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Ozet

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), gebelikte ortaya ¢ikan DM
olarak tamimlanmaktadir. Gestasyonel diabetes mellitus tanist
alan gebelerin, saglikli gebelerden daha fazla maternal ve perina-
tal risk tasidig1 6teden beri bilinmekte, GDM tarama-tanisi, tani
alan olgularin tedavisi ile de bu risk artiginin engellenebilecegi
ifade edilmektedir. Gestasyonel diabetes mellitus i¢in pek ¢ok ta-
rama ve tani testi mevcut olup hangi testin tarama icin uygun ol-
dugu konusunda fikir birligi mevcut degildir. Son zamanlarda ve-
rileri yayimlanan HAPO (Hyperglycemia and Adverse Pregnancy
Outcome) ¢aligmasi, mevcut testlerde “normal” olarak kabul edilen
degerlerin de maternal ve perinatal risk artisi ile birlikte oldugu-
nu vurgulamasindan sonra yeni arayislar baglamistir. Yeni arayis-
lar neticesinde IADPSG (International Association of the Diabetes
and Pregnancy Study Group) adinda bir ¢alisma grubu HAPO calis-
masiin onerileri tizerinde c¢alismis, meveut GDM tarama/tani
testlerinin yerine yeni esik degerleri ile 75 g tani testini 6nermis-
tir. Bugiin i¢in IADPSG 6nerilerinin universal tarama icin kulla-
nimi durumunda etkinlik, maliyet, fayda yoniinden ne tiir avantaj
ve dezavantajlar icerdigi tartisilmaktadir. Eldeki derleme bu tar-
tismalar ve giincel durum ile ilgili giincel bilgileri aktarmak ama-
cryla hazirlanmistir.

Anahtar sézciikler: Gestasyonel diabetes mellitus, tarama.

Girig

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), gebelikte bas-
layan ya da ilk kez gebelikte tani alan glukoz intoleranst
olarak tanimlanmaktadir.” Gebelikte meydana gelen
hormonal degisikliklerden dolay: insiilin rezistansi ve di-
yabete yatkinlik meydana gelmektedir.” Gebelikte diya-
bet maternal ve perinatal morbiditede artis ile birlikte-

Screening and diagnostic tests in gestational
diabetes: state of the art

Gestational diabetes mellitus (GDM) is defined as diabetes mellitus
(DM) seen during pregnancy. It has been long known that pregnant
women diagnosed with gestational diabetes mellitus have more
maternal and perinatal risks than healthy pregnant women, and it is
noted that the increase of such risk can be prevented by GDM
screening-diagnosis, and the treatment of cases diagnosed. There are
many screening and diagnostics tests for gestational diabetes melli-
tus; however, there is no consensus on a particular test for best
screening. It has been in search of new test methods after the data of
Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcome (HAPO) study of
which data have been published recently where it was emphasized
that the values accepted as “normal” in the current tests also increase
maternal and perinatal risk. As a result, a study group called IADPSG
(International Association of the Diabetes and Pregnancy Study
Group) studied the recommendations of HAPO study, and has rec-
ommended 75-g diagnostic test with new threshold values instead of
current GDM screening / diagnostic tests. Today, it has been dis-
cussed what advantages and disadvantages are included in terms of
efficiency, cost and benefit if the advices of IADPSG are followed for
universal screening. This review has been prepared to present up-to-
date information about these discussions and current status
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dir. Bunlardan bazilari; preeklampsi, preterm dogum,
sezaryen ile dogum, neonatal hiperbilirubinemi, omuz
distosisi ve dogum travmasidir.”

Giincel veriler GDM taramasi ve tedavisi sayesinde
pek ¢ok gebelik komplikasyonunun azalulabildigini ve
perinatal sonuclarm iyilestirilebildigini bildirmekte-
dir.™
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Gebelik diyabetinde tarama ve tani testleri

Tablo 1. Gestasyonel diabetes mellitus icin kullanilan testlerin ve esik degerlerin karsilastiriimasi.

Glukoz esigi, mmol/L (mg/dl)

Anormal deger

Yaklagim Glukoz miktari LELT

(gram) kriteri
2 basamakli 100 NDDG 5.8 (105)
2 basamakli 100 CcC 5.3 (95)
2 basamakli 75 ADA (2000-2010) 5.3 (95)
2 basamakli 75 CDA (2008) 5.3 (95)
Tek basamakli 75 IADPSG 5.1(92)
Tek basamakli 75 DSO 6.1 (110)

1. saat 2. saat . n
10.5 (190) 9.1 (165) 8.0 (145) 2
10.0 (180) 8.6 (155) 7.8 (140) 2
10.0 (180) 6 (155) - 2
10.6 (191) 89(160) 2
10.0 (180) 5(153) 1

7.8 (140) 1

ADA: American Diabetes Association; CC: Carpenter-Coustan;, CDA: Canadian Diabetes Association;, DSO: Dinya Saglhk Orguty; IADPSG: International
Association of the Diabetes and Pregnacy Study Groups, NDDG: National Diabetes Data Group. Kaynak 7'den uyarlanmistir.

Gestasyonel DM icin Kullanilan
Tarama Testleri

Tarama testleri, bir toplumda sik goriilen ve énemli
bir saglik sorunu olarak degerlendirilen hastaliklarin tes-
pit edilebilmesi i¢in, tan1 testi uygulanacak grubu ortaya
koymak amaciyla uygulanan testlerdir. Tarama testleri
ile ilgili olarak; taranan hastaligin o toplumda 6nemli bir
saglik sorunu olmasi, ‘tarama pozitif’ olan grup icin et-
kin bir ‘tani testi’nin var olmasi, tarama testinin kolay
uygulanabilir, toplum tarafindan kabul edilebilir, mali-
yetinin diisiik olmast gibi 6zelliklerinin bulunmas: bek-
lenmektedir. Tlave olarak, tarama testi ‘pozitif cikanlara
uygulanan ‘tani testi’ ile tan1 konulan olgular icin de et-
kin bir ‘tedavi’ yonteminin olmasi gerekmektedir. Tara-
ma testlerinin degerini anlatan en 6nemli testlerden biri
servikal preinvazif lezyonlarin taranmasinda kullanilan
servikal smear uygulamalaridir. Smear taramalar1 ve pre-
invazif lezyonlarin tedavisi sayesinde servikal invaziv
kanser siklig1 diinyada giin gectikge azalmakreadir.

Gestasyonel diabetes mellitus taramasi i¢in 6nerilen
ve uygulanan testler ile ilgili baz1 sorunlar bulunmakta-
dur. Birinci husus ¢ok sayida tarama testinin var olmasi-
dir. Bu testlerin hepsinin de birbirinden farkli czzz-off de-
gerleri mevcuttur. Ilave olarak bazi kurumlar (6rn: Diin-
ya Saglk Orgiitii) tarama testi yerine tek basamakli tani
testi 6nermektedir. Tim bu nedenler yiiziinden giinii-
miizde GDM taramasi ve tanist i¢in en uygun testin han-
gisi oldugu konusunda fikir birligi mevcut degildir.”
Tablo 1’de goriildiigu gibi, GDM icin ¢ok sayida tara-
ma/tant testi bulunmakta, hem tarama pozitifligi hem de
tan1 kriteri olarak farkli degerler énerilmekte ve kullani-
lagelmektedir. Bazi dernekler tarama pozitif olanlara ta-
ni1 testi uygulanmasimi Onerirlerken, International Associ-
ation of the Diabetes and Pregnancy Study Group IADPSG)

ve Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tek basamakli tani testi
onermektedir.

Gestasyonel diabetes mellitus taramasi ve tanisi igin
onerilen testlerin, etkinlikleri bakimindan degerlendiril-
mesinde duyarlilik ve 6zgiillikklerinde farkliliklar bulun-
makta ve kullanilan esik degerlere gore de duyarlilik ve
ozgiilliikleri degismektedir (Tablo 2).”

HAPO Calismasi

Pek ¢cok tarama ve tani testinin var olmasi, bu testler-
de kullanilan esik degerlerin farkl farkli olmas: gebelik-
te hiperglisemi ile ilgili durumun netlesmesine yardimei
olacak calismalara ihtiya¢ oldugunu géstermektedir. Bu
nedenle mevcut durumu netlestirmek amaciyla Hipergl-
ysemi and Advers Pregnancy Outcome (HAPO) calismast
planlanmistir. Caligma; gézlemsel calisma olarak dizayn
edilerek 9 tilkede ayni anda yiirttilmistir. 75 g OGTT
uygulanan 25.505 gebeden 23.316’sinun verileri incelen-
mis ve sonuclar1 2008 yilinda yayimlanmigtir.”

HAPO c¢aligmasinda gebeler aclik, 1. saat tokluk ve 2.
saat tokluk degerlerine gore kategorize edilerek 7’ser
gruba ayrilmiglardir. A¢lik <75-<100 mg/dl arasi, tokluk
1. saat <105-<212 mg/dl aras1 ve tokluk 2. saat <90-178
mg/dl arast olmak iizere 7’ser gruba ayrilan gebelerde
perinatal sonuglar degerlendirilmis ve yenidogan kord
kaninda C peptid diizeyleri 6l¢tilmustiir. Calismanin ve-
rileri; aclik, tokluk 1. saat ve tokluk 2. saat plazma glukoz
diizeyi arttikca dogum agirliginin 90. persentilden yiik-
sek olma sikliginin, primer sezaryen sikhiginm, klinik ne-
onatal hipoglisemi sikligim ve kord kaninda C peptid
diizeyinin 90. persentilden yiiksek olma sikliginin artti-
gin1 ortaya koymustur (Sekil 1).

Yazarlar, perinatal kot sonuglar ile aclik m1 yoksa
tokluk 1. ve 2. saatlerin mi daha iyi iliskili oldugunu arag-
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Tablo 2. Cesitli GDM tarama testleri ve etkinlikleri.

Ozgiilliik LR+ (%95 CI) LR- (%95 CI)

Duyarlilik

Esik deger Calisma Tarama Kriter
sayisi (n) testi

=7.8 mmol/L (=140 mag/dl) 9 50 g OGCT CC

=7.8 mmol/L (=140 mg/dl) 3 50 g OGCT ADA (2000-2010)
=7.8 mmol/L (=140 mg/dl) 7 50 g OGCT NDDG

=7.8 mmol/L (=140 mag/dl) 1 50 g OGCT CDA

>7.8 mmol/L (=140 mg/d) 3 50 g OGCT DSO

=7.2 mmol/L (=130 mag/dl) 6 50 g OGCT CcC

=7.2 mmol/L (=130 mg/dl) 3 50 g OGCT NDDG
=12.2 mmol/L (=220 mg/dl) 1 50 g OGCT CcC

24.7 mmol/L (=85 mag/dl) 4 AKS CcC

=5.0 mmol/L (=90 mg/dl) 4 AKS CcC

=5.1 mmol/L (=92 mag/dl) 3 AKS CcC

25.3 mmol/L (=95 mag/dl) 5 AKS cC

%5.0 1 HbA1c CcC

%5.3 1 HbA1c IADPSG
%5.5 1 HbA1c ADA (2000-2010)
%7.5 1 HbA1c ADA (2000-2010)

%95 Cl, % %95 Cl, %

85 (76-90) 86 (80-90) 59(4.2-83)  0.18(0.11-0.29)
86 (86-97) 84 (79-87) 6.0(5.1-7.0)  0.16 (0.06-0.45)
85 (73-92) 83 (78-87) 5.1(3.9-6.6)  0.18(0.10-0.34)
81 (58-95) 69 (59-79) 26(1.838)  0.27(0.11-0.67)
70 (43-85) 89 (73-94) 6.5(5.1-83)  0.33(0.22-0.52)
99 (95-100) 77 (68-83) 42(3.0-59)  0.02(0.003-0.08)
88 (67-90) 66 (47-84) 27(1.839  0.14(0.34-0.55)
17 (12-24)  100(99-100)  Tanimlanmamis  0.83 (0.78-0.89)
87 (81-91) 52 (50-55) 1.8(1.62.0)  0.25(0.16-0.38)
77 (66-85) 76 (75-77) 32(29-36)  0.30(0.20-0.46)
76 (26-80) 92 (90-95) 74(4.0-13.9)  0.27 (0.13-0.54)
54 (32-74) 93 (90-96) 82 (5.9-11.5)  0.49 (0.31-0.79)
92 (86-96) 28 (23-33) 13(12-14)  0.28(0.15-0.50)
12 (7-18) 97 (95-98) 39(.0-77)  0.91(0.86-0.97)
86 (72-95) 61 (57-65) 22(1.9-26)  0.23(0.11-0.48)
82 (72-90) 21 (17-26) 1.0(0.93-1.2)  0.85(0.52-1.4)

ADA: American Diabetes Association; AKS: Aclik kan sekeri, CC: Carpenter-Coustan, CDA: Canadian Diabetes Association; DSO: Diinya Saglk Orguti;
HbA1c: Hemoglobin Aic; IADPSG: International Association of the Diabetes and Pregnacy Study Groups, LR+: positive likelihood ratio; LR-: negative likeli-
hood ratio; NDDG: National Diabetes Data Group, OGTT: Oral glukoz tolerans tesi. Kaynak 7'den uyarlanmistir.

tirmak icin ilave analizler yaptuklarinda, kotii perinatal
sonuglar ile hem aglik hem de her iki tokluk degerinin
iligkili oldugunu, aglik ve tokluklardan herhangi birinin
bu konuda daha giigli gériinmedigini, hem aclik hem de
tokluk kan sekerleri arttik¢a kotii perinatal sonug riski-
nin arttugin tespit ettiklerini ve kotii sonuglarin artisi
icin kullanilabilecek herhangi ‘esik deger’ tespit edeme-
diklerini belirtmislerdir (Tablo 3).

Gozlemsel calismanin sonuglari bir taraftan hem ac-
lik hem de tokluk kan sekeri diizeyleri arttik¢a perinatal
kot sonug riskinin artugim ve risk artist igin 6zel bir
esik deger hesaplanamadigma isaret ederken, diger ta-
raftan da bugiin i¢in ‘normal’ kabul edilen degerlerde
perinatal morbidite i¢in risk artuiginin devam ettigine isa-
ret etmistir. Bu nedenle de yazarlar, bugiin i¢in kabul
edilen esik degerlerin degistirilmesini 6nermiglerdir.

IADPSG Onerileri

HAPO calismasinin yukarida agiklanan bulgulari ve
onerileri dogrultusunda, IADPSG, HAPO c¢alismasinda
elde edilen bulgular1 gézden gegirmek ve HAPO 6neri-
leri dogrultusunda yeni bir tarama/tant metodu ortaya
koyabilmek amaciyla toplanmustir. Grup, bazal riske go-
re (aclik <95 mg/dl, 1. saat tokluk <105 mg/dl ve 2. saat

Perinatoloji Dergisi

tokluk <90 mg/dl alunda gézlenen risk (komplikasyon
siklig1) icin bazal relatif riski (RR) ‘1’ kabul ederek her
kategori i¢in RR hesaplamasi yapmus ve RR >1.75 duru-
munu risk artig1 kabul ederek buna karsilik gelen esik de-
gerleri yeni esik degerler olarak 6nermistir. Bu hesapla-
malarin sonucunda da 8 saatlik aclig takiben bakilan ag-
lik kan sekeri ile 75 g oral glukoz yiiklemesini takiben
bakilan 1. ve 2. saat tokluk kan sekeri degerleri icin; ag-
lik >92 mg/dl, 1. saat tokluk >180 mg/dl ve 2. saat tok-
luk > 153 mg/dI'nin tizerindeki degerlerin ‘yiiksek’ ola-
rak tanimlanmasini, tek bir yiiksek deger varliginda da
GDM tanis1 konulmasini énermistir.”

IADPSG Onerilerinin Uygulanmasi ile
Ortaya Cikacak Olasi Durumlar
(Yarar/Maliyet)

TADPSG o6nerilerinin klinik pratikte uygulanmaya
baglanmasinin, mevcut tarama-tani stratejilerine ne tiir
ilave yararlarmm olabilecegi, IADPSG o6nerileri dogrul-
tusunda tant konulmayip da ‘normal’ olarak degerlendi-
rilen ve tedavi almayan gebelerin komplikasyonlar aci-
sindan nasil bir riske sahip oldugu, bunun karsiliginda
TIADPSG onerilerine gore tarama ve tani yapmanin ne
tiir bir mali yiik getirecegi konular1 en ¢ok tizerinde du-
rulan hususlar haline gelmistir.



Gebelik diyabetinde tarama ve tani testleri

a Dogum agirhgi >90. persentil
30

25
20

15

Siklik (%)

10

0 T T T T T T T
1 2 3 4 5 6 7

Glukoz kategorisi

C Klinik neonatal hipoglisemi
5 -
4 —
g 3
=]
< 2
(%]
1 —
0 T T T T T T T
1 2 3 4 5 6 7

Glukoz kategorisi

b Primer sezaryen

Siklik (%)

0 T T T T T T T
1 2 3 4 5 6 7

Glukoz kategorisi

d Umbilikal cord serum C peptid >90th percentile

Sikhik (%)

0 T T T T T T T
2 3 4 5 6 7

Glukoz kategorisi

-- Aclik plazma glukozu  -B- 1. saat plazma glukozu -A- 2. saat plazma glukozu

Sekil 1. Glukoz kategorilerine gore primer outcome sikliklari. Glukoz kategorileri aclik icin sirasiyla: 1:>75 mg/dl, 2: 75-79 mg/dl, 3: 80-84 mg/dl,
4: 85-89 mg/dl, 5: 90-94 mg/dl, 6: 95-99 mg/dl, 7: 100 mg/dl ve Uzeri. 1. saat tokluk icin sirasiyla: 1:<105 mg/dl, 2: 106-132 mg/d|, 3:
133-155 mg/dl, 4: 156-171 mg/dl, 5: 172-193 mg/dl, 6: 194-211 mg/dl, 7: 212 ve Uzeri. 2. saat tokluk icin sirasiyla: 1:<90 mg/d|, 2: 91-
108 mg/dl, 3: 109-125 mg/dl, 4: 126-139 mg/dl, 5: 140-157 mg/dl, 6: 158-177 mg/dl, 7: >178 mg/dl. Kaynak 8'den uyarlanmistir.

Kanada Montreal’den Bodmer-Roy ve ark.,"” daha
onceden kullanageldikleri protokole gére GDM tanist
almayan ancak IADPSG kriterlerine gére GDM tanisi
almasi gereken gebeler ile hem kendi kriterlerine gore
hem de IADPSG kriterlerine gore GDM tanist almayan
(normal degerlere sahip) gebelerin sonuglarmi retros-
pektif olarak degerlendirmiglerdir. Kanada’da, Kanada
Diyabet Birligi (CDA) onerilerine gore GDM taramasi
yapilmakta ve 50 g glukoz yiikleme testinin sonuglari; 1.
saat <137 mg/dl (normal), 1. saat >184 diyabet kabul
edilmekte, 1. saat 137-184 mg/dl arasina 75 g yiikleme
yapilmaktadir. 75 ¢ OGTT i¢in esik degerleri de aclik,
1. saat tokluk ve 2. saat tokluk i¢in sirasiyla 96, 191 ve
160 mg/dl kabul edilmektedir."” TADPSG kriterlerine
gore GDM tanist konulmast gereken ancak kendi kul-
landiklar1 protokole gore GDM tanusi almayan gebelerin

perinatal sonuglarmi goézden gecirirken; aclik 92-96
mg/dl arasi, 1. saat tokluk 180-191 mg/dl arasi, 2. saat
tokluk 153-160 mg/dl arasi olgular iki protokol arasin-
da kalan olgular olarak belirlenmistir (Sekil 2). Yazarlar
TADPSG kriterlerine gére GDM tanust almasi gerekir-
ken kendileri tarafindan ‘normal’ olarak degerlendirilen
186 gebe ile hem kendi kriterlerine gére hem de
TADPSG kriterlerine gore ‘normal’ olarak degerlendiri-
len gebelerin demografik karakteristikler bakimindan
bazi farkliliklar gostermekle birlikte (Tablo 4), perinatal
sonuglar bakimindan farklilik géstermedigini (Tablo 5)
tespit etmiglerdir. CDA’ya gére nondiyabetik ancak
TADPSG’ye gore diyabetik kabul edilen gebelerin gebe-
lik sonuglarinin benzer oldugunu ve IADPSG kriterleri-
nin uygulamaya konulmas: icin daha ¢ok randomize
kontrolli ¢alismaya ihtiya¢ oldugunu bildirmislerdir.
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Tablo 3. Kan glukoz kategorilerine gére primer outcome dizeltilmis odds ratio (AOR) degerleri.

Aclik

Glukoz kategorisi Odds ratio

Toplam say1
%95 CI

Dogum agirligi >90. persentil
1 4035 (213) 1.00

(
2 7501 (572)  1.37 (1.16-1.62)
3 6168 (622)  1.72 (1.46-2.03)
4 2741 (323)  1.95(1.62-2.35)
5 1883 (310)  2.73(2.25-3.31)
6 672 (124) 3.00 (2.34-3.86)
7 217 (57) 5.01 (3.54-7.09
Primer sezaryen

1 3721 (495) 1.00

2 6806 (1151)  1.19 (1.06-1.34)
3 5483 (1014)  1.21(1.07-1.37)
4 2378 (506)  1.33(1.15-1.54)
5 1601 (380)  1.44 (1.23-1.69)
6 560 (134) 1.39 (1.11-1.75)
7 183 (51) 1.60 (1.12-2.27)

Klinik neonatal hipoglisemi

1 4043 (83) 1.00

2 7503 (144)  0.91 (0.69-1.21)
3 6164 (122)  0.92 (0.68-1.23)
4 2744 (59) 1.00 (0.70-1.43)
5 1884 (48) 1.19 (0.81-1.75)
6 672 (14) 1.01 (0.55-1.84)
7 217 (10) 1.98 (0.97-4.05)

Plazma glukoz diizeyi

1. saat 2. saat

Toplam say1 Odds ratio Odds ratio

%95 Cl

Toplam sayi

4177 (268) 1.00 4264 (297) 1.00
7524 (584)  1.21(1.04-1.41) 7422 (587)  1.11(0.96-1.30)
6003 (593)  1.65(1.41-1.93) 5865 (580)  1.51(1.30-1.75)
2768 (352)  2.27 (1.91-2.71) 3024 (396)  2.15(1.82-2.54)
1858 (264)  2.66 (2.19-3.21) 1720 (210)  2.10 (1.73-2.56)
645 (111) 3.50 (2.72-4.50) 690 (101) 2.68 (2.08-3.45)
242 (49) 4.49 (3.16-6.39) 232 (50) 4.46 (3.15-6.33)
3826 (458) 1.00 3903 (535) 1.00

6792 (1113)  1.21(1.07-1.36)
5311(1032) 1.26(1.11-1.42)

6664 (1032) 0.97
5201 (1017) 1.1

0.86-1.09
0.99-1.26

( )
( )
2425(522)  1.31(1.13-1.52) 2650 (583)  1.15(1.00-1.32)
1623 (407)  1.48(1.26-1.74) 1506 (350)  1.17 (0.99-1.37)
547 (132) 1.30 (1.04-1.64) 615 (162) 1.32 (1.08-1.63)
208 (67) 1.86 (1.35-2.57) 193 (52) 1.28 (0.91-1.81)
4183 (72) 1.00 4266 (78) 1.00
7523 (153)  1.12(0.84-1.49) 7421 (134)  0.87 (0.66-1.17)
6003 (131)  1.24 (0.92-1.68) 5868 (117)  0.96 (0.71-1.30)
2772 (54) 1.11 (0.77-1.62) 3027 (80) 1.23(0.88-1.71)
1860 (45) 1.48 (0.99-2.22) 1720 (44) 1.13 (076-1.68)
643 (20) 2.17 (1.28-3.69) 693 (21) 1.36 (0.81-2.28)
243 (5) 1.29 (0.51-3.31) 232 (6) 1.12 (0.47-2.67)

Kaynak 8'den uyarlanmistir.

Brezilya’dan Wendland ve ark.,"" DSO ve IADPSG
kriterlerini, bu kriterlere gére tani alan ve tedavi edilme-
yen gebelerin perinatal sonuglarini karsilasuirmak ama-
ctyla bir meta-analiz yapnuglar ve yayimlamiglardir. Bir
diger ifade ile DSO ve IADPSG kriterlerine gore GDM
tanist aldigt halde tedavi edilmeyen gebelerin sonuglari-
1 kargilagtirmuglardir. Meta-analize 44.829 gebenin so-
nuglari dahil edilmistir ve tamanu tniversal tarama uy-
gulanan ¢alismalardan olusturulmugtur. Caligmanin so-
nucunda yazarlar hem DSO hem de IADPSG kriterleri-
ne gore GDM tamsi alan gebelerde perinatal risk artigi-
nin meveut oldugunu tespit etmislerdir. Diinya Saglik
Orgiitii kriterleri uygulanarak GDM tanist konulursa,
bu gebelerde LGA (large for gestational age) icin RR 1.53
(%95CI 1.39-1.69; p<0.001), preeklampsi icin RR: 1.69
95 CI %1.31-2.18; p<0.001), perinatal mortalite i¢in
RR: 1.55 (%95 CI 0.88-2.73; p=0.13) ve primer C/S icin
RR: 1.37 (%95CI 1.24-1.51; p<0.001) olarak hesaplan-
mustir. Yazarlar IADPSG kriterlerine gére GDM tanist
alan gebelerde de LGA (RR:1.73 %95 CI 1.28-2.35,

Perinatoloji Dergisi

p=0.01), preeklampsi (RR: 1.71 %95 CI 1.37-2.14,
p<0.001), perinatal mortalite (RR: 1.40 %95 CI 0.91-
2.14, p=0.122) ve primer C/S (RR: 1.23 %95 CI 1.01-
1.51, p=0.044) risklerinin artu@ini, bu risk artiglarinin
birbirine yakin oldugunu (Sekil 3), DSO kriterleri icin
caligmalar arasinda uyumluluk oldugunu ancak IADPSG
kriterleri i¢in ¢aligmalar arasinda uyumlulugun bulun-
madigini, IADPSG kriterlerini uygulamaya koymak igin
ilave galigmalara ihtiya¢ bulundugunu bildirmislerdir.""

Diinya Saglik Orgiitii ve IADPSG kriterlerine gore
GDM tan: ve tedavisinin perinatal morbiditeyi azaltip
azaltmadif1 ve azaltiyor ise olgu bagina kag¢ gebenin ta-
ranmast gerektigi ile ilgili bir simiilasyon ¢aligmast 2013
yilinda Falavigna ve ark."” tarafindan yayimlanmustir.
Calismada, DSO ve IADPSG kriterlerine gore GDM
prevalanst bazal GDM prevalansi ile kargilastrildiktan
sonra, tedavi edilen ve edilmeyen gebelerdeki LGA, pre-
eklampsi ve sezaryen sikliklarinin ne olacagi sorusuna
cevap aranmustir. Buna gore DSO 1999 kriterlerine go-
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Sekil 2. Bodmer-Roy ve ark.'nin calismasinda gruplarin olusturulmasi ve érneklerin secimi. IADPSG: international Associa-
tion of Diabetes and Pregnancy Study Groups. CDA: Canadian Diabetes Association. Kaynak 10'dan uyarlanmistir.

re GDM prevelansinin yaklasik %10, IADPSG kriterle-
rine gére GDM prevelansinin %15 (DSO’niin 1.5 kat)
olacagy, her iki kritere gore tani alanlarda LGA, preek-
lampsi ve sezaryen ile dogum riskinin artacag: bir kez
daha ortaya konulduktan sonra (Tablo 6), tedavi ile bu
risk artiglarin1 engellenebilecegi hesaplanmistir. Yazar-
lar, bir komplikasyonu engellemek i¢in taranmas: gere-
ken olgu sayilar1 g6z 6niine alindiginda (Tablo 7) tini-
versal GDM taramasi ve tedavisinin gebelik sonuclarina
olumlu katkisinin ‘sadece miitevazi’ oldugunu, IADPSG
kriterlerine gore tani ve tedavinin etkisinin, DSO kriter-
lerine gore yapilandan biraz daha fazla oldugunu ancak

maliyet etkinligi ve kaynaklarin uygun olup olmadig: hu-
susunun goz oninde bulundurulmasmm zorunlu oldu-
gunu bildirmiglerdir.

TADPSG onerileri ile ilgili tartisma devam ederken
GDM taramas ile ilgili temeli sorgulayan bir arastirma
Werner ve ark. tarafindan yayimlanmigtir."” Buna gére
gebelikte GDM taramasi ile ilgili ti¢ strateji karsilagtiril-
mistir:

* Strateji 1: GDM i¢in hi¢ tarama yapmama
Strateji 2: 50 g Carpenter-Coustan (CC) kriterleri-
ne gore tarama

Strateji 3: IADPSG kriterlerine gore tarama
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Tablo 4. Bodmer-Roy ve ark.’nin calismasinda maternal karakteristikler.

Odds ratio ya da

mean difference (%95 Cl)

Yas 31.1£5.6 30.4+5.1 +0.71 (-0.22 to+1.64) .14
Yas>35 51 (27.4) 74 (19.9) 1.52 (1.01-2.29) .05
Sigara 14.(7.7) (n=182) 29 (7.9) (n=369) 0.98 (0.50-1.90) >.99
1. trimester agirlik (kg) 70.12+15.8 (n=181) 65.7+15.4 (n=365) +4.41 (+1.63 to+7.19) .002
Gebelik sonunda agirlik (kg) 83.8+15.2 (n=177) 79.5+15.5 (n=363) +4.29 (+1.52 to+7.05) .002
1. trimester BKI (kg/m?) 26.2+5.4 (n=163) 24.6+5.1 (n=337) +1.54 (+0.57 to+2.52) .002

Obesite 36 (20.7) (n=174) 47 (12.9) (n=363) 1.75 (1.09-2.83) .02
Kafkasyall 132 (71.0) 257 (69.1) 0.91 (0.62-1.34) .70
Multipar 107 (57.5) 205 (55.1) 1.10 (0.77-1.57) .65
Parite 3 ve Uzeri 14 (7.5) 14 (3.8) 2.08 (0.97-4.46) .07
Onceki gebelik komplikasyonu*
GDM 9 (8.4) 6(2.9) 3.05 (1.06-8.80) .048
LGA 9 (8.4) 16 (7.8) 1.09 (0.46-2.54) .83
Intrauterin fetal 6ltim 7 (6.5) 9 (4.4) 1.52 (0.55-4.21) 43
Sezaryen ile dogum 31(29.0) 44 (21.5) 1.49 (0.86-2.55) 16
Kronik maternal durumlar®
Astim 9 (4.8) 26 (7.0 0.68 (0.31-1.48) .36
Kronik hipertansiyon 9 (4.8) 12 (3.2) 1.53 (0.63-3.69) 35
Trombotik hastalik 7 (3.2) 12 (3.8) 1.17 (0.45-3.03) .81
Hemgloninopati 6(3.2) 16 (4.3) 0.74 (0.29-1.93) .65
Fibroma 7 (3.8) 8(2.2) 1.78 (0.64-5.00) .28

Cl: confidence interval; BKi: Beden kitle indeksi; GDM: Gestasyonel diabetes mellitus; LGA: Jarge for gestational age. Data meanxstandart sapma ya da %
olarak verilmistir. *Sadece multipar kadinlar. 1Bir hasta birden fazla duruma sahip olabilir. Kaynak 10’dan uyarlanmistir.

Yazarlar bu modelleri kargilagtirirken caligtiklart po-
pilasyonda pregestasyonel DM sikliginin % 1.6, CC kri-
terlerine gore GDM sikliginin (cGDM) %3.8, IADPSG

kriterlerine gére GDM sikliginin (¢cGDM+iGDM)
%16.2 oldugunu hesaplamglardir. Pregestasyonel DM
grubunda preeklampsi ve omuz distosisi stkliginin 6glise-

Tablo 5. Bodmer-Roy ve ark.’nin calismasinda temel maternal ve neonatal komplikasyonlar.

Odds ratio ya da

diizeltilmis odds ratio*
ve ortalama fark (%95 Cl)

LGA* 17 (9.1) 22 (5.9) 1.58 (0.799-3.13) 19
Dogum komplikasyonlari 69 (37.1) 112 (30.1) 1.37 (0.95-1.98) .10
Yardimla vaginal dogum 17 (9.1) 34 (9.1) 1.00 (0.54-1.84) >.99
Sezaryen ile dogum 31(16.7) 45 (12.1) 1.45 (0.89-2.39) .87
Omuz distosisi 2(1.1) 6(1.6) 0.66 (0.13-3.32) 73
Dogumda kanama 22 (11.8) 31(8.3) 1.48 (0.83-2.63) 22
Onemli laserasyon 23 (19.5) 38 (13.7) 1.53 (0.87-2.70) A7
Preeklampsi* 12 (6.5) 10 (2.7) 2.40 (0.92-6.27) .07
Premattirite 12 (6.5) 22 (5.9) 1.10(0.53-2.27) .85
Dogumda neonatal komplikasyon 25 (13.4) 36 (9.7) 1.45 (0.84-2.49) .20
Apgar <7 5@2.7) 5(1.3) 2.03 (0.58-7.09) 31
pH <7.2 21 (12.1) (n=174) 33 (9.5) (n=346) 1.30(0.73-2.33) 37

12 saatten fazla oksijen destegi 4(2.2) 6(1.6) 1.34 (0.37-4.81) 74
Neonatal komplikasyonlar 20 (10.8) 53(14.2) 0.73 (0.42-1.26) 29

Hipoglisemi 4(2.2) 16 (4.3) 0.49 (0.16-1.48) 24

Fototerapi 14 (7.5) 26 (7.0) 1.08 (0.55-2.13) .86

Neonatal hemoglobin >20 g/dl 4(2.2) 21 (5.6) 0.37 (0.12-1.09) .08

Cl: confidence interval; LGA: large for gestational age. Veriler n (%) olarak verilmistir. Preeklampsi ve LGA sikliklari etkili faktorlere gore duzeltilmistir.
Kaynak 10’dan uyarlanmistir.
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DSO kriterlerine gére IADPSG kriterlerine gore

LGA RR %95 Cl LGA RR %95 Cl
Schmidt ve ark. 20011 —E— 1.56 [1.25; 2.22] Black ve ark. 2010!"¥ ot 2.08 [1.81;2.38]
Khan ve ark. 1994!"! 1.56 [0.90; 2.96] Schmidt ve ark. 2001 LB 1.24 [0.99; 1.55]
Sugaya ve ark. 2000""®! -
ugaya ve ari 1.46 [0.62; 3.45] HAPO calismas| .
HAPO calismasi B 1.54 [1.28;2.10] haric subtotal — 1.61 [0.97; 2.68]
haric subtotal ! Q=14.7, p=0.961; 2=%93
Q=0.1, p=0.961; 12=%0 Toplam etki p=0.064
Toplam etki p<0.001
Metzger ve ark. 2010" 1.51 [1.36: 1.68] Metzger ve ark. 2010" 1.95 [1.79; 2.13]
Toplam etki p<0.001 i Toplam etki p<0.001
HAPO calismasi dahil total i . HAPO calismasi dahil total )
Q=0.4, p=0.933; 12=%0 0 1.53 [1.39; 1.68] Q=15.8, p<0.001; :=%93 <> 1.73 [1.28; 2.35]
Subgrup farki p=0.551 Subgrup farki p=0.668
f T T r T T
0.2 0.5 1 2 0.2 0.5 1 2
Relatif risk Relatif risk
Preeklampsi RR %95 Cl Preeklampsi ; RR %95 Cl
Khan ve ark. 1994 = — 246 [1.52;3.97] Black ve ark. 2010" ] 1.56 [1.33; 1.83]
Sugaya ve ark. 2000"® 1l 1,50 [0.91; 2.47] Khan ve ark. 1994 1.40 [0.92;2.13]
HAPO calismas| HAPO calismasi
haric subtotal = 193 [1.19;3.13] haric subtotal < 1.54 [1.32;1.79]
Q=1.95, p=0.162; ’=%49 Q=0.2, p=0.645; P=%0
Toplam etki p=0.006 Toplam etki p=0.001
Metzger ve ark. 2010® 1.55 [1.33;1.81] Metzger ve ark. 2010 2.02 [1.78; 2.29]
Toplam etki p<0.001 Toplam etki p<0.001
HAPO calismasi dahil total 1.69 [1.31;2.68] HAPO calismasi dahil total 1.71 [1.38;2.13
Q=3.3, p=0.189; >=%38 < Q=7.7g, p30.021; P=%73 <> S 2T
Subgrup farki p=0.532 Subgrup farki p=0.006
T T T T T |
0.2 0.5 1 2 0.2 0.5 1 2
Relatif risk Relatif risk
Sezaryen ile dogum RR %95 Cl Sezaryen ile dogum : RR  95%-Cl
Aberg ve ark. 2001"” S 176 [1.13:2.73
g 1s] : [113; ] Black ve ark. 2010"" B 1.25 [1.12; 1.40]
Khan ve ark 1994 B 126 [1.12;1.43] (15]
Sugaya ve ark 2000"'®! ' Khan ve ark. 1994 1.02 [0.93;1.12]
e 1.28 [0.65; 2.50]
HAPO calismasi HAFO calismasi | N I
hari subtotal < 1.34 (1.10; 1.67] hari¢ subtotal <> Ao o s
Q=2.02, p=0.364; !=%19 Q=77 [P0, =757
Toplam etki p=0.003 Toplam etki p=0.239
Metzger ve ark. 2010 1.42 [1.31;1.53] Metzger ve ark. 2010 1.45 [1.36: 1.55]
Toplam etki p<0.001 Toplam etki p=0.001
HAPO calismasi dahil total HAPO calismasi dahil total
Q=3.6, p=0.302; 2=%29 1.37 [1.24;1.51] Q=34.1, p<0.001; 2=%93 <> 1.23 [1.01; 1.51]
Subgrup farki p=0.677 Subgrup farki p=0.015 i
I T T I T T
0.2 0.5 1 2 0.2 0.5 1 2
Relatif risk Relatif risk

Sekil 3. HAPO calismasi hari¢ duyarlilik analizi. HAPO: Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcome; LGA: large for gestational age, RR:
relative risk. Kaynak 11'den uyarlanmistir.
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Tablo 6. Falavigna ve ark.’nin calismasinin modelinde kullanilan parametreler.

Parametre Bazal deger Alt sinir
1999 DSO kriterine gére GDM prevalansi %10 -
IADPSG'ye gére GDM prevalansi (1999 DSO x1.5) %15 %13
GDM'li kadinin tedavi alma ihtimali %90 %80

DSO’ye gére GDM olmayip tedavi almayanlarda (bazal) outcome riski
LGA yenidogan %9 %8.5
Preeklampsi %4.5 %2.9
Sezaryen ile dogum %18.5 %10

DSO'ye gére GDM kriterini karsilayanlarda relatif risk outcome
LGA yenidogan 1.53 1.39
Preeklampsi 1.69 1.31
Sezaryen ile dogum 1.37 1.24

IADPSG'ye gére GDM olmayip tedavi almayanlarda (bazal) outcome riski
LGA yenidogan %8.75 %8.18
Preeklampsi %4.42 %2.81
Sezaryen ile dogum %18.5 %10

IADPSG'ye gére GDM kriterini karsilayanlarda relatif risk outcome
LGA yenidogan 1.73 1.27
Preeklampsi 1.71 1.37
Sezaryen ile dogum 1.23 1.01

GDM tedavisinin yarari (Relatif risk)

LGA yenidogan 0.57 0.47
Preeklampsi 0.61 0.46
Sezaryen ile dogum 0.90 0.78

DSO: Dunya Saglik Orgiti; GDM: Gestasyonel diabetes mellitus; IADPSG: International Association of the Diabetes and Pregnacy Study Groups, LGA: large
for gestational age. Kaynak 12'den uyarlanmistir.

mik popiilasyona gore 4-5 kat artarken, CC kriterlerine etmiglerdir (Tablo 8). Maliyet yararliligt bakimindan
gore bu artigin yaklagik 2 kat, IADPSG kriterlerine gore yaptiklar1 inceleme sonucunda ise; hic midahale edil-
ise daha miitevazi oldugunu (%10-20 civarinda) tespit mezse CC kriterlerine gore GDM tanist alan (cGDM)

Tablo 7. Tarama stratejilerinin, hic tarama yapilmama ile karsilastirildiginda, LGA, preeklampsi ve sezaryen oranlari tizerine etkileri (mutlak risk
azalmasl ve taranmasi gereken olgu sayilari).

Hi¢ tarama yapmama 1999 DSO kriterlerine gére tarama IADPSG kriterlerine gore tarama
insidans (%) insidans (%) ARR (%) NNS insidans (%) ARR (%) NNS
(%95 CI) (%95 Cl) (%95 Cl) (%95 Cl) (%95 Q1) (%95 CI) (%95 CI)
Ana model
LGA yenidogan 9.48 8.95 0.53 189 8.63 0.85 117
(8.98-9.98) (8.43-9.41) (0.37-0.74) (134-268) (7.99-9.16) (0.54-1.29) (77-185)
Preeklampsi 4.81 4.54 0.27 376 4.42 0.39 257
(2.96-6.81) (2.79-6.44) (0.10-0.45) (223-1010) (2.70-6.27) (0.15-0.65) (154-679)
Sezaryen ile dogum 19.18 18.93 0.25 399 18.84 0.34 296
(9.83-29.15) (9.74-28.85) (0.12-0.60) (165-848) (9.68-28.71) (0.16-0.83) (120-622)
HAPO kriterleri eklenmis model
LGA yenidogan 9.57 8.97 0.60 167 8.57 1.00 100
(8.74-9.14) (0.43-0.83) (120-231) (8.19-8.85) (0.72-1.38) (77-185)
Preeklampsi 5.22 4.92 0.30 Sl 4.71 0.51 196
(4.79-5.06) (0.16-0.43) (232-633) (4.49-4.95) (0.27-0.73) (137-374)
Sezaryen ile dogum 18 17.74 0.26 383 17.63 0.37 272
(17.4-18.11) (0.11-0.60) (167-944) (17.15-8.15) (0.15-0.85) (118-669)

ARR: absolute risk reduction (Mutlak risk azalmasi); Cl: confidence interval; DSO: Dinya Saglk Orguti; HAPO: Hyperglycemia and Adverse Pregnancy
Outcomes Study, IADPSG: International Association of Diabetes in Pregnancy Study Groups; LGA: large for gestational age; NNS: number needed to screen
(Taranmasi gereken olgu sayisi). Kaynak 12'den uyarlanmistir.
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Tablo 8. Cesitli stratejilerin perinatal sonuclara etkisi.

GDM grubunda

IADPSG'ye gbre
GDM grubunda

Oglisemik
popiilasyonda

DM CC'ye gore
grubunda
Preeklampsi %20.4
Omuz distosisi %5

%38.9
%2.7

%5.8
%1.5

%4.8
%1.3

Kaynak 18'den uyarlanmistir.

olgularin %34’tiniin 15 yil icinde overt DM’e, IADPSG
kriterlerine gére GDM tanisi alan iGDM) olgularinin
ise %25.7’sinin overr DM’e dontisecegi bildirilmistir. Di-
yabet Onleme Programlarinin, yiiksek riskli grupta yo-
gun yasam tarzi modifikasyonu ile 10 yildan fazla siire
icerisinde overt DM’e gidisi % 34’e kadar azaltilabilecegi,
bu azalmanin GDM olgularinda % 53’e kadar varabilece-
gi rapor edilmistir. Aragtirmacilar, tim bunlar dikkate
alindiginda 100.000 kisilik bir popiilasyonda CC kriter-
lerine gore tarama ve tedavi yapilarak 56 omuz distosisi-
nin (1051 yerine 995 olgu) ve IADPSG’ye gore tarama
yapilarak 85 ilave omuz distosisinin engellenebilecegini
(995 yerine 910 olgu) ancak bunun saglanabilmesi i¢in
CC kriterlerine gore 38.768.139 Amerikan Dolart,
TADPSG'ye gore ise, CC kriterlerine ilave 125.633.826
Amerikan Dolar1 harcanmasi gerektigini hesaplanuglar-
dir (Tablo 9).

Gebeliklerinde GDM tanist alan kadinlarin, hayatla-
rinin ileri dénemlerinde periyodik taramalar, Diyabet
Gelisimini Onleme Programlarina dahil edilmeleri, ya-
sam tarzi degisiklikleri, diyet, insiilin duyarlilagtirict ilag-

lar vs ile 6.178 kaliteli yagsam y1li (QALY) saglanabilece-
gini hesaplamuglardir. Aragurmalarinin sonucunda ya-
zarlar; IADPSG kriterlerine gore taramanmn uzun do-
nemde overt DM gelisimini engellemek icin ¢aba harca-
nirsa cost-effective oldugu sonucuna varmuglardir."”

Mevcut veriler GDM taramasi ve tedavisi sayesinde
pek cok gebelik komplikasyonunun azalulabilecegini ve
perinatal sonuglarin iyilestirilebilecegini gostermektedir.
Bu nedenle pek cok iilke ve de DSO gebelikte diyabet ta-
ramast 6nermektedir. Testlerin duyarliliklari kullanilan
esik degerlere bagh olarak degismekle birlikte %80-90
civarindadir. HAPO calismasinin sonuglar1 mevcut kri-
terler ile normal olarak kabul edilen olgularda da artmus
perinatal risklerin devam ettigini bildirmektedir.
TADPSG, HAPO caligmasinin sonuglarini detaylica in-
celedikten sonra 75 g tek basamakli OGT'T icin yeni esik
degerler 6nermistir. IADPSG o6nerilerinin klinige uygu-
lanmast ile elde edilecek yararlar ve maliyetler ile ilgili
randomize kontrollii calismalar hentiz mevcut degildir.
Meveut veriler, IADPSG kriterlerine gére GDM tanist
durumunda GDM prevalansinin yaklagik 3 kat (%15-20

Tablo 9. 100.000 kisi icin GDM tarama stratejilerinin maliyet ve yarar analizi.

Strateji 1

Strateji 2 Strateji 3 Strateji 2 ve 3

arasindaki fark

Tani konulan GDM olgu sayisl 0 5.020 17.800 12.780
Mudahale ile engellenebilecek

olan ileriki donem DM olgu sayisi 0 446 1.134 688
Omuz distosisi 1.051 995 910 85
Preeklampsi olgu sayisi 5.292 5.074 4.812 262
Total QALY 5.563.323 5.565.646 5.571.824 6.178
Total maliyet (ABD $, 2011) 831.622.028 870.390.167 996.023.993 125.633.826
Marjinal maliyet/kazanilan QALY* - 16.689 20.336 -
GDM tanisi uzun dénemde maternal yarar icin kullanilmazsa

Total QALY 5.563.323 5.563.340 5.563.367 27
Total maliyet (ABD $, 2011) 831.622.028 840.855.046 856.121.038 15.265.992
Marjinal maliyet/kazanilan QALY* - 543.119 565.407 -

GDM: Gestasyonel diabetes mellitus; QALY quality adjusted life years (Kaliteli yasam yili); Strateji 1: Tarama yapmama, Strateji 2: Mev-
cut yaklasim, Strateji 3: IADPSG Onerilerine gore yaklasim. *: Strateji 2 strateji 1 ile, strateji 3 strateji 2 ile karsilastinildiginda. Kaynak
18'den uyarlanmistir.
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arasina cikarak) artacagimi gostermektedir. Bu ayni za-
manda maliyet artisi anlamma gelmektedir. Bu maliyet
artiginin mevceut yontemler ile yapilan taramalara ve te-
davilere perinatal sonuglar bakimindan istiinligi ve ya-
rar1 tiim toplumlarda ortaya konulamamustir. Bu konuda
yapilan bir maliyet-yarar analizi IADPSG kriterlerine
gore tarama yapmanin perinatal sonuglar bakimindan
belirgin yarari olmadigini digiindiirmektedir. Ancak
GDM olgular1 hayatlarinin ileri dénemleri i¢in planla-
malarda ise yarayacak sekilde degerlendirilirse IADPSG
onerilerinin cost-effective olabilecegi diigiiniilmektedir. Bu
glin itibariyle, tiniversal tarama agisindan perinatal so-
nuclar iyilestirmek amaciyla IADPSG kriterlerinin uy-
gulamasina gegmek icin heniiz yeteri kadar veri mevcut
degildir. Yapilacak randomize kontrolli ¢aligmalar, du-
rumun netlesmesine yardimer olacakur.

Cikar Cakismasi: Cikar cakigmast bulunmadigt belirtilmistir.
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