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D VITAMINI VE GESTASYONEL DiYABET

Nilgiin SEREMET KURKLU?, Aylin AYAZ?

OZET

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), gebelik esnasinda gelisen B hiicre disfonksiyonu ve insiilin direnci
olarak tammlanir. Gestasyonel diyabet, anne ve fetusta bir ¢ok komplikasyona neden olabilmektedir.
Normoglisemi saglanamamig gestasyonel diyabetli kadinlar sezaryan dogum ve ileriki yasamlarinda tip 2 diyabet
geligimi riskine sahip olurken, ¢ocuklarda ise fetal makrozomi, omuz distosisi, konjenital anomali, neonatal
mortalite, hipoglisemi ve ilerleyen yaglarda obezite ve tip 2 Diyabet goriilme riski yiiksektir. Literatiirde,
gebelerde D vitamini eksikliginin sik goriildiigii belirtilmektedir. Gebelik doneminde D vitamini yetersizliginin
yenidogan ve bebeklik donemindeki D vitamini eksikligi i¢in en 6nemli risk faktorii oldugu bilinmektedir. Bu
nedenle de maternal D vitamini eksikliginin neonatal hipokalsemi, kemik yogunlugunun azalmasi ve rikets
riskinin ortaya ¢ikmasina neden olmasinin yan sira, annede sezaryan dogum, preeklempsi riskini arttirmaktadir.
Gebelerde D vitamini ve gestasyonel diyabet arasindaki iliskiyi gosteren az sayida ¢aligma mevcut iken sonuglari
celiskilidir. Bu derlemede gestasyonel diyabet ve D vitamini arasindaki iligkinin degerlendirilmesi
amaclanmaktadir.

Anahtar Kelimler: D vitamini, Gestasyonel Diyabet, Gebelik, Maternal D Vitamin

VITAMIN D AND GESTATIONAL DIABETES MELLITUS

ABSTRACT

Gestational diabetes mellitus (GDM) is described as B cell dysfunction and insulin resistance during
pregnancy. Gestational diabetes can cause important complications for mother and fetus. Women with
gestational diabetes has not been achieved normoglycaemia having a risk for cesarean delivery and the
development of type 2 diabetes in later life; fetal chromosomes, shoulder dystocia, congenital malformations,
neonatal mortality, hypoglycemia, and advancing age, obesity and type 2 diabetes risk seen are high in children.
In the literature, vitamin D deficiency is common in pregnant women is stated. Vitamin D deficiency during
pregnancy is the most important risk factor for vitamin D deficiency of newborn and infancy, therefore, maternal
vitamin D deficiency causues neonatal hypocalcemia, bone density decreases and the emergence of rickets risk ,
as well as maternal cesarean delivery and preeclampsia risk increases. There were few studies demonstrating the
relationship between vitamin D and gestational diabetes in pregnant women, while results are conflicting. In this
review aimed to evaluate the relationship between gestational diabetes and vitamin D.

Key Words: Vitamin D, Gestational Diabetes Mellitus, Pregnancy, Maternal Vitamin D.

'Uzm. Dyt., T.C Saglik Bakanlig: I3dir Devlet Hastanesi

’Dog.Dr.Aylin Ayaz, Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi

Tletisim/ Corresponding Author: Nilgiin SEREMET KURKLU Gelis Tarihi / Received : 13.09.2015
Tel: 4762260303 e-posta:nilgunseremet@gmail.com Kabul Tarihi / Accepted : 16.04.2015

454


mailto:nilgunseremet@gmail.com

Giimiishane Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi / Giimiishane University Journal of Health Sciences: 2015;4(3)

GIRIS

D vitaminin, giines 15181 ile ciltte 7-dehidrokolesterolden endojen olarak sentez edilen
kolekalsiferol (vitamin D3) ve diyet ve gida takviyelerine eklenen ergokalsiferol (vitamin D)
olmak iizere 2 formu bulunmaktadir. D vitaminin her iki formu da D vitamini baglayan
protein (DBP) ile karacigere taginarak, karacigerde 25-hidroksilaz enzimi ile 25(OH) vitamin
D’ye ve bobreklerde de 1-alfa hidroksilaz enzimi aracigiyla aktif formu olan 1,25-dihidroksi
vitamin D’ye doniismektedir (1). 1,25(OH), vitamin D ise karaciger, pankreas, beyin, akciger,
meme, cilt, kas ve adipoz dokuyu igeren bir¢ok hiicrede bulunan reseptorleri (VDR) araciligi
ile ¢cok sayida dokuyu etkilemektedir (2).

Insan viicudunda D vitamini durumu 25(0OH) vitamin D diizeyi ile
degerlendirilmektedir. Serum 25(OH) D diizeyi giines 1s1g1na maruziyet, yasanilan bdlgenin
deniz seviyesinden yiiksekligi, deri pigmentasyon yogunlugu, yas ve beslenmeyle alinan D
vitamini miktarina gore degismektedir. Bu nedenlere bagli olarak 30 ng/mL serum 25-OH
vitamin D diizeyi esik deger olarak alinmakta ve 30 ng/mL altindaki degerler yetersiz/diisiik,
10 ng/mL alt1 ise eksiklik olarak kabul edilmektedir (3).

D vitaminin aktif formu olan 1,25 (OH), kemik mineralizasyonu, kalsiyum ve fosfor
homeostazi ve iskelet gelisiminde rol almasmin yani sira; hormon salgilanmasi, immun
fonksiyonlariin diizenlenmesi, hiicre proliferasyon ve farklilasmasinin regiilasyonunda rol
almasindan dolay1 diyabet, kanser, enfeksiyon ve otoimmun hastaliklar ile de

iligkilendirilmektedir (4).

l. D VITAMINI ve GEBELIK

Gebelik doneminde D vitamini ihtiyaci arttifindan dolayi, gebeler D vitamini
yetersizligi acisindan risk grubundadir. Kapali giyim tarzi ve ekvatora uzak olan iilkelerin
cografi konumlarmin etkisi ile tiim diinyada gebelerde D vitamini eksikligi %18-%84
oraninda oldugu belirtilmektedir (5).

Gebeligin saglikli devam edebilmesi i¢in gereken maternal D vitamini diizeyi hayati
onem tagimaktadir. Eksikliginin anne ve bebek saglig1 agisindan risk olusturan birgok hastalik
ilgili olabilecegi belirtilmektedir (6,7). Gebelik doneminde D vitamini yetersizliginin
yenidogan ve bebeklik donemindeki D vitamini eksikligi i¢in en onemli risk faktorii oldugu
bu nedenle de maternal D vitamini eksikliginin kalsiyum homestasinda degisiklige neden

olarak neonatal hipokalsemi, kemik yogunlugunun azalmasi ve rikets riskinin ortaya
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¢ikmasina neden olmaktadir (8). Bordnar ve arkadaslar1 yaptiklar bir ¢alismada, maternal 25-
(OH) vitamin D eksikliginin preeklempsi i¢in bir risk faktorii oldugunu degerlendirmislerdir
(9). Preeklempsi ve D vitamini yetersizligi arasindaki iliskinin gosterildigi 9 ¢alismanin
metaanalizinde gebelikteki D vitamini yetersizliginin preeklempsi riskini 1.7 kat arttigi
belirtilmistir (10). Yapilan klinik ¢aligsmalarda diisiik maternal (OH) vitamin D diizeyi ile
diisiik dogum agirlig1, sezeryan dogum riskinin arttig1 gosterilmistir (11,12).

Maternal serum ve kordon kanindaki 25(OH) D vitamini diizeyi pozitif iligkilidir.
Maternal D vitamini suplementasyonundan sonra maternal ve kordon kanindaki 25-(OH)
vitamin D diizeylerinde artig goriilmiistiir (13).

Giinliik D vitamini gereksinimi konusunda iilkeler ve kuruluslar arasinda farkli 6neriler
bulunmakta olup heniiz goriis birligine ulagilmis degildir. Amerika Tip Enstitiisti (Institute of
Medicine; IOM) gebelerin 600 IU D vitamini almasi gerektigini, D vitamini eksikligi goriilen
gebelerde giinliik alim 4000 IU’ye kadar ¢ikabildigi ve emzirme boyunca hem kendi sagligi
hem de bebeklerinin sagligimin siirdiiriilmesi bakimimndan ayn1 doza devam etmeleri gerektigi
belirtilmektedir (14,5). Gebeler icin Onerilen giinlik 600 IU D vitaminin serum 25(OH)
vitamin D diizeyini yaklasik 50 nmol/L diizeylerinde tutacagi ve yetersizlik olusturmayacagi
belirtilmektedir (15). Gebelerdeki D vitamini eksikliginin hem anne hem de bebek sagligi
acisindan risklere neden olmasindan dolay1 lilkemizde de 2011 yilinda Saglik Bakanlig1 Ana
Cocuk Sagligi ve Aile Planlamasi Genel Miidiirliigi tarafindan baglatilan bir projede tiim
gebelere giinde tek doz 1200 IU (9 damla) D vitamini gebeligin ikinci trimesterinden sonra

baslanarak dogum sonrasi alt1 ay siiresince toplam 12 ay verilmesi 6nerilmektedir (3).

I D VITAMINI ve DIYABET

Mekanizmas: tam olarak tanimlanmamis olmakla birlikte hayvan g¢alismalarinda 1,25
(OH), vitamin D’nin insiilin sentezini, salgilanmasini ve aktivasyonunu diizenledigi
gosterilmistir (4). D vitamini eksikliginin insiilin konsantrasyonlarinda ve duyarliliginda
degisikliklere neden oldugu yapilan insan ve hayvan c¢alismalarinda gosterilmistir. Vitamin
D’nin insiilin direnci ve beta hiicre disfonksiyonu iizerine reseptdrii iizerinden direkt ve
kalsiyum homeostazini etkileyerek indirekt etkileri olabilecegi belirtilmektedir. Yapilan
caligmalarda adacik hiicrelerinin 1,25 (OH); vitamin D ile stimiilasyonu ile sitozolik kalsiyum
diizeyinin arttig1 ve intraselliiler kalsiyum diizeyinin artis1 ile insiilin saliniminin gergeklestigi

gosterilmistir. Vitamin D’nin diyetle alimindaki eksiklik sonucu ekstraselliiler ve intraselliiler
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kalsiyum dengesindeki bozuklugun insiilin saliniminda degisiklige yol acabilecegi
diisiiniilmektedir. inflamasyon da beta hiicre hasar1 ve insiilin direnci ile iliskilidir. TNF-a,
interlokin-6, C reaktif protein ve plazminojen aktivator inhibitér gibi sistemik inflamasyon
belirteglerinin tip 2 diyabette (tip 2 DM) arttig1 gosterilmistir. Bu belirtecler insiilin
sinyalizasyonunu etkileyerek insiilin direncine neden olabilmektedir. Vitamin D’nin
interlokin-6 ve TNF-a diizeylerini, monosit-makrofajin T hiicrelerine antijen sunumunu
azalttigi, dendritik hiicrelerin matiirasyonunu engelledigi ve lenfositler iizerinde
antiproliferatif etkisinin oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (16). Saglikli bireylerde
yapilan calismalarda, serum 25(OH) vitamin D diizeyi ile glukoz konsantrasyonu ve insiilin
direnci arasinda ters iliski oldugu gosterilmistir (17). Agarval ve arkadaslar1 tarafindan 71
diyabetik olmayan postmenopozal kadinda serum 25(OH) vitamin D diizeyleri ve insiilin
direnci arasindaki iliskinin incelendigi ¢alismada insiilin direnci (HOMA-IR; homeostasis
model assessment of insulin resistance) ve 25(OH) vitamin D arasinda negatif bir iliski
oldugu tespit edilmistir (18). Ayrica yapilan gozlemsel calismalarda da D vitamini diizeyi ve
tip 2 DM arasinda iligski saptanmistir. Anderson ve arkadaglarinin 41504 hastanin kayitlarini
inceleyerek yaptiklar1 caligmada ise diisiik D vitamini diizeylerinin kardiyometabolik olaylarla
ve iliskili oldugu ve tip 2 DM riskini arttirdig1 gosterilmistir (19). Serum 25(OH) vitamin D
diizeyleri ile tip 2 DM insidansi arasindaki iliskinin degerlendirildigi 21 prospektif ¢aligmanin
meta analizinde, serum 25(OH)vitamin D ve Tip 2 DM insidansi arasinda negatif yonde
olumlu bir iliski oldugu belirtilmistir (20).

Tip 2 DM gelisimi i¢in en onemli risk faktorlerinden biri de obezitedir. Obezite
hipovitaminozis D ile de iliskili bulunmustur (16). Yag kitlesi ile serum 25(OH) vitamin D
arasinda ters iliski mevcuttur. Bu durum D vitaminin yag dokusunda depolanmasi nedeniyle
aktif haline doniisememesiyle agiklanabilir. Ayrica yag dokusunda depolanan D Vitamini
adipositlerde de intraselliiler kalsiyumu arttirarak lipogenezi indiikleyebilir (21). Saglikli hafif
sisman ve obez bireylerde serum 25(OH) vitamin D diizeyleri ve insiilin direnci arasindaki
iliskinin degerlendirildigi bir ¢alismada serum 25(OH) vitamin D diizeyleri ile Beden Kiitle
Indeksi (BKI), bel gevresi, aglik plazma insiilin ve HOMA-IR degerleri arasinda negatif bir
iligki oldugu ve obez bireylerde diisiik serum 25(OH) vitamin D diizeylerinin insiilin direnci

ve/veya hiperinsiilinemiden sorumlu oldugu belirlenmistir (22).
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IIl.  GESTASYONEL DIYABET

Gestasyonel diyabet (GDM), Amerikan Diyabet Birligi'ne (ADA) gore gebelik
sirasinda baglamis veya ilk defa gebelikte fark edilmis degisik derecelerdeki karbonhidrat
intoleransi olarak tanimlanmaktadir (23). Gebelik plasental hormonlarin insiilin duyarliliginda
meydana getirdigi degisikliklerden dolay1 “diyabetojenik durum” olarak tanimlanabilir (24).
Normal gebelige kiyasla gestasyonel diyabeti olan bir gebede, bozulmus B hiicre fonksiyonu,
azalmis B hiicre adaptasyonu kaynakli normal glisemik diizeyi saglamak igin yetersiz insiilin
salimimi goriilmektedir. Genellikle birinci trimester ve ikinci trimesterin erken donemlerinde
(< 20 hafta) yiiksek Ostrojenden dolayr insiilin direnci artarken, ikinci trimesterin gec¢ ve
liciincii trimesterin erken dénemlerinde Insan plasental laktojen (hPL), prolaktin, kortizol ve
leptinin etkisi ile insiilin duyarlilig1 azalir (13,25). Bu nedenle ADA gebeligin 24-28. haftalar
arasinda tiim gebelere gestasyonel diyabet taramasi yapilmasin1 6nermektedir. Gestasyonel
diyabetin arastirilmasi amaciyla tek asamali ve iki agsamali tan1 yaklasimi kullanilmaktadir.
Glinlimiizde iki asamali tan1 yaklagiminin kullanilmasi giderek azalmakta ve tek asamali tani
testi kullanimi yayginlagsmaktadir. Iki asamali yaklasimda gebeligin 24- 28. haftalar1 arasinda
50 g glukozlu sividan sonra plazma glukozunun > 140 mg/dl olmas1 gestasyonel diyabet
acisindan kuskulu bir durum olacagindan ikinci asamasinda gebeye 75 g glukozlu 2 saatlik
veya 100 g glukozlu 3 saatlik oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapilir. Her iki testte de en az
iki degerin normal sinirlar1 agmast sonucunda Gestasyonel Diyabet tanisi koyulmaktadir. Tek
asamal1 tan1 yaklagiminda ise, gebelere 75 g glukozlu 2 saatlik OGTT yapilmasi yeterli
goriilmektedir (Tablo 1). Diinya Saghk Orgiiti (WHO), Uluslararas1 Diyabetik Gebelik
Calisma Gruplar Birligi (IADPSG: International Association of Diabetes in Pregnancy Study
Group), 24-28 haftalik gebelerde 75 g glukoz ile tek asamali GDM taramasi yapilmasini
Onermistir. ADA yakin zamana kadar iki asamali tarama testini savunmakta iken 2010
yilindan beri IADPSG kriterlerinin uygulanmasimi 6nermektedir. Ulkemizde iki tarama
yonteminin prospektif caligsmalar ile karsilastirilmast gerektigini vurgulayarak, kanita dayali
bulgular elde edilene kadar iki agamali tan1 yonteminin kullanilmasi (50 g glukozlu 6n tarama
testi ve ardindan 75 g glukozlu OGTT) benimsenmistir (26).

Gestasyonel diyabet prevalansi, ¢alismalarin yapildigi topluma ve tani kriterlerine gore
degisiklik gosterdiginden %1-14 arasinda degismektedir. Amerikan Diyabet Dernegi gebe
kadinlarin %4’tinde GDM tespit edildigini bildirmistir. Prevalans obezitenin yayginlasmasi ve

Tip 2 Diyabetin artmasina paralel olarak artis gostermektedir. Amerika’da son yapilan bir
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caligmada 1989-1990 yillarinda %1.9 olan GDM prevalansinin 2003-2004 yillar1 arasinda
%4.2°ye ¢iktigi Dbelirtilmistir (13,27). Gestasyonel diyabet, anne ve fetusta bir ¢ok
komplikasyona neden olabilmektedir. Normoglisemi saglanamamis gestasyonel diyabetli
kadinlarda sezaryan dogum riski yiiksek iken, ¢ocuklarda ise fetal makrozomi, omuz distosisi,
konjenital anomali, neonatal mortalite, hipoglisemi ve ilerleyen yaslarda obezite ve tip 2
Diyabet goriilme riski yliksektir (27,28). Gestasyonel diyabeti olan kadinlarda ilerleyen
donemlerde tip 2 DM goriilme ihtimali artmistir (27).

Tablo 1: IADPSG, ADA ve WHO’ya Gore GDM Kiriterleri (26)

Ac¢hk 1.saat 2.saat 3.saat
Plazma plazma plazma plazma
Glukozu glukozu glukozu glukozu
Tek asamal
test
WHO kriteri 75 g glukozlu OGTT >126 mg/dl - >140 -
(en az 1 patolojik mg/dI
deger tan1 koydurur.)
IADPSG/ADA 75 g glukozlu OGTT >92mg/dl  >180 >153
kriterleri (en az 1 patolojik mg/dI mg/dI
deger tan1 koydurur.)
Tki asamah
test
Ilk asama 50 g glukozlu test - >140 - -
mg/dI
Ikinci asama 100 g glukozlu test >95mg/dl  >180 >155 >140
(en az 2 patolojik mg/dl mg/dI mg/dI
deger tan1 koydurur)
75 g glukozlu test (en >95 mg/dl  >180 >155 -
az 2 patolojik deger mg/dI mg/dI

tan1 koydurur)

Kaynak: Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi, Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve Tzlem Kilavuzu, 2013
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Maternal yas ve viicut agirhigi, ik, aile diyabet Oykiisii, daha onceki gebeliklerdeki
GDM oykiisi GDM risk faktorleri arasinda gosterilmektedir. Son yillarda maternal D
vitamini yetersizligi de GDM i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak gosterilmektedir. Yapilan
calismalarda gebe kadinlarin D vitamini yetersizligine yatkin oldugu ve gebelerde anormal

glukoz metabolizmasinin D vitamini yetersizligi ile iliskili oldugu gosterilmistir (27,29).

IV.  GESTASYONEL DIiYABET VE D VITAMINI

Yaklasik 30 yildir, hayvanlarda D vitamininin glukoz homeostazinda etkili oldugu, D
vitamini eksikliginin ise pankreasta instilin salinimini etkiledigi belirtilmektedir. Giiniimiizde
obezite ve buna bagli olarak tip 2 DM’in artmasina bagli olarak D vitamini ve glukoz
metabolizmasi insan calismalarinda da incelenmis olmasina ragmen, D vitaminin glukoz
metabolizmasindaki olumlu etkileri hala tartismalidir (13). Gebelikte D vitamini, glukoz
metabolizmasi ve gestasyonel diyabet arasindaki iliskiyi degerlendiren ve celiskili sonuglara
sahip olan az sayida ¢alisma bulunmaktadir.

Parildar ve arkadaslart gebelerde D vitamini eksikligi sikligimi ve D vitamini
eksikliginin glukoz parametreleri ve gestasyonel diyabet insidanst ile olan iliskisini
degerlendirmek i¢in yaptiklart bir ¢calismada 42 GDM’li gebe ve 78 GDM olmayan gebe
degerlendirilmistir. Tiim bireylerin serum 25 (OH) vitamin D diizeyleri degerlendirilmis olup,
serum 25(OH) vitamin D diizeyi <20 ng/mL olmasi D vitamini yetersizligi olarak
belirlenmistir (30). Calismaya katilan GDM’li kadinlar ve kontrol gurubunda D vitamini
yetersizligi prevalansi istatistiksel olarak anlamli derecede farkli bulunmustur. GDM’li
bireylerde (n=42), D vitamini yetersizligi olan ve olmayan grubun aglik plazma glukozu, aglik
insiilin ve HbAlc diizeyleri arasinda onemli bir fark tespit edilmemistir.Kore’de 24-28.
gestasyon haftasinda GDM tanisi alan 20 gebe ve 40 gestasyonel diyabeti olmayan gebe
kadinin katildigi bir vaka-kontrol c¢alismasinda, normal gebe kadinlarda D vitamini
yetersizligi %27.5 bulunurken, GDM tanis1 alan gebelerde D vitamini yetersizliginin %85
oldugu tespit edilmistir. GDM gebelerin plesanta dokularinda 25(OH) vitamin D ve 1.25
(OH), vitamin D’yi biyolojik olarak inaktif olan kalsitroik asite katabolize eden CYP24A1
iiretiminin arttig1, serum vitamin D diizeyi ile plesantada CYP24A1 ekspresyonunun negatif
iligkili oldugu bu nedenle de GDM olan gebelerde plesantada artmis CYP24A1 iiretiminin D

vitamini yetersizligi ile iligkili olabilecegi belirtilmistir (31).
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Zhang ve arkadaslariin yaptiklari bir ¢alismada gebeligin 16. haftasinda 6lgiilen serum
25(0OH) vitamin D diizeylerinin 24-28. haftalarda gestasyonel diyabet gelisen kadinlarda
saglikli gebe kadinlara goére daha diisiik oldugu belirlenmistir. Bu nedenle maternal D
vitamini eksikliginin gebeligin erken doneminde gestasyonel diyabet riskinin artmasi ile
iligkili olabilecegi belirtilmistir (32).

Tiirkiye’de maternal 25(OH) vitamin D diizeyi ile gestasyonel diyabet arasindaki
iliskiyi degerlendirmek i¢in yapilan bir ¢alismada, GDM olan gebelerde (n=234), kontrol
grubuna gore (n=168) serum 25(OH) diizeylerinin anlamli derecede daha diisiik oldugu
belirtilmistir. Calismaya katilan tim gebelerin serum 25(OH) vitamin D diizeyleri alt
gruplarina gore analiz edildiginde, ciddi 25(OH) vitamin D eksikligi (serum 25(OH) D
vitamini < 12.5 nmol/L) olan gebelerde GDM’nin 6nemli Ol¢lide fazla goriildiigii tespit
edilmistir. Tiim gebe kadinlarin acglik plazma glukoz degerleri ve serum 25(OH) vitamin D
diizeyleri arasindaki iliski degerlendirildiginde, aglik plazma glukozu ve serum 25(OH)
diizeyleri arasinda ters bir iliski gozlenmistir. Ciddi D vitamini eksikligi olan grupta, D
vitamini yetersizligi ( serum 25(OH) vitamin D diizeyi 25-49.9 nmol/L) ve yeterli D vitamini
( serum 25(OH) diizeyi >50 nmol/L) olan gruba gore anlamli Olciide yiiksek oldugu
belirtilmistir (33).

Maghbooli ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada ise, siddetli vitamin D
eksikliginin (<12.5 nmol/L=5 ng/mL) prevalansi gestasyonel diyabetlilerde, normoglisemik
gebelerden daha yiiksek bulunmustur (34).

Lacroix ve arkadaslart 655 gebenin katilmi ile yaptiklari prospektif kohort
caligmalarinda, gebe kadmlarin 1. trimesterde (6-13. Hafta) serum 25(OH) vitamin D
diizeyleri ile 24-28. haftalarda GDM gelismesi riskini degerlendirmislerdir. Calismaya katilan
gebelerin %8.2” sinde IADPSG kriterlerine gére GDM goriildigi tespit edilmistir.
Gebelerden 24-28. gestasyon haftasinda alinan kan 6rneklerinden aglik plazma glukozu ve
insiilin diizeyleri tespit edilmis olup, insiilin direnci (HOMA-IR), beta hiicre fonksiyonu
(HOMA-B), insiilin duyarliligi (Matsuda indeksi) ve insiilin salinimi hesaplanmistir. Caligma
sonuglarina gore 1. trimesterde diisiik serum D vitamini olan gebelerde 24-28. Haftalarda
GDM goriilme siklig1 arasinda kuvvetli bir iligki oldugu belirtilmistir. Birinci trimesterde
diisiik serum D vitamini olan gebelerde 24-28. haftalarda yilksek HOMA-IR degeri ve diisiik
Matsuda indeksi hesaplanirken, 1. trimesterde diisiik vitamin D diizeyleri ile HOMA-B ve

insiilin salinim1 arasinda her hangi bir iliski saptanmamistir. Sonu¢ olarak GDM igin 1.
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trimesterde diisiik 25(OH) D vitamini diizeylerinin bagimsiz bir risk faktorii olabilecegi
belirtilmistir (35).

Baker ve arkadaslar tarafindan yapilan baska bir vaka-kontrol ¢alismasinda ise birinci
trimesterde (11. ve 14. gebelik haftalar1) maternal 250H vitamin D eksikligi (<50 nmol/L=20
ng/mL) oranlar1 GDM grubunda (n=60) ve saglikli kontrollerde (n=120) benzer sekilde diisiik
bulunmustur (%8.3’e karsilik %6, p=0.95) (36).

Diyabetik olmayan 654 gebe kadindan maternal D vitamini diizeyleri ve 30. gestasyon
haftasinda GDM goriilme siklig1 arasindaki iligkinin incelendigi bir baska calismada,
gebelerin %66’sinda D vitamini yetersizligi tespit edilmistir. Gebelerin %7’sinde 30.
gestasyon haftasinda GDM goriildiigii saptanmistir. GDM olan ve olmayan gebelerde
ortalama serum 25(OH) vitamin D diizeylerinin benzer oldugu (~38 nmol/L) belirtilmistir. D
vitamini diizeyleri diisiik olan gebelerde serum 25(OH) vitamin D ve OGTT sonrasinda 30.
dk’daki glukoz konsantrasyonlar1 arasinda ters, acglik proinsiilin konsantrasyonlar ile pozitif
bir iliski oldugu tespit edilmistir. Calisma sonuglari diisiik D vitamini diizeyleri ile GDM riski
arasinda bir iligki oldugunu dogrulamaz iken, OGTT yi takiben glukozun indiikledigi insiilin
salinmminin erken fazini etkileyerek glukoz metabolizmasi arasinda bir iliski oldugu
gostermistir (37).

Lau ve arkadaslar1 gestasyonel yasi ortalama 35+2 olan gebelerde serum 25(OH)
vitamin D ve glikozile hemoglobin (HbAlc) arasindaki iliskiyi degerlendirmek icin GDM
olan 147 gebe ile bir ¢alisma yapmuslardir. Calismaya katilan gebelerin %41’inde D vitamini
yetersizligi tespit edilmistir. Serum 25(OH) vitamin D diizeyi ile OGTT siiresince aglik ve
2.saat plazma glukozu arasinda ters bir iliski oldugu belirtilmistir (38). Clifton-Bligh ve
arkadaglarinin yaptiklar1 ¢calismada da 2. ve 3 trimesterde Olcililen serum 25(OH) vitamin D
diizeyleri ile aglik plazma glukozu, aglik insiilini ve insiilin direnci (HOMA-IR) arasinda
negatif bir iligki gézlenmis olup, 25(OH) vitamin D konsantrasyonu <50 nmol/L (=20 ng/mL)
olan kadinlarda GDM riskinin 1.92 kat artt1g1 fakat bu risk artisinin istatistiksel olarak anlamh
olmadig gosterilmistir (39).

Soheilykhah ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir bagka vaka kontrol caligmasinda
250H vitamin D konsantrasyonunun <20 ng/mL olmasi olarak tanimlanan vitamin D
eksikligi GDM grubunda (n=54) kontrol grubundan (n=111) istatistiksel anlamli yiiksek
oranda bulunmus, GDM’li kadinlarda vitamin D eksikligi riskinin 2.02 kat artmis oldugu
gosterilmistir (%83.3”e karsilik %71.2, p=0.007; %95 GA, 0.88-4.6) (40).
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Gestasyonel diyabet ve D vitamini yetersizligi arasindaki iligkiyi incelemek i¢in yapilan
12 galigmanin (n=5615) metaanalizinde maternal 25(OH) vitamin D diizeyi < 50 nmol/L
olanlarda GDM ig¢in riskin 1.38 kat arttig1 (1.12-1.70 %95 GA), maternal 25(OH) vitamin D
diizeyi <75 nmol/L olanlarda GDM riskinin 1.55 (1.21-1.98 %95 GA) kat arttig1 belirtilmistir
(41).

D vitaminin beta hiicre fonksiyonunu gelistirerek aclik plazma glukoz diizeylerini
azaltabilir diisiincesiyle, gebelerde antenatal donemde verilen D vitaminin GDM’yi 6nlemesi
ile ilgili yapilmis ¢alismalar da mevcuttur. Wagner ve arkadaslar1 257 gebe kadina 12-16.
gestasyon haftasinda 2000 IU ve 4000 IU D vitamini suplementasyonu yapmislar ve D
vitamini suplementasyonu alan her iki grupta da GDM gelisme oranlart benzer bulunmustur
(42).

Yirminci gestasyon haftasindan 6nce serum 25(OH) vitamin D diizeyi <32 ng/mL olan
gebelerde diisik doz (400 IU/glin) ve yiksek doz (5000 IU/glin) D vitamini
suplementasyonun glukoz metabolizmasi tizerine etkisini degerlendirmek amaciyla randomize
kontrollii bir ¢alisma yapilmistir. Calisma sonuclarina gore 26-28. gestasyon haftasinda
yapilan OGTT sonuglar1 her iki grupta da benzer bulunmustur. Yiiksek doz D vitamini
tedavisinin GDM onleyici bir etkisi olmadig fakat neonatal vitamin D diizeylerini anlaml
olgtide arttirdig1 belirtilmistir (43).

Pakistan’da gebelik siiresince yapilan D vitamini suplementasyonun obstetrik ve
neonatal etkilerinin degerlendirilmesi amaciyla yapilan randomize kontrollii bir ¢calismada 20.
gestasyon haftasinda bir gruba 200 mg ferr6z siilfat ve 600 mg kalsiyum, bir gruba ise 4000
IU D vitamini verilmistir. Tedavi baslangicinda ve dogumda maternal serum 25(OH) vitamin
D diizeyleri, gebelikte olusabilecek komplikasyonlar (gestasyonel diyabet, preeklempsi vb.)
degerlendirilmis ve her iki grupta da gestasyonel diyabet goriilme oranlart benzer

bulunmustur (44).

SONUC VE ONERILER

Gestasyonel diyabet anne ve bebekte sezaryan dogum, fetal makrozomi, omuz distosisi,
konjenital anomali gibi 6nemli saglik sorunlarina neden olabilmektedir. Ayrica uterusta fetal
programlama ile GDM olan annenin ve bebeginin ilerleyen donemlerde obezite ve tip 2 DM
risklerinin artabilece8i diistiniilmektedir (13). D vitamini yetersizligi gebelerde siklikla

goriilmekte ve hem maternal hem de neonatal saglik sorunlarina neden olabilmektedir.
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Diyetisyen tarafindan gebelik 6ncesi donemden baslayarak gebelik siiresince anneye verilecek

yeterli ve dengeli beslenme egitimleri ile D vitamini yetersizligi ve gestasyonel diyabet riski

azaltilabilir, GDM’li annenin beslenmesinin izlemi ile GDM’ye bagli anne ve bebekte

olusabilecek komplikasyonlar engellenebilir.D vitamini ve GDM arasindaki iliskiyi gosteren

az saylda c¢aligma vardir ve sonuclar tutarli degildir. Literatiirde bu konu ile ilgili yapilan

caligmalarin timi g6z Onilinde tutuldugunda D vitamini ve GDM arasindaki iliskiyi

degerlendirmek icin genis katilimli, iyi dizayn edilmis, prospektif randomize kontrollii

caligmalara ve D vitamini suplementasyonunun GDM f{izerine yararli etkilerini gdsteren

miidahale ¢aligsmalarma ihtiya¢ duyulmaktadir.
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