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Gebelikte karbonhidrat (K.H.) toleransinin azaldigin g0z Oniine
alan baz arastiricilar 1-4; dogumdan 8nce idrarda glikoz aranmasini,
annenin diyabetik yondeki gelisimini aydinlatmasi bakimindan yol
gosterici kabul etmektedirler;. Diger taraftan ilk calismalarin yapil-
dig1 giinlerden zamanmimiza kadar, glikoziirinin gebelikte degisen
bébrek fonksiyonlarina bagh olabilecegi diisiiniilmiis ve normal ka-
bul edilerek buna gebeligin «fizyolojik glikoziirisi» denmistir. Nitekim
gebelikte arttig: bilinen adrenokorteks, tiroid, hipofiz ve plasenta ori-
jinli hormonlarla, bébrek fonksiyonlar1 arasindaki iliskiyi gosteren
bazi calismalar mevcuttur. 6 -9

Gebelikte renal glikoziiri ve K. H. metabolizmas1 bozukluguna,
bagh olarak goriilen glikoziirinin incelenmesi icin OGTT esnasinda
idrar ve kan sekeri tetkikleri yapilmistir 10 - 13. Bunlarda idrar seke-
ri rediiksiyon metodlariyla incelenmis ve gebe olmayanlara nisbetle
indirgen cevaba daha sik rastlandigi, GTT lerinin ise bir kisminds
normal, digerlerinde az veya ¢ok bozuk oldugu gériilmiistiir. Yukari-
da zikredilen ¢alismalarda birbirini dogrulamayan neticelere rastlan-
masl, incelenen toplumlar arasindaki genetik ve sosyal farklara, kul-
lanilan metodlara baglanmistir. Boliimiimiizde yapilan OGTT tetkikle-
rinde, Tiirk kadinlarinda K.H. metabolizmasinin batililara kiyasla da-
ha fazla bozuldugu dikkati cekti 14. Ayrica glikoziiri insidensinin ol-
dukca yiiksek bulunmasi bunun delilleerinden biridir. Fakat bu én ca-
lismada kullanilan Clinitest tabletlerinin CuSO , ihtiva etmesi se-
kerlerden baska bir ¢ok indirgen madde ile reaksiyon gisterebilece-
gini akla geetirmektedir. Teloh normal insanlarin idrarinda kroma-
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tografik metodla rediiksiyon yapan yedi madde teghis etmistir 15. Ay-
rica Date gebe ve laktasyondaki kadinlarin idrarinda bazi oligosak-
karitlerin de bulundugunu bildirmistir 16.

Bu giin pek ¢ok laboratuvarlarda seker tayini icin kullanilan Cu
SO, metodunun glikozdan baska; fruktoz, galaktoz, maltoz, kreatin,
kreatinin iiratlar, pentozlar, homogentisik asit, salisilik ve askorbik
asit, formaldehit, muhtelif asitlerin glikozla birlegikleri ve putrefak-
siyon mahsulleri ile de reaksiyon verdigi bilinmektedir. Nitekim Soler
ve Malins Clinitest ve Clinistix ile 10, Flyn, Harper ve De Mayo gu-
rubu ise Benedikt ayiraci ve kromatografi metodlariyla 17 ayni vak’a-
larda farkli ‘sonuclar bulmuslardir. Bu sebeple biz Clinitest tablet-
leriyle inceledigimiz gebe idrarlarini ayrica spesifik bir metod olan
kromatografi ile de arastirarak OGTT esnasinda idrarla atilan seker-
leri ve Clinitest cevaplarini mukayeseli olarak tetkik ettik.

MATERYEL VE METOD

Bu caligmada yaglar1 17 - 35 arasinda olan 10 u kontrol, 61 i deney gurubun-
da bulunan 71 vak’a incelendi. Kontrol grubunda gebelik ve laktasyon done-
minde bulunmayan kadinlar; deney grubunda da Hacettepe Tip Fakiiltesi Kadin
Hastalklar1 ve Logum Poliklinigi ile Giilveren Ana Cocuk Sagligt Merkezin
normal aylik kontrolleri i¢in gelen gebeler arasindan rastgele secilenler tetkik
edildi. Gebelerden 6 s1 1 nci {icay (trimetre), 21 i 2 nci ligay, 31 i de 3 ncii lgayr
icindeydi.

Gerek kontrol gerekse deney vak’alarinda diyabet veya baska bir has-
talik hikayesi bulunmayanlar caligmaya dahil edildiler, Daha Once serbest
diyet alan bu sgsahislar tetkikten Onceki gece karbonhidrattan zengin diyet
veya, igki, fazla miktarda cay, kahve v.s. gibi uyarict maddeler almamalarn
tavsiye edildi. Test sabaht a¢ karnina gelen bu gahislardan ayrintili bir anam-
nez ile aglik idrar: ve kan niimuneleri alindi, Sonra 250 cc su icinde limona-
ta seklinde 100 gr glikoz igirildi ve 30, 60, 120 ve 180 nci dakikalarda niimu-
neler tekrarlandi,

Almnan kan niimunelerinde Somogy-Uelson metoduyla geker tayini yapildi. Ag-
ik kan gekerinormal oldugu halde yliklemeden sonra 60 nct dakikada % 160 mg.

90. dakikada %135 mg ve 120 nci dakikada %110 mg’in lizerinde olmayan degerler
normal kabul edildi (Tablo'1),,. Aglik kan gekeri normal oldugu halde OGTT den
sonra 30 ncu dakikada % 129 mg ve 120 nci dakikada % 129 mg ve 120 nci
dakikada % 129 mg ve 120 nci dakikada % 87 mg’in altinda kalan degerler igse

diiz veya yatik egriler (flat curves) olarak vasiflandiridi -,
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B Flat Curvelwng| Normal timg) | Prediabetiosmg) Diabet(%mg) | Diabet (%mqg) |
Aclik 70 - 190 73190 " 120 10
30 129 1FQ
60 145 150-150 160 160
90 125 135 140
120 87 10 NG- 120 122 120
18d 135 110
R
TABLO 1

Idrar niimuneleri CuSO , ihtiva eden Clinitest tabletleriyle incelendi ve stan-
dart renk indeksine gore; rediiksiyon yok veya menfi (-), eser miktarda
rediiksiyon var (=), veya milsbet (4,2 +, 3+, 44) seklinde degerlendirilil’,

Hem kanda hem de idrarda glikoz, laktoz, galaktoz ve ramnozun diger
rediiktan maddelerde kesinlikle ayriimas:t i¢in kagit kromatografisi metodu uy-
gulandr ...

Vak’alardan alnan niimunelerde goriilen lekeler standart geker niimune-
lerinin lekeleri ile kargilastirilarak degerlendirildi, ancak tiltraviole ile tanina-
bilen lekeler ise eser miktarda olarak vasiflandirilid.

BULGULAR

Kontrol vak’alar: : Bu grupta diyabet ile ilgili hi¢ bir sikayeti
olmayan 10 kadmn incelendi ve ficiinden muntazam olarak kan nii-
muneleri alindi (No. 1, 2, 3) Tablo 2). Yiiklemeyi takiben bu grup-
taki vak’alarin glisemi degerleri, literatiirde bildirilen normallere na-
zaran digiikti. Fakat birisinin (No. 7) 60 nc1 dakika kan niimune-
sinde % 171.8 mg. seker tesbit edildi.

Bu gruptaki bir vak’anm yiiklemeden sonra alman idrarlarin-
da krcematografi ile laktoz bulundu, ayni nimunelerin Clinitest ne-
ticeleri menfi idi. Diger vak’alarin idrar niimunelerinde sekere rast-
lanmadi. 0, 30, 60, 120 ve 180 nci dakikalardaki idrar niimunelerinin
Clinitestle ve kromatografi ile tetkik edilmesinden sonra, metodlarin
negatif bulgu nisbetleri arasinda dnem kontrolu yapildi ve fark 6nem-
siz bulundu (P> 0.05) (Sekil 2 a, 2 b).
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Birinci iicay gebeleri : Gebeligin ilk {icay1 i¢inde incelenen 6
vakada ortalama achik kan sekerinin % 85.1 + 5.2 mg oldugu tes-
bit edildi. Yiiklemeden sonra bu vak’alardan birisinde kan glikozu
normal seviyelerde kald: (No. 4), digerleri sapma gosterdi (Tablo 3).
Anormal olarak degerlendirilenlerden iicii (No. 1, 2, 3) yatik egri
seviyelerinde kalmakla birlikte, ikisinde (No. 2,3 1210 nci dakika
kan sekeri % 120 mg bulundu. Egrileri anormal olanlardan iki ta-
nesi de prediabetik idi (No. 5,6).

Bu gruptan toplam olarak 50 idrar niimunesi alndi Bunlarin
% 57 sinde Clinitest ile eserden () dort pozitife (4-) kadar re-
ditksiyon goriilmesine karsilik, % 17 sinde kromatografi ile glikoz
teshis edildi, laktoza rastlanmad. Grubun 0, 30, 60, 120 ve 180 nci da-
kika niimunelerinde tabletle ve kromatografi ile tesbit edilen menfi
netice insidensleri arasindaki fark onemsiz bulundu, (P> 0.05)
(Sekil 3 a, 3 b).
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Ikinci iicay gebeleri : Bu grubu teskil eden 20 gebenin orta-
lama aclik kan sekeri % 82.0 x 2.0 mg idi. GTT normal bulunan
4 vakaya karsiik (No. 6, 11, 12, 14), 7 tanesinin prediabetik (No.
2, 3, 4, 13, 15, 16, 17), 2 sinin diyabetik (No. 5, 7) oldugu goriildii
(Tablo 4). Bu grupta egrisi yatik olan 5 wvak’a vardi (No. 1, 10,
18, 19, 20). Ayrica birisinde 120 nci dakika bulgusu hari¢ diger de-
gerler normaldi (No. 8). Bir digerinde de 180 nci dakika bulgusu
hari¢c kan sekeri disiuktii (No. 9).

IKINCT UG AY GEBELERINDE KAN SEKER: KE
IDRARDAKI KLNTEST VE KROMATOGRAF! BULGLK ARI

Tadlo. ¢ Tablo & avamit

Ikinci iicay gebelerinden toplam olarak alinan 99 idrar niimu-
nesinin % 59 unda tabletle eserden (=) dort pozitife (4-}) kadar re-
diiksiyon goriildii. Buna karsilik kromatografi ile % 15 inde glikoz,
% 15 inde laktoz, % 2 sinde glikoz ve laktoz birlikte bulundu. Bir
diger deyisle niimunelerden % 32 sinin kromatograminda seker var-
di. Idrar niimunelerinde, metodlara gore tesbit edilen menfi bulgu
insidensleri karsilastiriiddiginda, 60 ve 120 nci dakikalardaki farkin
onemli oldugu (P > 0.05) bulundu. (Sekil 4 a, 4 b).

Uciincil licay gebeleri : Gebeliginin 3. ficayinda incelenen 35
vak’ada ortalama aclik kan gekeri % 81.1 = 1.4 mg bulundu. Bun-
lardan 10 nun egrisi normal (No. 7, 10, 14, 17, 19, 22, 25, 28, 30, 31),
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25 nin egrileri anormal idi (Tablo 5). Anormal olan egrilerden alt1
s1 diyabetik (No. 1, 2, 4, 6, 27, 34) altis1 prediabetik idi (No. 3, 11,
15, 16, 32, 33). Egrisi yatik olan bes vak’a vard: (No. 20, 21, 23,
24, 35). Diger altisinin da egrileri yatik bulunmakla birlikte 120 nci
veya 180 nci dakikalarda % 100 mg’m iizerinde degerlere rastland:
(No. 8, 9, 12, 18, 26, 29). 13 numarali vak’anin kan sekeri de 60 nc1
dakikada % 175.6 mg’a ulastu.

Bu gurupta kromatografi ile idrar niimunelerinin % 7 sinde
glikoz, % 24 iinde laktoz ve % 7 sinde glikoz ve laktoz birlikte bulun-
du. Toplam olarak niimunelerin % 38 inde bir nevi seker teshis edilir-
ken, tabletlerle vakalarm % 58 inde eserden () doért pozitif (4 )
kadar rediiksiyon gériildii.

Gebeligin bu doneminde Clinitest ile menfi netice veren niimu-
ne insidensinde gebeligin diger ficaylarna nazaran bariz bir diig-
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me goriildii (Sekil 5 a, 5 b). Clinitest ve kromatografi tetkikleriy-
le 0, 30 ve 180 nci dakikada tesbit edilen menfi bulgu ylizdeleri kar-
silastirildiginda aradaki fark Gnemsiz bulundu (P > 0.05). Fakat
60 nci ve 120 nc1 dakikalarda insidensler arasmdaki fark onemliydi
(P < 0.05) (Sekil 5 a, 5 b).

Clinitest ve kromatografi bulguwlarmm karsilagtirilmas: :

Calisma siiresince kontrol ve deney gurubu vak’alarmndan top-
lam olarak 351 idrar niimunesi alind:i. Bunlarm Clinitest ve kroma-
tografi bulgular: kargilastirildiginda, sonuclarin bazl niimunelerde
birbirini desteklemedigi goriildii (Tablo 6).

Niimunelerden % 27.8 de Clinitest ile eser rediiksiyon goriildii
fakat bunlarin kromatograminda seker tesbit edilmedi. Clinitest ile
eser derecede rediiksiyon vermesine karsiik kromatograminda lak-
toz bulunanlar % 10.8, Clinitest ile yine eser derecede rediiksivyon
goriilmesine karsiik kromatogrammda glikoz bulunanlar ise % 2.8
nisbetindeydi.

Niimunelerin % 4.0 de Clinitest ile miisbet reaksiyon tesbit edil-
mesine ragmen, kromatografi ile seker bulunmadi. % 6.8 de Clini-
test bulgusu menfi iken kromatogramda laktoz, % 2.6 da Clinitest
bulgusu menfi iken glikoz vardir.
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TARTISMA

Tetkiklerimizde kontrol ve deney guruplarinn ortalama achk
kan gekeri arasinda 6nemli fark yoktu. Bu neticeler gebeligin son-
larina dogru anne kan sekerinin azaldigim bildiren galismalari dog-
rulamamaktadirz®,

Yiiklemeyi takiben 30. dakikada test degerleri normale ulasan,
veya normalin altinda kalan bazi deney vakalarmn idrar kromatog-
raminda glikoz goriildii. Ayni bulguya 60,120 ve 180. dakikalarda
sik sik rastlandi. Gebelerde yapilan klirens tetkiklerinde GFR, nor-
mallere nisbetle yiiksek bulunmustur®. Fakat bu bulgu normoglise-
mik veya hipoglisemik vak’alarda gériilen glikoziiriyi aciklamada ye-
tersizdir. Nitekim glikoziirik gebelerde artan GFR ne, azalan bir TmG
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nin istirak ettigi gosterildis. Izole bobrek tiipleriyle yapilan calisma-
larda, perfiizataki glikoz konsantrasyonunun belli bir seviyeye ¢i-
karilmasindan sonra, net glikoz absorpsiyonunun perfiizyon hizina
bagh olmadig: tesbit edildi**. Bu bulgulara gére OGTT ni takiben
tesbit edilen glikoziiri, transport mekanizmasim satiire edecek kan
kan glikoz seviyesine ulasilmasina baglanabilir. Kan sekeri diisiik ol-
masma ragmen glikoziiri gésteren vakalarda muhtemelen TmG ileri
derecede azalmistir. Segar OGTT degerleri devaml diisiik bulunan ve
glikoziirisi, asetonurisi olan gahislara, yiiksek kalorili diyet vererek,
egrilerinin diizeldigini, asetonurinin dnlendigini gostermistir*’.

Gebelik glikozurisinde glikoz reabsorpslyonun bozuldugunu ka-
bul eden arastiricilarin bir kismi, bunun gebelikte artan ACTH ya
bagli oldugunu ileri siirmiislerdir®*”**. Bu hormon glikokortikoid sek-
resyonunu arttirarak, hegzokinaz seviyesinde glikozun yikilmasini
endirekt olarak onler. Bu durumda ACTH artisina bagh glikoziiri-
nin hipoglisemik vakalarda goriilmesi geligkilidir.

Yiiklemenin 1. ve 2. saatlerinde kontrol grubu ile ilk {icay gebe-
* lerinin Clinitest ve kromatografi bulgular: birbirini desteklerken (ya-
ni aradaki fark Snemsizken) (P> 0.0D), 2. ve 3. iicay vakalarinda
bu iki tetkikin bulgulari arasinda manal bir fark goriildii (P < 0.05).
Bu fark yiiklemeyi takiben atilimi artmig olan indirgeyici maddelere
baglanabilir. Glikoz verilmesinden sonra Clinitestle rediiksiyon gos-
teren niimune sayisinin artmasi, indirgen madde atiliminin yiiklemey-
le adeta kolaylastirildigini akla getirmektedir. Nitekim ksiloz, fruk-
toz, galaktoz ve glikozun tiiplerden ayni mekanizmayla reabsorbe
edildigi ileri siiriilmiistiir. Bu caligmalarda glikoz reabsorbsiyon me-
kanizmasinin doyurulmas: halinde ksiloz reabsorbsiyonunun tama-
men bloke oldugu ve ksiloz klirensinin GFR ne esit oldugu bildiril-
mistir. (Reabsorbsiyonun kompetetif inhibisyonu)®. inceledigimiz id-
rar niimunelerinin kromatograminda glikoz ve laktozdan bagka se-
kere rastlanmadi. Fakat kromatografide lekelerini tesbhit ettigimiz
halde ayiric1 teshisini yapamadigimiz bazi reditktan maddeler var-
di. Muhtemelen gebelige veya siit yapimma bagh olarak atilan bu
maddelerle, glikoz arasinda kompetetif inhibisyon olup olmadig1 aras-
tirllmasi gereken bir konudur.

Cahismamizda OGTT ni takiben alman idrar niimunelerinin kro-
matogramiarindan glikoziiri insidensleri tesbit edildi. Bunun ilk iicay
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gebeleri igin % 17.0, 2. ticay gebeleri icin % 15.0 ve son ddnem icin
% 14.0 oldugu goriildii. Nisbetler arasindaki farkin OGnemsiz
(P>0.05) bulunusu, glikoziiri insidensinin gebeligin biitiin dénem-
lerinde aym oldugunu géstermektedir. Gebe ve laktasyondaki ka-
dmnlarin idrarmda bazi karbonhidratlarin miktarmi tesbit eden Da-
te’in bulgular1 bizim neticelerlmizi destekler mahiyettedir. Bu arag-
tirie1 gebeligin 2. ve 3. figaylarinda plazma glikoz konsantrasyonunun
tedricen diismesine karsilik, idrarla atilan glikoz miktarinin degis-
medigini bildirmlstir .

Calismamizda total olarak tetkik edilen 351 idrar niimunesin-
den % 27.8 de, Clinitest ile siipheli reaksiyon goriilmesine ragmen
bunlarin kromatogramlarinda seker teshit edilemedi. Clinitest ile
miisbet bulundugu halde kromatografisi negatif olan niimune nisbeti
% 4.0 idi. Vakalarin % 2.6 da Clinitest bulgusu menfi clmasina rag-
men kromatogramda glikoz goriildii. Tesbit edilen bu degerler, tab-
letlerle yapilan calismalarda hatali teghislerin nisbeti hakkinda bir
fikir vermektedir. Literatiirde Clinitest tabletlerinin hassas olma-
dig1 belirtilmekle beraber, neticelerimize benzer sekilde hata imkan-
larmmi agiklayan calismaya tesadiif edilmedi. Yalniz Soler gebelerde-
ki postprandial glikoziiri insidensinin Clinistix ile % 52, Clinitest ile
% 60 nisbetinde oldugunu bildirmistir'®. Yaptigimiz calismada Clini-
test ile miisbet reaksiyon gdsteren ve kromatograminda glikoz tes-
bit edilen niimune insidensleri. birbirine yakin olmasina ragmen, ayni
dakikalarda tesbit edilen bulgular arasinda korelasyon yoktu (Sekil
3a,3b,4a,4b,5 a, 5b). Bu neticeler gebelik gibi bobrek fonksi-
yonlarmin etkilendigi ve idrarla atilan rediiktan madde miktarimn
arttig1l durumlarda, Clinitest tetkikinin yetersiz oldugunu gostermek-
tedir. Bu sebeple aydinlatic1 bilgiler icin; bobrek fonksiyonlarinin
incelenmesi, OGTT uygulanan gebelerde test siiresince atilan indir-
geyici maddelerin ve atilan laktozla, glikoz miktarlarmin tesbit edil-
mesi gerekmektedir.

OZET

10 Kontrol vakasinda ve 61 gebede yapilan OGTT tetkiklerinde,
diisiik kan sekeri ile birlikte glikozuriye siklikla rastlandi.

ik {ic ay gebelerinden alinan idrar niimunelerinin % 57 de, 2. {i¢-
aydakilerinin de % 59 inde 3. iicaydakilerinin de % 58 inde Clinitest
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ile eserden (F) dort miishete (4-+) kadar rediiksiyon tesbit edildi.
Buna karsihk kromatografi ile 1. licay gebelerinden alinan idrar nii-
munelerinin % 17 sinde, 2. iicaydakilerinin % 15 inde, 3. icaydakile-
rinin % 14 tinde glikoz bulundu.

lk iicay vakalarimn kromatogramlarinda laktoziiriye rastlan-

madi. Fakat 2. iicay gebelerinden alinan ldrar niimunelerinin % 17
sinde, 3. iicayda da % 32 sinde laktoz teghis edildi. Ayrica 2. ve 3.
ticayda niimunelerin sirasiyla % 2 ve % T sinde glikozla laktoza bir-
likte rastlandi.
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