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Gebelik Diabeti, gebelik sirasinda baglayan veya ge-
belik siiresince ilk kez taninan, karbonhidrat metabo-
lizma bozuklugudur. Insiilin kullanimi veya gebelik
sonrasi diabetin siiriip siirmemesi taniy1 degistirmez
(Third International Workshop Conference on GDM
1991) ™,

Tiim gebe kadinlarda glukoz toleransi bozulsa da,
gebelik diabeti tan1 kriterlerini, % 1-3 hastanin tasi-
dig1 goriilmiistiir *>**. Ortalama % 2-3 kabul edil-
mektedir. Diabetes Mellitus siiflamasinda gestasyo-
nel diabet ayr1 bir yere sahiptir (Tablo I).

Diabetes Mellitus etyolojisi heniiz kesin olarak bilin-
memektedir. Etyolojik ve klinik olarak heterojen ol-
dugu vurgulanmaktadir “”. Etyolojik heterojen yap,
hastalikta, genetik Ozelliklerin, doku tipinin, vi-
ruslar, ilaglar ve oto-antikorlann, yas ve sismanligin
birlikte rol oynamastyla aciklanmaktadir. Ornegin,
insiiline bagimli Diabetes Mellitus'da (IDDM) etyo-
loji, belirli bir genetik duyarlilik temelinde otoim-
mun nedenlerin, viruslann, diabetik kimyasal ajanlar
gibi gevresel faktorlerin etkilesimleriyle baglantili
bulunmaktadir ®. Insiiline bagimli olmayan Dia-
betes Mellitus (NIDDM) da ise beslenme ve viicut
agirliginin rolii oldukca dnemlidir. Ailesel insidansi,
genetik iligkisi IDDM'a gore daha yiiksektir. IDMM
birinci derecede akrabalarin % 10'unda bulunurken,
NIDDM'da bu % 2D'dir. Aynca NIDDM, daha ileri
yaslarda baglamakta, IDDM'da oldugu gibi HLA
gruplar1 ve oto-immiinite ile iliskili bulunmamakta-
dir ?.

Gebelik diabet ise NIDDM'a klinik ve etyolojik yon-
den benzemektedir. Gebelikte baglamasi ve gebeli-
gin sonlanmasi ile genellikle hizla iyilesmesi, hi-
perinsiilinemik karakteri ile ayrilik gosterir. Gebeli-
gin hormonal, metabolik etkileri ile NIDDM arasin-
da bir iliski yoktur.

Gebelik Diabetinde Etyoloji

Gebelik Diabeti (GD)'nin gebelik ilerledik¢e ortaya
¢ikma olasiliginin artisi, gebelikten hemen sonra hizla
gerilemesi, daha ¢ok gebelik sirasinda ortaya cikan
metabolik-hormonal etkileri diisiindiirmektedir. Bu
hastalarda viicudun metabolik dengesi bozulmakta,
yag metobolizmas: aktive olmaktadir. Yag meta-
bolizmasinin aktive olmasi insiiline kars1 gelisen di-
rengte onemli rol oynamaktadir.

Gebelikte plasentada yapilan plasenta laktojen hor-
mon (hPL), dstrojen ve progesteron, plasentanin dia-
betojenik hormonlar1 olarak adlandirilir. hPL giiclii
bir insiilin antagonistidir. Gebeligin 10. haftasinda
artmaya baglar, 20. haftada artig 300 kata ulagir. hPL
lipolizi stimiile ederek serbest yag asitlerini serbest
yag asidleri de periferide insiilin direncini artirir ®.

Gebelikte insiilin Salgis1 ve Direnci

Gebelik hiperinsiilinemik ve 6glisemik bir durum-
dur ©. Gebeligin erken déneminde glukoz Gstrojen
ve progesteron artisindan etkilenir. Ostrojen ve pro-
gesteron artisi pankreas beta-adacik hiicrelerinde hi-
perplaziye neden olmakta ve insiilin salgisini artir-
maktadir. Bu dénemde periferide glukoz kullanimi
artar, maternal aglik glukoz diizeyini diisiiriir. Mater-
nal dolagimdaki aminoasitler azalirken, yag asitleri,
trigliseridler ve ketonlar artar .

Gebeligin ge¢ donemlerinde yaglarin kullanimi gide-
rek artar. hPL lipoliz etkisi ile yag dokularini uyarir.
Gliserol ve yag asitlerinin serbestlemesi bu kez ami-
noasit ve glukoz kullanimini azaltir. hPL etkisi ge-
beligin "diabetojenik durumundan" kismen sorumlu-
dur. Ostrojen, progesteron ve kortizol bu etkiyi az
veya ¢ok degistirirler '?. Insiilin diizeyinin artmasi-
na karsin glukoz kullaniminin azalmasi bir insiilin
direncini gosterir '"'?. Bu dénemde 2-3 kat fazla
insiilin salgilanmasi ile birlikte glukoz diizeyinin
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Tablo 1. Diabetes Mellitus simflamasi (6).

A. Primer (idiopatik)
1. Insiiline bagimli Diabetes Mellitus (veya Tip I DM)
2. Insiiline bagimli olmayan Diabetes Mellitus (veya Tip II)
B. Sekonder (Endokrin, Pankreatik, Genetik, ilaglar)
C. Malniitrisyona bagli Diabetes Mellitus
D. Gestasyonel Diabetes Mellitus

diismemesi ve normal diizeylerde kalmasi, periferide
bir insulin direncinin varligin1 gostermektedir
131419 Son trimestrde normal ve diabetik gebelerde
artmig insiilin direnci, benzer yas ve agirhiktaki
kontrol grubundan 3 kat daha yiliksek bulunmustur
19 Normal bireylerde 1V glukoz yiikselmesinden
sonra insiilin yanitindaki maksimal artig 3-5 dakika-
da olup bu, 1. faz insiilin salimimidir. 2. faz insiilin
salmmu ise 1V glukoz yiiklemesinin 10-60. dakika-
lar1 arasindadir. Yapilan arastirmalarda NIDDM'li
bireylerde 1V glukoz yiiklemesine kars1 olmasi ge-
reken 1. faz insiilin yamti yoktur '?. Normal gebe
kadinda da insiilin direnci, IV verilen glukoza karst
olusan reaksiyonun 1. fazinda kompanse edilirken,
GD'li kadinlarda bu fazdaki reaksiyon azalmistir.
Ama bu hasta grubunun da % 20'sinde yanitin nor-
mal gebelerdeki gibi olmasi, GD'nin heterojen bir
hastalik oldugu kamsin giiclendirmektedir ‘%, in-
siilin direnci gelisiminin gebeligin hormonal yapisi
ile ilgili oldugu bilinirken, bu durumu gebelerin ne-
den % 2-3'Uiniin tolere edemedigi bilinmemektedir.
Insiilin direnci patofizyolojisinin hiicrede, postresep-
tor diizeyde oldugu konusunda belirli bir uzlasma
vardir.

Insiiiin Reseptorleri

Insiilin reseptorlerinde gebelik boyunca meydana ge-
len degisiklikler gozlenerek etyolojide dnemli olabi-
lecegi one siiriilmesine karsin, insiilin reseptdrlerinin
GD'li kadinlarda prognostik bir degere sahip olmadi-
g1 kanitlanmustir @, Ostradiol ve relaksin yag doku-
larinda insiilin reseptdrlerini artirir, progesteron arti-
rabilir veya azaltabilir, kortizol azaltir veya etkile-
mez, HCG ve HPL ise etkilememektedir 7).

Postpartum diabetiklerle, normal glukoz toleransi
gosterenlerde ve tedavi edilmemis normal agirliktaki
GD'li kadmnlarda insiilin reseptorlerinde fark bulun-
mamuigtir. Doku insiilin reseptorleri gebelikteki hor-
monal degisikliklerden pek etkilenmemekle birlikte
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(318 normal gebede insiilin reseptérleri kisilere

bagli olarak gebelik boyunca farkliliklar géstermek-
tedir .

Gebede hiperinsiilinemiye karsin, hedef organlarda
insiilin reseptor baglayiciligi anlamli 6lgiide azalma-
maktadir. Boylece gebelikte ortaya ¢ikan insiilin di-
rencinin hiicrede post-reseptdr diizeyde oldugu diisii-
niilmiistir.

Post-reseptor Patolojisi

Kas dokusu insiilinin hedef dokusu olarak olduk¢a
onemlidir. Gebelikte kas hiicrelerinde fosfofruktoki-
naz ve piruvatkinaz aktivitesi azalmaktadir. Bu azal-
ma gebelerin kas dokusunda glikolizin azaldigini
gostermektedir. Endokrinolojik degisiklikler ile ser-
best yag asitleri de viicutta ve kas dokusunda artarak
glikolizi ve insiilin kullanimini azaltmaktadir ~*\
Gebelikte aktivitesi artan Threonin/Serine kinazlar
da insiilin etkisini hiicre diizeyinde, post-reseptor
alanda diisiirmektedir %

Serbest yag asidlerinin yiikselisi, periferik dokuda
ve karacigerde insiilin direncini artirir. Obez ve glu-
koz entoleransi bulunan kadmlarin karacigerlerinde,
insiilin klirensi azalmistir. Yiiksek yag asitleri portal
kanda, fare karacigerinde insiilin klirensini azaltarak
kullanimini kisaltmaktadir @V,

Aynca Glukoz-6 Fosfat Dehidrogenaz aktivitesi ge-
belerde yiikselmistir. Bu artis da hiicrede glukoz kul-
lanimin1 sinirlayan lokal serbest yag asidi artigina
neden olur 2,

GD'in birgok yonden Tip II diabete benzedigi bilin-
mektedir. Insiilin direncinin bir bagka kaniti daha
gosterilmistir. Intertisyel amiloid birikintisi Tip II
Diabet i¢in spesifiktir. Farelere verilen amylin infliz-
yonu sonrasi kasta glikojen sentezinin % 77 azaldi-
g1, G-6 P konsantrasyonunun artti§1 saptanmistir
@3 Sonugta dokularda glikolizis deprese olmakta,
bir insiilin direnci meydana gelmektedir.

Yasli ve obez hastalarda GD'e bir egilim vardir.
NIDDM'da oldugu gibi hastalarin % 80'inin obez ol-
dugu goriilmektedir *'”. Obez grupta % 9.9 bulunan
GD, kontrol grubunda % 2.2 bulunmustur *¥. Obezite
kanitlanmis biiyiik bir risk faktoriidiir.
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Tablo II. GDM ve Bozulmus glukoz toleransi (BGT) baz ¢a-
hgmalarda birlikte ele ainmigtir. IVGTT, intravenéz GTT, N
Hasta sayisi (27,28).

CalismaYih N  Tam Kriterleri izlenen Siire % DM
(yil) ve IGT
1960 71 Yiiksek Kan g. 1-7 62
1972 232 Anormal GTT 5< 55.6
1974 43 Anormal GTT 6< 442
1980 233 Anormal GTT 4-8 4.5-45.5
1984 615 24 < 49.9
1985 109  Anormal IVGTT < 35.0
23 Anormal GTT i< 65
1988 89 12-18 65.2
1989 261  Anormal GTT 2-10 34
1990 60  Anormal GTT 3.5-6.5 783

Onceki yillarda GD etyolojisinde yer verilen Pank-
reasta beta hiicrelerine karsi gelismis adacik hiicre
antikorlar1 (Islet Cell Antibodies-ICA), 1990 yilinda
yapilmig bir ¢aligmada diisiik bulunmus ve GD ile
iligkili olmadig1 gosterilmistir. Ayrica GD'de beta
hiicrelerinin azalmasi ve insiilopeninin olmadig1 bi-
linmektedir “*. ICA'lann sadece IDDM'da kesin
olarak rol oynadig: ve beta hiicre yikilmasi sonucun-
da ortaya ¢iktig1 gosterilmistir.

Ozetle, bugiin insiilin direncinin post-reseptdr dii-
zeyde oldugu bilinmektedir. Bu direncin meydana
gelmesinde gebelikte lipolizi aktive eden metabolik
hormonal degisikliklerin ve bu degisikliklerin de bir
sonucu olarak, kanda ve hiicre diizeyinde artan ser-
best yag asitlerinin énemli rolii vardir. Insiilin salg:
artisinin yanisira insiiline karsi periferide meydana
gelen direng, normal gebelerde etkisizlestirilmekte,
ancak % 2-3 gebe kadin bunu yapamayarak, karbon-
hidrat intolerans1 gdstermekte ve GD kriterleri igine
girmektedir. Post-reseptdr patolojinin etyolojideki
yerinin primer olup olmadig: heniiz bilinmemekte-
dir.

Gebelik Sonrasi Prognoz

Gebelikte var olan insiilinemi dogumdan hemen son-
ra % 30-50 azalma gosterir. Azalma sonraki 6-12
hafta i¢inde yavaslayarak devam eder ®®. Gestasyo-
nel Diabetli gebelerde dogum sonrasi karbonhidrat
intoleransi, genel olarak hizla diizelme gosterse de
bu hastalar sonraki yasamlarinda diyabet gelismesi
bakimindan biiyiik bir risk tasirlar. GD'in kadinda
dogum sonrasi prognozuna iligkin ¢aligmalar Tablo
H'de gosterilmistir.

Tablo I11. iki ayr: kritere gore DM insidensinin degerlendiril-
mesi (Birinci gahgma U.S. Public HC, Ikinci ¢cahgma O'Sulli-
van kriterlerine gire) (27).

Birinci Calisma ikinci Caligma

N % DM insidensi

fzlenen YL N % DM insidensi

0-1/4 308 0 229 0

1/4-12 301 0 150 6.6£1.8
1/2-1 290 2.740.9 147 6.6£1.8
1-2 287 3.7£1.1 140 8.612.1
23 265 8.8+1.6 92 23.74£3.5
34 251 13.242 53 38+4.4
4-5 240 14.642.1 31 42.3+4.7
5-6 227 16.8£2.2 - 1 52.1£5.9
6-7 212 20.9+£2.4 2 52.1£5.9

Tablo IV, BMI'e gire Obezite simflamasi (kg/m?2) (31).

BMI
Zayif <20
Normal 20-25
Normalden agir 25-30
Obez 30-40
Afir obez >40

Son otuz yilda yapilmis ¢alismalarin sonuglarina ba-
kildiginda, GD sonrast DM geligsme yiizdeleri arasin-
da birbirinden oldukga farkli sonuglar goriilmektedir
(% 34 ve % 87.5 gibi). Bunun nedeni DM tanisinda
kullanilan OGTT kan glukozu kriterlerinin farkliligi-
dir (WHO, O'Sullivan; NDDG kriterleri gibi). Tablo
[U'de United States Public Healt Service ve O'Sulli-
van kriterleri ile degerlendirilmis ayn1 ¢alisma grup-
larindaki DM insidens farkliliklar1 goriilmektedir
@7 Bu kriterlerde belirli bir uzlasma kuskusuz bazi
karigikliklar1 6nleyecektir.

Dogum sonrasi bozulmus glukoz tolerans testi bulu-
nan 120 olgu 17 y1l izlenmis ve DM % 40 oraninda
saptanmigtir. Kontrol grubunda ise bu oran % 10 bu-
lumustur. Diabet tanisi konulan hastalar yillara gore
degerlendirildiginde, ortalama her y1l % 9.5 olgunun
hastalik kriterlerini tasidig1 goriilmiistiir ®.

GD Sonras1 DM i¢in Risk Faktorleri

Yas arttik¢a diabet insidensi bu hasta grubunda daha
da artmaktadir @7%%%),

Obezite ciddi bir risk faktoriidiir. BMI (Body Mass

Index)'e gore (Agirlik, kg/boy, mg) obez olarak ta-
nimlanan grupta risk artig1 belirgindir (Tablo IV).
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Tablo VI. GD'li hastanin postpartum degerlendirilmesinde 75
gr'hk OGTT (27,36).

Kapiller kanda

Bozulmug Glukoz Tolerans:
Aglkta (< 140 mg/dl)
2.saat  (160-220 mg/dl)

Diabet
Aglikta (>140 mg/dl)
2.saat  (>220 mg/dl)

Plasmada (mg/dl)
Normal Bozulmug Glukoz Toleransi  Diabetes M.
Aglikta > 115 <140 > 140
ve ve veya
90. dk. < 200 > 200 >200
ve ve ve
2, saat < 140 140-200 >200

Tablo VII. GD Simiflamasi (29) Not: WHO'e gire gebelikten
hemen sonra glukoz intolerans: siiriiyorsa bu hastalar GD sin-
ifina girmemektedir (35).

Gebelik sonrasi siniflama
1.75. mg OGTT
2. GTT normal ise GD tanisi konulur.
3. GTT anormal ise NDDG veya WHO kriterlerine giire
bozulmus glukoz tolerans: veya DM tamisi konulur.

Obezite siiresinin uzamasi da diabet riskini artirmak-
tadir ©”, NIDDM tanis1 alan hastalarm % 80'i obez-
dir ™12,

Gebeliginde insiilin kullananlar, GD'i izleyen yillar-
da, hem de ilk yilda DM'a adaydirlar. Bir ¢aligmada
bu hastalarin ilk bir yilda IDDM tanisiyla yeniden
insiiline basglamalar1 % 63 olguda goriilmiistiir .
Buschard tarafindan izlenen 60 hastanin 9'u insiilin
tedavisini slirdiirmiig, 37 hastada (% 63) ortalama
256 giin sonra yeniden insiilin tedavisine gerek du-
yulmustur ©2.

Herediter risk tartismalidir. Ancak siddetli dekom-
panse diabette ailesel bir iliski bulunmaktadir ¢**%).

Parite artist DM igin bir risk faktorii alarak goriilme-
mektedir. Cografi bolge veya irksal yonden goriilme
siklig1 farkliliklar1 bulunmaktadir. GD goriilme sikli-
g1, Cinli ve Ispanyollarda Amerikali beyaz ve zenci-
lerden daha siktir. Amerikali beyazlarda % 18.5,
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zencilerde % 28.3 bulunmusken bu oran Ispanyol-
larda % 36.3'diir ®. Aym yazarm 1991'de yapilan
bir bagka calisma benzer bi¢imde sonug¢lanmistir
©9 GD, Giiney Avrupa ve Giiney Dogu Asya'da di-
ger bolgelere gore daha yiiksek siklikta goriilmekte-
dir ®%.

Bir sonraki gebelikte hastalarin yansi yine diabetik
olacaktir ®. 1992 yilinda yaymlanmis prospektif
bir arastirmada, GD'le komplike 90 gebenin 47'sinde
(% 52), yine GD gelismistir *¥.

izleme Program

GD tanis1 konulan gebenin, 6zellikle fetusa ait risk-
ler nedeniyle yakindan izlenmesi gerektigi obstetris-
yenler tarafindan bilinir. Ancak dogum sonrasinda
bu hastalarin yeterince izlendigi veya yonlendirildigi
tartisilabilir bir olgudur. GD 6ykiisii bulunan kadmn-
larda sonraki hayatlarinda % 40-60'a varan siklikta
DM gelisme olasiligi, bu hastalara belirli bir izleme
protokoliiniin uygulanmasi gerektigini gostermekte-
dir. Ciinkii bilindigi gibi erken tani konulmayan
DM'da vaskiiler, cerebral ve renal komplikasyonlar
artacaktir.

IDDM i¢in HLA-DR3, DR-4 ve ICA potansiyel has-
talik belirtegleridir. NIDDM i¢in bu gibi belirtegler
yoktur. Erken tan1 glukoz yiikleme testleri ile sinirli-
dir. Hiperglisemi asikar diabetin tanisindan on yil
once mevcuttur ve vaskiiler, hipertansif etkiler irre-
versibl olarak bu donemde gelismeye baslar. GD'li
hastalan izlemeden oOnce siniflandirmak gerekir
(TabloV).

Dogum sonrast OGTT'nin 75 gr ile yapilmasi oneril-
mektedir @***9. WHO kriterlerine gore kapiller
plasma diizeylerine 1. ve 2. saatlerde bakilarak has-
talar izlenmekte ve sonucglara gore hastalar siniflan-
maktadir.

GD'li hastalar belirli bir protokol ile izlenmelidir
(Tablo VII). Bu protokole gore test sonuglan normal
olan hastalar 2 yil sonra, bozulmus glukoz tolerans
saptananlar aynntili bir diyet programi verilerek
1 yil sonra kontrole ¢aginlir. Gebelik sonrasi veya
izlemenin herhangi bir agamasinda diabet tanist ko-
nulan hastalar ise bir endokrinologa gonderilmelidir
(28).



Y. Ceylan ve ark., Gebelik Diabeti Etyoloji ve Gebelik Sonrast Prognoz

KAYNAKLAR

1. Summary and Recommendation of the Third International
Workshop Conference on gestational diabetes mellitus. Boyd E
Mefzger and the Organizing Committee Diabetes 40:197,1991.
2. Nortberg Freinkel, Boyd E Metzger, Richard L Pelps,
Sharon L Dooley, Edwart S Ogata, Ruta M Radvany: Gesta
tional Diabetes Mellitus. Heterogeneity of maternal age, Weight,
insulin Necretion, HLA antigens and Islet Cell Antibodies and the
Impact of Maternal Metabolism on Pancreatic B-Cell and Somat
ic Development in the Offspring. Diabetes 34:2,1985.

3. Suat Effendic, Ulf Hanson, Bengt Persson, Alexandre
Wajngot and Rolf Luft: Glucose Tolerans, Insulin Release and
insulin Sensivity in Normal Weight Woman with Previous Gesta
tional Diabetes Mellitus Diabetes 36:413,1987.

4. Steven G Gabbe: Gestational Diabetes Mellitus The New Eng
land J Med 16:1025,1985.

5. Steven G Gabbe and Richard W O'Shaughnessy: Diabetes
and other endocrine disorders during pregnancy Drug Therapy in
Obs. and Gyn. 127-36.

6. Donald WM: Pearson inheritance and development of diabetes
mellitus. Baiiliere's Clinical O and Gyn 5:2,1991.

7. Sema Akalin: Diabetes Mellitusun Klinigi. Diabetes Mellitus.
Ankara, Glines Kitabevi, s.1, 1989.

8. Lois Javanovic-Peterson and Charles M Peterson: Pregnan
cy in the diabetic woman. Endockrinology and Metabolism Clin
ics of North America. 21:2,1992.

9. Edmond A Ryan, Mary J O'Sullivan and Jay S Skyler: In
sulin action during pregnancy Diabetes 34:380,1985.

10. Mark B London, Steven G Gabbe: Diabetes Mellitus and
pregnancy. Obstetrik and Gynecol. Climes of North America.
19:4,1992.

11. Haluk Isiloglu: Diabet ve gebelik. HUcrev Hatemi. Diabetes
Mellitus. Istanbul, Yiice Gazetecilik ve Matbaacilik s.224,1988.
12. Sema Akalin: Gebelik ve Diabet. Diabetes Mellitus, s.34-9
ve 149-50 Giines Kitabevi, 1989.

13. William N Spellacy: Diabetes Mellitus ve Gebelik. Danforth
Obs. ve Jin. 479,1990.

14. Claus Kiihl, Peter J Homnes and Ole Andersen: etiology
and pathophysiology of gestational diabetes mellitus Diabetes
34:2, 1985.

15. Nagayasu Toyoda: insulin receptors on erytrocytes in normal
and obese pregnant women. Am J Obstet Gynecol 144:679,1982.
16. Thomas A Buchanan, Boyd E Metzger, Norbert Freinkel
and Richard N Bergman: Insulin sensitvity and B cell respon
siveness to glucose during late pregnancy in lean and moderately
and B cell responsiveness to glucose during late pregnancy in
lean and moderately obese women with normal glucose tolerance
or mild gestational diabetes. Am J Obstet Gynecol 162:1008,
1990.

17. Ryan EA and Enns L: Role of gestational hormones in the
induction of insulin resistance J of Clin End and met. 67:341,
1988.

18. Mary J O'Sullivan, Jay S Skyler, Karen A Raimer and Al
fred Abu Hamad: 357-78 Medical terapy in pregnancy. Apple-
ton&Lance 1992,

19. Claus Kiihl. Aetiology of gestational diabetes mellitus Bai-
liere's Clinical O and Gyn 5:2,1991.

20. Mary C McGuire, Rose M Fields, Bulangu L. Nyomba, Ita-
mar Raz, Clifton Bogardus, Nicholas K: Tonks and James
Sommercom. Abnormal regulation of protein Tyrosine Phospha
tase activities in skeletal muscle of insulin resistant humans Dia
betes 40:939,1991.

21. Jan Svedberg, Per Bjorntorp, Ulf Smith and Peter Lonn-
roth: Free, fatty acid inhibition of insulin binding, degradation
and action in isoloyted rat hepatocytes Diabetes 39:570,1990.

22. Falholt K, Jensen I, Jensen LS: Carbohydrate and lipid me
tabolism of skeletal muscle in type II diabetic patients. Diabetic
Med 5:27,1988.

23. Simona Frontoni, Soo Bong Choi, Donna Banduch and
Luciano Rosseti: In vivo insulin resistance induced by amylin
primarily through inhibition of insulin-stimulated glycogen syn
thesis in skeletal muscle. Diabetes 40:568,1991.

24. Susan R Johnson, Bruce H Kolberg, Michael W Varner,
Linda D Railsback: Maternal obesity and pregnancy. Surgery
Gyn Obst 164:431,1987.

25. Catalano PM, Tyzbir ED and Sims EAH: Incidence and
significance of Islet Cell Antibodies in women with previous Ges
tational Diabetes. Diabetes C 13:478-82

26. William N: Spellacy Diabetes Mellitus complicating pregnan
cy. Sciarra 2:27,1987.

27. John B O'Sullivan: Diabetes Mellitus After GDM Diabetes
40:131,1991.

28. Olivia A Henry, Norman A: Beischer Long term implica
tions of gestational diabetes for the mother. Baiiliere's Clin Obstet
and Gyn 5:2,1991.

29. Boyd E Metzger, David E Bybee, Norbert Freinkel, Rich
ard L Phelps, Ruta M Radvany and Naomi Vaisrub: Gesta
tional diabetes mellitus. Correlations between the phenotypic and
genotypic characteristics of the mother and abnormal glucose tol
erance during the first year postpartum. Diabetes 34:111,1985.
30. James E Everthart, David J Pettitt, Peter H Bennet and
William C: Knowler. Duration of obesity increases the incidence
of NIDDM. Diabetes 41:235,1992.

31. Cecil: Essential of medicine. p.420 Second Edition WB Saun
ders Company, 1190.

32. K Buschard, I Buch, M Molsted-Pederson, P Hougaard, C
Kohl: Increased incidence of true type I diabetes acquired during
pregnancy. British Med J 294:275,1987.

33. Dooley SC, Metzger BE, Cho N and Liu K: The influence
of demographic and phenotypic heterogenity on the prevalence of
gestational diabetes mellitus. Int J Gynecol Obstetr 35:13,1991.
34. Gaudier FL, Hauth JC, Poist M: Recurrence of gestational
diabetes mellitus. Obstet Gynecol 30:755,1992.

35. Summary and recommendation of the second international
worpshop-Conference on gestational diabetes mellitus. Diabetes
34:123,1985.

36. Quilligan. Zuspan. Current therapy in Obstetric and Gynecolr
ogy. In Steven G Gabbe and Mark B London Diabetes Mellitus jh
pregnancy, Philadelphia, WB Saunders Company, 212,1990.

117



