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GIRIS VE AMAC

Diabetes Mellitus (DM) 2000 yildan daha uzun bir siire 6nce tanimlanan, kronik
hastaliklar i¢inde bir prototip teskil eden ve 6liim nedenleri arasinda ilk siralarda yer
alan bir hastaliktir. Hastaligin kronik olmasi ve zamanla birgok komplikasyonlara yol
agmasl, toplum icinde ekonomik ve sosyal problemlerle birgok sakathia yol
agmaktadir. Komplikasyonlarin bir kismi akut metabolik komplikasyonlar olup
digerlerini ise kronik komplikasyonlar teskil etmektedir. Kronik komplikasyonlar
baglica mikrovaskiiler, makrovaskiiler komplikasyonlar ve diabetik néropatidir.

Mikrovaskiiler komplikasyonlardan bahsedilirken daha ¢ok diabetik nefropati ve
diabetik retinopatiden bahsedilir. Bu iki komplikasyon birbirlerinden bagumsiz veya
birlikte, diger komplikasyonlar da dahil edilerek bir¢ok kez degerlendirilmistir.
Nefropati varligi proteiniiri ile degerlendirilmis, retinopati ise retinadaki kapillerlerde,
makiilada ve retinanin kendisinde meydana gelen patolojilerle degerlendirilmistir.
Ancak diabetin pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonlarindan klinik olarak ¢ok
anlamli sonuglar dogurmadigy igin pek bahsedilmemistir.

Akciger ¢ok genis bir kapiller aga sahiptir. Dolayisiyla meydana gelen
mikrovaskiiler olaylardan en fazla etkilenmesi gereken organlardandir. Yapilan
hayvan deneylerinde ve postmortem insan incelemelerinde pulmoner kapillerlerde
bazal lamina kalinlasmasi ve alveoler epitellerde kalinlagma saptanmistir. Bunun
laboratuar olarak anlamliligini gostermek tizere Solunum Fonksiyon Testleri (SIFT) ve
Karbon Monoksit (CO) diffiizyon testi diabetli hastalara uygulannus, bazi
calismalarda anlamli azalmalar saptanmustir.

Yapilan ¢alismalar daha ¢ok Insiiline Bagumh Diabetes Mellitus (IBDM)
vakalarinda olmus, ¢ok az ¢aliymada Insiiline Bagmh Olmayan Diabetes

Mellitus (IBODM) vakalar1 da ¢alismaya alinmustir. Arastirmacilarin bir kismi
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IBDM vakalarindaki pulmoner patolojileri ¢ocuklarda yada genglerde meydana gelen

diabete bagl gelisme geriligine yada pulmoner kollojen yapidaki patolojilere

baglamuglardir. IBODM vakalarinda saptanan anlamli sonuglarin ise obezite, sigara
kullanmmur gibi nedenlere baglanabilecedi diisiiniilmiistir. Sadece IBODM vakalarimni
i¢eren, SFT ve CO diffiizyon testlerinin sonuglarmm etkileyebilecck durumlar
ckarte eden, diabetik nefropati ve diabetik retinopatiyi de degerlendirerek
pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonlar1 ve bunlarm diabetin  diger
mikrovaskiiler komplikasyonlariyla iligkisini inceleyen, kapsamh bir ¢alisma
heniiz yapumamistir.

Bu ¢alismada asagtdaki amaglara ulasilmaya galistmustir:

I. IBODM hastalarinda akciger hacimlerinde azalma ve pulmoner mikrovaskiiler

komplikasyonlarin varligm SFT ve CO diffiizyon testleri ile saptamak;

2. Varsa diabetik nefropati ve diabetik retinopati gibi diger mikrovaskiiler

komplikasyonlarla iliskisini saptamak;

3. ST ve CO diffiizyon testlerinin diabetin mikrovaskiiler komplikasyonlarini
degerlendirmek agisindan géz muayenesi ve proteiniiri bakilmasi gibi kullantip
kullanilamayacagini 6grenmek;

4. "Tim bu mikrovaskiiler komplikasyonlarin diabet siiresi, uygulanan tedavi ve

glisemik kontrolle iligkisini belirlemektir.



GENEL BILGILER

DM, insiilin salgisinin mutlak veya goreceli eksikligi yada insiilin direnci ile
olugan, hiperglisemi ve ona ait semptomlarla kendisini gsteren, karbohidrat, yag
ve protein  metabolizmast bozukluklar1 ile karakterize bir hastaliktir.
Etyopatogenezle ilgili yapilan arastirmalar hastalifin heterojen, hiperglisemi ile
karakterize birgok durumu igeren bir sendrom oldugunu géstermistir (1).11k defa
2000 yi1l 6nce tanumlanan diabet en sik goriilen endokrin hastaliktir (2,6).

1921 yilinda instilinin kesfi ve kullamima gegmesiyle diabet hastalarimn
kaderi degismis ve yasam stireleri uzamustir (2). Ancak, diabet; kronik,
morbiditesi ve mortalitesi ytliksek, insan viicudunun hemen tiim organlarim
ctkileyen sinsi bir hastaliktir. Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) insanlarmn
doktora gitmesine yol acan en sik dérdiincii sebeptir (4).

Genetik faktorler ve etnik kokenin o6nemli rol oynadigi diabet pima
yerlilerinde 35 yas lizerinde %50 oraminda goriilmektedir (9). 1991 yilinda
ABD’de yapilan bir aragtirmada toplumda %5-6 oraninda bir kesimin diabetli
oldugu, ABD’de yaklasik 14 milyon diabetli yagsadigi tespit edilmistir. Yine ayni
y1l, son bir yilda 150.000°den fazla insanin bu hastalik ytiziinden kaybedildigi ve
toplum geneline goére bu hastalarn 6lim riskinin 20 kat daha fazla oldugu
saptanmuistir (15).

Daha 6nce World Health Organisation (WHO) ve National Diabetes Data
Group (NDDQ) tarafindan belirlenmis olan DM tamsi 1997 yilinda American
Diabetes Association’in (ADA) sponsorlugunu yaptigs bir Expert Committee
taraflindan son gelismeler 1g181inda modifiye edilmistir. Buna gére tablo 1’deki
kriterlere sahip hastalar diabetik kabul edilmistir (3).

DM siniflandirmasy degisik komite ve oOrglitlerce farkliliklar gostererck
hazirlanmistir. Bunlar ig¢inde klinik siuflandirmalara bakacak olursak diinyada

en ¢ok kabul gtirén siuflandirma WHO tarafindan hazirlanmis olandir (1). Bu



smiflandirma  tablo 2.’de gosterilmistir. Etyolojik olarak bir smiflandirma
yapmamiz gerekirse ADA sponsorlugunda Expert Committee tarafindan son
gelismeler isiginda hazirlanan rapordaki  simiflandirma (Tablo 3.) olduk¢a
kapsamlidir (3).

Tablo 1. DM tamsinda kullanilan kriterler

I. DM  semptomlarma ek olarak rastgele  &lglilen  plazma  glikoz
konsantrasyonunun 200 mg/dl’ye csit veya daha fazla olmasi. (Rastgele son
yenilen yemegin saatine bakilmaksizin  giiniin  herhangi bir saatinde
anlamindadir. DM’un klasik semptomlar: poliiiri, polidipsi, ve agiklanamayan
kilo kaybidir.)

veya
2. Aglik plazma glikoz konsantrasyonunun 126 mg/dlye esit yada biiyiik olmasi.

(Aglik son 8 saatte hig¢ kalori alinmamasidir.)

veya
3. Bir OGTT (Oral Glikoz Tolerans Testi) esnasinda 2. Saat plazma glikoz
konsantrasyonunun 200 mg/dl’yc esit veya biiytik olmast.(Test WHO tarafindan
tariflencn gekilde yani 75g. anhidroz glikoz su iginde karmsurihp igirilerck

yapumalidir.)

DM olim disinda diger komplikasyonlar: agisindan da hastaliklar arasinda ilk
siralarda yer almaktadir. ABD’de ¢alisan kesimde korliigiin, son dénem bobrek
yetmezliginin, nontravmatik ampiitasyonlarn en sik nedeni ve koroner arter
hastaliginin en biyiik risk faktdrlerinden biri diabettir (4,15).

Tim sistemleri tutabilen DM akut ve/veya kronik birgok komplikasyonlara
yol acgabilmektedir. Akut metabolik komplikasyonlar acil mudahele
gerektirmekte aksi taktirde oliimle sonuglanabilmektedir. Diabetik ketoasidoz,
nonketotik  hiperosmolar  koma, hipoglisemi baslica akut metabolik
komplikasyonlardir. Kronik komplikasyonlar arasinda diabetik nefropati,
retinopati, noropati ve diabetik ayak énemli yer tutarken akla gelebilecek her
sisteme ait sikayetler ve tedavi gerektirecek patolojilerle hastalar karsimiza

cikabilir (4).




Tablo 2. WHO tarafindan éncrilen DM smmiflandirmasi

A. Primer (idiopatik) DM:

1.Insiiline bagimli veya Tip 1 DM (IBDM)

2.insiiline bagimlt olmayan veya Tip 2 DM (1IBODM), subtipleri
a. Sendrom X
b.MODY (geng erigkin tip DM)
c. LADA (eriskin latent otoimmun DM, Tip 11/2 DM
d. Malnitrisyonla iliskili DM

1. Fibrokalkiiloz pankreatik DM

2. Protein yetersizligine bagli DM
B. Sekonder DM
C. Gestasyonel DM

D. Bozulmusg glikoz toleransi

=

2. Siniflanamayan tipler

Diabetik Nefropati : {1k defa Kimmelstiel ve Wilson tarafindan tanimlanan

diabetik nefropati, diabetin 6nemli mikrovaskiiler komplikasyonlarmdan biridir
(1). Morbidite ve mortaliteyi goézle goriiliir sekilde arttirmaktadir. ABD’de
diabeti olan son dénem b(')'brek hastaligs nedeniyle tedavi goren hastalarm biiyiik
kismuni IBODM olugturmaktadir (5,13,19). Nefropati sikhigi etnik gruplara gére
degismekle birlikte %15-60 siklikta goriilmektedir. Pima yerlilerinde en fazla
siklikta, ~ Avrupalilarda  en  dusiik  siklikta  rastlanmaktadir.  Diger
komplikasyonlarda oldugu gibi nefropatide de genetik faktdrler dnemlidir, ¢iinkii
bazi ailelerde ¢ok sayida diabetli hasta olmasimna ragmen nclropati nadir
poriiliirken, bazi ailelerde %80°¢ varan oranda diabetik nelropati  ortaya
¢ikmaktadir (6,13). Bununla birlikte nefropatinin agik belirtileri 10 yildan 6nce

nadir olarak goriilir (27).




Tablo 3. DM’un etyolojik siniflandirmasi

I. Tip I DM (beta hticre yikimi, genellikle mutlak insiilin eksikligine yol agtyor)
A.Immunite kaynakl
B. Idiopatik
2. Tip 2 DM (insiilin direnci baskim olmakla birtikte hafif insilin cksikliginden,
instilin eksikligi baskin olmakla birlikte insiilin direncide bulunan sekle kadar
degisebilir)
3. Diger spesifik tipler
A. Bela hiicre fonksiyonu genetik defektleri
1.Kromozom 12, HNF-lalfa (MODY?3)
2.Kromozom 7, glukokinaz (MODY?2)
3.Kromozom 20, HNF-4alfa (MODY1)
4.Mitokondrial DNA
5. Digerleri

B. Insiilin fonksiyonlarinda genetik defektler

—

. Tip A insilin direnci

2

. Leprechaunsm
. Rabson-Mendenhall sendromu

4. Lipoatrofik diabet

(¥8)

5. Digerleri
C. Egzokrin pankreas hastaliklari
1. Pankreatitler
2. Travma/pankreatektomi
3. Neoplazi
4. Kistik fibrozis
5. Hemokromatozis
0. Fibrokalkiloz pankreatopati
7. Digerleri
D. Endokrinopatiler
1. Akromegali
2. Cushing sendromu

3. Glukagonoma




Tablo 3. DM’un ctyolojik siniflandirmasi (Devam)

4. Feokromasitoma
5. Hipertiroidi
6. Somatostatinoma
7. Aldesteronoma
8. Digerleri
E. llag veya kimyasal maddeler
1. Vacor
. Pentamidine
. Nikotinik asit
. Glikokortikoidler
. Tiroid hormonu
. Diazoksit
. Beta adrenerjik agonistler
. Tiyazidler

. Dilantin

e - S e N U, TN O SC I )

. Alfa Interferon

11. Digerleri
IF. Infeksiyonlar
l. Konjenital rubella
2. Sitomegalovirus
3. Digerleri
G. Az goriilen immun kaynakli diyabet
I. Stiff-man sendromu
2. Anti insiilin reseptor antikorlar
3. Digerleri
H. Bazen diyabetle birlikte seyreden diger genetik sendromlar
1. Down sendromu
2. Klinefelter sendromu
3. Turner sendromu
4. Wolfram sendromu

5. Friedrich ataksisi




Tablo 3. DM’un etyolojik siniflandirmasi (Devam)

6. Huntington koresi
7. Laurence-Moon-Biedl sendromu
8. Myotonik distrofi
9. Porfiri
10. Prader-Willi sendromu
1. Digerleri
4.Gestasyonel DM

Patolojik olarak diffiiz ve nodiiler olmak iizere iki farkli sekilde seyredebilir.
Sik  goriilen diffiiz tipte gomeriil bazal membranda genislemeyle birlikte yaygin
mezenjial kalinlagma saptanir. Nodiiler tipte ise glomeriil kiimelerinin periferinde
PAS pozitif madde birikimi olur. Genel olarak diabet hastalarinda tiim bébrek
hacmi artmugtir. Baslangigta Glomertil Filtrasyon Hizi’ndaki (GFR) yiikselme de
bu sebepledir. Bunlara ek olarak afferent ve efferent arteriollerde hyalinizasyon,
Bowman kapsiiliinde damlalar ve glomeriil tikanmasi gozlenebilir (6,16).
Yapilan ~ ¢aligmalar idrarla  normalin  stinde atlan  albuminin  yani
mikroalbuminiirinin -~ saptanmasinm  klinik  renal  hastaligin - baslayacagimin
onceden belirlenmesinde onemli rolii oldugunu goéstermistir (5). IBODM’li
hastalarda erken dénemde idrarla albumin atiliminin artmasi fonksiyonel olabilir,
ancak tam yeni konulmasina ragmen diabetik nefropatiye ait yapisal renal hasar
gOsterilen hastalar da saptannustir (7). Mikroalbuminiiri déneminde tespit edilen
hastalarin diabetik renal hastaliklarinin tedavi ile geri dondiiriilebilir dénemde
veya ilerlemelerinin yavaslatilabilecegi bir dénemde olduklar: gosterilmistir (5).
Hatta diabetik bir hayvandan alinan bobregin  normal bir hayvana
transplantasyonu ile patolojik lezyonlarin geri dondigii saptannustir (16).

Albuminiiri diizeyi 30 mg/giin altinda ise normal, 30-300 mg/giin arasinda ise
mikroalbumintiri, 300 mg/giin tizerinde ise agik proteiniiri yada makroalbuminiiri
olarak degerlendirilir (6,10). Idrarda artnus albumin atilimi diabetik renal
hastaligin 6nemli bir gostergesidir (12,13).

Hem IBDM ve hemde IBODM’li hastalarda diisik diizeylerdeki
mikroalbuminiiri  (30-40 mg/giin) ile birlikte glomeril anormalligi

saptanamanustir, oysa mikroalbuminiirinin artnmus oldugu hastalarda mezenjium
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hacminde artis, GFR’de hafif bir azalma ve kan basincinda artis saptanabilmistir
(106).

IBODM ve iBDM hastalart nefropati agisindan karsilastirildiginda IBODM
ileri yasta ortaya ¢iktig1 i¢in ve bu hastalarda kardiovaskiler mortalite daha fazla
oldugu i¢in diabetik nefropati riskinin daha diistik oldugu distintiltr (8,11). Oysa
15 yil takip cdilen her iki gruptaki hastalarda benzer oranda diabetik nefropati
saptanmustir (8). Gelecekte daha geng yasta daha ¢ok sayida IBODM hastasi
oldugunda ve iskemik kalp hastaligt gibi diger mortalite nedenleri azaldifinda
[BODM’ye bagh renal hastalik ¢ok daha fazla sayida gériilebilecektir (9,10).
Renal hastaliga bagh oliimler karsilastirildiginda IBDM’de daha yiiksek oranlar
saptanir. Buna sebepte hastaligin erken yasta baslamasi, yasam siiresinin daha
uzun olmasi ve diger sebeplerden 6liim riskinin daha distk olmasidir (9).

Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) ¢alismasinda nefropati
gelisme hizi ve ilerlemesinin glisemik kontrol dizeyiyle baglantii oldugu
saptanmustir (16). Glisemik kontroliin iyi olmasinin nefropatinin ilerlemesini
engelleyici  etkileri  vardir  (14,52). Dizeltilmis  glisemik  kontroliin
mikroalbuminiiri riskini azaltugr saptanmistir. HbAlc diizeylerinin yiiksek
seyrettigi  hastalarda  (6zellikle %8.1  diizeyinin  dizerinde) mikroalbumindiri
riskinin hizla arttiy saptanmistir (17,28). Ancak glisemik kontrol ile proteiniiri
arasinda iliski saptanmayan ¢aligmalar da yok degildir (11). Hiperglisemi disinda
yas, diabet siiresi, HbAlc diizeyi, retinopati varligi, kan baswnct yiiksekligi,
sigara kullanimi ve artnus LDL kolesterol diizeylerinin mikroalbuminiiri riski
tizerine etkili oldugu gosterilmistir (12,14,17). Ciddi veya uzamis egzersiz, kalp
yetersizligi, ciddi esansiyel hipertansiyon ve Uriner sistem infeksiyonu
intermittan pl'oteiniiriye yol agabilir (11). Diabetik nefropati gelisiminde
hipergliseminin patogenetik rolti Tablo 4’de gosterilmistir (16).

IBODM’de proteiniiri artan mortalitenin gostergesidir (24,25). Proteiniirisi
olmayan IBODM’li hastalarda mortalite diabetik olmayan kigilerden [farkls
degildir oysa proteintirisi olan IBODM hastalarinda mortalite proteintirisi
olmayanlara oranla 3.5 kat ytiksek bulunmugtur (13,22). Proteintri nefropatinin
gostergesi olmasi diginda kardiovaskiiler morbidite ve mortalite agisindan dnemli
bir gostergedir (10,11). Kardiovaskiiler hastalik Oykiisine sahip bir aileye

mensup diabetik hastalarda nefropati riskinin daha ytiksek oldugu ve nefropatili



diabetik hastalarda kardiovaskiiler hastaligin daha stk oldugu saptanmistir
(16,20,21). Belkide diabet Koroner Kalp Hastaligi (KKH) riskini arttiracak
ozelliklere sahip hastalarda daha sik goriilmekte, bu birliktelik o yiizden
meydana gelmektedir. Ancak bir ¢alismada aksi sonuglar elde edilmistir. {drar
albumin diizeyleri koroner kalp hastah@ bulunan IBODM’li bireylerde KKI1
bulunmayanlara gére daha yiiksek bulunmanustir (7).

Tablo 4. Diabetik Nefropatide Hipergliseminin Patogenetik Rolii

1. Proteinin nonenzimatik glikasyonu
2. Anormal poliol metabolizmasi

. Glukoz toksisitesi

(U8)

. Glukozun yol a¢tig1 growth fakttr gen ekspresyonu
. Artmig sodyum reabsorpsiyonu
. Artmis Protein Kinaz C aktivitesi

. Artmis sitotoksin Uretimi

0 NN N N B

. Ekstraseliiler matriksteki degisiklikler

9. Hiicre dongiisti ve proliferasyon hizindaki bozukluklar
[0. Hicre membraninin anyonik sarjinim azalmasi

[1. Anormal lipid metabolizmasi

12. Anormal katyon transportu

Hipertansiyon diabetten bagimsiz olarak benign glomeriiler skleroza ve
mikroalbumintiiriye yol agabilir (14). Kan basinci yiiksekligi proteintiri igin bir
risk faktortdir, tedavisi ile nefropati izt azalmakta ve her iki diabettede
albumintiri azalmaktadir (9). Bununla birlikte bazi ¢alismalarda hipertansiyon ve
proteiniiri arasindaki bu iliski gosterilememis, yalmzca albumintiri olan
bireylerde hipertansif olanlarda olmayanlara oranla albumintiri miktarinin daha
fazla oldugu saptannustir (7,11). Hipertansiyonun; tespit edilemeyen bir
dénemde erken nefropatinin bir sonucu mu, yoksa renal hasardan énce bulunup
hasara mi1 yol act1g1 tam olarak bilinmemektedir (9,19).

Yine yapilan ¢alismalarda instlin direnci ve diabetik nefropati birlikteliginin
anlamli diizeyde oldugu, diabetik nefropati patogenezinde insiilin direncinin de

rolii olabilecegi saptanmustir (16).




Son olarak genetik faktdrler ve genler tizerinde ¢alismalar yogunlasmaktadir.
Gelecekte  diabetik  nefropati  patogenezi bu  ¢aligmalarla  daha iyi
aydinlatilabilecektir (106).

Diabetik Retinopati: Hemen hemen tiim diabetlilerde, eninde sonunda ortaya

cikan, gormeyi tehdit eden, iyi tanimlanmug kronik bir goz hastaligidir (31).
ABD’de ¢aliganlar arasinda en ¢ok goriilen korlik nedeni diabetik retinopatidir
(31,33). Korlik normal popiilasyona gore diabet hastalarinda 29 kat daha (azla
goriilmektedir. IBDM’li hastalarda daha sik ve daha ciddi diabetik
komplikasyon riski vardir. Ancak, IBODM hastalart daha gok sayida oldugu igin
onlarda daha fazla gérme kaybr gortilmektedir (31).

Diabetik retinopatide erken subklinik anormallikler vaskiiler permecabilite
artisi, kan akimi artigt ve bazal membran kalinlasmasidir. Klinik olarak en erken
bulgu mikroanevrizmadir. Daha sonra lipidden zengin proteinlerin damar digina
cikist ile sert eksudalar olugur. Sonunda kapiller okliizyon meydana gelmekte ve
retinal iskemi olusmaktadir. Bu preproliferatif dénemin en énemli bulgusudur.
Daha sonra yeni damar olusumu tetiklenmekte ve proliferasyon baslamaktadir
(26).

Diabetik Retinopati 5 evrede incelenebilir (Fablo 5) (1). Ancak, bu tabloda
kullanilan Background ve Preproliferatif Diabetik Retinopati terimleri artik fazla

‘tercih edilmemektedir ¢iinkii, bunlar Nonproliferatif Diabetik Retinopati’nin
(NPDR) genel diizeylerini yada donemlerini gostermekte, hastalifin progresyonu
ile yakin birliktelik gostermemektedir. Bunun yerine hastaligin ilerlemesi ile
daha yakin birliktelik gosteren NPDR’nin degisik diizeyleri kullanilmaktadir
(Tablo 6) (31).

Tablo 5. Diabetik Retinopati Evreleri

1. Background Diabetik Retinopati
2. Preproliferatif Diabetik Retinopati

. Proliferatif Diabetik Retinopati
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4. Diabetik Makdilopati

5. Ileri diabetik g6z hastalig




Tablo 6. Diabetik Retinopati Evreleri

Evre Klinik Bulgular
lirken evreeler Retinal  vaskiiler mikroancevrizmalar  ve
Hafif NPDR leke tarzinda kanamalar, artimis vaskiiler

permeabilite, atdmig pamuk manzarasi

Orta evreler Venoz ¢eperde degisiklikler
Orta Intraretinal mikrovaskiiler anormallik
Ciddi Retinal kapiller kayb1
Cok ciddi NPDR Genis intraretinal hemoraji ve

Mikroanevrizmalar

llerlemis evreler Optik diskte neovaskiilarizasyon
Proliferatif Diabetik Retinopati | Optik disk disinda neovaskiilarizasyon
iriste neovaskiilarizasyon

Preretinal ve vitreus kanamalari
FFibrovaskiiler proliferasyon

Retinal cekilme, yirtiklar ve ayrilma

Diabet sliresi ile retinopati arasindaki dogru oranti bir ¢ok ¢alismada
goriilmektedir (33,34). Navajo ve Hopi yerlilerinde yapilan bir ¢alismada 10 yil
ve lizerinde diabet stiresi bulunanlarda %57 oraninda retinopati saptannustir.
Diger toplumlarda yapilan g¢alismalarla karsilastirildiginda diabet siiresi ve
retinopati arasinda benzer iliski oldugu gosterilmistir  (29). Hastaligin
baglangicindan 20 yif sonra IBDM’li vakalann tamaminda, iIBODM’li vakalarm
ise %060’ 1ndan fazlasinda bazi derecelerde retinopati goriilmektedir (33).

Diabetik retinopati olugmasi igin diabet stiresi diginda; glukoz kontrolii,
hipertansiyon, tedavi tipi, puberte ve hamilelik diger risk faktorleridir (32,36). Bu
risk faktorlerinden birine yada birkagina sahip olanlarda daha ciddi retinopati

meveuttur (32). 11k tespitte retinopati ne kadar ciddi ise gbrme kaybina kadar



ilerlemesi o kadar cabuk ve siktir (33). Insiilin tedavisi alanlarda retinopati daha
stk gorilmistir. Bazi aragtirmacilar bunu insiilin tedavisi alanlarda hastahifin
daha ciddi olmasina baglamis, bazilart ise insiilinle glisemik kontrolde ani
diizelmenin kan akimim hiperglisemi ile siirdiiren retinamin - perfiizyonunu
bozdugunu buna bagli gegici bir kotiilesme oldugunu ancak ilerlemedigini
savunmusglardir (32,30).

Glukoz kontrolii kétii olanlarda, yani HbAlc diizeyi yiiksek olan hastalarda
retinopati gelisimi ve proliferatif retinopatiye gidis anlamli sckilde artmig olarak
bulunmustur (34). Sistemik glisemik  kotroltin  diizeltilmesiyle retinopati
olusumunun  geciktirildigi ve ilerlemesinin yavaglauldigi  saptanmgtir (31).
Glisemik kontrolit iyi olanlarda, ozellikle HbAlc dizeyleri %8’in altinda
olanlarda retinopati anlamli diizeyde az bulunmugtur (1,28). Ancak IBODM’li
hastalarda retinopati gelismesi ve ilerlemesinde hipergliseminin rolii tam olarak
acikliga kavusturulamamistir (34).

Tedavide yiiksek kan basicinin ve yiiksek lipid diizeylerinin diizeltilmesi
gliseminin diizeltilmesi kadar gereklidir, ¢linkil yiiksek kan basmecr makiler
odeme, yiiksek lipid diizeyleri ise retinada sert cksudalara yol agmaktadir (33).
Yukarida bahsedilen risk faktdrleri disinda retinopati ve nefropati arasinda
anlamli bir birliktelik mevcuttur (18,29,33). Albuminiirisi olanlarda daha ciddi
retinopati saptanmustr (32). Albumintiri veya retinopatinin herhangi birinin
varhfinda digerininde birlikte bulupmast 2.5-3.5 kat daha [lazla siklikta
goriilmektedir (30). {lk tespitte agik proteiniiri varhigi proliferatif diabetik
retinopati gelisimi i¢in  anlamli bir risk faktoridir. Bazi ¢aligmalarda
mikroalbuminiiri doneminde bile bu riskin yiiksek oldugu saptanmistir (35).

Diabetin Pulmoner Mikrovaskiiler Komplikasyonlari ve Akciger Volumlerine

Etkisi: DM bilindigi tizere makro ve mikrovaskiiler olmak tzere bir ¢ok organ
tizerinde  komplikasyonlar meydana  getirmektedir. Retinopati  ve  nelropati
morbidite ve mortaliteyi nemli diizeyde etkileyen iyi agiklanmig
komplikasyonlardir. Ancak bunlar diginda viicudun diger biitiin sistemleri ve
organlart da aym hastahgmn tehdidi altndadur. Akciger genis kapiller agt ve
anlamli miktarda bag dokusu ile hedef organlardan biridir (41). Diabetik insan
akcigerinde de diger organlardakine benzer belirgin patolojik mikroanjiopati

bulgulan vardir (36). Yakin zamanda iBDM’li son dénem bobrek yetmezligi
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olan hastalarda diger sebeplerden dolay:r bobrek yetersizligine girenlerde
goriilmeyen restriktif pulmoner fonksiyon degisiklikleri saptanmistir (46,54).

Diabetin pulmoner komplikasyonlart histopatolojik olarak hayvan galigmalari
ve otopsi raporlarindan elde edilmigtir (41). Streptozotocin’le diabetik yapilan
farelerde pnomositlerde ve bronsioler epitelde anormallikler saptanmigtic ve
insanlardaki degisikliklerle benzerlik  goralmigtir (39,48,50).  Buna pdore
pnémositlerde anormallikler gelismekte, bag dokusu proteinlerinde degisiklikler
olmakta, hem alveoler epitelde hemde kapiller bazal membranda kalinlagma
olmaktadir (39,40,41,48.,55).

Kollojen insan akcigerinde en ¢ok bulunan proteindir. Akciger yapist ve
fonksiyonlarini  belirlemede onemli bir proteindir. Kollojenler arasindaki
karsilikli baglar yapiya saglamlik verir. Kollojen ve elastinin kargilikli baglart
akcigerin elastikligi agisindan Snemlidir (45). Kollojenin kalitatif ve kantitatif
anormallikleri restriktif akciger hastalifina yol agabilir (46,49). Deneyscl
diabetlilerde sert kollojen artis1 ve artmus kargihikli baglar gosterilmistir (45).
Biyokimyasal, morfolojik ve fonksiyonel kollojen ve elastin anormalliklerine
dair kanttlar [BDM’li hastalarda  giderek artmaktadir. Gergekten de renal
glomeriilin kapiller bazal membrani, alveoler bazal lamina ve iskelet kasi
kapillerleri muhtemel kollojen artigina bagh kalmlasnustir (39). Nonenzimatik
glikozilasyon sonucunda kollojen proteinlerinde meydana gelen degisiklik yada
damar tutulumu sonucu diabetik komplikasyonlarin ortaya ¢iktigy samlmaktadir
(37,41,54).

Akciger hacimlerinde meydana  gelen  degisiklikler ~SFT  ile
degerlendirilmis,
pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonlar ise CO difflizyon testi ile
degerlendirilmeye ¢aligtlmisgtir. Akciger hacimlerinde azalma normal bireylerle
diabet hastalarint karsilagtiran birgok ¢aligmada gosterilmigtir (36,55,56,57). Baz
calismalarda 1. Saniye Zorlu Ekspiratuar Hacim (FEV1), Vital Kapasite (VC) ve
Total Akciger Kapasitesi’nde (TLC) azalma saptanmugtir (36). Bazi ¢aligmalarda
yalmzeca FEV1 ve Zorlu Vital Kapasite’de (FVC) azalma gdrilmiigtir
(37,41,44,45). Tek bagma TLC yada FVC’de degisikliklerin bulundugu
calismalar da yayimnlanmistir (43,46,54). Zit olarak, bazi ¢aligmalarda ise anlaml

bir farklihik saptanmamistic (38,39,40). Calismalarn  biiylik kisnu iBDM



vakalarinda yapilnustir. Hastaligin ¢ocuk yasta yerlesmesine bagh gerek toraks
duvarinda, eklem boélgelerinde gereksede akciger bag dokusunda ve yapisal
proteinlerinde meydana gelen degisikliklerin bu anormal sonuglarin sebebi
oldugu dustntlmistiir. Ayrica eklem harcket kisitlilift ve sigara kullanimi
sonucu da akciger hacimlerinde azalma olabilecegi savunulmustur (36,41).
Akciger lonksiyonlarinda azalma instlinle tedavi edilen diabetiklerde daha
belirgindir, bu da diabetin ciddiyetiyle akciger fonksiyonlarinda azalmaya yol
acan ctkist arasmada anlamli bir birliktelik oldugunu gostermektedir (37).
Anormallik bulunamayan g¢alismalarda sonuglar deneklerin diabet stirelerinin
kisa olmasina, yaslarinin kiiciik olmasina, wk, cinsiyet ve lgtim tekniklerinde
farkliliga baglanabilir (36,39). Bazt yazarlar IBDM vakalarinda SFT’de meydana
gelen degisiklikleri serum alfa-1 proteaz inhibitér aktivitesindeki anormallige
baglamaktadir (41).

Retinopati, nefropati veya néropati saptanan vakalarda SFT sonuglart
komplikasyonsuz diabetiklerden farkli degildir (39,41). Bazi g¢alismalarda
glisemik kontrollin pulmoner fonksiyonlar iizerine etkisi bulunamamistir
(39,42,43,47). Ancak, aksini iddia eden yaynlarda bulunmaktadir (46).

CO Dilfiizyon Testi alveolokapiller bariyerdeki degisikliklere ve kapillerdeki
kan voliimiine bagli olarak degisir, bu sebeple pulmoner kapiller hasar gosteren
noninvaziv bir metod olarak kullanilabilic (40). Ancak pulmoner vaskiiler
basmein diigtik olmast pulmoner kapillerde ¢ok az bir degisiklige yol acgar (40).
Bu da diabetik hastalarda mikroanjiopatiyi gostermek i¢in kullanilan CO
Diffiizyon Testi’nin sensitivitesini azaltir. Literatiirdeki tartismali sonuglarin
aciklamast belkide budur (40). Bazi ¢alismalarda saglikli kisilere oranla diabetik
hastalarda CO diffiizyonu azalmis olarak bulunmus, ancak anlamli bir fark
bulamayan c¢aligmalar da olmustur (47,56). Ancak bu ¢alismalarda diger diabetik
komplikasyonlarm varlig: degerlendirilmemistir (36). Scnsitiviteyi arttirmak i¢in
postiir baglantilt diffiizyon kapasitesi 6lgtimii yapilmaktadir, Supine pozisyonda
CO difflizyonunda artis saptanmamasit pulmoner kapiller yatagin kompliansinda
azalmaya bu da diabetik mikroanjiopatiye baglanabilir(40). Diabetli hastalarda
pulmoner disfonksiyonu agiklayan ve en ¢ok iizerinde durulan patogenetik
mekanizma nonenzimatik glikolizasyonun yol actifi akciger bag dokusu

degisiklikleridir (55). Bunun disinda CO difflizyonundaki degisimi aciklayici bir



mekanizma olarak HbA I¢’nin CO’e afinitesindeki degisiklik 6ne siiriilmiis ancak
bununla ilgili yeterli bilgiye hentiz ulagilamamistir (36).

Mikroalbumintirik diabetiklerde ortalama CO diffiizyonu, mikroalbuminiirik
olmayanlara gore daha digik bulunmustur, buda IBDM vakalarinda CO
Diffiizyon Testinin generalize mikrovaskiiler hastalifin  bir  gostergesi
olabilecegini digtindtrmekiedir (38,41,460,47,50). Bir diger calismada acrobik
calisma kapasitesi nefropati gelisen hastalarda kontrol grubuna ve nefropati
gelismeyen gruba gore azalmis bulunmugtur (52). Mubtemelen aym genetik,
metabolik ve diger etkenler glomeriiler permeabiliteyi ve pulmoner gaz
diftizyonunu bozmaktadir (41). Retinopati ve CO dilllizyon bozuklugu arasinda
anlamli bir birliktelik bulan yada aksini iddia eden ¢alismalar da bulunmaktadir
(41,42,44).

Yukarida da deginildigi iizere diabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar
arasinda bir birliktelik saptanmstir. Ancak, akciger gibi ¢ok genis kapiller
aga sahip bir organ 6zcllikle IBODM vakalarinda yeterinee incelenmemis,
diger mikrovaskiiler komplikasyonlarla birlikteligi ayrintili bir sekilde
degerlendirilmemistiv. Bu ¢calismanm amact IBODM hastalarmda diabetin
yaratt@r pulmoner hasari gostermek, nefropati ve retinopati gibi diger

mikrovaskiiler komplikasyonlarla varsa birlikteligini saptamalktir.



GEREC ve YONTEM

Olgu Se¢imi:

Calismamiza Mayis 1998 ile Aralik 1998 tarthleri arasmda Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastahiklar: Poliklinigine basvuran yaslart 35 ile 62
arasinda degisen (ortalama 48,83 £ 7,24) ve viicut kitle indeksi 20-32 kg/m?
arasinda bulunan (ortalama 26,64 % 3,05), sistemik arteryel kan basmct 140/90
mmHg’nin altinda saptanan, IBODM tanisi almis 55 hasta (38 Bayan, 17 Erkek)
alind1.

Hastalarin detayli anamnezleri alindi ve buna gore diabet siireleri belirlendi.
Ayrintilt  fizik muayeneleri  yapildiktan  sonra, P-A  akeiger gralileri  ve
elektrokardiografileri ile akciger ve kardiak durumlan degerlendirildi. Olgularin
kan basinglari yatar pozisyonda, sag koldan, onbes dakikalik istirahat sonrasinda
Erka marka sfigmomanometre ile iki kez farkli zamanlarda ol¢tld.

Hastalarda tam kan sayimi, tam idrar tetkiki klasik yontemlerle 6lgiiltirken,
kan {ire azotu, kreatinin, total kolesterol degerleri Beckman Syncron CX5 1990
model otoanalizator ile olgiildii. Diistik dansiteli lipoprotein-kolesterol, yiiksek
dansiteli lipoprotein kolesterol ve trigliserid diizeyleri enzimatik metodlarla
életildd.

Glisemik Kontrol Degerlendirmesi:

HbAlc dizeyleri BIO-RAD DIAMAT cihazi ve orijinal kitleri kullanilarak,
High Performance Liquid Chromatography (HPLC) teknigiyle ¢alisildi. HbATc
degerleri %8.1 veya alunda olanlar retinopati ve nelropati agisidan az riskli,
digerleri yiiksek riskli diabet hastalart olarak degerlendirildi (28).

Diabetik Nefropati Degerlendirmesi:

Albuminiiri diizeyleri, Bohring Nephelometer 100 cihaziyla, immunokimyasal
fixed time nephelometric metod kullamilarak c¢alisildi. Calismada Bohring
mikroalbumin kitleri kullanildi. Bu metodla minimum 0.85 mg/dl, maksimum

29.8 mg/dl olgiim yapilabilmektedir. Idrar kreatinini Tecnicon Dax 24



otoanalizatdrii kullanilarak ve Jaffe alkaline picrate kinetic metodu kullanilarak
¢aligildi. Sabah yapilan ilk idrardan sonra alinan spot idrar érnegiyle idrarda
albumin ve kreatinin diizeyleri bakildi. Bu yéntem 24 saatlik idrarda protein
bakilmasi kadar giivenilic ve yararli bir yontemdir, hatta 24 saatlik idrar
biriktirmede zorluk nedeniyle daha giivenilir bulunmaktadir (58,59,60). Sabah ilk
idrardan sonraki spot idrarda bakilan albumin ve kreatinin diizeyleri sonucunda
(5,10,27):
1-Idrar Albumin/Kreatinin orant <30 mg/g olan hastalar normal
2- Idrar Albumin/Kreatinin orant 30-300 mg/g olan hastalar mikroalbuminiirik
3- Idrar Albumin/Kreatinin orani >300 mg/g olan hastalar acik proteindirili olarak
degerlendirilmistir.

Diabetik Retinopati Degerlendirmesi:

Go6z muayeneleri uzman bir oftalmolog tarafindan hastalarin, pupilleri dilate
edilerek,  oftalmoskopla  degerlendirildi.  Bulgular  asagidaki sekilde
derecelendirildi (29,34):

- Diabetik retinopati yok
2- Nonproliferatif diabetik retinopati mevcut
3- Proliferatif retinopati meveut.
Pulmoner Fonksiyonlar ve Diabetik Pulmoner Mikrovaskiiler
Komplikasyonlarin Degerlendirmesi:

Hastalarmn SFT ve DLCO testleri “Sistem 2400 sulu tip spirometre cihaz”
(Sensor Medics BV, 1989, Germany) ile yapildi. Hastalara énce spirometre
cihazi ile zorlu expirium yaptirilarak maximal expiratuar hacimlerinden FVC,
FEV1 ve VC’leri tespit edildi. Ayni seansta aym cihazla tek nefes (Single
Breath) diffiizyon testi yaptiilarak Karbon Monoksit gaz transferi DLCO ve
Akeiger hacmi ile dizeltilmis DLCO (DLCO/VA) kaydedildi. Solunum
fonksiyon testlerinde %80 ve Uzerindeki predikt degerler normal, %79 ve
alundaki deerler hava akimi suurlanmast olarak degerlendirildi (53,63,64).
DLCO ve DLCO/VA igin %80 ve tizerindeki degerler normal, alundaki degerler
diffiizyonda azalma olarak degerlendirildi (53,63,64).
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Calismaya Allmmama Kriterleri:

Obez kisilerde yapilan c¢alismalarda, SFT degerlerinin 1.10 kg/cm’nin
tizerinde Agurlik (kg) / Boy (cm) oranina sahip asirt obez kisilerde etkilendigi,
sadece VC ve TLC degerlerinin azaldigi saptanmistie. FEV1 ve FVC degerleri
ise anlamli olarak etkilenmemistir. Yine, obez hastalarda kardiak output
artacagindan dolayt pulmoner kan hacminin artacagi, buna bagh olarakta DLCO
ve DLCO/VA degerlerinin ¢zellikle Agirlik (kg) / Boy (cm) oram 0.6 kg / cm ile
1.2 kg /em
arasinda olanlarda predikt edilenden ytiksek bulunacagi gosterilmistir (51).

Bilinen veya saptanmis pulmoner bir hastalik, néromuskuler bir hastalik,
toraks deformitesi ve sigara kullanimi SFT ve CO diffiizyon testi sonuglarmni
etkileyebilir (36,37,42,44).

Bilinen veya saptanmis renal bir hastaligin olmasi, sigara kullanimi,
hipertansiyon hikayesi albumintiri sonuglarini etkileyebilir (30,36).

Bu bilgiler is18inda:

1- Agirlik (kg) / Boy (cm) orami 0.6’dan biiytik olanlar

2- Bilinen veya saptanan pulmoner bir hastalig1 olanlar

3- Bilinen veya saptanan renal bir hastalidr olanlar

4- Bilinen veya saptanan bir kalp hastalifi olanlar

5- Sigara kullananlar

6- Toraks deformitesi yada néromuskuler bir hastaligi olanlar

7- Hipertansiyon 6ykiisii olan veya saptananlar ¢alismaya alinmamustir.

Istatistiksel Degerlendirme:
Calismamizda ikili gruplar halinde HbAlc diizeyleri, nefropati, retinopati,
SIT ve CO difftizyon testi sonuglarn arasinda iliski arandi. Istatistiki yontem

olarak chi square testi kullanildr. Sonuglar ikiser kez gézden gegirildi.



BULGULAR

Caligmaya dahil edilen hastalarin yaglar, agichklars, boylar, agirlik (kg) / boy
(cm) oranlari, viicut kitle indeksleri ve cinsiyetleri Tablo 7.’de gosterilmistir,
Buna gore hastalarin ortalama yaglar: (48,84 + 7,24) (yil), ortalama agirliklari
(68,80 + 10,24) (kg), ortalama boylart (160,71 % 6,80) (cm), ortalama agirlik
(kg) / boy (cm) orani (0,43 £ 0,05), ortalama viicut kitle indeksleri (26,56 + 3,00)
(kg/m?)’dir.

Toplam 17 erkek, 38 bayan hasta ¢aligmaya dahil edilmistir ve bunlardan 9
tanesi insiilin  kullanmakta, geride kalan 46 hasta ise oral antidiabetik
kullanmaktadir. Insiilin kullanan hastalardan 1 tanesi 8 yulik diabet, kalan 8
hasta ise 10 yil ve tizeri diabet siirelerine sahiptir. Yine bu hastalardan 6
tanesinde nefropati ve 8 tanesinde retinopati saptanmustir.

Tablo 7.

Yas |Agurhik Boy Viicut Kitle |Agurlik / Boy
(i) |(kg) (cm) Indeksi (kg/m?) | Orant (kg/cm)
Ortalama 48,84 68,80 160,71 26,56 0,43
Standart Hata | 7,24 10,24 6,80 3,00 0,05

Hastalarin ortalama, BUN, Kreatinin, Total Kolesterol, Trigliserid, LDL-
Kolesterol HDL-Kolesterol ve HbAlc degerleri Tablo 8.’de sunulmustur. Buna
gore ortalama BUN (mg/dl) (15,84 + 5,82), Kreatinin (mg/dl) (0,82 % 0,17), T.
Kolesterol (mg/dl) (215,35 +45,93), Trigliserid (mg/dl) (215,85 + 136,57), LDL-
Kolesterol (mg/dl) (131,13 + 35,20), HDL-Kolesterol (mg/dl) (41,05 + 11,28),
HbAlc (%9,51 +2,33) olarak saptannustr.
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Tablo 8.

ORTALAMA |STANDART HATA
BUN (mg/dl) 15,84 5,82
KREATININ (mg/dl) 0,82 0,17
T. KOLESTEROL (mg/dl) 215,35 45,93
TRIGLISERID (mg/dl) 215,85 130,57
LDL-KOLESTEROL (mg/dl) 131,13 35,20
HDL-KOLESTEROL (mg/dl) [41,05 11,28
HbATc (%) 9,51 2,33

Hastalar HbAlc dizeylerine gére mikrovaskiiler komplikasyonlar agisindan az
riskli (HbAlc < %8,1) ve gok riskli (HbAlc > %8,1) olmak iizere iki gruba
ayrildiginda, HbAlc < %8,1 olan grupta bulunan 17 hastanin 12 tanesinde
retinopati saptanmadi, ancak kalan 5 hastada mevcuttu. HbAlc > %8.1 olan
grupta ise 38 hasta bulunuyordu. Bunlarm 20 tanesinde retinopati saptanmazken,
kalan 18 hastada bulunmustu (Tablo 9). Hastalanin HbAlc diizeyleri ile
Retinopati komplikasyonu varligr arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (p >
0,05). Ancak sekilde de gortildugu tizere HbAlc diizeyi > %8,1 olan hastalarda

retinopati gériilme orani, HbAlc diizeyi < %8,1 olanlara nazaran daha fazlaydi

(Sekil 1).
Tablo 9.
HbAlc RETINOPATI | RETINOPATI
YOK VAR
< %8, 1 12 5
> %38,1 20 18

Nefropati agisindan degerlendirdigimizde HbAlc < %8,1 olan 17 hastanin 12
tanesinde nefropati yokken 5 tanesinde nefropati bulgusu olan mikro yada
makroalbuminiiri saptandi. HbAlc > %8,1 olan 38 hastanin ise 21 tanesinde
nefropati bulgusu yokken, 17 tanesinde gosterildi (Tablo 10). Hastalarm HbAlc
diizeyleri ile Nefropati komplikasyonu varligi arasinda antamli bir iliski yoktu (p

> 0,05).
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Bununla birlikte HbAlc diizeyi > %8,1 olan grupta, HbA lc¢ diizeyi < %38, 1 olan

gruba nazaran nefropati goriilme orant daha yiiksekti (Sekil 2).

Tablo 10.

HbAlc NEFROPATI NEFROPATI
YOK VAR

<8l 12 5

> 38,1 21 17

SFT degisikligi varligini arastirdigimizda HbAlc < %8,1 olan 17 hastanin 16

tanesinde FVC ve FEVI1 degerleri normaldi. Yalnizca birer hastada sonuglar

diisiik bulunmugtu. VC ise 15 hastada normal, 2 hastada dustik bulundu. HbAlc

> 98,1 olan 38 hastadan FVC ve VC 2 hastada diigiik bulundu, FEV1 ise tiim

hastalarda normal olarak saptandi (Tablo 11). Buna gore HbAlc diizeyleri ile

FVC, FEV1 ve VC diizeylerinin diigiik yada normal olmast arasinda istatistiki

actdan anlamli bir fark yoktu (p > 0,05).
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Tablo 11.
[1bAlc |IFVC FVC FEVI FEVI VC VC
Normal | Distik Normal | Diisiik Normal | Diisiik

<381 16 1 16 l 15 2

> 8,1 30 2 38 0 30 2

HbAIc ile ilgili son olarak diffiizyon degisikliklerine baktifimuzda, HbAlc <
%8,1 olan 17 hastadan 10 tancsinde DLCO, 7 tanesinde DLCO/VA normal
bulundu. Buna karsilik 7 hastada DLCO, 10 hastada DLCO/VA diisiik bulundu.
HbAlc >%S3,1 olan 38 hasta degerlendirildiginde DLCO 17, DLCO/VA ise 10
hastada normal olarak saptandi. Bununla birlikte 21 hastada DLCO, 28 hastada
DLCO/VA diisiiktii (Tablo 12). Bu sonuglarla HbAlc diizeyleri ile DLCO ve
DLCO/VA diizeyleri arasinda istatistiki agidan anlamli  bir korelasyon
saptanmadi (p > 0,05). Bununla birliktc hem DLCO, hemde DLCO/VA

testlerinde HbA lc > %8,1 olan grupta anormal sonuglar daha fazlaydi (Sekil 3).



Tablo 12.

HbATlc DLCO DLCO DLCO/VA |DLCO/VA
Normal Diistik Normal Diistik

<3, 10 7 7 10

> 8,1 17 21 10 28

Sckil 3.
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Calismaya alinan diabet hastalar1 diabet siirelerine gore 3 gruba ayrilarak (0-4
yil, 5-9 yil, 10 yil ve tizeri) incelendiginde birinci grupta 20 hasta, ikinct grupta 17
hasta ve (Uglincii grupta 18 hasta bulunuyordu. Hastalarn retinopati
komplikasyonu varligina yada yokluguna bakildiginda birinei grupta 17 hastada,
‘ikinei grupta 10 hastada ve tiglincll grupta 5 hastada retinopati yoktu. Ancak,
diabet siiresinin artmast ile artan bir sckilde, birinei grupta 3, ikinci grupta 7 ve

Tablo 13.

Diabet Stiresi Retinopati yok Retinopati var

0-4 yil 17 3

5-9 yil 10 7

10 yil ve lizeri 5 13

Sckil 4.
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lictincti grupta 13 hastada NPR yada PR diizeyinde retinopati tespit edildi (Tablo
13). Istatistiki olarak her ii¢ grup karsilastildiginda diabet siiresi arttikea
retinopatinin de anlamli derecede arttifi saptandt (p < 0,01). Sekil 4’te

retinopatide metdana gelen artis ¢arpict sekilde gorilmektedir,



Diabet siirelerine gore nefropati komplikasyonu degerlendirildiginde, birinci
grupta 14, ikinci grupta 10, ligiincii grupta 9 hastada nefropati bulgusu yoktu.
Bununla birlikte birinci grupta 6, ikinci grupta 7, tglincii grupta 9 hastada
nefropati saptandi (Tablo 14). Diabet siiresinin artmasi ile nefropati goriilen hasta
sayisida artmakla birlikte diabet stiresi ile komplikasyon gelisim sikligr arasinda
anlamlt istatistiki bir birliktelik saptanmadi (p > 0,05) (Sckil 5)

Tablo 14.

Diabet Siiresi Nefropati yok Nelropatli var

0-4 yil 14 6

59 yil 10 7

10 yil ve tizeri 9 9

Sekil 5.
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Solunum Fonksiyon Testlerinden FVC, birinci grupta 19, ikinei grupta 15,
tictincli grupta 18 hastada normal ve yine birinci grupta 1, ikinci grupta 2, ti¢lincti
grupta 0 hastada diigiik bulundu. FEV1, birinci grupta 19 hastada normal ve 1

hastada diistik, ikinci ve iglincti grupta hastalarn tamaminda normal olarak



bulundu (Tablo 15). SFT degerlerinin normal yada diisiik olmasinin hastalarin
diabet siiresi ile ilgisinin olup olmadigmma baktigimizda, diabet siiresinin
artmastyla SFT sonuglarmnn digiik ¢ikmast arasinda anlamli istatistiki bir
birliktelik olmadig gortldi (p > 0,05).

Tablo 15.

Diabet | I'VC FVC digik [FEV FEVI VC VC digiik
Siiresi  [normal normal dugtk normal

0-4yil |19 ] 19 ] 19 I

59yl |15 2 17 0 15 2

10 yil ve 18 0 18 0 17 I

lizeri

Diabet stiresi ile ilgili son olarak DLCO ve DLCO/VA sonuglari
degerlendirildi. Birinci grupta 10, ikinci grupta 8, ti¢tincii grupta 9 hastada DLCO
normal ancak, birinci grupta 10, ikinci ve tgiineti grupta 9ar hastada dagiik
bulundu. DLCO/VA ise, birinci grupta 8, ikinci grupta 4, tigtincti grupta 5 hastada
normalken, birinci grupta 12, ikinci ve igiincti grupta 13’er hastada diisik
bulundu (Tablo 16). DLCO/VA sonuglarina bakildiginda artan diabet siiresi ile
diisiik sonuglarinda arttigi goriiliiyordu (Sekil 6). Ancak gerek DLCO ve gerekse
DLCO/VA sonuglari ile diabet siiresi arasinda istatistiki agidan anlaml bir bulgu
saptanmadi (p > 0,05). Bununla birlikte, stireden bagimsiz olarak galigmaya alinan
diabetli hastalarin % 51’inde DLCO, % 69’unda ise DLCO/VA sonuglarinin
diistik oldugu gozlendi.

Tablo 16.

Diabet Siiresi | DL.CO DLCO DLCO/VA |DLCO/VA
normal distik normal distik

0-4 yil 10 10 8 12

5-9 yul 8 9 4 [3

10 yd ve|9 9 5 [3

tizert




Scekil 6.

14

12

10

DLCO
normal

DLCO DLCO/NA DLCONA
disik normal disik

il 1 0-4yil
| @ 5-9yil
010 yil ve Gzeri

Diabetin énemli komplikasyonlarindan retinopati tle nefropati varlifn arasinda

anlamli bir birliktelik olup olmadigi bakildr. Toplam 55 hastadan 32 tanesinde

retinopati saptanmadi, 23 hastada ise NPR yada PR bulundu. Yine toplam 55

hastadan 33 tanesinde nefropati saptanmazken, 22 hastada mikroalbuminiiri yada

agik proteintiri gozlendi. Retinopati olmayan hastalardan 21 tanesinde nefropati

gorlilmezken, 11 hastada nefropati goriildii. Retinopati saptanan deneklerden 12

tanesinde nefropati bulunmazken, 11 hastada nefropati de goézlendi (tablo 17)

(Sekil 7). ki grup arasinda anlamli bir birliktelik bulunamadi (p > 0,05). Ancak,

acik proteiniirisi bulunan 5 hastadan 4 tanesinde retinopati ve yine proliferatif

retinopati saptanan 5 hastadan 4 tanesinde nefropati saptand.



29

Tablo 17.

Nefropati yok Nefropati var
Retinopati yok 21 11
Retinopati var 12 11

Sekil 7.
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Nefropati yok Nefropati var

Retinopati ile SFT sonuglart karsilagtirildiginda retinopati saptanmayan 32
hastadan, 31 tanesinde FVC ve FEV1 degerleri normal, 1 hastada isc diislik
bulundu. VC degerleri ise 30 hastada normal, 2 hastada digtikiii. Retinopali
saptanan 23 hastadan 21 tanesinde FVC ve VC degerleri normalken, yalnizea 2
hastada diistik bulundu. FEV1 ise tiim retinopatili hastalarda normaldi (Tablo 18).

{ki grup arasinda istatistiki agidan anlamli bir iliski saptanamadi (p > 0,05).



Tablo 18.

FVC FVC FEVI FEV1 VC normal | VC disiik
normal | diigtik normal diistik
Retinopati
yok 31 1 31 ] 30 2
Retinopati 21 2 23 0 21 2
var

Retinopati saptanmayan 32 hastadan 18 tanesinde DLCO normal, 14 tanesinde
diistikt. Retinopati saptanan 23 hastadan 9 tanesinde DL.CO normal, 14 tanesinde
ise diisiikti. DLCO/VA retinopati saptanmayan hastalardan 12 tanesinde normal,
20 tanesinde diisiik, retinopati saptananlardan ise 5 tanesinde normal, 18 tanesinde
diistik olarak bulundu (Tablo 19). Retinopati olan hastalarda diffiizyon testlerinde
bozukluk daha fazla gorildi (Sekil 8). Ancak, DLLCO ve DLCO/V A sonuglari ile
retinopati varlify arasinda istatistiki olarak anlamli bir iliski saptanamadi (p
>0,05).

Tablo 19.

DLCO DLCO DLCO/VA |DLCO/VA
normal ditstik normal diistik
Retinopati
yok 18 14 12 20
Retinopati
var 9 14 5 18

Nefropati ile SFT sonuglari arasindaki iliski arastirildiginda, nefropatisi olmayan
33 hastadan 31 tanesinde FVC ve VC normal, 2 hastada ise diisiik bulundu.
Nefropati saptanan 22 hastadan, 21 tanesinde FVC, 22 tanesinde FEVI, 20
tanesinde VC normal olarak saptandi. 1 hastada FVC, 2 hastada VC diisiikken
higbir hastada FEVI distik bulunmadi (Tablo 20). Retinopatide oldugu gibi,
nefropatide de SFT 5011u¢1ar1 ile istatistiki anlam tasiyacak bir sonuca varilamadi

(p >0,05).
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Tablo 20.
FVC FVC FEV1 FEVI VC VC
Normal | Diistik Normal | Disgiik Normal | Disiik
Nefropati
yok 31 2 32 | 31 2
Nefropati
var 21 1 22 0 20 2

Hastalarimizdaki nefropati komplikasyonu ile diffiizyon testlerinde bozulma

arasinda anlamlt bir birliktelik bulunup bulunmadigina bakildi. Nefropati
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saptanmayan 33 hastadan 17 kiside DLCO normal, 16 kiside diigiik bulundu.
DLCO/VA degerlerine bakildiginda 11 hastada normal, 22 hastada diigiik
bulundu. Nefropati saptanan 22 hasta degerlendirildiginde DLCO 10 hastada
normal ve 12 hastada diisiik, DLCO/VA ise 6 hastada normal, 16 hastada diisiik
bulundu (Tablo 21). Nefropati ile difiizyon testlerindeki bozulma arasinda
istatistiki agidan anlamli bir birliktelik saptanamadi (p > 0,05). Ancak, acik
proteiniirisi bulunan 5 hastanm tamamininda DLCO ve DLCO/VA degerleri

dustiktii. Nefropati ile diffiizyon bozuklugu arasindaki birliktelik Sckil 9’da

gosterilmigtir.
Tablo 21.
DLCO DLCO DLCO/VA DLCO/VA
normal diisiik normal diiglik
Nefropati
yok 17 16 11 22
Nefropati
var 10 12 6 16
Sekil 9
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TARTISMA

Diabet viicudumuzun bircok organlarmu etkileyen, morbidite ve mortalitesi
yiiksek ©¢nemli bir hastaliktir, Morbidite ve mortaliteyi etkileyen olaylardan
onemli bir kismini mikrovaskiler komplikasyonlar olugturur. Diabetik nefropati
ve diabetik retinopati gibi komplikasyonlar ayrintili ve genis bir sekilde
incelenmis  ve incelenmektedir. Belkide hastalarda klinik olarak 6nemli
sikayetlere yol agmamasindan pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonlar nefropati
ve retinopati kadar ayrintilt incelenmemistir.

Diabet viicudumuzun birgok organlarint etkiledigine gore ¢ok genis kapiller
aga sahip olan akcigerin etkilenmemis olmasi diistintilemez. Yapilan hayvan
deneylerinde Kida ve arkadaslar1 (48) 1983 yilinda Streptozotocin verilerek
diabetik yapilan farelerde alveoler bazal laminada kalinlagma saptamugtir. Oflulue
ve arkadaslart (50) 1988 yilinda yaptiklart benzer bir ¢calismada ayni sonuglari
saptamistir. Popov ve arkadaslarimin (61) 1997 yilinda hamsterler {izerinde
yaptiklart bir ¢aligmada hayvanlar diabetik yapildiktan 6 hafta sonra kapillerlerde
%35 ve alveollerde %30’a varan daralmalar saptamislardur.

Insanlarda yapilan galismalar da mevcuttur. Bu ¢alismalarda alveoler epitelde
pulmoner kapiller bazal laminada kalinlasma ve pulmoner mikroanjiopati
saptannustir (39). Erdem ve arkadaglart (62) 1994 yilinda yaptiklar: bir ¢alismada
diabetik mikrovaskiiler komplikasyon gelismis IBDM ve IBODM hastalarinda
pulmoner sintigrafi kullanarak pulmoner epitelyal permeabilitede kontrol grubuna
gore anlamli bir azalma oldugunu géstermislerdir. |

Pulmoner komplikasyonlar sonucunda SFT ve CO diffiizyon testlerinin de
bozulacag diisliniilerek ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. Ancak ¢alismalar daha
¢ok IBDM hastalarm icermistir. Biz IBODM vakalarinda meydana gelen
degisikliklere acqikhk getirilmesine yardimer olabilecegini diisiinerck bu

calismayi planladik.



Diabetli hastalarda; Schnapf ve arkadaslari (45) 1984 yilinda FVC ve FEV1’de
azalma oldugunu, Primhak ve arkadaslari (43) 1987°de FVC’de, Cooper ve
arkadaglart (36) 1990 yilinda TL.C’de ve yine Gilmour ve arkadaslart (54) 1991
yilinda TLC’de azalma oldugunu, Wanke ve arkadaslart (57) ise 1991°de VC’de
azalma oldugunu gostermislerdir. Bu g¢aligmalar kontrol grubu olan ¢alismalardir
ve IBDM hastalarinda yapimigtr. Yine IBDM hastalarinda, kontrol grubuyla
karstlastirmali olarak yapilan caligmalarda Sandler ve arkadaslart (47) 1986
yilinda, Verrotti ve arkadaglart (39) 1992 yilinda akciger hacimlerinde anlamh bir
azalma saptamamuslardir. Benzer sonuglar daha baska calismalarda da
gosterilmistir (38,56). Ayrica IBODM ve IBDM hastalarini karsilastiran bir
caligmada Lange ve arkadaglar1 (37) 1989 yilinda IBDM vakalarinda SET’de daha
lazla bozukluk saptadilar. Daha 6nce yapilan g¢alismalarda farkli sonuglara
gerekge olarak irk, yas grubu, sigara oykiisi, obezite, kalp yetmezligi ve 6lgiim
tekniklerindeki farkliliklar éne stirtilmustiic (36,37).Bizim ¢alismamizda da 55
hastadan sadece 6 hastada SFT’de hafif dustkliik saptandi ve istatistiksel olarak
anlamsizdi. Hastalarin higbirinde sigara igme Oykiisii, obezite, kalp yetmezligi
gibi sonuglari etkileyebilecek faktérler yoktu. IBDM hastalarmda meydana gelen
SIT azalmalarinin hastalifm ¢ocuk yaglarda baglamasina, akciger ve toraks
duvarinda gelisme geriligine baglanabilecegi distintilmiis ve bunu destekleyen
sonuglar alnnustir (36,43,45,57). Bizim ¢alismanuz gelisimini tamamlamig
IBODM hastalarinda yapilmistir, sonuglarinda bu nedenden dolay1 normal ¢ikmus
olabilecegi diistinilmektedir.

Diabetli hastalarda pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonun bir gostergesi
olarak CO diffiizyon testide ¢alistmustir. Sandler ve arkadaslar1 (47) 1986 yilinda
yaptiklari bir ¢alismada IBDM vakalarinda kontrol grubuna gére anlamli derecede
diffiizyon bozuklugu saptamuslardir. Hastalarin  %23’tinde  diffiizyon  testi
sonuglart normalden diigtik bulunmustur. Strojek ve arkadaglari (38) 1992 yilinda
yaptiklart kotrollii bir ¢alismada IBDM’li hastalarda komplikasyonlu olanlarda
yani nefropati, retinopati yada noropati saptananlarda difftizyon kapasitesini hem
kontrol grubuna gore, hemde komplikasyonsuz olanlara gére anlamli derecede
diglik  bulmuslardir. Maccioni ve arkadaslari (56) 1991 yilinda yapuklart bir

¢alismada IBDM hastalarinda CO diffiizyon testinde beklenen degerlere gore bir
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anormallik saptamanuslar ve kontrol grubu ile IBDM hastalart arasinda da anlamli
bir farklilik bulamanuslardir.Bizim ¢alismamizda ise IBODM hastalarinin
yaklasik yarisinda CO diffiizyon bozuklugu saptanmustir.

HbAlc diizeyi hastalarin son 3 aylik dénemde glisemik kontrolleri hakkinda
bilgi vermektedir. Glisemik kontrol ile diabetin komplikasyonlar: arasinda anlamli
bir iligki oldugu ve iyt bir glisemik kontrolle komplikasyonlarin  azaldig
bilinmektedir (35). HbAlc diizeyi ile retinopati geligimi arasinda artan bir iliski
olmast beklenir. Kim ve arkadaglarimin (34) 1998 yilinda Koreli IBODM
hastalarinda yaptiklar: bir ¢aligmada hastalar 5,5 yil siireyle izlenmis ve HbAlc
yiiksekligi ile retinopati gelisimi arasida anlamli bir iliski saptanmustir. Oysa,
Tudor ve arkadaglart (32) 1998 yilinda Ispanyol kokenli olan ve olmayan
IBODM’li beyazlarn karsilastirdiklar: bir c¢alismada anlamli bir birliktelik
bulamanustir. Her iki ¢alisma da uzun stireli ¢aligmalardir ve birgok kez glisemik
kontrol degerlendirilmistir. Bizim ¢alismamiz ise uzun stireli takip iceren bir
calisma olmadigindan HbAlc bir kez bakilmustir ve belkide bu sebeple HbAlc
diizeyi ile retinopati gelisimi arasinda anlamli bir birliktelik bulunamamuistir.

Aym sekilde HbAlc yiiksekligi ile nefropati gelisimi arasindaki iliskiyi
aragtiran birgok ¢alisma mevcuttur. Nelson ve arkadaslari (5) 1989 yilinda Pima
yerlilerinde yaptiklart bir ¢aligmada IBODM’li hastalarda HbAlc diizeyleri ile
albuminiiri arasinda anlamli bir korelasyon kurmuglardir. Park ve arkadaslart (12)
1998 yilinda IBODM’li hastalarda yapuklari bir ¢alismada proteiniiri gelisen
hastalarda HbAlc diizeylerini gelismeyenlere oranla anlamli derecede yiiksek
bulmuslardir. Bu ¢alisma uzun stireli bir ¢alismadir, HbAlc birgok kez kontrol
edilmistir ancak, hipertansiyon bir dislama kriteri olarak alinmanustir, Benzer
sonuglar bir diger ¢alismada da bulunmugtur (14). HbAlc diizeyleri ile proteiniiri
arasinda anlamli bir korelasyon kuramayan calismalar da olmustur. Klein ve
arkadaglarinin (32) 1988 yilinda IBODM’1i hastalarda yaptiklart bir ¢alisma buna
Ornek gosterilebilir. Ancak bu ¢alismada HbAlc diizeylerine bir kez bakilnustir.
Bizim ¢aligmanuzda da HbAlc bir kez bakilnustir, proteiniiri yapabilecek diger
sebepler ¢aligma dist birakilmigtir, ancak ¢alisma uzun siireli bir ¢alisma
olmamusgtir. Bu sebeplerden dolayr HbAlc ile proteintiri arasinda anlaml bir iliski

kurulamamis olabilir.



Glisemik kontrol ile SFT arasindaki iliskiyi arastiran ¢alismalarda Innocenti ve
arkadaslar1 (41) 1994 yilinda, kotl glisemik kontrol ile yalnizea FEV1’de azalma
arasinda anlamli bir birliktelik buldular. Ancak ¢alisma uzun stireli bir ¢aligma
degildi ve HbAlc yalnizca bir defa bakilmisti. Schnack ve arkadagslar: (46) 1996
yilinda TLC, VC ve FEV1’de azalma ile kot glisemik kontrol arasinda anlamh
bir birliktelik saptadilar. Hastalar en az 2 yil stireyle takip ctiiler ve 3 dela (yilda
| kez) HbAlc diizeylerine baktilar. HbAlc ile SFT arasinda anlamli bir iligki
saptamayan bir ¢ok c¢alisma bulunmaktadir (36,39,43,45,47). Bu c¢alismalarm
hepsi IBDM vakalarinda yapilmigtic ve hig biri uzun siireli ¢aligmalar degildir.
Bizim ¢alismanuzda farkli olarak hastalar IBODM vakalaridie ve gelisimlerini
tamamlamislardir, uzun siireli bir ¢alisma degildir ve HbAlc yalmzea [ kez
bakilmustr, belkide bu sebeplerden dolayr HbAlc ile SFT arasinda anlamly bir
iliski saptanmamustir.

HbAlc diizeyi ile CO diffiizyon testi arasinda anlamli iliski bulan bir
calismaya biz rastlayamadik. Innocenti ve arkadaglart (41) 1994 yilinda yaptiklar
calismada IBDM hastalarinda HbAle diizeyi ile CO diffiizyon testi arasinda
anlamlt bir iliski bulamamuslardir. Benzer sonuglar farkli birkag ¢alismada daha
bulunmustur (36,42,45). Bizim c¢alismamizda da HbAlc ile CO difftizyon testi
arasinda anlamli bir iligki saptanamamuistir.

Diabet stiresinin uzamasi ile birlikte mikrovaskiler komplikasyonlarda da artis
gozlenmektedir. Rate ve arkadaslar1 (29) 1983 yilinda IBODM’li Hopi ve Navajo
yerlilerinde yaptiklar: bir ¢aligmada diabet siiresinin artmasiyla retinopati
gelisimindeki artis arasinda anlamlr bir birliktelik oldugunu géstermislerdir.
Britton 1988 (44) yilinda IBDM hastalarinda yaptigr bir ¢alismada benzer
sonuglara ulagmustir. Tudor ve arkadaslart (32) 1998 yilinda yapuklarn bir
calismada yine IBODM’li hastalarda benzer sonuglart gozlemislerdir. Kim ve
arkadaslart (34) ise 1998 yilinda yaptiklar ¢alismada Koreli IBODM hastalarinda
diabet stiresi ile retinopati gelisimi arasinda anlamli  bir  birliktelik
bulamanmusglardir. Bizim ¢alismamizda, diabet stiresi ile retinopati gelisimi
arasinda anlamh bir iliski saptanmustir (p=0,0017).

Diabet siiresinin artmasi ile nefropati gelisimi de artmaktadir ancak, bu artan

birliktelik 15 yildan sonra plato cizerek neredeyse sonlanmaktadir. Bununla
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birlikte, bu iligki etnik farkliliklara gore degisiklikler gostermektedir. Ornegin
Pima yerlilerinde diabet siiresinin artmastyla siirekli artan proteiniiri sikhg
saptannustir (5). Jerums ve arkadaslarr (11) 1987 yilinda IBDM ve IBODM’li
hastalari kapsayan bir ¢alismada IBDM’li hastalarda diabet siiresi ile proteiniiri
siklig1 arasinda anlamli bir korelasyon bulmusglar ancak, aynt iliskiyi IBODM’li
hastalarda gosterememislerdir. Park ve arkadaslari (12) 1998 yilinda Koreli
[BODM hastalarinda diabet siiresi ile proteiniiri sikligi arasinda artan bir iliski
gostermisler fakat, hipertansiyon ¢aligmadan dislama kriteri olarak alinmamugtir,
Holfner ve arkadaglart (13) 1989 yilinda Meksika kdkenli amerikali ve beyar.
amerikali IBODM’li hastalarda benzer sonuglar saptanuglar ancak, proteiniiri
yapabilecek diabet dist nedenleri ¢alisma dist birakmanuslardir. Yine ayni
calismada proteintirinin etnik farkliliklara gore degistigi gosterilmistir. Bizim
calismamizda da diabet siiresinin artmasiyla nefropati goriilme siklift artmaktadir.
Bununla birlikte istatistiki agidan anlamli bir sonug alinamamigtir. Bunun sebebi
calismaya alinan vaka sayisinin az olmasi olarak digiintlebilir. Bunun disinda
hastalarmn IBODM hastasi olduklari ve diabet siirelerinin tam olarak tespit
edilmesinin miimkiin olamayacagt biitiin bu ¢alismalarda ve bizim ¢alismamizda
g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Diabet siiresinin artmast ile SFT ve CO diffiizyon testlerindeki azalma arasinda
anlamli bir birliktelik bulan bir ¢aligmaya biz rastlamadik (36,38,41,43,46). Ancak
bu ¢alismalarin hepsi IBDM hastalarinda yapilnus calismalardir. Sonuglarin bu
sckilde ¢ikmasina neden olarak da diabetik pulmoner komplikasyonlarin erken
komplikasyonlar oldugu ve diabet siiresiyle iligkili olarak fazla degismedigi
goriisit savunulmaktadir. Bizim ¢alismamizda da IBODM hastalarinda diabet
stiresiyle artan ST ve CO diffiizyon bozuklugu saptanamamistir.

Diabetin iki énemli mikrovaskiiler komplikasyonu olan nefropati ile retinopati
arasindaki birliktelik tGzerinde de birgok ¢alismada  durulmugtur. Klein  ve
arkadaslar1 1988 yilinda (30) IBDM ve IBODM’li hastalarda yaptiklari ¢alismada
Proliferatif Retinopati ile proteintiri arasinda anlamli bir birliktelik saptamislardir.
Yine, Park ve arkadaglari (12) 1998 yilinda Koreli IBODM hastalarinda benzer
sonuglara ulagmiglardir. Ancak, bu ¢alismada retinopati ve nefropati birlikteligi

olanlarm kan basinglart birliktelik saptanmayanlara gore anlamli derecede yiiksck
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bulunmustur. Kim ve arkadaslari (34) 1998 yilinda IBODM’li hastalarda
yaptiklart ¢alismada Proliferatif Retinopati gelisen hastalarda gelismeyenlere
oranja anlamli derecede ytiksek albuminiiri degerleri saptamuglardir. Bu ¢alismaya
da hipertansif hastalar dahil edilmigtir. Bizim c¢aligmamizda retinopati yada
nefropati gelisimini etkileyebilecek tim olaylar g¢alisma dist birakilmustir,
Caligmamizda retinopati saptanan hastalarda albumintiri daha fazla siklikta
goriilmekle birlikte anlaml istatistiki bir korelasyon kurulamamistir. Hasta
sayisinin azligi buna sebep olarak gosterilebilir.

IBODM vakalarinda yapilan, retinopatili ve retinopatisiz  hastalarm
karstlagtinldigr bir ¢alismada, Weir ve arkadaglart (42) 1988 yilinda tiim
hastalarda SFT sonuglarint normal buldular. Dolayistyla iki grup arasinda anlamli
bir fark saptamadilar. SFT sonuglart bizim hastalanimizin da g¢ok biiyiik bir
kisminda normal ¢iktii ig¢in retinopati saptanan grupla saptanmayan grup
arasinda anlamh bir iligki saptanmamistir.

Weir ve arkadaglar1 (42) 1988 yilinda yaptiklart bir ¢alismada retinopatili olan
ve olmayan IBODM vakalarmni kargilagtirdiklarinda; retinopatili  grupta,
retinopatisiz gruba oranla CO diffiizyon testini anlamli olarak diisiik bulmuslardir.
Innocenti ve arkadaglart (41) 1994 yilinda IBDM vakalarinda retinopatili olanlar
ile olmayanlar arasinda CO difflizyon testi sonug¢lari agisindan anlamhi bir iliski
bulamamiglardir. Yine, Britton (44) 1988 yilinda IBDM’li hastalarda yaptig bir
calismada retinopatili ve retinopatisiz hastalar arasinda CO diffiizyon testi
agisindan anlamli bir farklilik bulamamistir,ancak bu ¢alismaya sigara icenler de
alinnustir. Bizim galismamizda da retinopatili ve retinopatisiz hastalar arasinda
CO difflizyon testi sonuglart agisindan anlamli bir farklilik bulunamamustir.

Gilmour ve Barbosa (54) 1991 yilinda diabet ve bobrek yetmezligi bulunan,
diabet dist sebeplerden bobrek yetmezligi gelisen ve diabeti olan ama bébrek
yetmezligl olmayan 3 grup denedi karsilastirdiklarinda  diabet ve  bobrek
yetmezligi bulunan grubun TLC degerlerini diger 2 gruba goére anlamli olarak
distik bulmuglardir. Schnack ve arkadaglar: (46) 1996 yilinda IBDM hastalarinda
yaptiklati  ¢alismada  mikroalbumintirisi  olanlarda ~ TLC  degerlerini
mikroalbuminiiri olmayan gruba gére anlamli derecede diisiik bulmuslardir.

Ancak, aym ¢ahgmada FEVI, FVC ve VC degerlerine bakildiginda



mikroalbuminiiti olan grupla olmayan grup arasinda anlamly  bir  fark
bulunamamustir.  Innocenti ve arkadaglart (41) 1994 yilinda IBDM hastalarinda
mikroalbuminiiri saptananlarla saptanmayanlar arasinda SFT sonuglart agisindan
anlamlt bir farklilik bulamamiglardir. Yine, Verrotti ve arkadaslart (39) 1993
yilinda IBDM’li hastalarda yaptiklart ¢aligmada mikroalbumindirisi olsun olmasin
tiim hastalarda SFT sonuglarint normal olarak bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda
da hastalarin tamamma yakininda SFT sonuglart normal bulunmus, nelropati
saptananlarla saptanmayanlar arasinda anlamli bir farklilik saptanmanustir.
Innocenti ve arkadaglar: (41) 1994 yilinda mikroalbuminiiri gelismis [BDM
vakalarinda mikroalbumintiiri olmayan gruba giore CO diffiizyon testinde anlambh
azalma saptamuslardir.  Schnack ve arkadaglars (46) 1996 yiinda IBDM
hastalarinda mikroalbumintirisi olanlarda olmayanlara nazaran diffiizyon testinde
diistikliik saptamiglar ancak anlamlt bir fark bulamamiglardir. Strojek ve
arkadaslart (38) 1992 yilinda IBDM’li hastalarda mikroalbliminiiri saptananlarda
saptanmayanlara oranla CO diffiizyon testinde anlamli bir azalma saptamuslardir.
Bizim c¢alismamizda nefropati gelisen hastalarla nefropati  saptanmayanlar
arasmnda CO diffiizyon testlerinde istatistiki agidan anlamlt  bir  fark
saptanmanustie. Ancak, bu hasta sayisinin yetersizliginden kaynaklanmaktadir.

Nitekim, agik proteiniiri saptanan 5 hastanin tamaminda CO diffiizyon testi

normalden diistik bulunmustur.
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SONUCLAR

CO diffiizyon testiyle hastalarmn yarisindan fazlasinda diffizyon bozuklugu
saptanmigtir.
Hastalarda diabet siiresinin artmasiyla retinopati gelisiminde artma arasinda
istatistiki agidan anlamli bir iliski saptanmustir.
[nsiilin kullanan hastalarda mikrovaskiiler komplikasyonlar daha fazla saylda
gorilmistir.
Calismanzda JBODM hastalarinda akciger hacimlerinde anlamli diizeyde bir
azalma gosterilememistir.
Diabetik nefropati ve diabetik retinopati arasinda anlamli bir korelasyon
kurulamamustir.
Hastalarm TIbAlc diizeyleri ile mikrovaskiler komplikasyonlart gosteren
testlerden alinan sonuglar arasinda istatistiki agidan anlamli bir iligki
saptanamamistir.
Diabet stiresinin artmastyla nefropati, SFT’ler ve diffiizyon testlerindeki
anormallikler arasinda anlaml bir birliktelik bulunamamistir.
CO diffiizyon bozuklugu ile diabetik nefropati ve diabetik retinopati arasinda

anlamh bir iligki saptanmamustir.
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OzZLET

Diabetes Mellitus tim diinyada 6nemli bir mortalite ve morbidite scbebidir.
Nefropati  ve  retinopati  gibi - mikrovaskiiler — komplikasyonlar — onemli
sosyoekonomik  problemlere yol ag¢maktadir. Pulmoner mikrovaskiiler
komplikasyonlar ise klinik olarak ¢nem arz etmedikleri i¢in tizerlerinde ayritl
durulmamistir. Calismalarm biiyiik kismi IBDM hastalarinda yapilnug, IBODM
hastalarinda yapilan az sayida g:ahsmada ise sonuglart etkileyebilecek ¢k
‘patolojiler s6z konusu olmustur.

Calismamizda sonuglari etkileyebilecek; kalp hastaligi, hipertansiyon, sigara
kullanimi gibi durumlari olan IBODM hastalari ¢alisma dist birakalmistir, IBODM
hastalarinda pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonlar ile diabetik nefropati ve
diabetik  retinopati  gibt - mikrovaskiler  komplikasyonlar arasindaki — iligki
degerlendirilmistir.

Calismaya yaslar1 35-67 arasinda, 17 erkek ve 38 bayan, toplam 55 IBODM
hastast dahil edilmigtir. Hastalarin kan biyokimyasi, Hemoglobin ve HbAlc
diizeylerine bakilmustir. Nefropati varligi mikroalbumintiri testi ile, retinopati
varligl oftalmoskopla, pulmoner komplikasyonlar ise SF'T ve CO difliizyon testi
ile arastirilmistir.

Sonu¢ olarak IBODM hastalarinda akciger hacimlerinde anlamli azalma
saptanmamigtic,. CO  diffizyon testi hastalarin  yaklasik yamsinda  diistik
bulunmustur. Pulmoner mikrovaskiiler komplikasyonla nefropati ve retinopati gibi
mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda anlamh bir iligki  saptanmanugtir,
Diabetik nelropati ife retinopati arasinda antamlt bir iligki bulunamamuigtir. Ancak,
acik proteiniirisi bulunan hastalarmn  tamaminda CO diffiizyon testi diistik
bulunmustur. Hasta sayisi arttirtlarak yapilacak daha genis calismalarla anlamli
sonuglara ulagilabilecektir.

Anahtar Kelimeler: Diabetik nefropati, Diabetik retinopati, CO diffiizyon testi
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SUMMARY

Diabetes Mellitus is a diseasc, causing important mortality and morbidity in
overall world. Microvascular complications like nephropathy and retinopathy lead
important sociocconomical problems. Because ol no clinical importance,
pulmonary microvascular complications are not investigated as nephropathy or
retinopathy. The majority of the studies were made on Insulin dependent diabetes
mellitus patients and most of the studies had limitations that would effect the
results.

In our study patients who had limitations like heart discase, hypertension,
smoking, etc. were excluded. The relations among pulmonary microvascular
complications, diabetic nepropathy and diabetic retinopathy were investigated on
Noninsulin dependent diabetes mellitus patients.

17 men and 38 women, totally 55 patients aged 35-67 years were included in
our study. Blood chemical results, hemoglobin and HbAlc levels were measured.
Nephropathy existence was searched with microalbuminuria test, retinopathy
existence was searched with an ophtalmoscope and pulmonary complications
were searched with Pulmonary function tests and CO diffusion tests on all the
patients.

As a resull, no significant abnormality was found in lung volumes.It was
shown that there was CO diffusion abnormality aproximatelly in half of the
patients. No significant relationship was found among pulmonary microvascular
complications, diabetic nephropathy and diabetic retinopathy. However, CO
diffusion abnormality was found in all of the patients who had overt proteinuria.
We suggest that significant results can be seen with larger studies having more
number of patients.

Key Words: Diabetic nephropathy, Diabetic retinopathy, CO diffusion test
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