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OZET

Giris ve Amac: Diyabetik hastalar immiin sistemdeki ¢esitli anormalliklere bagli olarak
bakteriyel, viral ve fungal enfeksiyonlara yatkin hale gelmektedirler. Bu tez
calismasinda da tip I ve tip II diyabetik hastalar da HBsAg ve Anti-HCV serolojisine
bakarak tip I ve tip II diyabette hepatit B ve C sikligmin arastirilmasi, diyabetin
mikrovaskiiler komplikasyonlariyla ( noropati, retinopati ve nefropati ) ve diyabetin
stiresiyle hepatit B-C siklig1 arasinda bir iliski olup olmadiginin gosterilmesi
amagclanmustir.

Gerec¢ ve Yontem: Calismaya 114 tip [ ve 1149 tip II DM’ si olan toplam 1263 hasta
alindi. Kontrol grubuna ise hastanemiz kan bankasina kan vermek i¢in basvuran kirk
yas Ustli 1482 saglikli kan donorii alindi. Hastalardan rutin laboratuar testleri i¢in alinan
kanla birlikte HBsAg, anti-HBs ve anti-HCV i¢inde kan alindi. Hepatit serolojisi
triturus mikroeliza cihaziyla calisildi. Diyabetik hastalar diyabet siiresine gore ii¢ gruba
ayrildi ve tiim hastalar mikrovaskiiler komplikasyonlar yoniinden tarandi. Tim

hastalarin demografik 6zellikleri kaydedildi.

Bulgular: Diyabetik hastalarda HBsAg seropozitifligi % 3.7 ve kontrol grubunda %
1.08 bulundu. Kontrol grubu ile diyabetik grup arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamliyd: (p<0.001). Ayrica tip I ve tip II diyabetiklerde HBsAg pozitiflik oranlari
sirasiyla % 0.8 ve % 4 olarak bulundu. Diyabet alt gruplar arasinda fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p=0.09). Diyabetik hastalarda HCV seropozitivitesi % 2.2 ve
kontrol grubunda ise % 0.5 bulundu. Iki grup arasinda fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p<0.001). Tip | DM’ de anti-HVC pozitifligini % 1.75 ve tip I DM’ de ise
% 2.26 bulduk. Tip I ve tip Il DM arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.
Diyabet siiresinin artmasiyla hepatit B ve C sikliginda bir artis olmadig1 saptandi
(p>0.05). Ayrica diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlariyla HBV ve HCV pozitifligi
arasinda anlamli bir iligki saptanmada.

Sonu¢: DM’ nin HBV ve HCV enfeksiyon seroprevalansini saglikli popiilasyona gore
artirdigi, ancak hepatit seroprevalansinin diyabetin siiresiyle ve mikrovaskiiler
komplikasyonlarin varlig: ile degismedigi saptandi.

Anahtar Kelimeler: Diabetes Mellitus, Hepatit B prevalansi, Hepatit C prevalansi,

Mikrovaskiiler Komplikasyonlar
Vi



SUMMARY

HEPATITIS B AND C SEROPREVALENCE AMONG TYPE I-TYPE Il
DIABETES PATIENTS AND RELATIONSHIP WiTH COMPLICATIONS

Objective: Diabetic patients are susceptible to bacterial, viral and fungal infections because
of different disorders in immune system. The aim of this study is to investigate a possible link
between hepatitis B-C prevalence with microvascular complications (neuropathy, retinopathy
and nephropathy) and duration of diabetes.

Material and Methods: Totally 1263 diabetic patients (1149 type 2, 114 type 1) were
enrolled to the study. Control group was consisted of 1482 healthy blood donors who were
above 40 years old. All diabetic patients were tested for HBsAg, anti-HBs and anti-HCV
beside routine laboratory tests. Triturus microelisa device was used for hepatit serology.
Diabetic patients were divided into three groups according to their diabetes duration and all of
the patients were scanned for microvascular complications. Demographic data of all patients
were recorded.

Results: HBsAg seropositivity was 3.7% in diabetic patients and 1.08 in control group; and
this difference was statistically significant (p<0.001). HBsAg positivity rates in type 1 and
type 2 diabetics were 0.8 and 4 %, respectively. However, this difference was not statistically
significant (p=0.09). HCV seropositivity was 2.2% for diabetics and 0.5 for control group;
and this difference was statistically significant (p<0.001). Anti-HCV seropositivity in type 1
and type 2 diabetics were 1.75 and 2.26 %, respectively. But this difference was not
statistically significant. There was no relationship between diabetes duration and hepatitis B-
C prevalence (p>0.05). Also, no relationship was found between microvascular complications
of diabetes and hepatitis B-C seropositivity.

Conclusion: HBV and HCV seroprevalence are found to be increased in diabetes mellitus;
however there was no relationship between hepatitis seroprevalence with the duration and

microvascular complications of diabetes.

Key words: Diabetes mellitus, Hepatitis B prevalence, Hepatitis C prevalence, Microvascular
complications

ViI



1. GIRIS VE AMAC

Diyabetes mellitus; insiilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki defektler
nedeniyle organizmanin karbonhidrat, yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadigi,
strekli ~ tibbi  bakim  gerektiren, zamanla mikro ve/veya makrovaskiiler
komplikasyonlarin eslik edebildigi kronik metabolik bir hastaliktir (1,2). Diyabette
kronik hiperglisemi; hiicresel zararlanma, disfonksiyon ve ¢esitli organlarda yetmezlikle
(6zellikle gozler de, bobrekler de, kalpte ve kan damarlarinda) iliskilidir (3). Diyabetes
Mellitus prevalans: tiim diinyada giderek artan yaygimn bir hastaliktir. Uluslararasi
Diyabet Federasyonu’nun (IDF) yaptig1 hesaplara gore, 2003 yil1 itibari ile 194 milyon
olan diyabetli niifusun, 2025 yilinda 333 milyona ulasmasi beklenmektedir. Ulkemizde
diyabet sikligin1 belirlemeye yonelik 1997-1998 yillarinda gergeklestirilen ve rastgele
olarak secilmis 20 yas ve tlizerindeki 24.788 kisiyi kapsayan ‘Tiirkiye Diyabet
Epidemiyoloji (TURDEP) Calismasi’nin sonuglarina gore, iilkemizde tip 2 diyabet
prevelanst % 7.2, IGT siklig1 ise % 6.7°dir. Bu oranlara dayanarak 2000 yili niifus
sayisina gore, ililkemizde 2.6 milyonun {izerinde diyabetli ve 1.8 milyon civarinda

Glukoz Tolerans Bozuklugu (IGT) olan kisinin yasadigi sanilmaktadir (4).

Diyabet ve karaciger arasindaki iliski 30 yil oncesinden beri bilinmektedir.
Diyabetin karaciger iizerine olan baslica etkisi hepatosteatoz olarak bilinmesine ragmen
diyabetik hastalar hepatit viriis (6zellikle HCV) enfeksiyonlarina aciktir ve bu sebeple
diyabetik hastalarin hepatit serolojisi ve transaminaz diizeylerinin incelenmesi gerektigi

bildirilmistir (5).

Diinyada 350-400 milyon insanin hepatit B virusu (HBV) ve 210 milyon insanin
hepatit C virusu (HCV) ile kronik olarak infekte oldugu tahmin edilmektedir (6). Bu iki
enfeksiyon ajani karaciger sirozu ve karaciger karsinomu gelisiminde 6nemli iki risk
faktoriidiir (7). Hepatitis B ve C viriis epidemiyolojik olarak bir¢ok hastalikla birlikte

bulunabilir. Ayrica immiin sistemi baskilayan hastaliklarla birlikteligi de siktir (8).

Bircok caligmada hepatitis B ve hepatitis C infeksiyonun diyabetes mellituslu
olgularda daha sik olarak saptandigi bildirilmistir. Hepatit C virilisii enfeksiyonunun
diyabetes mellitus i¢in bir risk faktorii olarak ileri siiriilmesi diyabetes mellitusun da
hepatit C virlisii enfeksiyonu igin bir risk faktorii olabilecegini giindeme getirmistir (9).

Mason ve arkadaslarinin 1999°da yaptig1 vaka-kontrol ¢alimasinda, HCV infeksiyonu



prevalansi, diyabeti bulunan bireylerde saglikli kontrollerden anlamli olarak daha

yiiksek bulunmustur (%4.2’ye karsin %1.6) (10).

Bu tez ¢alismasinda tip | ve tip Il diyabetik hastalar da HBsAg ve Anti-HCV
serolojisine bakarak tip | ve tip Il diyabette hepatit B ve C sikliginin arastirilmasi,
diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlariyla ( noropati, retinopati ve nefropati ) ve
diyabetin siiresiyle hepatit B ve C siklig1 arasinda bir iliski olup olmadiginin

gosterilmesi amaglanmaistir.



2.GENEL BILGILER

2.1.HEPATIT B VIiRUSU
2.1.1.Tarihge

Hepatit B virusu (HBV) ilk defa Blumberg ve arkadaslari tarafindan 1965
yilinda ‘Avustralya antijeni’ olarak tanimlanan bir serum proteini olarak rapor edilmis,
1970 yilinda ise tiim virionun elektron mikroskopi goriintiileri saptanarak ‘Dane
Partikiilleri’ adin1 almistir. Bunu izleyen yillarda cesitli calismalarda virusun genomik

yapisi ve proteinleri karakterize edilmistir (11).

2.1.2.Virusun Yapisi ve Genomik Organizasyonu

Hepadnaviridae ailesinin Orthohepadnavirus genusunda yer alir. Sadece
insanlar1 ve sempanzeleri enfekte etmektedir. HBV kiigiik, zarfli bir DNA virusudur ve
diger DNA viruslarindan farkli bazi 6zellikler tasimaktadir. Viral genom yaklasik 3200
niikleotidden olusan oldukca kiigiik ve kismen ¢ift, kismen tek iplikli ¢cembersel
DNA’dan olusur ve ikozahedral bir kapsid igerisinde bulunur, bunun disinda da ii¢
farkl1 ylizey antijenini tasiyan lipid yapili zarf yer alir. HBV bir DNA virusu olmasina
ragmen revers transkriptaz (RT) enzimini kodlar ve RNA aracisi tizerinden replike olur.
Zarfli bir virus olmasina ragmen eter, diisiik pH ve 1stya oldukga direnclidir. Bu
ozellikler, virusun kisiden kisiye gegcisteki etkinligine katkida bulunur ve dezenfektan
direncini saglar (12). HBV’nin A’dan H’ye kadar sekiz major genotipi vardir. Bunun
disinda HBs antijeninin yapisal farkliliklarina gore, ortak “’a’’ determinant: tagiyan ve 9
grupta incelenen HBV serotipleri tanimlanmistir (Tablo 2.1). S geninin dizi analizi hem
genotipleri hem serotipleri tanimlayabilmesine karsin, genotipler ve serotipler tam
olarak  birbiri ile  Ortligmemekte, serotip  benzerlikleri  genetik  iliskiyi
dogrulamamaktadir. Virusun cografi dagilimi ile genotiplerin serotipe goére daha
uyumlu oldugu ve molekiiler epidemiyolojik caligmalarda daha yararli oldugu

belirlenmistir (13).



Tablo 2.1 HBV genotip ve serotiplerinin cografi dagilin (13)

Genotip | Serotip | Cografi dagilim
A adw2 | Kuzeybati Avrupa, ABD, Sahara-alt1 Afrika, Dogu Afrika,
Japonya, Filipinler
ayw1® | Orta Afrika, Kenya
ayw2 | Giliney Afrika, Malawi
adw4 " | Venezuela
B adw2 | Endonezya, Cin, Japonya
aywl | Gilineydogu Asya, Vietnam, Endonezya, Filipinler, Brezilya
adr® | Venezuela
C adrq+ | Kore, Cin, Japonya
adrg- | Polinezya
ayr Vietnam
adw Tibet
adw2 | Japonya, Filipinler, Dogu Asya
ayw2 | Tibet
ayw3 | Avusturalya(Aborjinler)
aywr | Japonya
D ayw2 | Afrika, Akdeniz, Hindistan, Tunus, Dogu Avrupa
ayw3 | Akdeniz, Dogu Avrupa
ayw4 ® | Orta ve Bat1 Afrika, ABD
adw3 " | Orta Amerika
E ayw4 | Orta ve Bat1 Afrika, Nijerya
F adw4 | Fransa, Alaska, Venezuela, Brezilya, Kolombiya
adw4q | Amerika yerlileri, Polinezya
adw2” | Venezuela
ayw4” | Venezuela, Orta Amerika
G adw2 | Fransa, A.B.D
H adw4 | Latin Amerika’nin kuzey kismi, Orta Amerika ve Meksiko

2.1.3 Kronik HBV Enfeksiyonu Epidemiyolojisi

HBYV virus enfeksiyonu halen tiim diinyada en 6nde gelen saglik sorunlarindan
biridir. Diinya niifusunun yaklasik {igte biri serolojik olarak eski veya yeni enfeksiyon
delillerine sahiptir. Degisik bolgelerden yapilan prevelans ve hastalik sonuglar ile ilgili
calismalar HBV’ nin tiim siroz vakalarinin %30’ undan tiim hepatoselliiler kanser
(HCC) vakalarinin ise %53’ {inden sorumlu oldugunu gostermektedir. Tiim diinyada
tahmini olarak 350 milyon kisinin HBV ile kronik olarak enfekte oldugu ve bunun da

dekompanse siroz veya HCC’ den yaklasik yillik bir milyon 6lime neden oldugu

distiniilmektedir (14).




Bu enfeksiyonun diinyadaki dagilimi cografi bolgelere gore farkliliklar gosterir.
Diinya; diisiik, orta ve yiiksek endemisite bolgelerine ayrilmistir. HBsAg pozitifligi
diinya genelinde % 0.1-2 arasindadir. Hepatit B enfeksiyonu agisindan kirsal kesimde
oturanlarin daha fazla risk altinda oldugu belirtilmektedir. HBV i¢in diisiik endemisite
bolgelerinde oturanlarda HBsAg prevelanst % 0.1-2, orta endemisite bolgelerinde
oturanlarda % 2-5 ve yiikksek endemisite bolgelerinde oturanlarda ise % 5-20
oranindadir (Tablo 2.2). Toplum genelinde yapilan taramalarda iilkemiz genelinde
HBsAg pozitifligi % 1.7-21 arasinda degismektedir. Tiirkiye yaklasik % 6 prevalansla
orta endemisite bolgesinde yer almaktadir. Ulkemizde HBsAg pozitifligi anlaml1 olarak

erkeklerde daha yiiksektir (15).

Ulkemizde diger Akdeniz cevresi iilkelerde oldugu gibi genotip D ile infeksiyon
yaygindir. Serolojik subtip ise ayw’dir (16). Ulkemizde yaklasik 4 milyon insanin HBV
tasidig1 tahmin edilmektedir (17).

Tablo 2.2 Diinya’ da HBV Endemisite Bolgeler (15)

Ozellik Yiiksek endemisite Orta endemisite Diisiik endemisite

Kronik enfeksiyon 5-20 2-5 0.1-2

orani (%)

Bolgeler Gilineydogu Asya, Dogu Avrupa, ABD, Kanada, Bat1
Cin, Alaska, Eskimo Akdeniz bolgesi, Avrupa, Avustralya,
bolgesi, Sahra alt1 Orta Asya, Latin ve Yeni Zellanda
Afrika Giiney Amerika,
Orta Dogu
Enfeksiyonun alindigi Perinatal, erken Cocukluk donemi Yetigkin yas
yas cocukluk donemi
Gegis yolu Maternal ve perinatal Perkiitan Sekstiel, perkiitan




2.1.4 HBV Enfeksiyonunda Risk Gruplar: ve Bulas Yollar
Risk gruplar:

-Yiiksek ve orta endemisiteye sahip bolgelerde dogan ve bu bolgelerden evlat edinilen
kisiler,

-HBsAg pozitif kisilerle cinsel temasta bulunanlar,

-HBsAg pozitif kisilerin 1. derece akrabalari,

-HBsAg pozitif kisiyle ayn1 evde yasayanlar,

-Intravendz ila¢ kullanma aliskanlig1 bulunan kisiler,

-Birden ¢ok cinsel partneri bulunan ve cinsel yolla gegen hastalik dykiisii bulunanlar,
-Homoseksiieller,

-Hapishanelerde yasayan kisiler,

-Kronik ALT ve AST yiiksekligi bulunan kisiler,

-HCV ya da HIV ile enfekte kisiler,

-Diyaliz hastalari,

-Tiim gebe kadinlar,

-Sik kan ve kan tiriinleri alanlar,

-Kan ve kan tiriinleri ile meslegi nedeniyle sik sik temas eden meslek sahipleri,

-Immiin yetmezligi bulunanlar veya uzun siire immiin siipressif tedavi gorenler (18,19).

HBV’ nin dort ana bulas yolu vardir. 1- Enfekte kan ve viicut sivilan ile
mukozal ya da kutandz temas (perkiitan). 2- Cinsel temas: En ¢ok risk tasiyanlar
homoseksiieller. 3- Enfekte anneden yeni dogana bulas (perinatal-vertikal). 4-Enfekte

kisilerle cinsellik igermeyen yakin temas ile bulastir (horizontal).

2.1.5 Kronik HBV Enfeksiyonunun Dogal Seyri

Kronik HBV enfeksiyonu: Hepatit B virusu varliginin ve karacigerde
nekroinflamatuvar aktivitenin 6 aydan fazla devam etmesi beraberinde HBV DNA’ nin
anlamli diizeyde 6lgiilebilir olmasi (>10* kopya/ml) ile karakterizedir. Kronik HBV
enfeksiyonunda dogal seyrin en Onemli belirleyicisi viriisiin alindigi yastir. Yasla
birlikte cografik dagilim ve alinis seklide dogal seyri belirlemektedir. Yeni dogan

doneminde anneden enfeksiyonu alanlar >%90, yenidogan donemi sonrasi ile 5 yas



arasinda enfeksiyonu alanlar %30 ve eriskin donemde enfeksiyonu alanlarda ise %1-5
oraninda enfeksiyon kroniklesir. Kronik HBV enfeksiyonunun dogal seyri dort faza
bolinmektedir (Sekil 2.1) (14).

Sekil 2.1 Hepatit B Viriis Enfeksiyonunda Dogal Seyir (14)
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1. Immiin tolerans fazi: Esasen dogumda ya da erken g¢ocukluk déneminde

alinan enfeksiyon ile ortaya ¢ikmaktadir. Nadiren de ge¢ ¢ocukluk ve erigkin donemde
de olabilmektedir. Muhtemelen konak¢inin immiin sisteminin olgunlagsmamasi
nedeniyle yeterli immiin yanit gelismemektedir. Bunun sonucunda HBV olabildigince
replike olmakta, fakat immiin yanit olmadigi igin karacigerde nekroinflamasyon ve
fibrozis gelismemektedir. Bundan dolay1 transaminaz diizeyleri normal olmaktadir. Bu
donem genellikle ¢ok diisiik spontan HBeAg serokonversiyonu ile birlikte 10-30 yil
stirmektedir (14).

2. Immiin klirens (temizlenme) dénemi (HBeAg+ kr HBV): Immiin sistem
matiir hale geldikge genellikle adelosan donem veya erigskin yaslarda HBV’ ye karsi
yetersiz de olsa immiin yanit gelisir. Immiin tolerans fazindan bu déneme gegis

genellikle yasamin 2. ya da 3. dekatinda olur. Bu donemde bazi hastalar tamamen



asemptomatik olabilirken bazi hastalar semptomatik olarak akut hepatiti taklit eden ve
hatta fulminan hepatik yetmezlige gidebilen hepatit ataklar: gegirebilirler. Bu donemde,
enfeksiyonun alinig yasima, etnik kokene ve HBV genotipine bagli olarak degisik
oranlarda HBeAg spontan serokonversiyonu meydana gelir. Bu donem yillarca ya da on
yillarca siirebilir. Genotip B, HBV’ ye sahip olanlarda genotip C’ ye sahip olanlara gore
serokonversiyon orant daha yiiksek ve daha erken yasta olmaktadir. HBeAg
serokonversiyonu gelismeyen kisilerin yaklasik %12-20’ si, hepatitin siiresi ve hepatik
atak sikligina bagli olarak, 5 yil i¢cinde siroz ve komplikasyonlar1 ile sonuglanan ciddi

karaciger hasarina sahip olurlar (14).
3. Diisiik veya non-replikatif faz (Inaktif HBsAg tasiyicis):

Immiin temizlenme doneminin sonunda viriisiin replikasyonunun azalmasi,
dolayisiyla immiin  cevabin  yatigmasiyla transaminazlarin  normal,  viris
replikasyonunun ¢ok az, nekroinflamatuvar aktivitenin hafif oldugu bir doneme girilir.
Immiin temizlenme dénemi ¢ok aktif ve uzun siirerse inaktif donemde bile hastalar siroz
olarak karsimiza gelebilirler. Aksi takdirde inaktif tasiyicilik s6z konusu olur ve

prognoz ¢ok 1yidir.

Serokonversiyon genellikle hepatitin stabilize olmasi, ALT seviyelerinde normallesme
ve HBV DNA’ nin tesbit edilemez veya ¢ok diisiik (<1000 kopya/ml) seviyelerine
gerilemesi ile karakterizedir. Bu durum inaktif tasiyicilik durumu olarak adlandirilir.
Hastalarin ¢ogu genellikle uzun yillar bu fazda devam eder. Erigkin inaktif HBsAg
tastyicilarinin uzun donem takip g¢alismalarinda bu kisilerin %15-24" {inde HBeAg
negatif kronik hepatit gelistigini ve bunlarin %1-17’sinde HBeAg reversiyonu oldugunu
bildirmektedir. Inaktif HBsAg tasiyicilarinda bu spontan seroreversiyonlara ek olarak
immiin siipresif tedavilerle veya kemoterapi ile HBV replikasyonu yeniden aktive

olabilmektedir (14).
4. HBeAg negatif kronik hepatit (Reaktivasyon donemi):

Inaktif déneme giren hastalarin bir kisminda viriis replikasyonu ve karacigerdeki
hiicre harabiyeti geri doner. Bu hastalarda mutant HBV’ ye bagli olarak HBeAg negatif
kronik B hepatiti gelisir. Inaktif tasiyicilarin yaklasik 1/3 iinde HBeAg reversiyonu
olmadan kronik hepatit tekrarlayabilir. Bu evrede HBV DNA diizeyleri onceki ikKi



doneme gore daha diigiiktiir. HBeAg negatif kronik hepatit B Genotip D’ nin yaygin
oldugu Dogu Avrupa’ da ve Genotip C’ nin yaygin oldugu Asya’da yaygindir.

HBeAg negatif hastalar genellikle HBeAg pozitif kisilere gore daha yasli (Ortalama 36-
45 yas) ve bagvurularinda siroz olma ihtimalleri daha yiiksektir. Kalic1 spontan
remisyon nadirdir (% 6-15) ve uzun donem prognozu HBeAg pozitif hastalardan

kotiidiir. Antiviral medikasyonlara yanit verir, ancak kesildikten sonra relaps siktir.

2.1.6 HBV Infeksiyonunda Mikrobiyolojik Tani:

Serolojik tam1 yontemleri: HBV ile enfeksiyon olustugunda organizmada
viriise ait c¢esitli antijenlere (HBsAg, HBcAg ve HBeAg) karsi antikorlar meydana
gelmektedir. HBV enfeksiyonlarinin 6zgiil tanisi i¢in hasta serumunda bu antijenlerin
ve antikorlarm varlig1 arastirilmaktadir. Bu amagla ELISA testleri kullanilmaktadir.
Akut HBV enfeksiyonu sirasinda HBsAg serumda ilk saptanan antijendir. HBV ile
temastan 1-12 hafta sonra veya semptomlarin baslangicindan 2-8 hafta 6nce inkiibasyon
periyodu boyunca serumda saptanir ve iyilesme ile sonlanan olgularda 2-6 ay i¢inde
azalarak ortadan kaybolmaktadir (20,21). Hepatit B’nin serolojik test sonuglarinin

yorumlanmasi tablo 2.3’te gosterilmistir.

Anti-HBs, HBsAg kaybolduktan sonra ve genellikle hastaligin baslangicindan 3
ay sonra ortaya cikar, iyilesmeyi ve immiiniteyi gosterir. Anti-HBs ile birlikte Anti-
HBc IgG pozitifligi dogal immiiniteyi, Sadece Anti-HBs pozitifligi asilama ile olan
koruyulucugu gosterir. Akut HBV enfeksiyonundan sonra HBSAg serumda 6 aydan
uzun siire pozitif kaliyorsa bu durum bize hastaligin kroniklestigini diisiindiiriir. HBeAg
viral replikasyonun devam ettigini ve infektiviteyi gosterir. 10 haftadan uzun siire
pozitifliginin devam etmesi enfeksiyonun kronikleseceginin belirtisidir. Anti-HBclgM
ve IgG semptomlarin baslamasiyla ortaya cikar. I[gM birkag ay pozitif kalir ve hastaligin
baslangicindan 4-8 ay sonra serumda tespit edilemez. Anti-HBclIgM ile ilgili en 6nemli
Ozelliklerden biri, akut enfeksiyon sirasinda pencere doneminde (Anti-HBs ve
HBsAg’nin saptanamadigi donemde ) enfeksiyonun tek gostergesi olabilmesidir. Anti-

HBclIgG HBV’ye maruz kalanlarda yillarca veya hayat boyu pozitif kalabilir (21,22).

Molekiiler Tami Yontemleri: Giiniimiizde hem Kkalitatif hem de kantitatif
yonden viral genomu arastirmaya yonelik ¢ok duyarli PZR yontemleri bulunmaktadir.

HBsA(g pozitif vakalarda viral replikasyonun varligini gostermesi bakimindan 6zellikle
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kronik hepatitlerde HBV DNA bakilmasi zorunlu hale gelmistir. Molekiiler tani
konusunda en onemli gelisme real time PZR tekniginin ortaya ¢ikmasidir. Bdylece
kantitatif sonuglar daha kisa siirede verilmekte ve farkli HBV genotipleri
saptanabilmektedir (21,22).

Tablo 2.3 Hepatit B’nin serolojik test sonug¢larinin yorumlanmasi (20)

HBsAg Negatif Duyarli

Anti-HBc Negatif

Anti-HBs Negatif

HBsAg Negatif Asilamaya bagli bagisik
Anti-HBc Negatif

Anti-HBs Pozitif

HBsAg Negatif Dogal infeksiyona bagl
Anti-HBc Pozitif bagigik

Anti-HBs Pozitif

HBsAg Pozitif Akut infeksiyon
Anti-HBc Pozitif

Anti-HBc IgM Pozitif

Anti-HBs Negatif

HBsAg Pozitif Kronik infeksiyon
Anti-HBc Pozitif

Anti-HBc IgM Negatif

Anti-HBs Negatif

HBsAg Negatif Dort degisik yorum
Anti-HBc Pozitif miimkiin®
Anti-HBs Negatif

a- Yorumlar

1- Akut HBV infeksiyonunun diizelmesini gosterebilir

2- Immiinite tam gelismemistir ve test cok diisiik miktarda olan serum anti-HBs
seviyesini saptayabilecek kadar duyarli degildir

3- Yalanci pozitif anti-HBc’yi gosteriyor olabilir

4- Kronik olarak infekte olabilir ve serumdaki HBsAg diizeyi saptanabilir seviyenin

altindadir
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2.2.HEPATIT C VIiRUSU

2.2.1 Tamim

Non-A non-B hepatitler 1970’lerin sonu ve 1980’lerin basinda transfiizyon
yapilanlarin %7-10"unda gozlendi. 1987’ lerden 6nce HCV ile kontamine kan iirlinii
alanlar ve intravendz (iv) ilag bagimlilarinin %70-90’inda HCV enfeksiyonu gelisti.
1989°da  HCV enfeksiyonu tanimlandi. HCV enfeksiyon oranlar1 enfeksiyonu

tanimlayan testlerin kullanima girmesi ile azald1 (22,23).

Hepatit C viriisii (HCV), Flaviviridae ailesinde yer alan Hepaciviriis genusunun
tek iiyesidir. Tek pozitif sarmalli RNA’dan olusan bir genoma sahiptir. HCV genomu
onemli dl¢iide dizi degisikligi gosterir. En az 6 major genotip (1’den 6’ya) ve 100°den
fazla subtip (1a, 1b, 2a ve 2b en sik) bulunmaktadir. Major genotipler arasinda en az
%33 genetik varyasyon bulunur. Genotiplerin cografi dagilimlart da farklidir.
Tiirkiye’de en sik goriilen, genotip tip 1b infeksiyonudur. Kronik hepatit, siroz ve

hepatoseliiler karsinom (HCC) gibi ciddi karaciger hastaliklarinin 6nde gelen

etkenlerindendir (24).

2.2.2 Hepatit C Viriis Epidemiyolojisi Ve Bulas Yollar:

HCV enfeksiyonu tiim diinyada yaygin olarak bulunan, ciddi bir saglik
sorunudur. Diinyada HCV enfeksiyonunun ortalama sikligi %3 civarindadir. Diinya
genelinde yaklasik 210 milyon HCV ile enfekte hasta vardir (25). Gelismis iilkelerde
anti-HCV  siklign %1-2 arasinda degismektedir. Avrupa ve Afrika’ nin dogu
bolgelerinde enfeksiyon sikligi daha yiiksektir. A.B.D.’de genel popiilasyonda anti-
HCYV pozitifligi %1.8 iken kan dondrlerinde bu oran %0.5 olarak rapor edilmistir. ABD’
de kronik hepatitlerin %40’ mmdan HCV’ nin sorumlu oldugu ve bu hastaliktan her yil
8000-10000 kisinin 6ldiigl bildirilmektedir. Kronik HCV hastalar1 en sik 30-49 yas

grubunda goriilmektedir. Kronik enfeksiyon erkeklerde ve Afrika kokenli
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Amerika’lilarda daha siktir. Kitalara gore toplam niifus ve HCV infeksiyonu siklig1

Tablo 2.4°de gosterilmistir (26).

Tablo 2.4 Diinya Niifusu, Tahmini HCV Sayis1 Ve Enfekte Hasta Sayisi (26)

Kita Niifus (2003) HCYV sikhgi (%) Enfekte hasta sayis1 (2003)
Afrika 857.087.413 5.17 44.311.419

Asya 3.816.573.388 3.55 135.488.355

Amerika 867.610.839 1.93 16.744.889

Avrupa 728.996.759 1.75 12.757.443

Avustralya 31.919.758 1.88 600.091

Toplam 6.302.188.157 4.41 (ortalama) 209.902.197

Ulkemizde HCV sikhg %1-2.4 arasinda degismektedir. Cesitli gruplarda
yapilan ¢alismalarda anti-HCV siklig1 %0.05 ile %51.6 arasinda bildirilmektedir(tablo

2.5). Kan dondérlerindeki oranlar genellikle %1°i gegmemektedir.

Tablo 2.5 Ulkemizde Cesitli Gruplarda Anti-HCV Seroprevalans (26)

Risk grubu Calisilan érnek Anti-HCV Kaynak
savisi sikhigi (%)
Saglikl: popiilasyon | 568 [1.2 | 69
Kan donérleri | 19.644 | 0.16 | 70
Saglik calisanlan | 199 [ 1 [ 71
Kan donorleri | 1.116 [ 1.52 | 72
Kan donorleri | 58.320 | 0.62 [ 73
Hemodiyaliz hastalar | 59 | 68 | 74
Dogurganlik yas grubu kadinlar | 1.000 [13 | 75
Kan donérleni | 12.954 | 0.05 | 76
Hemodivaliz hastalart | 64 | 516 [ 77
Saglikls popiilasyon | 0.882 |26 [ 78
Tip II diabetes mellitus hastalar: | 237 [ 7.1 | 79
Berberler | 93 [22 | 80
Kan donérleri | 1.874 | 0.8 | 81
Saglik calisanlarn | 496 |02 | 82
Dis hekimligi calisanlar: | 87 [14 | 83
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HCV enfeksiyonu i¢in baglica risk faktorleri intravendz uyusturucu ilag
kullanimi, 1990°dan 6nce kan transfliizyonu, hemodiyaliz, infekte bir anneden dogan
cocuktur. Diger risk faktorleri ise Ozellikle HCV ile enfekte biriyle cinsel temas
olusturmaktadir. 1990’ dan sonra kan 6rneklerinde tarama testlerinin rutine konulmasi
sonucu kan triinleriyle bulas olduk¢a azalmistir (26). Hepatit C* nin bulas yollar1 tablo

2.6’ da gosterilmistir.

Tablo 2.6 Hepatit C’ nin Bulas Yollar: (26)

Parenteral bulas Siipheli parenteral Non-parenteral bulas
bulas
Kan ve kan tiriinleri Akupunktur Anneden bebege gegis
transflizyonu ) )
Saglik personeli Cinsel yolla bulas
Hemodiyaliz . _
Intrafamilyal bulag

Organ transplantasyonu
Nazokomiyal bulag

Intravendz ilag bagimlilig:

2.2.3 Kronik HCV Enfeksiyonunda Klinik

HCV ile enfekte kisilerin %55-85’inde hepatit C enfeksiyonu kroniklesmektedir.
Cocuklugunda ya da geng¢ eriskin doneminde enfekte olan kisilerde HCV klerensi
yaslilara gore daha yiiksektir. HCV enfeksiyonu genellikle asemptomatik seyrettigi i¢in
ancak siroz ya da son donem karaciger hastalig1 gelistiginde semptomlar ortaya ¢ikar.
Genellikle kan bagis1 sirasinda veya baska bir amagla yapilan tetkikler sonucunda
tesadiifen fark edilir. Kronik hepatit C’ de en sik bildirilen semptom yorgunluktur.

Serum ALT diizeyi genellikle normalin 3 katin1 gegmez. Kronik HCV enfeksiyonunun

13



en onemli sonucu hepatik fibrozis ve bunun sonucunda siroz ve HCC’nin gelismesidir
(27). Bu uzun siireli komplikasyonlar genellikle enfeksiyonun baslangicindan 20 yil ve
tizerindeki siirelerde olurlar. Fibrozisin ilerlemesi enfeksiyonun siiresi, ileri yas, erkek
cinsiyet, alkol alimi gibi ¢esitli faktorlerle iliskilidir. Obezite ve diyabet gibi metabolik
bozukluklar fibrogenezde bagimsiz kofaktorlerdir (28,29).

Kronik HCV’nin en iyi prognostik gostergesi karaciger histolojisidir. Kompanse
siroz gelisen hepatit C olgularinda 10 yillik yasam oran1 %80 civarinda, mortalite ise

yilda %2-6 oraninda gerceklesir (27).
2.2.4 Kronik HCV’de tam

Serolojik testler: Kronik HCV enfeksiyonunun tanisinda bugiin igin en pratik
yontem kanda ELIZA ile anti-HCV antikorlarinin belirlenmesidir. Olugan antikorlar
immiiniteyi degil, HCV enfeksiyonunu gosterir. 3.kusak ELIZA testlerinin duyarlilik ve
ozgilligi yiksek olup %99’ dur (30). Viriis alindiktan 4-10 hafta sonra kanda viriis
antikorlar1  saptanabilir. Immiinsiiprese kisilerde, HIV enfeksiyonu olanlarda,
hemodiyaliz hastalarinda antikor saptanamayabilir. Tedavi olan ya da olmayan
hastalarda tedaviye cevap ne olursa olsun anti-HCV antikorlar1 kaybolmaz. Bu nedenle
test tekrarina gerek yoktur. Giiniimiizde HCV genotipleri kompetetif ELIZA yontemiyle
tesbit edilebilmektedir. Fakat subtip ayrimi yapilamamaktadir (28).

Molekiiler testler: HCV-RNA tayini kronik HCV enfeksiyonunun tanisinda en
duyarh yontemdir. Karaciger fonksiyon testleri normal olan asemptomatik tasiyicilarda
HCV-RNA pozitif bulunabilmektedir. Karaciger fonksiyon testleri normal olan
asemptomatik tasiyicilarda HCV-RNA pozitif bulunabilmektedir (31). HCV-RNA
tespitinde kalitatif ya da kantitatif testler kullanilir. Kalitatif HCV-RNA testler klasik
PCR, Real-Time (RT)-PCR ya da transcription mediated amplification (TMA) teknigine
dayanir. Duyarliligi kantitatif testlerden fazladir. 50 IU/ml nin altindaki viral yiik
saptanabilir (31). Tim genotipler icin sensitivitesi esittir. HCV-RNA pozitifliginin
gosterilmesi, HCV enfeksiyonunu gostermede oldukg¢a giivenilir bir yoldur. Viral yiikiin
tesbit edilmesinde kantitatif PCR ya da branched-DNA teknikleri kullanilir.
Standardizasyonu saglamak amaciyla viral yiikiin internasyonel unite (IU) olarak

verilmesi onerilmektedir (28).
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Viral yiik hastaligin siddetini ve prognozu gostermede giivenli bir belirleyici
degildir. Viral yiikiin bilinmesi tedaviye cevabin izlenmesinde yaralidir. Tedavinin
12.haftasindan sonra viral yiikte 2 logdan fazla diisme yoksa kalici viral yanit ¢ok

diistiktiir ve tedavinin sonlandirilmasi onerilir.

2.3 DIYABETES MELLITUS
2.3.1 Tanim

Diyabetes mellitus; insiilin  eksikliginden, insiilin etkisine cevabin
bozulmasindan veya her ikisinden kaynaklanan, hiperglisemi ile seyreden, zamanla
mikro ve/veya makrovaskiiler komplikasyonlarin eslik edebildigi kronik metabolik bir
hastaliktir (2). Tip II diyabet diinya ¢apinda hizla yayilan hastaliklardan biridir. 2030
yilinda yaklasik 366 milyon kisinin diabetes mellituslu olacagi tahmin ediliyor (32).

Diyabetik hastalarin ¢ogu etiyopatogenetik agidan iki biiyilik kategoride yer alir.
Bunlardan ilki; tip 1 diyabetes mellitus, otoimmiin (% 80-90) veya nedeni bilinmeyen
(% 10-20) bir sebeple, pankreas beta hiicrelerinde harabiyet sonucu ortaya ¢ikar. Bu
hastalar ¢ogunlukla serolojik gostergeler ve genetik belirtegler ile tanimlanir. Ikincisi;
tip 2 diyabet ise, insiilin sekresyonunda kismi bozulma ve/veya hedef dokulardaki
insiilin direnci nedeniyle, insiilin etkisindeki azalma sonucunda ortaya c¢ikar ve uzun
slire semptom vermeden seyredebilir (2).

Hiperglisemiye bagli olarak gelisen semptomlar poliiiri, polidipsi, kilo kaybu,
bazen polifaji, gérmede bulaniklik, ¢ocuklarda biiylime geriligi ve enfeksiyonlara
yatkinlik sayilabilir. Bunlarin diginda ketoasidoz veya non-ketotik hiperosmolar koma

gibi akut, hayat1 tehdit eden durumlar gelisebilir.

Diyabetin uzun doénemde ortaya ¢ikan komplikasyonlar1 gorme kaybina kadar
gidebilen retinopati, bobrek yetmezligine neden olabilen nefropati, ayak yaralart ve
amputasyonlara yol agabilen noropati ve damar hastaligi, kardiyovaskiiler, genitotiriner
ve gastrointestinal sistem bozuklularina yol agabilen otonom noropati, cinsel fonksiyon
bozukluklar1 sayilabilir (2). Diyabetli hastalarda ateroskleroza bagli kardiyovaskiiler,
serebrovaskiiler ve periferik damar hastaliklar1 diyabeti olmayanlara gére oldukca sik
olarak kargimiza ¢ikar. Diyabetli hastalar arasinda hipertansiyon ve hiperlipidemi siklig1

da oldukga artmustir.
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2.3.2. Epidemiyoloji

Diyabetes mellitus (DM) bat1 toplumlarinin yaklasik % 3-5’inde goriilmekte
olup hastaligin prevalansi yaslanma ile birlikte hizli bir sekil de artis gostermektedir.
Degisik toplumlar arasinda prevalans oranlari acgisindan biiyiik farkliliklar goze
carpmaktadir. Ornegin; Papua yeni Gine’deki kavimlerde, Eskimolarda ve ana kitada
yasayan Cinlilerde bu oran % 1 dolaylarinda iken Avustralya’daki aborjinlerde,
Amerika’daki Pima Kizilderililerde, Mikrogenezya’daki Nauruan’larda % 20-45
arasinda bulunabilmektedir (33). Degisik toplumlardaki bu denli farkli prevalans
oranlarinin nedeni, genetik belirleyicilerin yan sira olasi ¢evresel faktorlerin etkileri

yiiziindendir.

Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) NHANES III (National Health and
Nutrition Examination Survey) verilerine gore 20 yas ve lzeri niifusun (1988-1994
arast) % 5.1’inin bilinen diyabetik oldugu bulunmustur (34). Yeni bulunan
diyabetiklerle birlikte total prevalans rakami % 7.8 dir. ABD’de 10 yilda diyabet

prevalanst % 38 oraninda artig gostermistir (35).

Tiirkiye’de diyabet taramalar ile ilgili veriler ilk kez 1960’11 yillarin basinda
Tiirk Diyabet Cemiyeti’nin baslattigi taramalarla bildirilmeye baglamistir. O donemde
glukoziirinin sikligr ile baglatilan c¢aligmalarda 18 yas tstiinde ortalama % 1.5-2
araliginda bir prevalans bildirilirken bu rakam ilerleyen donemlerde siirekli artis
gostermistir. Tiirkiye” de popiilasyona dayali ilk diyabet taramasi 1999-2000 yillarinda
Tirk Diyabet Epidemiyoloji Calisma Grubu (TURDEP) tarafindan yapilmis ve
diyabetin prevalansinin erigkin yas niifusta % 7.2 ve bozulmus glukoz toleransinin
prevalansi % 6.7 olarak bildirilmistir (4). Her iki bozukluk da kadinlarda erkeklere gore,

sehirde yasayanlarda kirsal kesimlere gore anlamli bir sekilde daha fazla bulunmustur.
2.3.3. Diyabetes Mellitusun Tan1 ve Etiyolojik Simiflamasi

Diyabetin tanisi ile ilgili kriterler son 20 yil i¢cinde onemli Olclide degisime
ugramistir. 1979 yilinda ABD’de “National Diabetes Data Group” ve 1980’de Diinya
Saglik Orgiiti (WHO) diyabetin tanis1 ve smiflandirmasina bir standardizasyon
getirebilmek i¢in ¢alismalara baslamis ve bozulmus glukoz toleransi (IGT) olarak
adlandirilan yeni bir alt grup belirlenmistir. IGT plazma aglik glukozunun diyabet tanist

koydurmadig1, ancak glukoz yiliklenmesinden sonraki 2. saat plazma glukozunun yiiksek
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oldugu grup olarak tanimlanmistir. Diyabet ile bozuk glukoz toleransinin arasindaki

cizgi, diyabetin kronik komplikasyonlarinin bagladig: sinir olarak kabul edilmektedir.

DM ve IGT i¢in tan1 kriterleri son olarak Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) ve
WHO tarafindan yeniden degistirilmistir. Hem ADA hem de WHO diyabet tanisi i¢in
aclik plazma glukozu 6l¢iimiinii esas almaktadir. Bunun nedeni aclik plazma glukoz
Olciimiinlin klinikte kolay uygulanabilmesi, tekrarlanabilmesi ve degiskenligin az
olmasi nedeniyledir. ADA ve WHO >126 mg/dl (=7,0 mmol/L) aglik plazma glukoz
degerini diyabet i¢in tan1 kriteri olarak kabul etmistir (2).

WHO kriterlerine gore diyabet ayn1 zamanda 75 gr glukoz ile yapilmis tolerans
testinde 2. saat plazma glukozunun >200 mg/dl (>11,1 mmol/L) olmasi ile de konabilir.
Bozulmus glukoz tolerans1t WHO’ya gore 75 gr glukoz ile yapilmis tolerans testinde
(OGTT) 2.saat plazma glukozunun 140-200 mg/dl arasinda oldugu durumdur. ADA ve
WHO tarafindan kabul edilen diger bir yeni ara grup ise, aglik plazma glukoz
degerlerinin diyabet tanisini koyduracak yiikseklikte olmayan ancak normal
sayillamayacak bir yiikseklikte olan, bozulmus aglik glukozudur (IFG). Bu durumda ise
aclik kan glukozu 100-126 mg/dl arasindadir. Gerek IFG gerekse IGT’si olan bireylerde
diyabet olusma riski oldukca fazla oldugu i¢in prediyabetik olarak kabul eden otdrler
vardir. Gebelik varligi disinda IFG ve IGT, birer klinik durum olarak ele alinmasi
gereken bozukluklar degildir, ancak bu kisilerdeki diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik
riskinin fazla olusu 6nemsenmeli ve ona yonelik onlemler alinmalidir. IFG ve IGT nin
metabolik sendromla birlikteligi bilinmektedir. Bu gruplarda diyabet riskinin azaltilmasi
ve kardiyovaskiiler olaylarin sikliginin azaltilmasi i¢in yapilacak girisimlerin diyabet

riskini 5 y1l i¢in % 25-60 oraninda azalttig1 bildirilmistir (36).

Ortalama % 5-10 arasinda kilo kaybi ve bunun kontrolii, siki egzersiz
programinin i¢inde oldugu “yasam tarzi degisikligi” ile yapilan klinik ¢aligmalarda bu
oran % 58 bulunmustur. Diyabet tedavisinde kullanilan bazi1 farmakolojik ilaglarin
IGT’li bireylerde kullanimi, yine 5 yil i¢inde % 25-35 arasinda diyabeti onleyebildigi
gosterilmistir (36).
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Tablo 2.7 DM’ nin Etyolojik siniflamasi (3)

1. Tip1 DM
Otoimmiin kokenli
Idiopatik
2. Tip2 DM
Insiilin rezistansi 6n planda
Insiilin sekresyon defekti 6n planda
3. Diger spesifik tipler
Beta hiicre fonksiyonundaki genetik defektler
Insiilin etkisindeki genetik defektler
Egzokrin pankreas hastaliklar
Endokrinopatiler
Ila¢ yada kimyasal ajanlar
Enfeksiyonlar
Nadir goriilen immiin aracili diyabet
Diger genetik sendromlar

4. Gestasyonel DM

Diyabetes Mellitusun Tanisi (3)

1. Diyabet semptomlar1 (susama, idrar miktarinda artis, agiklanamayan kilo
kaybi) ile birlikte tesadiifen bakilan plazma glukozunun 200 mg/dl (11,1 mmol/l)

ve iistiinde olmasi veya

2. Aclik plazma glukozunun en az 8 saatlik gece aghgim takiben 126 mg/dl (7,0

mmol /L) ve iizerinde olmasi veya

3. Standart 75 gr glukoz yiiklemesi sonras1 2. saat degerinin 200 mg/dl ve

uizerinde olmasi.
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Bu ii¢ kriter diyabet uzmanlarindan olusan uluslararasi komitenin daha onceki tani
kriterlerini yeniden degerlendirerek olusturduklart son oOnerilerdir. Yeni bir tani
kategorisi olarak bozulmus glukoz toleransina bozulmus acglik glukozu (Imparied
Fasting Glucoze =IFG) denilmektedir. Bozulmus aglik glukozu gece acligi takiben
AKS’ nin 100-126 mg/dl arasinda olmasidir. Bozulmus glukoz toleransi ise 2.saat
glukozunun >140 mg/dl - 199 mg/dl arasinda olmasidir (3,37).

Tablo 2.8 Diyabetes Mellitus Tam Kriterleri (37)

Normal Bozuk Diyabetes
Glukoz toleransi Glukoz toleransi Mellutus**

Achik plazma <100 100-125 >126
glukozu (mg/dl)

Glukoz yiiklemesi <140 >140-199 >200
sonrasi 2. saat

degeri*

*Test oncesi 3 gilin en az 150-200 gr karbonhidratli diyet verilen kisi gece yarisindan

sonra 300cc su igerisinde ¢oziinmiis 75 gr glukoz verilmelidir.

**Aclik kan sekert 126mg/dl ve iizerinde sonraki bir giin dogrulanirsa tani diyabetes

mellitustur.

2.3.4 Tip 1 Diyabetes Mellitus

Tip 1 diyabet, olgularin ¢ogunda 20 yasindan 6nce ortaya ¢ikmakta ve yasamin
devam ettirilebilmesi i¢in mutlaka insiiline bagimlilik olmaktadir. Giliniimiizde genel
popiilasyondaki % 0.5-1 goriilme orani ile halen gocukluk déneminde astim ve mental

retardasyondan sonra 3. sirada gelen en 6nemli ciddi kronik hastaliktir (38).
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Pankreasin beta hiicresinin otoimmiin ve ya idiyopatik nedenlerle harabiyeti
sonucu gelisen ve mutlak instilin eksikligi ile seyreden klinik bir durumdur. Beta
hiicresinin otoimmiin tahribine iliskin belirtegler; adacik hiicresi antikoru (ICA),
insiiline kars1 antikor (IAA), glutamik asit dekarboksilaza karsi antikor (Anti-GAD),
tirozin fosfotaza karsi antikor (IA-2, 1A-2B) sayilabilir. Tip 1 diyabetlilerde
hipergliseminin ilk saptandigi donemde bu antikorlarin bir veya birkac1 % 85-90 olguda
pozitif bulunabilmektedir. Tip 1 diyabet ayrica HLA genlerinden DQA ve DQB ile
yakin iligki i¢indedir. HLA-DR/DQ genleri diyabete yatkinligi arttirabilir veya
koruyucu 6zellik gosterebilir (39).

Tip 1 diyabetin otoimmiin formu, beta hiicresinde harabiyete neden olan
otoimmiin olayin hizi ve siddetine gore degiskenlik gosterebilir. Bazi hastalarda,
Ozellikle ¢cocuklarda beta hiicresinin 6liimii ¢ok hizli olabilir ve hastalar ilk belirti olarak
ketoasidoz tablosu ile taninabilirler. Beta hiicre harabiyetinin yavas oldugu hastalarda
ise diyabet uzun siire aglik glukozunun ytiksekligi ile seyreder. Stres ve infeksiyon gibi
hallerde, asir1 hiperglisemi ve ketoasidoz tablosu ile aniden klinigin degistigi bir formda
olabilir. Bazen eriskinlerde beta hiicre harabiyeti ¢cok yavas ilerleyen bir hizda olabilir
ve agir hiperglisemi veya ketoasidoz tablosunun yillarca goriilmedigi bir sekilde
karsimiza c¢ikabilir. Bu hastalar baslangicta insiilin gerektirmeseler de hastaligin
ilerleyen donemlerinde mutlaka insiilin tedavisine ihtiya¢ duyarlar. Bu sekilde ortaya
cikan 40 yas alt1, obez olmayan, ailesinde diyabet 6ykiisii olmayan hastalar siklikla tip 2
diyabetmis gibi izlenebilirler. Ancak gercekte bu hastalar tip 1 diyabet olup LADA

(eriskinlerin ge¢ otoimmiin diyabeti) olarak adlandirilirlar (40).

Otoimmiin tip 1 diyabetli hastalar arasinda Graves hastaligi, Hashimato tiroiditi,
Addison hastaligi, vitiligo, ¢olyak hastalii, myastenia gravis, otoimmiin hepatit ve
pernisiyoz anemi gibi diger otoimmiin hastaliklara egilim fazladir ve bu hastaliklar
diyabeti olmayan popiilasyona gore daha sik goriiliir (41). Tip 1 diyabet tanis1 konan
olgularin bir kisminda higbir etiyoloji tanimlanamaz (idiopatik) ve otoimmiin belirtecler
negatiftir. Bu olgularin bir kisminda mutlak insiilin eksikligi ve ketoasidoza egilim
gortliir. Tip 1 diyabetli hastalarin ¢ok az bir kism1 bu kategoriye uymaktadir ve bu
hastalarin ¢ogu Afrika ve Asya kokenli insanlardir. Bu hastalar genellikle mutlak
instilin eksikliginin ve ketoasidoz tablosunun nobetler seklinde ortaya ¢iktigir bir
hastalik halindedir. Bu hastalardaki insiilin tedavisine gereksinim de bu ndbetlere baglh

olarak ortaya ¢ikip kaybolabilmekte, gelip gegici olabilmektedir (41).
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2.3.5. Tip 2 Diyabetes Mellitus

Tip 2 diyabet heterojen bir hastaliktir. Karaciger, kas ve adipoz dokuda insiilin
duyarliliginin azalmasi ve beta hiicre fonksiyon bozuklugu ile karakterizedir. Tip 2 DM,
genellikle 30 yasindan sonra goriilmekteyse de her yasta ortaya cikabilmektedir.
Vakalarin gogunu obez hastalar olusturmaktadir (% 80-90). Prevelansi yas ve obezite ile
paralel artis gostermektedir. Aile dykisii onemlidir. Tek yumurta ikizlerinde goriilme
orant % 90’nin iizerindedir. Tip 2 DM’nin alt grubu olarak kabul edilen MODY
“Maturity onset Diabetes of the Young® tipi diyabette otozomal gegis belirlenmistir.
Genellikle 25 yas oncesinde goriilen monogenik, beta hiicre fonksiyon defekti
sonucunda olusan bu tip diyabette genglerde hafif hiperglisemiyle seyretmekte ve

ketozise direngli goriilmektedir.

Hastalarin hekime ilk bagvurma nedenleri polidipsi, poliiiri ve polifaji gibi
yakinmalardan ziyade gérme bozukluklari, el ve ayaklarda uyusukluk veya fasiyal sinir
paralizisi gibi kronik komplikasyonlarla ilgili yakinmalardir ve ¢ogunlukla ilk tam
konuldugunda kronik komplikasyonlar mevcuttur. Diyabetik ketoasidoz komasi siddetli
infeksiyon veya mezenter arter embolisi gibi acil bir durum olmadik¢a gelismez. Bu
hastalarda siklikla goriilen koma tiirii, yeterli sivi alinmamasina bagh gelisen

hiperglisemik hiperozmolar non-ketotik komadir (38).

Tip 2 diyabetin dogal seyrinde 3 faz vardir. Baslangigta birinci fazda insiilin
rezistansinin olmasina ragmen heniiz plazma glukozu normaldir. Bu doénemde
hiperinsiilinemi vardir. Ikinci fazda insiilin rezistans1 daha da ilerlemistir ve insiilin
seviyesi yiiksektir ancak postprandial hiperglisemi baslamistir. Uciincii fazda ise insiilin
rezistansinda degisiklik olmamasina ragmen insiilin sekresyonu azalmaktadir ve aglik

hiperglisemisi ile asikar DM meydana gelmektedir (38).

2.3.6 Beta Hiicresinin Genetik Bozukluklari

Giinliik klinik pratikte diyabet hastalarinin hemen tamamini tip 1 (% 10-15) ve
tip 2 (85-90) DM olusturur. Daha nadir goriilmekle birlikte diyabete yol agan baska
nedenler de vardir. Ornegin, beta hiicrelerinde genetik defektlerin bulundugu, siklikla
erken yasta baslayan (genellikle 25 yas Oncesi), orta derecede hiperglisemi ile seyreden

ve genellikle otozomal dominant kalitim gdsteren hastaliklar tariflenmistir. Bu
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hastalarin aile bireylerinde diyabet Oykiisii vardir ve bakilan otoantikorlar negatif
bulunur. Ketoasidoza genellikle egilim yoktur. Bu tip diyabet MODY olarak
adlandirilmaktadir. Bu hastalarda esas bozukluk insiilin sekresyon bozuklugudur.
Insiilin etkisinde ya hi¢ defekt yoktur ya da minimaldir. Giiniimiize kadar MODY ile
ilgili, degisik kromozomlarda, mutasyonlara bagli 6 tipi tanimlanmistir. Bunlardan en
stk goriileni 12. kromozomda hepatosit niikleer faktér (HNF)-la bozukluguna bagh
olanmidir (42).

2.3.7 insiilin Etkisindeki Genetik Defektler

Insiilin etkisindeki genetik anormalliklerden kaynaklandig1 diisiiniilmektedir ve
oldukca seyrek goriiliir. Insiilin reseptdriinde mutasyonlarla giden metabolik
anormallikler, hiperinsiilinemiden ciddi diyabete kadar degiskenlik gdsterebilir. Bu
mutasyonlart olan baz1 kisilerde akantozis nigrikans gorilebilir. Kadinlarda
virilizasyon, biiyiik ve kistik overler bulunabilir. Onceden bu sendrom tip A insiilin
rezistansi olarak adlandirilirdi. Leprechaunism ve Rabson-Mendenhall sendromu insiilin
reseptor geninde mutasyonlar ve ciddi insiilin rezistansi ile giden pediatrik
sendromlardir (43,44).

2.3.8 Pankreasin Hastaliklari

Pankreatit, travma, infeksiyonlar, pankreatektomi, pankreas kanseri gibi
durumlarda diyabet goriilebilir. Kanser haricinde ki diger durumlarda diyabetin ortaya
cikabilmesi i¢in pankreastaki hasarin ¢ok fazla olmasi gerekir. Ancak pankreasin az bir
kismini tutan adenokarsinomlar da heniliz anlagilamayan bir mekanizma ile insiilin
salgisint bozarak diyabete neden olabilir. Bunlarin disinda kistik fibrozis ve

hemokromatozis, beta hiicre fonksiyonlarini bozarak diyabete yol acabilir (45).

2.3.9 Endokrinopatiler

Islevsel olarak insiilin etkisine karsit hormonlar (6rn; bilyiime hormonu, kortizol,

glukagon, epinefrin) kan sekerini yiikseltebilir ve bu hormonlarin asir1 salinmasi
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diyabete neden olabilir.  Akromegali, Cushing sendromu, glukagonoma,
feokromositoma bu yolla diyabet olusumuna neden olabilir. Bu durumlar genellikle
insiilin sekresyonunda daha 6nce bozukluklar bulunan kisilerde ortaya ¢ikar. Hormon
fazlalig1 diizelince veya tiimor ortadan kaldirildiktan sonra hiperglisemide de diizelme

goriiliir (45).

2.3.10 fla¢ ve Kimyasallara Bagh Diyabet

Pek cok ila¢ ve kimyasal madde diyabete neden olabilir. Bazi ilaclar direkt beta
hiicre fonksiyonunu bozarken (interferon, diazoksit, beta blokerler, pentamidine,

vacor),bazilari ise insiilin etkisini bozabilir (nikotinamid ve glukokortikoidler gibi) (46).

2.3.11 Infeksiyonlara Sekonder Diyabet

Rubella, Coxakiviriis B, CMV, Adenoviriis enfeksiyonlarinin diyabet ile
iliskisinden bahsedilmistir. Bu enfeksiyonlarin seyri sirasinda beta hiicresinin direkt
olarak viriis tarafindan harabiyeti veya viriis lizerindeki bir protein zincirinin beta hiicre
tizerindeki bir protein zinciri ile benzerlik gostermesinin sonucu, beta hiicresinin
tahribatina neden olabilecek otoimmiin olaylar1 baglatabilmesi neticesinde diyabet

ortaya ¢ikabilmektedir(47).

2.3.12 immiin Kaynakh Diyabetin Sik Goériilmeyen Formlari

“Stiff-man” sendromu aksiyal kaslarin agrili spazmlar ile giden santral sinir
sisteminin otoimmiin bir hastaligidir. Hastalarda genellikle yiiksek titrelerde anti-GAD

antikorlar1 bulunur ve yaklasik iicte birinde diyabet gelisir (48).

Anti-insiilin reseptor antikorlari, insiilin reseptorlerine baglanarak, hedef
hiicrelerde insiilinin reseptdrlerine baglanmasini bloke ederler ve diyabete neden
olurlar. Ancak bazi vakalarda bu antikorlar reseptore baglandiktan sonra insiilin agonisti
olarak etki ederler ve hipoglisemiye neden olurlar. Anti-insiilin reseptor antikorlari

siklikla sistemik lupus eritematozus ve diger otoimmiin hastaliklarda bulunurlar. Ciddi
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insiilin rezistanst olan diger durumlardaki gibi anti-insiilin reseptor antikorlar1 olan

kisilerde sik olarak akantozis nigrikans bulunur (49).

2.3.13 Diyabete Eslik Edebilen Genetik Sendromlar

Pek cok genetik sendrom artmis diyabet insidansi ile birliktedir. Bu sendromlar
Down Sendromu, Klinefelter sendromu ve Turner sendromunu igerir. Wolfram
sendromu insiilin eksikligi ve otopside beta hiicre yoklugu ile karakterize, otozomal
resesif gecisli bir hastaliktir. Ek bulgular diabetes insipidus, hipogonadizm, optik atrofi

ve noral sagirligi igerir (45).

2.3.14 Diabetes Mellitus’un Komplikasyonlar:

Diyabetin ge¢ klinik bulgulari birkac patolojik degisikligi icerir ve bunlar kiiciik
ve biiyiik kan damarlari, kraniyal ve periferik sinirler, deri ve gozii kapsar. Bu lezyonlar
hipertansiyon, renal yetmezlik, korlikk, otonomik ve periferal ndropati, alt ektremite
amputasyonlarr, myokard enfarktiisii ve serebrovaskiiler olaylara yol agar. Bu ge¢
bulgular diyabetin siiresi ile koreledir. Tip I diyabetli hastalarin %40 kadarinda son
donem bobrek yetmezligi gelisirken, tip II diyabetli hastalarin %20 sinden azinda bu
durumla karsilasilir. Tip I diyabetli hastalarda major 6liim sebebi son donem bobrek
yetmezligi iken tip II diyabetli hastalarda ise major 6liim sebebi miyokard enfarktiisii ve

inmedir (50).

Akut Komplikasyonlar: Diyabetik ketoasidoz, nonketotik hiperosmolar koma,

hipoglisemik koma, laktik asidoz,
Kronik Komplikasyonlar:

(1) Mikrovaskiiler Komplikasyonlar: Diyabetik retinopati, nefropati, ndropati (periferik

simetrik polindropati, otonom ndropatiler, monondropatiler).

(2) Makrovaskiiler Komplikasyonlar: Koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik,

periferik arter hastaligi, diyabetik ayak ve enfeksiyonlar.

24



2.3.14.1 Mikrovaskiiler Komplikasyonlar
2.3.14.1.1 Diyabetik Retinopati

Gelismis tilkelerde, 20-74 vyaslar1 arasindaki yetiskinlerde, edinsel goérme
kaybinin en 6nemli nedenidir. Tip 1 DM’ta 5 yildan 6nce diyabetik retinopati gelisimi
beklenmez (% 8’den az); 5-10 yilda % 27 iken, 10 yilin {istiinde % 71-90; 20 yilin
iistiinde % 95 ve 30 yili asinca hemen hepsinde diyabetik retinopati ve % 50’sinde
proliferatif DR izlenir. Tip 2 DM’ta hastaligin tam olarak baslangi¢ tarihi bilinmemekle
birlikte olgularin 11-13 yilda % 23’1, 1620 yildan sonra % 60’1 DR ve % 5 proliferatif
DR bulgular1 gosterir (51). Kotii kan sekeri kontrolii, diyabet siiresi, puberte, gebelik,
hipertansiyon, lipid profilinin koétii olmast ve anemi retinopatinin gelismesini

hizlandiran risk faktorleridir.
Non proliferatif Retinopati;

Tim diyabet tiplerinde en sik goriilen retinopati seklidir. En erken klinik
bulgusu, kiiciik kirmiz1 noktalar seklinde goriilen ve “Background Retinopathy” olarak
bilinen retinal kapillerlerdeki mikroanevrizmalardir. Kapiller duvarini ¢evreleyen perisit
kaybi, ardindan damar gegirgenliginin artmasiyla periretinal hemoraji gercgeklesir.
Arterioler tikanma, sert eksuda ve makula 6demi meydana gelir. Tip 2 diyabetiklerde
gormeyi en ¢ok bozan makula 6demi olup retinopatinin her evresinde karsimiza
cikabilir. Daha sonra kapiller ve terminal arteriollerin tikanmasiyla iskeminin

neticesinde proliferatif faz baslar (51).
Proliferatif Retinopati;

Olusan retinal iskemi alanlari, atilmis pamuk manzarasi denilen yumusak eksuda
olarak adlandirilir. Karakteristik olarak neovaskiilarizasyon denilen yeni damar olusumu
ve skarlar meydana gelir. Proliferatif fazin gérme kaybi ile sonuglanan iki ciddi
komplikasyonu vardir. Bunlar; vitreus hemorajisi ve retina dekolmanidir. Diyabete bagl
gorlilen diger hastaliklar; basta artmis katarakt riski ile birlikte, optik ndropati, okiiler
sinir paralizileri (111, 1V, VI), otonomik pupiller disfonksiyon, glokom, retinal arter ve
ven tikanikliklaridir. Retinopati tedavisi, fotokoagiilasyondur. Bu tedavi ile hemoraji ve

skar gelisme insidans1 azalmaktadir (51).
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2.3.14.1.2 Diyabetik Nefropati

ABD’ de son donem bdbrek yetmezligi tanisini almig hastalarin %40’ 1nda
etiyolojik neden diyabetik nefropatidir (52). Diyabetik nefropati, 6liime yol acabilen
mikrovaskiiler komplikasyon olup erken tanmi ve tedavisi ¢ok Onemlidir. Amerika’da
yasayan zenciler, Meksikalilar, Hintliler, Pima kizilderililerinde diger toplumlara ve
beyaz irka gore daha sik goriilmektedir. Diyabetik erkeklerde 1.7 kat daha fazladir. Tip
1 diyabetli hastalarda, tip 2 diyabetlilere gore, bobrek yetmezligi daha sik olussa da,
prevalansinin yiiksek olmasindan dolay1 tip 2 diyabet, diyabetik nefropatilerin yaklasik
yarisint olusturmaktadir (53). Nefropatinin gelismesi, diyabetin siiresi ile de dogru
orantilidir. Hipertansiyonun varligi, kotii glisemik kontrol, dislipidemi, sigara kullanimi1

diyabetik nefropatinin gidisini etkileyen faktorlerdir.

Diyabetik  nefropati, primer olarak bozulmus glomeruler fonksiyonlardan
kaynaklanmaktadir. Glomeruler kapillerlerin bazal membranlar1 kalinlagir. Glomeruler
damarlar1 ¢evreleyen mezengium genisler, glomeruler damarlarin icine dogru ilerler.
Boylece afferent ve efferent glomeruler arterler skleroze olur. Cogunlukla diffiiz
olmakla birlikte, vakalarin yarisinda nodiiler skleroz gelisir. Kimmelstiel-Wilson
nodiilleri adi1 verilen bu komponent, diyabet igin patognomoniktir. Diyabetik

nefropatinin evreleri tablo 2.9’da gosterilmistir.

Tablo 2.9 Diyabetik nefropatinin evreleri (57)

Evreler Glomertler Albuminiri Kan Basinci Tani1 sonrasi
Filtrasyon yillar
Renal Yiikselmis Yok Normal Tan1 aninda

hiperfonksiyon

Sessiz evre Yiiksek/Normal Yok Normal veya 5-15
yiikselmekte
Mikroalbiiminiiri Normal 20-200 pg/dk  Artmig 10-15
30-300 g/giin
Makroalbiiminiiri  Azalmis >200 pg/dk  Artmis -
>300 mg/giin
Renal yetmezlik Azalmig Agir Artmig 15-30
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Diyabetik nefropatinin en erken ve Klinik olarak takipte en iyi kullanilabilen bir
bulgusu mikroalbuminiiridir (52,54). Diyabetik nefropati muayene ve tanisinda ilk
basamak spot idrar 6rneginde albuminiiriyi dlgmektir. Idrar drnegi sabah idrar1 ve ya
herhangi bir zamanda alinmis idrar olabilir. Bu metod hassas ve kolay bir metod olup
American Diabetes Association (ADA) tarafindan onerilmektedir (55). 5 yildan uzun
zamandir tip 1 diyabeti olan ve yeni tanm1 alan tiim tip 2 diyabetiklerde, nefropatinin

erken evrede yakalanabilmesi amaciyla mikroalbliminiiri taramasi yapilmalidir (56).

2.3.14.1.3 Diyabetik Noropati

Noropati hem tip 1 hem tip 2 diyabette sik rastlanilan bir mikroanjiopatik
komplikasyondur. 10 yilin sonunda diyabetiklerin % 40-50’sinde noropati
saptanabilmektedir. Bu % 50’lik grubun sadece kiicliik bir kisminda gelisse de,
noropatik agri en sik rastlanan sorundur. Tip 2 diyabetli hastalar daha ilk tani

aldiklarinda bile noropatik olabilirler. Patogenezi heniiz aydinlatilamamaistir.
Diyabetik noropati asagidaki gibi simiflandirilmistir;

(1).Simetrik distal polindropati (duyusal ve sensorimotor polindropati)
(2).0tonom néropati

(3).Asimetrik mononoropati ( mononéropati miiltipleks)
(a).Kranial sinirleri tutan néropati
(b).Periferik sinirleri tutan néropati

En sik goriilen form, simetrik distal polindropatidir. Genelde bilateral olur.
Uyusma, karincalanma, parestezi, agriya duyarlilifin artmasi ile seyreder. Agr1 6zellikle
geceleri artar. Monondropati polindropatiye oranla daha az goriiliir. Karakteristik olarak
ani dustk el, ayak, III. IV. ve VI. sinir paralizisi ile seyreder. Otonom nodropatide

gastrointestinal sistem hedef organdir.

Ayrica, kardiyovaskiiler ve termoregiilatuvar bozukluklar, genito-iiriner
disfonksiyon, respiratuvar kontrol bozukluklari, hipogliseminin farkina varamama gibi

bulgular ortaya ¢ikabilir (58).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya KSU Tip Fakiiltesi hastanesi Gastroenteroloji, Endokrinoloji ve
Genel Dahiliye poliklinigine Kasim 2006 ve Ocak 2010 yillar1 arasinda basvuran
toplam 4700 DM hastasindan tip I ve tip II diabetes mellitusu olan ¢alisma kriterlerine
uygun hastalar alindi. Polikliniklere bagvuran hastalara yas, cinsiyet, diyabet yasi, daha
once immiinsiipresif tedavi alip almadigi, diyabet tanis1t konmadan 6nce bilinen hepatit
B veya C tanisi olup olmadig1 ve immiinsiipresyona neden olan bir hastaliginin bulunup
bulunmadigi seklinde sorular soruldu. Hastalar tip | ve tip Il diyabet olarak
siiflandirildi. Caligmaya 114 tip I ve 1149 tip II DM’ si olan toplam 1263 hasta alindu.
Daha oOnce calismaya alinmig hastalarin tekrar hastaneye bagvuruda calismaya
alinmamasi i¢in tiim hastalarin ad, soyadlar1 ve dosya numaralar1 kaydedildi. Hastalar

diyabet siiresine gore 0-5, 6-10 ve 11 yil ve iistii olmak iizere 3 gruba ayrildi.

Tiim hastalardan rutin laboratuvar tetkiki olarak hemogram, aglik ve tokluk kan
sekeri, tam idrar tetkiki, HbAlc diizeyi, kan iire azotu (BUN), kreatinin, Aspartat
aminotransferaz (AST), Alanin aminotransferaz (ALT) ve spot idrarda protein/kreatinin
oranina bakildi. Bu tetkiklerle birlikte hastalardan HBsAg, Anti-HBs ve Anti-HCV
tetkikleri istendi. Hepatit serolojisi triturus mikroeliza cihazi ile ¢alisildi. Ayrica
polikliniklere bagvuran hastalar diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar1 agisindan da
tarandi1. Hastalarda diyabetik nefropati varligi tam idrar tetkiki, kan kreatinin diizeyi ve
spot idrarda protein/kreatinin oranina bakilarak tesbit edildi. No6ropati varligi hastaya
yapilan norolojik muayene ve retinopati varlig1 ise goz hastaliklar tarafindan yapilan
g0z dibi muayenesiyle tesbit edildi. 6 ay i¢inde gbz dibi muayenesi olmus hastalardan

tekrar g6z dibi muayenesi istenmedi.

Kontrol grubuna alinan hastalar hastanemiz kan bankasina kan vermek icin
basvuran saglikli kan dondrlerinden olusturuldu. 2006 -2010 yillar1 arasinda hastaneye
bagvuran 6000 hastadan 40 yas ilizerindeki 1482’si kan bankasi kayitlar1 taranarak

calismaya alindu.
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Hastalarin ¢aligmaya alinma Kriterleri:

- Tip I diabetes mellitusu olan hastalar
- Tip Il diabetes mellitusu olan hastalar

- Kan bankasina kan vermek i¢in bagvuran saglikli kan donorii olan kisiler
Hastalarin ¢alismadan dislanma kriterleri:

- Bilinen otoimmiin veya immiinsiipresif hastaligi bulunan hastalar

- Immiinsiipresif ilag tedavisi almis veya almakta olan hastalar

- Hepatit B asis1 olmus olan hastalar

- Tan1 konmus kanser hastalari

- Diyabetes mellitus tanis1 konmadan 6nce hepatit B veya C Oykiisii olan

hastalar

Istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler kodlanarak bilgisayar programina aktarildi. SSPS paket
programi yardimi ile istatistik analizi yapildi. Verilerin analizinde SPSS 18 paket
programi kullanildi. Parametrik dl¢iimler Student T testi ve non parametrik dlgiimler
Ki-kare testi ile yapildi. Istatistiksel olarak 0,05’in altindaki p degerleri anlamli kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 1263 diyabetik hasta ve kontrol grubu olarak 1482 saglikli kan
donoérii alindi. Diyabetik hastalarin 114 tanesi tip I, geri kalan 1149’u tip II diyabetti.
Yas ortalamalar1 sirasiyla 24.54+10.59 ve 56.11+12.71. Hastalarin 729 tanesi kadin ve
420 tanesi erkekti. Hastalarin demografik ve laboratuvar ozellikleri tablo 4.1°de

gosterilmistir.

Tablo 4.1 Diyabetik hastalarin demografik ézellikleri

Diyabetik hastalar Tip | DM Tip 11 DM
n (%) n (%) n (%) P

Hastalar 1263 114 (9) 1149 (91) <0.001
Yas * 53.26+15.45 24.53+10.59 56.11£12.71 <0.001
Cinsiyet

Erkek 472 52 420 >0.05

Kadm 791 62 729
Diyabet siiresi * 8.95+7.22 7.78+7.15 9.07+7.22 >0.05

*Ortalama + Standart deviasyon

Diyabetik hastalar icinde HBsAg pozitif hasta sayist 47 (%3.7). Bunun 1(%1.08)
tanesi tip | DM ve 46 (%4) tanesi tip 11 DM idi. HBsAg pozitifligi agisindan cinsiyet[47
hastanin 20’si (%42.5) erkek ve 27°si(%57.5 ) bayan] ve diyabet tipi arasinda anlamli
bir fark yoktu (p>0.05). Anti-HBs pozitif hasta sayis1 308 (%24.38) ve bu hastalardan
9(%0.7) tanesi anti-HCV pozitif hastalar1 iceriyordu. Tip I diyabetlilerin 24 (%21)
tanesi ve tip Il diyabetlilerin 284 (%24.7) tanesi anti-HBs pozitifti. Anti-HBs pozitifligi
acisindan tip I ve tip II diyabet arasinda anlamli bir fark yoktu. Hepatit B ile karsilagsmis
toplam hasta sayis1 355 (%28.1) olarak saptandi (tablo 4.2).

Anti-HCV pozitif hasta sayis1 28(%2.2) di. Tip I DM’ de 2 (%1.75) hasta ve tip
I DM’ de 26(%2.26) hasta anti-HCV pozitifti. Anti-HCV pozitifligi ile cinsiyet [28
hastanin 8(28.6) tanesi erkek ve 20(71.4) tanesi kadin ] ve diyabet tipi arasinda anlaml
bir fark yoktu(p>0.05). Ayrica anti-HCV pozitif hastalarin 9 tanesi hepatit B ile
karsilasmis ve bagisiklik kazanmis olarak bulundu. Hepatit B ve hepatit C’ nin ikisiyle
birlikte enfekte olan hasta yoktu (tablo 4.2).
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Tablo 4.2 Hastalarin diyabetik o6zelliklerine gore hepatit serolojisi

HBV Seroprevalans HCV Seroprevalans
Diyabetik HBsAg HBsAg Anti-HCV  Anti-HCV
Ozellikler N ) 0 P ) 0 P
n (%) n (%) n (%) n (%)
DM tipi
Tip | 114  1(0.8)  113(99.2) 0.090 2 (1.75) 26 (2.26)  0.725
Tip Il 1149  46(4) 1103 (96) 112 (98.25) 1123 (97.7)
DM siiresi
0-5 yil 514  14(2.7) 500(97.3) 0.185 9(1.8) 505 (98.2)  0.290
6-10 yil 353  16(4.5) 337(95.5) 0.770 5(1.4) 348 (98.6) 0.500
>10 396  17(4.3) 379(95.7) 0.236 14 (35)  382(96.5) 0.309

Calismaya toplam kirk yas tstii 1482 donér alindi. Kirk yas dstii alinmasinin
nedeni hasta yas ortalamasina yakin bir yas ortalamasi saglamakti. Donodrlerin yas
ortalamasi: 47.53 + 5.8. 18 bayan ve 1464 erkekten olusuyordu. Hasta grubuyla
donorler arasinda yas ve cinsiyet yoniinden anlamli fark vard:r (p<0.001). Diyabetik
hastalarda hepatit B ve C goriilme sikligi donorlere gore belirgin olarak yiiksekti (Tablo
4.3 ve Sekil 4.1).

Diyabetik grupta HBV prevelanst % 3.7 iken kontrol grubunda % 1.08 ve
diyabetik grupta HCV prevalans: % 2.2 iken kontrol grubunda % 0.5 olarak bulundu
(p<0.001).

Tablo 4.3 Hasta ve Donérlerin Demografik Ozellikleri ve Hepatit Serolojisi

HbsAg (+) Anti- HCV (+)

Calisma  Diyabetik, Kontrol, n P Diyabetik, Kontrol, n P
Gruplart  n(%) (%) n(%) (%)
N 47 (3.7) 16 (1.08) <0.001 28 (2.2) 7 (0.5) <0.001
Yas 55.80+15.40 46.93+5.8 <0.001 57.96+16.24 47.14+13.56 <0.001
Cinsiyet

Erkek 20/472 (4.2) 16/1464(1.09) >0.05 8/472 (1.7) 7/1464 (0,5) >0.05

Kadin 27/791 (3.4) 0/18 (0) >0.05 20/791 (2.5) 0/18 (0) >0.05
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Sekil 4.1 DM hastalar: ve dondrlerde hepatitli hasta sayisi

Tip I ve tip II diyabetin siiresi ile hepatit B arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark yoktu (p>0.05). Hepatit B ve C pozitif hastalar laboratuvar sonuglari agisindan
birbirleriyle karsilastirildiginda TKS disinda her iki hasta grubu arasinda anlamli bir
fark yoktu (p>0.05). TKS ise HBV’ li hastalarda daha yiiksekti. Hepatit B ve C pozitif
hastalar arasinda karaciger enzim yiiksekligi HBV’ li 47 hastanin 7 tanesinde (%14.9)
ve HCV’ 1i 28 hastanin 4’ iinde( %14.3) yiiksek bulundu. Hepatit B ve C pozitif

hastalarin laboratuar verileri tablo 4.4’ te gosterilmistir.

Tablo 4.4 Diyabetik hepatit B ve C pozitif hastalarin biyokimyasal verileri

HBV HCV P
AKS* 188+69 154454 0.077
TKS* 279+103 222+64 0.036
HbAlc* 7.4£1,3 7.2+1,5 0.661
AST* 30+£12 31+20 0.816
ALT* 54423 47+16 0.314
Kre*" 1.3+1,3 1.3+1,1 0.867

*QOrtalama + Standart deviasyon, "Kreatinin
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Diyabet siiresine gore hastalar 0-5 yil, 6-10 yil ve >10 yil seklinde 3 gruba
ayrildi. 0-5 yil olan grupta toplam 514 hasta vardi ve 56’s1 tip I DM, 458 tanesi tip II
DM’ den olusuyordu. 6-10 yil olan grupta 353 hasta vardi ve 29 tip I DM, 324 tip 11
DM’ den olusuyordu. 10 yil {izeri olan grupta 396 hasta vardi ve 29 tip [ DM, 367 tip 11
DM’ den olusuyordu. Ug¢ grupta da diyabet siiresinin artmasiyla hepatit B ve C
sikliginda bir artis olmadigi saptandi (p>0.05). Ancak istatistiksel olarak anlamli olmasa
da diyabet yasinin artmasiyla HCV sikliginin 6zellikle tip I diyabette arttigi sonucuna
varildi. DM siiresi ile HBV ve HCV serolojisi arasindaki iliski tablo 4.5°de

gosterilmistir.

Tablo 4.5 Diyabet siiresi ile HBV ve HCV seroprevalansi arasindaki iliski

HBYV Seroprevalans HCV Seroprevalans
DM siiresi HBsAg (+) HBsAg (-) Anti-HCV (+)  Anti-HCV (-)
n (%) n (%) P n (%) n (%) P
0-5 yil
Tip | 0 (0) 56 (49.1) 0.185 0(0) 56 (49.1) 0.290
Tip Il 14 (1.2) 444 9 (0.8) 449 (39.1)
6-10 yil
Tip | 1(0.9) 28 (24.6) 0.770 0(0) 29 (2.5) 0.500
Tip Il 15 (1.3) 309 5(0.4) 319 (27.8)
>10 y1l
Tip | 0 (0) 29 (25.4) 0.236 2 (1.8) 27 (23.7) 0.309
Tip Il 17 (1.5) 350 12 (1.0) 355 (30.9)

Diyabet komplikasyonlar1 ile hepatit arasindaki iliski degerlendirildiginde;
noropati pozitif olan hasta sayisi 794 (%62.8) ve negatif olan hasta sayisi ise 469
(%37.2) olarak tespit edildi. HBsAg pozitif olan hastalarin 35’inde ve anti-HCV pozitif
hastalarin 19’unda noéropati pozitif saptandi (sirasiyla %74.4 ve %67.8). Noropati
pozitifligi ile hem HBsAg, hem de anti-HCV pozitifligi arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir iliski saptanmadi. Retinopati pozitif olan hasta sayis1 479 (%37.9) ve negatif
olan hasta sayis1 784 (%62.1). HBsAg pozitif olan hastalarin 19’unda ve anti-HCV
pozitif hastalarin 14’linde pozitif saptandi (sirasiyla %40.4 ve %50). Retinopati
pozitifligi ile hem HBsAg, hem de anti-HCV pozitifligi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski saptanmadi. Nefropati pozitif olan hasta sayis1 317 (%25) olarak tespit
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edildi. HBsAg pozitif olan hastalarin 16’ sinda ve anti-HCV pozitif hastalarin 10’ unda
pozitif saptand1 (sirastyla % 34 ve % 35.7). Nefropati varligi ile hem HBsAg, hem de
anti-HCV pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi (Tablo
4.6)

Tablo 4.6 Diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar: ve hepatit serolojisi

Hepatit (-) n(%) HBV (+) n (%) HCV (+) n (%) P
Noropati
Pozitif 740 (62.3) 35 (74.4) 19 (67.8) 0.204
Negatif 448 (47.7) 12 (25.6) 9 (32.2)
Retinopati
Pozitif 446 (37.5) 19 (40.4) 14 (50) 0.380
Negatif 742 (62.5) 28 (59.6) 14 (50)
Nefropati
Pozitif 291 (24.5) 16 (34) 10 (35.7) 0.142
Negatif 897 (75.5) 31 (66) 18 (64.3)
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5. TARTISMA VE SONUC

Diinyadaki diyabet prevelans: yaklasik olarak %2 ile %9.4 arasinda degisirken
obezite ve sedanter yasam stilinin artis gostermesi nedeniyle diyabetik hasta sayist giin
gectikce artmaktadir (5). Uluslararasi Diyabet Federasyonu’nun (IDF) yaptig1 hesaplara
gore, 2003 yil1 itibari ile 194 milyon olan diyabetli niifusun, 2025 yilinda 333 milyona
ulagmas1 beklenmektedir. 2000 yili niifus sayisina gore, iilkemizde 2.6 milyonun
tizerinde diyabetli ve 1.8 milyon civarinda Glukoz Tolerans Bozuklugu (IGT) olan

kisinin yasadig1 tahmin edilmektedir (4).

Diyabetik hastalarda mikrovaskiiler dolasimdaki anormallikler nedeni ile doku
perflizyonunun bozuldugu bilinmekle birlikte, bu anormalliklerin enfeksiyon olusumuna
veya tedaviye cevabin azalmasma yol agcma nedenleri bazi hipotezlerle agiklanmaya
calisilmistir. Diyabetik hastalardaki 16kositlerin kapiler endotelinde hasara yol agtigi
tahmin edilmektedir (59). Yapilan ¢alismalarda diyabetik hastalardaki polimorfoniikleer
l16kositlerin  (PNL) enflamasyon alanina dogru olan hareketlerinin saglikli
insanlardakine gére daha yavas oldugu gosterilmistir (60-62). Fagositoz ile ilgili yapilan
caligmalarda da, diyabetik hastalardaki fagositoz oraninin daha diisiik oldugu ve kan
sekeri diizeyir normale yaklastikca bu oranin arttii, ancak yine de saglikli insanlar
diizeyine ¢ikmadigi gosterilmistir (60,63,64). Biitiin bu anormalliklere bagl olarak
diyabetik kisiler enfeksiyonlara yatkin hale gelmektedirler. Diyabetik hastalar cesitli
bakteriyel, viral ve fungal enfeksiyonlara yatkin hale gelmektedirler. Mukormikozis,
malign external otit, amfizematdz pyelonefrit ile amfizemat6z kolesistit hastaliklarinin
ise diyabetle yiiksek oranda baglantili oldugu bilinmektedir (60). Diger yandan DM’lu
hastalarda hepatit immunolojisi ile ilgili yapilan calismalarda; diyabetli hastalarin
saglikli kisilere gore anlamli derecede daha az antikor yaniti olusturdugunu ortaya
koymuslardir (65-67). Bu bulgular da diyabetli hastalarin viral hepatitlere yatkinligini
desteklemektedir.

Diinyada 350-400 milyon insanin hepatit B virusu (HBV) ve 210 milyon insanin hepatit
C virusu (HCV) ile kronik olarak infekte oldugu tahmin edilmektedir (6). Diinya
genelinde HCV enfeksiyon siklig1 ortalama %3 civarinda iken HBV enfeksiyon sikligi
%0.1-20 arasinda degigsmektedir. Toplum genelinde yapilan taramalarda iilkemizde
HBV enfeksiyon siklig1 %1.7-21 arasinda degisirken HCV siklig1 ise %1-2.4 arasinda
degigsmektedir (6,15). Degisik risk gruplarinda yapilmis ¢ogu calismada anti-HCV
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pozitifligi yiiksek oranlarda tesbit edilmistir. Ornegin talesemi hastalarinda %40-70,
intravendz ilag kullananlar da %350-90, diyaliz hastalarinda %10-45 ve hemofili
hastalarinda %20-80 oraninda tesbit edilmistir. Anti-HCV pozitifligi kan donoérlerinde
cografi bolgelere gore degismektedir. ingiltere’de %0.01-0.07, Yunanistan’da %0.7,
Fransa’da %0.3, italya’da %0.8, US’de %0.5 ve Suudi Arabistan %3.2 tesbit edilmistir.
Genel popiilasyonda yapilmis ¢alismalarda Fransa’da %0.68, Italya’da %3.2 ve USA’da
%1.4 bulunmustur (68).

Karacigerle diyabet arasindaki iliski 30 yili agkin siiredir bilinmektedir. Diyabetin
karaciger lizerine olan baslica etkisi hepatosteatoz olarak saptanmis olmasina ragmen
diyabetik hastalar basta hepatit C olmak tizere hepatit virlis enfeksiyonlarina yatkin
oldugu cesitli calismalarla belirtilmistir (69-73).

HCV infeksiyonu ile DM arasindaki iliskinin halen tam olarak aciklanamamasina
ragmen bazi hipotezler ortaya atilmistir. Bunlar; a) DM’un, HCV infeksiyonun bir
ekstrahepatik manifestasyonu olabilecegi b) HCV nin karaciger yaglanmasinin
olusturdugu metabolik degisiklikler yoluyla ortaya ¢iktigin1 ¢) HCV’nun pankreatik
hiicrelere direkt veya otoimmiin etkileri sayilabilir (74-76). Diger yandan, HCV
infeksiyonun, tiimor nekrozis faktér (TNF) {iretimi ve sitokin supresorlerinin artmasi
yollariyla insiilin direncini tetiklemektedir (77).

HCYV infeksiyonu prevalansi iizerine yapilan ¢aligsmalarin ¢ogunda, diyabetik hastalarda
non-diyabetiklere goére HCV prevalansinin yiiksek oldugu cesitli caligmalarla
gosterilmistir (9,78-80). Bu konu ile ilgili yapilan ¢alismalarda farkli sonuglar elde
edilmistir. Ispanya’da yapilan 176 diyabetik ve 6172 kan dondriiniin alindigi bir
calismada HCV prevalansi diyabetik grupta dondr grubuna gore belirgin sekilde yiiksek
tespit edilmistir (sirasiyla %11 ve %2.5 P < 0.001) (81). Mason ve ark. yaptigi
calismada ise %#4.2 karsilik %1.6 olarak diyabetik hastalarda daha yiiksek oranda HCV
orant saptanmistir (10). Hua-Fen Chen ve arkadaslarimin yaptigi genis Olgekli
calismada; 820 diyabetik ve 905 saglikli kontrol grubu (check up hastasi) tlizerinde
yaptiklar1 ¢alismada HCV prevelansini kontrol grubuna gore 2.8 kat daha fazla artmis
oldugunu (p<0.001) ve tip II DM hastalariin HCV’ye kars1 2.8 kat artmis riske sahip
oldugu vurgulanmistir (78). Ulkemizden yapilan bazi calismalarda yine diyabetik
hastalarda HCV prevalansi, kontrol gruplarina gore daha yliksek saptanmistir. Bu
caligmalardan Okan ve ark. Gaziantep’te 692 diyabet ve 1014 saglikli kan dondriinii
aldiklar1 ¢alismada diyabetik hastalarda saglikli donérlere goére anti-HCV pozifligi
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belirgin olarak yiiksek bulunmus (sirasiyla %7.5 ve %0.1 p<0.001). Diger bir ¢alismada
Ozyilkan ve ark.'nin 300 diabetik hastada anti-HCV sikligin1 arastirdiklar bir ¢calismada
anti-HCV pozitifligi %10 olarak saptanmis ve genel popiilasyondan belirgin sekilde
yiiksek bulunmustur (82). Bunun yaninda Giirbiiz ve ark. 114 tip 11 diabetes mellitus'lu
hastada anti-HCV pozitifligini %1.8 olarak bulmuslar ve toplum ortalamasina benzer bir
sonu¢ elde etmislerdir. Diger yandan Giilcan ve ark yaptigi calismada da diyabetik

hastalarda HCV prevalansinin kontrol grubuna gore farkli olmadigi saptanmustir (5,9)

Bu calismalarin aksine Sotiropoulos ve arkadaslar1 Yunanistan® daki diyabetik
hastalarda normal toplum ortalamasina (%2) gére HCV prevalansinin (%1.65) diisiik

oldugunu rapor etmislerdir (83).

Bizim ¢alismada ise diyabetik hastalarda HCV seropozitivitesi %2.2 ve kontrol
grubunda HCV seropozitivitesi % 0.5 bulundu. Iki grup arasinda fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p<0.001). Ancak bu oran genel populasyon ortalamalarina benzerdi. Biz
ayrica tip I ve tip II diyabette ayr1 ayri seroprevalansa baktik. Tip I DM’ de %1.75 ve tip
IT DM’ de ise %2.26 bulduk. Tip I ve tip II DM arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli degildi. Diyabet tipleri arasinda HCV serolojisini degerlendiren ¢ok az sayida
calismaya rastlandi. Bu calismalardan Giilcan ve ark yaptigi calismada da Tip I ve II

DM arasinda HCV seropozivite agidan fark saptanmamustir (5).

Diyabetik hastalarda HBV enfeksiyonun prevalansi, ¢ok az sayida calismada
aragtirtlmistir.  Sangiorgio ve ark yaptigi calismada diyabetik hastalarda HBV
prevalansinin kontrol grubuna gore belirgin olarak yiiksek oldugu saptanmistir (%7.1
karsilik %1.6; p<0.001) (81). Bunun aksine Savagnone ve ark, Okan ve ark, Hua-Fen
Chen ve ark ve Giilcan ve ark. yaptiklari ¢aligmalarda ise diyabetik hastalarda HBV

seroprevalansinin kontrol gruplarina gore farkli olmadig tespit edilmistir (5,78,79,85).

Bizim ¢alismamizda diyabetik hastalarda HBsAg seropozitifligi %3.7 ve kontrol
grubunda %1.08 bulundu. Kontrol grubu ile diyabetik grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0.001). Ayrica tip 1 ve tip II diyabetiklerde HBsAg pozitiflik
oranlar1 sirastyla %0.8 ve %4 olarak bulundu. Diyabet alt gruplar1 arasinda fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.09). Bunun nedeni de tip I DM’ 1i hasta

sayisinin az olmasina baglandu.
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Ulkemizde yapilan calismalarin cogunda diyabetiklerde HCV ve HBVnin
goriilme sikligi, bizim calismada buldugumuz oranlara gore yiiksek bulunmustur.
Bunlardan bélgemize yakin olan Gaziantep yoresinde yapilan ¢alismada diyabetiklerde
HCV oram1 % 7.5 HBV orani ise % 5.3 bulunmustur. Bizim ¢alismamizda buldugumuz
diisiik oranlara ragmen diyabetiklerde HBV ve HCV oranini kontrol grubuna gore
anlamli yliksek bulmamiz kontrol grubu olarak saglikli kan dondrlerinin kullanilmig
olmasindan kaynaklanabilir. HBV veya HCV oldugunu bilen kisilerin kan vermeye
gelmeyecek olmasi normal toplum ortalamasini yansitmayabilecegini diistindiirebilir.
Bu durum calismamizin kisitlayici yonii olabilir. Buna ragmen yapilmis bir¢cok
caligmada kontrol grubu olarak saglikli kan donérleri kullanilmistir (79-81,84). Yapilan
calismalar da kan dondérlerinin kontrol grubu olarak kullanilabilecegi vurgulanmistir.
Bizde ¢alismamizda saglikli kan donorlerini tercih ettik. Bununla birlikte yapilmis bazi
calismalarda saglik kurulusuna check up maksadiyla basvuran hastalar kontrol grubu
olarak tercih edilmis (5,78). Bu tiir ¢alismalar bizim c¢alismamiza gore toplum
ortalamasin1 daha 1iyi yansitiyor olabilir ancak kan dondrleriyle yapilan bazi
calismalarda da toplum ortalamasina yakin sonuglar elde edilmistir. Diger yandan
calismamizin diger kisitlayic1 yonii olarak hastalarin operasyon Oykiisiinii, daha dnce
kan transfiizyon Oykiisiinii, ailede hepatit pozitif olan liye varligini, kullandigr ilag
Oykiisiinii sorgulamamis olmamiz olabilir. Ciinkii daha onceki yapilmis ¢alismalarda
hastanede yatma, insiilin kullanimi1 ve kan transfiizyonu hepatit gelisimi icin risk faktorii

olarak one siirtilmiistiir.

Ayrica bazi ¢alismalarda diyabetik hastalarda, diyabet siiresi ile hepatit serolojisi
arasindaki iliski incelenmistir (5,79). Bu ¢alismalarda degisik sonuglar elde edilmistir.
Okan ve ark. 12 yil iizerinde diyabet yas1 olan hastalarda anti-HCV pozitifligini diyabet
yas1 daha kiiciik olan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli saptamislardir (p<0.05).
Ancak hepatit B yoniinden anlamli fark bulunmamistir. Giilcan ve ark. ise 10 yil
tizerinde diyabeti olan hastalarda HBsAg pozitifligini anlamli olarak yiiksek bulmuslar.
Ali ve ark. yaptiklart ¢alismada bu g¢alismalarin tersine anti-HCV pozitifligini 5 yil
altinda diyabet siiresi olan hastalarda daha yiiksek bulmuslar ve diyabet siiresinin HCV
enfeksiyonu i¢in risk olusturmadigini sdylemislerdir (69). Sangiorgio ve ark. her iki
hepatit tipi ile diyabet siiresi arasinda anlamli bir iligki saptamamiglar. Bizde
calismamizda diyabet siiresi ile hepatit B ve C pozitifligi arasinda anlamli bir iligki

saptamadik.
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Yapilan bir¢ok ¢aligmada diyabetik hastalarda HBV ve HCV seroprevalansinin
yas ve cinsiyete gore degismedigi gosterilmistir (5,78,84). Biz de ¢alismamizda hepatit

seroprevalansinin yas ve cinsiyetle degismedigini gosterdik.

Biz calismamizda ayrica bu zamana kadar yalniz bir ¢alismada deginilmis olan
diyabetin kronik komplikasyonlariyla HBsAg ve anti-HCV pozitifligi arasindaki iliski
inceledik. Giilcan ve ark. tarafindan yapilan bu c¢alismada sadece kronik
komplikasyanlardan bahsedilmis, hepatit B ve C pozitifligi ile arasindaki iliskiye
bakilmamistir. Biz calismamizda diyabetin kronik mikrovaskiiler komplikasyonlar1 olan
noropati, retinopati ve nefropati ile HBV ve HCV pozitifligi arasindaki iligkiyi de
inceledik. Mikrovaskiiler komplikasyonlarla HBV ve HCV pozitifligi arasinda anlaml
bir iliski olmadigini saptadik.

SONUC

Biz c¢aligmamizda diyabetik hastalarla kirk yas istii saglikli kan dondrlerini
karsilagtirdik ve diyabetik hastalarda HBV ve HCV sikliginin dondrlere gore yliksek
oldugunu bulduk ve sonuglarimiz istatistiksel olarak ta anlamliydi. Ayrica diyabet
siiresiyle hepatit pozitifligi arasinda anlamli bir iliski olmadigimi (tip I DM’ de anti-
HCV pozitifligi hari¢) gosterdik. Tip I ve tip Il DM arasinda hepatit pozitifligi agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi ve hepatit pozitifligi ile yas ve cinsiyet
arasinda bir iliski olmadig1 sonucuna vardik. Sonug olarak; DM’ nin HBV ve HCV
enfeksiyon sikligin1 artirabilecegi soOylenebilir. Ek olarak bu caligma diyabetik
hastalarda hepatit B ve C’ nin gorilme sikligimmin diyabetin mikrovaskiiler
komplikasyonlarinin (ndropati, retinopati ve nefropati) goriilme sikligi ile degismedigini
gostermistir. Bu konu hakkinda daha net fikirler elde etmek i¢in daha genis toplumlari

i¢cine alan ¢ok merkezli calismalara ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.
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