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Diabetik Gebe Hasta}arln Kgntrolﬁnde
Hemoglobin AIC'nin Onemi
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OZET

Insan eritrositinin en onemli minor komponentlerinden
olan Hemoglobin Alc (HhAlc, Glikozile Hemoglobin),
Hemoglobin A'min beta zincirinin N-terminal amino gru-
bunun glikoz ile kondensasyonu sonucu olusur. Glikozile
hemoglobin (HbAlc) seviyeleri 21 diabetik gebe, 44 dia-
betik olmayan gebe ve 50 gebe olmayan olguda olgiildii.
HbAlc seviyeleri diabetik gebelerde belirgin olarak yiik-
sek (% 12.04%3.66) bulundu. Diabetik olmayan gebelerin
HbAlc seviyeleri (% 5.5H0.68) ile, gebe olmayan olgula-
rin HbAlc seviyeleri (% 5.60+0.53) arasinda istatistiksel
olarak anlamly bir fark bulunamadi. Diabetik gebe olgula-
rin minor glikozile hemoglobin (HbAlc) seviyeleri, bizim
saptadigimiz diabetik kontrol seviyesi ve aglk kan sekeri
seviyeleri ile yakin iligki i¢inde idi. Diabetik kontrolii de-
gerlendirmede HbAlc élgiimii basit, hizli ve objektif bir
yontemdir. Ayrica kontrol edilememis diabet icin tarama
testi olarak veya tedavi rejimlerinin etkinligini test etmek
amaci ile de kullanilabilir. Sonug olarak, glikozile hemog-
lobin ol¢giimii, diabetik gebelerde uzun siireli kan gekeri se-
viyesinin iyi bir gostergesi olarak kabul edilebilir.

Anahtar kelimeler: Diabet, Gebelik, Glikozile Hemoglobin

The Importance of Giy colysated Hemoglobin in Metabol-
ic Control of Diabetic Pregnant Patients

Hemoglobin Ale (Glycosylated Hemoglobin, HbAlc), the
most important minor hemoglobin component in human
erythrocytes, is formed by the condensation of gluose with
the N terminal aminogroups of the beta chains of HbA.
The glycosylated hemoglobins were measured in the
blood of pregnant diabetic patients (n=21), nondiabetic
pregnant women (n=44), and nonpregnant women (n=50),
HbAlc was increased in diabetic pregnancy (%
12.04+3.66), and was positively correlated with serial fast-
ing blood sugar mean values in samples drawn up. The
HbAlc level in nondiabetic pregnant women (%
5.51 £0.68) did not differ significantly from values in non-
pregnant women (% 5.60+0.33), and did not vary with the
stage of gestation. The level of the minor glycosylated he-
moglobin (HbAlc) in diabetic patients correlated closely
with their degree of diabetic control and fasting plasma
glucose levels. HbAlc measurement is a simple, rapid and
objective procedure to assess diabetic control and may
serve both as a screening test for uncontrolled diabetes
and as an indicator of the efficacy of therapeutic regimens.
It is suggested that glycosylated hemoglobin measure-
ments is a good index of long term blood glucose levels in
diabetic pregnant patients.
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GIRIS

Diabetik bir kadinin kendisi ve bebegi gebeligi esna-
sinda yiiksek risk altindadir. Diabetik gebe bir kadin,
diabetik olmayan gebe bir kadinla karsilagtirildigin-
da kardiyovaskiiler yonden 5 kat daha fazla risktedir
M Gebelik esnasinda diabet ile komplike olmus an-
nelerin bebeklerinde iskelet sistemi, kardiyovaskiiler
sistem, sinir sistemi ve urogenital sistem bozuklukla-
r1 2 ile 5 kat daha fazla goriillmektedir. Bunun sebe-
binin hiperglisemi, diabetik mikroanjiopati ve vas-
kiiler yetersizlik, hipoglisemi, genetik predispozis-
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yon ve insiilinin diizenli olarak kullanilmamasi oldu-
gu kabul edilmektedir ®.

1978 yilinda Leslie ve arkadaslari yiiksek glikozile
hemoglobin seviyesinin, gebelikte hipoglisemi ve
fetal malformasyonlar yoniinden bir gdsterge olabi-
lecegini bildirmislerdir @, Miller ve arkadaslar ise
113 diabetik malformasyonlu bebekler dogdugunu
tespit etmislerdir . Insiiline bagimli diabetik gebe-
lerde, kan sekeri kontroliiniin énemi iyi bilinmekte-
dir. Diabetik gebelerde, kan sekeri kontroliiniin iyi
yapilmamasinin, prematiire dogum, major malfor-
masyonlar, makrosomi, perinatal asfiksi ©, abortus,
hipoplastik kolon ve bilateral inguinal herni © ile il-
gili olabilecegi gosterilmistir. Diabetik annelerin be-
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beklerinde hipertrofik kardiyomiyopatinin ¢ok yay-
gm olarak bulundugu bildirilmistir .

Glikozile hemoglobin insan eritrositlerinde bulunan
minor hemoglobin komponentidir. Hemoglobin
Al'nin beta zincirlerinin N terminal amino gruplari
ile glikozun kondensasyonu sonucu olusmaktadir ®
(Sekil 1). Aragtirma sonuglan HbAlc'nin eritrositin
120 giinliik 6mrii siiresincek yavas olarak ve non en-
zimatik bir yolla olustugunu gostermektedir ©'%. Bu
nedenle, glikozile hemoglobin &l¢iimiiniin 4 ile 6
haftanin {izerindeki hipergliseminin retrospektif bir
gostergesi oldugu kabul edilmektedir ©. Normalde
HbAlc, eriskin eritrositlerindeki total hemoglobinin
yaklasik olarak % 4'tinii olusturur "%

MATERYAL ve METOD

Bu ¢alisma 1.1.1992 ile 1.4.1993 tarihleri arasinda Atatiirk
Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dalinda kontrolleri yapilan 21 diabetik gebe, 44
diabetik olmayan gebe ve 50 gebe olmayan toplam 115 ol-
gu {izerinde yapildi. Olgularin boy ve yas dagilimlari, or-
talama diabet siiresi, gebelik yas1 ve gebelik sonuglan ile
HbAlc seiyeleri arasindaki iliskiler degerlendirildi. HbAlc
seviyesinin % 7'nin iizerinde olmasi gliseminin iyi regiile
edilemediginin bir gostergesi olarak kabul edildi. Oral gli-
koz tolerans testi ve HbAlc seviyelerinin tespiti 26. ile 37.
gebelik haftalarn arasidaki olgularda yapildi. HbAlc sevi-
yeleri gebe olgularin dogumunu takiben ilk 24 saat i¢inde
tekrar tespit edildi. Aclik kan sekeri normal sinirlarda olan
gebelerin tiimiinde oral glikoz tolerans testi (OGTT) yapil-
di. OGTT yapilmadan 6nce su 6zellikler gbzoniinde tutul-
du: a-Testten ii¢ giin 6nce baslayarak giinde ortalama 150-
200 gramlik karbonhidratli bir diyet uygulandi. b-Herhan-
gi bir enfeksiyon odagi olmamasina ve kan sekeri seviye-
sini etkileyecek herhangi bir ilag almamis olmasina 6zen
gosterildi. c-Test a¢ karmna (son yemekten sonra 8-14 saat

iginde) yapildi. Olgulara 75 gram glikoz 200 mi su i¢inde
verildi. Kan sekerinin 60. dakikada 195 mg/dl, 120. daki-
kada 140 mg/dl ve 180. dakikada 130 mg/dl {izerinde tes-
pit edilmesi diabetes mellitus olarak degerlendirildi. He-
moglobin Alc, 5 mi heparinli tam1 kanda, kantitatif bir
metodla hazir ticari kit kullanilarak tayin edildi. (Glyc-
Affin. GHD, Isolab Inc. Ohio, USA 44321). En iyi sonucu
elde etmek icin fraksiyonlar kan Orneklerinin alimindan
itibaren 1 saat i¢ginde okundu. Kullanilan kit i¢in absor-
bans degerlerinin normal smirlari; X=0.10-1.0, Y=0.15-
0.60 idi. Bu sinirlarin disindaki degerler, ya islem hatasi
veya spektrofotometrede bir problem olarak kabul edilip
caligma dig1 birakildi.

Veriler IBM uyumlu bir bilgisayarda Minitab Data Analy-
sis Software istatistik programi kullanilarak Kruskaul-
Wallis ve Student's t testi ile degerlendirildi, 11§<0.05 dege-
ri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi ",

BULGULAR

Diabetik gebe, diabetik olmayan gebe ve gebe olma-
yan olgular arasinda boy ve yas yoniinden istatistik-
sel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05) (Tablo 1).
Aclik kan sekeri normal sinirlarda olan ve OGTT
uygulanan olgularin 7'sinde diabetik egri elde edildi.
Bu olgularm HbAlc seviyeleri % 7'nin {izerinde bu-
lundu. Bu olgular gestasyonel diabet olarak deger-
lendirildi. 21 diabetik gebenin ortalama diabet yas1
10£6.6 y1l olarak tespit edildi. Diabetin regiilasyonu
4 olguda insiilin ve diyet, 17 olguda ise diyetle ya-
pildi. Diabetin komplikasyonu olarak, 3 olguda dia-
betik retinopati, 1 olguda da nefropati tespit edildi.

Tablo 1. Olgularimizin boy ve yas dagihmlari (Ort.£SD)

Diabetik gebe Normal gebe Normal gebe

n=21 n=44 olmayan n=50
Boy 162,14£7.2 163.07£7.4 161.25£7.1
Yas 27.70+£4.0 28.30+3.7 29.35+4.6

Tablo 2. Gebelik haftalarina gore olgularin ve HbAlc seviye-
lerinin dagihm

Diabetik gebe Diabetik olmayan gebe
n=21 n=44

Gebelik  Olgu  HbAlcseviyesi Olgu  HbAlc seviyesi

haftasi1  sayisi % +SD sayisi Te+SD

26-28 10 12.99+3.64 20 5.63+0.79
29-31 8 11.15+£3.39 18 5.52+0.68
32-34 2 9.734£3.23 5.30+0.38
35-37 1 12.024£0.00 2 5.41+0.24
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Tablo 3. Olgularin HbA 1c¢ seviyeleri (ort.2SD)

Diabetik geiwe Diabetik Gebe
nl=21 olmayan gebe olmayan
n2=44 n=50
Antenatal HbA lc 12.04£3.66 5.51+0.68 5.60+0.53
Dogumda HbA Ic 7.74+4.27 5.431£0.98

Tablo 4. Olgularin gebeliklerinin sonuglari

Diabetik gebe Diabetik

olmayan gebe

Gebelige bagh hipertansiyon
Erken travay

Erken dogum

Makrosomi

Perinatal asfiksi

Neonatal hipoglisemi
Neonatal hipokalsemi
Polihidramnios

b =10 00\ Lh Oh 00
= Lhn

Dtik gebe ve diabetik olmayan gebe gruplarinda ge-
belik haftas1 ile HbAlc seviyeleri arasinda istatistik-
sel bir iligki tespit edilemedi (p>0.05) (Tablo 2).

Diabetik gebe grubundaki ortalama HbAlc seviyeleri
ayni grubun dogumdaki HbAlc seviyeleri ile kar-
silastirlldiginda istatistiksel olarak ileri derecede an-
laml1 bir diisme tespit edildi (p<0.0012) (Tablo 3).
Diabetik olmayan gebe grubunda bu farklilik anlaml
bulunmadi (p>0.05) (Tablo 3). Diabetik gebe ol-
gularin HbAlc seviyeleri ile, diabetik olmayan gebe
ve gebe olmayan olgularin HbAlc seviyeleri arasinda
istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bir fark
tespit edildi (Sirasiyla p1<0.001 ve p2<0.001)
(Tablo 3). Diabetik olmayan gebe olgularin ortalama
HbAlc seviyeleri, gebe olmayan olgularin ortalama
HbAlc seviyeleri ile karsilastirildiginda aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilemedi
(p=0.47) (Tablo 3). Diabetik gebe grubunda makro-
somi bulunan ve perinatal asfiksi gelisen olgularda
antenatal tespit edilen HbAlc seviyeleri, dogumda
tespit edilen degerlere gore istatistiksel olarak an-
lamli derecede yiiksek bulundu, (p<0.05). Halbuki
gebelige bagli hipertansiyon, erken travay, erken
dogum, neonatal hipoglisemi, neonatal hipokalsemi,
ve polihidramnios diabetik gebe grubunda daha ¢ok
goriilmesine ragmen HbAlc seviyeleri ile aralarinda
bir iligki tespit edilemedi (Tablo 4).
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TARTISMA

Gebelik esnasinda diabetin optimal kontroliinii sag-
lamak i¢in yogun c¢alismalar yapilmaktadir. Kan
HbAlc seviyesi diabetik hastalarda glisemi kontro-
liniin kalitesini yansitmaktadir. Bdylece HbAlc,
metabolik kontroliin objektif, degerli bir testi olarak
ortaya ¢ikmaktadir. HbAlc seviyesi insulin enjeksi-
yonlari, yemek veya egzersiz gibi hastanin kooperas-
yonunu gerektiren durumlardan etkilenmeden, ba-
gimsiz olarak bilgi vermektedir '?. HbAlc seviyesi
gebelikte diabetin kontroliiniin degerlendirilmesinde
giivenilir bir gostergedir. Boylece diabetik gebede
HbAlc seviyesindeki diisiisiin, diabetin daha iyi
kontrolii sebebiyle oldugu kabul edilebilir. Diabetik
gebe olgularimizin dogum sonu HbAlc seviyeleri-
nin, ileri derecede anlamli olarak diisiik bulunmasi,
diabetin regiilasyonu ile HbAlc arasindaki iliskiyi
acikga gostermektedir. Iyi kontrollii diabetik hastala-
rin gebeliklerinde ultrason ile yapilan incelemelerde
fetal malformasyonlarda bir artis tespit edilememis-
tir ().

Abraham ve ark. HbAlc'nin diabetin durumunu gos-
termede iyi bir gosterge oldugunu bildirmislerdir
13 Calismamizda da HbAlc seviyeleri ile diabetik
durum arasinda istatistiksel olaraki leri derecede an-
laml1 bir iliski oldugu ortaya ¢ikti. Diabetik annedeki
fetal morbidite ve mortalitenin prevalasindaki ar-
tistan, annenin hiperglisemisinin yeterli kontrol
edilememesi sorumlu tutulmaktadir %), Insiiline ba-
giml diabetik popiilasyon, katarakt, retinopati, nef-
ropati, ndropati, mikroanjiopati, makrovaskiiler has-
talik gibi diabetik komplikasyonlarn geligmesi yo-
niinden risk altindadir !?. Bizim diabetik gebe ol-
gularimizin 3'iinde diabetik retinopati ve birinde de
nefropati tespit edildi. Bu olgular White siniflamasi-
na gore D ve F sinifinda idi, HbAlc seviyeleri de di-
ger diabetik olgulardan daha yiiksekti.

HbAlc'nin normal gebelikte hafif yiikseldigi bilin-
mektedir. Gebe diabetiklerde ise ti¢lincii trimesterde,
alman kan orneklerinde HbAlc, gebe olmayan dia-
betiklerden daha diisik degerde bulunmustur. Bu
muhtemelen daha iyi glisemi kontroliine baglidir ).
Diabetik gebe olgularimizin HbAlc seviyelerinin
dogum sonu, ileri derecede anlamli olarak diismesi
diabetin regiilasyonunun iyi yapildigini gostermekte-
dir. Ancak diabetik gebe olgularin dogum sonu
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HbAIC seviyeleri, diabetik olmayan ve gebe olma-
yan olgularin dogum sonu HbAlc seviyelerine gore
yine de anlamli olarak yiiksek bulundu.

Diabetik annelerden dogan bebekler arasinda, hipert-
rofik kardiyomiyopati tespit edildigi bildirilmigtir
(9, Rizzo G. ve ark. diabetik kontroliin iyi yapilma-
smin, fetusun kardiyak biiylimesi ve anormal kardi-
yak fonksiyon gelismesini Onleyebildigini ortaya
koymugslardir (. Bizim, diabetli anne bebekleri ara-
sinda bununla ilgili ayrintili bir inceleme yapmamiz
miimkiin olmadi.

HbAIC eritrositler i¢inde 120 giinliik hayat siiresi
icinde birikmektedir. Boylece tek bir glikozile he-
moglobin dl¢iimii birka¢ ayda dokulardaki glikoz se-
viyeleri hakkinda yeterli bilgi vermektedir .
HbAlc seviyelerinin seri 6l¢timleri diabetik hastala-
rin hiperglisemilerini tahmin hakkinda daha uzun bir
siire, daha dogru bir sonug verir. Boylece, ¢esitli dia-
betik komplikasyonlarm o6nlenmesinde, hiperglise-
minin uygun bir sekilde kontrolii yapilabilir. Sonug
olarak, HbAIC seviyesinin, gebelikte diabetin regii-
lasyonunu degerlendirmede iyi bir gosterge oldugu
kanaatine varildi.
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