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GESTASYONEL DiYABETES MELLITUS
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GIRIS

Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM), gebelikte ikinci veya tiglincii trimester-
de ilk defa gelisen kan sekeri yiiksekligi olarak tanimlanir ve en yaygin goriilen
metabolik bozukluktur (1). GDM prevalans: toplumdaki tip 2 DM siklig: ile
benzer olmakla birlikte (%14), artan obezite ve ileri anne yasi ile birlikte GDM
siklig1 da artmaktadir (2). GDM tanisi, gebelerde tedavi gerektirecek hastalar:
belirlemek acisindan 6nemlidir, ¢iinkii tedavi ile hem gebelik komplikasyonla-
r1 hem de fetiislerdeki uzun donem etkileri azaltilabilir.

ETIYOLOJI

Gebeligin stiresince maternal metabolizmada 6nemli degisiklikler meydana
gelir. Ilk asamada, maternal yag dokusunun ilerleyici artig1 ile anabolik de-
gisiklikler iken, hamileligin sonlarinda artan lipoliz ve glisemi, insiilinemi,
postprandiyal yag asidi seviyeleri ve azalan maternal yag depolari ile katabolik
degisiklikler hakimdir. Bu degisiklikler plasenta tarafindan salgilanan hor-
monlardan (Human plasental laktojen, kortizol, progesteron, prolaktin ve bii-
ytime hormonu gibi) ve hem ileri anne yas1 hem de gebelik 6ncesi asir1 kilo ile
kotiilegebilen fizyolojik bir periferik instilin direncinin artmasindan kaynakla-
nir (3). Gebeligin ikinci yarisinda, insulin direncinin kirabilmesini saglayacak
yeterli insulin hormonu iiretilememesi maternal glukoz intoleransina neden
olabilir ve GDM gelisme riskinin artmasina katkida bulunabilir. Bu nedenle,
B-hiicre salgilama bozuklugu, GDM patofizyolojisinde kritik bir kusuru temsil
eder (4).
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RiISK FAKTORLERI

GDM ig¢in iyi tanimlanmis risk faktorleri arasinda ileri anne yasi, ailede diya-
bet dykiisii, 6nceki gebelikte GDM gelismesi, iri bebek dogum 6ykiisii (>4000
gr), Kafkas olmayan 1rk/etnik koken, fazla kilolu veya obez olma, sigara kulla-
nimyi, genetik ve gevresel faktorler yer almaktadir (5). Ayrica kardiyovaskiiler
hastaliklar, polikistik over sendromu gibi hastaliklar ve sedanter yasam tarzi,
beslenme sekli, egzersiz gibi yasam tarzlar1 da GDM gelisiminde rol oynaya-
bilir.

TARAMA VE TANI

GDM taramasi konusunda 50 yildan uzun siiredir ortaya ¢ikarilan ¢alismalara
ragmen halen bir fikir birligi olusmamistir. En ¢ok kabul goren iki fikri sira-
layacak olursak; birincisi gebeleri diisiik, orta ve yiiksek riskli gruplara ayirip
diigiik riskli grubu tarama diginda birakmalk, yiiksek riskli grubu ilk trimester-
de taramak ve orta risk grup ile ilk trimesterde tan1 konulmayan yiiksek riskli
gruplar1 24-28. haftalarda taramak iken, ikinci goriis ise yiiksek riskli faktorle-
rini tagiyan hastalar1 yine ilk trimesterde taramakla birlikte tiim gebeleri 24-28
gebelik haftalar1 arasinda taramaktir (6-8). Gebelerin kiigiik bir kismi disiik
riskli gruba girdiginden, bu gruptaki gebelerin de GDM tanisi alabileceginden
ve en Onemlisi tarama testi programini karmagik hale getirmemek i¢in tiim
gebelere tarama testi 6neriyoruz.

Tarama konusundaki bir diger ayrigmada 24-28. haftalarda gebelere tek
agsamal1 m1 yoksa iki agamal1 m1 tarama programlari uygulamasidir. Amerikan
Kadin Dogum ve Jinekologlar Koleji (ACOG) iki agsamali tarama programi
onermektedir. Bu uygulamada 6nce 50 gr oral glukoz tolerans testi (OGTT)
yapilir. Bu test i¢in giiniin saati veya gebelik a¢lik durumu 6nemli degildir. Bi-
rinci saatte bakilan serum glukoz degeri 2140 mg/dl saptanmasi durumunda
ikinci asamaya gecilerek 100 gr OGTT yapilir. Bu testte aglik, bir, iki ve tiglin-
cii saatte bakilan kan glukozu degerlerinden iki veya daha fazla deger yiiksek
¢ikmasi halinde GDM tanisi konulur (6). Uluslararas: Diyabet ve Gebelik Ca-
lisma Gruplar: Birligi (IADPSG), Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) ise tek
basamakli tani testini kullanmaktadir. 75 gr OGTT i takiben aglik, bir ve ikinci
saatte bakilan kan glukozu degerlerinden en az birinin yiiksek saptanmasi ha-
linde GDM tanist konulur (7, 8) (Tablo 1). Her iki yonteminde de artilar1 ve
eksikleri bulunmakla birlikte yapilan genis ¢apli bir aragtirmada birbirlerine
tsttnlitkleri bulunmadi sonucuna varilmistir (9).
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Tablo 1 Tarama ve tani testi programlari

iki agamal1 tarama(a) Tek agamal1 tarama (b)
50 gr OGTT 100 gr OGTT 75 gr OGTT

Aglik (gr/dl) >95 =92

1.saat (gr/dl) >140 >180 >180

2.saat (gr/dl) >155 >153

3.saat (gr/dl) >140

a- Amerikan Kadin Dogum ve Jinekologlar Koleji (ACOG) b- IADPSG: Uluslararasi
Diyabet ve Gebelik Calisma Gruplar1 Birligi; ADA: Amerikan Diyabet Dernegi

Tarama testlerinin disinda aglik kan glukoz diizeyi, HbA1lc diizeyi veya id-
rarda glikoziiri bakilmasi ile tarama metotlar: bulunmaktadir, fakat ytiksek bir
sensitivite ve spesifiteye sahip degillerdir (10).

GEBELIK VE YENIDOGAN KOMPLIKASYONLAR

GDM saptanan gebeliklerde kan sekeri regiilasyonunun saglanamadig: du-
rumlarda polihidramnioz, erken dogum (<37 hafta), preeklampsi, fetal makro-
zomi, sezaryen veya miidahaleli dogum, omuz takilmasi ve dogum travmalari,
yenidogan hiperinsiilinemisi, hipoglisemisi, sarilig1 ve yenidogan yogun baki-
ma yatis riskini arttig1 gorilmistiir (11). Bu komplikasyonlar: tani testindeki
her bir degerin yiiksekliginde arttig1 saptanmistir. Ayrica GDM gelisen kadin-
larda bir sonraki gebelikte GDM gelisme riski artmakta birlikte uzun dénemde
glukoz intoleransi, tip 2 DM, tip 1 DM, kardiyovaskiiler hastalik ve metabolik
sendrom ortaya ¢ikma riski de artmaktadir (12).

GDM'nin anne ve yenidogan {izerine olan olumsuz etkilerinin yani sira ge-
belik siiresince hastaneye bagvuru ve yatis sayisinin artmasi, dogum sonrast
anne ve yenidoganin yatis siirelerinin daha uzun olmasi ve tedavi maliyetlerin-
de artiga yok agarak saglik hizmetlerine olumsuz etkileri vardir (13).

TEDAVI

GDM tedavisi, hiperglisemiyi tersine ¢evirmeyi ve iliskili olumsuz gebelik so-
nuglar1 riskini azaltmay1 amaglar. Diyet uygulamasi, kan sekeri takibi gerekirse
insiilin tedavisi, olagan bakimla karsilastirildiginda, bebek 6liimii, omuz takil-
masi, kemik kirig1 ve sinir felci gibi yenidogan komplikasyonlarinda %67’lik
bir azalma ile iliskilendirilmistir (14).
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Yasam Tarzi Degisiklikleri

Diyet ve egzersizden olusan diizenlemeler ile GDM tanisi alan gebelerin yak-
lagik %80-90’ 1 istenen kan sekeri diizeylerine ulasabilmektedir. Hedeflenen
kan glukozu degerleri, aglik <95 mg/dl ve birinci saatte <140 mg/dl veya ikinci
saatte <120 mg/dldir (6).

Normal kilolu gebelerde, ilk trimesterdeki kalori gereksinimleri hamilelik
oncesi ile aynidir ve genellikle ikinci trimesterde giinde 340 kalori ve iigiincii
trimesterde giinde 452 kalori artar. Zayif, kilolu veya asir1 kilolu gebeler diye-
tisyen gozetiminde kalori ayarlamasi yapilmalidir (15). Genel olarak gebelere
tam tahilli karbonhidratlar, protein ve doymamis yaglar agisindan dengeli iig
ana 0giin ve iki ile ti¢ ara 6giin yemeleri onerilir. Sabah 6giiniinde karbonhid-
rat intolerans1 daha belirgin olabileceginden, kadinlara genellikle kahvaltida
daha az karbonhidrat yemeleri tavsiye edilir (16).

GDM saptanan gebelere haftada en az 5 giin 30 dakika veya hafta boyun-
ca en az 150 dakika orta yogunlukta aerobik egzersiz yapmalari tavsiye edilir.
Ayrica egzersizin aglik ve tokluk glisemiyi iyilestirdigi gosterilmistir. Fiziksel
aktivite i¢in herhangi bir kontrendikasyon olmadiginda yemek sonrasi yiirii-
yiis siklikla énerilir (17).

Medikal Tedavi

Diyet ve egzersiz ile istenilen kan sekeri diizeyleri asilmas: durumunda veya
ultrason muayenesinde fetal karin ¢evresi >75 persantil (p) veya tahmini fetal
agirlik >90 p saptanmasi durumunda medikal tedaviye gegilmelidir. Gebelikte
plasentay1 gecmediginden her zaman ilk tercih medikal tedavi insulindir (18).
Toplam giinliik insulin dozu gebelik haftasina gore hesaplanir. ilk 13 haftada
maternal kiloya 0,7 tinite(i1), 14-26 haftalar arasinda 0,8 i, 27-37 haftalar 0,9
U, 38 hafta ile dogum arasinda ise 1,0 @ insulin dozu hesaplanir ve kan sekeri
regiile alana kadar kga 2,0 i’ e kadar ¢ikilabilir (19). Ancak pratikte, bazi ge-
belerin glisemik hedeflere 6nemli dl¢iide daha diisiik dozlarda ulagmasi veya
digerlerinin 6nemli dl¢iide daha fazla insulin dozuna ihtiya¢ duymasi nede-
niyle ile bireysel insiilin gereksinimleri 6nemli 6l¢iide degisir. Haftalik (veya
daha sik) insiilin dozu ayarlamalari, giinde dort kez aglik, 1. veya 2. saat tokluk
glisemik paternlere gore ayarlama yapilir. Insiilin tedavisine baglarken 24 saat-
te kg (viicut agirlig) bagina 0,3 iinitelik bir baslangi¢ dozu kullanilabilir (20).
Gebelikte kisa etkili insulinlerden lispro, aspart veya regiiler insulin, orta etkili
olarak NPH, uzun etkililerden ise glargin veya detemir kullanilabilir. Lispro
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ve aspart uygulandiktan sonra 15 dk iginde etkisi baslar, 1-2 saatte pik yapar
ve 4-5 saat etki siiresi vardir. Insan regiiler insulini ile karsilastirilinca daha az
postprandiyal hipogisemi yapar. NPH ise uygulandiktan sonra 30-60 dk ige-
risinde etki eder, 5-7 saatte pik yapip etkisini 13-18 saat siirdiiriir. Glargin ve
detemir ise 1-3 saat etki gosterip 24 saate yakin etkisini stirdiiriir (6).

Insulin terapisi sirasinda, glikoz kontrolii ve kilo alma hedefleri, diyet ve
egzersiz ile aynidir. Insiilin tedavisi, giinde bir kez orta etkili veya uzun etkili
instilin ve ana ogiinlerden 6nce hizl etkili insiilin kullanan bir bazal bolus
rejimi olabilir. Hizli etkili ve uzun etkili insiilin karigiminin giinde iki kez en-
jeksiyonlar1 da etkilidir (21).

Insulin terapisini uygulamakta sorun yasayan veya kullanmak istemeyen
hastalarda oral antidiyabetik ajanlardan metformin veya glubirid kullanilabilir.
Metformin tedavisine giinliik 500 mg tek doz ile baslanir. Gebenin gastrointes-
tinal sikayetleri tolere etmesi halinde dozlar béliinerek 1000-2000 mg’a kadar
kullanilabilir. Maksimum doz ise 2500 mgdir (22). Metformin ile insulin te-
davilerin kiyaslayan bir ¢alismada, metformin bazi 6giinler i¢in insiiline gore
daha iyi tokluk glisemik kontrol, daha diisiik hipoglisemik atak riski, daha az
annede kilo alimi1 ve izole bir tedavi olarak diigitk basarisizlik orani ile iligki-
lendirildi. Cogu obstetrik ve perinatal sonuglar gruplar arasinda benzer bulun-
mus (23). Glubirid gebelikte kullanilan diger oral antidiyabetiktir. Giinde bir
kez 2.5 ile 5 mg'lik baslangi¢c dozlar1 yaygin olarak kullanilir ve gerektiginde
giinde maksimum 20 mg’a ytikseltilir. Metforminle glubiridi kiyaslayan ¢alis-
malarda benzer perinatal mortalite oranlari, neonatal hipoglisemi ve gebelikte
hipertansif bozukluklar saptanirken, metformin alanlarda daha diisitk dogum
agirligy, daha az makrozomi ve daha az gebelikte kilo alimi saptanmis (24).
Tedavi basarisizlig1 ve ek insulin ihtiyaci ikisinde de benzer olup, hastalarin
yaklasik %20’inde goriiliir. Her iki ajanda plasentadan ge¢mekte ve transpla-
sental gecisin uzun vadeli etkilerine iliskin bilgilerin biiyiik élgiide belirsizdir.
Bu nedenlerden dolay: medikal tedavide ilk tercih insulindir (25).

Gebelik Yonetimi ve Dogum

Medikal tedavi almayan ve kan sekeri regiile olan GDMlilerde erken dogum
ve erken fetal iyilik testlerine baslanmasi 6nerilmemekte ve GDM saptanma-
yan gebeler gibi takibi 6nerilmektedir. Bu hastalarda 39°-40° haftalar1 arasinda
dogum indiiksiyonu 6nerilmektedir (26). Medikal tedavi alan gebelerde ise 32.
haftadan itibaren haftada iki kez amniyon mai ve non-stress test iceren fetal
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iyilik hali testlerine baslanmasi onerilir. Kan sekeri regiilasyonu saglanamayan
gebeler 34. haftadan sonra hastanede gozetim altinda tutulmali ve haftada ti¢
kez fetal biyofizik profil bakilmalidir. Dogum zamanlamasi kan sekeri regiilas-
yonu saglanan gebelerde 39°39¢hafta iken kan sekeri regiile olmayanlarda ise
ge¢ preterm veya erken term dénemde olmak tizere kisiye gore bireysellesti-
rilmeli (27).

Erken dogum eylemi, preeklampsi veya gebelik hipertansiyonu tedavileri
GDM olmayan gebelerle benzerdir Ciddi preeklampsi veya gebelik hipertan-
siyonu tedavisinde labetolol kullaniminda ve erken dogum eylemi tedavisinde
terbutalin kullaniminda kan sekeri diizeyleri yakindan takip edilmelidir. Ay-
rica Antenatal steroid uygulamasi da her iki durumunda yapilabilir, GDM’li
gebelerde kontrendike degildir. Yalniz ilk dozdan 12 saat sonra baslayan ve bes
giine kadar uzayabilen hiperglisemik etki gosterebilir. Ik dozdan 12 sonra ve
ikinci dozdan 24 sonraya kadar giinde en az dort defa kan sekeri diizeyi takip
edilmesi onerilir. A¢lik kan sekeri 100 mg/dl veya tokluk kan sekeri 140 mg/
dlI'nin istiinde seyretmesi durumunda insulin tedavisi planlanmalidir (28).

34. gebelik haftasindan sonra steroid uygulamast GDM’li gebelerde kan
sekeri takibini zorlagtirmasi nedeniyle genel olarak onerilmemektedir. Geg
Preterm donemde steroid uygulamasi ile ilgili calismalarda genelde GDMliler
caligma dig1 birakilmistir (29).

GDM'’li gebelerde tahmini fetal agirlik 4500 gr ve iizeri olanlara omuz ta-
kilmas, klavikula kirig: gibi dogum travmalarini 6nlemek igin sezaryen ile do-
gum onerilmelidir (30). 4000 gr tahmini fetal agirlik hesaplanan gebelere ise
38-39 haftalarda elektif dogum indiiksiyonu planlanmasini 6neren ¢alisma-
larda bulunmaktadur. Iri bebek siiphesi olan ve normal vajinal dogum yapmak
isteyen GDMlilerde sadece dogum ikinci evresinde fetal inis asamas1 normal
olan gebelerde miidahaleli dogum denenebilir (31).

POSTPARTUM TAKiP

Dogum sonrasi plasental hormonlarin hiperglisemik etkileri hizlica dagil-
digindan hastalarin glisemik durumlar1 hizlica normale doéner. Bu yiizden
GDM’lilerde dogum sonrasi tedavi kesilir ve normal diyete doniilebilir. Emzir-
me anne ve bebek saglig1 lizerine olumlu etkilerinin yani sira tip-2 DM riskini
azalttig1 icin GDM lilere 6nerilmelidir.
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GDM rekiirrensi primiparlarda %40, multiparlarda %70 olmak tizere %48
olarak saptanmigtir. Maternal BMI, insulin kullanimy, iri bebek &ykiisii, ge-
belikler arasinda fazla maternal kilo artist GDM rekiirrensi riskini artirirken,
yasam tarzi degisiklikleri ve diyet bu riski azaltmaktadir (32). Dogum son-
rast tip-2 DM tespiti igin GDM’liler dogum sonrasi belirli araliklarla tarama
onerilmektedir (1). Postpartum 1-3 giinler arasinda aglik (normal:<100 mg/dl,
glukoz intoleransi:100-125 mg/dl, DM: 2126 mg/dl) veya rastgele kan sekeri
diizeyi (DM: 2200 mg/dl) bakilmas1 dnerilir. Erken postpartum dénemde (6-
12 hafta), ilk y1l, Gi¢lincii y1l ve gebelik 6ncesi donemde 75 gr OGTT yapilmasi
onerilmelidir.

SONUC

GDM gebelikte en yaygin goriilen metabolik bozukluktur. Gebelikte polihid-
ramnioz, erken dogum (<37 hafta), preeklampsi, fetal makrozomi, sezaryen
veya miidahaleli dogum, omuz takilmasi ve dogum travmalari, yenidogan
hiperinsiilinemisi, hipoglisemisi, sarilig1 ve yenidogan yogun bakima yatis
riskini artirmasi sebebiyle tiim gebelerde rutin GDM taramasi 6nerilmelidir.
[leri anne yas, ailede diyabet dykiisii, onceki gebelikte GDM gelismesi, iri be-
bek dogum &ykiisii (>4000 gr), Kafkas olmayan 1rk/etnik koken, fazla kilolu
veya obez olma, sigara kullanimi, genetik ve ¢cevresel faktorler gibi risk faktorii
tasiyan gebelerde ilk trimesterde erken GDM tarama yapilmasi onerilirken,
diger tiim gebeliklerde ve ilk trimesterde GDM saptanmayan riskli gruptaki-
lere 24-28 haftalar arasinda GDM taramast tek basamakli (75 gr OGTT) veya
iki basamakli (50 gr OGTTyi takiben >140 mg/dl saptanmas {izerine 100 gr
OGTT yapilir) GDM taramasi onerilmelidir. GDM saptanmasi halinde kan
sekeri regiilasyonu oncelikle diyet ve egzersiz gibi yasam tarz1 degisiklikleri
yapilmali. Kan sekeri regiilasyonu saglanamadig1 durumda 6ncelik insulin te-
davisi tedavisi olmak iizere medikal tedaviye gecilmelidir. Kan sekeri regiilas-
yonu saglanmasi hem maternal hem de fetal komplikasyonlar: azaltmaktadur.
Postpartum dénemde tip 2 DM riski yiiksek oldugundan 6-12 hafta, birinci yil,
ticlincii y1l ve gebelik 6ncesi donemde DM taramasi 6nerilmelidir.
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