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1. GIRIS VE AMAC

Maternal diyabetes mellitus fetal gelisim ve biiylimeyi etkileyen 6nemli bir
metabolik hastaliktir. Gebeligin erken doneminde kontrolsiiz diyabet, fetal
kardiyogenezde teratojenik etki gostererek cesitli malformasyonlara neden
olmaktadir Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) ise gebelikte tan1 konulan
diyabet olgularimi igerir. Tiim gebeliklerin % 4-7'sini etkiler, teratojenik etkisi
yoktur fakat normal gebelige gore dort kat artmis perinatal risk ile iligkilidir [1].
llerleyen gebelik haftalarinda ise diyabetojenik ortamin kardiyak morfometri
tizerinde olumsuz etkileri olmaktadir.

Kontrolsiiz diyabetes mellitusun teratojenik etkiye bagli konjenital kalp
hastalig1 yaninda, artmis perinatal morbidite ve mortalite ile iliskili oldugu birgok
calisma ile ortaya konmustur [2]. Diyabetojenik ortama sekonder en sik goriilen
kardiyak hastaliklar hipertrofik kardiyomiyopati (% 70) , perikardiyal
eflizyon(%]15), intermittant veya persiste bradikardidir (% 15). Miyokardiyal
hipertrofi, subaortik stenoz, sol ventrikiil ¢ikim obstriiksiyonu, sol ventrikiil
diyastolik fonksiyon bozuklugu [3] siklikla kotii maternal glisemik kontrollii
diyabetik anne bebeklerinin komplikasyonlar1 olarak bildirilmistir [4]. Bu durum
cogu bebekte asemptomatik olabilir ve aylar sonra c¢oziilebilir, ancak bazi
durumlarda ciddiyeti nedeniyle yagami tehdit edebilmektedir [5].

Hem gestasyonel hem de pregestasyonel diyabetik hastalarda iyi glisemik
kontrol ile fetal kardiyak degisikliklerin riski azaltilabilir [6]. Fetal 2D

ultrasonografi ve Doppler gebelikte kalp anatomisi ve fonksiyonunun



degerlendirilmesi igin tarama ve takip araglar1 olarak goriiliir. Ayrica diyabetin
olusturdugu fetal kardiyak degisimleri saptamaya olanak tanimaktadir.

Bu zamana kadar yapilan ¢ogu calisma pregestasyonel diyabetik kadinlara
odaklanmistir. GDM'nin etkileri nadiren rapor edilmistir. Ulkemizde GDM'nin
artan yayginligi, GDM'nin etkilerini incelemek agisindan 6nem tagimaktadir. Biz
bu c¢alismada gestasyonel diyabete sahip anne fetiislerinin ve saglikli anne
fetiislerinin ultrasonografik olarak degerlendirilmesi ile fetiislerde olusan kardiyak

morfolojik degisimleri saptamay1 amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Gestasyonel Diyabet

2.1.1 Tanim ve Prevalans

Gestasyonel diyabetes mellitus gebelik sirasinda baslayan ve tanisi gebelik
sirasinda konulan degisen diizeylerde karbonhidrat intoleransidir[7]. Gebelik
oncesi diyabeti olanlar pregestasyonel veya asikar diyabet, gebelik siirecinde tani
alanlar ise gestasyonel diyabet olarak siniflandirilir [8]. Glisemik kontrolii ilagsiz
saglanan gestasyonel diyabet genellikle diyet kontrollii GDM veya sinif A1 GDM
olarak adlandirilir. Oglisemiye ulasmak igin insiilin gerektiren gestasyonel
diyabetes mellitus ise A2 GDM olarak adlandirilir. Reprodiiktif yas grubunda
artan obezite ile tan1 konulmamis Tip 2 DM prevelansi artmaktadir [9]. Pek ¢ok
kadina gebelik dncesinde diyabetes mellitus taramasi yapilmadigindan GDM’yi
onceden var olan diyabetten ayirmak zor olabilir [7].

Diinyada gestasyonel diyabet prevelansi Tip 2 diyabete paralel olarak
rksal ve etnik gruplara bagli degismektedir.

Gestasyonel diyabet, ayn1 zamanda Tip 2 DM gelisimi i¢in risk faktorii
olan obezite, ileri yas ve sedanter yasam varliginda da artis gosterir [10]. Amerika
Birlesik Devletlerinde GDM prevelanst %6 olarak tanimlanir [11]. Tim
gebeliklerin yaklasik % 7'si (incelenen popiilasyona ve kullanilan tanisal testlere
bagl olarak % 1 ila % 14 arasinda degisir) GDM ile komplike olmaktadir [12].

Gestasyonel diyabete sahip kadinlarin yaklasik yarisinda 20 yil igerisinde

agikar diyabet gelismektedir [8]. Ayrica komplikasyonsuz gebelikler ile GDM’li



kadinlar kiyaslandiginda gebelik sonrasinda ilk on yil i¢inde kardiyovaskiiler olay

riskinin arttig1 bulunmustur.[13]
2.1.2 Patofizyoloji

Normal bir gebelikte ilk trimesterde artan Ostrojen ve progesterona bagl
olarak beta hiicre hiperplazi ve hipertrofisi gelisir. Plasentadan salgilanan biiylime
hormonu, kortikotropin salgilatict hormon, plasental laktojen, tiimdr nekrozis
faktor-o (TNF-a) ve progesteron gibi diyabetojenik hormonlar hiperinsiilinemi,
postprandiyal hiperglisemi ile seyreden insiilin rezistansina yol agar. Bu genellikle
20 ila 24. gebelik haftasinda baglar. Bu durum 6zellikle ikinci trimesterde fetiisiin
artan aminoasit ve glukoz ihtiyacinin saglamasi i¢in 6nemlidir [14]. Hem hiicre
fonksiyon bozuklugu hem de hedef doku insiilin direnci GDM patofizyolojisinin
kritik bilesenlerini olusturur [15]. Insiilin yetersizligine; otoimmun pankreatik
beta hiicre disfonksiyonu, insiilin salgt bozukluguna yol agan genetik
anormallikler, kronik insiilin direnci ile iligkili beta hiicre fonksiyon bozukluklar
neden olabilmektedir. Yag dokusu, leptin, adiponektin, tiimor nekroz faktorii-o
(TNF-0) ve interlokin-6'nin yani sira yeni kesfedilen resistin, visfatin ve apelin
gibi adipositokinler tiretir [16].

Hamilelikte adipositokinlerin rolleri ve yiiksek lipid konsantrasyonlari,
instilin duyarliligindaki degisikliklerle iligskilendirilmistir.

2.1.3 Tami ve Tarama

Gebelikte, pregestasyonel veya gestasyonel diyabetin tani ve taramasi igin
yapilan testler obstetrinin tartismali konularindandir. Giiniimiizde artan obezite

prevalansi ve reprodiiktif yas grubunda rutin bir glukoz taramasi yapilmamasi

nedeniyle gebelerin tan1 almamis aglik glukoz toleransi ve tip 2 diyabet varligini



ortaya koymak erken gebelikte fetal etkilerini Onlemek agisindan Onem
kazanmaktadir. Bu nedenle ilk prenatal muayenede diyabet agisindan risk
degerlendirmesi yapilmalidir (Tablo 1) [8]. GDM o6ykiisti olan, asir1 kilolu ve
obez kadinlara ,birinci derece akrabalarinda diyabet Oykiisii olan, glukoziiri
saptanan ve diger risk faktorlerinden bir veya daha fazlasina sahip hastalara tani

konulmamus tip 2 diyabet riski nedeni ile ilk vizitte tarama 6nerilmektedir [17].

Ancak, erken GDM veya tip 2 diyabet taramasi igin en iyi test heniiz net
degildir. Erken gebelikte tarama yapilan sonucu negatif olan hastalarda GDM
gelisme riski devam ettiginden dolay1 24-28. gebelik haftalarinda yeniden tarama
onerilmektedir [18, 19]. United States Preventive Services Task Force (USPSTF)
tarafindan 2014 yilinda yayinlanan kilavuzda asemptomatik gebelerin 24. gebelik
haftasindan 6nce glikoz intoleransini saptamak igin yapilan tarama testinin yarar
ve zararimin degerlendirilmesinde mevcut kanitlarin yetersiz oldugu sonucuna

vartlmustir [20].



Tablo 1. Gestasyonel diyabet risk degerlendirmesi

Diisiik Risk:

o GDM prevalansi diisiik etnik gruba dahil olmak

o Birinci derece akrabalarda bilinen diyabet yoklugu

. <25 yas

o Gebelik 6ncesi normal agirlik

. Dogumda normal agirlik

. Anormal glukoz metabolizmasina dair 6ykii olmamasi
o Kotii obstetrik sonug dykiisii olmamasi

Orta Risk: 24-28. gebelik haftasi arasi1 kan glukoz testi uygulanir ve genel olarak
iki asamal1 prosediir kullanilir.

o 50 g OGTT ve esik degeri karsilayanlara takiben tani koydurucu 100 g
OGTT

Yiiksek Risk: Asagidaki durumlardan biri ya da daha fazlas1 varsa OGTT
uygulanir

o Asir1 obezite

o Tip 2 diyabete dair aile 6ykiisii

. Onceki GDM oykiisii

o Glukoz metabolizma bozuklugu ya da glukoziiri

GDM taramasinda tiim popiilasyon yerine risk grubuna gore tarama
yapilmast Onerilmistir fakat bu diisiik risk grubundaki kadinlar, gebelerin sadece
%10’unu yansitmaktadir ve taranmasina gerek olmayan bu grubun ayrilmasi,
tarama siirecinde gereksiz karisikliga yol agabilmektedir. Bu nedenle; USPSTF,
tiim gebelerin 24. gestasyonel haftada ya da bu haftadan sonra GDM agisindan
taranmasin1 Onermektedir. Tarihsel olarak yapilan ¢aligmalar sonucunda GDM
tarama testi olarak, 50 g OGTT’nin kullanilmas1 Onerilmis ve bu test yaygin
olarak kabul gorerek uzun willar Birlesik Devletler’de tarama testi olarak
kullanilmistir. ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologists)
GDM taramasinda 2 basamakli tarama yontemini onermektedir. Buna gore her
hastaya 24-28. haftalik gebe iken 50 g seker yiiklemesi yapilir. 1 saat sonra
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bakilan kan sekerinin 130-140 mg/dl (kurumsal esik degerler sensitivite ve
spesifisite oranlarina gore degismektedir) izlenmesi halinde hastaya tani
koydurucu 100 g seker yiikleme testi yapilir. A¢lik degeri > 95 mg/dl, 1. saat
degeri > 180 mg/dl, 2. saat degeri > 155 mg/dl, 3. saat degeri > 140 mg/dl
kriterlerinden 2 tanesinin olmasi halinde hasta GDM kabul edilir [7]. 2010
yilinda, International Association of Diabetes and Pregnancy Study Group
(IADPSG) gebelik esnasinda 75 g 2 saatlik OGTT nin uygulanmasini ve herhangi
bir esik deger ya da tistii degerin saptanmas1 halinde GDM tanisinin konulmasini
onermistir .World Health Organization (WHQO) ve National Institute for Health
and Care Excellence (NICE) benzer sekilde tek basamakli tarama testini
onermektedir. Tek basamakli tarama testinde 6 saatlik aclik sonrast 75 g seker
yiiklemesi yapilir. Aglik degeri > 92 mg/dl veya 1. saat degeri > 180 mg/dl veya 2.
saat degeri >153 mg/dl olmasi halinde hasta GDM kabul edilir (Tablo 2).
American Diabetes Association (ADA), HbA. dlgiimiiniinde kullanilabilecegini,
ancak duyarliligimmin (sensitivitesinin) OGTT’ye gore daha diisiikk olmasindan

dolay1 tek basina kullanilmasinin uygun olmadigini belirtmektedir.

Tablo 2. Oral glukoz tolerans testi

ZAMAN 75 G GLUKOZ 100 G GLUKOZ
ACLIK 92 mg/dL 95 mg/dL

1. SAAT 180 mg/dL 180 mg/dL
2.SAAT 153 mg/dL 155 mg/dL

3. SAAT - 140 mg/dL




2.1.4 Fetal Etkiler

GDM'den etkilenen gebelikler, dogum asfiksisi, 61ii dogum ve gestasyonel
yasa gore bliyiik (LGA) fetlisler gibi ¢esitli olumsuz sonuglar i¢in yiiksek risk
altindadir, bu nedenle sefalopelvik uyumsuzluk, fetal distres ve giiven vermeyen

nedenlerle operatif dogumda artisa neden olur [21].

2.1.4.1 Fetal Kayip

Gestasyonel diyabetin olumsuz sonuglar1 pregestasyonel diyabetin
etkilerinden farklilik gostermektedir . GDM'li hastalarda olii dogum riski,
pregestasyonel diyabeti olan hastalara gore daha az izlenmektedir. Diyet ile regiile

GDM'li hastalarda, 6lii dogum riskinde artig izlenmemistir [22].

2.1.4.2 Makrozomi ve Omuz Distosisi

Fetal makrozomi, gebelik yasina gore 90. persentilin iizerindeki dogum
agirhigi olarak tanimlanir. Diyabetik anne bebeklerinin yaklasgik % 15-45',
normoglisemik kontrollere kiyasla 3 kat daha yiiksek bir oranda makrozomiye
sahiptir. Pedersen hipotezine gére maternal glisemik kontrol bozuldugunda,
maternal serum glikoz seviyesi yiikselir ve glikoz plasentayr geger. Bununla
birlikte, maternal kaynakli veya eksojen olarak uygulanan insiilin plasentay1
geemez. Sonu¢ olarak, ikinci trimesterde artik insiilin salgilayabilen fetal
pankreas, hiperglisemiye yanit vermeye baslar ve glikoz uyarimina bakilmaksizin
otonom bir sekilde insiilin salgilar. Hiperinsiilinemi ve hipergliseminin bu
kombinasyonu fetiisiin yag ve protein depolarinda artisa neden olarak
makrozomiye yol acar [23]. Omuz ve karin ¢evresi belirgin sekilde arttigi igin Erb

paralizisi, omuz distosisi ve brakiyal pleksus travmasi riski daha yaygindir.
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2.1.4.3 Spontan Abortus

Kotii glisemik kontrole sahip agsikar DM sahip hastalarda erken donemde
abort riski artmistir. HbAj;. konstantrasyonu 12 persentilin {izerinde olan

hastalarda bu risk yiiksektir [8].

2.1.4.4 Konjenital Malformasyon

Asikar diyabetes mellitus major fetal malformasyon insidansinm
arttirmaktadir. Kontrolsiiz diyabet, erken gebelikte malformasyon risk artisindan
sorumludur. Kardiyovaskiiler malformasyonlar anomalilerin yarindan fazlasini
olusturmaktadir. Kaudal regresyon sekansi asikar diyabet ile iliskli bir
malformasyondur. Maternal HbA;. ile major malformasyon riski ile korele olarak
artmaktadir. Asikar diyabetin aksine gestasyonel diyabetli gebe fetiislerinde

konjenital anomali orani artmamistir[8].

2.1.4.5 Polihidroamnios

Polihidroamnios ii¢lincli trimesterde amniyotik sivi indeksinin (AFI)
24cm’den fazla olmasi olarak tanimlanir [7]. Diyabet ile komplike gebeliklerde
polihidroamnios riski yliksektir. Ayrica bu hastalarda amnion sivi miktarinin,

amniyotik sivi glukoz seviyesi ile iligkili oldugu gosterilmistir [24].

2.1.4.6 Neonatal Etkiler

Hipoglisemi: GDM'i bir annenin yenidoganinda goriilen en yaygin
metabolik bozukluklarindan biri hipoglisemidir. Maternal hiperglisemiye yanit

olarak olusan hiperinsiilinemi nedeni ile olusur.



Hiperbilirubinemi ve polisitemi: Makrozomide; yenidoganlar, artan
eritropoeze ve nihayetinde polisitemiye neden olan yiiksek oksijen ihtiyacina
sahiptir. Bu nedenle, bu hiicreler parcalandiginda, bilirubin artarak yenidogan
sariligina neden olur [23].

Hiperkalsemi: Yenidoganda toplam serum kalsiyum konsantrasyonun >8
mg/ dL olmasi olarak tanimlanir. Diyabetik anne bebeklerinde potansiyel

metabolik bozukluklardan biridir [25].

2.1.5 Fetal Kardiyak Komplikasyonlar

Maternal DM, normal gebeliklere gore perinatal mortalite ve morbiditeyi
bes kat artirir. Diyabetik anne bebeklerinin yaklasik % 5-8'inde 6nemli konjenital
anomali goriilmektedir [26]. Hiperglisemi 6zellikle kardiyovaskiiler sistem
gelisimini ¢ok erken donemde etkileyerek teratojenik etki gosterir.

Maternal hiperglisemik bozukluklar, fetal kardiyak ve vaskiiler yapisal ve
fonksiyonel degisikliklerle iligkilidir [27]. Diyabetik anne bebeklerinde goriilen
konjenital kalp defektleri bu etkiyi aciklamaktadir. Fetal biiylime, insiilin
baglayici hiicre reseptorleri tarafindan kontrol edilir. Fetal hiperinsiilinemi, fetal
kalpte miyokardiyal protein, glikojen ve yag sentezini artirarak miyokardiyal
hiicrelerde hiperplazi ve hipertrofiye yol agmaktadir. Fetiislerde artmis ventrikiiler
duvar kalinligi degisen metabolik ortam ve fetal hiperinsiilinemiye
baglanmistir[28]. Insiilin baglayic1 reseptdrlerin sayis1 6zellikle interventrikiiler
septumda (IVS) daha yogundur. Bundan dolay1r diyabetik anne bebeklerinde
interventrikiiler septum hipertrofisi ve sol ventrikiil hipertrofisi sik goriilmektedir
[29]. Septal hipertrofi, prevalansi tigiincii trimesterde daha fazladir. Bu fetiislerde

miyokardiyal hipertrofiye bagl diyastolik disfonksiyon siktir. Ayrica
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hipergliseminin artan serbest oksijen radikallerine bagli diyabetik embriyopati i¢in
zemin hazirladigini  gésteren ¢alismalar mevcuttur [30]. Yapilan hayvan
caligmalarinda fetal kardiyak hipertrofinin etiyolojisi olarak insiilin benzeri
bliylime faktorleri 1 ve 2'nin diizensizligi, yiiksek kollajen sentezi, profibroz ve
apoptozis dengesindeki bozukluk sorumlu tutulmustur [31].

GDM’li kadinlarda iyi bir glisemik kontrol fetal kardiyak degisiklik
riskini azaltmaktadir [32]. Kardiyak tutulum siddeti glisemik kontrol ve fetal
instilin miktar1 ile ilisklidir. Fetal 2D ultrasonografi (USG) ve pulsed wave
Doppler, mitkemmel bir tarama ve degerlendirme aracidir. Gebelik sirasinda fetal

kardiyak anatomi ve fonksiyonun degerlendirilmesi i¢in yaygin olarak kullanilir

[33].

2.1.6 Takip ve Tedavi

GDM’de tedavi ve takip stratejileri ile LGA, omuz distosisi ve maternal
komplikasyon riski azalmaktadir. Bu nedenle uygun tedavi ve takip biiyiilk 6nem
tasir. Diyabet ile komplike gebeliklerde maternal kapiller glikoz igin glisemik
hedefler sabah aglik < 95 mg / dL (5.3 mmol / L) , preprandiyal ag¢lik <100 mg /
dL(5.6 mmol / L), 1. saat postprandiyal < 140 mg / dL (7,8 mmol / L) 2. saat
postprandiyal < 120 mg / dL (6.7 mmol / L) olarak belirlenmistir.

Yasam tarzi  degisikligi, gestasyonel diyabetes mellitus
yonetiminin temel bir bilesenidir ve bir¢ok kadinin tedavisi igin yeterli olabilir.
Glisemik hedeflere ulasmak igin gerekirse insiilin eklenmelidir [34]. Insiilin,
gestasyonel diyabetes mellitusta hiperglisemiyi tedavi etmek i¢in tercih edilen
ilagtir. Metforrmin ve gliburid plasental gegisinden dolay1 birinci basamak ajanlar

olarak kullanilmamalidir[35, 36].
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Bir¢ok randomize kontrollii ¢alisma, GDM riskinin, 6zellikle ilk trimester
veya ikinci trimesterin baglarinda diyet, egzersiz ve yasam tarzi danismanligi ile
azaltilabilecegini gostermektedir [37, 38]. GDM’li kadinlar genellikle 6nceden
teshis edilmemis prediyabet, tip 2 diyabet, hatta tip 1 diyabete sahip oldugundan,
dogum sonrasi1 4-12. haftada 75 g OGTT ile kalict diyabet veya prediyabet
acisindan test edilmelidir [39].

GDM’li kadinlarda dogumdan sonra 15-25 yil igerisinde % 50-70 oraninda
asikar diyabet gelisme riski oldugu gosterilmistir [40]. Kan sekeri regiile

GDM'li kadinlarda 39 0/7 ila 39 6/7 haftada dogum 6nerilmektedir [7].

2.2 Fetal Kardiyovaskiiler Sistem Gelisimi

Kardiyovaskiiler sistemde olusabilecek defektleri anlamak i¢in oncelikli

olarak morfolojik ve fizyolojik gelisimin normal paternini bilmek gereklidir.

2.2.1 Kalbin Embriyolojik Gelisimi

Kardiyovaskiiler sistem, embriyoda fonksiyon gosteren ilk sistemdir. Kalp
22-23. giinlinde atmaya baglar. Kan akimi 4. haftada baslar ve Doppler USG ile
gosterilebilir.  Kalp gelisiminin ilk belirtisi {i¢iincli haftada, anjioblastik
kordonlarin belirmesidir. Bu kordonlar kanalize olarak endokardiyal kalp tiiplerini
olusturur. Olusmus olan iki endokardiyal kalp tiipti, orta hatta dogru go¢ ederek
burada birlesirler. Medial duvarlarin birlesmesi sefalo-kaudal eksende gergeklesir,

boylece diiz bir boru seklinde primitif kalp tiipii ortaya ¢ikar(Sekil 1)[41].
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Foregut

Dorsal foF. =2 2
mesocardium s

Myocardium

Sekil 1. Kalp tiiptiniin olusumu ve komsu yapilar. A: Erken presomit embriyo (17
giinliik) B: Geg presomit embriyo (18 giinliik) C: Sekiz somitli donem (22 giinliik)

Kalp tiipleri birlesince, embriyonik kalbin dig tabakasi-primordium
myocardiale- perikardial coelum’u saran splanknik mezodermden olusur.
Endoteliyal tiip, kalbin i¢ endotelyal ortiisiinii yapar. Primordium myocardiale
kalbin kas duvarini olusturur. Epicardium ise siniis venosus’un dis yiiziinden
koken alan ve myokardiumun {izerine dagilan mezoteliyal hiicrelerden farklanir.
Primitif kalp tlipline kaudal olarak vitelloumblikal venler ve kranial olarak dorsal
aorta ile faringeal arklar tutunmustur.

Presomit embriyoda, prekordal tabakanin ventralinde perikardiyak
boslugun komsulugunda bulunan kardiyojenik alan, santral sinir sisteminin hizli
gelisimi sonunda transvers aksi iizerinde 180° rotasyon yaparak buccofaringeal

membranin kaudalinde, dnbarsagin ventraline yerlesir.
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Bunun ardindan tiibiiler kalp uzar genislemeler ve daralmalar olusarak
truncus arteriosus, bulbus cordis, ventrikiil, atriyum ve siniis venosusu olusturur.

Primitif kalp tiipli peristaltik hareketler gosterir; tliplin biiyiimesiyle
birlikte saga ve one dogru kendi iizerine katlanir ve daha sonra atriyumlar,
ventrikiiller ve ¢ikis yollarimi olusturmak tizere kivrilir [42]. Primordial kalp
biikiildiik¢ce, atrium ve sinlis venosus; truncus arteriosus, bulbus cordis ile
ventrikiillerin dorsalinde uzanir (Sekil 2) [25]. Kardiak loop formasyonu 28.
glinde tamamlanir. Truncus arteriosus’un kranial ucunda aorta arkuslarinin ¢iktigi
aort kesesi bulunur. Kalp tiiptiniin en kaudal kisminda bulunan sinus venosus’a;
koryondan umblikal, vitellus kesesinden vitellin ve embriyodan ana kardinal

venler agilir.

Aortic roots

_—~Pericardium
Bulbus
cordis

_~Pericardial cavity

Left atrium
Bulboventricular
sulcus

Ventricle

Altrium

Sinus venosus

Sekil 2. Kardiyak loop formasyonu A)22.giin B)23.giin ¢)24.giin
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Canalis atrioventricularis’in bolmelenmesi; yani primordium atriale ve

primordium ventriculare olusumu dordiincii haftanin ortalarinda baglar. Dérdiincti

haftanin sonlarma dogru, endokardial yastiklar atrioventrikiiler(AV) duvarin

dorsal ve ventralinde olusur. AV endokardial yastiklar birbirine yaklagir ve

birlesir. AV kanal ise; sag ve sol AV kanal olarak ayrilir (Sekil 3).

Turunkus
Arteriozus
noatriyal Valv
__—Sinus Venozus
Atriyoventrikiler

Kanal
ulbus Cordis

Primordiyal
Vomrlm

Sag Atriyum

Birlesmis AV
Endokardiyal
Yastikgiklar

Sag Atriyoventrikiler Kanal
D

Sekil 3. Kardiak loop segmentasyonu

2.2.1.1 Atrial Septasyon

Dordinci  haftanin  sonundan

iyd

Ventral
Dorsal

Endokardiyal
Yasukgiklar

Primordiyal
Sag Ventrikiil

Pﬂmum
___ Sinoatriyal Orifis

Foramen Primum

Sol Atriyoventrikiler
Kanal

Birlesmis Endokardiyal
Yastikgiklar

Primordiyal

interventrikiiler Septum

baslayarak primordium atriale,

septum primum ve septum sekundum olusumuyla sag ve sol atrium olarak

bolundr.
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Ilk gelisen septum primumdur ve 28. giinde ilkel atriumun
dorsokraniyal duvarindan , endokardiyal yastiklara dogru biiyiiyen ince yarim ay
seklinde bir membrandir. Yarim ay seklindeki bu membranin serbest kenariyla
endokard yastiklar1 arasinda once foramen primum denilen bir delik vardir.
Membran, endokard yastiklari ile birlestiginde foramen primum kapanir. Tam bu
delik kapanirken, septumun dorsosefalik kisminda programli hiicre Sliimiiyle
kiigiik bir orifis olusur. Bu orifis biiyiiyerek foramen sekundumu olusturur.
Septum sekundum yarimay bi¢iminde muskiler membrandir, atriumun
ventrokraniyal duvarindan septum primum’un hemen sagindan gelisir.

Foramen ovale septum sekundumun, atriumlar arasinda tam olmayan bir
bolmelenme olusturmasi ile meydana gelir. Dogumdan sonra foramen ovale
normal olarak kapanir ve foramen ovale’nin kapagi septum primum ile birlesir

(Sekil 4).

2.2.1.2 Ventrikiillerin Gelisimi

Ventrikiiler septum olusmast daha komplekstir ve farkli konumsal
kardiyak bolge septumlarinin birlesmesinden olusur. Her iki primitif ventrikiil
icinde divertrikiilasyon ve trabekiilasyon sonrasinda primitif interventrikiiler
septum ortaya ¢ikmaya baslar. Ventrikiil duvarindan go¢ eden hiicrelerden olusan
bu septum, atriyoventrikiiler yastik¢iklara dogru hareket ederek ventrikiilleri ikiye
boler. 7. haftaya kadar atriyoventrikiiler kanali bdlen endokard yastiklari ile
ventrikiilleri ayiran muskiiler ¢ikint1 arasinda bir delik vardir. Boylece sag ve sol
ventrikiiller aras1 delikten ge¢is vardir. Birlesmis endokard yastiklarinin sag
tarafindan bir doku uzantisi interventrikiiler septumun membrandz kismini

meydana getirir. Bu kisim aortikopulmoner septum ve interventrikiiler septumun
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miiskiiler kismi ile birlesir. 7. hafta sonunda ventrikiiller aras1 delik bdylece
kapanir. Aort ve pulmoner trunkus delikleri etrafinda olusan semilunar kapaklarin

gelisimi 9. Haftada tamamlanuir.

Region of cell death

Septum primum Septum primum

Ostium primum Ostium primum

Left endocardial
cushion Posterior Anterior
endocardial endocardial

Right endocardial cushion cushion
cushion X
Atrioventricular canal /> Interventricular
A B foramen

Septum secundum

= i Ostium secundum
7 Ostium secundum

Septum secundum
Anterior and
posterior endocardial

cushions fused

Septum
primum

s e Interventricular
cushion
foramen forairion
Cc D
Septum secundum
7 Septum primum ¢ \ Valve of oval foramen
Foramen
ovale
Membranous
portion of the
interventricular
septum
E 3 '~ Muscular portion of the

Interventricular septum

(muscular portion) interventricular system

Sekil 4. Atrial Septasyon A.30.giin(6 mm) B. 30.giin sagdan goriiniimii
C.33.giin(9 mm) D. 33.giin sagdan goriiniimii E. 37.Giin(14 mm) F.Yenidogan
dénemi

2.3 Fetal Kardiyak Ultrasonografi

Ik trimesterden itibaren transvajinal veya transabdominal USG

kullanilarak fetal kalbe ait degerlendirmeler yapilabilmektedir. Obstetrik USG’de
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kullanilan transducerlar ile 6 Mhz’te aksiyel planda 50 pm, lateral planda ise 100
um’den daha kiigiik detaylar incelenebilmektedir. Bu sekilde fetal kalp ile ilgili
hem morfolojik hem de fizyolojik degerlendirme yapilabilmekte ve veriler elde
edilebilmektedir.

Fetal kalp degerlendirilirken cihaz ayarlarinda yliksek ¢erceve hizi (frame
rate), artmis zithk (kontrast) ve yiiksek ¢oziinlirlige dikkat edilmelidir [43].
Biiyiitme kalp ekranin 1/3 ile 1/2'sini dolduracak sekilde ayarlanmalidir. Geri
sarma Ozelligi normal kalp yapilarinin gergek zamanli incelenmesine, kapak
hareketlerinin degerlendirilmesine yardimci olabilir. Fetal kalp degerlendirilmesi
hem dort oda goriintiisiinii, hem de ¢ikis yollarini icermelidir [44].

Daort oda goriintiistinde kalbin situsunun belirlenmesi igin 6ncelikle fetusun
sag ve sol taraflarinin saptanmasi gerekir. Mide ve kalbin sol tarafta oldugundan
ve kalbin fetal toraks alanmin 1/3’tinden fazla yer kaplamadigindan emin
olunmasi1 gerekmektedir. Kalbin uzun aksi yaklasik 45°+20° (2 SD) agiyla solu

gosterir [43, 45] (Sekil 5).

Sekil 5. Kalbin aksi1 ve yerlesimi: Kalbin biiyiik kismi1 soldadir (L). Kalbin apeksi
gogls kafesinin On-arka aksina gore 45°+20° agiyla solu gosterir.
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Muayene sirasinda fetusun standart karin g¢evresi seviyesi Kkesitinden
basina dogru prob kaydirilarak goriintiiler elde edilir [46]. Normalde her iki
atrium esit biiyiikliiktedir ve foramen ovale kapagi sol atriuma dogru agilmalidir.
Pulmoner venler siklikla sol atriuma girerken goriiliirler. Eger teknik olarak da
miimkiinse en azindan bu venlerin ikisi goriintiilenmelidir. Moderator bant, sag
ventrikiil boyunca uzanir ve apekse yakin belirginlesir. Her iki ventrikiil benzer
biiyiikliikte ve iki ayr1 atrioventrikiiler kapagin serbestce hareket -ettigi
izlenmelidir.

Fetusun sol ve sag ventrikiillerinin ¢ikis yollarinin (LVOT ve RVOT)
muayenesinde en azindan biiyiik damarlarin yaklasik olarak esit boyutta oldugu ve
dogru ventrikiilden, dogru agiyla ¢iktiktan sonra birbirlerini ¢aprazladiklar
goriilmelidir. Ilave kesitsel goriintiiler bilyilk damarlarin ve ¢evrelerindeki
yapilarin farkli ozelliklerini gosterirler. Bunlar siirekli siipiirme teknigiyle
RVOT’dan baglayarak ii¢c damar (3V) ve ii¢ damar trakea (3VT) kesitlerini kapsar.
LVOT goriintiisiiniin elde edilmesiyle sol ventrikiilden biiyiik damar ¢ikis1 ortaya
konulmus olur.

Interventrikiiler septum ile aortanin, én duvari arasindaki devamlilik
gosterilmelidir(Sekil 6)[43]. Aort kapagi serbestce hareket etmeli ve kalinlagsma

gostermemelidir.
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Aortic valve
(closed)

Sekil 6. Sol ventrikiil ¢ikis yolu (LVOT) goriintiisii. Aorta kapagi kapali (a) ve
acik (b) olarak izlenmektedir.

RVOT goriintiisiiniin elde edilmesiyle pulmoner arter ¢ikisi elde edilir.
Pulmoner arter ¢ikisi sonrasinda sola ve ¢ikan aortanin daha arkasina dogru
yonelir. Pulmoner arter dogum 6ncesi donemde aortaya gore hafif¢e daha genistir.
Kokiiniin hemen {izerinde neredeyse dik bir agiyla ¢ikan aortayr caprazlar.

Pulmoner arterden dnce sag, hemen ardindan sol dali ayrilir(Sekil 7)[43].
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Sekil 7. Sag ventrikiil ¢ikis yolu (RVOT) goriintiisii

Rutin kardiyak degerlendirme sirasinda {i¢ damar (3V) ve li¢ damar trakea
(3VT) gorintiisii elde edilmelidir. Damar sayisi, boyutlari ve dizilimleri
degerlendirilmelidir. Soldan saga dogru damarlar pulmoner arter, aorta ve vena
cava superiordur. Pulmoner arter en ondeki, vena cava superior ise en arkadaki
damardir. Genislikleri karsilagtirildiginda soldan saga dogru caplarin azaldigi

gortliir (Sekil 8)[43].
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Sekil 8. U¢ damar (3V) goriintiisii

2.3.1 Kardiyak Olciimlerin Degerlendirilmesi

Fetal ekokardiyografinin ilk zamanlarindan itibaren cesitli biyometrik
kardiyak boyutlar Olgiilmiis ve referans araliklar1 bildirilmistir. Fetal
ekokardiyografide kardiyak ol¢timlerin rutin olarak gerekli olmadig1 genel olarak
kabul gormektedir, ancak bazen kardiyak oOl¢limler beklenen degerlere kiyasla
bulgularin yorumlanmasina yardimci olabilmektedir [47]. Mevcut kilavuzlara
gore kalp yapilarinin niteliksel degerlendirilmesi, standart prosediirler kullanilarak
yapilan anatomik ol¢limlere dayanmaktadir[48]. Kardiyak bir yapimin kantitatif
degerlendirilmesi; baz1 kardiyak lezyonlarin ciddiyetinin yorumlanmasini ve
gebeligin seyri boyunca karsilastirilmasint miimkiin kilar [47]. Anormal bir
kardiyak yapidan siiphenildigi zaman, normal araliklarla karsilastirma yapmak
icin Olclimler yapilmalidir. Arastirmalar kalp yapilarinin boyutunu ,gelisimi
degerlendirmek ve sonuglarin yorumlanmasi i¢in adet yasina dayali normal
yiizdelik araliklart belirlemistir [49]. Ancak bu yaklasim, intrauterin gelisme

geriligi veya makrozomik fetiislerde 6l¢iimlerin yorumlamasinda zorluklar ortaya
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cikarmaktadir. Bu nedenle parametrelerin yorumlanmasi ig¢in Olglimlerin
standartlastirilmasi1 onerilmistir[50]. Fetal biyometrik 6l¢iimlerden siklikla femur
uzunlugu ya da bipariyetal ¢ap, kardiyak Olglimlerin korelasyonu igin
kullanilmaktadir [51]. Literatiirde kardiyak biyometrik ol¢timler referans araliklar
acisindan degisiklik gostermektedir. Anormal Olgiimler siklikla 5.persentilden
diisiik veya 95. persentilden yiiksek olmasi olarak tanimlanir. Ancak takipte
karsilastirma amaciyla kardiyak biyometrinin daha hassas tanimlanmasi istenir
[47]. Bu amagla gestasyonel yasin etkisini elimine etmek igin Z skorlar
kullanilmaya baslanmistir.

Kardiyak oOl¢limlerin degerlendirilmesinde 1963 yilinda Horacio J.A.
Rimoldi tarafindan oOnerilen Z skoru, bir Ol¢iimiin referans popiilasyonun
ortalamasinin istiinde veya altindaki standart sapma sayisidir. Z skoru, olgiilen
deger ve beklenen gestasyonel yasin ortalama degerinin farki olarak hesaplanir ve
sonu¢ SD’ye boliiniir. Negatif bir Z skoru ortalamadan kii¢iik bir 6l¢iim anlamina
gelirken tam tersi pozitif bir Z skoru ortalamadan biiyiik bir 6l¢iimii ifade
etmektedir.

Z-skorunun kullanimi, alt grup karsilagtirmasina izin vererek
arastirma analizinde yarar saglar. Gestasyonel haftaya bagli olarak fetal kalp
yapilarinin boyutunu ve gelisimini degerlendirmek icin kullanilan Z skoru,
aragtirmacilara  kantitatif =~ veriler = saglamaktadir. ~ Kalbin  morfolojik
degerlendirmesinde iki boyutlu transabdominal USG kullanilarak kardiyak
boyutlar 6lgiliir (Sekil 9) [52]. Bu dlgtimler kullanilarak fetal kalp boyutlar1 i¢in Z
skorlar1 gelistirilir. 2005 yilinda Schneider ve ark. sadece gebelik yasina gore
degil, ayn1 zamanda kardiyak olmayan fetal biyometrik parametrelere (bipariyetal

cap ve femur uzunlugu) dayali olarak rapor edilen referans araliklar1 ve Z-skorlar1
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belirlemistir [52]. Klinik uygulamada, Z skor referanslari yalnizca fetal kardiyak
yapisal anormalliklerin taranmasi [53] ve teshisinde degil, ayn1 zamanda postnatal

sonuglar1 ve tedavi stratejilerini belirlemek i¢in kullanilir [54].

2.3.2 Kardiyak Morfometrinin Degerlendirilmesi

Kardiyak morfoloji, konjenital kardiyak malformasyonlarin anatomik,
anjiyografik ve ekokardiyografik degerlendirmenin temelini olusturur. Normal
kalbin morfolojisini ve konjenital kardiyak malformasyonlar1 bilmek fetal
kardiyak degerlendirme i¢in en Onemli unsurdur. Gegtigimiz yillarda yapilan
calismalar, sadece bebeklerde ve c¢ocuklarda dogru tanm1 koymaya degil, ayni
zamanda prenatal donemde kardiyak sorunlarin tespitine olanak taniyan tani
tekniklerinin gelistirilmesine odaklanmistir [55]. Iki boyutlu (2D) ekokardiyografi
prenatal ve postnatal donemde kardiyak yapilar1 degerlendirmek icin en pratik
noninvaziv yontemlerden biridir. Fetal ekokardiyografinin yaygin kullanimu,
normal fetal kalbin farkli segmentlerinin morfometrik degerlenlendirilmesine ve
patolojik olan1 ayirt etmeye olanak tanimistir [56].

Kardiyak morfometrinin degerlendirilmesinde dikkat edilmesi gereken
bazi parametreler mevcuttur. Buna gore; biiyiik damarlar ve arter kapaklari
sistolde, atriyoventrikiiler kapaklar ve ventrikiiler bosluklar diyastolde olgiiliir.
Olgiimler i¢ kenardan i¢ kenara alinmali, her boyut i¢in en az iki tahmini boyut
alinmal1 ve hesaplamada ortalamas1 kullanilmalidir. Kalbin sag tarafinda inferior
vena kava, trikiispit kapak, sag ventrikiil base-apex uzunlugu, sag ventrikiil
diyastol sonu o6lglimii, sag ventrikiil alani, pulmoner kapak, ana pulmoner arter,
sag ve sol pulmoner arterler ve duktus arteriosus; kalbin sol tarafinda mitral

kapak, sol ventrikiil base-apex uzunlugu, sol ventrikiil diyastol sonu 6l¢iimii, sol
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ventrikiil alani, aort kapagi, ¢ikan ve inen aort dlgtimleri alinmalidir. Kaydedilen
fetal kardiyak oOl¢timlerden ; aort kapagi, ¢ikan aort, inen aort ve inferior vena
kavanin 6lgiimleri sadece longitudinal eksen goriintiileri kullanilarak 6l¢iilmelidir.
Ana pulmoner arter ve dallar1 ya oblik kisa eksen goriinimde ya da oblik
transvers diizlemde Ol¢iilmelidir. Duktus arteriosus, pulmoner arterden ¢ikmasi ile

inen aorta girisi arasinda, oblik kisa eksen goriiniimiinde 6l¢iilmelidir.

Sekil 9. Kalp yapilarinin ve boyutlarinin 6l¢iildiigii fetal kardiyak USG
goriintiileri.

(a) Sol ventrikiiliin aort kapagini(1) ve ¢ikan aortu(2) gosteren uzun eksen
goriinimii. (b) Aort kapagmi(1), ¢ikan aortu(2), inen aortu(3) ve inferior vena
kavayi(4) gosteren arkus aort goriiniimii. (c¢) Pulmoner kapagi(1), ana(2), sag(3)
ve s0l(4) pulmoner arterleri gosteren kisa eksen goriiniimii. (d) Pulmoner arter ve
duktus arteriorusu gosteren kisa eksen goriiniimii(5). (e) Trikiispit kapagi(1), sag

ventrikiill EDD (2), sag ventrikiil base-apex uzunlugu(3), sag ventrikiil alani
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(kesikli cizgi)(4), mitral kapagi (5), sol ventrikiil EDD (6), sol ventrikiiler base-
apex uzunlugu (7) ve sol ventrikiil alan (kesikli ¢izgi) (8) gosteren dort kadran

gorintimul.

2.4 Fetal Doppler Degerlendirilmesi

Diyabet ile komplike gebeliklerde en iyi antepartum fetal iyilik halini
saptama yontemi konusunda bir fikir birligi yoktur. Fetal Doppler parametreleri
olumsuz gebelik sonuglariyla 6nemli Olgiide iliskilidir. Diyabet ile komplike
gebeliklerde artan plasental anjiogenez sonucunda plasental yiizey alani, kapiller
damar wuzunluklar1 ve dallanmalar1 artmistir. Diyabetik annelerden alinan
plasentalarda, hamile normoglisemik kadinlara gére kan damarlarinin duvarlari
daha kalin ve c¢evresindeki mezenkim daha yogun goriinir. Hiperglisemi
sonucunda goriilen eritrosit deformasyonu ve hemoglobinin artan glikozilasyonu,
kan viskozitesinde artisa neden olur [57]. Fetal hiperinsiilinemi tarafindan
uyarilan aerobik metabolizma ile fetal oksijen talebi artar, ortaya ¢ikan rolatif
plasental hipoksi, leptin, vaskiiler endotelyal biliylime faktorii ve fibroblast
bliyiime faktorii gibi proanjiyojenik ve biiylime faktorlerinin transkripsiyon
sentezini uyarir. Bu etkiler nedeni ile hipergliseminin umbilikal arter (UA)
pulsatilite indeksini (PI) etkiledigine dair ¢alismalar mevcuttur. Ugiincii trimester
UA PI degerinin gestasyonel diyabetik anne fetiislerinin dogum agirligs ile iliskili
oldugu ve makrozomik fetiislerde PI degerinin daha diisiik oldugu bulunmustur
[58]. Duktus venosus ve MCA doppler degerlendirilmesinin diyabet ile komplike
gebeliklerde olumsuz perinatal sonuglari 6ngérmede belirte¢ olarak kullanilip
kullanilamayacagina dayali birkag ¢alisma yapilmis olup; bu konuda hala net bir

goriis yoktur.
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3.GEREC VE YONTEMLER

Calismamuz prospektif tasarlanmis olup, ¢alisma i¢in Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 462 karar no 25901600-
604.01.01-18 sayili etik kurul karar1 ile onay alinmistir ve etik kurul onay belgesi

ekte sunulmustur.
3.1 Hasta Secimi

Calismaya; Agustos 2020 — Ocak 2021 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali obstetri poliklinigine
kontrol amaciyla basgvuran hastalardan, 18-40 yas arasi, 34-37. gebelik haftasinda
goniillii, tekil gebeligi olan, gestasyonel diyabeti olan ve olmayan 87 gebe dahil
edilmistir. Cogul gebelikler, andploidi veya intrauterin fetal enfeksiyon varligi
olan, fetal kardiyak veya nonkardiyak anomalisi olan, maternal kardiyovaskiiler
hastalig1, kas hastaligi ve iskemi Oykiisii mevcut gebeler, preeklampsi, eklampsi
ve bilinen fetal intrauterin gelisme geriligi tespit edilen hastalar ¢alismaya dahil
edilmemis ve c¢alismanin herhangi bir asamasinda diglama kriterleri gelisen
hastalar, dogumu dis merkezde olan, g¢aligmanin herhangi bir asamasinda

calismaya katilmak istemedigini belirten hastalar ¢alismadan ¢ikarilmistir.

Tiim gruplardaki hastalarin fetal biyometrik 6l¢timleri alindi. Doppler ve
kardiyak morfolojik ultrason bulgular1 kaydedildi. Bunun i¢in GE Voluson E10
Ultrasound Machine ( GE Healtcare, Milwaukee, Wisconsin USA), Convex
RABG6-D [2-7 MHz] ve Convex C1-5-D [2-5 MHz], proplari kullanildi. Maternal
yas, parite, gestasyonel hafta, APGAR skoru, bebek dogum kilosu, bebek

cinsiyeti, yenidogan yogun bakim ihtiyaci kayit altina alindu.
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Gestasyonel yas, son adet donemi tarihinden itibaren hesaplanmistir.
Normal bir son adet donemi, 6nceden oral kontraseptif kullanimi olmayan diizenli
siklik adetler 6l¢ii alinarak tanimlandi. Gestasyonel yas birinci trimester ultrason
taramasiyla dogrulandi. Ilk trimesterdeki yas tahmini bas-popo uzunlugu(CRL)

Olgtimiine dayanmaktadir [59].

GDM yonetimi hedef glikoz araliklarina dayalidir ve diyet yoOnetimi
basarisiz oldugunda insiilin kullanilmistir. Glisemik kontrol, evde kendi kendine
ve giinliik aglik ve yemek sonrast 1. Saatte kapiller kan sekeri seviyesi 0lglimii
icin glikometre kullanilarak degerlendirilmistir. Maternal kapiller glikoz i¢in
glisemik hedefler sabah aglik < 95 mg / dL (5.3 mmol / L) , preprandial aglik<
100 (5.6 mmol / L), 1. saat postprandiyal < 140 mg / dL (7,8 mmol / L) 2. saat
postprandiyal < 120 mg / dL (6.7 mmol / L) olarak belirlenmistir. Gebelik sonucu
ile ilgili veriler, hastane dogum kayitlarindan toplanmistir. Hastaya calisma

nedeniyle ek invaziv girisim (kan alma) uygulanmamistir.

3.2 Ultrasonografik Degerlendirme ve Hastalarin Gruplandirilmasi

Hastalar 24-28. gebelik haftasinda uygulanan OGTT sonucuna gore
gestasyonel diyabeti olan ve gestasyonel diyabete sahip olmayan olarak gruplara
ayrilmistir. Hastalarin tiimiiniin 34 -37. gebelik haftasinda yapilan ultrasonografik
inceleme ile fetal morfolojik verileri alinmistir. Ayni1 zamanda umblikal arter, orta
serebral arter, duktus venosus Doppler Olgiimleride kayit altina alinmistir.

Morfolojik veriler B-mod goriintiileme ile alinmisgtir.

Morfolojik verileri mitral ve trikiispit kapak 6l¢timleri, sag ve sol ventrikiil

diyastol sonu o6l¢iimii (EDD), sag ve sol ventrikiil diyastolik longitudinal
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uzunlugu (base-apex), sag ve sol ventrikiiler alan, inferior vena kava, pulmoner
kapak, ana pulmoner arter, sag ve sol pulmoner arterler ve duktus arteriosus, aort
kapag1, ¢ikan ve inen aort Ol¢iimleri, sistol ve diyastolde interventrikiiler septum
kalinligi, LV ve RV sferisite indeksi olusturmaktadir.

Calismamizda gestasyonel diyabete sahip ve gestasyonel diyabete sahip
olmayan 34-37. gebelik haftasinda 87 gebede, transabdominal USG’de fetiisiin
kardiyak morfometrik 6l¢iimleri alinmistir. Biiyiikk damarlar ve arter kapaklari
sistolde, atriyoventrikiiler kapaklar ve ventrikiiler bosluklar diyastolde Ol¢iildii.
Olgiimler i¢ kenardan i¢ kenara alindi. Sol ve sag ventrikiiler base-apex boyutu,
aniiliis seviyesinin ortasindan diyastol sonunda apikal endokardiyuma kadar
olgtildii (maksimal uzunluk)[60]. Mitral ve trikiispit kapak ¢ap1, diyastol sonunda
ilgili atriyoventrikiiler kapak seviyesinden elde edildi [61] (Sekil 12). Sag ve sol
ventrikiil diyastol sonu 6l¢iimii (EDD) ilgili kapak seviyesinin altindan yapildi
(Sekil 11).

RV ve LV alam diyastol sonunda papiller kaslar dahil endokardiyal sinir
izlenerek olgtildi. Aort (Ao) ve pulmoner kapak ¢api (i¢ kenardan i¢ kenara) sistol
sonunda alindi. Duktus arteriosus, oblik kisa eksen goriiniimiinde en genis sistolik
cap olustugunda ol¢iildii. Inferior vena cava diyafram seviyesinde, asendan ve
desendan aorta longitudinal eksende sistolde olgiildi (Sekil 13). LV ve RV
sferisite indeksi; EDD ve her bir ventrikiil igin end diyastolik longitudinal boyuta
(base-apex) boliinerek elde edildi. PW Doppler teknigi, diyastolik ve sistolik
fonksiyonun degerlendirilmesi igin kullanilmistir. Umblikal arter doppler
Olgtimleri serbest korddan, insonasyon agisi <30 derece, fetal solunum
olmadiginda alindi. Umblikal arter S/D ve PI degerleri kaydedildi. MCA doppler

Olclimii, talamus ve sfenoid kemik kanatlarinin gorildiigii aksiyal kesitte Willis
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poligonu izlendikten sonra proksimal iigte birlik kismindan insonasyon agis1 0’a
yakin olacak sekilde kaydedildi (Sekil 10). Duktus venozus doppler 6l¢iimii, 2D
gorlintiillemede vena umblicalis’in batin i¢indeki kismiyla v. cava inferior’un sol
tarafi arasindaki baglantinin goriilmesiyle damar yeri saptandiktan sonra
kaydedildi. Ventrikiiler duvar kalinhig1 ve IVS 6l¢iimii gebelik yas1 ortalamasinin

2SD iizerinde oldugunda kardiyak hipertrofi lehine degerlendirilmistir.

26.10.2020 10:41:50 AM M 1 ‘ 15.0em / l.

Sekil 10. MCA Doppler 6l¢iimii
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RV-Inl  2.60c
Zs-BPD

Zs-FL

Zs-GA

LV-Inl

Zs-BPD

Zs-Fl

Z5-GA 0.7C

Sekil 11. Fetal kardiyak dort kadran kesitinde sag ve sol ventrikiil EDD (end
diastolic diameter), sag ve sol ventrikiil base-apex 6l¢iimleri

Sekil 12. Fetal kardiyak dort kadran kesitinde atriyoventrikiiler kapak (Trikiispit
ve Mitral) dlgtimleri
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Sekil 13. A) Pulmoner kapak, ana, sag ve sol pulmoner arterleri gosteren kisa
eksen goriinlimii B) Asendan ve desendan aortay1 gosteren arkus aorta goriiniimii

3.3 istatiksel Analiz

Calismanin power analizi G.power.3.0.10. programi ile hesaplanmistir.
Effect size (d)=0,76 alfa error=0,05 kabul edilerek hesaplanan power %94 olarak
bulunmustur. Verilerin degerlendirilmesi, SPSS for Windows 22.0, (Statistical
Package of Social Science) paket programi kullanilarak istatistiksel olarak analiz
edildi. Tamimlayic1 istatistikler hasta sayisi, ylizde ve normal dagilima uyan
sayisal veriler icin ortalama + standart sapma , normal dagilima uymayan sayisal
veriler icin medyan ve g¢eyrekler acikligi degerleri olarak sunulmustur.
Ornekleme alacagimiz siirekli sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontem olarak Kologorov-
Smirnov testi kullanlarak degerlendirilmistir. Kategorik degiskenler igin
Pearson’un korelasyon testi ve karsilastirma icin Ki-kare veya Fisherin kesin
sonuglu olasilik testi kullanilarak degerlendirildi. Bagimsiz iki grup arasinda
normal dagildigi belirlenen degiskenler, Indipendent samples t-test ile normal
dagilim gostermedigi belirlenen tiim parametreler Mann Whitney U testi ile

karsilagtirilmistur. Bagimsiz iic grup arasinda normal dagildigi belirlenen
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degiskenler, One-Way ANOVA testi ile normal dagilim gostermedigi belirlenen
tiim parametreler Kruskal-Wallis testi ile karsilastirilmistur. Ug bagimsiz grup
arasinda anlaml farkliligin hangi gruplar arasinda oldugunu belirlemek {izere post
hoc analiz yapilmistir. Varyanslarin homojen dagilip dagilmadig1 Levene testi ile
belirlenmistir. Elde edilen sonuglara gore verilerin istatistiksel anlamlilik degeri
p<0,05 olarak kabul edilmistir. Tiim ¢oklu karsilastirmalarda Tip I hatay1 kontrol

edebilmek i¢in Bonferroni diizeltmesi yapilmistir.
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4. BULGULAR

Arastirmaya toplam 87 hasta dahil edilmistir. Bunlarin 22 tanesi diyet ile
regiile GDM, 24 tanesi insiilin ile regiile GDM ve 41 tanesi kontrol hasta grubunu
olusturmaktadir. Ortalama yas kontrol grubunda 31,1+3,12, diyet ile regiille GDM
grubunda 31,27+5,23, insiilin ile regiille GDM grubunda 31,92+5,3 idi (p=0,764).
Gruplarin median gravida sayilar1 kontrol grubunda 2 (min 1, max 4), diyet ile
regiile GDM grubunda 2 (min 1 ,max4) ve insiilin ile regiile GDM grubunda 2
(minl ,max6) idi ve gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi

(p=0,064).

Gruplarin ¢aligma amacghh USG ile fetal kardiyak morfometri
degerlendirilmesindeki  gestasyonel haftalarinin  median degerleri  kontrol
grubunda 35,1 (min34, max37) , diyet ile regiile GDM grubunda 35,6 (min33,4 ,

max37) ve insiilin ile regiile GDM grubunda 34,4 (min34, max37) idi ( p=0,464)

Sezaryen ile dogum kontrol grubunda 15 (%33,3), diyet ile regiile GDM
grubunda 14 (%63,6) ve insiilin ile regiile GDM grubunda 16 (%66,7) idi ve
gruplar arasinda istatiksel olarak anlaml fark izlenmistir (p=0,028). Bu anlaml
fark ozellikle kontrol ve diyet ile regiile GDM grubu arasinda (p=0,042 ) ve
kontrol grubu ile insiilinle regiile GDM grubu arasinda (p=0,020) izlenmistir. C/S
oranlar1 arasinda diyet ile regiile ve insiilin ile regiile GDM gruplar1 arasinda

istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,838).

C/S endikasyonlar1 kontrol grubunda; elektif (%33,3), miikerrer (%46,7) ,
CPD ( %13,3) ve makrozomi (%6,7) , diyet ile regiile GDM grubunda; elektif

(%28,6) , miikerrer (%35,7) , akut fetal distres (%7,1) , kord prolapsusu (%7,1) ,
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makrozomi (%21,4), insiilin ile regiille GDM grubunda; elektif (%18,7), miikerrer
(9%56,2), akut fetal distres (%12,5), gecirilmis uterin cerrahi (%6,3) , prezentasyon

anomalisi (%6,3) olarak belirlenmistir.

Hastalarin 24-28. gestasyonel haftalar arasinda bakilan HbA;. diizeyleri
kontrol grubunda % 4,85+0,26 , diyet ile regiille GDM grubunda %5,234+0,43 ve
instilin ile regliile GDM grubunda %5,32+0,39 olarak belirlenmis ve gruplar
arasinda istatiksel olarak ileri bir derecede anlamli bir fark izlenmistir (p=<0,001)
. HbA;; diizeyine gruplar arasi degerlendirme yapildiginda ise kontrol grubu ile
diyetle regiille GDM grubu arasinda (p=0,002) ve kontrol grubu ile insiilin ile
regiile GDM grubu arasinda anlamli bir fark saptanmis (p=<0,001) fakat diyet ile
regiile ve insiilin ile reglile GDM gruplar1 arasinda istatiksel olarak anlamli bir

fark izlenmemistir (p=0,750) .

Gruplarin ortalama dogum haftalari kontrol grubunda 38,4+1,07, diyet ile
regiile GDM grubunda 38,11+1,07 ve insiilin ile regiile GDM grubunda 37,5+1,11
olup gruplar arasinda anlamli istatistiksel fark izlenmemistir (p=0,004). Kontrol
ve insiilin ile regiile GDM grubu arasinda dogum haftalar1 acisinda istatiksel
olarak anlamli fark (p=0,003) izlenmesine ragmen kontrol ve diyet ile regiile
GDM grubu arasinda(p=0,474) ve diyet ve insiilin ile regiile GDM grubu

arasinda(p=0,139) anlaml fark izlenmemistir.

Gruplarin median dogum agirliklar1 sirastyla kontrol grubunda 3150 gr
(min 2575 gr, max 4075 gr) ,diyet ile regiille GDM grubunda 3170 gr (min 2510 gr
,max 4626 gr) ve insiilin ile regiile GDM grubunda 3105 gr (min 2405 gr ,max
3700 gr) olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmemistir (p
=0,227).
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Yenidoganlarin 1. dk APGAR skoru median degerleri, kontrol grubunda 9
(min 6, max9), diyet ile regiille GDM grubunda 9 (min 7, max9) ve insiilin ile
regiile GDM grubunda 9 (min 8, max9) olup gruplar arasinda istatiksel olarak

anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,362).

Yenidoganlarin 5. dk APGAR skoru median degerleri, kontrol grubunda
10 (min 8, max 10), diyet ile regiile GDM grubunda 10 (min 8, max 10) ve insiilin
ile regiile GDM grubunda 10 (min 8, max10) olup gruplar arasinda istatiksel

olarak anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,729).

Yenidogan yogun bakim ihtiyact kontrol grubunda 11 (%26,8) hastada,
diyet ile regiile GDM grubunda 6 (%27,3) ve insiilin ile regiile GDM grubunda 8
(%33,3) hastada mevcuttu ve gruplar arasinda anlaml fark izlenmedi (p=0,842).
Yenidogan hipoglisemisi kontrol grubunda 7 (%17,1) hastada, diyet ile regiile
GDM grubunda 7 (%31,8) ve insiilin ile regiile GDM grubunda 6 (%25) hastada
mevcuttu ve gruplar arasinda anlamli fark izlenmedi (p=0,400). Yenidogan
hiperbiliriibinemisi kontrol grubunda 13(%31,7) hastada, diyet ile regiile GDM
grubunda 4 (%18,2) ve insiilin ile regile GDM grubunda 6 (%25) hastada
mevcuttu ve gruplar arasinda anlamli fark izlenmedi (p=0,501). Calismamizda

hi¢bir grupta fetal mortalite izlenmemistir (Tablo 3).
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Grafik 1. HbA;; diizeyinin ‘nin gruplara gore ortalama degerleri
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Tablo 3. Calisma grubunun genel 6zellikleri

Diyet ile regiile Insiilin ile Kontrol P
GDM(n=22) regiile (n=41)
GDM(n=24)
Maternal yas (mean+SD) 31,274+5,23 31,9245.3 31,1043,12 0,764
Gestasyonel hafta 35,6(33,4-37) 34,4(34-37) 35,1(34-37) 0,464
(median,min-max)
C/S n (%) 14 (%63,6) 16 (%66,7) 15 (%33,3) 0,028
0,042°
0,020"
0,838y
HbA,; (%) 5,23+0,43 5,32+0,39 4,85+0,26 <0,001
(mean=SD) 0,002"
<0,001"
0,750"
Dogumda gebelik haftasi 38,11+1,07 37,5+1,11 38,4+1,07 0,004
(mean=SD) 0,474*
0,003
0,139"
Dogum agirh (gr) 3170 3105 3150 0,227
(median,min-max) (2510-4626) (2405-3700) | (2575-4075)
Apgar 1. dk 9(7-9) 9(8-9) 9(6-9) 0,362
(median,min-max)
Apgar 5. dk 10(8-10) 10(8-10) 10(8-10) 0,729
(median,min-max)
Gravida 2(1-4) 2(1-6) 2(1-4) 0,064
(median,min-max)
Yenidogan yogun bakim 6(%27,3) 8(%33,3) 11(%26,8) 0,842
ihtiyaci
Yenidogan hipoglisemi 7 (%31,8) 6 (%25) 7 (%17,1) 0,400
Yenidogan 4 (%18,2) 6 (%25) 13(%31,7) 0,501
hiperbiliriibinemi
Fetal mortalite - - -
C/S endikasyonu
Elektif 4 (%28,6) 3 (%18,7) 5 (%33,3)
Miikerrer 5 (%35,7) 9 (%56,2) 7 (%46,7)
Akut fetal distres 1 (%7,1) 2 (%12,5) 0
Kord Prolapsusu 1(%7,1) 0 0
CPD 0 0 2 (%13,3)
Gegirilmis uterin cerrahi |0 1 (%6,3) 0
Makrozomi 3 (%21,4) 0 1 (%6,7)
Prezentasyon anomalisi 0 1 (%6,3) 0

“Kontrol ve diyet ile regiille GDM grubu verilerinin karsilastirilmasi, ” Kontrol ve
insiilin ile regiile GDM grubu verilerinin karsilastirilmas1 "Diyet ile regiile GDM
ve insiilin ile regiile GDM grubu verilerinin karsilastirilmasi
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Umblikal arter Doppler S/D degerleri kontrol grubunda 2,55+0,58 ,diyet
ile regile GDM grubunda 2,36+0,41 ve insiilin ile regile GDM grubunda
2,44+0,34 olarak izlenmis ve gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p=0,339). Umblikal arter Doppler Pl degerleri kontrol grubunda
0,88+0,12, diyet ile regiile GDM grubunda 0,84+0,16 ve insiilin ile regiille GDM
grubunda 0,88+0,14 olarak izlenmis ve gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
fark saptanmamistir (p=0,525). MCA Doppler Pl degerleri kontrol grubunda
1,59+0,37 ,diyet ile regiile GDM grubunda 1,63+0,47 ve insiilin ile regiille GDM
grubunda 1,78+0,48 olarak izlenmis ve gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
fark saptanmamustir (p=0,238). Duktus venosus Doppler Pl median degerleri
kontrol grubunda 0,45 ,diyet ile regiile GDM grubunda 0,45 ve insiilin ile regiile
GDM grubunda 0,44 olarak izlenmis ve gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
fark saptanmamistir (p=0,850). MCA PSV MoM median degerleri gruplar

arasinda benzer izlenmistir (p=0,846) (Tablo 4).

Tablo 4. Doppler verileri

Diyet ile Insiilin ile Kontrol P
regiile regiile (n=41)
GDM(n=22) GDM(n=24)
Umblikal arter S/D | 2,36+0,41 2,44+0,34 2,55+0,58 0,339
(mean+SD)
Umblikal arter Pl 0,84+0,16 0,88+0,14 0,88+0,12 0,525
(mean+SD)
MCA PI 1,63+0,47 1,78+0,48 1,59+0,37 0,238
(mean+SD)
Duktus venosus P1 | 0,45(0,20/ 0,44 (0,18/0,73) | 0,45(0,35/0,58) | 0,850
(median, IQR) 0,86)
MCA PSV MoM 0,96(0,86/1,02) | 0,92(0,86/1,01) | 0,91(0,85/1,01) | 0,846
(median, IQR)
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Fetal kardiyak ultrasonografik degerlendirme tiim gebelere 34. ve 37.
gebelik haftalar1 arasinda yapildi. Trikiispit kapak Z skoru diyet ile regiille GDM
grubunda -0,89+1,13 ,insiilin ile regile GDM grubunda -0,98+1,39 kontrol
grubunda ise -0,48+0,91 olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p=0,162) (Tablo 5). Kontrol grubu ile tim GDM grubu
karsilastirildiginda trikiispit kapak Z skoru iki grup arasinda benzer bulunmustur

(p=0,054).

Mitral kapak Z skoru diyet ile regiile GDM grubunda -0,65+1,05, insiilin
ile regiile GDM grubunda -0,69+1,33, kontrol grubunda ise 0,27+78 bulunmus ve
gruplar arasinda istatiksel olarak ileri derecede anlamli bir fark izlenmistir
(p=<0,001). Gruplar arasi degerlendirmede hem diyet ile regiille GDM grubunda
hem de insiilinle regiile GDM grubunda mitral kapak Z skoru kontrol grubuna
kiyasla belirgin olarak farkli bulunmustur (sirasiyla p=0,003, p=0,001 ). Diyet ile
regiile GDM grubuyla insiilin ile regiile GDM grubu arasinda mitral kapak Z
skoru agisindan anlamli fark saptanmamistir (p=0,995). Mitral kapak Z skoru
kontrol ve GDM gruplar1 arasinda da istatiksel olarak ileri derecede farkl

izlenmistir (p=<0,001)(Tablo 6).

Sag ventrikiil EDD Z skoru o6lgiimleri kiyaslandiginda kontrol grubunda -
0,33+0,83 ,diyet ile regiile GDM grubunda -1,01£1,06 ve insiilin ile regiille GDM
grubunda -1,13+1,08 olarak bulunmus ve gruplar arasi istatiksel olarak anlaml
fark izlenmistir (p=0,002). Sag ventrikiil EDD Z skoru hem diyet ile regiile GDM
grubunda (p=0,024) hem de insiilin ile regiile GDM grubunda kontrol grubuna
kiyasla istatiksel olarak farkli saptanmistir (p=0,005). Fakat diyet ile regiile GDM

ve insiilin ile regiile GDM gruplari arasinda fark yoktur (p=0,906). Sag ventrikiil
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EDD Z skoru kontrol ve GDM gruplar1 arasinda istatiksel olarak ileri derecede

farkli izlenmistir (p=0,001).

Sol ventrikiil EDD Z skoru median degeri kontrol grubunda 0,23 ; diyet ile
regiile GDM grubunda -1,08 ve insiilin ile regiile GDM grubunda -0,84 olup
gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmistir (p=<0,001). Sol
ventrikiil EDD Z skoru; kontrol ve diyet ile regiile GDM (p=<0,001) , kontrol ve
insiilin ile regiile GDM (p=0,007) gruplarn arasinda farkli izlenmistir fakat diyet
ile regiile GDM ve insiilin ile regiile GDM gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark izlenmemistir (p=1,000).Sol ventrikiil EDD Z skoru iki grup arasinda
kiyaslandiginda kontrol ve GDM gruplari arasinda istatiksel olarak ileri derecede

farkl1 izlenmistir (p=<0,001).

Sag ventrikiil base-apex Z skoru kontrol grubunda-1,21+0,61; diyet ile
regiile GDM grubunda -1,57+1,67 ve insiilin ile regile GDM grubunda -
1,86+1,13 olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmemistir
(p=0,075) fakat kontrol ve insiilin ile regiile GDM grubu arasinda anlamli fark
saptanmistir (p=0,043). Ayrica kontrol ve GDM grubu arasinda sag ventrikiil

base-apex Z skoru agisindan anlamli fark saptanmistir (p=0,030).

Sol ventrikiil base-apex Z skoru kontrol grubunda -1,15+0,73; diyet ile
regile GDM grubunda -1,91+1,55 ve insiilin ile regiile GDM grubunda -
2,12+1,38 olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir
(p=0,003). Sol ventrikiil base-apex Z skoru, kontrol ve insiilin ile regiille GDM
grubu arasinda farklidir (p=0,010) fakat kontrol ve diyet ile regiille GDM grubu

arasinda anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,115). Sol ventrikiil base-apex Z skoru
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kontrol ve GDM gruplan istatiksel olarak ileri derecede farkli izlenmistir

(p=0,001).

Sag ventrikiil alan Z skoru kontrol grubunda -0,88+0,58; diyet ile regiile
GDM grubunda -1,35+1,15 ve insiilin ile regiille GDM grubunda -1,57+0,83 olup
ticlii grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,005). Ayrica
kontrol ve GDM grubu kiyaslamasinda sag ventrikiil alan Z skoru benzer sekilde
farkli izlenmistir (p=0,001) Sag ventrikill alan Z skoru, kontrol ve insiilin ile

regiile GDM grubu arasinda istatiksel olarak farklidir (p=0,003) .

Sol ventrikiil alan Z skoru kontrol grubunda -1,24+0,45; diyet ile regiile
GDM grubunda -1,78+1,34 ve insiilin ile regiile GDM grubunda -1,88+1,37 olup
gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,031). Sol
ventrikiil alan Z skoru, kontrol ve insiilin ile regile GDM grubu arasinda
istatistiksel olarak farklidir (p=0,046) fakat diger gruplar arasinda anlaml bir fark
izlenmemistir . Sol ventrikiil alan Z skoru agisindan kontrol ve GDM gruplari

arasindaki fark istatiksel olarak anlamli izlenmistir (p=0,007).

Aort kapak Z skoru median degeri kontrol grubunda -0,42, diyet ile regiile
GDM grubunda 0,19 ve insiilin ile regiile GDM grubunda -0,37 olup gruplar
arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,552). Kontrol ve
GDM grubu, aort kapak Z skoru agisindan degerlendirildiginde de aralarinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,990).

Pulmoner kapak Z skoru median degeri kontrol grubunda 0,38, diyet ile
regiile GDM grubunda 0,29 ve insiilin ile regiile GDM grubunda 0,52 olup gruplar

arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,848). Kontrol ve
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GDM grubu; pulmoner kapak Z skoru agisindan degerlendirildiginde de anlamli
fark saptanmamistir (p=0,566). Ana pulmoner arter Z skoru kontrol grubunda
0,03+0,91, diyet ile regiile GDM grubunda -0,01+0,75 ve insiilin ile regiile GDM
grubunda 0,16+0,59 olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark
izlenmemistir (p=0,738). Kontrol ve GDM grubu; ana pulmoner arter Z skoru ve
acisindan degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir
(p=0,816). Sag pulmoner arter Z skoru; kontrol grubunda 0,38+0,81, diyet ile
regiile GDM grubunda -0,07+1,09 ve insiilin ile regiile GDM grubunda 0,15+0,77
olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,143).
Kontrol ve GDM grubu sag pulmoner arter Z skoru (p=0,074) agisindan
degerlendirildiginde anlamli fark saptanmamistir. Sol pulmoner arter Z skoru;
kontrol grubunda 0,77+0,64, diyet ile reglile GDM grubunda 0,68+0,78 ve insiilin
ile regile GDM grubunda 0,54+0,80 olup gruplar arasinda istatiksel olarak
anlaml bir fark izlenmemistir (p=0,485). Kontrol ve GDM grubu; sol pulmoner
arter Z skoru (p=0,306) acisindan degerlendirildiginde gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Duktus arteriosus Z skoru kontrol grubunda 0,20+0,61, diyet ile regiile
GDM grubunda -0,02+1,48 ve insiilin ile regiille GDM grubunda 0,30£1,55 olup
gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,731).
Kontrol ve GDM grubu; duktus arteriosus Z skoru agisindan degerlendirildiginde
de benzer sekilde fark saptanmamustir (p=0,413). Inferior vena cava (IVC) Z
skoru kontrol grubunda 0,27+0,98, diyet ile regiile GDM grubunda 0,61£1,00 ve

insiilin ile regiile GDM grubunda 0,47+1,23 olup gruplar arasinda istatiksel olarak
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anlaml bir fark izlenmemistir (p=0,477). Kontrol ve GDM grubunda IVC Z skoru

Olgtimleri arasinda fark yoktur (p=0,257).

Asendan aorta Z skoru kontrol grubunda -0,16+0,91, diyet ile regiile GDM
grubunda -0,89+1,22 ve insiilin ile regiile GDM grubunda -1,09+1,33 olup gruplar
arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmistir (p=0,003). Kontrol ve diyet
ile regiile GDM (p=0,048), kontrol ve insiilin ile regiile GDM (p=0,012) arasinda
anlaml istatistiksel fark izlenirken diyet ile regiile GDM ve insiilin ile regiile
GDM arasinda (p=0,856) fark izlenmemistir. Iki grup karsilastirilmasinda kontrol

ve GDM grubunda asendan aorta Z skoru farkli saptanmistir (p=0,001).

Desendan aorta Z skoru kontrol grubunda 0,39+0,90, diyet ile regiile GDM
grubunda -0,32+0,86 ve insiilin ile regiile GDM grubunda -0,14+1,1 olup gruplar
arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark izlenmistir (p=0,010). Kontrol ve diyet
ile regiile GDM (p=0,015) arasinda anlamli istatistiksel fark izlenirken kontrol ve
insiilin ile regiile GDM(p=0,078) ve diyetle regiile GDM ve insiilinle regiile
GDM arasinda (p=0,797) fark izlenmemistir. Kontrol ve GDM grubu; desendan
aorta Z skoru acisindan degerlendirildiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmistir (p=0,003).

Interventrikiiler septum (IVS) sistol faz degeri kontrol grubunda
2,79+0,47, diyet ile regiile GDM grubunda 4,59+1,57,insiilin ile regiile GDM
grubunda 4,4441,38 idi ve gruplar arasinda istatiksel olarak ileri derecede anlamli
bir fark izlenmistir (p=<0,001). Gruplar aras1 degerlendirmede IVS sistol faz
degeri hem diyet ile regiille GDM (p=<0,001) hem de insiilinle regiile GDM

(p=<0,001) grubunda kontrole gore farkli izlenmistir. IVS sistol ve diastol faz
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degeri GDM grubunda kontrol grubuna kiyasla belirgin kalin izlenmistir. (sirasiyla

p=<0,001 , p=<0,001).

IVS diastol faz degeri kontrol grubunda 2,57+0,41, diyet ile regiile GDM
grubunda 3,91+1,48,insiilin ile regiile GDM grubunda 3,81+1,11 idi ve gruplar
arasinda istatiksel olarak ileri derecede anlamli bir fark izlenmistir (p=<0,001).
Gruplar aras1 degerlendirmede IVS diastol faz degeri, diyet ile regile GDM
(p=0,004) ve insiilinle regiile GDM (p=0,002) grubunda kontrol grubuna kiyasla
istatistiksel olarak farkli izlenmistir. Diyet ile regiille GDM grubu ve insiilin ile
regile GDM grubu arasinda IVS diastol faz degeri arasinda anlamli fark

saptanmamustir (p=0,973).

Sag ventrikiil sferisite indeksi kontrol grubunda 1,58+0,32 , diyet ile
regiille GDM grubunda 1,56+0,31 , insiilin ile regiile GDM grubundal,56+0,23

olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p=0,951).

Kontrol grubu ve GDM grubu arasinda sag ventrikiil sferisite indeksi ve
sol ventrikiil sferisite indeksi karsilastirildiginda iki grup arasinda istatiksel olarak
anlamli fark saptanmamustir (sirasiyla p=0,751, p=0,200). Sol ventrikiil sferisite
indeksi; kontrol grubunda 1,71+0,27, diyet ile regiile GDM grubunda 1,8340,36,
insiilin ile regiile GDM grubunda 1,77+0,38 olup gruplar arasinda istatiksel olarak

anlamli fark saptanmamistir (p=0,376).

Calismamizda kardiyak Z skoru degerlendirmesinin yanisira Olglim
degerleri degerlendirilmis, gruplar arasinda karsilastirilmis ve sonuglari Tablo 7
ve Tablo 8’de 0zetlenmistir. Buna gore Z skor sonuclarina benzer olarak GDM

grubunda kontrol grubuna kiyasla mitral kapak cap1 (p=0,001) , sag ve sol
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ventrikiil diyastol sonu ( sirasiyla p=0,001, p=<0,001) ile sag ve sol ventrikiil
base-apex oOl¢timleri (sirasiyla p=0,011, p=<0,001) belirgin daralmis ,sag ve sol
ventrikiil alan azalmistir (sirasiyla p=0,002, p=0,035). Asendan aorta (p=0,001) ve
desendan aorta c¢aplar1 (p=0,002) GDM grubunda kontrole kiyasla belirgin

daralmis olarak izlenmistir.

Her iki ventrikiil duvar kalinlik &lgiimleri de degerlendirilmis olup sag
ventrikiil duvar kalinligr median degeri diyet ile regiille GDM grubunda 4,10 ,
instilin ile regiile GDM grubunda 4,00 olarak bulunmustur ve her iki grup, sag
ventrikiil duvar kalinligi 3,33 olan kontrol grubundan istatistiksel olarak farkli
bulunmustur (sirastyla p=<0,001 ,p=<0,001) . Sol ventrikiil duvar kalinlig1 median
degeri ise diyet ile regiile GDM grubunda 3,51, insiilin ile reglile GDM grubunda
3,76 olarak bulunmus ve her iki grup, sol ventrikiil duvar kalinligi 3,12 olan
kontrol grubundan istatistiksel olarak farkli bulunmustur (sirasiyla p=0,007
,p=<0,001) GDM’ye sahip tiim gebelerle kontrol grubu kiyaslandiginda da GDM
grubunda hem sag ventrikiil duvar kalinligi hem de sol ventrikiil duvar kalinlig

belirgin artmis olarak bulunmustur (sirasiyla p=<0,001, p=<0,001)
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Tablo 5. iki bagimsiz grup arasinda fetal kardiyak Z skorlar1 karsilastiriimasi

GDM Kontrol P
(n=46) (n=41)
Trikiispit kapak Z skoru | -0,94+1,26 -0,48+0,91 0,054
(mean+SD)
Mitral kapak Z skoru -0,67+1,19 0,27+0,78 <0,001
(mean£SD)
RVEDD Z skoru -1,08+1,06 -0,33+0,83 0,001
(mean=SD)
LVEDD Z skoru -0,98 0,23 <0,001
(median, IQR) (-1,73/-0,14)) (-0,37/0,51)
Sag ventrikiil base-apex | -1,72+1,40 -1,21+0,61 0,030
Z skoru(mean+SD)
Sol ventrikiil base-apex -2,02+1,45 -1,15+0,70 0,001
Z skoru(mean+SD)
Sag ventrikiil area Z -1,47+0,99 -0,88+0,58 0,001
skoru(mean+SD)
Sol ventrikiil area Z -1,83+1,35 -1,244+0,45 0,007
skoru(mean+SD)
Aort kapak Z skoru -0,03 -0,42 0,990
(median, IQR) (-1,11/0,43) (-0,83/0,16)
Pulmoner kapak Z 0,43 0,38 0,566
skoru(median, IQR) (-0,15/1,38) (-1,01/1,12)
Ana pulmoner arter Z 0,07+0,67 0,03+0,91 0,816
skoru(mean+SD)
Sag pulmoner arter Z 0,04+0,93 0,38+0,81 0,074
skoru(mean+SD)
Sol pulmoner arter Z 0,61+0,79 0,77+0,64 0,306
skoru(mean+SD)
Duktus arteriosus Z 0,00+1,50 0,20+0,61 0,413
skoru(mean+SD)
IVC Z skoru 0,53+1,21 0,27+0,98 0,257
(mean+SD)
Asendan aorta Z skoru -1,00+1,27 -0,16+0,91 0,001
(mean=SD)
Desendan aorta Z -0,23+0,99 0,39+0,90 0,003
skoru(mean+SD)
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Tablo 6. Ug bagimsiz grup arasinda fetal kardiyak Z skorlar1 karsilastirilmast

Diyet ile regiile Insiilin ile Kontrol P
GDM(n=22) regiile (n=41)
GDM(n=24)
Trikiispit kapak Z -0,89+1,13 -0,98+1,39 -0,48+0,91 0,162
skoru (meanSD)
Mitral kapak Z skoru | -0,65+1,05 -0,69+1,33 0,27+78 <0,001
(mean+SD) 0,003"/0,001%/0,995"
RVEDD Z skoru -1,01£1,06 -1,13+1,08 -0,33+0,83 0,002
(mean=SD) 0,024%/0,005" /0,906
LVEDD Z skoru -1,08 -0,84 0,23 <0,001
(median, IQR) (-1,47/0,39) (-2,36/0,23) (-0,37/0,51) | <0,001%0,007"/1,000
Y
Sag ventrikiil base- -1,57+1,67 -1,86+1,13 -1,2140,61 0,075
apex Z skoru 0,719%0,043%/0,872"
(mean+SD)
Sol ventrikiil base- -1,91+1,55 -2,12+1,38 -1,15+0,73 0,003
apex Z skoru 0,115%0,010%/0,951"
(mean=SD)
Sag ventrikiil areaZ | -1,35+1,15 -1,57+0,83 -0,88+0,58 0,005
skoru (mean+SD) 0,199%0,003"/0,742"
Sol ventrikiil area Z -1,78+1,34 -1,88+1,37 -1,24+0,45 0,031
skoru (meanSD) 0,125%0,046"/0,937"
Aort kapak Z skoru 0,19 -0,37 -0,42 0,552
(median,IQR) (-0,96/0,64) (-1,16/0,43) (-0,83/0,16)
Pulmoner kapak Z 0,29 0,52 0,38 0,848
skoru (-0,63/1,53) (0,16/1,29) (-1,01/ 1,12)
(median, IQR)
Ana pulmoner arter Z | -0,01+0,75 0,16+0,59 0,03+£0,91 0,738
skoru (meanSD)
Sag pulmoner arter Z | -0,07+1,09 0,15+0,77 0,38+0,81 0,143
skoru
(mean=SD)
Sol pulmoner arter Z | 0,68+0,78 0,54+0,80 0,77+0,64 0,485
skoru
(mean+SD)
Duktus arteriosus Z -0,02+1,48 0,30+1,55 0,20+0,61 0,731
skoru(mean=SD)
IVC Z skoru 0,61£1,00 0,47+1,23 0,27+0,98 0,477
(mean+SD)
Asendan aorta Z -0,89+1,22 -1,09+1,33 -0,16+0,91 0,003
skoru (mean+SD) 0,048%/0,012"/0,856"
Desendan aorta Z -0,32+0,86 -0,14+1,1 0,39+0,90 0,010
skoru (meanSD) 0,015%/0,078"/0,797"

“Kontrol ve diyet ile regiile GDM grubu verilerinin karsilastiriimasi, ” Kontrol ve
insiilin ile regiile GDM grubu verilerinin karsilastirilmasi ¥ Diyet ile regiile GDM
ve inslilin ile reglile GDM grubu verilerinin karsilagtirilmasi

48




Tablo 7. iki bagimsiz grup arasinda fetal kardiyak yapisal bulgularm

karsilastirilmasi
GDM Kontrol P
(n=46) (n=41)
Trikiispit kapak (cm) (mean+SD) 1,10+0,19 1,15+0,16 0,146
Mitral kapak (cm)(mean+SD) 1,03+0,17 1,14+0,12 0,001
RVEDD (cm) 1,29 1,42 0,001
(median, IQR) (1,14/1,4) (1,27/1,60)
LVEDD (cm) (mean+SD) 1,21+0,23 1,40+0,16 <0,001
Sag ventrikiil base-apex (cm) (mean+SD) | 2,02+0,39 2,19+0,20 0,011
Sol ventrikiil base-apex (cm) 2,12+0,37 2,37+0,25 <0,001
(mean=SD)
Sag ventrikiil area 2,11 2,68 0,002
(median, IQR) (1,77/2,72) (2,25/2,97)
Sol ventrikiil area 2,26 2,44 0,035
(median, IQR) (1,77/2,61) (2,25/2,67)
Aort kapak (cm) 0,59 0,56 0,990
(median, IQR) (0,52/0,63) (0,53/0,62)
Pulmoner kapak (cm)(mean+SD) 0,78+0,10 0,77+0,11 0,608
Ana pulmoner arter (cm) 0,81+0,09 0,81+0,12 0,976
(mean+SD)
Sag pulmoner arter (cm) (median, IQR) 0,41 0,44 0,059
(0,36/0,45) (0,36/0,47)
Sol pulmoner arter (cm) 0,42+0,07 0,43+0,05 0,480
(mean+SD)
Duktus arteriosus (cm) 0,45 0,44 0,765
(median, IQR) (0,33/0,57) (0,42/0,51)
IVC (cm) (mean+SD) 0,48+0,09 0,45+0,09 0,192
Asendan aorta (cm) (mean+SD) 0,59+0,09 0,66+0,09 0,001
Desendan aorta (cm) 0,58 0,62 0,002
(median, IQR) (0,56/0,63) (0,58/0,69)
VS sistol (cm) (mean+SD) 4,52+1,46 2,79+0,47 <0,001
IVS diastol (cm)(mean+SD) 3,87+1,31 2,57+0,41 <0,001
Sag ventrikiil sferisite indeksi (mean+SD) | 1,56+0,27 1,58+0,32 0,751
Sol ventrikiil sferisite indeksi (mean+SD) 1,80+0,37 1,71+£0,27 0,200
Sag ventrikiil duvar kalinhgi (mm) 4,00 3,33 <0,001
(median, IQR) (3,83/4,34) (3,02/3,65)
Sol ventrikiil duvar kalinhgi (mm) 3,59 3,12 <0,001
(median, IQR) (3,38/3,92) (2,98/3,32)
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Tablo 8. Ug bagimsiz grup arasinda fetal kardiyak yapisal bulgularm

karsilastirilmasi
Diyet ile regiile | Insiilin ile regiile | Kontrol P
GDM(n=22) GDM(n=24) (n=41)
Trikiispit kapak (cm) 1,11£0,18 1,09+0,20 1,15+0,16 0,323
(mean=SD)
Mitral kapak (cm) 1,04+0,19 1,02+0,17 1,14+0,12 0,004
(mean=SD) 0,035%/0,007%/0,904"
RVEDD (cm) 1,29 1,30 1,42 0,017
(median, IQR) (1,16/1,44) (1,12/1,44) (1,27/1,60) | 0,119%0,029/1,000"
LVEDD (cm) 1,20+0,18 1,22+0,27 1,40+0,16 <0,001
(meanSD) <0,001%/0,013%/0,965"
Sag ventrikiil base-apex 2,05+0,44 1,98+0,35 2,19+0,20 0,038
(cm) (mean=SD) 0,245%/0,038%/0,749"
Sol ventrikiil base-apex 2,16+0,39 1,98+0,35 2,37+0,25 0,002
(cm) (mean+SD) 0,076%/0,004%/0,770"
Sag ventrikiil area 2,17 2,05 2,68 0,004
(median, IQR) (1,87/2,73) (1,73/2,55) (2,25/2,97) | 0,151%0,004%/0,916"
Sol ventrikiil area 2,23 2,26 (1,79/2,74) 2,44 0,062
(median, IQR) (1,75/2,61) (2,25/2,67)
Aort kapak (cm) 0,60 0,56 (0,50/0,64) 0,56 0,568
(median, IQR) (0,54/0,63) (0,53/0,62)
Pulmoner kapak (cm) 0,79+0,11 0,77+0,10 0,77+0,18 0,828
(meanzSD)
Ana pulmoner arter 0,80-+0,10 0,81+0,81 0,81+0,12 0,937
(cm)(mean+SD)
Sag pulmoner arter (cm) 0,41 0,42 (0,37/0,45) 0,44 0,085
(median, IQR) (0,36/0,43) (0,36/0,47)
Sol pulmoner arter 0,43+0,74 0,41+0,71 0,43+0,56 0,458
(cm)(mean+SD)
Duktus arteriosus (cm) 0,42 0,46 (0,33/0,57) 0,44 0,864
(median, IQR) (0,39/0,54) (0,42/0,51)
IVC(cm)(mean+SD) 0,49+0,91 0,47+0,10 0,45+0,90 0,354
Asendan aorta (cm) 0,60+0,88 0,59+0,10 0,66+0,90 0,004
(meanSD) 0,039%/0,006"/0,861"
Desendan aorta 0,57 0,59 0,62 0,007
(cm)(median, IQR) (0,56/0,60) (0,54/0,65) (0,58/0,69) | 0,008%0,134%/1,000"
VS sistol (mm) 4,59+1,57 4,44+1,38 2,79+0,47 <0,001
(meanSD) <0,001%<0,001%/0,948"
VS diastol (mm) 3,91+1,48 3.81=1,11 2,57+0,41 <0,001
(meanSD) 0,004%0,002%/0,973"
Sag ventrikiil sferisite 1,56+0,31 1,56+0,23 1,58+0,32 0,951
indeksi (mean+SD)
Sol ventrikiil sferisite 1,83+0,36 1,77+0,38 1,71+0,27 0,376
indeksi (mean+SD)
Sag ventrikiil duvar 4,10 4,00 3,33 <0,001
kalinhg: (mm) (3,90/4,40) (3,80/4,30) (3,02/3,65) <0,001%<0,001%/1,000"
(median, IQR)
Sol ventrikiil duvar 3,51 3,76 3,12 <0,001
kalinhigi (mm) (3,29/3,72) (3,42/3,97) (2,98/3,32) | 0,007%<0,001%/0,280"

(median, IQR)

*Kontrol ve diyet ile regiile GDM grubu verilerinin karsilastirilmast, ¥ Kontrol ve
insilin ile reglile GDM grubu verilerinin karsilastirilmasi ¥ Diyet ile regiile GDM
ve insiilin ile regiile GDM grubu verilerinin karsilastiriimasi
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S5.TARTISMA

Gilinimiizde artan obezite orani ve degisen beslenme aligkanliklari ile
beraber gebelikte gestasyonel diyabet siklig1 artis gostermekte ve gelecekte hizhi
artisinl devam ettirecegi diisiiniilmektedir. Gestasyonel diyabetin bir¢ok fetal ve
maternal komplikasyonun risk faktorii olmasi ve fetal kardiyak degerlendirmenin
giiniimiizde artan kullanimi bu ikiliyi bilimsel arastirmalarin odaklarindan biri
haline getirmektedir. Literatiirde diyabetin sebep oldugu fetal kardiyak
malformasyonlar ¢ok c¢alisilmis olmasina ragmen, postnatal donemde de takibi
onem gosteren diyabetin fetal kardiyak morfometri ve fonksiyonlar iizerine olan
etkileri yakin dénemde irdelenmeye baslanmistir. Diyabetik gebelerde artmis
intrauterin fetal kayip orant mevcuttur ve durumun kardiyak degisiklikle ilgili
oldugu disiiniilmektedir [62]. Diyabetin fetal kardiyak morfometri ve
fonksiyonlar1 {izerine olan etkisinden baglica sorumlu tutulan mekanizma
intrauterin donemde hiperglisemiye bagl artan fetal insiilindir. Artan fetal insiilin,
fetal kalpte miyokardiyal protein, glikojen ve yag sentezini artirarak miyokardiyal
hiicrelerde hiperplazi ve hipertrofiye yol agmaktadir. Olusan miyokardiyal
hipertrofi degisen diizeylerde sistolik ve diyastolik fonksiyon kaybina neden
olmaktadir [63]. Hipertrofik myokard dokusu fetal hipoksiye daha duyarli hale
gelmektedir. Literatiirde yapilan caligmalar ¢ogunlukla genel olarak diyabetik
gebeler iizerinde yapilmistir, gestasyonel diyabet olgular1 ayr1 olarak
belirtilmemistir [63-65]. Artan gestayonel diyabet olgular ile birlikte gestasyonel
diyabete sahip anne fetiislerinin prenatal ve postnatal donemde takibi Onem
kazanmaktadir. Biz ¢calismamizda sadece gestasyonel diyabet olgularini dahil ettik

ve tedavi sekline gore de (diyet ve insiilin ile) gruplara ayirdik. Ekardiyografik
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degerlendirmeyi 34-37 haftalar arasinda diyabetin etkilerinin belirgin oldugu 3.
trimesterde yaptik. Literatiirde bir ilk olarak gestasyonel diyabetin kardiyak
morfometri lizerindeki etkisini; tim kardiyak biyometrik ol¢timler alarak, Z skoru
ile degerlendirdik ve gruplar arasinda belirli 6lgiim degerlerinin istatistiksel

anlamli oldugu gosterdik.

Kardiyak morfolojik verilere bakildiginda ¢alismamizda GDM grubunda
mitral kapak, RVEDD ,LVEDD ,sag ventrikiil base-apex ,sol ventrikiil base-apex
,sag ventrikiiler area , sol ventrikiiler area ,asendan aorta ve desendan aorta Z
skorlar1 kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak farkli izlenmistir. GDM
grubunda her iki ventrikiil duvar kalinligi artmis, interventrikuler septum hem
sistol hem de diyastolde kalin olarak bulunmustur. Alt grup incelemesinde mitral
kapak, RVEDD, LVEDD Z skoru kontrol grubuna kiyasla hem diyet ile regiile
GDM hem de insiilin ile regiile GDM grubunda farkli izlenmistir. Ayrica sag ve
sol ventrikiil duvar kalinligi, sistol ve diyastol IVS kalinligi kontrol grubuna
kiyasla hem diyet ile regiile GDM hem de insiilin ile regiile GDM grubunda farkl
izlenmistir. Sag ventrikiil base-apex , sol ventrikiil base-apex, sag ventrikiil area
ve sol ventrikiil area Z skor sonuglari ise sadece insiilin ile regiile GDM grubunda
kontrole kiyasla istatistiksel olarak farkli izlenmistir. Diyet ile regiile GDM ve
insiilin ile regiile GDM grubu arasinda hi¢bir 6lglim arasinda istatistiksel fark
izlenmemistir. Sonu¢ olarak GDM kalpte, normale kiyasla, hem sag hem sol
ventrikiilde duvar kalinliklarim1 artirmis, daha dar ve basik ventrikiil olugsmasina
sebep olmustur. Bu etkiler hem diyet hem de insiilinle kontrol altina alinan

olgularda benzerdir.
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Bu bulgular GDM’nin fetal kalp tizerine olan hipertrofik etkisini
belirlemek i¢in oldukga degerlidir. Biz ¢alismamizda 3.trimesterde, doguma yakin
Olctimler aldik ve GDM nin etkilerini belirlemeyi hedefledik. Kardiyak hipertrofi
bulgularini fetal donemde belirlemenin neonatal donem takibi agisindan 6nemli
oldugunu diisiinmekteyiz. Benzer sekilde degisik caligmalarda neonatal donemde
hiperinsiilineminin neden oldugu kardiyak hipertrofi (KH) degerlendirilmistir.
Diyabetik annelerin c¢ocuklarinda KH'nin kesin insidansi, ¢ogu durumda KH
asemptomatik oldugu i¢in belirsizligini korumaktadir. Ullmo S. ve ark’nin yaptigi
bir ¢alismada annelerinde Tipl, Tip2 ve gestasyonel diyabet olan bebekler
neonatal donemde ekokardiyografi ile degerlendirilmis ve Tip 1 diyabete sahip
anne fetlislerinin kardiyak hipertrofi gelistirme riskini en yiiksek bulmuslardir
ayrica kardiyak hipertrofi gelisen grubun HbAlc diizeyi daha yiiksek bulunmustur
[66]. Buna benzer olarak neonatal donemde yapilan ¢alismada El-Ganzoury ve
ark. daha yiikksek HbAlc degerlerinin hipertrofik interventrikiiler septum ile
iliskili oldugunu bulmustur [67]. Biz ¢alismamiza sadece GDM grubunu dahil
ettik. Olgularin hepsi yakin takipte olan ve kan sekerleri gerek diyet gerek insiilin
ile olsun 1yi kontrol edilen olgulardi. Buna ragmen GDM grubunda hem ventrikiil
duvar kalinligt hem de IVS kalinligi kontrol grubuna kiyasla artmis olarak
bulundu. Fakat degerlerin hi¢ biri kardiyak hipertrofi simirinda degildi. Bu da

yakin kan sekeri regiilasyonunun énemini gostermektedir.

Garg ve ark’t 302 gestasyonel diyabet hastasi katilimi ile yaptiklari
caligmada gestasyonel diyabet varliginda tani aninda 24-28 hafta arasinda fetal
eko ile degerlendirmisler, interventrikiiler septum ve fetal ventrikiiler duvar

kalinliklarini 6nemli 6l¢iide artmis olarak bulmuslardir (p=<0,001)[28]. Patey O.
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ve ark’in calismasinda peripartum donemde tim diyabetik gebeler
degerlendirilmis IVS ve duvar kalinliklart artmis, her iki ventrikiil base-apex
Olgtimleri bizim g¢alismamiza benzer sekilde azalmis olarak bulunmustur [62].
Yunyun R. ve ark. yaptig1 calismada bizim sonuglarimiza benzer sekilde
interventrikiiler septumun sistol ve diyastol fazinda GDM grubunda daha kalin
izlenmistir [33]. Bu tez calismasinda ve bircok literatiirde gosterildigi tlizere bu
bulgularin hepsi fetal donemde hiperglisemik ortamin, hiperinsiilinemiye bagh
olusan myokard hiicrelerindeki hipertrofik etkisini ortaya koymaktadir. Sonug
olarak interventrikiiler septum kalinligin1 biiyiikk oranda etkilemektedir. Fakat bu
bulgularin intrapartum donemde tespit edilmesi takip acisindan ¢ok daha

Onemlidir.

Calismamizda GDM ve kontrol grubu arasinda sag ve sol ventrikiiler
sferisite indeksi arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir. Calisma
bulgularimizin aksine Aguilera J. ve ark.’in yaptig1 ¢alismada fetal kardiyak
morfometrik degerlendirmede gestasyonel diyabetes mellituslu annelerin
fetlislerinde, sag ve sol ventrikiiler sferisite indekslerinde artis saptanmistir (her
ikisi i¢in P <.001)[64]. Patey O. ve ark’in ¢alismasinda hem fetal donemde hem
de neonatal donemde degerlendirme yapilmis ve GDM grubunda kontrole kiyasla
sag ventrikiiler sferisite indeksinde anlamli olarak artmis izlenmesine ragmen sol
sferisite indeksinde gruplar arasinda fark izlenmemistir [62]. Calismalar
arasindaki bu farkliliklar, bazilarina pregestasyonel diyabetin dahil edilmesinden,
maternal 6zelliklerden veya diyabet kontrolii arasindaki farkliliklardan kaynakli

olabilir.
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Biz ¢alismamizda mitral kapak, asendan aorta ve desendan aorta ¢aplarini
GDM grubunda belirgin daralmis ve Z-skorunu kontrol grubuna kiyasla
istatistiksel olarak farkli saptadik. Bunun yaninda aort kapagi , pulmoner kapak ,
pulmoner arter ,duktus arteriosus ve IVC degerleri gruplar arasinda farklilik
gostermemektedir. Atiqg M. ve ark.’in 2. Trimesterde 64 GDM 64 kontrol hasta ile
yaptig1 ¢alismada mitral kapak, trikiispit kapak, aort ve pulmoner kapak degerleri
karsilastirilmis ve gruplar arasinda fark saptanmamistir. Ayn1 zamanda glisemik
kontrole gore de gruplar degerlendirilmis fakat yine istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmamustir [68]. Garcia-Flores J. ve ark’da benzer sekilde mitral kapak
Ltrikiispit kapak ,aort ve pulmoner kapak degerlerini ve belirli kardiyak fonksiyon
verilerini karsilastirmig fakat morfolojik veriler yoniinden gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir [69]. Calismada morfolojik
verilerin normal aralikta olmasinin bir sebebi olarak ¢alisma popiilasyonunun kan
sekeri degerlerinin regiile olmasi gosterilmistir. Ayrica diger aragtirmalarin 19-24.
gebelik haftalarinda yapilmasi da farkli sonuglarm nedeni olabilir. Ugiincii
trimesterde kardiyak morfometri degerlerinin karsilastirildig1 ¢alismalar artikca,

bu ilgi ¢ekici bulgu hakkinda yorum yapmayi kolaylastirabilecektir.

Calismamizda gestasyonel diyabetik hastalarin kan seker regiilasyonu i¢in
insiilin ihtiyact olup olmamasina gére gruplama yapilmis ve HbA;. degerleri ve
perinatal sonuglar1 degerlendirmek amaci ile APGAR skoru, YDYBU ihtiyaci
,yenidogan doneminde hipoglisemi ve hiperbiliriibinemi izlenme durumu
degerlendirilmistir. Gruplar arasinda APGAR skoru, YDYBU ihtiyaci , yenidogan
hipoglisemisi ve yenidogan hiperbiliriibinemisi agisindan fark izlenmemis ve

herhangi bir grupta fetal mortalite izlenmemistir. HbA; degerleri kontrol grubuna

55



kiyasla hem diyet ile regiile hem de insiilin ile regiile GDM grubunda daha yiiksek
bulunmustur. HbA ;. diizeyi ile ilgili birgok ¢alisma yapilmis olup son zamanlarda
tek basina tarama testi olarak kullanilabilirligi ve gebelik sonrasi diyabet gelisimi
icin prediktor bir faktor olup olamayacagi , birinci trimester degerinin GDM
gelisimini 6ngérmede kullanilabilecegi tartismali konulardir [70, 71]. Kwon S. ve
ark’mn 242 GDM hastasinin dahil edildigi ¢alismasinda ¢alismamiza benzer olarak
saglikli popiilasyona kiyasla gestasyonel diyabet grubunda HbA;; diizeyinin daha
yiiksek oldugu bulunmustur [72]. Calismamizda diyet ile regiile GDM ve insiilin
ile regiile GDM grubu arasinda HbA; diizeyi arasinda fark izlenmemesi her iki
grubunda kan seker diizeylerinin gebelik seyri boyunca regiile seyretmesi nedeni

ile beklenen bir sonug olarak degerlendirilebilir.

Doppler bulgularindaki varyasyonlar esas olarak maternal-fetal-plasental
dolasimdaki oksijen dengesine baglidir. IUGR, fetal anemi, fetal hipoksemi ve
preeklampsi gibi durumlarda Doppler parametreleri 6nemli degisiklikler gosterir.
Ogzellikle fetal anemi ve IUGR igin bircok calisma yapilmis ve takipte belirli
modeller olusturulmustur [73]. Bununla birlikte; bu tiir bir degerlendirme, GDM'li
hastalar da dahil olmak iizere diyabetik hastalar arasinda tartigmali sonuglar
saglamistir. Calismamizda yapilan Doppler ultrasonografide umblikal arter S/D,
umblikal arter Pl , MCA PI ve duktus venosus PI, MCA PSV MoM degerleri
karsilastirilmistir. Bu degerler gruplar arasinda istatistiksel olarak farkli

bulunmamustir.

Dantas ve ark. ‘in yaptig1 calismada, ¢alismamiza benzer olarak GDM ve
kontrol grubu arasinda MCA PI ve UA PI degerlerinde fark saptanmamuistir[74].

Benzer sekilde yapilan ¢alismalarda umblikal arter S/D ve PI degerleri GDM
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grubunda farkli bulunmamustir[69, 75, 76]. Bu bulgu; GDM varliginda umbilikal
arter Doppler degerlendirmesinin, fetal iyilik halini belirlemek igin iyi bir
parametre olmadigin1 gosteren c¢alismalar1 desteklemektedir [77]. Calisma
bulgularimizin aksine Dantas ve ark. diyabet nedeni ile olusabilecek polisitemi
durumda artan kan viskozitesinin etkisini incelemek i¢cin MCA PSV degerini
degerlendirmis ve GDM grubunda daha diisiik bulmuslardir [74]. Duktus venosus
Doppler verileri; IUGR, fetal asidemi, ikizden ikize transfiizyon sendromu, fetal
anemi, konjenital kalp hastaligi ve fetal miyokardiyal hipertrofi gibi ¢esitli fetal
durumlar varhiginda degisebilir. Bu kondiisyonlarin tamaminda duktus venosus
Dopplerinde patolojik bulgular, fetal asidoz ve kardiyak fonksiyon bozukluguna
bagli sag atrial basingta artis sonucunda ortaya ¢ikmaktadir. Wong SF. Ve ark’in
yaptig1 calismada kardiyak fonksiyonlar degerlendirilmis ve disregiile diyabetik
grupta sag atriyoventrikiiler E/A oraninin daha diisiik oldugunu gostermislerdir .
Bu bulgu dogrultusunda kardiyak islevdeki bozuklugun duktus venosus
hemodinamigini degistirebilecegi ve Doppler ¢alismalart ile tespit edilebilecegi

birgok kere gosterilmistir[78].

Kardiyak ol¢iimlerin Z skoru ile degerlendirilmesi genellikle normal
popiilasyonda referans degerleri belirlemek veya yapisal kardiyak anomalilerin
degerlendirilmesinde kullamilmistir [52, 54, 79, 80]. Kardiyak boyutlar igin Z
skorlar1 postnatal donemde sik kullanilmaktadir ancak prenatal doénemde
kullanimi heniiz yaygin degildir. Fetal kardiyak Z skorlari, bir hastaligin farkl alt
gruplarinin matematiksel olarak karsilastirilmasina olanak tanir. Kalp boyutlarinin
dogru bir sekilde Olgiimiinde klinisyen ve arastirmaci ig¢in gercek bir avantaj

saglamaktadir[52].
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Calismamizin gii¢lii yonleri; prospektif ve tek merkez olmasi, standart bir
takip protokoliiniin olmasi, pek ¢ok parametrenin bir arada degerlendirilmesi,
farkli patofizyolojiye sahip olabilecek pregestasyonel diyabetli kadinlar1 ¢alisma
dis1 tutarak gestasyonel diyabete sahip homojen bir grup se¢imi yapmamis
olmamizdir. Ayrica bu zamana kadar yapilan c¢alismalarin aksine kardiyak
biyometri degerlerin bir biitiin olarak ele alinmasi ve Z-skoru kullanilarak
karsilastirilmast gelecekteki biyometrik Olclimlere dayanan calismalar ig¢in bir
temel niteligi tasimaktadir. Calismamizin zayif yonleri hasta sayisinin kisith
olmasi1 ve fonksiyonel verilerle birlikte degerlendirilmemis olmasidir. Ayrica
takipte fetal kardiyak morfometriyi, kardiyak fonksiyon testler ile birlikte
degerlendirmeye alan ¢alismalara ihtiyag oldugu agiktir.. Kuskusuz fetal
ekokardiyografinin klinik kullanimi, basit olmasi, maliyetsiz olmasi ve giivenli

olmasi nedeniyle bu alanda ¢alismalar hizla devam edecektir.
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6. SONUC

1. Fetal kardiyak morfometrik dlgiimler; GDM ile komplike gebeliklerde
hipergliseminin fetal kalp {zerine olan etkilerini degerlendirmek igin
kullanilabilecek, giivenilir, ek maliyete veya riske yol agmayan ve tekrarlanabilir

sonuglar verebilen bir parametre olarak kabul edilebilir.

2. Hem diyet ile regiile GDM’de hem de insiilin ile regiile GDM’de
saglikli gebe grubuna gore; mitral kapak, RVEDD, LVEDD ve asendan aorta Z

skorlarinin istatistiksel olarak farkli oldugu gosterilmistir.

3. Sol ventrikiil base-apeXx, sag ventrikiil base-apex, sol ventrikiil area, sag
ventrikiil area Z skoru insiilin ile regiille GDM grubunda kontrol grubuna gore

farkl1 izlenmistir.

4. GDM ‘nin aort kapagi, pulmoner kapak, ana pulmoner arter, sag ve sol

pulmoner arter, duktus arteriosus Z skoru tizerine olan etkisi gosterilememistir.

5. GDM ‘nin mitral kapak, asendan aorta, desendan aortada daralmaya, her
iki ventrikiiliin base-apex boyutunun ve alanlarinin azalmasina, interventrikiiler
septumda kalinlagmaya, her iki ventrikiil duvarinda belirgin kalinlasmaya neden

oldugu gosterilmistir.

6. Sonu¢ olarak GDM kalpte, normale kiyasla, hem sag hem sol
ventrikiilde duvar kalinliklarini arttirmis, daha dar ve basik ventrikiil olusmasina
sebep olmustur. Bu etkiler hem diyet hem de insiilinle kontrol altina alinan

olgularda benzerdir.
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7. GDM’nin sag ve sol ventrikiiler sferisite indeksine etkisi olmadigi

izlenmistir.

8 . HbA;. diizeyinin GDM grubunda daha yiiksek diizeyde oldugu

saptanmistir.

9. GDM’nin dogum agirligi, 1. ve 5. dakika Apgar skorlari, YDYBU
ithtiyact, yenidogan hipoglisemisi ve hiperbiliribiinemisine olan etkisi

degerlendirildiginde bu kategorik degiskenlerle iliskisi gosterilememistir.

10. Umblikal arter , MCA ve duktus venosus doppler dl¢iimlerinin GDM

ile degigkenligi saptanmamustir.
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8. OZET

3. Trimesterde gestasyonel diyabet ile komplike gebelerde ultrasonografik
fetal kardiyak morfometri ve fetal doppler parametrelerini degerlendirmek ve
gebelik sonuglarini karsilastirmaktir.

Prospektif kohort olarak dizayn edilen ¢alismaya Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali1 obstetri poliklinigine
kontrol amaciyla basgvuran hastalardan 18-40 yas aras1, goniillii, tekil gebeligi olan
87 gebe dahil edilmistir. Gebeler kontrol, diyet ile regiile GDM ve insiilin ile
regile GDM olarak {i¢ gruba ayrilmistir. Tim gruplardaki hastalarin fetal
biyometrik Ol¢iimleri, Doppler ve kardiyak morfolojik dl¢timleri 34-37. gebelik
haftasinda alinmis ve kaydedilmistir.

Ortalama yas kontrol grubunda 31,1+3,12 ,diyet ile regiile GDM grubunda
31,27+5,23, insiilin ile regiile GDM grubunda 31,92+5,3 idi (p=0,764). Hem diyet
ile regiile GDM’de hem de insiilin ile regiile GDM’de kontrol grubuna gore;
mitral kapak, RVEDD, LVEDD ve asendan aorta Z skorlarinin istatistiksel olarak
farkli oldugu saptanmistir (sirasiyla p=<0,001, p=0,002 , p=<0,001, p=0,003). Sol
ventrikiil base-apex,sol ventrikiil area, sag ventrikiil area Z skorunun gruplar
arasinda farkli oldugu izlenmis, subgrup analizde bu farkliligin sadece insiilinle
regiille GDM grubu ve kontrol grubu arasinda anlamli oldugu tespit edilmistir
(sirastyla p=0,003, p=0,003, p=0,005). Sag ve sol ventrikiiler sferisite indeksi
gruplar arasinda farkli izlenmemistir (sirasiyla p=0,751, p=0,200). Hem diyet hem
de insiilinle regiile GDM grubunda sistol ve diyastolde interventrikiiler septum
kalinlig1 (sirasiyla p=<0,001, p=<0,001), sag ve sol ventrikiil duvar kalinlig:

kontrol grubuna gore anlamli olarak kalin bulunmustur (sirasiyla p=<0,001,

68



p=<0,001). Umblikal arter S/D, umblikal arter PI, MCA PI ,duktus venosus
PILMCA PSV MoM degerleri agisindan gruplar arasinda fark saptanmamistir
(strastyla p=0,339 , p=0,525, p=0,238, p=0,850, p=0,846).

GDM kalpte, normale kiyasla, hem ventriikiiler duvar kalinliklarini
arttirmis, daha dar ve basik ventrikiil olusmasina sebep olmustur. Bu etkiler hem

diyet hem de insiilinle kontrol altina alinan olgularda benzerdir.

Anahtar kelimeler: Gestasyonel diyabet; Fetal kardiyak morfoloji ; Fetal

kardiyak Z skoru
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9. SUMMARY

To evaluate the ultrasonographic fetal cardiac morphometry and fetal
doppler parameters in pregnant women complicated with gestational diabetes in
the third trimester and to compare the pregnancy results.

The study was designed as a prospective cohort study. Eigthyseven
voluntary, single-pregnancy pregnant patients between ages 18-40 year who
applied to the obstetrics outpatient clinic of Gazi University Faculty of Medicine,
Department of Obstetrics and Gynecology were included. Pregnant women were
divided into three groups as control, diet-regulated GDM and insulin-regulated
GDM. Fetal biometric measurements, Doppler and cardiac morphological
measurements of the patients in all groups were taken and recorded during the 34-
37. week of gestation.

The mean age was 31.1 + 3.12 in the control group, 31.27 + 5.23 in the
diet-regulated GDM group, and 31.92 + 5.3 in the insulin-regulated GDM group
(p = 0.764). Z scores of the mitral valve, RVEDD, LVEDD and ascending aorta
were statistically significantly different in both diet-regulated GDM group and the
insulin-regulated GDM group compare to controls (p=<0,001, p=0,002,
p=<0,001, p=0,003 respectively) . Left ventricular base-apex, left ventricular area,
right ventricular area Z scores were found to be different between the groups, and
in the subgroup analysis, the statistically significant difference was only found
between the insulin-regulated GDM group and the control group (p=0,003,
p=0,003, p=0,005 respectively). Right and left ventricular sphericity index was
not different between groups (p = 0.751, p = 0.200 respectively). The thickness of

the interventricular septum both in the systole and in the diastole (p=<0,001,
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p=<0,001 respectively) and left and rigth ventricular wall thickness increased
significantly in both diet-regulated GDM group and the insulin-regulated GDM
group compare to controls (p=<0,001, p=<0,001 respectively). There was no
difference between the groups in terms of umbilical artery S / D, umbilical artery
Pl, MCA PI, ductus venosus PI values , MCA PSV MoM (respectively p=0,339 ,
p=0,525, p=0,238, p=0,850, p=0,846) .

GDM caused thicker ventricular walls and shorter and narrower
ventricules compare to normal. These effects are similar in both diet-regulated

GDM group and the insulin-regulated GDM group

Keywords: Gestational diabetes; Fetal cardiac morphology; Fetal

cardiac Z score
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