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Degerli Meslektaslarim,

Dinyada ve Tirkiye'de sikhigi gittikce artan diyabetin, dinyadaki son gelismeler 1s1ginda
ozellikle tedavi ve teknoloji yéninin tarhsildigi 52. ULUSAL DIYABET KONGRE'mizi
yapiyoruz.

Kongremize tip doktorlari yaninda diyetisyenler ve diyabet hemsireleri de katilmaktadir.
Kongremizde ayrica insilin infizyon pompasi ile ilgili yarim ginltk bir program mevcuttur.

Tani, tedavi ve komplikasyonlar agisindan Tirkiye'de diyabet konusunda elimizden geleni
yapiyor olsak da acaba yeterli durumda miyiz? Bu yiizden kongremizi Tiirk Diyabet Cemiyeti
ve Tirkiye Diyabet Vakfi'nin birlikte hazirladigi diyabet bildirgesi ile agiyor ve bunu kongre
kahlimcilarinin yani sira tim halkimiza duyurmayr amagliyoruz.

Diabetes Mellitus'ta patofizyoloji, temel bilimler ve klinik bilim alanlarina kadar gelismeler
yaninda son teknolojiler de gdzden gegirilecegi igin kongremizi 4 ayri ana salonda

diizenledik.

Tirk bilim adamlari yaninda yurtdisindan diyabetle ilgili arastrmaci ve klinisyenlerle
gorislerimizi paylasarak bunu hem kongre katilimcilarina hem de basin yoluyla tim
halkimiza aktarmay: planliyoruz.

Diinyada oldugu kadar Tirkiye'de de sikligi gittikse artan ve bundan dolay: her kesimden
saglik profesyonellerinin ilgi duydugu bu kongreye katilan meslektaslarimizi, arastirmacilari,
diyetisyenleri ve diyabet hemsirelerini igtenlikle karsiliyor, kongrenin tim katlimcilara ve
memleketimize yararli olmasini diliyoruz.

Sevgi ve saygilarimizla,

y 4 5
[ =
6

Doc. Dr. Mijde Aktirk Prof. Dr. Tomris Erbas

Kongre Genel Sekreteri Kongre Genel Sekreteri

Prof. Dr. Metin Arslan Prof. Dr. Hasan ilkova
Kongre Baskani Tirk Diyabet Cemiyeti Baskani ve

Kongre Dénem Koordinatérii
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ULUSAL DIYABET KONGRESIi YURUTME KURULU

TURK DiYABET CEMIYETi TURKIYE DiYABET VAKFI
Prof. Dr. Hasan ilkova Prof. Dr. Ahmet Kaya

(2016 yili UDDK koordinatéri)
Prof. Dr. M. Kemal Balci

Prof. Dr. Zeynep Osar Siva
5 Prof. Dr. Selguk Dagdelen

Prof. Dr. Tamer Tetiker

KONGRE ORGANIZASYON KURULU

Prof. Dr. Metin Arslan Kongre Baskani

Prof. Dr. Miyase Bayraktar Kongre 2. Baskani

Prof. Dr. A. Tomris Erbas Kongre Genel Sekreferi

Dog. Dr. Misjde Aktiirk Kongre Genel Sekreteri

Prof. Dr. Mustafa Kemal Balci 51. Ulusal Diyabet Kongresi Baskani
Prof. Dr. ibrahim Sahin Tirkiye Diyabet Vakfi

Prof. Dr. Zeynep Osar Siva Tirk Diyabet Cemiyeti

Dog. Dyt. Emel Ozer Diyabet Diyetisyenligi Dernegi

Dr. Selda Celik Diyabet Hemsireligi Dernegi

www.diyabetkongresi2016.org
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BILIMSEL PROGRAM KURULU

Prof. Dr. Ersin Akarsu (Gaziantep)
Prof. Dr. Esen Akbay (Mersin)
Dog. Dr. Aysegil Atmaca (Samsun)
Prof. Dr. Omer Azal (Ankara)
Prof. Dr. Miyase Bayraktar (Ankara)
Prof. Dr. Nilgiin Baskal (Ankara)
Prof. Dr. Firat Bayraktar (izmir)
Prof. Dr. Habib Bilen (Erzurum)
Prof. Dr. Berrin Cetinarslan (Kocaeli)
Prof. Dr. Ahmet Corakgi (Ankara)
Prof. Dr. Selcuk Dagdelen (Ankara)
Prof. Dr. Seving Eraslan (izmir)
Prof. Dr. Reyhan Ersoy (Ankara)
Prof. Dr. Melek Eda Ertérer (Adana)
Prof. Dr. Erdinc Ertiirk (Bursa)
Prof. Dr. Alper Girlek (Ankara)
Prof. Dr. Giil Giirsoy (Ankara)
Prof. Dr. Zeliha Hekimsoy (izmir)
Prof. Dr. Hasan ilkova (istanbul)
Prof. Dr. Ahmet Kaya (Konya)
Prof. Dr. Nur Kebapgi (Eskisehir)
Prof. Dr. Zeynep Osar Siva (istanbul)
Prof. Dr. ibrahim Sahin (Malatya)
Prof. Dr. Tamer Tetiker (Adana)
Prof. Dr. Alparslan Tuzcu (Diyarbakir)
Prof. Dr. Kiirsad Unlihizarci (Kayseri)
Prof. Dr. M. Temel Yilmaz (istanbul)
Prof. Dr. Volkan Yumuk (Istanbul)

* Soyadina gére siralanmigtr.
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GENEL BILGILER

Kayit : 20 Nisan 2016, Carsamba, 09:00 - 17:00
Acilis Téreni  : 20 Nisan 2016, Carsamba, 17:00 - 17:45 Salon 1
Kahve Molasi : 21 Nisan 2016, Persembe, 10:00 - 10:30 / 15:00 - 15:30
22 Nisan 2016, Cuma, 10:00 - 10:30 / 15:00 - 15:30
23 Nisan 2016, Cumartesi, 10:00 - 10:30 / 16:00 - 16:30
(Kahve molalari, stand alaninda servis edilecektir.)
égle Yemegi : 21 Nisan 2016, Persembe, 12:30- 13:30
22 Nisan 2016, Cuma, 12:30-13:30
23 Nisan 2016, Cumartesi, 12:30- 13:30
(Rixos Sungate ana restaurant veya konaklama yapilan otellerde)
Aksam Yemegi : 20 Nisan 2016, Carsamba, 19:30 - 21:30
21 Nisan 2016, Persembe, 19:00 - 21:30
22 Nisan 2016, Cuma, 19:00 - 21:00
23 Nisan 2016, Cumartesi, 19:30 - 21:30
(Konaklama yapilan ofellerde)
Sosyal Aktivite : 21 Nisan 2016, Persembe, 21:30 Salon 1
Fazil Say Resitali
22 Nisan 2016, Cuma 21:00 Salon 1

Sunay Akin Soylesisi
(Roche Diagnostics kosulsuz destegi ile)

23 Nisan 2016, Cumartesi 21:30 Salon 1
Yeni Tirkii Konseri

21 -22- 23 Nisan 2016 08:30 - 21:00 Electra Salonu
Film Gosterimi (Tiém giin boyuncal)

Journey to a miracle - Freedom from insulin

SIMULTANE TERCUME

SALON 1 SALON 2 SALON 4
Kongre siiresince Kongre siiresince Yabana konusmacr otvrumlarinda
TR-ENG / ENG-TR TR-ENG / ENG-TR TR-ENG / ENG-TR

®  Yaka kartinin sosyal ve bilimsel programin gerceklestigi tim kongre alanlarinda takilmas
zorunludur. Kongre merkezi girisleri ve salon girislerinde gérevliler tarafindan yaka karh
kontroli yapilacaktr.

e Kongre siresince tim salon girislerinde oturum bazinda katlimci sayilarinin istatistiksel
raporlarinin alinabilmesi amaci'ile barkodlu dijital sayim sistemi kurulacaktr.

*  Bu kongre Tirk Tabipleri Birligi STE Kredilendirme Kurulu tarafindan 16.5 TTB-STE kredi puani
ile kredilendirilmistir.

Serfifika: Sertifikalar AstraZeneca standindan 22 Nisan 2016 saat 13:00'den itibaren
dagilacaktir. Sertifikalar barkodlu sistem Gzerinden basilacak olup, sertifika aliminiz icin yaka
kartinizi yaninizda bulundurmaniz énemle rica olunur.

Mobil Ajanda: Kongre programini cep telefonunuzdan takip edebilmek i?(in mobil c]cndofll
indirmenizi dnemle hatirlatiriz. Mobil ajanda hizmeti AstraZeneca firmasinin kosulsuz destegi ile
saglanmaktadir.

www.diyabetkongresi2016.org
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KONGRE MERKEZi YERLESIM PLANI
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STAND ALANI 3
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(INVTY 3AVN)
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SALONU

GIRIS KATI
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<Et | 52. ULUSAL DIYABET KONGRESI
(2
(s 09:00-17:00 KAYIT
<
oﬂ —
=8 16:30-17:00 Agihs Kokteyli o
Q FUAYE
> ]
<
2i 17:00-17:45  Acihs Toreni SALON 1
4
Q
Kongre Baskani Prof. Dr. Metin Arslan
Kongre Genel Sekreterleri Prof. Dr. Tomris Erbas
Dog. Dr. Mijjde Aktiirk
Diyabet Bildirgesi:
Tirk Diyabet Cemiyeti Baskani  Prof. Dr. Hasan llkova
Turkiye Diyabet Vakh Baskani  Prof. Dr. Ahmet Kaya
17:45-18:30 ACILIS KONFERANSI SALON 1

Oturum Baskani: Sadi Giindogdu

ilimde kehanet: Oniimiizdeki 50 yilda Erol Cerasi

diyabet tedavisi nasil olacak?

19:30-21:30 Aksam yemegi

www.diyabetkongresi2016.org
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PANEL 1
Oturum Baskanlari: Metin Arslan, Sazi imamog/u
Epigenetik ve Diabetes Mellitus

Epigenetik mekanizmalar nedir?

Tip 1 ve tip 2 diabetes mellitus ve
epigenetik mekanizmalar

PANEL 2

Oturum Baskanlari: Fahrettin Kelestimur, Riistii Serter
Gebelik ve diyabet

Feto-plesantal yapi

Gestasyonel diabetes mellitusun ngdrilmesi

Tani karmasasina rasyonel bakis

PANEL 3

Oturum Baskanlari: Olcay Gedik, Yalgin Aral
Ozel durumlarda DM yénetimi

Pre-, peri-, post operatuar diyabet y&netimi
Yogun bakim kosullarinda DM tedavisi
Yashlarda diyabet yénetimi; firtina geliyor!

PANEL 4

Oturum Baskanlari: Taylan Kabalak, Serdar Giiler
insilin uygulama sistemlerindeki yenilikler
inhale insilin

Transdermal ve implante cihazlar

Kahve arasi

KONFERANS 1
Oturum Baskani: Simer Pek

Journey to a miracle - Freedom from insulin
(Film fragmani)

Monogenik diyabet

KONFERANS 2
Oturum Baskani: Murat Faik Erdogan
Diyabette beta hiicre disfonksiyon mekanizmalan

www.diyabetkongresi2016.org

SALON 1

Belgin Atag
Neslihan Basgil Titiincii

SALON 2

Nuri Cakir
Serkan Yener
ilhan Satman

SALON 3

Nevin Din¢ccag
Alev Alhinova
Halil Onder Erséz

SALON 4

Ferhat Deniz

Oguzhan Deyneli

SALON 1

Siimer Pek
Hasan llkova

SALON 2

Gil Leibowitz, Israil

21 NiSAN 2016, PERSEMBE
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&

L 11:30-12:30 UYDU SEMPOZYUMU 1 h SALON 1
n-. novo nordisk’

=) Oturum Baskani: Ahmet Kaya

= Klinik deneyimler ve pratik yaklasimlar

<ZI Tip 2 diyabet tedavisinde bazal bolus tedavi Tevfik Demir
) Dilek Yazici
Z

Oturum Baskani: Aytekin Oguz
Degisim basladi!
Tip 2 diyabet tedavisinde SGLT2 Baris Akinci

inhibisyonu ve cok boyutlu etkileri Oguzhan Deyneli
Mehmet Birhan Yilmaz

11:30-12:45 SOZEL SUNUMLAR 1 (SS-01 / $S-05) SALON 4
Baskanlar: Hasan Ali Altunbas, Ahter Sanlioglu

$5-01 Lityum-pilokarpin ile indiiklenmis status epileptikus sonucu sigan
hipokampusunda olusan mikroglia aktivasyonunun serum S100B dizeyi ile
iliskisi ve bir GLP-1 analogu olan liraglutidin bu degisiklikler izerine etkisi
Murat Kiziltas, Siireyya Barun, ilhan Yetkin, Sahin Hanalioglu, Firat Narin,
Burcak Bilginer, Onder Aydemir, Pergin Atilla, Sevda Miiftioglu,
Turan Turhan, Murat Oktem, Mehmet Muhittin Yalcin

$5-02 Polikistik over sendromlu hastalarda &glisemik insiilin klemp testi ile apelin
ve ghrelin diizeyleri arasindaki iliski
Serkan Borazan, Mustafa Uniibol, Mukadder Serter, imran Kurt Omiirli,
Gékhan Sargin, Engin Giiney

$S-03 Insulin action variability, sources, and solutions
Eda Cengiz, Gabriel Bitton

$S-04 Streptozotosin ile diyabet olusturulan siganlarda gliklazid ve atorvastatin
kombinasyon tedavisinin erkek ireme sistemi izerine etkilerinin arastinimasi
Ezgi Oztas, Tugba Ekiz Yilmaz, Elif Gizel Meydanli, Giil Ozhan

$S-05 Tip 2 Diabetes Mellitus hastalarinda erken yaslanma )
Muammer Bilici, Dilek Karakaya Arpaci, Se\{_i/ Uygun llikhan, Mustafa Unal,
Taner Bayraktaroglu, Mehmet Arasli, Ishak Ozel Tekin

12:30-13:30  Ogle yemegi

www.diyabetkongresi2016.org
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12:30-13:30

13:30-15:00

13:30-15:00
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POSTER SUNUMLARI 1 (PS-01 / PS-36)

Baskan: Nese Erséz Giilcelik (PS-01 / PS-07)
Baskan: Abdullah Taslipinar (PS-08 / PS-14)

Baskan: Asli Nar (PS-15 / PS-21)
Baskan: Mehmet Erdogan (PS-22 / PS-28)
Baskan: Mustafa Kulaksizoglu ~ (PS-29 / PS-36)

PANEL 5

Oturum Baskanlari: Nazif Bagriagik, Esen Akbay
Diabetes mellitus patogenezinde unutulan riskler
Diyabet: Antibiyotikler prodiyabetik mi?

Cevresel etkenler (hava kirliligi vb.) ve endokrin
bozucular

Uzun calisma siiresi ve uyku diizensizligi
toksik olabilir mi?

PANEL 6
Oturum Baskanlari: Ali Riza Uysal, Giray Kabakgi
Diabetes mellitus ve kalp

Diyabetik blreylerde kord?/ovoskuler hastalik
tanisinda giincel yaklasim

Kalp yetmezligi: Kardiyovaskiler
sonug olarak gézardi mi ediliyor?

Diyabetik bireylerde kardiyovaskiler hastalik
tedavisinde girisimsel yaklasimlar

PANEL 7

Oturum Baskanlari: Géksun Ayvaz, Murat Yilmaz
Prediyabet

Prediyabet epidemiyoloji ve tanisi

Prediyabet komplikasyonlari

Prediyabetin &nlenmesi ve tedavisi

www.diyabetkongresi2016.org
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SALON 1 —
N

Cavit Culha

Ozlem Ustay Tarcin

Asli Nar

SALON 2

Dilek Yazici
Mehmet Birhan Yilmaz

Vedat Sansoy

SALON 3

Engin Guney
Didem Ozdemir
Aysen Akalin
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(Vp )
E 13:30-15:00 PANEL 8 SALON 4
o Oturum Baskanlari: Demet Corapgioglu, Mustafa Sahin
1«—; Glisemik kontrole giincel bakis
8 HbA1c herkes icin kullanilabilir mi? Abdullah Taslpinar
= Glisemik kontrolj tayinde kullanilabilecek Hiiseyin Demirci
< alternatif yontemler
@
8 15:00-15:30 Kahve arasi
-
N
15:30-16:30 UYDU SEMPOZYUMU 3 SANOFI Y SALON 1
Oturum Baskani: Hasan ilkova
Dinden bugiine insilin glarjin Rustii Serter
15:30-16:30 UYDU SEMPOZYUMU 4 AstraZeneca SALON 2

Oturum Baskani: ilhan Satman
Veriler Ne DIYO?

Klinik galismalar ve gercek yasam Abdurrahman Cémlekgi

verileriyle Diyabette Yeni tedavi Opsiyonlari Mustafa Arici
16:30-17:00 MiNi KONFERANS 1 SALON 1

Oturum Baskani: Ahmet Kaya

Diyabete glukagon odakl bakis Mehmet Erdogan
16:30-17:00 MiNi KONFERANS 2 SALON 2

Oturum Baskani: Zeynel Beyhan

Diyabet tedavisinde yeni secenekler arhyor mu? Senay Arikan
SGLT 2 inhibitorleri

16:30-17:00 MiNi KONFERANS 3 SALON 3
Oturum Baskani: Mustafa Cesur
Karbonhidrat sayiminda pratik noktalar Emel Ozer

16:30-17:00 MiNi KONFERANS 4 SALON 4
Oturum Baskani: Serpil Salman
Glisemik dalgalanmalarda ngérilebilirlik ve Ramazan Sari
olcim metodlar

17:00-17:30 MiNi KONFERANS 5 SALON 1
Oturum Baskani: Berrin Cetinarslan
Tip 1 DM'da tami belirtegleri ve dnleme ¢alismalan Rifat Emral

www.diyabetkongresi2016.org
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52. ULUSAL DIYABET KONGRESI

17:00-17:30 MiNi KONFERANS 6 SALON 2
Oturum Baskani: Umit Karayalcin

Barsak mikrobiyota ve klinik: Diabetes mellitus,  ibrahim Sahin
obezite ve yagh karaciger

17:00-17:30 MiNi KONFERANS 7 SALON 3
Oturum Baskani: Ertugrul Tasan

21 NiSAN 2016, PERSEMBE

Diyette seker, yag icerigi ve glisemik indeksin Nese Erséz Giilcelik
diyabet ve regillasyonu izerine etkisi

17:30-18:00 UZMANINA DANIS 1 SALON 1

Olgular esliginde diyabet kilavuzlarini Yiksel Altuntas
nasil kullanalim?

17:30-18:00 UZMANINA DANIS 2 SALON 2

Diyabetik gebenin tedavisinde ne, Miyase Bayraktar
ne zaman, nasil?

17:30-18:00 UZMANINA DANIS 3 SALON 3

Alkolik olmayan yagh karaciger hastaligi (NAFLD):  Alparslan Tuzcu
Diyabetik hastada tani ve tedavisi

19:00-21:30 Aksam yemegi

21:30 SOS)’Ol Aktivite SALON 1
Fazil Say Resitali

www.diyabetkongresi2016.org
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08:30-10:00 PANEL 9 SALON 1
Oturum Baskanlari: Miyase Bayraktar, Hasan Aydin

Eriskinlerin latent otoimmin diyabeti: Bilinenler ve belirsizlikler
Genetik ve immiinite Nilgiin Giivener Demirag

Metabolik ve klinik &zellikler (klinik fenotipler) Aysegiil Atmaca

22 NiSAN 2016, CUMA

Progresyon ve tedavi stratejileri Canan Ersoy

08:30-10:00 PANEL 10 SALON 2
Oturum Baskanlari: Sait Génen, Ercan Tuncel
Diyabet ve bobrege farkh bir bakis

Diyabetik nefropatide hiicre biyolojisi ve Biilent Altun
anjiyopoetinlerin roli

Tip 2 diyabette renal fonksiyon kaybinda Belgin Efe

nonproteinirik yolak

Glukoz regiilasyonuna bébregin katkisi Inan Anaforoglu
08:30-10:00 PANEL 11 SALON 3

Oturum Baskanlari: Metin Ozata, Gékhan Ozgen
Diyabette kardiyovaskiler risk yonetiminde gincelleme

Risk analizi Sibel Giildiken

Diyabetik dislipidemi tedavisinde yenilikler Alper S6nmez

Antihipertansifler, aspirin ve diger tedaviler Ozgir Demir
08:30-09:30 PANEL 12 SALON 4

Oturum Baskanlari: Timay Sézen, Bilgin Ozmen
Gelecekte diyabet tedavisi

Adacik transplantasyonu Ahter Sanlioglu

Kok hicre tedavisi Erdal Karaéz
10:00-10:30 Kahve arasi

10:30-11:30 KONFERANS 3 SALON 1
Oturum Baskani: Hasan ilkova

Yapay pankreas Garry M. Steil, ABD

www.diyabetkongresi2016.org




10:30-11:30

11:30-12:30

11:30-12:30

52. ULUSAL DIYABET KONGRESI <Et
=
KONFERANS 4 SALON 2 (&)
Oturum Baskani: Ahmet Corakei “2
Tedavi rehberlerinin beyaz yalanlan: Tip 2 M. Temel Yilmaz Q
diyabette insilin tedavisine giincel yaklagim =
<
@
UYDU SEMPOZYUMU 5 &fé@ SALON 1 [=
AN
Oturum Baskani: ilhan Yetkin o
Nihan nasil kurtulur? Abdurrahman Cémlekci
Mustafa Araz
UYDU SEMPOZYUMU 6 SANOFI Y SALON 2

11:30-12:45

$S-06

$S-07

$S-08

$5-09

$S-10

12:30-13:30
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Oturum Baskani: Ahmet Kaya
T2DM tedavisine multidisipliner yaklagim 2

Dogru tedaviyi ertelemeyin, Sevki Cetinkalp

komplikasyonlarin 6niine gegin Hakan Karpuz
Mustafa Arici

SOZEL SUNUMLAR 2 (S5-06 / SS-10) SALON 4

Baskanlar: Mustafa Kutlu, Aysegiil Atmaca

Gestasyonel Diabetes Mellitus’lu hastalarda; serum betatrofin, irisin ve
omentin dizeyleri

Ibrahim Aydin, Rifki Ugler, Murat Alay, Ahmet Ufuk Kémiiroglu,
Saliha Yildiz, Murat Atmaca

Tip 2 Diabetes Mellitus hastalarinda serum vitamin D diizeyinin glisemik
kontrol, diyastolik disfonksiyon ve karotis infima-media kalinlig izerine etkisi
Mehtap Evran, Gamze Akkus, Mustafa Gék, Caglar Emre Cagliyan,

Murat Sert, Tamer Tetiker

Tip 2 diyabette baslangig insiilin tedavi secenekleri: Farkli insiilin tedavileri
ile tek merkezli, 52 haftalik gézlemsel ¢alisma
Hasan Aydin, Hiilya Demir, Seyma Eren, Nazli Sisik

Tip-2 Diabetes Mellitus hastalarinda kirmizi kan hiicresi dagilim genisligi
(RDW) diizeyi ile koroner plak yikii ve subtipleri arasindaki iliski
Gékhan Aksan

Obez tip 2 diyabet hastalarinda insijlin ve eksenatid kombinasyonunun
insiilin dozlari, giinlisk insiilin enjeksiyon sayisi, kilo ve HbA1c degerleri
iizerine etkisi

Basak Bolayir, Muhittin Yalcin, Giilkhat Abilova, Sakine Giizel, Emre Arslan,
Alev Altinova, Mijjde Aktiirk, Fiisun Tériiner, Mehmet Ayhan Karakog,

llhan Yetkin, Nuri Cakir

Ogle yemegi
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-}

(&) 12:30-13:30 POSTER SUNUMLARI 2 (PS-37 / PS-72)

- Baskan: Seda Sancak (PS-37 / PS-43) POSTER ALANI 1
8 Baskan: Mesut Ozkaya (PS-44 / PS-51) POSTER ALANI 1
= Baskan: Gonca Oriik (PS-52 / PS-58) POSTER ALANI 1
< Baskan: Alpaslan Kemal Tuzcu ~ (PS-59 / PS-65) POSTER ALANI 1
‘é’ Baskan: Banu Kale (PS-66 / PS-72) POSTER ALANI 1
ﬁ 13:30-15:00 PANEL 13 SALON 1

Oturum Baskanlari: Aydan Usman, Nezaket Adalar
Diyabet ve kanser

Diyabette kanser biyolojisi Dicle Gii¢

Diyabetik mastopati Selcuk Dagdelen

Metformin ve kanser Firat Bayraktar
13:30-15:00 PANEL 14 SALON 2

Oturum Baskanlari: Bekir Cakir, Levent Kebapgilar
Diyabetik otonom néropati

Diabetes mellitusta glisemi ve gastroenteropati Reyhan Ersoy

Kardiyak otonom néropati Zeynep Osar Siva

Genitoiriner ofonom ndropati Nur Kebapgi
13:30-15:00 PANEL 15 SALON 3

Oturum Baskanlari: Erol Bolu, Hulusi Atmaca
Diyabette mental saglk: Unutulan komorbidite

Depresyon ve diabetes mellitus: Nedensel birliktelik ~ Sevki Cetinkalp

Prediyabetik ve diyabetik dsnemde demans ve ilhan Yetkin

kognitif fonskiyon|><,:rda azalma

Antipsikotik ilaglar ve diyabet iliskisi Zeliha Hekimsoy
13:30-15:00 PANEL 16 SALON 4

Oturum Baskanlari: Giil Giirsoy, Abdurrahman Comlekgi
Diyabette internet ve akill telefon uygulamalarinin kullanimi

Akilli telefonlarla zydnetim destekleme sistemi Mustafa Kemal Balci

Akilli telefonlarin gida ve besin icerigi Seda Sancak
tayininde kullanimi

Adslesan diyabetiklerin takip ve tedavisinde Taner Bayraktaroglu
sosyal aglarin roli

15:00-15:30 Kahve arasi
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=
(&)
15:30-16:30 UYDU SEMPOZYUMU 7 . SALON 1 o
. novo nordisk ~—
Oturum Baskani: Kiirsad Unlihizarci S
Tip 2 diyabet tedavisinde son dakika: Yeni kanitlar <ZI
Tip 2 diyabet y&netiminde hazir karisim Ted Wu @
instlin tedavi rejimi <
N
N
15:30-16:30 UYDU SEMPOZYUMU 8 L; SALON 2
—= SERVIER

Oturum Baskani: Hasan ilkova
Tip 2 diyabet tedavisinde ‘ESKIMEYEN DOST’ Kubilay Uking

16:30-17:00 SOZEL SUNUMLAR 3 (SS-11 / §5-12) SALON 1
Baskan: flhan Yetkin
SS-11 Tip 2 diyabetik retinopati hastalarinda D vitaminin degerlendirilmesi

Litfiye Secil Deniz Ba/yeg, Lokman Balyen, Semir Pasa, Ahmet Engin Atay,
Alpaslan Kemal Tuzcu, Omer Satici

$S-12 Tip 2 Diabetes Mellitus'ta periodontal hastaliklarin gelisimi Gzerinde HIF-1c,
VEGF, TNF-a genlerinin roli
Selin Kiiciikyurt Kaya, Yagmur ilarslan Yildirm, Nafiye Yildiz,
Serkan Kabacam, Yesim Ozdemir, Ayse Sendur, Erdem Karabulut,
Selcuk Dagdelen, Mehmet Alikasifoglu, Rahime Nohutcu, Tomris Erbas

16:30-17:00 SOZEL SUNUMLAR 4 (SS-13 / SS-14) SALON 2
Baskan: Erol Cerasi

$S-13 Tip 2 diyabetik hastalarda C-peptid diizeyi tedavi secimlerini etkilemekte midir?
Retrospektif bir degerlendirme
Gékhan Tazegiil, Mustafa Kemal Balci, Himeyra Bozoglan, Ozlem Dogan,
Ramazan Sari, Hasan Ali Altunbas

SS-14 Oksidatif stres ve inflamasyon belirteci olan monosit/HDL kolesterol orani ile
diyabetik nropati iliskisi: Kesitsel tek merkez calismas
Asena Gékeay Canpolat, Sule Canlar, Caglar Keskin, Mustafa Sahin,
Demet Corapgioglu, Rifat Emral
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16:30-17:00 SOZEL SUNUMLAR 5 (SS-15 / S5-16) SALON 3
Baskan: Nuri Cakir
$S-15 Diabetes Mellitus riskinde HNF1A- gen iliskisi

S"elvihar!‘Bexse/, Ferda Alparslan Pinarli, Muhammed Yunus Alp,
Ozgiir Ozcelik, Miiyesser Sayki Arslan, Esra Tutal, Ahmet Yesilyurt,
Erman Cakal, Tuncay Delibasi

22 NiSAN 2016, CUMA

SS-16 2015 yilinda saptanan MODY olgularimizin degerlendirilmesi
Mustafa Uniibol, Gékay Bozkurt, Vecihe Bayrak, Hurside Tuna,
Mustafa Burak Yasar, Engin Giiney

16:30-17:00 SOZEL SUNUMLAR 6 (SS-17 / $5-18) SALON 4
Baskan: Mehtap Cakir

SS-17 Tip 2 diyabet ve prediyabette BMP-4 ve antagonistlerinin idrar albimin
dizeyi ile iliskisi

Banu Sarer Yirekli, Gékcen Unal Kocabas, Murat Aksit,

Niliifer Ozdemir Kutbay, Asli Siner, [smail Yirekli, Habib Cakir,
Giray Bozyaka, Sevki Cetinkalp

SS-18 Bozulmus glukoz toleransina sahip anemik olmayan hastalarda hepcidin ve
GDF-15 dizeyleri
Mehmet Mukhittin Yalcin, Alev Eroglu Altinova, Miijde Aktiirk,
Ozlem Giilbahar, Emre Arslan, Damla Ors Sendogan, ilhan Yetkin,
Fiisun Balos Tériiner

17:00-17:30 MiNi KONFERANS 8 SALON 1
Oturum Baskani: ilhan Yetkin

Diyabetik retinopati tedavisinde anti VEGF'lerin yeri  Sehnaz Karadeniz

17:00-17:30 MiNi KONFERANS 9 SALON 2
Oturum Baskani: Erol Cerasi
Diyabet komplikasyonlarinin genetigi Kirsad Unlihizarci
17:00-17:30 MiNi KONFERANS 10 SALON 3

Oturum Baskani: Mustafa Kutlu

Genglerde diyabet ayirici tanisi Kubilay Karsidag
LADA, MODY, Tip 1 DM

www.diyabetkongresi2016.org
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17:00-17:30 MiNi KONFERANS 11 SALON 4
Oturum Baskani: Mehtap Cakir
Glukoz &lcim yontemlerinde 2016'da neredeyiz? Garry M. Steil, ABD

17:30-18:00 UZMANINA DANIS 4 SALON 1

22 NiSAN 2016, CUMA

Tip 2 dii’obeﬂi vakalarda farkli insilin rejimlerinin Ted Wu, Avustralya
segimi, kullanimi ve degistirilmesi

17:30-18:00 UZMANINA DANIS 5 SALON 2
Siddetli insilin direnci ile giden nadir diyabet tipleri ~ Baris Akinci

17:30-18:00 UZMANINA DANIS 6 SALON 3
Diyabetik ayakli hastalarin yara bakiminda yenilikler - Habib Bilen

19:00-21:00 Aksam yemegi

Sosyal Aktivite

Sunay Akin Soylesisi SALON 1

21:00

www.diyabetkongresi2016.org
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08:30-10:00

08:30-10:00

08:30-10:00

08:30 -09:15

PANEL 17
Oturum Baskanlari: Nilgiin Baskal, Faruk Alags!

Tip 2 diyabet yonetiminde cinsiyet bir kriter mi?

Prediyabetik ve Tip 2 diyabetik kadinlarda
kardiyovaskiler risk: Gercekten erkeklerden

daha yiksek mi?

Erkeklerde testosteron, diabetes mellitus,
kardiyovaskiler hastalik ve mortalite:
Karanlikta yasamak

Diyabetten korunmada cinsiyet iliskili farkliliklar
PANEL 18

Oturum Baskanlari: Tamer Tetiker, Refik Tanakol

Bariatrik cerrahi

Bariatrik cerrahi sonrasi kilo kaybi ve glukoz
regilasyonunun santral mekanizmalari

Gastrik bypass sonrasindaki diyabet remisyonunu
operasyon dncesinde belirleyebilir miyiz?

Tip 2 diyabetik bireylerde bariatrik cerrahi
sonrasi riskleri

PANEL 19
Oturum Baskanlari: llyas Capoglu, Kubilay Uking

Diyabet ve beslenme

Sodyum karmasasi - nereye kadar kisitlanmali ve
diyabetik nefropatide protein kisitlanmali mi?

Diyabetli hastalara ara gin gerekli mi?
Tatlandirici kullanim
MiNi KONFERANS 12

Oturum Baskani: Murat Siher

Akdeniz Universitesi'nde bir pankreas
naklinin Sykisi

www.diyabetkongresi2016.org

SALON 1

Fiisun Saygili

Omer Azal

ilhan Tarkun

SALON 2

Sevim Giillii

Melek Eda Ertsrer

Volkan Yumuk

SALON 3

M. ilker Yilmaz

Kamile Gul
Ozen Oz Giil

SALON 4

Hasan Ali Altunbas
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09:15 -10:00 MiNi KONFERANS 13 SALON 4
Oturum Baskani: Sebila Dékmetas

Fonksiyonel beta hiicre kitlesini arthrmaya Erciment Dirice, ABD
yonelik giincel yaklasimlar

10:00-10:30 Kahve arasi

10:30- 11:30 TARTISMA SALON 1
Oturum Baskani: Zeynep Osar Siva

23 NISAN 2016, CUMARTESI

Tip 2 diyabetik bireyde oral ajanlar yetmiyor

Bazal insilin mi? Zeynep Cantiirk
GLP-1 analogu mu? Erding Ertiirk
10:30-11:30 KONFERANS 5 SALON 2
Oturum Baskani: M. Temel Yilmaz
Kahverengi ve bej yag dokusu Ahmet Kaya
10:30- 11:30 MiNi KONFERANS 14 SALON 3
Oturum Baskani: Mehmet Sargin
Diyabette akilai ilag kullanimi Ugur Unlitiirk
11:30-12:30 UYDU SEMPOZYUMU 9 % SALON 1
Oturum Baskani: Zeynep Cantiirk
insiiline baslarken yol ayrimi Hasan Aydin
Baris Akinci
Levent Kebapcilar
X : ™\ Boehringer
11:30-12:30 UYDU SEMPOZYUMU 10 I|"| Ingelheim SALON 2
Zorlu diyabet yolunda saglam baslangig: Dilek Gogas Yavuz
Yeni ve farkh bir DPP4 inhibitori Kubilay Uking

www.diyabetkongresi2016.org
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11:30-12:30 SOZEL SUNUMLAR 7 (SS-19 / S5-22) SALON 4
Baskanlar: Sevim Giillii, ilhan Tarkun

SS-19 Tip-2 Diabetes Mellitus ve demans hastalarinda serum visinin like protein-1
dizeyleri )
Derda Gékee, Ilhan Yetkin, Mustafa Cankurtaran, Rana Tuna Dogrul,
Ozlem Giilbahar, Muhammet Cemal Kizilarslanoglu, Mehmet Muhittin Yalgin

$S-20 Onceden gestasyonel Diabetes Mellitus tanisi alanlarda sol ventrikil
fonksiyonlarinin iki boyutlu speckle tracking ekokardiyografi ile tespiti
Sinan Inci, Mustafa Turgut

23 NISAN 2016, CUMARTESI

$S-21 Diyabetik ayakta epidermal growth fakisr kullanimi; Bir merkezin deneyimi
Birhan Oktas, Aydin Cifci, Senay Arikan Durmaz, Ozkan Kurt,
Mehmet Kabalci, Vedat Simsek

$S-22 insilin direnci tanisi almis hastalarin izleminde bel/kalca orani yerine
bel/boy orani kullanilabilir mi2

Sidika Unal, Nilgiin Seremet Kiirkli, Giilsah Kaner,
Hacer Cabuk Giillioglu, Firdevs Fulya Yizbasioglu Marangoz

12:30-13:30  Ogle yemegi

12:30-13:30 POSTER SUNUMLARI 3 (PS-73 / PS-107)

Baskan: Hiiseyin Demirci (PS-73 / PS-79) POSTER ALANI 1
Baskan: Senay Arikan Durmaz ~ (PS-80 / PS-86) POSTER ALANI 1
Baskan: Faruk Kutlutiirk (PS-87 / PS-94) POSTER ALANI 1
Baskan: Alev Altinova (PS-95 / PS-101) POSTER ALANI 1
Baskan: Levent Kebapgilar (PS-102 / PS-107) POSTER ALANI 1
bilimdiyabet
13:30-14:30 UYDU SEMPOZYUMU 11 [j SALON 1

Oturum Baskani: Sazi imamoglu

Metformin nerede altin standarthr, nerede degildir?

Nerede altin standarthir? Selcuk Dagdelen
Nerede degildir? Ahmet Kaya
13:30-14:30 UYDU SEMPOZYUMU 12 h SALON 2
novo nordisk”

Oturum Baskani: Hasan ilkova
Diyabetin Sykisini degistirin

Liraglutid ile tedavide Ustiin sonuglar Simon Heller, ingiltere

www.diyabetkongresi2016.org
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14:30-16:00 PANEL 20 SALON 1
Oturum Baskanlari: Sema Akalin, Fiisun Tériiner

Diyabette hipoglisemi

23 NISAN 2016, CUMARTESI

Hipoglisemiye beyin adaptasyonu Ersin Akarsu
Hipogliseminin proaritmik etkisi: iskemi ve bradikardi Simon Heller, ingiltere
agisindan artmis riskler
Ciddi / direngli hipoglisemi y&netimi Pratik Choudhary,
Ingiltere
14:30-16:00 PANEL 21 SALON 2

Oturum Baskanlari: Tevfik Sabuncu, Betiil Ugur Altun

inkretin bazh tedaviler: Aktif arashrma alanlari ve cevaplanmamis sorular

Tip 2 diyabet tedavisinde GLP-1 analoglari + inslinin yeri ~ Tevfik Demir

GLP-1 agonistlerinin diyabet disinda kullanimi Mustafa Kulaksizoglu
GLP-1 analoglarinin Tip 1 DM’de kullanimlar Alper Giirlek
14:30-16:00 PANEL 22 SALON 3

Oturum Baskanlari: Fulya Akin, Erman Cakal
Diyabetik bireylerde sosyal yasam

Diyabet ve isgiici kaybi (Kanuni haklar, maluliyet vs.) Oya Topaloglu

Diyabet ve vardiyali galisma Faruk Kutlutiirk
Diyabet ve seyahat Gonca Orik
14:30-16:00 PANEL 23 SALON 4

insiilin infizyon Pompa Sistemleri Paneli I: Klinik Kullanim
Oturum Baskani: Selcuk Dagdelen

Klinik galismalar ve kilavuzlar 1isiginda insilin Nevin Din¢cag
infizyon pompalarinin DM tedavisindeki yeri

instlin infizyon pompasinin Fratik kullanimi Damla Géksen Simsek
(doz ayarlari, alarmlar ve infizyon setleri)

instlin pompastyla yasam Ozlem Ustay Targin

16:00-16:30 Kahve arasi
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16:30-17:10 KONFERANS 6 SALON 1

Oturum Baskani: Hiisrev Hatemi

Glukoz kontrolii ve diyabetik néropati
Klinik calismalardan neler grendik Taner Damci

16:30-17:30 PANEL 24 SALON 2
Oturum Baskanlari: Dilek Gogas Yavuz, Fatih Tanriverdi

23 NISAN 2016, CUMARTESI

DM tedavisinde kullanilan ilaglarin giivenilirlik sorunlar

insilinler ve guvenilirlik Mustafa Araz

Glitazonlar ve givenilirlik Miicahit Ozyazar

inkretin bazli tedaviler ve givenilirlik Okan Bakiner
16:30-17:10 KONFERANS 7 SALON 3

Oturum Baskani: Fahri Bayram

Diyabette hiperlipidemi tedavisinde neredeyiz? Mesut Ozkaya

16:30-17:30 PANEL 25 SALON 4
insiilin infizyon Pompa Sistemleri Paneli II:
Olgular Esliginde Uygulamalar

Oturum Baskani: Damla Géksen Simsek

insilin pompasi egitimi nasil verilir, nasil takilir? Ayse llhan
Olgu tarhsmalari Samim Ozen
Canan Ersoy
17:30-18:00 Kapanis Toreni SALON 1
19:30-21:30 Aksam yemegi

21:30 Kapanis Aktivitesi SALON 1

Yeni Tirki Konseri

www.diyabetkongresi2016.org
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Belgin Bektas
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18. ULUSAL DIYABET HEMSIRELIGI SEMPOZYUMU E
SALON 5 &)q

L

18. Ulusal Diyabet Hemsireligi Sempozyumu Organizasyon Komitesi o
©

Nermin Olgun Nurdan Yildirim =
Semra Erdogan Hilya Gilyiz Demir ;
Selda Celik Gillay Gilsen (7)
Giilhan Cosansu Feride Goriirgoz =
-

(9]

10:00-11:00 Agihs konusmalan

Nermin Olgun (Diyabet Hemsireligi Dernegi Baskani)

Metin Arslan (Kongre Baskani)

Hasan ilkova (Tiirk Diyabet Cemiyeti Baskani)

M. Temel Yilmaz (Tiirkiye Diyabet Vakfi)

Sevgi Oktay (Diyabet Hemsireligi Dernegi Onursal Baskani)

Baskanlar: Nermin Olgun, Giilhan Cosansu
11:00-11:20 Diyabet hemsireligi sertifikasyon sireci Tilay Demirbas

11:20-11:40 Diyabetik ayak yarasi ve infeksiyonu: Selda Celik
Tanisi, tedavisi ve nlenmesi - ulusal uzlasi raporu

11:40-12:00 Diyabette kiltirel yaklasim Sibel Sivrikaya
12:00-13:00 Ogle yemegi

13:00-15:00 HEMSIRE OLMAK: KENDINE GUVEN, BASETME VE HASTA iLE iLETiSiM

Baskanlar: Sevgi Oktay, Belgin Bektas f
Besti Ustiin

Y@ASJRE;@/.

& <
z
m
&

"~

DiVAg,
AR B

iy
1995
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09:00-10:30

10:30-11:00
11:00-11:30
11:00-12:30

HS-SBO1

HS-SB02

HS-SBO3

HS-SB04

HS-SBO5

12:30-13:30
13:30-15:30

18. ULUSAL DIYABET HEMSIRELIGI SEMPOZYUMU

SALON 5

Diyabet hemsireliginde arashrmanin Gnemi ve
arashrma sirecinde temel yaklasimlar
Semra Erdogan
Gilhan Cosansu
Kahve arasi

Dogru enjeksiyon teknikleri Nermin Olgun

SERBEST BILDIRILER (HS-SBO1 / HS-SBO5)
Baskanlar: Semra Erdogan, Selda Celik

Sa?llk cahsanlarinda insiilin kalem ignesi yaralanmalari, &nlemleri ve
maliyet yiki
Burcu Sahin, Naciye Senyurt

Tip 2 Diabetes Mellitus hastalarinda sigara kullaniminin ve nikotin bagimlilik
diizeyinin metabolik parametreler Uzerine etkisi
Bilge Bal Ozkaptan, Inci Demirci

Taksi siriiclerinde diyabet risk faktsrleri ve iliskili faktorlerin belirlenmesi:
Bir pilot calisma
Giray Erdogan, Giilhan Cosansu

Diyabetli cocuklarin diyabet 6z ydnetimi ve siirekli insilin infizyon pompa
tedavisi hakkindaki '?6rii§|erinin degerlendirilmesi

Songiil Karadeniz Ulgen, Melek Korkudur, Serpil Erdemli, Yasemin Dingyiirek,
Oya Ercan, Saadet Olcay Evliyaoglu

Web-tabanli tip 2 diyabet egitim programinin saglik calisanlarinin diyabete
iliskin bilgi, tutum ve davranislarina etkisi
Giilten Karahan Okuroglu, Sule Ecevit Alpar

Ogle yemegi

OLGULARLA DiYABET BAKIMI
Baskanlar: Nermin Olgun, Sibel Sivrikaya

Olgu 1. Yenidogan déneminde diyabet ynetimi Nurdan Yildirm
Olgu 2. Okul 6ncesi dénemde diyabet ydnetimi Hatice Bilgili

Olgu 3. Adslesan dénemde diyabet y&netimi Nurdan Yildirim
Olgu 4. Gestasyonel diyabet yonetimi Feride Gériirgsz
Olgu 5. Ozel durumlarda diyabet ysnetimi Hilya Giilyiiz Demir
Olgu 6. Diyabetik ayak yarasinda diyabet yonetimi  Alev Kahraman
Olgu 7. Yasllik déneminde diyabet y&netimi Nuran Horuzoglu
Olgu 8. Pompa kullaniminda diyabet ydnetimi Belgin Bektas
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09:00-09:45

09:45-10:30

10:30-11:00

11:00-12:30

HS-SB06

HS-SBO7

HS-SBO8

HS-SBO9

HS-SB10

HS-SB11

18. ULUSAL DIYABET HEMSIRELII SEMPOZYUMU

SALON 5
Baskanlar: Nermin Olgun, Giilhan Cosansu
Diyabet egitiminde teknoloji kullanimi Seyda Ozcan
Diyabetli hastanin bébrek saghginin Nimet Ovayolu

korunmasinda ve gelistirilmesinde hemsirenin roli
Kahve arasi

SERBEST BILDIRILER (HS-SB06 / HS-SB11)
Baskanlar: Nimet Ovayolu, Seyda Ozcan

Hemsirelerin insiilin uygulamasi hakkindaki bilgi diizeyleri
Duygu Kurt, Giildeniz Tuna, Deniz Ezgi Bitek

Hemsirelerin etkin insilin rotasyonunu yapabilmesi igin verilen egitimin
etkinliginin degerlendirilmesi
Zarife Tugce Dede

Tip Il diyabetli bireylerin dz-etkililik ve ayak bakimi konusunda
davranislarini etkileyen faktdrlerin incelenmesi

Selma Kendirci, Selma Dagci, Besey Oren, Mehmet Basaran,
Zekiye Celikéz, Sema Ucak Basat

Tip 2 diyabetli bireylerde yorgunluk diizeyinin 6z bakim giici ile iliskisi
Gil Kaya

Diyabetik ayak nedeni ile hiperbarik oksijen tedavisi olan hastada yasam
modeline gére hemsirelik sireclerinin degerlendirilmesi: Olgu sunumu
Zilfiye Sen, Feymiye Toprakseven, Meltem Altay

Tip 2 diyabetli bireylerde kardiyovaskiler hastaliklarla iliskili saglik inanglar:
dlgeginin Tirkge'ye uyarlanmasi
Gijlten Karahan Okuroglu, Nadire Ercan Toptaner, Gamze Bayir
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E 18. DIYABET DIYETISYENLIGI SEMPOZYUMU

(nl:)a SALON 6

g_J 10:00-10:30  Agihs konusmalan

i Emel Ozer (Diyabet Diyetisyenligi Dernegi Baskani)

5 Muhittin Tayfur (Tiirkiye Diyetisyenler Dernegi Baskani)

N Metin Arslan (Kongre Baskani)

E Hasan llkova Tiirk Diyabet Cemiyeti Baskani (Kongre Koordinatérii)

L2 10:30-11:30 Konferans 1

< Oturum Baskani: Muhittin Tayfur

—

N Klinik diyetisyen ve akademisyen perspektifi ile Perihan Arslan
meslekte 50 yil

11:30-12:30 Panel 1
Oturum Baskani: Perihan Arslan

1. ve 2. basamak saglik hizmetlerinde diyabet ve Nazan Yardim

beslenme tedavisi: Mevcut uygulamalar, Tugba Mangu

hedefler, beklentiler Muhiﬂip Tayfur
Emel Ozer

12:30-13:30  Ogle yemegi

13:30-14:30 Konferans 2

Oturum Baskani: Habibe Sahin

Besin aliminin néroendokrin kontrolii Zehra Biiyiiktuncer Demirel
14:30-16:00 Panel 2

Oturum Baskani: Emine Akal Yildiz

Beslenme tedavisi: Ogiin sikhig:

Ogiin sikhiginin viicut agirhgi ve viicut Hilal Yildiran
kompozisyonuna etkisi

Ogiiin sikliginin kan glukoz, insiilin ve serbest Alev Keser

yag asitleri diizeylerine etkisi

Ogiin sayisi uyPu|amc1|ar|nq genel baks, Emine Akal Yildiz
uygulama ne olmali?

16:00-16:30 Kahve arasi
16:30-18:00 Panel 3
Oturum Baskani: Giilhan Samur
Diyabete eslik eden durumlarda beslenme tedavisi
instlin direnci ve beslenme tedavisi Asli Akyol

Gastroparezis ve beslenme tedavisi Habibe Sahin

Diyabet Diyetisyenligi Demegi Organizasyonunda Tirkiye Diyeisyenler Demegi lsbirligi ile
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18. DIYABET DIYETISYENLIGI SEMPOZYUMU

SALON 6
09:00-10:00 Konferans 3

Oturum Baskani: Perihan Arslan

Gebelikte metabolizma: Gestasyonel diyabet, Nevin Dinggag
diyabette gebelik ve normal geg’eligin karsilashrlmasi

10:00-10:30 Kahve arasi

10:30-12:00 Panel 4
Oturum Baskani: Hilal Yildiran
Gebelik ve Diyabet

Gestasyonel diyabette ve diyabetli gebede Giilhan Samur
eslenme tedavisi

22 NiSAN 2016, CUMA

Gestqsrone| diyabet: Multidisipliner vaka Neslihan Koyunoglu
c6zimlemesi Secil Giinay Avci
12:00-13:00 Ogle yemegi
13:00-14:00 Konferans 4

Oturum Baskani: Zehra Biiyiiktuncer Demirel

Epigenetik, diyabet ve molekiiler beslenme Riksan Cehreli

14:00-15:00 Panel 5

Oturum Baskani: Meral Mercanligil

Vakalarla insilin tedavisi alan diyabetli bireylerde
beslenme tedavisi

insilin pompast kullanan tip 1 diyabetli birey Elif Temizel
Yogun insilin tedavisi alan tip 2 diyabetli birey Selda Seckiner

15:00-15:30 Kahve arasi

15:30-17:30 Panel 6
Oturum Baskani: Riksan Cehreli

Diyabette beslenme tedavisi: Teoriden pratige

Diyabette beslenme tedavisi-2016 yili Emine Akal Yildiz
tedavi prensipleri

Diyetisyen ve diyabetli bireyin beslenme tedavisinde ~ Nevin Avhan
karsilashklari engeller

Diyetetikte etkili iletisim ve egitim becerileri Emel Ozer

17:30-18:00 Kapanis

Diyabet Diyetisyenligi Demegi Organizasyonunda Tirkiye Diyeisyenler Demegi lsbirligi ile
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=
(L;J)q 12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 1 (PS-01 / PS-07) POSTER SALONU 1
E Baskan: Nese Erséz Giilcelik
D.“ PS-01 Gestasyonel diyabetik hastalarda D vitamini diizeyi
0 Kadri Turan, Mine Adas, Aysen Helvaci, Murat Kahramaner, Miige Bilge
o
N
= PS-02 Gestasyonel diyabette adiponektin ve leptin dizeylerindeki degisimler
< Esra Ademoglu, Zehra Candan, Ziynet Alphan U, Siiheyla Gérar,
%’ Cavit Culha, Yalcin Aral
~ PS-03 Eksenatid kullanimi sirasinda gelisen strangiile umbilikal herni
Hale Nur Aksoydan, Bengisu Aslan, Ozlem Dogan, Himeyra Bozoglan,
Muhittin Yaprak, Ramazan Sari, Mustafa Kemal Balci, Hasan Altunbas
PS-04 Diyabeti insiilin pompasi ile regiile edilebilen tip 2 diyabet olgu sunumu
Ozlem Zeynep Akyay, Berrin Cetinarslan, Zeynep Cantiirk, llhan Tarkun,
Alev Selek
PS-05 Tip 1 diyabetli zayif hastada saptanan steatohepatit: Olgu sunumu
Giilistan Alpagat, Nurten Athlar, Adalet Akdemir, Ziya Asa, Serkan Yalaki
PS-06 Non hodgkin lenfomada steroid ile iliskili diyabetik ketoasidoz; bir olgu sunumu
Hasan Alpay, Can OzIij, Ali Serel, Arif Yiiksel
PS-07 Non-diyabetik obez bir olguda liraglutid kullaniminin sonuglari;
olgu sunumu
Tamer Seckin, Recep Yilmaz, Giilgiin Arslan, Abdullah Altas, Sule Temizkan
12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 1 (PS-08 / PS-14) POSTER SALONU 1
Baskan: Abdullah Taslpinar
PS-08 Tip 1 DM hastalarinda basit inflamasyon markirlari
Ayse Carlioglu, Hakan Gézcii, Ahmet Veli Sanibas, Yildirm Altun,
Fatih S6nmez, Idris Baydar, Mustafa Utlu, Aykut Turhan, Hakan Sevimli,
Faruk Yildiz, Murat Filiz, Mehmet Emin Budak, Elif Bayraktar,
Abdulmuttalip Arslan
PS-09 Dipeptidil peptidaz-4 inhibitsrlerinin lipit profili Gzerine etkisi
Giilgiin Arslan, Abdullah Altas, Murat Giiney, Bahadir Han Demiral,
Tamer Seckin, Bilal Arican, Mehmet Sargin
PS-10 Tip 2 Diabetes Mellitus'lu olgularda serum lipaz ve amilaz diizeylerinin
incelenmesi
Emre Ismail Arslan, Alev Eroglu Altinova, Ceyla Konca Degertekin,
Sedat Yildiz, Mijjde Aktiirk, Fiisun Balos Tériiner, Metin Arslan
32 www.diyabetkongresi2016.org
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Diyabetik mastopati olgu sunumu
Abdullah Tarik Aslan, Arzu Saglam Ayhan, Ozgir Ozkayar, Selcuk Dagdelen

Yalova ilindeki tip 2 diyabet hastalarinin fiziksel ve biyokimyasal
bulgularinin analizi
Savas Karatas, Mert Asit, Derya Tasci

Gestasyonel diyabet ve yas iliskisi
Teslime Ayaz, Hatice Beyazal Polat, Serap Baydur Sahin, Ekrem Algiin

Omeprazol ve gliklazid ilag etkilesimine bagli hipoglisemi olgusu
Silleyman Baldane, Siilleyman H. lpekgl Levent Kebapcilar

[1 2.30-13.30

POSTER SUNUMLARI 1 (PS-15 / PS-21) POSTER SALONU 1
Baskan: Asli Nar

PS-15

PS-16

PS-17

PS-18

PS-19

PS-20

PS-21

Hipotiroidili ve tip 2 diyabetli kadinlarda beslenme tedavisinin
biyokimyasal ve antropometrik dlgimlere etkisi

Nazal Bardak Dirikli

Dizenli fiziksel aktivite yapan tip 1 diyabetli bireylerin glikometabolik
gostergelerinin ve beslenme durumlarinin saptanmasi

Kevser Baskara

Obstrisktif uyku apne sendromlu hastalarda insiilin direnci ve etkileyen faktérler
Hatice Beyazal Polat, Teslime Ayaz, Songil Ozyurt, Metin Celiker;
Ekrem Algiin

Gestasyonel Diabetes Mellitus riskinde FTO- gen iliskisi

Selvihan Beysel, Muhammed Yunus Alp, Ferda Alparslan Pinarl,
Mahmut Apaydin, Mustafa Caliskan, Ahmet Yesilyurt, Erman Cakal,
Tuncay Delibasi

Ketoasidoz ile basvuran diyabetik hastalarda presipite edici nedenler
Yusuf Karadeniz, Adem Giingér, Naile Gékkaya, Darina Giviniashvili,
Arzu Bilen, Habib Bilen

Diyabetik nefropati hastalarinda eritrosit dagilim araliginin (RDW)
degerlendirilmesi

Biilent Bilir, Betiil Ekiz Bilir, Neslihan Soysal Atile, Mimtaz Takr,
Ahsen Yilmaz, Murat Aydin

OSAS tanisi konulan Tip Il DM hastalarinda OSAS'in siddeti ile HbA1c
arasindaki korelasyon

Dogan Nasir Binici, Murat Kayabekir, Ayse Carlioglu, Ahmet Veli Sanibas,
Zakir Arslan

21 NiSAN 2016, PERSEMBE
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L oo O b A
=
(l-;J)q 12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 1 (PS-22 / PS-28) POSTER SALONU 1
E Baskan: Mehmet Erdogan
o
o PS-22 Polikistik over sendromu ve kontrolsiiz Diabetes Mellitus tanisiyla takip
= edilen hastada altta yatan ACTH-salgilayan makroadenom: Olgu sunumu
N Basak Bolayir, Ayse Kaya, Muhittin Yalcin, Alev Altinova, Mijjde Aktiirk,
E Fisun Tériiner, Nuri Cakir
(7))
= PS-23 Gestasyonel diyabette D vitamini diizeyleri ve metabolik parametrelerle
- iliskisi )
N Esra Ademoglu, Zehra Candan, Ziynet Alphan U, Siheyla Gérar,
Cavit Culha, Yalcin Aral
PS-24 Tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM) olan bireylerde bazal insiilin tedavisi:
MOSAIc ¢alismasindan global bakis agisi
Feryal Cabuk, Magaly Perez Nieves, Samaneh Kabul, Jiang Dingfeng,
Irene Hadjiyianni, Dachuang Cao
PS-25 Tirkiye, Suudi Arabistan ve Birlesik Arap Emirlikleri’nde (BAE) insiilin
kullanan hastalarda baslangig insiilin kullanimi ile ilgili Glkeler arasi
varyasyon: MOSAIc calismasinin baslangig kanitlari
Feryal Cabuk, Saud Alsifri, Ahmed Hassoun, Kubilay Uking,
Salem Beshyah, Dingfeng Jiang, Alexandru Rosca, Steven Babineaux
PS-26 Tip 1 diyabetli bireyde Watson insan bakim modeline gére hemsirelik yaklasimi
Selma Dagci, Zekiye Celikéz, Selma Kendirci, Zerrin Dandin
PS-27 Diyabetik ayak yarasinda Tigesiklin kullanimina bagli gelisen lskopeni:
Vaka sunumu
Seher Cetinkaya Altuntas, Mehfap Evran, Behice Kurtaran, Murat Sert,
Tamer Tetiker
PS-28 Dahiliye yogun bakima tip 2 DM akut komplikasyonu nedeniyle yatan
hastalarin retrospektif incelenmesi .
Mustafa Volkan Demir, Hiiseyin Yildiz, Ibrahim Tayci Tayc
34 www.diyabetkongresi2016.org
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[1 2.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 1 (PS-29 / PS-36) POSTER SALONU 1J

Baskan: Mustafa Kulaksizoglu

PS-29

PS-30

PS-31

PS-32

PS-33

PS-34

PS-35

PS-36

Bilingli bir diabetliyle, bilingsiz bir diabetlinin kisisel ve kurumsal
maliyetindeki faktsrler
Murat Demir

Yiksek CRP tip 2 diyabetik hastalarda diabetik retinopati igin artmis riskin
énci belirtileri olabilir mi?

Litfiye Secil Deniz Balyen, Lokman Balyen, Semir Pasa,

Alpaslan Kemal Tuzcu, Omer Satici

21 NiSAN 2016, PERSEMBE

Tip 2 Diabetes Mellitus hastalarinda fakoemiilsifikasyon katarakt

cerrahisi islemi sonrasi yilksek goz ici basincinin metabolik parametreler ile
iliskisinin degerlendirilmesi

Lokman Balyen, Liitfiye Secil Deniz Balyen, Semir Pasa, Omer Satici

Kronik retinopatisi olan hastalarda cinsel fonksiyon bozukluklarinin
degerlendirilmesi

Lokman Balyen, Liitfiye Secil Deniz Balyen, Semir Pasa, Hiseyin Konca,
Omer Satici

Kontrolsiiz tip 2 diyabetli obez hastalarda yogun insilin tedavisine
exenatid eklenmesi

Alper Sénmez, Mustafa Ding, Abdullah Taslpinar, Aydogan Aydogdu,
Coskun Meric, Yalcin Basaran, Cem Haymana, Orhan Demir, llker Yilmaz,
Omer Azal

Diyabetik hastalarin diyabete bagli hastaneye yatis siklig
Burcu Dogan, Aytekin Oguz

Tip 2 diyabetli hastalarda kan sekeri regiilasyonuna vitamin D diizeyinin etkisi
Bugra Durmus, Elif Tutku Durmus

insilin direnci ile 25 hidroksi D-vitamini seviyelerinin iliskisi
Bugra Durmus, Elif Tutku Durmus

www.diyabetkongresi2016.org 35
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<
§ 12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 2 (PS-37 / PS-43) POSTER SALONU 1
O Baskan: Seda Sancak
g PS-37 Takipli hastalarda prediyabetten diyabete gegis oran
N Salih Eker, Burcu Dogan
2
< PS-38 Diyabetik nefropati 8n tanisindan lupus nefritine olgu sunumu
%’ Ferhat Ekinci, Utku Erdem Soyaltin, Mehmet Can Ugur, Harun Akar
S PS-39 F'izki!<§|g| I?ktivite dizeyi ve giin ici araliksiz uzun oturma siiresi ile diyabet
riski iliskisi )
Giines Feyizoglu, Nurdan Yériik, Irem Bozkurt, Banu Mesgi, Aytekin Oguz
PS-40 Tip 2 diabet hastasinda hiperkalsemi ayirici tanisinda disiinilen nadir
bir hastalik: Ailesel hipokalsiirik hiperkalsemi
Murat Gélbasi, Mehmet Canleblebici, Omer Akea, Mustafa Ozen,
Deniz Avci
PS-41 Kistik fibrozis iliskili diyabet olgular:
Nafiye Helvaci, Ugur Unlitiirk, Selcuk Dagdelen
PS-42 Alilesinde diyabet 8ykisi olanlar ve olmayanlar farkinda misiniz2
Nuran Horuzoglu, Vildan Ozkan Dervis, Yildiz Ozbey, Tiilin Utku,
Elif Genger, Can Lafci, Oznur Usta Yesilbalkan, Sevki Cetinkalp
PS-43 Tip2 diyabetli hastalara verilen beslenme egitiminin beslenme bilgi ve
aliskanliklart Gzerine olan etkisinin incelenmesi
Aslihan Iflazoglu, Miveddet Emel Alphan
12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 2 (PS-44 / PS-51) POSTER SALONU 1
Baskan: Mesut Ozkaya
PS-44 Diyabet ve tiroid kanser riski arasindaki iliski
Bugra Saglam, Ahmet Kaya, Mustafa Kulaksizoglu, Melek Caglayan
PS-45 Konya'da diyabetik ve obez popiilasyonda D vitamin eksikligi
Sileyman Hilmi Ipekci, Siileyman Baldane, Sedat Abusoglu,
Mehmet Sézen, Ismail Can Kendir, Levent Kebapcilar
PS-46 Vitamin D eksikligi olan obez hastalarda egzersizin MPV iizerinde etkisi
Nezihe Asli Bayram, Hiisamettin Erdamar, Hiseyin Demirci,
Hiiseyin Tugrul Celik, Nuray Kili, Banu Kale
PS-47 Gestasyonel diyabeti olan hastalarda gebelik sirasinda ve sonrasinda
hsCRP diizeyleri
Anara Karaca, Tillay Omma, Canan Dura Deveci, Yalgin Aral,
Nese Erséz Giilcelik
36 www.diyabetkongresi2016.org
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Yeni tani alan tip 1 diyabetli cocuklarda D vitamini diizeyleri ve
hemoglobin Alc ile iliskisi

Giilay Karagiizel, Mustafa Célkusu, Ebru Bulut, Ozge Turan, irem Demirci,
Recep Polat, Giilbeyaz ishak

Karaciger hemanjiomu tanisi ile gelen bir diyabetik ketoasidoz olgusu:
Anamnez ve fizik muayenenin énemini vurgulayan bir olgu sunumu
Giilay Karagiizel, Recep Polat, Deniz Usta

PON-1 aktivitesinin obez olan ve olmayan tip 2 diyabet hastalarindaki
25-OH hidroksi vitamin D3 diizeyleri ve diger biyokimyasal parametrelerle
iliskisi

Pinar Karakaya, Meral Mert, Yildiz Okuturlar, Asuman Gedikbasi,

Ozlem Harmankaya, Abdiilbaki Kumbasar

Diyabetli hastalarda 6zbakimin artinlmasinda diyabet egitiminin yeri
Alime Karatas, Ozge Telci Caklili

[1 2.30-13.30

POSTER SUNUMLARI 2 (PS-52 / PS-58) POSTER SALONU '|]
Baskan: Gonca Oriik

PS-52

PS-53

PS-54

PS-55

PS-56

PS-57

PS-58

Reaktif hipoglisemi tedavisinde 6gleden énce alinan protein miktari ve
kalitesinin etkisi

Hatice Karslioglu

Tip 2 diyabet tedavisinde metabolik cerrahi
Taner Kaya, Muzaffer Al, Hilal Mutlu

Diabetes Mellitus ile prezente olan pankreas kanseri olgusu
Savas Volkan Kisioglu, Pinar Ozdemlr Mehmet Tepe, Refik Demirtung

Diyabetik ketoasidozdan porfiriye
Anda¢ Komag, Elif Gram, Ercan Ersoy, Tuba Demirci Yildirim,
Hasan Cagri Yildirim, Bahar Engin, Harun Akar

Wolfram Sendrom’unda diyabetin brittle seyri
Seda Oguz, Ugur Unliitirk, Selcuk Dagdelen

Oral glukoz tolerans testi yapilan hastalarda glukoz yiiklemenin endotel
fonksiyonu izerine etkileri

Omer Faruk Akgiil, Ayten Oguz, Dilek Tiiziin, Murat Sahin, Ahmet Celik,
Metin Kiling, Kamile Gul

Diyabetik néropatisi olan hastalarda alfa lipoik asit kullaniminin
glisemik kontrol Gizerine etkisi

Nalan Okuroglu, Ali Ozdemir, Mizeyyen Eryilmaz, Aysegil Sahinsev,
Meltem Sertbas, Seda Sancak

22 NISAN 2016, CUMA

www.diyabetkongresi2016.org
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<
g 12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 2 (PS-59 / PS-65) POSTER SALONU 1
(&) Baskan: Alpaslan Kemal Tuzcu
©
o PS-59 Tip 2 Diabetes Mellitus hastalarinda spot idrar protein kreatinin orani ile
o QT dispersiyonu arasindaki iliski
E Beyza Oluk, Esra Ataoglu
(2}
= PS-60 insilin kullanan hastalar ile yalniz oral antidiyabetik ilag alan hastalarin,
N kan basinci, serum lipid, HbAlc ve spot idrar mikroalbimin diizeylerinin
karsilastirilmasi )
Tirkan Pasali Kilit, Kevser Onbasi, Tamer Sahin, Serdar Uggiin, Celal Kilit
PS-61 Direncli hipoglisemi olgusu: Nadir bir olgu sunumu
Tahir Saygin Ogiit, Ozlem Dogan, Himeyra Bozoglan, Hasan Altunbas,
Mustafa Kemal Balci
PS-62 Tip 2 diyabet tanisi olan néropatik agrili olgularda gastroszefageal
refli semptomlarinin sikhigi
Nevzaf‘_Gc')'ze/, Ramazan Ulu, Fatih Demircan, Faruk Kiling, Zeki Kemeg,
Erhan Onalan, Ayhan Dogukan, Emir Dénder
PS-63 Tip 2 DM tanili hastalarda akiler laboratuar isteminin neresindeyiz?
Ali Ozdemir, Seda Sancak, Aysegiil Sahinsev, Nalan Okuroglu,
Yasar Sertbas
PS-64 Bardet ngdel sendromu: Olgu sunumu )
Nilifer Ozdemir Kutbay, Banu Sarer Yiirekli, Hatice "OZI,SIk,
Mehmet Erdogan, Sevki Cetinkalp, Ahmet Gékhan Ozgen, Fiisun Saygili
PS-65 Prader-Willi sendromlu ikiz olgu )
llker Altun, Niliifer Ozdgmir Kutbay, Hatice Ozisik, Banu Sarer Yirekli,
Sikran Darcan, Ferda Ozkinay, Fiisun Saygili
38 www.diyabetkongresi2016.org
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[’I 2.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 2 (PS-66 / PS-72) POSTER SALONU 1]

Baskan: Banu Kale

PS-66

PS-67

PS-68

PS-69

PS-70

PS-71

PS-72

Pendik-Kayang:o Diyabet Merkezi podoloji verilerimiz
Hazal Sinem Ozdilek, Giilgiin Arslan, Sule Temizkan, Mehmet Sargin

Eksenatid alan hastalarimizin 6. ay metabolik ve laboratuvar &zellikleri
Hatice Ozisik, Niliifer Ozdemir Kutbay, Banu Sarer _YUrein, llker Altun,
Mehmet Erdogan, Sevki Cetinkalp, Ahmet Gékhan Ozgen, Fiisun Saygili

Diyaliz merkezimizdeki son dénem bsbrek yetmezligi hastalarinda
etiyolojik degerlendirme: En sik neden diyabet

Nurhayat Ozkan Sevencan, Serkan Bakirdégen, Tirkan Cetinceviz Cémez,
Serpil Ekiz, Burcak Kayhan

Rekombinant insiilin analogu kullanimina bagh gelisen bir faktisysz
hipoglisemi olgusu: Tanidaki zorluklar

Hande Mefkure Ozkaya, Fatma Ela Keskin, Ozlem Asmaz Haliloglu,
Ayten Cavus, Gamze Akkuzu, Volkan Yumuk

Tip 2 DM tanili hastalarda akiler ilag kullaniminin neresindeyiz?
Seda Sancak, Aysegiil Sahinsev, Ali Ozdemir, Nalan Okuroglu,
Yasar Sertbas

Tip 2 DM tanili hc:sldarm komplikasyon takiplerinde ne kadar basariliyiz2
Seda Sancak, Ali Ozdemir, Aysegiil Sahinsev, Nalan Okuroglu,
Yasar Sertbas

Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM) tanili hastalarda postpartum tip 2 DM
degerlendirilmesi

Seda Sancak, Ali Ozdemir, Kerem Abacar, Ayhan Celik, Nalan Okuroglu,
Yasar Sertbas
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[’I 2.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 3 (PS-73 / PS-79) POSTER SALONU 1]

Baskan: Hiiseyin Demirci

PS-73

PS-74

PS-75

PS-76

PS-77

PS-78

PS-79

Metformin zehirlenmesi, laktik asidoz ve &lim
Zafer Pekkolay, Hikmet Soylu, Belma Ozlem Tural Balsak,
Alpaslan Kemal Tuzcu

Serum alfa hidroksibitirat diizeyi diyabetik nefropati tespitinde bir
belirtec olarak kullanilabilir

Hakan Sari, Bennur Esen, Saadet Pilten, Ahmet Atay, Siileyman Yildirim,
Sultan Yurtsever, Hasan Aydin

Tip 2 diyabetli kadin hastalarda ikindi ara 8giniinde verilecek iki farkl
ara 6gin iceriginin kan sekeri diizeyine etkisi

Selda Seckiner, Yildiz Ozbey, Vildan Dervis Ozkan, Reci Meseri,
Liitfiye Fiisun Saygil

instlin aspart ve detemire karsi sistemik alerjik cilt reaksiyonu: Bir olgu

sunumu
Ali Serel, Merve Aktar, Gékcen Unal Kocabas, Hasan Alpay, Arif Yiiksel

Tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM) olgularinda tiroid disfonksiyon sikhig
Arzu Sert, Ayhan Zengi, Semiha Ozgiil

Tip 2 Diabetes Mellitus tanili hastalarda D vitamini diizeyi ile farkl
kardiyovaskiler risk skorlari arasindaki iliski
Ridvan Sivritepe, Sema Basat, Damla Ortaboz

Diyabet kronik bsbrek hastalarinda daha siddetli inflamasyon ile
karakterizedir

Yalcin Solak, Mahmut llker Yilmaz, Kayser Caglar, Hilmi Umut Unal,
Mahmut Gék, Hakki Cetinkaya, Tayfun Eyileten, Abdulgaffar Vural
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[1 2.30-13.30

POSTER SUNUMLARI 3 (PS-80 / PS-86) POSTER SALONU 1]

Baskan: Senay Arikan Durmaz

PS-80

PS-81

PS-82

PS-83

PS-84

PS-85

PS-86

HIN1 enfeksiyonu ile tetiklenen diyabetik ketoz olgusu
Melisa Sahin Tekin, Géknur Yorulmaz

D vitaminin tip 2 diyabetli hastalarda glisemik kontrol izerine etkisi
Fatih Sahpaz

Diyabetik hastada gérilen intrakranial kalsifikasyon
Fatih Sahpaz

Olgu sunumu: Diyabetik hastada portakal ve muz tiketimi sonra siddetli
hiperkalemi

Fatih Sahpaz, Hasan Gimiis¢ii

ic hastaliklar poliklinigine basvuran tip 2 diyabetik hastalarin demografik
Ogzellikleri

Fatih Sahpaz

DPP-4 inhibitsrii olan saksagliptinin metabolik parametrelere etkisi

Fatih Sahpaz

Diyabetik hastada tolosa-hunt sendromu: Olgu sunumu

Fatih Sahpaz

[1 2.30-13.30

POSTER SUNUMLARI 3 (PS-87 / PS-94) POSTER SALONU 1
Baskan: Faruk Kutlutiirk

PS-87

PS-88

PS-89

PS-90

Diyabetik hastada trombositopeni sebebi olarak venofer tedavisi

Fatih Sahpaz

ilk basvuru bulgusu ciddi hiponatremi olan diyabetik akciger karsinomu
olgusu

Fatih Sahpaz

Tip 2 Diabetes Mellitus'da glikozile hemoglobin (HbA1¢) ve arhs ortalama
trombosit hacmi arasindaki iliski

Fatih Sahpaz

insilin veya oral anti diyabetik ilag alan tip 2 diyabetli hastalarda
ortalama trombosit hacminin degerlendirilmesi

Fatih Sahpaz

23 NiSAN 2016, CUMARTESI
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PS-91 insuline bagl 6dem
Cigdem Tura Bahadir, Hakan Sivgin

PS-92 Tip 1 diyabette D vitamininin karotis intima media kalinlig Gzerine etkisi
Bengiir Taskiran, Eylem Bahadir, Given Baris Cansu, Riya Mutluay

PS-93 Metformin intoksikasyonu: Bir suisid girisimi
Kevser Tére Onbasi, Tirkan Pasali Kilit, Osman Tamer Sahin

PS-94 Hipoglisemiler: Ne kadar 6nemli2
Cigdem Tura Bahadir, Sinan Bahadir

12.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 3 (PS-95 / PS-101) POSTER SALONU 1
Baskan: Alev Altinova

PS-95 Diyabetin gizli nedeni arsenik
Elif Tutku Durmus, Bugra Durmus

PS-96 Diyabet hastalarinda mortal seyredebilen bir enfeksiyon: Rino-orbito-
serebral mukormikozis
Giilru Ulugerger Avei

PS-97 Diyabette statin kullanimi: Kilavuzlar ne éneriyor gercek yasamda nasil
uygulaniyor?
Mirac Vural Keskinler, Giines Alkaya Feyizoglu, Aytekin Oguz

PS-98 T1DM'de insilin yapilmaksizin hipoglisemi: Munchausen sendromu
olgusu )
Mehmet Muhittin Yalcin, Umit Nur Demiréz, Basak Bolayir, Giilhat Abilova,
Emre Arslan, Alev Eroglu Altinova, Mijjde Aktiirk, llhan Yetkin, Metin Arslan

PS-99 Oldukga ileri yasta saptanan ve yanlis yaklasinlar sonucu diyabetik
ketoasizdozla basvuran bir lada olgusu
Déndii Aynur Yildirim, Seyid Ahmet Ay, Kamil Baskéy, Ferrat Deniz,
Arif Yénem

PS-100 Dogru ve iyi tedavi ile insiilin ihtiyaci hi¢ kalmayan bir akromegali
akromegali olgusu
Déndii Aynur Yildirim, Seyid Ahmet Ay, Kamil Baskéy, Ferrat Deniz,
Arif Yénem

PS-101 Gestasyonel diyabeti olan hastalarin beck depresyon envanteri ile

taranmasi
Géknur Yorulmaz, Zafer Ulusoy, Nargiiler Tomus, Cevahir Dingtiirk,
Sevgi Hatipoglu
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[1 2.30-13.30 POSTER SUNUMLARI 3 (PS-102 / PS-107) POSTER SALONU 1]

Baskan: Levent Kebapgilar

PS-102

PS-103

PS-104

PS-105

PS-106

PS-107

Nadir gérilen bir ilac etkisi: insiline bagh alerjik reaksiyon
Déndii Aynur Yildirim, Seyid Ahmet Ay, Ferrat Deniz, Kamil Baskéy,
Arif Yénem

Tip 1 diyabet tanili hastada Johnson davranissal sistem modeli kullanimi:
Vaka 6rnegi

Senay Zuhur, Ayse Didem Cakir

Nekrobiyozis lipoidika diabetikorum bulgulari olan diyabetlinin takibinde
Faye Glenn Abdellah hemsirelik kurami; bir olgu 6rnegi

Senay Zuhur, Zeynep Tosun

Diyabette insiilin pompa tedavisi takibinde 6z ydnetim destegi ve
diyabetlinin giiglendirilmesinde McGill hemsirelik modeli; bir olgu rnegi

Senay Zuhur, Nurhan Ozpancar

Bir 3. basamak hastanesinde diyabetik ayak sorunlarini degerlendirme
sonuclari

Senay Zuhur, Nurhan Ozpancar, Gilsah Elbiiken, Sayid Zuhur

Diabetes Mellitus'lu iki olguda hirudoterapiye bagl gelisen selilit
Sileyman Nahit Sendur, Ayse Ilhan, Sevgi Erdal, Polat Ercan,
Selcuk Dagdelen, Tomris Erbas
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EPIGENETIK MEKANIZMALAR NEDIR?

Prof. Dr. F Belgin ATAC
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Ankara

Gok hcreli organizmalar ayni genomdan olusan farklilasmis htcrelerin belirli bir diizen
icinde yerlesmesi ile ortaya ¢ikan hicreler toplulugudur. Bir canliyi olusturan hicrelerin
hepsi ayni kalitsal bilgiyi icermesine ragmen; farklilasma programi cercevesinde her
protein her dokuda aktif degildir. Gerek hiicreye 6zgi gen ifadelenme paterni ve gerekse
cevresel faktorlerin aracilik ettigi degisiklikler DNA’nin baz diziliminde herhangi bir
degisiklik yapmaksizin gen ifadelenme biciminin degistigi epigenetik olarak adlandirilan
mekanizmalarla aciklanabilmektedir. Glncel bilgilerimiz epigenetik modifikasyonlar

olarak da adlandirilan sdz konusu mekanizmalari dért baglik altinda toplamaktadir.

Bunlar: DNA metilasyonu, histon modifikasyonlari, kromatin yeniden modelleme ve
mikro-RNA‘dIr.

Son c¢alismalar hiicreye 6zgl gen ifadelenme paterninin ¢cevresel kosullardan etkilenerek
hastaliklara neden olabilecek fenotipik degisikliklere ugrayabildigine isaret etmektedir.

Genetik degisikliklerden farkl olarak, epigenetik degisikliklerin kimyasal ajanlarla
geri dénddrilebilir oldugunun anlasiimasi ile pek ¢ok hastaligin molekiler dizeyde
mekanizmasinin agiklanmasinda yeni bir bakis acisi getirmesine ek olarak; yeni hiicresel
tedavi tekniklerinin gelistiriimesine de 11k tutacaktir.
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DIYABET GELISIMINDE EPIGENETIK FAKTORLER

Prof. Dr. Neslihan BASCIL TUTUNCU

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Diabetes Mellitus goériilme sikhgi en hizli artan hastaliklarin basinda gelerek tim
diinyada kisa zamanda pandemi yapmistir. Kisa zamanda ¢ok hizl artan bu hastaligin
etyopatogenezi mutifaktéryel olmakla birlikte poligenetik oldugu bilinmektedir.

Bununla birlikte tipki bir viral hastalik gibi insidansi cok hizli artan ve yayilan bu
hastaligin patogenezindeki en énemli faktoriin, birtakim metabolizma ile ilgili genlerin
ifadelenmesinde degisiklere sebep olan olumsuz cevresel faktérler oldugu asikardir.

Histon modifikasyonlari, DNA metilasyonu, kodlamayan-RNA ifadelenmesi ve kromatinin
yeniden yapilanmasi gibi hticresel biyolojik mekanizmalar belli bir denge icinde calisarak
uygun zamanda uygun genin ifadelenmesini veya susturulmasini saglar. Bu sekilde
genetik ifadelenmenin kontroll sayesinde hiicre kendine 6zgl islevleri dogru zamanda
gerceklestirebilir. Genetik sifreden bagimsiz olarak gen ifadelenmesini kontrol eden bu
faktorler epigenetik etkiyi olusturmaktadir. Cevresel faktdrler ve genetik kodlamanin
arasindaki iliski en ¢ok epigenetik dzellikler ile agiklanabilmektedir.

intrauterin hayatta malnutrisyon, eriskin hayatta beslenme aliskanliklari, gastrointestinal
mikrobiyota, psikolojik durum, egzersiz, kullanilan ilaglar, enfeksiyonlar ve diger bazi
hastaliklar epigenetik degisimlere yol acarak glukoz metabolizmasinda degisikliklere yol
acabilir.

Obezite Diabetes Mellitus patogenezinde en énemli cevresel faktdrdir. Obezitenin neden
oldugu toksik metabolik ortam histon metilasyonuna, miRNA transkripsiyonuna ve diger
bazi epigenetik diizenlemelere neden olarak insillin direnci ve beta hilicre fonksiyon
kaybina neden olabilmektedir. Genel olarak sebze ve meyvelerden zengin beslenmenin
DNA metilasyonu ve diger epigenetik dengelerde degisime daha az neden oldugu fakat
Batili tarzda, yani et, yag ve karbohidratlardan zengin beslenmenin metilasyon kinetigini
etkiledigi bircok calismada gésterilmistir. Ozellikle intrauterin hayat ve laktasyon dénemi,
bireyde epigenetik etkilenmeye en agik olan dénemlerdir. Bu etkinin &zellikle nutrisyonel
faktdrlerin epigenetige etkisinin erigkin yasta da gerceklesebildigi bilinmektedir.

Anne karninda suboptimal beslenme ve gelisme, eriskin yasta hiperkolesterolemi,
hipertansiyon ve Tip 2 Diabetes Mellitus ile iligkili bulunmustur. insan ve hayvanlarda
yapilan ¢alismalarda anne karninda malnutrisyonun, ¢ocukta hepatik PPAR alfa geninin
promoter bélgesinde sitozin bazlarinda metilasyonu degistirdigi tesbit edilmistir. Benzer
sekilde annenin proteinden fakir beslenmesinin cocugun karacigerinde IGF-11 ve H19 gen
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ifadelenmesini DNA metilasyonunu etkileyerek degistirdigi gdsterilmistir. iskelet kasinda
ise GLUT4 gibi birtakim glukoz metabolizmasi ile ilgili genlerde ifadelenme sorununa
yol acmistir. YUksek yagdli beslenme ise hipotalamusta yeme ve enerji sarf etme ile ilgili
néropeptidlerin ifadelenmesindeki regilasyonda dengesizlige yol agmaktadir. Siganlarda
gebe iken yiksek yagli beslenmenin cocugun postnatal nutrisyonunundan bagimsiz
olarak obez olmasina neden olmustur. Neonatal ddnemde de yuksek kalorili beslenmenin
hipotalamik proopiomelanokortinin promoter bélgesinde DNA metilasyonunda degisiklige
sebep olarak anoreksijenik yolagin azalmasina neden oldugu tesbit edilmistir.

Bu nedenle Diabetes Mellitus’un son yillarda éngerilenin ¢ok Uzerinde bir hizla artisinin
en 6nemli sebebi olarak genetik 6zellikler degil cevresel faktdrlerin ve bunlarin icinde en
6nemlisi beslenme kalitesinin degismesi sorumlu tutulmaktadir.
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GEBELIK VE DIYABET
FETO-PLASENTAL YAPI

Prof. Dr. Nuri CAKIR

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dali,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Saglikh bir gebeligin, baslayip surdlrllebilmesi icin anne ve fetlis arasinda bir dizi,
koordine olayin gerceklesmesi gereklidir. Anne ve fetlis arasinda sinirda, olugsan adina
feto-plasental yapi denilen énemli organda gerceklesen bir ¢ok fizyolojik olay, dnemli
endokrinolojik ve metabolik degisikliklere neden olmaktadir. Feto-plasental yapi énemli
oranda protein ve steroid yapida hormon Uretir ve salgilar. Bu yapi sadece endokrin organ
olarak gbrev yapmaz Ozellikle plasenta, koruma, soluma, besleme, atilim gdrevlerini
sirddrdr. Basanh bir gebeligin strdiriimesi icin, fetusun biyimesi gelismesi, dogumun
baslatiimasi icin bu yapinin saglikli calismasi gereklidir. Gebeligin ilk trimestrin de,
plasenta araciligi ile annede fetlislin beslenmesine yénelik metabolik degisim sagdlanir.
Plasentadan salgilanan, human chorionic gonadotropin (HCG) ve human placental
lactogen (hPL) hormonlarinin etkileri ile insiilin direnci ve anabolik etkiler agiga ¢ikar. Bu
da annede, artmis postrandiyal glukoz yiksekligine, plasentanin fazla glukoz cekisine,
hizli aglik glukoz distsline, bu kan sekeri diislisiinin, serbest yag asitleri artigi ile
karsilanmasi gibi olaylara neden olur. Plasenta, anne ve fetlis dolasimlari arasinda, gaz
ve besin degisimleri icin secici bir bariyer olarak gérev yapmakta ayrica endokrinolojik ve
immun iglevlere sahip olmaktadir. Bltiin amaci fetusun, reddedilmesinin engellenmesi,
buylimesini ve gelismesini saglamaktir. Plasentada olusacak olumsuz degisiklikler,
gebeligin gidisini olumsuz etkilemekte, annenin hipertansiyonu, 610 dogum, erken dogum,
gelisme geriligi gibi annede ve bebekte yan etkilere neden olmaktadir.

Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM), sik goriilen annede ve bebekte kisa ve uzun sireli
olumsuz yan etkileri olan bir durumdar. Annede, tip 2 Diabetes Mellitus gelisme riskinin
artmasi, bebekte makrozominin gértlmesi en bilinen komplikasyonlaridir. Bebekte ileri de,
obezite, metabolik sendrom, hipertansiyon gibi metabolik yan etkilere neden olabilmektedir.
Diyabetik annenin metabolik ortaminda olusan degisiklikler, plasentanin yapisini ve
islevini etkileyerek, komplikasyonlara neden olabilmektedir. Anormal glukoz, gebeligin
erken déneminde daha ¢ok yapisal olarak damarlari etkilemekte iken, gebelidin daha ileri
déneminde plasentayi fonksiyonel olarak etkilemektedir. Diyabetik annelerde, glisemik
kontroliin derecesi ile plasentadaki yapisal degisikliklerin iliskisi henliz netlesmemistir.
Bazi calismalarda, yapisal hasar, hipergliseminin derecesi ile uyumlu bulunsa da
bazi calismalarda siki kontrolli olgularda bile diyabeti olmayanlara oranla, histolojik
degisikliklerin olabilecedi ileri strilmistir. Diyabetik plasenta, makroskopik olarak biyuk
ve agirdir. Bu biyukligin, hipergliseminin derecesi ile orantili olmasi, diyabetik ortamin
dnce plasentayi blyittigl, daha sonra da plasenta araciligi ile plasentadan gecen artmis
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glukoz ve besleyici unsurlarin fetiisi buyattigunu dustindirmektedir.Diyabetik plasentada
mikroskobik olarak bir cok degisiklik gdézlenmektedir; villuslarda fibrinoid nekroz, koriyonik
villuslarda chorangiosis, vaskuler hiperplazi, infarktisler. Bu degisiklikler fetusun besin ve
gaz degisimini etkilemekted, fetusun beslenmesi etkilenmekte, fetusta hipoksemiye neden
olmaktadir. Bazi ¢alismalarda, en uygun kan glukoz kontroll saglansa bile plasentadaki,
trofoblast, sitotrofobalst, sinsitiyotrofoblast bazan membranlarinda, fetlis damarinda
degisikliklerin dlzelmedigi gésterilmistir. Gestasyonel Diabetes Mellitus’lu olgularin,
plasentalarinda yapilan ¢alismalarda, iskemik degisikliklerin G¢ kat, chorangiosisin ve
villus gelisme bozuklugunun alti kat daha fazla géraldugi belirlenmistir. Fazla glukoz
un uyarisi plazma hizla buyimekte, vaskiler gelisim az olmakta buda iskemiye neden
olmaktadir. Gelismeyen villuslar arasindaki bosluklar artmakta, bu da fetisi gaz ve
beslenmedeki ani degisikliklere acik hale getirmekte fetls etkilenmektedir. Olusan
kan glukoz yiksekligi fetist daha ¢ok etkileyebilmektedir. Fetusun, glukoz Uretimi yok
denecek kadar azdir, daha ¢ok anneden gecen glukoza baglidir. Annenin hiperglisemisi,
oldugu gibi fetlist etkilemekte, fetusta, hiperglisemi bu da, insilin salgisini artirarak
bebekte makrozomiye,yuksek dogum agirlikli bebege ve yenidogan hipoglisemisi gibi
komplikasyonlara neden olmaktadir. Ayrica bebekte, ileride obezite ve Diabetes Mellitus
gelisme riski artmaktadir. Gebelerde, diyabetik ortam, plasentay! yapisal ve/veya
islevsel olarak etkilemekte, plasentada olusan degisiklikler de hem fetlst etkilemekte,
bu da yenidogan da makrozomiden, 6l0 doguma, yenidogan hipoglisemisinden, ilerdeki
yasaminda ortaya cikabilecek, metabolik sendromdan, obeziteye, hipertansiyona,
Diabetes Mellitus’a kadar bir gok hastaliga neden olabilmektedir.
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GEBELIK VE DIYABET OTURUMU
GESTASYONEL DIABETES MELLITUS’UN ONGORULMESI

Dog. Dr. A. Serkan YENER

Dokuz Eyliil Universitesi, Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dal, izmir

Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM), gebelik sirasinda ortaya ¢ikan ani, 6zellikle
plasental hormonlarin insilin duyarliigina negatif etkisi ile karakterize, Tip 2 Diabetes
Mellitus (T2DM) aile 6yklsu olan kadinlarda siklidi belirgin yiiksek ve anne icin hayatinin
ileriki ddnemlerinde metabolik bozukluklar, insulin direnci, Tip 2 DM, fetus i¢in de dzellikle
erken dénemde hipoglisemi, travmatik dogum eylemi gibi problemelere neden olma
olasiligi bulunan hastaliktir.

Tarama stratejileri ile ilgili ginimizde hala goérus birligi olmamasi, tarama maliyeti,
yanlis pozitiflik halinde bu maliyete eklenen gereksiz tedavi maliyeti, hasta endisesi
gibi kavramlar dikkate alindiginda riskli bireylerin saptanmasi ve tarama ve tedavi
stratejilerinin bu bireyler i¢in dzellestiriimesi dnem tagimaktadir.

Riskli bireylerin saptanmasi hastaligin éngérilebilmesi ile mimkindir. En 6nemli asama
ilk trimestir icinde risk degerlendiriimesinin etkili bir sekilde yapilabilmesi ve hangi gebenin
ne zaman taramaya alinacagini degerlendirme asamasidir.

Sunum bu konu ile ilgili; dyku (hastalik, ilag, beslenme tipi, vicut agirhgr degisiklikleri,
aile dykiisi, etnik kéken), fizik muayene (gebelik dncesi VKi, kilo degisikligi paterni,
kan basinci vb.), laboratuar (konvansiyonel ve arastirma maksatli) ve yeni tanimlanan
belirtecler ile ilgili guncel literatrl icermektedir.
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GESTASYONEL DIiYABET: TANI KARMASASINA
RASYONEL BAKIS

Prof. Dr. ilhan SATMAN

Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Istanbul

Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM) tanisi koymak i¢in genel yaklasimimiz; bir ya da
iki asamali, 50 g, 75 g veya 100 g glukozlu, 1-3 st'lik glukoz yukleme testlerinde 1 ya da
2 glukoz diizeyinin esik degerin Uzerinde (ylksek) olmasina dayanmaktadir. Geleneksel
olarak kullandigimiz esik degerler, ileride diyabet gelismesini dngérdirecek sekilde
belirlenmistir. Alternatif olarak Diinya Saglk Orgiitii (World Health Organization: WHO)
Onerileri ile gebe olmayan yetiskinlerdeki esik degerler de GDM tanisinda kullaniimistir.
Bu durumun bir yandan calismalarin karsilastiriimasini imkansiz hale getirmesi, diger
yandan da arastiricilar arasindaki iletisimin kisith olmasindan kaynaklanan GDM tani
karmasasi, dinya capinda devam etmektedir.

Dokuz Ulkeden 23.000’in Uzerinde gebe kadina ait verileri toplayan ‘The Hyperglycemia
and Adverse Pregnancy Outcome’ (HAPO) calismasi, GDM’ye yaklasimi biyuk élgtide
degistirmistir. Calismaya katilan gebe kadinlara, 24.-28. gebelik haftasinda 75 g glukozlu
2 st'lik OGTT yapilmistir. Calismanin birincil sonlanim noktalari: bebegin gebelik yasina
gbre buylk olmasi (large for gestational age: LGA), seksiy6 ile dogum, yenidogan
hipoglisemisi ve kordon kaninda C-peptid diizeyinin yiiksek olmasi seklinde belirlenmistir.
Preeklampsi, erken dogum, omuz distozisi ve diger dogum hasarlari ise calismanin en
6nemli ikincil sonlanim noktalarini olugturmustur.

Sonuglari 2010 yilinda yayinlanan HAPO calismasinin sonuglarina dayanarak 2011
yilinda Uluslararasi Gebelik Diyabeti Calisma Gruplari (International Association of
Diabetes in Pregnancy Study Groups: IADPSG) tarafindan GDM taramasinda standart
75 g glukozlu 2 st’llik OGTT testinin kullaniimasi ve bir esik degerin asilmasi ile GDM
tanisi konulmasi icin yeni esik de@erler belirlenmistir. Buna gére aglik plazma glukoz
(APG): 292 mg/dL, 1.stPG: >180 mg/dL ve 2.stPG >153 mg/dL degerlerinden birinin
bulunmasi halinde, GDM tanisi konulabilecedi énerilmektedir. Bu yaklasim, ¢cok genis
yanki uyandirmakla birlikte, 6zellikle diyabet-endokrinoloji, jinekoloji-obstetrik, halk sagligi
ve pediyatri camialarinda Dinya capinda halen devam eden blylk tartismalara yol
acmistir. Bu yaklasimi benimseyen arastiricilara gére IADPSG, ilk kez gebelik sonuclarina
dayanan tani kriterlerini gelistirmistir. Yaklasimin gti¢li yénlerinden birisi de 75 g glukozlu
OGTTnin GDM tanisina ilk kez bir standart getirmis olmasidir. 75 g glukozlu OGTT’nin
universal (yaygin) olarak kullaniimasi bu konudaki karmasaya son verebilir. Ote yandan
daha 6nce kullanilan 100 g glukozlu 3 st'lik OGTTye dayali Carpenter-Coustan tani
kriterlerine gére, bu yaklasim ile daha ziyade hafif ve orta derecede glukoz intoleransi
olan gebeler tani alacag icin, IADPSG kriterlerinin uygulanmasi gebelik sonuglarinin
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iyilesmesini saglayabilir. Ayrica tek degerle GDM tanisi konulabilmesini saglamasi;
daha 6nceki Crapenter-Coustan tani kriterlerini kullandigimizda, siklikla karsilastigimiz
tek deg@erin pozitif olmasi durumunda ne yapilacagi ile ilgili belirsizligi de gidermektedir.
Ancak bu yaklagim ile tani konulmasi durumunda, GDM prevalansinin 2-3 kat (%16-18)
yUkselecegi ve saglik giderlerinin artacagi da bir gercektir. Cesitli toplumlarda IADPGS
kriterleri ile geleneksel Carpenter-Coustan kriterlerini karsilastiran cok sayida calismada
yeni kriterlerle maliyetin azalacagi, artacagi ya da degismeyeceginin bildiriimesi, bu
konudaki tartismalari giindemde tutmaktadir.

IADPSG kriterleri yayinlandiktan hemen sonra Amerikan Diyabet Birligi (American
Diabetes Association: ADA), bu yaklasimi benimsemisse de 2014 yilindan itibaren
‘Diyabette Standart Bakim ilkeleri Kilavuzu’nda GDM tanisi igin tek ya da iki basamakli
tani yaklasiminin kullanilabilecegini belirmektedir. ADA'nin bu kararinda 2013 yilinda
Amerikan Ulusal Saglik Enstitlleri (National Institutes of Health: NIH) tarafindan
toplanan Konsensus Konferansi ve Amerikan Obstetrisyenler Birligi (American College
of Obstericians: ACOG)’nin gérusleri etkili olmustur. Bu iki otorite, iki basamakli (6nce 50
g glukozlu tarama ve ardindan 100 g glukozlu 3 st'lik OGTT) yaklasimin, Amerikan Halki
icin daha uygun oldugu kanaatine varmiglardir. Bu gérlste 6zellikle saglk giderleri ve
saglikgilarin alisilagelen yaklasim bigimini degistirmenin getirecedi guglikler g6z énuine
alhinmistir. 2011 yilindan bu yana WHO, Birlesik Kirallik'ta Ulusal Saghk ve Miukemmel
Bakim Enstitisu (National Institute for Health and Care Exellence: NICE) ve Kanada
Diyabet Dernegi (Canadian Diabetes Association: CDA) gibi organzasyonlar tarafindan
yeni tani yaklagimlari belirlenmis ve yayinlanmistir.

Ulkemizde de Saglik Bakanhdi ile Diyabet-Endokrin ve Kadin Hastaliklari camiasindaki
mesleki 6rgltler tarafindan farkl gérusler ileri surtlmektedir. Bu konudaki en dogru
yaklasim, diyabet risk faktorlerini tasiyan gebelerde ilk trimesterden itibaren diyabetin
arastirlmasi ve yetigkin toplumun diyabet yUkini dikkate alarak 24.-28. gebelik
haftasindaki tim gebelerde GDM -hangi yéntemle olursa olsun- GDM taramasi
yapiimasidir. Gézardi edilmemesi gereken diger bir konu da GDM tanisi almis gebelerin
postpartum 6.-12. haftalarda glukoz intoleransi acisindan arastiriimasi ve bu hastalarin
Omur boyu izlenmesidir.
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OZEL DURUMLARDA DIYABET YONETIMI
PRE, PER VE POSTOPERATUVAR DIYABET YONETIMi

Prof. Dr. Nevin DINCCAG

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, istanbul

Diabetes Mellitus, giderek artan sikhgi, topluma ve bireye getirdigi yiksek ekonomik
maliyeti ve komplikasyonlari nedeniyle énemli, kronik, sistemik bir metabolizma
hastaligidir. Yapilan ¢alismalarda glisemi regllasyonunun, bireyin sosyal yasam kalitesi
Uzerine mutlak etkisi oldugu gdésterilmistir. Bu etkinin olumlu yénde kalmasi, hastanin
hastaligi hakkinda bilgilendiriimesi, tedaviye uyumu ve hekimiyle olan kooperasyonuna
baglidir. Ancak bazi durumlar, 6rneg@in diyabetli hastada cerrahi operasyon gerekliligi,
gebelik ya da infeksiyon varligi, baska hastaligi nedeniyle degisik ila¢ kullanma
zorunlulugu ve sosyal yasaminda karsilastigi bazi guglukler (6rnegin; seyahat, araba
kullanmak ve sigara-alkol aligskanliklari) glisemi regilasyonunu bozabilir. Bu yazida bir
diyabetlinin karsilastigi cerrahi girisimlerin éncesinde, sirasinda ve sonrasinda dikkat
edilmesi gereken hususlar ézetlenmigtir.

Cerrahi girisimlerin stres hormonlari Gzerinden yol agacag! hiperglisemi, postoperatif
sepsis, endotel disfonksiyon, serebral iskemi gelismesi, yara iyilesmesinin gecikmesi
acisindan risk faktériadur. Ayrica Diyabetik Ketoasidoz(DKA), Hiperglisemik Hiperosmolar
Durum gibi akut komplikasyonlara zemin hazirlayabilir; daha uzun sireli hospitalizasyona,
daha ylUksek maliyete ve hastanin inaktif olusu ve yasi nedeniyle artmis mortalite ve
morbiditeye yol acar.

Diyabetli hastada cerrahi girisime karar verildiginde tedavi yaklasiminin belirlenmesinde
ve prognozda belirleyici olan hususlar yapilacak cerrahi girisimin zamanlamasi (aciliyeti
ya da elektif olusu) ve blyukligi(major ya da minér operasyon) ile hastanin diyabet tipi
ve metabolik kontrol derecesidir.

Preoperatif dénemde glisemik kontroliinin saglanmasi gerekir; bu amacla basit ve
guvenli protokollerin olusturulmasi ve bu protokollerin endokrinolog, cerrah, anestezist
ve hemsgireden kurulu ekibin tim Gyeleri tarafindan bilinmesi gereklidir. Bu hususta
tek bir protokol yoktur. insiilin kullanmayan Tip 2 Diyabet(T2DM)'li hastalarda tim
oral antidiyabetikler operasyondan birka¢c gin &ncesinde kesilmeli veya hipoglisemi
riskini azaltmak igin operasyondan birka¢ gin énce uzun etkili sulfonilireler yerine
kisa etkili yeni ajanlara gecilmelidir; majér cerrahi islem yapilacak T2DM’li hastalarda
ve Tip 1 diyabet(T1DM)'li hastalarin hepsinde preoperatuvar dénemde insulin gerekir;
genelde dnerilen glukoz-insilin-potasyum (GIK) inflzyonu ile baglamaktir; ancak insulin
tedavisinin sec¢imi ve dozu yapilan cerrahinin biyukligu, siresi ile iligkili olarak ve
hastanin beslenme ihtiyaclari gézdéntinde bulundurularak ayarlanmalidir.
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Glisemi diizeyleri 120-180 mg/dl ve HbA1c < % 8 olan hastalarda operasyon yapilabilir.
Acil nedenlerle hastaneye basvuran diyabetli hastada kanama digindaki diger
durumlarda hastayi degerlendirmek ve operasyona hazirlamak igin 3-5 saatlik sire
vardir; hidratasyon ve kan biyokimya tetkikleri (seker, kreatinin, elektrolitler v.s) bu sire
icerisinde dizeltiimelidir. Ancak akut batin olmadigi halde yalnizca DKA tablosunda da
cok siddetli karin agrisi ve hassasiyet olacagi unutulmamalidir; operasyondan énceki
dénemde glisemi, hidratasyon ve elektrolit kontroll yani sira beslenme diizenine uyumu,
kardiyak, renal, pulmoner fonksiyonlar tetkik edilmeli; diyabetik komplikasyonlar-6zellikle
iskemik kalp hastaligi, otonom néropati ve kronik bébrek hastaligi- arastiriimalidir. Elektif
cerrahi girisimler, hastanin tetkiklerinin dikkatle ve 6zenle tamamlanmasindan sonra yani
optimal kosullarda yapilmalidir.

Operasyon sirasinda esas olan hedef optimal glukoz diizeyini (140-180 mg/dl) saglayacak
insulin tedavisi uygulamasidir. Bircok T2DM'’lide stabilite saglanmis ve uygulanacak
cerrahi minor ise preoperatuvar dénemde dizenlenen tedavi aynen surddrilirken,
diyabeti kontrolsiiz veya major cerrahi igslem yapilacak olan ve insulin kullanan T2DM’liler
ve T1DM'li hastalarin timi operasyon siresince oral beslenmeye gegcene dek GIK
inflzyonu ile izlenmelidir. Glukoz ve insulin inflizyonlari operasyon sirasindaki metabolik
bozukluklar azaltir ve cerrahi basarisini yikseltir. Glukoz ve insllin ayri venlerden
verilebilecegdi gibi hipopotasemiden kaginmak amaci ile ayni yoldan, birlikte de verilebilir.
Pompa tedavisindeki T1DM'lilere operasyon sirasinda uygulanacak standart bir protokol
yoktur; yaklasimda énerilen pompanin durdurularak daha givenli olan insulin infizyonuna
gegilmesidir.

Operasyonlarin 6zelligi protokolde degisiklik yapilmasini gerektirebilir. Ornegin agik kalp
ameliyatlari sirasinda bir yandan kardiyopulmoner by-pass sirasinda verilen glukozdan
zengin solusyonlar ve inotrop ajanlar, bir yandan da hipotermi bu hastalarda insulin
gereksinimini belirgin olarak yikseltir. Bu hastalarda GIK sollisyonu ile yeterli kontrol
saglanamayabilir. Glukoz ve insllinin ayri olarak verilmesi ve kan glukozunun daha sik
aralar ile kontrol edilmesi gerekir. GlinimUzde diyabetli hastalarda agik kalp ameliyatinin
basari sansi diyabetli olmayan hastalardakine yakindir. Laparoskopik abdominal
cerrahi uygulamalarinda olusabilecek metabolik bozukluklar ve insilin direnci (6rnegin;
kolesistektomi icin) acik ameliyatlarda gérulenlere yakindir. Bu nedenle cerrahiye
hazirlik kurallarina ciddi bicimde uyulmal ve ayni protokoller uygulanmalidir. Seksiyo-
sezaryen uygulamalarinda dogumu geciktirmek i¢in yapilan a-adrenerjik agonistler ve
fetusta akciger matirasyonunu hizlandirmak Uzere kullanilan deksametazon insdlin
gereksinimini yikseltir. insilin kullanan diyabetli gebelerde dogum sirasinda ayri
damar yollarindan glukoz ve insiilin verilmesi 6nerilir. Elektif seksiyo yapilacaksa GIK
protokoliiniin uygulanmasi daha basit ve givenlidir. GIK sollisyonu 500 ml % 10 dekstroz
icine 20 u insdlin konularak hazirlanmali ve kan glukoz diizeyine gére inflizyon hizi
ayarlanmalidir. Plasenta ¢iktiktan sonra insulin gereksinimini hizla azalr, bu nedenle
GIK inflizyonu kesilir ve glukoz takibine devam edilir. Dogumdan sonra gerekirse, insulin
dozu 1/2'ye veya 1/3’e disurulerek GIK inflizyonuna yeniden baslanabilir. Hasta agizdan
beslenmeye gectiginde, genellikle gebelikten énceki SC insiilin dozlarina dénulir.
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Diyabetli hastalarin timinde operasyon sonrasinda beslenme diizensizligi, glukozda
oynamalar, stress, agri ve immobilizasyon insulin ihtiyacini degistiren faktérlerdir. Bu
dénemde solunum jimnastigi ve erken mobilizasyon saglanmal, iyi glukoz regilasyonu
devam ettirilmelidir. Uygulanmakta olan GIK, oral gidaya gecene dek sirdirilir. Bazi
hastalarda total parenteral beslenme (TPN) uygulanmasi gerekebilir. Hasta uygun sekilde
izlenmez ve tedavi edilemez ise TPN cok ciddi metabolik sorunlara yol acabilir. TPN
solusyonlari yiksek oranda glukoz icerdiklerinden, ayrica glukoz infizyonu yapmaya
gerek yoktur. Baslangicta insdlin infizyonu TPN solisyonundan ayri bir yol ile verilmelidir.
Saatlik kan glukoz dlgclimlerine gére insdlin infliizyon dozu ayarlanip stabil hale geldikten
(genellikle 12-24 st) sonra, son 24 st verilen toplam insdlin dozu TPN sollisyonuna
katilabilir. Bu noktadan itibaren kan glukoz duizeyi 2-4 st.te bir dlctimelidir.

Diyabetlide cerrahi konusunda gelecekteki ¢cabalar, hiperglisemi yénetiminde standartlari
saglanmis bir ortak gérus belirten protokol gelistirmek olmalidir.
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INHALE INSULINLER

Dog. Dr. Ferhat DENIZ

GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Servisi, Istanbul

Diyabetik hastalar, yakinlari, doktorlari ve arastirmacilar enjektabl insllinlerin hastaligin
tedavisindeki basarisi konusunda hemfikirdir. Fakat yine herkes olasilikla insdlinin insan
viicuduna igne ucundan ziyade daha kolay noninvazif bir ydéntemle alinmasinin daha iyi
bir secenek olacagi konusunda hemfikirdir.

Faydalarinin gésteriimesine karsin 6zellikle yogun insulin tedavisi su nedenlerle yaygin
Klinik kabul gérmemistir:

1. Coklu giinlik enjeksiyonlar zahmetlidir, yapilan bdlgelerde cilt lezyonlari olusabilir
2. Uyum sorunu olur
3. Zaman problemi olur. Aktivite profili normal insulin salinimini taklit edemiyebilir.

inhale inslin fikri uzun zamandir giindemde iken ancak 1990.larda arastiricilar bunu
basarabildiler. Astimli hastalarda oldugu gibi bir inhaler ile ince insllin tozunun akcigere
solunulmasi ile insulin akciger kapillerinden dolagima girer(1).

inhale kuru toz insilinin (Inhaled dry powder insilin; IDPI) etki mekanizmasi diger
insdlinler gibidir:

«  Primer etkisi glikozun kas ve adipoz dokuya alimini sagliyarak ve protein ve yag
katabolizmasini inhibe ederek normal glikoz metabolizmasini restore etmektir.

« llave olarak insiilin spesifik olarak hepatik glikoz alimini diisiirerek ve glikoneogenez
ve glikojenolizisin inhibisyonu vasitasi ile hepatik glikoz sentezini azaltir(2).

Amerikan Gida ve ila¢ Dairesi (Food and Drug Administration; FDA) ilk inhale insdilin
‘Exubera’ y1 Eylil 2006 da onayladi ( Exubera TM:Nektar, Inc., Palo Alto, California, ve
Pfizer Inc., New York, New York).. Tip 1 ve Tip 2 diyabetik hastalar kullanmaya bagsladilar.
Fakat ilag, firmasi tarafindan (Pfizer) Kasim 2007 de piyasadan ¢ekildi. Clink( hastalar
tarafindan yeterince ragbet gérmedi. Hastalar inhaleri ¢ok blyik ve hantal buldular (yeni
¢ikan inhaler olan Afrezza c¢ok daha kiguktir). Sonrasinda FDA Exubera’nin kanser
dahil gesitli akciger problemlerine yol acabilecedi uyarisini yapti.

Haziran 2014.de FDA Afrezza’yi onayladi. Yemeklerden dnce kullanilan hizli etkili insilin
iceren, dnceden 6lcekli (pre-measured) bir inhalerdir. Diyabetik ketoasidoz gibi diyabetik
acillerde kullanilmamalidir. inhale insiilinlerin en sik yan etkileri kan seker diistkluga,
Oksurlk ve bogaz agrisi veya bogazda kasinti gicik hissi (scratchy throat)dir.
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Eger hasta Tip1 diyabetikse kan sekeri kontroll i¢in hala uzun etkili instlinde almaya
intiyac olacaktir.

Sigara icenlerde astim veya kronik obstriktif akciger hastaligi gibi bir akciger hastahg:
olanlarda inhaler insulin kullanilmamahdir (3).
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DIYABET PATOGENEZINDE ANTIBIYOTIKLER
PRODIYABETIK Mi?

Dog¢. Dr. Cavit GULHA

Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

insan %10 insan ve %90 mikrobiyal hiicrelerin birlesiminden olusan bir siiper
mikroorganizmadir (1). Eriskin insan barsaginin 1000 tir den fazla, 10" bakteri
ihtiva ettigi tahmin edilmektedir (2). Bakteriler, virlisler ve bazi tek hicreli dkaryotlarin
olusturdugu mikroorganizmalarin bir arada toplanmasi ile mikrobiota meydana gelir.
intestinal mikrobiota bir organ sistemi gibi fonksiyon géren trilyonlarca mikroorganizmanin
olusturdugu bir komplekstir (3). Distal gutta yasayan trilyonlarca mikroorganizma (1.5 kg
agirhginda) ya mikrobial bir organ olarak bakilabilir (4). intestinal mikrobiotanin en dnemli
kismini (%90 indan fazlasi) Bacteroides (gr -) ve Firmicutes (gr +) ‘in yer aldigi anaerob
bakteriler olusturur, digerleri Proteobacteria, Actinobacteria’dir (4,5).

Obezite ve tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM) farkh mikrobial populasyonlarla birlikte
gorilebilir. T2DM liler Clostridium (SCFA, butirat retir) (6) turlerinde azalma,
Lactobasillus tirlerinde artis gésterirler ve Clostridium aclik glukozuyla negatif ve
lactobasillus pozitif koreledir. Butirat Greten bakterilerde azalma gézlenir (7). Gin’den
bir calismada normal glukoz toleransli, prediyabetik ve T2DM lileri gut mikrobiotasi
yoniinden karsilastirdiklarinda, prediyabetik ve T2DM lilerde Betaproteobacteria da
artis bildirmiglerdir. Akkermansia nin konak adipozite ve kilo kaybini diizenlemede
6nemli roll olabilecegi ileri strtlmustir (8).

Obezite ve T2DM a genetik hassasiyet ve yasam stili degisikliklerinin kombinasyonuyla
sebep olundugu disinulur, son zamanlarda bu konuda intestinal mikrobiotanin roli
dikkat cekmektedir (2). Diyet, gut mikrobiotanin kompozisyonunu belirleyebilen multip!
faktérlerden biridir. Mikrobiotada diyetle ilgili degisiklikler kisa bir zaman icinde (bir
diyet degisikligi sonrasi bir, max 3-4 gilinde bir) olusmakla birlikte degisiklikler her an
degisebilir (2).

Hayvan calismalari gut mikrobiotanin antibiyotik sebepli modulasyonunun otoimmun
hastaliklar etkiledigini gdstermistir. Uzun slreli vancomycin tedavisiyle bircok major
bakteri genleri yok edilmis ve Akkermansia muciniphila dominant hale gelerek non-obez
diyabetik (NOD) mice da diyabet gelisimini inhibe etmistir. Gram (-) bakterileri hedefleme,
NOD mice lari diyabet gelisiminden korurken; gram (+) bakterilerin deplesyonu NOD
mice da diyabeti hizlandirir (9).

Fotis sterildir, Dogumda derhal barsak, anneden ve ortamdan bakterilerle kolonizedir.
Birkag yil icinde erigkin bicimi mikrobiota olusur. Yasam siresince dis olaylar (diyet
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degisiklikleri, bakteriyel infeksiyonlar ve antibiyotik kullanimi) eriskin mikrobiomunun
kompozisyonunu degistirebilir (2).

Saghkh insanlarin gastrointestinal mikrobiota topluluklari, obez veya diyabetik
olgularinkinden anlamh farkhdir (10). Gut mikrobiotanin disbiyotik durumuna konak
metabolizmasi ile etkilesen ve obezite, diyabet gibi patolojik durumlarda bir role sahip
cevresel bir faktér olarak bakilmaktadir (11). Gut mikrobiotanin kompozisyon ve
fonksiyonunda bozulmalar, obezite, insilin rezistansi ve T2DM gibi metabolik bozukluklarla
ilskilendirilmistir (4,12,13,14). insanlarda erken calismalar ve mice calismalari, insan
gutunda Firmicutes ve Bacteroidetes arasindaki degismis oranin obezite ve glukoz
metabolizmas! yetersizligiyle birlikte oldugunu géstermistir (4). Disuk Bacteroidetes /
Yuksek Firmicutes kilo kazanci, obezite ve T2DM ile birliktedir (10,12). Prevotello da
artis, Bifidobacterium da azalma vardir (5).

Gut mikrobiota patojenlere karsi korur, maturasyona yardim eder ve immun sistemi sirekli
egitir. intestinal hormon sekresyonunun regiilasyonu ve gastrointestinal sinir aktivitesi igin
de bir rol oynar. Ayrica gut mikrobiota Uyelerinin K vit ve folat ve B12 vit iceren cesitli
vitaminleri sentez ettigini biliyoruz, sindirilemeyen karbonhidratlarin fermentasyonuyla
kisa zincirli yag asitlerini Uretirler (4).

Gastrointestinal sistem mikrobiomu, obezite ve T2DM gibi metabolik hastaliklar igin
terap6tik bir hedef olarak ileri surtulmektedir. Probiotikler, prebiotikler ve antibiyotikler;
hem hayvan ve hem de insan klinik calismalarinda obezite ve diyabet hastaligi fenotipleri
Uzerinde intestinal mikrobiotanin degistirici etkilerini degerlendirmek icin kullaniimiglardir
(10). Antibiyotiklerle sebep olunan gut mikrobiotada tekrarlanan bir degisiklik, intestinal
defansidegistirerek metabolikbozukluklarayolacabilir (15). Gut mikrobiota, antibiyotiklerin,
prebiotiklerin veya probiotiklerin veriimesiyle, veya fekal transplantasyonla degistirilebilir
(16). Gut mikrobiotanin kompozisyon ve fonksiyonu cesitli fakitérlerden etkilenir (diyet,
fizik aktivite, antibiyotikler, diger medikasyonlar-metformin, yas, diger faktorler) (4).

intestinal mikrobiotanin polisakkarid ve oligosakkaridlerin metabolizmasinda ve kisa
zincirli yag asitleri (SCFAs) nin Gretiminde roll vardir (5).

Yasamda erken olarak tedavi uygulanmasi, gut mikrobiotasini bozan ve ilerideki metabolik
hastaliklara zemin hazirlayan en 6nemli etken gibi gérinmektedir (9).

Erken cocuklukta antibiyotiklere maruziyet ge¢ cocuklukta overweight riskini artirir.
6 ayliktan 6nce antibiyotik alan ¢ocuklarda, 38 aylikta obezite riskinin 1.2 kat arttig
gosterilmistir. (2,4)

Oral antibiyotiklere erken maruziyet, cocuklarda (erkek cocuklarda) overweight ile birlikte
bulunmustur. (2,17).

Overweight annelerin cocuklarinda (kiz) erken yasamda antibiyotiklere maruziyet,
cocuklukta overweight riskinin azalmasi ile iligkili bulunmustur (4,17).

KONUSMA OZETLERI

www.diyabetkongresi2016.org

61



KONUSMA OZETLERI

32,

. ULUSAL .
DIYABET KONGRESI
20 - 24 NISAN 2016
RIXOS SUNGATE HOTEL BELDIBI - ANTALYA

infanside antibiyotiklere maruziyetle, normal agirliktaki annelerin gocuklarinda, cocukluk
cagi overweight inin riskinin arttigi bulundu (17). Dogum modeli veya antibiyotik kullanimi
ile olusan intestinal mikrobiotanin bozukluklarinin, cocukluk ¢cagi obezitesine yol acabildigi
bildirilmistir (18). Vaginal dogurulan ¢ocuklarla sezaryen le dogurulan ¢ocuklar arasinda
mikrobial kompozisyonda farkliliklar tarif edilmistir. Sezaryanla dogurulan ¢ocuklarda
Bifidobacteria nin disuk sayilari ve Clostridium difficile nin ylksek sayilari (obezojenik
mikrobiota) bildirilmistir. Vaginal dogumla maternal mikrobiotanin inokilasyonu, erkek
cocuklarda cocukluk ¢agi overweight i icin 6zellikle koruyucu olabilir. Ayrica, ¢ocukluk
cadl overweight riski maternal gebelik 6ncesi VKi ne kuvvetle bagimlidir. Vaginal
dogumla annenin obezojenik gut mikrobiotasi bebege gecirilebilir. Antibiyotiklerin erken
verilmesiyle riskin degistirilebilir oldugu bulundu (17). Zayif ve overweight annelerin
mikrobial kompozisyonundaki farkliliklar dogum sirasinda infantlara gegirilebilir ve
infanside sonraki antibiyotik verilmesi, elde edilen kompozisyona baglh pozitif veya negatif
bir yénde mikrobial farkliligi ve kompozisyonu degistirebilir ve overweight in sonraki riskini
modifiye eder. Overweight ve zayif cocuklar arasindaki mikrobial farklilik arastiriimis (7
yillik takip calismasi), normal agirlikli grubun % 13 Une karsi, overweight cocuklarin
%40 nin infansi (6 aylk civarinda) peryodunda antibiyotik aldigi belirlenmis. Yasamin ilk
ayinda antibiyotiklerin kullanimi, Bifidobacteria ve B. Fragilis grubunun azalmis sayilariyla
sonuclandi, zayif vakalarda Bifiobacteria yiiksek bulundu. Antibiyotiklere, 6zellikle genis
spektrumlu antibiyotiklere perinatal maruziyetin, cocukluk ¢aginda astma ve atopik
hastaliklarin riskiyle birlikte oldugu bildirilmistir. Gelecekteki calismalar, overweight
annelerin cocuklarinda obezitenin énlenmesinde antibiyotikler (veya pre ve probiotikler)
in kullanimini arastirmaldir (17).

Dar spektrumlu antibiyotikler ve obezite arasinda birliktelik gézlenmemistir (4).

Dekatlar boyunca antibiyotiklerin sub-terapétik dozlari ¢iftgilikte ¢iftlik hayvanlarinin
buyimesini ilerletmek icin kullaniimistir ve mice lara disik doz antibiyotik verilmesi,
gut mikrobiotanin degismis konfiglrasyonu ve yag kitlesi artigi ile sonuclanmistir (4).
Antibiyotiklerin bu bilinen blyUmeyi ilerletici etkisinin insanlarda gézlenen obezite
epidemisine bir katkida bulunucu olarak disundlmesi gerektigi ileri surdimastar. Ayrica
kardeslicocuklar, kardessiz cocuklara gére overweightin risk artisina sahip bulunmusglardir,
kardesli cocuklar erken infeksiyoz hastaliklarin (kulak ve akciger infeksiyonlari) artan
riskindediler ve yasamlarinda erken olarak daha sik antibiyotik aldilar. Verilen major
antibiyotik tipi amoxicillin veya phenoxymetil penisilin ki ikisi de genis spektrumludur (17).
Danimarka’dan bir calismada T2DM li hastalarda Proteobacteria seviyeleri ylksekti ve
Cin’'li T2DM lilerde ise E. Coli artmisti (4). Bu gram negatif bakteriler, hem T2DM ve
hem de obezitenin 6zelligi olan subklinik inflamasyonu tetikleyen lipopolisakkarid (LPS)
leri Uretebilirler. Gram negatif bakterilerin asiri cogalmasiyla, gram ( —) bakterilerin dis
membranlarindan derive bakteriel LPS lerin dolasimda artmasi, proinflamatuar sitokinlerin
sekresyonunu ilerleterek, subklinik inflamasyon (insilin rezistansi) la, metabolik
endotoksemiye sebep olurlar (4,5,13). Artmis endotoksemi, gut permeabilitesinde
artigla birliktedir. Antibiyotik tedavisi, yiksek yag diyeti ile beslenen mice da metabolik
endotoksemiyi azaltir, bdylece gut permeabilitesi ve inflamasyon marker lari azalir (13).
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DIO ve IR mice lar, absorbe edilmeyen antibiyotikler, polymyxin B ve neomycin ile tedavi
edildiklerinde cecal mikrobiota profilinde bir degisiklikle glisemide géreceli azalmaya
sahiplerdi (13). insanlarda antibiyotiklerin uzun siire kullanimi kilo kazanci ve obezite ile
ilgilidir. infektif endokardit icin 6 hafta IV vancomycin + gentamicin alan hastalar anlamli
kilo kazanci gésterdiler (13). Hernandez ve ark nin 14 gin IV p-lactam tedavisi, VKI ve
glukoz seviyesiyle birlikteydi (13).

Gut mikrobiotasi, kisa zincirli yag asitleri (SCFAs) uretimiyle glukoz ve enerji
metabolizmasini da etkiler. SCFA olan butirat, acetat ve propionat, kolonik gut bakterileri
tarafindan kompleks polisakkaridlerin fermentasyonuyla Uretilir ve dolasima girer. Gut
epitelinin enerji kaynagi butirat, insilin hassasiyeti ve enerji dengesi Uzerine yararlidir
(4). Butirat'in kolonda L hiicrelerinden GLP-1 ve PYY sekresyonunu artirdidi (4) ve konak
tarafindan besin uptake i icin intestinal gecis zamanini geciktirdigi gésterilmistir (4). SCFA
lerinin kesin etki mekanizmasi ag¢ik degildir. SCFA, immun hucrelerde GPR43 sinyaliyle
inflamasyon gelisimini baskilar (4). ilging olarak son zamanlarda butirat ve propionat
In intestinal glukoneogenezi aktive ettigi gosterilmistir (4). Boylece SCFA lar, intestinal
glukoneogenezin dizenlenmesi yoluyla konak glukoz metabolizmasini etkileyebilirler
(4). Butirat Ureten bakteriler ve fekal butirat konsantrasyonlari, KH miktarinin azaltildigi
diyetlerle duser. Patofizyolojik durumlarda butirat metabolizmay! vyararli olarak
etkileyebilir (2). KC den sekrete edilen safra asitlerinin %95 i KC tarafindan alinmak igin
ileumda reabsorbe edilir (enterohepatik siklus). Gut mikrobiotanin yoklugunda safrada
safra asitlerinin konsantrasyonunun 3 kat arttigi ve kolesterol absorbsiyonunun %25
daha blylk oldugu gdsterilmistir (2). Mice larda ampisilinle 3 giin tedavi, biliyer safra
asiti ¢cikisini 3 kat artirdi, fekal ¢ikis %70 azaldigi halde (2). Enterositlerin yuzeyindeki
toll like reseptdr (TLR) ler bakteriyel LPS leri taniyarak, NFKB yolagini aktive ederek
inflamasyonu baslatirlar. TLR ler insilin rezistansi olusumunda énemlidir (5).

Antibiyotikler, insan viicudunda spesifik olarak belirli bakteri tiplerine hedeflenmeden,
bakteriyel kolonizasyonu kaldirmak veya dnlemek igin dnerilirler. Antibiyotikler verilim
sonras! 2 yila kadar gut mikrobiotanin kompozisyonunu etkileyebilirler. Antibiyotiklerin
kullanimi sonrasi, intestinal bakterilerin azalmasi, c¢esitli bakteri sebepli metabolik
yolaklarda degisikliklere sebep olur. Tetrasiklin antibiyotikleri, diyabetik rat ve obez
mice larda glukoz toleransini ve insilin hassasiyetini diizeltir. ob/ob mice da ampicillin
ve norfloxacin hepatik steatozda azalma, karacigerde trigliserid yapimi ve lipogenezde
azalmaya neden oldu. Paralel olarak glukoz seviyeleri normallesti ve insulin hassasiyeti
artti. Bu sonuglar agirlik degisikliklerinden bagimsiz oldugundan, obezitenin kendisi,
dizelmis glukoz toleransi durumuna katkida bulunan bir faktér degildi. Gut mikrobiota
kompozisyonunda, metabolizma ve antibiyotik sebepli degisiklikleri birlestirmek igin iki
mekanizma ileri surualur: Birincisi low-grade inflamasyonda azalmadir. TNF- ve LPS
insllin hassasiyeti ile negatif koreledir. Antibiyotikler LPS seviyelerini disurlr ve gelisen
metabolik bozukluklari inhibe eder. Glukoz intoleransi, vicut agirlik kazanci ve yag kitlesi
gelisimi azalir. ikinci olasi agiklama; antibiyotiklerin SCFA seviyelerini direkt etkiledigi dir.
Oral vancomycin female mice lara verilirse KH larin mikrobial fermentasyonu azalir, sonra
fekal SCFA sekresyonu azalir ve fekal numuneler daha fazla (unfermente) oligosakkarid
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ihtiva eder. Bir hipotez; antibiyotikler diare sebepli nutrisyonel durumda bozulma ve
sonucta kilo kaybina yol agabilirler, son gdzlemler aksini ileri sirmustir. Erigkinlerde
IV vancomycin ve kilo kazanci arasinda birliktelik ilgingtir, Lactobacilli-idareli yolla olur,
vancomycin i¢in Lactobacilli ye intrensek rezistansla. Mevcut veri, insan metabolizmasi
Uzerinde antibiyotiklerin potansiyel yararli etkilerini ileri sirer. Antibiyotik rezistansi artan
bir problemdir ve antibiyotikler Clostridium difficile diaresi ile birliktedir (2). Yeni bir galisma
gosterdi ki; metformin mouse mikrobiotasini etkiler ve A. muciniphyla konsantrasyonunu
artinir. A. muciniphyla nin verilmesi metabolik fonksiyonlar tzerine yararli etkilere sahipti.
Bu c¢alisma metformin gibi ilaglarin etkilerini en azindan kismen gut mikrobioatanin
modulasyonu yoluyla ortaya ¢ikarabildiklerini géstermektedir (19).

Sonug: intestinal mikrobiota; viicut agirhgini, safra asit metabolizmasini, proinflamatuar
aktiviteyi ve insilin rezistansini, ve gut hormonlarinin modulasyonunu etkileyerek T2DM
in patogenezinde 6nemli bir rol oynayabilir. Probiyotiklerin, prebiyotiklerin, antibiyotiklerin
ve fekal mikrobiota transplantasyonunun kullanimiyla gut mikrobiotanin modulasyonu,
konakta glukoz metabolizmasi ve insilin rezistansinin diizelmesinde yararli olabilir (13).
Hastalik baslamadan 6nce, degismis mikrobiom un gdsterildigi prospektif calismalara
ihtiyag vardir.

***[Bu konu ile ilgili, UK’ da yapilmig, en énemli ve dikkatleri geken Boursi ve ark’ nin
(2015) calismasinin 6zeti agagida sunulmustur] (20).

“Diyabet riski lizerine gecmisteki antibiyotik kullaniminin etkisi”

Boursi B et al, 2015, Eur J Endocrinol

Bu calismada geg¢misteki antibiyotik maruziyetinin diyabet riskini artirip artirmadigi
degerlendirildi

Bir vaka - kontrol calismasi

indeks tarihinden en az 1 yil éncesine kadar antibiyotik tedavisine maruz olma sarti
ORs ve %95 Cl hesaplandi

208.002 diyabetik vaka ve

815.576 kontrol

Tek bir antibiyotik recetesine sahip olmak, daha ylksek diyabet riskiyle birlikte degildi, 2-5
antibiyotik programi ile tedavi, diyabet riskinde artigla birlikteydi, penisillin, sefalosporinler,
makrolidler ve kinolonlar,

diizeltilmis OR lar penisillin igcin 1.08 ( %95 CI 1.05-1.11) den kinolonlar i¢in 1.15 (% 95
Cl 1.08-1.23) e kadar degisti

Antibiyotik programlarinin sayisi ile risk artti ve kinolon un 5 > seyri i¢in 1.37 (% 95 CI
1.19-1.58) e ulast

Anti-viral ve anti-fungallere maruziyetle diyabet riski arasinda birliktelik yoktu
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0
TT]
Antibiyotik siniflarinin her biri icin antibiyotik programlarinin (0,1, 2-5 ve >5 seyir) sayisinin |__|
etkisi degerlendirildi H
Her bir antibiyotik sinifi icin antibiyotik seyirlerinin sayisi ve diyabet riski arasindaki ‘O
birliktelik <
=
Ek olarak vakalar, kontrollerle karsilagstirmada, tani 6ncesi infeksiyonlarin yiiksek oranina ‘g“
sahiplerdi, 6zellikle Uriner sistem (%19.3 vs. %15.1) ve cilt infeksiyonlari (%17.8 vs. =
%12.4) nin. Q
Univariate analiz, tim antibiyotik gruplariyla artmis diyabet riski gdésterdi, 5 antibiyotik
seyrinden daha fazlasina maruziyet icin penisillin icin OR 2.12 (%95 Cl, 2.08-2.17 ye
ulasarak
Multivariate analizde, tani tarihinden 6nce 1 yildan daha fazla zamanda tek bir antibiyotik
recetesi, tim antibiyotik gruplarinda daha yUksek diyabet riskiyle birlikte degildi
2-5 antibiyotik programiyla tedavi, diyabet riskinde artisla birlikteydi, penisillin,
sefalosporin, makrolidler ve kinolonlar i¢cin duzeltiimis OR penisillin i¢in1.08 (%95 Cl
1.05-1.11) den kinolonlar igin 1.15 (%95 Cl 1.08-1.23)
Antibiyotik progamlarinin sayisi ile risk artti ve kinolon un 5 programindan fazlasi igin risk
1.37 (%95 Cl 1.19-1.58) e ulast!.
Tip1 diyabetliler i¢in riskte degisiklik yoktu
OR, kinolonlarin 2-5 programi igin 1.15 (%95 Cl 1.08-1.23, p<0.0001) ve 5 programdan
fazlasi icin 1.37 (%95 Cl 1.19-1.58, p<0.0001) e ulasti,
Anti-viral veya anti-fungal medikasyonlara maruziyetle risk artisi yoktu
Calisma 1 milyondan fazla olguyu kapsadi,
208.002 hasta, 18 yila kadar takipli diyabetiklerdi
Sadece takip baslangicindan sonra 6 aydan daha fazla tanili bireyler vaka olarak segildi
Katilanlarin %40 1 ¢calisma siresince en az 1 antibiyotik recetesine sahipti
Penisillinler icin 5 yildan daha fazla diyabet tanisindan énce antibiyotik maruziyetinin
etkisi incelendi
IR’nin, prediyabet durumu infeksiyon riskini ve antibiyotik kullanimini artirdi
Tip 1 diyabetle diyabet riski birlikteliginin yoklugu, hastaligin farkli otoimmuin patogenezi
ile aciklanabilir, muhtemelen viral sebeplidir,
Sonug:
“Tekrarlanan antibiyotik maruziyetine sekonder gut mikrobiotasinda degisiklik
diyabet riskini artirir”
Penisillin, sefalosporin, makrolidler ve kinolonlar a rekurren maruziyetli bireylerde
T2DM icin ylksek risk mevcuttur,
www.diyabetkongresi2016.org 65
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DIABETES MELLITUS ETiYOLOJISINDE
UNUTULAN RiSKLER
CEVRESEL ETKENLER VE ENDOKRIN BOZUCULAR

Dog. Dr. Ozlem TARCIN

Baskent Universitesi Hastanesi )
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bélimd, Istanbul

Endokrin bozucular, dogal hormonlari taklit ederek endokrin sistem fonksiyonlarini bozan
ve buna bagh saglk problemleri olusturan dis etkenler/maddeler veya alt gruplari olarak
tanimlanabilir. Gnlik yasantimizda kullandigimiz pek ¢ok kimyasal maddenin iceriginde
endokrin bozucular mevcuttur. Plastik kaplar, teflon tavalar, kozmetik ve kisisel bakim
Urlnleri, beyazlatici maddeler, tarim ilaglari bunlarin icinde en iyi bilinenlerdir. Endokrin
bozucularin etkileri ile ilgili prospektif ve kontrolli calisma yapmak mumkun olmadigi
icin, eldeki bilgiler gézlemsel verilere dayanmaktadir. Dinyada meydana gelen kimyasal
patlamalar sonucu o bélgelerde diyabet ve kanser sikliginda artis gézlenmesi, bu konuya
ilgiyi artirmistir.

Endustrinin gelisimi ve kimyasal madde kullanimlarinin artmasi ile paralel sekilde diyabet
prevalansindaki artis dikkat cekmektedir. Endokrin bozucular endojen dogal hormonlarin
sentez, salinim, transport, metabolizma ve baglanma &zelliklerini taklit ederek etkilerini
degistirirler. Bu maddelerin bir kismi lipofiliktir, yagda depolandidi i¢in uzun yillar vicutta
kalir, atilamaz. Hidrofilik olanlar ise asir doza ulasmadik¢a belirli oranda vicuttan
temizlenebilir. Ancak 6zellikle gebelerde uzun sireli maruziyet olursa fetusta kalici ve
hayati sonuclara sebep olabilirler. Simdiye kadar endokrin bozucularin Greme sistemi
tizerindeki olumsuz etkileri net olarak gdsterilmistir. Ostrojenik veya anti-androjenik
etkinlige sahip olan bu maddeler &strojen reseptérleri izerinden etki ile insilin direncinde
artisa neden olurlar. Ayrica hayvan calismalarinda Bisfenol-A’ya maruz kalan gebe
farelerin beta hiicre kitlesinde azalma ve instlin rezervinde digsme oldugu gdésterilmistir.

Diger taraftan her gin solumak zorunda kaldigimiz havadaki kirlilik orani artmakta,
icerdigi inorganik maddeler ve nitratlar vicutta inflamasyona yol agmaktadir. Hava kirliligi,
inorganik beslenme, sigara, kimyasal temizleyiciler, kozmetikler ve endistriyel maddeler
vicutta cesitli yolaklar Uzerinden inflamasyon ve oksidatif stres artisina neden olur.
Sonug olarak insllin direnci, pankreas kapasitesinde azalma ve diyabet gibi metabolik
bozukluklar ortaya ¢ikmaktadir.
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UZUN CALISMA SURESI VE UYKU DUZENSIZLIGI
TOKSIK OLABILIR Mi?

Dog. Dr. Asli NAR

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, ig: Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Tip 2 diyabetin prevalansi giderek artmaktadir ve 2030’da 439 milyona ylkselecegi
ongorilmektedir. Prospektif cohort calismalar; sagliksiz hayat sekli, is stresi, uyku
dizensizlikleri, depresif semptomlarla birlikte uzun calisma siresinin tip 2 diyabet
gelisiminde roli olabilecedini disundirmektedir. Bazi mesleklerde goézlenen fiziksel
aktivite yoklugu ve psikososyal stres, uzun ¢alisma siresi ile etkisini arttirmakta ve
Ozellikle dislik sosyoekonomik durumda yapilan iglerde kardiyovaskuler hastalik riskini
arttirmaktadir. Japonya’dan iki calismada 6zellikle manuel is géren endustri iscilerinde tip
2 diyabet insidansinin arttigi saptanmistir.

Kivimaki M ve ark.’nin gergeklestirdigi meta-analizde; 222 120 katimci arasindan
4963 yeni diyabet olgusu saptanmistir. DUsik sosyoekonomik grupta, haftada 55 saat
ve fazla ¢alisanlarda, haftada 35-40 saat ¢alisanlara gére diyabet gelisme riski %30
artmis bulunmustur. Bu artmis oran, kadin-erkek, yasli-geng, obez-obez olmayan ve
bélgelere gére degismemektedir. Uzun calisma siresi ile birlikte olabilecek disiik maas,
uykusuzluk, dinlenmeye ve fiziksel aktiviteye zaman bulunamamasi, sosyal iliskilere
zaman ayrilamamasi gibi nedenlerin de dolayli etkileri olabilecedi distinulmektedir.

Ortalama uyku suresi 1960°h yillarda 8 saat iken 2012’de 6.5 saate dusmustir. Son
yillarda uykunun glukoz homeostazi ve istah kontrolindeki roli ve uyku bozukluklarinin
obezite ve tip 2 diyabet prevalansindaki artisa etkisi fark edilmistir.

Kisa uyku suresi, obstruktif uyku apne sendromu (hipoksi ataklari ile) ve sirkadyan
dlzensizlikler; sempatetik ve hipotalamo-pitiiter-adrenal aks, enflamatuvar yolaklarin
aktivasyonu, oksidatif stres ve adipokinlerdeki degisikliklere yol acmaktadir. Bdylece
katekolaminler, kortizol, reaktif oksijen tlrevleri, IL-6, TNF-alfa ve leptin artmakta ve
adiponektin dlzeyleri dismektedir. Bu degisiklikler insilin direnci ve pankreatik beta-
hucre disfonksiyonu aracilidi ile tip 2 diyabete yol agmaktadirlar.

Kisa uyku slresi, leptinde dizeyinde dusme ve ghrelin dizeyinde artisa yol acarak
istahin acilmasi riskini ortaya ¢ikarmaktadir. Az uyuyanlarin yag ve karbohidrattan zengin
yiyeceklere meyilli oldugu ve gunlik kalorik alimlarinin %20 arttigi saptanmistir. Bu da
obezite ve metabolik sendroma katkida bulunmaktadir.
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Uyku dizensizlikleri ile gelisen bu molekiler degisiklikleri diizenleyecek bazi tedaviler bu
hastalarda diyabetin gelismesini engelleyebilecektir.

KAYNAKLAR
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DIYABETIK BIREYLERDE KARDIYOVASKULER HASTALIK
TANISINDA GUNCEL YAKLASIMLAR

Dog. Dr. Dilek YAZICI

Kog Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dall, Istanbul

Diyabetiklerde kardiyovaskller hastalik riski artmistir ve kardiyovaskiler olaylara
bagli 6lim diyabetik olmayanlara gére 2-4 kat daha fazladir. Tim diyabetik bireylerde
kardiyovaskduler risk faktorlerinin en azindan yilda bir olmak Uzere sistematik olarak
degerlendiriimesi gerekmektedir. Bu risk faktorlerinin arasinda dislipidemi, hipertansiyon,
sigara iciciligi, ailede erken koroner arter hastaligi dykisu ve albumintri varhgr yer
almaktadir. Kardiyovaskuler risk degerlendiriimesi i¢in kullanilan gesitli risk skorlama
sistemleri bulunmaktadir. Bunlar arasinda United Kingdom Prospective Diabetes Study
(UKPDS) skoru, sistematik koroner risk degerlendirme skoru (SCORE) ve Framingham
Risk Skorlama sistemleri bulunmaktadir. Klinik olarak koroner arter hastaligi riski olanlar
3 katergoride degerlendiriimektedir. Bunlardan dusik riskli olanlarin kardiyak mortalite
riski yilda %1 civarindadir, yuksek risk olanlarin yilda %3 civarindadir. Orta riski olanlar
da aradaki grupta yer almaktadir. Asemptomatik tip 2 diyabetik hastalar genel olarak
orta riskli olarak kabul edilmektedir. Ancak bu skorlama sistemlerinin diyabetiklerde
kardiyovaskduler riski éngérebilme 6zelligi disuktiur. Bu nedenle kardiyovaskdler risk
taramasi icin diyabetiklerde cesitli ek tarama sistemlerine bagvurulmaktadir.

Asemptomatik hastalarda koroner arter hastaligi icin rutin tarama &nerilmemektedir.
Atipik kardiyak belirtileri (agiklanamayan nefes darligi, géguste sikinti hissi, intermitan
klodikasyo gibi), muayenede vaskiler hastalik distindirecek bulgular (karotiste Gfirim
gibi) veya EKG’de anormallikleri olan hastalarda koroner arter hastaligi acgisindan
arastirma yapilmahdir.

Tarama testleri arasinda elektrokardiyogram, ekokardiyografi, efor testi, koroner BT
anjiyografi, radyonUklid ¢alismalar, karotis intima medya kalinligi, bilek brakiyal indeks
Olgimi gibi yéntemler yer almaktadir.

Elektrokardiyografi: Taramaiginenpratikolarakyapabilecekilkyéntemelektrokardiyografi
(EKG) ¢ekimidir. Tip 2 diyabetik hastalarda bazi gruplar tarafindan yillik EKG taramasi
yapilmasi énerilmektedir.

Ekokardiyografi: iskemik hastaliktan ziyade, kalbin ve biyik damarlarin yapisal,
fonksiyonel veya hemodinamik anormallikleri i¢in en sik olarak kullanilan gérintileme
yéntemidir. Radyasyon riski ve hastada herhangi bir rahatsizlik yaratmamasindan dolay!
uygun bir yéntemdir.
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Egzersiz elektrokardiyografisi: Sipheli veya kanitlanmis kardiyovaskiler hastaligi
olan kisilerde ilk basamakta kullanilan non-invazif yéntemlerden biridir. Uzun suredir
kullaniimakta olan, ucuz ve her yerde uygulanabilen bir ydntemdir. Prognozu, fonksiyonel
kapasiteyi, koroner arter hastaligi riski ve yayginligini belirlemek ve tedavi etkilerini
degerlendirmek icin uygun bir ydntemdir. Egzersiz yapamayacak olanlarda ve bazal
EKG’sinde yorumlamay engelleyecek problemleri (sol dal blogu veya ST-T anormallikleri
gibi) olanlarda ve kontraendikasyonlari olanlarda énerilmez. Bu durumlarda farmakolojik
stres ekokardiyografi veya nikleer tip yontemleri ile gorintileme yapiimalidir.

Stres ekokardiyografisi: Egzersiz veya dobutamin uygulamasiyla yapilan bu yéntem
sistolik ve diastolik fonksiyon, duvar hareket bozukluklari ve egzersize bagl iskemiyle
ilgili bilgi vermektedir.

Niikleer gériintileme yéntemleri: Single Photon Emission Computed Tomography
(SPECT) ile miyokard perflizyon sintigrafisi ézellikle obezite, periferik vaskiler hastalik
veya periferik néropati nedeniyle egzersiz yapamayan hastalarda medikal stresle
birlikte yapildiginda %91-96 duyarliik ve %75-82 6zglllikle miyokard iskemisini
gobsterebilmektedir. Bu yéntemle miyokard perfiizyon bozuklugunun derecesi ve yayginhgi
belirlenebilmektedir.

Koroner arter kalsiyum skorlama sistemi: Bilgisayarli tomografi araciligiyla yapilan
ve kisinin aterosklerotik yikunu belirlemek igin kullanilan bir yéntemdir. Kardiyovaskuler
morbidite ve mortaliteyle bagimsiz olarak iliskisi gdsterilmigstir. Kirk yasinda veya daha
yasll diyabetik hastalarda koroner arter kalsiyum skoru belirlenmesi kardiyovaskuler
risk degerlendiriimesi acisindan &nerilmektedir. Ancak 6zellikle yaslilarda ve bobrek
yetersizligi olanlarda koroner kalsiyum ylUkl fazla bulunmasina ragmen bu grupta
yéntemin koroner arter hastalgi yokani géstermede yol gdstericiligi disuktir. Amerikan
Kalp Cemiyeti koroner arter kalsiyum skoru 400 veya Uzerinde ¢ikan diyabetiklerde
miyokard perflzyon sintigrafisi yapiimasini 6nermektedir.

Koroner BT anjiyogram: Ozellikle invazif anjiografi yapilamayan hastalarda bu yéntemin
kullaniimasi uygundur. Onemli koroner arter hastaliginin saptanmasinda yiiksek tanisal
degeri vardir.

Kardiyak Manyetik rezonans gérintilleme: Kardiyak fonksiyon degerlendirmesinde
kullanilan bir ydntemdir. Dobutamin veya adenozin ile farmakolojik stres testi yapilabilir. Bu
yontem miyokard iskemisini géstermede de 6nemli bir ydntemdir. Stres ekokardiyografiye
benzer bir yéntem olmakla birlikte perfiizyon veya viabilite gériintiilemeleriyle de kombine
edilebilme 6zelligine sahiptir.

Karotis intima medya kalinhigi (KIMK) 6lciimii: Karotis ultrasonografi karotis duvari
ve limeninin ylzey 6zelliklerini belirlemek icin kullanilan bir ydntemdir. Ultrasonografiyle
yapilan KIMK &élgumlerinin aortik intima medya kalinligi élcimleriyle korelasyonu
bildirilmis olup sistemik aterosklerozun ciddiyetini gésterebilecegi disunilmektedir. KIMK
degeri artmis olan diyabetiklerde miyokard enfarktiisu riskinin fazla oldugu gésterilmistir.
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Brakiyal arterden akima bagh dilatasyon (FMD) belirlenmesi: On kolda brakiyal arter

Uzerinde ultrasonografiyle yapilan ve manson ile iskemi yaratip sonrasinda meydana
gelen akim degisikliklerini baslangic degerleriyle karsilastirarak degerlendiren bir
yontemdir. Vaskuller endotel hicrelerin fonksiyonunu gésteren bir yéntem olup %FMD
degerinde azalma diyabetiklerde majér vaskiler komplikasyonlari 6ngérebilen bir faktdr
olarak kullaniimaktadir.

Bilek brakiyal indeks (ABI): Bacaklardaki kan basincinin kollardakine oranidir. ABl'da

azalmanin ileride gérilebilecek kardiyovaskiler olaylar icin duyarl bir gésterge oldugu
bildirilmistir.
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PREDIYABET EPIDEMIYOLOJI VE TANISI

Prof. Dr. Engin GUNEY
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dal,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Aydin

Diabetes Mellitus sikhginin tim duinyada giderek arttigi bilinmektedir. Uluslararasi
Diyabet Federasyonunun 2015 verilerine gére dinyada 415 milyon erigkinde diyabet
varken 2040’ta bu sayinin 642 milyona ulasacagi 6ngoérulmektedir. Bu artisi énlemek
icin yapiimasi gerekenlerin basinda prediyabete daha fazla énem verilmesi gelmektedir.
Diyabetik hastalarin ¢ok biytuk béliminu olusturan tip 2 diyabetin bu artistan da
neredeyse tek basina sorumlu oldugu gértlmektedir. Tip 2 diyabet gelisim sirecinde tim
hastalarin prediyabetik bir dénem yasadigi ve bu agsamada alinan énlemler sonucunda
diyabet gelisiminin 6nlenebildigi cesitli calismalarla kanitlanmistir. Bu bilgiler 1siginda
prediyabetik hastalarin saptanmasi ve gerekli énlemlerin alinmasi, bu hastalarda ortaya
¢tkan sorunlarin ¢6zimini saglamasi yani sira diyabet gelisiminin azaltiimasina da
katki saglayacaktir. Hem diinyada hem de Ulkemizde elde edilen epidemiyolojik veriler
prediyabetik hastalarin da ¢ok sik karsimiza ciktigini ve gériilme sikliginin hizla arttigini
gbstermektedir. Prediyabetik hastalar eski dénemlerde latent diyabet, simik diyabet gibi
degisik sekillerde adlandiriimistir. Giinimizde ise bu hastalar bozulmus glukoz toleransi
ve bozulmus aclik glukozu olarak tanimlanmaktadir.

Uluslararasi Diyabet Federasyonunun 2015 verilerine gére 318 milyon kiside (%6.7)
bozulmus glukoz toleransi oldugu bildirilirken 2040’ta bu sayinin 482 milyon’a (%7.8)
ulasacaginin tahmin edildigi belirtiimektedir. Bu verilere gére bozulmus glukoz toleransi
olan hastalarin %50.1’inin 50 yas altinda oldugu ve %29.8’inin 20-39 yas grubunda oldugu
goriilmektedir. Geng yas grubundaki hastalarin ylksek risk altinda gegirecekleri cok uzun
bir slire olmasi prediyabete verilmesi gereken dnemi artirmaktadir. Ulkemizdeki veriler ise
daha ylksek oranlar ortaya koymaktadir. TURDEP-II ¢alismasinda izole bozulmus aglik
glukozu %14.7, izole bozulmus glukoz toleransi %7.9 ve kombine bozukluk %8.2 olmak
Uzere prediyabet prevalansi %30.8’e ulasmistir. Prediyabetik hastalarda klinik bulgularin da
cok belirgin olmamasi tani koyma oranlarini disirmekte ve bu nedenle cok sayida hasta
prediyabetik asamada tani konmadan diyabetik asamaya ge¢mektedir. Hastalarin énemli
béliminde ise komplikasyonlar gelistikten sonra diyabet tanisi konmaktadir. Prediyabetik
hastalarin saptanmasi bu sorunun da ¢ézimune katkida bulunacaktir.

Bu hastalarda tani aglik plazma glukoz diizeyi ya da oral glukoz tolerans testi ile konur.
Oral glukoz tolerans testi, aclik plazma glukoz dizeyi 100-125 mg/dl arasinda saptanan
veya diyabet gelisme riskinin ylksek oldugu disunuilen hastalarda uygulanir. A¢lik plazma
glukoz duzeyi 126 mg/dI'nin altinda ve 75 gram oral glukoz sonrasi 2. saat plazma glukoz
dizeyi 140-199 mg/dl olan hastalar bozulmus glukoz toleransi olarak degerlendirilir. Buna
karsin, aglik plazma glukoz diizeyi 100-125 mg/dl ve 75 gram oral glukoz sonrasi 2. saat
plazma glukoz duzeyi 140 mg/dI'nin altinda olan hastalar bozulmus aclk glukozu olarak
tanimlanir. Bunlarin yani sira son yillarda A1C dlzeylerinin diyabet gelisme riski ile iligkisi
ortaya konmus ve prediyabet tanisi igin kullanilmaya baslamistir. A1C dizeyi %5.7-6.4 olan
hastalar da prediyabetik olarak tanimlanir.
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PREDIYABET KOMPLIKASYONLARI

Dog. Dr. Didem OZDEMIR

Yildirnm Beyazit Universitesi, Tip Fakliltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Prediyabet, kan glukoz konsantrasyonunun normalden yiksek fakat diyabet tanisi koyacak
seviyede olmadigi durumlari ifade eder. Kisaca, tip 2 diyabet ve normoglisemi arasindaki
ara dénem olarak tanimlanabilir. Tip 2 diyabet progresif bir hastaliktir ve hastalarda
asikar diyabet tanisi konulmadan énce tani konulmus veya ¢ogunlukla tani konulmadan
gecirilmis bir prediyabetik dénem ile karakterizedir. GinimUzde prediyabet, diyabet icin
artmis risk kategorileri olarak da adlandirilmaktadir ve bozulmus aclk glukozu (BAG),
bozulmus glukoz toleransi (BGT) ve HbA1c'nin %5.7-6.4 arasinda oldugu durumlari
icermektedir. Prediyabetiklerin her yil %5-10'u asikar tip 2 diyabete dénlismektedir.
Diabetes Prevention Trial (DPP) calismasinda yilda prediyabetli hastalarin %11’inde
tip 2 diyabet gelistigi gdsterilmistir. Prediyabetin dnemi, diyabete déntisme riski yaninda
diyabete benzer sekilde makrovaskiler ve mikrovaskiler komplikasyonlarla iligkili
olmasindan kaynaklanmaktadir.

BGT’nin nitrik okside azalmis vasoreaktivite, dolagsimda artmis cell adhesion molekdiller
(soluble intercellular adhesion molecule), artmis reaktif oksijen species ve azalmig
flow mediated dilatasyon ile iligkili oldugu gdsterilmistir. Bitlin bunlar prediyabette
oksidatif stres ve endotel disfonksiyonuna neden olmaktadir. Prediyabette gorilen
kan glukoz seviyelerinde koroner arter hastaligi (KAH) prevalansinda artis oldugu
bilinmektedir. DECODE calismasinda aglik plazma glukozundan bagimsiz olarak BGT
ile koroner ve kardiyovaskiler olaylardan 6lim arasinda iliski oldugu saptanmistir.
Benzer sonuclar Framingham Offspring, Hoorn, Funagata ve DECODA calismalarinda
da gdsterilmistir. Bu ¢alismalarin ¢cogunlugu BAG’dan ziyade BGT’nin kardiyovaskuler
hastalik acisindan énemli bir risk faktéri oldugunu belirlemistir. Bunun nedeni olarak
postprandial hipergliseminin giin boyu hiperglisemiye maruziyeti daha fazla gésteren bir
bulgu oldugu ve BGT'lI hastalarda metabolik sendrom prevalansinin daha fazla olmasi
6ne surulmuastar. Ayrica postprandial glukoz seviyelerinin yiksek diurnal glisemi ile iligkili
oldugu bunun da oksidatif stres, inflamatuar yolaklarin aktivasyonu, prokoagulan durum
artisi nedeniyle damarlara daha ¢ok hasar veren bir durum oldugu distnulmektedir. Diger
makrovaskiler komplikasyonlar olarak kabul edilen serebrovaskiler hastalik, periferik
damar hastaliklari ile prediyabet arasindaki iliski KAH kadar belirgin sekilde ortaya
konulamamistir. Prediyabetik hastalarda makrovaskiler komplikasyonlar icin risk faktoru
olabilecek obezite, hipertansiyon, hiperlipidemi gibi diger faktérlerin de daha sik olmasi,
bu faktdrlerin de komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasina neden olabilecedi disiincesini
dogurmustur. Fakat metaanalizler, aglik hiperglisemisi, postload glukoz ve HbA1c’'nin bu
risk faktdrlerinden bagimsiz olarak vaskiler mortaliteyi belirledigini ortaya koymustur.
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Prediyabetin, mikrovaskiler komplikasyonlardan nefropatinin erken formlari ve kronik
bébrek yetmezIigi icin bir risk faktdri oldugu gésterilmistir. Bu hastalarda idrar albumin
atiiminin yiksek oldugunu ve hiperfiltrasyon veya hipofiltrasyon seklinde glomertler
filtrasyon hizi (GFR) degisiklikleri oldugunu gésteren ¢calismalar mevcuttur. Mikroalbuminri
kronik bébrek hastaligi (KBH) ve makrovaskuler komplikasyonlar ile iligkili oldugu i¢in ayri
bir éneme sahiptir. Mikroalbumindrinin yaygin endotelyal disfonksiyonun bir yansimasi
oldugu dusunllmektedir. Prediyabetik hastalarda mikroalbuminirinin normal bireylere
oranla yaklasik 2 kat arttig1 gdsterilmistir. Yapilan ¢alismalarda normoglisemiden BAG,
tani konmamis diyabet ve tani konmus diyabete dogru gidildikge hem mikroalbuminri
hem de makroalbumindri sikliginda artis oldugu bildirilmistir. Hipergliseminin bobrek
tutulumunun bir gdstergesi olan artmis albuminuri ve GFR degisikliginin prediyabetik
dénemde saptanmasi bu hastalarda diyabet gelismeden dnce nefropatik degisikliklerin
basladigini disundirmektedir. NHANES calismasinda, Plantinga ve ark farkli glukoz
metabolizma bozukluklarinda KBH prevalansini degerlendirmis ve bilinen diyabetli
hastalarda 39.6%, yeni tani diyabette 41.7% , prediyabette %17.7 ve glukoz metabolizma
bozuklugu olmayanlarda %10.6 olarak bulmustur. Benzer sekilde calismalarda
prediyabetli hastalarda KBH varligi normal glukoz toleransi olanlara oranla daha fazla
saptanmistir. Bununla birlikte prediyabetli hastalarda gérilen KBH'nin gogunlugunun
eslik eden makrovaskuler hastaliklarla 6zellikle hipertansiyon ile ile iligkili oldugunu
bildiren ¢alismalar da vardir.

Diyabetin bir diger mikrovaskiler komplikasyonu olan retinopati ile prediyabet arasindaki
iliski ile ilgili calismalarda bulgular kullanilan yénteme gére degismektedir. Diyabeti
olmayanlarda retinopati prevalansi calismalarda %5-10 arasinda bulunmustur fakat birgcok
calismada bu nondiyabetik popilasyonun ne kadarinin prediyabetik oldugu bilinmemekte
veya glukoz metabolizmasi ile ilgili ayrintili bilgi bulunmamaktadir. 5000’den fazla hastanin
alindigi bir calismada retinopati varligi direk oftalmoskopi ile degerlendirmis ve prediyabet
ile iligkili bulunmustur. DPP calismasinda da diyabete 6zgi retinal degisikliklerin diyabet
gelisiminden 6nce basladigi ve prevelansin diyabetin ¢ok erken dénemlerinden itibaren
arttigr sonucuna variimigtir. Prediyabetik hastalarda retinopati sikliginin normal glukoz
toleransina gére arttigi gosterilmis olmakla birlikte bu hastalardaki retinopatinin cogunlugu
hafif nonproliferatif retinopati seklindedir ve tedavi gerektiren orta/ciddi nonproliferatif
retinopati veya proliferatif retinopati oldukga nadirdir. Bu nedenle prediyabetli hastalarda
dizenli ayrintih oftalmolojik degerlendirmenin gerekliligi tartismaldir. Bir diger acidan
bakildiginda diyabeti olmayan hastalar takip edildiginde baslangicta retinopatisi olanlarda
olmayanlara oranla diyabet gelisimi riskinin daha yiksek oldugu belirlenmistir. Bu sonug,
hafif retinopati bulgularinin altta yatan mikrovaskiler hastaligin ve ilerideki diyabet
riskinin preklinik bir belirteci olabilecegi diisiincesini dogurmustur. Bu nedenle retinopati
saptanan hastalarin kan glukoz metabolizmasi agisindan degerlendiriimek Uzere gerekli
kliniklere yénlendiriimesi disunulebilir.
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Noéropati ile prediyabet iliskisi en c¢ok arastirlmis komplikasyonlardan birisidir.
Prediyabetin sensorimotor ndropatiye neden oldugu ve 6zellikle kiugik demyelinize
fiberleri etkiledigi ortaya konmustur. Prediyabetli hastalarin %11-25'inde periferik
néropati oldugu gdsterilmistir. Genel olarak prediyabetik ndropati diyabetik ndropatiye
oranla daha hafiftir ve motor etkilenme oldukca nadirdir. Hastalardaki semptomlar da
cogunlukla artmis vibrasyon algilama esigi, I1si hassasiyetinde azalma gibi duyusal
semptomlardir. Prediyabetik néropatiye neden olan mekanizmalar arasinda hiperglisemi
bas roli oynamaktadir. Hiperglisemi, oksidatif stresi arttirarak, protein kinaz C’yi ve polyol
yolagini arttirarak direk nérotoksik etki gdsterir. ileri glikozillernmis son driinlerin birikimi
de nodrotoksisiteye katkida bulunur. Ek olarak bu hastalarda dislipidemi, mikroanjiopati
ve eslik eden metabolik sendrom faktérleri néron hasarina katkida bulunur. idiopatik
polindéropatinin BGT’li prediyabetik hastalarda daha sik géruldigu ve daha cok agrih
néropatiye neden oldugu gésterilmistir. idiopatik sensorial veya agrili nedropatisi olan
hastalarda prediyabet prevalansinin incelendigi calismalarda bu hastalarin %25-62’sinde
prediyabet oldugu bildiriimistir. Periferik néropati yaninda diyabete bagdli néropatik
komplikasyonlardan biri olan otonom néropati ile prediyabet arasinda da iliski oldugu
bilinmektedir. Prediyabetik hastalarda kalp hizi degiskenliginde azalma, kalp hizinda
postural degisikliklerde azalma ve artmis erektil disfonksiyon sikligi bu iliskiyi kanitlayan
bulgulardir. Armis kardiyak otonom ndéropati BGT olan hastalarda BAG olanlara oranla
daha belirgin bir 6zelliktir.

Sonucta, prediyabet prevalansi diyabete paralel olarak gittikce artmaktadir. Daha hafif
olmakla birlikte, prediyabet de diyabet gibi artmis makrovaskiler ve mikrovaskiler
komplikasyonlarla iligkilidir. Bu iliski prediyabetin alt gruplari icin belirlendiginde BGT'da
BAG’dan daha belirgin bir sekilde karsimiza ¢ikmaktadir.
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PREDIYABETIN ONLENMESI VE TEDAVISI

Prof. Dr. Aysen AKALIN

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Eskisehir

Tip2 diyabete ilerleyecek hastalarda goérilen en erken metabolik bozukluk instlin
direncidir. insilin direnci gelistiinde normogliseminin saglanmasi icin pankreas beta-
hicreleri insdlin sekresyonunu artirir. Beta-hicreleri insulin direncini yenemez hale
geldiginde glukoz toleransi kétiilesir ve sonucunda da tip2 diyabet gelisir. Bozulmus
glukoz toleransinda temel bozukluk instlin direnci iken tip2 diyabete déntustimdeki temel
sorun beta hicre fonksiyonundaki bozukluktur. Bu yuzden, beta hiicre fonksiyonunu
korumaya ydnelik girisimlerin tip2 diyabet gelisimini énlemesi beklenebilir. Tip2 diyabet
gelisimi agisindan risk tasiyan bireyler bozulmus aglk glisemisi veya bozulmus glukoz
toleransi olanlar, A1c dizeyi %5.5- 6.4 arasinda bulunanlar, obez bireyler, tip2 diyabetli
yakin akrabalari olanlar ve bazi etnik kdkenlere sahip olan kimselerdir. Bu hastalarda
tip2 diyabetin dnlenmesinden beklenti diyabetin baslangicini geciktirmek, beta hicre
fonksiyonlarini korumak ve diyabetin mikrovaskuller ve muhtemelen kardiyovaskuler
komplikasyonlarini dnlemektir.

Prediyabetin diyabete ilerlemesini engelleyentemelyaklagim yasamtarzi dizenlemeleridir.
Kilo verilmesi ve egzersiz insilin duyarliigini artirarak glukoz toleransini iyilestirir ve
beta hiicreleri Uzerindeki yiki azaltirlar. Bununla birlikte kilo kaybi veya fizik aktivitenin
uzun sureler korunmasi her zaman mdmkin olmamaktadir. Dahasi kilo kaybi diyabet
gelisimini timuyle engelleyememektedir. Bu nedenle yasam tarzi dizenlemelerine ek
olarak farmakolojik tedavi yaklasimlarina gereksinim vardir.

Metformin prediyabetik olgularin bir kisminda diyabete ilerlemeyi durdurma agisindan
etkili bulunmustur. Metformin 60 yasindan daha geng, viicut kitle indeksi(VKi) 30 kg/
m2’den daha fazla olan ve A1c diizeyi %6'nin Gzerinde olan ylksek riskli hastalarda
Onerilebilir. Ancak metformin ile tedavi de tip2 diyabet gelisimi icin kritik olan beta hiicre
yetmezligini 6nleyememekte ve sonucta A1c artmaya baslamaktadir.

Tiyazolidinedionlar insulin duyarlihdini énemli diizeyde artiririr ve beta hiicresini koruyarak
prediyabetli bireylerde tip2 diyabete ilerleyisi durdurabilir ve A1c’de uzun sureli disme
saglayabilirler. Diyabete ilerlemeyi azaltmada metformine gbére daha etkili olmalarina
karsin sivi retansiyonu ve kilo alimi yan etkileri uzun sareli kullanimlarini kisitlar ve bu
durum metforminin éncelikli olarak tercih edilmesine neden olur.

GLP-1 analoglarinin diyabetik olmayan obez kimselerde tip2 diyabete progresyonu
Onleyebilecedi gosterilmistir ancak GLP-1 analoglarinin prediyabetiklerde diyabete
ilerlemeyi 6nlemesini arastiran bir ¢alisma bulunmamaktadir. Ancak beta hicresinin
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glukoza duyarliligini artirmasi, kilo vermeyi kolaylastirmasi ve hipoglisemik etkilerinin
olmamasi nedeniyle tip2 diyabeti 6nlemeye ydnelik tedavide iyi bir segenek olmasi
mimkindir. Ozellikle uzun etkili GLP-1 analoglari kullanim kolayhidi nedeniyle tercih
edilebilir. DPP-1V inhibitdrleri ise kilo Gizerine GLP-1 analoglari kadar etkili degildir ve beta
hucreleri Uzerine de yeterli etki gbstermezler. Az sayida calismada beta hlcrelerinde
hafif dizeyde iyilesme ve fonksiyon artisi saglasalar da ilacin kesilmesi ile bu etki ortadan
kalkmaktadir. Prediyabetin tedavisinde GLP-1 analoglarina Ustiin degildirler.

Alfa-glukozidaz inhibitdrleri akarboz ve voglibozun az sayida prediyabetli hastada asikar
diyabete dénist engelledigi gdsterilmistir. Bu etki karbohidrat emilimindeki gecikme ile
aciklanirsa da glukoz homeostazindaki temel olumlu etkinin inkretin sekresyonunun
uyariimasi olmasi mimkindidr. Ayni zamanda barsak mikroflorasinda degisime yol
acarak glukoz toleransi tzerine olumlu etki yapabilirler.

Cogu farmakolojik ilaglar glukozu baskilayarak diyabeti maskeler ve diyabetin énlenmesi
veya geciktiriimesi bu ilaglarin kullanildigi sirece mimkundir. Metformin kullanan
hastalarda ilacin kesilmesinden sonra diyabetin gelisimini énleyici etki hastalarin ¢cok az
bir kisminda kalici olur, glitazonlar veya alfa-glukozidaz inhibitérlerinin ise etkileri ilacin
kesilmesiyle timuyle ortadan kalkar.

Prediyabetli hastalarda siki yasam tarzi dizenlemesi en etkili yaklasim olarak
gbzukmektedir. Bazi hastalarda metformin ile birlikte disuk doz pioglitazon verilebilir.
Yiksek riskli hastalarda diyet ve egzersize ek olarak GLP-1 analog tedavisi bir secenek
olabilir.
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HbA1c HERKES iCiN KULLANILABILIR Mi?

Dog¢. Dr. Abdullah TASLIPINAR

GATA Tip Fakiiltesi, i¢c Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Vicutta bir miktar glikoz hemoglobine bagl bulunur. Buna glikozillenmis hemoglobin
ya da HbA1c denir. Bu baglanma, esasinda, glikozun eliminasyon sekillerinden biridir.
Hiperglisemik durumlarda, bu baglanma miktari artmaktadir.

HbA1c vicudun ortalama glikoz degerini yansitan bir parametredir. Bir eritrositin édmrd,
ortalama 120 gin oldugundan, HbA1c de, délcimden &nceki son 120 ginin ortalama
glisemik degerini yansitmaktadir(1). Bu nedenle diyabetik hastalarin takibinde énemli
bir yere sahiptir. Aglik veya tokluk kapiller glikoz él¢timleri, 6lcim zamaninin glisemik
diizeyini gdsterdiginden, genel plazma glikoz seyrinin bilinebilmesi agisindan, HbA1c,
hem hastalara hem de hekimlere, iyi bir veri ve bilgi saglayici olarak degerlendiriimektedir.
Ortalama glikoz deg@eri 126 mg/dl olan bir kisinin HbA1c’si %6 olarak saptanmaktadir.
HbA1c'deki %1’lik artis, ortalama kan glikozunda 35 mg/dl artmaya esdeger gelmektedir.
HbA1c dlcimden dnceki 3 aylik ortalama glisemi degerleri ile iligkilidir. Degerin %50’sini
son 1 aylik dénem, %30’nu élcimden énceki 2. ay olusturmaktadir. HbA1c aglik ve tokluk
plazma glikoz degerlerinin ortalamasidir. Deg@er arttikca aglik plazma glikozunun katkisi
daha ¢ok artmaktadir. Deger normale yakinsa tokluk plazma glikozunun katkisi daha 6n
plana ¢ikmaktadir(1).

HbA1c glisemik ortalama bir degeri yansittigi gibi diyabetin kronik komplikasyonlarini
da ongordurebili. Tip 1 diyabetiklerde yapilmis insilin tedavilerini karsilagtiran ve
komplikasyonlarin gelisimini arastiran en 6nemli calismalardan biri olan DCCT calismasi
ile HbA1c'nin yiksekliginin nefropati, retinopati ile korele oldugu, HbA1c diizeylerinin
dismesi ile retinopati ve mikroalbuminiri gelisim riskinin ve ilerlemesinin azaldig
gosterilmistir(2). DECODE, Honolulu HP Funagata DS. vs gibi bir ¢ok calismada
benzer sekilde, glisemi dizeylerinin artmasi ile kardiyovaskiler mortalitenin arttig
belirlenmistir. EPIC-Norfolk Study kardiyovaskdiler olay veya 6lim riskinin HbA1c dizeyi
ile iliskili oldugunu gdéstermistir(3). HbA1c duzeyi dogrudan retrospektif glisemik kontroll
gosterdiginden komplikasyonlari éngérmede kritik bir belirte¢ rolind Ustlenmis ve
diyabetik hastalarin takibinde diyabetin ABC’si olarak tanimlanan A1C, Blood Pressure
(Kan Basinci), Cholesterol (Kolesterol) G¢lisiniin ilk basamaginda yer almistir.

lyi glisemik kontrol ile komplikasyon arasindaki iliski netlestikce, hastalarin HbA1c
diizeylerini daha dusik dizeylerde tutma egilimi ortaya ¢ikmistir. Ancak bu dogrultuda
yapilan calismalarda, yas!i daha buyuk ve komorbiditesi olan hasta grubunda, siki
glisemik hedeflerin hipoglisemi riskini ve mortaliteyi artirdigr bulunmustur(4). Bu nedenle
diyabetik hastalarda, glisemik dizey ile komplikasyon ve mortalite arasindaki iligki igin
HbA1c duzeylerine gbre bir J egrisinden bahsedilebilir. Bu egri ile HbA1c'nin ¢ok yiksek
ve diuslk dizeylerinin, daha komplikasyonlu ve daha mortal oldugunu sdylenebilir.
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Dolayisiyla diyabette tedavi ve hedeflerin bireysellestiriimesinin énemi ve kisiye 6zgl
yaklasimin gerekliligini yeniden vurgulamakta yarar vardir.

Bu veriler 1siginda ve Tuarkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Derneg@i'nin
(TEMD) 2015 yilina ait dnerileri cergevesinde, hastalarda, hedef HbA1c dizeyinin < %7
tutulacak sekilde glisemik ayar yapilmasi Onerilmektedir. Bu deg@er, gebelerde < %6,5,
yas! 65’den blyUk hastalarda; ko-morbidite varsa < %8,5, ko-morbiditesi yoksa < %7,5
olarak hedeflenmesi 6nerilmektedir(5). Tim bu énerilere ragmen diyabetlilerde hedefe
ulasma oranlari olduk¢a sinirlidir. Yapilan calismalarda hedef basari oranin %25-40
arasinda kaldigi bildiriimektedir(6,7).

HbA1c ortalama glisemik degerdir. Ortalama degismeden glisemik parametreler
degisebilmektedir. Glisemik dalga boyu buyUklugu (yiksekligi ve distklugl) arttikga
ayni veya kontrolde HbA1c degerlerine sahipken bile glisemik dalga boyu artisinin
oksidatif stresi arttigi ve bu yolla komplikasyon oraninin artabilecegdi belirtiimektedir(8).
Bu nedenle HbA1c kontrol altinda olsa bile glisemik degiskenlik arttikca komplikasyon
orani artabileceginden sadece HbA1c’ye bagh kalmayip kisinin glisemik degerleriyle
karsilastirilarak dogrulatiimasinin geregi vardir.

HbA1c’nin bize sundugu katkilardan bir digeri de tedaviye karar verdirebilmesidir. TEMD
2015 6nerilerinde glisemik degerin 300 mg/dl ve HbA1c >%11 (zerinde olan olgularin
yatinlarak tedavi edilmesine salik verilmistir. Ayrica bu hastalarda tip 2 diyabet olsa
bile insilinle tedaviye baslaniimasinin uygun olacag: bildiriimektedir. Tedavi alan
diyabetiklerde HbA1c'nin hedef de@erlerden yiksekligi durumlarinda yeni ilag ekleme
veya ilave tedavi secenegdine gecilmesi 6nerisi de unutulmamalidir(5).

HbA1c 8lcimU zordur. Standardize ve giincel ydntemlere gereksinim vardir. Bu amacla
Olcim yapan laboratuvarin NGSP (ABD Ulusal Glikoz Standardizasyon Programi)
tarafindan sertifikalandiriimig, HPLC ydntemi ile 6lgtimis veya buna gére kalibre edilmis
olmali ve HbA1c’nin biriminin mmol/mol olarak verildigi HbA1c'nin referans alinmasi
Onerilmektedir. Bu kosullarda bile dogru élcimi kolay olmayan, biyolojik degiskenligi
%3,6, laboratuar ici degiskenligin %0,5-2, laboratuarlar arasi degiskenligin %1,4-2,3
oldugu belirtiimektedir. Ayrica HbA1c dizeyi ve 6lcimi hemoglobin dizeyinden ve
varyantlarindan, glikoz disi bilesenlerden etkilenebilen bir parametredir(9). Bu etkilenme
sekli ve etkileyenler Tablo1’de sunulmustur.

Tablo1 : HbA1c élcliimiinii ve diizeyini etkileyen durumlar

HbA1c'yi artiranlar HbA1c'yi azaltanlar
Demir eksikligi . Eritrosit yasam suresini kisaltan sebepler
Bobrek yetmezliginde artan Karbamile Hb, —  Hemolitik anemi,
Hipertrigliseridemi, —  Kan kaybi sonrasi diizelme
Hiperbiliribinemi, —  Kan transfizyonlari

*  Yuksek doz aspirin —  Eritropoietin kullanimi

Kronik alkolizm, . Hemoglobinopatiler (HbS, HbC, HbF, HbE)
Opiatlar . Vit C ve E alimi
Metabolik asidoz
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HbA1c zenci populasyonda daha yiksek bulunmaktadir. Diyabetliler Afrika kdkenli ise
HbA1c verileri daha ylksek saptanmaktadir. Diyabet ¢alismalarini incelerden irk ve
etnisiteye dikkat etmek gerekmektedir.

Glisemik kontrol, evre 1-2 nefropatilerde mikroalbumintriyi ve GFR'yi iyilestirmektedir. Bu
nedenle glisemik diizeyin hedef de@erlerde tutulmasinin yarari agiktir. Ancak GFR<60 ml/
dk/1,73m2 olan daha yliksek evre nefropatili ve yetmezlikli diyabetlilerde, Hba1c’'nin hedef
dlzeyine iliskin tartismalar devam etmektedir, ancak, genellikle %7,5 degerinin referans
alindigi gézlenmektedir. Bébrek yetmezlikli olgularda tremik toksinlerin ve izosiyanatlarin
karbamile hemoglobin olusturma potansiyelinin yanls yiuksek HbA1c dlcimine neden
oldugu, sik olan demir eksikligi ve metabolik asidozun HbA1c olugsumunu artirdigi,
diyalizin yanlis dustk HbA1c dlcimine yol acabildigi ya da son dénem yetmezlikte yanls
ylksek HbA1c dlgimiinln sik olabildigi hatirlanmalidir(10).

Diyabetlilerde bir takip parametresi olarak kullanilan HbA1c, diyabet tanisinda
kullanilabilir mi? Son yillarin énemli bir sorusudur. Ginkld 6lgimindeki zorluklara
ragmen, hastalar icin, tek testte taniya yaklasma ve aclik gerektirmemesi gibi kolayliklari
nedeniyle, hekimleri tanida kullanmaya suriklemektedir. Referans ydntemle &lgcen
laboratuarlarin élgim yaptigi HbA1c duzeylerinin tanida kullanilabileceginin énerisi 2010
yilindan itibaren yayginlasmistir. Burada diyabet tanisi icin referans deger %6,5tur(11).
Bu degerde sensitivite %65, spesifite %88’dir. HbA1c’nin %6,1 dizeyinde sensitivitesi
ve spesifitesi %81’dir. HbA1c %7 olursa tanida senstivitesi %42 seklinde iken spesifitesi
%92'ye ¢ikmaktadir. HbA1c'nin tim degiskenlik oranlari yukarida verilmisti. Ayrica
tarama testlerinde sensitivitenin tani testlerinde spesifitenin ylksek olmasi gerektigini
hatirlatalim. Butln bu bilgiler 1siginda HbA1c dizeyini tani i¢in kullanmak en iyi laboratuar
verileri ile bile ne kadar dogru olacaktir yeniden disiinmek lazimdir. Bu dogrultuda
yapilan bir ¢alismada, referans metodla ¢alisan glvenilir bir laboratuarin sonuclari ile
HbA1c sinirinin %6,5 alinarak, hiperglisemi arastirildiginda, %70’e yakin hastada diyabet
tanisinin atlandigi bildirilmistir. Bu oran OGTT testi yapildiginda %5 dolayindadir(12).
Ozetle hekimlerin, aclik plazma glikozu ve OGTT 75 gr testi ile diyabet tanisini koymasi
hala en uygun yéntem olarak géziikmektedir. HbA1c ile diyabet tanisi koyuyorsaniz eger,
hastaniz, yash ise, zenci ise, demir eksikligi varsa veya genetik bir yatkinlikla yiksek
HbA1c degerine sahipse ¢ok dikkatli olmalisiniz. Glinkl bu kisi diyabetli olmadigi halde
siz diyabet tanisi koymus olabilirsiniz.

Sonug olarak, HbA1c, son 3 aylik ortalama plazma glikoz degeridir. HbA1c diyabetin
prognoz ve tedavisinde 6nemli biyokimyasal gstergedir: Glisemik anormalligi ve diizeyini
gosterir. Kronik komplikasyonlari, mortalite riskini dngérdurdr, hipoglisemiyi gésterebilir.
Tedaviyi ve etkinligini gdsterir ve tedaviyi bireysellestirmede yardimcidir. Ulkemizde
diyabetin tarama ve tanisinda HbA1c’nin kullanilmasi henlz uygun degildir, sadece
diyabetlilerin takibinde kullaniimasi énerilir.
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GLISEMIK KONTROLU TAYINDE KULLANILABILECEK
ALTERNATIF YONTEMLER

Dog. Dr. Hiiseyin DEMIRCI

Turgut Ozal Universitesi Hastanesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

HbA1c'nin bireysel glisemik gegmisi yansitmayacagi birgcok durum vardir. Bu vakalarda
glisemik kontrol icin diger biyomarkirlar kullanilabilir. Bu durum 6zellikle komorbiditeleri,
bilhassa anemisi olan hastalar i¢in dogrudur. Ne yazik ki, HbA1c ortalama glukozla ve
daha 6énemlisi, randomize ¢alismalarda diyabetin vaskuler ve nérolojik komplikasyonlari
ile iyi tanimlanmis korelasyon gdsteren tek markirdir.

ik alternatif biyomarkir fruktozamindir. Bu cogunlugu albiimin olmak tizere biitiin glikalize
proteinleri iceren bir ketoamindir. Bu testin nispeten ¢alisiimasi ucuz olsa da, kisiden
kisiye degiskenligi ylksektir. Fruktozamin serum albiminine gére ayarlanmalidir ki,
klinik calismalar disinda sik yapilan bir sey degildir. Sasiimayacak bir bicimde, nefrotik
sendrom, ilerlemis karaciger hastaligi, malabsorbsiyon gibi protein turnoverinin yiiksek
oldugu klinik durumlarda fruktozamin degerleri diisik okunur.

Glikalize albimin (GA) serum albimin seviyesinden etkilenmeme 6&zelligi disinda
fruktozaminle benzerdir. GA dizeyi neredeyse HbA1c’den 3 kat daha yiksektir ve
fruktozamin gibi 2-3 haftalik glisemik deg@erleri yansitir. GA fruktozamine gére anemi, renal
hastalik, gebelik, sirozdan etkilenmeme gibi avantajlara sahiptir. GA ayrica postprandial
hiperglisemi ile HbA1c’den daha iyi koreledir. Albumin metabolizmasini etkileyen her
sey GA seviyelerini etkileyebilir (nefrotik sendrom vb.). GA ayrica obezitede de dusuk
okunmaya meyillidir.

1,5 anhidroglisitol (1,5 AG) diyette dogal olarak bulunan bir polioldir. Serum 1,5 AG,
glukoz reabsorbsiyonuna karsi yarisir, renal fonksiyonu normal birgcok hastada glukoziri
10 mmol/I'de olur, 1,5 AG idrarla atilir ve bu da kandaki dislk seviye ile sonuglanir. Bu
markir en fazla iki haftalik glisemik degerleri yansitir. Fakat postprandial hiperglisemiyi
yansitmada HbA1c’den daha iyidir. 1,5 GA 6zellikle gebelikte yardimei olabilir. ilerlemis
renal hastalik ve SGLT-2 inhibitérlerinin kullanimi bu biomarkirin kesinligini etkiler.

Alternatif biyomarkir segeneklerine ragmen HbA1c hala bizim altin standardimizdir.
Her bir biyomarkir spesifik sinirlamalara sahiptir ve bazi hastalar i¢in elimizdeki higbir
markir tam olarak glisemik durumu yansitmamaktadir. Bu hastalar i¢in evde kan sekeri
monitorizasyonu (SMBG) klinik karara varmak icin en iyi secenektir.
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DIYABETE GLUKAGON ODAKLI BAKIS

Dog. Dr. Mehmet ERDOGAN

Ege Universitesi Tip Fakiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Izmir

Pankreas adaciklarinin ikinci énemli hicre tipi alfa hlcresidir ve kana glukagon
salgilar. Alfa hlcreleri pankreas hacminin %1’inden azini olusturmakla beraber adacik
hucrelerinin yaklagik %30’udur. Glukagon 29 amino asitlik peptid hormon yapisindadir.
Preproglukagon’un 6n geni belirli asamalardan gegerek glukagon’u olusturur. Glukagon
karaciger ve yag dokusundaki etkilerini hiicrelerin membranlarinda bulunan G-protein ile
eslestiriimis reseptér (GPCR)‘lere baglanarak gdsterirler. Glukagon karacigerde piruvat,
laktat, gliserol, yag asitleri ve aminoasitlerden glukoneojenez yolu ile glukoz yapimini
artinr. Ayrica karacigerde glukojenolizi saglayan enzimleri uyararak glukozu serbest
birakip kana salgilar. Yag dokusu ve karacigerdeki lipolizi artirarak yag asitlerinin kana
karismasini artirir. Glukagon’un ilging bir 6zelligi de komsusu beta hiicresinde insiilin
yapimini uyarmak ve bdylece hiperglisemi ve hipoglisemi arasindaki dengeyi saglamaktir.

Diyabet patofizyolojisinde yillarca insulin merkezi rol almis ve uzun siire glukagon’'un
etkisi ihmal edilmistir. Aclikta ve postprandiyal dénemde ki hiperglisemiye karacigerin
katkisi ile asiri glukoz Uretimi tip 2 diyabetin belirgin 6zelligidir. GUnimuizde, tip 2
diyabetin bihormonal bozukluk oldugu bilinmektedir. Son zamanlarda yapilan ¢ok
sayida galismada glukogon salgilanmasindaki defektin tip 2 diyabetin gelismesinde ve
hipergliseminin artmasinda etkili oldugu gésterilmistir. Aclikta Hipergulukagonemi ile
karacigerde uygunsuz glukoz Uretimi ile achk kan sekeri, toklukta alfa hicrelerindeki
baskilanmanin kintlesmesi yuzinden de tokluk kan sekeri ylkselmektedir. Diyabetik
hastalarda beta hicrelerine benzer sekilde alfa hiicrelerinde de karekteristik fonksiyon
bozukluklar vardir.

Tip 1 diyabette, ilerlemis tip 2 diyabette veya diyabetik ketoasidoz’da insulin eksikligi
durumunda oldukea yiiksek plazma glukagon konsantrasyonlari gézlenmistir. Diyabette
hiperglisemiye alfa hiicrelerinin yaniti kérelmistir veya kaybolmustur, bunun sonucunda
kan glukoz seviyesi ylksek iken hala plazma glukagon seviyesi uygun olmayan bir sekilde
yUksektir. Yapilan ¢alismalarda glukoz disinda arjinin veya proteinden zengin beslenme
durumunda da tip 2 diyabetik hastalarda non-diyabetik kisilere gére daha fazla glukagon
salgilandigi gézlenmistir. Baska calismalarda tip 2 diyabetik hastalarda oral glukoz alimi
sonrasinda intestinal hormonlar GIR GLP-1 ve GLP-2 uygunsuz glukagon salinimindan
sorumlu olabilecedi gosterilmistir. Arastirmalarda tip 2 diyabetik hastalarda OGTT ile
hiperglukagonemi gdézlenirken, izoglisemik intravendz glukoz ile glukagon sipresyonu
saglanmistir. Tip 1 diyabette beta hicresi fonksiyon kaybi nedeniyle engellenemez
hiperglukogonemi olusur ve bu durum hiperglisemiye yol acar. Yapilan ¢alismalarda miks
meal bir 6gn sonrasi olusan hepatik glukojen miktari tip 1 diyabetiklerde kontrol grubuna
gbre anlamli derecede dislUk saptanmistir. Diyabetik hayvan ve insan ¢alismalarinda
uygunsuz glukagon salinimi gésterildikten sonra glukagon salinimini baskilanmasi veya
glukagon reseptorlerinin bloke edilmesi Gzerinde farmokolojik supresyon saglanarak
glisemik kontrol saglanmasina yonelik yeni tedavi ajanlari ortaya ¢ikmistir. Henlz bu
ajanlarin givenlik verileri yeterli degildir ve markete ulasamamistir. Ginimiizde sadece
kullanimda olan inkreatin bazl tedavilerin glukagonu baskilayici etkileri vardir.
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DIYABET TEDAVISINDE YENi SECENEKLER ARTIYOR MU?
SODYUM GLUKOZ CO-TRANSPORTER-2 (SGLT-2)
INHIBITORLERI

Prof. Dr. Senay DURMAZ ARIKAN

Kirikkale Universitesi Tip Fakliltesi, /g: Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Kirikkale

Eski Misirda diyabetin bir bébrek hastaligi oldugu saniliyordu. Glukoziri o giinlerde bile
dikkat ¢eken bir mekanizmaydi. Guniimizde yeni farmakolojik ilaglar olan sodyum glukoz
co-transporter 2 inhibitérleri (SGLT2i) pankreatik beta hiicre fonksiyonlarindan bagimsiz
direkt renal proksimal tlbullerde glukoz reabsorbsiyonunu %30-50 azaltarak glukozUriyi
artirarak kan glukoz seviyelerini diistren farkl bir mekanizmaiile tip 2 diyabet tedavisinde
yer alan oral kullanilan ilaglardir. Dapagliflozin, Canagliflozin ve Empagliflozin halen FDA
ve EMA onayi alarak giincel kilavuzlarda tip 2 diyabet tedavide énerilmektedir.

Ipragliflozin, Luseogliflozin, Topogliflozin, Ertuglifiozin, LX4211 (Sotagliflozin),
Remodgliflozin, Sergliflozin ise gelistirimekte olan ilaglar olup bazilari Japonya’da
kullaniimaktadir. Glukotoksisite azaldigindan indirekt olarak beta hicre fonksiyonlari da
dlzelir, insulin sensitivitesi artar, dzellikle dual etkili SGLT1/2 inhibitérii olan canagliflozin
ve sotagliflizin ile distal ince barsakta GLP-1 ve peptid YY gibi inkretinler de artar. Nadir
bir monogenik hastalik olan familial renal glukoziri’de ilk kez SGLT2 geninde (SLC5A2)
21 farkli mutasyon tanimlanmis ancak bu kisilerin yasam boyu herhangi bir morbidite ve
mortalite artisi olmadan yasamlarini idame ettiklerinin gézlenmesi dikkatleri SGLT2’lere
cekmistir. Bu ila¢ grubunun atasi bitkisel bir glikozid olan Phlorizin ilk kez 1836 yilinda
elma agacinin kékunin kabugundan elde edilmistir. SGLT2 renal sistemde proksimal
tubulinin S1 pargasinda bulunur ve gin icinde glomeruler filtrata serbestce gegen toplam
180 gr civarinda glukozun %90’Inin reabsorbsiyonunu saglamakla goérevlidir. Kalan
%10’luk glukoz da yine proksimal tubulinin S3 pargasinda bulunan SGLT1 tarafindan
reabsorbe edilmektedir. Glukoz proksimal tubuli hiicrelerinin bazolateral membranindaki
GLUT2 araciligi ile dolasima yeniden déndiiglinden normal kosullarda idrarda bulunmaz.
SGLT2 renal proksimal tubulide bulunurken SGLT1 baslica intestinal sistemde olup
glukoz ve galaktozu enterositlere Na-K ATPaz yardimi ile tasirlar. En selektifden en az
selektife dogru empagliflozin >tofogliflozin> dapagliflozin> ipragliflozin> canagliflozin
siralanabilirler.

Canagliflozin Faz 1 ¢alismalarinda renal glukoz esigini azaltarak 77-119 gr/gin Uriner
glukoz atilimi saglar. Bu yaklasik 308-476 kcal/gin kalori kaybina karsilik gelmektedir.
Faz Il calismalari Canagliflozinin 300 mg/glin dozda kullanildiginda intestinal SGLT2’leri
de parsiel inhibe ettiklerinden postprandial glukoz kontrolunde de minor rolleri oldugunu
gbstermektedir. Bu etki dapaglifiozin ve empagliflozinde gdzlenmemistir. Diyabette
plazma glukoz konsantrasyonu arttigindan hem glomeruler fitrasyonla proksimal tubule
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gegen glukoz yukid artmis hem de paradoksik olarak uriner glukoz reabsorbsiyonu da
artmistir. Tip 2 diyabetiklerde SGLT2 expresyonu ve aktivitesinde artis vardir. Ayrica
diyabetik hastalarda hiperglisemiye ragmen paradoksik olarak renal glukoz esigi de
yUkselmekte ve 200 mg/dL’ye ¢cikmaktadir. Bu remodeling’in olusmasinda renal sistemde
SGLT2'lerin upregulasyonu su¢lanmaktadir. SGLT2i “terdpatik glukozlri” yanisira osmatik
etkilerle aciklanabilen kan basincinin regulasyonuna, kalori kaybi ile vicut agirliginda
azalmaya, disUk hipoglisemi riski ve ylksek tolerabilite ile diger insulin ve antidiyabetik
ilag gruplariyla kombine kullanilabilmeleri nedeniyle avantaj saglayabilirler. Ancak artmis
genitoUriner sistem enfeksiyonlari, loop dilretigi alan ya da yash hastalarda postural
hipotansiyon, osteoporoz riski ve kardiyovaskuler etkilerin uzun vadeli sonuglari igin
heniz verilerin az olmasi dezavantajlari olusturmaktadir.

Genel olarak SGLT2i monoterapide bazal HbA1c dizeyi %7,9-9,1 olan hastalarda
HbA1c'yi %0,54-1,45 azaltmakta, aglik plazma glukozunu ise 20-46 mg disirmektedirler.
insulinle birlikte kombine kullanilabilmeleri tip 1 diyabette de denenmesine sebep
olmustur. Ancak mayis 2015 de FDA Advers Events Reporting System’e(FAERS)
bildirilen 20 vaka nedeniyle SGLT2i’'nin diyabetik ketoasidoz riskini artirdigi i¢in endise
dogurdugunu bildirmistir. Halen tip 1 diyabet tedavisinde kullaniimalar énerilmese de
ketoasidoz vakalarin 1/3'ni tip 1 diyabetliler olusturmaktadir. EudraVigilance (European
Union Drug Regulating Authorities Pharmacovigilance)'da 19 mayis 2015'de SGLT2i
kullanan tip 2 diyabetlilerde 101 ketoasidoz vakasinin oldugunu raporlamistir. SGLT2i
kullananlarda uriner glukoz kaybi, glukozla uyarilan insulin saliniminin azalmasi ve
glukagon sentezinin artmasi sebebiyle parakrin olarak insulin salinimin azalmasi
karacigerde artmis glukoneogenez ve adipoz dokuda artmis lipogenez nedeniyle
“euglisemik ketoasidoz” gelisimi tetiklenmektedir. Diger yandan SGLT2i nin glukoziri
etkileri plazma glukoz konsantrasyonlari ile orantilidir (=glucose dependent glucose
excetion) ve dusuk plazma glukoz konsantrasyonlarinda ihmal edilebilir dizeydedir.
Tubuler glukoz reuptakeinde parciel blokaj saglamasi ve beta hiicresinden bagimsiz
etki mekanizmasi nedeniyle hipoglisemi riski disuktir. Ayni mekanistik yolaglarini
kullanmadigindan insulin ve diger glukoz dlstren ilaclarla kombine edilebilirler Ancak
silfonilure ve insulin kullanilan kombinasyonlarda hipoglisemi gérulebilir. Butin bu olumlu
etkilerin yani sira glokoneogenezle endojen glukoz dretimini ise SGLT2i artirmaktadir. Bu
paradoksik yanit biyuk olasilikla insulin/glukagon oranlarindaki artis ytuzindendir. Son
calismalar pankreatik alfa hiicrelerinde SGLT1/2 ekspresyonu oldugu gdsterilmistir. Belki
de SGLT2i'nin etkisi ile glukagonun yukseldigi saniimaktadir. Bu nedenle Tip 1 diyabette
ve etkinlik ve glvenirlik acgisindan yeterli veri olmadigindan gebelerde ve 18 yas alti
pediatrik hastalarda kullaniimamaktadir.

Etki mekanizmasi nedeniyle SGLT2i'nin etkinligi glomeruler filtrasyon hizina baglidir.
Renal fonksiyonlari bozulmus hastalarda filtre olan glukoz azaldigindan antihiperglisemik
etkinlikleri de azalmaktadir. Empagliflozin ve canagliflozin ise eGFR >45-<60 ml/dk/1.73
m? olsa da kullanilabilir ancak dozu giinde 100 mg ile sinirlanilir. Dapagliflozin ise e GFR
<60 ml/dk/1.73 m? ise kullaniimaz. Albuminiri ve nefropati progresyonuna etkilerinin
degerlendirildigi CANVAS-R (Study of the Effects of Canagliflozin on Renal Endpoints in
Adult Subjects with T2DM) calismasinin verilerinin 2017°de agiklanmasi beklenmektedir.
Yine Canagliflozin and Renal Events in Diabetes with Established Nephropathy Clinical
Evaluation (CREDENCE) calismasinin 2019 yilinda tamamlanmasi beklenmektedir.
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SGLT2i hem osmotik dilretik etkilerle [(-200-600 ml/giin) intravaskuler volum ve
natrilirez ile sodyum kaybi] hem de glisemik kontrol ve kilo kaybi ile sistolik kan basincini
4 mmHg diastolik kan basincini 1.6 mmHg duslrerek kardivaskuler mortalite Gzerine
olumlu etki yaratabilir. Kalp hizinda ise belirgin bir degisme olmaz. SGLT2i ditretikler gibi
etki gOsterseler de ve hatta renin angiotensin aksi aktive olsa da serum potasyum (K)
duzeylerinde azalma olmamaktadir. Ayrica yasli, dilretik alan, eGFR<60 ml/dk/1.73 m?
olan, sistolik kan basinci zaten dusuk olan Kisilerde hipotansiyon ve hipovolemi nedeni
ile bas dénmesi olabilir. Ayrica hemokansantrasyon nedeniyle HDL- ve LDL-kolesterolde
doza bagimli artma trigliseridde azalma meydana gelir. HDL/LDL orani degismez.
Hiperkalsilriye sebep olmalari negatif Ca dengesi yaratarak osteoporoz ve kirik riski
artirabilir. Hafif hiperfosfatemi ve Urik asitte azalma olur.

Hem osmotik dilretik etkiler hem de kalori kaybi nedeniyle tedavi baslangicindan kisa
sire sonra kilo kaybi gérilmektedir. Ama asil kilo kaybi (%2-5) ilk 12-26 haftada olur. 26.
haftadan sonra ise minimal kilo kaybi gérdlir. DXA ve abdominal tomografide kilo kaybinin
dilirez nedeniyle olan sivi kaybi degil, ézellikle viseral adipoz dokuda azalma oldugu
bildirilmistir. Ancak enerji kaybi nedeniyle yasli ve zayif diyabetiklerde malnutrisyon olabilir.
Kan basinci regulasyonu, kilo kaybi, glisemik kontrol, mikroalbumindrinin azalmasi ile
kardivaskuler risk fakttrleri azalsa da kardiovaskuler olaylarda azalma olup olmayacagi
konusunda endiseler devam etmektedir. Bu konudaki dapagliflozin ve canagliflozin ile ilgili
genis capli ¢calismalar halen devam etmektedir. Yakin zamanda EMPA-REG OUTCOME
klinik galismasinin verileri agiklanmistir. Bu calismada yuksek kardiovaskuler riski olan
7020 tip 2 diyabetik hasta grubuna empagliflozin plasebo kontrolli olarak verilerek 3.1
yil takip edildiler. Kardiovaskuler 61im (%38), total mortalitede (%32), non fatal stroke’da
(%16) ve kalp yetmezligi nedeniyle hospitalizasyon gereksiniminde (%35) SGLT2i
alan grupta belirgin relative risk azalmasi oldugu saptandi. SGLT2i nin kullaniminda
6zellikle dikkat edilmesi gereken bir nokta genitouriner enfeksiyonlardir, erkeklerde daha
az oranda balanit gorulebilir. Cogu kez hafif seyirli olup nadir de olsa bazen sepsise
kadar ilerleyebilir. FDA Advisory Committee dapagliflozin kullanan 5501 hastanin 9'da
(%0.16) mesane kanserinin gelistigi plasebo alan 3184 kisinin ise 1’de (%0.03) gérilmesi
nedeniyle risk artisi oldugundan endise duymaktadir. Erkek, ileri yas ve pioglitazone ile
kombinasyon risk artisi yaratabilir. Ek veriler elde edilinceye kadar mesane kanseri oldugu
bilinen kisilere dapagliflozin kullaniimamalidir. Yine dapagliflozin kullanan 2531 kadinda
10 vakada meme kanseri gorilirken, plasebo/comparator grupta 1359 kadindan 3'de
meme kanseri gelismistir. SGLT2 meme ve mesane dokusunda expresse olmamaktadir.
Empagliflozin ve canagliflozinde ise mesane kanserinde artis bulunmamaktadir. SGLT2i
obez hipertansif hipoglisemi riski olan tip 2 diyabetli hastalar icin ézellikle uygun olabilir.
ileri renal yetmezligi ve postural hipotansiyonu olan ya da sik genitoiiriner enfeksiyon
gegiren kisilerde kullanimindan kaginmak gerekebilir. ADA/EASD 2016 klavuzunda
metformin monoterapisinden sonra HBA1c hedefine 3 ay icinde ulasilamazsa 6 tedavi
segeneginden biri olarak ve dual ya da triple kombinasyonlarda yer almaktadirlar. insulin
ve sulfonilire ile kombinasyonda hipoglisemi riski artabilir. Metformin intoleransinda ya
da kontrendike oldugu durumlarda baslangi¢ tedavi olarak da dustnalebilirler.
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GLISEMiK DALGALANMALARDA ONGORULEBILIRLIK
VE OLCUM METODLARI

Prof. Dr. Ramazan SARI
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dal,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Antalya

Glisemik dalgalanma gun icinde (akut) ve gunler arasinda (kronik) glisemideki degisimi
ifade etmek icin kullanilan bir tanimlamadir. Toplam glisemik yUki yansitan bir gésterge
degil glisemideki tepe-vadi arasindaki derinligi ve glisemik degisimin niteligini ifade eder.
Tam anlamiyla bagimsiz bir degisken olmadigi belirtiimekte, 6zellikle C-peptid diizeyi ile
negatif korelasyon gdsterirken kan glukoz ortalamasi ile pozitif korelasyon bildiriimektedir.
Hem Tip 1 hem de Tip 2 diyabetik hastalarda glisemik dalgalanma ile majér hipoglisemi
arasinda anlaml bir iligki vardir.

Diyabetik hastalarda komplikasyon riskini en iyi yansitan parametre olarak kabul
edilen HbA1c dlcimlerinin bile kronik komplikasyon riskindeki degiskenligin tamamini
acliklayamadigi, kronik komplikasyon riskindeki degisimin baska belirtegleri olabilecegi
6ne surdlmustir. Tam bu noktada bu gdstergelerden birisinin de glisemik dalgalanma
olabilecegdi belirtiimektedir. Bazi ¢alismalarda glisemik dalgalanma ile oksidatif stresin
arttigr ve bununla iliskili olarak kronik komplikasyon riskinin artabilecegine y&nelik
patofizyolojik mekanizmalar tanimlanmistir.

Glisemik dalgalanmalarin Tip 1 diyabetik hastalarda nefropati gelisimi ve lazer tedavisi
gerektiren retinopati insidansini artirdigi; artmis glisemik dalgalanmanin kardiyovaskuler
otonom disfonksiyona yol actigi saptanmistir. Glisemik dalgalanmalarin Tip 2 diyabetik
hastalarda mikrovaskiler komplikasyon gelisim riski ile iliski oldugu ileri strilmektedir.
Ozellikle Hbalc degiskenligi olmak (zere glisemik degiskenligin makrovaskiiler
komplikasyon riski Uzerine etkisi olabilecegine dair epidemiyolojik ve patofizyolojik
calismalar yayinlanmistir.

Glisemik dalgalanma 6élgim ydntemleri olarak bircok parametre kullaniimaktadir. Bu
parametreleri blyUk oranda birbirleriyle korelasyon gdsterdigi ileri strilmektedir. Bunlarin
icinde en ¢ok kullanilanlar sunlardir:

1. Standart sapma (SD: standard deviation),

2. Degiskenlik katsayisi (CV: coefficient of variation)

3. Disuk/yUksek kan glukoz indeksi

4. Ortalama glisemik dalgalanma genligi (MAGE: mean amplitude of glucose excursion)
5. Devamli net glisemik etki (CONGA:Continuous overall net glycemic action)

6. M degeri

7. dJ indeksi

8. Ginlik farklarin ortalamasi
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Ortalama + Standart sapma hem kolay kullanima sahip olan hem de gecerliligi kabul
edilmis olan majér-mindr dalgalanmalari kapsadig ileri sirilen bir yéntemdir. Degiskenlik
katsayisi (CV) standart sapma /ortalama formdili kullanilarak hesaplanmaktadir. Normal
dagiimayan 6lgimlerde Standart sapmaya gére daha Ustlin olarak kabul edilmektedir.
Ortalama glisemik dalgalanma genligi (MAGE) ise 6zellikle postprandiyal dénemdeki
major dalgalanmalari élgcmek icin gelistiriimistir. GUnler arasi degiskenlik gunlik farklarin
mutlak ortalamasi lzerinden hesaplanmaktadir. Kronik hiperglisemik degiskenlik dl¢im
parametreleri olarak ise HbA1c'lerin standart sapmasi, Glike albimin/HbA1c orani gibi
bazi formuller kullanilabilir.

Sonug olarak glisemik dalgalanma diyabetik hastalarda g6z 6ninde bulundurulmasi
gereken ve kronik diyabet komplikasyon riski ile iliskili olabilecek bir izlem parametresi
olmalidir. Bu parametrenin hangi yéntemle degerlendirilecegi konusunda fikir birligi
olmamakla birlikte her hasta ve klinik igin farkli degerlendirme yéntemleri kullanilabilir.
Glisemik dalgalanma Uzerine hasta uyumunun, diyabet tipinin, beslenmenin, fiziksel
aktivite dliizeninin, karbohidrat tiiketiminin, kullanilan ilag tedavilerin etkisi olabilir.
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BARSAK MiKROBIYOTA VE KLINIK:
DIABETES MELLITUS, OBEZITE VE
YAGLI KARACIGER

Prof. Dr. Ibrahim SAHIN

inénii Universitesi Tip Fakliltesi, ig: Hastaliklarin Anabilim Dali,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Malatya

insanlargiinimiizde %10’uinsan hiicreleri, %90’1ise mikrobial hiicreden (mikroorganizma)
olusmasi nedeniyle slperorganizma ya da holobiont olarak tanimlanmaktadirlar.
insanin iginde ve iizerinde yasayan 1000’den fazla tiir bakteri, mantar ve parazit gibi
mikroorganizmalarin hepsi birlikte mikrobiyota olarak tanimlanmaktadir.

Bu mikroorganizmalarin biylk cogunlugunu barsaklarda yerlesmis olan bakteriler
olusturmaktadir. Her insanda yaklasik 10' mikroorganizma bulunmaktadir (agirliklari
yaklasik 2 kilogram) ve mikrobiyomlari insan genomunun 150 katindan fazladir.

Barsak mikrobiyotasi konagin hayati fonksiyonlarinin devam etmesinde &nemli
gbrevler Ustlenir. Konakla arasinda simbiyotik bir iliski vardir. Patojenik bakterilerin
kolonizasyonunun énlenmesinde, sindirilemeyen liflerin metabolizmasinda, bazi vitamin
ve aminoasitlerin Uretiminde, safra asidi dbéngusinin gerceklesmesinde, barsak
hormonlarinin salinim ve regullasyonunda, inflamatuar yanitin olusmasinda, barsak
gegirgenliginin ayarlanmasinda, immin yanitin dizenlenmesinde ve daha birgok vicut
fonksiyonun idamesinde 6nemli rolleri bulunmaktadir.

Son yillarda yapilan calismalar, barsak mikrobiyotasinin kompozisyon ve
metabolizmasindaki olumsuz degisikliklerin ise basta metabolik hastaliklar olmak lzere
konaktaki pek ¢ok kronik sistemik hastalikla iligkili olabilecegini géstermektedir.

Obezite, tip 2 diyabet ve insiilin direnci; etiyolojileri karmasik olan, genetik ve cevresel
faktorlerin birlikte rol aldigi hastaliklardir. Calismalar, tip2 diyabetli ya da obez hastalarda
mikrobiyota kompozisyonunun normal insanlara farklilik gdsterdigi ve pek cok farkl
mekanizmalarla bu hastaliklarin patogenezinde rol alabilecegini ortaya koymaktadir.

Tedavide ise selektif olarak zararli bakterilerin eliminasyonu ve /veya faydali bakterilerin
artmasini  saglayan gidalarin (prebiyotikterin), faydali bakterilerden olusan/iceren
kokteyllerin (probiyotiklerin) kullaniminin ve sagliklikh insanlardan hastalikli inanlara
yapilan mikrobiyom transferlerinin etkili olabilecedini destekleyen yayinlar giderek
artmaktadir.
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DIYETTE SEKER, YAG IiCERIGi VE GLISEMIK INDEKSIN
DIYABET VE REGULASYONU UZERINE ETKISI

Dog. Dr. Nese ERSOZ GULCELIK

Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Klinigi, Ankara

Diabetes Mellitus’'un tedavisinde saglkh beslenme; duzenli fiziksel egzersiz ve
farmokoterapi ile birlikte esas komponentleri olusturur. Tibbi beslenme tedavisi diyabetin
dnlenmesi, tedavisi ve egitiminin batinleyici bir 6gesidir.

Besleneme tedavisindeki amag bireylerin saglikli beslenme kriterlerine uygun olarak
uygun besinlerden yeterli miktarda almalarini saglamaktir ki her bir diyabetik bireyde
diger tedavi yontemleriyle birlikte glisemik, kan basinci, lipid ve vicut agirhigi hedeflerine
ulasilsin ve komplikasyonlar énlenebilsin.

Yeterli ve dengeli bir diyet, tim besin 6gesi gereksinimlerini karsilamalidir. insan
organizmasinin metabolik ve fizyolojik fonksiyonlari icin gerekli enerji, makrobesin
6gelerinden elde edilir. Ancak diyabetik hastalarda makrobesinlerin dagihmi ile ilgili
olarak diyet icerigindeki karbonhidrat, yag ve protein oranlar igin kesin rakamlar
verilememektedir. Besin planinin kisiye 6zgin olarak yapilmasi énerilmektedir.

Diyet yag icerigi: Diyabetik hastalarda alinmasi uygun olan glnlik yag miktari ile ilgili
yeterli calisma yoktur fakat diyabeti olmayan bireylerde kardiyovaskdiler risk ve obezite
riski agisindan total kalorinin %20-35 inin yag olarak alinmasi kabul edilebilir oran
olarak belirlenmistir. Fakat her hasta icin bireysel beslenme plani yapiimalidir ve bu plan
hastanin metabolik durumu, kardiyovaskuler risk faktérleri géz éntuinde bulundurularak
ayarlanmalidir. Kilo kaybi hedefi olan bireylerde diyet yag miktarinda kisitlamaya
gidilmelidir. Galismalarda diyetteki total yag miktarindan daha ¢ok yagin kalitesinin daha
6nemli oldugu gdsterilmistir. Tip 2 diyabet hastalarinda tekli doymamis yag asiti iceren
Akdeniz diyeti tarzi diyetler glisemik kontrol ve kardiyovaskiler risk faktorleri Gzerinde
olumlu etkisi oldugu gdsterilmistir. Bu nedenle tip 2 diyabetik hastalarda disuk yag-
ylksek karbonhidrat igeren diyetlerin yerine Akdeniz diyeti beslene plani dnerilebilir.
Coklu doymamis yag asiti miktariyla ilgili diyabetik bireylerde yeterli yol gdsterici kanit
yoktur. Diyabetik olmayan bireylere benzer sekilde diyabetik bireylerin beslenme
planinda doymus yag <%10, kolesterol <300mg oraninda olmali ve trans yag alimindan
ise mimkin oldugunca kaginilmahdir.

Diyette seker icerigi ve glisemik indeks: Hem diyetteki karbonhidrat miktarinin hem de
karbonhidrat tipinin kan sekeri Uzerine etkisi mevcuttur. Ginlik alinan total karbonhidrat
miktari glisemik cevabin ana géstergelerindendir. Fakat ginlik alinmasi gereken total
karbonhidrat ile ilgili kesin bir kanit yoktur. Beslenme plani kisiye 6zgiin olarak yapiimalidir.
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Glisemik indeks (Gi) ilk kez 1981 de literatiire girmistir, kan glukozu Gzerinde yaptigi
etkiye gore karbonhidratlari siniflamaya yardimcidir. Glisemik yik (GL) ise besinin Gi
ile icerdigi karbonhidrat miktarinin ¢carpimi ile elde edilir. Glisemik indeksi degerlendiren
calismalarin sonuclari celigkilidir. Diyetteki lifin etkisinin glisemik indeks etkisinden ayirt
etmek zordur. Bir metaanalizde distk Gl ve GL diyetinin lif miktarindan bagimsiz olarak
yUksek Gl ve GL'e sahip diyetlerle karsilastirildiginda daha duslk diyabet riski ile iligkili
bulunmustur. Klinik calismalarda disiik Gi diyetinin diyabetli kisilerde glisemik kontrole,
serum lipidlerine ve diger kardiyovaskuler risk faktérlerine olumlu etki yaptigi gésterilmigtir.
Bununla birlikte bazi prospektif gézlemsel calismalarda diyetteki karbonhidrat oraninin
diyabet riskini anlamli derecede etkilemedigini savunulmustur. Bu ¢calismalarda cogunlukla
lif miktari kontrol edilmemis oldugu icin degerlendirmek zordur.
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NON-ALKOLIK YAGLI KARACIGER HASTALIGI (NAFLD)
VE DIABETES MELLITUS

Prof. Dr. Alpaslan Kemal TUZCU

Dicle Universitesi Hastanesi, /g; Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Diyarbakir

Bu deyim karacigerde alkol kullanimi disI ortaya ¢ikan yaglanmayi ifade eder. Histolojik
olarak incelendiginde karaciger icinde yaglarin (cogunlukla trigliseritlerin) biriktigi gdzlenir.
Bazi durumlarda NAFLD steatosisden steatohapatite (inflamasyon ve hilicre hasari
gdzlenir), siroza (hepatik fibrosis) ve sonunda da karaciger yetersizligine evrilir.

NAFLD’li birgok hasta asemptomatiktir ve tipik olarak rutin laboratuvar incelemelerde
anormal karaciger testleri ile basvururlar. Ozellikler karaciger enzimleri aspartat
aminotrasferaz ve alanin aminotranferaz enzimlerinin yiksekligi ile basvurular. Ancak
bu enzimler her zaman yikselmez. Aminotranferaz enzim seviyelerindeki yikseklikler
inflamasyon ve sirozun derecesini tam olarak ortaya koymaz(1). Gérintlleme tetkikleri
hepatik ultrason ve MR karaciger tutulumunu daha iyi gésterir ve NAFL ile NASH ayirimini
daha iyi ortaya koyar. Bunun disinda dolasimda sitokeratin-18 fragmanlarini 6lcerek
karacigerdeki ve inflamasyon ve fibrosizi non-invaziv bir ydntemle saptamaya yarayan
yontemlerde gelistiriimektedir, ayrica bir diger yontem ise karaciger sertligini dlgcmek igin
elastrosonografi kullanmak olabilir(2). Bitlin bu yéntemler olmasina ragmen mevcut
durumda en iyi tani yéntemi biyopsi ile elde edilen histolojik tani yéntemidir.

Bir populasyon bazli bir calismada Amerika Birlesik Devletlerinde son 20 yilda surekli bir
artis oldugu ortaya konulmustur (3). Prevelans ABD ve diinya ¢apinda %20 civarindadir
ancak Asya da daha da ylksek olabilir (4). Obez tip 2 diyabetli hastalarda NAFLD
prevalansi %70 den daha fazladir. Tip 2 diyabetik ¢ocuklarin %20’sinden fazlasinda
alanin aminotransferans dlzeyi 2 kat fazla bulunmustur. Bircok olguda bunun nedeni
olarak NAFLD gd&sterilmistir(5).

Tip 2 diyabet icin en dnemli cevresel belirleyiciler artmis kalori alimi, azalmis fizik
aktivitedir. Her iki durumda obeziteye ve insulin direncine yol acar. Artmis besin alimi ve
eksersiz paterninin degismesindeki en énemli neden sehirlesmedeki artistir. Bu her iki
durumda tip 2 diyabete ve obeziteye neden olur. Diinyada 400 milyon diyabetik ve 316
milyon pre-diyabetik vardir(6). NAFLD hem tip2 diyabetiklerde hem de pre-diyabetiklerde
gbzlenebilir. Yapilan bir g¢alismada steatohepatiti olan olgularin %88’inde metabolik
sendrom oldugu ortaya ¢ikmistir(7)

NAFLD diyabet ve metabolik sendrom birlikteliginin disinda kardiyovaskiler hastaliklar
acisindan bagimsiz bir risk faktéra olabilir. Bir ¢calismada NAFLD cinsiyet, yas, sigara
icimi, diyabetin siresi, Alc, LDL-kolesterol diizeyleri gibi degiskenlerden bagimsiz bu
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etkiyi olusturdugu gdésterilmistir(8). Ayni grubun yaptigi ikinci ¢calismada ise tip1 diyabetik
hastalarda NAFLD varliginin kardiyovaskdiler hastalik acgisindan bagimsiz bir risk
faktorl oldugu gosterilmistir(9). Bazi ¢calismalarda ise kanit diizeyi dusik olmakla birlikte
NAFLD’nin diyabetik retinopati ve kronik bébrek hastaligi icinde bagimsiz risk faktéra
oldugu ileri stralmistir (10).

NAFLD’nin patogenezi tam olarak anlasilamamistir ancak insulin direnci ve obezitenin
en 6nemli faktérler oldugu séylenebilir. Viicut yag depolari kalori fazlaligina ve ilerleyici
obeziteye bagli olarak artar. Lipid metabolizmasindaki degisiklikler ile birlikte adipoz
dokuda ve ektopik yag depolanma bdlgelerinde olusan inflamasyon ¢ogunlukla insulin
sinyal yolagindaki post-reseptdr anormalliklere yol acarak insulin rezistansinin olusmasini
saglar(11).

Artmis serbest yag asidi diizeylerinin nedeni insulin tarafindan adipoz dokudaki lipolizin
insulin tarafindan baskilanmasinin bozulmasidir. Bu durum karacigere gelen serbest yag
asidi miktarini arttirir. Karacigerde fazladan biriken yag miktari insulin direncinin etkisi
ile hepatik yag asitlerinin oksidasyonunun azalmasi ile daha da cogalir. Pre-diyabet
veya asikar diyabet nedeni ile artmis glikoz dizeyleri de trigliserit dizeyine substrat
miktarinin artigini saglayarak yaglanmay arttirir. insulin direnci nedeni ile azalmis VLDL
sekresyonuda karacigerde yag birikimini arttirir. insulin direnci yalnizca obezite ve diyabet
olusturan bir faktér degil ayni zamanda obez olmayan ancak euglisemik klemp ¢aligsmasi
ile insulin direnci saptanan hastalarda da NAFLD’nin altinda yatan neden olabilir(12).
NAFLD insulin direnci ile beraber obezite ve surekli artmig kalori alimi NAFLD olusturan
en énemli antitelerdir.

Yalnizca NAFLD riski diyabete sekonder artmaz ayrica NAFLD varligi diyabetin gelisimiigin
risk faktorl olabilir. Baslangicta diyabeti olmayan hastalar 11 yil sonra de@erlendirildiginde
baslangicta hepatosteatozu olan olgularda daha fazla diyabet ve metabolik sendrom
gelistigi gdzlenmistir(13). insulin direncinin ve obezitenin indiikledigi diyabet olgularinda
ise diyabet NAFLD icin bagimsiz bir risk faktori olabilir. NAFLD olgularinda orta ve ciddi
fibrosizi olan olgularin cogunda diyabetin varligi gésterilmistir(14). NAFLD ile diyabet
iliskisi distnulurken diyabetin NAFLD’nin NASH dénlsimi Uzerine diyabet varliginin
¢ok dnemli etkisi oldugu da dusundlmelidir.

Her ne kadar tam olarak tedavi edilememis tip1 diyabetli olgularinda degismis glikoz ve
lipid metabolizmasi teorik olarak NAFLD olusumuna katkida bulunulacagi disinUliyorsa
da tip 1 diyabet olgularinda NAFLD prevalansinin artmis olup olmadigi konusu acikliga
kavugsmamistir. Tip1 diyabet olgularinda karacigerdeki anormallikler dustndlirken
glikojen hepatopatiside mutlaka géz éniine alinmali ve NAFLD ayirnmi yapiimahdir(15).
Karacigerde artmis glikojen depolanmasi 6zellikle tip 1 diyabetik hastalarada insulin
tedavisi baglandiktan sonra ortaya ¢ikan Mauriac sendromunun bir kompanenti olarak
ortaya cikabilir Maouriac sendromunda c¢ocukluk c¢aginda koétu glisemik kontrol,
hiperlipidemi, blylime yetersizligi, seksiel gelisim bozuklugu, Cushingoid gérinim
ve hepatik glikojen depolanmasi gdzlenir. Glikojen depolanmasina bagl hepatopati
glinimlzde Maoritic sendromunun diger kompananetleri gézlenmeden ortaya cikar.
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Hepatik glikojen depolanmasi kétl kontrolll tip 1 diyabetik ergen ve gocuklarda gelisir.
Hastalarda karacigerde blylme, artmis tranaminaz dizeyleri, karin agrisi bulanti ve
kusma gozlenir(15). Artmis glikojen sentezi ve azalmig glikojenoliz insulin ile birlikte
yUksek kan glikoz diizeylerinin sonucunda ortaya ¢ikar. Glikojen hepatopatisi NAFLD’den
ultrason ile ayirt edilmez dogru bir tani konulabilmesi icin biyopsi gerekir. Diyabetik
kontrol saglandiktan sonra glikojen hepatopatide hizla diizelme olurken NAFLD’de bu
gbzlenmez(16).

Yagh karaciger hastaligini 6nleme ve tedavi

Bir haftada en fazla 1 kg agirlik kaybi uygundur. Cok hizli kilo kaybinin karaciger
hastaliginin kétilesmesine neden olmustur(17). NAFLD riski olan insanlara alkol
tiketimini azaltmasini veya timuyle birakmasi 6nerilir. Alkol aligkanligi olan kisilerde
NAFLD karaciger hastaligi ilerleme gésterir(18). Hayat tarzi degisiklikleri ile kilo kaybi
saglanamayan hastalarda anti-obezite ajanlar kilo kaybi saglayabilirler. Bu ajanlarin
NAFLD hastalarina olan etkisi tam olarak incelenmemistir. Diyet ve hayat tarzi degisiklikleri
ile yeterince kilo kaybi saglanamayan hastalarda bariartrik cerrahi bir se¢cenek olabilir.
Cokiyibilinmektedirkiiyikan sekerikontroliitip 2 diyabetin akut ve kronik komplikasyonlarini
onler. Kan sekerinin kontroliiniin saglanmasi hastanin NAFLD’sinin olup olmadigina
bakmadan ilk hedeftir. Otuz dokuz hastanin alindigi bir ¢calismada A1c’deki dusus ve
hastalara insulin baslamasinin BMI'dan bagimsiz olarak hepatik fibrosizde diizelmelere
yol actigi gosterilmistir(19). Hepatik fibrosizdeki diisisiinde glikoz kontroli ile korelasyon
gosterdigi saptanmistir. Bu konuda yeni ¢alismalara ihtiyac vardir.

Metformin Tip 2 diyabette en cok recgete edilen farmakolojik ajandir. Kii¢iik calismalarda
metforminin NAFLD hastalarinda iyi tolere edildigi ve transaminaz dizeylerinde
diizelmeler sagladigi gésterilmistir. Ornegin NAFLD 20 hastanin karaciger transaminaz
dizeylerinde duzelmeler gbézlenmistir(20). Ancak genis capli ¢calismalarda metforminin
karaciger histolojisi Uzerine olumlu etkileri olmadigi gésterilmistir(21). Metforminin hepatik
steatoz ve fibrosiz lzerine etkisi gosterilememistir.

Pioglitazon en ¢ok kullanilan TZD dir. Elde olan veriler TZD’lerin NAFLD Uzerine olan
olumlu etkilerinin gogunun insulin sensitivitesini arttirici etkileriile iliskili oldugu sdylenebilir.
Diyabetik veya diyabetik olmayan hastalardan olusturulan 5 klinik ¢calismanin alindigi
bir meta-analizde TZD’lerin hepatik steatozu duzelttigi ancak fibrosizi dizeltmedigi
ortaya konulmustur. Ancak diyabeti olmayan olgularin oldugu grupta steatozun yaninda
fibrosizede olumlu etkileri oldugu gésterilmistir(21). Piogliatazonun fibrosizde rosiglitazon
ve plaseboya goére daha iyi azalma gdsterdigi gosterilmistir. Pioglitazonun NAFLD
gelisimini mi yoksa progresyonunu Uzerine mi daha iyi etki gdsterip gdstermedigini
hedefleyen yeni calismalara ihtiyac vardir.

GLP-1 analoglari kullanilarak Japonyada yapilan obez kilolu prediyabetik hastalarda
yapilan kuglk bir calisamada bu ajanlarin yaglanmayi dizelttikleri ve NASH histolojisi
Uzerine olumlu etki gdsterdikleri gézlenmistir(22). Bu ¢alisamada glikoz toleransinda
diizelme ve BMI hafif bir disis gdzlenir. Bu calismada liraglutid kullanilmistir diger
GLP-1 analoglarinida iceren biylk ¢alismalara ihtiyag vardr.
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DPP-4 inhibitorleri siataglipitin, vildaglipitin, saxagliptin, alogliptin ve linagliptin dir.
Bunlarin bazi etkileri GLP-1 analoglari ile benzerdir. Bu ilaglarin oral alinabiliyor olmasi
bir avantajdir. Bircok klinik gcalismada sitaglipitin alan tip2 diyabetik NASH hastalarinda
alanin aminotransferaz dizeylerinde azalma gdézlenmistir (23-25) iki calismada ise
karaciger histolojisinde diizelme gézlenmisti. NAFLD hastalarda ise A1c dusugleri ve
BMI azalma egilimini bagh olarak olumlu etkiler olusur. Bu ilaglar umut vadetmektedir
ancak bu ilaglarin NAFLD ve NASH Uzerine etkilerini ortaya koyacak yeni ¢alismalara
ihtiyag vardir.

Statinlerin NAFLD hastalarda hepatik stetatozu azaltici ekileri gdsterilmistir(26).
Atorvastatin ile ursedeoksikolik asit 30 non-diyabetik 10 diyabetik hastalara baslanmig
normolipidemik hastalar ursedeoksilkolik alirken hiperlipidemik hastalar atorvastatini 6
ay boyunca almiglar. Karaciger transaminaz duizeyleri her iki grupda da azalmis ancak
statin kullanan hastalarda stetatozda da azalma gézlenmis. Statin kullanan hastalarda
statin kullanimina bagli hepatotoksitite gézlenmemistir(27) Bir takip ¢alismasinda 10
yildan fazladir statin kullanan hastalarda steatozda azalma gézlenmig(28).

Klinik bulgulara gére statinlerin kardiyovaskiler riski azalttiklari bircok calismada
gosterilmistir. Statinler bu endikasyonla diyabetik hastalarda da yaygin olarak
kullaniimaktadirlar. Statinler NAFLD korunmasinda ve progresyonunun engellenmesinde
kullaniima endikasyonu yoktur. Statinlerin NAFLD uUzerine etkisini arastiracak yeni
calismalara ihtiyag vardir.

Anti-diyabetik ilaglarin, kilo kaybettirici ilaclarin ve statin gibi ajanlarin bu hastalik tzerine
etkisi gbsteren ileri calismalar gerekir. NASH non-invaziv yéntemlerle saptamak icin yeni
ybéntemler gelistirmek ve tani alir almaz bu hasta grubunu tedavi etmek uygun olabilir. Tip2
diyabetik hastalarda NAFLD gérilme olasiligr yuksektir bunun nedeni bu hasta grubunda
obezitenin sik gdrilmesi ve diyabet gelisiminde insulin direncinin roliiniin olmasidir. Tip2
diyabetik hastalarda kan glikoz seviyelerini dugtrmek icin veya dislipidemi icin kullanilan
ajanlarin ayni zamanda NAFLD Uzerineden etkili olduklari sdylenebilir. Tip2 diyabetik
hasta grubu NAFLD saptamak icin yeni tarama y6éntemlerine ihtiyag géstermektedir ve
NAFLD saptandiginda tedavi segeneklerinin ne olmasi konusunda daha ileri calismalari
gerektirmektedir.
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ERISKINLERIN LATENT OTOIMMUN DiYABETI:
BILINENLER VE BELIRSIZLIKLER
METABOLIK VE KLINiK OZELLIKLER
(KLINIK FENOTIPLER)

Prof. Dr. Aysegiil ATMACA

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Samsun

Erigkinlerin latent otoimmin diyabeti (LADA) hem Tip 1, hem de Tip 2 Diabetes Mellitus’'un
(DM) Klinik dzelliklerini kapsar. Bu nedenle cogu zaman Tip 1.5 DM olarak da adlandirihr.
Otoantikorlar tani anindan itibaren bulunmasina ragmen, beta hilcre yetmezligi yavas
gelisir. Cogu LADA hastasina baslangi¢ta Tip 2 DM tanisi konur ve Tip 2 DM gibi tedavi
edilir. Tip 2 DM olarak tani konulan hastalarin yaklasik %14’0 daha sonradan LADA tanisi
almaktadir.

Tip 1 DM genellikle daha geng yasta pankreas beta hicrelerinin hasari sonucu mutlak
insilin ihtiyact ile karsimiza ¢ikar. Tip 2 DM’li hastalar ise daha yash, daha kilolu ve inslin
direnci olan hastalardir. LADA ise erigkin dénemde karsimiza ¢ikan ancak klasik Tip 2
DM Kklinigine uymayan bir tablo ile karsimiza ¢ikar. Tip 1 DM’deki gibi immin aracilikh
beta hiicre hasari vardir ancak Tip 2 DM’de beklenenden daha erken insilin ihtiyaci olur.
Bununla birlikte klinik spektrumu ¢ok genistir; hastadan hastaya ve bir hastada degisik
dénemlerde klinik degiskenlik gdsterebilir. Bu nedenle tani, tedavi ve takip konusunda
kilavuz 6nerileri yoktur. LADA tanisi i¢in en sik kullanilan kriterler Immunology of Diabetes
Society tarafindan énerilmistir: 30 yas ve Ustl olmak, en azindan bir tane pankreas
otoantikorunun pozitif olmasi ve tanidan sonraki ilk 6 ay insulin ihtiyaci olmamasi.
Hastalik genellikle 50 yas altinda baslar, beden kitle indeksi 25 kg/m#nin altindadir ve
tani sirasinda C-peptid diizeyleri normaldir.

LADA’y1 Tip 2 DM’den ayiran en 6nemli 6zellik Tip 1 DMe 6zgu olan adacik
otoantikorlarinin pozitif olmasidir. Ancak Tip 1 DM’de genellikle birka¢ otoantikor birden
pozitiftken LADA’da genellikle bir otoantikor pozitifti. Ayrica LADA hastalarinda veya
ailelerinde diger otoimmun hastaliklar da bulunabilir.

LADA’yi Tip 1 DM’den ayiran énemli bir bulgu da inslin direncidir. LADA hastalarinin
metabolik profili Tip 1 ve Tip 2 DM arasindadir. LADA hastalari Tip 2 DM’li hastalar
gibi kardiyovaskiler risk faktérlerine ve metabolik sendroma sahip olabilirler. Yapilan
calismalarda, LADA hastalarinin kilosu, beden kiitle indeksi, kan basinglari, TG ve HDL
kolesterol diizeyleri, Tip 1 ve Tip 2 DM’li hastalarinkinin arasinda bir dizeyde saptanmistir.
Bu nedenle LADA hastalari metabolik sendrom agisindan da rutin olarak taranmalidir.
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ERISKINLERIN LATENT OTOIMMUN DiYABETI:
BiLINENLER VE BELIRSIZLIKLER
PROGRESYON VE TEDAVI STRATEJILERI

Prof. Dr. Canan ERSOY

Uludag Universitesi Tip Fakiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Bursa

Erigkinlerin latent otoimmun diyabeti (LADA) tip 1 diyabete gére insulin yetmezligine daha
yavas ilerleyen ve daha ileri yaslarda baslayan bir diyabet tipi olup insilin adaciklarina
karsi gelismis antikorlarin varligi ile karakterizedir. LADA hastalari farkl antikor titreleri,
beden kitle indeksleri ve insilin yetmezligine ilerleme hizlari ile heterojen bir grubu
olusturmaktadir. Bu heterojenite tedavi se¢eneklerini ve yanitlarini da farklilastirmaktadir.
GlUnumuzde LADA icin kesin bir tedavi algoritmasi bulunmamaktadir. En iyi tedavi
sekli metabolik kontroli saglarken ayni zamanda beta hilcre rezervini en iyi koruyan
tedaviyi uygulamaktir. Metabolik kontrolin iyilestiriimesinin endojen insdlin yapiminin
korunmasinda ve uzun dénem iyilik halinin saglanmasinda en 6nemli faktér oldugu
disundlmektedir.

LADA’nin tedavisinde oral antidiyabetiklerin yeri ve etkinligi ile iliskili sonuglar farkh
antidiyabetik ila¢ gruplarina goére farkhlik gdsterir. LADA hastalarinda sulfonilire
kullaniimasi ile iligkili caligmalar sdlfoniltrelerin iyi metabolik kontrol saglanmasina katki
saglamadigini ayni zamanda progresif beta hlicre kaybina yol acarak insulin yetmezligine
gidisi hizlandirdigini géstermistir. Bu nedenle LADA tedavisinde kullaniimamalidir.

Metforminin metabolik sendrom ve insilin direnci olan olgularda hiperstimilasyonu
engelleyerek beta hicrelerini dolayl olarak korudugu dusinilmekteyse de LADA
tedavisinde yeri hakkinda yeterli veri bulunmamaktadir.

Tiyazolidindionlarin beta hilcre rezervini, kitlesini ve adacik hiicre yapisini korudugu,
antiinflamatuvar etkileri ile oksidatif stresi ve apopitozu engelledigi distnuilmektedir.
LADA olgularinda kullanimi ile ilgili calismalarda tiyazolidindionlarin beta hicre rezervini
korumaya katki sagladigi yéniinde bulgular mevcuttur.

inkretin temelli tedavilerin beta hiicre proliferasyonunu arttirdigi ve apopitozu engelledigi
bilinmektedir. Dipeptidil peptidaz 4 enzim inhibitérlerinin LADA tanisi olan hastalarda
glisemi kontrolinu ve c-peptid sekresyonunu iyilestirdigi yéninde veriler bulunmaktadir.

immun modiilasyon aracili tedavi LADA olgularinda &nemlidir. immun modiilasyon
otoantijenlere tolerans gelistirilerek T hicre yanitlarinin Th1 fenotipinden Th2'ye
doénlsturtlmesi esasina dayanmaktadir.
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Tolerans gelisimini saglamakicin kullanilan otoantijenlerinsdlin, glutamik asitdekarboksilaz
(GAD) ve 1sI sok proteini (heat shock protein: HSP)'dir. Bu yanitin olusturulmasinda
ise kritik faktérler HLA doku grubu, tani yasi, metabolik kontrol durumu ve tani aninda
beta hicre fonksiyon durumudur. Eksojen insilin uygulanmasinin metabolik kontrolQ
saglarken ayni zamanda immin modullasyon ve immin tolerans gelisimi ile insulitis
tablosunu azaltarak beta hucre yikimini yavaslattigi ya da engelledigi dusinilmektedir.
Bu durum LADA tedavisinde insdilin kullaniminin énemini arttirmaktadir.

Sonug olarak, LADA’nin progresyon ve tedavi suregleri ydninden kesin sonuglara
ulasabilmek ve LADA olgularinda hangi tedavi seceneginin daha etkin oldugunu ortaya
koyabilmek i¢in daha fazla veriye ihtiya¢ bulunmaktadir.
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TiP 2 DIYABETTE RENAL FONKSIYON KAYBINDA
NONPROTEINURIK YOLAK

Prof. Dr. Belgin EFE

Osmangazi Universitesi Tip Fakiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Eskisehir

Nihai olarak son dénem bdbrek hastaligina goétiren diyabetin neden oldugu bdébrek
tutulumu, artan diyabet prevalansina paralel artis ile, farkli gerekgelerle renal replasman
tedavisi alanlar icinde %40’a yaklasan orani ile ilk siray! almaktadir. Hemodiyaliz gereken
diyabetiklerin %80’ tip 2 diyabet olup, tip 2 diyabette Nefropati sikligi %5-30 olarak
bildiriimektedir.

Diyabetiklerde renal tutumun ilerlemesi, genetik ve cevresel faktérler arasindaki
etkilesimlerle sekillenen, yillar gerektiren bir stregtir.

Hiperglisemi, hipertansiyon ve genetik egilim Diyabetik nefropatinin asil risk faktérleri
olarak yer alirken kan lipid diizeyleri, sigara, diyet proteinlerinin miktari da sirece katki
sadlar.

Diyabetik bdbrek hastaliginin patogenezi komplekstir. Glomeruler, tubuler, vaskiler ve
intertisyel hucrelerde ekstrasellller artmis glukozun etkilerini kapsar. Artmis glukozun
baslattigi metabolik ve hemodinamik yolaklar, oksidatif stres, inflamasyon ve fibrozis ile
diyabetik nefropatinin progresyonunda anahtar olan karmasik molekuler mekanizmalarla
birbirlerinin etkilerine gli¢ katan baglantilar saglar.

Diyabetik nefropatinin  klasik klinik seyri, diyabet baslangici, hiperfiltrasyon,
mikroalbuminuri asikar protein(ri, renal fonksiyon kaybi ve bébrek yada hastanin 61imu
bicimindedir. Tip 2 diyabette hastalik baslangicinin nadiren dogru olarak bilinmesi ve
kardiovaskdiler olaylar diyabetik nefropatinin dogal seyrini etkiler. Nefropati surecinin
O6nemli belirteci olan Mikroalbumin(ri / proteinlrinin katiimadigi, nonproteindrik bdbrek
yetmezligine sahip (GFR<60ml/dak/1.73 m?) olgular tip 2 diyabette %35-60 siklikla
belirlenmistir.

Tip 2 diyabette renal fonksiyon kaybinda nonproteinirik yolak, renal iskemi, interstisyel
fibrozis, genetik egilim ve renin-anjiotensin aldosteron sisteminin blokoji gibi etyopatogenik
faktorler ile birliktelik gésterir.

Azalmis GFR ve mikro/makroalbuminiriyle seyreden klasik diyabetik nefropatide
renal hasar 6n planda glomerdler dzellik tagidigl halde, renal fonksiyon kaybi gdsteren
normoalbumindrik diyabetiklerin glomeriler ve nonglomertler tarzda, daha heterojen
renal strikture sahip olduklari belirlenmigtir. Yagslanma, kan basinci dizensizlikleri ve
intrarenal vaskuler hastaligin katkilarina isaret eden histopatolojik bulgularin, diyabete
0zgu degisikliklerden daha fazla yer aldigi saptamasi nonproteintrik yolak ile iliskili
ipuclari da sunmaktadir.
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GLUKOZ REGULASYONUNA BOBREGIN KATKISI

Dog. Dr. inan ANAFOROGLU

Bahgesehir Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dal, istanbul

Bobregin glukoz metabolizmasina olan etkileri ilk olarak 1930lu yillarda kesfedilmigtir.
Bugline kadarpankreas, karaciger, yag doku, kas doku ve barsaklaringlukozregilasyonuna
katkilari ayrintili olarak irdelenmesine ragmen bdbrek ve glukoz metabolizmasi iligkisi
bir parca geride kalmis gibi durmaktadir. Glinimizde, bdbrekteki glukoz dizenleyici
mekanizmalar Gzerinden etkili olan diyabet ilaclarinin gindeme gelmesi ile bdbreklerin
glukoz regilasyonu Gzerindeki etkileri de tekrar gindeme gelmistir.

Bobrekler glukoz regullasyonuna baslica 3 sekilde katki saglamaktadir;

a. Dolasima glukoneogenez vasitasiyla glukoz salinmasi
b. Enerji ihtiyacini karsilamak tzere dolasimdan glukoz alinmasi
c. Glomeruler filtrattan glukozun geri emilerek dolagima salinimi

Vicuttaki glukoz miktari néral ve himéral faktérler sayesinde ¢ok hassas degerler
arasinda tutulmaktadir. Akut duzenleyici mekanizmalar (dakikalar icindeki degisimler)
insdlin, glukagon ve katekolaminlerle gercgeklesir.

insilin, glukoz salinimini karaciger ve bébrekte direkt enzim aktivasyonu/deaktivasyonu
ile ya da glukoneogenik sibstratlarin alimini azaltarak baskilar. Glukagonun direkt olarak
bdbrek Uzerinde etkisi yoktur, karacigerde hem glukoneogenezi hem de glikojenolizisi
artirir. Katekolaminlerin renal glukoz salinimini artirma, insulin sekresyonunu baskilama,
glukoneogenetik substratlari saglama, lipoliz stimilasyonu ve dokularda azalmis glukoz
alimi birden fazla etkisi vardir.

Buyume hormonu, tiroid hormonlari ve kortizol glukoz regilasyonunu, saatler iginde,
karaciger, bodbrek, yag doku ve kas dokunun insilin, glukagon ve katekolaminlere
duyarliigini degistirerek dizenler.

Renal glukoneogenez

Aclik (postabsortif) durumunda, saglikl kisilerde kana 10pmol/(kg min) hizinda glukoz
salinir. Bu glukozun yaklasik %50’si karacigerde depolanan glikojenin glikojenolizle yikimi
ile gergeklesir. Geri kalani ise karaciger ve bdbrek tarafindan laktat, gliserol, alanin ve
diger aminoasitlerden glukoz Uretimi ile gerceklesir (glukoneogenez). Bébrek karaciger
gibi glikojenoliz vasitasiyla glukoz salinimi saglayamaz; ¢lnki cok az glikojen deposu
vardir, ayrica glikojen sentez eden renal hiicreler glukoz-6-fosfataz enzimiicermediginden
dolagima glikojenolizle glukoz salgilayamaz. insanlarda glukoneogenez sadece sadece
karaciger ve bébrekte gerceklesir.
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Tokluk (postprandial) dénemde glikojen depolari dolduruldugundan bu dénemde hepatik
glukoneogenez azalir ve Uretilen glukoz glikojen olarak depolanir. Renal glukoneogenez
iki kata kadar artar. Bu doénemdeki glukoz saliniminin yaklasik%60’indan renal
glukoneognez sorumludur.

Renal glukoz kullanimi

Aclik (postabsortif) durumunda bébrekler viicudun kullandigi glukozun %10’unu kullanir.
Normalde glukozun %45’i karaciger tarafindan glikojene gevrilir, %30’u kaslar tarafindan
alinip daha sonra glikojene gevrilir, %15’i beyin tarafindan, %5'’i yag doku %10’u bébrekler
tarafindan alinir. Bébregin farkli bdlgelerinde glukozun kullanimi da farkhdir. Distk
oksijen basinci ve az miktarda oksidatif enzimi olan renal medulla mecburen glukozu
anaerobik yolla enerji kaynagi olarak kullanir. Sonugta, renal medulla tarafindan alinan
glukozun son metabolik Urlni karbondioksit ve su degil laktattir.

Tersine renal korteks ¢ok az fosforilasyon kapasitesine sahiptir ve yliksek oranda okside
edici enzimler icerir. Bu nedenle bdbregin bu bélimi ¢ok fazla miktarda glukoz alimi
yapmaz ve fazla glukoz kullanmaz. Esas enerji kaynagi olarak yag asitlerini kullanir.
Bobrekte blyuk oranda enerjiye ihtiya¢ duyulan bir islem de proksimal konvolut tiibulde
glukozun glomerdler filtrattan geri emilimidir.

Renal glukoz reabsorbsiyonu

Glukoneogenez yoluyla glukoz sentezleyip dolasima vermesi ve glukozu kullanmasinin
bébrekler glukozun glomerdler filtrattan geri emilerek reabsorbe edilmesi ile de glukoz
homeostasisine katki saglarlar. Normalde hergiin yaklasik 180 litre plazma bobreklerden
sUzuldr. Ortalama plazma konsantrasyonu 24 saatlik periyotta yaklagik 100 mg/dl
civarinda seyrettigi icin yaklasik 180 g glukoz bdbreklerden gunlik olarak stzilir. Saglikh
bireylerde bu glukozun tamami bébrekler tarafindan geri emilir.

Proksimal tlbulde glukozun reabsorbsiyonu sodyum-glukoz tasiyicilari (SGLT; Sodium
Glucose Co-Transporter) vasitasiyla gerceklesir. SGLT ailesinin 6 Uyesi bulunmaktadir.
Sodyum ve glukoz 1:1 oraninda blylk oranda SGLT2 tarafindan tasinmaktadir. Geri
kalan yaklasik %10 glukoz da SGLT1 tarafindan tasinmaktadir. SGLT1, proksimal tibalin
S3 segmentinin yuksek afiniteli, disik kapasiteli bir glukoz-galaktoz tasiyicisidir.

Diyabet ve bébrek

Diyabetli olmayan bir kiside glukoz, kan plazma diizeyine dayali olarak dogrusal bir
sekilde emilir. Bununla birlikte bir satlrasyon noktasi vardir. Kandaki tim glukoz, plazma
glukozu diizeyi Tubller Maksimum Glukoz Emilimi (T_G) olan yaklagik 11 mmol/l'ye
ulagana kadar emilecektir. T_G asildiginda, fazla glukoz idrarla elimine edilir (glukozdri).
Normal fizyolojik kosullar altinda, glukoz geri emilimi idrarla glukozun %0,05'ten azinin
atilmasiyla gercek anlamda tamamlanir. Filtre edilen glukoz yikinin artmasiyla, bébrekler
tarafindan glukoz geri emilimi filtre edilen daha buyik yUkd barindirmak icin maksimum
geri emilim kapasitesine veya glukoz esik degerine ulasilana kadar dogrusal olarak artar.
Esik degere ulasildiginda tasima kapasitesi (dakikada miligram) glukoz icin maksimum
tbdler veya TmG olarak adlandirilir. Tip 2 diyabetli hastalarda TmG’nin kontrollere gére
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%32 oraninda daha yuksek oldugu belirlenmistir (sirasiyla 420 mg/dak ve 317 mg/dak).
Bu bulgu bébregin fazla glukozun geri emilimiyle ve fazla filtre edilmis glukoz yukintn
atiimindan ziyade hipergliseminin korunmasina katkida bulunmasiyla tip 2 diyabet
patogenezinde oynadigi aktif roli gdstermektedir. Filtre edilen glukozun viicuda geri
emilimi adaptif bir mekanizmadir. Bu mekanizma, bébreklerin zorunlu glukoz ihtiyaci olan
beyin i¢in glukozu saklamasina izin verir. Bununla birlikte, diyabetli hastalarda bu adaptif
mekanizmanin yanhs adaptasyon gdésterir hale geldigi dusinulmektedir. Hiperglisemi
varliginda, bébreklerin fazla filtre edilmis glukoz yikini bosaltiimasi arzu edilir. Bununla
birlikte, énceden bahsedildigi gibi, diyabetik bdbrek glikozlriyi asgariye indirecek ve
hiperglisemiyi alevlendirecek sekilde artmis bir glukoz geri emilimi kapasitesine sahip
goériinmektedir. Devam eden glukoz geri emilimi ile siddetlenen uzamis hiperglisemi tip 2
diyabet progresyonunda bir glukotoksisite kisir déngusiniin olusmasina katkida bulunur.
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DIYABETTE KARDIYOVASKULER RiSK YONETIMINDE
GUNCELLEME: RISK ANALIzi

Prof. Dr. Sibel GULDIKEN

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Edirne

Diabetes Mellitus (DM), kardiyovaskuler hastaliklarin (KVH) gelisiminden sorumiu
6nemli bir risk faktéridir. Bu hastaliga eslik eden dislipidemi, hipertansiyon, sigara
tiketimi, obezite, birinci derece yakinlarda gérilen KVH'lara baglh 6lim ve albumintri
gibi risk faktérlerinin de varligi ateroskleroza bagli vaskuler hastaliklarin olusumuna
katkida bulunmaktadir. Bu nedenle tim diyabet hastalarinin yilda en az bir kez KVH risk
faktorleri agisindan gézden geciriimesi dnerilmektedir. Yapilan calismalar sonucunda,
diyabetik hastalarda KVH gelisme riskinin yiksek olmasi ve risk degerlendiriimesi ile
tedavi sonuclari arasinda gucli bir iliski saptanmamis olmasi nedeniyle risk analizlerinin
genel popllasyondan badimsiz olarak kisisel yapilmasi &nerilmektedir. Ayrica
diyabetik hastalarda KVH risk faktdrlerinin ayni anda kontrol edilmesinin mortalite ve
morbidite de &nemli bir azalmaya neden oldugu saptanmigtir. Bu amagla bir¢ok klinik
ve epidemiyolojik calismaya dayanilarak diyabetik hastalarda KVH risk yonetiminde
hedefler olusturulmustur.

Yasam tarzi degisikligi: Yasam tarzi degisikligindeki ana hedef kilonun y&netimidir. Bu
amacla kisiye 6zel olarak planlanan kalori kisitlamasi ve egzersiz planlamasi yapiimahdir.
Kilolu ve sisman diyabetiklerde %3-5 kilo kaybi dahi KVH’larin gelisimini énlemeye
yonelik olumlu katki saglamaktadir.

Kan glukoz diizeyi regiilasyonu:Bir kohort ¢alismasina gore, aclik plazma glukozundaki
her 18 mg/dl artis, KVH riskini %17 artirmaktadir. HbA1c’nin %1 dizeyindeki artigi da
KVH’lara bagh %18’lik artisa neden olmaktadir. Hiperglisemi ile KVH gelisimi arasinda
glgli bir iliski oldugu ortaya konulmus olmasina ragmen, siki glisemik kontrolin
mikrovaskuiler komplikasyonlarin gelisimini makrovaskuler komplikasyonlara gére daha
etkin 6nledigi tespit edilmistir. Hatta siki glisemik kontrolin KVH’lara bagli mortalite
Uzerine olumsuz katkisi oldugu tespit edilmistir. Bu nedenle belirgin KVH olmayan, uzun
yasam suresi beklentisi olan ve ciddi hipoglisemi tanimlamayan bireylerde HbA1c hedefi
< %6.5, buna karsin, ciddi vaskiler komplikasyonu olan, sinirli yasam siresi beklentisi
olan, ciddi hipoglisemisi olan ve kognitif fonksiyonlari bozuk olanlarda HbA1c hedefi <%8
olarak planlanabilir.

Kan basinci kontrolii: Diyabetik hastalarin her vizitte kan basinci él¢timelidir. Kan
basinci yuksek olan hastalarin farkli gunler él¢cimleri yapilarak sonu¢ dogrulanmalidir.
Diyabetik olgularda vaskuler hastaliklarin gelisminin édnlenmesi i¢in sistolik kan basinci
< 140 mmHg, diyastolik kan basinci < 90 mmHg olmalidir. Geng¢ hastalarda, albimindrisi
olanlarda, bir veya daha fazla ek risk faktorl tasiyanlarda tansiyon arteryal hedefi <
130/80 mmHg olmalidir.
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Lipid diizeyinin kontrolii: Daha dnce dislipidemiye yonelik tedavi almayan, yeni tanih
diyabet hastasindan teshis aninda lipid profili istenmelidir. Yasam tarzi énerileri yapiimali,
kilo kaybi hedeflenmeli ve diyet uygun sekilde diizenlenmelidir. Eger trigliserid > 150 mg/
dl ve HDL kadinlarda < 50 mg/dl, erkeklerde < 40 mg/dl ise, hastanin kan seker duzeyleri
gb6zden gecirilmelidir. Trigliserid diizeyleri > 500 mg/dl olan hastalarda pankreatit riskini
azaltmak i¢in medikal tedavi baslanmalidir. Asagida belirtilen 6zellikleri tasiyan diyabet
hastalarina, KVH gelisimini engellemek icin yasam tarzi &nerilerinin yani sira statin
tedavisi baslanmalidir.

* 40yasin altinda, ilave vaskiler risk faktérl olan diyabetik hastalara orta-ylksek doz
statin tedavisi,

* 40-75 yas arasl, ilave vaskiler risk faktdri olmayan diyabetik hastalara orta doz
statin tedavisi,

* 40-75yas arasl, ilave vaskiler risk faktoéru olan diyabetik hastalara yiksek doz statin
tedavisi,

« 75 yasin Uzerinde, ilave vaskiler risk faktori olmayan diyabetik hastalara orta doz
statin tedavisi,

« 75 yasin Uzerinde, ilave vaskuler risk faktéri olan diyabetik hastalara orta-yiksek
doz statin tedavisi 6nerilmelidir.

Statin ve fibrat tirevlerinin birlikte kullaniminin KVH’lara bagh sonlanim hedeflerinde
olumlu bir etkisi olmadigi tespit edilmistir.

Bébrek hastaliklarinin kontrolii: Diyabetik bobrek hastaliginin klinik ve laboratuvar
bulgusu artmis albiminiri dizeyi ve azalmis glomerler filtrasyon hizidir. Diyabeti olan ve
olmayan hastalarda her ikisinin de KVH i¢in bagimsiz risk faktérleri oldugu tespit edilmistir.
Ozellikle tip 2 diyabet hastalarinda tani aninda bébrek fonksiyonlari degerlendiriimelidir.
Gulnluk 300 mg Uzerinde alblmin atihmi olanlarda veya glomeruler filtrasyon hizi < 60
ml/dk/1.73m? olanlarda angiotensin konverting enzim inhibitéri tedavisi baslanmalidir.
Bu tedavinin hem bdbrek fonksiyonlarina hem de KVH gelisiminin énlenmesine olumlu
katkisi oldugu gésterilmistir.

Subklinik koroner arter hastaliginin degerlendirilmesi: Koroner arter hastalig
taramasinda cesitli yéntemler bulunmaktadir. En basit tarama yéntemi EKG’dir. UKPDS
calismasinda, anormal EKG bulgusunun tim mortalite nedenleri ve fatal miyokard
infarktisd icin bagimsiz bir risk faktéri oldugu saptanmistir. Ancak ginimizde
EKG’nin KVH'lar i¢in risk de@erlendiriimesinde kullaniimasina yénelik herhangi bir éneri
kilavuzlarda yer almamaktadir.
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DIYABETIK DiSLiIPIDEMI TEDAVISINDE YENILIKLER

Prof. Dr. Alper SONMEZ

GATA, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Diyabet hastalarindaki morbidite ve mortalite hemen her zaman aterosklerotik vaskdiler
komplikasyonlara baglidir. Dolayisiyla bir diyabet hastasinda tedavinin temel hedefi
vaskuler riskleri bitinlyle ortadan kaldirmaktir. Dislipidemi, aterosklerotik olay ve
olimler icin en énemli risk faktérudir ve mutlaka her diyabet olgusunda dislipideminin
arastiriimasi ve tedavi edilmesi gerekir.

Diger hastaliklarda da oldugu gibi, diyabete bagh vaskiler koplikasyonlarin énlenmesi
icin de d6ncelikle LDL kolesteroli dusirmek esastir. Ancak diyabet olgularinda LDL
kolesterol dizeylerinin disurilmesinin yani sira LDL fonksiyonlarinin da iyilestiriimesi
gerekir. Ginumuzde lipid tedavi uygulamalarindaki en biyuk yanilgi, lipoprotein duzeyleri
Uzerinden risk tayini yapmaya calismaktir. Oysa ayni LDL kolesterol dizeylerine sahip
iki insanin LDL fonksiyonlari ayni olmayabilir. Ozellikle bu kisilerden birisi Diyabetikse o
kisinin LDL partikulleri daha aterojenik olacaktir. Bir kisinin aterojenik LDL partikiline
sahip olup olmadigini anlamak icin yapilacak en basit test onun Trigliserid ve HDL
Kolesterol dizeylerine bakmaktir. Bir hastanin trigliseridleri ne kadar yuksek, HDL
kolesterol duzeyleri ne kadar duslkse o kisinin LDL partikllleri o kadar aterojeniktir.
Diyabetik hastalarda siklikla gériilen yiksek LDL kolesterol, yiksek Trigliserid ve Dusik
HDL kolesterol dlzeyleri ile seyreden bu lipid profiline ‘Diyabetik Dislipidemi’ veya
‘Aterojenik Dislipidemi’ ad verilir.

Diyabetik Dislipidemi tedavisinde LDL kolesterol, Trigliserid veya HDL kolesteroli spesifik
olarak hedefleyen bazi yeni terapétik bilesenler gelistirilmektedir. Konusmam sirasinda
dislipidemi tedavisindeki etkinliklerini bildigimiz Statinler, Nikotinik asit ve Fibratlar gibi
klasik ilaglardan degil, bu yeni tedavi ajanlarindan s6z edecegim.

LDL kolesterolii diigsiirmek icin kullanilan yeni tedaviler

+ Skualen Sentaz inhibitérleri: Kolesterol sentez yolaginda kritik bir enzimdir.
Skualen sentaz inhibisyonu LDL kolesterol duzeyini distirmenin yani sira, statinlerde
sik gérllen myaljiye neden olmaz. Halen Faz Il ve Faz Il calismalari yapilan bu ilacin
en 6énemli sorunu ise hepatotoksik etkisidir.

+  Mikrozomal Transfer Protein inhibitorleri: Endoplazmik retikulum liimeninde yer
alan bu protein VLDL sentezi icin Trigliserid ve diger lipidlerin Ilimene gegisini saglar.
inhibisyonu ile karacigerde VLDL sentezi énemli élciide azalir. Lomitapid etken
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maddesi LDL kolesterol ve ApoB dizeylerini yaklasik %50 oraninda azaltmakta olup
Homozigot Familial Hiperkolesterolemi tedavisi i¢cin onam almistir. Karacigerde yag
birikimine ve enzim yuksekligine neden olmasi énemli sinirhliklar arasindandir.

ApoB antisense oligonukleotid: Apo B mRNAsina baglanarak ApoB Uretimini
bozar, bdylece LDL kolesterol diizeylerini azaltirlar. Antisense oligoonuleotid
olarak Mipomersen FDA onamini almis olup Homozigot Ailesel Hiperkolesterolemi
tedaisinde dnerilmektedir.

Tiroid Hormon Mimetikleri: Selektif tiroid Beta reseptdr mimetikleri, tasikardiye
neden olmaksizin kolesterol dizeylerini duslrlp kilo kontroli saglayabilirler. Etki
mekanizmalari henlz tam olarak ortaya konamamistir. Eprotirome, Sobetirom,
T-0681 gibi preparatlarin FAzIl ve Fazll calismalari siirmektedir. Onemli bir yan etki
bildiriimemektedir.

Preprotein convertase subtilisin kexin-9 (PCSK?9) inhibitérleri: PCSK9 enzimi
LDL reseptorinin yikilmasindan sorumludur. PCSK9 enziminin inhibe edilmesi
ile karacigerdeki LDL reseptdr dizeylerinin sayisi artar ve plazma LDL kolesterol
dizeylerinde %50den fazla azalmalar olur. Gegtigimiz yil icinde Evolocumab ve
Alirocumab ABD ve Avrupada onaylanmis ve kullanima girmistir. PCSK9 inhibitérleri
kolesterol dusuricl tedaviler icinde son yillarda en fazla ilgi uyandirandir.

Trigliserid diigsiirmek amaciyla gelistirilen yeni tedaviler

ApoClIl antisens oligonukleotidler: Apoclll mRNAsina baglanarak ApoCllIl sentezinei
bloke ederler. Boylece VLDL ve Silomikron yapiminda énemli miktarda azalmaya
neden olurlar.

HDL kolesterolii yiikseltmek icin kullanilan yeni tedaviler

HDL icerigindeki protein ve peptitler: HDL yapisinda en énemli bilesen Apoprotein
A1dir (ApoA1). ApoA1 HDL’nin major bilesenidir ve kolesterolin plazmadan
uzaklastirnimasinda temel roli oynar. ApoAT’in sentetik olarak Uretilmesi serum
kolesterolinun karaciger transferi ve HDL kolesterolini yikseltmek icin parlak bir
fikirdir. CSL-112 Faz Il asamasinda olan ve bu yénde gelecek vadeden bir preparattir.

Kombine peroksizomal proliferator aktive eden reseptér (PPAR) alfa-gama
agonistleri: Lipid homeostazi ve inflamatuvar yanitta énemli rol oynarlar. Mesane
kanseri riski nedneiyle bu yéndeki pek ¢ok molekdlle ilgili calisma sonlandiriimistir.
Aleglitazar ile ilgili Faz Il calismalari sirmektedir. Aleglitazar hem aterojenik lipid
profilini dizelten hem de kan glukoz dlzeyini dislren bir preparat olarak diyabetik
hastalarda énemli bir tedavi ajani olabilir.
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+ Kolesterol ester transfer protein (CETP) inhibitorleri: Kolesterol esterleri ve
trigliseridlerin HDL ile diger trigliseridden zengin lipoproteinler arasindaki transferinden
sorumlu bu enzimi inhibe etmek, HDL kolesterol diizeylerinde cok buylk artiglara
neden olmaktadir. Ancak CETP inhibitéri olarak Torcetrapib ve Dalcetrapib ile elde
edilen bu artiglar, kardiyovaskdiler olay ve élumleri dnlemek acisindan beklenen
faydayi saglamamistir. Ancak bu yéndeki gayretler devam etmekte olup Anacetrapib,
Evacetrapib, TA 8995 gibi preparatlar ile Faz Il calismalari sirmektedir.

Sonug

Diyabetik Dislipidemi, altinda insulin direncinin yattigi, yiksek LDL kolesterol, yiksek
Trigliserid (baskin olan 6zellik) ve disik HDL kolesterol diizeyleri ile karakterize bir
lipid metabolizma bozuklugudur. Diyabetik dislipideminin etkin bicimde tedavi edilmesi
kardiyovaskduler riskin azaltiimasi icin blyik énem tasir. Tedavide yeni farmakolojik
ajanlarin kullaniima ¢abasi sirse de yasam bicimi degisikliklerinin her zaman en énemli
ve vazgegcilmez unsurlar oldugunu unutmamak gerekir. Statinler ile LDL kolesteroliin
disurulmesi ginimuzde tedavideki en etkin basamaktir. Ancak LDL kolesterol duizeyleri
hedefte olsa bile diyabetik hastalarda énemli bir rezidiel risk oldugunu unutmamak
gerekir. Bu rezidiel risk ile micadele edebilmek icin LDL kolesteroli hedefte ama
Trigliserid duzeyleri 200mg/dI'nin Gzerinde olan diyabetik hastalarda Trigliserid dusuricu
yaklasimlari disinmek gereklidir.
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s} Dog. Dr. Ozgiir DEMIR

% Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dali,

X Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara
Diyabet hastalarinda kardiyovaskuler hastalik, morbidite ve mortalitenin ana nedenidir ve
dogrudan ve dolayli diyabet harcamalarinin biyUk bir kismini olusturur. Birgok ¢alismada,
her bir kardiyovaskuler risk faktériinin tek tek kontrol edilmesinin, diyabetli hastalarda
kardiyovaskduler hastaligi 6nledigi veya hastaligin seyrini yavaslattigi gésterilmistir. Coklu
risk faktérlerinin birlikte hedef alindigi durumlarda ise faydanin ¢cok daha fazla oldugu
bilinmektedir. Amerikan Diyabet Birligi (ADA)’'nin 2015 Diyabetik Hastalarda Tibbi Bakim
Standartlar’nda 6neriler su sekilde siralanmaktadir:
Kan Basinci Kontrolii:
Tarama ve Tani:
Kan basinci her vizite élgtuimelidir. Kan basinci ylksek saptanan hastalarin kan basinci
bir bagka glinde tekrar dlgiilerek dogrulanmalidir.
Hedefler:
Diyabet ve hipertansiyonu olan hastalar, kan basinci <140/90 mmHg olacak sekilde
tedavi edilmelidir.
Kan basinci <130/80 mmHg gibi daha dusuk hedefler, tedaviye bagli olumsuzluklarin
yasanmayacag!, 6zellikle genc hastalar gibi belirli gruplarda tercih edilebilir.
Tedavi:
Kan basinci >120/80 mmHg ise kan basincini dusirmeye y6nelik yagsam tarzi degisikligi
Snerilmelidir.
Dogrulanmis ofis kan basinci >140/90 mmHg olanlarda yasam tarzi degisikliklerine ek
olarak kan basinci hedefleri saglanana kadar farmakolojik tedavinin baslanmali ve titre
edilmelidir.
Yasam tarzi degisikligi, kilo kontroliini, sodyum aliminin azaltihp potasyum aliminin
artinldigr DASH (“Dietary Approaches to Stop Hypertension”) diyetini, alkol aliminin
sinirlandiriimasini ve fiziksel aktivitenin artiriimasini igerir.
Farmakolojik tedavide ACE inhibitdrleri veya anjiotensin reseptdr blokerleri (ARB) tercih
edilir. Kan basinci kontrolu saglamak icin genellikle ¢oklu ila¢ tedavisi (ACE inhibitérd/
ARB+Tiazid didretigi) gereklidir.
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=
1]
Antiagregan Tedavi |__'
Aspirin (75-162 mg/gln), tip 1 ve tip 2 diyabetli, kardiyovaskdler riski artmis (10 yillik risk H
> %10) hastalarda primer korumada &nerilir. He)
<
Aspirin (75-162 mg/gun), diyabeti ve kardiyovaskuler hastalik éykisu olanlarda sekonder =
korumada &nerilir. ‘g“
<
Kardiyovaskiler hastaligi olup aspirin alerjisi bulunanlarda klopidogrel (75 mg/gln) o
kullaniimalidir. X
ikili antiagregan tedavinin (aspirin+klopidogrel), akut koroner sendromdan sonra 1 yil
streyle kullanimi énerilebilir.
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ADACIK TRANSPLANTASYONU

Prof. Dr. Ahter Dilsad SANLIOGLU
Akdeniz Universitesi Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dall,
Gen ve Hiicre Tedavisi Uygulama Arastirma Merkezi, Antalya

Pankreatik adacik transplantasyonunda adaciklarin, heniiz donér pankreasindan izole
edilmeden once baglayan, ve nakil sirasinda ve sonrasinda da devam eden farkl
streslere maruz kaldiklari bilinmektedir. Bu stiregte 6zellikle fonksiyonel adacik kitlesinin
%50-70’inin nakil sonrasi erken dénemde kaybedilmesinin, transplantasyonun basarisini
etkileyen en énemli faktdrlerden oldugu bildiriimektedir [1]. Adacik graftlarinin fonksiyonel
kalmasinin éniindeki diger engeller arasinda ise, proinflamatuar sitokin tehdidi, hipoksi,
ve tekrarlayan adacik-spesifik otoimmunite gibi faktérler siralanmaktadir [2]. Tim bu
etkenlerin ve diger faktérlerin adaciklar lizerinde neden oldugu stresi azaltmaya yonelik
olarak, deney hayvan modellerinde farkl gen aktarim stratejileri denenmektedir. Viral
vektorler, dzellikle etkin gen aktarim potansiyelleri dolayisiyla tercih edilen, ve diger gen
aktarim sistemlerine gore ilgili deneysel yaklasimlarda en fazla kullanilan gen aktarim
araclaridir.  Konusmada, pankreatik adacik transplantasyonunun iyilestiriimesinde
kullanilabilecek viral gen aktarim stratejileri, arastirma grubumuzun ve ilgili alanda ¢alisan
diger arastirmacilarin verileri 1siginda tartisilacaktir (TUBITAK 1125450 [3].
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KOK HUCRE TEDAVISI

Prof. Dr. Erdal KARAOZ

Liv Hospital, Rejeneratif Tip,
Kék Hiicre Arastirma ve Uretim Merkezi (LivMedCell), Istanbul

Otoimmiin bir hastalik olan tip 1 diyabet, pankreatik adaciklardaki beta hiicrelerinin
tahribati ile ortaya ¢ikmaktadir. Yakin zamana kadar, p-htcrelerinin yerine konmasini
amaglayan iki temel strateji gelistirilmistir; pankreas ve adacik transplantasyonu. Ancak,
yeterli uygun verici bulunamamasi ve cerrahlarin daha ¢ok pankreas+bdbrek nakillerini
tercih etmeleri nedeniyle pankreas nakline dayali stratejiler ¢ok uygulanamamigtir.
2000 yilinda Shapiro ve ark.larinca gelistirilen steroid icermeyen 3'li tedavi protokoliine
dayali kadavradan adacik nakli ¢alismalar ilk yillar olduk¢a yiz guldirici sonuglar
(%85 insulinsiz yagam) vermigtir. Ancak, sonraki bes yilda bu oran oldukga dismustur
(%15). Iste, immun sorunlar nedeniyle nakledilen adaciklarin engrafman basarisizigiyla
karsilasiimasi ve alicilarin buyik kisminin tekrar insulin bagimli hale gelmesi nedeniyle
yeni yéntemlerin gelistiriimesine gereksinim olmustur.

insanlardaki pek ok hastalik igin bir tedavi stratejisi olarak ortaya ¢ikan hiicre esasl
tedavinin amaci, hasar géren bir dokunun veya organin biyolojik islevini yerine koymak,
tamir etmek veya genigsletmektir. Bir hedef organa, o organin iglevlerini eski haline
getirmeye yetecek kadar sayida ve kalitede izole edilmis ve &zellikleri belirlenmis olan
hicrelerin nakledilmesiyle, bu amaca ulasilabilir. Bu amacla yapilan calismalarda
kullanilan temel biyolojik materyal ‘kdk hicreler’dir. Dinyanin farkh laboratuvarlarinda
cesitli kdk hiicre kaynaklarindan (embriyonik, erigkin ve fetal) adacik ya da beta hiicrelerini
laboratuvar kosullarinda dretip tip 1 diyabetin tedavisinde kullanmaya yénelik ¢abalar
devam etmektedir.

Bu sunuda gelecekte diyabetin tedavisinde kullaniimasi dusundlen/éngérilen temel
tedavi stratejileri 5 ana baglik altinda paylasilacaktir;

Beta Hiicre/Adacik Replasmani,

1.1.) Laboratuvarda kék hiicreler kullanilarak Uretilen Beta hiicre/Adacik uretilmesi ve
nakli,

1.2.) Dogrudan kék hicre nakli ile neogenezin uyariimasi,

1.3.) K6k Hucreleri (Pankreas kaynakli) yerinde aktive etmeye yénelik girisimler.
Kan/Bagisiklik Sisteminin Yeniden Kurulmasi.

immiinoterapi (Otoimmun ataklari durdurmaya yénelik girisimler).

Adacik Naklinde Kok Hcrelerin Koruyucu Etkileri.

Diyabete Baglh Sekonder Komplikasyonlarin Tedavisinde Kok Hiicre Esash Yaklagimlar.
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TEDAVi REHBERLERININ BEYAZ YALANLARI:
TiP 2 DIYABETTE INSULIN TEDAVISINE
GUNCEL YAKLASIM

Prof. Dr. M. Temel YILMAZ

Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dal, istanbul

Tip Rehberleri bir hastalikla ilgili tani kriterlerinden tedavi stratejilerin belirlenmesine
kadar tim asamalarda medikal ekipler arasinda ortak dil birligini olusturmak araciyla,
kanita dayali bilgiler 1s1ginda hazirlanmis kurallar kitabidir.

Rehberler son yillarda hastaliklarin stratejik yénetiminde blyik énem kazanmistir.
Tedavi protokollei acisindan saglik ekipleri, saglk politikalarinin belirlenmesi acisindan
bakanliklar, ilag sektéri ve sigorta kuruluglar tani ve izlem rehberlerini dikkatle
izlemektedir.

Tani kriterlerindeki  kiguk degisiklikler hastaliklarin prevalansi ciddi oranda
degistirmekte ve saglik planlamalarini degistirebilmektedir. Ornegin bozulmus aglik kan
sekeri degerinin 110 mg/dl'’den 100 mg/dl'ye dlsuriimesi milyonlarca insani glukoz
intoleransi risk alanina girmesine ve tedavi adayi haline gelmesine neden olmaktadir.

Yine preklinik diyabet tanisi igin rehberlerin tokluk kan seker degerinin OGTT sirasinda
ilk iki saat icindeki deger yerine ikinci saat degerinin 200 mg/dI'yi agsmasini kriter almasi
DAKE c¢aligsmasina gére tani alan hasta sayisini %37 oraninda etkilemektedir. Bu
sadece iki milyon civarinda hastanin atlanmasi anlamindadir. Oysa ayni rehberler 2.
saat kriteri almaksizin giniin herhangi bir saatindeki degeri de ve ayrica gebelikte ilk
iki saatlik degerleri kriter olarak kabul edebilmektedir.

Tedavi kriterleri ile ilgili rehberlerdeki kigik degisikliklerde ilag satis oranlarini olumiu
yada olumsuz buyuk oranda etkilemektedir. Rehberlerde ila¢ endikasyonunda Vicut
Kitle indeksinin kriter alinmasi bir yanda ilacin satisini sinirlayabilirken &te yandan
bariatrik cerrahi operasyonlarinda gereksiz ve riskli cerrahi mtidahalede yapilmasina
engel olarak hastayi koruyabilmektedir.

Rehber degiskenliklerinin en yogun oldugu alan Tip 2 diyabet tedavisi alanidir. Oral
antidiyabetik tedavisinde kullanilan ajanlarla ilgili rehberleri etkilemek amaciyla
calismalar iki alanda yogunlasmaktadir. ilki etkinlik ve kan sekeri kontrol giicii ikincisi
yan etki calismalari.
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Glisemik kontrol glicl daha ylksek ilaglarla ilgili yapilan calismalar HbA1C degerini
dusirme oranini ve buna bagl komplikasyonlarin azalmasini éne c¢ikarilirken glisemik
kontrol glcl dusuk olan ilaglarla ilgili yapilan calismalarda HbA1C degerinin hizh
dusdrulmesi ile kardiyovaskuler riskle iliskisi ile ilgili bulgularini 6n plana ¢ikariimaktadir.

Son yillarda bir gok anti diyabetik ajan tedavi alanina girmistir. Ozellikle Pioglitazonlar,
DPP4 inhibitérleri, SGLT1 inhibitérleri ve GLP1 analoglari gibi ilaglarla ilgili etkinlik
calismalari yanisira yan etkiler ile ilgili yogun ¢ok merkezli arastirmalar yapilmis ve
yapilmaktadir. Bu calismalar icinde sonuclanmis yada durdurulmus ¢alisma oranlari
tam bilinmemekle beraber yayinlanmis ¢alismalar yan etkiler konusunda yapilan klinik
gbzlem yada retrospektif calismalardaki sonuglarla celiskili olan bulgular konusunda
halen tam ikna edici olamamigtir.

Tip 2 diyabette diger dnemli tartisma alani insilin tedavisidir. Yeni baslangi¢l ve tedavi
altindaki Tip 2 diyabette insilin baslama kriterleri rehberlerdeki savas alanlarindan
birisidir.

Tip 2 diyabette insilin tedavisine baslanmasindaki temel kriter beta hiicre yetmezIigidir.
Oysa tum rehberler kriter olarak kan seker yuksekligi ve HbA1C degerini kriter olarak
almaktadir. Beta hucresi ve insulin yetmezligini gésteren C Peptid deg@erini kriter olarak
alan rehber yoktur.

Tedavi altinda olmayan her C Peptid degeri disik olan diyabetlide dogal sonug olarak
HbA1C degerinin yiksek olmasi beklenir oysa her HbA1C’si yiksek olan hastanin beta
hiicre rezervi mutlaka dustk olmayabilir ve eksojen insilin gereksinimi olmayabilir.
Rehberlerde insilin baslangic¢ kriteri HbA1C yerine beta hilcre rezervinin gdstergesi
olan C Peptid'in alinmasin, yeni baslangi¢l Tip 2 diyabetlilerde insilin baslanma
oranini yari yariya azalacag tahmin edilmektedir.

Rehberlerdeki 6nemli sorunlardan birisinde Tip 2 diyabette insilin tedavi protokollerinin
degisimidir. Son bes yil icinde insulin tedavi protokolleri ve kombinasyon tedavi
protokolleri nerdeyse her yil olmak kaydiyla bir cok degisime ugramistir. Hazir karisim
insllinler ve coklu doz insilin tedavileri arka plana kalmis, bazal temelli insilin tedavisi
6n plana ¢ikmistir. Ancak halen metforminden sonra bazal insilinle kombine edilecek
anti diyabetik ajanlar konusunda rehberler arasi gérus birligi saglanmamistir.

Sonug olarak Tip 2 diyabette tani ve tedavi kriterlerinde rehberleri etkisi ve agirhgi
tartismasiz olarak sdyleyebiliriz. Ancak tartismali ve korkutucu olan rehberlerin ne
6lgtde dis etkenlerden etkilenip etkilenmedigi ve bagimsizl oldugudur.
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DIABETES MELLITUS’TA GLISEMI VE
GASTROENTEROPATI

Prof. Dr. Reyhan ERSOY

Yildinm Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Gastrointestinal sistemin (GIS) sekresyon ve motilite fonksiyonlari 6ézefagustan anusa
kadar uzanan tim segmentlerde enterik sinir sistemi ve otonom sinir sistemi ile koordine
edilmektedir. Enterik sinir sistemi Miyenterik Pleksus (Auerbach pleksusu) ve submukozal
pleksusdan (Meissner Pleksusu) olusmaktadir. Submukozal pleksus GIS epitelinden
gelen sinyallerin ve gerilme reseptdrlerinin uyarilarini algilayarak GIS sekresyonlarinin ve
kan akiminin kontroliini saglar. Miyenterik Pleksus ise GIS hareketlerinden sorumludur.
GIS’in otonom sistem tarafindan kontrolu de ¢ok dnemlidir. Parasempatik sistem GIS'’in
hareket ve sekresyon fonksiyonu Uzerinde etkilidir. Parasempatik sinir sisteminde
postganglionik néronlarin blylk kismi myenterik ve submukozal pleksuslarda yer alir.
Dolayist ile her iki sistem birbirini etkilemektedir. Sempatik sinir sistemi tim GIS Gzerinde
etkili olup temel etkisi GIS hareketlerini yavaslatmaktir.

Diyabetik hastalarda GIS iliskili semptomlara normal populasyona gére daha sik
rastlanmaktadir. Otonom néropatiye bagl belirtiler GIS’in tutuldugu segmente gére
degisir. Hastalar disfaji, karin agrisi, bulanti, kusma, malabsorbsiyon, gaita inkontinansi,
diare veya konstipasyon yakinmasi ile basvurabilirler.

Ozefageal disfonksiyonun en sik nedeni vagal néropatidir. Hastalar siklikla reflii, midede
yanma ve nadiren kati gidalara kars! disfaji yakinmasi ile basvururlar. Refll, alt 6zofagus
sfinkterinde basincin azalmasi, 6zofagus motilitesinin bozulmasi veya gecikmis mide
bosalmasi nedeniyle gelisir.

Gastroparezi mekanik bir tikanma olmaksizin gecikmis mide bosalmasi olarak tanimlanir.
Diyabetik otonom néropati nedeniyle gastrik asit sekresyonu ve gastrointestinal motilite
bozulmustur. Gastrik bosalma bozuldugu icin gelisen retansiyon sonucunda mide dilate
ve distonik hale gelir. Vagal tonusun kaybolmasi ve sempatik sinir sisteminin aktivitesinin
artmasi gastrik disritmiye neden olur. Gergek prevalansi bilinmemekle beraber diyabetli
hastalarda %20-40 oraninda degisen dlzeylerde gastroparezi izlenir. Diyabetik
gastroparezisi olan hastalar erken doyma, istahsizlik, bulanti, kusma, siskinlik veya
epigastrik agri yakinmasiyla basvurabilecegi gibi, 6zellikle insulin kullananlarda besinlerin
emiliminin gecikmesi nedeniyle hipoglisemi ve hiperglisemi ataklari izlenebilir. Diyabetik
gastroparezi tanisi koyabilmek icin 6ncelikle diger dispeptik yakinma yapan nedenlerin
ekarte edilmesi gerekir.
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Diyabetik otonom néropatili hastalarin %20’sinde diyare olabilir. Diyare sulu, agrisiz,
ani baslangi¢li, nokturnaldir ve fekal inkontinansla iligkili olabilir. Diyare patogenezinde
bircok faktdr etkilidir. Bozulan motilite sonucu bakteriyel yik artarak safra asitlerinin
dekonjugasyonuna ve yag malabsorbsiyonuna neden olur. Vagal pankreatik néropati
nedeniyle olusan pankreas ekzokrin fonksiyon yetersizligi de diyare gelisimine katkida
bulunabilir. Kabizlik diyabetiklerde en sik goérulen semptomlardan biridir. Anorektal
manometri ile kolonik hipomotiliteyi gdsteren rektal inhibitér refleks 6lcimi tani
koydurucudur.

Diyabetik gastroenteropati varligi glisemi regiilasyonunu olumsuz etkilerken hiperglisemik
durum da fizyopatoloji Uzerindeki majér etkisini strdlrecektir. Kan sekeri regilasyonu
saglanamayan hastalarda gastroenteropati varligi tim GIS segmentlerine yénelik olarak
mutlaka sorgulanmali, klinik siphe varliginda gerekli tanisal islemler uygulanmali ve
uygun tedavi 6nerilmelidir.
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GENITOURINER OTONOM NOROPATI

Prof. Dr. Nur KEBAPCI

Osmangazi Universitesi Tip Fakiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Eskisehir

Otonom néropati Diabetes Mellitus’un (DM) iyi tanimlanmis kronik komplikasyonlarinda
birisidir ve tip 2 DM’un ilk tanisinda varolabilir. Genitolriner sistem yogun bir otonom
sinir sistemi innervasyonuna sahiptir. Diyabetik otonomik néropati genitolriner sistemde
mesanenin idrar depolama ve bosaltma fonksiyonlarini bozabilir ve ayrica impotansa
neden olabilir. Mesane fonksiyonunun bozulmasi nérojen mesane kapsaminda “diyabetik
sistopati” olarak adlandirlir. Diyabetik sistopatinin sikligi net bilinmemekle birlikte tip 1
DM’ da %40-50, tip 2 DM’da %25, uzun suredir diyabeti olanlarda %80 gibi ylksek oranda
gordlebilir. Diyabetik sistopati klinik ve laboratuar bulgular ile mesane duyarlihginin
azalmasi, detrisér kas kontraksiyonunun azalmasi, mesane kapasitesinin artmasi ve
mesanede rezidl idrar hacminin artmasi olarak tanimlanir. Rezidl idrar ve buna bagh
gelisen tekrarlayan Uriner enfeksiyonlar nefropati gelisimi i¢in risk olustururlar. Diger
yandan asir aktif mesane, acil idrar yapma istedi (urgency), Uriner inkontinansla birlikte
nokturi seklinde de diyabetiklerde mesane fonksiyon bozuklugu gérilebilir. Diyabette son
dénem bdbrek hastaligi saglikli topluma kiyasla 7 kat fazla olmasi nedeniyle nefropati
gelisimi icin risk olusturan diyabetik sistopatinin arastiriimasi énemlidir. Diyabetik sistopati
siklikla sessizdir bu nedenle gézden kacabilir, eger semptom yaratirsa bu semptomlar alt
uriner sisteme ait semptomlardir. Benzer semtomlar benign prostat hiperplazisi, stres
inkontinansi, mesane veya prostat kanseri veya enfeksiyonunda da ortaya cikabilir.
Ayrica bu patolojiler diyabetik sistopatiye eslik edebilir. Dolayisiyla sadece alt Uriner
sistem semptomlarina bakarak bu durumu digerlerinden ayirt etmek mimkiin olmayabilir.
Glniimizde mesane fonksiyonlarinin degerlendirmesinde altin standart test tGrodinamik
testlerdir. Urodinami, miksiyon fonksiyonunu, mesanenin detriisér kas fonksiyonunu,
mesane c¢ikimini, mesaneyi innerve eden noéronlardaki patolojinin saptanmasi ve
tanimlanmasini saglayan hem invaziv hem de invaziv olmayan bir grup 6él¢cim teknigini
kapsar. Ensik kullanilan Grodinamik inceleme ydntemleri Uroflovmetri ve sistometridir.
Daha az siklikta kullanilan tester basin¢g akim calismasi, Uretral basing calismasi,
sfinkter elektromiyografisi, video-trodinami ve farmakolojik testlerdir. Uroflovmetri
invaziv olmayan, aktif miksiyon fonksiyonunu inceleyen bir él¢giim yéntemidir. Detrisér
kas kontraksiyon giicl, sfinkter relaksasyonunun yeterliligi, Gretrada idrar akisina engel
bir durumun olup olmamasi (6rnedin benign prostat hiperplazisi) Uroflov sonuglarini
etkiler. Sistometri ise mesanenin idrar depolama fazi (mesane kapasitesi) ve detriisér
kas fonksiyonu hakkinda bilgi verir. Basin¢g akim calismasinda ise mesane i¢i basing
Olcllurken idrar akim hizi 8l¢illr, Groflov ve sistometri sonuclariyla beraber degerlendirilir.
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Diyabetik hastalarda bu o&l¢iimler Urodinami laboratuarlarinda Uroloji uzmanlarinin,
kadin hastalarda da jinekologlarin yer aldigi ve sonuglarin diyabet uzmaniyla beraber
degerlendirildigi bir ekip calismasini gerektirir ki her hastanin sonucu o hastaya 6zgu
olarak yorumlanmalidir. GenitoUriner otonom ndropatinin tedavi yaklasiminda non-
farmakolojik yaklagim yasam bicim degisikligi, obez ise kilo vermesi, sivi aliminin ve
miktarinin dizenlenmesi, pelvik kaslari guclendirici egsersizleri kapsar. Farmakolojik
tedavide detrisdr asin aktivitesi varsa antikolinerjik tedavi uygulanabilir. Detriisér kas
hipotonik ise farmakolojik tedavinin etkisi ¢ok sinirlidir, Crede manevrasi ve Valsalva
manevrasi, belirlenmis zamanlarda miksiyon plani, intermittent kateterizasyon
uygulanabilir, kolinomimetik ilaglar, fenoksibenzamin ve alfametil dopanin yarar c¢ok
sinirhdir.
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DEPRESYON VE DIABETES MELLITUS:
NEDENSEL BIiRLIKTELIK

Prof. Dr. Sevki CETINKALP

Ege Universitesi Tip Fakiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dall, izmir

Diyabet ve depresyon arasindaki iliski 17. ylizyilda ingiliz hekim Thomas Willis tarafindan
“diyabet siklikla énceden yasaminda stres ve Gzintl yasamis bireylerde ortaya ¢ikar”
seklinde ifade edilmistir (1). Gergekten yizyillardan sonra su an ki bilgilerimize gére,
tip 1 ve tip 2 diyabetli olgularda depresyon prevalansi, diyabeti olmayan populasyona
gobre 2 kat fazladir(2). Tip 2 diyabet ve depresyon iligkisi, ¢ift yonli etkilesim ile biyolojik
mekanizmalar sayesinde ortaya konmustur dyle ki,"tavuk mu yumurtadan, yumurta mi
tavuktan ¢ikar” tartismasini yaratmistir. Ancak tip 1 diyabette ise; ¢ift ydnli olabilecek iligki
net ortaya konmamistir. Olaylarin ¢ikisini yas olarak baktigimizda Tip 1 diyabet siklikla
5-15 yasinda ortaya cikarken; depresyon ilk 25’li yaslarda pik yapmaktadir. Bu durum tip
1 diyabet sonrasi depresyon gelisebilecegini disiindirmektedir. Ancak Tip 2 diyabette
durum bdyle degildir. Tip 2 diyabetin en sik géruldigi 40-60 yas grubu, depresyonunda
en sik goéraldugu yillardir. Ayrica diyabetli bireylerin sikca dile getirdigi “ yorgunluk, uyku
ve istah bozukluklar1” depresyonun biyolojik semptomlari arasinda yer almaktadir.

Diyabetin yasam boyu stiren bir hastalik olmasi, yeme-icme bicimini sinirlamasi, akut
komplikasyonlari ile mortaliteye, kronik komplikasyonlari ile morbiditeye yani; sonucta
yasam kalitesinin bozulmasina; bireyde yas, keder, isyan, inkar, endise ve 6fkeye neden
olabilmektedir. Bu duygular hastanin basa ¢ikma dizeneklerinden daha glcli olur
ve depresyon gelisebilir. Geng bireylerde bu durum diyabetinden nefret etmekle; ileri
yaslarda ise umursamazlik ile baglamaktadir. Gerginlik ve anksiyete hem néroendokrin
mekanizmalarla hem de sagaltimin gereklilikleri, beslenme, egzersiz programlarina
uyumu glclestirerek hastaligin gidisatini olumsuz etkiler. Depresyon riski hastalik siddeti
ve hastaligin yol actigi ek sorunlarla artar. Kisinin kendine olan glveni azalr. Hastanin
duygu ve davranislari gelecek endisesi, yeterlilik kaybi, cinsellikle, Uretkenlikle ve
goérinumle ilgili endiseler agsiri atak ve riskli davraniglar arasinda gidip gelebilir. Ruhsal
durum ve diyabet iki yonli etkilesim icindedir. Ruhsal durum degisiklikleri kan glukoz
kontrolUnU giclestirirken; oynak kan glukozu ise davranis ve duygulari etkiler (3).

Kan sekerini belli bir aralikta tutmanin verdigi stres, hasta ile doktor arasindaki gerilim
hem kan glukoz degerlerinde dalgalanmalara hem de depresif mizacin gelismesine yol
acabilir. Diyabete bagli komplikasyon gelismesi depresyona yatkinlik yaratabilir. Bir yandan
da depresif diyabetli bireylerde yuritilen prospektif ¢alismalarda, %25 makrovaskuler
komplikasyonlarda, %36 mikrovaskuler komplikasyonlarda artis gézlenmistir (4).

Depresif semptomlar ylksek vicut kitle indeksi, beslenme bozuklugu, disik fiziksel
aktivite ve sigara icimi ile iligkilidir. Bunlar ayni zamanda; tip 2 diyabet ve kardiyovaskuler
hastaliginda risk faktorleridir (5).
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Ne yazik ki diyabet slresi arttikca, depresyon riski de artiyor. 10 yilin altinda diyabetli
bireylerde depresyon riski 1.92 kat iken, 10-20 yilda 1.56 kat, 20-30 yilda 2.49 kat, 30
yilinda Ustinde ise 3.13 kat artis géstermektedir (6).

Kalp yetmezligi veya koroner arter hastaligi olan diyabetli bireylerde de depresif mizag
%51 saptanmistir. Tabii ki bu duruma kullanilan antiaritmik, antihipertansif, inotropik
ve antianjinal ilaglarin yan etki profillerinde depresyon ve psikoz yapmasinin katkisi
buylktir(3).

Depresyon ve diyabet birlikteliginin genetik bir zemini olabilir mi ? Tek nikleotid
polimorfizm ¢alismalari ile orta derecede genetik korelasyon (r=0.19) gdsterilmistir (7).
Yine, dusik dogum agirligi ile dogum sonrasi hizla kilo alimi hayatin ge¢ dénemlerinde
tip 2 diyabet gelisimine yol acarken; ayni zamanda istatistiksel anlamli depresyon ile
iliskilendirilmistir(8).

Anlasilacagi gibi depresyon ve diyabet biyuk ihtimalle paralel bir takim biyolojik yolaklari
kullanmaktadir. Bu yolaklar (9) ;

Dogustan edinilmis immunite ve inflamasyon

Hipotalamik-pituiter-adrenal (HPA) aksi

Sirkadien ritmler

insilin direnci
Yukaridakilerinin her birinin digeri ile etkilesimi olabilir.

Ya da bu kadar arastirmaya gerek yok; antidepresanlar diyabet gelisiminde rol oynuyordur.
Eger bilim varsa, bu kadar basit olamaz.
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PREDIYABETIK VE DIYABETIK DONEMDE DEMANS VE
KOGNITIF FONKSIYONLAR

Prof. Dr. flhan YETKIN

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Prediyabet: Klasik diyabet tablosu tam olarak oturmadan énce, diyabet klinik verilerinin
olmadigi ve ancak biyokimyasal bozukluklarin oldugu asama olarak tanimlanir. Diger bir
tanimlama ise “Gizli Diyabet” olarak tanimlanir. Bu evrede olan bireylerde de hem ASKH
ve hem de beyin fonksiyonlarinda degisimler gérulebilir.

Prediyabetiklerde de AH riski artmistir. Bozulmus glukoz toleransi olanlarda Kognitif
Fonksiyonlardan artmig AH ve vaskiler demans riski, hafiza ve verbal akicilikta azalma,
AGE artigi ve oksidatif stres artisi biyolojik yaslanmanin nedenleridir. AH etyolojisiyle
iligkili instilin AH’da SSS Sivisinda normalden az saptanmis. Dolayisiyla insiilin beyinde
cok dnemli nérotrofik faktérdur oldugu belirtiimektedir.

Diyabetlilerde demans olasiligi 1.6 misli artar. Vaskiler demans riski 2.2—3.4 kati artar.
Bilissel islevlerde zaman icinde 1.2—1.5 misli daha fazla bozulma olur. Egitimsiz bir kiginin
75 yastan sonra demansa yakalanma riski, en az 8 yillik egitim almis birine goére iki
kat fazla bulunmustur. Egitim ve sosyokiiltirel seviyesi yiksek olanlarda AH daha az
bildiriimektedir. Alzheimerda (AH) itk ve seks farki tanimlanmasa da bazi arastirmalar
Kadin/Erkek orani 2/1 bildirmektedir.

Diyabeti olanlarda olmayanlara gére Algilama hizi %65 daha yavas. 9 yil takip edilmig
diyabetli ve diyabeti olmayan olgularda algila hizinda diyabetlilerde %65 daha fazla
azalma saptanmis. 12 c¢alismadan 9-11'i DM kognitif fonksiyonlarda azalmayla
birlikte oldugunu gdstermistir. Kognitif fonksiyonlardaki azalma %60-80 oraninda yash
eriskinlerde gorilmektedir.

Bazi AH'da; Kan-beyin bariyerinden insilin gegisi bozukluk, insiline yanit eksikligi
ve/veya beyinde duslk insllin etkisi veya beyinde insilin direnci nedeniyle kognitif
fonksiyon azalmasi olabilecegi bildiriimektedir (1). AHda beyin glukoz utilizasyonu ve
enerji metabolizmasi bozulmustur.

Streptozotosin (STZ) ile DM olusturulmus sigcanlarda kan-beyin bariyerinde glukoz
tarnsport sistemleri arastiriimis, sonucta STZ ile DM yapilmis ratlarda kontrollara gére:
Glukoz transporterlerde %43 azalma, Plazma membranindaki glukoz transporterlerinde
%50 azalma, Ylksek dansitelimikrozomlarda %38 azalma, Disik dansiteli mikrozomlarda
ise %45 azalma saptanmistir. Sonug¢ olarak beyinde insulin etkisi %15 azalmaktadir ve
bu da kognitif fonksiyonlarda azalmaya neden olmaktadir.
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Erkek tip 1DM’de Verbal zeka, somatosensorial testler, ossilasyon performansi daha kétu
oldugu bildirilmektedir. DCCT, 18 yil izlenen bireylerde HbA1c %7.4°Un altinda olanlarda,
HbA1c %8.8’in Ustlinde olanlara gére Motor hiz ve psikomotor etkinligin daha iyi oldugu
saptanmistir(2). Komplike diyabetiklerde bilissel fonksiyonlar daha kétl 4 yas éncesi DM
ortaya ¢ikan ¢ocuklarda, 4 yas sonrasi diyabet ¢ikanlara gére dikkat, islem hizi, yaratme
yetenekleri daha kétu olarak saptanmistir.

T2DM’de kognitif disfonksiyon 1.7 misli artar, HbA1c>% 7.0 hafif kognitif bozukluk
dort kat artar ve diyabet komplikasyonlari ve hastalik siresi ile iligkili olarak da kognitif
fonksiyonlar azalir. Kronik hiperglisemi hem T1DM ve hem de T2DM’de mental ve motor
yavaglamaya, dikkat ve ézellikli islerde azalmaya, ayrica néral yavaslama, kortikal atrofi,
beyaz cevherde mikro yapilarda anomalilerin daha sik gérilmesine neden olur.

T2DM’de cok ylUksek glisemi dizeyleri bozuk moral diizeyi ve kétl hafiza fonksiyonlari
ile birliktelik gosterir(3). Ayrica kronik hiperglisemi beyinde yapisal degisikliklere neden
olabilir. T1DM ve T2DM'lilerde transient hipergliseminin de kognitif fonksiyonlar agisindan
negatif etkileri oldugu bildiriimektedir(4). Demansi olmayan diyabetli yash hastalarda
beyin atrofisi siddetlenmis, Kognitif fonksiyonlar daha erken ve fazla azalma oldugu
gosterilmistir(5).

T1 ve T2DM'lilerde hafif veya orta duzeydeki akut hipoglisemi églisemik duruma gére
mental etkinligi azaltir. Bir calismada Verbal 1Q (VIQ), Full-scale 1Q (FSIQ) hipoglisemik
diyabetlilerde kontrollardan 6nemli oranda dusik saptanmis. Ayrica ¢ok dusuk
hipoglisemi (20 mg/dl alt1) beyinde 30-60 dakikada néronal nekroz, ekstraselller aspartat
artigl, alkaloz, diz EEG trasesi, laminar nekroz, gliosis, hemisferler arasi asimetrik néron
6lUma gibi sorunlar artirdigi gésterilmistir.

Sonug olarak hem T1DM hem T2DM’in ve hem de hipogliseminin kognitif fonksiyonlari
6nemli oranda bozan hastaliklar oldugu soéylenebilir. Ayrica diyabetlilerde insulin
rezistans! ya da bozulmus glukoz toleransi dénemlerinde bile kognitif fonksiyonlarda
azalma gorulmektedir.
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ANTIPSIKOTIK ILACLAR VE DIYABET iLIiSKiSi

Prof. Dr. Zeliha HEKIMSOY

Celal Bayar Universitesi Tip Fakiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Manisa

Belirli hastaliklarin tedavisinde veya 6nlenmesinde kullanilan pek cok ila¢c glukoz
metabolizmasini etkiler. Pankreatik, hepatik, periferik etkileri de iceren ¢ok sayida
mekanizma ile bu ilaclar diyabetik hastalarda glisemik regulasyonun bozulmasina, daha
6nceden diyabeti olmayanlarda glukoz intoleransi ve yeni diyabet gelisimine neden
olur. Bu ilaclara néropsikiatrik hastaliklarin tedavisinde kullanilan antipsikotik ilaclar da
dahildir. Antipsikotikler basta sizofreni olmak Uzere psikotik bozukluklarin, depresyon ve
bipolar bozukluk gibi duygudurum bozukluklarinin, delirium, demans, amnezi ve diger
néropsikiatrik hastaliklarin tedavisinde kullanilir. Bu hastaliklarin artan prevalansi nedeni
ile antipsilotik ila¢ kullanimi giderek artmaktadir. Antipsikotik ilaglar tipik (1. jenerasyon)
ve atipik (2. jenerasyon) olmak Uzere iki gruba ayrilir (Tablo 1). Tipik antipsikotikler pozitif
semptomlar Uzerine etkili olup, negatif semptomlar ve kognitif fonksiyonlar tGzerine etkileri
yoktur. Ayrica klinik efektif dozlarda, ilacin indukledigi parkinsonizm, tardif diskinezi
gibi ekstrapiramidal yan etkilere neden olur. Atipik antipsikotikler pozitif semptomlara
oldugu kadar, negatif semptomlara ve kognitif fonksiyonlar lizerine etkili olduklari bilinir.
Klinik efektif dozlarda ekstrapiramidal yan etkileri cok azdir veya hi¢ yoktur. Bu nedenle
néropsikiatrik hastaliklarin tedavisinde atipik antipsikotikler daha fazla kullanilir. Ancak
atipik antipsikotiklerin kilo alimi, dislipidemi, glukoz tolerans bozuklugu ve tip 2 Diabetes
Mellitus (DM) gelisimine, diyabeti olan hastalarda ise metabolik dekompensasyona
neden oldugu gérilmustir. Bununla beraber, atipik antipsikotiklerin kullanimi sonucu
diyabet gelisiminin her zaman kilo artigi ile iligkili olmadigi da bildirilmigtir. Bu ilaglari
kullanan hastalarin bir kisminda, diyabet kilo artisindan énce gelistigi gézlenmistir. Yine,
bazi hastalarda diyabet, diyabetik ketoasidoz (DKA) ile ilk prezente oldugu bildirilmistir.
Antipsikotiklerin kendilerine has reseptér baglama 6ézellikleri nedeniyle metabolik etkileri
farklidir. Atipik antipsikotiklerin metabolik yan etkileri Tablo 2’de gésterilmistir.

Mental hastaliklar ve diyabet iligkisi

Sizofreni hastalarinda DM prevalansi normal populasyona kiyasla 2-3 kat daha yuksek
oldugu bildirilmistir. Sizofrenide artmis DM prevalansinin altinda yatan mekanizmalar ¢ok
faktorlh olup, herediter ve sagliksiz yasam tarzi, yetersiz saglik bakimi, antipsikotiklerin
yan etkileri gibi cevresel faktorleri icerir. Artmis DM riski, ailede diyabet varligi, fiziksel
inaktivite, kdtl beslenme gibi geleneksel diyabet risk faktorleri ile de iligkilidir.

Antipsikotik ilaclar ve DM

Atipik antipsikotik ila¢ kullanimi diyabet riskini belirgin olarak artirmaktadir. Tipik
antipsikotik kullananlara kiyasla atipik antipsikotik kullanan hastalarda diyabet sikhgi
%10 daha yiksek bildiriimektedir. Atipik antipsikotiklerin diyabet riskini artirmalari, bu
ajanlarin kalori alimini artirmalari, insulin direncine neden olmalari (dogrudan veya kilo
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almi nedeni ile) ve b hicre fonksiyonlarini etkilemeleri ile iliskilendiriimektedir. Ancak
vaka serilerinde kilo alimi olmayan hastalarda da atipik antipsikotik ilag iligkili diyabet
sikliginda artis olmasi olasi baska mekanizmalarin oldugunu dustindirmektedir. Atipik
antipsikotiklerin histaminerjik H1 reseptdr afinitesi kilo alimi ile iliskilidir. Klozapin ve
olanzapin H1 reseptér afinitesi en ylksek olan ajanlardir ve en fazla kilo almi bu ajanlar
kullanildiginda olmaktadir. H1 reseptér afinitesi en diistk olan aripipirazol ve ziprasidon
kilo alimina neden olmamaktadir. Ayrica yapilan ¢alismalarda, atipik antipsikotiklerin
leptin ve adiponektin seviyelerini de etkiledikleri gdsterilmistir.

Atipik antipsikotikler, adacik htcre fonksiyonlarini da etkiledigi ileri surtlmektedir.
Muskarinik M3 reseptérlerine baglanan antipsikotikler, insilin sekresyonunu bozdugu
ve M3 reseptdr afinitesi antipsikotiklere bagli diyabet gelisiminde en énemli prediktér
oldugu kabul edilmektedir. Olanzapin ve klozapin’in M3 reseptér afinitesi en ylUksek,
risperidon, sertindol, ketiapin ve ziprasidonun daha dusuk, aripipirazol’iin ise M3 afinitesi
yok denecek kadar distk oldugu bilinmektedir.

Ayrica atipik antipsikotik ilaglarin, dokularda glukoz alimini etkiledikleri disintlmektedir.
Deneysel calismalarda atipik antipsikotiklerin yag ve kas dokusunda 5-hidroksi triptamin
2A (5-HT2A) reseptdr aracili glukoz alimini baskiladiklari bildiriimektedir. Yapilan
calismalar olanzapin ve klozapin’in diyabet riskini en fazla artiran atipik antipsikotikler
oldugunu gdéstermektedir. Risperidon ve ketiapin’in bazi calismalarda diyabet riskinde
hafif bir artisa neden oldugu bildiriimekle beraber bu ajanlarin diyabet olusturduguna
y6nelik veriler yetersizdir. Aripipirazol ve ziprasidon’un ise diyabet riskini artirdigina dair
veri yoktur. Bu veriler atipik antipsikotiklerin diyabetojenik etkilerinin sinif etkisinden ¢ok
reseptdr afiniteleri ile iliskili oldugunu disundirmektedir.

Onemli metabolik yan etkileri nedeniyle atipik antipsikotik ila¢ tedavisi baglamadan énce
ve tedavi alirken hastalarin degerlendiriimesi ve takibi yéniinden Amerika Diyabet Dernegi
(ADA) ve Amerika Psikiatri Derneg@i (APA) tarafindan ortak konsensus gelistirilmigtir.
Tedavi baslamadan &énce hastalarda obezite, diyabet, dislipidemi, hipertansiyon ve
kardiyovaskuler hastalik yéniinden kisisel ve aile dykisu alinmasi 6nerilir. Yine tedaviye
baslamadan 6énce ve tedavi alirken belirli aralarla, hastalarin kilosu, bel ¢evresi, kan
basinci, aclik plazma glukozu ve aglik lipid profilinin takibi dnerilir. Atipik antipsikotik ila¢
kullanan hastalarin takip protokolu Tablo 3’te verilmigtir.

Sonug

Atipik antipsikotik ila¢ kullanimi DM ve DKA gelisimi ile iligkilidir. Tedavinin kesilmesi ile
her ikisi de geri dénistumludar. Altta yatan mekanizmalar tam olarak bilinmemekle birlikte
antipsikotiklerin farklh reseptérlere farkh afiniteleri ile iligkili oldugu 6ne surdlmektedir.
Atipik antipsikotik ilag tedavisi baslanacak her hasta tedaviye baslamadan énce iyi
degerlendiriimeli ve tedavi alirken metabolik yan etkiler ydniunden takip edilmelidir.

Tablo 1. Antipsikotik ilaclar.
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=
Ll
|
E Antipsikotik ilag Ticari Adr* yil
N
:O Tipik (1. jenerasyon)
g Clorpromazine Thorazine 1950
U:)" Haloperidol Haldol 1960
P Fluphenazine Prolixin
g Thioridazine
Loxapine
Perfenazine Trilafon
Trifluoperazine Stelazine
Thiothixene Navane
Molindone 1970
Pimozide
Atipik (2. jenerasyon)
Clozapine Clozaril 1980
Risperidone Risperdal 1990
Olanzapine Zyprexa
Quetiapine Seroquel
Ziprasidone Geodon
Aripiprazole Abilify 2000
Perospirone
Blonanserin
Paliperidone Invega
lloperidone Fanapt
Asenapine Saphris
Lurasidone
*Sik kullanilanlarin ticari adi verilmistir.
Tablo 2. Atipik antipsikotikler ve metabolik yan etkileri.
ilag Kilo alimi DM riski Dislipidemi
Closapine 4+ + +
Olanzapine o + +
Risperidone o Kesin degil Kesin degil
Quetiapine o Kesin degil Kesin degil
Aripiprazole - - -
Ziprasidone - - -
Amisulpride ) - -
+ artmis etki, - etkisi yok,
Tablo 3. ADA/APA uzlasi raporuna gére atipik antipsikotik alan hastalarin takibi.
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5 yilda

Bazal | 4. hafta | 8. hafta | 12. hafta | 3 ayda bir | Yilik bir

Kisisel/ aile X X
Sykisu

Kilo (VKi)

Bel (cm)

Kan basinci

AKS

X[ X | X | X | X
>
>

Aclik lipid profili
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AKILLI TELEFONLARIN DiYABETIK HASTA
Oz YONETIMINDE KULLANILMASI

Prof. Dr. Mustafa Kemal BALCI

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dali, Antalya

Akilli telefon kullanimi son yillarda giderek artmaktadir. Ulkemiz telefon kullaniminda
Avrupa ulkeleri icinde kisi basina dusen telefon sayisi olarak ilk siradadir. Telefonlarin
isletim sistemi ve hafiza, depolama kapasiteleri artmaktadir. Telefonlarin ¢ogu siyah
beyaz ekrandan renkli ekrana ge¢cmis, ekran boyutlari 1-2 satirdan 7 inch blyuklige kadar
artmistir. Gelisen bu teknolojik yapi yanindan iletisim teknolojileri alt yapisi da hizlanarak
interaktif sistemlerin daha ¢ok kullanima girmesini saglamistir. Ginimuzde artik akilh
telefonlar klasik ses iletimi disinda kuguk bir el bilgisayari gibi kullanilabilmektedir.

Bilgisayarlar ve bilgisayar gibi kullanilan akilli telefonlar egitim amagli, interaktif olarakta
karar destek sistemleri, veya elde edilen bilgilerin saglik ekibi ile paylasilarak dogru
yonlendirilmesi, tedavi degisiklikleri, uygulamalarin gértulmesi ve degerlendiriimesi
saglanabilir.

Calisma dizaynlarinin farkli olmasi nedeniyle tam yeterli veriler yok kabul edilsede kanita
dayali veri olarak sunulabilecek calismalarda akilli telefon uygulamalarinin diyabet
tedavisinde HbA1c ve kilo kontrolinde daha olumlu bir etkisinin oldugunu sdéylemek
mumkundur.

Ozellikle tip 2 diyabetik hastalarin cogunlugunun daha ileri yasta olmasi, 2-3 dekatta
akilli telefonlarin daha fazla kullanildigi distndllrse yakin gelecekte bu teknolojiye daha
asina, diyabetik hastalarin sayisi artacaktir. Bu teknolojilerin daha fazla gelistiriimesine
ihtiyag vardir.
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AKILLI TELEFONLARIN GIDA VE BESIN iCERIGi
TAYININDE KULLANIMI

Dog¢. Dr. Seda SANCAK

Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi,
l¢ Hastaliklar Klinigi, istanbul

Akilli telefon(Smartphone), ileri seviyede islem yapma kapasitesi bulunan, gelismis
baglanti secenekleri sunan ve Uzerinde mobil uygulamalarn c¢alistirabildiginiz gelismis
mobil iletisim cihazlarina denir. Bu sayede bir¢ok farkli amag i¢in daha aktif bir sekilde
kullanilabilir ve de neredeyse her is i¢in bir uygulama bulunabilir.

Dlnyada yaklasik 5 milyar mobil telefon oldugu ve bunlarin yaklasik %70’inin gelismekte
olan Ulkelerde oldugu biliniyor. Tirkiye niifusunun %14°G akilli telefon sahibi.

internet, sayisiz insanin erisebildigi, kolaylikla kendi bilgilerini yayinlayabildigi bir
ortamdir. Bu ortamin kitlelere ulagsmadaki glict, egitimde, bilimde, saglik da kullaniimasini
kacinilmaz hale getirmistir. A.B.D."de toplumun %60’1 kendi saglk sorunlari ile ilgili bilgilere
internetten ulasiyor.

Dijital gelismeler son yillarda pek ¢ok hastanin yasamini olumlu olarak etkiliyor. Eskiyle
kiyaslandiginda, teknolojinin getirdigi olanaklar sayesinde oldukg¢a bilgili bir hasta
profili olusmus durumda. Son yillarda hastalar ve sadlikgilar tarafindan akilli telefon
uygulamalari yaygin olarak kullaniimaya baslamistir. Artik akilli telefonlar hayatimizin bir
parcasi olmustur.

Hi¢c merak ettiniz mi yediginiz yemekte ne kadar kalori var diye? Ne kadar yag yediginiz
bir dilim ekmekte ve peynirde var?

Diyabet hastalarina, kolesterolii yliksek olanlara, saglk sorunlar ya da cesitli baska
sebeplerle diyet yapmasi gerekenlerin kullandigi uygulamalar vardir. Diyet dénemlerinde
takibi en zor seylerden biri sliphesiz ki; kalori hesabi. TUkettigimiz besinlerin yalnizca
kalorisini hesaplamaksa saglikli beslenmek igin yeterli degil. Protein, yag ve karbonhidrat
acisindan bir besinin ne derece zengin oldugunu bilmek, saglikli bir yasamin kapisini
acan unsurlardan biri. Teknolojinin, giyilebilir cihazlarin; yollarin, evlerin, arabalarin ve ev
aletlerinin akillandigr ve makinelerin dile geldigi bu cagda hayatin her alaninda insanin
yasamini kdkten degistirecek yenilikler ortaya ¢ikmakta.

Amerikada son yillarda 17.000’den fazla ila¢ ve takviye besin Urininl veritabaninda
bulunduran, duzenli ve gincel bir sekilde hizmet vermesi planlanlanan bir veritabani
olusturulmustur.

Olusturulan bu veritabaninin pek ¢ok insana hitap edebilecegi gibi, besin maddeleri
Uzerine arastirma yapan bilim insanlarina, saglk hizmetleri saglayicilarina ve tiiketicilere
de hitap etmesi planlanmaktadir.
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Besin degerleri ile ilgili gelistirilmis bu arama islevi, kullanicilarin daha saghkh bir hayat
slrebilmeleri ve saglik bilgisine ulasmanin ne kadar énemli oldugunu baz alinarak
olusturulmustur.

Karbonhidrat (KH) sayimi diyabet tedavisinde uzun bir hikayedir. Ozellikle insiilin
bagiml diyabetiklerde her ana 6glinden sonra gerekli insilin miktarinin hesaplanmasi
icin gereklidir. Ancak KH sayimi gercek hayatta zor ve uyumu zordur. Kabul géren
metod yemegin tartiimasi ve KH miktarinin hesaplanmasidir. Ancak tarti herzaman
mumkun olmayabilir. Klinik pratikde 6zellikle daha énceden bilinmeyen miktarlar sorun
olusturmaktadir. Bu nedenle bircok klinik glisemik kontroll gig¢lendirmek icin KH sayimi
egitimi vermektedir. Ancak yapilan ¢alismalarda ABD de 16 milyon diyabetlinin ancak
%26sinin son 12 ay icinde diyabet egitimi aldigini gdstermistir. Eger egitim devam
etmezse verilen bu egitimin faydasi yaklasik 1-3 ay icerisinde azalmaktadir. Diyabetikler,
ilk tantyl aldiklarinda KH egitimi aliyorlar ancak sonrasinda egitim devam etmezse
motivasyonlarini kaybetmeye bagliyorlar.

Bu nedenle gérsel KH sayimi yapabilecek yéntemlere ihtiya¢ duyulmustur. Bu ihtiyacin
sonucunda cesitli uygulamalar gelistiriimistir. Cagimizin obezite ve bununla savasmada
da dietin en basta geldigini duslndrsek, artik arama sonuglari i¢cinde ¢ok daha fazla
nutrisyonel besin bilgisi bulunmasi sagirtici olmaz.

Ozellikle bu uygulamalar; diyabetik kisilerde giinlik yemek tiketiminde ne kadar
karbonhidrat tiikettigini karbonhidrat (KH) sayimi yaparak gostermede faydalidir.

Ozellikle diyabet tedavisinde; hastanin kendi kendini kontrol etme durumunu arttirmakta-
glclendirmektedir. Hastanin akilli telefonlara kendi ile ilgili girdigi verilere goére
grafikler yapilabilmekte ve istatistikler ¢ikartilabilmektedir ki bu da hastanin durumunu
degerlendirmede ¢ok yardimci olmaktadir.

Arama kutusuna yazilan herhangi bir yiyecegin, besin degerleri, kalori, yag ve karbonhidrat
oranlari karsimiza ¢ikmaktadir. Kullanimi son derece kolay olan bu uygulamalar akilli
telefonunuza indirip hemen kullanmaya baslayabiliyorsunuz. Yapacaginiz tek sey ise
6rnegin; 1 buylk boy muz ya da 5 ¢orba kasigi et sote gibi érneklerle arama motorunu
yonlendirmek.

Ayrica kullanicilar anahtar kelime ya da mobil cihazlarindan ses kontroll ile yaptiklar
besin degerleri ile ilgili aramalarda ¢ok daha detayl bilgilere ulasabilmektedir. Bu demek
oluyor ki, bundan sonra kullanicilar, internet ortaminda bir muzun i¢inde ne kadar yag
orani oldugunu ya da yumurtanin pisirilme sekline bagh olarak ne kadar kaloriye sahip
oldugunu sorarak, ayrintili bir tablo seklinde gérebilecekler.

Sisteme eklenen yeni bilgiler araciligiyla, ayni besinlerin farkli tirleri arasindaki
farkliliklarin dahi gérilebilecegi sdylenmektedir. Ornek olarak; Amerika’da dogu kisminda
yetisen bir avokado ile bati kesiminde yetisen ayni meyvenin arasindaki farklarin dahi
gosterilebilecegi belirtiliyor.

Yeni gelistirilen dietsensorler ile yemeginizi tartabiliyorsunuz ve otomatik olarak nitrisyonel
degerini elde ediyorsunuz. Dietsensorler; yaklasik 2016’nin ortalarinda kullaniimaya
baslandi ve ilk el spektrometreleri olarak calismaktadir.
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Dagmeye bastiginizda, yiyeceklerin Gzerine infrared 1sin-i1sik vererek kimyasal iceriklerini
tespit eder. Her molekul kendi tek bireysel yolunda titresir ve bu titresimler 1sikla-i1sinla
etkilesime girerek kendine 6zgii gdrsel bir isaret olusturur. Ne kadar yag, KH, ve proteinin
yiyecekde oldugunu gdsterir. Simdilik homojen yiyecek ve iceceklerde calismakta: ekmek
gibi, sebze, st urtnleri gibi. Ancak, pizza gibi sushi gibi karmasik yiyeceklerin kalorisini
hesaplayamiyor.

Buzdolabinda beklemis-kalan yiyeceklerin yemek igin glvenlimi oldugunu tespit etmede
kullanilabilir. Kiclk bir aletle sivilardaki E.coli leri tespit edebiliriz. Ozellikle gelismekte
olan ulkelerde E. Coli salginlari ciddi sonuglara neden olabilir.

Tabaginizdaki yemegin fotografini ¢ekerek yaklasik kalorisi hesaplanabilir: Nasil
mi?: yiyecek tanima ve hacim hesaplama ydntemiyle. Bu kombinasyon porsiyonun
buyUkligini ve besinsel degerini hesaplar. Alet tek bir resim ile hacim hesabi yapiyor.

Akill tarti yontemi ile Bluetooth akilli cihazlariniza baglanan tarti, uyumlu uygulamasi
vasitasiyla hem besinlerinizi tartiyor hem de bilgiler veriyor. Standart besin mutfak
tartisi olarak kullanilabilen Urtn, bunun yaninda farkh karisimlar yapmanizi da
sagliyor. Secgeceginiz bir besin karisimi icin dnce gerekli gidalari listeleyen uygulama,
sirayla bunlari tartiya koymanizi istiyor ve olmasi gereken agirliga gelince uyar
veriyor. Her tartma sonrasi sifirlanan uygulama bdylece tek kap icerisinde tum gidalar
toplamanizi saghyor. Siz besin karisimini hazirlarken, uygulama da aldiginiz kalori, yag
gibi degerleri cihazinizda listeliyor.

Baska bir uygulamada yediklerinizin ve harcadiginiz kalorileri kaydetme gibi. Ayrica
barkod okuma sistemide mevcut. Ek olarak kilo takibi, diyet takvimi, referans olmasi
acisindan hangi besinlerin ve restoranlarin sizin igin iyi ya da kétl oldugunu gésterme
Ozellikleri de uygulamayla birlikte geliyor.

Kulaga iyi geliyor degil mi? Her seyi yazmaya son, her yediginizi elektronik olarak
depolamaya son, ve telefonunuzu kullanarak elinizde ne var ve yararli bilmek ne gizel..
Ancak cesitli KH sayimi ve insilin bolus hesaplama uygulamalarinda dikkatli olunmalidir:
yanhs veya uygunsuz doz 6nerilerinde bulunabilir ki hipoglisemi/hiperglisemiye neden
olabilir. Bu konuda diyabet egimtimcilerinin dikkatli olmasi ve egitimi hastalara iyi vermeleri
gerekmektedir. KH sayiminin yanhs yapilmasi sonucu uygunsuz insdlin dozlarinin
6nerilmesi klinik kullanimda dikkatli olunmasini gerektirmektedir.

KH sayimi diyabet tedavisinde &zellikle tip 1 DM tedavisinde gok énemlidir. Ozellikle kisa
etkili insulin kulananlarda. KH tuketimine goére insllin doz ayarlamasi yapabilmek igin
gereklidir. Ancak sadece KH sayimi doz ayarlamasi icin dogru veri vermemektedir, GUnki
diger faktérler: glisemik yuk, dietteki lif miktari, yag veya protein miktari ve kisisel glisemik
indeks de postprandiyel insulin miktarini ve dozlarini etkilemektedir. Kkalori hesaplamasi
ISIda, aglya yada fotografin kalitesine bagli olarak degisebilir. Resim asla yalan séylemez
mi? / yoksa séyleyebilir mi?

Bu nedenle materyalin sunulus sekli ve gerekli danismanligin saglanmasi ¢ok énemlidir.
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ADOLESAN DIYABETIKLERIN TAKIP VE TEDAVISINDE
SOSYAL AGLARIN ROLU

Prof. Dr. Taner BAYRAKTAROGLU

Biilent Ecevit Universitesi, Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dal,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Zonguldak

Adolesan diyabetiklerin takipleri ve tedavilerinin saglanmasi ile komplikasyon risklerinin
azaltiimasinda sosyal medya tek yonlu ya da cift tarafli ve eszamanli bilgi paylagimi
saglamaktadir. internet tabanli uygulamalar e-mail, konusma odalari, tartisma gruplari,
elektronik ortamda uzmanlara génderilen sorular, site linkleri, video kaydi ve kisa mesaj
uygulamalari gibi cesitlilikler géstermektedir. Bilgisayar ve internet tabanli bu ¢esitliliklerle,
drnegin glikometre cihazindan verilerin telefona ve internete iletiimesi, e-mail ile diyabet
egitimi, mobil uygulamalar, videokonferanslar addlesanlarin egitimini gelistirmektedir.
iletisim, kan sekeri takibi, beslenmenin ve fiziksel aktivite takibi, ilaclarin/insulin dozlarinin
takibi ile psikososyal uyum ve problem ¢dzme becerilerine yardimci olmaktadir. Bu
sekilde Tip 1 diyabetik adélesanlarin A1C degerlerinin iyilestigi, addlesanin ve aile
bireylerinin diyabet bilgi dizeylerinde artisi saglarken hastaliga uyumlarini da arttirdigi
saptanmistir. Sosyal medyanin profesyonelce kullaniminin adélesanlarin bireysel, sosyal
ve hastalik uyumu agisindan kendileri, aile bireyleri ve klinisyenler icin genis bir alanda tip
1 diyabetin metabolik kontroliine, komplikasyon risklerinin azaltiimasina, hastaligin takibi
ve tedavisine 6nemli katkilari vardir.
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SIDDETLI INSULIN DIRENCI iLE GIDEN NADIR
DIYABET TiPLERI

Dog. Dr. Baris AKINCI

Dokuz Eyliil Universitesi, Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dal, izmir

Diyabet tim dinya capinda epidemi olarak adlandirilabilecek bir hizla insidansi artan
bir toplum saglig1 problemidir. Diyabet patogenezinin daha iyi anlasiimasiyla diyabet
siniflamasinda yenilikler olmakta ve ginimuizde tip 3 diyabet olarak sinifladigimiz
grupta yeni alt gruplar eklenmekte ve bu 6zel diyabet tiplerinin patogenezi her gecen
gln daha iyi bir sekilde ortaya konulmaktadir. Tip 3 diyabet alt grubunda siniflanan
lipodistrofi sendromlari ekstrem diizeyde bir insllin direncine sebep olmaktadir. Bu nadir
hastaliklara neden olan molekiler mekanizmalarin anlasiimasi giinimdizde tip 2 diyabet
olarak sinifladigimiz ve toplumda daha yaygin olarak gérilen diyabet klinigine neden
olarak patogenetik suregleri daha iyi anlamamizi saglamaktadir.

Lipodistrofiler konjenital veya kazanilmis yag kaybi ile karakterize klinik olarak heterojen
bir hastalik grubudur. Lipodistrofiler klinik pratikte jeneralize veya parsiyel olarak
izlenebilir. 1998 yilindan itibaren yapilan arastirmalar ile lipodistrofilerin genetik temelleri
konusunda c¢ok énemli gelismeler kaydedilmis ve bu hastalardan dgrenilen bilgiler s6z
konusu genlerin fonksiyonlari hakkinda énemli bilgilerin giin 1sigina ¢ikmasina vesile
olmustur. Konjenital jeneralize lipodistrofili hastalarda 1-acylglycerol-3-phosphate-O-
acyltransferase-2 (AGPAT2), Berardinelli-Seip congenital lipodystrophy-2 (BSCL2),
caveolin 1 (CAV1) ve polymerase | transcript release factor (PTRF) genlerindeki cesitli
mutasyonlarin Kklinik bulgulara neden oldugu goésterilmistir. Benzer sekilde familyal
parsiyel lipodistrofide lamin A/C (LMNA), peroxisome proliferator-activated receptor
gamma (PPARG), perilipin-1 (PLIN1), V-akt murine thymoma viral oncogene homolog-2
(AKT2), cell death-inducing DFFA-like effector C (CIDEC) hormone sensitive lipase ve
phosphate cytidylyltransferase-1-alpha genleri basta olmak Uzere bazi mutasyonlarin
klinik bulgular ile iligkisi ortaya konulmustur.

Bu konusmada agir insulin direnci ile seyreden lipodistrofi sendromlu olgu &rnekleri
katilimcilar ile paylasilacak, genetik temelli ve kazanilmis lipodistrofilere neden olan
patogenetik mekanizmalar gézden gecirilecek ve klinisyenler icin bir tanisal algoritm
sunulacaktir. Ayrica bu hasta grubu i¢in yakin zamanda klinik kullanim onayi almis veya
gelistirme asamasindaki potansiyel tedavi yaklagimlari sunulacaktir.

KONUSMA OZETLERI

www.diyabetkongresi2016.org

135



KONUSMA OZETLERI

32,

. ULUSAL .
DIYABET KONGRESI
20 - 24 NISAN 2016
RIXOS SUNGATE HOTEL BELDIBI - ANTALYA

DIYABETIK AYAKLI HASTALARIN
YARA BAKIMINDA YENILIKLER

Prof. Dr. Habib BILEN

Atatiirk Universitesi Tip Fakiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Erzurum

Diyabetik Ayak (DA) diyabetik hastalarda hastaneye yatislarin ve amputasyonlarin dnemli
bir nedenidir. Prevalansi ile ilgili cesitli veriler bulunmakla birlikte genel olarak diyabetik
hasta popllasyonunun nerede ise %25’ i hayatinin bir déneminde DA ile karsilasmaktadir.!
DAl hastalarin yara bakiminda klasik debridman-pansuman ydntemleri ve enfeksiyon
tedavisi halen altin standart tedavidir. Optimal sabir ve 6zenle gergeklestirilen yara
bakimlarinaragmen halen DA olgularinin yaklasik %25’ ampUtasyonla sonuglanmaktadir.?

Bu nedenle altin standart klasik tedaviye ilaveten saglanabilecek faydal yéntemler
gelistiriimeye calisiimaktadir. Yara iyilesmesindeki siire¢clerden (hemostaz, enflamasyon,
proliferasyon, maturasyon, remodelling) herhangi bir fazda meydana gelen duraksama
veya aksaklik yarayi kronik iyilesmeyen yaraya cevirmektedir. Muhtemel aksakliklar
ve bunlara alinabilecek tedbirler Uzerindeki c¢alismalar yeni yéntemlerin gelismesine
imkan saglamaktadir. Diyabetik ayakli hastalarda yara bakiminda yenilikler; debridman-
pansuman alanindaki yenilikler ve yara iyilesmesini hizlandirici yéntemler seklinde
siniflandirilabilir.

Debritman alaninda maggot-kurtcuk tedavisi, enzimatik debridman, ultrasonik debridman,
basin¢h su debridmani, monoflament polyester lif debridmani, radyofrekans ablasyon
ve negatif basingh yara tedavisi bagliklari 6ne ¢ikmaktadir. Yara iyilesmesini hizlandirici
yontemler konusunda ise elektrik stimllasyonu, elektromanyetik tedavi, fototerapi,
blyime faktorleri ile tedavi kdk hiicre tedavileri, biyomihendislik Grind hicre kiltir
uygulamalar ve cesitli yara yiki azaltici teknolojik gelismelerle ilgili basliklar literattrde
tartisiimaktadir. Ayrica hiperbarik oksijen tedavisi, ozon tedavisi ve benzer tedaviler
de yara bakiminda klasik tedaviye yardimci olarak kullaniimakta ve iyi sonuclar elde
edilebilmektedir.

KAYNAKLAR

1. American Diabetes A. Economic costs of diabetes in the U.S. in 2012. Diabetes Care
2013;36:1033—46.

2. Baltzis D, Eleftheriadou I, Veves A. Pathogenesis and treatment of impaired wound
healing in Diabetes Mellitus: New insights. Adv Ther. 2014 Aug;31(8):817-36.
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ERKEKLERDE TESTOSTERON, DIABETES MELLITUS,
KARDIYOVASKULER HASTALIK VE MORTALITE:
KARANLIKTA YASAMAK

Prof. Dr. Omer AZAL

GATA, l¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Androjen eksikligi son yillarda 6nem kazanmaya baslamistir. Hipogonadizm prevalansi
Ozellikle yaslilarda normal degerleri yasa gére belirlenmediginden disiinllduginden daha
fazladir. Androjen eksikligi ve metabolik hastaliklar arasindaki birliktelik bir cok ¢alismada
gosterilmis ve onaylanmistir. Testosteron eksikliginin arastiriimamis ¢ok sayida sistemler
Uzerine olan etkileri karanlik tarafi olusturmaktadir ve disuk testosterona bagli olusan
semptomlarin daha 6tesindedir. Testosteron eksikligi daha spesifik olarak, metabolik
sendrom, insllin direnci tip 2 diyabet ve sonu¢ olarak vaskuler hastaliklar ve erektil
disfonksiyonla iligkili dnemli saglik sorunlari olusturmaktadir.

Testosteron eksikligi ve Diabetes Mellitus

Tip 2 diyabet ve insilin direncinin metabolik sendromun iki énemli komponenti oldugu
cok iyi bilinmektedir. Son zamanlarda testosteron etkileri ve bilinmeyen ydnlerini temel
alarak yapilan cesitli calismalar disik testosteronu olan erkeklerin Tip 2 diyabet gelisimi
acisindan daha buyUk bir risk tasidigini ve disuk testosteronun diyabet olusumunu
predikte edebilecegini gdstermektedirler. Ding ve ark. tarafindan kaleme alinan 43
calismanin ve 6427 erkegin dahil edildigi sistematik metaanalizde ylksek testosteron
dizeylerinin dusuk Tip 2 diyabet riski ile birlikte oldugu ve bu iliskinin tersinin de gecerli
oldugu énerilmektedir. Benzer sekilde disik SHBG ve testosteronun yuksek glukoz ve
insilin dizeylerini ve de artmis obeziteyi predikte ettigini gdsteren ¢alismalarda mevcuttur.

Yayinlanan bazi gdézlemsel calismalar erkeklerde total testosteron dlzeyleri ile
insilin direnci arasinda ters bir iliskinin oldugunu gdstermektedir. Simon ve ark. total
testosteron diizeylerinin ac¢lik plazma insdilini, 2. Saat plazma insulin diizeyleri ve glukoz
duizeyleri ile anlamh birliktelik gdsterdigini rapor etmiglerdir. Azalmis total testosteron
dizeyleri artmis insulin duzeylerine neden olmaktadir ve otérler viicut yag dagihminin
bu birlikteligi etkileyebilecegini éne slrmektedirler. Yayinlanan makale bilgileri birlikte
degerlendirildiginde bulgular testosteronun erkeklerde diyabete karsi koruyucu etkisi
olabslecegini géstermektedir.

Testosteron tedavisi hipogonadal hastalarda HOMA ile dlcllen aglik insulini ve insdlin
direncini azaltmaktadir. Yapilan bazi calismalarda artmis insilin duyarlihgr negatif
ve anlaml olarak bazal testosteron dizeyleri ile kérele bulunmustur. Boyanov ve ark.
ayrica bazal diizeylerle karsilastirildiginda 3 aylik testosteron tedavisinin Tip 2 diyabetli
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erkeklerde aclk glukozunu, postprandiyal glukozu, ginlik ortalama glukozu ve HbA1c
dizeylerini azalttigini gdstermislerdir. Kooper ve ark. testosteron tedavisinin insulin
bagimli hastalarda insilin dozlarini ortalama 7 Unite disurdigind rapor etmislerdir.
Naharci ve ark. uzun dénem testosteron tedavisinin insulin duyarlihgini iyilestirdigini ve
viucut yag kitlesini azalttigini géstermislerdir.

Diislik Testosteronun ve Metabolik Sendromun tehlikeli déngiisi

Gok sayida g¢alisma metabolik sendrom komponentleri ile plasma testoteronu arasinda
ters bir birlikteligin oldugunu géstermisdir. Tim yas gruplarinda visseral obezitenin
glvenilir bir géstergesi olan bel cevresi ile testosteron dizeyleri arasinda ters bir iligki
bulunmaktadir.

Yapilan calismalarda adipozite ve eslik eden hiperinsilinizm SHBG sentezini ve dolayli
olarak dolasan testosteron dlzeylerini suprese ettigi, ayrica LH'in testislere etki glictini
etkiledigi gosterilmistir. Ek olarak, insulin ve leptinin testikiler steroid sentezi Uzerinde
supresif etkileri vardir. Sonu¢ olarak, adipozitenin 40 yasin altindaki erkeklerde bile
dolasan testosteron duizeylerini distren dnemli bir faktér olduguna inanmak igin sebepler
bulunmaktadir.

Ozellikle metabolik sendromuna dolasan testosteron diizeylerini suprese ettigi asikar
iken dusuk testosteron dizeylerinin metabolik sendroma yol agtigi da rapor edilmigtir.
Diyabet ve kardiyovaskuler hastaliklarin eksikliginde bile metabolik sendromda seks
hormonlarinin bozuklugu mevcuttur ve ayrica patogenezine de katkida bulunmaktadir.

Sonug

GUndmlzde c¢ok sayida arastirmaci yazarlar makalelerinde testosteron eksikliginin;
metabolik sendrom, Tip 2 diyabet, ve insilin direncinin fizyopatolojisinde merkezi bir
rol oynadigini ve obezite ile sonuglanan artmis visseral yag birikimine ve adipogenez
gelisimine anlamli derecede katki sagladigini belirtmektedir. Visseral yag metabolik
sendrom, Tip 2 diyabet, ve inslin direnci ve endotel disfonksiyonu icin risk artigi saglayan
ve cesitli organlar ve dokulari etkileyen proinflamatuvar sitokinleri treten bir endokrin
organ olarak kabul edilmektedir. Yapilan arastirmalar sonucu ¢ok sayida otér testosteron
eksikliginin vaskuler komplikasyonlara yol agan ve metabolik sendrom tanimi icinde yer
alan cesitli patolojilerin gelisiminde merkezi bir 5Sneme sahip oldugunu bildirmektedir.
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DIYABETTEN KORUNMADA CINSIYET
ILISKILI FARKLILIKLAR

Prof. Dr. ilhan TARKUN

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dali, Kocaeli

Diyabet gelisimi, seyri, tedavisi ve olusturdugu komplikasyonlar agisindan cinsiyetler
arasinda 6nemli farkliliklar gérulmektedir. Bu farkliliklar cinsiyetler arasindaki hormonal
velveya davranigsal bircok farkliliktan kaynaklaniyor olabilir. Ornegin diyabet sikligi
acisindan bakildiginda, diyabet orta yasli erkeklerde benzer yasta kadinlara gére
daha sik gérllmekte, tersine yasli kadinlarda ise erkeklerden daha sik saptanmaktadir.
Kadinlarda insilin duyarlihgi daha iyidir ancak tedaviye uyum kadinlarda genellikle daha
kotu gérinmektedir. Benzer sekilde kardiyovaskuler komplikasyonlar kadinlarda daha sik
ve 6limcil gézlenmektedir.

Diyabet 6nleme calismalarinin ¢cok azinda cinsiyet ile iligkili degisiklikler ayrintili olarak
rapor edilmistir. Pek cogunda cinsiyet iliskili fark rapor edilmemis veya istatistiksel analiz
yapiimamistir. US Diabetes Prevention calismasinda yogun yasam tarzi degisikligi
uygulanan erkekler daha fazla kilo vermis, bel ¢evresi incelmis ve egzersiz uyumu daha
iyi olmasina ragmen bu olumlu degisiklikler diyabet riskinde azalmada belirgin bir fark
olarak yansimamigtir. Bu durumun erkeklerin baslangicta diyabet gelisimi icin daha fazla
risk faktér tasimasina baglanmigtir. Randomize kontrolll ¢alisma olarak dizayn edilmis
ve yeterli veri iceren diyabet dnleme calismalarinin meta analizinde cinsiyet ile iligkili bir
fark gbzlenmemistir. Bu durum hem yasam tarzi degisikliklerinin hem de ila¢ tedavisinin
uygulandigr énleme calismalari icin gecerlidir.

Sonug olarak diyabet ile iligkili bir cok faktdér ve komplikasyon gelisiminde cinsiyet ile
iliskili farkliliklar gézlemlense de, ginimuze dek yapilan diyabet dnleme ¢alismalarinda
cinsiyet ile iligkili bir degisiklige rastlanmamistir.
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BARIATRIK CERRAHI SONRASI KiLO KAYBI VE GLUKOZ
REGULASYONUNUN SANTRAL MEKANIZMALARI

Prof. Dr. Sevim GULLU

Ankara Universitesi Tip Fakdiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Bariatrik cerrahi morbid obezitenin ve buna eslik eden komorbiditelerin tedavisinde
kullanilan bir tedavi yéntemidir. Bu cerrahiler sonrasi diyabette de dizelme goérilmektedir
ve bu durum baslangicta kilodan bagimsiz bir sekilde olmaktadir. Bariatrik cerrahi istahi
azaltmakta, aclik hissini baskilamakta ve doygunluk hissine neden olmaktadir. Eneriji
harcanmasini artirdigi da disinilmektedir. Bu etkilerin bir kismini santral sinir sistemi
araciligiileyapmaktadir. Baska ydntemlerle gerceklesenkilo vermenintetikledigiistah artisi
ve kalori korumaya y6nelik degisiklikler bu cerrahilerden sonra gértilmemektedir. Cerrahi
sonrasl gelisen istah azalmasinda peptid YY (PYY), ghrelin ve glukagon-benzeri peptid-
1(GLP-1) gibi barsak hormonlarinin etkileri mevcuttur. Bariatrik cerrahinin beyindeki 6dul
merkezinde de etkileri vardir. Cerrahi sonrasi hastalarin yemek tercihlerinin degismektedir.
Gida alimi ve enerji harcanmasinin homeostatik yolaklari duyusal, afferent, birlestirici ve
efferent olarak dérde ayrilabilir. Periferal sinirler ve humoral maddeler afferent yolagin bir
kismini olustururlar. Beyindeki degdisik cekirdekler ise birlestirici yolagi olusturmaktadir.
Hipotalamus gida alimi ve enerji harcanmasinda rol oynayan bir bdlgedir. Santral sinir
sisteminde gida aliminin dizenlenmesi homeostatik ve hedonik sistemler araciligi ile
gerceklesmektedir. Arkuat niikleus homeostatik sistemin ana noktasidir. Mezolimbik
yolak ise 6dll sisteminde ana bdlgedir. Obez hastalarda dopamin sinyalizasyonunda
degisiklik ve 6dll yoksunlugu sendromu vardir ve gidaya karsi istek artmistir. Barsak
hormonlarinda cerrahi sonrasi ortaya ¢ikan degisiklikler santral sinir sistemini etkilemekte
ve istahla birlikte gida tercihlerinde de degisiklige yol agmaktadir. Bu konusmada gida
aliminin dizenlenmesi, enerji harcamasinin néral yolaklari, bariatrik cerrahinin bu yollara
etkisi, kilo kaybi ve glukoz regliasyonunun mekanizmalari anlatilacaktir.
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GASTRIK BYPASS SONRASINDAKI DIiYABET
REMISYONUNU OPERASYON ONCESINDE
BELIRLEYEBILIR MiYiz?

Prof. Dr. Melek Eda ERTORER

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, ig: Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Adana

Obezite tim dunya igin 6nemli bir saglik sorunudur ve prevalansi 1980-2014 yillar
arasinda iki kattan daha fazla artmistir. Diinya Saglik Orgiiti 2015 Obezite Raporu’na
gbre 18 yas Ustl nifusta 1.9 milyar insan fazla kiloludur ve bunlarin 600 milyonu obezdir.
Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) prevalansi, obeziteyi artiran cevresel etmenler nedeni ile;
sedanter yasam, asiri kalori alimi gibi, artmaktadir. Uluslar arasi Diyabet Federeasyonu
(IDF) verilerine gére, ginimuzde her 11 kisiden biri diyabetiktir ve bu oran, 2040 yilinda
her 10 kisiden biri, toplamda 642 milyon diyabetik insan olarak éngértimektedir. Tip 2
DM, etyolojisinde ¢oklu faktdrleri barindiran heterojen bir bozukluktur ve bu faktérlerden
en 6nemlisi obezite olarak 6ne ¢ikmaktadir. Gézlemsel calismalar, kilo artisi ile tip 2
Diabetes Mellitus (DM) arasinda dogru bir oranti géstermektedir. Normal kilolu bireylere
gore obezlerde Tip 2 DM’ye yakalanma riski kadinlarda 93 kat, erkeklerde 42 kat
artmaktadir. Kilo kaybi ile diyabet gelisimini biyUk oranda engellemek mumkuindur.

Bariatrik cerrahi, Yunanca agirlik icin kullanilan “baros” adli kelimeden tiiremis, agirlik
azaltmayi hedefleyen islemlere verilmis isimdir. Bu girisimler, gida alimini ve/veya alinan
gidanin emilimini azaltarak kilo alimini engellemeyi hedefler. Hormonal ve néral etkilerle
olumlu metabolik sonuglara yol agabilirler.

Bariatrik operasyonlar ic ana grupta toplanmakiadir

1. intestinal operasyonlar
A. Jejenokolik sant
B. Jejenoileal bypass (JIB)

2. Gastrik operasyonlar

A. Horizontal gastroplasti

B. Gastro-gastrotomi ile birlikte horizontal gastroplasti
C. Gomez’in horizontal gastroplastisi

D. Gastrik bantlama

E. Vertikal bantl gastroplasti (VBG)

F Silastik halka VBG

3. Kombine intestinal ve gastrik operasyonlar

A. Roux-en Y gastrik bypass (RYGB)

B. Biliopankreatik diversiyon (BPD)

C. Duedenal cevirme ile birlikte biliopankreatik diversiyon (BPD/DS)
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Tip 2 DM olan morbid obez hastalarda bariatrik cerrahinin glukoz kontrolinli blylk
oranda sagdladigi literatirde bildirilmistir. Bu konudaki meta-analizlerin, derlemelerin
cogunda kullanilan veriler Swedish Obese Subjects study (SOS) adli galismaya
dayanmaktadir. Bu ileri-dénlk arastirmaya, Eylil 1987-Ocak 2001 tarihleri arasinda, 37-
57 yas arali§inda, vicut kitle indeksi (VKI);kadinlar >38 kg/m?, erkekler >34 kg/m? olan
4047 gondlla ahnmistir. Olgular konvansiyonel grup (n=2037) ve cerrahi grup (n=2010)
olmak Uzere 2 ana gruba ayriimistir. Cerrahi midahaleye onay veren grupta olgularin
367’sine ayarlanabilir/ayarlanmaz gastrik bantlama, 1369’una vertikal bantli gastroplasti
(VBG) ve 265’ine gastrik bypass (GBP) uygulanmis ve 20 yila kadar uzayan bir siirede
takipleri yapiimigtir.

Anilan SOS adli ¢alisma, obezite tedavisinin pek ¢cok ydninde; kilo kaybi ile diyabet
remisyonu saglanmasi dahil, literatlire ydn veren bir calismadir. Ancak, ¢ok uzun silreye
yayllmis olmasi nedeni ile énemli kisitliliklari vardir. Bunlardan en énemlilerinden biri
cerrahi gruba en ¢ok uygulanmis operasyon modalitesi olan VBG'nin, ginimuzde
artik pek kullanilmamakta olmasidir. Bu durum, bulgularin giinimuaz cerrahi pratigi ile
yorumlanmasini zorlastirmaktadir. Galismanin baslangi¢ yili olan 1987°den beri diyabet
tanimlama kriterleri, dolasim glukoz dizeyi 6lgcim metodolojisi, diyabet tedavisinde
kullanilan ajanlar, diyabet takip ve tedavi hedefleri neredeyse tamamen degismistir. Bu
nedenlerle, yalnizca SOS verilerine dayanarak bariatrik cerrahide diyabet remisyonunun
on belirteclerini netlestirmek mimkin degildir.

Anilan tim kisithklarina ragmen, SOS calismasinda kisa dénem diyabet remisyon
oranlari konvansiyonel grupta %21 iken, cerrahi grupta %72’lerde olarak raporlanmistir.
On yillik takip sonunda bu oran yine cerrahi yapilan grup lehine izlenmektedir; %13 ve
%36.

Tablo 1. SOS-verileri-Cerrahiden 2 yil sonra ortalama VKI kaybi ve DM remisyon oranlari (%)

% VKI kaybi %DM remisyonu
Laparoskopik ayarlanabilir gastrik band 49 57
Roux-en-Y gastrik bypass 63 80
Biliopankreatik diversiyon 73 95

Uluslar arasi Diyabet Cemiyeti (IDF) 2011’de bariatrik cerrahi endikasyonlarini (6ncelik
sirasina goére) su sekilde siralamigtir:

-Tip 2 DM ve VKI>40 kg/m? birlikteligi
-Kétd kontrollt tip 2 DM ( hbA1c >%7.5) ve 35 >VKI>40 kg/m? birlikteligi
-*Kétu kontrolld tip 2 DM ( hbA1c >%7.5) ve 30 >VKI>35 ka/m2 birlikteligi

Literatrdeki ilgili galismalarin ¢ogunlugu VKI 35kg/m? ve Ustiinde olan olgular ele
almaktadir. Ancak, diyabet remisyonunda, bariatrik cerrahi 6ncesi VKI dlizeyi her zaman
icin belirleyici olmayabilir. Bazal VKI ve cerrahi sonrasi kilo kaybi oranlarinin diyabet
remisyonu Uzerine etkilerini degerlendiren analizlerde, baslangi¢c VKI'nin degil, bariatrik
cerrahi sonrasi toplam kilo kaybr miktarinin etkili oldugu gésterilmistir.
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Diyabet remisyon kriteri olarak higbir antidiyabetik ajan kullanmadan acglik plazma
glukozunun 100.8mg/dl altinda olmasini temel alan, literatirdeki 3 ¢alismanin
harmanlandigi bir calismada, 2 yilin sonunda diyabet remisyonunun cerrahi kolda
(n=415) %64, medikal kolda (n=312) %15 oldugu gézlenmistir. Cerrahi tipine gére yapilan
alt analizde yalnizca gastrik operasyonlara gére, gastrik diversiyon operasyonlarinda
diyabet remisyon oraninin daha ylksek oldugu bulunmustur, sirasi ile; %60 ve %76.
Bu calismada, geng yas, kisa diyabet suresi, dusik aglik glisemi dizeyi ve antidiyabetik
ajan kullanmamanin, cerrahi sonrasi 2 yilllik takip sonunda diyabet remisyonu igin
O6nemli belirtegler oldugu raporlanmistir. DUsik bazal hbA1c ve bel cevresi takipte daha
iyi glisemik kontroliin beklenebilecegini éngdrmustur. Cerrahi girisim tipinden bagimsiz
olarak, aclik plazma glukoz duzeyi (< 137mg/dl), diyabet suresi (< 1.5 yil) ve VKI (= 44 kg/
m?) diyabet remisyonunu éngérmustir. Diyabet slresi 1.5 yil ve altinda olanlarda, achk
plazma glukozu 137 mg/dl altinda olanlarda, instlin kullanmayanlarda gastrik kiculticu
cerrahi girisimlerin yapilabilecegi sonucuna variimistir.

Ulkemizde son zamanlarda siklikla uygulanan sleeve gastrektomi islemi ile RYGB'nin
diyabet kontroll Uzerine olan etkilerini inceleyen bir ¢alismada, 12 aylik takibin sonunda,
iki cerrahi metodun da benzer diizeylerde glisemik kontrole neden oldugu raporlanmistir.
Bagka bir calismada, RYGB’nin LABG ve yasam tarzi degisikligi grubuna gére parsiyel
veya komplet diyabet remisyonunda daha etkili oldugu gérilmustir, sirasi ile; %40,
%29 ve %0. Bariatrik cerrahi sonrasi 2 ve 10 yillik takiplerde, benzer diizeylerde kilo
kaybi varliginda, yalnizca gastrik islemlere gére GBP islemlerinin, aclik glukoz, insilin
ve HOMA-IR dizeyleri bakimindan Gstinligu gosterilememistir. Uzun dénem diyabet
remisyonunda toplam kilo kaybinin miktari énemlidir.

Calismalarda, maksimal glisemik duzelmeye, bariatrik cerrahi sonrasi genellikle 3.
ay civarinda ulasiimasi, diyabet ilaclarinda azaltma/birakma oranlarinin maksimum
kilo kaybina ulasmadan &énce gergeklesmesi, bu yéntemlerin kilo kaybina ek olarak,
muhtemelen intestinal hormonal degisiklikler izerinden de etkidigini distundirmektedir.
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SODYUM KARMASASI- NEREYE KADAR
KISITLANMALI VE DIYABETIK NEFROPATIDE
PROTEIN KISITLANMALI MI?

Prof. Dr. M. ilker YILMAZ
GATA Nefroloji Bilim Dali Ogretim Uyesi, Ankara

DIYABETIK NEFROPATIDE PROTEIN KISITLANMALI MI?

Kronik Bébrek Hastaligi (KBH) diinyada ve tlkemizde salgin halini almig énemli bir halk
sagligi sorunudur. KBH erken déneminde (Evre 1-2-3) tani konulabildigi takdirde tedavi
sansi yuksek bir hastaliktir. Bununla birlikte toplum dizeyinde KBH farkindaliginin disuk
olmasi ve bu nedenle erken tani oranlarinin dusmesi hastaligin Son Dénem Bdbrek
Yetmezligi (SDBY) ilerlemesine neden olmaktadir. Diinyanin ¢esitli bélgelerinde yapilan
calismalar, KBH farkindaliginin % 10’un altinda oldugunu géstermistir. KBH'ye bagli 2-4
klinik belirteci olan hastalarda bile farkindalik orani %10’'u gegcmemektedir. Turkiye’de
ise farkindalik duzeyi daha dusuktir. Turk Nefroloji Dernegi (TND) tarafindan yapilan
Turkiye Kronik Bobrek Hastaligi Prevalans Calismasina (CREDIT) goére Ulkemizde
KBH’nin farkindaliyi %2’nin altindadir. Dislk farkindalik nedeniyle hastalik (SDBY)
evresine ilerlemektedir. KBH ylksek morbidite ve mortalite oranlari ile hasta saghgini,
uygulanmasi gereken renal replasman tedavileri ile saglk bitcesini tehdit etmektedir.

Tum dlnyada erigkinlerin yaklasik %10’unda cesitli evrelerde bdbrek hastalgi
bulundugu tahmin edilmektedir. Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) yapilan buyik
bir popllasyon calismasinda, KBH’li bir hastanin 6ilme olasiliginin SDBY’ye ilerleme
olasiligindan 16 kat ylksek oldugu bildirilmistir. TND tarafindan 23 ilde 10.748 eriskinin
katihmi ile gerceklestirilen CREDIT ¢alismasi, Turkiye'de eriskinlerin %15,7’sinde KBH
bulundugunu géstermistir. Erigkinlerin %32,7’sinde hipertansiyon, %12,7’sinde Diabetes
Mellitus, %32,1’inde obezite ve %35,2’sinde akitif sigara iciciligi bulunmaktadir. Diabetes
Mellitus tim dlnyada oldugu gibi Glkemizde de SDBY’nin en sik nedenidir. Diabetes
Mellitus’'un sikligi 2002ide %7,2 iken, glinimizde %12inin Uzerine ¢ikmasi endise
verici bir durumdur. Artan bu risklerin yani sira KBH yikinin énemli bir kismini tani
konuldugu takdirde kolayca 6nlenebilecek erken evre olgularin olusturmasi, erken taninin
6nemini vurgulamaktadir. Erken tani ise KBH risk faktérleri ve predispozan faktérlerinin
yeterli diizeyde tanimlanmasi ile mumkindir. Yaptigimiz bu ¢alismada risk faktorleri
farkindaligini ortaya koyarak KBH ile ilgili toplum bilincinin dnemine vurgu yapmaktir. Bu
sayede de biyik calismalara kapi aralanmasi amaglanmistir.

Diyabetik nefropati 6énemli bir morbidite ve mortalite nedeni olmanin &tesinde
kardiyovaskduler nedenlerle 6lim sikhginda ciddi bir artisi da beraberinde getirmektedir.
Oncelikli amag diyabetin tedavisi ve risk faktérlerinin kontrol altinda tutulmasidir.
Diyabetik nefropatide ortaya cikan yapisal degisiklikler tim renal kompartmanlari
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etkileyebilmektedir. Renal ateroskleroz ve arteriyoloskleroz diyabetiklerdeki sistemik
damar lezyonlarinin énemli b8liminU olusturmaktadir. Diyabetik hastalarda iyi glisemik
ve siki kan basinci kontrolu ile mikrovaskuler komplikasyonlarin énlenmesi agisindan
énemlidir.

Gerek sistolik gerekse diyastolik hipertansiyon nefropati progresyonunu artinr. UKPDS’de
6 yillik izlem sonrasinda siki kan basinci kontrolinin mikroalbumintri riskini %29
oraninda azalttigi gésterilmistir. Siki kan basinci kontroliniin primer 6nlemede oldukga
etkindir.

MikroalbuminUri saptanan tip 2 diyabetik hastalarin optimal tedavisi de sadece nefropati
progresyonu acisindan degil, ayni zamanda kardiyovaskiler mortalite acisindan
da blyidk 6nem tasimaktadir. Nefropatisi olan diyabetik hastalarin aterosklerotik
komplikasyonlara egilimli ve siklikla ylksek duzeyde aterojenik plazma lipid profiline
sahip olduklari iyi bilinmektedir.

Dustk proteinli bir diyet uygulamasinin diyabetik nefropatinin erken ddéneminde
hiperfiltrasyonu azaltabilecedi ve ayni zamanda bireysel yanitlar degismekle birlikte
GFR’deki dismeyi geciktirebilecegi bildirilmistir. Genellikle énerilen ginlik 0,8 g/kg/glin
protein alinmasidir. Diyabetik nefropatide GFR hizindaki dismenin dnlenmesi temel
hedeftir ve bu amagla kan basinci kontrold, glisemik kontrol ve alblimindrinin ilerlemesinin
Onlenmesi saglanmalidir.

Hayvan calismalarinda diyetteki protein alinimin kisittanmasinin; hiperfiltrasyonu,
intraglomeriler basinci ve boébrek hastaligindaki ilerlemeyi azalttigi gésterilmistir. Bircok
kicik capl calismada ise diyetteki protein miktarinin 0.6 g/kg/gin ile kisittanmasinin
GFH'deki duslst bir miktar azalttigi gosterilmistir. Ylzsekiz hastayi iceren bes klinik
calismanin meta- analizinde diyette protein kisitlanmasinin kreatinin klerensindeki
dismeyi 0.56 RR ile azalttigi bulunmustur. Ginimizde, genel fikir, asikar nefropatili
hastalarda 0.8 g/kg/gun ile protein sinirlandiriimasi yéntndedir.

SODYUM KARMASASI

Sodyum alimi

Sodyum alimi obezite, kronik inflamasyon ve otoimmin hastaliklarla iliskilidir. Son
arastirmalar tuz duyarliigina sempatik sinir sisteminin katkisini SNS tarafindan stres
ve tuzun basing reseptdrleri arasinda var olan potansiyel sinerjiye baglamaktadirlar.
Sodyum alimiyla birlikte bir¢ok farkli organda ciddi hasarlanmalar meydana gelebilir.

Arterler: Sodyum yUki normotansif hastalarda endotel fonsiyonu azalttigi ve kan basinci
ylksek eriskinlerde ise sodyum kisitlamasinin endotel fonksiyonu diizelttigi gésterilmistir.
Yiksek sodyum normotansif kisilerde endotel fonksiyonunu bozar. Buda sodyumun
endotel Uzerinde kan basincindan bagimsiz etkileri oldugunu gdsterir. Hipertansif
hastalarda yapilan calismalarda ise yiksek sodyum arterlerde stiffness’i artirirken
sodyum azaltma ise stifness’| azalttigi gdsterilmigtir.

KONUSMA OZETLERI

www.diyabetkongresi2016.org

145



KONUSMA OZETLERI

32,

. ULUSAL .
DIYABET KONGRESI
20 - 24 NISAN 2016
RIXOS SUNGATE HOTEL BELDIBI - ANTALYA

Kalp ve Bébrekler: Artmis kan basinci LVH icin majér risk faktéridar. Yiksek sodyum LV
duvar kalinhgini ve kitlesini Hipertansiyondan bagimsiz olarak artirir. Yiiksek aldosteron
duzeyleri LV kitlesi Uzerine tuzun etkisi icin aracilik eden énemli bir faktérdir. Hipertansif
hastalarda 12 aylik sodyum kisitlamasinda LV hipertrofisinde azalma gésterilmistir. DUsik
Tuz KBH calismasinda da dislk tuz aliminin proteinuri, albuminuri ve kan basincini
distrdigu gosterilmigtir.

Beyin: Sodyum kan basinci kontroliinde énemli rolii olan beyin sapi hicrelerini etkiler.
Kronik olarak artmis sodyum rodentlerin ventral lateral medullasinda bulunan sempatik
néronlari sensitize ettigi gdsterilmistir.

Tuz alimi ve kan basinci: Multiple meta-analiz ve RCT ¢alismalar; sodyum alimi ile
SBP arasinda gui¢lu bir iliski oldugu gdésterilmistir. Sodyum kisitlamasi ile sistolik kan
basincinda belirgin azalma saptanmistir. Yapilan bir ok meta analiz calismalarinda da
tuz kisitlamasi ile sistolik kan basinci arasinda lineer bir iliski oldugu ortaya konmustur.

Tuz alimi ve kardiyovaskiiler sonuclar: 7 randomize meta-analiz ¢alismasinda alti
aylik takip periyodunda tim nedenli mortaliteye, kardiyovaskiler mortaliteye ya da
morbiditeye sodyum kisitlamasinin herhangi bir etkisinin olmadigi gdsterilmistir. Mortalite
ile sonuglanmis Dulsik sodyum almi iliskisinde artmis renin-aldosteron aktivitesi,
sempatik aktivasyonu ve lipid anormalliklerinden kaynaklandigi saptanmistir. Buna karsin
bazi meta-analiz calismalar disuk sodyum ile lipid ve katekolaminler arasinda anlamh
bir iliski olmadigi gésterilmistir.

Tuz alim politikalar

Kohort calismalarinda ginlik olarak 5 gram ve daha fazla tuz alimi (2000 mg sodyum)
total kardiyovaskuler hastalik riskini %17, stroke riskini de %23 artirmaktadir. Son 30
yilda tuz ahmi yaklasik kisi basi 6 gram azaltilmisti. SBP 10 mmHg dlserken stroke
ve koroner hastaligina bagh mortalite %75-80 dusls gdstermis ve yasam beklentisi 5-6
yil artmistir. Japonya’da hikimet kampanyasi ile 10 yilda tuz aminda 13.5 gramdan
12.1 grama dusus saglanmisti. WHO’nun hedefi 2025’e kadar kisi basi tuz tiketiminin
5 gram azaltiimasi hedeflenmektedir. Tuz aliminda 3 gramlik bir azalmanin yeni gelisen
kardiyovaskuler hastaliklarda yaklasik %10 bir azalmanin oldugu gdsterilmistir.
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DIYABETLI HASTALARA ARA OGUN GEREKLI Mi?

Dog. Dr. Kamile GUL
Kahramanmaras Siitcti Imam Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dal,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Kahramanmaras

Yeme olayr ana 6gin ve ara 6gin olmak Uzere ikiye ayrilabilir. Epidemiyolojik kanitlar
gbstermigtir ki son yillarda 6gin sikligi / ara 6gin aliminda artis mevcuttur. Genellikle
giinde 5-6 klgik 6gun tiketiimektedir. Ana 63ln ve ara 6gin arasindaki farki belirleyen
faktorleri sOyle siralayabiliriz. Ana 6gin: Geleneksel olan kahvalt, 6glen, aksam
yemeginden olusur, 6gunlerin zamani ve miktari éngorilebilir, aglik hissi gibi fizyolojik
bir durum gida alimini tetikler, yemekten hemen 6nce kan glukozunda kiguk bir disme
gorilir, yemek sonrasi doygunluk hissi olusur, 6glnde tiketilen yemek miktari fazladir
ve mikronutriyonda igerir. Ara 6gun ise: Ana 6gunlerin arasinda 2-4 defa/giin, aglik
hissi yoktur emosyonel, ¢cevresel veya sosyal faktdrler de tetikleyebilir, kan glukozunda
diisme yoktur, yemek miktari daha klguktlr, doygunluk hissi yoktur ve agirlikli olarak
makronutrisyon igerir, gunlik enerji ihtiyacinin  %20-23’Gn0  olusturur. Ara 6gin
tiketmenin amaci nedir?. Bununda metabolizmay! arttiracagi, agligi ve yemek istegini
azaltacagu, glikoz ve insilin kontroliind arttiracagi, vucut agirhgini ve vucut yag depolarini
azaltacagu, kilo kaybi ve/veya saglikli bir viicut agirhdi icin cazip bir diyet stratejisi oldugu
varsayllmaktadir. Ara 6gunin miktari ve icerigi de dnemlidir. Mevcut literatlrlerde 6gin
sikhgr ve ara 6gunin metabolik degisiklikler ve kilo yonetimi Gizerine etkisi tartismalidir.
Gozlemsel calismalarda glinde Ug¢'den daha fazla 6gun tiketmenin overweight ve
obezitede rol oynadi@i, daha sik 6ginin artmis gida stimilasyonu ile daha fazla ener;ji
alimina neden oldugu enerji dengesini zorlastirdigi gériilmektedir. Randomize kontrollu
calismalarda da daha sik 6gin enerji aliminda veya vucut agirhiginda azalma ile iliskili
bulunmamigtir.

Tibbi beslenme tedavisi diyabet tedavisinin énemli bir bilesenidir, diyabetik bireylere, kan
glukoz kontrolu igin diizenli 6gin tuketmeleri, 6gin atlamamalar éneriimektedir. Genel
olarak tavsiye edilen sik ve az gida tlketimidir, ancak bunun etkisi bilimsel destekten
yoksundur. Diyabetik hastalarda ara 6gin tiketiminin amaci &zellikle hipoglisemiyi
onlemek, postprandiyal hiperglisemiyi azaltmak, bir sonraki 6gtinde yemek yeme miktarini
azaltmak ve obezitenin éniine gegcmektir. Diyabetik hastada farmakolojik tedavi gibi tibbi
beslenme tedavisi de bireysellestiriimelidir. Ogiin ve/veya ara 6giin sikligi, diyabetik
bireyin yasina, yasam tarzina, egzersiz yapip yapmamasina, diyabetin tipine (tip 1, tip-2,
gestasyonel Diabetes Mellitus gibi), hastanin aldigi antidiyabetik ilaca, 6rnegin insulin
kullaniyorsa, instlinin tipi (kisa etkili, hizli etkili, orta etkili veya uzun etkili), insilin tedavi
protokolline (bazal, karigl, bazal bolus insilin tedavisi, insilin pompasi), gére degisebilir.
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Bazal bolus (6zellikle analog insulinlerle) veya insilin pompasi kullanan diyabetik bireyler
6gun zamani ve igerigi konusunda daha esnek davranabilirler. Karisim insulin kullanan
hastalarin 6giin ve ara 6gini belli miktarlarda ve diizenli olmalidir. Ornegdin gece orta
etkili instlin NPH kullanan bir hastanin yatarken alacagi 15 gr karbonhidrat iceren bir
ara 6gin gece hipoglisemisinden koruyabilir. Tip-2 diyabetik hastalarda iki kiigik 6guin
yerine bir blylk 6gun tuketmenin, kan seker regllasyonunda daha yararli oldugu
belirtiimektedir. Oral antidiyabetik kullanan tip-2 diyabetik hastalarda, ayni kalorinin,
gilinde 2 6gunde tuketiminin 6 6gunde tiketimine gére kan seker regllasyonunu daha iyi
sagladigi gésterilmigtir.

Her diyabetik hastanin ara 6gun almasi sart degildir. Diyabetik hastalarda 6gin ve ara
6gun sikligi ve igerigi de bireysellestilmelidir.
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DIYABETTE TATLANDIRICI KULLANIMI

Dog. Dr. Ozen OZ GUL

Uludag Universitesi Tip Fakiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dali, Bursa

Diyabetik hastalarda tatlandiricilarin kullanimi olduk¢a énemli bir konu olarak karsimiza
cikmaktadir. Tatlandiricilarin glvenlik profilleri, kullanim miktarlari, birbirlerine olan
Ustlnlikleri baslica tartisma konularidir.

Seker tadi veren ancak sekerin verdigi kadar enerjiyi vermeyen tatlandiricilar iki
gruba ayrlir: a- Enerji degeri azaltilmis tatlandiricilar: Fruktoz, sorbitol, mannitol,
ksilitol, laktilol. Amerikan Gida ve ilag Arastirmalarini izleme Dairesi (FDA) tarafindan
onaylanmis tatlandiricilardir. 2008 yilinda stevianin gida katkisi olarak kullanimi FDA
tarafindan onaylanmistir. Fazla miktarda fruktoz alinmasi vicuttaki trigliserid dizeylerini
arttirabilmektedir. Bircok diyet trliniinde bulunan mannitol ve sorbitollin fazla miktarlarda
alinmasi 6zellikle ¢cocuklarda diyareye neden olabilmektedir. b- Enerji degeri olmayan
tatlandiricilar: Aspartam, asesulfam-K, sakkarin, sukraloz, neotam, bu tatlandiricilar da
FDA tarafindan onayhdir. FDA tarafindan 6nerilen maksimum dozlari ise; sakkarin i¢in 8
tb/giin (2.5 mg/tb), aspartam icin 19 tb/glin (11 mg/tb), asesulfam-K i¢in 175 tb/giin (50
mg/tb).

Yapay tatlandiricilar icin, sakarin kullanmamasi gereken hamile ve laktasyon
dénemindeki kadinlar ve aspartam kullanmamasi gereken fenilketonurili kisiler disinda,
bilinen kontrendikasyonlari yoktur. FDA tarafindan kullanimi onaylanmig sinirlar icinde
tiketimleri emniyetlidir.

Kalorisi azaltilmis tatlandirici iceren gidalarin Urin etiketlerinde kalori degerlerinin
goriinur sekilde olmasi ve hastalarin bu trtin bilgilerini okumalari tesvik edilmelidir. Kalorisi
azaltilmis veya kalori icermeyen tatlandiricilarin obez ve fazla kilolu kisilerde kilo kaybi
saglamak veya diyabeti 6nlemek amaciyla kullanim endikasyonlari bulunmamaktadir.
Diyet Urinleri yeterli ve dengeli beslenmeye katkida bulunabilecek Grlnler degildir ve
ayrica diyet olmayan benzerlerine kiyasla daha fazla yag ve enerji icerebilmektedirler.
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AKDENIZ UNIVERSITESINDE BIR
PANKREAS NAKLININ OYKUSU

Prof. Dr. Hasan ALTUNBAS

Akdeniz Universitesi Tip Fakliltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Antalya

GlUnimuizde diabet tedavisinde insulin kullanimini daiceren tedavi sekilleri normoglisemiyi
saglamada ¢ogu kez yetersiz kalmaktadir. Pankreas organ nakli fizyolojik insllin salg:
paternini saglamada en uygun yol olarak gérilmektedir. Pankreas nakli; bébrek nakli
ile beraber es zamanli (Simultaneous Pancreas-Kidney-SPK); bdbrek nakli yapiimis
hastalara sonradan (PAK-Pancreas after Kidney) veya tek basina pankreas (PTA-
Pancreas Transplantation Alone) seklinde yapilmaktadir. SPK’da hasta ve graft sagkalim
oranlarinin daha basarili oldugu bildirilmektedir. Pankreas naklinin basarili olmasi igin
uygun dondrden deneyimli cerrah tarafindan alinan pankreasin, kan grubu uyumlu, diabet
komplikasyonlari, kardiovaskiler durumu, glisemik kontroli degerlendirilmis nakil i¢in en
uygun kisiye nakledilmesi gereklidir. Nakil sonrasi ¢cogu kez kisa strede normoglisemi
saglanmaktadir. Pankreasin eksokrin salgisi genellikle enterik yoldan drene edilmektedir.
Pankreasin rejeksiyonunun énlenmesi igin glicll immunsupresif tedaviler kullaniimaktadir.
Nakil sonrasi yillar icinde diabetin mikro ve makrovaskuiler komplikasyonlarinda degisik
oranlarda duzelmeler bildiriimektedir. Bunun yaninda hastalarin 6zglveni artmakta,
sosyal hayata daha iyi uyum saglamakta ve hayat kaliteleri belirgin ylkselmektedir.

Ulkemizde iniversite, devlet hastanesi ve ézel hastanelerde gok az sayida kurumda
pankreas nakli yapilmaktadir. Diizenli nakil yapilan Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Tuncer Karpuzoglu Organ Nakli Merkezi en fazla pankreas nakli yapilan kurumdur.
Burada Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Tuncer Karpuzoglu Organ Nakli Merkezi'nde
hasta secimi, kadavra bagisi sonrasi yasananlar, nakil icin uygun hastalarin cagriimasi,
gelen hastalar arasindan en uygun olaninin se¢imi, naklin gergeklesmesi, yasanan
sorunlar vb ile basindan sonuna kadar bir pankreas naklinin dyklsu anlatilacaktir.

KAYNAK
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TiP 2 DIYABETIK BIREYDE ORAL AJANLAR YETMIYOR.
GLP-1 ANALOGU?

Prof. Dr. Erding ERTURK

Uludag Universitesi Tip Fakiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ogretim Uyesi, Bursa

Tip 2 diyabet tedavisinde guinimuz rehberleri kontrendike degil ise ilk basamak tedavisi
olarak her zaman metformin &nermektedir. Metformin kullanimina ragmen hedef
glisemi diizeylerine ulagilamadigi durumlarda ise net bir éneri bulunmamaktadir. ikinci
basamakta hemen tim tedavi secenekleri metformine kombine olarak kullanilabilecegi
ve bireysellestiriimis tedavi adi verilen hastanin klinik 6zelliklerine gore ikinci basamak
tercihi yapilmasi Onerilmektedir. Bu basmakta tum ajanlarin ikinci secenek olarak
kullanilabilecegi dnerilmekte birlikte ginlik pratikte siklikla enjektabl formlar daha sonraki
basamaklarda uygulanmakta, oral formlarin ¢esitli kombinasyonlarina ragmen istenilen
dizeyde glisemi kontrol edilemedigi durumlarda enjektabl tedaviler uygulanmaya
baslanmaktadir.

Bu asamada enjektabl tedavi segenegi olarak kullanilabilecek olan insulin tedavisi veya
GLP-1 analogu se¢imi konusunda da net bir dncelik dnerisi bulunmamaktadir. Tedavi
secimi genellikle hasta 6zelliklerine gére yapiimaktadir. Hasta 6zelliklerine gére karar
verilmesi gerekir dendiginde cok sayida faktér gbéz &nline alinmasi gerekmektedir.
Tum bu 6zellikleri ile cok net olarak insllin tedavisi gerekli veya GLP-1 analogu gerekli
denilecek hasta ¢ok yiksek oranda degildir. Hastalarin cogunlugu bazi yénleri ile insdlin,
bazi yonleri ile de GLP 1 analogu kullanmasi daha uygundur denilecek 6zelliktedir.

Diyabetik hasta da ila¢ seciminde g6z dniine alinmasi gereken faktérlere baktigimizda
dncelikle tabii ki etkin olmasi gerekir. Bir ajanin kan sekeri dislirme potansiyelinin yeterli
olmasi bir ila¢ olarak kullaniimasinin ana kosuludur. Hele hele diger oral ajanlar ile kan
sekeri kontroll saglanamayan bir hastada yeni bir ajandan éncelikle kan sekeri diisirme
potansiyelinin yiksek olmasi beklenir. Bu anlamda instilin GLP-1 analoglarina gére ¢cok
daha potent bir ajandir.

Dinyada ilk olarak kullanimina izin verilen GLP-1 analogu exanetiddir. Dogal GLP-1 e
% 53 oraninda benzerligi ile reseptérlere etkin sekilde baglanarak etkinlik gésterir. GLP-
1 saglikli kisilerde oral besin alinmasi sonrasinda gastrointestinal sistemden sistemik
dolagsima verilen bir hormondur. Pankreastaki beta hucrelerini etkileyerek insulin
sekresyonunu artirdigi ve kan sekeri dusirilmesinde roli oldugu gésterilmistir. Yapilan
arastirmalarda bu etkinin glukoz bagimli oldugu bu nedenle GLP 1 agonistlerine bagli
hipoglisemi riskinin ¢ok az oldugunu géstermisgtir.
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Beta hlcresindeki etkisi sadece insilin sekresyonunu degil insilin sentezini de artirdigi,
hucrelerde proliferasyonunu artirabildigi ve diyabette gérilen apopitozu yavaslattig
6ne surdlmektedir. Pankreasta beta hicresi disinda alfa hiicresine de etki gdstererek
glukagon sekresyonunu azaltir.

GLP-1 hormon reseptérlerinin pankreas disinda da ¢ok sayida dokuda bulundugu
gosterilmistir. Beyindeki reseptorleri araciligi ile istahi azaltabildigi, gastrointestinal
sistemde motiliteyi yavaslatarak tokluk hissi verebildigi, bdbrekte Na atilimini artirdig
gosterilmistir. Son yillarda yogun arastirma konularinda birisi de kardiyovaskuler etkileridir.
Yag asidi metabolizmasini artirdigi, kalp fonksiyonlarinin dizeltebildigi ve inflamasyonu
Onleyebildigi gosterilmistir.

GLP-1 analoglari son yillarda tip 2 diyabetik hastalarin tedavisinde ¢ok daha sik olarak
basvurulan ajanlardir. Ginumuzde Turkiye'de kullanimda olan exenatide ve liraglutide
yaninda dulaglutide, albiglutide Amerikan Besin ve ilag érgiiti FDA den onay almis
diger ajanlardir. Kan dusuruci etkilerinin yaninda kilo kaybi saglayabilmeleri hipoglisemi
riskinin cok dislik olmasi en édnemli avantajlardir. Oral hipoglisemik ajanlar ile glisemi
regulasyonu saglanamayan hastalarda enjektabl tedaviye gegiste siklikla kulanilan insilin
tedavisi olmakla birlikte instlin tedavisinin ciddi hipoglisemi yapma potansiyeli ve ciddi
kilo artisina sebep olabilmesi en dnemli dezavantajidir. Ayrica uzun sireli genis kapsamli
randomize kontrolli calismalarda insillin tedavisinin makrovaskuler komplikasyonlar
Uzerine olumlu etkisi belirgin olarak gdsterilememisti. GLP-1 analoglarinin diyabetin
kronik komplikasyonlari Gzerine uzun sireli etki verilerinin henlz elde olmamasi en
6nemli eksikligini olusturmaktadir.

KAYNAKLAR
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KAHVERENGI YAG DOKUSU

Prof. Dr. Ahmet KAYA

Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, /g Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali Ogretim Uyesi, Konya

Yillarca yag deposu olarak kabul edilen adipoz doku, kas dokudan sonra en bulylk
endokrin organimizdir. Adipoz doku dinamik bir dokudur. Yilda yaklasik %10’u yenilenir.
Memelilerde 2 tip adipoz doku vardir: 1.Beyaz yag dokusu (BYD); 2.Kahverengi
yag dokusu (KYD). Adipoz dokunun ¢ok buyik kismini BYD, az bir kismini ise KYD
olusturur. Her iki yag dokusu da morfolojik olarak kolaylikla ayirt edilir. Beyaz adipozit
hucresi voliminin buyldk kismini trigliserid iceren blyuk bir yag damlacigi olusturur.
Yag damlacig unilokulerdir. Nukleus itilmistir. Kahverengi adipozit ise poligonal yuvarlak
nukleuslu, multilokiler;pek cok lipid damlacigi icerir. Beyaz adipozitte sitoplazma
mitokondri icerigi kahverengi adipozite gére oldukga azdir. BYD enerji homeostazisinin
kontrolinde santral rol oynar, termogenezis, laktasyon ve immin cevap gibi pek ¢ok islevi
vardir. Vicut metabolizmasini modile eden ve adipokin olarak bilinen degisik hormon ve
adipositokinler salgilar. Embriyojenik olarak beyaz ve kahverengi adipozit farkl prekirsér
hucrelerden kdéken alir. Beyaz adipozit lateral mezodermden kahverengi adipozit ise
paraksiyal mezodermden miyogenik faktérden (Myf5)'ten kdken alr.

ik kez 16.yy’da tanimlanan KYD’'nun islevi aslinda 20. yiizyilla kadar tam olarak
anlasilamamistir; 19 yy baslangicina kadar timusun, daha sonra hemotopetik sistemin bir
parcasi olarak kabul edilmis, 19. yy sonunda yag dokusunun modifiye sekli; 20 ylzyilda
ise endokrin bir organ olarak degerlendiriimistir. insanlarda yeni dogan déneminden
itibaren yasla giderek azalmak kaydiyla hayatin her ddneminde olabilecegi gésterilmisgtir.

Kahverengi yag dokusunun ¢ocuklarda birgok spesifik lokalizasyonu vardir: Supraskapuler
bélgede, klavikula ile iliskili olarak ugurtma seklinde, aksilla ve boyun damar ¢evresinde,
Ozefagus, trakea, torasik damarlar, aorta, bdbrek, adrenal ve pankreas ¢evresinde
bulunur. Erigkinlerde de PET/CT c¢alismalarinda supraklavikuler, boyun, paravertebral
ve suprarenal bolgelerde degdisik yogunlukta gdsterilmistir. Eriskinlerde yasam bigimi,
obezite ve iklim kosullari ile iligkili olarak KYD hayli degiskenlik gdsterir. Sogukta ve
adrenerjik uyari ile artar. Toplam miktari genellikle 10-50 g arasinda degisir. KYD’un
seksuel dimorfizmi vardir; kadinlarda erkeklere gére daha fazladir.

Beyaz ve kahverengi adipozit arasinda en dnemli islevsel farkliik beyaz adipozit eneriji
depolamaya y6nelikken, kahverengi adipozit enerijiyi 1sI seklinde harcar. Bundan yaklasik
50 yil énce termojenik islevi kesfedilmistir. KYD ortama uyumda ve sogukta efektdr
organdir. Primer islevi i1si Uretmektir. Kahverengi adipozit vaskilarize bir dokudur. KYD
oksidatif kapasitesi olan termojenik adipoz dokudur. Noradrenerjik uyarilarla, ézellikle
de B3 adrenerjik uyari ile uyarilir, sogukta metabolik olarak aktiftir. KYD’da UCP-1
ekspresyonu BYD’a gére 100 -1000 kat daha fazladir. Artmis UCP-1 ekspresyonu
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kahverengi adipozit belirleyicisidir. UCP-1 mitokondrial biogenezde; yag asid uptake ve
oksidasyonunda énemlidir. KYD, UCP-1 ile isi Uretir. Bdylece KYD kimyasal enerijiyi sl
enerjisine geviri. UCP-1’in etkisi ile adaptif ya da fakultatif termogenezde etkindir. Bu
6zelligi ile vicut 1sisi ve vacut agirligini kontrol eder. KYD UCP-1 ekspresyonu yani sira
DIO,, PGC-1c., PRDM16°da eksprese eder.

KYD/BYD orani enerji denge balansi ve obezite gelisiminde énemlidir. KYD aktivitesi
fazla olanlarda termojenik etki daha fazladir. Eksikligi obeziteyi tetikler. Kahverengi
adipozitte mitokondrial icerik ve biogenez azalir. Aktif KYD’u enerjiyi depolama yerine isi
seklinde harcar. Soguk, egzersiz aktif KYD’u artirir. Tiroid hormon dizeyleri ile KYD’un
korelasyonu vardir.

Ayrica BYD’da kahverengi adipozit adaciklari ile soguk ve B3 adrenerjk uyari ile
beyaz adipozitin kahverengi adipozite benzer diferansiyasyonu ¢ok yakin bir zamanda
gosterilmistir. Bu durumun saptanmasi obezite tedavisine farkli bir boyut getirmistir.
Obezite bir enerji fazlaligi ve asiri depolama sorunu olduguna gére biz KYD'u aktif
hale getirebilirsek ve kahverengilesmeyi (browning) saglarsak obeziteyi tedavi edebilir
miyiz? Bunun i¢in 6zellikle aktif KYD’'nu ve kahverengilesmeyi artiran, irisin ve FGF21
gibi miyokinler, 3 adrenerjik agonistler, kardiyak natrilretik peptid, PPAR y, AMPK
aktivatérleri, BMP7, retinoidler gibi molekdllerin tzerinde ¢calismalar devam etmektedir.
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HIPOGLISEMIYE BEYIN ADAPTASYONU

Prof. Dr. Ersin AKARSU

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, lc Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dali, Gaziantep

Diyabetli hastalar, hipoglisemiyi sik yasayan kimselerdir. Hipoglisemik olaylar ise
diyabette glisemik kontrolliin saglanmasinda énemli kisitlayici faktérlerdendir. Rekirren
hipoglisemiler diyabette fatalitenin de &nemli nedenleri arasindadir. Hipogliseminin
kognitif fonksiyon bozuklugu acisindan da risk olusturdugu ileri strilmuis, ancak altta
yatan mekanizmalar heniiz net olarak anlasilamamigtir.

Normal sartlarda beyin dokusu enerji kaynag olarak sadece glukozu kullanir. Beyin
dokusunda glukoz sentezi ya da depolanmasi mevcut degildir. Bu ylzden beyine
gelen kan akimi dizenlenmesi ¢ok 6nemlidir. Beyin dokusuna glukoz alimi GLUT-1
ile saglanir. Heksokinazin fosforilasyonuyla sinirlanan enzimatik basamaga sahiptir;
fakat hekzokinazin doygunluga ulasma esigi 6glisemik durumda ¢ok yuksektir ve hiz
sinirlayici bir basamak olarak gérev yapmamaktadir. Fakat akut hipoglisemik bir
durumda hiz sinirlayici ézellik kazanir, hekzokinaz tam olarak doygunluga ulasamaz
ve beyin enerji metabolizmasi bozulur. Reklrren hipoglisemiler ise beyinde adaptif
cevaplara neden olur. Rekirren hipoglisemiler; otonomik cevabin meydana gelecegdi esik
degerini, semptomlarin farkindalik esigini ve hipoglisemiye diger cevap mekanizmalarini
degistirmektedir. Bu degisimler; hipoglisemiye duyarsizlik, hipoglisemiye cevapta
bozulma ve tip 1 diyabetlilerde hipoglisemiye bagli otonomik duyarsizlik olarak karsimiza
ctkmaktadir. Rekirren hipoglisemiler, hipoglisemiye sempatoadrenal cevabi azaltmakta
ve ayni zamanda vicudun hipoglisemiyi tanima potansiyelini disirmektedir. Bu iki
duruma birden, son zamanlarda hipoglisemiyle iliskili otonomik yetersizlik (Hypoglycemia
associated autonomic failure-HAAF) terimi kullaniimaktadir. Bir diger adi Cryer sendromu
olarak bilinmektedir. Diger bir agidan bakildiginda, HAAF mevcut olan diyabetli hastalarda
hipoglisemi de daha fazla gérilmektedir. Fakat hangi rekirren hipoglisemi durumlarinda
béyle bir bozuklugun gelistigi hentiz net olarak bilinememektedir. Rekirren hipoglisemi
durumlarinda vicutta birgcok kompansatuar mekanizmalar devreye girer. Bunlar; kortizol
epinefrin ve opiodlarin saliniminda artis, serebral glukoz metabolizmasinda artis,
serebral glikojen depolanmasinda artis, GABAerjik aktivite artisi ve alternatif yakitlarin
(beta hidroksibiturat/asetat/laktat) kullanimidir. Rekurren hipoglisemiler, 6zellikle glukoz
disinda alternatif yakitlara néronlarin veya astrositlerin ydnelimini indukler ve bdylece
beyin dokusu hipoglisemiye duyarsizlagsmaya baslar. Bu hipotezi destekleyen bilgilerden
biri de hipoglisemi aninda gésterilen monocarboxylic acid transportunun beyinde
artisidir. Ayrica diyabetli hastalarda hipoglisemiye cevapsizlik durumlarinda beyinde
laktat seviyelerinde de artis saptanmistir. Fakat laktatin nasil bir metabolik regulatuar
oldugu hala tam agik degildir ve bu hipotez tartisma konusu olmaya devam etmektedir.
Diyabetli ve diyabetli olmayan reklrren hipoglisemi yasayan hastalarda beyin dokusunun
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laktat kullaniminda artis gésterilmesine ragmen, terapotik olarak laktat kullanimi pratikte
herhangi bir fayda saglamamistir. Beyin dokusunun hipoglisemi aninda enerji kullanim
detaylari baska calismalarin da konusu olmustur. Bir ¢alismada trikarboksilik asit siklus
(TKA) aktivitesi degerlendirilmis, 6glisemik ve hipoglisemik saglikli kisilerde TKA siklusu
aktivitesinde herhangi bir fark saptanmamigtir. Fakat ayni ¢alismanin tip 1 diyabetli
hastalari iceren kolunda ise TKA kullaniminin hipoglisemik durumlarda daha fazla oldugu
gosterilmistir. TKA siklusunun aktivitesinin artmasi beraberinde beyine laktat girisini
de artirmaktadir. Bu sonu¢ da beyin dokusunun diyabetli hastalarda alternatif ener;ji
kaynaklarina ydneldigini géstermektedir.

Sonug olarak, hipoglisemi insan sagligini birgok agidan olumsuz etkileyen klinik bir
durumdur. Mevcut patofizyolojik calismalara paralel olarak, diyabette hipoglisemiden
kacinmak, hipoglisemi farkindaligini saglamak ve kontrreegilatuar cevabi dizenlemek
icin tedaviler de gelistiriimeye calisiimaktadir. Bu cercevede, beta-2 adrenerjik
agonistler, metilkasantin tirevleri, GABA-erjik antagonisler, fluoksetin ve opioid reseptér
antagonistleri degerlendirilebilecek tedavi secenekleri olarak ileri sirtimustar.
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GLP-1 AGONISTLERININ DIiYABET DISINDA
KULLANIMI

Dog. Dr. Mustafa KULAKSIZOGLU

Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiltesi, /g: Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Konya

Diabetes Mellitus insllin eksikligi ya da etkisindeki defektler nedeniyle organizmanin
karbonhidrat, yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadigi, slrekli tibbi bakim
gerektiren, kronik metabolizma hastaligidir. Tim dinyadaki gibi llkemizde de giderek
artan prevalansin yol ac¢tigi yiksek maliyet ve akut ya da kronik ddnemde olusturdugu
komplikasyonlari nedeniyle iyi tedavi edilmelidir. Tedavide amag, gin icerisinde
glisemik kontroliin saglanmasi, akut komplikasyon gelisme riskinin azaltiimasi, mikro ve
makrovaskuler komplikasyonlarin édnlenmesi, eslik eden diger sorunlarin diizeltiimesi ve
bdylelikle diyabetlide yasam kalitesinin dizeltiimesidir. Tip 2 Diyabet tedavisinde farkl
etki mekanizmalar olan, degisik etkilere sahip ajanlar bulunmaktadir. Bunlardan birisi
de inkretin bazli tedavilerdir. Enteral beslenmenin intravendz beslenmeye gére daha
fazla insilin sekresyonuna yol actiginin gézlenmesinden sonra inkretin konsepti ortaya
cikmistir. ilerleyen calismalar ile gastrointestinal sistem (GiS)'den birden fazla inkretin
salgilandigi saptanmustir. intestinal bélgeden salgilanan en énemli inkretin ise glukagon
benzeri peptid-1 (glukagon-like peptide GLP-1)'dir. Bu peptid GiS’in jejenum ve distal
ileumunda bulunan L-hcreleri tarafindan sentez edilmektedir (1).

Tip 2 diyabette 6nemli defektlerden birisi de inkretin hormonlarin (GLP-1 ve GIP) diizeyi
ve/veya etkisinin azalmasi ve glukagon sekresyonunun inhibe edilememesidir. Bu grupta
yer alan ilaclar inkretin hormonlari taklit etmek (GLP-1 agonistleri = inkretinmimetik) ya
da inkretinlerin degredasyonunu inhibe etmek (DPP-4 inhibitdrleri = inkretin artirici) Uzere
gelistirilmistir(2).

GLP-1 reseptodrleri; pankreas adaciklarinda, kalp, endotel, gastrik glandlarda,
gastrointestinal traktusta, santral ve periferik sinir sistemi, akciger ve bdbrekler gibi birgcok
dokuda bulunurlar (3).

Tedavide kullanilan GLP-1 aganostlerinin gesitli etkileri mevcuttur. Bunlar:

» Plazma glukozunun azaltiimasi

Glukoza bagimli insulin sekresyonu

e pB-hicresinin glukoza cevabini artirma

* B-hlcresinin gen ekspresyonunu ve diferansiyasyonunu artirma
+ Glukagon slpresyonu

» Somatostatin supresyonu

158

www.diyabetkongresi2016.org



32,

. ULUSAL .
DIYABET KONGRESI
20 - 24 NISAN 2016
RIXOS SUNGATE HOTEL BELDIBI - ANTALYA

* B-hilcresinin yasam suresinin uzatilmasi ve katlesinin arttirilmasi
» Gastrik bosalmayi yavaglatmasi

« Doygunlugu artirici etkisi

+ Vicut agirhginda azalma, olarak sayilabilir.

GLP-1 agonistlerinin diyabet disinda etkileri oldugu calismalarla da dogrulanmis ve
desteklenmistir. Hemodinamik regilasyon Uzerine etkileri; kan basinci, kalp hizi ve
kardiyak fonksiyon Uzerine etkileri saptanmistir(4). GLP-1; kalp yetmezliginde kardiyak
fonksiyonu iyilestirir, myokardiyal glukoz alimini arttirir, iskemi sonrasi fonksiyonel
iyilesmeyi arttirir, infarkt alanini disurir ve endotel fonksiyonunu iyilestirir(5).

GLP-1 enerji alimini anlamli bicimde azaltir(6). Tokluk hissini arttirmasi, gastrik motiliteyi
yavaslatmasi kilo kaybina yol agcmaktadir. Saline kiyasla intravenéz GLP-1 inflizyonu:
Acligi azaltir, tokluk hissini arttirir ve daha sonraki gida alimini azaltir(7).

Sonug¢ olarak GLP-1 bazli tedaviler antidiyabetik olarak ortaya c¢ikmasina ragmen
gelecekte diyabet disi etkileri dolayisiyla yeni endikasyonlarda kullanilabilirler.
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DIYABET ve iISGUCU KAYBI

Dog. Dr. Oya TOPALOGLU

Yildinm Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Ankara

Diyabet toplumda sikga gérulen kronik hastaliklardan biri olup bireyde, ister meslege
baslamadan isterse de meslege basladiktan sonra hastalik gelismis olsun, énemli
oranlarda isgiicii kaybina neden olmaktadir. isgiicii kaybinin tespitinde esas alinacak
saglik kurulu raporlarini dizenlemeye yetkili baslica kuruluglar Saglik Bakanhgi egitim ve
arastirma hastaneleri, devlet Universitesi hastaneleri, Turk Silahli Kuvvetleri’ne bagh asker
hastaneleri ile sigortalilarin ikamet ettikleri illerde bu belirtilen hastanelerin bulunmamasi
durumunda Saghk Bakanhgr tam tesekkilli hastaneleri olup, bu kurumlarda ¢alisan
hekimler bu hastalarin isgtici kaybi, maluliyet kararlari ile sik¢a karsilasmaktadir.

Vicudumuzdaki organ ve sistemlerin tam (%100) kapasite ile ¢alismalari halinde ginluk
isler ve sosyal yasamin surdurdlmesinde bir sikinti ya da kisitlilik olmaz. Tibbi olarak
6zarlaluk, maluliyet-engellilik durumlari ayni kavramlardir. Maluliyet bir hastalik ya da
kaza sonucu vicut bitunliginde olusan yetersizlik, kisithlik, azalma durumudur. Maluliyet
gegici, kalici olabilecegi gibi kismi ya da tam da olabilir. Kisinin %100 olarak kabul edilen
vicut batinlidgindeki eksiklik orani maluliyet derecesi olarak ifade edilir. Bireyin bir ya
da birden fazla organ ya da sisteminde en az %20 ve (izeri eksiklik olmasi hali glinlik
yasamina kisitlilik olarak yansir.

Bu konu ile ilgili Sosyal Guvenlik Kurumu (SGK) tarafindan olusturulan ve halihazirda da
kullanilan iki ydnetmelik mevcuttur:

1. Maluliyet Tespiti islemleri Yénetmeligi (2013)
2. Calisma Giicii ve Meslekte Kazanma Giicli Kaybi Orani Tespit islemleri Yénetmeligi
(2008)

Maluliyet Tespiti islemleri Yénetmeliginde calisma gicliniin en az %60’Inin hangi
hallerde kaybedildiginin tespitine ait esas bir liste mevcuttur (EK- 1 Hastalik Listesi).
Bu yonetmelikte birden fazla engellilik derecelerinin birlestiriimesinde hesaplama sekli
olarak Balthazard Formilu kullaniimaktadir. Ancak malul sayiimaya iliskin usul ve
esaslarda saglik kurulu raporlarinda birden fazla hastalik mevcut ise ¢alisma gicinin
en az %60’inI kaybedip kaybetmedigine dair degerlendirmede en agir sekel bulgunun
dikkate alinacagr ve Balthazard Formuli’'nin uygulanamayacagi belirtiimektedir. Ek-1
Hastalik Listesi'nde Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar basligi altinda Diabetes
Mellitus icin «Kronik hiperglisemi veya hipoglisemiye bagli en az 3 sistemi etkileyen orta-
agir komplikasyonlarin bulunmasi (gérme kaybi, néropatiler, periferik damar hastaliklari,
retinopatiler ve nefropatiler v.b)” tanimlamasi mevcuttur.
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Calisma Giicii ve Meslekte Kazanma Giicli Kaybi Orani Tespit islemleri Yénetmeligi'nde
sigortalilarin sigortalilik siresi igcinde;

a) Ariza/Hastalk Listesi’nde (Ek-1) belirtilen hastalik veya arizalarin meydana geldigi,

b) Eski ve ¢calismaya engel olmayan bir arizanin, Ariza/Hastalik Listesi'nde (Ek-1)
belirtilen seviyelere yikseldigi,

¢) Calisma guiciniin en az %60’'in1 kaybetmis hali ile ilk defa ¢calismaya baslayan,
ancak daha sonra ortaya ¢ikan farkli bir hastalik veya ariza nedeniyle bu Yénetmelik
hukimlerine gére calisma glciniln en az %60’ inI kaybettigi,

¢) Is kazasi veya meslek hastaligi sonucu meslekte kazanma giicliniin en az
%60’1In1 kaybettigi Kurum Saghk Kurulu’'nca tespit edilen sigortalilarin malul
sayildigi belirtiimektedir.

Yine ayni yénetmelikte, sigortal olarak ilk defa galismaya basladigi tarihten énce calisma
glclnin %60'In1 kaybettigi dnceden veya sonradan tespit edilen sigortalilar hakkinda,
bu hastalik ve dzurleri sebebiyle malullik sigortasina iliskin hikumler uygulanamayacagi
vurgulanmaktadir.

Ek-1 Ariza/Hastalik Listesi'nde i¢ Salgl Hastaliklari (Endokrin) bagligi altinda Diabetes
Mellitus igcin «En az bir organin iglevini ileri derecede sinirlayacak sekilde komplikasyon
olusturmus Diabetes Mellitus” tanimlamasi mevcuttur.

Calisma Giicii ve Meslekte Kazanma Giicli Kaybi Orani Tespit islemleri Yénetmeligi'nde
ayrica hangi hastaliklarin meslek hastaligi sayilacagi ve bu hastaliklarin, isten fiilen
ayrildiktan en ge¢ ne kadar sonra meydana ¢ikmasi halinde sigortalinin mesleginden
ileri geldiginin kabul edilecedi Meslek Hastaliklari Listesine (Ek-2) gore tespit ve tayin
edilecedi de belirtimistir. is kazasi veya meslek hastaligi sonucu meydana gelen arizalar
sonucunda, sigortalinin meslekte kazanma gicunin ne oranda azalacagina iligkin
hesaplama, Meslekte Kazanma Gicl Kayip Orani Tespit Cetvellerinde yer alan A, B,
C, D ve E cetvellerine gore yapilir. A cetvelinde is kazalarinin neden oldugu hastalik ve
arizalarla, meslek hastaliklarini ve bunlarin neden oldugu arizalari, viicuttaki yerlerine
goére siniflandiran 14 listeden olusur. Bu listeye gére;

XIlI. maddede yer alan “Endokrin, metabolizma, kollajen doku, periferik damar hastaliklari,
hematolojik ve romatoid hastaliklar’ ana bashgl ve “Endokrin Hastaliklan” alt bashgi
altinda Diabetes Mellitus igin;

a- Diyet ve oral antidiyabetikler ile kontrol altina alinan, organ komplikasyonu
gobsteren, fakat fonksiyon bozuklugu yapmamis. Tip Il Diabetes Mellitus (ariza
agirhik dlgisi: 25)

b- Organlarda arizalar ve fonksiyon bozukluklari gésteren ve tedaviyle diizeltilemeyen
tip Il Diabetes Mellitus (ariza agirlk él¢isu: 57)
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c- Komplikasyon yapmamis olan, aglik kan sekeri 200 mgr.’in altinda tutulabilen,
ketoz ve hipoglisemi géstermeyen tip | Diabetes Mellitus (ariza agirlik él¢tsu: 30)

d- Aclik kan sekeri surekli olarak 200 mgr.’in altinda tutulamayan, organ fonksiyon
bozukluklari gésteren tip | Diabetes Mellitus (ariza agirlik él¢isi: 57) tanimlamalari
mevcuttur.

Maluliyet derecesi birgok Ulkenin rehber ve yénetmeliklerinde hafif-orta-agir-ileri derecede
agir maluliyet ya da -bakima muhtag seklinde kategorize edilir.
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DIYABETIK BIREYLERDE SOSYAL YASAM
DIYABET VE VARDIYALI CALISMA

Dog. Dr. Faruk KUTLUTURK

Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Tokat

Vardiyali calisma, surekli gece veya gece/gindiz dénisimli olarak calisma olarak
ifade edilebilir. Saghk, glvenlik, sanayi sektériinde basta olmak lzere gelismis llkelerde
calisanlarin %20’e yakinini vardiyali ¢aligsanlar olusturmaktadir. Vardiyali ¢aligsanlarin
cogunlugunu genc-erkekler olustursa da her yas ve cinsiyette vardiyali calisanlar
bulunmaktadir. Vardiyali ¢alisma, gindiz calismaya gére daha dizensiz bir hayat
sartlarini beraberinde getirir. Hayat déngisinde 1sik, sicaklik ve beslenme dinyada
24 saatlik periyotta dizenlenmis ve canlilar bu hayat dongiisi igindeki degisimlere
adapte olmustur. Vicidumuz da gece/gindiz sirkadien ritmdeki degisikliklere bagli
bazi hormonlar, gastrik sekresyon, bronsial aktivite, kan basincinda degisiklikler olmakta
kognitif fonksiyonlarda, anksiyete de, metabolik hizda, kisa slreli hafizada degisiklikler
saptanmaktadir. Vardiyali ¢calisanlarda uyku bozukluklari, halsizlik, bitkinlik, irritabilite,
istah kaybi siklikla gérilmektedir. Uykuda kan basincinda disme, kalp atiminda dusds,
solunum sayisinda azalma, vidcut isisinda disus, sindirimde azalma gibi fizyolojik
adaptasyonlar vardiyali ¢alisanlarda bozulmaktadir ve bdylece GiS, KVS, uyku ve stress
ile ilgili hastaliklar ortaya cikmaktadir. istah azalmasi, konstipasyon, dispepsi, gdgiis
agrisi, abdominal agri gibi semptomlara daha sik rastlanmakta, sigara, alkol, kafein
kullanim oranlar artmaktadir. Vardiyali ¢alisanlarin daha az ve kalitesiz uykusu oldugu
bilinmektedir. Bununla birlikte glukoz ve lipid metabolizmasini da iceren bircok metabolik
yolak biyolojik saat ile diizenlenmistir (1-4). Ozellikle melatonin, kortizol, TSH, leptin,
PRL, buytime hormonu gibi hormonlarin salinimindaki diurnal ritm vardiyali ¢alisanlarda
degismekte ve bu degisiklikler metabolik bir yik getirmektedir.

Normal bir gunlik adaptif yasamda gundiz saatlerinde beslenme, egzersiz ve ¢alisma
hayati varken gece bunlarin yerini uyku alr. Vardiyall yasamda bu déngi bozulmakta ve
obezite, Tip 2 DM ve kardiyovaskuler hastaliklari iceren metabolik anormallikler ortaya
cikmaktadir (5-9). Vardiyali calisanlarda sosyal riskler artmis olup; aile ve arkadaslariyla
olan iligkilerin bozulmasi, sosyal aktiviteler, cocuk bakimi, takim sporlari gibi faaliyetlerin
olmamasi, bosanmada artis, sekstel disfonksiyon gibi bircok stres faktéri olusmaktadir.
Vardiya da calisan kisilerin diyabet riskinin arttigina dair birgok c¢alisma mevcuttur.
Bu c¢alismalarda vardiyali ¢alismanin uyku ve yemek dlzenini bozdugunu, gece ge¢
yemenin enerjiyi yag olarak depolamasina yol ac¢tigi, bu durumun obezite ve tip 2 diyabet
riskini artirdigi distiniimektedir. Uyku laboratuvarlarinda yapilan ¢alismalarda giindiiz
farkli saatlerde uyutulan kisilerde kisa stire iginde tip 2 diyabetin ilk evrelerinin gorildigu
bildirilmistir. Hafta icinde uykusuz kalip hafta sonlarinda agigi kapatmak i¢in daha uzun
slire uyuyanlarin, obezite ve Tip 2 diyabet riskinin arttigi bildirilmistir. Biyolojik saatin
bozulmasinin, bel cevresi Olgulerini, hormonlari ve uykuyu etkileyerek tip 2 diyabete
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yakalanma riskini arttirdigi diistndlyor. Alisiimis bir uyku saatinden 30 dakikalik bir
uyku eksikliginin bile, obezite ve instilin direnci Gzerinde blyUk etkileri oldugu gérilmekte,
hafta icinde yeterince uyuyabilmenin kilo ve metabolizma lzerinde olumlu etkileri oldugu,
kilo verme ve diyabetle micadele programlarina uykunun da dahil edilmesinin basari
sansini artirabilecegi bildiriimektedir.

Vardiyal ¢alismada risk artisinin nedenlerinin arastirildigi bir calismada 13 saglikl ve
daha dnce vardiyal calismamis kisi calismaya alinmig ve bu kigiler 4 giin giindiiz/4 gln
vardiyal calistiriimis. Yemek igerikleri benzer olan her iki grupta; giinduz calisanlar saat
08:00 de, gece calisanlar aksam 20:00 de isbasi yapmislar. Aclik kan sekerleri yemek
Oncesi alinan hastalar, yeme sonrasi 90 dakika boyunca her 10 dakikada bir ve sonraki
90 dakikada ise 30 dakikada bir kan sekeri 6lcimu yapiimis ve giinduz ¢alisanlara gére
gece calisanlarda pik glukoz seviyesi %16 daha fazla tespit edilmis. Vardiyali ¢calisanlarda
yemekten 80 ve 90 dakika sonra yapilan élgumlerde insilin seviyesinin %40-50 oraninda
daha fazla oldugu gérulmustar (10).

Epidemiyolojik calismalar, kisa ve kalitesiz uykunun metabolik sendrom ve diyabet riskini
atirdigini géstermektedir. Buxton OM ve ark, vardiyali calismanin uyku kisitlamasinin
metabolik hizi azalttigi, postprandiyal plasma glukoz yuksekligini pankreas beta hlcresi
duyarhginin azalmasina bagl oldugu, uyku diizeni normale gelmesinden 9 glin sonra bu
risklerin dizeldigini bildirmistir (11).

Ulkemizde yapilan calismada Demir ve ark, vardiyali calisan polis memurlarinda
oksidatif stres ve insilin rezistansini arastirmiglar ve insdlin direnci, ox-LDL, hsCRP gibi
parametrelerin vardiyali calisanlarda daha yiksek oldugunu tespit etmiglerdir (12).

Vardiyali calisma, gunluk sirkadien ritmin bozulmasi nedeniyle sagligi olumsuz
etkilenmekte, diyabetik hastalar vardiyali ¢alistiginda 6ézellikle insdlin kullanan hastalarda
glisemik kontrollerde guclikler yasanmaktadir. Guo Y ve ark, insulin kullanan Tip 2 DM’li
hastalari vardiyal ¢alisanlar (75 hasta) ve giindiz calisanlar (76 hasta) olarak iki gruba
ayirmis ve uyku kalite indexlerini incelediklerinde glisemik kontrol ve mikrovaskuler
komplikasyonlarin gece calisanlarda kétilestigi, mikrovaskiler komplikasyonlarin
goérilme sikligini artirdigini rapor edilmistir (5, 13).

Leproult ve ark (2014), sirkadien ritmdeki degisikliklerin kardiyovaskuler ve glukoz
metabolizmasinda olumsuz ektikleri oldugunu géstermistir (14). Kemirgenlerde yapilan
hayvan ¢alismalarindada uyku fazinda yapilan beslenme ve aktivitenin vicut agirligini
artirdigr ve metabolik homeostazda bozukluk yaptigini gostermislerdir. Melatonin
reseptérlerindeki MTNR1A ve B polimorfizmlerinin tip 2 DM riskinde artis ve plazma
glukozunda artma ile iligkili oldugu gésterilmistir (13, 15-18)

Diyabetli 32 hastada yapilan c¢alismada vardiyali calisamanin diyabet kontroline
olumsuz etkisi olmadigini bildiren calismalar da mevcuttur [19]. Young ve ark vardiyal
¢alisanlarda HbA1c’'nin daha yiksek oldugunu géstermistir (%9.0’a karsilik % 8.35). Bu
yUkselikte diyabet suresinin ve yapilan isin mahiyetinin bir etkisi olmadigi saptanmistir.
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Tip 1 DM’li hastalardaki bu kétl glisemik kontrolin aktivitelerin kisittanmasi, yag icerigi
ylksek gidalarla beslenme, yemek 6gin saatlerindeki diizensizlige bagli olabilmektedir
(20,21).

Vardiyali calisma sisteminin metabolik hastaliklar igin bir risk faktéri oldugu, ayrica diyabeti
olan ve insulin kullanan kisilerde glisemik kontroll daha zorlastirdigi bilinmeli ve 6zellikle
diyabet egitiminde bu konu Uzerinde daha fazla durulmasi gerektigi unutulmamalidir.
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DIYABET VE SEYAHAT

Dog. Dr. G. Gonca ORUK

Izmir Katip Celebi Universitesi, Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bélimdi, [zmir

Diabetes Mellitus (DM) seyahat icin bir engel olarak gérilmemelidir. Ancak yolculuk
esnasinda cesitli beklenmedik problemlerle karsilagiimasi kan seker kontrolini
dekompanze hale getirebilir. Kisa bélgesel bir yolculukta problemler daha az olabilir iken,
uzun yolculuklarin dnceden dikkatlice planlanmasi gereklidir. Gok uzun mesafeli yolcuklar
icin hasta 6nceden doktoru ile sadece bu konuyu gérismek amaci ile yolculuktan 4-6
hafta éncesinde bir randevu almali, dikkat etmesi gereken konular ve alinmasi gereken
onlemler hakkinda bilgilenmelidir. Seyahat randevusu olarak tanimlanabilecek bu
muayene esnasinda diyabetin tipi, uygulanan tedaviler, yolculugun siresi, olasi saat
dilim farkhhklari, yolculuk araglari, hedefte varilacak olan yerin 6zellikleri (iklim, endemik
hastalik mevcudiyeti, saglik hizmetlerinin dlizeyi) ve genel kan glukoz kontroll gézden
gegcirilirken, bir yolculuk esnasinda karsilasilabilecek problemler ve bunlarla nasil basa
cikabilecedi konusu hasta ile birlikte degerlendirilmelidir. Yapilan 6neriler bireysel ve
olabildigince basit olmalidir. Hastalar kendileri seyahat edecekleri yerdeki bdlgesel
medikal olanaklari, eczane ve mutfak kosullarini gézden gecirerek yola ¢ikmalidir.
Yolculuk esnasinda hastanin mutlaka yanindaki valizde tasimasi gerekenler:

- Takip eden doktor tarafindan hazirlanmig tani ve tedavi bilgilerini iceren bir mektup,
bilezik veya kart ve ulasilabilecek telefon numarasi (Ingilizce veya mimkinse
gidilen dlkenin dilinde)

- Saglik sigortasi ile ilgili belgeler
- Elde tagidiklar valizlerinde diyabet ilaclari, hipoglisemi aninda ulagilabilecek basit

karbohidratlar, nondiyetetik basit icecekler, glukoz tablet, glukagen kit, ara 63dn, ilk
yardim kiti hazir durumda bulunmalidir.

- Pompa kullananlarda tim seyahat boyunca yetebilecek pompa malzemesi, ek
pil, uzun, kisa, hizli etkiliinsdlinler veya analoglari, ve pompa fonksiyon gérmediginde
kullanilabilecek enjektorler

- 2 tane kan seker takip cihazi ayri ¢antalarda ve ek pil, strip, lanset, idrarda aseton
icin gubuk

- Yurt disinda iken gereksinim duyduklari diyabet ilaclarini, 2 kat daha fazla miktarda
yanlarindaki cantada tasimalari uygun olacaktir. Ginku bagajlarin kaybr durumunda
hasta ilagsiz kalabilir ve kargoda uygun olmayan sicaklik kosullarina maruz
kalinmasi insllinin etkinligini degistirebilir

- Bulanti ve kusma igin ilaclar

- Analjezik, antibiyotik, antifungal krem, bandaj, yara bandi

- Koruyucu kiyafetler (sapka, gézluk), rahat ayakkabilar giyilmesi ve bol sivi alinmasi
6nemlidir.
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Ucakta seyahat ederken dikkat edilmesi gereken noktalar:

Ucus esnasinda sik kan seker takibi (en az 2-3 saatte bir) giivenli bir seyahat icin mutlaka
gereklidir. Yolcular kafeinsiz, alkol icermeyen iceceklerle yeterli lclide sivi almaya dikkat
etmelidirler. Kuzey veya giineye yolculukta 24 saatlik saat dilimi icerisinde herhangibir
dizenleme yapmaya gerek yoktur. Ancak saat dilimleri icerisinde dogu veya batiya
yolculuk ydne bagli olarak giinu kisaltmakta veya uzatmaktadir. Genel olarak 5'den daha
az saat dilimi geciliyor ise duzenleme yapmak gereksizdir. Doguya dogru yolculuk bir
gunl kisaltacagindan insllin dozunda azaltma yapmak gerekli olabilir (6zellikle kisa
ureli uguslar icin), cinkd insulin dozlari normale gére daha yakin surede uygulanacak ve
hipoglisemi ortaya ¢ikisi kolaylasacaktir. Aksine batiya dogru yolculuk daha uzun bir giin
anlamina gelmektedir, bu nedenle insilin dozlarinin artiriimasi gerekli olabilir. Ancak basit
ve uygulanabilir olarak kabul edilen “batiya yolculuk = daha fazla insiilin, doguya yolculuk
= daha az insllin” kural her zaman gecerli olmayabilir. Ayrihis saatlerinin farkli olmasi
ve uzayan ucgus sureleri daha komplike bir yaklasimi gerektirebilir. Eger hasta insdlin
pompasi kullanmiyor ise, yolculuk 6ncesinde bazal-bolus insulin uygulamasina gecilmesi
tim saat dilimi durumuna uygun bir sistem olarak gézikmektedir. Pompa kullananlar
ise normal rutin bazal bolus dozlarina devam edebilirler, varis noktasina ulastiktan
sonra pompada zaman ayarlarini degistirebilirler. Fakat ucakta basin¢ degisikligi olmasi
durumunda pompadan beklenmedik bir sekilde daha fazla insulin gegisi olabilecegini de
akilda tutmak gereklidir. Oral antidiyabetik ila¢ kullananlarda zamanlama konusunda yeni
bir diizenleme yapmaya gerek yoktur. Kan seker takibi ile birlikte kullanmakta olduklari
sekilde devam edilebilir. Hipoglisemi riski mevcut ise belki bir sulfonillire dozu atlanabilir.
Uzun sireli uguslarda hipoglisemi riskine karsi az siki kontrol ile kan glukoz dizeylerinin
hafifce yliksek seyretmesine izin vermek daha glvenilir gdzikmektedir.

Sonug olarak, diyabetik hastalarda seyahat édnceden guvenilir bir sekilde planlanarak,
alinacak basit ve bireysel énlemler ile takip ve tedavi edilebilir bir hastaliktir ve diyabetli
bireyler mutlu bir sekilde yolculuklarini tamamlayabilirler.
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INSULIN INFUZYON POMPA SISTEMLERI PANELI:
KLINiK CALISMALAR VE KILAVUZLAR ISIGINDA
INSULIN INFUZYON POMPALARININ DiYABET
TEDAVISINDEKIi YERI

Prof. Dr. Nevin DINCCAG

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dal, istanbul

GlUnimuizde sikh@r giderek artan ve komplikasyonlari nedeniyle de ylksek mortalite ve
morbiditeye yol agan, kronik ve metabolik bir hastalik olan diyabet tedavisinde hedef,
normale en yakin glukoz diizeylerinin saglanmasidir. Etkili tedavide amag, fizyolojik insilin
salgisini taklit eden tedavi yontemlerini kullanmaktir. Ginimizde piyasadaki insulin
cesitleri ile kigisel ihtiyac hedefleri blyik 6l¢ide saglanmakla beraber bireylerin farkli
Ozelliklere sahip olusu ve yasamlarinin, sosyal aktivitelerinin ve beslenme dizenlerinin
ayni modelde olmayisi nedeniyle zaman zaman istenen fizyolojik instlin salinimina benzer
diizen olusturulamamaktadir. Son yillarda insilin uygulanmasinda ve glukoz izleminde
teknolojide gelistirilen yenilikler sayesinde insulin kullanan diyabetlilerde hipoglisemiye
yol agmadan, en uygun glukoz kontrollinl ve daha iyi yasam kalitesini saglamak mimkin
hale gelmistir. 1970 ‘li yillardan bu yana gelistirilen teknolojik gelismeler sayesinde surekli
ciltalt instlin infizyonu (SCII) yapan insilin pompalari hedefe biraz daha yaklasmamizi
saglamistir.

Son ddénemlerde yapilan klinik calismalarin metaanalizinde Tip 1 diyabetlilerde hizli
insdlin analoglari ile uygulanan insilin pompa tedavisinin, ¢oklu insilin enjeksiyonuyla
(MDI= gunde bir ya da iki kez bazal; her ana yemekten 6nce kisa ya da hizli-kisa etkili
insdlinlerin uygulanmasi) uygulanan yogun(intensif)insllin tedavisine gére daha iyi
glukoz kontroli (A1C diizeyinde %0.4’lik disUs), daha az hipoglisemi sikligi ve daha iyi
yasam kalitesi sagladigi bildiriimektedir(1-4).

Tip 2 diyabette pompa tedavisi ile glukoz kontrolli, genel olarak yogun (intensif) insdlin
tedavisi ile benzer olarak bulunmussa da ¢alismalar, Tip 2 diyabette de yasam kalitesinin
pompa tedavisi ile iyilestigini ortaya koymaktadir(1-5).

Yeh H ve ark.larinin makalesinde, hem tip 1, hem de tip 2 diyabetlilerde her iki tedavi
metodunu kiyaslayan klinik ¢calismalarin metaanalizi 6zetlenmis; etkinlik farki Tablo’1 de;
hipoglisemi oranlari Tablo 2’de g&sterilmistir.
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Tablo 1: SCII(Subkitan Insilin Infiizyonu) v.s MDI(Multiple Daily Injections) tedavilerinde
A1C degiskenligi (SCII lehine bulunmustur)

Study, Year (Reference) Mean Between-Group Difference in HbA,, Mean Difference (95% Ch csil,n  MDLn
Change From Baseline, %
Children/adolescents with T1IDM
Doyle et al, 2004 (32) + —0.80 (~1.89 to 0.29) 16 16
Schiaffini et al, 2007 (35) ——————— —0.60 (=1.43 to 0.23) 19 17
Cohen et al, 2003 (31) * —0.52 (-1.67 to 0.63) 15 13
Nuboer et al, 2008 (33) —_—— —0.16 (-0.68 to 0.36) 19 192
‘Opipari-Arrigan et al, 2007 (34) + =0.13 (-1.74 to 1.48) 6 8
Skogsberg et al, 2008 (36) 0.00 (-1.25 to 1.25) 34 33
Weintrob et al, 2003 (37) —_— 0.26 (-0.32 to 0.84) 11 12
Subtotal (/2 = 0.0%:; P = 0.561) \_: = —0.17 (—0.47 to 0.14) - -
Adults with T1IDM
DeVries et al, 2002 (40) — —0.84 (-1.31 to —0.37) 39 40
Thomas et al, 2007 (44) —0.10 (-2.12 to 1.92) 7 7
Bolli et al, 2009 (32) —— —0.10 (-0.52 to 0.32) 24 26
Tsui et al, 2001 (45) —_— 0.25 (-0.42 to 0.92) 13 14
Subtotal (J? = 64.5%; P = 0.038) ——— —0.30 (~0.58 to —0.02) - -
Subtotal, excluding DeVries et al (/2 = 0.0%; P = 0.684) = —0.01 (~0.35 to 0.34) - -
Adults with T2DM
Derosa et al, 2009 (47) * —0.50 (-1.57 to 0.57) 32 32
Wainstein et al, 2005 (50) > —0.50 (-1.57 to 0.57) 20 20
Raskin et al, 2003 (49) — —0.16 (~0.51 to 0.19) 66 61
Herman et al, 2005 (48) — —0.10 (-0.52 to 0.32) 53 54
Subtotal (/12 = 0.0%; P = 0.840) C> —0.18 (-0.43 to 0.08) - -
T 1

-1
Favors CSlI

1

Favors MDI

Tablo 2: SCII(Subkitan Insilin Infiizyonu) v.s MDI(Multiple Daily Injections) tedavilerinde
hipoglisemi sikhgi (Farkli degildir)

Total Events, n

Person-Years

Study, Year (Reference) Pooled IRR for Severe (2 54 IRR (95% CI) csn MDI csn MmD
Cohen et al, 2003 (31) 0.22 (0.02-1.94) 1 4 6.0 6.0
Opipari-Arrigan et al, 2007 (34) 0.27 (0.01-5.55) o 2 3.0 4.0
Weintrob et al, 2003 (37) 0.33 (0.03-3.21) 1 3 6.7 6.7
Skogsberg et al, 2008 (36) — 1.12 (0.52-2.41) 13 12 76.0 78.4
Schiaffini et al, 2007 (35) — 1.50 (0.58-3.88) " 7 38.0 341
Overall (12 = 6.5%:; P = 0.370) > 0.99 (0.57-1.71) - - - -
r T 1
0.01 0.10 1.00 10.00
Favors CSli Favors MDI
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