Boliim 18

DIYABETES MELLITUS VE GEBELIK

Sedat OZDEMIR!

1.DIiYABETES MELLITUS

Diyabetes mellitus (DM) kan sekeri yiiksekligi ile giden degisik etyolojilerle
karakterize bir grup metabolik bozuklugun birlikteligidir. Insiilin saliniminda
azalma ya da insiilinin reseptor diizeyinde yetersiz olmasi veya her ikisinin birlikte
olmasi sonucu hiperglisemi ortaya ¢ikar (1).

Avrupa Birliginde (AB) 2017 yilinda yetiskin diyabetli orani yaklasik 32,7
milyon olup bununla beraber 12,8 milyon kisinin de tan1 konmamis diyabeti
oldugu distiniilmektedir. Yetiskinler arasinda diyabet oranlar1 AB tilkelerinde
2017 yilinda ortalama % 6, tilkemiz i¢in bu oran %11.9dur. Giiney Avrupa
tilkeleri ile Orta ve Dogu Avrupa iilkelerinde bu oran daha yiiksektir. Bu
yiikselisin nedenleri arasinda obezite, fiziksel inaktivite ve niifusun yaslanmasi
yer almaktadir. Ulkemizde toplam saglik harcamalar1 igindeki diyabet maliyetinin
oran1 % 4,98 olarak tespit edilmistir (2).

1.1. Klinik

Diyabetes mellitus hastalar1 poliiiri, polidipsi, polifaji, agiz kurulugu, noktiiri,
istahsizlik ve halsizlik gibi klasik semptomlarin yani sira bulanik gérme, inatg1
infeksiyonlar, kilo kayb1 ve mantar infeksiyonlar: ile karsimiza ¢ikabilir. Hastay1
degerlendirirken egitim durumu, beslenme durumu, asilarin degerlendirmesi ve
DM komplikasyonlarinin varligina mutlaka bakilmalidir.

1.2. Fizik muayene

Diyabetli bir hastanin degerlendirmesinde fizik muayenesinde rutin sistemik
muayanenin yaninda tablo 1'de ayrintili sekilde ifade edilen 6zellikle beden kitle
indeksi, bel gevresi, ayak muayenesi ve hayati vital parametrelerin bakilmas:
O6nemlidir (3).
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Giincel Genel Dahiliye Calismalar1 V

Tablo 1: DM hastasinda fizik muayene

Boy, kilo ol¢timleri Nabiz muayenesi

Bel gevresi 6l¢iimil El/parmak muayenesi
Sekstiel gelisim diizeyi Abdominal muayene
Kan basinci Ayak muayenesi

Goz dibi muayenesi Cilt muayenesi

Ag1z i¢i muayene Norolojik muayene

Sekonder diyabet nedeni olabilecek hasta-

Tiroid muayenesi lik/durumlara iliskin bulgular

Kardiyak muayene Depresif bulgularin degerlendirilmesi

1.3. Laboratuvar incelemeleri ve rutin izlem

Diyabetli bir hastanin hem tani hem takibinde aglik kan sekeri ve A1C’nin yaninda
tablo 2'de gosterilen laboratuvar parametrelerine bakip uygun tedaviyi saglamak
gerekir. Diyabetik hastalarda laboratuvar degerlendirmeleri belli araliklarla
yapilarak hastanin takibi saglanir (4,5).

Tablo 2: DM’de laboratuvar degerlerinin takip siklig:

Hgb A1C 3 ayda bir

Lipid degerleri 6 ayda bir

Tam idrar tetkiki Her vizitte

Bobrek fonksiyon testleri Her yil

Karaciger enzimleri Her yil

TSH Her yil

Elektrokardiyografi Her yil

B12 diizeyi Metformin tedavisi alanlarda

Kronik bobrek hastaligi olanlarda her

Serum potasyum degeri ..
p yu 8 vizitte

1.4. Siniflama

Diyabet siniflamasinda esas olarak Tip 1 DM ve Tip 2 DM olmak {izere 2 tip
bulunmakta olup Tip 1 DMde insiilin sekresyonunda yetersizlik, tip 2 DMde ise
insiilin direnci veya etkisizligi ile karakterizedir. Bunlarin disinda olan nedenler
Tablo 3’te ayrintili olarak gozitkmektedir (6).

-186 -



Giincel Genel Dahiliye Calismalart V

Tablo 3: DM Siniflamasi

Diyabetes Mellitus etyolojik siniflama
Tip 1 Diyabetes Mellitus

Tip 2 Diyabetes Mellitus

Gestasyonel DM

Diger DM Tiirleri

Genetik zemine sahip DM (MODY, Neonatal DM)

Endokrinopatiye bagli DM (Akromegali, Cushing)

Ilag ve toksin aracili DM (Antipsikotik, tiazid, glukokortikoidler)
Infeksiyona bagli DM (Konjenital rubella, CMV)

DM ile iliskili genetik sendromlar (Alstrom sendromu, down sendromu )

1.5. Tip 1 Diyabetes Mellitus

Tip 1 DMde esas problem insiilin eksikligi olup olgularinin %90’1nda neden
otoimmiin, %10 kadarinda ise neden immiin olmayan {-hiicre hasaridir. Genetik
yatkinlig1 bulunanlarda viral, toksin ve stres gibi cevresel faktorlerin etkisiyle
otoimmiin siire¢ baslar ve p-hiicre yikimina neden olur. f-hiicre yikimi diizeyi %
90 civarina ulastiginda tip 1 DM’nin klinigi ortaya ¢ikar. Tip 1 diyabet seyri hizh
oldugu igin, ilk tan1 sirasinda hemoglobin A1C normal saptanmakta olup bundan
dolay1 tanis1 aglik plazma glukozu yiiksekligi ile konur.

Tip 1 DM genellikle 30 yagindan 6nce baslamakta olup 6 yas civari, 13 yas civar1
ve 20 yas civari ii¢ pik seklinde ortaya ¢ikar. Ancak son zamanlarda daha ileri
yaslarda ortaya ¢ikan "Latent otoimmiin diyabet’ (LADA) siklig1 da artmaktadir.
Diyabete bagli ag1z kurulugu, polidipsi, aglik hissi, poliiiri, kilo kayb1 ve yorgunluk
gibi sikayetler aniden ortaya ¢ikar. Genellikle hastalar zayif ya da normal kilolu
olup ¢cok nadirde olsa obez olabilir. Tip 1 DM’li hastalarin beraberinde Addison
hastalig1, gluten enteropatisi, Hashimoto tiroiditi, Graves hastaligi, Colyak
hastaligy, vitiligo, otoimmiin hepatit, myastenia gravis ve pernisiy6z anemi gibi
diger otoimmiin hastaliklar da birlikte olabilir. Tip 1 DM hastalarinda akut
komplikasyonlara daha yatkin olup tani aninda bunlar g6z 6niinde bulundurmak
gerekir (7).

1.6. Tip 2 Diyabetes Mellitus

Tip 2 DM biitiin diyabet vakalarinin %90 civarini olusturmakta ve ayni1 zamanda
eriskindeki en sik diyabet tipidir. Daha ¢ok hastalar kronik semptomlarla
karakterize diyabet tipidir. Patogenezinde insiilin direnci, insiilin sekresyonda
azalma ve inkretin diizeyi yetersizligi bulunmaktadir. Kas ve yag dokusu gibi
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dokularda insiilinin etkisi yetersiz oldugundan glukoz alimi diigmistiir. Tip 2
DM genellikle 30 yas sonrasi ortaya ¢tkmakta olup giiglii bir genetik yatkinlik s6z
konusudur. Hastalarin biiytik kismi obez veya fazla kilolu olup beden kitle indeksi
normal olanlar ise genellikle viicut yag oraninda artis1 mevcuttur. Bu hastalarin
biiyiik kisminda baslangi¢ sinsi olup ¢ogunda herhangi bir sikayet bulunmaz.
Bazi vakalarda ise ekstremitelerde uyusma ile agri, gormede bulaniklik, mantar
infeksiyonlar1 ve yara iyilesmesinde uzama sebebiyle klinige gelirler (7).

Tip 2 Diyabete ilerleyisin 6nlenmesinde medikal tedavi segeneklerinden
metformin, akarboz, tiyazolidindionlar, Glukagon like peptid-1 (GLP-1) reseptor
agonistlerinin ve glarginin farkli oranlarda etkili oldugu gosterilmistir (8).

1.7. Tam

Yeni tan1 DM’li hastada ayrintili anamnez, fizik muayene ve laboratuvar testlerine
bakilir. Anamnezde sikayetleri, beslenmesi, fiziksel aktivitesi, sigara, alkol gibi
aliskanliklar1 ve kadin hastalar igin reprodiiktif yasam ile igili durumlar ayrintil
olarak incelenir. Ozge¢misinde hastaliklari, operasyon oykiisii ve kullandig
ilaglar sorgulanir. DM tanisindan aglik plazma glukozu, rastgele plazma glukozu,
OGTT 2.saat plazma glukozu ve hemoglobin A1C degerlerine bakilir ve asagidaki
tablodaki gibi degerlendirilir (Tablo4). A1C 6l¢limlerinde hemoglobinopatiler
varhiginda A1C diizeyleri tam olarak 3 aylik ortalamay: yansitmayabilir. Bu
durumda diger tan1 yontemleri dikkate alinir (9).

Tablo 4: Diabetes mellitus tani kriterleri

Asikar DM
Aglik plazma glukozu 126 mg/dl ve iistii
Oral glukoz tolerans testi 2.saat 200 mg/dl ve tstii
Tostms b b i il‘ljsiﬁbet semptomlari ile 200 mg/dl ve
Hemoglobin A1C %6.5 (=48 mmol/mol) ve ustii

1.8. DM izlem

DM tanili hastanin her izleminde egitim, beslenme, egzersiz ve ilag durumu
hakkinda hasta degerlendirilir. Diyabet Tanist Almis hastalar 3 ayda bir olmak
tizere yilda 4 kez takip edilmesi gerekir. Ozellikle tansiyon arteryel hedeflerinde
sistolik deger 140 mmHg alt1 ve diyastolik deger 90 mmHg alt1 olmalidir. Izlemde
6nemli olan basamaklar tablo 5’te 6zetlenmistir (10).

-188 -



Giincel Genel Dahiliye Calismalart V

Tablo 5: DM Izleminde dikkat edilecek hususlar

DM egitimi
Ayrintil sistem muayenesi
Fizik muayene
Laboratuvar testleri

Beslenme diizeni ve tipi

Sigara, alkol ve madde bagimlilig: varlig:

Daha 6nceki tedavi sekli

Simdiki diyabet tedavisi

Glukoz diizeyini etkileyebilecek diger
ilaglar

Ateroskleroz risk faktorleri agisindan
degerlendirme (hipertansiyon, obezite,
dislipidemi, aile dykiisii)

Depresif bulgular

Diyabetle ilgili semptomlarin durumu

Boy kilo bel gevresi 6l¢timleri

Kan basinc1 ve diger vitallerin alinmasi
Goz dibi muayenesi

Dis ve diseti muayenesi

Egzersiz planlamasi

Kronik komplikasyonlarin
degerlendirilmesi

Akut komplikasyonlar (DKA,
hiperglisemik hiperozmalar durum:
HHD)

Hipoglisemi siklig1, derecesi ve nedenleri

Daha 6nceki veya simdiki infeksiyonlar

Kontrasepsiyon, reprodiiktif yasam,
seksiiel anamnez

Asilarin uygulanmasi

Ayrica DM hastalarin takibinde en 6nemli pametrelerden biride lipit degerleri

olup olmasi gereken hedefler tablo 6da 6zetlenmistir (10).

Tablo 6: DM’li hastada Lipid Hedefleri:

LDL

LDL ve KAH
Trigliserit
HDL erkek
HDL kadin

1.9. Tedavi

Diyabet hastalarinda egitim, yasam

<100
<70
<150
>40
>50

tarzi modifikasyonu, beslenme, oral

antidiyabetikleri ve insiilin tedavinin ana parametreleridir. DM hastasinda en

o6nemli basamaklardan biri egitim olup yasam tarzi degisikligi, beslenme, kan

sekeri 6l¢iimii ve ilaclarin kullanimini icermelidir.
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Yasam tarzini diizeltmeden medikal tedavi yeterince fayda saglamaz. Bundan
dolayr her bagvuruda dogruluguna bakilmalidir. Yagam tarzini diizeltmeden
medikal tedavi yeterince etkili olamaz. Yasam tarzi degisikliginde amag beslenme
aligkanliklar1 ve fiziksel aktivite diizeyinin ayarlanmasidir. Tip 2 Diyabet
tedavisinde hedef, HbA1Cde, eriskin diyabetiklerde %7 alti, yash hastalarda ise
%7.5-8 alt1 olmalidir.

DM tanist konur konmaz en kisa siirede hastayr diyetisyene gonderip
beslenme sekli diizenlenlenmelidir. Diyabetin 6nlenmesi ve tedavisinde tibbi
beslenme tedavisinin diizenlenmesi biiyiik 6nem tasir. Beslenme tedavisinin
amaglar1 arasinda hedef kilonun saglanmasi, lipid profili kontrolii, kan basinci
kontrolii, yeterli kalori alinmasinin saglanmasi ve hipoglisemi semptomlar:
ile yaklasiminin 6gretilmesi yer alir. Fazla kilolu veya obez olanlarda haftada 1
kg verilmesini saglamak igin giinliik enerji titketiminden 1000 kkal azaltilmas:
saglanmalidir. Ogiinlerde tiiketilecek karbonhidrat diizeyi belirlenir ve her giin
benzer olmas1 onerilir. Eger hasta medikal tedavi aliyorsa beslenme tedavisi tekrar
medikal tedaviye gore ayarlanir (11).

1.9.1. Oral Antidiyabetikler

Biguanidler

Bu grubun prototipi metormin olup esas etkisi karacigerde glukoz yaptirimini
azaltmasidir. Yan etkiler olarak agizda metalik tat, dispepsi, diyare gibi
gastrointestinal etkiler, B 12 vitamin eksikligi, ve ok az da olsa doku perfiizyonunun
bozuldugu durumlarda laktik asidoza neden olabilir. Kontrendikasyonlar: ise
bobrek fonksiyon bozuklugu, konjestif kalp yetersizligi, karaciger hastaligy,
koroner arter hastaligi, kronik akciger hastalig1 ve sepsistir. Eger hasta major
cerrahi girisim ve intraven6z kontrast incelemesi yapilacaksa en az 2 giin 6nce
metformin alinmasi durdurulmalidir.

Glitazon

En sik kullanilan pioglitazon olup PPAR gama {iizerinden etki eder. Yan
etki olarak osteoporoz, kilo alimi 6dem ve riskinde artis ile karsimiza ¢ikar.
Kontrendikasyonlari ise gebelik, konjestif kalp yetersizligi ve osteoporozdur.

Akarboz

Genel olarak postprandial hiperglisemik durum s6z konusu ise fayda saglar.
Yemekte ilk lokma ile birlikte alinir ve glukozun GiS’ten emilimini azaltir. Yan
etki olarak sigkinlik ve diare gibi gastrointestinal semptomlar ile karsimiza ¢ikar.
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Gebelik, anemi, kronik karaciger hastaligi, bobrek yetmezligi, ve inflamatuar
barsak hastaliklar gibi durumlarda kontrendikedir.

Glinidler

Bu grup kisa etkili insiilin salgilaticilar olup en oOnemlileri nateglinid ve
repagliniddir. En 6nemli yan etki hipoglisemi olmakla beraber Tip 1 Diyabet,
kronik karaciger hastalig1 ve gebelik kontrendike oldugu durumlardir.

Stilfoniliireler

Uzun etkili insiilin salgilaticilar olup 6nemli olan tipleri arasinda gliklazid,
glimeprid ve glipizid yer alir. En 6nemli yan etkileri hipoglisemi ve kilo alimidir. Tip
1 DM, karaciger ve bobrek yetersizligi ile gebelik gibi durumlarda kontrendikedir.

Dipeptidil Peptidaz-4(DPP-4) Inhibitérleri

DPP-4 enzimini inhibe ederek etki eden bu gruptaki ilaglar inkretin miktarinin
artmasina sebep olup en 6nemli gesitleri arasinda sitagliptin, vildagliptin ve
saksagliptin yer alir. En 6nemli yan etkiler arasinda anjioddem, iirtiker, akut
pankreatit yer alir. Pankreatit gecirenler veya ailede pankreas kanseri oykiisii
olanlarda kontrendikedir.

Glucagon Like Peptide-1 (GLP-1) Analoglari

Etkisini pankreas beta hiicresinden glukoza bagiml insiilin salgilanmasin
artirarak gostermekte olup en onemli tipleri arasinda eksenatid ve liraglutid
yer alir. Hastaya kilo kayb1 yoniinde etki etmesi 6zellikle obez Tip 2 DM’ler
i¢in avantajdir. Bulanti, kusma, daire gibi gastrointestinal semptomlar ve akut
pankreatit yan etkileri arasinda yer alir. Pankreatit gecirenler ile soy ge¢misinde
pankreas ve mediiller tiroid kanseri olanlarda mutlak kontrendikedir.

Sodium Glucose Linked Co-transporter-2 (SGLT-2) Inhibitérleri

Bobrekte glukoz reabsorbsiyonunu bloke edip glukoziiriyi artirarak etki eder.
En 6nemli ¢esitleri arasinda empaglifozin ve dapagliflozin yer alir. Genitotiriner
sistem enfeksiyonlari, poliiiri ve dehidratasyon sik goriilen yan etkileridir.
Diyabetik ketoasidoz, ileri diizeyde renal yetmezlik ve karaciger yetmezliginde
kontrendikedirle(12).

1.9.2. Insiilin

Insiilin glukozun hiicre igine girigini artirma, hepatik glukoz ¢ikisini azaltma,
glikojen deposunu artirma, hepatik ve kas ve yag dokusu gibi periferik insiilin
duyarhiligini artirma geklinde etkisini gosterir. Insiilin absorbisyonu ise kullanilan
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yere gore degisir. Emilim hizlar1 en ¢ok abdomende olup sirasi ile onu kol, uyluk
ve kalca takip eder. Insiilin tedavisi, Tip 1 diyabette ve oral antidiyabetiklere
cevapsizlik ya da glukotoksisitenin ortadan kaldirilmasi ve optimal glukoz
kontrolii igin tip 2 diyabette verilmelidir (Tablo 7). Diyabette insiilin eksikliginin
tedavisi sadece hiperglisemiyi degil ketoasidoz ve trigiserit yiiksekligi gibi
metabolik bozukluklar1 da diizeltir. Emilimin siiresini lipohipertrofi, atrofi,
egzersiz, sistemik ates veya injeksiyon bolgesine masaj gibi nedenler etkiler.

Tablo 7: Insiilin endikasyonlar

Tip 1 DM Qral antldlyab-etlk tedavi ile irregiile Tip 2
diyabetes mellitus
Kilo kayby, trigliserit yiiksekligi ve

EiesleTugigi v Qopiillye i dina ketozis gibi insiilin eksikligi diisiindiiren

otoimmun diyabetliler

bulgular
In.suhn' dis1 d1yal?.et1k {laqlarla hedeflenen Fripersliscrls sellien
glisemik kontroliin saglanamamasi
Akut miyokard infarktiisii Akut veya atesli sistemik hastaliklar
Cerrahi operasyonlar Hamilelik ve emzirme
Tleri derecede karaciger ve bobrek Pankreatektomi, kronik pankreatit
yetersizligi Pankreasta yetmezlik
Uzun streli yitksek doz kortikosteroid Oral antidiyabetik ilaglara kars: alerji
kullanimi oykiisii

Yasam tarz1 degisikligi ile kontrol altina
almamayan Gestasyonel DM

Genel olarak U-100 insiilinler kullanilmakla beraber insiilin gereksinimi
yiksek olan hastalar igin U-200 ve U-300 gibi bazi konsantre formlari
bulunmaktadur. Insiilin etki tiplerine gore hizli etkili, cok hizli etkili, kisa etkili,
orta etkili, uzun etkili ve ¢ok uzun etkili insiilinler diye siniflandirilir. (Tablo 8).
Insiilin tedavisinde amag aglik ve tokluk insiilin gereksinimini karsilamaktir.
Prandiyal (tokluk) insiilin gereksinimi i¢in kisa, hizli ve ¢ok hizli etkili insiilinler
mevcuttur. Bazal insiilin gereksinimi (aglik) i¢in ise orta, uzun ve ¢ok uzun etkili
insiilinler bulunur. Insiilinler plasentadan ge¢medikleri icin lispro, aspart ve
detemir gibi insiilinler gebelikte kullanilir. Genel olarak insiilinler cilt altina injekte
edilmekle beraber intramiiskiiler, intravendz, inhaler ve pompa kullanim yollar:
bazi instilinler icin mevcuttur. Hizli/kisa etkili insiilinler subkiitan, intravenoz
infiizyon ve intramiskiiler seklinde uygulanabilir. Orta/uzun etkili insiilinlerin
intravenoz kullanimi ise uygun degildir (13).
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Giinliik insiilin gereksinimi, baslangigta viicut agirligina gore hesaplanur.
Genel olarak gerekli insiilin dozlar: tip 1 diyabet igin 0.4-1.0 IU/kg/giin, tip 2
diyabet igin ise 0.3-1.2 IU/kg/giin seklinde olmakla beraber baslangi¢ tedavisi
normal kilolu hastalarda egzersiz durumuna gore degismekle 0,3-0,4 IU/kg/giin
ve obez olan bireylerde egzersiz durumuna gore degismekle 0,5-0,8 IU/kg/giin
seklinde planlanir. Yine 6zel durumlardan kronik bobrek yetmezliginde total
dozdan 0,2 IU/kg/giin eksik, hipoglisemi riski olanda total dozdan 0,11U/kg/
glin eksik ve fazla yemek yiyenlerde total dozdan 0,1 IU/kg/giin fazla olmalidir.
Bazal-bolus insiilin uygulamasinda, giinlitk gereksinimin yaklasik yarisi bazal,
geri kalan yarisi ise bolus olarak verilir. Daha 6nce insiilin kullanmamis diyabetik
hastalarda, bazal insiilin gereksinimi 0.1-0.2 IU/kg/giin dozunda uygulamaya
baslanir. Insiilin injeksiyon zamani insiilinin tipine ve hastaya gore degisir. Hizl
etkili insiilinler yemekten 5-15 dakika 6nce, kisa etkililer ise yemekten 30 dakika

once uygulanmaktadir.

Tablo 8: Insiilin tipleri ve etki profilleri

Insiilin tipi Etki baslangic1 Pik etki Etki siiresi
Cok Hizli Aspart 16-20 dakika 1.5-2.2 saat 5 saat

Cok Hizli Lispro 20 dakika 2-2.9 saat 5 saat
Lispro U100 & U200 15-30 dakika 30 - 90 dakika 3 - 5 saat
Glulisin 15 - 30 dakika 30 - 60 dakika 4 saat
Aspart 15 dakika 1 - 3 saat 3 - 5 saat
Regiiler U100 30 - 60 dakika 2 - 4 saat 5 - 8 saat
NPH 1 - 2 saat 4 - 10 saat >14 saat
Detemir 3 - 4 saat 6 - 8 saat 20 - 24 saat
Glargin U100 90 dakika Pik yok 24 saat
Glargin U300 90 dakika Pik yok <36 saat
Degludec U100 & U200 30 - 60 dakika Pik yok <42 saat
NPA/Asp 70/30 6 - 12 dakika 1 - 4 saat 18 - 24 saat
NPL/Lis 75/25 15 - 30 dakika 30 - 150 dakika 14 - 24 saat
NPL/Lis 50/50 15 - 30 dakika 30 - 180 dakika 14 - 24 saat
NPA/Asp 50/50 15 - 30 dakika 30 - 180 dakika 14 - 24 saat
NPA/Asp 30/70 10 - 20 dakika 1.6 - 3.2 saat 14 - 24 saat
Deg/Asp 70/30 14 - 72 dakika 2 - 3 saat >24 saat
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Bazal insiilin destegi, ¢ogunlukla giinde bir kez verilsede bazen giinde 2
defa kullanimlar1 da mevcut olup insiilin dozu 0.2-0.5 IU/kg seklindedir. Tip 2
DMde eger OAD ile yeterince regiilasyon saglanamiyor ise oncelikli olarak ilk
planda bazal insiilin tedavisi tercih edilmelidir. Bu durumda uzun etkili olan
glarjin ve detemir onerilir. Insiilin dozunun ii¢ giinde bir kan sekeri él¢iimiine
gore ayarlanir. Kombinasyon Tedavisi ise bazal insiilin tedavisi ile takip edilen ve
postprandial hiperglisemi olanlarda gerekirse tim 6giinlerde kisa etkili insiilin
veya glinid grubu ilave edilebilir. Eger OAD ile kombine edilen bazal insiilin
kullanimindan 3 ay gegtikten sonra HbAlc %7.5 iistii ise bazal bolus veya mix
instlin uygulanmasina gegilebilir. Karigim insiilin ya da bazal bolus insiilin
kullanilanlara OAD’lerden insiilin salgilaticilar verilmemelidir. Yine bazal
instlin tedavisinin yetersiz oldugu durumlarda orta/uzun etkili ile hizli/kisa
etkili insiilinlerden karisim insiilin giinde 2 defa uygulanir. Eger hastada hazir
karisim kullanilacaksa 0.2-0.4 [U/kg miktarinda ve giinde iki doz seklinde olmal,
total dozun %50-601 sabah yemeginden Once, %40-50’si aksam yemeginden
once verilmelidir. Hasta her kontrole geldiginde hipoglisemi ataklar: ve kilo alip
almadig1 yoniinden degerlenmelidir. Her hangi bir nedenle bazal-bolus tedavi
verilemeyecek hastalar i¢in giinde 3 defa mix insiilin verilebilir.

Bazal insiilin tedavisinin yeterli olmadigi tip 2 diyabetli hastalarda giinde bir
defa siklikla en yogun 6giin 6ncesinde bolus insiilin dozu eklenmesi ile bazal plus,
bu yetmedigi takdirde sirasi ile 2. ve 3. bolus dozlar1 eklenerek kademeli olarak
bazal bolusa gegilebilir. Aglik ve 1.saat PG hedeflerine gore 6nerilen insiilin tedavi
diizenlenir. Bu tedavide bazal insiilin ile aglik glisemiyi, bolus insiilinlerle ise tokluk
glisemiyi dengelenmeye ¢alisilir. Bu kisiler mutlaka hipoglisemi semptomlari ve
kilo alimi agisindan yakin takip edilmelidir. Hipoglisemi kliniginin &gretilmesi,
onlenmesi icin gerekenler ve tedavisinin nasil yapilacagi konusunda egitim
verilmelidir. Bazal insiilinin yaninda GLP-1 agonisti kullanimi planlanan hastalara
hazir kalem seklindeki tedavi secilip giinde bir defa uygulanir. Doz ayarlamasi
aclik kan sekeri degerlerine gore bazal insiilin dozu ayarlanmalidir (14).

Insiilinin tedavide kullanimi sirasinda hipoglisemi, lipohipertrofi, atrofi,
6dem, immiinojenisite, masif hepatomegali ve kanama gibi yan etkiler goriilebilir.
Ozellikle en ciddi yan etkisi olan hipoglisemiyi erken zamanda tanimak biiyiik
6nem tagir. Hipoglisemi tanisi i¢in semptomlarin olmasi, kan sekerinin 50’nin
altinda olmasi ve dextroz verilince semptomlarin diizelmesi kriterlerini karsilmasi
gerekir.

Insiilin uygulama yéntemlerinden en ¢ok tercih edilen kalem uygulamasi olup
pratik, giivenli ve dogru uygulama olanag: saglar. Diger uygulama yontemleri
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ise injektor, pompa ve inhaler uygulamalardir. Kullanilmamus insilin flakon ve
kartuslar: i¢in saklama kosullar1 son kullanma tarihine kadar +2 ile +8 derece
arasinda buzdolabinda korunabilir. A¢ilmis kartus ve flakonlar i¢in saklama
kosullar1 ise oda sicakliginda 30 giine kadar kullanilmasi uygundur. ACE
inhibitort, alkol, anabolik steroit, salisilat ve siifomamidler insiilin etkisini
artirarak hipoglisemiye, asetolazamid, danazol, dilitiazem, epinefrin ve tiroid
hormonlari ise insiilin etkisini azaltarak hiperglisemiye neden olabilir. Bundan
dolay1 bu ilaglarla ile birlikte insiilin kullanildiginda doz ayarlamasi yapilmalidir.

2. GEBELIK VE DM

Diyabetes mellitus, gebelikte en sik karsilasilan hastaliklarin basinda gelir.
Hastalara prekonsepsiyonel donemde iyi bir diyet onerilmesine ragmen, ¢ogu
hastada tani ilk kez gebelik sirasinda konur (15).

Gebelik, normal seyrinde gegici insiilin direncine neden olur. Insiilin direnci
gebeligin ortalarinda agikar hale gelir ve bu siire¢ doguma kadar artarak devam
eder. Insiilin direnci gelisimine annede yag dokusunun artmasi ve plasentada
sentezlenen antiinsiilin hormonlar neden olmaktadirlar. Normal bir kiside B
hiicreleri, insiilin direncinin olusumunu engelleyecek sekilde insiilin sekresyonu
yaparlar. Insiilin direncinin bulgular1 gebelikte postprandiyal plazma glukoz
degerinde artis, ketogenezde artma ve hiperlipidemi seklinde karsimiza ¢ikar.
Gebelikte diyabet karsimiza gestasyonel DM (GDM) ve pregestasyonel DM olmak
tizere iki sekilde ¢ikabilir (16).

Pregestasyonel Diabetes Mellitus

Gebelikten 6nce DM tanisi alan veya gebelikte diyabet tani kriterlerini karsilayacak
diizeyde olan hastalardaki kan sekeri yiiksekligine pregestasyonel DM denir.
Insiilinin kullanima girmesi ve siki kontroller DM’li hastalarin gebe kalmasina
olanak saglar. Siki kan sekeri kontrolii ile gebelikteki maternal ve fetal riskler
azaltilabilir. Tip 1 diyabetli annelerin ¢ocuklarinda tip 1 diyabet riski %2 iken
tip 2 diyabetli annelerin gocuklarinda % 25 civarinda tip 2 diyabet riski ortaya
¢ikmaktadir.

Gebelikte DM’nin prognozunu hastanin yasi, komorbidite durumu, gebelik
oncesi DM regiilasyon durumu, DM komplikasyon olup olmamasi ile hastanin
diyet ve ila¢ uyumu belirler. Pregestasyonel diyabetlide gebelik planli olmali ve
multidisipliner bir ekip tarafindan, prekonsepsiyonal donemden baslanarak
gebeligin tamaminda, dogumda ve postnatal donemde siki bir sekilde
takip edilmelidir. DM’li gebelerin ve fetiisiin saghkli bir sekilde takibi i¢in
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pregestasyonel donemden baslanarak kan sekeri kontrolii, folat destegi, diyabet
komplikasyonlarinin taramasi, eger komplikasyon mevcutsa bunlarin tedavisi,
sigara ile teratojenik ilaglarin kesilmesi veya degistirilmesi ve anne adaymnin
egitilmesi fayda saglayacaktir. DM’li bir hastada gebelik planlandiginda kan sayimu,
karaciger-bobrek fonksiyon testleri, koagiilasyon testleri, TORCH markirlari,
hepatit markirlari, TSH, B12, folat ve kan grubu testleri kontrol edilmelidir (17).

Gebelik diigiinen diyabetli kadinlarda hedef A1C prekonsepsiyon doneminde
% 6.0 alti olmali, eger bu hedefe yakalanamiyorsa %6.5 altindaki diizeyler
saglanmalidir (18). Diyabete bagli olarak gelisen komplikasyonlardan bazilar:
gebeligin erken doneminde, bazilar1 ise uzun déonemde meydana gelir (19).

Giiniimiizde obezite ve tip 2 diabetes mellitus prevalansinin artmasidan dolay1
gebelikte hem pregestasyonel DM hem de GDM artmistir. Gebelik planlayan
tim kadinlarda prekonsepsiyonel dénemden itibaren risk durumuna ve aghk
plazma glukozuna bakilmalidir. Diyabeti olmayan biitiin gebelerde, ilk prenatal
kontrolden itibaren DM ag¢isindan degerlendirilip APG 6l¢timii yapilmalidir.
Birinci trimesterde yapilan ilk 6lgiimde APG 126 mg/dI'nin {istii olan gebelerde bir
sonraki giin yapilan APG, OGTT veya Hemoglobin A1C bakilmalidir. Gebeligin
ilk zamanlarinda yapilan degerlendirmede eger APG 100-125 mg/dl bulunursa
OGTT veya A1C testlerinden biri yapilarak degerlendirmesi normal kisilerdeki
gibi olmalidir. Yapilan testlerde OGTT 2.saat PG 200 mg/dl ve iistii veya A1C
%6.5 ve iistii ise hastaya pregestasyonel DM teshisi konulur. OGTT 2.saat PG 140-
199 mg/dl ya da A1C %5.7-6.4 ise pregestasyonel prediyabet tanis1 konup hasta
diyabetli gebe gibi degerlenmelidir. Eger OGTT ya da AIC testi normal olarak
bulunursa bir sonraki trimestirde standart GDM taramast yapilir.

Eger gebeligin baglangicinda hastada diyabet semptomlar1 varsa gebelerde
rastgele Olciilen kan sekeri 200 mg/dl iizerinde ise hasta pregestasyonel diyabet
diye kabul edilip tedaviye hemen baslanmasi gerekir (20).

2.1.1. Gebelik doneminde DM'’li hastanin takibi

DM dis1 normal gebelerde ortalama PG degeri aglhikta 60 mg/dl ve toklukta
ise 130 mg/dl diizeyinde seyreder. Gebelige bagli hemodinamik degisikliklere
hiperglisemi eklenirse diyabet komplikasyonlar1 ortaya ¢ikmasi kolaylasabilir.
Biitiin pregestasyonel DM hastalarinda gebelik baslangicinda komplikasyon
yoniinden arastirilmali ve nefropati ile retinopati agisindan her trimesterde
yakin takip edilmelidir. Gebelik boyunca siirekli glisemik kontrol saglanmal,
en az haftada 3 giin aglik ve birinci saat tokluk kendi kendine kan glukoz izlemi
onerilmektedir. A1C hedefi gebeligin erken doneminde %6 alt1, ancak hipoglisemi
riski yiiksek olanlarda %7 alt1 saglanmalidir (Tablo 9).
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Tablo 9: Diyabetik gebe kan sekeri hedef degerleri

Diyet ile takipli DM gebe Insiilin tedavisi alan gebe

Hemoglobin A1C <%6-6.5 <%6-6.5

Aglik kan sekeri <95 mg/dl 70-95 mg/dl
1.saat tokluk kan sekeri <140 mg/dl 110-140 mg/dl
2. saat tokluk kan sekeri <120 mg/dl 100-120 mg/dl

Medikal tedavi endikasyon dahilinde aglik ve postprandiyal kan sekeri
diizeylerine gore ayarlanir. Insiilin rejimleri Tip 1 diyabetlilerde ¢oklu doz
insiilin ya da insiilin pompasi, tip 2 diyabetlilerde ise bazal insiilin veya ¢oklu
doz insiilin tedavisi seklinde olabilir. Gebelikte kolay hipoglisemi gelismesi veya
komplikasyonlarin daha kolay gelismesi nedeni ile diyabetle ilgili degerlerin sik
monitorizasyonu gerekir. Tip 1 DMde bazal bolus insiilin tedavisinin yetersiz
kaldig1 durumlarda insiilin pompasi tedavisi uygulanabilir. Eger hasta insiilin
pompasi kullanmaya baglarsa gebelik siirecince bu tedavi uygulanmalidir.
Gebeligin ilk trimestirinda insiilin ihtiyac1 daha az olmakla birlikte 2. trimesterden
ve sonrasinda insiilin ihtiyaci artis gosterirerek 0.8-1.0 IU/kg/glin doguma yakin
zamanda ise 1.5 IU/kg/glin dozuna kadar gerekebilir. Coklu insiilin planlamas:
ise bazal %40-50, bolus ise %50-601 olacak sekilde ayarlanmalidir. Gebelikte
kullanilan insiilinler B kategorisinde olup bunlar detemir, NPH, kisa etkili
kristalize, lispro ve aspart insiilinlerdir (Tablo 10).

Tablo 10: Diyabetik gebe plazma glukozlarina gore insiilin dozlar1

A¢hk PG l.saat PG  Insiilin tedavi gekli Insiilin Doz miktar1
95-120 <140 Gece yatarken tek doz(bazal) 0.1-0.15

>105 120-160 Giinde 2 doz (bazal) 0.3-0.4

>120 >180 Coklu doz instlin (bazal bolus) 0.5

DM’li gebenin takibinde fetal monitorizasyonda multidisipliner bir ekip
pregestasyonel DM’li hastay1 ve fetiisii yakindan takip etmelidir. Gebelikte
fetal konjenital anomalilerin taramasi i¢in @i¢li tarama testi, 18. haftada fetal
anatomik tarama igin ultrasonografi (USG) ve gebeligin 20-22. haftalarinda
fetal ekokardiyografi planlanmasi gerekmektedir. Ugiincii trimesterde USG ve
nonstres test (NST) ile yakin takip edilmelidir. Gebelikte fetal takibin sikligini
diyabetin kontrol durumuna ve diyabetik komplikasyon varligina gore belirlenir.
Takiplerde baslangictaki fetal degerlendirmelerde sikinti yok ise izlemlerin
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araliklar: artirilabilir.

2.1.2. DM'li gebenin dogum sirasinda ve postpartum dénemde yaklasim

Pregestasyonel DM’li gebede dogumun zamani ve tipini 6nceki dogum sekli,
glisemi kontroli, ek hastalik varligi, diyabetik komplikasyon durumu, uterusun
durumu, makrozomi durumu ve fetal anomali olup olmadigina gore belirlenir.
Eger hastada her sey yolunda ve iyi glisemik kontrol var ise dogum 39. haftada
veya termde planlanir. Pregestasyonel DMde glisemik kontroliin kétii olmast,
annede kontrolsiiz hipertansiyon, intrauterin gelisme geriligi, sezaryen dykiisii ve
fetal iyilik halinin bozuklugu varsa dogum 39. haftadan 6nce yapilabilir. Gebe
cilt alt1 insiilin infiizyon pompast (SCII) kullaniyorsa travay siirecinde infiizyon
kalga veya uyluktan bazal insiilin verilir. Bazal insiilin dozu dogum sirasinda
kan sekeri 80 alt1 ise mg/dl olursa azaltilmali, kan sekeri 120 mg/dl isti ise
kullanilan subkiitan insiilinin yeterli olmadig1 diistiniiliir ve pompa kapatilarak
intravendz glukoz ve insiilin infiizyonuna gegilip saatlik plazma glukoz takipleri
ile monitdrize edilmelidir. Takiplerinde kan sekeri 110 mg/dl altinda olacak
sekilde insiilin ve glukoz inflizyonlar1 ayarlanir. Dogum sonrasi insiilin dozlari
azalacagindan gebelik oncesi kullanilan insiilin dozlarina gegilir. Laktasyonun
doneminde giinliik enerji ve karbonhidrat ihtiyacinda artisa neden olmasindan
dolay1 450 kkal/giin ek enerji almasi 6nerilir. Karbonhidrat miktar: ise giinlitk
50 gram artirilmalidir. Gebelik éncesi OAD kullanan ve laktasyon déneminde
insiilin kullanmak istemeyen hastalarda OAD gerekiyorsa metformin verilip
emzirme ile arasi siire 4 saat olmasi gerekmektedir.

2.2. Gestasyonel Diyabetes Mellitus(GDM)

Gebelikten once diyabeti olmayan bir hastada gebeligin ikinci veya tgilincii
trimesterde ortaya ¢ikan diyabettir. Tiim gebeliklerin icinde GDM oran1 %7 olup
oran %1 ile %14 arasinda degisebilmektedir (21). Gestasyonel diyabet gelisen
kadinlarda, gebelikten yaklagik 25 y1l sonra diyabet gelisme riskinin %70 civarinda
oldugu bildirilmektedir.

Gestasyonel DMde, 35 yas ve {lizeri gebelik, gestasyonel diyabet oykiisii,
prediyabet oykiisii, birinci derece akrabalarda tip 2 diyabet varligi, daha 6nceki
gebelikde makrozomi 6ykiisii, daha onceki gebeliklerde polihidramnios dykiisii,
onceki gebelikte 20 kg ve tistii agirlik artigi hikayesi, gebelik 6ncesi Beden kitle
indeksi (BKI) 25 kg/m?2 iistii, metabolik sendrom, steroit kullanimu, hipertansiyon
ve annenin 4 kg ve tizeri dogum agirlig1 olmasi risk faktorleri arasinda yer alir (22).
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2.2.1. Gestasyonel diabetes mellitus taramasi

Genel olarak gebeligin erken doneminde DM bulunmayan gebelerin tamamina
gebeligin 24-28. haftalarinda tarama 6nerilmektedir. GDM taramasinda kullanilan
yontemler ile ilgili hala bir goriis birligi yoktur. Tek agamali taramada Iki asamali
taramaya gore daha ¢ok diyabet tanis1 konmasina karsilik hem maternal hem de
perinatal komplikasyonlarla ilgili aralarinda anlaml bir farklilik saptanmamustir.

Gestasyonel diyabet (GDM) fetiise, anneye ve gebeligin kendisine olumsuz
yonden etkilemektedir. Gebelik sirasinda yapilan tarama ile annede meydana gelen
kan sekeri yiiksekligi zamaninda tespit edilir ve bu sayede glikoz toksisitesinin

fetuse etkilerinin 6niine ge¢mek i¢in gereken tedbirler alinir.

Oral glukoz tolerans testi (OGTT) gebeligin 24-28. haftalar1 arasinda yapilan
oral seker alimu ile yapilan bir testtir. Gestasyonel DM tanisinda tek asamali veya
iki asamali OGTT yapilabilmektedir.

Iki agamali tan1 yaklasiminda éncelikle 50 gram glukozlu tarama testi icin
gliniin herhangi bir saatinde 50 gram glukozlu siv1 igirildikten 1 saat sonra bakilan
kan sekerinde olgiilen deger 140 iizeri stipheli olup 100 gram OGTT yapilmasi
endikasyonudur. Eger kan sekeri 180 iizeri direk GDM tanist konur. Ikinci agama
gerektiginde yani 100 gram glukoz ile yapilan OGTT testinde ise 50 gram OGTT
degeri sinirda olanlara yapilmakta olup aglik, birinci, ikinci ve tiglincii saat olmak
tizere toplam dort degere bakilir; bu degerlerden 2 tanesi yiiksek ise GDM tanisi
konmaktadir.

Tek agamali OGTT testi ise 75 gram glukoz ile OGTT sabah a¢ karnina
yapilmakta olup aglik, birinci ve ikinci saatteki degerlere bakilir. Eger 1 deger
yiiksese GDM tanisi konur. (Tablo 11) (23,24).

Tablo 11: Gestasyonel DM tani kriterleri

A¢hik  l.saat  2.saat  3.saat
iki agamal test

l.agsama 50 gr

OGTT ; e ;

é‘gﬁawo 8T >95 >180  >155  >140
Tek asamal1 test

75 gr OGTT =92 =180 =153 -
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Sinirda Gestasyonel Diyabetes Mellitus ise 50 gram OGT'T testi yiiksek ¢ikip
100 gram OGTT test sonuglar1 normal sinirlarda olanlara denmekte olup; normal
gebelere kiyaslandiginda maternal ve obsterik yonden daha fazla risk altinda
oldugu tespit edilmistir (25).

GDM olan hastada gebelik sonras: tarama dogum gergeklestikten sonra 4-12.
haftalararasinda75gramglukozilestandartOGTTyapilmalivenormaldegerleregore
yorumlanmasi yapilmalidir. GDM 6ykiisii olanlarda 6miir boyu 3 yilda bir diyabet
taramasi gerekmektedir. Daha 6nce GDM hikayesi olanlarda kalic1 tip 2 diyabet
riski normal popiilasyona gore yiiksek seyretmektedir. Bunlarda 6miir boyu
yagam tarzina ve beslenmesine dikkatli olunmali ve medikal tedavi a¢isindan
stirekli degerlenmelidir (26).

Gestasyonel diyabetin izleminde tanisi konulan gebelere, hizli bir sekilde
gebeligin maternal ve fetal riskleri ve takibi agisindan egitim verilmeli, beslenme
uzmani tarafindan diyet onerilmelidir. Gestasyonel diyabeti olan tiim gebelere
normal DMde oldugu gibi evde kendi kendine kan sekeri ol¢iimii egitimi
verilmelidir. GDM ve PGDM tanili hastalarda hedef glisemik degerler aynidir.
GDM takibinde aglik kan sekeri ve birinci saat kan sekeri degerleri 6nemlidir.

2.2.2. Tedavi

Gebelikte DM tedavisi esas olarak diyet, egitim, egzersiz ve lizum halinde
insiilin basamaklarindan olusur. Tedaviye tam bir uyum sayesinde hipertansiyon
ve preeklampsi maternal komplikasyonlarin sikligi ile fetal komplikasyon
gelisiminin azaldig1 gosterilmistir. Tedavinin en 6nemli basamaklarindan birisi
egitim verilmesidir. Bu hastalar hastaligin kendi ve bebegi hakkindaki etkileri
icin mutlaka egitim almalidir. Evde kan glukoz ol¢iimii, diyet, egzersiz ve ilag
kullanimlar1 hakkinda bilgileri igeren egitimleri kapsamalidir. Gestasyonel
diyabet tedavisinde en 6nemli basamaklardan biri de yasam tarzi degisikligidir.
Beslenmenin sekli, gebenin agirligi, hedef kilo degeri, fiziksel durumu ve fetiis
gereksinimleri dikkate alinarak planlanmali. Gebelikteki diyet ve kan sekeri diizeyi
kontrolii ile ilgili tedavi PGDMdeki gibi takip edilir. GDMde hastalarin sadece
diyet ve egzersizle %80den fazlasinda hedef kan sekeri degerleri yakalanir. Kan
sekeri kontrol altinda iken tekrar yiikselirse veya hedef degerlere iki hafta i¢inde
ulagilamazsa insiilin tedavisi planlanmalidir. Gestasyonel diyabetli hastada insiilin
gereksinimi PGDM’li hastalardan ¢oginlukla daha azdir. Insiilin total ihtiyac1 0.1-
0.5 IU/kg/giin araligindadir. Hastalarin biiyiik kisminda bazal insiilinle baslanir,
gerekli endikasyonlarda preprandiyal insiilin eklenerek ¢oklu doz bazal bolusa
gegilebilir.
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Gebelikte instilin baslama endikasyonlar1 aglik kan sekerinin 95 mg/dI'nin
tizerinde olmasi, birinci saat kan sekeri 140 mg/dl iizerinde olmasi veya ikinci
saat kan sekerinin 120 mg/dI'nin {izerinde olmasidir. Tedavinin takibinde ana
ogtinlerin 6ncesinde aglik ve birinci saat tokluk kan sekeri ile yatarken yapilan
gece Ol¢ctimleri haftada ise en az {i¢ giin kan sekeri takibi yapilmalidir (Tablo 12)
(27).

Tablo 12: Diyabetik gebede hedefler

Hedef Gebelikte insiilin Gebelikte insiilin

kullanmayan kullanan
Hemoglobin A1C <%7 <%6-6.5 <%6-6.5
Aglik plazma glukozu 80-130 mg/d <95 mg/dl 70-95 mg/dl
1.saat plazma glukozu - <140 mg/dl 110-140 mg/dl
2.saat plazma glukozu <160 mg/dl <120 mg/dl 100-120 mg/dl

Beslenme tedavisinde amag¢ hastanin miimkiinse diyabet siirecini insiilin
kullanmadan stirdiirmek, eger mutlak instilin gerekiyorsa en az insiilin dozunu
saglamaktir. Bundan dolayr nutrisyon diizenlenmesi diyetisyen tarafindan
yapilmaldir1. Beslenme tedavisindeki hedeflerimizcannenin beden kitle indeksine
gore uygun diizeyde kilo alimi, anne ile fetiisiin ihitiyaci olan besin desteginin
saglanmas1 ve kan sekerinin regiilasyonudur. Gebelikte beden kitle indeksi
(BKI) 19.8 kg/m2 altinda olan zayif olanlarda gebelerde giinliik 35-40 Kcal/kg/
giin kalori alimi, BKI 19.8-29.9 kg/m2 arasi olan normal kilolu gebelerde 30-32
Kcal/kg/giin kalori alimi ve BKI 30 kg/m2 iistii olan fazla kilolu gebelerde ise
24-25 Kcal/kg/giin kalori alimi 6nerilmektedir. Giinde 3 ana 6giin ve 2-4 ara
6giin olmak tizere diyet diizenlenir. Sik sik ve kii¢iik porsiyonlarda yemek yeme
sayesinde tokluk sonrasi olan glukoz piklerinde azalma saglar. Ayrica bu diyet
sekli daha iyi bir doygunluk saglar. (75). Bir gebenin gebeligi boyunca alacag:
kilo her gebe i¢in ayn1 degildir ve daha ziyade gebelikten onceki kilosuna gore
degisir. VKI >29 kg/m2olan obez gebelerde sadece 7 kg kilo alimi onerilir iken,
VKI <19.8 kg/m?2 olan diisiik kilo gebelerde ise 18 kg’a kadar kilo almasi énerilir
(76). Makrobesin olarak tiiketilen diyetin icerigi ise %50-60 gibi bir oranda
karbonhidrat, %10-20 gibi bir oranda protein ve %25-30 gibi bir oranda yag olarak
ayarlanmalidir. Bununla beraber gebelerin demir, folik asit, kalsiyum ve D
vitamini gibi mikro besin destegi verilmelidir (28).
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Diyabetik gebede kasta artisa neden olan aktiviteler, insiilin direncinde azalma
ve glisemik kontrolii saglar. Bunun igin egzersiz yapmaya engel olabilecek bir
durum yok ise orta diizeyde aktivite iceren egzersizler onerilmektedir. Egzersiz
sekli aerobik egzersiz seklinde olup yiiriiyis, bisiklet siirme, jogging ve yilizme
gibi aktiviteler icerebilir. Egzersiz haftada 5-7 giin ve giinde 30 dakika olmalidir
(29,30).

GDM’nin tedavisinde yasam tarzi degisikligine ragmen kan sekerlerinde
diizelme olmuyorsa tek giivenli tedavi yontemi insiilin tedavisidir. Yasam tarzi
degisikligi ile GDM’li hastalarin ¢ogunda basar1 saglanir. Yalniz %20’lik kisimda
insiilin gereksinimi ortaya ¢ikar. Diyet ve fiziksel aktiviteye ragmen aglik kan
sekeri 105mg/dl iizerinde ise hastaya insiilin baglamak gerekir (31,32). Uzun etkili
insiilinlerden detemir insiilin ve hizli etkililerden lispro insiilin gebelikte giivenli
olarak kullanilmaktadir (33-35)

2.2.3. Dogum sonrasi yaklasim

Gestasyonel diyabeti olan hastalarda dogum sonrasi yakin kan sekeri takibi
yapilmali ve postpartum 12. haftada 75 g glukozlu standart OGTT ile tarama
yapilmas: tavsiye edilmektedir. GDM’li hastalarda ileride tip 2 diyabetin ortaya
¢tkma riski artmaktadir. Oncesinde GDM oykiisii olan ve yapilan testlerinde
A1C %5.7 tstii bulunan kadinlarin DM progresyonu azaltmak i¢in 6ncelikle
yagsam tarzi degisimi ile takip edilmelidir. Eger buna ragen yiikseklik saptanirsa
metformin tedaviye eklenmeli ve laktasyon durumunda ise metformin alimi
ile emzirme arasi 3-4 saat ara verilmelidir. GDM o&ykiisii olan ve tekrar gebelik
diisiinenlerde prekonsepsiyonel donemde mutlaka detayli degerlendirilmelidir.

3. DIYABETIK GEBE KOMPLIKASYONLARI

Diyabetik gebelerin tanisinin ge¢ konmasi, kontrolsiiz olmasi veya araya
giren herhangi bir patoloji olmasindan dolayr maternal, fetal ve neonatal
komplikasyonlar1 meydana gelebilir (Tablo 13).
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Tablo 13: Diyabetik gebe komplikasyonlari.

Maternal Sorunlar

DM komplikasyonlarinda
artma

Tekrarlayan hipoglisemi

DKA ve komplikasyonlar1

Sik iiriner infeksiyon

Polihidramios

Preeklampsi

Spontan abortus

Fetal Sorunlar
Kardiyak anomali

Kas iskelet anomalileri
Damak/dudak yarig:

Gastrointestinal(GIS)
anomaliler

Santral sinir sistemi
anomalileri

Uriner sistem anomalileri
Makrozomi

Intrauterin gelisme geriligi
(IUGR)

Neonatal Sorunlar
Dogum travmasi

Hipoglisemi
Seksiyo/komplikasyonlar

Respiratuar distres sendromu
(RDS)

Erken dogum risk

Hiperbilirubinemi
Polisitemi

Hipokalsemi/
hipomagnezemi

Intrauterin exitus Oberite, tip 2 diyabet

Hipertrofik kardiyomiyopati

3.1. Diyabetin Obsterik Komplikasyonlari

Insiilinin bulunmasi, obsterik alandaki gelismeler ve yenidogan yogun bakim
alanindaki gelismeler nedeni ile diyabetik gebelerdeki perinatal mortalitede
yaklasik 30 kat gibi bir azalmay1 saglamistir. Hedef glisemik degerler giderek
azalmistir. Bu alanlardaki ilerlemelere ragmen diyabetik gebelerdeki perinatal
mortalite oranlar1 normal gebelere gore daha fazla olarak karsimiza ¢ikmaktadir
(36,37). Diyabetik gebelerde takip gebelik 6ncesinden baslayip gebelik siiresince
ve dogum sirasinda siki bir sekilde yapildiginda komlikasyon gelisme oranlar:
diisiik seviyeyelere kadar inebilir. Pregestasyonel DM olan gebelerde konjenital
malformasyonlar, daha fazla goriilmekte olup perikonsepsiyonel hipergliseminin
seviyesi ile direkt iligkisi saptanmistir. Konjenital anomali sikligy, tip 1 diyabetik
gebelerde %2.9-7.5 olup tip 2 Diyabetik gebelerde ise %2.1-12.3 civarinda
olmaktadir. Hiperglisemik diyabetik gebelerde spontan abortus oranlarinin daha
yitksek oldugu saptanmistir (38). Intrauterin Exitus, DM tanisi olan gebelerde
nedeni bilinmeyen oliimler daha sik karigimiza ¢ikar. Bunu onlemenin yolu
gebelik oncesi ve gebelik sirasinda siki kan sekeri kontrolii saglanmasidir (51,52).
Intrahepatik kolesta gebeligin ikinci yarisinda ortaya ¢ikan gebelige bagli en sik
karaciger hastaligidir. Genellikle karsimiza kagint1 sikayeti ile gelir. Ayn1 zamanda
GDM ve preeklampsi riskinde artisa neden olmaktadir (53).
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3.1.1. Konjenital anomaliler

Konjenital anomaliler diabetik gebeliklerdeki perinatal 6liim sebeplerinin en
onemlisi olarak karsimiza ¢ikar (38,39). Gebeligin 3-6 haftalar arasi teratojenlere
en duyarli oldugu haftalar olup bu zaman diliminde iyi bir glisemik kontrol
saglanirsa fetal malformasyon oranlar1 diigmektedir (40). Diyabetik gebelerde
anomalilerin sikliklar1 sirasi ile kardiyak anomaliler, kas-iskelet sistemi
anomalileri ve santral sinir sistemi anomalileri seklinde olaktadir. Eger dogum
oncesi donemden baglanarak kan sekeri kontrolii iyi bir sekilde saglanirsa major
anomali oran1 %1.2 oranina diiser. Fakat kontrolsiiz olursa bu oran %11’lere kadar
yiikselmektedir (41-43). Yitksek HbAlc diizeylerinde konjenital malformasyon
oranlar1 daha yiiksek gozitkmektedir (Tablo 14).

Tablo 14: A1C orani ile konjenital malformasyon karsilastirilmasi

Gebe HbAlc Major Konjenital malformasyon Orani
% 7.9 alt1 % 3.2
% 8.9-9.9 aras1 % 8.1
% 10 iistii % 23.5
3.1.2. Preeklampsi

Preeklampsi 6nceden tansiyonu normal olan bir gebenin 20’inci haftasindan sonra
bakilan 6lgiimde sistolik kan basincinin 140 mmHg {izerinde ve/veya diyastolik
kan basincinin ise 90 mmHg tizerinde bulunmast ile proteiniirinin eslik etmesidir.
Giiniimiizde preeklampsi gelismesinin nedenlerinden biri de insiilin direncidir.
Preeklampsi goriilme oran1 DM’si olan gebelerde normal gebelere gore 2-3 kat
daha yiiksektir. Diyabetin siiresi, nefropati varligi ve kronik hipertansiyon varlig
preeklampsi gelisme riskini artmaktadir. Gebelikte kan basinci 135/85 altinda
olacak seklinde hedeflenmelidir. Antihipertansif tedavi olarak alfa metil dopa,
nifedipin, labetolol, prazosin, klonidin ve diltiazem gibi ilaglar daha giivenli olarak
kullanilabilir. Preeklampsi riskini minimalize etmek i¢in 12. haftadan itibaren
diyabetik gebelere kontrendikasyon yoksa 100-150 mg aspirin baslanmalidir (44).

3.1.3. Intrauterin gelisme geriligi

2500 gr altinda dogan bebeklere diisiik dogum agirlikli bebek (IUGR) denmekte
ve daha ¢ok pregestasyonel DM tanili gebelerde ortaya ¢ikmaktadir. Diyabete baglt
vaskiiler komplikasyonlar1 olan gebelerde uteroplasental dolasim yetmezligine
bagli olarak daha fazla IUGR goziikmektedir (45,46).
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Prematiir dogum 37’inci haftadan 6nce gergeklesen dogumlari ifade eder.
Pregestasyonel DM prematiirite agisindan 6nemli bir risk faktoriidiir. Dogum
sirasinda tokolitik ajan olarak magnezyum siilfat ve kalsiyum kanal blokorleri
tercih edilmeli. DM tanili gebelerde eger akciger matiirasyonu saglamak igin
steroid tedavisi gerekiyor ise kan sekeri takibini siki bir sekilde yapilmalidir (47).

3.1.4. Polihidroamniyoz

Oligohidramnioz amnion fluid indeksin (AFI) 5 cmden kiigikk olmast,
polihidroamniyoz ise AFI'in 25 cm iistii olmasidir. DM tanili gebelerde glisemi
kontrolii yoksa amnion mayi miktarinda artmaktadir. Diyabetik gebelerde
%10-20 gibi bir oraninda polihidroamniyoz gelismekte olup diyabetik olmayan
gebelere gore risk 30 kat artmugtir (48).

3.1.5. Makrozomi

Diyabetik anne bebeklerinde fetal hiperinsiilinemiye bagli makrozomi daha ¢ok
karsilagilmaktadir.

Ozellikle insiiline duyarli yag dokusu, kas dokusu, bobrek iistii bezi, karaciger,
pankreas, kalp ve timus gibi fetal yapilarda hipertrofi ve hiperplazi ortaya
¢ikabilmektedir. Diyabetik gebelerde USG takiplerinde makrozomi gelisimi
agisindan fetal abdomen c¢evresine bakilabilmektedir. Makrozomi gelisim
riski diyabetik olmayanlara gore DM’li gebelerde ii¢ kat daha fazla ortaya
¢ikmaktadir. Tahmini dogum agirlig1 4500 gr iizerinde ise gebeligi sezaryen ile
sonlandirilmalidir (49,50). Doguma bagli travmalar diyabetik hastalarda daha sik
rastlanir. Ozellikle makrozomi nedeni ile omuz distosisi ve brakial sinir hasar
gibi yaralanmalar daha sik ortaya ¢ikmaktadir.

3.2. Diyabetin Maternal Komplikasyonlari

3.2.1. Hipoglisemi

Hipoglisemi 6zellikle insiilin tedavisi alan diyabetik gebelerde daha sik ortaya
cikar. Ozellikle gebelige bagli asir1 kusmalarin varliginda kalori alimindaki
yetersizlik nedeni ile hipoglisemi goriilme riskinde artig olmaktadir (54).

3.2.2. Diyabetik ketoasidoz (DKA)

DKA, gebe olmayanlara kiyasla diyabetik gebelerde daha disiik glukoz
degerlerinde gozitkmekte olup daha hizh gelisir. Diyabetik gebenin kan sekeri 200
mg/dl iizerinde ve idrarda keton varsa DKA'Dan siiphelenmeli, hasta hospitalize
edilip kan parametrelerine bakilmali. DKAnin tedavisi ise gebelik dis1 diyabetik
hastalar ile ayni sekilde yapilmaktadir (31).
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3.2.3. Retinopati

Retinopatinin gelisme siiresi DM’nin siiresi ile yakindan iliskilidir. Gebelik var
olan diabetik retinopatiyi daha da agirlastirmaktadir. Bundan dolayr hastalar
gebelik 6ncesinde ve ilk trimestirde retinopati agisindan géz muayenesini mutlaka
yaptirmalidir. Bununla beraber diabetik retinopati dogum gergeklestikten sonra
biiytik oranda gerilemektedir (55).

3.2.4. Nefropati

Mikroalbuminiiri nefropatinin erken bulgularindan biridir. Son dénem bobrek
yetmezliginin en sik nedeni DMdir. Diyabetik nefropati gebeligin seyri iizerine
etki eden en o6nemli nedendir. Nefropati hipertansiyon ile birlikte olursa
preeklampsi riskinde artis olmaktadir (56,57).

3.2.5. Néropati

Noropati diyabetin siiresi ile orantili olup monondéropati, simetrik polinéropati
ile otonom noropati olmak iizere 3 tipi bulunmaktadir. Diyabetik gastropatide
gebelikte bulanti ve kusma olmakla beraber bu durum kan seker regiilasyonunu
zorlagtirmaktadir (58).

3.2.6. Uriner Enfeksiyonlar

Gebelikte hormonal degisime sekonder gelisen idrar yollarinda dilatasyon ve
buna bagli artan glukoziiri bakterilerin tiremesi i¢cin uygun besi yeri olarak islev
goriir. Pyelonefrit ve asemtomatik bakteriiiri bu sebeplerden daha sik ortaya
¢ikmaktadir (54).

3.3. Diabetin Neonatal Komplikasylari

3.3.1. Respiratuar Distres Sendromu (RDS)

RDS orani kan sekeri kontrollerinin daha iyi yapilabilmesine, fetal akciger
matiirasyonunun saglanmasina yardimci tedavilerin gelismesi ve erken
dogumlarin azalmasina bagli olarak giderek azalmistir. Biitiin bu gelismelere
ragmen DM’li annelerin bebeklerinde RDS 5-6 kat daha siktir (59).

3.3.2. Hipoglisemi

Yenidoganda kan glukoz degerinin 30 mg/dI'nin altinda olmasi yenidoganda
hipoglisemi olarak tanimlanir. Diabetik annelerden dogan bebeklerinde
dogumdan sonraki ilk saatlerinde %25-40 civarinda hipoglisemi ortaya
cikabilmektedir. Hipoglisemik bebeklerde laterjik bir goriiniimde olup siyanoz,
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apne, konviilsiyon, koma ve beyin hasari olusabilecegi i¢in bu bebekler siki takip
edilmelidir (60,61).

3.3.3. Polisitemi

Yenidogan bir bebekte hematokrik degerinin %65 tizerinde olmasi polistemi diye
adlandirilmakta olup diabetik anne bebeklerinin %10-40'1nda goriilmektedir.
Patofizyolojisinde ise hiperglisemiden dolay1 hipoksi ve hipoksiye sekonder
eritropoetin iiretiminde artiga bagh gelistigi diistintilmektedir (61).

3.3.4. Hiperbiliriibinemi

Diabetik anneden dogan bebeklerde %25 diizeyinde yenidoganin
hiperbiliriibinemisi goriilebilmektedir. Erken dogum ve polisitemi olanlarda
daha sik kargilagilmaktadir. Genellikle siddetli seyir gostermeyip tedaviye yaniti
iyi olup hidrasyon ve fototerapi ile diizelmektedir (62).

3.3.5. Hipokalsemi

Diabetik anne bebeklerinde sik karsilagilir. Eger maternal glisemik kontrolii iyi ise
bebekte daha az goriiliir (63).

3.3.6. Hipertrofik Kardiyomyopati

Genellikle kontrolsiiz diabeti olan gebelerin fetiisleri makrozomik ise
goriilebilmektedir. Cogunlukla dogumdan sonra alt1 ay icinde kaybolur (39).
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