonra 10-15 dk’lik yirlyus gibi basit egzersizler de,

glisemik kontrolin iyilesmesine yol acabilir ve énerilmektedir.

2-7 GDM YONETiIMINDE HANGi FARMAKOLOJiK TEDAVILER
ETKILIDIR?

Beslenme ve egzersiz tedavisi ile hedeflenen glikoz dizeyleri saglanamiyorsa
farmakolojik tedaviler énerilir. Ancak sistematik bir derlemede Kklinisyenlerin hangi
esik degerde tibbi tedaviye baslamalari gerektigi konusunda herhangi bir kesin kanit
bulunamamigtir. Diyet tedavisine duyarsiz olan GDM ydnetiminde tarihsel olarak
standart tedavi insulin tedavisidir ve ADA tarafindan desteklenmeye devam
etmektedir. Plasentayl gegmeyen insilin siki bir metabolik kontrol saglayabilir ve
eger aclik kan glukozu surekli 95 mg/dL veya daha yuksekse, 1.saat kan glikozu
140mg/dL veya 2.saat kan glikozu 120mg/dL veya daha fazla olursa diyet tedavisine
insulin eklenir. Bu esik degerler blyuk olgude daha dnceden diyabeti olan gebelerin
tedavilerindeki onerilerden uyarlanmigtir. Aclik ve tokluk hiperglisemisinin oldugu
olgularda, eger insulin kullanilacak ise, tipik olarak baslangi¢ dozu guinlik 0,7-1,0
Unite/kg dir. Bu doz, orta etkili insilin veya uzun etkili insulinlerin kisa etkili
insulinlerle kombinasyonu ile multiple enjeksiyonlar seklinde bodlunerek uygulanir.

Eger sadece gunun belirli saatlerinde izole anormal kan sekeri degerleri varsa,
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spesifik  hiperglisemiyi duzeltmek amaciyla insulin rejimine odaklanmak
dnerilmektedir. Ornegin, sadece aglik degerleri yiiksek olan bir kadin igin, NPH gibi
orta etkili insdlinin gece uygulanmasi uygun olacaktir. Benzer sekilde, sadece
kahvalti sonrasi ylksek kan sekeri degerleri olan hastada, insulin ihtiyaci, kahvalt
Oncesi kisa etkili insulindir. Baslangic dozundan bagimsiz olarak, sonraki doz
ayarlamalari  gunin  belirli  zamanlarindaki  glikoz  duzeylerine  gore
kisisellestiriimelidir. Uzun ve orta etkili instlin igin, temel olarak NPH inslin
kullaniimakla beraber, son zamanlarda instilin glarjin ve insilin detemirde uzun etkili
kullanimda tanimlanmistir. insdlin lispro ve insilin aspart gibi insilin analoglari, kisa
etkili insiilin olarak gebelikte kullanilabilir ve plasentadan gegmezler. insiilin lispro ve
insulin aspart’in her ikisinin de etkisinin hizli baglamasi yemekten 10-15 dakika 6nce
yerine, yemekten hemen énce uygulanabilmesi nedeniyle reguler insilinden daha
¢ok tercih edilmektedirler. Bu durum daha iyi glisemik kontrol saglamaya ve
zamanlama bozuklugundan kaynaklanan hipoglisemi epizodlarini 6nlemeye

yardimci olmaktadir.

Tablo 2. Siklikla Kullanilan insiilin Ajanlarinin Etki Profilleri.

Tip Etki Etki Tepe Etki Siiresi
Baslangici | Noktasi (saat) (saat)

insulin lispro 1-15dk 115 4.5

insiilin aspart | 1-15 dk 1-2 4-5

Regular instilin  |30-60dk 15 4 68

Isophane insulin

stispansiyonu 1-3 saat 5-7 13-18

(NPH Insilin)
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Etki tepe noktasi

ok 24

insiilin glargine |1-2 saat

8-110 saatte
Instlin detemir |1-3 saat | minimal etki tepe | ;o 5¢
noktasi

2-7-a -Oral Antidiyabetik ilaglar

Oral antidiyabetikler (glyburide ve metformin gibi) GDM'lu gebelerde, FDA
tarafindan bu endikasyon ile kullaniimalari onaylanmamakla birlikte ve ADA
tarafindan oOnerilen ilk basamak tedavinin insulin olmasina ragmen giderek artan

oranlarda kullaniimaktadirlar.

Metformin, hepatik glukoneogenezi ve glukoz absorbsiyonunu inhibe eden ve
periferik dokularin glukoz alimini arttiran bir biguaniddir.. Tarihsel olarak, metformin
ilk kez pregestasyonel diyabetlilerde veya polikistik over sendromu olan ve infertil
hastalarda kullaniimistir. Polikistik over sendromu olan hastalarda, metformin
kullanimina genellikle ilk Ggayin sonuna kadar devam edilse de, ilk Ugay kayiplari
gibi kotu gebelik sonuglarini azalttigini 6ngoéren kisith veri vardir. Metformin
plasentayr gecger ve seviyesi maternal konsantrasyonlar kadar yuksek olabilir.
Nesiller Uzerine uzun doénem metabolik etkisi bilinmemektedir, ancak yakin
zamanda vyapilan bir calismada 2 yasina kadar benzer gelisimsel sonuclar
bulunmustur. Metformine fetal maruziyet ile ilgili endiseler ve in-utero maruziyet
sonrasi uzun dénem neonatal takip eksikligi nedeniyle, ADA, GDM’de farmakolojik

tedavi endike oldugunda, insulin tedavisini 6nermektedir .

Genis bir calismada, 751 GDM li hastaya randomize olarak insulin tedavisi
veya metformin (ihtiyag halinde insulin eklenmig) verilmistir. Her iki grupta da,
neonatal hipoglisemi, respiratuar distress, fototerapi ihtiyaci, dogum travmasi,
prematirite ve dlslk apgar skorlari gibi perinatal morbidite oranlar benzer
bulunmustur. Baska bir prospektif calismada, metformin alan hastalarda, insilin
alan hastalara gore daha dusuk ortalama glukoz seviyeleri, daha az gestasyonel kilo

alimi ve daha dusuk neonatal hipoglisemi oranlari saptanmistir .
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Metformin ve insulini kargilastiran meta-analizler, yayinlanmamis ¢alismalarin
veya tip 2 diabetes mellituslu kadinlarin dahil edilmesine bagh olarak celigkili
sonuglar igerir. Sadece yayinlanan verileri igceren bir 6n meta-analizinde, metformine
karsi insulin kullaniminin randomize edildigi kadinlarin yenidoganlari arasindaki fark
minimal bulundu. Ancak Metformine kullanan kadinlar daha ylksek prematir dogum
oranina (risk orani [RR], 1.5), fakat daha dusik gestasyonel hipertansiyon oranina
(RR, 0.53) sahipti .

Yayimlanmamis calismalarin yer aldigi yeni bir meta analizde, bir ag meta-
analizi gergeklestiriimistir. Bu metod, dogrudan kanitlarin (dogrudan ilgili tedavinin
randomize edildigi calismalarindan elde edilen) ve dolayli kanitlarin (ortak bir
karsilastiriciyla, ilgilenilen tedavileri karsilastiran ¢alismalardan elde edilen) analizi
ile es zamanl olarak ¢ok sayida tedaviden saglanan bilgileri kombine etmektedir.
Metformin, LGA, makrozomi, neonatal hipoglisemi veya sezaryen dogum agisindan
insilin ile karsilastirildiginda, etki buyikliginde tstinlik saptanmamistir. ilging
olarak, iki yonli metaanalizlerde preterm dogum acisindan fark saptanmamistir (RR
1.37, 95%; Cl 0.62-3.01). Tip2DM ve GDM'i kadinlari kapsayan sonraki
metaanalizlerde de preterm dodum acisindan artis saptanmamistir. Gestasyonel
diyabet tedavisinde, metformin uygun bir yaklasim olsa da, bu ilacin plasental
transferi ve maruz kalan nesillerin uzun donem veri eksikligi ve insiline
Ustlinldgandn olmadigl konusunda hasta bilgilendiriimelidir. Ek olarak, bahsedilen
prospektif calismalarda, sadece metformin alan hastalarin %26-46'sinda insiilin

ihtiyaci olmustur.

Metformin dozu, genellikle ilk hafta gecelik 500mg olarak baslanip, daha sonra
glnde 2x500 mg’a yukseltiimektedir. Metformin genellikle kronik bébrek hastalari
tarafindan kullanilmadigindan, normal renal fonksyonlardan emin olmak igin bazal
kreatinin duzeyi kontrol edilmelidir. Metforminin en sik yan etkisi, dozun yavas
arttirlmasi ile minimalize edilebilen karin agrisi ve ishaldir. Benzer yan etkiler
gebelikte metformin kullanimi ile ilgili calismalarda hastalarin %2.5-45.7 sinde
saptanmistir ve semptomlari azaltmak amaciyla o6gunlerle birlikte ilag ahmi
onerilmektedir. Eger daha ylksek dozlar gerekirse, maksimum doz genellikle iki
veya Uge bolinmis sekilde 2,500-3,000 mg/gun’dir. insilin tedavisini reddeden
veya dogum hekiminin insulin uygulamasini guvenli yapamayacagini dusundigu
hastalarda veya insulini maddi olarak karsilayamayan hastalarda metformin diger bir

uygun segenektir.
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Gliburid, insulin salgisini ve periferik dokularda insulin duyarhiligini arttirmak
icin pankreas beta hlcrelerindeki adenozin trifosfat potasyum kanal reseptdrlerine
baglanan bir sulfonilire’dir. Sulfa allerjisi oldugunu bildiren hastalarda
kullaniimamalidir. Onceki metaanalizlerde GDM tedavisinde, gliburid alanlarda
makrozomi ve hipoglisemi riski, insulin alanlara gére daha ylksek saptanmistir,
buna karsin yakin zamanda yapilan c¢alismalarda sadece neonatal hipoglisemi
oraninin daha yiUksek oldugu gdsterilmistir . Bu daha koéti sonuglara ragmen,
gliburid ve insulini karsilastiran kisisel calismalarda, glisemik kontrol derecesinde
anlamh bir farkhlik saptanmamistir. Gozlemsel g¢alismalarda gliburid kullaniminda,
insuline goére daha yuksek preeklampsi, hiperbilirubinemi ve 6lu dogum oranlari
raporlanmistir ama diger sonuglarin ¢cogunda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir. Yapilan farmakokinetik calismalarda gebelikte yeterli kontroli elde
etmek icin 30 mg’a kadar cikilmasi gerekebilecedi gosterilse de, yaygin olarak
kullanilan gliburide dozu boélinmus dozlarda 2,5-20 mg/gun’dir. Ek olarak, %4-16
(veya daha fazla) hastada, gliburid baslangic tedavisi olarak kullanildiginda iyi
glisemik kontroll surdirmek icin insulin eklenmesi gerekmistir . Gegtigimiz on yilda
artmig gliburid kullanimina ragmen, kanitlar gliburid tedavisinin ilk basamak
farmakolojik tedavi olarak oneriimemesi gerektigini gdstermektedir, ¢lnki ¢ogdu

¢alismada insilin veya metformine esdeger sonuglar saptanmamigtir.

Gebelikte oral antidiyabetik kullanimiyla ilgili endiseler artmaktadir. Ornegin,
her ne kadar ilk calismalarda maruz kalinan gebeliklerde umblikal kord kani
analizinde, gliburide saptanmamis olsa da, daha sonra yapilan bir ¢galisma gliburid’in
plasentay! gectigini gostermisti. Onceden de vurgulandigi gibi, metforminde
plasentayl gegcmektedir ve fetus maternal seviyeye yakin konsantrasyonlara maruz
kalmaktadir. Teorik kaygilar inutero metformin maruziyetinin, gelisen nesildeki uzun
dénem glukoz homeostazina potansiyel etkilerini icermektedir. Ayrica gebelik
sirasinda tedavi edilen kadinlarda oral antidiyabetik ilaclarin yasamin sonraki
donemlerinde hastaligin tip 2 diyabete ilerlemesini etkileyip etkilemedigi henuz
bilinmemektedir. Yakin zamanda yapilan 7,381 kadini kapsayan bir Cochrane
metaanalizinde, insulin ile herhangi bir oral antidiyabetik farmakolojik tedavi
karsilastirlmis ve benzer saglik sonuglar bildirilmistir. Bu arastirma metformin,
gliburid, her ikisi veya akarboz kullanan kadinlari kombinasyonundan olusmaktadir.
Oral antidiyabetiklerin, kisisel olarak maternal ve neonatal sonuglar Uzerine farkh
glvenlik profilleri ile farkli klinik etkinliklere sahip oldugu raporlanmigtir. Bu yizden

bu calismalarin bir araya toplanmasi, bu meta analizden c¢ikarilan sonuglari
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sinirlandiran, karistirici bir etkiye sahip olabilir. Guncel veriler, gebelikte oral
antidiyabetik tedavinin maternal ve neonatal saglik Uzerine kisa donemde olumsuz
bir etki yapmadigini gdsterse de, uzun dénem sonuglarina ait veriler hentiz yoktur.
Saglik galisanlari GDM'li hastalara oral ajanlari 6nerirken, guvenilir verilerin kisithhgi

hakkinda bilgi vermelidir.

Oral antidiyabetiklerin GDM tedavisinde U.S. FDA tarafindan onaylanmadigi,
plasentay! gectigi, uzun dénem neonatal guvenli verilerin eksikligi goz o6nlne
alindiginda , ve guncel tip literatirdeki o6zetlerin oral ajanlari insilin ile
karsilastirirken esdegerliligi ve dengesizligi degerlendirmek icin tasarlanmamisken
ve zayif calisma kalitesine sahip olmasindan dolay;, GDM’de farmakolojik tedavi
endikasyonu oldugunda, tercih edilmesi gereken tedavi INSULINDIR. Bu
oneriler ADA'nin Onerileri ile uyumlu olmasina ragmen ACOG, oral ajanlarin
kullanimini gerektiren klinik durumlarin olabilecegini kabul etmektedir. Onceden de
vurgulandigi gibi, insdlin tedavisini reddeden veya dogum hekiminin insulin
uygulamasini guvenli yapamayacagini disundugu hastalarda veya insulini maddi
olarak karsilayamayan hastalarda metformin (ve nadir olarak gliburid) uygun
alternatif bir secenektir. Guvenli verilerin  sinirhhdr ve insilin  desteginin

gerekebilecegi yliksek tedavi basarisizlik oranlari hastaya anlatiimalidir.
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3. GESTASYONEL DIABETES MELLITUSLU HASTALARDA iNSULIN
REZISTANSI VE PLAZMA TRIGLISERIDLERI iLE ILISKiSi

GunUumuzde insanlarda sedanter yasam tarzi ve yuksek kalorili diyetle
beslenme sonucu metabolik bozukluklar gelismektedir.insulin pankreastan salgilanir
ve glukoz regulasyonu ve lipid homeostazindan sorumlu major hormondur.instlin
hepatik glukoz Uretimini baskilar,kas ve yag dokusuna glukoz girigini
artinir,lipogenezi artirir,trigliserid iligkili dustk agirhkli lipoproteinin (VLDL) hepatik
transportunu regule eder.kronik yliksek kalorili beslenme insulin salinimini bozar
VLDL yolagi bozulur ve plazmada trigliserid orani artar ve insulin rezistansinda

plazma trigliserid dizeyi artmis olarak bulunur.

3-1 TRIGLISERIT YUKSEKLIiGi NEDEN iNSULIN DIRENCINE YOL
ACIYOR?

insulin direnci ve bun bagh fizyopatolojik zeminde gelisen ateroskleroz,
obezite,tip 2 diyabet(T2DM), polikistik over hastaligi, kanser gibi hastaliklar
glinimuzde 6zellikle gelismis ve gelismekte olan toplumlarda yasami en fazla tehdit
eden hastaliklar haline gelmigtir. T2DM disinda sézl edilen tim bu hastaliklarda
ortak defekt insulin direncidir.Diyabetin baslangicinda da insulin direnci olmasina
ragmen fizyopatolojik agidan onu digerlerinden en énemli dzellik, artik beta(B)hticre
yetmezliginin gelismis olmasi ve asikar hipergliseminin baglamasidir.Yani T2DM
baslamasina zemin hazirlayan etken insulin direncidir ama hipergliseminin ortaya
cikmasini belirleyen ana faktor B-hicre yetersizligidir.3-hicre rezervi mutlak veya
goreceli yeterli oldugu surece insulin direncine bagh klinik ve laboratuvar bulgulari

olacak ancak hiperglisemi gelismeyecektir.

3-2 INSULIN DIRENCINi VE BETA HUCRE YETERSIZLIiGiNi ETKILEYEN
FAKTORLER

Tip 2 diyabetiklerin tamaminda (-hucre Kkitlesinin azalip azalmadidi
tartismalidir. Bu tartisma, dogrudan 3-hlcre kutlesini degerlendiren otopsi verilerinin

az sayida olmasindan kaynaklanir.Cok kullanilan laboratuvar yéntemleri 6zellikle
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dusuk degerlerde bulundugunda her zaman dogruyu gdstermez. Clnkl o sirada
fonksiyonelligi etkileyen glukotoksisite veya lipotoksisite gibi diyabet seyrinde sik
gorilen etkenler sonuglarin yanlis disuk goérilmesine neden olabilir. Otopsi
¢alismalarinin zayif yonu ise, olgllen B-hlcre kitlesinin, fonksiyonelligi tam olarak
yansitamayabilecegidir.  B-hicre fonksiyonunu ve insulin  sekresyonunu
degerlendiren bir¢ok direkt ve indirekt yontem vardir. Bu testlerin en zayif olduklari
nokta fonksiyonel kapasiteyi géstermeleridir. Glukolipotoksisite durumlarinda rezervi
oldugundan daha dusik gosterebilirler.O nedenle bu testler, hiperglisemi kontrol
altina alindiktan sonra kullaniimalidir. Otopsi verileri disinda, deneysel hayvan
modellerinde pankreatektomize hayvanlarda degisen derecelerde glukoz tolerans
bozuklugu goérilmesi, pankreas transplantasyonu yapilan bireylerde agir insulin
direncine ragmen glisemi dizeylerinin normal gelmesi, hiperglisemi gelisimi ile B-
hicre kitlesi arasindaki iliskiyi net bir sekilde gosteren verilerdir.(31,32,38)Ancak B-
hicre kitlesindeki azalma hiperglisemiyi belirleyen tek degdil ama en o6nemli
faktordir. Tek faktor olmadiginin en gucli kanitl, insan ve hayvanlarda pankreasin
yaridan fazlasinin alinmasiyla glukoz toleransinda hafif bir dizensizlik
olmasidir.(36,37)Diyabetik hastalarda B-hicre yetersizliginin gelisiminde, toplamf3-
hicre kltlesinde azalma yaninda fonksiyonel yetersizligin gelisimine neden olan
etkenler birlikte rol oynarlar. Bu etkenler su sekilde siralanabilir: yaslanma,
glukotoksisite, lipotoksisite, oksidatif stres, endoplazmik retikulum stresi, inkretin
regllasyonunda bozulma adacik amiloid infitrasyonu, adacik inflamasyonu, genetik

nedenlerle B-hicre Uretiminde azalma ve adacik hucre“dedifferansiasyonu”.

3-3 LIPOTOKSISITE VE GLUKOZ METABOLiZMASI UZERiINDEKI
ETKILERI

Siralanmis bu etkenler arasinda Kklinisyenler tarafindan en kolay kontrol
edilebilen faktér glukotoksisite ve lipotoksisitedir. lyi diyabet kontrolii, insulin
direncini mimkuln olabildigi kadar digurtp, B-hiucre rezervini muhafaza etmek ise
bunu gergeklestirmenin en net ve gugli yolu glukoz ve trigliserit(TG) yuksekligine
izin vermemektir. ilk defa 1994 yilinda Roger Unger tarafindan pankreas
adaciklarinin trigliseritlerce asiri yuklenmesi olarak tanimlanan lipotoksisite,plazma
serbest yag asidi(SYA) duzeylerinin insulin sekresyon ve etkisini olumsuz

etkilemesidir.Unger ve arkadaslari, Zucker diyabetik siganlarinda plazma SYAve TG
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seviyelerinin yuksek olmasinin, glukoza bagimli insulin sekresyonunu bozdugunu ve
hiperglisemiye neden oldugunu gosterdiler.Daha sonra yapilan bir ¢ok calisma
insanlarda, metabolik hastaliklarinda 6tesinde,metabolik sendrom ve diyabetteki
hiperlipideminin karaciger ve kalp gibi yag dokusu digi dokularda birikerek organ
fonksiyon bozukluguna neden oldugunu goéstermistir. Hiicreler baslangigta asiri lipit
yuklenmesine endoplazmik retikulum stresi ve otofaji yontemleriyle adapte olmaya
calisir. Ama olay devam ederse bu fonksiyonlar olumsuz yénde etki géstermeye
baslar ve hlicreye hasar vermeye baslarlar. Bu hiicrenin d6limine kadar gidebilen
bir slreci baslatir. Lipotoksisite ayni zamanda o6nemli bir sistemik inflamatuar
uyaranidir. Ertun¢g ve Hotamisligil, lipit birikiminin metabolik hastaliklarin
patogenezinde temel mekanizma olan disuk yodunluklu infamasyonu tetikledigini
goOstermislerdir.Aile anamnezinde insulin direnci olan bireylere 4 gun slreyle lipit
emdulsiyonu verildiginde, olmayanlara goére ilk ve ikinci fazinsulin sekresyonunun
olumsuz etkilendigi ortaya ¢ikmistir. Bu bulgu, ayni glukotoksisitede oldugu gibi,
lipotoksisitede genetik egilim varligini géstermektedir. Beta hucrelerinin uzun sulre
SYA ortaminda tutulmasi, malonyl-CoA ve uzun zincirli “fatty-acyl-CoA” birikimine,
yag asitlerinin yolacgtig1 apoptoza ve endoplazmik retikulum stresine neden olur.Yedi
gun slreyle ylksek yag asidi iceren ortamda tutulan sigan adaciklarinda tipki
glukotoksisitede oldugu gibi apoptoz, DNA kirilmalari, kaspaz 3 aktivite artisi ve
apoptotik gen ekspresyonu saptanmistir. insan pankreas adaciklarinin 1.0-2.0
mmol/L SYA ortamina konulmasi, B-hlcrelerinde TG igeriginde artisa ve insulin
iceriginin azaligina neden olur.6 hafta streyle 2.0 mmol/L palmitat-oleat karigimdan
tutulan sican adaciklarinda insulin icerigi azalmis ve apoptoz artmistir.Ozetle
kandaki SYA miktarinin artisi erken dénemde insulin direncine neden olurken,
olayin kroniklesmesi bir stire sonra B-hlcre fonksiyonlarini ve canliigini olumsuz
yonde etkilemektedir.Bunun klinige yansimasi heminsulin direncinde artis hem de -
hicrelerinin baslangicta fonksiyonel, ilerleyen zamanlarda anatomik yetersizligi

sonucu glukoz metabolizmasinin bozulmasi seklinde olacaktir.
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4. GEREG VE YONTEMLER

Calismamiz prospektif klinik galismalar olarak dizayn edilmis olup, Pamukkale
Universitesi Tip Fakdiltesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Poliklinigi'ne rutin kontrol igin
bagvuran 24-28. Gestasyonel hafta arasindaki gebelerden secilmis olup
gestasyonel diabet saptanan ve saglikl gebeler arastirmanin &érneklemini

olusturacak sekilde planlanmistir.

Referans galismalarda bizim yapmayi planladigimiz galismaya benzer ¢alisma
bulunmadiindan varsayimlarimiz dogrultusunda yapilan gu¢ analizi icin, gruplar
arasindaki farkliliktan elde edilecek olan etki blyukliginin orta derece etki
blylUkligline sahip olacagi dusinulerek (W=0,3) ¢alismaya en az 45 kisi alindiginda
(her grup icin en az 20 kisi) %95 guvenle %80 glg elde edilebilecedi hesaplanmistir.

Kan drnekleri, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve
Dogum Anabilim Dali poliklinijine basvuran fizik muayene ve rutin biyokimyasal
tetkikleri sonucunda gestasyonel diyabet tanisi konan gebelerden hasta grubu ile
saglikli gebelerden olusan kontrol grubundan temin edildi. Kontrol grubu herhangi
bir kronik hastaliji olmayan, normal fizik muayene ve rutin tetkikleri olan saglikli
gobnulli gebeden olusturuldu. Gebelik haftalari, son adet tarihine gére hesaplandi,
supheli durumlarda 20. Gebelik haftasindan dnce gebelik haftalari ultrasonografi ile
dogrulandi. GDM tanisi, Diinya Saglik Orgitinin gebelerde Oral Glukoz Tolerans
Testine (OGTT) goére gebe olmayan erigkinlerdeki gibi yapilmasini dnermesine
karsin, ACOG tanimina gére GDM tanisinda onerilen 75 gram glikoz ile 2 saatlik
OGTT yapilarak bu tetkikin sonucu dogrultusunda ve fiziksel bulgulara gore
konuldu. GDM'li hasta grubu 20gestasyonal gebeden ve kontrol grubu 25 gebeden
olusturuldu. Calismaya alinan tim bireylerde sigara ve alkol kullaniimamasi, son (¢
aydir vitamin ve mineral takviyesi almamasina dikkat edildi. Calisma ile ilgili olarak,
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onayi alinarak tim bireyler calisma
hakkinda bilgilendirildi. Calisma gruplarini olusturan tim bireylerden 8-10 saatlik
aclik sonrasi sabah saatlerinde, antikoagulan olarak K3EDTA iceren ve herhangi bir
antikoagulan icermeyen vakumlu tlplere vendz kan drnekleri 2 tipe alindi. Kan
ornekleri 400xg’de 20 dakika 2-8 C de santriflj edildi. Antikoagulansiz tupteki Ust
fazdan serum alinarak kan sekeri, insilin, trigliserid, dizeyleri dlgtimleri yapildi.
Tokluk kan sekeri degeri tum bireylerde 75 gr glukoz verildikten 1. ve 2.saat sonra

alinan serumda 6lguldu. Kan sekeri, trigliserid dizeyleri spektrofotometrik yontem
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ile Roche Cobas 8000 otoanalizériinde o&l¢ildi (Roche Diagnostics GmbH,
Mannheim, Germany). Insilin dlzeyleri immunoassay Architect i2000SR
otoanalizériinde 6lgildi  (Abbott Diagnostics, lllinois, USA). insilin direnci

Homeostazis Model Assesment (HOMA) yontemi ile hesaplandi.
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5. BULGULAR

20 GDM li hasta ve kontrol grubu olarak 25 hasta degerlendirildi.kontrol grubu
75 mg OGTT ile GDM tanisi almayan hastalar arasindan segildi. Homa-ir degeri 2,5
Uzeri olan hastalar insulin direnci var olarak degerlendirildi. OGTT sonuglarina gére
GDM tanisi alan 17 hastada homa-ir degeri 2,5 Uzeri ,3 hastada homa-ir degeri 2,5
alti bulundu.kontrol grubunda 14 hastada homa-ir degeri 2,5 alti, 11 hastada homa -

Ir degeri 2,5 Ustu degerlendirildi.

Tablo 3'de gruplara ait biyokimyasal parametre degerleri verilmektedir.
Gestasyonel diyabetik hasta grubunda kontrol grubu ile karsilastirildiginda
istatistiksel olarak serum glukoz, insilin ve Homa-IR dizeylerinin arttigi (p<0.05,
p<0.001 ve p<0.001, sirasiyla), serum trigliserid dizeylerinin ise arttigi ancak

anlamh bir ylkseklik olmadigini tespit ettik (p>0.05).

Gestasyonel diyabetik hasta grubunda serum insulin dizeyleri ile Homa-ir
arasinda pozitif bir korelasyon (r=0.438, p<0.05), plazma glukoz ve homa-ir
arasinda da pozitif bir korelasyon saptandi (r=0.655, p<0.05). Serum trigliserid
dizeyleri ile homa Ir arasinda ise anlamli bir korelasyon tespit edilmedi(r=-0.159,
p>0.05).

Calismamizda degerlendirmek istedigimiz insulin x trigliserid degeri ile insulin
rezistansi arasinda (homa ir >2,5)pozitif korelasyon oldugu saptandi (r=0,861,
p<0.05) gestayonel gebelerde insulin rezistansinin tahmini icin insulin x trigliserid
degerinin insulin rezistansini saptama oranlari olarak sensivitesini %80

spesitifitesini %82 olarak degerlendirdik.

Tablo 3: Gruplara rutin biyokimyasal parametrelerin ortalama ve standart sapma
degerleri

Kontrol grubu GDM grubu P
(n=25) (n=20)
Aclik sekeri (mg/dl) 84,64+12,72 113,7+29,93 0,001
Aclik insulin(nmol/l) 10,80+5,4 40,55+32 0,001
Homa-ir 2.35+1,31 12,3+11,02 0,002
Trigliserid (mg/dl) 209+75 249+116 0,06

23



6. TARTISMA VE SONUG

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) gebelik sirasinda ortaya ¢ikan en yaygin
metabolik hastaliktir. Son 20 yilda GDM oranlarinin diinya genelinde énemli lgtide
arttigr gézlenmektedir (1-4). GDM gelisen kadinlarin %10’undan fazlasi dogumdan
sonra tip 2 diyabet tanisi almaktadir. Gestasyonel diyabetli kadinlarin on yillik
izlemlerine bakildiginda bu risk %70’'in Gzerinde olabilmektedir. Gebelikte maternal
obezite ve hiperglisemi varligi, yenidoganda ileriki ddnemlerde diyabet ve obezite
riskininin artmasina ve kardiyo-metabolik hastaliklarin gelecek nesillere
aktariimasina sebep olmaktadir (5). Saglkh yasam bigimi uygulamalari GDM'nin

anne ve yenidoganda olusturacagi olumsuz sonuglara karsi koruyucu olmaktadir.

Calismamizda gestasyonel diyabetik gebelerde insulin , aclik glukozu,
trigliserid ve homa -ir dizeyleri Olgllerek aralarindaki iliskiler arastirildi.
Literatirde gestasyonel diyabette insilin rezistansi saptanmasi icin insulin Ve

trigliserid dizeylerinin degerlendirildigi calismalara raslamadik.

Calismamizda 20 GDM |i hasta ve kontrol grubu olarak 25 hasta
degerlendirildi. kontrol grubu 75 mg OGTT ile GDM tanisi almayan hastalar
arasindan segcildi. Homa ir degeri 2,5 Gzeri olan hastalar insulin direnci var olarak
degerlendirildi. OGTT sonuglarina gére GDM tanisi alan 17 hastada homa-ir degeri
2,5 Uzeri ,3 hastada homa-ir degeri 2,5 alti bulundu.Kontrol grubunda 14 hastada

homa-ir degeri 2,5 alti, 11 hastada hom-ir degeri 2,5 Ustl degerlendirildi.

Gestasyonel diyabetik hasta grubunda kontrol grubu ile karsilastirildiginda
istatistiksel olarak serum glukoz, insulin ve Homa-IR duzeylerinin arttigr (p<0.05,
p<0.001 ve p<0.001, sirasiyla), serum trigliserid dizeylerinin ise arttigi ancak

anlamli bir yikseklik olmadigini saptadik(p>0.05).

Gestasyonel diyabetik hasta grubunda serum insulin dizeyleri ile Homa-ir
arasinda pozitif bir korelasyon (r=0.438, p<0.05), plazma glukoz ve homa-ir
arasinda da pozitif bir korelasyon saptandi (r=0.655, p<0.05). Serum trigliserid
dizeyleri ile homa-ir arasinda ise anlamh bir korelasyon tespit edemedik (r=-0.159,
p>0.05).

Calismamizda deg@erlendirmek istedigimiz insulin x trigliserid degeri ile insulin

rezistansi arasinda (homa-ir >2,5) pozitif korelasyon oldugu saptadik (r=0,861,
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p<0.05) Gestayonel gebelerde insulin rezistansinin tahmini i¢in insulin x trigliserid
degerinin insulin rezistansini saptama oranlari olarak sensivitesini %80

spesitifitesini %82 olarak degerlendirdik.

Diyabet ile ilgili yapilan bir¢gok galismada trigliserid ve serbest yag asid duzeyi
arttigl, bazisinda ise herhangi bir degisikligin olmadigi gdsterilmistir. (10,12)
Calismamizda serum trigliserid dizeylerinin, GDM tanisi konan gebeler ile saglikli
gebelerden olusan kontrol grubu kargilastirildiginda GDM grubunda arttigi  ancak

anlamli bir artis olmadigi tespit edildi.

Onciil ve ark.’nin yaptiklar calismalarda diabetik hastalarda normal saglikli
gebelere gore serum ftrigliserid konsantrasyonu artisinin oldugunu goéstermislerdir
.(30)

Yapilan baska bir calismada Kharb ve ark.’nin GDM’li gebelerde maternal
serum ftrigliserid seviyelerinin yiksek oldugu tespit edilmistir. Bu bulgular ile bizim
galismalarimiz arasinda trigliserid seviyeleri anlamli bir yukseklik olmadi§i yonunde
fark tespit ettik .(31)

DM insilin eksikligi yada inslline duyarsizigin sonucu dokularin uzun
surelerde hiperglisemiye maruz kaldidi bir kronik metabolik hastaliktir.(8)
Hipergliseminin  oksidatif stres ile iliski oldugunu gdsteren ¢alismalar
mevcuttur.(8,10,11) Uzamis oksidatif stresin ve antioksidan savunma sisteminin
azaldigi durumda diyabetin kronik komplikasyonlarinin ortaya c¢iktigi cesitli
¢alismalarda bildirilmistir (12,13,14) GDM'ta fetls gelisimi esnasinda karbonhidrat
metabolizmasinda  ortaya  g¢ikan degisiklikler  sonucu hipergliseminin
komplikasyonlarina maruz kalmaktadir. Hipergliseminin patolojik etkileri sonucu
serbest radikallerin Uretimi artar. Bu radikaller gesitli hiicresel strese duyarli hiicre igi
sinyal ileti yolaklarinin (NF-kB, p38 MAP kinaz, NH2-terminal jun kinaz/stresle akvite
olan protein kinaz) etkilenmesi suretiyle dogrudan doku hasarina neden olurlar.
(10)Artan ROT uretim ve antioksidan sistem dengesinin bozulmasi sonucu hastalik
siddetinin arttigi  belirtiimistir. GDM insulin  duyarhliyinda azalma ve glukoz

konsantrasyonunun artmasi oksidatif hasari tetikledigi ileri surtlmektedir. (16)

GDM'de fetis ve maternal komlikasyonlarinin patogenezinin artigsinda
hiperglisemi, hiperlipidemi, hiperinsulinemi plansental endotel disfonksiyonu ile

birlikte artan oksidatif stresin roli 6nem tasir.(2,5,6)
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Kizilir ve ark. GDM hastalarda serum trigliserid, insulin ve homa-ir degerleri
arasinda pozitif bir korelasyon saptamislardir.(21) Yerlikaya ve ark. ise diyabetik ve
diyabetik olmayan obez kadinlarda yaptiklari baska bir ¢galismada serum trigliserid
dizeyleri ile insulin rezistansi arasinda pozitif korelasyon gdsterdigini tespit
etmislerdir . Yaptigimiz ¢alismada GDM hastalarda aglik kan sekeri, aclhk kan
insdlini, HOMA-IR, trigliserid duzeylerinin saglikl gebelere goére arttigi saptadik.
Ancak serum trigliserid ile insulin rezistansi arasinda anlamli bir korelasyon tespit
edemedik. Serum glukozu ve insulin rezistansi arasinda ise pozitif bir korelasyon

saptadik.

Calismamizdan elde ettigimiz bu bulgular 1s1§ginda gebelikte aghk glukozu
,serum insulin de@erleri ile insulin rezistansi arasinda anlamli korelasyon tespit ettik
.Yapilan ¢calismalardan farkli olarak insulin rezistansi ile trigliserid diizeyleri arasinda
anlamh bir korelasyon tespit edemedik. Plazma insulin degeri x serum trigliserid
dizeyi ile insulin rezistansi tahmininde anlamli korelasyon tespit ettik.Plazma insdlin
degeri x serum trigliserid dizeyi dederinin insulin rezistansini saptama guavenilirligi
icin sensiviteyi % 80 spesifiteyi %82 olarak tespit ettik. Yapilan ¢alismalarda insulin
reziistansi ve trigliserid dizeyleri arasinda korelasyon izlenmisti ancak bizim
c¢alismamizda serum trigliserid duzeyleri ile insulin rezistansi arasinda anlamli bir
korelasyon izlemedik.Bu farkhligi da c¢alisma grubu ve hasta sayilari ile ilgili
oldugunu duslinldyoruz. Daha buylk Hasta gruplarinda sonuglarda farklilik
olusabilecegini digunliyoruz.Yaptigimiz bu ¢alisma ile OGTT ile daha uzun surede
yapilan ,daha maliyetli ve hasta uyumunun daha zor oldugu bir yéntem yerine daha
az maliyetli ve hasta uyumunun daha kolay olacagi bu testin kullanilabilecegini
dusunuyoruz.Literatirde ilk defa yapilan bu ¢alismanin zaman igerisinde klasik tani

yontemleri yerine kullanilabilmesi agisindan drnek teskil edecegini distinlyoruz.
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