
Diabetik Anne Bebekler inde Lipid Metabolizması 

LIPID METABOLISM IN INFANTS OF DIABETIC MOTHERS 

Mete AKISÜ*, Şükran D A R C A N * . Nilgün KÜLTÜRSAY** 

* Uz.l>r..Rgc Ünivers i tes i Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastal ıkları A D , Neonatoloji B D , 
** ITof .Dr .Tge Ünivers i tes i Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastal ıkları A D , Neonatoloji B D , İZMİR 

Ö z e t 

Diabetes mellitus (DM) gebelikte karbonhidrat ve lipid 
metabolizmasında önemli değişikliklere yol açmaktadır. 
Diabetik anne bebeğinde (DAB) İm değişikliklerin etkisini ve 
normale göre aitmiş bir ateroskleroz riski olup olmadığını 
araştırmak amacıyla planlanan bu çalışmaya. 7 iıısıdiue 
bağımlı DM (Tip I DM) jı anne bebeği (I. grup). IİSgestasyo-
uel diabelli anne bebeği (2. grup) ve annesinde DM öyküsü 
olmayan 20 veııidoğaıı /kontrol) alındı. Diabetik anne bebek­
lerinin (I. ve 2. grup) total kolesterol, trigliserld, HDL-koles-
terol İTİDL-C) değerleri kontrol grubunun değerlerinden fark­
sız bulundu (/>>().05). Buna karşın hem Ti/) I DAB' terinde 
hem de gcstasyonel DAli' terinde LDL-kolesterol (LDL-C) ve 
LDL-C 7IIDL-C anlamlı olarak yüksek saplandı (/><().05). Tip 
I DAB ile ge.stosyonel DAB değerleri arasında istatistiksel 
farklılık elde edilmedi (/>>0.II5). Apollpopıotelıı A-I (Apo A-l) 
ve Apolipapıııtcin B (Apo B) düzeyleri. Apo A-l / Apo B ve 
IIDL-C .' Apo A-l oranları gruplar arasında benzer bulundu 
tp>l).05). Oysa Apo B > LDL-C oranı 1. ve 2. grupta, anlamlı 
olarak düşük saptandı t/ı<0.05). Sonuçla gebelikteki DM'uıı 
yenidoğanda LDL lıi/ıerko/eslero/eıııive eğilim yarattığı, itcıi-
ki yaşlarda aterosklerozım gelişip gelişmeyeceği konusunun 
aydınlatılabilmesi için bu bebeklerin uzun dönem iz/emlerinin 
yapılması gerektiği sonucuna varıldı 
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— . — S u m m a r y 

Diabetes niellitus (DM) may lead to important distur­
bances in carbohydrate and lipid metabolism in pregnaiiis. 
This study was planned to investigate the effects of these dis­
turbances and the presumed increased risk of alhero.se/ero.sis 
in lite infants of diabetic mothers. Seven infants of tv/>e I in­
sulin dependent diabetic mothers (group 1). IS Infants of ges­
tational diabetic mothers (group 2) and 20 Infants of mothers 
without any diabetic liisiory (control group) were included In 
the study. Serum total cholesterol, trlglyceruk HDL-ehoiesterol 
(HDL-C) levels were similar in all three groups (p-0.05). On 
the other hand both LDL-cholesterol (LDL-C) levels and LDL-
C / HDL-C ratio were significantly higher in study groups 
(group 1 and 2) comparing with the figures of the control group 
(p<0.05) without any difference between groii/) I and 2 
(p>0.05). Apolipoprolein A-l (Apo A-I), opolipoprolein B (Apo 
B) levels and Apo A-I / Apo B, HDL-C / Apo A-l ratios were 
similar in all groups (p>0.05). However, Apo B 7 LDL-C ratio 
was found to be .significantly lower in group I and 2 (/><(/.055). 
As a conclusion, both insulin dependent and gestational dia­
betes in pregnancy may lead to tendency to LDL hvpcivholcs-
terolemla and an increased risk of atherosclerosis in their in­
fants. 
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Diabetes mcllitus ( D M ) organizmanın karbon­
hidrat, lipid ve protein dengesini etkileyen önemli 
bir mctabolik bozukluktur (1). Diabctli gebede be­
lirgin olan karbonhidrat ve lipid metabolizması 
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bozukluğunun yenidoğan lipid metabolizması üze­
rine olan etkileri tartışmalıdır (2-4). Diabetik anne 
bebeklerinin ( D A B ) yaşamlarının ilcriki yıllarında 
obezite yönünden büyük risk taşıdığı ortaya kon­
muştur (5). Çocukluk çağında obez olan D A B ' d e 
obeziteden inutero şiddetli hipcrinsülinizmin so­
rumlu olduğu, d o ğ u m d a bu bebeklerin yağ 
hücrelerinin hem hıpcrplazık hem de hiperbolik 
olduğu saptanmıştır (6,7). Obezite, farklı beslenme 
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Tablo 1. Çalışma gruplarının demografik özellikleri 

1. grup'' 2. grup 1 3. grup' 

Olgu sayısı 7 18 20 

Kız 3 8 9 

Erkek 4 10 1 1 

D o ğ u m ağırlığı * 4020+265 3,880+205 3670+320 

(uranı) (3650-4250) (3600-4050) (3300-3960) 

(iestasyon yaşı * .38.4+1.2 38.6+1.4 38.8 ±1.1 
(hafta) (37-40) (37-41) (37-40) 

D o ğ u m şekli " 

Normal spoıılaıı 9 6 6 
Sezaryen 5 -- 12 9 

*()ıia la ma değer istaııclarl sapma ( en küçük ve eıı yüksek değerler) 
trdrııp I: İıısüdlııe İniğindi diaheles ıııellilııslıı (Tip I) anne bebekleri 
bdlrııp 2: (ieslasvonel dıabelli anne bebekleri 
v.Grup .i: Kontrol 

şekilleri ve özellikle lipid metabolizması bozukluk­
ları serum lipid düzeyler ini değiş t i rmekte , 
ateroskleroz gelişiminde önemli risk faktörleri o l ­
maktadırlar (8-10). 

Bu çalışma insülnıe bağımlı DM (Tıp 1 D M ) 
ve geslasyoncl diabetes mcllituslu annelerin bebek­
lerinde l ipid metabol izmasın ı değer lendi rmek, 
ateroskleroz riskinin var olup olmadığını ortaya 
koymak üzere planlanmıştır. 

G e r e ç v e Y ö n t e m 

Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı 
ve Hastalıkları Anabi l im Dalı, Neonatoloji B i l im 
Dalı Yoğun Bakım üni tes inde izlenen, ortalama 
gestasyoıı yaşı 38.6+1.3 hafta (37-41 hafta), doğum 
ağırlığı 3940+260 gram (3600-4250 gram) olan 25 
D A B alındı. Bebekleri dermografik özellikleri 
Tablo 1 1 de özetlendi. Gestasyonel DM tanısı; risk 
taşımayan gebelerde 28. haftada, riskli gebeliklerde 
daha önce ölçülen açlık kan şekerinin en az iki kez 
>110 ıng/dl veya 100 gram ora! glukoz yüklemesi­
ni (OGTT) takiben 2. saatle kan şekerinin >165 
ıng/dl saptanması ile konuldu (11). 

Uygun diyetle kontrol altına alınamayan dia-
betik gebeler kliniğe yatırılarak, diyetle beraber in-
sü 1 iıı uygulandı. 

Çalışmada birinci grubu, anne yaşı 23.4+2.8 
(18-26) olan 7 Tip 1 D M ' l u anne bebeği, ikinci 
grubu anne yaşı 25.3+3.4 (20-34) olan vc daha önce 
DM öyküsü olmayan 18 gestasyonel D A B oluştur­
du. Gestasyonel D M ' l u gebelerin 10'una (%55.5) 
diyetle beraber insültn uygulanırken, 8'ine (%44.5) 
sadece diyet uygulandı . Üçüncü grubu (kontrol) 
annenin açlık kan şekeri vc O G T T ' s i normal 
olan, prenatal vc perinatal risk t aş ımayan 9'u kız, 
l l ' i erkek 20 normal yen idoğan oluş turdu (Tablo 
I). 

Lipid profili için tüm bebeklerden doğduktan 
hemen sonra (beslenme başlanmadan önce) 2 ml 
venöz kan alındı. Total kolesterol vc trigliscrid (ayi­
ni Hitachi 705 otoanalizördc, sırası ile enzimatik 
Chod-pap vc Giserol-fosfat oksidaz yöntemlerine 
dayalı Boehringer Mannhcim kitleri ile yapıldı. 
Yüksek dansiteli lipoprotcin-kolcsterol ( H D L - C ) 
tayininde de Boehringer Mannhcim vc ıVlonotcst 
kolesterol kitleri kullanı ldı . Düşük dansiteli 
lipoprotein-kolesterol ( L D L - C ) düzeyi Friechvald 
vc ark. (12) Tıı formülüne göre hesaplandı . 
Apolipoprotein A - l (Apo A-I) ve apolipoproteiıı 13 
(Apo B) değerleri Beckman Protein Assay aygıtın­
da nefelometrik yöntem ile ölçüldü. 

İstatistiksel değerlendirmede gruplar arasında 
farkın önem kontrolünde varyans analizi kulla­
nıldı. 
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Tablo 2. Olguların genel sonuçları (ortalama+standart sapma) 

I. Grup II. Grup III. Grup 
T.Kolcsterol (mg/dl) 104.3 ±28 .3 107.1 ±22.1 98.4 +32.6 
Trigliserit (mg/dl) 44.3 ±24 .3 40.1 ± 2 2 . 6 36.6 ±34.8 
H D L - C (mg/dl) 34.6 ±13 .3 36.3 +14.8 40.7 ±16 .7 
L D L - C (mg/dl) 62.1 ± 2 3 . 8 * 59.3 ± 2 8 . 6 * 43.8 ±26.7 
Apo A- l (mg/dl) 57.7 ±33 .6 60.6 ±39.1 64.3. ±29 .8 
Apo B (mg/dl) 47.3 ±30.1 44.2 ± 2 9 . 6 49.8 +38.7 
L D L / H D L 2.67 ± 1 . 8 9 * 2.48 ± 1 . 9 6 * 1.82 ±0 .98 
T. kolesterol / H D L 3.19 ± 0 . 8 9 3.22 ± 0 . 8 2 2.68+0.72 
Apo A - l / B 1.63 +0.64 1.76 ±0 .43 1.59 ±0 .55 
H D L - C / Apo A- l 0.75 ±0 .08 0.71 ± 0 . 1 2 0.84 ±0.21 
Apo B / LÜL 0.96 ±0.31 * 0.88 ± 0 . 2 3 * 1.56+0.45 

*; kon trol gurubu ile anlamlı fark p<0.05 
Tüm parametrelerde I. re II. Grup arasında anlamlı fark yoktur. Aynı sırada (*) işaretli grupların kontrol grubundan anlamlı 
farkı vardır fp<().()5). 

B u l g u l a r 

Tüm lipid parametreleri incelendiğinde, Tip 1 
D A B ile gestasyonel D A B değerleri arasında ista­
tistiksel farklılık saptanmadı (p>0.05). Diabetik 
anne bebeklerinin (1. ve 2. grup) total kolesterol, 
trigliserid, H D L - C değerleri kontrol grubunun 
değerlerinden farksızdı (p>0.05). Buna karşın hem 
Tip I D A B ' l e r i n d e hem de gestasyonel 
DAB' le r inde L D L - C ve L D L - C / H D L - C oran­
larının anlamlı olarak yüksek olduğu görüldü 
(p<0.05) (Tablo 2). 

Apo A- I ve Apo B düzeyleri , Apo A - l / Apo 
B ve H D L / Apo A - l oranları gruplar arasında ben­
zer bulundu (p>0.05). Oysa Apo B / L D L oranı 1. 
ve 2. grupta anlamlı olarak düşük saptandı (p<0.05) 
(Tablo 2). 

T a r t ı ş m a 

Gebelik sürecinde anne insüline zıt etkili hor­
monların etkisi altındadır ve bazı gebelerde ailevi 
yatkınlığın da etkisiyle DM ortaya çıkar. D M ' u n 
anne ve bebekte yarattığı sorunların kavranması ile 
birlikte uygun antenatal izlemle D M ' u n erken kon­
trol altına alınması ve iyi bir perinatal bakımla 
D A B ' l c ı i sağlıklı yaşam olanağı bulmuşlardır. 
Gebelikte özellikle son trimesterde lipid düzey­
lerinde artma beklenen bir bulgudur (3). Diabetik 
gebelerde csteı icşmcmiş serbest yağ asitleri, koles­
terol ve özellikle trigliserid 12. haftadan itibaren 
anlamlı olarak yüksek seyretmektedir (2,3). 

Diabetik anne bebeklerinde lipid profilindeki 
değişiklikler ve ortaya çıkabilecek ateroskleroz ris­
ki i lg i konusu olmuştur. İlk kez L loyd (13) sınırlı 
sayıda DAB' le r inde kabaca l ipid metabol izmasında 
değişiklikler olduğunu ve göbek kordonu total 
l ipid, total kolesterol ve total fosfolipid düzey­
lerinden sadece total kolesterolün anlamlı olarak 
yüksek olduğunu saptamıştır. Pantelakis ve ark. 
(14) ise insülin uygulanmayan gestasyonel D A B ' d e 
total l ipid, total kolesterol ve total fosfolipid düzey­
lerinin anlamlı şekilde yüksek olduğunu göster­
mişlerdir. 

Bu çalışmada gerek Tip I D A B ve gerekse ges­
tasyonel D A B ' terinde total kolesterol ve trigliserid 
değerleri, kontrol grubundan farksız bulunmuştur. 
L ip id ve lipoproteinleri daha ayrıntılı araştıran 
Fordyce ve ark. (15) total kolesterol ve trigliserit 
düzeylerinin normalden farklı olmadığını , ancak 
L D L - C ' d e belirgin bir artma, H D L - C ' d c belirgin 
bir azalma şeklinde lipoproteinlcrin etkilendiğini 
ortaya koymuşlardır. Chan ve ark'da (I6) 'da an­
lamlı olarak H D L - C ' d e azalma, L D L - C ' d e artma, 
L D L - C / H D L ve total kolesterol/HDL-C oranların­
da yükselme olduğunu saptamışlardır. Çal ı şmamız­
da L D L - C düzeyleri hem Tip 1 D A B hem de ges­
tasyonel DAB' le r inde anlamlı olarak yüksek sap­
tanmıştır. Kontrol grubuna göre daha düşük sap­
tanan H D L - C düzeyindeki bu fark istatistiksel 
olarak önemli bulunmamıştır. Ateroskleroz riski 
açısından önemli olduğu bilinen L D L - C / H D L - C 
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oranı tüm DAB' lc r indo istatistiksel önem taşıyacak 
şekilde kontrol grubundan yüksek bulunmuştur, 

Diabctik annede yüksek düzeylerde olan 
Irigliscrid, kolesterol ve lipoproteinler büyük 
moleküler yapılarından dolayı plasentayı geçemez­
ler; oysa iyi kontrollü diabetli annede bile yüksek 
düzeylere ulaşan cstcrlcşmemiş serbest yağ asitleri 
plasentayı rahatlıkla geçerler (14-17). Bunlar hem 
karaciğerde lipoprotein trigliserid sentezinde, hem 
de yağ dokusunda trigliserid sentezinde kullanılır­
lar. Yüksek düzeydeki insülin ve serbest yağ asitleri 
lipoprotcınlerin sentez hızını arttırırken, yüksek in­
sülin ve hipoglisemi (düşük düzeylerde serbest yağ 
asiti ve keton cisimleri saptanmasıyla gösterildiği 
gibi) l ipolizi inhibe eder (18). Çok düşük dansiteli 
lipoprotcinlerin ( V L D L ) hidrolizi ile ortaya çıkan, 
çok kısa ömürlü ara dansiteli lipoproteinler ( IDL), 
lipoprotein lipazlarm ( L P L ) etkisiyle L D L ' y c 
çevrilirler vc L P L ' m en önemli indiiklcyicilerinden 
biri de insiil indir. D A B ' I erinde, Rovamo ve ark. 
(19) hepatik L P L aktivitesini anlamlı olarak yüksek 
bulurken, Raivio'da (18) postheparin plazma L P L 
aktivitesini D A B ' lcrindc iki kat fazla saptamıştır. 

Son yıllarda lipoprotcinlerin protein kısımları 
daha iyi anlaşılmıştır. Apolipoprotcin olarak bi l i ­
nen bu proteinler, hegzos, hegzosamin, fukoz vc 
sialik asit içeren glukoprotcinlcrdir. L D L - C ve 
V L D L - C ' n i n protein yapısındaki Apo B ile H D L -
C nin protein yapısındaki Apo A- I , 2-5 günlük yarı 
ömre sahiptir. Özellikle çocuklardaki hıperlipidcmi 
durumların 1 ve var olabilecek ateroskleroz riskini 
değerlendirmede apolipoproteinler ve serum 1 ip i cl-
leriylc oranları önem kazanmıştır (20,21). Rovamo 
vc ark. (19) D A B ' lcrinde Apo A-I vc Apo B 
düzeylerini normalden farklı bulmamışlardır. Bu 
çal ışmada Apo A-I , Apo B düzeyleri ile Apo A-I / 
Apo B ve H D L - C / A p o A-I oranları kontrolden 
farksız bulunurken, ateroskleroz riski açısından 
Apo B / L D L oranı anlamlı olarak düşük bulunmuş­
tur. 

D A B ' n i n daha yenidoğan döneminden başla­
yarak artmış yağ dokusunun etkisiyle çocukluk 
çağında obez oldukları ortaya konmuştur (5). Bu 
çalışmada, fetal lüperinsülinizınlc seyreden dia-
betik gebeliklerin yenidoğan lipid metabolizmasını 
değiştirdiği, özellikle hayatın erken dönemlerinde 
L D L hiperkolesterolemiye eğilim yarattığı saptan­
mıştır. Ancak hayatın ileri dönemler inde 

Ml-ic A K I S I 1 \ c \ l i 

ateroskleroz gelişiminde yüksek risk yaratıp yarat­
mayacağını ortaya koymak için uzun dönem izlcın-
li farklı çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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