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Gestational Diabetes Mellitus Screening in Twin Pregnancies

ABSTRACT

The purpose of this study was to ideal cutoff in plasma glucose levels in scree-
ning for gestational diabetes mellitus (GDM) in twin pregnancies. A total 311
twin pregnancies were identified from hospital data base from 2007 to 2015.
A 50 gram oral glucose challenge test (GCT) was performed at 24-28 weeks’
gestation. In those with a GCT of=130 mg/dL underwent a 100-gram three-
hour oral glucose tolerance test (OGTT). The diagnosis of GDM was made if
two of the four values on the oral glucose tolerance test were abnormal (The
Carpenterand Coustanvalues). The screening results of the GCT was evaluated
with ROC curve analysis to obtain a complete sensitivity/specificity at dif-
ferent cut-off points. We excluded all patients with pre-gestational diabetes
and GDM diagnosed before 24 weeks of gestation. The positive screen rate was
32.5%. The incidence of GDM was 7.1%. The ROC analysis showed that a GCT
cutoff of >135 mg/dL maintained 100% sensitivity, with a specificity of 78.2%.
The positive predictive value was 22.9% and the negative predictive value was
100%. Area under ROC curve (AUC) was 0.948. Compared to a cutoff of =130
mg/dL, a cutoff of >135 mg/dL resulted in 5.1% less patients testing positive
while maintaining the same 100% sensitivity. In twin pregnancy screening, a 50
gram GCT cutoff appears to be 135 mg/dL.

Key Words: Twin pregnancy, gestational diabetes mellitus , 50 gram oral glu-
cose challenge test, 100 gram three-hour oral glucose tolerance test.

OZET

Bu c¢alismanin amaci, gestasyonel diabetes mellitus (GDM) taramasinda
kullanilan kan glukoz degerinin ikiz gebelikler icin ideal esigini ortaya
koymaktir. Calismaya 2007 -2015 yillarina ait hastane kayitlarindan elde edilen
311 ikiz gebe dabhil edildi. Gebelere, 24-28. gebelik haftalarinda 50 gr oral glu-
koz tarama testi yapildi (GTT). GTT’ de kan glukoz degerinin>130 mg/dL olan
hastalara ¢ saatlik 100gr oral glukoz tolerans testi uyguland (OGTT). OGTT’
de dort degerin ikisinin normalin lizerinde olmasi lizerine GDM tanisi konuldu
(Carpenter and Coustan kriterlerine gore). Farkli esik degerlerde spesifite ve
sensitiviteyi dogru yorumlamak amaciyla OGTT sonuglar1 ROC egrisi analizi ile
degerlendirildi. Pregestasyonel diabet tanili olan ve 24. gebelik haftasindan
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once GDM tamis1 alan hastalar dahil edilmedi. Tarama pozitif
hasta orani % 32.5 idi. Gestasyonel diabet insidansi % 7.1 idi.
ROC analizi, GTT’ de esik degerin 135 mg/dL oldugunda sensi-
tivitenin % 100, spesifitenin % 78.2 oldugunu gosterdi. Pozitif
prediktif deger %22.9, negatif prediktif deger % 100 olarak
bulundu. ROC egrisi altinda kalan alan (AUC) 0.948 idi. 2130
mg/dL ile karsilastirildiginda esik deger 135 mg/dL olarak ka-
bul edilirse %100 sensitivite ile % 5.1 oranda daha az hastanin
tarama pozitif oldugu bulundu. Ikiz gebeliklerde gestasyonel
diabet taramasinda ideal esik deger 135 mg/dL olarak bulundu.

Anahtar kelimeler: Jkiz gebelik, gestasyonel diabetes melli-
tus, 50gr oral glukoz tarama testi, 100 gr oral glukoz tolerans
testi.

GIRiS

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), gebelikte baslamis
veya ilk olarak gebelik sirasinda farkedilen anormal glu-
koz toleransi olarak tanimlanmistir (1). Amerikan Obstetri
ve Jinekoloji Cemiyeti (ACOG) tarafindan halen bu tanim
kullamlir (2). Amerika Birlesik Devletleri’ ndeki prevelansi
%1-25 olmakla birlikte ortalama % 6-7’ dir (3,4). Kimi
calismalarda bu oran %1-14’ dur (5-7). Prevelansi siklikla
tip 2 diabet ile parallelik gosterirken irklara, etnik grup-
lara, tarama protokollerine gore degisir.

Gebelikte hiperglisemi, artrms maternal ve fetal komp-
likasyonlar ile birliktedir (8). Gestasyonel diabet tanisi
alan gebelerde preeklampsi, fetalmakrozomi, dogum
travmasi ve sezaryen orani artar (9,10). Olusabilecek
risklerin uygun tedavisi ile azaltildigr oldukca iyi bilinir
(11). Bu nedenle tim gebelerin GDM acisindan taranmasi
onerilir (2). Tarama zamani, taramada kullanilan test ve
testte baz alinan esik degerler konusunda hentiz bir fikir
birligi yoktur.

Amerikan Obstetri ve Jinekoloji Cemiyeti (ACOG), GDM
tamis1 icin gebeligin 24-28. haftalarinda iki basamakli glu-
koz tarama testi yapilmasinm (GTT) onerir (2). Bu test,
gebeye bir saatlik 50 gr glukoz yiklemesi yapilmasini
icerir. Ardindan birinci saatte olcilen serum glukoz diize-
yinin > 130-140 mg/dL olmasi halinde hastaya ug¢ saatlik
100 gr glukoz yikleme testi yapilir (oral glukoz tolerans
testi). Test sirasinda bakilan dort ayrn kan glukoz olcim
degerinden ikisinin yiiksek olmas1 durumunda GDM tanis
konulur.

Tekil gebeliklerde artmis human plasental laktojen (HPL),
estrojen, prolaktin, kortizol ve progesteron diizeyleri in-
stilin rezistansi gelisiminde 6nemli rol oynar (12). Cogul ge-
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beliklerde 6rnegin ikizlerde tiim bu fizyolojik degisiklikler
fazlaca izlenir (13,14). Bu nedenle ikiz gebelerin tekillere
oranla glukoz toleransina yatkin oldugu diisiiniiliir (15).
Dolayisiyla GTT’ nin etkinliginin ve karakteristiginin her
iki grupta farklilik gosterecegi akla gelir (16,17). Giincel
yaklasimda GDM taramasinda kullamlan 50 gr GTT’de
tekil ve ikiz gebeler icin aym esik deger kullanmlmaktadir.

Bu calismadaki amac, GDM taramasinda kullamlan 50 gr
GTT’nin ikiz gebelikler icin ideal esik degerini belirlemek;
boylelikle tarama testinin hassasiyetinde bir azalma ol-
madan tan1 koydurucu 100 gr OGTT’ nin geregi olmayan
hastada fazladan kullanimini onlemektir.

MATERYAL VE METOD

Bu retrospektif calismaya, 2007 - 2015 yillan arasinda
Balikesir Atatiirk Devlet Hastanesi Kadin Hastaliklar
ve Dogum Kliniginde ikiz gebelik tams1 almis ve 24-28.
haftada 50 gram glukoz tarama testi (GTT) yapilms tibbi
kayitlarina ulasilabilen toplam 311 gebe dahil edildi.
Calisma Balikesir Universitesi Etik Kurulu tarafindan
onaylanmistir. Calismamin dislama kriterleri icerisinde
gebelik oncesi donem ve ilk trimesterde diabetes mel-
litus tamlbi olmak, 24. gebelik haftasindan once gestas-
yonel diyabet tamsi almis olmak ve kan glukoz diizeyini
etkileyebilecegi bilinen bir endokrin hastalig1 veya ilac
kullanim Oykusu olmus olmaktir.

50 gr GTT icin serum glukoz diizeyi esik degeri 130 mg/
dL olarak kabul edildi. 50 gr GTT test sonucu 130 mg/

Tablo 1. Demografik dzellikler.

Degiskenler Sonuglar
Hasta sayisi 311
Maternal yas 27+4,7
Parite 1,7+1,0
Nullipar % 14,1
Primipar % 16,7
Multipar % 69,1
BMI* (kg/m2) 28,3
Dogum sekli
Sezaryen % 76,2
Normal Dogum % 23,8

*BMI: Boy- kilo indeksi
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Tablo 2. Hastalarin 50 gr GTT sonuclari ve GDM orani.

Degisken Sonug
50 gr GTT sirasindaki gebelik 26,4+1.1
haftasi (ortalama)

50 gr GTT sonucu (mg/dL) 12325

Gestasyonel diyabet orani, n (%) 22/311 (7,1)

dL ve lzerinde olan hastalara 24-28. gebelik haftalarinda
(50 gr GTT’den yaklasik bir hafta sonra) 100 gr OGTT
yapildi. Gebelik haftas1 son adet tarihine (SAT) gore ve
SAT’1m1 hatirlamayanlarda ilk trimesterde yapilmis fetal
bas-popo mesafesi olcumiine gore hesaplandi. Gebelerin
aclik serum glukoz diizeyleri yaklasik sekiz saatlik aclik
sonrasi sabah 9:00 -11:00 saatlerinde antekubital venden
alinan yaklasik 5 mL kandan elde edilen serumda olculdu.
Gebelere, GTT sirasinda fiziksel aktivitede bulunmalari
onerildi. Serum glukoz diizeyleri glukoz oksidaz teknigi
ile olclildii. Atinan dort ayri kan orneginden iki veya
daha fazla degerin sinir kabul edilen degerlerin lizerinde
olmasi halinde gebeler GDM olarak kabul edildi. Tan1 icin
Carpenter ve Coustan kriterleri kullamldi.100 gr OGTT’
de esik degerler, aclik > 95 mg/dL, 100 gr glukoz yiikle-
mesinden sonraki plazma glukoz diizeyleri sirasiyla 1.saat
> 180 mg/dL, 2. saat > 155 mg/dL, ve 3. saat > 140 mg/
dL d.

Calismaya dahil edilen gebelere ait demografik veriler
ve laboratuar test sonuclan bilgisayarda olusturulan
veritabanmna kaydedildi. Bu calismada primer sonuc, GDM

tanis1 olarak alindi. 50 gr GTT’ nin farkli degerleri icin
sensitivite, spesifite, pozitif ve negatif prediktif degerleri
hesaplandi. istatistiksel degerlendirme sirasinda veri-
lerin analizinde MedCalc15.8 paket programi (MedCalc
Statistical Software, Mariakerke, Belgium) kullanildi.

BULGULAR

Calismaya toplam 311 ikiz gebe dahil edildi. Gebelerin
yas ortalamasi 27 + 4,7 (18-39) yil idi. Parite ortalamasi
1,7+1,0 (0-5) olup, 44 gebe (% 14,1) nullipar, 52 gebe pri-
mipar (%16,7) ve 215 gebe (%69,1) multipar idi. Calismaya
dahil edilen hastalarin demografik ozellikleri Tablo 1’de
ozetlenmistir.

50 gr GTT sonucuna gore 311 hastamin 101’ tarama pozi-
tif olarak degerlendirildi. Tarama pozitif vakalarin 83’
tine 100 gr OGTT yapildi; 20 hastaya gestasyonel diya-
bet tanis1 koyuldu. 100 gr OGTT testini kabul etmeyen
veya testi tolere edemeyen 18 hastamin 2’ sine aclik-
tokluk glukoz diizeyi takibi ile gestasyonel diyabet tanisi
koyuldu. Arastirmaya dahil edilen ikiz gebelerde gestas-
yonel diyabet sikligi %7,1 (22/311) olarak hesaplandi.
Tablo 2’ de hastalarin 50 gr GTT sonuglar1 ve GDM oram
ozetlenmistir. Hastalarin farkli GTT esik degerlerine gore
GDM tanmisindaki sensitivite, spesifite, pozitif predik-
tif (+LR) ve negatif prediktif degerleri (-LR) Tablo 3’de
gosterildi. Esik deger, >135 mg/dL oldugunda sensitivite,
spesifite degerlerinin sirasiyla %100 ve %78,2 oldugu tes-
pit edildi.

Tablo 3. Hastalarin farkli GTT esik degerlerine gére GDM tanisindaki sensitivite, spesifite, +LR, -LR degerleri.

Esik deger(mg/dL) Sensitivite %95 gliven araligr Spesifite %95 Gliven araligt  + LR* -LR®
260 100,00 84,6 - 100,0 0,00 0,0-1,3 1,00 .
>135 100,00 84,6 - 100,0 78,20 73,0 - 82,8 4,59 0,00
>136 95,45 77,2 - 99,9 78,55 73,4 - 83,1 4,45 0,058
>138 95,45 77,2 - 99,9 79,93 74,8 - 84,4 4,76 0,057
>139 90,91 70,8 - 98,9 80,62 75,6 - 85,0 4,69 0,11
>144 90,91 70,8 - 98,9 85,12 80,5 - 89,0 6,11 0,11
>145 86,36 65,1 -97,1 85,12 80,5 - 89,0 5,80 0,16

+ LR*: Pozitif prediktif deger, -LR® negatif prediktif deger

Eur J Basic Med Sci 2015;5(3): 39-44
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Tablo 4. Farkl1 50 gr GTT esik degerlerine gbre tarama
pozitif olan hastalarin orani.

50 gr GTT tarama esik degeri (mg/dL) Hasta sayist (%)

2130 101/311
>135 85/311
>136 83/311
>138 79/311
>139 76/311
>144 63/311
>145 62/311

GTT’ de serum glukoz diizeyi esik degeri >130 mg/dL
olarak alindiginda toplam 101/311 hasta (%32,5) tarama
pozitif olarak kabul edildi. Tarama esik degeri >135 mg/
dL oldugunda ise 85/311 hasta (%27,4) tarama pozitif
olmustur (Tablo 4). Ayrica GTT esik degeri >140 mg/dL
kabul edilirse 20/22 (%90,9) hastanin gestasyonel diyabet
tams1 aldig1 belirlendi. Dolayisiyla bu esik degerde ges-
tasyonel diyabeti olan hastalarnn 2/22 (%9,1)’ sinin yanlis
negatif olarak degerlendirildigi tespit edildi.

Tum hastalarin 50 gr GTT testi sonuclanyla cizilen ROC
egrisi Sekil 1’ de goriilmektedir. ROC egrisinin altinda ka-
lan alan 0,948 ve %95 giiven aralig1 degeri 0,917 ile 0,970
arasinda hesaplandi (p<0,0001).

50 gr GTT sonucu =130 mg/dL olan hastalara ait ROC
egrisi Sekil 2’ de goriilmektedir. ROC egrisinin altinda ka-

50 gr GTT yapilan hastalar
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Sekil 1. Tiim hastalarin 50 gr GTT testi sonuclariyla
cizilen ROC egrisi.
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lan alan 0,809 ve %95 giiven araligi degeri 0,719 ile 0,881
arasinda hesaplandi (p<0,0001).

TARTISMA

ikiz gebeliklerde GDM riskinin ne oranda arttig1 ile ilgi-
i calismalarin sonuclar tartismalidi. GDM insidansinin
tekil ve cogul gebelikler arasinda farklilik gostermedigini
savunan calismalar oldugu gibi (14,16,18) cogul gebe-
liklerde artrms GDM insidansindan bahsedenler de vardir
(17,19). Calismalarin sonuclan arasindaki farkliliklar,
calisma tasarimi ve GDM taramasinda kullamlan testin
esik degerinin farkliigr ile agiklanabilir. Halen ikiz gebe-
likler gibi spesifik gruplarda taramanin nasil yapilacagi ve
kullamlacak tarama yonteminde hangi esik degerin baz
alinacagr net degildir. Literatiirde tarama protokoliinde
herhangi bir esik degerin digerlerinden Ustiin olduguna
dair randomize kontrollu bir calisma bulunmamaktadir.
Bir derlemede esik deger 140 mg/dL alindiginda sensiti-
vite %75-%83, 135 mg/dL oldugunda hafifce artarak %78-
%85 bulunmustur. Ayrica spesifite 140 mg/dL icin %72-
%85, 135 mg/dL icin %65-%81 olarak kabul edilmistir (20).

ACOG, GTT’ de esik degerin ya 2130 mg/dL ya da 2140
mg/dL olarak alinmasin1 onermistir (2). Calismalarda esik
degerin 130-140 mg/dl arasinda degistigi goriiliir. Tekil
gebelerde yapilan bir sistematik degerlendirmede, 50 gr
GTT’ de esik deger 130 mg/dL olarak kabul edildiginde

50 gr GTT esik degeri 130mg/dL
100
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N
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Sekil 2. 50 gr GTT sonucu > 130 mg/dL olan hastalarin
ROC egrisi.
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testin sensitivitesi ve spesifitesi sirasiyla %88-99 ve %66-
77 olarak bulundu. Ayni calismada testin esik degeri 140
mg/dL olarak alindiginda ise sensitivitesinin %70-88’e
distligli, spesifitesinin ise %69-89’a yilkseldigi tespit
edilmistir (21). Bu sonuclarla karsilastinldiginda ikiz ge-
beler lizerinde yapilan bu calismada testin sensitivitesinin
daha yiiksek, spesifitesinin ise benzer oldugu goriildi. 50
gr GTT sonucu 130 mg/dL’nin altinda olan hastalara rutin
olarak 100 gr OGTT yapilmadigi disuniiliirse, testin ger-
cek sensitivite ve spesifitesini bilmek miimkiin degildir.

Yogev Y. ve ark. (9) tekil ve ikiz gebeliklerde 50 gr GTT
sonuclarni karsilastirmislardir. Sonuclar ikiz gebeliklerden
yana anlamli oranda yiiksek bulunmustur. Tarama testi
pozitif olan hasta oranm esik deger 130 mg/dL kabul
edildiginde %20,2 olurken 140 mg/dL kabul edildiginde
%13,8’ dir. Bu calismada calismamizin verilerine nazaran
tarama pozitif hasta orammin diisiik oldugu goriiliir. Bu
fark, taramaya dabhil edilen hastalarin demografik ozel-
liklerinin farkliligindan kaynaklaniyor olabilir. Ayrica
calismamizda ikiz gebelikte %7,1 olan GDM tanisinin bu
calismada %1,7 oldugu goriilmektedir.

Rebarber A. ve arkadaslan (22) 475 ikiz gebe ile
yaptiklan calismada 24-28. haftalarda yapilan 50 gr
GTT sonuclarim, belirledikleri tc¢ farkli esik degere gore
yorumlamislardir. Tarama testi pozitif c¢ikan hastalarn
tim gebelere oram 130 mg/dLl’de %34,7, 135 mg/dLl’de
%28,6 ve 140 mg/dLl’ de % 23,4 olarak bulunmustur.130
mg/dL ve 135 mg/dL esik degerleri kendi icinde
karsilastinldiginda her iki degerin sensitivitesinin % 100
oldugu goriilmistiir. Ayrica esik deger 130 mg/dL yerine
135 mg/dL olarak kabul edildiginde testin sensitivitesinde
azalma olmadigi ve %6,1 oranda daha az hastaya 100 gr
tam testi yapilabilecegi belirtilmistir. Calismamizin ve-
rileri Rebarber ve arkadaslarinin calismasi ile benzerlik
gosterir.

>135 mg/dL esik deger baz alindiginda testin sensitivitesi
%100, spesifitesi %78,2 olarak hesaplandi. 50 gr GTT’de
test pozitif saptanan gebe oranm %27,4’ dir. Esik deger
>130 mg/dL olarak alindiginda testin ek bir prediktif
degeri olmamakla birlikte tarama pozitif cikan gebe oram
ise %32,5 olarak hesaplandi. Tarama testi pozitif cikan ge-
belere tam testi olarak 100 gr OGTT yapildigi disiiniiliirse
esik degerin 130 mg/dl’ den 135 mg/dLl’e cikmasinin
%5.1 hastaya geregi olmadan uygulanan OGTT’ ye engel
oldugu goriildi. Tarama testi esik degeri 140 mg/dL olarak
kabul edildiginde testin sensitivitesi %90,9, spesifitesi ise
%80,6 olarak saptandi. Bu esik degere gore, tarama testi

Eur J Basic Med Sci 2015;5(3): 39-44

pozitif cikan hastalarin orani %24,4 olarak bulundu. Ancak
bu durumda gestasyonel diyabeti olan 22 hastanin ikisine
(%9,1) tam konulamadig tespit edildi.

Calismamizin  handikaplan icinde retrospektif olmasi,
gorece kisith sayida hastay1 icermesi, gebelik sonuclan
hakkinda fikir vermemesi sayilabilir.

SONUC

ikiz gebeliklerde GTT’ nin ideal esik degeri >135 mg/dL
olarak bulundu Gebelikte GDM taramasinda kullanilan
GTT’ nin ikiz gebelikler icin ideal esik degeri aydinlatici
bicimde literatire sunuldu. Calisma sonuclarinin farkli
hasta gruplarinda, prospektif ve genis hasta populasyonu
iceren yeni calismalar ile verifiye edilmesi gereklidir. Bu
calisma, kadin dogum hekimlerine ikiz gebeliklerde glu-
koz tarama testinin dogru kullanimi ve yonetiminde ol-
dukca yardimcr olacaktir.

ONAYLAMA

Yazarlarin hicbirinin, hicbir firma ya da mali kurulusla fi-
nansal iliskisi yoktur.
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