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OAD Oral Anti diyabetik
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WHO World Health Organization (Diinya Saglik Orgiitii)



GIRIS VE AMAC

Diyabetes mellitus(DM); olusumunda genetik ve ¢evresel etkenlerinde rol oynadigi
multifaktoriyel kronik bir hastaliktir. Hastalik beraberinde kisinin fiziksel ve psikolojik
durumunu olumsuz ydnde etkileyebilmektedir. Bu nedenle iyi glisemik kontroliin

saglanmasi, gelisebilecek komplikasyonlarin engellenmesinde 6nem tasimaktadir(1).

Gilinlimiizde diyabetli hastalarin sayist yasam tarzindaki degisikliklere, ortalama
yasam siiresinin uzamasi, fiziksel aktivitenin azalmasi ve sismanligin artmasina baglt
olarak gittikce artmaktadir. Diinyada 20 yas iizeri insanlarda 2000 yilinda yaklasik olarak
171 milyon diyabet hastast oldugu 6ngoriilmiistiir. Diyabet prevalansi diinya ¢apinda tiim
yas gruplarinda 2030 yilinda % 4,4 olarak tahmin edilmektedir. Bu veriler ile 2030 y1linda
tahmin edilen hasta sayist 366 milyondur(2). Ayrica diyabet komplikasyonlar1 fazla ve
maliyeti yiiksek olan bir hastaliktir. 156 Tip 1 ve 3469 Tip 2 DM hastasi ile yapilan bir
calismada bir diyabet hastasinin yillik maliyeti yaklasik olarak 3800- 4400 USD’mn1
bulmaktadir(3).

Bu kadar yaygin goriilen ve komplikasyonlar1 ile yasam kalitesini ve siiresini
olumsuz etkileyen ayrica ekonomik kayiplara yol acan diyabet hastaligi ile etkin miicadele
edebilmek ve kaynaklarin verimli kullanilabilmesi i¢in hasta profilinin iyi belirlenmesi

gerekmektedir.

Bu ¢alismada amacimiz poliklinigimize bagvuran DM hastalarinin egitim diizeyi,
yas, cinsiyet, diyabetin tipi, kullandig1r ilaglar, eslik eden hastaliklar, diyabetin

komplikasyonlar1 ve glisemik kontrol oranlarini ve tedavi modalitelerinin etkinliklerini



belirlemek; DM acisindan yoremize ait demografik bilgileri olusturmak ve bu verileri

kullanarak hastalarin egitim, takip ve tedavi onceliklerini belirlemek ve diizenlemekti.
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GENEL BILGILER
DIABETES MELLITUS

Tamim-Tarihce

Diyabetes Mellitus (DM), hiperglisemi, dislipidemi, glikoziiri ve bunlara eslik eden
birgok klinik ve biyokimyasal bozukluk ile seyreden sistemik kronik ve progressif bir
metabolizma  hastalifidir.  Seyri  sirasinda  mikrovaskiiler ve  makrovaskiiler
komplikasyonlar gelisebilmektedir. Pankreasin insiilin sekresyonunun mutlak veya rolatif
yetersizligi ya da insiilin molekiiliindeki yapisal bozukluklar1 sonucunda olusan hastalik;

etiyolojisi, genetik ve klinik tablosu ile heterojen bir 6zellik gosterir(4).

Ik olarak Kapadokya’li Arateus ¢ok idrar yapan ve kilo kaybeden insanlar sifonlu
ficiya benzeterek hastaliga ‘Diabetes’ adini1 vermis ve klinik bulgularla tan1 koymustur. 7.
ylizyillda Misirli, Hintli ve Cinliler tarafindan diyabet hastalarinda idrarin tadinin sekerli
oldugu fark edilmis ve “Lemahudmeha- ball1 idrar” tanimlamas1 yapilmistir. 11. Yiizyilda
ise {inlii Tiirk hekimi Ibn-i Sina; diyabet hastalarinin idrarindaki tortuda bal tadini
belirlemis ve diyabetiklerde ilk kez gangreni tanimlamistir(5). Ayrica diyabetin birbirinden

farkl gidis gosteren iki ayr1 tipinin oldugunu belirtmistir(4).

Daha sonralar1 laboratuar yontemlerinde gelismeler olmustur. 16. Yiizyi1lda Thomas
Willis idrarda seker tayini yapmis, Claude Bernard ise ilk kan sekeri oOl¢limiini
gerceklestirmigtir. 1800’14 yillarda Fehling idrarda glikozu kantitatif olarak tayin
edebilecek metodu gelistirmis ve aseton tayini yapilmaya baslanmistir. 1900°1i yillarda ise

hastaligin etyopatogenezi ile ilgili bir¢cok bilgi edinilmistir. Halen immiinolojik ve genetik
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calismalarla yeni bilgiler kazanilirken, hastaligin Onlenebilmesi yoniinden ¢aligmalar
devam etmektedir. Bugiin i¢in sik goriilen endokrin ve metabolik bir hastalik olan DM,

bat1 toplumlarinda en 6nde gelen 6liim nedenlerindendir(5).

Epidemiyoloji

Diinyada 150 milyon civarinda diyabet hastasinin oldugu ve Oniimiizdeki on yil
icerisinde bunun iki katina ¢ikabilecegi hesaplanmaktadir. Bu artis 6zellikle Tip 2 DM
prevalansinin artigina baglidir. DM prevalansinin dramatik olarak artmasi genetik faktorler
yaninda yasam siiresinin uzamasi, obezite, fiziksel inaktivitenin 6nemli bir sonucudur.
Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organisation, WHO), DM u yeni bin yilin en énemli
halk saglig1 sorunlar1 arasinda kabul etmis ve diyabeti sikligi giderek artan ve neden

oldugu komplikasyonlardan dolay1 en 6nemli saglik sorunu olarak benimsemistir(6).

Diyabet insidansi1 farkli etnik gruplar ve iilkeler arasinda farklilik gostermekle
beraber, genellikle Tip 2 DM ortalama %5-10, Tip 1 DM ise %0.5-1 civarindadir.
Avrupa’da yapilan son ¢aligmalar, tip 2 DM’tan 6nce gelen Bozulmus A¢lik Glikozu (IFG)
ve Bozulmus Glikoz Toleransi(IGT)’nin giderek arttigina ve 6zellikle yas ilerledik¢e daha
fazla goriildligiine isaret etmektedir. IGT nin 20-44 yas grubunda %3-5 olan prevalansi,

65-74 yas grubunda %20-30’a yiikselmektedir(6).

Amerika Birlesik Devletleri’'nde 1965 yilinda 10 milyon diyabetlinin varoldugu
bildirilmistir. 1982 yilinda bunun %50 artmis oldugu saptandi. 1947°de Wilkerson ve Kral
Amerika’da saglam halk arasinda % 1.7 gibi bir siklik varoldugunu, 1973’de bu rakamin %
2.8’e ciktigini gosterdiler. 1937°de Almanya’da insidans % 0.3 iken, 2. Diinya savasindan
sonra %1.5’e yiikselmistir. Israil’de % 3.8, Pakistan’da % 1.6, Isvicre’de % 4.3,
Ingiltere’de % 4.8, Avustralya’da % 1.9, Avustralya Pima yerlilerinde % 5-7

bulunmustur(4).

Ukemizde yapilan en genis calisma Tiirkiye Diyabet Epidemiyoloji Arastirmasi
(TURDEP) olup; 20 yas ve lizerinde, %45°1 erkek ve %55°1 kadin; toplam 24.788 hastadan
olusan, toplum kokenli kesitsel bir alan calismasidir. TURDEP c¢alismasinda DM
prevalanst %7,2 (daha 6nce tanit almamis yeni DM %2,3) ve glikoz tolerans bozuklugu

(IGT) prevalanst % 6,7 bulunmustur. Kadinlarda DM, IGT ve obezite (6zellikle kirsal
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kesimde) daha yiiksek olarak tespit edilmistir(7). Gokgel ve arkadaglarinin Adana’da
yaptig1 calismada 1637 randomize seg¢ilmis, 20-79 yas arasi eriskin birey alinmustir.
Erkeklerde DM prevalanst %12,9 ve kadinlarda % 10,9 iken toplam prevalansi %11,6
olarak bulunmustur(8). Kelestimur ve arkadaslarinin Kayseri’de 30 yas ve iizerindeki 1774
eriskinin 1452’sinde yapilan oral glikoz tolerans testi (OGTT) sonrasinda %4 DM, %2,9
tan1 konulmamis DM, %9 IGT tespit edilmis olup total IGT ise %15,9 olarak

bulunmustur(9).

Siiflama

Diyabetes Mellitus’un etyolojik siniflamasi

I. Tip 1 diyabet (Genellikle mutlak insiilin noksanligina sebep olan B-hiicre yikimi vardir.)
A. Immiin aracilikl

B. idiopatik
IL. Tip 2 diyabet (insiilin direnci zemininde ilerleyici insiilin sekresyon defekti ile
karakterizedir.)

I11. Diger spesifik diyabet tipleri

A. B-hiicre fonksiyonlarinin genetik defekti (monogenik diyabet formlar»)
HNF-1a (MODY3), Glukokinaz (MODY?2), HNF-4a (MODY), IPF-1 (MODY4),
HNF-1B (MODY5), NeuroD1 (MODY 6), Mitokondriyal DNA, vd.

B. Insiilinin etkisindeki genetik defektler

Tip A insiilin direnci, Leprechaunism, Rabson-Mendenhall sendr., Lipoatrofik
diyabet vd.

C. Pankreasin ekzokrin doku hastaliklar

Pankreatit, Travma/pankreatektomi, Neoplazi, Kistik fibroz, Hemokromatoz,
Fibrokalkul6z pankreatopati, vd.

D. Endokrinopatiler

Akromegali, Cushing sendr., Glukagonoma, Feokromositoma, Hipertiroidi,
Aldosteronoma, Somatostatinoma vd.

E. Ilag veya kimyasal ajanlar

Vacor, Pentamidin, Nikotinik asit, Glukokortikoidler, Tiroid hormonu, Diazoksid,
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Tiyazidler, B-adrenerjik agonistler, Dilantin, a-interferon, Atipik anti-psikotikler, Antiviral
ilaglar vd.)

F. Infeksiyonlar

Konjenital Rubella, Sitomegalovirus vd.

G. Immun aracilikli nadir diyabet formlar

Stiff-man sendr, Anti—insiilin reseptdr antikorlari, vd.

H. Diyabetle iligkili genetik sendromlar (Monogenik diyabet formlari.)

Down sendr., Klinefelter sendr., Turner sendr., Wolfram (DIDMOAD) sendr., Friedreich
tipi ataksi, Huntington korea, Laurence-Moon-Biedl sendr., Miyotonik distrofi, Porfiria,

Prader-Willi sendr., Alstrom sendr. vd.

IV. Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) (Gebelik sirasinda ortaya c¢ikan ve genellikle
dogumla birlikte diizelen diyabet(10).

Tip 1 Diyabet pankreas beta hiicrelerinin, selektif ve ilerleyici harabiyetine bagh
tiim DM hastalarin1 kapsamaktadir(11).

Tip 2 DM’te ise 3 ana patolojik bozukluk mevcut bunlar: karacigerde glukoz

liretiminin artig1, bozulmus insiilin sekresyonu ve ¢evresel insiilin direncidir(12).

Diyabetes mellitusun bazi formlar1 mutlak insiilin yetersizligi veya insiilin
sekresyonunda kusura yol acan genetik bir kusur ile karakterize iken, diger bazi

formlarinda insiilin direnci s6z konusudur(13).

Diyabetes mellitusun iki biiyiik sinift Tip 1 ve Tip 2 diyabet olarak adlandirilir. Tip
1A DM, genellikle insiilin yetersizligine yol acan otoimmiin beta hiicre yikimi sonucu
gelisir. Tip 1B DM ise instilin yetersizligi ile karakterizedir, ayn1 zamanda ketoza yatkinlik
daha fazladir. Bununla birlikte Tip 1B diyabetik bireylerde beta hiicresinin otoimmiin
yikim siirecinin immiinolojik gostergeleri yoktur. Bu hastalardaki beta hiicre yikimina yol

acan mekanizma bilinmemektedir(13).

Tip 2 DM; degisik derecelerde insiilin direnci, bozulmus insiilin sekresyonu ve

glikoz iiretiminde artig ile karakterize heterojen bir hastaliktir. Tip 2 diyabette insiilin etkisi
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ve/veya sekresyonundaki farkli genetik ve metabolik defektler hiperglisemiye yol
acarlar(13).

Diyabetes mellitusun yeni siiflamasi énceki siniflamadan iki noktada ayrilir. 1k
olarak, insiiline bagimli diyabetes mellitus IDDM) ve insiiline bagimli olmayan diyabetes
mellitus (NIDDM) terimleri artik kullanilmamaktadir. Bu 6nceki adlandirmalar, Tip 1
diyabetik hastalarin (daha 6nceki IDDM) hemen hepsinde mutlak
insiilin tedavisi gerektigi, buna karsilik Tip 2 diyabetiklerin (daha onceki NIDDM)
birgogunda ketoasidozu Onlemek i¢in insiilin tedavisi gerekmedigi gdzlemine

dayanmaktaydi(13).

Bir diger fark, yeni smiflama sisteminde yasin artik bir kriter olarak
kullanilmamasidir. Diabetes mellitusun diger etyolojileri insiilin sekresyonundaki veya
etkisindeki genetik kusurlari, insiilin sekresyonunu bozan metabolik anormallikleri ve

glikoz toleransini bozan durumlar igerir(13).

Ayrica diyabetin iki 6zel formu olan genglerin eriskin tip diyabeti ve erigkinlerin
gec otoimmiin diyabeti de géz onilinde bulundurmaliy1z. Genglerin erigkin tip diyabeti
(maturity onset diabetes of the young: MODY) otozomal dominant kalitim, erken baglayan
hiperglisemi ve insiilin sekresyonunda bozulma ile karakterize olan bir diyabet
subtipidir(13). Latent Autoimmune Diabetes of Adult (LADA) ise klasik Tip 1 diyabet
klinik manifestasyonunun aksine eriskinde yanlislikla tip 2 diyabet tanis1 konulacak kadar
yavas seyreden otoimmun Tip 1 diyabet formudur(14). LADA’nin teshisinde adacik
otoantikorlar1 6zellikle GAD(glutamik asit dekarboksilaz) yardimcidir(15).

DM, pankreas adaciklarinin ¢ogunlugunun (>%~80) yikilmasi halinde ekzokrin
pankreas hastalig1 olarak da ortaya cikabilir. Insiilin etkisini antagonize eden hormonlarin
asir1 sekresyonu sonucu degisik endokrinopatiler de diyabete neden olabilirler. Bu grupta
Akromegali ve Cushing hastalig1 dikkate degerdir, her ikisi de DM ile prezente olabilirler.
Viral infeksiyonlar pankreas adacik yikimi ile iliskilendirilmislerdir, ancak DM'nin son
derece nadir nedenidirler. Konjenital rubella DM riskini belirgin olarak arttirir; bununla
birlikte, bu bireylerin hemen hepsinde otoimmiin beta hiicre yikiminin immiinolojik

gostergeleri vardir(13).
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Tam

DM’un tani kriterleri 1997 ve 2004 yilinda ADA (American Diabetes Association)
1999 yilinda Diinya Saglik Orgiiti (WHO) tarafindan yeniden diizenlenmistir. Diyabet
tanist i¢in kan glikoz 6l¢iimii ve Oral Glikoz Tolerans Testi (OGTT) en sik kullanilan
testlerdir. Friikktozamin ve glikozillenmis hemoglobin Alc(Alc) degerleri heniiz tani testi
olarak yer almamislardir. Laboratuvarlarda kullanilan otomatik analiz cihazlar1 plazma ve
serum ile ¢aligmakta oldugundan kan glikozu yaygin olarak plazma ve serum orneklerinde
Ol¢iilmektedir. Plazma ve serumdaki kan glikozu, tam kan glikozu degerinden %5 kadar

fazladir(16).

ADA’nin 1997 ve WHO’nun 1999 yihi raporlarindaki kriterlere gore:

1. Giinlin herhangi bir saatinde, a¢ veya tok olunmasina bakilmaksizin 6lgiilen plazma
glikoz diizeyinin 200 mg/dl (11.1 mmol/L)’ye esit veya iizerinde olmasi ve beraberinde
poliliri, polidipsi, glikoziiri, ketoniiri ve agiklanamayan agirlik kaybi gibi diyabet
semptomlarinin bulunmasi.

2. En az 8 saatlik tam aglik sonrasi, aglik plazma glikoz diizeyinin 2 kez 126 mg/dl (7,0
mmol/L)’ye esit veya iizerinde olmasi.

3. 75 gr’lik oral glikoz tolerans testi sirasinda 2. saat plazma glikoz diizeyinin 200

mg/dl’ye esit veya iizerinde olmas1 DM tanis1 i¢in yeterli bulunmaktadir(16).

Diyabet i¢in yiliksek risk tasiyan bireyler, tani amacli olarak OGTT ile
degerlendirilmelidir(16).

Tip 2 DM i¢in yiiksek risk gruplari:

1. Soyge¢cmisinde diyabet Oykiisii

2. Obezite (VKI > 27 kg/m?, bel/kalca orani > 1.0 ve/veya android obez)
3. Yag>45

4. Irk, etnisite (Hispanik Amerikalilar, Pasifik adalilar, vs.)

5. Gestasyonel diyabet veya makrozomi dykiisii ( > 4 kg)

6. Glikoziiri

7. Diyabetojenik ilag kullanimi
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8 Sekonder diyabete yol acabilecek hastalig1 olanlar

9. Polikistik over sendromu

10. Daha 6nce IFG veya IGT tanisi alanlar

11. Hipertansiyon (Kan basinci > 140/90 mmHg)

12. Yiiksek dansiteli kolesterol (HDL) kolesterol degeri 35 mg/dl’den az ve/veya trigliserid
(TG) degeri 250 mg/dl’den fazla olanlar(17,18).

ADA, 1997 yilinda aglik plazma glikoz diizeyinin sinir degerinde bir degisiklik
yaparak 140 mg/dl yerine 126 mg/dl degerini diyabet tanisi i¢in sinir deger olarak kabul
etmistir. 2004 yilinda yeni bir degisiklikle alt sinir 100 mg/dl’ye indirilmistir. Aclik plazma
glikoz diizeyi arttk 100 mg/dI’nin altinda ise normal kabul edilir. Ayrica ADA, 1997
kilavuzunda, aglik plazma glisemisinin 110 mg/dl ile 126 mg/dl arasindaki degeri i¢in IFG
adin1 verdigi yeni bir tanimlama 6nermistir. OGTT ile 2. saat plazma glikoz diizeyinin

140-200 mg/dl arasinda saptanmasina IGT veya bozulmus glikoz tolerans1 ad1 verilir (16).

Tani i¢in kullanilan standart OGTT protokolii esaslar soyledir:

*Testten Oonce en az 3 giin > 200 g karbonhidrat igeren diyet alinmali.

*Enfeksiyon, diger akut hastaliklar, agir stres, uzun siirmiis inaktivite, asir1 fizik aktivite
bulunmamali.

*Kortikosteroidler, diiiretikler, oral kontraseptifler, difenilhidantoin, psikotrop ajanlar,
tiroksin, beta-blokerler, nikotinik asit gibi ilaglar testten en az 1 hafta 6nce kesilmeli.
*Malabsorbsiyonlarda, agir karaciger ve bobrek hasarinda, hipopotasemi durumunda,
Addison Hastaligi, Cushing Sendromu, hipertiroidi, akromegali, feokromositoma gibi

hastaliklarin aktif donemlerinde test ertelenmelidir(16).

OGTT uygulanmast:
*90-16 saatlik aglik sonrasi sabah saat 8.00’de teste baslanir (A¢lik periyodunda sadece su
icilmesine izin verilir).
*300 ml suda eritilmis 75 gr glikoz 5 dakikada igirilir.
*0, 30, 60, 90 ve 120. dakikalarda glikoz 6l¢limii i¢in kan alinir.

Plazmada glikoz 6l¢limleri glikoz oksidaz metodu ile ¢aligilir.
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*Glisemi tayini hemen yapilmayacak ise, kan ornekleri sodyum fliiorid (1 ml kan i¢in 6
mg) igeren tiiplerde toplanarak santrifiije edilir, plazmas1 ayrilir, glikoz 6lgiimiine kadar
dondurucuda saklanir.

*OGTT esnasinda idrarda glikoz bakmaya gerek yoktur.

*Test siiresince sigara i¢ilmemeli, dolagilmamali ve tam bir inaktivite saglanmalidir(16).

Tablo 1: DM ve glukoz intoleransi tan1 kriterleri(19).

ADA(1997) WHO(1999) ADA(2004)
Diyabet
Achk >126 mg/dl veya >126 mg/dl veya >126 mg/dl veya
OGTT 2.st >200 mg/dl >200 mg/dl >200 mg/dl
Bozulmus Achk Glukozu
Ac¢hk 110-125 mg/dl 110-125 mg/dl 100-125 mg/dl
OGTT 2.st - <140 mg/dl
Bozulmus Glukoz Toleransi
Achk - <126 mg/dl
OGTT 2.st 140-199 mg/dl 140-199 mg/dl

OGTT: Oral Glukoz Tolerans Testi.

Glikoz tolerans1 bozulmus hastalarda aclik ya da semptomatik hiperglisemi gelismesi riski

artmistir, ancak pek ¢ok hastada bu durum ilerlemez ya da diizelir(20).

TiP 1 DIiYABETES MELLITUS

Tip 1 diyabetes mellitus ¢cocukluk yas grubunda sik goriilen T-hiicrelerinin aracilik
ettigi insiilin tiretiminde gdrev alan pankreasin beta hiicrelerinin siiregelen otoimmiinite
veya otoimmiinite dis1t nedenlerle haraplanmasi sonucu gelisen insiilinopeni ve
hiperglisemi ile karakterize kronik metabolik bir hastaliktir. Duyarli bireylerde T ve B
lenfosit hiicrelerinin aracilik ettigi immiin sistemin anormal aktivasyonu sonucu gelisen bir
insiilinitis tablosudur. Klinik bulgular, immiinolojik bozukluklarin ortaya ¢ikisindan aylar-
yillar siiren bir prodromal donemi takiben ortaya ¢ikmaktadir. Herhangi bir yas grubunda

goriilmekle beraber en sik goriildiigii yas grubu 7-15 yaslardir(21).

18



Otoimmiinitenin varligina gore tip 1 diyabet; la ve 1b olarak ikiye ayrilmaktadir.
Immiin kokenli Tip la, diyabetli olgularin %90’nm1 olusturur iken yine gocukluk yas
grubunda goriilen otoimmun belirleyicileri negatif olan Tip 1b ise %10’luk kismim

olusturmaktadir(21).

Diinyada, tip 1 DM’un c¢ocukluk yas grubundaki artis insidensi %2.4 olarak
bildirilmektedir(22). Inek siitii ile erken beslenen bebeklerde Tip 1 diyabet gelisme riskinin

anne siitii ile beslenelere gore artabilecegi ileri siiriilmektedir(23).

Genetik faktorler

Tip 1 DM insidans:1 gerek topluluklar arasinda, gerekse ayni topluluk i¢inde genetik
ve cevresel faktorlerin etkisi nedeniyle bolgesel farkliliklar gostermektedir. Cocukluk ¢agi
diyabetinin agik bir genetik gecisi olmadigi bildirilmesine karsin, Tip 1 DM’de goriilen
bazi genetik belirleyicilerin bazi aile bireylerinde daha sik goriildiigli saptanmistir. Ancak
son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda, Tip 1 DM gelisiminde genetik faktorlerin 6nemli yer
tuttugu bildirilmesine karsin, herhangi bir Mendelian kalitimsal faktoriin tek basma rol
oynamadig1 ve gelisiminin kompleks ve multifaktorial oldugu one siiriilmektedir. Su ana
kadar Tip 1 DM gelisimi i¢in resesif veya dominant gecis tanimlanmamistir. HLA(Human
Leukocyte Antigens) genlerinin Tip 1 DM gelisiminde O6nemli rollerinin oldugu
bilinmesine karsin %20’sinde HLA digindaki genlerin de diyabete yatkinlik sagladigi
saptanmistir(21).

Tip 1 diyabetin riskini arttiran 20’den fazla gen saptanmistir. En giicliileri IDDM-1,
IDDM-2, IDDM-12"dir(20). Tip 1 DM’lii bir bireyin birinci derece akrabalarinda diyabet
gelisme riski 15-20 kat daha ytiksektir(24). Anne Tip 1 diyabetik ise ¢ocuklarinda diyabet
goriilme riskinin %2 oldugu bildirilirken baba diyabet ise ¢ocukta diyabet goériilme riskinin
%7 oldugu bildirilmektedir. Bir baska ¢alismada babanin Tip 1 DM olmasinin anneye gore
cocuklarda Tip 1 diyabet gelistirme riskini 1.8 kat arttirdig1 saptanmig(21).

Otoimmiinite

Diyabetli hastalarin ikizlerinin veya birinci derece yakinlarinin uzun doénem

izleniminden elde edilen veriler, diyabete ait klinik bulgularin ortaya ¢ikmasindan yillar
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once, hiimoral ya da hiicresel aktiviteye ait bulgularin oldugunu ve beta hiicre hasarina
giden siirecin, uzun siire 6nce basladigin1 gostermektedir(25). Beta hiicrelerine yonelik
otoimmiin saldirinin baglamasi, B hiicrelerinin kendi antijenleri, antijen tanima siiresi veya

T ve B hiicreleri arasindaki etkilesimle ilgili gériilmektedir(26).

Tip 1 diyabetin otoimmiin bir hastalik oldugu konusunda fikir birligi mevcuttur.
Bununla birlikte idiyopatik vakalar tanimlanmistir. Beta hiicrelerinde immiin toleransin
bozulmasina sebep olan viriis, toksin, stres gibi etkenlerle salgilanan interlokin—1(IL-1),
timor nekroz faktor-alfa(TNF-a), TNF- B, interferon alfa (IF-a)), IF-gamma (IF-y) gibi
cesitli sitokinlerle endotel yiizeyinde bulunan MHC sinif I ve MHC simif II molekiilleri
acgiga c¢ikarir. Bunun sonucunda makrofajlar ve sitotoksik CD-8 T lenfositler, adaciklar
infiltre eder. Geligen insiilinitis sirasinda lenfositlerden TNF-a ve IL-1 gibi sitokinlerin
saliimu, nitrik oksit sentetaz {izerinden hiicre i¢inde nitrik oksit (NO) yapimini hizlandirir.
NO, DNA kirilmalarina yol acarak hiicre 6liimiine ve apopitosize veya otoimmiin diyabete
neden olmaktadir. Lenfositlerden salgilanan sitokinler, siklooksijenaz {izerinden
prostoglandin yapimini uyararak, adacik inflamasyonuna ve otoimmiin diyabete yol

acgar(26).

Otoimmiiniteyi destekleyen faktorler:

a. Adacik hiicrelerinde inflamasyon mevcudiyeti (insiilinitis),

b. Tam sirasinda adacik hiicre antikorlariin %80-90 oraninda, insiilin antikorlarinin
ise %30-40 oraninda pozitif bulunmus olmasi,

c. Tan1 sirasinda adacik hiicre komponenti olan 64 kDalton molekiil agirlikli
antijenlere kars1 antikorlarin %80-90 oraninda pozitif bulunmus olmasi ve deneysel olarak
diyabet olusturulan farelerde de ayni1 bulgunun mevcudiyeti,

d. 64 kDalton molekiil agirlikli antijenin glutamik asit dekarboksilaz (GAD) oldugu
ve buna kars1 gelisen antikorlarin, nadir bir ndrolojik hastalik olan ve siklikla diyabet
gelisen “Stiff Man” sendromlu hastalarda gosterilmis olmast,

e. Yeni tan1 konulan diyabetli hastalarda T- lenfosit fonksiyon bozukluklarinin
gosterilmis olmasi (Killer hiicrelerinin ve helper/supresor hiicre oranlarinin artisi),

f. Genetik yatkinligin, immiin cevabin diizenlenmesini saglayan HLA(Human
Leukocyte Antigens) sistemi ile iligkili oldugunun ortaya cikarilmasi ve diger organ

spesifik otoimmiin olaylar ile birliktelik gézlenmesi olarak belirtilebilir(26).
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Tip 1 diyabetin klinik donemleri

a-Preklinik donem: Genetik olarak yatkin bireylerde, ¢evresel faktorlerin beta
hiicrelerine kars1 otoimmun aktivasyonu tetiklemesinden, klinik semptomlar ortaya
cikincaya kadar gecen siire preklinik donemdir. Preklinik donemde tani kriteri ig¢in en
onemli triad genetik risk, humoral otoimmiinite belirtecleri ve erken faz insiilin salgisi

bozuklugudur(27).

b-Erken klinik donem: Tip 1 diyabette hiperglisemi ve klinik semptomlarin
basladig1 ama heniiz beta hiicre rezervinin oldugu donemdir. En sik goriilen semptomlar;
noktiiri, susama, poliiiri, zayiflama, yorgunluk, agiz kurumasi ve polifajidir. Erken klinik

doneme ait kesin tan1 kriterleri, hiperglisemi ve glikoziiri varligidir(27).

c-Klinik donem: Klinik semptomlarin tam olarak yerlestigi ve beta hiicre
rezervinin ¢ok disiik(<0.1 ng/ml) oldugu donemdir. Bu donemde otoantikor titreleri

azalmistir. Ketoasidoz ve hipoglisemi gibi akut komplikasyonlar sik goriiliir(27).

d-ileri klinik komplikasyonlu dénem: Endojen C-peptit diizeyinin cok azaldig1
ve kronik mikroanjiyopati ve makroanjiyopati komplikasyonlarinin ortaya ¢iktig
donemdir. Bu siiregte glisemi regiilasyonu ¢ok zordur(27).

Tip 1 diyabetin klinik seyrinde 6zel durumlar

a-Remisyon donemi: Tip 1 diyabetin baslangicindan kisa bir siire sonra hastalarin
% 10-30’unda goriilen eksojen insiilin gereksiminin azalmasi, hastanin endojen insiilini ile

glisemi regiilasyonunu sagladigi donemdir(27).

b-Brittle diyabet: Endojen insiilin rezervinin tamamen tiikenmis oldugu sik

tekrarlayan hiperglisemi ve/veya hipoglisemi ataklar1 geciren hastalar i¢in kullanilir(27).

c-Dawn fenomeni: Sabaha karsi diiirinal ritme bagh olarak kontrainsiiliner sistem

hormonlari ve biiyiime hormonu degerlerindeki artisa bagli hiperglisemi olusmasi(27).
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d-Somogy fenomeni: Hipoglisemiye kontraregiilatuar hormonlarin salinimi ile

verilen fizyolojik cevap ve sonucunda gelisen hiperglisemidir(27).

TiP 2 DIiYABETES MELLITUS

Tip 2 DM; insilin eksikliginden ¢ok hiicresel diizeyde insiilinin

kullanilamamasindan kaynaklanir(26).

Tip 2 DM goriilme sikligindaki artisin toplumun modernlesme siirecinin, yasam
bicimi aligkanliklarinin degismesi ile iligkili oldugunu gosteren bulgular vardir(26).
Doymus yagdan zengin diyetle beslenme, hareketsiz yasam, stres, obezite ve yaslanma Tip
2 diyabetin siklig1 ile yakin iliskisi olan yasam bi¢imi faktorleridir. Tip 2 DM etyolojisinde
primer kusur hakkinda tartigma varsa da, ¢aligmalarin ¢ogu insiilin direncinin insiilin
sekresyon kusurundan &nce oldugu goriisiinii desteklemektedir(13). Ilerleyici bir hastaliktir
ve degisken oranlarda insiilin direnci ve ilerleyici B- hiicre disfonksiyonu ile rolatif, bazi
bireylerde ise mutlak insiilin sekresyonu eksikligi ile karakterizedir. Hastalarin tigte biri ile
dortte birinde hipergliseminin kontrolil i¢in eninde sonunda insiilin tedavisi gerekmektedir.
Tip 2 DM c¢ogunlukla uzun yillar boyunca belirtisiz ve bulgusuz tam1 konmadan
siiregelmekte ve bu siirecte metabolik bozukluklar ve degisik dokularda yipranmalar

olusmaktadir(27).

Glikolize Hemoglobin (Alc)

Ug aylik plazma glikoz ortalamasini veren bir degerdir. Tan1 amagh kullanilmaz,
genellikle takipte kullanilir. Alc diizeyinin %7’nin altinda tutulmasi (normal aralik %4-6)
amaclanmakla birlikte, hastalarin ¢ogunda bunu saglamak her zaman miimkiin
degildir(28,29).

Diyabetes Mellitusun Akut Komplikasyonlar:

Hipoglisemi

Kan glikoz yogunlugunun 50 mg/dl altinda olmasma hipoglisemi denir(14).

Insulinle veya oral hipoglisemik ilaclarla tedavi edilen biitiin diyabetik hastalarda
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hipoglisemi gelisme ihtimali vardir. Hipogliseminin ciddi sonuglar1 beynin etkilenmesiyle
iligkilidir(30). Hipoglisemi prevalansini en 1yi gosteren kamit hastalarin hipoglisemik
prekoma veya koma ile acil servise basvurma oranidir. Yapilan caligmalarda, hastane
sartlarinda tedavi goéren Tip 1 diyabetli hastalarin %30-55’inin Ozellikle geceleri
hipoglisemi ge¢irdigi saptanmistir. Bu hastalarin % 50’sinde gece kan sekeri degerleri 50
mg/dI’nin altina diigmektedir. Tip 1 diyabetli hastalarda olusan diyabetik hipoglisemik atak
ve koma, Tip 2 diyabetli hastalarda daha sik fakat daha tehlikeli seyreder. Tip 1 diyabetli
hasta oOliimlerinin %3-5’1 hipoglisemik komaya baghdir. Tip 2 diyabetli ve oral
antidiyabetik ila¢ kullanan hastalardaki hipoglisemilerde mortalite orani ise oldukca
yuksek olup %10-20 arasindadir(31). Diyabetiklerde hipoglisemi hemen daima tedavinin
bir yan etkisi olarak ortaya ¢ikmaktadir. Hipoglisemi, insiilin kullanan diyabetiklerde daha
sik goriiliirken siilfoniliire kullananlarda daha nadir olarak ortaya ¢ikmaktadir. Trombosit
agregasyonunu arttirarak diyabetin vaskiiler komplikasyonlarini daha da agirlagtirabilir.

Tekrarlayan hipoglisemiler gercek glisemi kontroliiniin saglanmasini 6nlemektedir(16).

Diyabetik Hiperozmolar Non-Ketotik Koma

Ketoasidoz olmaksizin ileri derecede hiperglisemi, hiperozmolarite, dehidratasyon
ve mental degisiklikler ile karakterize, mortalite orami yliksek ve genelde ileri yas
grubunda goriilen bir komplikasyondur. Bu vakalarda minimal de olsa bir endojen insiilin
rezervinin varligi lipolizi engeller ve ketoz gelismez. Tedavisi, komaya yol acan sebeplerin

diizeltilmesi ve s1v1 agiginin yerine konulmasidir(16).

Diyabetik Ketoasidoz

Ketoasidoz komasi, hayat: tehdit eden acil bir tablo olup mortalite hiz1 yaklagik
%3’tir. Insiilin ile insiilin karsit1 hormonlar arasinda dengenin insiilin aleyhine bozulmasi
sonucu olusan ve ketoasidoz, hipovolemi, dehidratasyon semptom ve bulgular ile kendini
gosteren, normalden tam komaya kadar varabilen suur daginikliklarina sebep olabilen akut
ve agir bir metabolik komplikasyondur. Oncelikle Tip 1 diyabetik hastalarda ortaya ¢ikarsa
da baz1 6zel durumlarda (enfeksiyon, travma, ameliyat vs.) Tip 2 diyabetiklerde de

goriilmektedir(16).
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Laktik asidoz

Serum laktat ve hidrojen iyonlarmin artmasma bagl gelisen metabolik asidoz
tablosudur. Diyabetik ketoasidozda vakalarin yaklasik %10-15’inde kan laktat diizeyi 5
mmol/I’yi asabilmektedir. Genellikle agir doku hipoksisi olan vakalarda ortaya cikar.
Bazen biguanid tiirevi ilaclar, salisilat, sodyum nitroprussid, etanol kullanimi da laktik
asidoza yol agabilir. Nedeni ne olursa olsun vakalarin %50’sinden fazlas1 mortalite ile

sonlanmaktadir(16).

Diyabetes Mellitusun Kronik Komplikasyonlari

Komplikasyonlarin Mekanizmasi

DM'de hipergliseminin kronik komplikasyonlara nasil yol acabilecegini agiklayan,

birbiriyle bagdasan ii¢ farkli teori ileri siiriilmiistiir.

Hipotezlerden biri artan intraselliiler glikozun hiicresel proteinlerin nonenzimatik
glikozilasyon yoluyla ileri glikozilasyon son iirlinleri (AGE) olusumuna yol actig
seklindedir. Nonenzimatik glikozilasyon, glikozun proteinlerin amino grubu ile etkilesmesi
sonucu gelisir. AGE'nin proteinlere (kollajen, ekstraselliiler matriks proteinleri) ¢apraz
baglandigi, aterosklerozu hizlandirdigi, glomeriiler disfonksiyona katkida bulundugu, nitrik
oksit sentezini azalttigi, endotel disfonksiyonunu indiikledigi ve ekstraseliiler matriks
bilesimi ve yapisimi degistirdigi gosterilmistir. Serum AGE diizeyleri glisemi diizeyi ile

koreledir; AGE glomeriiler filtrasyon hiz1 diistiik¢e birikir(13).

Ikinci hipotez, DM'de kronik hipergliseminin komplikasyonlara nasil yol agtigini,
hipergliseminin glikozun sorbitol yolu araciligiyla olan metabolizmasin1 arttirmasi
gozlemine dayali olarak agiklamaya calismustir. Intraseliiler glikoz —©6ncelikle
fosforilizasyon ve takiben glikoliz ile metabolize olur, ancak intraseliiler glikoz ytikseldigi
zaman, glikozun bir boliimii aldoz rediiktaz enzimi tarafindan sorbitole donistiiriiliir.
Yiiksek sorbitol konsantrasyonlari hiicresel fizyolojiyi farkli yonlerde etkiler
(miyoinositolde azalma, redoks potansiyelinde degisiklik) ve hiicresel disfonksiyona yol

acabilir. Bu teori insanlarda aldoz rediiktaz inhibitorleri kullanilarak test edilmis, ancak
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retinopati, noropati veya nefropati klinik sonlanim noktalarinda faydali etki

gostermemistir(13).

Ugiincii hipotez de, hipergliseminin protein kinaz C (PKC)'nin baz1 izoformlarmin
aktivasyonuna yol agan diagilgliserol olusumunu arttirdig: ileri siiriilmistir. PKC ise
diyabetik komplikasyonlara yol acan cesitli hiicresel olaylar1 etkilemektedir. Ornegin,
PKC'nin glikoz tarafindan aktivasyonu in vitro olarak endotelyal hiicrelerde ve néronlarda
fibronektin, tip IV kollajen, kontraktil proteinler ve ekstraseliiler matriks proteinleri

genlerinin transkripsiyonunu degistirmektedir(13).

Diyabetle iligkili komplikasyonlarda growth faktorler onemli bir rol oynuyor
goriilmektedir. Vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) diyabetik proliferatif
retinopatide lokal olarak artmistir ve lazer fotokoagiilasyondan sonra azalir. Transforming
growth faktor B (TGF-8) diyabetik nefropatide artmistir ve mezangial hiicrelerde, bazal
membranda kollajen ve fibronektin sentezini stimiile eder. Platelet derived biiylime faktor,
epidermal biiylime faktor, insiilin-like biiylime faktor 1, growth hormon, basic fibroblast
growth faktor gibi diger growth faktorlerin ve hatta instilinin diyabetik komplikasyonlarda
rol oynadigi ileri siiriilmiistiir. Bunlara ilave olarak hipergliseminin bir sonucu olarak
gelisen oksidatif stres ve serbest radikal olusumu da komplikasyonlarin gelismesine

katkida bulunabilir(13).

Makrovaskiiler komplikasyonlar
- Hipertansiyon
- Koroner arter hastaligi

- Serebrovaskiiler hastalik

Mikrovaskiiler komplikasyonlar

- Diyabetik nefropati

- Diyabetik retinopati

- Diyabetik noropati

Diger kronik komplikasyonlar

- Gastrointestinal (gastroparezi, diyare)

- Genitotiriner (liropati, seksiiel disfonksiyon)

- Dermatolojik
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- Kemik ve mineral metabolizma bozukluklar
- Diyabetik ayak
- Psikolojik problemler ve psikiyatrik bozukluklar(16).

Son yillarda hizla artarak global bir halk sagligi sorunu haline gelen diyabetin
klinik 6nemi zaman i¢inde ortaya ¢ikan kronik komplikasyonlarla ilgilidir. Giiniimiizde
son donem bobrek yetmezliginin, erigkin korliigliniin, nontravmatik alt ekstremite
amputasyonunun en sik nedeni diyabettir. Ayrica diyabette kardiyovaskiiler hastalik
(KVH) riski de 2- 4 kat artmistir. Tip 2 diyabetiklerde baslica 6liim nedeni kardiyovaskiiler
komplikasyonlardir. Bir ¢ok caligmaya gore komplikasyonlar taniy1 izleyen ilk yillarda
ortaya ¢ikmakta veya tan1 konuldugunda etkilenmis olduklar1 goriilebilmektedir. Diyabetin
kronik komplikasyonlarinin geligmesinde asil nedenin hiperglisemi oldugu bilinmesine
ragmen, kan yaglarmin niteligi ve yogunlugu, endotel ve intima degisiklikleri,
hiperkoagiilabilite, hiperhomosisteinemi, inflamasyon, oksidatif stres, ateroskleroz
gelisiminde hizlanma, obezite ve fiziksel aktivite eksikligi, hiperinsiilinemi ve insiilin
direnci, protein glikolizasyonu, sigara gibi faktorler de rol oynamaktadir. Kronik
komplikasyonlarin gelismesinde, 6zellikle mikroanjiopatide genetik faktorlerin de rol

oynadig bildirilmektedir(16).

Makrovaskiiler Komplikasyonlar

Diyabetes mellitus’ta makrovaskiiler hastalik prevalansi artmistir(32). Diyabette
makrovaskiiler hastalik  o6zellikle hipertansiyon, aile Oykiisii, sigara igiciligi,
hiperlipoproteineminin varlig: ile kolaylasan bir durumdur. Makrovaskiiler hastaligin yol
actig1 kardiyovaskiiler, serebral ve periferik damar lezyonlar1 en onde gelen olusum
sebebidir. Makrovaskiiler hastaliklar diyabetik hastalarda daha erken baslar ve daha sik
gorilir(33).

Diyabetiklerde yapilan ileriye doniik ¢aligmalarda hipergliseminin derecesi ile
mikrovaskiiler, makrovaskiiler komplikasyonlar ve genel mortalite nedenleri arasinda

dogrusal bir iliski oldugu gosterilmistir(34,35,36).

Makrovaskiiler degisikliklerin ilk adiminda ateroskleroz vardir. Ateroskleroz tiim

toplumda bazi risk faktorlerin etkisiyle, yasla birlikte artan bir sorundur. Diyabetlilerde;
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hiperglisemi, lipid artis1, insulin direnci, obezite ve hipertansiyona bagli olarak daha sik
ortaya c¢ikar ve daha hizli ilerler(37,38). Ayrica yapilan calismalarda postprandial
hiperglisemi aterosklerozun gelisiminde risk faktorii olarak gosterilmistir(39). Diyabet
aterosklerotik hastalik ve o0zellikle koroner kalp hastaligi agisindan yatkinlik
olusturmaktadir. Diyabetik hastalarda ateroskleroz ¢ok daha erken donemde ortaya
cikabilmektedir. Tip 2 diyabet hastalarinin %75 kadar1 kardiyovaskiiler hastaliklar
nedeniyle yasamlarin1 yitirmektedir. Diyabetik hastalar, MI(Miyokard infarktusu)’li
hastalar arasinda sayica tistiin olmakla kalmaz ayni zamanda diyabetik olmayanlara gore
prognozlar1 daha kotiidiir. MI 0ykiisli olmayan diyabetik hastalarin gecmiste MI gegirmis
gibi MI gecirme riskinin oldugu bildirilmektedir. Diyabetin siiresi mevcut risk
faktorlerinden bagimsiz sekilde koroner kalp hastalifina bagli mortaliteyi arttirir .
Diyabetik hastalarda asemptomatik koroner hastalik insidansi yiiksektir. Sessiz
miyokardiyal iskemi orami diyabetikler icin %20’den fazla olarak bildirilmektedir.

Kardiyak otonomik disfonksiyon iskemiye karst agr1 yanitin1 bozmaktadir(16).

Diyabetik hastalarda aterosklerotik lezyonlar daha yaygindir ve bir¢ok koroner
arterde hastalik gelisir. 30 yas lizerinde ve bobrek komplikasyonu gelisen diyabetiklerde
mortalite artis1 daha yliksektir ve proteiniiri olmayan olgulardan 15 kat fazladir. Diyabetik
hastalarda agir koroner arter hastaligi goriilmesinin nedeni aterosklerozun erken
gelismesidir. Prediyabetik hastalarda koroner arter hastaligi mortalitesi, diyabetik
olmayanlarmm 2-3 kati artmis bulunmaktadir. Tip 2 diyabetin gelisiminden onceki
prediyabetik donemde (IFG ve IGT), metabolik sendromun bilesenleri olan dislipidemi,
hipertansiyon, mikroalbiiminiiri, hemostatik ve inflamatuar gostergelerin arttig1 tespit
edilmistir. Tek basima IFG ve tek basina IGT’ye gore, IFG ve IGT nin bir arada oldugu
vakalarda, kardiyovaskiiler risk faktorlerinin daha fazla oldugu bildirilmektedir(16).

Son yillarda postprandiyal hipergliseminin diyabette bagimsiz bir risk faktorii
oldugunu gosteren kanitlar cogalmistir. Tip 2 diyabetik hastalarda gerek glikoz
yiklemesinden = sonraki  konsantrasyonlarin, = gerekse  postprandiyal  glikoz
konsantrasyonlarinin kardiyovaskiiler hastaliklarla aclik glikoz diizeyinden bagimsiz
olarak dogrudan bir iliskisi bulundugu goriilmiistiir . Postprandiyal glikoz degerlerinin
kontrolii, diyabete bagli makrovaskiiler ve mikrovaskiiler komplikasyonlar1 geciktirebilir
veya Onleyebilir. Yapilan bir ¢alismada 2. saat postprandiyal gliseminin bozulmus aglik

degerlerine oranla kardiyovaskiiler risk acisindan daha prediktif oldugu gosterilmistir. Tip

27



2 diyabetik hastalarda KVH tedavisinde multifaktoriyel yaklasim s6z konusudur.
ADA(American Diabetes Association) sadece iyi bir glisemik kontroliin degil, aym
zamanda iligkili kardiyovaskiiler risk faktorlerinin de tamimlanmasini ve agresif
tedavilerini Onermektedir. Ayrica genel popiilasyona oranla lipid ve kan basinci

degerlerinin kontroliinde daha sik1 hedefleri 6ngdrmektedir(14).

Diyabetes Mellitus’ta hipertansiyon da énemlidir. Birlesik Ulusal Komite’nin (Joint
National Committee: JNC) 7. raporunda belirttigi bi¢imiyle hipertansiyon, kan basincinin
130/80 mmHg’dan biiyiik olmasidir(diyabet ya da bdbrek hastaligi ile birlikte
hipertansiyonu olan kisiler i¢in). Bu durum, Tip 2 diyabetikler arasinda %70 oraninda
goriiliir ve non diyabetiklere gore 2 kat daha siktir. Tip 2 DM’de hipertansiyon, siklikla
santral obezite ve dislipidemiyi de igeren insiilin rezistansi, metabolik sendromun bir
parcasidir . Arteryel hipertansiyon, diyabetik mikro ve makroanjiyopatinin baslangic1 ve
ilerlemesi i¢in bir risk faktoriidiir. Hipertansiyon, bobrek ve kalp hastaligina olan katkisi
nedeni ile diyabette mortaliteyi 4-6 kat arttirir. Diyabeti ve hipertansiyonu olan hastalarda
ciddi kardiyovaskiiler olay gelisme ihtimali, tek basina diyabet ya da tek basina
hipertansiyonu olanlarin  2-3 katidir. Beyaz Onliik hipertansiyonu, izole sistolik
hipertansiyon, nokturnal hipertansiyon, diyabetik hastalarda nondiyabetik hastalara oranla

daha siktir(16).

Diyabetin bir baska makrovaskiiler komplikasyonu serebrovaskiiler hastaliklardir.
Diyabette beyine kan akimini saglayan biiyiik damarlar, ateroskleroz nedeniyle degisiklige
ugrar ve bu damarlarda trombus olusumu, hiperkoagiilabilite yaratan faktorlerin de yardimi
ile diyabetiklerde siklikla goriiliir. Tip 2 DM’lu hastalardaki yas faktori kolaylastirict diger
bir etkendir. DM’de trombotik inme riski 2-6 misli artmistir. Inmeye bagh dliimlerin %7’si
diyabettendir. Diyabetiklerin %25°1 inmeden Olmektedirler. Diyabetiklerde inmeler daha
O0limciil olmakta, daha fazla sekel birakmaktadir. SVH, kadinlarda daha sik ve daha
oliimciildiir. Diyabetik SVH olanlar ya asemptomatik bir iifiiriim duyularak taninirlar veya
gecici iskemik atak tablosu ile doktora bagvururlar. Kanama tipi inmeler, diyabetik

hastalarda ancak %8 oranindadir(40) .
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Mikrovaskiiler Komplikasyonlar

Diyabetik Retinopati

Diyabetik retinopati retinanin prekapiller arteriollerini, kapillerini ve venullerini
tutan bir mikroanjiopati tablosudur(32,41). Giliniimiizde diyabetik retinopati biitlin diinyada
20-65 yas arasinda korliikk nedenlerinin basinda gelip diyabetes mellitusun en onemli
komplikasyonlarindan biridir. Hastaligin siiresi, baslangi¢ yasi, diyabet tipi, hipertansiyon
hikayesi ve obezite varligi, retinopati ve goérme kaybinin gelisiminde 6nemli oldugu
bildirilmistir(42). Modern tedavi yontemleri ile diyabetlinin yasam siiresinin uzamasi
diyabetik retinopati goriilme sikligimi arttirmaktadir. Retinopatinin goriilme sikligi
hastaligin stiresine baglidir(32,41,43). Diyabetik retinopati goriilme sikligi 15 yilllik
insiiline bagiml diyabetiklerde %98, insiilin kullanan 30 yas iizerindeki diyabetiklerde
%382, insiiline bagimli olmayan diyabette %58 civarindadir. Retinopatik lezyonlar basit ve
proliferatif lezyonlar olarak 2 biiyiik gruba ayrilir. Diyabetik retinopati i¢in risk faktorleri,
diyabet siiresi, yas ve cinsiyet, hiperglisemi, insiiline bagimlilik, hipertansiyon, nefropati

ve anemi, dislipidemi, alkol ve sigara kullanimidir(44).

Diyabetlilerin tiimiinde retinopati gelismez. Diyabetik populasyonun yaklagik
%?25’inin diyabetik retinopatinin ¢esitli formlarma sahip oldugu, bunlarin % 5’inin ise
proliferatif retinopati denilen en siddetli devrede oldugu bildirilmektedir (42). Otuz
yasindan Once diyabet tanis1 almis bir kiside tanidan 10 yi1l sonra retinopati goriilme orani

%50 iken 30 y1l sonra bu oran %90°dir(41)

Diyabetik Nefropati

Terminal donem bobrek hastalarinin yaklasik yarisimi diyabetik nefropati hastalar
olusturur. Diyabetik nefropati seyri baslica 5 donem halinde incelenebilir.
1. Akut bobrek hipertrofisi ve hiperfonksiyonu ile seyreden ilk donem.
2. Normoalbiiminiirik sessiz donem.
3. Baslangi¢ halinde diyabetik nefropati.
4. Klinik diyabetik nefropati donemi.
5. Uremi donemi(45).
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Bu evreleri kisaca 6zetlersek;

1. Glomeriiler hiperfiltrasyon evresi: Glomeriiler filtrasyon hizi (GFH) artmigtir. Tani
sirasinda GFH>150 ml/dak ise nefropati gelisme riski ytiksektir. Tip 1 diyabetlilerin % 20-
40’inda tan1 sirasinda GFH yiiksekligi goriilir. Bu donemde geriye doniisiimlii bobrek
bliytimesi olur. Etkili bir diyabet kontrolu ile GFH’nda yaklasik olarak % 10 azalma
saglanabilmektedir(37).

2. Sessiz evre (normoalbiiminiiri evresi): Bu evrede GFH yiiksekligi devam eder, fakat
idrarda albiimin normaldir. Bobrek glomeriillerinde yapisal degisiklikler (glomeriil bazal
membraninda kalinlagsma gibi) olusur. Bu evreyi ilk evreden ayirmak zordur 5-15 yil kadar

stirebilir(37).

3. Nefropati baslangic evresi (mikroalbiiminuri evresi): Bu evrede idrarla atilan
albiimin miktar1 artmistir. Idrar albiimini normalde 1.5-20 mcg/dak iken bu evrede 20-200
mcg/dak arasindadir. Mikroalbiiminiiri klinik nefropati ortaya ¢ikmadan dnce saptanan en
onemli bulgudur. Bu evrede bobrek glomeriillerinde yapisal degisiklikler artar, fakat
GFH’da azalma baslar. Mikroalbliminiiri tanis1 erken konulursa koruyucu tedavilerle klinik
nefropati geciktirilebilir. Ayrica mikroalbiiminiirisi olan diyabetiklerde kardiyovaskiiler

hastaliklarin daha fazla oldugu bilinmektedir(37).

4. Klinik nefropati evresi (asikar nefropati=makroalbiiminiiri evresi): Idrarla albiimin
atthmi1 dakikada 200 mcg’dan, 24 saatte ise 300 mg’dan fazladir. Idrarda albiiminuri
artarken GFH azalmaya devam eder. Bu evredeki hastalarin biiyiik bdoliimiinde

hipertansiyon vardir. Tabloya siklikla retinopati ve hiperlipidemi eslik eder(37).

5. Son déonem bobrek yetmezligi evresi: Makroalbiiminuri olusan hastalarin 4-5 yil sonra
% 50’sinde GFH yar1 yariya azalmakta ve yaklasik 3 yil icinde de SDBY gelismektedir.
Bu evrede kanda iire diizeyi ylikselmistir. Diyaliz tedavisi veya transplantasyon

uygulamasi gerekir(37).

Diyabetes mellitusta diger baska bazi renal problemler de ortaya ¢ikabilir.
Diyabetik hastalarin  birgogunda Tip IV renal tiibiiler asidoz (hiporeninemik

hipoaldosteronizm) goriiliir. Bu hastalarda ilaclarla siddetlenebilen [6zellikle anjiyotensin
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converting enzim (ACE) inhibitorleri] hiperpotasemiye yatkinlik vardir. Ayrica diyabetik

hastalar radyokontrast maddeyle indiiklenebilen nefrotoksisiteye yatkindir(13).

Diyabetik Noropati

Diyabetik noropati hastanin  yasam  kalitesini  etkileyen Onemli saglik
problemlerindendir. En Onemli sorun noropatinin belirlenmesi ve tedavi siiresidir.
Noropatinin prevelansinda ve gelisiminde bir¢ok faktor etkilidir. Bunlar diyabet siiresi,
Alc diizeyi, sigara ve erkek cinsiyetidir(46,47). Periferik ve otonomik néropati DM un en

sik goriilen komplikasyonlarindandir(48).

Diyabetik noropatinin simflandirilmasi

1. Hizla diizelen noropati
IMiperglisemik ndropati

2. Kalic1 simetrik polindropati

1Mistal somatik sensorimotor ndropati
J@tonom ndropati

DRiigiik 1if tutulumu

3. Fokal/multifokal noropati

[ ranial néropati
"]00orako-abdominal néropati
[Jompresyon ya da tuzak ndropatileri
1[Proksimal ndropatiler

([ okal ekstremite tutulumu(49).

Diyabetik noropati olusmasinda; biyokimyasal, hemodinamik degisiklikler ve
genetik yatkinligin da rolii oldugundan bahsedilmektedir. Diyabetik ndropatinin
etiyopatogenezinde otoimmiinitenin de yer aldig1 diisliniilmektedir. Ayrica alkol ve sigara

kullaniminin néropati riskini arttirdigini gésteren ¢ok merkezli calismalar mevcuttur(50).

DM’de artmis oksidatif stres, olusan hidroksil radikalleri araciligi ile endotelyal
hiicrelere direkt toksik etki gosterir ve bu da kan-ndron bariyerinin bozulmasina neden

olur. Mikrovaskiiler iskemi veya hipoksi progresif noron hasar1 ve kaybina sebep olur.
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Endondrinal hipoksi ve ndron kan akiminin azalmasi ndropatinin patogenezinde dnemlidir.
Olusan bu endonoéral mikrovaskiiler patoloji hipoksiye yol acgarak segmental
demiyelinizasyon ve aksonal dejenerasyona neden olur bu da sinir ileti hizin1 yavaslatip

diyabetik noropati semptomlarina yol agar(50).

Mikroalbiiminiiri

Glomertiller tarafindan filtre edilen az miktardaki albliminin %97’ye yakin bir
boliimii bobrekteki proksimal tiibiiliislerde secici olmayan bir bicimde geri emilir. Bu geri
emilim islemi neredeyse maksimum kapasitede gerceklestigi icin, filtre edilen protein
miktarindaki hafif bir artis idrarla atilan protein miktarinda artisa neden olur. Geri emilim
islemi filtre edilen protein miktar1 ile orantilidir; bu nedenle de filtre edilen protein
miktarina bagl olarak idrarla atilan albiimin miktar1 degisir. Mikroalbliminiiri ilerledikce
atilan alblimin oram1 da artar. Dolayisiyla, klinik proteiniiri bulunan hastalarda albiiminin
orani idrardaki toplam proteinin yaklasik %50’sidir. Idrarla 24 saatte atilan albiimin
miktarinin 30 mg kadar (<20 mikrogram/dakika) olmasi normal kabul edilir ve bu,

idrardaki toplam protein miktarinin %10’a varan bir boliimiinii olusturabilir(16).

Diyabetik olmayan saglikli kisilerde albiimin atilim hizi 1.5-20 mcg/dak arasinda
degisir ve geometrik ortalama 6.5 mcg/dak dir. 1985°ten beri mikroalbiiminiiri, 24 saatte
idrarla atilan 30-300 mg (20-200 mcg/dak.) arasindaki diisiik, ancak anormal albiimin

diizeyleri olarak tanimlanmaktadir(16).

Klinik proteiniiri ise albiimin atilim hizinin degerinin 200 mcg/dak’ya da 300
mg/24 saat siirinin lizerinde olmasidir. Cesitli ¢calismalarda, ilerleme riskinin arttiginin bir
gostergesi olarak biraz farkli albiimin atilim hizi sinir degerleri bildirilmistir; bu farklar bir
Olcilide idrar toplama zamani ve kosullarina bagl olabilir. Bununla birlikte, gerek renal,
gerekse kardiyovaskiiler hastalikta ilerleme ile alblimin atilim hizi arasindaki iliskinin
kesintisiz bir silire¢ oldugu gdézden kagirilmamalidir ve birgok faktérden etkilenebilir.
Ayrica giindiiz alblimin atilim hiz1 degeri gece degerinden yaklasik %25 daha yiiksekken,
bir giinden digerine %40-50 bir biyolojik degiskenlik goriiliir. Dolayisiyla, herhangi bir
mikroalbiiminiiri taniminda olasi biitiin karigiklik etmenleri goz 6niinde bulundurulmali ve

idrar toplama kosullar1 standartlastirilmalidir(16).

32



Gece boyunca belirli saatler arasinda idrar toplanmas1 durumunda teorik olarak bu
faktorlerin bir bolimiiniin etkisi en aza indirilebilir ve bu yaklasim geleneksel yirmi dort
saatlik idrar toplama yonteminden daha basit ve daha kolay olabilir. Genellikle
mikroalbiiminiiri tanis1 koyabilmek i¢in, ii¢ ile alt1 ay1 asmayan bir zaman dilimi i¢inde en
az li¢ 0rnekten ikisinde albiimin atilim hizi degerinin mikroalbiiminiiri atilim aralig1 i¢inde

olmas1 gerektigi konusunda goriis birligi bulunmaktadir(16).

Diyabet ve Hiperlipidemi

Hiperlipidemi diyabetes mellitus hastalarinda mutlaka 6nemsenmeli ve yilda en az
bir defa bu hastalarda lipid profili degerlendirilmelidir. Diyabet hastalarinda lipoprotein
metabolizmasindaki bozuklugun onemi aterosklerozu hizlandirmasindan
kaynaklanmaktadir. Diyabetiklerde hiperlipidemi prevalanst genel populasyona oranla 3
kat daha yiiksektir. Tip 2 DM hastalarinda en sik goriilen lipid anomalisi trigliserit
yuksekligidir. Obez diyabetiklerde kilo verdirmek hem glisemik kontrolu hemde
lipoprotein anomalisini diizeltmektedir. Diyabetiklerde hipertrigliseridemi VLDL nin hem
asir1 yapimindan hemde klirensinin azalmasindan kaynaklanmaktadir. Hiperinsiilinemi
hepatik VLDL yapimin arttirmaktadir. Trigliseritlerin klirensindeki azalma ise lipoprotein
lipaz aktivitesindeki azalmaya baghdir. Glisemi kontrolu ile lipoprotein lipazin aktivitesini

tam kazanmasi i¢in uzun siire kontrolun iyi olarak devam etmesi gerekir(51).

Diyabet ve Obezite

Diger obezite ile iliskili metabolik bozukluklardan farkli olarak, diyabet riski
BMTI'nin normal st sinirina kadar yiikselmistir. Hemsire Sagligi Calismasinda (Nurse’s
Health Study) normalin iist sinirinda yer alan kadinlarda(BMI 23.0-24.9 kg/m? ) 14 yillik
izlem siiresi boyunca BMI<22 kg/m? olan kadmlara gore,4-5 kat daha fazla diyabet
gelisimi riski tespit edilmis. BMI 29.0-30.0 kg/m’ olanlarda diyabet riski, zayif referans
grubundan 27.6 kat daha fazla bulunmus. Yeni Tip 2 diyabet tanis1 konmus kadinlarin
neredeyse iigte ikisi teshis esnasinda obez bulunmus. Ilgingtir ki viicut kilosundaki bir
degisiklik diyabet riskini giiclii bir sekilde etkilemektedir. 18 yasindan itibaren kadinlarda
11.0 ila 19.9 arasinda kilo alimi, kilosu sabit olan bir kadinla karsilastirildiginda 5.5 kat
diyabet risk artis1 ile koreledir. Oysa ki, ergenlik ile menopoz arasinda endiistrilesmis

iilkelerde bir kadinin ortalama kilo alim1 bu diizeydedir. Ayn1 sekilde benzer bir oranda
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kilo verilmesi de diyabet riskini neredeyse %80 diisiirmektedir. Erkekler icin de benzer
veriler sunulmustur. Obezitenin siiresi de Tip 2 diyabet gelisiminde Onemli etkiye

sahiptir(52).

Obezitenin getirdigi saglik riskleri, Ozellikle diyabet riski, sadece obezitenin
derecesi ve siiresine bagimli degildir, ayn1 zamanda yag dagiliminin da potansiyel bir etkisi
vardir. Artan visseral yag deposu (bel cevresi Ol¢limii ile kolayca tespit edilebilir)
metabolik bozukluklar ile yakindan iliskilidir. Erkeklerde yapilan ilk ¢aligsmalardan birinde
Tip 2 diyabet i¢in yag dagiliminin abdominal paterni bagimsiz risk faktorii olarak tespit
edilmistir. Pesi sira gelen calismalar bu gozlemi dogrulamistir. Ozellikle asir1 kilonun
diisiik derecelerinde, yag dagilimi paterninin, diyabet ve metabolik sendrom acgisindan
tahmin giicii yiiksektir. Obezite ve diyabet arasindaki iliskiyi agiklayan ilk hipotezlerden
biri ‘glikoz —yag asidi siklusu’ dur. Bu hipoteze gore diyabet, kalp kasinda glikoz ve yag

asidleri oksidasyonu arasindaki yarismanin gozlemlenmesi temeline dayantyordu(45).

Adipoz doku depolarindan ve genislemis yag hiicrelerinden yag asidleri fazla
salgilandik¢a, glikozun asil olarak kullanildigi doku olan kasta yakit olarak daha fazla yag
asidi kullanilmaktadir. Sonug¢ olarak glikoz oksidasyon hizi yavaglamaktadir. Ek olarak
serbest yag asidleri (FFA) yiikseldiginde insiilin islevinde bozukluklar ortaya ¢ikabildigini
gosteren mekanizmalar tarif edilmistir. FFA diizeyinin artmasiyla insiilin tarafindan
uyarilan glikoz uptake’inin ve kas glikojen sentezinin azaldigi bulunmustur. Yag
asidlerinin karacigerde glikoz iiretimini destekledikleri iyi bilinen bir gercektir ve bu
durum glikoz intoleransina yol agan bir bagka anahtar olaydir. Son ¢aligmalar obez ve Tip
2 diyabeti bulunan vakalarin kas hiicresi i¢inde daha fazla lipid toplandigini One
stirmektedir. Bu durum kas glikoz metabolizmasini etkiler ve Tip 2 diyabetin
patogenezinde 6nemli bir rol oynayabilir. Beta hiicreleri ile yapilan ¢alismalar uzun zincirli
yag asidlerinin insiilin sekresyonu iizerinde seramidin asir1 iiretimi yoluyla olumsuz bir
etki birakabilecegine isaret etmektedir. Beta hiicresinde, muhtemelen yag asidlerindeki
artisa bagl olarak gelisen, eslestirmeme (uncouplig) protein 2’nin asir1 ekspresyonu
obeziteye bagl diyabetin gelisimine, mitokondride eslesmeyi (couplig) azaltarak ve insiilin
sekresyonunu bozarak, katkida bulunabilir. Son donemlerde ortaya atilan hipoteze gore
genislemis yag hiicreleri ve adipoz dokudan gelen sekretuar iiriinler insiilin direncine direkt
olarak katkida bulunmaktadir. Son donemlerde tartisilan yag hiicreleri tarafindan iiretilen

ve insiilin direnci patofizyolojisi ile iligkili olan faktorler: FFA, TNF-alfa, Leptin, resistin,
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Interlokin- 6, Anjiotensinll, adinopektindir. Bu adaylar arasinda en ¢ok veri, tiimor
nekrotizan faktor alfanin (TNF alfa) mediator rolii ile ilgili toplanmistir. TNF alfa ¢ok
fonksiyonlu bir sitokindir ve adipoz doku lizerinde ¢esitli katabolik etkileri gdsterilmistir.
Pek ¢ok arastirmaci tarafindan obez vakalarin adipoz dokusunda TNF alfa ve iki reseptor
alt tipinin agir1 eksprese edildigi gosterilmistir. TNF alfanin yukari regiilasyonu lokal
diizeyde birden fazla etki gostermektedir. Bu etkilere insiilin sinyalizasyon bozukluguna
bagh olarak glukoz uptake’sinin inhibisyonu ve GLUT4 ekspresyonunun baskilanmasi,
lipoprotein lipaz ekspresyonu ve aktivitesinin azalmasi ve lipolizde artig dahildir. TNF
alfanin tiim bu katabolik etkileri bir arada diisiintildiiglinde, hepsi instilin direncini arttiric

dzelliktedir(52).

Bununla birlikte, TNF alfanin adipoz dokuda asir1 ekspresyonu ayni zamanda kas
insiilin direncine de katki yapip yapmadigi tartismalidir. Klinik ¢aligmalardan elde edilmis,
dolasimdaki sitokinin yiikseldigini gosteren net bir kanit yoktur. Diger yandan, ¢6ziinebilir
TNF alfa antikorunun infiizyonu ve sitokin notralizasyonunun Tip 2 diyabeti olan

vakalarda instilin duyarlilig1 lizerine etkisi olmamistir(52).
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GEREC VE YONTEM

Bu arastirma Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Diyabet Poliklinigi nde
takip edilen diyabetik hastalarin kullandiklar1 tedavi segenekleri, demografik 6zellikleri ve
diyabet komplikasyonu goriilme sikligini belirlemek amaci ile geriye doniik tarama
calismasi olarak planlanmistir. 2007-2008 tarihleri arasinda diyabet poliklinigine basvuran;

dosya, klinik ve laboratuar bilgilerine ulagilan 400 hasta ¢alismaya alinmistir.

Aragtirmamiz Tip Merkezimiz dosya arsiv bolimii ve Tip Fakiiltesi Otomasyon
Sistemi(Corttex) kullanilarak yapilmistir. Ayrica diyabet servisinde yatan hastalara igin
olusturdugumuz diyabet takip formlarindan da yararlanilmistir. Oncelikle Corttex
sisteminden diyabet boliimiine bagvuran hastalar tespit edildi ve bunlarin isim ve dosya
numaralar1 alindi. Bu isim ve dosya numaralar ile hastalar Corttex sistemden tarandi.
Diyabet tespit edilip takibe alinan hastalarin sistemde kayitli olan tiim bilgileri alindi. Daha
sonra servisimizden takip edilip diyabet takip formu olusturdugumuz hastalarin bilgileri
dosya arsiv boliimiinde bulundu ve ¢alismamiz i¢in gerekli olan bilgiler alindi. Tiim bu

bilgiler tarafimizca hazirlanan diyabet ¢aligma formlarina gegirildi.

Diyabet c¢aligma formunda hastanin ad, soyad, yas, cinsiyet, egitim, meslek,
diyabetin tipi ve siiresi, tansiyon, sigara, daha once kullandig: ilaglar, simdi kullandig:
ilaglar, aclik kan sekeri, tokluk kan sekeri, boy, kilo, beden kitle indeksi, ndropati,

retinopati, GFH, proteiniiri, HbAlc, kolesterol ve trigliserit bilgileri yer almaktadir.

Noropati bulgusu i¢in doktor anamnezi ve EMG sonuglarina bakilmistir.
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Hastalarin obezite yoniinden degerlendirilmesinde Beden kitle indeksi (BMI) viicut
agirhigi boyun karesine boliinerek (kg/m?) hesaplandi. BMIsi ;
18,5 kg/m? altinda olmasi; diisiik kilolu,
18,5-24,9 kg/m? aras1 olmasi normal,
25-29,9 kg/m* arasi olmasi fazla kilolu,
30-39,9 kg/m* aras1 olmasi obezite,

>40 kg/m? iistiinde olmas1 morbid obezite olarak tanimlandi.

Hipertansiyonun degerlendirilmesinde doktor anamnezi tansiyon 6l¢iim kayitlar1 ve

Birlesik Ulusal Komitenin (JNC-VII) belirledigi kriterler uygulanmistir(Tablo 2).

Tablo 2: Birlesik Ulusal Komitenin (JNC-VII) kriterleri

Sistolik Basinc (mm Hg) Diyastolik Basinc (mm Hg)

Normal <120 ve <80
Prehipertansiyon 120-139 ve 80-89
Evrel hipertansiyon = 140-159 ve 90-99
Evre 2 hipertansiyon > 160 ve > 100

Retinopati agisindan hastanemiz gdz hastaliklar1 boliimii ile yapilan konsultasyon

ve gbz hastaliklar1 poliklinigi anamnez ve muayene verileri kullanilmstir.

Proteintiri spot idrarda bulunan degerler ile hesaplandi(kullanilan formiil: idrarda
mikrototal protein/idrar kreatini) gr/giin.
Glomeriil filtrasyon hizifGFH) degeri spot idrar verileri, yas, kilo ve kan kreatin

degerleri ile hesaplandi. Kullanilan formiil:[(140-yas)xkilo]/(72xkan kreatini) ml/dak.

Kolesterol ve trigliserit degerleri hesaplanirken ATP III kriterleri gbz Oniine
alarak total kolesterol degeri 200 mg/dl, LDL kolesterol 130 mg/dl, trigliserit 150
mg/dl’nin altinda olmasi normal kabul edildi. HDL kolesterol erkekler i¢in 40 mg/dI’nin ve
bayanlar i¢in 50 mg/dl’nin altinda olmasi diisiik kabul edildi.

Aragtirma sonucunda elde edilen verilerin degerlendirilmesinde SPSS 13
(Statistical Package for Social Siences) programi kullanildi. Verilerin normal dagilim
gosterip gostermedigi Kolmogrof Smirnof testi ile belirlendi. Normal dagilim gosteren

verilerin karsilagtirmast Independent Samples T testi ile, normal dagilim gostermeyen
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verilerin  karsilastirmasinda Man-whitney U testi kullanildi. Kategorik verilerin
karsilastirmast icin ise X kare testi kullanilidi. Veriler ortalama + standart sapma olarak

verildi. P<0.05 anlamlilik sinir1 olarak kabul edildi
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BULGULAR

Calismada yaslar1 18 ile 82 arasinda olan 400 Tip 1 ve Tip 2 DM hastast
retrospektif olarak tarandi. 400 hastanin 356’s1 (%89) Tip 2 , 40’1( %10) Tip 1 idi ve 4
hastanin(%]1 ) ise tipi bilinmiyordu(Grafik 1).

mTip 2
m Tip 1

O Tipi Bilinmiyor

Grafik 1. Diyabet Tiplerine gére Dagilim
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Hastalarin egitim durumu degerlendirildiginde; %37.1°1 okuryazar degil, %30.2’si
ilkokul mezunu, %10.2’s1 ortaokul mezunu ve %13.7’s1 lise mezunuydu, geri kalan %38.8’1

ise iiniversite mezunuydu (Grafik 2).

@ Okuryazar Degil
m ilkokul

O Ortaokul

OLise

m Universite

Grafik 2. Diyabetik Hastalarda Egitim Durumu
Meslek grubu olarak degerlendirildiginde ise hastalarin %51°1 ev hanimi ve %17’si

herhangi bir kurumdan emekliydi. Hastalarin %15.4°1 is¢i-memur, %10.7’si esnaf-¢ift¢i ve

%2.7’s1 0grenciydi, sadece % 3’liniin isi yoktu(Grafik 3).
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Grafik 3. Diyabetik Hastalarin Meslek gruplarina gore dagilimi

Hastalari 218 1(% 54.5) kadin ve182’ si( % 45.5) erkekti.

Yas ortalamas1 54.6+13.1 olarak bulundu.

Diyabet tanist siiresi: O(yeni tani) ile 36 yil arasinda (ortalama 8.5+7.3 yil)
degismekteydi.

Aglik kan sekeri 52-602 mg/dl arasinda( ortalama 189.6+£88.4 mg/dl), tokluk kan
sekeri 42-797 mg/dl arasinda (ortalama 267.1+109 mg/dl) tespit edildi.

Hastalarin demografik 6zelliklerine baktigimizda; ortalama boy 164.34+8.2 cm, kilo
77.2+14.6 kg, BMI 28.6+5.7 kg/m* bulundu. Hastalarin 1(%0.3) tanesi zayift1 (BMI<18.5).
Hastalarin % 28.2°si normal kiloluydu(BMI: 18.5-24.9 kg/m* ) ve geri kalan 78.5 gibi
biiyiik bir kismi fazla kilolu, obez veya morbid obezdi (BMI: >25 kg/m?2).
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Hastalarin Alc degerleri %5 ile %14.6 arasinda degisiyordu (ortalama %8.4+2.08).
Calismada 393 hastanin kan basinct 6l¢iim verilerine ulasildi, bunlardan 214 hastanin
(%54.5) hipertansiyonu mevcuttu. Ortalama olarak sistolik basing 127.9£23.8 mmHg ve
diastolik basing 80.4+14.7 mmHg tespit edildi. Hastalarin %83.4’1i sigara igmiyordu ve
%16.6’s1 sigara iciyordu. Diyabetik noropati agisindan muayene verileri bulunan hasta
sayis1 285°ti ve bunlarin %53.7’sinde (153 hasta) noropati yoktu, %46.3’linde ise(132
hasta) noropati mevcuttu. G6z muayene verilerine ulasilan 293 hastanin 198’inde (%67.6)
retinopati yoktu ve 95 hastada (%32.4) ise retinopati mevcuttu. Proteiniiri 0.01-14 gr
ortalama 0.38+1.1 gr bulundu. Kolesterol, trigliserid, LDL-kolesterol ve HDL-kolesterol
degerleri ortalamalar1 siras1 ile 194.1+47 mg/dl, 189.9+14.2 mg/dl, 114.2+34 mg/dl,
42.6+10.6 mg/dl bulundu(Tablo 3).

Tablo 3: Verilerin genel degerlendirilmesi.

N=400 En diisilk En yiiksek Ortalama
Yas(yil) 18.00 82.00 54.64+13.9
Stire(y1l) 0.00 36.00 8.52+7.3
Aks(mg/dl) 52.00 602.00 189.66+£88.4
Tks(mg/dl) 42.00 797.00 267.11£109.05
Kreatin(mg/dl) 0.20 7.00 1.01+0.55
Boy(cm) 148.00 186.00 164.36+8.29
BMI(kg/m2) 15.78 57.89 28.68+5.7
Kilo (kg) 44.00 132.00 77.20+14.6
Proteiniiri(gr) 0.00 14.00 0.38+1.1
HbA1c(%) 5.00 14.60 8.40+2.08
Kolesterol(mg/dl) 89.00 408.00 194.15+47.05
Trigliserit(mg/dl)  32.00 1421.00 189.94+142.9
LDL(mg/dl) 20.00 202.00 114.29+33.79
HDL(mg/dl) 12.00 74.00 42.68+10.66
GFH (ml/dak) 10.37 414.10 101.00+39.5
Sistol (mmHg) 90.00 220.00 127.95+23.8
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Diastol(mmHg) 40.00 130.00 80.41+14.7

Degerler ‘ortalama =+ standart sapma’olarak verilmistir.

Tablo 4: Tip 1 ve Tip 2 diyabetli hastalarin karsilastiriimasi

Tip 1 dm Tip 2 dm P degeri

N=40 N=356
Yas(yil) 30.07+11.5 57.6£10.8 <0.05
Stire(y1l) 9.09+7.6 8.5+7.3 >0.05
Sistol(mmHg) 113.2+15.1 129.7+24.1 <0.05
Diastol(mmHg) 69.5+13.7 81.7£14.3 <0.05
Aks(mg/dl) 221.5+115.02 185.8+84.8 >0.05
Tks(mg/dl) 262.4+120.7 267.2+108.05 >0.05
Boy(cm) 166.3+7.8 164.02+8.2 >0.05
Kilo(kg) 64.8+£10.8 78.7£14.3 <0.05
BMI(kg/m?) 23.49+3.9 29.34£5.5 <0.05
Proteintiri(gr) 0.65+1.3 0.35+1.07 >0.05
Alc(%) 8.8+2.3 8.3£2.05 >0.05
Kolesterol(mg/dl)  174.4+43.5 196.06+47.01 >0.05
Trigliserit(mg/dl)  122.2+112.5 198.0+144.4 <0.05
LDL-kol(mg/dl) 102.2+32.5 115.3£33.5 >0.05
HDL-kol(mg/dl)  49.6+11.4 41.8+10.3 <0.05
GFH(ml/dak) 115.06+£36.47 99.16+39.6 >0.05

Degerler ‘ortalama =+ standart sapma’olarak verilmistir

Bu veriler ile Tip 1 ve Tip 2 DM hastalarim1 karsilastirdigimizda Tip 1 DM’ta
ortalama yas 30.07+11.5 ve Tip 2 DM’ta ortalama yas 57.6+10.8 bulundu buda istatistiksel
olarak anlamliydi(p<0.05).
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Kan basinci degerleri acisindan Tip 2 DM’de hem sistolik hemde diastolik basing
daha yiiksek bulundu ve bu fark istatistiksel olarak anlamli idi(p<0.05).

Kilo Tip 1 DM’de 64.8£10.8 ve Tip 2 DM’de 78.7+14.3 bulundu ve Tip 2
DM’deki kilo fazlaligi istatistiksel olarak anlamli bulundu(p<0.05).

BMI Tip 1 DM’de 23.49+3.9(kg/m*) Tip 2 DM’de 29.3+5.5(kg/m?*) bulundu, Tip 2
DM’deki BMI yiiksekligi istatistiksel olarak anlamli bulundu(p<0.05).

Alc bakimindan Tip 1 ve Tip 2 DM arasinda yapilan karsilastirmada Tip 1 DM te
Alc biraz daha yiiksek olmasina ragmen bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli degildi.
Trigliserit Tip 2 DM’de daha yiiksek bulundu, bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamliydi.
HDL kolesterol agisindan karsilastirdigimizda Tip 1 DM’de istatistiksel olarak anlamli
olacak kadar HDL kolesterol yiiksek bulundu(Tablo 4).

Tablo 5: Diyabetik ndropatisi olan ve olmayan hastalarin karsilagtirilmasi.

Noropati yok Noropati var P degeri

N=153 N=132
Yas(yil) 49.5+15.5 58.05+11.4 <0.05
Stire(y1l) 5.344.8 12.7+£8.3 <0.05
Sistol(mmHg) 123.7+20.7 129.2424.1 >0.05
Diastol(mmHg) 78.2+14.09 80.6+14.1 >0.05
Aks(mg/dl) 174.2+£83.7 210.1+£95.5 <0.05
Tks(mg/dl) 244.5+£103.4 295.5+118.05 <0.05
Boy(cm) 165.9+8.4 162.9+7.6 <0.05
Kilo(kg) 75.8£12.9 79.09+14.9 >0.05
BMI(kg/m?) 27.6+5.05 29.9+6.1 <0.05
Proteiniiri(gr) 0.27+0.71 0.50«<1.5 >0.05
Alc(%) 7.8+1.9 9.0+2.1 <0.05
Kolesterol(mg/dl) 188.4+43.3 198.8+47.6 >0.05
Trigliserit(mg/dl) 162.02+91.2 217.07+164.7 <0.05
LDL-kol(mg/dl) 111.2+34.3 115.1£31.3 >0.05
HDL-kol(mg/dl) 43.9+10.7 41.07£10.5 >0.05
GFH(ml/dak) 107.5+38.2 92.6+44.3 <0.05

Degerler ‘ortalama =+ standart sapma’olarak verilmistir
Noropatisi olan ve olmayan hastalar1 karsilastirdigimizda noropatisi olan hastalarda

yas, diyabet siiresi, AKS, TKS, BMI, Alc ve trigliserit daha yiiksek, GFH ve boy ise daha
diisiik bulundu. Bu farklar istatistiksel olarak anlamli bulundu(p<0.05)(Tablo 5).
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Tablo 6: Diyabetik retinopatisi olan ve olmayan hastalarin karsilagtiriimasi.

Retinopati yok Retinopati var P degeri

N=198 N=95
Yas(yil) 50.7+15.2 58.5+10.7 <0.05
Stire(y1l) 6.1£5.6 14.2+8.1 <0.05
Sistol(mmHg) 126.1£24.3 128.5+£20.7 >0.05
Diastol(mmHg) 79.5+15.3 80.4+12.9 >(0.05
Aks(mg/dl) 179.8+88.3 216.3+100.7 <0.05
Tks(mg/dl) 255.3+113.8 300.2+113.3 <0.05
Boy(cm) 165.9+8.4 162.9+7.6 <0.05
Kilo(kg) 77.3+14.8 78.2+14.2 >0.05
BMI(kg/m?) 28.3+5.7 29.9+5.9 >0.05
Proteiniiri(gr) 0.28+0.77 0.61+£0.7 >0.05
Alc(%) 8.1+2.08 9.08+2.1 <0.05
Kolesterol(mg/dl) 188.9+43.08 200.8+49.03 >0.05
Trigliserit(mg/dl)  176.6£130.2 205.5+130.7 >(0.05
LDL-kol(mg/dl) 110.3£33.0 116.7+£31.0 >(0.05
HDL-kol(mg/dI) 43.4+10.4 41.0+£10.9 >0.05
GFH(ml/dak) 107.3+£36.02 92.9+50.5 >0.05

Degerler ‘ortalama + standart sapma’olarak verilmistir
Retinopatisi olan ve olmayan hastalar1 karsilastirdigimizda retinopatisi olan
hastalarda yas, diyabet siiresi, TKS, AKS, Alc daha yiiksek, boy ise daha diistik bulundu

ve bu farklar istatistiksel olarak anlamliydi(p<0.05)(Tablo 6).

Tablo 7: Diyabetik hastalarin kullandig1 ilag¢ siklig1.

Sayi(n) Yiizde(%)
OAD 193 50.8
Insiilin 158 39.6
OAD+insiilin 22 5.7
Ila¢ kullanmiyor 15 3.9
Toplam 388 100

OAD:Oral Antidiyabetik
Kullandig1 ilag verilerine baktigimizda; 388 hastanin  %50.8°1(193) oral
antidiyabetik, %39.6’s1(158) insiilin, %5.7°s1(22) insiilin+oral antidiyabetik) kullaniyordu.

Hastalarin % 3.9’u (15) hig ila¢ kullanmiyordu(Tablo 7).
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Tablo 8: Insiilin kullanma rejimlerinin karsilastirilmas.

Say1(N) Yiizde(%)
4’11 insiilin 59 32.7
2’1 insiilin 94 52.2
Tek doz insiilin 5 2.7
OAD-+insiilin 22 12.2

Insiilin kullanan hastalarin yarisindan fazlas1 (94 hasta) giinde 2 doz insiilin

kullantyordu(%52.2). 59 hasta giinde 4 doz insiilin kullaniyordu(%32.7). 22 hasta oral

antidiyabetik+insiilin kullantyordu(%12.2). Tek doz insiilin kullanan hasta sayisi ise

%2.7(5) bulundu(Tablo 8).
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TARTISMA

Diyabet, toplumda sik rastlanan, omiir boyu siiren, komplikasyonlarmin fazla
olmasi ve tedavi maliyetinin yiiksek olmasindan dolay1 tiim toplumu ilgilendiren kronik,
ilerleyici bir hastaliktir. Diyabete, kronik hastaliklar igerisinde sik rastlanmakta ve
olusturdugu komplikasyonlar nedeniyle bir¢ok tip dalini ilgilendirmektedir. Bu nedenle
erken donemde teshis ve tedavisi ¢ok Onemlidir. Teshis ve tedavide gecikme olmasi
durumunda hastanin yasam kalitesini diisirmekte, is giicii ve ekonomik kayiba sebep
olmakta ve geriye doniisii olmayan sekeller birakarak hastanin Omriinii kisaltmaktadir.
Diyabette asil amag hastanin yasam kalitesini yiikseltmek, gelisebilecek komplikasyonlari
onlemek ve geciktirmektir. Bu amaci gergeklestirmek icin ilgili saglik ekibinin; hekim,
hemsire, diyetisyen ve gerekirse fizyoterapist ve psikoterapistin uyum iginde calismasi
gerekir. Bu multidispliner yaklagimla hasta uyumunun saglanmasi hastanin takip ve
tedavisinin kolaylagmasinin yaninda topluma olan maddi ve manevi yiikiiniinde en aza
inmesi saglanacaktir. Giiniimiizdeki kanita dayali tip verilerinin 151ginda diyabet tedavisi
konusunda biraz daha basarili bir c¢izgide oldugumuzu sodyleyebiliriz. Artik diyabeti
oldukea 1yi kontrol ederek hastaligin akut ve kronik komplikasyonlarini 6nleyebilecegimizi
veya geciktirebilecegimizi biliyoruz. Diyabet tedavisinde basarili olmak i¢in gelistirilen
yeni ilaglar ve teknolojik gelismelerin yani sira hedef populasyonun taninmasi klinik ve

demografik 6zelliklerinin belirlenmesi de 6nemlidir.

Capoglu ve ark. 1990-1999 yillar1 arasinda Atatiirk Universitesi T1ip Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 Klinikler’inde yatarak tedavi goren diyabetik hastalarin demografik, klinik ve
ekonomik ozelliklerini belirlemek icin yaptiklari ¢alismada sectikleri 724 hastanin 58371
(%81.5) Tip 2 DM, 13471 (% 18.5) Tip 1 DM ve 7’si (%1.2) MODY idi. Tip 2 DM'lu
hastalarin 337’si (%57.8) kadin, 246's1 (%42.2) erkek ve tip 1 DM’lu hastalarin 76's1
(%57) erkek, 581 (%43) kadindi. Tip 2 DM, Tip 1 DM ve MODY li hastalarin ortalama
yaslari sirastyla 56 10 yil, 17 +8 yil, 24 £6 yil olarak bulundu. Tip 1 DM lu hastalarin 13
linde (%10.3) nefropati, 26’sinda (%21) retinopati ve 12’sinde (%9.7) noropati belirlendi.
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Tip 2 DM'lu hastalarda bu oranlar sirastyla 138 (%23.6), 163 (%38) ve 160 (%36. 5)
seklindeydi(53). GATA basta olmak lizere 14 ayr1 merkezde diyabetik 2362 hasta ile
yapilan bir ¢alismada tiim hastalarda yas ortalamas1 52.6+13.9 yil, kayitlar1 bulunan 2236
hastada boy ortalamasi 1.63+0.09 metre, kayitlart bulunan 2250 hastada kilo ortalamasi
72.7£13.7 kg olarak bulundu. Hastalarin 1047'si (%44.3) erkek, 1315'1 (%55.7) kadindu.
Erkek ve kadinlarda sirasiyla yas ortalamasi 51.5+14.2 yil ve 53.4+13.6 yil, boy ortalamast
1001 erkekte 1.70+0.08 metre, 1235 kadinda 1.58+0.07 metre, kilo ortalamasi 1006
erkekte 75.1+£13.2 kg, 1244 kadinda 70.8+13.8 kg idi(54). Tip 2 DM diyabet hastalarinin
biiylik bir boliimiinii olusturmaktadir. Prevalans: gelismis lilkelerde %5-10, gelismekte
olan iilkelerde %2-5 arasindadir. Her gegen giin prevalansi artmaktadir. Tiim diyabet tipleri
icinde de en dnemli oran1 Tip 2 diyabet olusturmakta ve tiim diyabetlilerin %90°n1 bu
grupta yer almaktadir. Kronik bir seyir gosteren ve zaman i¢inde dnemli komplikasyonlara
yol agcan bu hastalik 6nemli oranda morbidite ve mortaliteye yol agmaktadir(57). Siile
Konya ve ¢evresinde yaptigi ¢alismada Tip 2 diyabet hastalarinin yas ortalamalarinin
kadinlarda 54.12+11.13 yil erkeklerde ise 56.05+£11.16 yil oldugunu bildirmistir(58).
Torgenson ve arkadaglari, Tip 2 Diyabetli hastalarin %90’a yakinini obez veya fazla
kilolularin olusturdugunu bildirmektedirler(59). 151 Tip 2 DM hastast ile yapilan bir
arastirmada ise hastalarin %78.15’inin obez veya fazla kilolu olduklar: tespit edildi, aym
calismada hipertansiyon %44.37, obezite %45.04, bobrek hastaligr %11.92, retinopati
%18.54 olarak tespit edildi(60). Tip 2 dm hastalar1 ile yapilan bir arastirmada kadin
deneklerin 88’1 (%92.64) ev hanimi oldugu belirlenmistir(61).

Calismamizda 400 hastanin %89’u (356 hasta) Tip 2’idi, %10’u (40 hasta) Tip 1°di
ve %1’inin (4 hasta) tipi bilinmiyordu, bu veriler daha 6nce yapilmis calismalar ve literatiir
verileri ile benzer bulundu . Hastalarin %54.5’1 (218) kadin ve %45.5’1 (182) erkekti.
Meslek grubu olarak degerlendirildiginde ise %51°1 ev hanimimiydi bu oran Torgenson ve
ark. calismasindaki orandan daha diisiik bulundu.Yas ortalamasi 54.6+13.9 yil olarak
bulundu, buda Siile’nin yaptig1 arastirmadaki verilere benzer bulundu . Diyabet tanisi
stiresi 0 (yeni tan1)-36 yil ve ortalama siire 8.5+7.3 yil olarak bulundu. Ac¢lik kan sekeri 52-
602 mg/dl arasinda ortalama 189.6+£88.4 mg/dl, tokluk kan sekeri 42-797 mg/dl ve
ortalama 267.1+109 mg/dl olarak tespit edildi. Ortalama olarak boy 164.3+£8.2 cm, kilo
77.2+14.6 kg, BMI 28.6+5.7 kg/m® bulundu. Hastalarin 1 tanesi zayifti bu da %0.3’e denk
geliyor. (BMI<18.5 kg/m2) sadece %28.2 si normal kiloluydu(BMI 18.5-25 kg/m2) ve geri
kalan 78.5 gibi biiyiik bir kismi fazla kilolu, obez veya morbid obezdi(BMI>25kg/m2) bu
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oran literatiir(58) verileri ile benzer bulundu. Calismada 393 hastanin tansiyon verilerine
ulasildi, bunlardan 214 hastanin (%54.5) hipertansiyonu mevcuttu. Ortalama olarak sistolik
basing 127.9+£23.8 mmHg ve diastolik basing 80.4+14.7 mmHg tespit edildi. Hastalarin

%83.4 i sigara icmiyor ve %16.6’s1 sigara i¢iyordu.

Glikolize hemoglobin(Alc) uzun donem glikoz kontrolunun Onemli bir
gostergesidir. The Diabetes Complications and Control Trial (DCCT) caligmasinda
Alc’nin %7’nin altinda olmasimin vaskiiler komplikasyon gelisme riskini azalttigini
kanitlamistir(55). Genellikle takipte kullanilir. Genel olarak Alc diizeyinin %7 nin altinda
tutulmas1 amaglanmakla birlikte, hastalarin ¢ogunda bunu saglamak her zaman miimkiin
degildir(15,24). Cagin ve ark. 64 Tip 2 Diyabetli hasta lizerinde yaptiklar1 ¢alismada
HbAlc degerini %8,38 olarak bulmuslardir(56). Calismamizda Alc %S5 ile %14.6 ortalama
%8.442.08 bulundu, kadinlarda %8.3+£2.0 erkeklerde % 8.4+£2.0, Tip 1 DM’de % 8.8+2,2
Tip 2 DM’de 8.3+£2.0 bulundu, bu da Cagin ve ark yaptig1 calismadaki Alc degeri ile

benzerdi.

Ulkemizde yapilan TEKHARF calismasmnin 1990 yilinda yapilan taramalarinda
diabetli olan kadinlarda(n=89) diabetli olmayan kadinlardan(n=1572 ) plazma total
kolesterolu (210.9’a kars1 188.5 mg/dl) ve trigliserid bakimindan anlamli fark bulunurken
plazma HDL-kolesterolu arasinda anlamli fark saptanmamistir. Benzer sekilde diyabeti
olan erkekler(n=60) diyabeti olmayan erkekler(n=1572) ile karsilastirildiginda ise plazma
total kolesterolu(188’e kars 173 mg/dl) , trigliserid(198’e karsi 135 mg/dl ) arasinda
anlamlhi  fark  saptanirken HDL-kolesterol  diizeyleri arasinda anlamli  fark
saptanmamistir(62). Amerikada The Centers for Disease Control and Prevention’in bir
raporunda diyabetli hastalarin %70-97’sinde lipid bozuklugu oldugu belirtiliyor(63).
Ozkan ve ark. yaptig1 bir calismada 102 erkek, 174 kadin toplam 276 diyabetik hasta ile
yapilan ¢aligsmada, hastalarin diyabet yaslar1 ortalama 8.446.3 yi1l, Alc diizeyleri %9.2+2,3,
Ortalama total kolesterol 217.4+46.4 mg/dl, LDL-kolesterol 147.1£36.7 mg/dl, TG
216.6£16.6 mg/dl, HDL-kolesterol diizeyleri 45.3+9.4 mg/dl bulunmusg(64). Caparusagi ve
ark. 742 hasta ile yaptiklar1 bir ¢alismada Tip 1 DM’lu hastalarda kolesterol diizeyi
ortalamas1 193 £14.8 mg/dl, trigliserid diizeyi ortalamas1 176.8 + 30.3 mg/dl, tip 2 DM’lu
hastalarda kolesterol diizeyi ortalamas1 214.2 + 2.1 mg/dl, trigliserid diizeyi ortalamasi

243.9 £ 7.2 mg/dl olarak saptanmistir(65).
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Bizim ¢alismamizda hastalarin %41.5(153)’inin kolesterol degeri 2006 mg/dl’nin
tizerinde, %58.5(216)’inin kolesterol degeri ise 200 mg/dI’nin altinda bulundu. Kolesterol
degeri ortalamasi 194.1+47 mg/dl bulundu. Hastalarin %51.2(189)’sinin trigliseridi 150
mg/dl’nin tizerinde, %48.8(180)’inin ise 150 mg/dI’nin altinda ortalamal89.9+14.2 mg/dl
bulundu. Hastalarin %29.7(105)’sinin LDL-kolesterol degeri 130 mg/dl’nin {izerinde
%70.3(249)’linlin ise 130 mg/dI’nin altinda ortalama 114.2+34 mg/dl bulundu HDL-
kolesterol hastalarin %64.2(235)’inde diisiik, %35.8(131)’inde normal, ortalama 42.6+10.6
mg/dl bulundu. Calismamizdaki total kolesterol, LDL- kolesterol, trigliserit ve HDL-
kolesterol diizeyleri Ozkan ve ark. yaptig1 calismadaki degerlerden daha diisiik bulundu.
Diyabetik retinopati,(DR) diyabetin sik goriilen ve tedavi edilebilir, kronik bir
komplikasyonudur(66).Tiirkiye'de DR'nin epidemiyolojisi hakkinda Tas ve ark.’nin 2000
yilinda, 2362 hastayi inceledikleri, ¢cok merkezli, kesitsel ¢calismada DR prevalansi %30.5
olarak bulunmustur(67). Colwell yaptigi calismada retinopati sikligint %20 diizeyinde
saptamistir(68). Rodriguez ve ark. retinopatinin goriillme sikliginin diyabet siiresi ile
arttigini gostermistir(69). Diyabetin baglamasindan 20 yil sonra Tip 1 diyabetli olgularin
timiinde, Tip 2 diyabetli olgularin ise % 60’inda cesitli oranlarda retinopati
gelismektedir(70,71). Diyabetin siiresi, muayene aninda ilerlemis yas, yiiksek glikolize
hemoglobin seviyesi ve proteiniiri varliginin diyabetik retinopati i¢in risk faktorleri oldugu
ileri stiriilmustiir(72). 151 Tip 2 dm hastas1 ile yapilan bir arastirmada hastalarin retinopati
orant %18.54 olarak tespit edildi(58). Chase ve ark. Alc miktar1 normalin 1,5 kat1 fazla

olan diyabetiklerde DR nin 2.5 kat daha fazla oldugunu saptamislardir(73).

Bizim c¢alismamizda g6z muayene verilerine ulasilan 293 hastanin 198’inde
(%67.6) retinopati yoktu ve 95 hastada (%32.4) ise retinopati mevcuttu, bu oran Colwell’in
yaptig1 caligmadaki orandan daha fazla ama Tas ve ark’nin yaptigi calisma ile benzer
bulundu. Retinopatisi olmayanlarda ortalama yas 50.7£15.2 yil, siire 6.1+5.6 yil, AKS
179.8£88.3mg/dl, TKS 255.3+113.8 mg/dl, Alc %8.1+2.08, retinopatisi olanlarda bu
degerler siras1 ile 58.5£10.7 yil, 14.2+8.1y1l, 216.3+100.7mg/dl, 300.2+113.3 mg/dl,
%9.08+2,1 bulundu ve retinopatisi olanlarda bu degerler anlamli olarak daha yiiksek
bulundu. Rodriguez ve ark. yaptigi calismada diyabet yasi uyumlu olarak retinopatisi
olanlarda daha ytiksek goriildii. Sistolik ve diastolik basing, BMI, trigliserit, kolesterol,
proteiniiri ve GFR agisindan diyabetik retinopatisi olan ve olmayan hastalar arasinda bu

calismada anlamli bir fark bulunmadi.
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Belgika’da bir diyabet kliginde 592 Tipl DM hastasinda yapilan prospektif
calismada, hastalarin yaklasik % 43’iinde noropati goriilmiistiir(74). Boru ve ark. (2004)
Tip 2 diyabetli 866 vakada noropati prevelansini inceledikleri ¢calismada hastalarin yas
ortalamas1 57.2 + 10.3 yil, diyabet siiresi 8.52 +7.13 yil olarak saptanmistir(75).
Noropatinin prevelansinda ve gelisiminde bir ¢ok faktor etkilidir. Bunlar diyabet siiresi,
Alc diizeyi, sigara ve erkek cinsiyetidir(40). Toplum bazli 1150 DM hastasi ile yapilan bir
calismada hastalarin % 16.3’linde diyabetik ndropati tespit edilmis(76). Caparusagi ve ark.
yaptig1 bir calismada noropatisi olan 142 (%19.2) hastada DM siiresi 12.14 + 0.5 yil
bulunmus. Noropati olan hastalarin yas ortalamasi 57.4 + 1.09 yil, noropatisi olmayan

hastalarin yas ortalamasi ise 50.4 £ 2.3 yil bulunmus(70).

Bizim c¢aligmamizda noropati acisindan verileri bulunan hasta sayis1 285°ti ve
bunlarin % 53.7’sinde (153 hasta) noropati yoktu, % 46.3’linde ise(132 hasta) noropati
mevcuttu bu oran Belcika’da yapilan calismadaki oran ile benzer bulundu. Diabetik
noropatisi olanlarda yas 58.05+£11.4 yil, siire 12.748.3 y1l, AKS 210.1+£95.5 mg/dl, TKS
295.5+118.05 mg/dl A1C 9.0£2.1, BMI 29.9+6.1 kg/m’* diyabetik noropatisi olmayanlarda
yas 49.5+15.5 yil, siire 5.3+4.8 yil, AKS 174.2+83.7mg/dl, TKS 244.5£103.4 mg/dl Alc
7.8+1.9 BMI 27.6+5.05 kg/m* bulundu. Bu degerler diyabetik noropatisi olanlarda anlamli
olarak daha yiiksekti. Diyabetik noropatisi olanlarda ve olmayanlarda yas ortalamasi Boru
ve ark. yaptig1 caligmadaki yas ortalamasi ile benzer bulundu ama diyabet siiresi daha
yiiksek bulundu. Sistolik ve diastolik basing, kolesterol ve proteiniiri agisindan diyabetik

nefropatisi olan ve olmayan hastalar arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

Tip 1 DM ¢ocukluk yas grubunda sik goriilen bir hastaliktir(19). Tiim diyabetlilerin
%10-15’1ni olusturur(77). Herhangi bir yas grubunda goriilmekle beraber en sik goriildigi
ya grubu 7-15 yaslardir(78). Etyolojide, genetik, cevresel ve otoimmun faktorler 6nemli

rol oynamaktadir(79). Erkeklerde daha sik goriiliir(80).

Capoglu ve ark. diabetik hastalar ile yaptiklari ¢caligmada secilen 724 hastanin 583’1
(%81.5) Tip 2 DM, 134’1 (% 18.5) Tip 1 DM ve 7’si (%1.2) MODY bulunmus. Tip 2
DM’lu hastalarin 337°si (%57.8) kadin, 246°s1 (%42.2) erkek ve Tip 1 DM’lu hastalarin
76’s1 (%57) erkek, 58’1 (%43) kadin oldugu tespit edilmis. Tip 2 DM, Tip 1 DM ve
MODY’li hastalarin ortalama yaslari sirastyla 56£10 yil, 178 yil, 24 +6 yil olarak
bulunmus. Tip 1 DM’lu hastalarin 13’iinde (%10.3) nefropati, 26’sinde (%21) retinopati ve
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12’sinde (%9.7) noropati belirlenmis. Tip 2 DM’lu hastalarda bu oranlar sirasiyla 138
(%23.6), 163 (%38) ve 160 (%36. 5) bulunmus(53).

Caparusagl ve Ovayolu’nun yaptiklar1 calismada Tip 1 DM’lu hastalarinin 15’1
(%57.7) kadin ortalama diyabet yas1 25.9+1.3 yil, 11°1 (%42.3) erkek ortalama diyabet yasi
31.9 +£2.8 yil bulunmus. Ayrica Tip 2 diyabetlilerin 45’1 (%37.2 VKI> 25 kg/m2) fazla
kilolu, 59°u (%48.8 VKI> 30 kg/m2) obez bulunmus. Obez olan 33 hastada ayn1 zamanda
hipertansiyon BMI ile diyabet tipi ve cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

bulunmus(65).

Tip 2 DM’lu hastalarin % 63-70’inde hipertansiyon goriiliir(81). Tipl diyabetli
hastalarda ise hipertansiyon insidans1 10. yilda %5 iken, 20.y1lda %33’e, 40. yilda %70’e
yiikselmektedir(82).

Hemsire Sagligi Calismasinda (Nurse’s Health Study) normalin {ist sinirinda yer
alan kadmlar (BMI 23.0-24.9 kg/m®) 14 yillik izlem siiresi boyunca BMI<22 kg/m2 olan
kadinlara gore,4-5 kat daha fazla diyabet gelisimi riski tespit edilmis. BMI 29.0-30.0 kg/m?
olanlarda diyabet riski, zayif referans grubundan 27.6 kat daha fazla bulunmus. Yeni Tip 2

diyabet tanis1 konmus kadinlarin neredeyse licte ikisi teshis esnasinda obez bulunmus(45).

Bizim ¢alismamizda da yas ortalamasit Tip 1 DM’de 30.07+11.5 yil ve Tip 2
DM’de 57.6£10.8 yil bulundu ve bu yas farki istatistiksel olarak anlamliydi(p<0.05). Bu
Capoglu ve ark. yaptig1 calismadaki veriler ile kiyaslandiginda tip 2 DM yas1 benzer
olmasina ragmen tip 1 DM yas1 bizde daha yliksek bulundu. Hastanemizde 18 yas altindaki
hastalar Pediatrik Endokrinoloji boliimiinde tedavi edildigi i¢in bizdeki Tip 1 diyabet yas1
daha ytiksek olabilir. Tip 1 DM ve Tip 2 DM’deki sistolik ve diastolik degerler sirasi
ile113.2+15.1 mm/Hg, 69.5+13.7 mm/Hg 81.7£14.3 mm/Hg 129.7£24.1 mm/hg
bulundu. Hem sistolik hemde diastolik basing tip 2 DM’de daha yiiksek bulundu ve bu fark
istatistiksel olarak anlamliydi(p<0.05). Bu fark literatiir verileri ile uyumlu bulundu ve Tip
2 DM daha ge¢ yasta ortaya ¢ikmasi nedeni ile hipertansiyon bulunma olasilig1 daha
yuksektir.

BMI ve kilo Tip 1 DM ve Tip 2 DM’de sirasi ile 23.49+3.9 kg/m2  64.8+10.8 kg
29.3+5.5 kg/m2 78.7+14.3 kg bulundu hem BMI hem de kilo Tip 2 diyabette daha yiiksek
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bulundu ve bu fark istatistiksel olarak anlamli idi. Bu da literatiir verilerine uygun olarak

Tip 2 DM’de obezitenin daha fazla oldugunu gostermekte.

Calismamizda AKS, TKS, proteiniiri, Alc ve kolesterol degerleri bakimindan Tip

1 ve Tip 2 DM arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

1995 yilinda yayinlanan DCCT(Diabetes Control and Complications Trial)
calismas1 Tip 1 diyabette multipl insiilin enjeksiyonlar1 veya siirekli ciltalt1 insiilin
inflizyonu seklinde uygulanan yogun insiilin tedavisinin mikrovaskiiler komplikasyonlari
onlemede yardimci oldugunu kanitlamistir. Ayrica ¢alismada Tip 2 diyabet hastalarininda

hastaligin herhangi bir doneminde mutlaka insiilin kullandig1 da ifade ediliyor(55).

Caparusagir ve Ovayolu’nun yaptiklar1 bir ¢alismada hastalarin aldig1 tedaviler
degerlendirildiginde, 497 hastanin (%67) OAD, 79 unun (%10.6) insiilin, 36’sinin (%4.9)
insiilin ile birlikte oral antidiabetik, 61’inin (%8.2) oral antidiyabetikten insiiline gecis
seklinde tedavi aldig1 belirlenmis. Hastalarin 60’1 (%33.7) NPH insiilin (giinde 2 kez),
102°si (%57.3) karisim insiilin (glinde iki kez), 16’s1 (%9.0) kristalize insiilin (giinde 4
kez) kullandig: tespit edilmis. Tip 1 DM hastalarinin 2’°si (%7.7) diyet, 4’i (%15.4) OAD,
20’s1 (%76.9) insiilin tedavisi aliyor. Tip 2 DM hastalarinin ise, 493’u (%68.9) OAD, 67’si
(%9.4) diyet, 59°u (9%8.2) insiilin, 61’1 (%38.5) oral antidiyabetikten insiiline geg¢is ve 36’s1
( %5.0) oral antidiyabetik ve insiilin kullanmakta(65). Uluslararast Diyabet Calisma
Enstitusunun (1999-2001) verilerine gore diyabet hastalarinin %53’u yalniz OAD, % 19°u
instilin, %12’si insiilin ve OAD, %15’inin de diger tedavi yontemlerini kullandigim

gostermistir(80).

Calismamizda ila¢ verilerine baktigimizda; 388 hastanin % 50.8°1(193) oral
antidiyabetik, % 39.6’s1(158) insiilin, % 5.7’si(22) insiilint+oral antidiyabetik kullaniyordu.
Hastalarin % 3.9’u (15) ila¢ kullanmiyordu. OAD kullanim orani Uluslararasi Diyabet
Calisma Enstitii’stinlin orani ile benzer olmasina ragmen bizim c¢alismamizda insiilin
kullanma oranlar1 hem Caparusagi ve Ovayolu hemde Uluslararasi Diyabet Caligma
Enstitusunun oranlarindan daha yiiksek bulundu, bu 3. basamak bir hastane oldugumuz
icin bize bagvuran hastalarin daha komplike olmasi veya tedavi se¢iminde insiilin

tedavisini daha fazla kullantyor olmamizdan kaynaklanabilir.
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(Calismamizda insiilin kullanan hastalarin yarisindan fazlasi (94 hasta) giinde 2 doz insiilin
kullantyor(%52.2). 59 hasta giinde 4 doz insiilin kullaniyor(%32.7). 22 hasta oral
antidiyabetik+insiilin kullaniyor(%12.2). Tek doz insiilin kullanan hasta sayis1 ise % 2.7(5)

bulundu.
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SONUC

2007-2008 yillar1 arasinda Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Diyabet
poliklinigine  bagvuran  hastalarin  retrospektif = olarak  demografik  bilgileri,

komplikasyonlari, takip ve tedavileri agisindan degerlendirilmistir.

Hastalarin biiylik ¢ogunlugunu Tip 2 diyabet hastalar1 (%89) olusturmaktaydi
Hastalarin  9%54.5°1 kadin, % 45.5°1 erkek idi. % 61.3’l ilkokul ve altinda bir egitim
diizeyine sahipti ve yarisindan fazlasi(%51) ev hanimiydi. Yas ortalamasi 54.6+13.9 yil
(Tipl DM’de ortalama yas 30.07£11.5 yil ve Tip 2 DM’de ortalama yas 57.6+10.8) ve
diyabet siiresi ortalama 8.5+7.3 yil idi. Hastalarin %83.4 i sigara i¢gmiyordu, %16.6 s1

sigara i¢iyordu .

Hastalarin % 41.5’inde kolesterol degeri 200 mg/dI’nin {izerinde, % 51.2° sinde
trigliserit 150 mg/dl’nin {lizerinde, hastalarin % 29.7’sinde LDL-kolesterol degeri 130
mg/dl’nin lizerinde bulundu ve %64.2’sinde HDL-kolesterol degeri diisiik bulundu.

Hastalarin % 32.4’tinde diyabetik retinopati, %46.3’linde diyabetik noropati
mevcuttu. Diyabetin siiresiyle komplikasyonlar arasinda anlamli bir iliski vardi (p<0.05).
Hastalarin % 78.5 gibi biiytik bir kismi1 fazla kilolu, obez veya morbid obezdi. BMI Tip 1
DM’de 23.49+3.9 Tip 2 DM’de 29.3+£5.5 bulundu, Tip 2 DM’deki BMI yiiksekligi
istatistiksel olarak anlamliydi(p<0.05). Hastalarin % 54’linde hipertansiyon mevcuttu.
Ortalama olarak sistolik basing 127.9+23.8 mmHg ve diastolik basing 80.4+14.7 mmHg
tespit edildi.

Hastalarin % 50.8°i oral antidiyabetik, % 39.6’s1 insiilin kullaniyordu. Insiilin

kullanan hastalarin yarisindan fazlasi(%52.2) giinde 2 doz insiilin kullaniyordu. Hastalarin

%32.7’s1 gilinde 4 doz insiilin kullaniyordu.
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Gilintimiizdeki kanita dayali tip verilerinin 151¢inda diyabet tedavisi konusunda daha
basarili bir ¢izgide oldugumuzu sdyleyebiliriz. Artik diyabeti olduk¢a i1yi kontrol ederek
hastaligin ~ akut ve  kronik  komplikasyonlarimi ~ Onleyebileceg§imizi  veya
geciktirebilecegimizi, daha genel bir anlatimla, diyabetlinin yasam beklentisini
yiikseltebilecegimizi biliyoruz. Ancak diyabetlilerin pek azinda bunu basarabilmekteyiz.
Diyabet tedavisinde basarili olmak i¢in gelistirilen yeni ilaglar ve ve teknolojik
gelismelerin  yani1 sira hedef grubun taninmasi klinik ve demografik 6zelliklerinin

belirlenmesi de 6nemlidir.
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ONERILER

Hastalara hastaliklar1 hakkinda yeterli ve anlasilir bir sekilde bilgi verilmesi.
Komplikasyon gelismemis ise komplikasyonlari1 oOnlemeye yonelik neler
yapilacagi, ve kontollere ne siklikla gelmesi gerektigi konularinda saglik ekibi tarafindan

bilgilendirilmeleri.

Hastalarimizin biiyiik bir boliimii obez ya da fazla kilolu oldugu i¢in kilo kontrolu
konusunda yardimci olunmasi ve bilgilendirilmesi yakin takip edilmesi ve gerekli tetkik ve

tedavinin yapilmasi,

Hastalarimizin biiyiik ¢cogunlugunun egitim diizeyi diisiik oldugu i¢in hasta

ile birlikte hasta yakininin da egitilmesi, hastalik hakkinda bilgilendirilmesi, egitim

programlar1 ve materyalleinin bu dogrultuda hazirlanmasi,

Yas ve diyabet siiresinin uzamasi komplikasyonlarin gelisme riskini arttirdig1 icin

bu durumlarin 6zellikle g6z 6nilinde bulundurulmasi,

Hipertansiyon, diyabette komplikasyon olusumunda onemli bir risk faktoru
oldugundan hipertansiyon hastalarmin kan basincinin takip edilmesi ve kontrol altina

alinmasi Onerilebilir.
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OZET
Amac: Bu ¢aligmada Diyabet Poliklinigi’mizde takip edilen diyabetli hastalarinin
egitim diizeyi, yas, cinsiyet, diyabetin tipi, kullandig1 ilaglar, eslik eden hastaliklar, gelisen
komplikasyonlar ve glisemik kontrol diizeyi ve tedavi modalitelerinin etkinliklerini
belirlemekti. Ayrica DM agisindan yoremize ait demografik bilgileri olusturmasi
amaglandi. Elde edilecek verileri kullanarak hastalarin egitim, takip ve tedavi 6nceliklerini

yeniden belirlenmesi ve diizenlenmesini planladik.

Materyal ve Metot: Calismamizda 2007- 2008 yillar1 arasinda Inénii Universitesi
Turgut Ozal Tip Merkezi Diyabet Poliklinigi’'nde tedavi edilen 400 hastanmn tibbi
dosyalarinin retospektif olarak incelendi. Arastirmada veriler Tip Merkezimiz Tip
Fakiiltesi Otomasyon Sistemi(Corttex) ve yatan hasta Diyabet Takip Formlarindan
toplandi.

Bulgular: 1-Hastalarin biiylik cogunlugunu Tip 2 diyabetli hastalar (%89)
olusturmaktaydi. Hastalarin % 54.5°1 kadin, % 45.5’1 erkek idi. % 61.3’1i ilkokul ve altinda
bir egitim diizeyine sahipti ve yarisindan fazlasi(%51) ev hanimiyda.

2- Diyabetin siiresiyle komplikasyonlar arasinda anlamli bir iligki vardi

3- Hastalarin % 50.8’i oral antidiyabetik, % 39.6’s1 insiilin kullantyordu. Insiilin
kullanan hastalarin yarisindan fazlasi(% 52.2) giinde 2 doz insiilin kullaniyordu.

4- Hem BMI hemde kilo Tip 1 DM’e gore Tip 2 DM’ta daha yiiksek idi. Tip 2
DM’ta BMI ortalama 29.3 kg/m2, kilo ise ortalama 78.7 kg bulundu.

5- Hem sistolik hemde diastolik basing Tip 1 DM’e gore Tip 2 DM’te daha yiiksek
idi. Tip 2 DM’ta sistolik basing ortalama 129.7 mmHg ve diastolik basing ortalama 81.7
mmHg bulundu.

Sonuc: Diyabet, toplumda sik rastlanan, dmiir boyu siiren, kronik bir hastaliktir.

Erken donemde teshis ve tedavisi ¢ok onemlidir. Diyabette asil ama¢ hastanin yasam
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kalitesini yiikseltmek, gelisebilecek komplikasyonlari 6nlemek ve geciktirmektir. Bu amaci
gerceklestirmek icin ilgili saglik ekibinin; hekim, hemsire, diyetisyen ve gerekirse
fizyoterapist ve psikoterapistin uyum icinde ¢alismasi gerekir. Diyabet tedavisinde basarili
olmak icin gelistirilen yeni ilaglar ve ve teknolojik gelismelerin yani sira hedef
popiilasyonun taninmasit klinik, demografik 6zelliklerinin belirlenmesi, egitim ve tedavi

yaklagimlarinin bu verilere gore diizenlenmesi gerekir.
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ABSTRACT

Objectives: To determine; age, gender, diabetes types and medications, prevalence
of concomitant diseases and diabetes complications, level of the glicemic control and
efficiency of treatment modalities of diabetic patients who followed up in our Diabetes
Clinic. We also aimed to constitute demographic data relating to our region for DM. By
using these data, we planned to reorganize and determine patients education, follow up and

treatment modalities.

Material and Methods:

Medical records from 400 patients who were treated for diabetes at the Inénii
University Diabetes Clinics of Turgut Ozal Medical Center from January 2007 through
Septenber 2008 were retrospectivly analysed. Data were obtained from Medical Faculty

Automation System (Corttex) and Diabetes Form for Hospitalized Patients.

Results:

1- The majority of patients were Type 2 diabetes (89 %), 54.5% of the patients
were female and 45.5 % were male. 61.3 % of the patients had primary school education
or lesser. More than half of the patients (51%) were housewife.

2- There was a significant relationship between complications and duration of
diabetes.

3- 50.8 % of the patients received oral antidiabetic treatment and 39.6 % insulin.
More than half of the patients who received instilin using it twice daily.

4- Both of BMI and weight were higher in Type 2 diabetes with respect to Type 1
diabetes. Mean BMI was 29.3 kg/m” in Type 2 diabetes and mean weight was 78.7 kg.

5- Both of systolic and diastolic pressure were higher in Type 2 diabetes with
regard to Type 1 diabetes. The mean systolic pressure was 129.7 mmHg in Type 2 diabetes

and mean diastolic pressure was 81.7 mmHg.
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Conclusions: Diabetes mellitus is a common, chronic lifelong disease. Early
diagnosis and treatment is very important. The main purpose in diabetes is to increase the
patient’s life quality, to prevent and delay the development of complications. In order to
justify this aim, the medical team; doctor, nurse, dietician and if neccessary the
physiotherapist and psycotherapist must contribute to the therapy. And besides the
developed novel drugs and technologic improvment, identifying target population,
determining its clinic and demographic characteristics, and reorganisation of education

programmes and treatment approachs according to these databases are required to succed.
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EKLER
EK 1.
Diyabet Takip Formu

Ad1 Soyadi:
Yas:

Diyabetin Tipi:
Hipertansiyon:

Sigara: AKS:

Aldig1 Tedaviler:

Insiilin kullantyorsa Tiirii:

Dosya No: Tarih:
Cinsiyet: Egitim Durumu: Meslek:
Diyabetin Siiresi:
Sistolik: Diastolik:
TKS: Kreatin:

Boy(cm)

Kilo(kg)

BKl(kg/m2)

Noropati

Retinopati

GFR(ml/dak)

Proteiniiri(gr)

Alc(%)

Kolesterol(mg/dl)

Trigliserit(mg/dl)

LDL-kolesterol(mg/dl)

HDL-kolesterol(mg/dl)
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