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Hbalc Degerinin Gestasyonel Diyabet Mellitus Gelisimi ile Iliskisi

Relationship of Development of Gestational Diabetes Mellitus Between HbAIc Valide
and Abnormal Thyroid Function Tests in Pregnant Women
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OZET

Amag: Tiroid hastaliklar tireme ¢cagindaki kadinlar: etkileyen
en sik ikinci endokrin bozukluktur. Gestasyonel diyabet melli-
tus(GDM) ise ilk kez gebelikte ortaya ¢ikan ya da gebelik sira-
sinda tani konulan ve sikligr giiniimiizde giderek artan glukoz
tolerans bozuklugudur. Bu ¢alisma, erken gebelikte saptanan
tiroid fonksiyon testleri bozuklugunun (TFTB) ve ilk trimester-
de yapilan HbAlc édlgiimlerinin, gebelikte ortaya ¢ikan GDM
yi belirlemede onemli olup olmadigini arastirmak amaci ile
yapumstir.

Gerecler ve Yontem: Calismada Merzifon Karamustafa Pasa
Devlet Hastanesi I¢ Hastaliklar: ve Kadin Dogum kliniklerine
basvuran gebelik yasi1 6-20 hafia arasinda degisen 82 gebe ret-
rospektif olarak degerlendirildi. Gebelerin TSH, sT4, sT3, AKS,
HbAlc degerleri ve GDM gelisimi tarandi. Calismada istatis-
tiksel analizler SPSS 15.0 programi kullanilarak yapildi. P de-
gerinin <0,05 olmast istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

Bulgular: Calismaya alinan gebelerin 42 sinde TFTB vardi.
Bu gebelerde 20 sinde hipotiroidi (%624,4), 22%si (%26,8) ise
hipertiroidi saptandr. TFTB olanlarda olmayanlara gére aile-
sinde tiroid hastaligi oykiisii varligi ileri derecede anlamliydi
(p:0,01 ). 24-28. haftalarda yapilan oral glukoz tolerans testi
(OGTT) sonuglarima gére 8 (%9,8) olguda glukoz tolerans tes-
tinde bozukluk, 5 (%6,1) olguda ise GDM tespit edildi. Grup-
lar arasinda OGTT bozuklugu ya da GDM gelisimi agisindan
anlaml fark bulunmadi (p:0,091). Bununla birlikte TFTB olan
grubun aglik kan sekerleri kontrol grubuna gére anlamli dere-
cede yiiksek bulundu (p:0,012). HbAlc ortalamalar: TFTB olan
grupta 5,9+0,64, kontrol grubunda 5,1+0,33 idi. Aradaki fark
anlaml idi (p<0,05). HbAlc degerleri ile GDM gelisimi ara-
sindaki iliski incelendiginde, ilk trimesterde HbAlc degeri >6
olan gebelerin OGTT bozuklugu ve GDM gelisimi agisindan
daha biiyiik risk altinda oldugu goriildii (p:0,03).

Sonug: Erken gebelikte saptanan TFTB ve yiiksek HbAlc de-
gerinin GDM gelisimi i¢in risk faktorii olabilecegini ve bu ge-
beliklerin daha yakindan izlenmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: gestasyonel diyabet, tiroid, erken gebelik

ABSTRACT

Objective: Thyroid disease is the second most common endoc-
rine disease to affect women of reproductive age. Gestational
Diabetes Mellitus is defined as glucose intolerance that comes
out or is first recognized during pregnancy, and disappears af-
ter delivery. And the incidence is increasing. Thyroid function
tests disorder and high HbAlc value which detected in early
pregnancy, that the whether there is a risk factors for develo-
ping GDM in later stages of pregnancy.
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Material and Methods: Eighty-two women in weeks 6-20 of
pregnancy attending the internal medicine clinics and the Obs-
tetrics and Gynaecology Clinics of Merzifon Karamustafa Pasa
Government Hospital between January 2013 and July 2013
were investigated retrospectively in this study. Serum levels of
TSH, fT4, fT3, FBG, HbAlc and development of GDM were
assessed in all cases. Statistical analyzes were performed using
SPSS 15.0 software. P values <0.05 were considered statisti-
cally significant.

Results: Thyroid gland dysfunction was found 42 of all patients.
Hypothyroidism was found 20 (%24.4) of cases and hyperthy-
roidism was found 22(%26.8) of them.The prevalence of family
history was significantly higher in cases with thyroid dysfunc-
tion(p=0.01). 8(%9.8) of patients were diagnosed as impaired
glucose tolerance and 5(%6.1) of them were diagnosed as ges-
tational DM according to OGTT performed in 24-28 weeks of
gestation. There was no significant difference in the prevalence
of impaired glucose tolerance or gestational DM between two
groups(p=0.0091). In addition, serum levels of fasting plasma
glucose were higher in patients with thyroid gland dysfuncti-
on (p=0.0012). The mean levels of HbAlc were 5.9+0.64 in
patients with thyroid gland disorder and 5.1+0.33 in control
group. There was a significant difference between two groups
(p< 0.05). The patients with HbAlc>6 in first trimester were
found to be in higher risk for developing impaired glucose tole-
rance and gestational DM (p=0.03).

Conclusion: Thyroid gland disfunction and high HbAlc levels
in early pregnancy can be evaluated as risk factors in develo-
ping GDM. Thus,we suggest that these patients should be scre-
ened carefully during pregnancy.

Keywords: gestational diabetes, thyroid, early pregnancy
GIRIiS

Tiroid hastaliklar1 tireme cagindaki kadinlarda
siklikta gozlenen endokrinolojik bozukluktur (1).
Gebelik sirasinda kadinlarda, tiroid bezi {izerinde
onemli etkileri olan bircok fizyolojik degisiklik
meydana gelir. Annede olusabilecek tiroid fonksi-
yon testleri bozukluklar1 (TFTB) sadece annenin
sagligini tehdit etmekle kalmayip, fetusun gelisimini
de etkilemektedir. Uygun tedavi ve yonetimle gebe-
lik siiresi normal olarak tamamlanabilir. Gebelikle-
rin yaklasik %2,5’inde hipotiroidizm saptanmakta-
dir (2). Hipertiroidizm, 1000 gebelikte 1-4 oraninda
goriilmektedir. Gebelerde goriilen hipertiroidizmin
en sik sebebi %80-85 oraninda goriilen Graves has-
taligidir (3). Hipertiroidizmi olan gebelerde diisiik,
pre-eklampsi, erken dogum, fetal gelisim geriligi ve
6lii dogum gibi komplikasyonlarda artis oldugu bil-
dirilmistir (4). Gestasyonel diyabet (GDM) ilk kez
gebelikte ortaya ¢ikan ya da gebelik sirasinda tani
konulan glukoz tolerans bozuklugudur (5). Giinii-
miizde yapilan ¢alismalarda GDM siklig1 artmakta-
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dir. Bunun nedeni artmis obezite siklig1 olabilecegi
gibi, tan1 ve testlerdeki esik degerlerindeki diisme
de olabilir. Gebelikte diyabet risk faktorleri ailede
diyabet hikayesi, obezite, >25 yas, >4,1 kg bebek
dogurmus olmak, polikistik over sendromu, hiper-
tansiyon ve glukokortikoid kullanimidir (6). TFTB
gebelerde GDM ile iliskisi tam olarak bilinmemek-
tedir. Amacimiz, TFTB olan gebelerde GDM sik-
ligin1 aragtirmak ve ilk trimesterde bakilan HbAlc
degerinin GDM ile iliskisi olup olmadigini arastir-
maktir.

GEREC ve YONTEM

Arastirmamiza Merzifon Kara Mustafa Pasa
Devlet Hastanesi I¢ Hastaliklar1 ve Kadin Dogum
Hastaliklar1 poliklinigine 1 Ocak 2013 ve 1 Temmuz
2013 tarihleri arasinda basvuran, gebelerin dosya-
larin geriye doniik taranma yontemi ile hastalarin
birinci trimesterdeki (ilk 6 ile 20 hafta arasi) kan so-
nugclart incelendi. Gebelik kilo ve boylari ile viicut
kitle indeksleri (VKI) hesaplandi. Ilk vizitlerinde
TFTB saptanan ve VKI<25 olan gebe 42 hasta ile
tiroid fonksiyon testleri normal (TFTN) ve VKi<25
olan gebe 40 hasta alindi. Bu gebelere poliklinik zi-
yaretleri sirasinda veya telefonla anket yontemiyle
ile sosyo-demografik 6zellikleri; tiroid hastaligl ve
diyabet agigindan risk faktorleri sorgulandi. TFTB
olan grup kendi i¢inde subklinik hipotiroidi, belir-
gin hipotiroidi, subklinik hipertiroidi ve belirgin
hipertiroidi olarak simiflandirildi. TSHnin yiiksek
sT3 ve sT4’ln diisiik olmasi belirgin hipotiroidi,
TSH’nin yiiksek, sT3 ve sT4’iin normal olmasi su-
bklinik hipotiroidi, TSH nin diisiik, sT3ve sT4’lin
yliksek olmasi belirgin hipertiroidi ve TSH’nin
diisiik sT3 vesT4’iin normal olmasi subklinik hiper-
tiroidi olarak tanimladi. VKI >25 olan, bilinen diya-
beti (DM) veya baska endokrin bozukluklari (tiroid
bozuklugu hari¢) olan gebeler ile sistemik steroid
gibi sonugclart etkileyecek ilag kullanimi olan ge-
beler caligmaya alinmadi. 24-28. haftalarda yapi-
lan OGTT leri kaydedildi. Hastalarin ilk trimester
HbAlc dlgtimleri ile GDM arasindaki iligki arasti-
rildi. Calismada istatistiksel analizler SPSS 15.0
programi kullanilarak yapildi. Kategorik verilerin
degerlendirilmesinde ki-kare, numerik verilerin
degerlendirilmesinde students-t ve Mann-Whitney
U testi kullanildi. Buna gore; p degerinin <0,05 ol-
masi istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 82 gebenin yaslar1 18 ile 39
arasinda degismekte olup, ortalama 26,94+4,85 yil
idi. Tiim gebelerin VKI ‘i <25 idi. TFTB olan ge-
belerin kilo ortalamalar1 60,97+2,95 kg ve TFTN
olan grubun kilo ortalamalar1 59,77+2,63kg idi. Iki
grubun kilo ortalamalari arasinda istatistiki olarak
anlamli fark yoktu (p:0,808). Gebelerin 42’sinde
TFTB mevcut olup, bunlarin 13’{iniin (%15,9) aile-
sinde tiroid hastalig1 dykiisii vardi. TFTB olan has-
talarm 5 (%12)’1 gebelik 6ncesinde tan1 almistt ve
37 (%88) hastanin ise tiroid fonksiyon testlerinde
ilk kez bozukluk saptanmisti. Hastalarin 20’si hipo-
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tiroid (%24,4), 22’s1 (%26,8) ise hipertiroid idi. Hi-
potiroidi tanis1 alan hastalarin 19°u (%45,2) belirgin
hipotiroidi, biri (%2,4) subklinik hipotiroidi idi. Hi-
pertiroidi tanist alan hastalarin 13’1 (%31) belirgin
hipertiroidi, 9’u (%21,4) subklinik hipertiroidi idi.
Aile dykiileri tiroid hastalig1 agisindan irdelendigin-
de, TFTB olan hastalarda olmayanlara gore ailede
tiroid hastalig1 6ykiisii varligi ileri derecede anlam-
liydr (p:0,01). Ailede tiroid hastalik Oykiisii olan
13 hastanin 5’1 (%38,5) hipotiroid, 7’si (%53,5)
hipertiroid ve 1’inde de (%7,7) TFTN gruptand:
(Sekil-1). Hastalara 24-28. haftalarda OGTT yapil-
mis 8 (%9,8) olguda glukoz tolerans testinde bo-
zukluk, 5 (%6,1) olguda ise GDM tespit edilmisti.
Bu hastalarin 2 tanesi hipotiroid grup, 3 tanesi ise
kontrol grubundandi. Gruplar arasinda oral glukoz
tolerans testi bozuklugu ya da GDM gelisimi agi-
sindan anlamli fark bulunmadi (p:0,091). Hastala-
rin AKS ortalamas1t TFTB olan grupta 86,5+13,37
mg/dl, TFTN olan grubunda 7,45+8,87mg/dl idi.
TFTB grubun aglik kan sekerleri TFTN olan grubu-
na gore anlamli derecede yiiksek bulundu (p:0,012).
HbAlc ortalamalart TFTB olan grupta 5,9+0,64,
TFTN olanlarda 5,1+0,33 idi. Aradaki fark anlamli
idi (p<0,05) TFTB olan grup kendi icinde degerlen-
dirildiginde hipotiroidler ve hipertiroidler arasinda
AKS ve HbAlc degerleri arasinda anlamli bir fark
bulunamadi (sirasiyla p:0,49 ve p:0,75). Olgularin
DM agisindan aile dykiisii degerlendirildiginde, 17
gebede (%20,7) aile Oykiisii mevcuttu. Bu hasta-
larin 13 tanesi TFTB olan gruptan, 4 tanesi TFTN
olan grubundandi ve aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli idi (p:0,018) (Sekil-1).

AILEDE TiROID HASTALIK OYKUSU
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Sekil 1: TFTB olan ve TFTN olan gebelerin ile 6zge¢mis semasi.

Bununla birlikte aile Oykiilerinde DM olan
hastalar, olmayan hastalarla kiyaslandiginda OGTT
bozuklugu ya da GDM gelisimi agisindan iki grup
arasinda anlamli fark bulunmadi (p:0,38). Olgularin
ilk trimesterdeki HbAlc degerleri ile GDM gelisi-
mi arasindaki iliski incelendiginde, ilk trimesterde
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HbA1c degeri >6 olan gebelerin OGTT bozuklugu
ve GDM gelisimi agisindan daha biiyiik risk altinda
oldugu gorildii (p:0,03) (Tablo-1).

Tablo 1: 2 grubun karsilagtirmasi.

TFTB TFTN

olan gebeler | olan gebeler

Hasta sayilar1 42 40
. 60,97 59,77 _

Kilo +2.95kg 12.63ke P=0,808
Ailede tiroid _
hastalig1 dykiisii 12 1 P=0,01
GDM gelisimi 2 3 p=0,091

86,5 77,45 _
AKS ortalamasi +1337mg/dl | +8.87mg/dl P=0,012
HbA ¢ ortalamsi 5,9+0,64 5,1+0,33 P=0,0001
Ailede DM 6ykiisii 13 4 P=0,018

TARTISMA

GDM hem anne hem de fetus iizerinde is-
tenmeyen sonuglara neden oldugu i¢in son derece
onemli bir durumdur. Bu yilizden GDM 6ngoérmede
¢ok sayida parametre kullanilmaya calisilmistir.
Glinlimiizde yapilan c¢alismalarin  sonucunda,
gebelerin ilk vizitte GDM ig¢in diisiik risk, orta risk
ve yliksek risk olarak siniflandirilmalar1 uygun bu-
lunmustur. Viicut kitle indeksi >25 kg/m2olan ge-
belerin fiziksel inaktivite varligi, diyabetli 1.derece
aile yakimi varlhigi, onceki gebeliklerine ait GDM
Oykiisii, hipertansiyon varligi, polikistik over send-
romu varligi, HbA1¢>%5,7 olmasi, bozulmus aclik
glukozu ve bozulmus glukoz toleransi varligi gibi
risk faktorlerinden en az birine sahip olmast GDM
gelisimi icin yiiksek risk kabul edilmektedir (6).
Yiiksek riskli gebelerde 24-28.haftay1 beklemeden
hemen GDM aranmasi onerilmistir (7). Ancak risk
faktorleri olmadan da GDM gelisebilmektedir. Bir-
¢ok toplum risk grubuna bakilmaksizin diyabet ta-
ramasi yapilmasini dnermektedir.

Tiirk toplumu da kilavuzlara gére bu gruptandir
ve tarama yapilmalidir (8). Calismamizda tarama
testlerine gére GDM tanis1 konulmus hastalara risk
faktorii sorgulamasi yapilmis ve 17 (%20,7) olgu-
nun ailesinde DM 6ykiisii mevcut oldugu anlasil-
mistir.

Biz de aile dykiisiinde diyabet varliginin GDM
icin 6nemli oldugunu diisiiniiyoruz. Tiroid hasta-
liklar1 da gebelikte sik goriilen sorunlardan biridir
ve simdiye kadar GDM ile iligkisi oldugu ortaya
konabilmis degildir. Ancak tiroid hormonlariin
oncelikle karbonhidrat ve yag metabolizmasini et-
kiledigi diisiintildiigiinde gebelerde tiroid fonksiyon
bozukluklarinda yine bu sistemlerin etkilenmesi
sonucu diyabet riskinin artabilecegi diisiiniilebilir.
GDM ile TFTB ilgili bircok calisgma mevcuttur.
Bu ¢aligmalarda TFB ile GDM arasinda iligki sap-
tanmazken hipotiroidili hastalar ayrildiginda iligki
saptanmigstir (9). Bu yilizden gebelikte tiroid hasta-
liklarinin incelenmesi, GDM igin risk faktorii olup
olmadiginin tespit edilmesi 6nemlidir. Glinlimiizde
tiim gebelerde tiroid fonksiyon taramasi yapilmasi
kabul gormemektedir. Ancak risk grubu olarak ka-
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bul edilen; ailesinde veya kendisinde tiroid hasta-
lig1 Oykiisii olan, guatr ve tiroid ameliyat oykiisii,
Tip 1 DM veya otoimmun tiroidit gibi otoimmun
hastaliklari, anemi, kolesterol yiiksekligi, hiponat-
remi, bag boyun radyoterapisi, infertilite tedavisi
gbrmiis, diisiik veya 6lii dogum hikayesi olanlarda
tarama yapilmasi uygun goriilmektedir (10). Temur
ve ark’ nin yaptig1 194 vakay1 kapsayan ¢alismada
ailede tiroid hastalig1 oykiisii olan olgularin erken
gebelik doneminde tiroid hastaligi sikliginda an-
lamli yiikseklik saptanmamugtir (11). Vaidya ve ar-
kadaglar1, anti-TPO’su yiiksek, dnceden kendisinde
ve ailesinde tiroid hastalig1 0ykiisii olanlarda gebe-
liklerinin erken doneminde tiroid hastalig sikligini
anlamli olarak yiiksek tespit etmislerdir (12). Biz
de ailesinde tiroid hastaligi Oykiisii olan gebeler-
de, tiroid hastaligi sikligimi artmig olarak bulduk
(p:0,01). R.Madazl ve arkadaslarinin tiroid hasta-
liklar1 ve gebelik olgularinin sonuglarini degerlen-
dirmek amaciyla yaptigi caligmada 117 gebelik ve
tiroid hastalig1 olgusu retrospektif olarak degerlen-
dirilmistir. Olgularin %44,7’si tiroidektomi sonrast,
%30,6’s1 iyot eksikligine ve %24,7 si de Hashimo-
to tiroiditine bagli hipotiroidi oldugu gorilmiistiir
(13).

Bizim c¢aligmamizdaki hipotiroid olgularin
11’1 (%57,9) Hashimoto tiroiditi, 7’si (%36,8) iyot
eksikligine baglh ve 1 (%S5,2) tanesi de tiroidekto-
mi sonrast hipotiroidi idi. Birgok ¢alismada TFTB
ile GDM arasindaki iliski saptanmaya calisilirken
GDM olan ve olmayan hastalarda TFT e bakilmaistir.
2006 yilinda yapilan bir ¢aligmada 301 gebe GDM
olup olmamaya gore gruplandirilmis ve TFTB ile
GDM liskisi arastirilmigtir. Calismada GDM olan
80 gebe ve GDM olmayan 221 gebe olgunun TFT
ortalamalar1 karsilastirilmis ve iki grup arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir
(14). Bizim calismamizda bu g¢aligmalardan farkli
olarak TFTB olan olgular ile TFTN olan grup karsi-
lagtirildi. TFTB olan olgularin TFTN olan olgulara
gore GDM gelisimi i¢in daha fazla risk altinda olup
olmadig arastirildi. Karsilastirma sonucunda da bo-
zulmus aglik glukozu veya GDM gelisimi agisindan
iki grup arasinda anlamh bir fark saptanmadi. An-
cak TFTB olan grubun aglik kan sekeri ortalama-
s1 kontrol grubundan daha yiiksek saptanti. Ayrica
calismamizda TFTB olgularin HbA1c ortalamalari,
TFTN olan grubun HbAlc ortalamalarindan daha
yuksek idi.

Bu sonug¢ bu hasta grubunda metabolik bir-
takim degisikliklerin oldugunu ve bu durumun di-
yabet gelisimi i¢in dnemli olabilecegini diistindiir-
mektedir. Her ne kadar ¢alismamizda GDM siklig1
kontrol grubundan farkli bulunmasa da bu vaka sa-
yisinin azligindan kaynaklanmis olabilir. Ayrica
2006 yilinda Mosca ve arkadaslarinin yaptigi ¢alis-
mada 445 saglikli gebe ve 384 gebe olmayan kadi-
nin HbAlc degerlerini karsilagtirmis ve gebelerde
HbA Ic degerinin gebe olmayan kadinlara gore daha
diisiik oldugu saptanmustir (15). Bu yiizden ilk tri-
mesterde bakilan HbAlc degerinin GDM yi 6ngor-
mede Onemli olabilecegini diislinliyoruz. Nitekim
calismamizda ilk trimesterde bakilan HbA1c degeri
6’dan biiyiik olan gebelerde bozulmus aclik gluko-
zu ve GDM gelisimi daha fazla bulunmustur.
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SONUC

Sonug olarak gebelerde tespit edilen TFTB nin
GDM gelisimi i¢in bir risk faktorii olabilecegini 6n-
gormekteyiz. Ayni zamanda ¢alismamiz ilk prenatal
vizitte yliksek saptanan HbAlc degerinin de GDM
tanisinda kiymetli oldugunu gostermektedir. Bu
bilgiler 151831nda TFTB olan ve/veya HbA1c>6 olan
gebelerin GDM agisindan degerlendirilmesinin ve
daha yakindan izlenmesi gerektigini diistinmekteyiz.
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