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 İki hedef 
 Primer koruma 

GEBELİKTE İNSÜLİN STRATEJİSİ 



 

GEBELİKTE DİYABETİN ETKİLERİ 

 

 Diyabetik retinopati 

o Proliferatif retinopatiye ilerleme: 

o Hafif: %6 

o Orta: %18 

o Ciddi:%38 

 Diyabetik nefropati 

o Albumin atılımında artış 

 Diyabetik gastroenteropati 

o Hiperemezis gravidarum 

 

       



 

Freinkel Hipotezi 

Doğum sonrası 

D
M

 P
lasen

ta 

 AA, Yağ, KH 

Doğum 

Makrozomi 

Hipoglisemi 

Fetus 

 İnsülin 

Obezite 

Metabolik Sendrom 

KVH 

BGT/DM 

GEBELİKTE DİYABETİN ETKİLERİ 



 

MAKROZOMİ 

 

Maternal hiperglisemi 

Fetal hiperglisemi 

Fetal pankreatik hiperplazi 

Fetal hiperinsülinemi 

Fetal adipozite artışı 

 



 

GEBELİKTE DİYABETİN ETKİLERİ 

 
 

 Metzger BE et al. HAPO Study Cooperative Research Group. N Engl J Med 2008;358:1991-2002. 

 
 



 

GEBELİKTE DİYABETİN ETKİLERİ 

 

 Perinatal mortalite 

 Konjenital malformasyonlar 

 Spontan abortus 

 Polihidramnioz 

 Makrozomi 

 Doğum travması riskinde artış 

 Neonatal hipoglisemi 

 Hiperbilirubinemi, hipokalsemi, polisitemi… 

       



 

KONJENİTAL MALFORMASYONLAR 

 

 1945-1965 arası yayınlanmış 47            

çalışmada konjenital malformasyon oranı: 

 Diyabetik anneler   (7.101)   : % 4.8 

 Genel populasyon (431.764): % 0.65 

 Kucera J. J Reprod Med 1971;7:73-82. 

 Konjenital malformasyon oranı: 

 Pregestasyonel diyabet: % 5-9 

 Genel populasyon: % 2 

 Greene MF. Clin Perinatol 1993;20:533-554. 



 

KONJENİTAL MALFORMASYONLAR 

 Kaudal regresyon 

 Spina bifida 

 Anansefali 

 Kardiyak anomaliler 
        * Büyük damarların transpozisyonu 
        * Ventriküler septal defekt 
        * Atrial septal defekt 

 Anal/rektal atrezi 

 Renal anomaliler 
        * Agenezi 
        * Kistik böbrek 
        * Çift üreter 

 Situs inversus 



 

KONJENİTAL MALFORMASYONLAR 

 

 Malformasyonlar ilk 6-8 haftada yüksek 

glukoz düzeyleri ile ilişkilidir. 

 Gebelik öncesi planlama malformasyon 

oranını anlamlı düzeyde azaltır. 

     Planlı:   %1-1.7 

     Plansız: %1.4-10.9 

 Gebeliklerin 2/3’ü plansızdır. 
 
 

  Kitzmiller JL et al. Diabetes Care 2008;31:1060–1079. 

 
 



  

Pregestasyonel diyabet 

                Tip 1 Diabetes Mellitus 

                Tip 2 Diabetes Mellitus* 

Gestasyonel diyabet 

 

  * Tanı konmamış tip 2 diyabetik gebe kadın             
oranı giderek artmaktadır. 

 
 Lawrence JM et al. Diabetes Care 2008;31:899–904. 

GEBELİK VE DİYABET 



 

GEBELİKTE GLUKOZ METABOLİZMASI 



 

GEBELİKTE GLUKOZ METABOLİZMASI 



 

GEBELİKTE GLUKOZ METABOLİZMASI 

Plasental Hormonlar 

Progesteron, Kortizol,  

Büyüme hormonu, 
Prolaktin, HPL 

İnsülin Direnci 

Sorun 

Maternal pankreatik  

β hücrelerinin artan 

insülin gereksinimini 

karşılamakta   

başarısız olması 

(Gebeliğin ikinci yarısı) 



 
  555 tedavi edilmeyen GDM olgusu 

  1110 tedavi edilen GDM olgusu 

  1110 diyabetik olmayan kontrol grubu 

Makrozomi ve metabolik komplikasyonlar 

     tedavi edilmeyen GDM olgularında tedavi  

     edilen olgulara oranla % 200-400 artmıştır. 

 Tedavi edilen GDM olguları ile diyabetik  

     olmayanlar arasında anlamlı fark yoktur. 

 

 

 
 

 Langer O et al. AJOG 2005;192:989-997. 

 
 

TEDAVİNİN SONUÇLARI  



 
 

 ACHOIS Trial Group. N Engl J Med 2005;352:2477-2486. 

 
 

TEDAVİNİN SONUÇLARI  



 
 

 Horvath K et al. BMJ 2010;340:c1935. 

 

TEDAVİNİN SONUÇLARI  



  

Gestasyonel diyabet 

                       Açlık   :   < 95 mg/dl 

                      1. saat:   < 140 mg/dl 

                      2. saat:   < 120 mg/dl 

TEDAVİ HEDEFLERİ 

 
 

 Standards of Medical Care in Diabetes-2014. Diabetes Care 2014; 37(Suppl 1):14-78. 

 
 



  

Pregestasyonel diyabet 

                       Açlık-gece:   60 - 99 mg/dl 

                       Tokluk-pik:  100-129 mg/dl 

                       A1C           :   < %6.0 

TEDAVİ HEDEFLERİ 

 
 

 Standards of Medical Care in Diabetes-2014. Diabetes Care 2014; 37(Suppl 1):14-78. 

 
 



 

BESLENME VE EGZERSİZ 

 % 45-50 karbonhidrat 

 % 18-20 protein 

 % 30-35 yağ 

 

 Obez diyabetlilerde 24 kcal/kg 

 Obez olmayan diyabetlilerde ilk 

trimesterde 30 kcal/kg ve ikinci 

trimesterden itibaren 35 kcal/kg  

 



 

İNSÜLİN 

 

1922 öncesinde bildirilen 100’den az diyabetik 

kadında gebelik sonuçları: 

Anne mortalitesi > %30  

Bebek mortalitesi > %90 

 
 

 Negrato Ca et al. Arq Bras Endocrinol Metab 2012;56:405-414. 

 
 



 
 Etki başlama süresi: 30-60 dk 

 Maksimum etki zamanı: 2-4 saat 

 Etki süresi: 6-8 saat 

KRİSTALİZE İNSÜLİN 



 
 Etki başlama süresi: 1-2 saat 

 Maksimum etki zamanı: 4-8 saat 

 Etki süresi: 10-20 saat 

NPH İNSÜLİN 



 

 Howey DC et al. Diabetes 1994;43:396-402. 

Kısa etkili insülin analogu 

Regüler insülin 
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KISA ETKİLİ İNSÜLİN ANALOGLARI 

 İnsülin lispro (LysB28-ProB29) 

 İnsülin aspart (AspB28) 

 İnsülin glulizin (LysB3-GluB29)  

 

 

 

 

 Etki başlama süresi: 5-15 dk. 

 Maksimum etki zamanı: 1-2 saat 

 Etki süresi: 4-6 saat 

 



 

İNSÜLİN LİSPRO 

 Jovanovic L et al. Diabetes Care 1999;22:1422-7. 



 

GLİSEMİK KONTROL 

 Jovanovic L et al. Diabetes Care 1999;22:1422-7. 



 

HİPOGLİSEMİ 

 Jovanovic L et al. Diabetes Care 1999;22:1422-7. 



 
Tedavi Grupları 

                     İnsülin lispro                                                 Regüler insülin               

N=veri 19 22 

Sezaryen doğum 7 (36.8) 6 (27.3) 

Gebelik haftası 38.8 ± 0.3 38.8 ± 0.2 

        Neonatal Parametreler  

          Boy (cm) 49.8 ± 0.5 49.5 ± 0.3 

          Ağırlık (g) 3,098 ± 202 3,169 ± 78 

Persentil† 

           10-25 6 6 

           25-50 6 8 

           50-75 4 6 

           75-90 3 2 

Apgar skoru (1 dak)                       8.3 ± 0.2                        7.5 ± 0.4 

Apgar skoru (5 dak)                       9.0 ± 0                        8.7 ± 0.2 

MATERNAL VE FETAL SONUÇLAR 



 

Zaman noktası 

    P2 vizitinde 8 noktalı plazma glukoz profili 

*p < 0.05 

Kahvaltı K +90dk Ö +90 dk 
 

A+90 dk 02:00 Öğle 
yemeği 
öncesi 

Akşam 
yemeği 
öncesi 

Yatma 
zamanı 

0 

2 

4 

6 

8 

10 

12 

P
la

zm
a 

gl
u

ko
zu

 (
m

m
o

l/
l)

 

İnsülin aspart 

Regüler insülin 

• İnsülin aspart ile postprandiyal kan glukozu seviyesi her noktada daha düşüktü.  
• Preprandiyal kan glukozu seviyeleri tüm vizitlerde tedaviler arasında karşılaştırılabilirdi. 

 Mathiesen ER et al. Diabetes Care 2007;30:771-6. 

POSTPRANDİYAL GLİSEMİK KONTROL 

İNSÜLİN ASPART 
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İnsülin aspart 
Regüler insülin 

322 gebe gönüllüden toplam 73 gönüllü 
287 majör hipoglisemik atak yaşadı 

• İnsülin aspart ile gözlemlenen majör hipoglisemi oranları regüler insüline göre % 28 ve majör noktürnal 

   hipoglisemi oranları % 52 daha düşük olmasına rağmen bu fark istatistiksel olarak anlamlı değildi. 

HİPOGLİSEMİ 

 Mathiesen ER et al. Diabetes Care 2007;30:771-6. 



 İnsülin aspart 

Regüler insülin 
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*20 kadında 21 fetal kayıp 

Sonuçları bilinmeyen 20 gönüllü grafiğe dahil edilmemiştir. 

• Perinatal mortalite insülin aspart grubu ve regüler insülin grubu arasında benzerdi. 

 Hod M et al. Am J Obs Gyn 2008; 198(2):186.e1-7. 

PERİNATAL MORTALİTE 



 

• İki grup arasında malformasyonların sıklığı ve türü benzerdi  
    ve genel olarak kardiyak malformasyonlar görüldü. 
 

İnsülin aspart 

n  

Regüler insülin 

n 

Total (n = 15) 6/138* 9/136* 

Yüzde 4.3% 6.6% 

Kardiyak ilişkili malformasyonlar 5 4 

Anensefali/MSS malformasyonları 1 1 

Konjenital hidronefroz 0 1 

Konjenital dil anomalisi 0 1 

Talipes 0 1 

Fetal kromozomal anomali 0 1 

KONJENİTAL MALFORMASYONLAR 

 Hod M et al. Am J Obs Gyn 2008; 198(2):186.e1-7. 
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Uzun etkili insülin analogu 

 İnsülin detemir (B29: alifatik yağ asidi, B30: ø) 

 İnsülin glarjin (GlyA21, diarginylB30) 

 

 

 

UZUN ETKİLİ İNSÜLİN ANALOGLARI 

 Etki başlama süresi: 1-2 saat 

 Maksimum etki zamanı: - 

 Etki süresi: ˜ 24 saat 

 



 

 Mathiesen ER et al. Diabetes Care 2012;35:2012-7. 

İNSÜLİN DETEMİR 
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İnsülin detemir 
NPH insülin  

p=0.01 

p=0.02 

FPG, Açlık plazma glukozu; GH, gebelik haftası 

 Mathiesen ER et al. Diabetes Care 2012;35:2012-7. 

AÇLIK PLAZMA GLUKOZU 
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%11 e karşı %19  
hasta 

%9 a karşı %6  
hasta 

%16 ya karşı %21 
hasta 

İnsülin detemir 

 
NPH insülin  

 Mathiesen ER et al. Diabetes Care 2012;35:2012-7. 

HİPOGLİSEMİ 
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 Hod et al. Diabetes 2011:Abstract 62. 
 

NEONATAL SONUÇLAR 



 

İNSÜLİN GLARJİN 

 Lepercq J et al. Obstet Gynecol Int 2012;2012:649070 



 

 Lepercq J et al. Obstet Gynecol Int 2012;2012:649070 

MATERNAL SONUÇLAR 



 

 Lepercq J et al. Obstet Gynecol Int 2012;2012:649070 

NEONATAL SONUÇLAR 



 

 Lepercq J et al. Obstet Gynecol Int 2012;2012:649070 

NEONATAL SONUÇLAR 



 

GEBELİK KATEGORİLERİ 

İnsülin Kategori 

Regüler insülin B 

NPH insülin B 

İnsülin lispro B 

İnsülin aspart B 

İnsülin detemir B 

İnsülin glarjin C 

İnsülin glulizin C 



 

PLASENTAL GEÇİŞ 

 İnsülin IgG antikorlarla bağlı                            

olmadığı sürece plasentayı geçemez. 

 İnsülinin plasentayı geçme oranı annedeki         

anti-insülin antikor düzeyleri ile doğru orantılıdır. 

 Antikora bağlı olarak plasentayı geçen insülin 

fetal makrozomiye katkıda bulunabilir. 

 

 
 

 Menon RK et al. N Engl J Med 1990;323:309-315. 
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GEBELİKTE İNSÜLİN STRATEJİSİ 



 

SABAH AKŞAM ÖĞLE GECE 

BİFAZİK İNSÜLİN TEDAVİSİ 

 Regüler insülin 
 NPH insülin 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

BİFAZİK İNSÜLİN TEDAVİSİ 



 

SABAH ÖĞLE AKŞAM GECE 

 Regüler insülin 
 NPH insülin 

YOĞUN İNSÜLİN TEDAVİSİ 



 

YOĞUN İNSÜLİN TEDAVİSİ 



 Kısa etkili insülin analogu 

Uzun etkili insülin analogu 

YOĞUN İNSÜLİN TEDAVİSİ 

SABAH ÖĞLE AKŞAM GECE 



 

SOMOGY FENOMENİ 



 
Bolus 

Bazal 

SABAH ÖĞLE AKŞAM GECE 

SÜREKLİ CİLT ALTI İNSÜLİN İNFÜZYONU 



 

GEBELİKTE İNSÜLİN STRATEJİSİ 

 

 Yoğun insülin tedavisi (multipl doz insülin         

ya da sürekli cilt altı insülin infüzyonu) ile daha 

iyi glisemik kontrol sağlanabilir. 

 Randomize kontrollü çalışmalarda, multipl doz 

insülin ve sürekli cilt altı insülin infüzyonu 

arasında glisemik kontrol ve fetal sonuçlar 

açısından fark saptanmamıştır.  

 
 

 Kitzmiller JL et al. Diabetes Care 2008;31(5):1060-1079. 

 
 



 

GEBELİKTE İNSÜLİN GEREKSİNİMİ 

 İnsülin gereksinimi gebeliğin 3-7. haftalarında artar. 

 7-15. haftalarda hafif azalma görülür. 

 35. haftaya kadar giderek artar. 

 Tip 1 diyabetiklerde 35. haftadaki insülin gereksinimi 

(~1.0 U/kg/gün) gebelik öncesi gereksinimin yaklaşık 2 

katı kadardır. 

 Tip 2 diyabetiklerde genellikle daha fazla insülin 

gereksinimi vardır (~1.5-2 U/kg/gün). 



  

  Tip 1 ve tip 2 diyabetikler planlı gebelik için 

bilinçlendirilmelidir ve gebelik öncesi (ya da gebe             

ilk görüldüğünde) yoğun insülin tedavisine geçilmelidir. 

 A1C: <7.0 

 Gebelik planlandığında gebelikte kontrendike                  

olan ilaçlar kesilmelidir. 

 Çoğu gebeliğin plansız olduğu göz önüne alınarak,   

gebe kalma potansiyeli olan hastalarda tedavi seçimi 

gebelikteki riskler dikkate alınarak yapılmalıdır.  
 

 Standards of Medical Care in Diabetes-2014. Diabetes Care 2014; 37(Suppl 1):14-78. 

 
 

GEBELİK ÖNCESİ PLANLAMA 



 

GEBELİKTE İNSÜLİN STRATEJİSİ 



 



 



 

EKİP ÇALIŞMASI 

Uzman Hekim 

Kadın Doğum Uzmanı 

Aile Hekimi 

Diyetisyen Diyabet hemşiresi 

Hasta 



 

GEBELİK İZLEMİ 



 

KAN ŞEKERİ İZLEMİ 



 

SABAH ÖĞLE AKŞAM 

YOĞUN İNSÜLİN TEDAVİSİ 



 



 

TEŞEKKÜRLER 


