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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

Diabetes mellitus (DM) insülin eksikliği veya dokuların insüline duyarsızlığı 

sonucu organların uzun süre hiperglisemiye maruz kaldığı metabolik bir hastalıktır. 

Gestasyonel Diyabetes Mellitus (GDM) ise ilk kez gebelik sırasında ortaya çıkan DM türü 

olarak bilinir (1). 

Gebeliğin seyri esnasında anne karnındaki fetusun geliĢmesini sağlamaya 

yönelik olarak glikoz metabolizmasında bir takım değiĢiklikler olur. Bu değiĢikliklerden en 

önemlisi artmıĢ enerji ihtiyacını karĢılamak amacıyla oluĢan hiperglisemi eğilimidir. Bu 

eğilim bazen patolojik boyutlara ulaĢarak gebede DM geliĢimine sebebiyet verebilir. 

Hiperglisemi gebeliğin her döneminde görülebilirse de en fazla 24. gebelik haftasından 

itibaren rastlanmaktadır. Bu da insülinin kan glikozunu düĢürücü etkisine karĢı yönde 

çalıĢan plasental kaynaklı bir hormon olan human plasental laktojenin (HPL) bu dönemden 

itibaren maksimum düzeye ulaĢmasından kaynaklanır (2,3). Önce annenin, daha sonra 

fetusun hiperglisemisi ile fetal hiperinsülinemi ve makrozomi tablosu yanı sıra, akciğerlerde 

respiratuvar distres sendromu (RDS) gibi klinik tablolar oluĢturabileceğinden GDM anne 

sağlığı ve fetus hayatı için 24. gebelik haftasından itibaren kontrol edilmesi gereken bir 

metabolik bozukluktur (4,5). 

DM’un patofizyolojisinde ve komplikasyonların da oksidatif stresin rolü vardır 

(6,7). Oksidatif stres organizmada zararlı serbest radikallerin oluĢmasıyla ortaya çıkar. 

Serbest radikaller, normal bir metabolizmanın devamı ve hücrede enerji üretimi için gerekli 

olan birçok reaksiyon tarafından üretilebilmektedir. Toksik düzeydeki serbest 

radikallerlipidler, proteinler ve nükleik asitlerle etkileĢerek membran bütünlüğünün kaybına, 

proteinlerde yapısal ve fonksiyonel değiĢikliklere ve genetik mutasyonlara sebebiyet 

vermektedir. Organizma bu zararlı radikallerin etkisiyle baĢa çıkabilmek için bazı enzimatik 

ve non enzimatik antioksidan savunma sistemlerine sahiptir (8,9). GDM’de görülen düĢük 

insülin duyarlılığı ve yüksek glikoz düzeylerinin oksidatif stresin nedeni olabileceği ve 

serbest radikal üretimine yol açacağı ileri sürülmektedir (10). Serbest radikallerin ölçümü, 

yarı ömürlerinin kısa olması ve serumda düĢük konsantrasyonda bulunmaları sebebiyle 

zordur. Oksidatif stresin tespitinde radikallerin neden olduğu hasar sonucu oluĢan sekonder 

ürünlerin ölçümü kullanılmaktadır. Bu sekonder ürünlerden malondialdehid (MDA) 

lipidperoksidasyonu göstergesi olarak çoğu çalıĢmada kullanılmıĢtır (11,12,13). Antioksidan 

olarak da E vitamini, süperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve katalaz 

(CAT) en bilinenleridir (14). Ġnflamasyon organizmanın eksojen yabancı maddelere veya 
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endojen patolojikbozukluklara karĢı vermiĢ olduğu bir yanıttır. Ġnflamasyonun tip 2 DM’de 

belirgin olarakarttığı ve diyabetin vasküler komplikasyonlarının geliĢiminde önemli rol 

oynadığı bilinmektedir. 

Ancak tip 2 diyabetin doğal seyrinde bu mekanizmaların neden mi ? Sonuç mu? 

Olduğu henüz anlaĢılamamıĢtır. Oksidatif stres ile inflamasyon arasında da iliĢki olduğu 

düĢünülmektedir ve bu konuda çalıĢmalar mevcuttur (15,16). Ancak GDM’ta oksidatif stres 

ve inflamasyon belirteçlerinin iliĢkisi konusunda çalıĢmalar sınırlıdır. 

Bu çalıĢmada kordon kanı tiyol/disulfid hemostazını değerlendirerek diyabetik 

annelerde bu hemostazın bozulmasının maternal ve neonatal sonuçlar ile iliĢkisini 

göstermeyi planladık. Hastalardan toplanan örneklerde tiyol-disülfit düzeyleri, tioredoksin 

reduktaz ve peroksiredoksin-6 düzeyleri ölçülecektir. ÇalıĢma sonucunda GDM de tiyol 

hemostazı ile ilgili belirteçler ile hastalığın patogenezindeki iliĢkinin tespit edilmesi 

amaçlanmıĢtır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Diabetes Mellitus tanımı ve sınıflandırması 
Diabetes mellitus (DM) insülin eksikliği veya dokuların insüline duyarsızlığı 

sonucuorganların uzun süre hiperglisemiye maruz kaldığı metabolik bir hastalıktır. 

Tanımlama ve sınıflaması ilk olarak 1979 yılında National Diabetes Data Group (NDDG) 

tarafından yapılmıĢtır (17). American Diabetes Association (ADA) iĢbirliği ile 2003 yılında 

tekrar gözdengeçirilmiĢ ve son halini almıĢtır (1). DM sınıflandırıldığında 4 grupta 

toplanmıĢtır. 

I. Tip 1 Diabetes Mellitus: Her yaĢta görülmekle beraber daha çok çocuklarda 

ve genç insanlarda görülür. Tüm diyabetiklerin yaklaĢık %5-10’unu oluĢturur. Bu tip diyabet 

pankreasta ilerleyen β hücre harabiyetiyle karakterize, genellikle otoimmün kaynaklı ve 

mutlaka insüline bağımlıdır. 

II. Tip 2 Diabetes Mellitus: Dünyada en sık rastlanılan diyabet tipidir. Tüm 

diyabetlilerin yaklaĢık %90’ını oluĢturur. Genellikle 40 yaĢından sonra ortaya çıkan, yaĢ 

arttıkça görülme sıklığı artan, diyabet belirtilerinin hafif olduğu, bazen de hiç olmadığı, 

kronik komplikasyonların sık görüldüğü ve özellikle baĢlangıç dönemlerinde insüline ihtiyaç 

duyulmayan, diyet ve oral antidiyabetik ajanlarla kontrol altına alınabilen diyabet tipidir. 

Ġnsülin eksikliğinden çok obezite, dokularda insülinin kullanılamaması (insülin direnci) ve 

insülin sekresyon bozukluğu ile karakterizedir. 

III. Gestasyonel Diyabetes Mellitus: Gebelik sırasında ilk kez ortaya çıkan DM 

türü olarak bilinir. Gebelikte karbonhidrat metabolizmasına etki eden bir çok faktör 

tarafından ortaya çıktığı düĢünülür. Tüm gebeliklerin yaklaĢık % 5-6’sında ortaya çıkar. 

IV. Diğer grup: Diyabetle sonuçlanan pek çok klinik durumu kapsamaktadır. 

Ġnsülin etki yollarındaki genetik sorunlar, enzimsel pankreas hastalıkları, endokrinopatiler, 

kimyasal etkenlerin yarattığı β hücre hasarları ve infeksiyonlar gibi durumlardan 

kaynaklanmaktadır (1,18). 

2.2.Gebelikte karbonhidrat metabolizması 
Gebelik döneminde annedeki metabolik değiĢikliklerin amacı, büyüyen fetusa 

yeterli enerji sağlayabilmektir. Ġlk trimesterde depolanan enerji daha sonraki dönemlerde 

büyüyen fetusun ihtiyaçlarının karĢılanması için harcanır (4). Ġlk trimesterde glikozun 

periferik kullanımının artması nedeniyle açlık kan glikoz seviyesi daha düĢüktür. Bu düĢüĢ 

ortalama 15 mg/dL kadardır. Postprandiyal glikoz düzeyleri ise daha uzun süre yüksek kalır. 



4 

 

Bunun nedeni insüline olan periferik direncin artmasıdır. Ġlk trimester glukoneogenezin 

arttığı 

evre olup, maternal protein, glikojen ve yağ depolarının arttığı anabolik evredir. Gebeliğin 

ikinci yarısında katabolik faz geliĢir. Sinsityotrofoblastlardan salgılanan polipeptid yapıda 

bir hormon olan HPL, plasenta kütlesi ile doğru orantılı olarak artar. Bu hormonun 

artmasıyla yağ dokusunda lipoliz artar; böylece glikoz ve aminoasitler fetus ihtiyacı için 

saklanır. 

Ġnsülin direncinden sorumlu olan HPL, progesteron, kortizol ve prolaktin, 

insüline duyarlı hücrelerin glikoz alımını bozarak etki gösterirler. Bu hormonlar, gebeliğin 

diyabetojen bir durum olmasından sorumlu ana hormonlardır. Gebelikte insülin 

reseptörlerinde azalma yoktur.Ġnsülin direnci muhtemelen postreseptör düzeyde bir 

bozukluğa bağlıdır (19). Normal bir gebelikte üçüncü trimesterde insülin sensitivitesinde % 

44’lük bir azalma tespit edilmiĢtir(20). Diyabetik olmayan gebelerde insülin direncindeki bu 

artıĢ insülin üretimindeki artıĢ ile kolaylıkla karĢılanmaktadır. Sınırlı veya hiç insülin rezervi 

bulunmayan diyabetik hastalarda artmıĢ insülin direnci gebelik ilerledikçe hiperglisemiye 

yol açar. NormalkoĢullar altında yeterli insülin salgılayabilen fakat gebeliğin artan insülin 

direncinikarĢılayamayan kadınlarda gestasyonel diyabet oluĢur. Artan HPL ve kortizol 

düzeylerine ekolarak kandaki trigliserit, serbest yağ asitleri, HDL ve VLDL düzeylerinde de 

artıĢgörülmektedir (21,22). 

Fetusun özellikle son trimesterde hızlı büyüme dönemine girmesi ile beraber 

plasenta yolu ile gerekli maddelerin geçiĢi de hızlanmaktadır. Anne uzayan açlık hallerinde 

kendine gerekli olan enerjiyi daha önce depolamıĢ olduğu yağ kitlesinin yıkımı üzerinden 

sağlarken; glikoz, aminoasitler, laktik asit ve keton cisimleri ise fetusa geçmektedir (5). 

Gerek glikozun gerekse baĢta alanin olmak üzere glukoneojenik aminoasitlerin fetusa geçiĢi 

ve annenin kan hacminin artıĢı ile beraber glikozun dağılım hacminin de artıĢı anne 

glikozunun açlıkta 45-50 mg/dL düzeylerine kadar düĢmesine yol açmaktadır. Bubelirgin 

hipoglisemi insülin salınımını baskılamakta ve açlık halinde kolayca ketozoluĢabilmektedir. 

Gece boyu süren açlıktan sonra β-hidroksibütirat ve asatoasetatdüzeylerinin yaklaĢık 2-4 kat 

artmıĢ olduğu saptanmıĢtır. Hipoglisemi, hipoinsulinemive hiperketonemi açlık uzadıkça 

daha da belirgin bir hal almakta, artan lipolizin birsonucu olarak plazma serbest yağ asitleri 

ve gliserol düzeyleri de yükselmektedir (5). 

Ġnsülin ve glukagon plasentayı geçemezler. Fetus 9. haftadan itibaren anneden 

geçen glikoza bir cevap olarak kendi insülinini salgılamaya baĢlar. Fetal insülin 

düzeyidoğrudan annenin glikoz düzeyi ile iliĢkilidir. Dolayısıyla annede hiperglisemi varsa 
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fetusta dahiperglisemi oluĢmakta, bu ise hiperinsülinemiye neden olmaktadır. Özellikle 

sontrimesterde ortaya çıkan glikoz intoleransı ve hiperglisemi, makrozomi baĢta olmak 

üzerebirçok soruna neden olmaktadır (23).GDM’da karbonhidrat metabolizması yönünden 

iki özellik çok önemlidir. Birincisi,normal bir gebelikte gebeliğin orta döneminden 

baĢlayarak son trimesterde en yükseknoktaya ulaĢan, tip 2 DM’lu hastalardakine benzer 

tarzdaki insülin direncidir. Ġkincisi isegebelikte giderek artan insülin direncine karĢı 

pankreas β hücrelerinden insülinsalgılanmasının artıĢıdır (ġekil 1). Sonuç olarak gebelikte 

dolaĢan kandaki glikoz düzeyinin değiĢimi, insülin duyarlılığındaki büyük değiĢimle 

kıyaslandığında çokküçüktür. Bunun nedeni normal gebelikteki glikoz düzenlenmesini de 

açıklayan β hücresininuyum kabiliyetidir (24,25,26).Plasenta gebelikte metabolizmayı 

etkileyen en önemli organdır. Diyabetik gebelerdeplasentanın glikojen depolaması, anne 

karaciğerinde glikojen azalmasına nedenolmaktadır. Diyabetik annelerde ise anne 

diyabetinin ağırlığı ile paralel olarak fetus karaciğerinde glikojen ve trigliserid toplanması 

tespit edilmektedir. Bu da ileriki yaĢamında çocuğu metabolik bozukluğa iten önemli bir 

faktördür. 

 

 

Şekil 1 : Normal ve GDM’u olan kadınlarda insülin duyarlılığı ve salgılanma hızının 

İlişkisi 
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2.3.Gebelikte hormonların metabolik etkileri 
 

2.3.1.Plasental hormonlar: 

Human plasental laktojen (HPL veya koryonik somatomammotropin): 

Plasentadan salgılanan ve doğuma kadar sürekli bir artıĢ gösteren bu hormonun düzeyi 

plasenta kitlesi ile doğrudan iliĢkilidir. Ġn vitro çalıĢmalarda lipolitik etkileri olduğu 

gösterilen HPL, insülin duyarlılığını azaltmaktadır. Son trimesterde gözlenen hormona 

duyarlı lipazlardaki aktivite artıĢından ön planda HPL sorumlu tutulmaktadır. Bu dönemde 

HPL düzeyi ile beraber artan serbest yağ asitlerinin doğumdan hemen sonra yine HPL ile 

bağlantılı düĢüĢü, lipoliz ile HPL arasındaki iliĢkiyi doğrulamaktadır (2). 

Östrojen ve Progesteron: Gebeliğin devamı için gerekli olan progesteron esas 

olarak plasentadan, daha az miktarlarda ise korpus luteumdan salgılanmaktadır. Plazma 

düzeyi 4-13. haftalar arasında sabit kalırken, ikinci trimesterden itibaren doğuma kadar 

sürekli bir artıĢ göstermektedir (27). Östrojen de benzer Ģekilde 9. haftadan itibaren doğuma 

kadar artanmiktarlarda plasentadan salgılanmaktadır. Salgılanan östrojenin % 80 - 95' ini 

özelliklegebeliğin geç dönemlerinde östriol oluĢturmaktadır. Bu iki hormonun karbonhidrat 

metabolizması üzerine etkileri birbirine zıt yöndedir. Östrojen kas dokusunda insülinin 

etkisiniartırmakta ve karbonhidrat toleransını düzeltici rol oynamaktadır. Yağ hücrelerinde 

insülininreseptörleri ile etkileĢimi de yine östrojen tarafından arttırılmaktadır. Progestoren 

ise insülinduyarlılığını azaltmakta ve glikoz intoleransına yol açabilmektedir. Her iki 

hormon birlikte verildiğinde gözlenen ketonemi, trigliseridemi, serbest yağ asitleri artıĢı ve 

hipoalaninemi, her biri tek tek verildiğinde ortaya çıkmamıĢtır. Pankreasta östrojen ve 

progesterona özgü pankreas reseptörlerinin yer aldığı belirlenmiĢtir ve etkilerinin belki de 

bu reseptörler üzerinden gerçekleĢtiği düĢünülmektedir (28). 

Human koryonik gonadotropin (hCG): Ġlk trimesterde baĢlangıç düzeyinin 300 

katı artan hCG, 10. haftada zirveye ulaĢmakta ve sona doğru daha az bir hızda da olsa artıĢı 

sürmektedir. Metabolik etkileri tam olarak bilinmemekle beraber korpus luteumdan 

progesteron salınımını artırdığı, steroid öncülerinden pregnolon ve progesteron 

oluĢumunu hızlandırdığı bilinmekte olup karbonhidrat intoleransına yol açıcı etkisinin 

ön planda progesteron üzerinden gerçekleĢtiği düĢünülmektedir (2). 
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2.3.2.Diğer hormonlar: 
Glukagon: Normal bir gebelikte açlık plazma glukagonunda özellikle son 

trimestere doğru birartıĢ gözlenmektedir. Gestasyonel diyabetli gebelerde ise glukagon 

düzeyleri ya hiç değiĢmemekte ya da son dönemde hafif bir artıĢ göstermektedir. Her iki 

grupta da aynı zamanda açlık insülin düzeyinin de yüksek olması nedeni ile insülin glukagon 

oranı artmaktadır. Gebelik sırasında glukagon salgısının hiperglisemi ile baskılanmasında 

artmıĢ bir duyarlılık söz konusudur. Bütün bu değiĢikliklerin diyabete eğilim yaratacak bir 

rol oynamadığı,ancak anabolizma ve insülin salgılanmasındaki artıĢın bir sonucu olarak 

geliĢtiği düĢünülmektedir (29). 

Prolaktin ve Büyüme hormonu (GH): Ön hipofizdeki laktotrop hücrelerden 

salgılanan prolaktin doğuma kadar sürekli artmaktadır. Gebe olmayan hiperprolaktinemisi 

olan kadınlarda glikoz intoleransı, hiperinsülinemi ve hipoglukagonemi gözlenmesi bu 

hormonun gebelikteki diyabete eğilim yaratan hormonlar arasında sayılmasına neden 

olmuĢtur (30). GH düzeylerinde gebelikle ilgili bir artıĢ olmaması ve hatta ilk trimesterden 

itibaren gebe olmayanlara göre daha düĢük düzeylerde seyretmesi, bu hormonun glikoz 

metabolizmasını pek fazla etkilemediğini düĢündürmektedir. 

Glukokortikoidler: Gebelik süresince anne kortizolü sürekli bir artıĢ göstermekte 

ancak gün içerisindeki ritmi önemli ölçülerde değiĢmemektedir. Farmakokinetik araĢtırmalar 

kortizol yarılanma ömründe uzama olduğunu ve atılımının yavaĢladığını göstermekte ve bu 

faktörler serbest kortizol artıĢından sorumlu tutulmaktadır. Ayrıca östrojen artıĢının sonucu 

olarak özellikle son trimesterde gözlenen yüksek transkortin (kortizol bağlayıcı 

protein) düzeyleri de plazmada bağlı kortizol düzeyini arttırmaktadır. Yağ hücrelerinde 

insülin reseptör etkileĢimini azaltan kortizol, insülin karĢıtı bir hormondur ve glikoz 

intoleransına yol açmaktadır (31). Plasental ve plasenta dıĢı salgılanan bütün bu 

hormonlar gebeliğin değiĢen dönemlerinde farklı etkiler göstermektedir. Ġlk trimesterde 

progesteron ve hCG'nin etkileri baskın iken, HPL aktivitesi giderek artmaktadır. Sonuç 

olarak son trimesterde tepe düzeyine ulaĢan bir insülin direnci oluĢmaktadır (22). 

 

2.4.Gestasyonel Diyabet 

Gebeliğin en sık görülen metabolik bozukluğu olan DM tüm gebelerin yaklaĢık 

% 5-6’sında görülür. Bunun % 90’ını GDM, % 10’unu pregestasyonel diyabet oluĢturur. 

Bunların da %8’i tip 2 DM ve % 2 ‘si tip 1 DM’ dur.Pregestasyonel Diyabetes Mellitus 

(PGDM) gebelik öncesi baĢlamıĢ aĢikar diyabettir. Erkengebelik haftasında rutin 
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kontrollerde açlık hiperglisemisi saptanmasının GDM’dan çok aĢikar diyabete bağlı geliĢtiği 

düĢünülmektedir. ADA 1999’da aĢikâr diyabet için açlık glikozunun eĢikdeğerini 126 

mg/dL olarak belirlemiĢtir (3). PGDM’da embriyo konsepsiyon anındanitibaren annedeki 

metabolik ortamdan etkilenmekte, annedeki metabolik yakıtların yol açtığıteratogenez 

sonucu erken gebelik kayıpları, konjenital malformasyonlar hatta bebeğinileriki hayatında 

diyabet, bozulmuĢ glikoz toleransı ve obezite açısından riskoluĢabilmektedir (22). 

Diyabetik gebelerde perinatal sorunların artıĢında direkt rol oynayan etken 

annedekihiperglisemidir. Annedeki artmıĢ glikoz, kolaylaĢtırılmıĢ difüzyonla fetusa geçer ve 

fetal hiperglisemiye, fetal hiperglisemi de fetal hiperinsülinemiye yol açar. Fetal 

hiperinsülinemi ise fetusta aĢırı büyüme ve makrozominin yanı sıra akciğerde tip 2 alveol 

hücrelerinin sürfaktan yapımını azaltarak, akciğer olgunlaĢmasında gecikme ve respiratuar 

distres sendromu (RDS) geliĢme riskinde artıĢa neden olur. Ġlk trimesterde annedeki 

hiperglisemi ve diğer metabolik bozukluklar organ geliĢiminde bozukluğa yolaçabilirler 

(4,32). 

2.4.1. Gestasyonel Diyabet ve insülin direnci 

GDM’li gebelerin çoğunluğunda süregelen insülin direncinin ortam hazırladığı 

bir βhücre disfonksiyonu bulunmaktadır. Gebeliğin kendisi çevre dokularda insülin direnci 

yaratan bir durum olduğundan çevre dokulardaki bu fizyolojik insülin direnci GDM’lu 

gebelerde daha da abartılı gerçekleĢmektedir. Bu da zemindeki süregelen insülin direncini 

arttıran bir etki gösterir. Sonuç olarak GDM’lu gebelerde normal gebelere kıyasla daha 

yüksek insülin direnci mevcuttur. Son trimesterde dokuların insülin duyarlılığındaki 

değiĢimlerçok fazla değildir. GDM’lu kadınlarda insülinin glikoz kullanımını uyarmasına 

abartılıbir direnç söz konusudur. Doğumdan sonra bu edinilmiĢ insülin direnci azalır. Ancak 

yine denormal kadınlara göre biraz daha yüksek seviyede kalır. Bir diğer ifade ile bu 

kadınlardakronik insülin direnci oluĢabilir (33). GDM’lu kadınlarda obeziteye eğilim vardır. 

Obeziteye neden olan veya iliĢkili olan mekanizmalar GDM’da da insülin direncine neden 

olurlar. GDM’lu kadınlarda yapılmıĢ küçük vaka sayılı bazı çalıĢmalarda dolaĢımda leptin, 

TNF-α, C reaktif protein düzeylerinde artıĢ, adiponektin düzeylerinde ise azalma 

gösterilmiĢtir(34,35,36). Ayrıca daha önce GDM olan kadınlarda karaciğer ve kas 

dokusunda artmıĢ yağ içeriği olduğu bazı çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (33,36). Ġnsülinin 

iskelet kasındaki reseptörlerine bağlanması GDM’ta belirgin olarak etkilenmez iken reseptör 

sonrası aĢamalarda (insülin sinyal yolundaki değiĢimler, GLUT 4 taĢıyıcısındaki yerleĢim 

kusurları, azalmıĢ PPARγ ekspresyonu ve insülin bağımlı glikoz taĢınmasında azalma) 

hem iskelet kası hem de yağ hücrelerinde sorunlar gözlemlenmektedir (37,38). Ancak 



9 

 

insülin hormonunun iĢlev bozukluğu, GDM için bir neden midir yoksa sonuç mudur halen 

net değildir. 

GDM’de temel sorun artmıĢ insülin direncidir. Gebelikte insülin yanıtı birkaç 

faktöre bağlıdır. Öncelikle genetik eğilim önemlidir. Bunun dıĢında obezite, yaĢ, ırk ve etnik 

köken de insülin yanıtında rol oynar. Özellikle de dolaĢımda diyabete eğilim yaratan 

hormonların artıĢı (östrojenler, progesteron, human plasental laktojen, plasental 

adrenokortikotropik hormon, plasental büyüme hormonu varyantı gibi) dokuların insülin 

duyarlılığını azaltırlar. Buna karĢı pankreas β hücrelerinden dengeleyici olarak insülin 

salgısının artıĢı hiperinsülinemiye yol açar ve belirli bir noktadan sonra da pankreas β 

hücreleri yeterli insülin yanıtını veremez hale gelir ve açlık hiperglisemisi oluĢur. Bunun 

olası nedeni ise β hücre iĢlev bozukluğu ya da β hücrelerinin glikoz duyarlılığındaki 

azalmadır. ArtmıĢ glikoz plasental taĢınma ile fetusa geçer ve fetal hiperinsülinemiye yol 

açar bu da makrozomi geliĢimine neden olur (21,22). 

Ġnsülin direncinin gösterilmesinde pek çok yöntem tanımlanmıĢtır. Bunlar, 

öglisemikhiperglisemikklamp metodu, oral glikoz tolerans testleri (OGTT), intravenöz 

glikoz tolerans testleri, açlık kan glikoz düzeyi ve açlık insülin düzeyleridir. Altın standart 

yöntem  öglisemik-hiperglisemik klamp metodudur. Bu yöntemde sabit miktarda parenteral 

Ġnsülin   infüzyonu yapılırken diğer koldan da eĢzamanlı glikoz infüzyonu ile glikoz bazal 

seviyelerde tutulur. Ġnfüzyon sonrasındaki glikoz kullanımına yol açan insülin miktarı 

belirlenerek insülin direnci doğrudan hesaplanmıĢ olur. Bu yöntem insülinduyarlılığını 

fizyolojik durumlarda gösterebilmesine karĢın, karmaĢık ve pahalı olmasınedeniyle geniĢ 

kitlelerde uygulaması güç bir yöntemdir. Bunun için insülinduyarlılığını hesaplamamızı 

sağlayacak basit, ucuz ve kolay uygulanabilir bir yöntemaraĢtırmaları devam etmektedir. Bu 

konuda çalıĢan araĢtırmacılar klamp metodu ilekarĢılaĢtırılabilir etkinlik ve duyarlılıkta 

birkaç metod tanımlamıĢlardır. Matsuda ve De FronzoOGTT sırasında glikoz ve insülin 

düzeylerine göre bir insülin duyarlılık indeksi(ISOGTT) kavramını ileri sürdüler (39). Katz 

ve arkadaĢları da, açlık insülini ve açlık glikoz düzeylerini kullanarak matematiksel bir 

formülasyon ile bir insülin duyarlılıkindeksi [(ISQUICKI) – Quantitative insulin check 

index] tanımladılar (40). Matthews vearkadaĢları ise Değerlendirmede Denge Modeli 

[(HOMA) – Homeostasis Model ofAssesment] olarak adlandırılan, açlık insülini ve açlık 

glikoz düzeyi ile bir model geliĢtirdiler(ISHOMA) (Tablo 1) (41).Bu üç yöntemin de 

klamplama yöntemiyle karĢılaĢtırıldıklarında, birbirlerine belirgin bir üstünlükleri 

bulunmamaktadır. 
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Tablo 1 : İnsülin duyarlılığını belirleme yöntemleri 

 

 

2.5.Gebelikte diyabet patofizyolojisi ve oksidatif stres 

Oksidatif stres serbest radikaller ve antioksidanlar arasındaki dengenin serbest 

radikaller lehine bozulmasıdır. Diyabette artmıĢ serbest radikaller lipidler, proteinler ve 

nükleik asitlerle etkileĢerek membran bütünlüğünün kaybına, proteinlerde yapısal ve 

fonksiyonel değiĢikliklereve genetik mutasyonlara yol açmaktadır. Organizma bu zararlı 

radikallerin etkisiyle baĢaçıkabilmek için bazı enzimatik ve non enzimatik antioksidan 

savunma sistemlerine sahiptir(8,9). 

GDM hiperglisemi, insülin rezistansı ve hiperlipidemi ile karakterizedir. Bu 

biyokimyasal özellikler tip 2 diyabette de vardır. DüĢük insülin sensitivitesinin oksidatif 

stresin nedeni olabileceği ve serbest radikal üretimine yol açacağı ileri sürülmektedir (10). 

Yüksek glikoz düzeyleri, oksidatif stresi uyarır ve antioksidan savunma mekanizmalarını 

baskılar. Bu durum serbest radikal oluĢumunu artırır. Tip 2 diyabet ile oksidatif stres 

arasındaki iliĢki çeĢitli çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (42,43). GDM’da oksidatif stresin olası 

etkilerine iliĢkin bilgiler sınırlıdır. Plasenta, maternal ve fetal sirkülasyon arasındaki 

konumuyla fetusu maternal diyabetik ortamın olumsuz etkilerinden korur. Plasental 

fonksiyon bozukluğu bu olumsuz etkiyiĢiddetlendirir (14). 

Reaktif oksjen türlerinin (ROS = Reactive Oxygen Species ) ölçümü, yüksek 

reaktiviteleri, yarı ömürlerinin kısa oluĢu ve düĢük konsantrasyonda bulunmaları nedeni ile 

zordur. Bu nedenle reaktif oksijen ürünlerinin neden olduğu hasarın değerlendirilmesinde 

indirekt belirteçler kullanılır. Oksidatif stresin uyarılması, DNA, protein ve lipidlerin 

modifikasyonunu içeren hücresel hasara neden olabilir. Lipid peroksidasyonu, poliansatüre 

yağasitlerinin oksidatif hasarıdır. OluĢan son ürünler, yeni oksidatif risk yaratabilir. Örneğin 

F2 izoproston, araĢidonik asit peroksidasyonu sonucu oluĢur. Bu biyolojik olarak aktif, 

plasental vazokonstrüksiyona neden olan ve platelet fonksiyonunu etkileyen bir moleküldür. 

Malondialdehid (MDA) de lipid peroksidasyonu sonucu oluĢan bir üründür 

(14).ROS ‘nin uyardığı hasarın engellenmesi için plasentada enzim ve antioksidanlarıiçeren 
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biyokimyasal koruma mekanizmaları mevcuttur. Normal gebelikte gebe olmayankadınlarla 

kıyaslandığında oksidatif stres ve lipid peroksidasyonunda artıĢ gösterilmiĢtir. BunakarĢılık 

antioksidan korumada da artıĢ vardır (44). Hücre içinde süperoksit ve hidrojen 

peroksitaracılı hasara karĢı ilk savunma, antioksidan enzimler olan süperoksit dismutaz 

(SOD), katalaz(CAT) ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ile olur. 

2.5.1.Serbest radikaller 

Doku ve hücre hasarı oluĢumundaki rolleri ile serbest oksijen radikalleri son 

yıllarda tıbbın en ilgi çekici konularından biri durumuna gelmiĢtir. Toksik serbest radikaller, 

normal bir metabolizmanın devamı ve hücrede enerji üretimi için gerekli olan birçok 

reaksiyon tarafındanüretilebilmektedir.Serbest radikaller dıĢ yörüngesinde bir ya da daha 

fazla eĢleĢmemiĢ elektron içerenmolekül ya da molekül parçalarıdır ve bu yapılarıyla bir 

açık bağ ya da yarım bağ içerenkimyasal olarak reaktif moleküllerdir. Bu tanımlama 

hidrojen atomunu, birçok geçiĢ metaliyonlarını ve oksijen molekülünü kapsar. Bu 

eĢleĢmemiĢ elektron serbest radikale önemliderecede kimyasal reaktivite kazandırır 

(45).Oksijen molekülüne dıĢarıdan bir elektron verildiğinde dıĢ yörüngesinde bir fazla 

elektroniçeren süperoksit radikali (O2˙¯)meydana gelir. 

 

                    Süperoksit radikalinin serbest radikal olmasının yanı sıra kendinden daha reaktif 

radikallerinoluĢumunda bir baĢlangıç molekülü olarak da önemi vardır. 

Süperoksit radikali sulu ortamda SOD enziminin katalizlediği dismutasyon reaksiyonu ile 

hidrojen peroksit (H2O2) oluĢturur ki bunun bakterisidal özellikleri vardır. 

 

                  Hidrojen peroksitin dıĢ yörüngesindeki elektronlar eĢleĢmiĢ olduğu için radikal 

kabul edilmez. Ancak kuvvetli bir oksidandır ve hidroksil radikalini oluĢturur. 

 

2.5.2.Hiperglisemi aracılı reaktif oksijen türlerinin üretimi 

Diyabet ve diyabet komplikasyonlarının reaktif oksijen türleri ile olan iliĢkisini 

gösteren çalıĢmalarda, non-enzimatik glikasyon, enerji metabolizmasındaki değiĢikliklerden 

kaynaklanan metabolik stres, sorbitol yol aktivitesi, hipoksi ve iskemi-reperfüzyon sonucu 

oluĢan doku hasarının serbest radikal üretimini arttırdığı ve antioksidan savunma sistemini 

değiĢtirdiği vurgulanmaktadır (46,47,48). Süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz 
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gibi antioksidan enzimlerin ekspresyonlarının ve antioksidan kapasitenin pankreas adacık 

hücrelerinde, karaciğer, böbrek, iskelet kası ve adipoz doku gibi diğer dokularla 

kıyaslandığında daha düĢük düzeyde olduğu bilinmektedir. Oksidatif strese en duyarlı 

yapılardan biri olduğu bilinen β hücrelerinde gözlenen hasarın, hipergliseminin toksik 

etkilerinden kaynaklandığı düĢünülmektedir. Hidrojen peroksidin, yüksek reaktiviteye sahip 

bir ROS ürünü olan OH radikaline (OH˙) dönüĢmesi sonrası insülin reseptör sinyal sistemi 

üzerinde etkili olduğu ve insülin tarafından reseptör aracılığı ile düzenlenen sinyal 

transdüksiyon yollarında anahtar bir rol oynayabileceği görüĢü araĢtırmacıların savları 

arasındabulunmaktadır. Glikasyon aracılı serbest radikal üretiminin insülinin gen 

transkripsiyonunuazalttığını ve β hücre apoptozuna yol açtığını gösteren çalıĢmaların 

bulguları bu görüĢüdestekler niteliktedir (48,49,50). 

2.5.3.Lipid peroksidasyonu 

Lipid peroksidasyonu, serbest radikaller tarafından baĢlatılan ve membran 

yapısındaki doymamıĢ yağ asitlerinin oksidasyonunu içeren kimyasal bir olaydır. Bu olay 

bir kez baĢladıktan sonra otokatalitik zincir reaksiyonları Ģeklinde yürümektedir 

(45,51).Lipid peroksidasyonu tüm hücrelerde ve dokularda normalde düĢük 

düzeylerdemeydana gelir. Lipid peroksidasyonunu hipoksi, hiperoksi, bakır ve demir 

toksisitesi veantioksidan yetersizlikleri stimüle eder.Lipid peroksidasyonuna en duyarlı 

bileĢikler membran fosfolipidlerinin yapısındabulunan doymamıĢ uzun zincirli yağ asitleri, 

araĢidonik asit ve dokosaheksoenoikasittir.Lipid peroksidasyonu üç aĢamada oluĢur (52). 

1. Başlangıç 

Primer bir serbest radikalin, özellikle OH˙ ve O2˙¯ ‘nin doymamıĢ yağ asidinin 

yan zincirindeki metilen karbonundan bir hidrojen atomu çıkarması ile baĢlar ve lipid 

radikalleri (L˙) oluĢur. Lipid radikalleri O2 ile reaksiyona girerek lipid peroksit radikallerini 

(LO2˙) oluĢturur. 

 

2.İlerleme 

LO2˙ çevredeki bir doymamıĢ yağ asidi molekülünden bir hidrojen atomu alarak 

baĢka bir lipid radikali tepkimesi gerçekleĢir ve kendisi lipid hidroperokside indirgenir. 
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3.Sonlanma 

Ya iki L˙’nin birbiriyle tepkimeye girerek tahrip olması ile ya da L˙’nin bir 

antioksidan ile tepkimeye girmesi ile gerçekleĢir. 

 

Lipid peroksidasyonu; lipid hidroperoksitlerin, doymamıĢ yağ asidi 

aldehitleri,alkanlar, epoksi yağ asitleri, hidroksi yağ asitleri gibi ürünlere yıkılması ile 

sonlanır(ġekil 2).Lipid peroksidasyonuna bağlı doku yıkımını ölçmek için kullanılan 

yöntemler,lipid hidroperoksitlerin konjuge dienler ve peroksi radikaller gibi öncüllerin 

ölçümü velipid hidroperoksitlerin ölçümü, alkanlar ve aldehitler gibi yıkım ürünlerinin 

ölçümü, floresan schiff-base bileĢikleri gibi ikincil ürünlerin ölçümü olabilir (45,50). 

Malondialdehit (MDA) bu yıkım ürünlerinden biridir. MDA biyolojik materyallerde 

serbest formda ya da doku içerikleriyle kompleks oluĢturmuĢ olarak bulunur. MDA 

lipidlerde çapraz bağlanmaya sebep olur. MDA aynı zamanda karsinojenik ve mutajenik 

olarakda bilinmektedir.Lipid peroksidasyonunu MDA tayini ile izlemek mümkündür. MDA, 

üç karbonlu bir dialdehittir. En önemli öncülleri beĢ üyeli hidroperoksi epidioksitler 

(endoperoksitler) ve 1,3 dihidroperoksitlerdir. 
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Şekil 2: Serbest radikal hasarı sonucu MDA’in oluşumu 

 

DolaĢımdaki MDA’in sadece endojen lipid peroksitlerden değil, PGH2’den Tx 

sentetaz enzimi etkisi ile TxA2 oluĢumu sırasında da ortaya çıktığı bilinir (53,54). 

 

2.5.4. Antioksidan savunma sistemi 

ROS’ne karĢı savunma sistemleri, enzimler ve düĢük molekül ağırlıklı serbest 

radikal tutucuları olmak üzere iki grupta toplanır. Savunmada öncelikli etkili olan enzim 

sistemleridir. Antioksidan savunmanın önemli bir kısmını O2˙¯ve H2O2 temizleyen 

özel enzimler oluĢturur. Bunlar süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz, 

glutatyon redüktaz ve glikoz-6-fosfat dehidrogenaz enzimleridir (45,52).Enzimsel savunma 

dıĢında düĢük molekül ağırlıklı serbest radikal tutucularını;lipitte eriyebilir özellikte olanlar 

ve sitoplazmada bulunanlar olmak üzere iki gruptatoplayabiliriz. E vitamini ve β karoten 

lipitte eriyebilir antioksidan özelliklivitaminlerdir. Glutatyon, ürik asit, bilirubin ve askorbik 

asit sitoplazmada etkinliğinigösteren antioksidan maddelerdir (54). 

Antioksidanların hücresel yerleĢimine göre sınıflandırılması Tablo-2’de görülmektedir 
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2.5.4.1. Süperoksit dismutaz (SOD) 

ROS’lerine karĢı organizmadaki ilk enzimsel savunma superoksit 

dismutazenzimiyle gerçekleĢir. SOD, bakır (Cu +²) ve çinko (Zn+²) içeren bir enzim 

olupsüperoksit radikalini hidrojen peroksit ve moleküler oksijene dönüĢtürmektedir . 

 

Ökaryotik hücrelerde SOD'un üç izoenzimi tanımlanmıĢtır. Sitoplazmada 

vemembranlar arası boĢlukta bulunan 32.000 molekül ağırlıklı SOD, Cu/Zn kapsar(CuZn 

SOD) ve iki alt birimden oluĢur. Primer olarak mitokondriyal matrikste yerleĢimgösteren 

80.000 molekül ağırlıklı SOD, Mn içerir (MnSOD). Tetramerik glikoprotein 17 yapısı ile 

hücre içinde bulunan izoenzimlerinden farklı olan 135.000 molekül ağırlıklı SODCu/Zn 

içerir ve hücre dıĢı sıvılarda da bulunduğu için hücre dıĢı SOD (EC-SOD)olarak da 

adlandırılır. SOD enziminin katalizlediği reaksiyonun son ürünü olan H2O2,CuZn SOD 

izoenzimlerini inaktive ederken; Mn SOD üzerine etkisi yoktur. 

Süperoksit radikalleri spontan olarak dismutasyona uğrayabilirler. SOD enzimi 

dismutasyon hızını 10 kat arttırır. Böylece O2˙¯ radikalinin baĢka 

substratlarlareaksiyonlaĢması ve daha toksik etkili OH radikallerinin oluĢumu SOD 

tarafındanengellenir. SOD enziminin aerobik hücrelerin tümünde bulunduğu ancak 

anaerobikhücrelerin çoğunda bulunmadığı bilinmektedir (45,55,56). 
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2.5.4.2. Katalaz (CAT) 

Katalaz tüm hücre tiplerinde değiĢik konsantrasyonlarda bulunan bir hem 

grubuiçeren enzimdir. %20 oranında sitoplazmada ve %80 oranında 

peroksizomlardalokalizedir. Katalaz, H2O2 oluĢum hızının düĢük olduğu veya elektron 

vericisininyüksek konsantrasyonlarda bulunduğu durumlarda peroksidatik reaksiyonla 

etkisinigösterir. 

 

H2O2' in oluĢum hızının yüksek olduğu durumlarda ise katalitik reaksiyonla etkisini 

gösterir.  

 

Fridovich ve arkadaĢları (57) süperoksit radikallerinin katalazı inhibe ettiğini 

göstermiĢlerdir. 

 

 

 

2.5.4.3.Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) 

Normal koĢullarda hücrede bulunan H2O2’ in detoksifikasyonundan esas olarakglutatyon 

peroksidaz sorumludur. GSH-Px lipit peroksidasyonunun baĢlamasını vegeliĢimini 

engelleyici özellikte olan bir enzimdir. Selenyuma bağımlı ve bağımsızolmak üzere iki farklı 

tipi vardır ve bağımsız olanın sadece lipit hidroperoksitleri, bunakarĢılık selenyuma bağımlı 

olanın, H2O2' i ve lipit hidroperoksitleri metabolize ettiğisaptanmıĢtır (45). 

 

Bu reaksiyonlarda glutatyon (GSH) hidrojen vericisi olarak görev yapmaktadır. H2O2ve 

lipit hidroperoksitler indirgenirken, GSH oksitlenmiĢ (GSSG) ĢeklinedönüĢmektedir. 

OksitlenmiĢ glutatyon ise NADPH' a bağımlı glutatyon redüktaztarafından tekrar GSH’a 

indirgenmektedir. GSH-Px ve katalaz enzimleri hücrenin farklı bölümlerinde lokalize 

olmalarından dolayı karaciğerde endojen olarak oluĢan H2O2 seviyesini düzenlemede 

birlikte etkinlik gösterirler(45,56).Genel olarak serbest radikallerin enzimatik 
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detoksifikasyonu ġekil 3’tegörülmektedir. 

ġekil 3 : Serbest radikallerin oluĢumu ve enzimatik detoksifikasyonu 

 

2.5.4.4. E vitamini 

E vitamini, insanlar ve hayvanlar için esansiyel olan, lipid ve membranlarda 

serbestradikallerin neden olduğu zincir reaksiyonlarını sonlandırarak lipitperoksidasyonunu 

önleyen biyolojik bir antioksidandır (58,59). Günümüzde doğada Evitamininin sekiz adet 

formu olduğu; bunların kromonal halkadaki metil grubunun sayısı vebulunduğu yere göre 

ilk dördü tokoferol (α, β, γ ve δ ) diğer dördü de tokotrienoller olmaküzere iki gruba 

ayrıldıkları belirlenmiĢ bulunmaktadır (58). Doğada en yaygın vebiyolojik aktivitesi en 

yüksek E vitamini formu α-tokoferoldür (ġekil 4). Yapısında19bulunan aromatik halka 

(fenol halkası üzerindeki hidroksil grubu) kimyasal olarak aktifkısmını oluĢturur ve 

antioksidan özelliği bu kısımdan kaynaklanır (58,60). 

 

ġekil 4 : Tokoferolün kimyasal yapısı 

 

E vitamini, insan ve hayvan vücudunda sentezlenemediği için mutlaka dıĢarıdanalınmalıdır 

(58). Lipofilik bir yapıda olduğundan baĢta yağ dokusu olmak üzereadrenal bezler, testis, 
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trombositler, kalp ve karaciğer gibi dokularda değiĢikkonsantrasyonlarda bulunur. Hücre ve 

hücre içi organellerin membranları (lizozom,mitokondri, mikrozomlar gibi) E vitamini 

bakımından zengindirler. Özelliklemiyokard membranında en yüksek seviyede bulunur 

(45,58). Ayrıca E vitaminibitkisel yağlar, tohumlar ve yeĢil bitkilerin çoğunda mevcuttur. 

Bunların arasında en çokyer fıstığı, badem, pamuk yağı, soya yağı, baklagil tohumu ve keten 

tohumunda yeralmaktadır. E vitamini, sentetik olarak trimetilhidroquinon ve izofitil 

halkalarınbirleĢtirilmesiyle elde edilir (58,59,60). 

E vitamininin en önemli fonksiyonu, biyolojik sistemlerde serbest radikalreaksiyonlarının 

yayılmasını önleyen zincir kırıcı bir antioksidan olmasıdır (45). 

Bir peroksil süpürücüsü olan E vitamini, özellikle membran fosfolipitleri 

velipoproteinlerdeki poliansature yağ asitlerini oksidasyondan korumada ilk savunmahattını 

oluĢturur. Bir molekül E vitamini 100 molekül poliansature yağ asidininperoksidasyonunu 

engelleyebilir. Peroksil radikali (ROO˙), poliansature yağ asitleri ileolan reaksiyonundan 

1000 kat daha hızlı bir Ģekilde E vitamini ile reaksiyona girer. Evitamini fenolik hidroksil 

grubundan bir H atomunu, organik peroksil radikaline transferedince reaksiyon sonunda 

organik hidroperoksitler ve tokoferoksil radikali (TO˙) meydanagelir. Tokoferoksil, kroman 

halkası ve yan zincire sahip olmayan nisbeten stabil ve lipidperoksidasyonunu 

baĢlatamayacak kadar reaktivitesi az bir radikaldir (59,60). 

 

Tokoferoksil radikali bundan sonra dört farklı Ģekilde reaksiyona girebilir: 

a) Bu oksidasyon ürünü karaciğerde glukuronik asit ile konjugasyona uğrayarak safra yolu 

ile atılır ya da C vitamini, glutatyon (GSH) ve ubiquitin gibi antioksidanlar tarafından tekrar 

α-tokoferole indirgenir. Bu reaksiyon, bu antioksidan maddelerin konsantrasyonlarına ve 

indirgenmiĢ formlarını devam ettiren enzimlere bağlıdır. Bu yolla tokoferol radikali,E 

vitamini radikal redüktaz enzimi aktivitesiyle doğal E vitamini Ģekline dönüĢebilir. 

 

b) Tekrar peroksil radikali ile reaksiyona girerek radikal olmayan ürünlere dönüĢür.Böylece 

iki radikal ortadan kalkmıĢ olur. 
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 (radikal özelliği olmayan ürün) 

 

c) Okside olarak tokoferil quinona dönüĢür. 

d) Tokoferoksil radikali, C vitamini veya ubiquitin tarafından redükte edilmezse, bu radikal 

lipoproteinleri okside edebilir fakat bu reaksiyon fizyolojik Ģartlar altında pek oluĢmaz 

(58,59,60). 

6.Tiyol grubu içeren antioksidan bileşikler  

Tiyoller, aerobik yaĢam Ģekillerine dağılmıĢtır. Biyolojik sistemlerde bulunan 

tiyoller antioksidan savunma sistemlerinin koordinasyonunda esas rolü oynaması dahil 

olmak üzere sayısız fonksiyona sahiptir(20). Tiyoller, bunların aktif halleri olan sülfidril 

kalıntılarının (-SH) varlığıyla tanımlanmıĢ organik sülfür türevleri sınıfıdır. Kimyasal olarak 

tiyoller merkaptanlardır (R-SH) ve biyolojik merkaptanlar çoğu zaman biyotiyoller olarak 

adlandırılırlar. Biyotiyoller, büyük molekül ağırlıklı protein tiyolleri ve düĢük molekül 

ağırlıklı serbest tiyoller olarak sınıflandırılabilirler.  

Tiyol antioksidanlar çeĢitli mekanizmalarda rol oynarlar;  

 Tiyol / disülfür redoks tamponu bileĢeni olarak  

 Metal kelatlayıcı olarak  

 Radikal süpürücü olarak  

 Özel redoks reaksiyonlarında substrat olarak (glutatyon gibi)  

 Sadece proteinlerdeki disülfat bağlarının özel indirgeyicisi olarak (tiyoredoksin gibi) 

(21). 

Tiyollerin önemli bir karakteristik özelliği, indirgeme yeteneğine sahip 

olmalarıdır. Tiyoller indirgen özellikte olup negatif standart indirgeme potansiyeline sahiptir 

(Tablo 3). Bu yüzden oksidan-tiyol etkileĢiminde, oksidan tiyolün indirgeyici gücünün 

harcanmasıyla daha az toksik ilgili bir türe dönüĢür, tiyolün kendisi ise disülfür haline (R-S-

S-R) yükseltgenir. Bir tiyol (R-SH), -SH grubundan bir H atomu kaybıyla ve kükürtten bir 

elektron kaybıyla bir thiyl radikali (R-S•) oluĢur. Fizyolojik pH’ta thiyl radikalleri 

kararsızdır ve disülfür haline dönüĢebilir (22) 

Tablo 3: Bazı biyolojik redoks çiftlerinin redüksiyon potansiyelleri 
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1/2 O2 + 2H+ + 2e-→ H2O 0.816 

Fe
3
+ + 2e-→ Fe2+  0.771  

 

Sistin + 2H+ + 2e-→ 2 sistein  -0.220  

 

GSSG + 2H+ + 2e-→ 2 GSH  -0.230  

 

Lipoik asit + 2H+ + 2e-→ 2 dihidrolipoik asit  -0.290  

 

 

GSSG,yükseltgenmiĢ glutatyon; GSH, indirgenmiĢ glutatyon (20) 

Biyotiyoller, hücreleri reaktif oksijen türler sebebiyle oluĢan oksidadif hasara 

karĢı koruyan olağanüstü etkili antioksidanlardır. Bu antioksidan reaksiyonlarda tiyolün bir 

elektron kaybetmesiyle thiyl radikali oluĢur (23) 

RSH → RS• + H+ + e (2.1) 

Tiyollerin serbest radikaller ve hidrojen peroksitle reaksiyonu sonucu thiyl radikali oluĢur 

(23). 

RSH + R'• → R'H + RS• (2.2)  

RSH + O2−· + H+ → RS• + H2O2 (2.3)  

2RSH + H2O2 → 2RS• + 2H2O (2.4)  

RSH + •OH → RS• + H2O (2.5) 

Kükürt içeren bileĢiklerin antioksidan aktiviteleri genel bir eğilim izler. BileĢiğin 

yapısındaki indirgenmiĢ form (–SH grubu) ne kadar fazla ise bileĢik o kadar güçlü 

antioksidan etki gösterir (18). 

Tiyol bileĢikleri, glutatyon peroksidaz reaksiyonunda bir subtrat olan GSH gibi özel 

antioksidan fonksiyonlarına (21,24) sahip olduğu kadar radikal süpürücü (25,26) gibi genel 

antioksidan özelliklere de sahiptir. 

Antioksidan özelliklerinin yanı sıra tiyoller, protein sentezi ve yapısı, sinyal 

aktarımı, hücre büyümesi ve çoğalması, hücre ölümlerinin düzenlenmesi, ksenobiyotik 

metabolizma ve bağıĢıklığın düzenlenmesi gibi fonksiyonlara sahiptir (ġekil 2.1) 
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ġekil 4: Tiyol redoks mekanizmasının çeĢitli hücre fonksiyonlarının düzenlenmesindeki 

merkezi rolü (27-29). 

Canlı dokulardaki tiyol bileĢiklerin önemli özelliklerinden bir diğeri de 

tiyol/disülfür bileĢimini düzenleyici görev yapmalarıdır (30,31). Disülfür bağları, 

çözünebilir proteinlerin yapısal kararlılığının sağlanmasında temeldir. Disülfür bağlarının 

oluĢumu ve kırılması, ortamın redoks potansiyelini tayin eden elektron donör ve 

akseptörlerin varlığına bağlıdır. Böylece hücre içi veya hücre dıĢı ortama tiyol ilavesi 

protein yapı ve fonksiyonunda kuvvetli etkilere neden olabilir.  

Tiyol ve disülfür arasındaki denge reaksiyonu (2.6) denkleminde tanımlanmıĢtır.  

2R-SH ↔ R-SS-R + 2e- + 2H+ (2.6) 

Glutatyonun (GSH), yükseltgenmiĢ formu olan GSSG’ye oranı biyolojik bir 

sistemde oksidatif stresin etkili bir ölçüsü olmuĢtur (32). Oksidatif stres koĢulları altında 

belli antioksidanların varlığındaki artıĢ genel olarak yararlıdır. Hücreler oksidatif strese karĢı 

GSH ve tiyoredoksin gibi tiyollerin hücre içindeki düzeylerini artırmak için bir takım 
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mekanizmalar geliĢtirmiĢlerdir. Ekzojen tiyoller insan ve hayvan hücre kültürlerindeki tiyol 

seviyelerini artırmak için baĢarılı bir Ģekilde kullanılmıĢlardır. GSH ve diğer tiyol 

seviyelerinin artıĢı, insanların hastalıklardan korunmasında ve hastalıkların tedavisinde 

oksidatif strese karĢı olan toleransı artırmıĢtır (21). 

Tiyol grubu içeren endojen bileĢiklerden indirgenmiĢ glutatyon (GSH), sistein, 

homosistein, dihidrolipoik asit (DHLA) ve bunların disülfürleri olan yükseltgenmiĢ 

glutatyon (GSSG), sistin, homosistin, lipoik asit (LA) önemli antioksidanlardır. N-asetil 

sistein (NAC), sisteamin, 1,4-ditiyoeritritol (DTE), glutatyon etil ester (GSHEE) ve 

metiyonin diğer tiyol grubu antioksidanlarıdır.  

2.6.1. Glutatyon  

Tiyol grubu içeren endojen antioksidan bileĢiklerden en önemlisi glutatyondur. 

Glutatyon (GSH), tüm memeli hücrelerinde bol miktarda (0.5-10 mM) sentezlenir. Bu 

sentez 2 basamakta gerçekleĢir. Birinci basamakta, γ-glutamilsistein sentetaz isimli enzim 

GSH'ın prekürsör amino asidleri olan glutamat ve sisteinden, γ-glutamilsisteinin oluĢumunu 

katalizler. Ġkinci basamakta ise glutatyon sentetaz, glisin ve γ-glutamil-sisteinden glutatyonu 

oluĢturur.  

Ġndirgenmis glutatyon, serbest bir sülfidril gurubu içeren bir tripeptiddir. 

Ġndirgenmis durumda hemoglobin ve eritrosit hücre proteinlerinin sistein artıklarını 

muhafaza eden bir sülfidril tamponu olarak görev yapar. Ġndirgenmis glutatyonun (GSH), 

yükseltgenmiĢ forma (GSSG) oranı normalde yaklasık 500/1’dir. Ġndirgenmis form, hidrojen 

peroksit (H2O2) ve organik peroksitlerin sebep olduğu detoksifikasyon reaksiyonlarında 

önemli bir rol oynar (33).
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ġekil 2.2: ĠndirgenmiĢ ve yükseltgenmiĢ glutatyonun kimyasal yapısı 

GSH aynı zamanda GSH peroksidazlar (selenyum içeren ve diğerleri) için 

substrat olabilir. GSH peroksidaz, H2O2’nin indirgenmesini sağlar. GSH, askorbatın yanı 

sıra birçok hücresel bileĢiğin indirgenmesinden de sorumlu olan bir yapıya sahiptir. 

Glutatyon, doğadaki en bol ve her yerde bulunan küçük organik moleküllerden 

biridir. Nerdeyse tüm yaĢayan hücrelerde yüksek konsantrasyonlarda bulunan bu endojen 

antioksidanın birçok önemli fonksiyonel rolü olduğu birçok defa incelenmiĢtir. Kseno 

biotikler, karsinojenler, serbest radikaller ve lipit peroksitler gibi birçok endojen ve ekzojen 

maddenin detoksifikasyonunda, intrasellüler indirgenme reaksiyonlarında, kataliz 

olaylarında, metabolizmada ve aminoasitlerin aktarımında, protein yapılarının ve 

fonksiyonlarının korunması, protein sentezinin ve yıkımının düzenlenmesi, oksidatif hasara 

karĢı koruma ve bağıĢıklık sisteminin düzenlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Kanser, 

diyabet, alkolik karaciğer hastalığı, katarakt, AIDS ve Parkinson hastalığı da dahil olmak 

üzere birçok dejeneratif durumun ve hastalığın nedeni olarak GSH/GSSG dengesinin 

bozulması gösterilmektedir. Ayrıca GSH’ın serbest radikallerin genotoksik etkilerine karĢı 

koruduğu düĢünülmüĢtür (34).  

ĠndirgenmiĢ  glutatyon (GSH) içerdiği tiyol grubu aracılığı ile hücre içinde 

redoks potansiyeli yüksek bir ortam sağlayarak, hücreyi oksidatif hasarlara karĢı korur. 

Glutatyon peroksidaz (GPx) isimli enzimin kofaktörlüğünü yaparak, hidrojen peroksidi 

metabolize eder. Son yıllarda  yapılan çalıĢmalarda; çeĢitli stres faktörlerinin, reaktif oksijen 

türleri (ROS) oluĢumunu hızlandırdığı ve lipit peroksidasyonlarına yol açtığı gösterilmiĢtir. 

ROS'un oluĢturduğu oksidatif hasar, oksidatif stres olarak tanımlanmaktadır. Oksidatif stres 
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ile GSH düzeylerinin azaldığı bilinmektedir. ‘In vivo’ ve ‘in vitro’ koĢullarda yapılan 

deneylerde, endojen GSH'ın çeĢitli hasarlarda, mide mukozası bütünlüğünün korunmasında 

önemli bir bileĢik olabileceği görüĢü ileri sürülmektedir (33).  

Oksidatif stres sonucunda artan ROS oluĢumunun hücre hasarlarındaki etkileri 

bilinmektedir. Bu ürünlerin detoksifikasyonu, glutatyonun indirgenmiĢ formunun (GSH) 

yükseltgenmiĢ formuna (GSSG) dönüĢümü ile sağlanmaktadır. Hücre yüksek miktarda 

oksidana maruz kaldığında, GSSG oluĢumu metabolik sınırını aĢmakta ve oksidatif stres 

oluĢmaktadır. Oksidanlar (ROS veya RNS türleri), membran lipitlerinin ve hücrenin çeĢitli 

fonksiyonel ve yapısal proteinlerinin bozulmasına neden olmaktadır. Ayrıca GSSG’nin 

kendisi de, proteinlerin sülfidril gruplarıyla reaksiyona girerek kalıcı zararlı etkiler meydana 

getirmektedir. 

 

2.6.2. N-Asetil Sistein  

Tiyol grubu bileĢiklerden olan N-asetil sistein (NAC), doğrudan ve dolaylı olarak 

antioksidan özellikler gösterir. NAC’nin serbest tiyol grubu, ROS’un elektrofilik gruplarıyla 

etkileĢime girebilecek kapasitededir [35,36]. NAC tiyolünün ROS’la olan bu etkileĢimi, son 

ürün olan NAC disülfürle beraber bir ara ürünün oluĢumuna yol açar [37]. Ayrıca NAC, bir 

GSH ön maddesi olarak dolaylı yoldan antioksidan etki gösterir [35]. 

N-asetil sistein, ‘in vivo’ ve ‘in vitro’ koĢullarda bir antioksidan olarak yaygın bir Ģekilde 

kullanılmaktadır. N-asetil sistein, kuvvetli bir hipokloröz asit süpürücüdür. Aynı zamanda 

iyi bir hidroksil radikali süpürücüdür. NAC, hidrojen peroksitle ise yavaĢ bir Ģekilde 

reaksiyona girmektedir (36). 

 

ġekil 2.3: N-asetil sisteinin kimyasal yapısı 

N-asetil sistein (NAC), özellikle kronik obstrüktif akciğer hastalığı (COPD) 

tedavisinde uzun yıllardan beri yaygın bir Ģekilde mukolitik ilaç olarak kullanılan tiyol 

içeren bir bileĢiktir (38,4). NAC, son zamanlarda parasetamol zehirlenmelerinin tedavisinde 

kullanılmıĢtır (39- 41). Her iki durumda da ilacın bunları etkisizleĢtirdiği ve tolere ettiği 

görülmüĢtür(4, 39-41). NAC’nin mukolitik etkisinin mukus makromolekülleri arasındaki 

disülfür bağı arasına girerek bu bağı kırdığı sanılmaktadır (42,43). NAC’nin diğer bir etkisi, 

plazmadaki tiyol bileĢiklerinin metabolizmasına bir giriĢim yapmasıdır. NAC’deki sülfidril 
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grubunun varlığı, sistein ve diğer endojen sülfidril içeren bileĢiklere bağlanma eğilimini 

açıklar (43).  

NAC, homosistein toksisitesine karĢı da önemli koruyucu etkilere sahiptir. Homosistein, en 

toksik metaboliti olan tiyolaktona dönüĢebilir. NAC alımı, homosisteinin indirgenmiĢ 

halinin plazma düzeylerini azaltır (44). 

2.6.3. Dihidrolipoik asit  

Lipoik asit (LA) ve indirgenme ürünü olan dihidrolipoik asidin (DHLA) 

antioksidan özellikleri son birkaç yıldan beri yaygın bir Ģekilde incelenmektedir. α-lipoik 

asit (LA: 1,2-ditiyolan-3-pentanoik asit), prüvat dehidrojenaz ve ketoglutarat dehidrojenaz 

için koenzim olarak mitokondride bulunan bir disülfür bileĢiğidir (45-48). Birçok hayvan ve 

bitki dokusunda olduğu kadar çoğu prokaryot ve ökaryot mikroorganizmalarda da bulunur 

[49]. Hücresel lipoik asidin dihidrolipoik aside (DHLA) indirgenmesinin memeli hücre ve 

dokularında olduğu belirtilmiĢtir (50-55). 

 

 

ġekil 2.4: Lipoik asit ve dihidrolipoik asidin kimyasal yapısı 

YükseltgenmiĢ hal olan lipoik asit, hidroksil radikali, hipokloröz asit ve singlet 

oksijen süpürücü olarak rol oynamaktadır.  Aynı zamanda geçiĢ metallerini kelatlayıcı 

olarak da rol oynamaktadır. (51) 

Canlı dokularda lipoik asit lipoamid dehidrojenazla DHLA’ya indirgenir (51,56-

58). Redüksiyon potansiyelinden dolayı DHLA, E vitamini ve glutatyon gibi endojen 

antioksidanları rejenere etme yeteneğine sahiptir (56,59,60). Dihidrolipoik asit, GSSG’yi 

GSH’a indirgeme yeteneğine sahip, oldukça  reaktif bir tiyoldür (56). Askorbatı rejenere 

edebilir. Ayrıca lipoik aside benzer Ģekilde radikal süpürücü ve metal kelatlayıcı rol oynar.  

Lipoik asidin GSH’a göre en önemli avantajı, lipoik asidin gıdalardan hızlıca absorbe 

edilebilmesi ve çoğu hücre tarafından kullanılabilmesidir. Halbuki GSH’ın çoğu doku 

tarafından kullanılmadan önce parçalanması ve yeniden sentezlenmesi gerekmektedir (57). 
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DHLA da hücreler tarafından hızlıca kullanılabilmektedir.  Ayrıca DHLA, oksidatif stres 

koĢulları altında GSH’ın sentezine pozitif etki sağlar. Aynı zamanda sistini sisteine 

dönüĢtürebilmektedir (61).  

LA ve DHLA’nın antioksidan aktivitelerinin iyi olduğu bilinir. Sadece doğrudan 

serbest radikal süpürücü olarak değil, dolaylı olarak diğer hücresel antioksidanların 

rejenerasyonunda etkilidirler (56). LA, LA’nın lipofilikliğinin temelinde hidrofobik fazda ve 

LA’nın indirgenmiĢ hali olan DHLA’nın hidrofilikliğinin temelinde sulu fazda hareket eden 

ideal bir antioksidandır. Antioksidan aktivitesinden dolayı, LA’nın oksidatif stres koĢulları 

altında diyabetten AIDS’e kadar pek çok hastalığın tedavisinde yararlı olduğu görülmüĢtür 

(62). Ayrıca farelerde yapılan deneylerde, çeĢitli ilaç toksisitelerine karĢı güçlü bir 

antioksidan olduğu görülmüĢtür (63-65).  Biyolojik sistemlerdeki LA ve DHLA’nın tayini, 

etkinliğinin değerlendirilmesi açısından önemlidir.  

2.6.4. Sistein  

Glutatyon gibi tiyol içeren düĢük molekül ağırlıklı endojen bileĢiklerden olan 

sistein ve sisteinin disülfürü olan sistin fizyolojik ve patolojik olaylar açısından önemlidir  

(24).  Sistein, hücrelerin toksik türlerden korunmasında önemli rolü olan GSH’ın sentetik bir 

ön maddesidir  (32).  

Sülfidril grubu içeren bir aminoasit olan sisteinin dokulardaki miktarı diğer 

aminoasitlerin miktarından daha azdır. Sisteinin oksijene karĢı olan kendine has reaktifliği 

ve tehlikeli reaktif oksijen türlerinin oluĢumuyla birlikte yürüyen sisteinin sistine 

yükseltgenmesi, dokudaki sistein miktarının düĢük olmasının nedenidir. Sistein, hem reaktif 

oksijen süpürücü hem de reaktif oksijen kaynağı olabilir (66). 

 

ġekil 2.5: Sistein ve sistinin kimyasal yapısı 

2.6.5. Homosistein  

Tiyol içeren düĢük molekül ağırlıklı endojen bileĢiklerden bir diğeri olan 
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homosistein, temel bir amino asit olan metiyonin metabolizmasında oluĢan bir ara üründür 

(67). Homosisteinin yükseltgenmiĢ hali homosistindir. Homosistin ve protein bağlı 

homosistein gibi homosisteinin yükseltgenmiĢ formlarını içeren toplam plazma 

homosisteinindeki artıĢ kalp rahatsızlıklarında baĢlı baĢına bir risk faktörüdür. Toplam 

plazma homosisteini düzeyindeki azalma damar tıkanıklığı hastalığının azalmasında tedavi 

edici bir etki gösterebilir. Homosisteinin kalp rahatsızlıklarına neden olduğu patolojik 

mekanizma hala bilinmemektedir. Bu nedenle biyolojik örneklerdeki bu tiyol bileĢikleri ve 

bunların disülfürlerinin tayin edilmesi gereklidir (67). 

 

ġekil 2.6: Homosistein ve homosistinin kimyasal yapısı 

2.6.6. Sisteamin  

Sisteamin (2-aminoethanthiol), koenzim A (CoA)’nın bozunmasıyla oluĢur (68). 

Sisteamin memeli hücrelerinde bulunan doğal bir üründür ve farmakolojik olarak yararlı 

olduğu görülmüĢtür (69,70). Reaktif oksijen türlerinin neden olduğu Ģizofreni hastalığının 

tedavisinde kullanılmaktadır (71). Ayrıca sisteamin, oksidatif strese karĢı korunmada 

anahtar rol oynayan glutatyon miktarını artırır (72,73). 

2.6.7.-Ditiyoeritritol  

1,4-ditiyoeritritol (DTE) de, tiyol grubu içeren önemli antioksidan bileĢiklerden 

biridir. Genellikle enzim çözeltilerinin hazırlanması sırasında oksidatif hasarı engellemek 

amacıyla koruyucu antioksidan olarak kullanılmaktadır (74). 

2.6.8 Glutatyon Etil Ester  

Glutatyon etil ester (GSHEE), glutatyon biyosentezinde bir ön maddedir ve 

glutatyon düzeyini artırır. Erken evrede diyabetik kataraktın ilerlemesini engeller (75). 

Katarakt, göz merceğindeki proteinlerin yükseltgenmesiyle oluĢur ve GSHEE içeren göz 

damlası kullanımı göz merceğindeki glutatyon düzeyini artırdığından kataraktın ilerlemesi 
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engellenir (76). Glutatyon esterlerinin antioksidan etkileri ‘in vivo’ (77,78) ve ‘in vitro’ (79) 

koĢullarda olmak üzere birçok çalıĢmada gösterilmiĢtir. 

 

ġekil 2.9: Glutatyon etil esterin kimyasal yapısı 

2.6.9 Metiyonin  

Serbest tiyol grubu değil, fakat Me-S- grubu içeren antioksidan bileĢiklerden bir 

diğeri de metiyonindir (18). Kükürt içeren bir amino asit olan metiyonin vücudumuzda 

sentezlenemez. Bu nedenle besin yoluyla vücuda alınmak zorundadır (19). 

 

ġekil 2.10: Metiyoninin kimyasal yapısı 

 

2.7. Gestasyonel diyabette risk faktörleri, tarama ve tanı 
Makrozomik fetüs doğurma öyküsü, daha önceki gebeliğinde GDM tanısı almıĢ 

olmak,hamilelik öncesi VKĠ yüksek anneler,birinci dereceden akrabalarında diyabet bulunan 

gebeler,amnion mayi anomalisi olan,gebelikte hızlı kilo artıĢı gestasyonel diyabet için risk 

faktörleridir.Gestasyonel diyabet tanısı almıĢ gebelerin ancak yarısında bu risk 

faktörlerinden biri bulunmaktadır. Bu nedenle hiç bir Ģikayeti olmasa dahi tüm gebeler 24-

28. gebelik haftalarında GDM için tarama testine tabi tutulurlar(24,79,80). 

Taramada amaç tanı koymak değil, risk altındaki hasta grubunu belirlemektir. 1990yılında 

Chicago Workshop Conference on Gestational Diabetes Mellitus tarama 

programıçerçevesinde, 24-28. haftalar arasındaki tüm gebelere, 1 saatlik 50 g glikoz 

yükleme testi yapılması önerilmiĢtir. Bu testte 50 g glikoz günün herhangi bir saatinde 

verilebilir. Hastanın aç olması gerekmez. 50 g glikoz verildikten 1 saat sonra glikoz düzeyi 

tayini için kan örneği alınır.50 g glikoz yükleme testinde eĢik değer konusunda tam bir fikir 
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birliliğine varılamamıĢtır. EĢik değer 140 mg/dL kabul edildiğinde olguların %10-15’inde 3 

saatlik oral glikoz tolerans testine (OGTT) ihtiyaç doğmaktadır. 140 mg/dL eĢik değeri ile 

hesaplanan sensitivite % 80 olmakta ve olguların yaklaĢık 1/5’inin tanısı gözden 

kaçmaktadır (81). American Diabetes Association (ADA) ve American College of 

Obstetricians and Gynecologists (ACOG) plazmada kan glikozu eĢik değeri olarak 140 

mg/dL’yi önermektedirler(1,82). 

O’Sullivan’ın orjinal çalıĢmasında bulunan eĢik glikoz değeri, venöz tam 

kanda130 mg/dL’dir. Bu değerin sensitivitesi % 79, spesifitesi % 87 olarak bildirilmiĢtir 

(83).1989 yılında yapılan bir çalıĢmada, hekzokinaz metodu ile venöz plazma glikozeĢik 

değeri 130 mg/dL alınmıĢtır. GDM tanısı konmuĢ olan hastaların % 10’ununtarama test 

değerlerinin 130 ile 139 mg/dL arasında olduğu görülmüĢtür (10,77). Buverilere göre venöz 

plazmada 130 mg/dL eĢik değerinin sensitivitesi %100’übulmaktadır (83). 

Biz çalıĢmamızda glikoz oksidaz metodu ile çalıĢılan 140 mg/dL eĢik değerini 

esasaldık.1970 yılına kadar glikoz seviyesi venöz tam kanda çalıĢılmıĢtır. 1970’li 

yıllarınsonunda laboratuvarlar kan glikoz seviyesini plazma veya serumda 

ölçmeyebaĢlamıĢlardır. Plazma serum glikoz değeri tam kan glikoz değerinden ortalama % 

14 dahayüksektir.50 g OGTT’nin günümüzde en çok kabul gören venöz plazma/serum da 

eĢik değerleriaĢağıdaki gibidir: 

 

50 g OGTT < 140 mg/dL ise normaldir. 

50 g OGTT; 140-200 mg/dL arası ise 3 saatlik 100 gr OGTT uygulanır. 

50 g OGTT ≥200 mg/dL ise hastaya direkt olarak GDM tanısı konur ve tedaviye baĢlanır. 

Ayrıca açlık kan glikozu ≥140 mg/dL ise yine diyabet düĢünülür ve ileri tetkikgerektirir(82). 

100 gr OGTT uygulamasında Ģunlara dikkat edilmelidir (84,85): 

1- Test sabah yapılmalıdır. 

2- En az sekiz, en fazla on dört saatlik açlık gereklidir. 

3- En az üç gün kesintisiz diyet (günde minumum 150 mg karbonhidrat ) almıĢ olmalıdır. 

Test öncesi hasta karbonhidrattan fakir diyetle beslenmiĢse, testte insülin cevabıbeklenenden 

az olmakta ve yanlıĢ pozitiflik oranı yükselmektedir. 

4- Test süresince hasta oturur durumda olmalı, mobilize edilmemelidir. 

5- Testte 2 veya daha fazla eĢik değerde sapma mevcut ise gebe GDM tanısı ile takibe 

alınmalıdır. 

100 gr OGTT sonrasında, Tablo 4’deki kan glikozu değerlerinden 2 veya daha fazla 

eĢik değer yüksekliği varsa GDM tanısı konur (86,87). 
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Tablo 4 : 100 gr ve 75 gr OGTT eşik değerleri 
 

 

 

 

 

* Orjinal O’Sullivan ve Mahan değerleri (86) 

** National Diabetes Data Group: Classification and diagnosis of diabetes mellitus andother 

categories of glucose intolerance. Diabetes 1979;18:1039-42 

*** Carpenter ve Coustan’ın önerdiği düzeltilmiĢ değerler (87). 

Biz çalıĢmamızı Carpenter ve Coustan’ın önerdiği değerleri esas alarak yaptık. 

Tanı kriterleri 

GDM’un kesin tanısı için uygun, uluslararası kabul görmüĢ kriterler bulunmamaktadır 

(Tablo 5). Dünya Sağlık Örgütü (WHO) 2 saatlik 75 g OGTT önermekte ve Carpenter 

ve Coustan‘ın eĢik değerlerini uygun görmektedir (88). Ayrıca venöz ya da kapiller 

kandan yapılan ölçümleri kabul etmektedir.  

ACOG eĢik değerler konusunda ise hem Carpenter ve Coustan’ın hem de 

NDDG’un eĢik değerlerinin kullanılabileceğinibildirmektedir. Owen ve arkadaĢlarının 

BirleĢik Devletlerdeki fiili uygulamaya dairyaptıkları araĢtırmalarında %77 oranında 

NDDG’un eĢik değerlerinin kullanıldığıanlaĢılmıĢtır (24). 
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Tablo 5: Farklı sağlık kuruluşlarının önerdiği tanı kriterleri 

 

 

NDDG: National Diabetes Data Group (17) 

ADA: American Diabetes Association (1) 

WHO: World Health Organisation (88). 

EASD: European Association for the Study of Diabetes (89) 

NZSSD: New Zealand Society for the Study of Diabetes 

CDA: Canadian Diabetes Association (90) 
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                                             3.MATERYAL METOD 

 

ÇalıĢma ġubat 2018 ile Ağustos 2018 tarihleri arasında, Adnan Menderes 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Uygulama AraĢtırma Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum 

polikliniklerine baĢvuran gebeler ile yapılmıĢtır. ÇalıĢma için Etik Kurul Onayı alınmıĢtır 

(Onaynumarası:2018/1323) Hastalar çalıĢma hakkında baĢlangıçta ve her safhada 

bilgilendirilmiĢ ve yazılı onamları alınmıĢtır.ÇalıĢma protokolü Helsinki Bildirgesi 

ilkelerine göre gerçekleĢtirilmiĢtir.  

Adnan Menderes Üniversitesi Uygulama AraĢtırma Hastanesi Kadın Hastalıkları 

ve Doğum Polikliniği’nde ayaktan takip edilen gebelere, 2003 ADA önerileri (1) 

doğrultusunda 24-28. hafta aralıklarında GDM taraması amacıyla 50 g oral glikoz 

verilmesini takiben 1. saat kan glikoz düzeyi ölçümü yapıldı, 140mg/dL (7,8 mmol/L)’yi 

aĢan gebelerden yine Kadın Hastalıkları ve Doğum Polikliniği tarafından kesin tanı amacıyla 

100 gr OGTT istendi. Gebelere 100 gr OGTT uygulandıktan sonra ADA’nın 2003’de 

önerdiği gibi, Carpenter ve Coustan’ın tanı kriterleri olan, serumda açlık glikozunun 95 

mg/dL (5,3 mmo/L), birinci saatte 180 mg/dL (10 mmol/L), ikinci saatte 155 mg/dL (8,6 

mmol/L), üçüncü saatte 140mg/dL (7,8 mmol/L) verileri dikkate alınarak, eĢik değeri aĢan 

herhangi iki değer varlığında gebeye GDM tanısı konuldu bu hastalar gebelikleri boyunca 

gebe polikliniğinde takip edildi.  

Gebelik öncesi Pre GDM hastaları gebelik öncesi diyabet tanısı alan ve herhangi bir 

vasküler komplikasyonu olmayan, insülin kullananan ve yatıĢ gerektirmeyen kan Ģeker 

takipleri açlık kan Ģekeri <98 mg/dL, tokluk 1.saat kan Ģekeri <140mg/dL hastalar çalıĢmaya 

dahil edildi. 

50 GR OGTT sonucu <140 mg/dl olan sağlıklı gebeler kontrol grubu olarak 

değerlendirildi. Gebelik haftası son adet tarihine göre belirlendi ve daha büyük olan 

fetuslarda ise gebelik haftası 11-13 haftalardaki baĢ popo uzunluğu (CRL) ile konfirme 

edildi.2 ölçüm arasındaki uyumsuzluk durumunda, ilk trimester ultrason sonuçları ile 

gebelik yaĢı teyid edildi. Tüm hastalar doğuma kadar takip edildi ve sezaryen ile doğum 

yapan hastalar çalıĢmaya dahil edildi. Hastaların antropometrik ölçümleri alındı, gebelik 

öncesi kiloları kaydedildi ve gebelik boyunca da aldıkları kiloları takip edilerek not edildi. 

ÇalıĢma sırasında kanĢeker regülasyonu bozulan tip 2 ve gestasyonel diyabetli gebeler ile 

hastaneye yatmayı gerektirecek sorunu olan gebeler çalıĢmadan çıkarıldı.  

 Neonatal adverse sonuçlar; Makrozomi (>4000gr), yenidoğan yoğun bakım 

ihtiyacı, solunum sıkıntısı (yenidoğanın geçici takipnesi ,Respiratuar distress sendromu)  



33 

 

metabolik bozukluklar(hipoglisemi, hiperglisemi, hipoklasemi, vb) hiperinsülinemik 

yenidoğan, preterm doğum, polihidramnios, oligohidramnios, düĢük doğum ağırlığı 

(<2500gr), 1. ve 5dk Apgar skorlarında  düĢüklük olarak belirlendi.  

Çalışma Dışı Bırakma Kriterleri  

 

Çoğul gebeler, tanısı konmuĢ endokrinopatisi olanlar, troid disfonksiyonu, 

böbrek ve karaciğer hastaları,gebeliğe bağlı hipertansif hastalıklar (preeklampsi,eklampsi, 

HELLP), prematür ve uzamıĢ (>18saat)  membran rüptürü varlığı veya klinik 

koryoamnionit, intrauterin geliĢme kısıtlılığı (FGR), maternal kardiyovasküler 

hastalık,otoimmün hastalıklar, sigara ve alkol kullanımı, bilinen maternal veya fetal 

enfeksiyon,mekonyumlu doğum, asfiksi (5. dakika APGAR skoru <7,son adet tarihinin 

bilinmediği durumlarda ilk trimester ultrasonografiye ait veri olmayanlar, kronik 

hipertansiyon, 18 yaĢ altıgebeler ile insülin salgılanmasına veya duyarlılığına etki edebilecek 

ilaç kullanan gebelerçalıĢma grubu dıĢında bırakıldı. 

Hastalardan örnek alınması ve saklanması 

 

Doğum sırasında yenidoğanların umblikal arterlerinden alınan kan 5000 rpm de 

10 dk santrifüj edilerek elde edilen serumlar eppendorf tüplerine konularak -80 derece C’de 

donduruldu. Materyaller daha sonra uygun saklama koĢulları sağlanarak Tıp Fakültesi 

Merkez AraĢtırmaları laboratuarına transfer edildi. 

 

Laboratuar ölçümleri 

1.Thioredoxin Redüktaz düzeylerinin ölçümü 

TRXR (Thioredoxin Redüktaz) düzeyleri ölçümü ELISA yöntemiyle ticari kit 

(YLA1675HU Elisa kit YLBiont) kullanılarak üretici firmanın prosedürüne uygun olarak 

yapıldı. 

A. Standartların hazırlanması: Kitin içindeki stok standart (96 ng/mL) dilüe edilerek 48 

ng/mL-3 ng/mL konsantrasyon aralığında standart hazırlandı. Bunun için: 

96 ng/mL Standart No.6  120 μL Stok Standart + 120 μl standart dilüent 

48 ng/mL Standart No.5  120 μL Standart No.6+ 120 μl standart dilüent 

24 ng/mL Standart No.4  120 μL Standart No.5 + 120 μl standart diluent 

12 ng/mL Standart No.3  120 μL Standart No.4 + 120 μl standart diluent 

6 ng/mL Standart No.2  120 μL Standart No.3 + 120 μlstandart diluent 

3 ng/mL Standart No.1  120 μL Standart No.2 + 120 μl standart dilüent 
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B. Ölçüm için kitin içinden çıkan antikor bağlı özel plate kullanıldı. Bunun için:  

1) Platelerdeki kuyucuklara her bir standarttan 50 μl, her bir örnekten 40 μL konuldu. 

Kör kuyucuğuna hiçbir Ģey eklenmedi. 

2) Sadece örnek bulunan kuyucuklara 10 μl TRXR antikor eklendi. 

3) Örneklerin ve standartların üzerine 50 μl Streptavidin-HRP eklendi. 

4) Plate içindekilerin karıĢması için hafifçe karıĢtırıcıda karıĢtırıldı. 

5) Hazırlanan plate orbital shaker üzerinde 37˚C’ de 1 saat inkübe edildi. 

6) 1 saat sonunda 30X olan yıkama tamponu 1X yapılıp hazırlanan yıkama tamponu ile 

5 defa yıkama yapıldı. 

7) Kör kuyucuk dahil her bir kuyucuğa önce 50 μl substrat solüsyon A sonra 50 μL 

substrat solüsyon B eklenip karanlıkta 37˚C’ de 10 dakika inkübe edildi. 

8) Ġnkübasyon sonunda mavi renk oluĢumu gözlenince 50 μl durdurma solüsyonu 

konulup oluĢan sarı rengin absorbansı 450 nm’ de ölçüldü. 

 

 

2.Peroksiredoksin-6 düzeylerinin ölçümü 

PRDX6 (Peroksiredoksin-6) düzeyleri ölçümü ELISA yöntemiyle ticari kit 

(YLA0358HU Elisa kit YLBiont) kullanılarak üretici firmanın prosedürüne uygun olarak 

yapıldı. 

A. Standartların hazırlanması: Kitin içindeki stok standart (160 ng/mL) dilüe edilerek 80 

ng/mL-5 ng/mL konsantrasyon aralığında standart hazırlandı. Bunun için: 

160 ng/mL Standart No.6 120 μL Stok Standart + 120 μL standart dilüent 

80 ng/mL Standart No.5  120 μL Standart No.6+ 120 μl standart dilüent 

40 ng/mL Standart No.4  120 μL Standart No.5 + 120 μl standart diluent 

20 ng/mL Standart No.3  120 μL Standart No.4 + 120 μl standart diluent 

10 ng/mL Standart No.2  120 μL Standart No.3 + 120 μl standart diluent 

5 ng/ml Standart No.1  120 μL Standart No.2 + 120 μl standart dilüent 

B. Ölçüm için kitin içinden çıkan antikor bağlı özel plate kullanıldı. Bunun için:  

1) Platelerdeki kuyucuklara her bir standarttan 50 μL, her bir örnekten 40 μL konuldu. 

Kör kuyucuğuna hiçbir Ģey eklenmedi. 

2) Sadece örnek bulunan kuyucuklara 10 μl PRDX6 antikor eklendi. 

3) Örneklerin ve standartların üzerine 50 μl Streptavidin-HRP eklendi. 

4) Plate içindekilerin karıĢması için hafifçe karıĢtırıcıda karıĢtırıldı. 

5) Hazırlanan plate orbital shaker üzerinde 37˚C’ de 1 saat inkübe edildi. 
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6) 1 saat sonunda 30X olan yıkama tamponu 1X yapılıp hazırlanan yıkama tamponu ile 

5 defa yıkama yapıldı. 

7) Kör kuyucuk dahil her bir kuyucuğa önce 50 μl substrat solüsyon A sonra 50 μL 

substrat solüsyon B eklenip karanlıkta 37˚C’ de 10 dakika inkübe edildi. 

8) Ġnkübasyon sonunda mavi renk oluĢumu gözlenince 50 μl durdurma solüsyonu 

konulup oluĢan sarı rengin absorbansı 450 nm’ de ölçüldü. 

3.Tiyol disülfit Düzeyleri Ölçümü  
Tiyol/disülfit  hemostazı spektrofotometrik metotla disülfid zincirinin  serbest 

fonksiyonal tiyol gruplarına kadar redükte edilmesiyle tanımlanır (Erel ve ark,2014). 

Dinamik disulfit miktarı total tiyol ve nativ tiyolun farkının yarısıyla ölçülmüĢtür. Nativ 

tiyol ve total tyiol ölçüldükten sonra disulfid seviyesi, disulfit/total tiyol oranı, dilsulfid/total 

nativ oranı,nativ tiyol/ total tiyol oranı hesaplanmıĢtır. Ölçümler spektrofotometrik olarak 

yapılmıĢtır. Ve sonuçlar umol/l ile gösterilmiĢtir.  

Test için hazırlanan çözeltiler aĢağıdadır: 

Reaktif 1 (Total Tiyol için): 10 mM sodium brohidrat çözeltisi hazırlanır (378 mg sodium 

borohidrat 1 litre methanol/su karıĢımında çözülür) 

Reaktif 2 (Nativ tiyol için): 10 mM sodium klorür çözeltisi hazırlanır (585 mg sodium klorür 

1 litre methanol/su karıĢımında çözülür) 

Reaktif 3 6.715 mM formaldehid ve 10.0 mM EDTA hazırlanırken100 mM, pH: 8.2 Tris 

tampon içerisinde çözülür. 

Reaktif 4 10 mM DTNB methanol içerisinde çözünür.  

Total tiyol ve serbest tiyol ölçümü için 10 μl Reaktif 1 (serbest tiyol ölçümü için 

10 μl Reaktif 2 kullanılır) ile 10 μl numune karıĢtırılır. KarıĢım üzerine 110 uL Rekatif 3 ve 

10 uL Reaktif 4  ilave edilerek 415 nm dalga boyunda ELISA okuyucusunda ilk absorbans 

(A1) okunur. Ondakika sonra aynı dalga boyunda ikinci absorbans okunur. A2-A1 

absorbans farkı elde edilerek ölçüm tamamlanır. Total ve serbest tiyol düzeylerinin 

hesaplanmasında 5-tiyo-2-nitrobenzoik asidin  (TNB) molar ekstinksiyon katsayısı olan 

14.100 mol/L (-1 )(cm-1) kullanılır. Disülfit düzeyi, total disülfit-

serbestdisülfit/2formülündenhesaplanır. Tüm sonuçlar litrede mikromol (μmol/L) olarak 

verilmiĢtir.  
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                                        4. İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

ÇalıĢmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistiksel analizler için IBM 

SPSS Statistics 22.0 programı kullanıldı. ÇalıĢma verileri değerlendirilirken tanımlayıcı 

istatistiksel metodların (Ortalama, Standart sapma) yanı sıra niceliksel verilerin 

karĢılaĢtırılmasında venormal dağılım gösteren parametrelerin gruplar arası 

karĢılaĢtırmalarında, Oneway ANOVA testi ve farklılığa neden çıkan grubun tespitinde, 

Post-Hoc Tukey HSD testi kullanıldı. Normal dağılım gösteren parametrelerin iki grup arası 

karĢılaĢtırmalarında ise Student t test kullanıldı. Niteliksel verilerin karĢılaĢtırılmasında ise 

Ki-Kare testi kullanıldı. Normal dağılıma uygunluk gösteren parametreler arasındaki 

iliĢkilerin incelenmesinde Pearson korelasyon analizi kullanıldı. Anlamlılık p<0.05 

düzeyinde değerlendirildi. 

Power Analizi:ÇalıĢmanın power analizi, AteĢ ve arkadaĢlarının tiyol/disulfit 

hemostazına dair yaptığı çalıĢmadaki iki grup arasında olan miktarlara bakılarak 

hesaplanmıĢtır.Her grup için%95 güvenli aralık,%80 güç ve çalıĢma grubunun kontrol 

grubundan birine olan oranına bakarak,her gruptan talep edilen hasta sayısı 17 olarak 

belirlendi.(103) 
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                                                         5.BULGULAR 

 

ÇalıĢmamız 19’u (%23.2) Pre GDM, 29’u (%35.4) GDM ve 34’ü (%41.5) 

kontrol grubu olmak üzere toplam 82 olgu ile yapılmıĢtır. Olguların yaĢları 18 ile 44 yıl 

arasında değiĢmekte olup, ortalama yaĢ 31.15±6.42 yıldır.Olguların demografik özellikleri 

tablo 6 da izlenmektedir. Buna göre;YaĢ, VKI, gebelikte alınankilo, gebelik haftaları, bebek 

kiloları, gravida sayısı ve parite sayısı gruplara göre istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

göstermemektedir (p>0.05). 

AKġ ölçümleri gruplara göre istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemekte 

iken, GDM grubunun 50 gr OGTT ortalaması Kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamlı 

Ģekilde yüksek saptanmıĢtır (p<0.05).GDM grubunun 100 gr OGTT 1 saat ortalaması 

144.92±31.4, ikinci saat ortalaması 145.54±11.92, üçünü saat ortalaması 134.23±12.89 

saptanmıĢtır. 

Gruplara göre perinatal advers sonuç görülme durumları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık bulunmaktadır (p<0.01). Pre GDM ve GDM gruplarının perinatal 

advers sonuç görülme oranları kontrol grubuna göre daha yüksektir. Pre GDM ve GDM 

grupları arasına istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

Tablo 6.Olguların Demografik Özellikleri 

  
Tüm Hasta Pre GDM GDM Kontrol 

p 
Ort±SD Ort±SD Ort±SD Ort±SD 

Yaş (yıl)  31.15±6.42 32.42±6.08 32.52±4.56 29.24±6.59 10.060 

VKI(kg/m2)  31.84±5.79 33.21±6.45 32.33±5.11 30.66±5.91 10.266 

Kilo Alımı(kg)  6.16±5.12 5.10±5.23 6.14±3.76 6.76±6.02 10.533 

Gebelik 

Haftası 
 37.32±2.23 36.89±2.54 37.62±2.02 37.29±2.25 10.549 

Bebek Kilo 

(kg) 
 3134.9±654.2 3260.5±749.2 3203.34±588.5 3006.4±648.3 10.316 

AKŞ (mg/dl)  91.49±14.41 92.79±17.61 93.17±15.94 89.32±10.79 10.523 

50 gr OGTT  150.0±29.67 - 171.41±27.73 131.73±15.97 20.001** 

100 gr OGTT 1s - - 144.92±31.4 - - 

 2s - - 145.54±11.92 - - 

 3s - - 134.23±12.89 - - 

  n; (%) n; (%) n; (%) n; (%)  

Gravida 1 15; (18.3) 2; (10.5) 6; (20.7) 7;( 20.6) 30.483 

 2 25; (30.5) 8; (42.1) 6; (20.7) 11;( 32.4)  

 3 17; (20.7) 2; (10.5) 6; (20.7) 9; (26.5)  

 4 10; (12.2) 3; (15.8) 3; (10.3) 4; (11.8)  

 ≥5 15; (18.3) 4; (21.1) 8; (27.6) 3;( 8.8)  
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Parite 0 12; (14.6) 2; (10.5) 3; (13.8) 6; (17.6) 30.920 

 1 36; (43.9) 10;( 52.6) 12;( 41.4) 14;( 41.2)  

 2 19; (23.2) 4; (21.1) 6; (20.7) 9; (26.5)  

 ≥3 15; (18.3) 3; (15.8) 7; (24.1) 5; (14.7)  

Perinatal 

Adverse Sonuç 

Yok 19; (23.2) 2; (10.5) 2;( 6.9) 15;( 44.1) 30.001** 

Var 63; (76.8) 17;( 89.5) 27; (93.1) 19; (55.9)  

1Oneway ANOVA test  2Student t test  3Ki-Kare test  **p<0.01 

VKI: Beden Kitle İndexi   AFİ: Amniotik Sıvı İndexi  AKŞ: Açlık Kan Şekeri, OGTT: Oral Glikoz Tolerans Testi  

 

 

Gruplara göre biokimyasal markerler sonuçları tablo 7 de görülmektedir. Buna 

göre;  Pre GDM grubunun PRDX 6 ortalaması kontrol grubundan anlamlı Ģekilde yüksek 

saptanmıĢken (p<0.01), GDM ile kontrol grubu arasında anlamlı farklılık gözlenmemektedir 

(p>0.05). Pre GDM ile GDM grupları arasında da anlamlı farklılık bulunmamaktadır 

(p>0.05).  

Pre GDM grubunun tioredoksin redüktaz (TRXR) ortalaması GDM grubundan (p<0.05) ve 

kontrol grubundan (p<0.01) anlamlı Ģekilde yüksek saptanmıĢtır. GDM grubunun ortalaması 

kontrol grubundan anlamlı Ģekilde yüksektir (p<0.05). 

Kontrol grubunun Total Tiyol ortalaması Pre GDM grubundan ve GDM 

grubundan anlamlı Ģekilde yüksektir (p<0.01). Pre GDM ve GDM grupları arasında anlamlı 

farklılık bulunmamaktadır (p>0.05).Kontrol grubunun Nativ Tiyol ortalaması Pre GDM 

grubundan veGDM grubundan anlamlı Ģekilde yüksektir (p<0.01). Pre GDM ve GDM 

grupları arasında anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

Pre GDM grubunun ortalaması Kontrol grubundan anlamlı Ģekilde yüksek olup 

(p<0.01), GDM grubunun da ortalaması Kontrol grubundan anlamlı Ģekilde yüksek (p<0.01) 

saptanmıĢtır. Pre GDM ve GDM grupları arasında anlamlı farklılık bulunmamaktadır 

(p>0.05).Gruplara göre Disulfit/Nativ Tiyol ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık bulunmaktadır (p<0.01). Pre GDM grubunun ortalaması Kontrol grubundan anlamlı 

Ģekilde yüksek olup, GDM grubunun da ortalaması Kontrol grubundan yüksek saptanmıĢtır 

(p<0.01). Pre GDM ve GDM grupları arasında anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

Gruplara göre Disulfit/Total Tiyol ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

bulunmaktadır (p<0.01). Pre GDM grubunun ortalaması Kontrol grubundan anlamlı Ģekilde 

yüksek olup, GDM grubunun da ortalaması Kontrol grubundan yüksek saptanmıĢtır 

(p<0.01). Pre GDM ve GDM grupları arasında anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

Gruplara göre Native Tiyol/Total Tiyol ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 
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TABLO 7; Gruplara göre biyokimyasal markırler 

 

1
Pre GDM 

2
GDM 

3
Kontrol 

p Post-Hoc 
Ort±SD Ort±SD Ort±SD 

PRDX6 16.27±12.05 11.28±5.88 8.96±3.63 0.006** 

p(1,2)= NS 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)= NS 

TRXR 61.11±11.01 50.04±14.24 38.06±16.44 0.001** 

p(1,2)<0.05 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)<0.01 

Total Tiyol 246.78±14.64 251.04±17.91 294.26±16.99 0.001** 

p(1,2)=NS 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)<0.01 

Native Tiyol 218.21±9.38 222.75±9.90 258.73±16.88 0.001** 

p(1,2)=NS 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)<0.01 

Disulfit 22.16±7.71 17.71±6.28 10.73±6.60 0.001** 

p(1,2)=NS 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)<0.01 

Disulfit/Nativ Tiyol 0.11±0.03 0.08±0.03 0.04±0.03 0.001** 

p(1,2)<NS 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)<0.01 

Disulfit/Total Tiyol 0.09±0.03 0.07±0.02 0.03±0.022 0.001** 

p(1,2)<NS 

p(1,3)<0.01 

p(2,3)<0.01 

Nativ Tiyol/Total Tiyol 0.088±0.06 0.89±0.05 0.88±0.05 0.803 - 

Oneway ANOVA test  *p<0.05  **p<0.01 

Olgularda klinik parametreler ile serum PRDX,TRXR,Disulfit/Nativ Tiyol, 

Disülfid/Total Tiyyol, Native Tiyol/ Total Tiyol değerleri arasındaki iliĢki tablo 8’de 

özetlenmiĢtir. Buna göre; TRXR ile OGTT 100 gr 3. saat ölçümleri arasında ters yönde 

olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). OGTT 100 gr 3.saat düzeyi azalırken TRXR 

düzeyi artmaktadır. 

YaĢ, kilo alımı, VKĠ, doğum haftası, AFĠ, AKġ, HbA1c, OGTT 50gr, OGTT 

100 gr 1.saat, 2.saat ve bebek kilosunun TRXR düzeyi ile istatistiksel olarak anlamlı iliĢkisi 

bulunmamaktadır (p>0.05). 

PRDX 6 ile VKI ölçümleri arasında negatif yönde istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). VKI düzeyi azalırken PRDX 6 düzeyi artmaktadır. 

PRDX 6 ile doğum haftası arasında negatif yönde istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). Doğum haftası azalırken PRDX 6 düzeyi artmaktadır. 
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PRDX 6 ile OGTT 50 gr ölçümleri arasında negatif yöndeistatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

bulunmaktadır (p<0.05). OGTT 50 gr düzeyi artarken PRDX 6 düzeyi azalmaktadır. 

PRDX 6 ile OGTT 100 gr 2. Saat ölçümleri arasında aynı yönde istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). OGTT 100 gr 2.saat düzeyi artarken PRDX 6 düzeyi de 

artmaktadır. 

YaĢ, kilo alımı, AFĠ, AKġ, HbA1c, OGTT 100 gr 1.saat, 3.saat ve bebek 

kilosunun PRDX 6 düzeyi ile istatistiksel olarak anlamlı iliĢkisi bulunmamaktadır (p>0.05). 

Disulfit/Native Tiyol oranı ile doğum haftası arasında negatif yönde istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). Doğum haftası düĢtükçe Disulfit/Nativ Tiyol oranı 

artmaktadır. Disulfit/Native Tiyol oranı ile OGTT 100gr 2.saat düzeyleri arasında negatif 

yönde istatistiksel olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). OGTT 100gr 2.saat düzeyi 

artarken Disulfit/Nativ Tiyol oranı azalmaktadır. YaĢ, kilo alımı, VKĠ, AFĠ, AKġ, HbA1c, 

OGTT 50gr, OGTT 100 gr 1.saat, 3.saat ve bebek kilosunun Disulfit/Nativ Tiyol oranı ile 

istatistiksel olarak anlamlı iliĢkisi bulunmamaktadır (p>0.05). 

Disulfit/Total Tiyol oranı ile doğum haftası arasında negatif yönde istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). Doğum haftası düĢtükçe Disulfit/Total Tiyol 

oranı artmaktadır. 

Disulfit/Total Tiyol oranı ile OGTT 100gr 2.saat düzeyleri arasında ters yönde istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). OGTT 100gr 2.saat düzeyi artarken 

Disulfit/Total Tiyol oranı azalmaktadır. 

YaĢ, kilo alımı, VKI, AFĠ, AKġ, HbA1c, OGTT 50gr, OGTT 100 gr 1.saat, 

3.saat ve bebek kilosunun Disulfit/Total Tiyol oranı ile istatistiksel olarak anlamlı iliĢkisi 

bulunmamaktadır (p>0.05). 

Nativ Tiyol/ Total Tiyol oranı ile doğum haftası arasında ters yönde istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). Doğum haftası düĢtükçe Nativ Tiyol/ Total 

Tiyol oranı artmaktadır. Nativ Tiyol/ Total Tiyol oranı ile HbA1c arasında ters yönde 

istatistiksel olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). HbA1c düzeyi düĢtükçe Nativ 

Tiyol/ Total Tiyol oranı artmaktadır.Nativ Tiyol/ Total Tiyol oranı ile OGTT 100gr 2.saat 

düzeyleri arasında ters yönde istatistiksel olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05). 

OGTT 100gr 2.saat düzeyi artarken Nativ Tiyol/ Total Tiyol oranı azalmaktadır. Nativ 

Tiyol/ Total Tiyol oranı ile bebek kilosu arasında ters yönde istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

bulunmaktadır (p<0.05). Bebek kilosu düĢtükçe Nativ Tiyol/Total Tiyol oranı artmaktadır. 

YaĢ, kilo alımı, VKI, AFĠ, AKġ, OGTT 50gr, OGTT 100 gr 1.saat ve 3.saat 

düzeyinin Nativ Tiyol/ Total Tiyol oranı ile istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 
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bulunmamaktadır (p>0.05). 

Tablo 8: Klinik parametreler ile biyokimyasal değerler arasında iliĢki 

  TRXR PRDX6 
Disulfit/ 

Nativ Tiyol 

Disulfit/ 

Total Tiyol 

Nativ Tiyol/ 

Total Tiyol 

Yaş (yıl) -0.060 0.237 0.076 0.060 -0.117 

Gebelik boyunca 

kilo alımı (kg) 
-0.134 0.053 -0.090 -0.114 -0.117 

VKİ (kg/m
2
) 0.160 -0.241* 0.029 0.049 0.077 

Doğum Haftası 0.024 -0.296* -0.247* -0.320* -0.256* 

AFİ (mm) 0.145 -0.149 -0.097 -0.127 -0.080 

AKŞ(mg/dl) -0.051 0.025 -0.238 -0.239 0.061 

HbA1c 0.200 0.048 0.196 0.156 -0.215* 

OGTT 50 gr 

(mg/dl) 
-0.149 -0.310* -0.217 -0.221 0.063 

OGTT 100gr 1saat -0.192 -0.184 0.184 0.118 -0.216 

OGTT 100 gr 

2saat 
0.026 0.497* -0.343* -0.510* -0.670* 

OGTT 100 gr 

3saat 
-0.550* -0.251 0.226 0.207 -0.140 

Bebek Kilosu (kg) 0.082 -0.115 -0.118 -0.205 -0.319* 

Pearson Correlation Cofficient  *p<0.05VKI: Beden Kitle İndexi   AFİ: Amniotik Sıvı İndexi  AKŞ: 

Açlık Kan Şekeri, OGTT: Oral Glikoz Tolerans Testi  
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6.TARTIŞMA 

 

Diabetes mellitus (DM) insülin eksikliği veya dokuların insüline duyarsızlığı 

sonucu organların uzun süre hiperglisemiye maruz kaldığı bir metabolik hastalıktır.(1,2) 

Serbest radikaller, protein, lipid ve nükleik asit gibi hücre bileĢenleri ile 

etkileĢerekhücrelerde önemli yapı ve fonksiyon bozukluğuna neden olabilir (9,10). 

Yapılan birçok çalıĢmada prediyabetik hastalarda oksidatif stres seviyelerinin 

arttığı gözlemlenmiĢtir (13,94,95,96). Oksidatif streste serbest oksijen radikallerinin üretimi 

ve antioksidansavunma mekanizmaları arasındaki denge bozulmaktadır. DM’da da 

düĢükinsülin duyarlılığı ve yüksek glikoz düzeylerinin oksidatif stresi tetiklediği düĢüncesi 

mevcuttur. GDM’da bu mekanizmayı irdeleyen çalıĢmalar sınırlıdır (11,14,15,16).Pre GDM 

ve GDM’li hastalarda yenidoğan kordon kanında tiyol/disulfit hemostazı,PRDX ve TRXR 

düzeylerini değerlendirdiğimiz çalıĢmamızda oksidatif stresin artmasına bağlı olarak  

Pre GDM ve GDM grubunda Kontrol Grubuna göre  PRDX6,TRXR ve disulfit değerlerinde 

artıĢ gözlenirken,antioksidatif sistemin zayıflamasına bağlı olarak nativ tiyol değerleri ile 

diyabetli hastalarda kontrol gruba göre azalma görülmüĢtür. 

Prediyabetik hastalarda tiyol/disülfid hemostazına dair sayılı çalıĢmalar 

mevcuttur.Bu çalıĢmalarda intrasellüler tiyol seviyelerini gösteren GSH ve okside 

GSH(GSSH) düzeylerine bakılmıĢtır. Ġntrasellular tiyol olarak GSH’ın azalması oksidatif 

strese karĢı koruyuculuğu azlatmaktadır (104,105). 

Peroksiredoksin-6 (PRDX6) hücresel hemostaz sisteminde anahtar faktördür 

aynı zamanda da PRDX6 enflamatuar proseslerde önemli rol oynamaktadır(106).  

Bizim yaptığımız çalıĢmada,gruplara göre PRDX 6 ortalamaları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmaktadır (p<0.01). Pre GDM grubunun PRDX 6 

ortalaması Kontrol grubundan anlamlı Ģekilde yüksek saptanmıĢken (p<0.01), GDM ile 

Kontrol grubu arasında anlamlı farklılık gözlenmemektedir (p>0.05). Pre GDM ile GDM 

grupları arasında da anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p>0.05).  

Eter ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada da diyabetik hastalarda PRDX6 

düzeyleri anlamlı derecede yüksek bulunmuĢtur.(107) 

Shi H ve arkadaĢları yaptıkları çalıĢmada,topikal olarak kullanılan PRDX6’nın 

korneada ultraviole ıĢınlardan dolayı oluĢan enflamasyonu ve neovaskularizasyonu 

azalttığını gözlemlemiĢlerdir (108). 

 Abbasi ve arkadaĢlarının yaptığı diğer çalıĢmada da PRDX düzeyleri diyabetik 
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hastalarda anlamlı derecede yüksek bulunmuĢtur(p<0.0001) (109). 

Bizim çalıĢmamızda aynı  zamanda PRDX düzeyleri ile VKI,doğum haftası,50 

gr OGTT düzeyleri arasında negatif korelasyon,100 gr OGTT’nin 2. saati arasında ise 

pozitif yönde korelasyon izlenmiĢtir. 

Tiroxiredoksin sistemi içine dahil olan NADPH,tioredoksin reduktaz(TrxR) ve 

tioredoksin oksidatif strese karĢı ditiyol/disulfit sisteminin anahtar enzimidir.Tioredoksin 

reduktaz aynı zamanda DNA ve protein onarımında rol oynamaktadır.Tiyol bağlı 

antioksidan sistemine bağlı olarak bu enzim birçok bakterinin oksidatif stres altında hayatını 

idame ettirmesinde rol oynamaktadır(110). 

Xinghua ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada diyabetik hastalarda endotelial 

hücrelerde oksidatif strese karĢı mitokondri ve hücre bağımlı moleküllere bakmıĢlardır.Bu 

çalıĢmada hücrenin antioksidan enzimlerce oksidasyona karĢı rol almasında thioredoksin 

reduktaz enziminin önemi vurgulanmıĢtır(111). 

Bizim çalıĢmamızda Pre GDM grubunun TRXR ortalaması GDM grubundan 

(p<0.05) ve kontrol grubundan (p<0.01) anlamlı Ģekilde yüksek saptandı.TRXR ile OGTT 

100 gr 3. Saat ölçümleri arasında ters yönde istatistiksel olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır 

(p<0.05). OGTT 100 gr 3.saat düzeyi azalırken TRXR düzeyleri ise artmaktadır. 

Tiyol Disulfit hemostazı sinyal iletimi ve detoksifikasyon için 

önemlidir.Hemostaz parameterlerine nativ ve total tiyol dahildir;disulfit ve disulfit/nativ 

tiyol,nativ tiyol/total tiyol ve disulfit/total tiyol oranları dahildir.Bu parametreler koroner 

arter hastalığı,izole koroner arter ektazisi,diyabet,respiratuvar hastalıklar,Alzheimer ve 

preklampside araĢtırılmıĢtır.(112) 

 Özler ve arkadaĢlarının  74 GDM’li  gebe üzerinde yaptığı prospektif vaka 

kontrol çalıĢmasında GDM’li hastalarda  kontrol grubuna göre istatiksel anlamlı azalmıĢ 

nativ tiyol ve total tiyol değerleri görülmüĢtür.Özler ve arkadaĢlarının bu çalıĢmasında 

GDM’li hastalar insülin kullanan ve diyetle regule olmak üzere iki gruba ayrılmıĢtır.Diyetle 

regule GDM ve insülin kullanan GDM gruplar arasında  50 gr OGTT sonucu,advers gebelik 

sonuçları ve tiyol/disulfit hemostaz parametreleri arasında istatistikselanlamlı farklılık 

görülmemiĢtir. Ġlaveten, nativ tiyol/total tiyol oranı kontrol grubuna göre önemli derecede 

azalmıĢ idi(p<0.001)(113). 

AteĢ Ive ark.larının yaptığı 250 prediyabetik hasta üzerindeki çalıĢmada 

tiyol/disülfid hemostazı değerlendirilmiĢtir. Bu çalıĢmada eĢde edilen sonuca 

göre,tiyol/disülfid hemostazından nativ tiyol (p <0.001),total tiyol seviyeleri (p <0.001) ve 
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aynı zamanda nativ tiyol/total tiyol oranı (p=0.005) kontrol gruba göre az olarak 

ölçülmüĢtür(103). 

Bizim çalıĢmamızdaPre GDM grubunda ve GDM grubunda nativ tiyol ve total 

ortalamaları kontrol grubuna kıyasla düĢük izlenmiĢ (p<0.01), fakat Pre GDM ve GDM 

arasında istatistiksel fark gözlenmemiĢtir.  

Özler ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada disulfit/nativ tiyol ve disulfit/total tiyol 

seviyeleri GDM ve obez kadınlarda anlamlı derecede yüksek idi (p<0.001).Bu çalıĢmada 

artmıĢ disülfid miktarları ve azalmıĢ nativ tiyol/total tiyol oranı önemli ölçüde perinatal 

sonuçlarla alakalı görülmüĢtür(113). 

AteĢ ve arkadaĢlarının çalıĢmasında total disülfid seviyeleri, disülfid/native tiyol 

oranı ve disülfid/total tiyol oranıprediyabetik grupta kontrol gruba göre yüksek bulunmuĢtur 

(p<0.001).Buna ilave olarak total tiyol seviyeleri ve yaĢ arasında negatif korelasyon 

belirlenmiĢtir(103). 

Bizim çalıĢmamızdaPre GDM ve GDM grubunun Disulfit,Disulfit/Nativ 

Tiyol,Disulfit/Total Tiyol ortalaması kontrol grubundan anlamlı Ģekilde yüksek olup 

(p<0.01) Pre GDM ve GDM grupları arasında anlamlı farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

AteĢ ve arkadaĢlarının çalıĢmasında native tiyol/total tiyol oranı ile HbA1c 

seviyesi arasında negatif korelasyon görülmüĢtür.Disülfid seviyeleri,disülfid/nativ tiyol 

oranı,disülfid/total tiyol oranları ve yaĢ,bazal OGTT,2.saat OGTT değeri ve HbA1C 

seviyeleri arasında pozitif korelasyon görülmüĢtür(103). 

Zhang ve ark.larının aynı çalıĢmada diyabetik hastalarda HbA1c ve oksidatif 

stres molekülleri arasında pozitif korelasyon saptanmıĢtır(114). 

Yuvacı ve arkadaĢları tiyol disulfit hemostazına preeklamptik gebelerde 

bakmıĢlardır.BuçalıĢmada da nativ tiyol,total tiyol ve disulfit seviyeleri preeklamptik 

hastalarda  kontrol gruba göre anlamlı düĢük bulunmuĢtur(p<0.01)(105). 

Korkmaz ve arkadaĢlarının da yaptığı çalıĢmada nativ tiyol ve total tiyol oranı 

preeklamptik gebelerde istatistiksel olarak anlamlı düĢük saptanmıĢtır (p<0.001)(115). 

Bizim çalıĢmamızda da Native Tiyol/Total Tiyol oranı ile bebek kilosu,100 gr 

2.saat OGTT, HbA1c,doğum haftası arasında istatistiksel anlamlı  negatif korele iliĢki 

bulunmuĢtur (p<0.05).Aynı zamanda yaĢ, kilo alımı, VKI, AFĠ, AKġ, OGTT 50gr, OGTT 

100 gr 1.saat ve 3.saat düzeyinin Nativ Tiyol/Total Tiyol oranı ile istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢkisi bulunmamıĢtır(p>0.05). 
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7.SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Diyabetik annelerden doğan bebekler oksidatif strese daha çok maruz 

kalmaktadırlar. Ġyi kontrol altında tutulan pre GDM hastalarının her ne kadar oksidatif stres 

maruziyeti daha yüksek olsada neonatal adverse sonuç ile karĢılaĢma oranları GDM ile 

farklı olmayabilir. Klinik parametreler değerlendirilirken OGTT 2.saat değerinin oksidatif 

yolaklar ile iliĢkisi değerlendirildiğinde glikoz intolerans mekanizmasındaki yol gösterici 

rolü ileri çalıĢmalara ıĢık tutmalıdır. 
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Pregestasyonel ve gestasyonel diyabette, fetal kordon kanında 

dinamik tiol-disülfide, tioredoksin reduktaz ve peroksiredoksin-6 

değerlerinin fetal ve maternal sonuçlarla iliĢkisinin değerlendirilmesi                      
ÖZET 

 

AMAÇ: Pregestasyonel diyabet (Pre GDM) ve gestasyonel diyabetli (GDM) hastalarda 

yenidoğan kordon kanında dinamik tiyol/disulfit hemostazı, peroksiredoksin-6 ve 

tioredoksin reduktaz değerleri ile maternalvefetal advers sonuçlar ile klinik parametrelerin 

iliĢkisini gözlemlemeyi amaçladık. 

MATERYAL METOD: Prospektif vaka kontrol çalıĢmamıza 19 Pre GDM; 29 GDM ve 34 

kontrol grubu olmak üzere 82 gebe dahil edilmiĢtir.Hasta populasyonu kliniğimizde 

poliklinikten ayaktan takip edilen kan Ģeker regülasyonunda bozulma olmayan pregdm ve 

GDM tanılı gebeler ile sağlıklı gebelerden oluĢmuĢtur. Kliniğimizde takipli olan ve sezeryan 

ile doğumu gerçekleĢen gebelerden doğum sırasında yenidoğan kordon kanı tiyol/disulfit 

hemostazı, peroksiredoksin-6(PRDX-6) ve tioredoksin redüktaz (TRDX) 

seviyeleri,otomatize metotla çalıĢılmıĢtır. Maternal ve neonatal advers sonuçlar ilematernal 

klinik parametrelerin iliĢkisi değerlendirilmiĢtir. 

BULGULAR: Pre GDM grubunun PRDX-6 ortalaması kontrol grubundan anlamlı Ģekilde 

yüksek saptanmıĢken (p<0.01), GDM ile kontrol grubu arasında anlamlı farklılık 

gözlenmemiĢtir (p>0.05). Pre GDM ile GDM grupları arasında da anlamlı farklılık 

bulunmamaktadır (p>0.05). Pre GDM grubunun tioredoksin redüktaz (TRXR) ortalaması, 

GDM grubundan (p<0.05) ve kontrol grubundan (p<0.01) anlamlı Ģekilde yüksek 

saptanmıĢtır.  

Disulfit/Total Tiyol ve Disulfit/Nativ Tiyol ortalamaları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık bulunmaktadır (p<0.01). Pre GDM grubunun ortalaması Kontrol 

grubundan anlamlı Ģekilde yüksek olup (p<0.01), GDM grubunun da ortalaması Kontrol 

grubundan yüksek (p<0.01) saptanmıĢtır. Pre GDM ve GDM grupları arasında anlamlı 

farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

Disulfit/Nativ Tiyol ve Disulfit/Total Tiyol oranları ile OGTT 100gr 2.saat 

düzeyleri ve doğum haftası arasında negatif yönde istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

bulunmaktadır (p<0.05) 

Nativ Tiyol/ Total Tiyol oranı ile HbA1c,OGTT 100gr 2.saat düzeyleri ve bebek kilosu 
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arasında ters yönde istatistiksel olarak anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p<0.05) 

Pre GDM ve GDM gruplarının perinatal adverse sonuç görülme oranları kontrol 

grubuna göre daha yüksektir. Pre GDM ve GDM grupları arasına istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık bulunmamaktadır (p>0.05). 

SONUÇ: Diyabetik annelerden doğan bebekler oksidatif strese daha çok maruz 

kalmaktadırlar. Ġyi kontrol altında tutulan Pre GDM hastalarının her ne kadar oksidatif stres 

maruziyeti daha yüksek olsa da neonatal adverse sonuç ile karĢılaĢma oranları GDM ile 

farklı olmayabilir. Klinik parametreler değerlendirilirken OGTT 2.saat değerinin oksidatif 

yolaklar ile iliĢkisi değerlendirildiğinde, glikoz intolerans mekanizmasındaki yol gösterici 

rolü ileri çalıĢmalara ıĢık tutmalıdır. 

Anahtar kelimeler: Gestasyonel Diyabet, tiyol/disulfit hemostazı, Tioredoksin reduktaz, 

Peroksiredoksin-6,adverse perinatal sonuç 
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Evaluation of the relationship of fetal thiol-disulfide, thioredoxin 

reductase and peroxiredoxin-6 values with fetal and maternal 

outcomes  in fetal cord blood in pregestational and gestational 

diabetes 

                                              ABSTRACT (SUMMARY) 

 

OBJECTIVE: We aimed to investigate the correlation between dynamic thiol/disulfide 

hemostasis,peroxyredoxin-6 and thioredoxin reductase values and maternal, fetal adverse 

outcomes and clinical parameters in cord blood of neonates ofpatients with pregestational 

and gestational diabetes mellitus. 

MATERIAL AND METHODS:A total 82 pregnant women(19-Pre GDM, 29 GDM and 34 

control)were enrolled in this prospective case control study.Women who were followed up 

in the outpatient clinic without any detoriation in blood sugar regulation were included the 

study. Dynamic thiol/disulfide hemostasis,peroxyredoxin-6(PRDX-6) and thioredoxin 

reductase (TRDX) values in cord blood were examined with automated method.Maternal 

and neonatal adverse outcomes and their relationship with maternal clinical parameters were 

evaluated. 

RESULTS:Peroxyredoxin-6  (PRDX 6 )amounts of the Pre GDM group was significantly 

higher than the control group (p <0.01),but  no significant difference was observed between 

GDM and the control group (p> 0.05). There was no significant difference between  

Pre GDM and GDM groups (p> 0.05).  

The  thioredoxin reductase (TRXR) amounts  of the Pre GDM group was 

significantly higher than the GDM group (p <0.05) and the control group (p <0.01). 

 There was a statistically significant difference between Disulfide / Total Thiol 

and Disulfide / Native Thiol average (p <0.01). The mean of the Pre GDM group was 

significantly higher than the control group (p <0.01) and the mean of the GDM group was 

higher than the control group (p <0.01). There was no significant difference between Pre 

GDM and GDM groups (p> 0.05). 

 

There was a statistically significant relationship between Disulfide / Native 

Thiol and  Disulfide / Total Thiol ratios and OGTT 100gr 2nd hour levels and delivery week 

(p <0.05) 

https://www.google.com.tr/search?q=peroxyredoxin&nfpr=1&sa=X&ved=0ahUKEwilh8XRlZzeAhXvkYsKHfLSD-AQvgUIKSgB
https://www.google.com.tr/search?q=peroxyredoxin&nfpr=1&sa=X&ved=0ahUKEwilh8XRlZzeAhXvkYsKHfLSD-AQvgUIKSgB
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Pre GDM and GDM groups have higher perinatal adverse outcome rates than the 

control group. There was no statistically significant difference between Pre GDM and GDM 

groups (p> 0.05). 

CONCLUSION:  Ġnfants born from diabetic mothers are more exposed to oxidative stress. 

Although high levels of exposure to oxidative stress are higher with  Pre GDM patients, 

neonatal adverse outcomes may not be different in GDM too. When evaluating the clinical  

parameters, the relationship between OGTT 2.hr value and oxidative pathways should be  

considered as the guiding role of glucose intolerance mechanism 

Key words: Gestational  diabetes, Thiol/Disulfit Hemostasis , Thioredoxin 

Reductase,Peroxyredoxin 6,adverse perianatal outcome 
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EKLER 1: Soru Formu 

AD/S: DOSYA:       TEL:  

YAġ  AFĠ:    

GRAVĠDA/PARĠTE  AST   

DOĞUM KĠLOSU  ALT    

DOĞUM ÖNCESĠ KĠLO  WBC  BOY/KİLO  AKŞ 

 

 DOĞUM HAFTASI  

HGA1C  DOĞUM ŞEKLİ  

     YENİDOĞAN BİLGİLERİ SKB  DOĞUM KİLOSU  DKB  

APGAR 1./5.DK  50GR 

OGTT 

 

YDYB KALMA SÜRESİ                          

   100  GR OGTT 

 RDS  KONJENİTAL ANOMALİ  1.H  

2.H  KARDİOMYOPATİ  

3.H  

NETABOLIK 

BOZUK(HIPOG/HIPOKALSEMI) 

 ANNENİN EK HASTALIKLARI: 
HİPERBİLİRUBİNEMİ   DÜŞÜK DEMİR DÜZEYİ   PNOMONİ   

ROP/IVH/NEK/   SEPSİS   

 

 


