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Fetal Malformasyonlu Gebelerde
100 Gr Oral Glukoz Tolerans Test Sonugclari

RESULTS OF ORAL 100 GRAM GLUCOSE TOLERANCE TEST IN
PREGNANT WOMEN WITH FETAL MALFORMATIONS
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Ozet

Amag: Biz bu ¢alismamizda gesitli fetal malformasyonlarla sonlan-
mis, daha dnce diyabet anamnezi olmayan veya arastirilmamis
olan olgularda 100 gr oral glukoz tolerans test ile gestasyonel
diabetes mellitus (GDM) sikligin1 aragtirmay1 amagladik.

Gerec ve Yontemler: Calismaya 17-27 gestasyon haftalarinda olan,
gebelik takipleri sirasinda ultrasonografi ile gesitli sistemlere ait
fetal malformasyon saptanmis 50 olgu alind1 (grup 1). 100 gr 3
saatlik oral glukoz tolerans test yapildi. Sonuglar kontrol grubu
ile karsilastirildi (grup 2). Verilerin istatistiksel degerlendirilme-
sinde y’-square test ve Student-t test kullanildu.

Bulgular: GDM grup 1’de 8 olguda (%16), grup 2°de 2 olguda (%4)
vardi ve grup 1’de GDM grup 2’ye gore istatistiksel olarak si-
nirda anlamliyd: (p= 0.046). Grup 1’de daha Onceden fetal
malformasyonu olan olgularda GDM gériilme riski olmayan ol-
gulara gore anlaml olarak yiiksekti (p= 0.012). GDM saptanan
olgulardaki fetal malformasyonlar olarak en sik santral sinir sis-
temi, kistik higroma saptadik.

Sonu¢: Bulgularimiz fetal malformasyonla sonuglanmis olgularda
karbonhidrat metabolizma bozukluguna egilimin arttiin1 gos-
termektedir. Ek olarak, daha 6ncesinde fetal malformasyonu o-
lan gebelerde GDM oraninin belirgin olarak daha yiiksek olmasi
bu grupta ilk antenatal takipte erken GDM arastirilmasmin ge-
rekli oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Gestasyonel diyabet, fetal malformasyon,
oral glukoz tolerans test
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Abstract

Objective: The aim of this study is to determine the frequency of
gestational diabetes mellitus (GDM) in pregnant women with
fetal malformations and without previous history of diabetes
mellitus or GDM by 100 gr oral glucose tolerance test.

Material and Methods: In this study, 50 pregnant women with fetal
malformations that were detected by ultrasonography during
antenatal follow-up (group I) were enrolled. Gestational weeks
of these pregnancies were between 17-27 weeks. 100 gr oral
glucose tolerance test was performed. The findings were
compared with control groups (group 2). Chi-square and
student-t test were used for statistical analysis.

Results: GDM was detected in 8 cases (16%) of group 1 and in 2
cases (4%) of group 2. There was statistically increased risk of
GDM in group I (p= 0.046). In group I, the cases with history of
previous fetal malformation had significantly increased risk of
GDM when compared with no history of previous
malformations (p= 0.012). Cental nervous system
malformations and cystic hygroma were detected as the most
common fetal malformations in the cases with GDM.

Conclusion: Our findings showed increased tendency of deterioration
of carbonhydrathe metabolism in the pregnant women with fetal
malformations. In addition, due to increased rate of GDM in the
women with previous history of fetal malformation, we
suggested that early glucose intolerance tests (100 gr OGTT)
should be performed in these cases during first antenatal visit.

Key Words: Gestational diabetes, fetal malformation,
oral glucose tolerance test

iyabet gebelikte en sik goriilen medikal
komplikasyonlardan biridir. Gebelik 6n-
cesi teshis edilen pregestasyonel diyabe-
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tin goriilme sikligi, yaklasik olarak %0.1-0.3tiir.
Gestasyonel diyabet gebeliklerin yaklasik %4’nii
komplike ederken, diyabetle komplike olmus gebe-
liklerin %90°1 gestasyonel diyabettir."”” Tip 1 diya-
bette konjenital malformasyon agisindan artmis bir
risk oldugu iyi bilinmektedir.’ Erken gebelikte
yetersiz glisemik kontrol konjenital malformas-
yonlarimn gériilme oranini arttirmaktadur.”

Tam olarak bilinmemesine ragmen
gestasyonel diabetes mellitus (GDM)’un teratojen
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bir faktor oldugu vurgulanmaktadir.” GDM’li has-
talar erken gebelikte saglanacak metabolik kont-
rolden fayda gorebilirler. Bundan dolay1 gebelik
sirasinda karbonhidrat metabolizmasimin dikkatli
bir sekilde arastirilmasi 6nemlidir. GDM kesin
tanist i¢in optimal oral glukoz tolerans test
(OGTT) ve glukozun esik degeri konusunda ulus-
lararas1 bir fikir birligi yoktur. Genel uygulama
olarak 50 gr OGTT sonucuna gore 100 gr 3 saatlik
OGGT yapilmasina ragmen, dogrudan 75 gr 2 saat-
lik veya 100 gr 3 saatlik OGTT de yapilmaktadir.'

Literatiirde, GDM saptanmis gebelerde fetal
malformasyon siklig1 hakkinda ¢ok veri bulunma-
sina ragmen fetal malformasyonla ile sonuglanmis
olgulardaki GDM’in durumu hakkinda yeterince
veri bulunmamaktadir. Biz bu ¢aligmamizda cesitli
fetal malformasyonla sonlanmis, daha 6nce diyabet
anamnezi olmayan veya aragtirtlmamis olan olgu-
larda 100 gr 3 saatlik OGTT ile GDM sikligim
arastirdik.

Gerec ve Yontemler

Aralik 2003 ile Aralik 2004 tarihleri arasinda
perinatoloji klinigimize bagvuran, 17-27 gestasyon
haftalarinda olan, gebelik takipleri sirasinda
ultrasonografi ile ¢esitli sistemlere ait fetal
malformasyon saptanmis diyabet anemnezi olma-
yan veya GDM agisindan aragtirllmamis 50 olgu
alind1 (grup 1). Olgularin daha 6nceden fetal ano-
maliye sahip olup olmadiklari, parite, abortlart ve
0li dogumlar1 da kaydedildi. Diger herhangi bir
sistemik hastaliga sahip olanlar ve erken gebelik
doneminde teratojen oldugu bilinen ilag¢ kullanan-
lar galigmaya alinmadi.

Sistemlere ait obstetrik ultrasonografi belirle-
nen fetal malformasyonlar dogum sonrasi ayrintili
pediatrik muayene ile dogrulandi. Kontrol grubu
olarak daha o6nceden diyabet anemnezi olmayan
veya GDM agisindan aragtirilmamis, ultrasonografi
ile herhangi bir malformasyon saptanmayan ve
genellikle glukoz tolerans testinin uygulandigi 24-
28 gestasyon haftalar1 arasinda olan 50 gebe alindi
(grup 2). Diger sistemik hastaliklara sahip, daha
onceden fetal malformasyonlu dogum anemnezi,
diisiigii ve 6lii dogumu olanlar kontrol grubuna
dahil edilmedi. Bu gebeler takip edilerek
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fetuslarinin dogum sonrasi ayrintili pediatrik mua-
yene ile de herhangi bir malformasyona sahip ol-
madiklar1 dogrulandi.

Calismada grup 1 olgularmma 100 gr 3 saatlik
OGTT gebelik terminasyonundan hemen Once
uygulandi. Anomali saptanmasina bagli gebede
meydana gelebilecek strese bagli OGTT sonugla-
rinda sapma olusmamasi igin, terminasyon islemi
anomali saptanmasi ve gebeye gerekli agiklama
yapildiktan sonraki 5-7 giin iginde yapildi. Grup 1
deki gebeler 17-27 gestasyon haftalar1 i¢inde idi.
Grup 2 de ise 24-28 gestasyon haftalar1 i¢inde ya-
pildi. AKS, 100 gr glukoz yiiklemesi sonrasinda 1.
saat, 2. saat ve 3 saat vendz kan seker degerleri
kaydedildi. Olgularimizin daha onceki gebelikle-
rinde veya gebelik dis1 donemlerinde diyabete
yonelik arastirma yapilmadigi i¢in, OGTT diyabete
yonelik sapma tespit edilen olgular GDM olarak
kabul edildi. OGTT sonuglart O’Sullivan ve
Mabhan kriterlerine gore degerlendirildi.' Buna gére
iki veya daha fazla degerin esik degerin iizerinde
bulunmasi halinde GDM tanis1 konuldu. Bir dege-
rin esik degerin tlizerinde bulunmasi durumunda da
karbonhidrat intolerans1 (KHI) olarak degerlendi-
rildi. 100 gr 3 saatlik OGTT’inde aglik i¢in 105
mg/dL (5.8 mmoL/lt), 1. saat i¢in 190 mg/dL (11.6
mmolL/It), 2. saat i¢in 165 mg/dL (9.2 mmolL/lt), 3.
saat icin 145 mg/It (8.1 mmolL/It) esik degerler
olarak kabul edildi.

Caligma i¢in hastanemiz etik kurulu tarafindan
onay alind1 ve her hasta aydinlatilmis onamla bilgi-
lendirildi. Elde edilen veriler 2 grup arasinda ista-
tistiksel olarak degerlendirildi. Ayrica gruplarin
kendi igindeki parametrelerinde GDM ile olan
iligkisi de istatistiksel olarak incelendi. Verilerin
istatistiksel degerlendirilmesinde y* test ve student
T test kullanildi.

Bulgular

Grup 1 yas ortalamasi 26.46 + 4.9 yil iken
grup 2’de 23.56 + 3.7 yil idi. Grup 1 parite 1.64 +
1.22 adet, grup 2 parite 1.9 + 0.81 adet idi. Grup
1’de 30 olguda (%60) bir veya daha fazla abort
hikayesi varken 12 olguda da (%24) daha dnceden
tanilarina hasta kayitlar1 ile de ulastigimiz fetal
malformasyonlu gebelik anamnezi vardi (Tablo 1).
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Tablo 1. Gruplarin demografik verileri.

Grup 1 Grup 2
N 50 50
Yas 26.46 +4.9 23.56+3.7
Parite 1.64+1.22 1.9+ 081
Abort 30 (%60) 0
Onceki fetal anomali 12 (%24) 0
Oli dogum 6 (%12) 0

Tablo 2. 100 gr 3 saatlik OGTT sonuglari.

Grup 1 Grup 2 p
KH intolerans 13 (%26) 12 (%24) 0.648
GDM 8 (%16) 2 (%4) 0.046

6 olguda (%12) ise olii dogum &ykdisii vardi fakat
bu oliimlerin fetal malformasyonla iligkisi agisin-
dan herhangi bir bilgi alinamadi. Bu olgularin hig-
birinde GDM saptanmazken sadece 1’inde karbon-
hidrat intolerans1 saptandi.

100 gr 3 saatlik OGTT sonuglarma gore grup
1’de KHI 13 olguda (%26), grup 2’de 12 olguda
(%24) saptandi. KHI acisindan gruplar arasinda
istatistiksel acgidan anlamli fark saptanmadi (p=
0.648). Gruplara GDM agisindan baktigimiz za-
man grup 1°de 8 olguda (%16), grup 2°de 2 olguda
(%4) vardi ve grup 1’de GDM varlig1 grup 2’ye
gore istatistiksel olarak sinirda anlamli olarak daha
fazlaydi (p= 0.46) (Tablo 2).

Grup 1°de saptanmis olan konjenital
malformasyonlar Tablo 3’te gdsterilmistir. Daha
onceden fetal malformasyonu olan 12 olgunun 6
(%50)’sinda  GDM varken daha oOnceden fetal
malformasyonu  olmayan 32  olgunun 2
(%6.2)’sinde GDM vardu. Istatistiksel olarak kars1-
lastirlldigt  zaman da daha Onceden fetal
malformasyon hikayesi olanlarda, olmayanlara
gore GDM anlamli olarak yiliksek saptandi (p=
0.012) (Tablo 4).

GDM saptanan olgularda fetal malformasyon
olarak 3 olguda néral tiip defekti, 1 olguda Down
sendromu, 1 olguda body stalk sendromu, 2 olguda
kistik higroma ve 1 olguda da diyafragmatik herni
ve kardiyak anomali tespit edildi. GDM saptanan
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bu 8 olgunun 6’sinda da daha oOnceden fetal
malformasyonlu gebelik anamnezi mevcuttu. Bu
gebeliklerine ait fetal malformasyonlar ise 3 olgu-
da noral tiip defekti, 1 olguda diyafragmatik herni,
1 olguda kardiyak ve {iriner sistem anomalisi ve 1
olguda da anamnestik olarak malforme oldugunu
saptadigimiz fakat tan1 kayit bilgilerine ulasamadi-
gimiz 6lii bebek vardi (Tablo 5).

Tartisma
GDM gebeliklerin yaklagik %5°ni etkilemesi-
ne ragmen, gebelik {izerine olan obstetrik ve
perinatal riskleri heniiz tam olarak bilinmemekte-
dir. GDM halen ihmal edilen bir problem olmaya
devam etmekte ve bu durum i¢in saglik otoritele-

Tablo 3. Saptanan fetal malformasyonlar(Bu
malformasyonlarim bir kismi birlikte idi).

Konjenital malformasyon GDM* Diger**

Anensefali 3 12
Spina bifida 1
Ensefalosel -
Hidrosefali -
Meningosel -
Holoprosensefali -
Sakral teratom -
Kistik higroma -
Hidrops fetalis -
Onfolosel -
Gastrosizis -
Ozefagus atrezisi
Diyafragmatik herni
Kardiyak anomali
Ekstremite anomalisi
Amniyotik bant sendromu
Renal agenezi -
Polikistik bobrek -
Displastik bobrek -
Down sendromu 1
Body stalk sendromu 1
* GDM olan gebeler,

** KHI olan ve olmayan gebeler.

W
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Tablo 4. Grup 1 onceden fetal malformasyonlu

gebelik anemnezi ve GDM.

Olan Olmayan p
N 12 (%24) 32 (%64)
GDM 6 (%50) 2 (%6.2) 0.012
KH intolerans 6 (%50) 7 (%21.8) 1
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Tablo 5. GDM’li olgularin simdiki ve dnceki fetal
malformasyonlari.

GDM Onceki fetal

olgu Simdiki fetal malformasyon malformasyon

1 anensefali anensefali

2 kistik higroma -

3 anensefali

4 anensefali, s.bifida -

5 body stalk sendromu diyafragmatik herni

6 down sendromu anensefali

7 diyafragmatik herni,dekstrokardi ~ VSD, polikistik bobrek
8 kistik higroma 6lii bebek

rince benimsenmis bir global tarama testi belirlen-
memistir.® Sadece risk tasiyan gebelerin tarama
testinden gecirilmeleri halinde GDM olan bir ¢ok
hasta tam alamamaktadir.” Diabetes mellitus (DM)
genellikle erken gebelik kayiplar1 ve konjenital
anomalilerin artmis insidansi ile birliktedir ve bu
durum pregestasyonel diyabette de siktir.
Pregestasyonel diyabette anomali saptanma oram
normal topluma gore 3-4 kat daha fazladur.®

GDM ve pergestasyonel diyabette spesifik
kardiyak defekt, 6zefajial ve intestinal atrezi ve
spinal malformasyonlar artmis olarak saptanmis-
tir.’ Yapilan 2 ¢alismada GDM’de malformasyon
orant (%5.7) pregestasyonel diyabetle (%8.9) nor-
mal toplumun (%1.5-3) arasinda bulunmustur.
Baz1 pregestasyonel diyabete 0zgii anomalilerin
GDM de artmis bulunmasi GDM’li grupta
pregestasyonel diyabetli bir alt grubun olabilecegi
vurgulanmustir.”'® Yapilan bir ¢alismada, GDM de
santral sinir sistemi, kardiyovaskiiler, iskelet ve
{iriner sistem anomalileri artmis bulunmustur.'
Baska bir ¢alismada da, GDM’li gebelerde izole
hidrosefali, anensefali ve sipina bifida riskinin
artmis oldugu bildirilmistir.'> Bununla birlikte
bagska bir c¢alismada ise GDM’li gebelerde
konjenital anomali riski normal popiilasyonla ayni
oranda saptanmlstlr.8

Bizde c¢aligmamizda diyabetik gebelerdeki
(pregestasyonel ve GDM) anomali ve diger komp-
likasyonlar1 arastiran ¢alismalardan farkli olarak,
konjenital malformasyonla sonlanmis gebelikler-
deki GDM’nin durumunu arastirdik. GDM tanisi
alan olgularm fetuslarinda anensefali, spina bifida,
kistik higroma, diyafragmatik herni, dekstrokardi,
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body stalk sendromu ve down sendromu vardi.
Daha onceki g¢alismalarda bildirildigi gibi en sik
rastlanan malformasyon anensefali idi (Tablo 3).12

Grup 1 ve grup 2, GDM agisindan karsilasti-
rildig1 zaman grup 1’de GDM istatistiksel olarak
sinirda anlaml1 olarak daha yiiksek ¢ikti. GDM ile
birlikte KHI beraber degerlendirildigi zaman ise
grup 1°de istatistiksel olarak anlamli bir artis vardi.
Bu sonuglar, fetal malformasyonla sonuglanmig
olgularda, saglikli fetuslu olgulara gore karbonhid-
rat metabolizma bozukluguna egilimin arttigim
gostermektedir.

Grup 1°de daha onceki gebeliklerinde
malformasyonlu olan 12 olgu (%24) vardi. Daha
oncesinde fetal malformasyonu olmayan olgularla
karsilastirildigi zaman, o6nceden fetal malformas-
yonu bulunan olgularda GDM orani belirgin olarak
daha yiiksekti. Bu sonugta bize daha Oncesinde
fetal malformasyonu olan olgularda erken GDM
arastirilmasinin gerekliligini gostermektedir. Ayri-
ca  GDM’li  olgularimizin  onceki  fetal
malformasyonlar1 anensefali, polikistik bobrek ve
ventrikiil septal defekt gibi pregestasyonel diyabet-
te daha sik rastlanan anomaliler idi. Olgularimizda
gebelik 6ncesi ve ¢ok erken gebelik doneminde
diyabete yonelik arastirma yapilmadigr i¢in olasi
pregestasyonel diyabet varlig1 belirlenemedi. Fakat
olgularimizdaki Onceki fetal anomaliler, preges-
tasyonel diyabette sik rastlanan anomalilerle ben-
zerlik gosterdigi icin daha Onceden savunulan
GDM’li grupta pregestasyonel diyabetik bir alt
grup olabilecegi fikrini desteklemekteydi."

Caligmamizda daha once erken gebelik kayip-
lari, 6lii dogumlu ve konjenital malformasyonlu
gebelik Oykiisii olanlarda GDM oranini, saglikli
fetusla sonuglanan olgulardan yiiksek bulduk. Olgu
sayimizin smirli olmasina ragmen bu dykiiye sahip
gebelerde ilk antenatal kontrolde (12. gebelik haf-
tasindan Onceki doénem), GDM’li gebelerin bir
kismini olusturdugu diisiiniilen ve fetal anomalile-
rin daha fazla goriildigli pregestasyonel diyabetik
alt gurubun saptanmasi ag¢isindan erken diyabetik
taramanin yapilmasinin gerektigini disiiniiyoruz.
GDM igindeki bu pregestasyonel diyabetik alt
grubun erken taninmasi ve metabolik kontrolii bu
risklerin en aza indirilmesini saglayacak en énemli
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yol olarak goriilmektedir. Bundan dolay1 bulgula-
rimizin daha genis serili ¢alismalarla desteklenme-
sinin gerekli oldugunu diistinmekteyiz.
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