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BIRINCI KISIM

DIYABET NEDIR?

TANIMLAR

Etimolojisinden 6grendigimize gore, diyabet sdzciigii,
arasindan gegmek anlamina gelen Yunanca bir fiilden tiirer.
Deyim, Antik dénem tip kavramlarina gore, sivi bir mad-
denin bobrekten anormal miktarda siiziilmesi anlamina
gelir. Idrarda anormal hicbir tat yoksa diyabet sekersiz ola-
rak nitelenirken, doktorlarin mecburen tattiklar1 idrarda
“bal tad1” varsa sekerli olarak tanimlanir.

Sekerli diyabet durumunda, basit diyabet taniminin te-
mellerini bulmak iimit edilir: idrarda geker bulunmasi. Ne
yazik ki, durum hig boyle degildir. Oncelikle, idrarda cesitli
sekerler (glikoz, galaktoz, leviiloz vs.) bulunabilir ve her
bir seker farkh patolojik durumlara denk diiger. Ikinci ola-
rak, kandaki seker yogunlugunda bir degisiklik gériilmeden,
basit bir bobrek yetmezligi nedeniyle idrarda seker buluna-
bilir. Bu, sekerli diyabetten tamamen farkli olan bébrek di-
yabetidir.

Dolaysiyla, biz su tanimi dneriyoruz: Sekerli diyabet, kan-
daki glikoz yogunlugunun anormal bicimde yiiksek oldugu her

durumdur,
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Bu tanimi tamamlamak gerekir. WHO (Diinya Saglik
Orgiitii), plazma glisemisi a¢ karnmna 1,26 g/'den, yemek-
ten iki saat sonra 2 g/I'den yiiksek olan kisileri diyabetik
olarak tanimlamaktadir. Bu sonuglarin tekrar tekrar bu-
lunmug olmasi sarttir.

Bu 6lgiilerin normalden sapmasi ge¢miste oldugundan
daha azdir. Dolayisiyla, oral yoldan hiperglisemiye [kanda
seker miktan artis)] (OHG) yol agarak él¢iim yapmaya gi-
derek daha az bagvurulmaktadir.

Yine de, aglik ve yemek sonrasi glisemileri aslinda nor-
mal degilken, WHO normlarindan diisiik olan hastalar da
vardir. Bu hastalarin agliga wyumlu hiperglisemi gosterdikle-
ri sdylenir. Eger OHG leri kesinlikle normal olmamakla bir-
likte mutlak anlamda patolojik de degilse, bu durumda gliko-
za toleranssiz olarak adlandirilacaklardir.

Biz bu terimi sevmiyoruz ve biiyiik él¢iide diyabet riskin-
den énce kullanilan: tercih ediyoruz. Gergekten de, glikoza
toleranssiz olmak diyabet riskinin tiimiiyle uzaklagtirilmis ol-
dugu anlamina gelir; oysa, tersine, bu tiir hastalarin glisemi-
lerining6zetim altinda tutulmasi gerekir, ¢iinkii onlar genel-
likle asil diyabete dogru evrim géstermektedirler.

Dolayisiyla, diyabeti tek bir semptomla tanimladik: hi-
perglisemi. Gérecegimiz gibi, bu rahatsizlik ¢ok cegitli ne-
denlerden kaynaklanabilir. Bu nedenle diyabet bir hastalik
degil, birgok hastaligin ortak biyo-kimyasal sendromudur.

Diyabette glikoz yogunlagsmasinin anormal bigimde yiik-
sek oldugunu sdéylemek, normal insanin kaninda bu yogun-
lagmanin hep ayni oldugunu séylemektir. Zaten hep aynidir
da, ciinkii normal kogullarda kesin ve etkili bir diizenleyici
siire¢ sayesinde ¢ok az degisim gosterir.

Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org
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I. Boliim

SEKER METABOLIZMASI
KONTROLU

Normal insanda glisemi (kanda glikoz yogunlagmasi)
daima 0,50 g. ila 1,50 g. arasindadir. Bu istikrar yasamsal
bir gereklilige karsilik verir.

Organizmanin farkli dokularinin ¢oguenerjiihtiyaglarini
ya glikozu ya da yagh asitleri kullanarak karsilayabilir. Yal-
nizca beyin dokusu, kemik dokusu ve bébrek iligi glikozdan
bagka bir sey kullanamaz. Bu kogullarda, eger glisemi azalirsa
beyinde rahatsizliklara taniklik eden igaretler ¢ok kisa siire-
de gozlemlenecektir: ¢irpintili krizler, koma. Bunlar ¢ok
ciddi rahatsizliklardir ve hemen ardindan 6liim gelir. Ter-
sine, glisemi ¢ok yiikseldiginde, kanda geker aninda anor-
mal bicimde birikerek dolagim sisteminde bir hipertoniye
[tonos artigi] yol agar. Ardindan, sivilarda hizl bir denge-
sizlik goriiliir ve bu da ozmotik sidik bolluguyla ve su kay-
biyla kendini gosterir. Buna eslik eden hizh bir metabolik
asidoz komaya yol agabilir ve ardindan da hizla 6lim gele-
bilir. i

Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org
9



Gliseminin yemeklerden sonra tehlikeli oranda art-
mak ve kas giicii harcandiginda ya da aglik ¢ekildiginde
digmek yerine sabit kalmasi hayranlik verici kesinlikteki
diizenleyici bir sistemin varlip1 sayesindedir. Ancak ¢ok
karmasgik olan bu sistemin burada ancak genel bir gemasim
belirtebiliriz.

Kanda bulunan glikoz, ¢esitli sekerler, meyveler, sebze-
ler, baklagiller, nigastalilar gibi besinlerin tasidig1 glusit-
lerden gelir. Bu katki yeterli olmazsa, hatta kesintiye ug-
rarsa, seker, daha ilerde belirtecegimiz gibi, organizmanin
protein rezervlerinde hazrlanir (glikoneojenez).

Besin kaynakl glusitler barsakta hidrolize edilir ve emi-
lir. Bu durumda, kap: veninde toplanirlar ve karacigerde
glikojen big¢iminde birikirler. Dokularin ihtiyaglariyla dog-
ru orantili olan bu glikojen yeniden glikoza déniisiir ve kan
dolagimina kansir (karacigerin glikojenik iglevi).

Kanda dolagan glikozun biiyiik boliimii, hiicrelerdeki
yanmaya katilarak kimyasal olarak eksilir. Bu eksilmenin
iki yolu vardir:

1) Embden-Meyerhof denen temel yolu, glikozu, hiicre-
lere girdigi andan itibaren, insiilinin etkisi altinda, temel
bir tepkimeye —fosforilasyon— ugratir. Spesifik enzimlerin
ve ATP’nin miidahalesi sayesinde glikoz, glikoz-6-fosfata
doniigiir. Bir dizi spesifik enzim miidahalesi, diigligii 6nce
fosfogliseraldehid’e, sonra da laktada kadar vardirir. Bu
durumda bu yol enerji bakimindandiisiiktiir. Oksijenin var-
liginda, metabolik tepkimeler, piriivik aside, oradan da,
biiylik miktarda eneriji agiga ¢ikararak Krebs ¢evrimi igin-
de tamamen okside olan asetilkoenzim A’ya varana dek

devam ederler. Asetilkoenzim A, gercek bir metabolik
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bulusma noktasidir ve ketonik cisimlerin, yagh asitlerin ya
da kolestroliin sentezinin baglangi¢ noktasi olarak iglev go-
rur.

2) Bironcekinesapma olarak eklenenikinciyola pentoz-
lar yolu denir. Bunun temel 6nemi, doymus gazh asitlerin
sentezi i¢in gereken metabolit olan tek NADP H, kaynag1
olmasidir.

Onceki iki yolun az ¢ok insiiline bagimli oldugunu ka-
bul etmek gerekir. Insiilin yetersizligi durumunda glikojen
sentezi azalir, Embden-Meyerhof yolu daha az kullanilir ve
pentozlarin yolu tamamen tikanir. Bu durumdaglikoz, in-
siilline bagimli olmayan metabolik yollar1 se¢gmek durumun-
da kalir. Bu yollarin en bilinenleri, normal kiside niceliksel
olarak énemsiz olsa da, sorbitol yol ile glikoproteinlerin sentez
yoludur. Diyabetin organlari bozucu komplikasyonlarinin
kokeninde bulunan bu iki yolun énemine daha ilerde degi-
necegiz.

Organizma igindeki glusitlerin gevrimi énceki 6gelere
indirgenmisolsaydi, glisemiistikrari asla miimkiin olamazdi.

Glisemiyi sabitlemek bir¢ok 6geden olusan diizenleyici
bir sistemin igidir: depolama merkezleri, fiziksel ve kimya-
sal denge, sinir sistemi ve i¢salg1 bezlerinin yiiklenip bogal-
masi, bobrek supabi.

I. — Depolama merkezleri

Ven kapisindan gelen glikozun gikojen bigiminde kara-
cigerde depolandigini Claude Bernard’dan bu yana bilmek-

teyiz. Bu glikojen stogu yaklagik 180-200 grama erisir ve
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ancak on saatlik bir aglik sonucunda bu miktar diigebilir.
Ama derhal harekete gegebilir ve kan dolagiminda serbest
glikozu yalnizca bu stok ortaya gikarabilir. Gliseminin her
tiirden diisme tehdidine derhal ¢are bulmay: saglayan acil
depo budur.

Karacigerdeki deponun ¢ok daha genis kapasiteli bir
depolamasayesinde iki misline ¢iktigini ve bunun da, glikoz-
larin gliserollere ve yagh asitlere doniistimiinden sonra yagh
doku bigiminde glusit birikmesinden basgka bir sey olma-
digini Stetten ve Boxer ile Caykoff Okulu sayesinde biliyo-
ruz.

Dengeli beslenen (yani ne yaglanan ne de zayiflayan)
bir kiside, bedene alinan glusitlerin % 30u lipitlere déniisiir
ve bu dokunun i¢inde depolanir (oysa ki ayni glusitlerin %
67'si dogrudan dogruya hiicreler tarafindan yakilirken, yal-
nizca % 3'ii glikojene doniisiir).

Lipitdepolama kapasitesi genelde sinirsizdir. Ama, kara-
cigerin glikojenik deposunu yeniden beslemek igin zorunlu
olan lipitlerin glusitlere déniisiimd, nisbeten yavasg bir siireg
icerir ve glikoneojeneze dnciiliik eden igsalg: bezi sistemini
harekete gegirir.

Il. — Fiziksel ve kimyasal denge

Bu esasen Pasteur etkisidir; yani, oksijen varligina ba-
gimh kogullarda ATP'nin olusumu yoluyla, organizmanin
yalmzca enerji ihtiyacina bagl olarak Embden-Meyerhof
yolu iginde glikoz-6-fosfatin diisiisii iizerinde uygulanan ge-

riye déniik denetimdir.
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lll. - Sinir sistemi ve i¢csalg bezlerinin
yiiklenip bosalmasi

Bununla birlikte, glisemi diizenlemede en 6nemli meka-
nizma, dzellikle sinir sistemi ve igsalg: bezleri uyarilarinin
dengeli hareketidir.

1. Sinir sisteminin faaliyeti. — Beynin alinda bulunan
merkezi sinir sistemi bélgesinin (hipotalamus), seker me-
tabolizmasi kontroliiniin tiim hareketini diizenleyen bir¢ok
merkezi elbette vardir. Bunlarin en iyi bilineni arabeynin
ortakarincik merkezidir. Kimyasal uyarilara, igsalgi uyari-
larina ve hatta psigik ve duygusal uyarilara duyarli bu mer-
kezlerin —igleyigleri heniiz yeterince saptanabilmis olmasa
da— temel bir 6nemi vardir.

Sempatik sinir sistemi, kdh dogrudan eylem yoluyla kah
hormon debisi iizerindeki sonuglariyla, glisemi iizerinde et-
kide bulunur. Dolayisiyla sempatik sinir sisteminin uyaril-
masi hiperglisemiye yol acarken, pnémogastrigin uyarilmasi
ise glisemide diigme egilimine yol agar.

2. igsalg sisteminin faaliyeti. — Cesitli hormonlarin ¢ok
karmasik oyunu, kanda glikozun yogunlagmasini artiran ya
da diisiiren dengeli bir etkide bulunarak glisemiyi dengele-
meye yonelir. Her hormon kendi 6zel etkisini uygularken,
ters etkide bulunmayayonelik bir sistemle siirekli miicadele
eden glisemiyi diisiiriicii bir sistemin antagonisteylemi ha-
yal edilebilir.

Glisemiyi diigtiniicii sistem tek bir hormonla sinirlanir: in-
siilin. Once Paulesco Reduvivus tarafindan kegfedilen, 1922

yilinda Banting ve Best tarafindan serbest hale getirilen in-
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siilin, pankreasin gudde dokusu i¢inde dagilmig Langerhans
adaciklarinin beta hiicreleri tarafindan salgilanir. Bu, iki
sistin kopriisiiyle birlegen iki polipeptit zincirinin (A ve B)
olusturdugu bir hormondur. Disiilfiirlii iigiinci bir grup, A
zincirine derivasyon olarak dahil olur. Tiimii birden sarma-
limsi bir diizen halindedir. Bu hormon, karaciger ve bébrek
seviyesinde diigiik derecededir, dyle ki kandaki periferik
insiilin, pankreas salgisinin eksik bir tanig olarak belirir.
Insiilin sentezinin ncelikle bir habercinin hazirlanmasin-
dan gectigini belirtmek gerekir. Bu haberci pro-insiilindir
ve tek bir zincirden, A ve B zincirlerini birlestiren bir poli-
peptitten (peptid C) olusmustur. Bu peptit C, periferik kan-
da da bulunur, beta hiicreleri tarafindan insiilinle birlikte
molekiil molekiil salgilanir.

Insiilin, endiistriyel olarak, cesitli hayvanlanin (domuz
ve 6kiiz) pankreasindan elde edilir. Son birkag yildan beri bu
hormonu sentetize etmek de bagarilmigtir. Ancak bu igin
maliyeti yiiksektir. Proteolitik sindirim enzimlerinin yok etti-
gi bu insiilin, ancak enjeksiyonla zerk edildiginde aktif olur.

Insiilin tigli bir mekanizma yoluyla glisemiyi diigiiriir:
Glikozun hiicre i¢ine niifuzunu ve glusitlerin dokuda yanma-
sin1 artirir, glikojen sentezini tegvik eder ve glikozlarin yagh
asitlere doniigiimiinii destekleyerek lipit biciminde glusit
depolanmasini hizlandirir. Bununla birlikte, glisemi diisii-
riicii bu faaliyetlerancaklipasidemioraninin normale inme-
sinden sonra tam olarak uygulanabilir (Randle etkisi).

Hiperglisemi yapan sistem, tersine, tiim bir hormon grubu
tarafindan olusturulmugtur, éyle ki seker metabolizmasini
kontrol eden sistem, dengesini hiperglisemiden yana

bozmug géziikebilir. Bununla birlikte, en azindan normal
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kisilerde tek bir insiilin, hiperglisemiye yol agan ¢ok sayida
hormonun birlegik etkilerine karsi denge olusturmayi
bagarir. Simdi bunu ele alacagiz.

Glukagon, Langerhans adaciklarinin alfa hiicreleri tara-
findan salgilanir. Hepatik glukojenolitik etkisiyle glisemiyi
yiikseltir. Ayrica, ikinciolarak, hepatik glikojen rezervin ona-
rilmasini saglayan lipolitik bir etkisi de vardir. Hiperglise-
miye yol agan en énemli hormon oldugu kugkusuzdur ve
insiilinin etkisine fizyolojik ortamda kars: bir denge olugtu-
rur. Bu iki hormon salgi bakimindan birbirlerini kargilikli
olarak destekler, dyle ki glisemik denge s6niimlenmis sali-
nmimlarin sonucu olarak gériilebilir.

Bébrekiistii bezi, hem katekolaminlerle hem de glukokor-
tikoitlerin etkisiyle isin icine karigir.

Herhangi bir nedenle glisemi hizla diistiigiinde, kateko-
laminler acil siire¢ olarak miidahale ederek, glukagon ve
glukokortikoit salgilanmasini tegvik ederler. Ayrica bu
hormonlar yag pargalayicidir.

Glukokortikoitlere gelince, bunlar, hiicrelerin glikoz
alimini azaltirlar ve degigken protein kiitlesinden yola gika-
rak glikoneojenezi tegvik ederler. Bunlarin salgilanmasi ge-
cenin ikinci béliimiinde fizyolojik olarak énemlidir.

Hipofiz, biiylimeyi saglayici 6n hipofiz hormonunu ve
adrenokortikotropini (ACTH) isin icine katar.

ACTH, daha ziyade, glisemiyi diigiirticiidiir. Bununla
birlikte, glukokortikoit salgilamasina yol agmasiyla bu dog-
rudan etki maskelenir.

Biiyiimeyi saglayan hormon, indiikledigi glikozun hiicre
icine niifuz edisinin azalmasina ve yagin pargalanmasina

bagli olarak, biitiiniiyle hiperglisemi etkisine sahiptir.
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Tiroid hormonlanmn fizyolojik olarak ¢ok sinirh bir hi-
perglisemi etkisi vardir. Ostrojen hormonlanmn durumu da
aynidir. Bununla birlikte, éstrojen tiirevlerinin dogum kon-
trol amagh kullanimi, gegici ve ihmli bir hiperglisemiye,
hatta —yatkin kisilerde— diyabete yol agabilir.

IV. — Bobrek supabi

Kan dolagiminin etkisiyle bobrege gelen tiim seker énce
bébrek yumakgigindan siiziiliir, daha sonra da ayni organin
tiipleri tarafindan yeniden emilir. Ama bobregin etrafinda
dolagan tiipler, dakikada azami 0,20 gram glikozu yeniden
emebilirler (glinde yaklagtk 300 gram). Glisemi ¢ok anor-
mal diizeyde yiikseldiginde, glomeriillerin agir filtreledigi
glikoz, dolasan tiiplerde dakikada 0,20 grami asar. Béylece
glikozun bir boliimii idrarla birlikte yok olur: idrarda seker
ortaya cikar. Glomeriillere taginan glikoz miktar1 (bu da
hipergliseminin 6nemine baghdir) ne kadar yiiksek olursa
idrardaki seker de o kadar yiiksektir.

Normalde yalnizca patolojik durumlarda kendini goste-
ren idrarda geker, genelde ancak glisemi 1,60-1,80 gram
glikoza denk bir esige eristiginde ortaya c¢ikar (glikozun
bobreklerde yok edilme esidir bu).

Buradan yola ¢ikarak saptanabilecegi gibi, gliseminin
sabitlenmesi ancak son derece karmagik faktérlerin birbi-
riyle uyum iginde miidahalesiyle saglanabilir. Diyabete yol
acan, seker metabolizmasini kontrol eden mekanizmanin
—hangi nedenle olursa olsun— hiperglisemi yoniinde bozul-
masidir. Bu nedenle, bu diizenleyici mekanizmay: hig bil-

meyen insana diyabetten s6z etmek imkansizdir.
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II. Bolim

HAYVANDA DENEYSEL VE
KENDILIGINDEN DiYABET

Hayvanin kendiliginden ve deneysel diyabetlerinin in-
celenmesi, insandaki diyabetin incelenmesine son derece
dgretici katkida bulunur. Bu nedenle bu konudan kisaca
s6z edecegiz. Ancak hayvan tiirleri daima ayni tepkileri
gostermediginden —insan hi¢ géstermez— bu konuda genel-
lemelerden ve aceleci sonuglardan uzak durmak gerekir.

I. — Deneysel diyabetler

Hayvanda diyabete yol agmak icin ¢esitli teknikler art
ardakullanilmistir. Bunlar sirasiyla iig kategoride ele alaca-
g12: Insiilin-salgilamanin ortadan kaldirilmasi, kalci bir hi-
perglisemi gergeklestirme ve genetik ayiklama.

1. insiilin-salglamanin ortadan kaldirilmasi. — ilk

olarak Von Mering ve Minkowski, 1890 yilinda, képegin
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pankreasini tamamen alarak, hayvanda kalici ve éliimciil diya-
bete yol agmuglardir. Bu gekilde kiskirtilan diyabet, insanda
kendiliginden ortaya ¢ikan ciliz diyabetle birgok agidan
kargilagtirilabilir. Ve yine insanda oldugu gibi, sonsuzca tek-
rarlanan insiilin enjeksiyonlar1 yoluyla tamamen nétralize
edilebilir. Cerrahiolarak pankreasin alinmasi yoluyla, diyabete
cok benzer bir diyabet kimyasal yollarla ortaya gikarilabilir.
Aloksan zehirlenmesi ile streptozotosin zerki, insiilin salgi-
lamanin yok olmasina, dolayisiyla diyabete varr.

Baykusta pankreasin alinmasinin diyabete yol agmadigi-
ni1, bu hayvanin pankreas dis1 ek bir insiilin salgiladigini da
belirtelim.

2. Hipergliseminin beslenmesi. — 1937 yilinda, F. G.
Young, tamamen bagka bir yéntemlekalicideneysel diyabe-
te yol agti. Gergekten de Young'un caligmalari, biiyiimeyi
saglayici hipofiz hormonunun tekrar tekrar enjeksiyonunun
hayvanda (6rnegin yetiskin kedide) diyabete yol agabile-
cegini kanitlamigtir. Bu gekilde kigkirtlan diyabet, enjek-
siyonlar hizla kesildiginde kendiliginden tedavi edilebilir.
Ama eger enjeksiyonlarin siiresi uzatilirsa diyabet kalicilagir
ve 6nlenemez. Young'un yorumuna gore hipofiz diyabetinin
mekanizmasi sdyledir:

{lk biiyiime saglayici hormon enjeksiyonlari, hem agint
glukagon salgilamasi yoluyla, hem de fosforilasyonu ketle-
mesiyle hiperglisemiye yolagar. Biiyiime saglayicthormonun
etkisi belirgin olmaktan ¢iktiginda bu hiperglisemi yok olur.

Ikinci agamada pankreas, tekrarlanan biiyiime hormonu
enjeksiyonlar yoluyla beslenen hiperglisemiye tepki goste-

rir. Beta hiicreleri, bu hiperglisemiyi dengelemek i¢in insii-
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lin salgilamalarini artirirlar, sigerler ve agin bir faaliyet
sergilerler. Ama bosuna ugragmis olurlar ve ¢ok yorulurlar.
Birkag hafta sonunda salgilama faaliyetleri azalir (beta ta-
neciklenmesinin yitimi), sonra hiicre bozulur ve 6liir
(istiskali organ bozuklugu). Young'un hipofiz diyabeti iki
evreden geger: birincisi (gercek hipofiz diyabeti), biiylime
hormonunun basit etkisi alundadir. Ikincisi (meta-hipo-
fiz diyabeti), biiylime hormonunun besledigi hiperglisemi-
nin etkisi altinda beta hiicrelerinin islevsel bakimdan
tiikkenisi yoluyla organ bozuklugundan kaynaklanur.

Biiyiimehormonun geng hayvanda —ve bilyiime siirdiik-
ce— diyabete yol acici olmadigini belirtelim. Bu durumda
hala verimli olan birlesme noktasi kikirdaklan iizerindeki
etkilerini tiiketmis gériiniir, ¢linkii bu éncelikle bir biiylime
hormonudur. Ayni zamanda, biiyiime hormonu, kedi gibi
etoburlarda kopek gibi et¢il-otgullarda oldugundan ¢ok da-
ha fazla diyabete yol agicidir. Etoburlardaki beta hiicreleri
gercekten de daha az dayanikli gériinmektedir, ¢linkii, nor-
mal beslenmenin niteligi nedeniyle, siirekli siirmenaja daha
az maruz kalirlar.

Ister ACTHyle olsun, ister glukokortikoitlerle ya da
tiroit hiilasalariyla, kalic1 bir deneysel diyabete yol agmak
miimkiin degildir. Houssay yine de bunu bagarmigtir, ama
oncelikle pankreasi kismen almigtir. Hormon enjeksiyonla-
riyla yol agilan diyabet, bu durumda, biiyiime hormona bagh
diyabet sirasinda Young'un tanimladigi iki evreden geger.
Beslenen hipergliseminin yol agtign pankreas lezyonlar ne-
deniyle kalicilagir.

Bu yontemler, hiperglisemiye yol agan hormonlarin yar-

dimuyla, iglevsel tilkkenmeyi, ardindan da beta hiicrelerin
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yikimini kigkirtmak i¢in uzun siire beslenen bir
hiperglisemiye yol agmaktan ibarettir.

Insiilinsalgilasin diye beslenen bu hipergliseminin zarari,
Lukens ve Dohan'in deneyleriyle tartisma digt birakilmistir.
Kedilerin karinzarina % 30 glikozlu serumun her giin zerk
edilmesi, kalic1 bir hiperglisemiyi besleyerek, kesin bir diya-
bete yol agar. Odiinleyici bir agin insiilin salgilamanin bag-
langi¢ evresinin ardindan, beklenebilecegi gibi, hiicrenin
degraniilasyonuyla birlikte salg1 eksikligi evresi gelir ve son
olarak da, viicutta su birikmesinin yol agtip1 organ bozuk-
lugu nedeniyle hiicrelerin imhasi gériiliir.

3. Genetik ayiklama. — Bu yéntem 6ncekilerden ¢ok
farkhidir ve 1976 yilinda Goto tarafindan ortaya konmustur.
Albinolu fareler arasinda, agizdan glikoz yiiklemenin ardin-
dan glisemisi en fazla artan fareleri kusaktan kusaga ayikla-
yarak (yine de ilk kusakta diyabetli fare gériilmez) ve bun-
lar1 da kendi aralarinda ciftlegtirerek, Goto, sekizinci ku-
saktan itibaren % 100 diyabetli bir hayvan soyu elde etmis-
tir. Diyabet adim adim ortaya ¢ikmustir, hayvanlar kusaktan
kusaga daha fazla hiperglisemik olmuslardir. Dolayisiyla
kusurun genetik aktarimninin hayvanlarda tek-faktérliiama
cok-genli oldugu sonucunu ¢ikarmak miimkiin olmustur.
Bu hayvanlar yagamlar1 boyunca, diyabetik mikroanjiyo-
pati gercevesinde soziinti edecegimiz ayni bazal membran
degisimlerini gosterirler. Yagsamlar boyunca insiilin salgila-
malarinda giderek artan bir azalma hepsinde goriilmiigtiir.

Sonug olarak, her kalic1 deneysel diyabet, insiilin salgila-
yici hiicrelerin topyekunimhasindan kaynaklanir. Her kalici

deneysel diyabet pankreasla ilgilidir.
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Il. - Kendiliginden diyabetler

Kendiliginden diyabetler, giiniimiizde, (fareden suaygin-
na dek) memeli tiirlerinin ¢ogunda gériiliir, ama bu tiir
diyabet vakalarina genellikle normal topluluklarda tek tiik
rastlanir.

Bununla birlikte, laboratuvar hayvanlari arasinda, diya-
bete genetik olarak yatkin soylar, irklar ya da tiirler ortaya
cikmigtir. Bu hayvanlar ya insiiline bagimh diyabete ya da
insandaki insiiline bagimli olmayan diyabete yakin bir has-
talik gosterirler. Kusurun aktaruni yine de ¢ok cesitlidir:

— Tek-genlidir: obez ob/ob farede (gekinik), diyabetik db/
db farede (cekinik) ya da obez sar1 farede (baskin).

— Cok-genlidir: Cin hamsterinde, NZO faresinde, KK fare-
sinde, Cungarya hamsterinde, Giiney Afrika hamsterin-
de, Pbb/Ld faresinde, BB faresinde.

— Goriilmez ama gevresel faktorlerin bityiik 6lgiide etkisi
altindadir: kum farelerinde, dikenli farede, tuko-tukoda.

— Hig goriilmez: Celebes maymununda.
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III. Bolim

MUAYENE YONTEMLERi:
GENEL TESHIS

Hastanin klinik bakimdan sorugturulmasi ve incelen-
mesi bize yeri doldurulmaz bilgiler sunar. Ama klinik bul-
gular, hele ki diyabete bagli komplikasyonlar hastaligin ge-
cikmig belirtileridir. Diyabet 6ncelikle ve uzun siire tama-
men kimyasal bir hastaliktir ve yalnizca biyolojik bulgular
gosterir.

Biz burada yalnizca gliseminin diizenlenmesinin ince-
lenmesiyle, dolayisiyla diyabet teshisiyle ilgilimuayene yon-
temlerine bagh kalacagz.

Idrarda sekerin aragtirilmasi ve miktan giindelik uygula-
malardandir. Glikoz arastirmasi, idrarda bulunan glikoz yo-
luyla kiipropotassik ya da kiiprosodik reaktiflerin indirgen-
mesini isin i¢ine dahil eder (Fehling reaktifi kolaylikla bozu-
labilir ya da Benedict reaktifi cok daha istikrarlidir). Bu
reaketifler spesifik degildir ve drnegin C vitamini gibi rediik-
tor cisimleri arayip bulabilir. Bu nedenle, aragtirma amaciy-

la, genellikle glikoza 6zgii olan oksidaz glikoz bantlan kul-
Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org

22



lanmak tercih edilir. Yirmi dort saatlik idrar sekeri miktari
saptanmasi yaygin bir uygulama degildir.

Bununla birlikte idrar sekeri diyabetle ayni anlama gel-
mez. Seker diyabeti olmayan bir¢ok kisininidrarinda énemli
miktarda sekere rastlanabilir. S6z konusu hastalik yalnizca
bébrek diyabetidir ve bu da hastalik olmaktan ziyade bir
anormalliktir ve genellikle kisinin saglig1 iizerinde olumsuz
etkisi yoktur. Bébrek diyabeti olan hastalarda, bobrek etra-
findaki tiiplerin glikozu azami emme kapasitesi son derece
diigtiktiir. Normal glisemi oraninda bile, yumakgiklarin asir1
stizdiigii glikozun bir boliimii yeniden emilemez ve idrara
karnigir. Bobrek diyabeti kimi zaman bobrek hastaliklariyla
birlikte gériiliir. Ayrica hamilelik sirasinda da yaygindir ve
bu dénemde idrarda bagka ‘oz’lar da bulunabilir.

Genelde bobrek diyabetine tek bagina rastlanir. Kimi
zaman kahitimsal yatkinlik durumlarinda gériiliir ve bu da
kimi zaman, tuhafbigimde, gercek seker diyabetiyle karigtiri-
lir. Genellikle ¢ok cesitlilik gosteren ve kendiliginden tedavi
olabilen bir anormalliktir. Glikozunbébrek tiiplerinde emili-
minin diigiik olmasinin diyabetle birlikte gériilmesi, diyabe-
tin basitge idrar gekeri 6l¢iimii yoluyla kontroliinii imkan-
siz kilar ve hastanin kendi glisemisini kendisinin kontrol
etmesini gerektirir.

Ayrica, asil diyabetlilerin bazilarinda idrar sekeri goriil-
mez ya da ara ara gériiliir. Bu nedenle glisemi6lgiimii teshis-
te daha giivenilir bir yéntemdir.

Glisemi miktan, oksidazglikozlu reaktifler yardimiyla da-
mardan alinan 6nemli miktarda kandan dlgiilebilecegi gibi
(Nelson Somogyi yontemi ya da Technicon’un kendi kendi-

ni analiz edici aleti), parmak ucundan ya da kulak kepgesi
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seviyesinden bir damla kan alarak da yapihr (Hagedorn-
Jensen tiirii gesitli mikro-yontem teknikleri). Aynizamanda
aragtirma amaciyla ¢ok sik olarak oksidaz glikoz bantlari
da kullanilir (Glucotide Unicheck, Glucodisc Glucotrend
Glucose bantlar satigtan kaldirilmistir...). Bunlann reaktif
uglari, renkdlgiim cihazlarinca okunur. Aglik glisemisi, bu
durumda, 0,70 ila 1,10 g/ (3,85 ila 6,05 mmol/l) arasinda-
dir. Yine de, diyabetin ne élgiide 6nemli oldugunu kesin
olarak saptayabilmek icin glisemiyi ayni giin icerisinde de-
falarca dlgmek tercih edilir. Normal kiside glisemi, giiniin
herhangi bir aninda, 1,5 g/l'yi ya da 8,3 mmol/l'yi asmaz.

Baslangi¢ asamasindaki bir diyabeti 5lgmek gerektigin-
de yalnizca glisemi 6l¢iimii yetmez, asin glikoz yitkleme yén-
temlerine de bagvurmak gerekir. Kural olarak basit olan bu
yontemler, organizmaya yiiklii miktarda glikoz yiikledikten
sonra glisemide goriilen degigiklikleri izlemekten ibarettir.
Bu yéntemler, yalnizca glisemi Slglimiiyle gergegin ortaya
cikmadip1 diyabetlerin teghisini saglar.

Hipergliseminin oral yoldan kiskirtilmasinagegmigte cok
yaygin bagvurulurken, bu yéntem giintimiizde giderek daha
az kullanilmaktadir. Diyabet uzmanlarinin test edilecek has-
talara uygun glikoz yiikiinii bulmakla ugrastiklari uzun yillar-
dan sonra, WHO'nun bugiin i¢in 6énerdigi teknik, bu ytikii
herkes icin 75 g. olarak saptamigtir. Burada, basit olma iis-
tiinliigiine sahip olan ama belki de biraz kolaycihiga kacan
kaynaklara bir geri déniig oldugu kansindayiz.

Gergektende, kisisel teshis s6z konusu oldugunda, Ame-
rikan Diyabet Dernegi’nin yéntemini uzun siireli kullani-
mimiz bize giiveniliroldugunu géstermistir. Bu dernek, glikoz

yiikiing, viicut yiiz6lgiimii i¢in 40 g/m? olarak belirlemigti.
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Once glikozun alinmasindan hemen sonra glisemi Slgiiliir,
ardindan da ti¢ saat boyunca her yarim saatte bir 6lgiiliir.
Normal kiside glisemi bir saatin sonunda 1,85 g/l'den (10,3
mmol) diisiik kalir; iki saatin sonunda 1,45 g/'ye (8 mmol),
li¢ saatin sonunda da 1,05 g/I'ye (5,8 mmol) diiger.

Bu deneme, ancak belirli kogullar bir araya geldiginde
gegerli olarak yorumlanabilir:

— Kisi, 6nceki aksamdan beri ag¢ olmalidir ve 150 g. glusit
iceren yeterli bir glusidik miktar1 6nceden almig olmasi
gerekir.

— Kiginin hastaligi, ara ara niikseden sert bir hastalik ol-
mamalidir; glisemiyi doniistiirebilecek bir tedavigériiyor
olmamalidir (kortikoidler, éstrojenler, idrar soktiiriicii-
ler, hidantoinler, siilfamidler ya da biguanitler).

— Deneme sirasinda kalorili besinler almamaly, fiziksel eg-
zersiz yapmamalidir.

— Denemeye, kortizolun gece giindiiz dongiisii nedeniyle,
sabahin 7'si ile 9u arasinda baglanmali.

— Glikozunalinmasisirasinda hasta bulanti gegirirse uygu-
lamaya ara verilmelidir.

WHO'nun 6nerdigi uygulamanin gegerlilik kogullari da
aynidir. Yine de bunun yorumu daha basittir, ¢iinkii aglik
glisemisi 1,26 g/I'den yiiksek olan ve glikoz yiiklemesinden
iki saat sonraki glisemisi 2 g.1 agan kisiler diyabetli kabul
edilir. Amerikan Diyabet Dernegi’nin uygulama kurallariyla
kargilagtinldiginda, bu yorumun, viicut yiizélgiimii 2 m?ye
yakinolan ve diyabetli kigilerin bu diizeyinde bog verileme-

yecek kisiler icin nispeten gevsek bir yorumoldugu gériiliir.
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Glisemi siirekli olarak bu rakamlarin altindaysa kisinin
diyabetli olmadig1 séylenir. Ara durumlarda, glikoza
tolerans gosterememekten soz edilir; ancak birgok vakada
bunun ardindan gergek bir diyabetin gelecegi bilinir. Do-
layisiyla, bu tiir kisiler gézetim altinda tutulmalidir.

Iclerinden copunda gériilen insiilin salgilanmasindaki bir
kusur, yine hiperglisemi uygulamasi sirasinda gériilen insiilin
salgilamadaki gecikme, 6ngoriilebilir hiperglisemi degerin-
de artiga yol agar; ozellikle de ailenin &nceki kugaklarinda
diyabet mevcutsa. Kanda insiilin bulunmas: [insiilinemia]
ile glisemi, gercekten de, dogrusal bir fonskiyonla birbirleri-
ne baghdir:

Insiilinemi (U/ml olarak)

= 50 x Glisemi (g/] olarak) - 20.

Ancak, kimi zaman aragtirma agisindan ¢ok ilging olsa
da, insiilinemi dozajinin pratik bir degeri yoktur.

" Sunudabelirtelim ki, hayvansal kékenliinsiilin destegiy-
le insiilin tedavisi géren diyabetlilerde, insiilinemia dozajinin
yorumlanmasini engelleyen nétralize edici antikorlar hizla
ortaya ¢ikar. Bu hastalarda, C peptid kan orani 6lglimii
yoluyla pankreastan kaynakli insiilin salgilama faaliyetinin
iyi bir yansimasi her seye ragmen elde edilebilir (normal ta-
ban degeri 2,5 ng/ml'dir; adale igine zerk edilen bir ampul
glukagonla bu oran 6'ya kadar cikabilir).
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IV. Bolim
DIYABETE YOL ACAN TEMEL NEDENLER

Fransa niifusunun % 2 ila 4’ diyabetlidir. Bir¢cok Avru-
pa iilkesinde ve Amerika Birlesik Devletleri'nde de benzer
rakamlararastlanir. Bununlabirlikte bu hastaliga, Pima yer-
lileri gibi baz1 kavimlerde ya da Malta veya Nauru gibi bazi
ada halklarinda ¢ok siklikla rastlanir.

Diyabet kimi zaman gayet tanimh bir hastaligin pargasi
olarak goriiliir. Budurum enderdir. Bu tiir diyabetler biitiiniin
% 5'iila 10’'unu temsileder; bunlaraikincil diyabetdenir. Buna
kargilik, diyabetlerin % 90 ila 95'i 6zerk hastaliklardir ve bun-
lara birincil diyabet denir. Son olarak da, bazi Uciincii Diin-
ya iilkelerinde, besin diyabeti denen bagka tiirlere rastlanir.

I. — ikincil Diyabetler

Dogrudan dogruya pankreasin bozulmasinin ardindan di-
yabet goriilebilir (kronik pankreasiiltihabi, kanser, pankreasin

tamamen ya da biiyiik ¢lgiide kesilip alinmast).
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Karacigerin glikoz iiretici islevinin, bu organi etkileyen
bir hastalik (enfeksiyona bagh ya da toksik hepatit, siroz,
¢ok genig alana yayilmig kanser) sonucu bozulmasiyla da
diyabet olusabilir. Yine ayn1 nedenler, kimi zaman, son ev-
rede, glisemi diisiisiine de yol agabilir.

Insiiline antagonist etki gésteren hormonlardan biri, igsal-
g1 bezlerinin cahismamasi sonucu agin salgilandiginda da bu
hastalik goriilebilir. Ozellikle biiyiime hormonun (akromega-
li), ACTHnin ve glukokortikoitlerin (Cushing sendro-
mu), katekolaminlerin (faeokromositomlar), tiroid hormon-
larinin (hipertroidi) ya da glukagon hormonlarinin (gluka-
gonom) asin salgilanmasinda bu durum ortaya ¢ikar. Kor-
tikoitler ya da dstrojen sentezlerinin dogum kontrol amach
kullanim1 gibi hormon tedavilerinden kaynakl diyabet-
lerle bunlar kargilastiracagiz. Bu tiir diyabetler genellikle
neden olan hastahigin tedavisi sirasinda ya da s6z konusu
tedavinin kesilmesiyle iyilegir. Bununla birlikte, cok az say1-
daki vakada, siireklilik géstermeye yatkin olduklan gériil-
miistiir; dzellikle hastalik ya da s6z konusu tedavi, kalitim-
sal bir diyabet alanini ortaya gikardiginda durum budur.

Pritimif hemokromatozis denen tuhaf bir hastalik sira-
sinda da bu tiir diyabet goriilebilir. Bu hastalikta, organizma-
da agin biriken demir, gesitli organlarda, 6zellikle de karaci-
ger ve pankreasta ciddi bozukluklara yol agar.

Son olarak da, seker metabolizmasini kontrol eden sinir
sisternleri bir travma nedeniyle, enfeksiyona dayali bir hasta-
lik ya da bir tiimér nedeniyle zarar gordiigiinde de bu olabi-
lir. Ancak bunlar istisnai durumlardir.

Nihayet, diyabet ender kalitimsal sendromlar gercevesin-

de ya da istisnai hastaliklarla birlikte (Wegener sendromu,
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sklerodermitis) meydana gelebilir. Diyabetin bagka hastalik-
larla birlikte goriildiigii nisbeten sik tek vaka, hiperlipopro-
teinemiadir. Bu ihtimal asagidaki tabloda 6zetlenmitir. Tab-
lo, tek bagina ya da birlesik hipertrigliseridemia durumun-
da diyabet ihtimalinin giilii oldugunu gostermektedir.

Obez olmayan kisiler Obez kisiler
Tip IIb % 50 % 80
TipIV % 50 % 100
Tip lla Cesitli bigimlerde degerlendirilir

II. — Birincil diyabetler

Diyabetlerin ¢ok biiyiik ¢cogunlugunu olugturan birincil
diyabetler giiniimiizde iki tipte siniflandirilmigtir:

— Tip 1 diyabet; ya da giiniimiizde WHO’nun, hayatta
kalmak igininsiilinizaruri gordiigii diyabet olarak tanim-
ladig: insiiline bagimh diyabet (IBD).

— Tip 2 diyabet; ya da insiiline bagimh olmayan diyabet
(IBOD). WHO bu tiiriin iki evresini tanimlamigtir: me-
tabolik denge igin insiilinin gart olmadig1 evre ile gart
oldugu evre.

Ulkemizde insiiline bagimli diyabet, birincil diyabetle-
rin onda birini temsil eder. Bu oran Kuzey Avrupa iilkele-
rinde ve 6zellikle Iskandinavya'da hissedilir bigimde yiik-
sektir. Ileriki boliimlerde bu iki diyabeti genig 6lgiide ince-

leyecegimizden burada daha fazla iizerinde durmuyoruz.
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ll. — Besin diyabetleri

Bu diyabet tiirii ikiye ayrilir ve yalnizca yetersiz beslen-
me sorunuyla kargi kargtya olan Uciincii Diinya iilkelerin-
de goriiliir.

— Kireglenmeye yol agan pankreas iltihabi diyabeti gelig-
mekte olan baz1 Asya ve Afrika iilkelerinde goriiliir. Belli
bash 6zellikleri, ¢ocukluk ya da ergenlik dsneminde baghyor
olmas, bagat olarak erkekler arasinda gériilmesi ve pankreas
kokenli karin agrisi krizlerinin eglik etmesidir. Bu diyabet
genellikle asidozik degildir ve insiiline fazlasiyla direnglidir.
Pankreasin ugradigs zarar, manyoka bakimindan zengin bes-
lenmeye dogrudan bagh goziikmektedir. Siyanat bakimin-
dan zengin bu bitki, organizmadaki HCN'yi serbest birakir
ki diigiik proteinli bir organizmabunun toksik etkisinin orta-
dan kaldiramaz. Dolayisiyla pankreasa dogrudan dogruya
zarar verir.

— Protein eksikligine bagh diyabet, yine gelisme yolunda-
kiiilkelerde ve dzellikle de Jamaika’da goriiliir. Bu da ergen-
lik d6neminde ortaya gikar ama erkeklerde bagathigi soz ko-
nusu degildir, karin agrisi ya da lif dejenerasyonu veyahut
pankreas kireglesmesi goriilmez. Genellikle asidozik degil-
dir, insiiline direngli olabilecegi gibi olmayabilir de. Protein
eksikligi ceken Langerhans adaciklarindaki beta hiicreleri-
nin kéti igleyigine dogrudan bagh goziikmektedir.
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V. Bélim

BiRiNCi TUR DiYABET YA DA
INSULINE BAGIMLI DiYABET

Eskiden zayifdiyabet ya da genglik diyabeti olarak adlan-
dinilan bu diyabet 6zellikle ciddidir. Birkag istisna disinda,
pankreasi tamamen alinmig hayvanda gézlemlenen semp-
tomlar1 aynen tekrarlar. Ozelligi, insiilin salgilamanin adim
adim yok olusudur ki sonugta tamamen yok olur.

l. — Fizyopatoloji

1. Alan. — Tip 1 diyabetin kalitimsal bir hastalik oldugu-
nu tiim istatistikler kanitlamaktadir: IBD’li bir hastanin ba-
basi ya da annesi de her beg vakadan birinde diyabettir.
Diyabetik baba ya da anneden dogan her ¢ocugun yirmi
yagindan énce diyabet olma ihtimali onda birdir.

Bununla birlikte, IBD’nin kalitim yoluyla aktarim, tek-
faktorlii bir karakterin aktarnmindan kaynaklanan Men-

del modellerinden higbirine uymaz.
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Insan l6kositlerindeki antijenler (HLA sistemi) iizerine
incelemeler, diyabetik alanla ilgili ilging saptamalar getir-
migtir. Bu incelemeler baglangicta IBD’lerin 6zellikle bazi
antijenik tiirlerine dahil oldugunu gésterdi. Bunlar da toplu-
luklara gore degisiyordu: Iskandinav, Anglosakson ve kuzey
Fransa'daki topluluklarda B8, B15, DR4, BfF1; Akdeniz
ve Giiney Fransa topluluklarinda B8, B18, DR3, BfF1.

Sonraki incelemeler, temel iligki 6gesinin DR lokusu
diizeyinde bulundugunu géstermigtir: Dolayisiyla ya DR3
ya da DR4'tedir. Bugiin bilmekteyiz ki, 1. tiirdeki beyaz
irktan diyabetlilerin % 90 ila 95’i HLA DR3 ve/veya DR4
antijeni tagtyicisidirlar. Ayrica, DR3 ve DR4 tagiyici bir kisi
icin IBD’ye yakalanma riski normalin yaklagik 20 katidur.
DR3/DR3 ya da DR4/DR4 homozigot bir kisininkinden
belirgin bigimde daha yiiksektir. Bu da, diyabetin en azin-
dan ikifaktorli aktanimini ¢agristirinaktadir. Ayni sekilde,
DR#4'tin riski DR3in riskinden daha azdur.

Daha yakin dénemdeki molekiiler biyoloji incelemeleri
ise, IBD ile HLA sistemi dgelerinin yapisi arasindaki en iyi
korelasyonun, —57 konumundaki amino asit, aspartik asit
oldugunda— nisbeten koruyucu géziiken ve farkl bir amino
asit s6z konusu oldugunda ise nisbeten diyabete yol agtig1 go-
riilen DQBI geninin B zinciriyle olugtugunu gérmeyi saglar.

Tersine, DR2 antijeninin varligi nisbeten koruyucu go-
riinmektedir.

Bununla birlikte, durum gériindiigii kadar basit degil-
dir, ¢iinkii HLA DR 3 ve DR4 antijenleri, diyabet olmayan
kigilerde de cok sik goriiliir. Ozellikle de Basklilarda DR3
goriiliir. [BD’nin Basklilardaki sikligi yine de Fransa’dan

daha yiiksek degildir.
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Bunun anlami, HLA sisteminin incelenmesinin, ge-
nin, daha dogrusu genlerin diyabete yatkinhgina dair bir
yaklasim sagladigidir ve bu genlerin énemli bir béliimiiniin
kromozon 6'nin kisa kolunda bulunduguna da kugku yok-
tur.

2. Otoimmiin olma durumu. — nsiiline bagimh diya-
betin otoimmiin bir hastalik oldugu anlayisi, hastaligin bag-
langicinda gézlemlenen kimi olgulardan kaynaklanir.

Langerhans adaciklar diizeyindeki iltihapli lezyonlar ilk
kez Gepts tarafindan, hastaliklarinin baglangicindan kisa
siire sonra 6lmiig geng diyabetlilerin otopsisinde ortaya gika-
rilmigtir. Bu iltihaplara insiilitis denmigtir. Bunlarin ii¢ evre-
de gelisim gosterdikleri ise cok sonradan (en azindan farede)
gosterilebilmistir. Bu olgunun baglamasi i¢in kaginilmaz go-
ziiken —¢iinkii silis (bir anti-makrofaj) siirecin devamini en-
gelleyebilir— birkag makrofajin tek tek varliginin niteledigi
erken bir evre. Ardindan, 2. evre, yardimci ve ortadan kal-
dirnic1 T lenfositlerinin, NK hiicrelerinin ve makrofajlarin
varhgiyla nitelenir. 3. evredeyse adacik diizeyinde lenfosit B
belirir. Adacigin insiilin salgilama potansiyeli bu durumda
hizla azalir.

Diyabetik kiginin kaninda hastaligin baglangic evresin-
de otoantikorlara, anti-adaciklara ya da anti-insiilinlere sik
rastlanmasi, bu otoimmiin siiregten yana agirhikli ikinci ar-
giimani olugturur. Lenfosit T’lerin baz1 hedefleri oldugu ¢ok
yakin dénemde ortaya ¢ikti. Bu hedeflerin belli baglilari
DGA (dekarboksilaz glutamik asit), IA-2 (2. tiir insiilinom
antijeni), IA-A (insiilin) ve ISH'dir (insiilin salgilayanhiic-
reler). Tip 1 diyabetin otoimmiin durumu aragtirildiginda,
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gliniimiizde dort tiir tepki genellikle otomatik olarak arasti-
rilmaktadir.

Daha ender olarak, IBD, 6rnegin bir tiroid hastaligi ya
da Addison hastalig1 gibi otoimmiin birgok hastaligi aym
kiside bir araya getiren bir kosulda goriilebilir.

Son olarak da, siklosporin (immiin yok edici) yoluyla
tedavi aracilipiyla hastahgin ¢ok erken evresinde diyabetin
hafifleme olasiligi, bu otoimmiin siiregten yana dnemli bir
argliman olugturur.

3. Diyabete yol agan etkenler. — Onceki iki 5geyi bir-
legtirenseyin ne oldugunu bilmek énemlidir. Diyabetin ¢ok-
genli aktanldig1 hipotezi, kalitimsal olarak fazlasiyla siiphe
altindaki baz kisiler i¢in, 6zellikle de diyabetin ender gériil-
diigii cok kiigiik yastaki cocuklarda siirecin tek bagina bagla-
yabilecegini anlamay: saglar. Ayrica, genetik miras daha az
belirgin oldugunda, otoimmiin siireci baglatmak i¢in ¢evre-
sel etkenlerin miidahalesi de zorunludur. Bunlarin ne oldu-
gu iyi bilinmemektedir.

Son on beg yildir viral enfeksiyonun olasi roliinden 1srar-
la s6z edilmektedir. Insiilin lezyonlar gercekten de viral lez-
yonlara benzemektedir. Hayvanlarda gériilen bazi diyabet-
lerin viral kékeni oldugu kesindir. Insanda IBD’nin klinik
baslangic1 azami bir mevsim siirer ve ardindan Coackie B
enfeksiyonlar gelir. Sunu da belirtmek gerekir ki, cocukta
Coxackie B enfeksiyonlarininyenideniltihaplandigidénem-
ler goriiliir ve bunlar biiyiimenin doruk dénemleriyle ve
diyabetin belirdigi dénemlerle cakigir.

Kesin kanitlar olmamakla birlikte sirasiyla kabakulak vi-

riisleri, kizamikgik ve sitomegaloviriis suglanmigtir. Viral ko-
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kenli IBD'ye dair tartigmasiz vakalar insanda istisnaidir ve
bir dénem sozii edilmig olan agilanma olasiliklan bugiin igin
iitopyadir. Bagka unsurlarin (yavas viriisler mi?) uzun siireden
beri biyolojik olarak baglatmig oldugu hastaligin klinik bag-
langicini viral enfeksiyonlarin ortaya ¢ikarmasi miimkiindiir.

Ayrica, ¢ok sayida hamilelik, sentez dstroprojestatif ali-
m1, hiperglisemiye yol acici endokrinopatiler, agir seker tii-
ketimi, temel stresler, uzun vadeli kortokoterapi ve anne
siitiiyle beslenmemis olmak da sayilmigtir.

Il. - insiilin yetersizliginin
dolaysiz sonuclan

Insiilin yetersizliginin biyolojik sonuglar ¢ok ciddidir.
Glikozun glikoliz yoluyla eneriji verici amaglarla kullanimi
son derece kisithdir, karacigerde ya da kaslarla glikojen sen-
tezi kismen engellenmistir, pentoz yolu kullanilamaz halde-
dir. Besin kokenli glusitler kanda birikir ve idrarda kiitlesel
olarak ortadan kaldirlirlar.

Glikojen rezervini besleyebilmek ve kaslara iyi kétii bir
enerji besini saglamak igin, glikoneojenez faaliyete gecer
ve bunun sonucunda kanda ketonik cisimler ortaya ¢ikar.
Insiilin eksikligi organizmanin bu durumu simirlandirmasin
saglamaz ve ii¢ ketonik cismin —aketon, diyasetik asit ve
betahidroksibiitirik asit— birikimi i¢ ortami tehlikeli bigim-
de asitlendirir, énce alkali rezervinidiigtiriir, ardindan kan-
daki pH'yi diigiirtir. Asidoketozun adim adim vardigi sonug,
insiilinin bilinmedigi dsnemde daima 6liimciil olmus diya-

bet komasindan bagka bir ey degildir.
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Ill. - insiiline bagimli
diyabetin emareleri

Herhangi bir yasta baglayabilen bu diyabetin bebekte
goriilmesi istisnaidir, cocukta ender rastlanur, yetiskinde ise
cok daha siktir.

Avylar boyunca yalnizca biyolojik emareler goriiliir elbette:
anti-insiilin antikorlarinin varhg, sonra da GAD'ye [gluta-
mik asit dekarloksilaz], IA-2’ye ve beta hiicrelerine karsian-
tikorlar. Almanlann yaptig1 bir inceleme bu antikorlarin ge-
nellikle 2-3 yaginda mevcut oldugunu gosterdi. Daha sonra,
glisemi 6ncelikle yemeklerden sonra, ardindan kalic1 bigim-
de yiikselirken, oral yoldan kigkirtilan hiperglisemi bozulur.

Uzun siire hakkinda tek bilgi sahibi olunan evre olan
hastaligin klinik baslangici, genellikle ani, hatta gogu zaman
sert bir sekilde kendini gosterir. Ornegin kimi zaman diya-
bet, hayal edilebilecek en dramatik sekilde diyabet komasiy-
la ortaya gikar.

Daha genel olarak ise, iyi bilinen bir dizi emare dikkat
ceker: Gergekten de, giiglii hiperglisemi damar iginde 6nemli
oranda hipertoniye yol agar. Bu hipertoninin sonuglari sun-
lardir:

1) idrar ¢oklugu: Hasta, yirmi dort saatte 3 litre, 6 litre,
kimi zaman 10 litre iser. Idrar1 anormal bicimde saridir ve
gece isemeleri artmugtir.

2) polidipsi (siv1 ihtiyacinda artig), asiri isemenin yol
actig1 su kaybinin dolaysiz sonucudur. Giinde litrelerce su
icilmesine ragmen ¢ocuk agzimin kuru ve ac1 olmasindan
sikayet eder, derisi donuklagir, teni solar, kas kiitlesi sikili-

gini yitirir. Tiim bunlar genel su kaybinin kanitidir.
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3) Istah: diizenleyen, karacigerdeki énemli miktardaki
glikojen rezervidir. Diyabetli cocukta bu rezerv daima gegi-
cidir. Boylece istah artar ve bunun sonucunda da polifaji
[oburluk] meydana gelir. Ama ¢ocuk ne kadar yese de hiz-
la zayiflar. Gergekten de, besin glusitleri kullanilamaz hale
gelir ve hizh bir zayiflamayla birlikte kas kiitlesinin adim
adim giicten diigmesi pahasina protitlerden yola ¢ikarak
Oziimsenmis glusitler de kullanilamaz hale gelir.

4) Son olarak, kalicilik tagiyan fiziksel ve zihinsel bir
yorgunluk bu temel metabolik rahatsizliklara eslik eder.

Tanimladigimiz korkutucu klinik emarelere cok 6nem-
li biyolojik leke ve yaralar eslik eder.

Idrar sekeri yogunlagir ve genellikle yirmi dort saatte
100 grama yiikselir.

Glisemi genellikle 3 g/l'yi agar.

Idrardaketonikcisimlere de genellikle rastlanir. Diyabe-
tik ¢ocuklu biitiin anne babalar bunu saptamayi bilmelidir-
ler. En iyisi, Acetest ya da Ketodiastix gibi kolaylikla kulla-
nilan ve gayet duyarli olan, piyasada bulunan reaktiflerden
birine bagvurmaktir.

Idrarda ketonik cisimlerin yogun varhginin kanitladig:
asidoketoz agikga gorildiigiinde, kanda alkalin rezervi dii-
ser. Bu alkalin rezervi kanin bikarbonat alkalinleri toplamin-
dan olusmustur. Bu bikarbonatlar, kanin baglangigtaki asidi-
tesini notralize edebilirler ve asidozu dengeleyebilirler. Bun-
larin normal orani 25 mmol/l'dir. Bu alkalin rezervi agik¢a
diistiigiinde, tehlike derhal tehdit edici olur, ¢iinkii o ana
dek degismeden kalmig olan (normali 7,35tir) kandaki pH
miktar1 hizla diigme riski gésterir. Bu durumda asidozunden-

gelenememe durumu olusur.
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IV. — iBD'nin klinik bigimleri

Diyabet ne kadar erken yasta ortaya ¢ikarsa tedavisi o
denli gii¢ olur.

Bebek diyabetine, neyse ki, ender rastlanmaktadir. Bu
olaganiistii istikrarsiz bir diyabettir. Ani yiikselmelerin ar-
dindan nisbi yatismalar gelir ve insiilin ihtiyac1 bir giinden
digerine biiyiik 6lgtide degisir.

Cocuk diyabeti ise, bir¢ok evrede gelisim gosterir. Kali-
timsal diyabete yakalanmig ¢ok sayida ¢ocuk tizerinde yapi-
lan sistematik ve diizenli¢alismalar susonucuortaya koymus-
tur: Acikca diyabetik olmadan énce de bu ¢ocuklarin kigkir-
tlmig hiperglisemi egrisinde ¢ok ciddi anomaliler gériiliir;
ardindan ilimh ama kalic1 bir hiperglisemi, sonra da klinik
diyabet emareleri gdstermeyen idrar sekerine eglik eden bir
hipérglisemi goriiliir. Geng hastalarda diyabetin agr ilerle-
yen biyolojik gelisimi, genellikleok ani ve sert klinik baglan-
giciyla gelisir. Diyabet ortaya ¢iktiginda, bebek diyabetinde
goriilenistikrarsizligi kismen korur. Bunun nedeni de muhte-
melen, ¢ocugun oyuna bagli fiziksel faaliyetinin biiyiik oran-
da degisken olmasidir. Cok siki olmayan bir tedavi, ¢ocugun
biiyiimesini ve bulug doéniigiimiinii tehlikeye atabilir.

Ergenlikten sonra ortaya ¢ikan diyabet kimi zaman kii-
¢iik cocugunkigibiistikrarsizlikgosterir, kimi zaman da istik-
rarlidir. Daha erken dénemde ortaya ¢ikan diyabetlerde er-
genlik, hasta ile diyabeti arasindaki siklikla gériilen karsitlik
nedeniyle, genellikle diizgiin bir metabolik denge kurmanin
ozellikle giig oldugu bir dénemdir.

Kirk yasini gegmis yetigkinlerde de ergende goriilen tiir-

de bir diyabet goriilebilir. Bununla birlikte gelisimde genel-
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likle az ¢ok farklihk vardir; dolayisiyla yavas gelisen Tip 1
diyabeti teshisi konabilir. Bu diyabet genellikle genetik ola-
rak HLA DRI antijeninin damgasini tagir ve ¢ok uzun bir
stire boyunca insiilin bakimindan ¢ok kismi bir eksiklik gos-
terir. Otoimmiin olgular ¢ok ilimh diizeydedir ve aylar, yil-
lar, hatta on yillar boyunca asidozik 6zellik géstermez, glise-
miyi diigtirticti siilfamidlerin kullanildig: bir tedaviye uzun
zamandir karsilik vermektedir.

V. — iBD’nin evrimi

[nsiilinin kesfinden énce genclerde gériilen diyabet hizla
6liime yol agan tiirden bir hastalikti. Hizli ve yogun bir
zayiflama déneminden sonra (hastaligin bu bigimine veri-
len zayiflatic1 ya da tiiketici diyabet adi buradan gelir) ¢o-
cuk komaya girerek &liir, daha dogrusu yogun bir ciger tii-
berkiilozunun hizla ilerlemesi sonucu éliir.

Modern tedavi yontemleri sayesinde, hastaligin teshisi
tamamen degigmnistir.

Diyabet komasi diyabetlilerin ancak % 1’ini oldiiriir.

Diyabetin gelecegi, bundan boyle, gérdiigii (ve dokto-
run regetesine ve hastanin disiplinine bagl olan) tedavi-
nin niteligine bagh goziikkmektedir. Hiperglisemiyle aktif
olarak miicadele edilirse, yagam timidi diyabetik olmayan
kisininkinden pek farkli olmayabilir (bir miktar hasta, boy-
le bir diyabetle altinig yili agkin siire yasamaktadir). Eger
hiperglisemi 1srarciysa, dejeneratif komplikasyonlar belirir,
bu da hastaligin on ya da yirmi yillik evrimi sonunda has-

tay1 oldiiriir.
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VI. — Diyabet komasi

Diyabet komasimin kesin olarak ortadan kalkmig olmast
gerekir. Koma daima ya hastanin isledigi hatalarin sonu-
cudur ya da ¢ok ihmal edilmis bir gbzetimin veya yanlg
tedavinin tiriniidiir. Genellikle de bu ii¢ unsur birlikte gé-
riiliir. Kimi zaman rejime sik sik verilen aralarin ardindan
goriiliirken, kimi zaman da insiilinin diisiik diizeyde veril-
mesinin ya da enfeksiyona dayali bir hastahigin, bir travma-
nin veyahut siddetli bir psiko-duygusal sokun ardindan ge-
lir.

Kelimenin tam anlamiyla koma, genellikle giinlerce sii-
ren ve asidoketoz habercisi evreye denk diigen bir déne-
min ardindan gelir. Cocuk istahinikaybeder (bu ¢ok énemli
bir igarettir, ¢linkii diyabetlilerde ahigilmadik bir durum-
dur), sinirli bir hal alir ve uykusuzluk geker. Zaman zaman
bulant1 goriliir ve bag agrisindan sikayet eder. Ayni za-
manda, diyabetin klasik emareleri de artar: Susamasiirekli
bir hal alir, idrar hacmi artar, zayiflama iyice belirginlesir
ve agir1 hizlanir. Kimi zaman, apandisit ya da siddetli peri-
ton iltihabi oldugu sandiran siddetli mide agrilar ortaya
cikar.

Klinik emareler siddetlenirken, elbette idrar sekeri de
yogunlagir, glisemi artarak 1000°’de 5 g.’a ulasir ve geger.
Ozellikle ketonik cisimler idrarda bol bol bulunur. Daima
aragtirilmasi gereken temel emare de budur. Alkalin rezer-
vine gelince, hizla diiserek 10 mmol/I'nin yakinlarina, hat-
ta altina iner.

Bu evrede basit bir tedavi eger hizla uygulanir ve diizgiin

siirdiiriiliirse kahc1 bir etki saglar. Ama vakit kaybetme-
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mek gerekir, yoksa kusmalar bag gosterir ki bunlar da da-
mardan hidroelektrik reanimasyonu gerektireceginden
hastaneye yatmak zorunlu olur.

Eger olaylar akisina birakilir ya da hasta doktor gozeti-
mine alinmazsa, derin bir yar1 uyku evresinin ardindan ¢o-
cuk tam komaya girer. Dig diinyayla her tiirlii temas yitiri-
lir; ne bir sey igebilir ne yiyebilir. Rengi son derece solar ve
dyle hizla zayiflar ki farklilik saatten saate hissedilir. Kimi
zaman, kusarak, safra suyuyla kangik sulu bir siv1 ¢ikartir.
Kesik kesik soluk aligverisi 6zel bir ritim kazanir (Kissmaul
solunum giigliigi), nabiz hizlanir, atardamar t ansiyonu dii-
ser ve eger uzman bir ekibin karmagik tedavisi etkisini gos-
termezse kisa siirede oliir.

Klinik komanin bu evresinde biyolojik emareler daha
da artinigtir. Hiperglisemi 1 g.’a erigebilir ya da agabilir, idrar
sekeri cok yopundur. Idrarda keton miktar litre bagina
gramlarca olabilir, alkalin rezervi 5 mmol/l ya da daha azdir
ve pH da ¢ok net bigimde diigiiktiir; 6,8 ve 7 rakamlari gok
sik olarak goriiliir. Ozellikle kandaki potasyum ve kreatin
miktarinin hizh artigi, bébregin iglevsel bakimdan hasar
gordiigiine kanitken, elektrolitik bilangosu, hem hiicre ici
hem de hiicre dist yogun su kaybina kanittir.

Diyabet komasina yol agan biyolojik siireg, burada ayrin-
tisina giremeyecegimiz kadar karmagiktir. Cok sayida 6ge-
nin bir araya gelmesinin sonucudur ki, analitik olarak, bu
stirecinsunlarniicerdigi sdylenebilir: hiperglisemi, potasyum
azalmasinin yol agtign bitkinlik, yogun bir asidoketoz ve
hem hiicre béliimiinii hem de hiicredigi béliimii etkileyen
cok 6nemli miktarda su kaybi. Bu sonuncu 6ge, bébregin

islev yetersizligine az ¢ok hizh bir gekilde yol acar.
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Diyabet komasinin sonu genellikle diskalemi ya da ko-
laps nedeniyle oliimdiir. Neyse ki diyabetli hastalarin egi-
timinde goriilen gelisme giiniimiizde klinik evredeki di-
yabet komasinin ender gériilmesine yol agmugtir. Tibbi re-
animasyon alanindaki gelismeler de her tiirlii biyolojik
bozuklugu uzun siire boyunca diizeltmeyi miimkiin kilmakta
ve boylece hastalar1 kurtarmak miimkiin olmaktadir.
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VI. Bslim

~_ iKINCi TUR DIiYABET YA DA
INSULINE BAGIMLI OLMAYAN DiYABET

Insiiline bagimli olmayan diyabet tiim diyabet vakalari-
nin % 80’ini olugturdugundan en yaygirudir. Pyke ikizlerinin
incelenmesi bu diyabetin kalitimsal bilegeninin insiiline ba-
gimh diyabetinkinden daha énemli oldugunu géstermistir.
Ancak kalitimsal aktarimdan sorumlu gen ya da genlerin
yeri bugiine dek kavranabilmis degildir. Bu diyabet genel-
likle en sik kirk ile altinig yag arasinda goriiliir; ¢iinkii bu
dénem kilo almanin genellikle azami diizeye eristigi bir d6-
nemdir.

Nasil ki deneysel diyabet pankreasin alinmasiyla olusan
diyabetten farkliysa, Tip 2 diyabet de Tip 1 diyabetten son
derece farklidir.

Klinik agidan ender olarak asidoziktir; enfeksiyona bagh
bir durumun eklenmesi hari¢. Diger yandan, genel olarak
tedrici bir gelisim gosterir, yillar igerisinde yavag yavas sid-
detlenir ve genellikle geng hastalarda goriilen asido-setozik

diyabete ¢ok benzer bir sona ulasir.
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Biyolojik agidan, ve en azindan hastaligin gelisiminin ilk
yillarinda, Tip 1 diyabet ile Tip 2 diyabet arasindaki
farkliliklar biiyiiktiir.

Pankreasa bagli lezyonlar bir vakadan digerine son dere-
ce degiskendir. Kimi pankreaslar neredeyse hig zarar gérmez-
ler. Digerlerinde ise 6zellikle camsi dejenerasyon bolgeleri
goriiliir. Bunlarin, su toplanmasinin yol agtigi dejenerasyonun
tersine, insiilin salgilayici hiicrelerin iglevsel durumu tizerin-
de hig etkisi yoktur. Hiicresel tanelenme-yoklugunun ve kah
belli bir yerle sinirli, kah yaygin (Bell) su toplama dejeneras-
yonu lezyonlarinin goriildiigii vakalara darastlanir. Bu diya-
betlilerin pankreaslarinin anatomopatolojik incelenmesin-
den c¢ikarilan sonug, lezyonlarin ¢ok yavag genisledigi ve
beta hiicrelerinin imhasinin ge¢ meydana geldigidir.

Wrenshall, Tip 2 diyabetten 6lmiig hastalardan numune
olarak aldig1 pankreaslardan yola gikarak ¢nemli miktarda
insiilin elde edebilmistir. Bu tiir diyabet gésteren hastalarda-
ki insiilin eksikligi genellikle yiiksektir; en azindan mutlak
deger olarak yiiksektir.

Dolaysiyla bu tiir hastalarin diyabetik olmasininasil agik-
layabiliriz?

En genelde kabul géren hipotez sudur: Obezlik, insiilin
dolagimina direng olugturur. Budirencg, insiilin alic1 hiicrele-
rinsayisinda azalmanin ve insiilin faaliyetindeki post-resep-
térmekanizmalarin etkisinde diisiisiin sonucudur. Bu direng
tiim obezlerde goriiliir ve serbest dolasan ¢ok miktarda yagh
asit oranina bagli olan insiilin etkisindeki azalmayla baglan-
tilidir. Demek ki obezlerin pankreasi, normal bir seker meta-
bolizmasi kontrolii saglamak i¢in artan insiilin tiretimi zo-

runluluguna tabidir.
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Insiilin salgilama anormallikleri de ayni zamanda ve cok
erken bir dénemde pankreas diizeyinde goriiliir.

Bu anomaliler iki tiirliidiir. Beta hiicrelerinin insiilin
salgilamasi nabiz atis1 gibi diiserken, insiilin salgilamanin
baslangig evresi de pankreas diizeyinde yok olur; ikinci evre
ise aligilmadik bir boyut kazanarak, ¢ok 6nemli bir siire i¢in
glisemi kontroliinii daha az faaliyetle saglar. Ardindan, di-
yabet siddetlendikce bu ikinci evre adim adim azalacaktir.

Ne var ki, insiilinebagimliolmayan tiim diyabetlerin kisa
ya da uzun vadede insiilin bagimliligina dogru evrilecegini
ya da bu evrimin kalitimsal olarak HLA BfF ve DRI anti-
jenlerinin damgasini tagiyan bazi hastalara 6zgii oldugunu
soylemek su an igin imkansizdir.

Her kosulda, diyabet ortaya giktiginda, kanda insiilin
orani ile glisemi orami katsayisi hesaplandiginda, kandaki
periferik insiilin —mutlak deger olarak agik¢a yiiksek olsa
da— gorece deger olarak azalir. Boylece, insiilin eksikliginin
mutlak oldugu insiiline bagimli diyabetin tersine, insiilin
salgilama eksikligi burada yalnizca nispidir.

Boylece, sonugta su denebilir ki, bu tiir diyabetin kalitim-
sal aktarim, kalici insiiline direng kogullarinda pankreasin
seker metabolizmasi kontroliinii saglamadaki yetersizligiyle

ifade bulur.

insiiline bagimli olmayan
diyabetin emareleri

Insiiline bagimh olmayan diyabetin 6zelligi cok uzun

siire boyunca hicbir klinik senptom gdstermemesidir. Has-
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talar ¢ok uzun yillar boyunca diyabet olduklarinin farkina
varmazlar. Hastaliklarini fark etmelerini saglayan neden-
ler son derece cesitlidir. Genellikle sistematik bir muayene
vesilesiyle ya da bir agi 6ncesinde idrarin tesadiifen ince-
lenmesi sirasinda ortaya ¢ikar. Kimi zaman ise vulvada
siddetli kagint1 ya da penis bagi enfeksiyonuyla kendini
gosterir. Veyahut karakteristik bir retina iltihabina yol agan
gorme zayiflign da bir diger gostergedir. Kimi zaman bir kan
cibani ya da sirpence veyahut atesli bir hastalik da klasik
emareleri (agin1 idrar, asir1 su igme vs.) ortaya gikararak
aniden diyabeti giddetlendirir. Bir diyabet komplikasyo-
nunun kesfinden sonra uygulanan komple bir muayene
vesilesiyle diyabetin anlasilmasi da miimkiindiir.

Insiiline bagimli olmayan diyabetin gercek tarihi
saptanmak istendiginde, pankreas yetersizligi diizeyine
denk diigen ii¢ evreli semptomlar: diigiinmek gerekir:
baglangi¢ evresinde ilk sert insiilin cevabi ortadan kalkar ve
yalnizca ikinci cevap varhigini siirdiiriir; ara evrede bu ara
cevapyatisir; sonuncu ya da meta-pletorik evrede pankreasin
insiilin salgilamas1 adim adim yok olur.

Baslangic evresinde hig klinik emare gériilmez. Kimi za-
man olsa olsa genel bir yorgunluk hissi saptanabilir ki erkek-
te buna cinsel giigsiizliik de eslik edebilir. Kan ¢ibanina ve
diger deri stafilokoksilerine yatkinhk da gériilebilir. Ama esas
semptom yine yalnizca biyolojiktir: Genellikle ihimh hiper-
glisemi, yaklasik onlarca grama erigebilecek idrarda glikoz-
la birlikte goriiliir.

Tip 2 diyabet siirekli olarak bu baglangig evresinde kala-
bilir. Cok sayida vakada bir zayiflamakdiiriiyle iyilesme gorii-

lebilir. Tedavi edilmediginde, yanls tedavi edildiginde ya da
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teshis edilemediginde ise, daha 6nce s6ziinii etmig oldugu-
muz yavag yavas siddetlenme ¢ok yavag da olsa goriiliir.
Ara evre'nin 6zelligi kendiliginden zayiflamadir. Ilimh
diizeydekiagin suigmeyle birlikte gériilenaginidrar da genel-
likle ortaya ¢ikar. Hasta, kimi zaman aliglmadik bir yorgun-
luktan sikayet etse de hala saglikli gériintr. Hiperglisemi
actka goriiliir ve idrarda glikoz az ¢ok yogunluk tasir, ama
idrarda hig ketona rastlanmaz. Bu ara evre tedavi agisindan
ozellikle dnemlidir. Gérecegimiz gibi, bu evrede zayiflama
kiirii artik yeterli olmaz ve antidiyabetik biguanitleri ya da
glisemi diisiiriicii siilfamidleri receteye dahil etmek gerekir.
Bu evrenin sonunda, azaltilmis ama sifira denk olmayan
bir insiilin yetersizligiyle birlikte goriilen ve heniiz asidozik
olmayan diyabet, yiiksek dozlu oral tedaviyle birlikte uygula-
nan rejimle dengelenemez. Bu durumda zorunlu olarak in-
siiline bagvurulurve hastanin “insiilin talep ettigi” sdylenir.
Sonewre genellikle goriilmez. Cokgeg ortaya gikar ve genel-
likle kendiliginden, hizli bir sekilde ciddi olarak zayiflamig
obez yaghlarda gézlemlenir. Bu evre hig insiilin salgilanmayan
bir evredir. Tip 2 diyabet, insiiline bagimli diyabet halini alr
ve bunun belirgin klinik semptomlanyla birlikte idrarda ke-
tona da rastlanir. Bu dénemde, Tip 1 diyabetle ayru dogal
evrimi gosterir, tedavi agisindan da ayni seyler zorunlu olur.
Insiiline bagimh olmayan diyabetin kromozon bilesenle-
ri, biitiin olarak, genetik diizlemde dogru nitelenmis olmasa
da, yayginolmayan ve geng hastada goriilen, insiiline bagimli
olmayan 6zel bir diyabet tiirii de vardir. Burada bu bilegeni
nitelemek miimkiin olur. Bu diyabet Anglosakson yazarlarin
MODY tiirii (maturity onset diabetes of young) dedigi ve geng-

lerde goriilen insiiline bagimli olmayan diyabet tiiriidir.
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VIL Bolim

DIYABETIN DEJENERASYONA
YOL AGAN KOMPLIKASYONLARI

Diyabetin klinik bicimi ne olursa olsun, DCCT’nin
[Diabetes Control and Complication Trial] incelemesi so-
nucu biiyiik bir kesinlikle saptanmuig bilimsel bir protokolle
onaylanan Constam ve Pirart'in ¢alismalannin ardindan,
dejenerasyona yol agan komplikasyonlarin ortaya ¢ikisinin
dogrudan dogruya kétii diyabet dengesine, yani glikozlu he-
moglobinin 6lgtim oraniyla bagintili olan gliseminin az ya
da ¢ok dnemli olarak siirekli yiikselmesine bagh oldugu ka-
bul gérmiigtiir.

Glisemi orani normale yakin seyrettiginde bu kompli-
kasyonlar ortaya ¢ikmaz ya da ancak ileri asamada goriiliir.
Dahasi bu durumda ¢ok yavas ilerlerler. Buna karsilik, ciddi
bir insiilin eksikligiyle kendini gésteren siirekli yiiksek
glisemiler, hizlagelisen komplikasyonlara yol acarlar. Vaka-
larin biiyiik ¢ogunlugunda bu dogrudur, ama kimi zaman
bireysel etkenlerin degigiklige yol agmasi ve bu genel ku-
rali istisnai olarak bozmasi da miimkiindiir.
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Bu komplikasyonlar esasen arter damar ¢eperlerinin yapi-
sinda bozulmalar (diyabete 6zgii olmayan makroanjiyopa-
ti) ile kilcal damar ceper yapisindaki bozulmalardir (di-
yabete 6zgii mikroanjiyopati). Bu komplikasyonlar giinii-
miizde diyabet 6liimlerinin en énemli nedenidir (% 75).
Diger yandan, anatomik ve metabolik lezyonlara sinir gév-
deleri diizeyinde rastlanir.

I. — Mekanizmalar

Tekyanl olmayan, her kosulda karmagik olan bu kompli-
kasyonlar, yine de tiimiiyle az ¢ok hiperglisemiye bagh olan
mekanizmalardan kaynaklanir.

1) Glikozun insiiline bagimli olmayan yollar1 kullanmast,
elbette ki, temel patojen meknanizmalardan biridir. ki tiir
yol vardir: glikoproteinlerin sentez yolu ile sorbitoliin sen-
tez yolu. Bu yollar, normal kiside kantitatif diizlemde fizyo-
lojik olarak ¢ok énem tagimaz. Diyabetlide ise bunlar ter-
cihli olarak ve dolayisiyla, agir1 bicimde, bu sekerin diger
metabolik yollarinin kismen ya da tamamen blokajlanma-
styla kullanilir.

Glikoproteinler, kan kilcal damarlarinin bazal zar1 ¢evre-
sinde agir1 birikerek 15181 azaltirlar. Bu durumun sonucuy,
ciddi élgiide isleyisine zarar verecekleri bdbrek yumakgikla-
rmin kilcal damarlan diizeyinde 6zellikle korkutucudur.

Sorbitol ise, bir¢ok lezyon tiiriinde belirleyicidir. Kata-
ragin ortaya ¢ikmasina yol agacak sekilde billtr cismin igin-
de birikir; sinir hiicrelerini doldurarak igleyisini bozar. Son
olarak da, kilcal damarlarin endotel hiicrelerindeki varligi,

49



ozmotik etki yoluyla bunlarin sigmesine yol agar ve boyle-
likle bu damarlarin 15181 iyice azalir.

Boylece bu iki metabolik anomali, damar ve kilcal damar
yapisindaki bozukluklari ve bunlarn islevindeki kangiklik-
lar1 agiklar.

2) Diyabetlikisinin kan damarlarinin durumundave ice-
riklerinin bilesiminde degisiklikler de gézlemlenir. Bu ano-
maliler cok sayidadir. Sunlar saptanabilir: ceper anomalileri
(bobrekiistii ilik hormonlarinin etkisi altinda damarlarin
asir1 kasilmasi), kan pihtilagmasinda anomaliler (plakalarin
asir1 agregabilitesi ve kanin pthtilagsma faktérlerinden bazila-
rinin artig1) ve kandaki lipitte gériilen anomaliler (diyabetli
olmayan kiside gézlenenin tersine, atherosklerozis riskiyle
birlikte diyabetli kiside gériilen ve belki de apoproteinlerin
glikasyonu, LCAT [lesitin, kolesterol, agil transferaz] faali-
yetinin diismesi nedeniyle oksidatif streste 6zel bir rol atfedi-
len hipertrigliseridemi). Diyabetli kisinin, diyabetik makro-
anjiyopatiyi olugturan atherosklerozise normal kigiden daha
fazla yakalanabilecegi agiklamasinda tiim bunlar ¢akigir. Bu-
nunla birlikte, sdyledigimiz gibi, hemen hepsi az ¢ok hiper-
glisemiden kaynaklanan tiim bu faktérler, diyabetlinin ma-
ruz kaldig: tek faktor degildir. Bu nedenle, diyabetli olmayan
kisiden ¢ok diyabetlide, her yola bagvurarak, atherosklerozi-
se yatkin olarak bilinen diger faktorleri, 6zellikle yerlegiklik,
obezite, kanda agir1 lipit bulunmasi ve tiitiin zehirlenmesi-
ni ortadan kaldirmak gerekecektir.

Sunu da belirtmek gerekir ki, giintiimiizde insiilin fazla-
lig1 da, gok-faktorli edimler dolayisiyla, yine bir atherosk-
lerozis risk faktorii olarak bilinmektedir: kolestrol HDL'si-
nin diigmesi, kanda baz1 pithtilasma faktorlerinin artigi...
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Bu, diyabet tedavisinde ihmal edilmeyecek 6nemde bir fak-
tordiir.

Il. — Mikroanjiyopati

Kilcal damarlarda hasara yaygin olarak rastlanir ve bi-
yopsi numunelerinin mikroskopik incelenmesiyle gézlenen
deri kilcal damarlarinin bazal zarindaki kalinlagmayla ko-
laylikla ortaya cikabilir.

Bu komplikasyonun klinik olarak verdigi en 6nemli za-
rarlar yine de gbzde (diyabetik retinopati) ve bébreklerde
(Kimmelstiel ve Wilson sendromu) gériiliir.

Diyabetik retinopatilezyonlari, biiyiik dl¢iide, kanda ok-
sijen azalmasininsonucudur. Bunlar oftalmoskop aracihigiy-
la goz dibinin incelenmesinde ve daha erken dénemde de
flilorseinli retina anjiyografisiyle goriiliir. Bu lezyonlarin
diyabetin gelisiminin on yilindan énce goriilmesi ender-
dir. Diyabetin diizgiin dengelenmedigi durumda daha hizh
evrilirler. Goriig keskinliginde uzun siire etkili olmayan re-
tinopatiyi sistematik olarak aragtirmak gerekir. Fransa’da
sonradan olma kérliiklerin ¢ogunun nedeni budur.

Bobreklerdeki lezyonlar, biiyiik Slgiide, kronik hipergli-
semiden dogrudan dogruya kaynaklanabilecek bobreklerde-
ki kan debisi artisinin iiriiniidiir. Bunlar uzun siire sakin du-
rurlar ve baglangigta, idrarda normal orani agsan mikroalbii-
min varliiyla kendini gosterir. Bu agamada, baz ilaglan kul-
lanarak ya da kullanmadan diyabetin dengelenmesiyle bu
tiir anomaliler diizeltilebilir. Dahaileri asamada, idrarda 6nce
secmeli sonra segmeli olmayan bir protein ortaya gikar ki bu
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geri doniigsiiz bir durumdur. Son olarak, bébreklerle ilgili
lezyonlar damarlardaki yiiksek tansiyondan, 6demlerden,
azotluartiklarin birikmesinden sorumlu olurlar. Kronik béb-
rek yetmezligine ileri agamalarda yol agarlar. Bu bobrek
lezyonlar, I. tiir diyabete yakalanmg ve kronik bigcimde den-
gelenmemis geng hastalarda genellikle 6liim nedenidir.

Ill. — Makroanjiyopati

Atherosklerozisin diyabet hastaliginin bir 6zelligi olma-
digimi séyledik. Bunun ortayacikigy, Pirart'in incelemesinde,
diyabet dengesinin kalitesiyle bagintili degildir. Bu durum
ilk bakigta sagirticidir ve diyabetlide hipertrigliseridemi ile
atherosklerozis arasindaki ¢ok agik baglantiyr gésteren ¢ok
sayida incelemeyle celisiktir. Oysa bu hipertrigliseridemi ge-
nellikle hipergliseminin sonucudur. Bu sonug, aslinda, bu
incelemeye 6zgii gerceklesme kosullarina ve diyabete bagli
olmayan atherosklerozislerle diyabete bagli atherosklerozis-
ler arasindaki karigima gayet bagli géziikiir. UKPDS'nin [UK
Prospective Diabetes Study] incelemesi, diyabet dengesin-
deki iyilesmenin, insiiline bagimli olmayan diyabete yaka-
lanmug kigilerde bile, atherosklerozis komplikasyonlarinin
gelisimini azalthigini gosterdi.

Diyabete bagh atherosklerozis ise bir dizi 6zel nitelik
gosterir: Cok erken yasta ortaya gikar, kadinda ve erkekte
ortaya ¢ikma ihtimali egittir, organ merkezinden uzakta
belirisi, mediyal kalsifikasyonla birlikte gériilmesi. Bu
makroanjiyopati, damar iltihaplanmasiyla, kollarda arterit
ve beyin dokusu sertlesmesiyle kendini gosterir.
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Damar iltihaplanmasi, tek basina, diyabetli éliimlerinin
% 50’sinden sorumludur. Diyabetli olmayan kisilerde ender
olarak ciger anjini, daha sik olarak da miyokardi enfark-
tiisiiyle kendini gésterir. Diyabetli enfarktiisii, kimi zaman
fark edilmeden gegen ve yalnizca eletrokardiyografide gorii-
len selim yaniyld, daha sik olarak da ani 6liimden sorumlu
onemli bir bigimiyle karakteristiktir.

Arterit ise hastanin 6liimiine ancak istisnai olarak yol
acar, ama genellikle organ merkezinden uzak bolgelerde
goriildiigiinden, onaricicerrahideki ilerlemelere ragmen tek
care, ne yazik ki, icerdigi tiim fonksiyonel sonuglarla bir-
likte, organin kesilmesidir.

Son olarak da, beyin dokusu sertlegsmesine diyabetliler-
de o kadar sik rastlanmaz. Bununla birlikte, beyinzarinda
gorelen ufak tefek yumusamalar karakteristiktir ve bunlar
da bogluk durumuna ve bunamaya, Parkinson hastaliginin
goriilmesine varir.

Bu komplikasyonlar, daha ziyade, pletorik diyabete 6z-
giidiir. Ama diyabetin yillarca siirmesine bagl olarak zayif
diyabette de bunlar sik gézlemlenir.

IV. — Diyabetik néropati

Bu komplikasyon kimi zaman damarlaribesleyen kanal-
larin ugradigr hasarin sonucudur. Ama kokeni genelikle yal-
nizca sinir hiicrelerinde asiri miktarda sorbitol bulunmasin-
dan kaynakli metabolizma rahatsizligidir.

Ortaya ¢ikan klinik tablolar ¢ok ¢esitlidir, ¢iinkii farkl
sinir fonksiyonlar1 —motris, duyumsal, refleks ya da beslen-
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me fonksiyonlan— birbirinden bagimsiz olarak etkilenebilir.
Ustelik hasarin bulundugu bélgeler de ¢ok cesitlidir.

En sik rastlanan tezahiir, her iki bacakta da refleks kaybi-
dir. Diyabete bagh polinevritin en kiigiik géstergesi budur.
Ancak bunun semptomlar1 —gegici bir durum olarak— felce
ve agriya yol agan tezahiirlerle zenginlesebilir.

Ayrica sempatik sinir sistemi de etkilenir. Bu durumda
ayak tabaninda delici bir rahatsizlik gériiliir. Bu rahatsizlik,
ayagin degdigi noktalardan birinde iilserlesmeyle kendini
gosterir. Bunun gelisimi kroniktir, buna genellikle eglik eden
yaranin kapanmamasi ve enfeksiyon, diyabetin kronik istik-
rarsizhgindan sorumludur. Bu tezahiirler, niiksedici 6zel-
likleriyle, ciddi oranda sakatlayic1 olabilir.

Yatar pozisyondan ayaga kalkarken gériilen rahatsizlik-
lardan sorumlu olan dik durmayla ilgili bir yiiksek tansiyon;
solunumla ayni ritimde olmayan siirekli tagikardiyle birlikte
kalp sinir giicii yitimi sendromu; mesane felci ya da belirli
bolgelerde terleme olgulari da ayni gergevede belirir.

Son olarak, diyabete bagli néropati de sindirim borusu-
nun otonom sinir sistemini etkileyebilir ve bu durumda ya
gastrik gerilmeyle birlikte kismi felg yoluyla ya da ishalle
meydana gelen diyabetler kimi zaman koleraya benzer bir
tablo gosterirler.

54



IKINCI KISIM

DIYABET TEDAVISI

TEDAVININ HEDEFLERI

Diyabet tedavisinin hedeflerini éncelikle acik segik ta-
nimlamak gerekir. Bu hedefler, ikili bir amaca erismek i¢in
isbirligi icindedirler. Amaglardan biri degismez: Diyabetin
derin arazlarin1 6nlemek. Digeri ise, ayni sekilde temel bir
6nem tagisa da kismen daha degiskendir ve hastaliga 6zgii
dejenerasyon komplikasyonlarini 6nlemeye yoneliktir.

Birinci hedefi karsilamak kolaydir: Hastanin arazlardan
korunmast icin (araya katigan Arazlar harig), gliseminin 3
g/'nin altinda tutulmas: yeterlidir.

Dejenerasyona yol agan komplikasyonlar1 énlemenin
kosullar1 bu kadar acik secik degildir, tartigmalidir. Séylemig
oldugumuz gibi, glisemi normale yakin kaldig: siirece bu
komplikasyonlardan daha az ¢ekinilir; ancak yine de kisisel
faktorler devreye girdiginde, kiginin normoglisemi karsisin-
daki serbestligini belirlemek olanaksiz olur.

Cok sematik olarak dort farkhh durum diigiiniilebilir:

1) Diyabetin farkina vanldigi sirada hastanin ileri yagta
olmasi nedeniyle ya da diyabete 6zellikle ciddi bir hastalik
eslik ettiginden yasam iimidi ¢ok sinirli oldugunda, bu du-
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rumda birinci hedef 6nem tagir. Bu kogullarda birgok doktor
glisemiyi 2 ila 3 g/I'de tutmakla yetinir. Klinik deneyim bize
bu ¢éziimiin risksiz olmadigini géstermistir. Boyle bir hiper-
glisemi marji varken hipoglisemiden cekinilmese de, asidoke-
toza dogru ilerleyis ya da hiperosmolar koma son derece ani
bir sekilde ortaya gikabilir. Agnili polinevritler de biiyiik bir
siiratle geligebilir. Bu nedenle, bize gore, glisemiyi siirekli
olarak 2,5 g/I'nin altinda tutmaya galigmak daha dogru olur.

2) Diyabetli kisinin éniinde uzun bir yasam umudu var
gozitkiiyorsa, glisemi kontrolii elbette cok daha siki olma-
lidir. Diyabetin yeterli denetimi ile diyabetin katlanilabi-
lirlik kogullar arasindaki orta yolun nereden gectigini heniiz
kimse bilimsel kesinlikle saptayabilecek durumda degildir.
Bununla birlikte, gece ve giindiiz glisemisinin 2 g/I'nin altin-
da tutulmasi, damar komplikasyonlarinin meydana gelme
riskini asgariye indirir.

3) Hamilelik sirasinda ceninin normal organ olusumunu
saglamak 6nemlidir. Agrili bir diyabetik néropatiyi etkin
bigimde tedavi etmek ya da insiiline bagimli diyabetin bag-
langi¢ agamasinda yatigmasini saglamak amaglandiginda da
durum budur. Bu kosullarda, tedavi kisitlamalarina bas-
vurninak da dahil, bu tiir durumlarin gegici karakterinin im-
kan sagladip1 bir normoglisemi elde etmeye caligmak gerekir.

4) Geriye damarlarinda komplikasyon olugmug di-
yabetlilerin durumu kalir. Onemli makroanijiyopati lezyon-
lar1 s6z konusu olsa da, glisemideki her diigiis, miyokard
enfarktiisii ya da beyin yumugamasi riski tagir.

Mikroanjiyopati agisindan, ¢ok siki bir glisemi denetimi-
nin lezyonlar1 —gercekten geriletmese de— yavaslatabilecegi
ya da istikrara kavusturabilecegi miimkiin géziikkmektedir.
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I. Bolim

INSULINE BAGIMLI
DiYABETIN TEDAViISi

Gordiigiimiiz gibi, bu diyabetin 6zelligi, etkin insiilin sal-
gilanmasinin az ¢ok hizli bir sekilde kaybolmasidir. Dolayi-
styla bu durumda insiilin tedavisi gerekir.

Béyle bir diyabetlide hormon kullanimi organik ihtiyag-
larla degil, derialtiemilimin 6zel yasalariyladiizenlenir. Hor-
monun glisemiyi diisiiriicii etkisi, her enjeksiyondan sonra
bir egriyle ifade bulur. Bu egrinin siiresi, agir1 ¢okiisii ve kap-
sami, enjekte edilen insiilin tiiriine ve dozuna bagli olarak
degisir, ama asla optimal fizyolojik kogullara bagh degildir.
Bu egriyi, ideal glisemiye denk diisen diiz gizgiye yakinlastir-
mak istersek, insilinin glisemiyi diistiriicii etkisini, bilegimi
bilinen ve uygun anda alinan besinlerle hiperglisemi etkisi
yaratarak dengelemeye ¢alismaliyiz. Bu durum bizi diyabetli
kisilerin normal kisiler gibi serbestce beslenmesini énlemek
ve akillica hazirlanmug, sabit bilegenli bir rejim izlemek zo-
runda birakir.

Simdi, insiilin tedavisi ile rejimi sirasiyla ele alacagiz.
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I. — insiilin tedavisi

Insiilinler giiniimiizde Fransa'da ¢ok cesitli bigimlerde,
yillardan beri siirekli gelistirilen bir icerikle piyasada bulun-
maktadir.

Bu insiilinler ya ticari kasaplik hayvanlarin pankreasla-
rindan elde edilen hormonlarin iiriini olup, bunlara insan
instiliniyle ayn1 yapinin (yan-sentetik insiilin) verilmesi igin
déniigtiiriilmiiglerdir; ya da genetik potansiyeli doniistiiriil-
miig mikrop kiiltiirlerinin Griiniidiir (biyosentetik insiilin).
Yakin dénemde pazara insan insiilininin muadili de
sunuldu. Bir amino asidin yerine bir bagkasinin konmasi,
bu insiiline ilging farmakolojik &zellikler vermistir.

Genellikle bu insiilinler etki siirelerine gére simiflandi-
nilir. Dolayisiyla uygulamada dért insiilin sinifi ayirt ede-
riz. Cok etkili insiilinleri gliniimiizde yalnizca Humalog* tem-
sil etmektedir. Deri altina enjekte edildiginde bunlarin etki
siireleri ii¢ ya da dort saattir. Hizli ya da siradan insiilinlerin
(Actrapid,* Velosuline,* Orgasuline,* hizli Umuline* insii-
linler...) etki siireleri deri alt1 zerk edildiginde dért ila alti
saat arasindadir. Uzun ya da orta etkili insiilinlerin (NPH in-
siilinleri, Monotard insiilini*...) etki siiresi on iki ila yirmi
saat arasidir. Gecikmeli insiilinlerin etki siiresi ise en az
yirmi dort saattir; daha dteye gectigi de olur.

Sunu unutmamak gerekir ki, ilag laboratuvarlarinin be-
lirttigi etki siireleri istatistiki olarak ortalama siirelerdir ve
ortalama diyabetliler i¢in gegerlidir. Bu etki siiresi deri alt1
damar sisteminin degisimine gore farklilagir. Damarlar 1s1y-
la, enjeksiyon noktasindaki kaslarin faaliyetiyle ¢ogalabi-
lecegi gibi, sogukla, tiitin kullanimiyla, yaglanmayla, di-
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yabetik mikroanjiyopatiyle azalir. Bébrek yetmezliginin
varligy, insiilin imhasinda azalmaya yol agar ve bu hormo-
nun etkisini uzatir. Son olarak da, ge¢migte hayvan instili-
niyle tedavi gérmiig diyabetlilerde nétralizan anti-insiilin
antikorlarinin varhigi da ayn1 sonucu verir.

Belirgin bir diyabet hastast igin arzu edilen en iyi den-
geyi elde etmek amaciyla farkl tiirlerde insiilin kullanimi,
giiniimiizde, giinde bir ila beg enjeksiyona varan tedavi pro-
tokolleri gerektirmektedir.

Enjeksiyon yapmak icin kullanilabilir deri alanlar: iyi
bilinmektedir. Bu bélgeler herhangi bir biiyitk damarla ya
da énemli bir sinir gévdesiyle dogrudaniliskiliolmayan alan-
lardir. Buralar, kollarin 6n-dis yiizleri, bogiir, kalgalarin 6n-
dis yiizleri ve sirtin iist bolimiidiir.

Enjeksiyon bélgesine gore insiilinin her hastaya gére de-
gisen emilim kinetigindeki kiigiik farkliliklara ragmen, en-
jeksiyon noktalarini her giin ve her enjeksiyonda degistirme
yoniindeki klasik 6giit gegerliligini korur.

Il. — Rejim

Insiiline bagimh diyabet rejiminin herkesin enerii ihti-
yaglarina, kullandig insiilin tiiriine uyarlanmas: gerektigi
ve miimkiin oldugunca kolay takip edilebilir olmas: gerek-
tigi konusunda herkes hemfikirdir.

Ayrintiya girmeden 6nce, beslenme fizyolojisinin bazi
genel ilkelerini okura hatirlatmak gerekebilir.

Organizmaya gereken enerji besinler tarafindan sag-
lanir. Bu enerji kaloriolarak él¢iiliir. 1 g. protit ya da glusit 4
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kalori yakar. 1 g. lipidin yanmasi 9 kalori serbest birakir.
Insana gerekli besin miktarinin enerji bakimindan degeri
cok degiskendir. Yasa, boya, gereken kas ¢aligmasina ve dig
1siya baghdir. Biiylimekte olan ¢ocukta ve ceninin besin
ihtiyaglarini kargilamasi gereken hamile kadinda bu kalori
nispeten daha yiiksektir. Ortalama bir kas faaliyetini yeri-
ne getirmek zorunda olan yetiskinde yaklagik olarak ideal
kiloya gére 35 cal/kg'dir (bu P kilosu, erkekte ve kadinda
sirastyla (T-100)’tin % 95-90’una esittir, T santimetre ola-
rak boyu belirtmektedir). Dolayisiyla, ortalama fiziksel faa-
liyette bulunan diyabetli yetigkinler icin, giinde 1800 ila
2600 arasindaki bir kalori anlamina gelir.

Glusitler tig biiyiik kategoriye ayrilir: basit glusitler, kar-
magtk glusitler ve lifler.

Basit, tek ya da cift sakaritli glusitler, bilinen “hizli emi-
limli sekerler”dir. Yine de emilmedeki bu siirate yalnizca tek
baslarina tiiketildiklerinde erisildigi goriiliir. Bunlar glikoz,
galaktoz, sakaroz ve laktozdur. Bu sekerler seliilozik bir zarla
kaplandiklarinda emilimleri yavaglar. Ozelliklemeyve ve seb-
zelerin durumu budur. Ayni gergevede, sekerli icecekler (li-
monatalar, CocaCola, meyve sulari, Ricqlés, Schweppes...)
ile kimi zaman sekerli ve alkollii igecekleri (aperitifler, sicak
saraplar, likorler, yumusak elma sarabi, bira) de saymak
gerekir. Tiim bu glusitler (meyve ve sebzelerdekiler harig),
bizce, hipoglisemi tedavisi disinda diyabetlilere yasak olma-
lidir. Seker tadi, eger diyabetli icin ille de gartsa, tatlandin-
cilarla elde edilebilir.

Karmagik glusitler, ekmekte ve nisastali sebzelerde bulu-
nan holopolisakaritler ya da amidonlardir. Bunlarin
emilimi daha yavagtir. Hiperglisemi etkisine sahip olduk-
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larindan, tiiketilmeleri kesinlikle her bir 6giin igin belli
bir miktari asmamalidir. Meyve ve taze sebzelerde bulunan
basit sekerler de boyledir.

Lifler ise emilmeyen seliilozlar ve yan-seliilozlardan olu-
san karmagik glusit bilesimleridir. Genellikle silgilere, hel-
melere ve odundziine benzetilir.

Bu maddelerin avantaji, 6giin sonrasi zirveye ulagan hi-
perglisemiyi diisiirmektir. Diyabetli kiginin beslenmesin-
de, glusit oraninin toplam kalorilerin % 45'ini agtig1 her
seferinde bunlar ise yarar. Ayricakandakikolesterol ve yag
asidi oranini da diigiiriirler. Besinlerdeki dogal lifler, bu ikili
bakis agisindan, besine eklenen katigiksiz liflerden daha et-
kilidir. Bununla birlikte, sagladiklar1 6nemli katkiyla bir-
likte, ciddi sindirim rahatsizliklarina yol agmalar1 da miim-
kiindiir. Lif bakimindan zengin belli bagh besinler sunlardir:
tahilli ya da kepekli ekmek, kepekli un, kuru meyveler,
tahil ezmeleri, meyvelerin kabugu, taze sebzeler ve kepekli
piring.

Lipitler giiniimiizde beslenmede en fazla atheroma yol
acic1 bilesen olarak kabul edilmektedir. Bununla birlikte bu
savin ayrintilandirilmas: gerekmektedir. Gergekten de yal-
nizca doymug lipitler (hayvani yaglar, yer fistig1 yagi) athero-
jen olarak goriilmektedir; tekli-doymamus (oleik asit) ya da
coklu-doymamug yag asitleri bakimindan zengin lipitlerin
anti-atherojen bir etkisi var gibidir. Daha yakin dénemde,
beslenme uzmanlarinin dikkati, doymamis omega 3 asidi
iceren balik yaglarinin anti-atherojen etkisine yonelmistir.

Demek ki, hayvaniyag tiikketimini, dzellikle de (sarkiiteri
gibi) yagh etlerin tiiketimini sinirlandirmaya ¢aligmak,
diger yandan da ¢oklu-doymamuis yag asitleri bakimindan
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zengin, ¢esnili yagh maddelerin (musir yaglari, tiziim gekir-
degi, aygekirdegi, findik) kullanimini, doymus yag asitleri
ile doymamig yag asitleri arasindaki orani 1’e yakin hale
getirene dek artirmak gerekmektedir. Gergekten de, bilin-
digi gibi, doymamig yagh asidin fazlasi, olasi bir diyabet
mikroanjiyopatisini siddetlendirmeye yatkin plaket halin-
deki ‘proagregan’lar olan lipoperoksidazlarin ve trombok-
san A2'nin faaliyetine yol agabilir.

Protidler, elbette ki, iilkemizdeki ortalama beslenme dii-
zeyine gore biraz fazla tiiketilmeli ve toplam kalorinin en
fazla % 20’sini olugturmalidir. Bu katky, biyolojik bakimdan
degerli proteinlerin tiiketimiyle saglanmahdir.

Vitaminler, normal kalorili diyabetliler igin uygulanan
rejimlerde normalde arzu edilir miktarda bulunur. Bunun-
la birlikte, agir1 kilolu ve insiiline bagiml bir diyabetli eger
zayiflama kiirii gerektiriyorsa, bu durumda, kalori oraninin
giinde 1200 kalorinin altina her diisiisiinde vitamin takviye-
si zorunlu olur. 10 g. tereyaginin giinliik gereken A vitami-
ni miktarin1 saglamaya yettigini belirtelim.

Tiimbunlar igiginda, insiiline bagimh diyabetlinin uyaca-
g1rejiminin niteliksel bilegimi nasil olmahdir? Bu, gegmigte
oldugu gibi bugiin de hala tartisma konusudur.

{kinci Diinya Savagi'ndansonra Anglosakson diyabet uz-
manlarinin tegvigiyle ve Fransa'da da Charles Darnaud’nun
etkisialtinda, kalorilerin % 35-40'1n1 glusit biciminde, % 20si-
ni protit bigiminde ve % 40'1n1 lipit bicimde —bunun % 50’si
doymamug lipitlerdir— veren bilingli bir rejim iceren klasik
bir diyet bi¢imi ortaya ¢ikmisti. Bizler bu tiir rejimlere sadik
kaldik. Yine de Bat1 Avrupa’nin gesitli tilkelerinde (Almanya,
Fransa, Yunanistan, Avusturya), diyabetli hangi yasta olursa
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olsun (gocuklar igin Lestradet) ve baglangicta nasil bir diyet
recetesi uygulanmis olsa da, diyabetlilerin gergekten izle-
digi beslenmeyi belirlemek icin su son yillarda siirdiiriilen
cesitli caligmalarin, giinliik besinin ortalama % 35-40'inin
glusit kokenli kaloriler bigiminde yer aldipini1 saptamak
carpicidir.

Yine de bu bizi sagirtmaz, ¢iinki giintimiizde hizh emili-
mli sekerler artik olmadigindan, halklarimizin ortalama
besini budur. Dolayisiyla bu izlenmesi kolay bir rejimdir ve
6giin sonrasi hiperglisemileri sinirlandirarak, giinliik iki, hatta
bir insiilin enjeksiyonuyla uygun bir diyabet dengesi saglar.

Son on iki yilda, normal kisinin olmasi gereken beslen-
mesi lizerine McGovern raporundan bu konuda etkilenmig
olan ¢ok sayida diyabetoloji ekold, lipit katkisini sinirlan-
dirmaya yonelmistir ki, bu da ancak glusit payinin artisiyla
miimkiindiir. Boylece, diyabetlilerin aligildik kolestrolemi
oranini azami diizeyde diigtirmek amaciyla, % 45, 50, 55, 60
giilisitli rejimler 6nerilmistir. Bu dnerilen beslenme tarzi ila-
ve lifkatkisigerektirdiginden, sonunda toplumlarimizin bes-
lenme tarzindan ¢ok uzaklasir ve bu rejimi gerektigi gibi
uygulayamayan hastalar % 40 glusitli beslenmeye kendili-
ginden yonelirler.

Bu tiir rejimler 6zellikle belirsiz verilere dayanmaktadir.
Agin kolestrollii heterozigot hastalarda kandaki kolestrol
orani bu rejimlerle elbette diiger. Ama bugiine dek higbir
inceleme, diyabetlideki atherojen komplikasyonlarin orta-
ya ¢ikigini, kandaki kolesterol oraniyla, bu oran normalin
sinirlan iginde kaldign siirece —ki yukanda tanimladigimiz
rejimlerle tedavi edilen hastalarimizin durumu budur— bag-
lantilandirmayi saglamadi. Buna karsin bu tiir rejimler, den-
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gesizligin en az oldugu kogullarda ve hatta kimi zaman denge
durumunda, hipertrigliseridemiye yol agarlar. Bu da, diya-
betliler i¢inde atherosklerozla baglantihi olan lipidik para-
metredir. Bu paradoksun en yeniagiklamasi, kanda yiiksek
trigliserid oraninin kolestrolii tasiyan (LDL) ve normal ko-
sullarda atherojen olmayan kolestrol oranlanni atherojen
kilan lipoproteik partikiillerin yapisinda bir déniigiimiin es-
lik etmesidir.

Son olarak, glusitli besin payindaki artig diyabetin den-
gelenmesini giiglestirir. Bu dagiindeliken jeksiyon sikhiginda
artigt ve genellikle de, gerekli giinliik insiilin miktanndaki
artig gerekli kalar (bu, bizim bugiinkii bilgilerimize gore vas-
kiiler teghis tizerinde etkide bulunur).

Geriye giinliik 6giin sorunu kalmaktadir. Giinde bir ya
da iki insiilin enjeksiyonu yapilan hastalar, nispeten sabit
saatlerde yenen bes 6giine béliinmiig glusitli besinleri
tiketmelidirler. Pargali insiilin tedavisi tekniklerindeki
gelisim bu son yillarda bu dogmadan kurtulmay: sagladi.
Boylece, giinde ii¢ ya da dort kez enjeksiyon yapilan di-
yabetliler giinde ti¢ 6giin yiyebilirler ya da sabit yemek saa-
tlerinden tamamen kurtulabilirler.

Yine de diyet uygulamasi ile insiilin tedavisinin siki siki-
ya bagl oldugunu hatirlamak gerekir. Bu iki parametreden
birinin serbest birakilmasi kaginilmaz olarak digerinin
kisitlanmasiyla ifade bulur; iki tabloyu da serbest biraka-
rak diyabet dengesini tutturmak miimkiin olamaz.
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II. Bolim

TEDAVININ UYGULANISI,
HASTALARIN TAKiBi: SONUCLAR

Belirttigimiz tedaviilkelerinin pratikte uygulanmasi, dok-
torun maharetli ve fazlasiyla deneyimli olmasim gerektirir.
Ama ayrica hastanin da asgari bir zeka diizeyinde olmasini,
kesin ve sebatli davranmasim gerektirdigini de belirtelim.

Cok erken goriilen ve tedavi amaciyla gegici olarak ya-
pay pankreasa ya da insiilin pompasina baglanarak tamamen
ya da kismen yatistirilan insiiline bagimli diyabetin ¢ok 6zel
durumlarn disinda, tanimladigimizilkelere gére besin rejimi-
ni saptamig olan doktor iki sorunu ¢6zmek zorundadir:

1) Hangi insiilini segmeli?

2) Nasil bir gozetim gergeklestirmeli?

Insiilin tedavisi se¢imi, saptamig oldugumuz tedavi he-
deflerine gore, karsimizdaki 6rnek vakaya baglidir.

Birinci hedef, vaskiiler geleceklerigarantialtina ahnama-
yan yagh hastalarin durumudur. Bu durumda tedavi miim-
kiin oldugunca basit olmalidir. Giinde tek bir uzun ya da
orta etkili insiilin enjeksiyonu yirmi dort saat boyuncaglise-
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miyi kontrol etmeyi saglar ve geceleri glisemi diisiigii riski-
ni ortadan kaldirir. Iki enjeksiyonlu semalar ancak ba-
sarisizlik durumunda digiinilmelidir.

Ikinci hedef, vaskiiler geleceklerini korumak gereken geng
hastalarin durumudur. Bu hastalar genel kural olarak giin-
de en az ii¢ insiilin enjeksiyonu kullanmak zorundadirlar:
sabah ve aksam yar1 gecikmeli bir insiilin enjeksiyonu (ge-
rektiginde hizh insiilinle karistirilir) ve kahvalti éncesi
bir hizli insiilin enjeksiyonu. Eger denge saglanamazsa —ve
hastanin onay1 alinabilirse— pompali insiilin tedavisine
bagvurulmalidir.

Uciincii hedef, diyabetli kadinda hamilelik ya da diyabe-
te bagli bazi néropati durumlaridir. Burada giinde iig enjek-
siyon neredeyse daima zorunlu olur ve ¢ogu zaman da opti-
mallestirilmis insiilin tedavisine, hatta insiilin pompasina
bile bagvurulur.

Dordiincii hedef, vaskiiler komplikasyonu olan diyabet-
lilerin durumudur. Makroanjiyopati durumunda denge, 6zel-
likle de yagl hastalar s6z konusuysa miimkiin oldugunca
basit saglanmalidir. Diyabete bagl retinopati durumunda,
onceki insiilin tedavisi retina hastahginin tedavisi (lazer)
sirasinda da siirdiiriilmelidir; ancak lezyonlan siddetlendire-
bilecek ¢ok siki ve ¢ok hizli bir denetimden kaginilmalidir.
Ardindan, optimal bir denetime gegilebilir.

Optimalleginis insiilin tedavisi, 6ncelikle geriye, uzatil-
mug etkili insiilinlerin olmadigid6neme déniis seklindeki cok
enjeksiyonlu semalar gerektirir. Bununla birlikte, gelenek-
sel semalarla dogru tedavi uygulanamayan bazi diyabetleri
kolaylikla ve dogru bi¢imde denetlemek de miimkiin olur.
Bu tedavi, fizyolojik insiilin salgilamayi taklit etmeyi hedef-
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ler. Orta etkili iki insiilin enjeksiyonuyla ya da uzun etkili
bir veya iki insiilin enjeksiyonuyla bazal, daimi pankreas sal-
gilamasi taklit edilir. Ogiin sonrasi hiperglisemiler, hizli ya
da ¢ok etkili ii¢ enjeksiyon insiilinle ortadan kaldirilabilir.
Bu insiilin tedavisi, siiregen glisemi otokontroliiyle birlik-
te olmak kosuluyla, geleneksel insiilin tedavisinden daha
iyi bir denge saglar. Kimi zaman buna “yoksulun pompast”
dendigi goriilmiigtiir.

Diyabetin diyabetli tarafindan denetimi, uzun yillar bo-
yunca idrarin giin icinde defalarca incelenmesiyle yapiliyor-
du. Reaktif komprimeler ya da seritler yardimiyla idrarda
glikozun ya da asetonun varligini aragtirmay: hedefleyen
bu denetimi yapmak basitti. Boylelikle hasta idrarda glikoz
artigt durumunda insiilin dozunu artirmay, hipoglisemi ya
da idrarda glikozun uzun siireli yoklugu durumunda insiilin
dozunu diisiirmeyi becerebiliyordu.

Etkisi sinirh bu teknik, idrarda glikoz miktan istisnai
diizeylerde kalan hastalarda vaskiiler komplikasyon riskini
asgari diizeyde tutmay1 saglamaktadir. Birinci hedefe cevap
veren hastalarda ya da istikrarli bir diyabeti koruyan has-
talarda bu teknik hala énemlidir.

Diyabetliler i¢in, dogrudan optik okumali bantlar kulla-
narak ya da biiyiik dl¢tide tercih edilen kiigiik bir renkolgiim
cihaz1 yardimiyla kendi glisemi kontrollerini yapabilmele-
ri on beg yildan beri imkéAn dahilindedir. Bagka teknikler
ise glikozlu elektrodlar kullanir ve bunlar da ayni gsekilde
ve ayni giivenilirlikte okuma imkan saglar. Her iki duru-
mda da, benzer aygitlar bugiin icin gayet giivenilirdir ve en
azindan uygunsuz her tiirden tedaviyi bu gekilde énlemek
miimkiindiir.
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Kendi kendine glisemi kontrolii, insiiline bagimli ¢ok
sayida diyabetlinin diyabet dengesinin diizelmesini —kimi
zaman gayet hissedilir bicimde— saglamigtir. Bununla birlik-
te insan dogasina bagh olarak iki risk mevcuttur: insiilin
tedavisinin diizenleniginde dnem tagiyan sonuglar ¢ikar-
madan, yalnizca “kendilerini ikna etmek” icin kontrol sa-
yisini artiran bazi hastalarin “takinakll” tavr; kontrolleri
ara sira, genellikle de her sey yolundayken ya da muayene
oncesi glinlerde yapan, gozetim karnelerine, laboratuvar
sonuglariyla asla dogrulanmayan, kasith olarak yanls ya da
tamamen hayali glisemi oranlar1 yazan kimi hastalarin agir1
gevsek tavri. Dolayisiyla doktorun ¢ok temiz ya da gayet iyi
tutulmug, veyahut fazlasiyla tektip yazili karnelerden kus-
kulanmasi gerekir. Glikozlu hemoglobin él¢iimii, bu tiirden
hilecileri yakalamay: saglar, ama bu konuda baz laboratu-
varlarin verdigi sonuglar da giivenilirlikten yoksundur.

Insiiline bagiml bir diyabetli, her sey yolunda oldugun-
da, yilda en az ii¢ ya da dort kez doktoruna, daha dogrusu
diyabet uzmanina muayene olmali ve yilda bir kez de goz
dibini muayene ettirmelidir. Yilda bir kez idrar sterilligi,
idrarda mikroprotein, kreatinin ve lipit parametreleri di-
zenli olarak kontrol edilmelidir. Ayrica istirahat halinde
cekilmis bir elektrokardiyogram ile déppler incelemesi son
derece tavsiye edilir.

|. - Tedavide arazlar

En korkulan durum, agir1 insiilin dozajina bagh ‘hipoglise-
mi'dir. Eger bir hayvana biiyiik dozlardainsiilin enjekte edi-
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lirse, glisemi hizla diiger. Glisemi degeri 0,40 g. ila 0,30 g.
dolaylarina indiginde hayvan komaya girer ve siddetli kasil-
malarin ardindan birkag saniye i¢inde 6liir. Ayni sonuca yol
acabilecek benzer arazlar, eger insiilin ayirt edilmeden kul-
lanilirsa, kimi zaman diyabet sirasinda da kendini gésterir.

Il. - Hipogliseminin semptomlari

Glisemide diigiig, normal bir insiilin enjeksiyonunu taki-
ben birkag saat icinde baglar. Insiilin geciktirici etkiler varsa
cok daha ge¢ meydana geldigi de olur.

Arazlarin ilk evresinde hasta tiziintiiliidiir, cesaretini yi-
tirmistir, genellikle bagi agrir. Elleri hafifhafif ve hizla titrer.
Kendiniyorgun hisseder, ¢ok solgundur. Giigliibir aglik duy-
gusu hisseder. Sonra temel bir semptom olarak terleme bas-
lar. Terleme alnin ve ellerin hafif¢e nemlenmesiyle kendini
gosterebilecegi gibi, dyle artabilir ki ¢ok kisa siire icinde has-
tanin i¢ camagirlari sirilsiklam oluverir. Hipoglisemi tezahiir-
leri genellikle bu evrenin 6tesine gegmez. Ama eger glisemi
daha da diiserse hasta bilincini yitirmeye baslar. Ne bulun-
dugu yeri ne de etrafindakileri tanir. Sayiklar. Agzindan ¢ikan
sozler tutarsiz ve sagmadir. Kah hareketsiz ve yar1 uyku halin-
dedir, kah ajite bir haldedir. Daha sonra sézleri anlagilmaz
olur, dili peltelesir. Bir siire sonra, ayakta duramayan hasta
¢oker ve komaya girer. Nabiz hizlanir ve ¢ok zayiflar, ¢irpin-
malar bag gésterir ve eger hizli bir tedaviye miimkiin oldu-
gunca erken girisilmezse 6liim meydana gelebilir.

Koma esigindekihastalaringlisemisiolgiildiigiinde, 0,30
g.'dan diisiik bir rakam elde edilir. Genel kural olarak idrarda
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seker bulunmaz. Yine de glisemi diisiigiiniin ¢ok hizli olup
olmadigim bilmek gerekir, sidiktorbasinda gliseminin diig-
mesinden &nce bobrek tarafindan salgilanmis seker yiiklii
idrar hala bulunabilir. Dolayisiyla, hipoglisemi komasindaki
bir hastada idrarda porzitif glukoz bulmak miimkiindiir. Bu
durum kanigikliga yol agabilir. Bununla birlikte, diyabet ko-
masi ile hipoglisemi komas: arasindaki klinik farkhilik, az cok
deneyimli doktorlarin bunu karigtirmasini imkansiz kilar.

Uzun etkili insiilinlerin baglangi¢ evresi emareleri baki-
mindan ¢ok az miktarda da olsa glisemide diigmeye yol agabi-
lecegini belirtmek gerekir. Ozellikle ter cogu zaman goriil-
mez. Genelde sinirsel ve zihinsel olgularla baglar ve ardindan
hemen koma gelir. Genellikle ¢ok uzun siireli olan bu tiir
glisemi diisiisiiyle kimi zaman saatlerce miicadele etmek
gerekir.

Ayn sekilde, ¢ok eski diyabetlerde de baglangic evresi
emarelerine rastlanmaz.

Baz tiirdeki glisemi digusleri, ozellikle uyku sirasinda
meydana gelenler de higbir klinik semptom géstermezler.
Biitiin glisemi dusiigleri gibi bunlarin da ardindan bir hiper-
glisemi gelir ve kimi zaman ertesi giin boyunca kahci olur
(reaksiyonel hiperglisemi ya da Somogyi etkisi). Bu durum
kimi zaman diyabetlinin ya da doktorun ertesi giinkii insii-
lin dozunu yanlis yere yiikseltmesine yol agabilir.

lll. — Hipoglisemi durumunda tedavi

Biitiin semptomlari hizla ortadan kaldirmak i¢in hasta-
ya seker emdirmek yeterlidir. Birkag par¢a sekerin mideye
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karismasi, hafif glisemi diigligiintin tiim tersliklerini derhal
ortadan kaldirir. Arazlar daha ciddiyse, ama hasta hala bir
sey icebilecek durumdaysa, 30 ya da 40 g. seker ya da miim-
kiinse glikoz birazsuda eritilerek igirilir. Hasta bilincini yitir-
mis haldeyse, % 20-30 glikozlu bir karigim, damar yoluyla
yavasca enjekte edilir. Hastay1 kendine getirmek igin gereken
doz zerkedilir. Genellikle 10-20 cm? yeterlidir, ama eger has-
tanin bilincine kavusmasi gecikirse dozu biiyiik oranda artir-
makta tereddiit etmemek gerekir. Glikozlu tedaviye bir ya da
bircok deri alti glukagon enjeksiyonu da eklenebilir, ¢iinkii
bu hormonun etkisi insiilinin etkisine antagonisttir.
Hipoglisemi aninda ve hizla tedavi edilirse ¢ok hizhi bir
sekilde énlenir. Biitiin semptomlan gegicidir ve birkag sani-
ye icerisinde, yan etkilere yol agmadan iyilegir. Buna karsilik,
uzun siirmiis hipoglisemiler kendini daha belirgin tezahiir-
lerle gésterir. Gergekten de, glikoz, sinirdokusunun olmazsa
olmaz besinidir. Glikozun az ¢ok kalici yoksunlugu kesin
bozukluklara yol agabilir. Uzun siirmiig hipoglisemi beyin
yumusamasina yol agabilir, ciddi ve geri doniigsiiz, hatta
kimi zaman éliimciil sinirsel rahatsizliklar da buna eslik ede-
bilir. Neyse ki bu tiirden 4razlar, insiilin yoluyla diyabet te-
davisinde istisnaidir. Ancak insiilinin tamamen ihtiyatsizca
zerkedilmesi durumunda miimkiin olabilirler.

IV. — Hipoglisemiyi 6nlemenin
pratik yollar

Hastalarin hipoglisemi emarelerini tanimasi gerekir. G-
niin hangi vaktinde ortaya ¢ikabilecegini bilmelidirler. Ilk
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isaretler kendini gosterir gdstermez agizlarina atacaklar
birkag parca seker daima yanlarinda olmahdur.

Doktorun ise insiilin tedavisi géren hastalarda her tiir-
li 6nlemi almas sarttir.

Insiilini biiyiik bir dikkatle dnermeli, dozlar1 agik segik
belirtmeli, insiilin tiiriinii ve hangilaboratuvarin bunu iiret-
tigini net bicimde ifade etmeli, enjeksiyon saatlerini yazma-
lidur.

Hastasindan rejime hacim, igerik ve saat cizelgesi baki-
mindan kat1 bir sekilde bagh kalmasini istemelidir.

Insiilini deri altina dogru olarak enjekte etmeyi hastaya
ogretmelidir; diyabetin insiilin ihtiyaglarinin éngoriilebilir
gelisimini sik1 sikiya takip etmelidir.

Tedavinin basinda, diyabet dengesi olusana dek insiilin
dozlarini¢ok ihtiyath yiikseltmeli, irinli bir merkezin agilma-
sinin, irinalinmasininya da iltihapli lezyonlaramaruz kalmig
bir organin kesilmesinin ardindan ortaya ¢ikabilecek ani
ihtiyag¢ artiglarindan kaginmalidir.

Nihayet ve 6zellikle, hastanin miimkiin olan en iyi se-
kilde igbirliginde bulunmas: saglanmalidir. Bu da, hastanin
hipoglisemi semptomlari, tedavi ve 6nleme yollar iizerine
bilgilenmesini gerektirir.

V. — Baska drazlar

Insiiline direng o kadar ender degildir. Herhangi bir di-
yabeti kontrol etmek igin gereken giindelik doz anormal
bicimde yiiksekse, 6rnegin giinliik 80 birimi agtiginda, insii-
line direng oldugu soylenir.
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Ayrica insiiline direngten soz etmek igin, 6zellikle disip-
linsiz bir diyabetlinin sik sik rejimden sapip sapmadigina
emin olmak gerekir. S6z konusu hastanin kilosundaki artig
genellikle tehsiste bulunmaya imkéan taniyacaktir.

Ayni sekilde, geceleyin fark edilmeden gecen glisemi
diigtigleri, ertesi giin meydana gelen hiperglisemiyle ifade
bulur ve doz artigina adim adim varabileceginden, insiiline
direngten soz edilebilir. Sabahleyin ilk idrar yapildiginda
yiiksek glisemiyle birlikte goriilen aligildik glikoz yoklugu,
eger glisemi diigiisii geceleyin oldukca ge¢ meydana gelmis-
se, kimi zaman teghis koymay: saglar.

Amabu ikiolguisinicinde degilse, insiilinedireng genel-
likle enfeksiyonlu dénemlerde ve asidoketoz sirasinda or-
taya ¢ikar. Insiiline direng, nedeni ortadan kaldinlamadig:
siirece devam eder; ortadan kalktiginda ise diyabet alisildik
yogunluguna geri doner.

Insiiline toleranssizlik ciddi stkintilara neden olabilir. Ge-
nellikle lokal toleranssizlik gériiliir. Her insiilin enjeksiyonu-
nun ardindan, enjeksiyon yapilan yerde kizaran bir sertlesme
goriiliir, agr1 vermeye baglar, kimi zaman kagintilidir ve bir-
kag giin siirdiigii olur. Eger bu durum fazlasiyla yiizeye yakin
bir enjeksiyondan kaynaklanmiyorsa, zararsiz bir araz soz
konusudur ve insiilindegistirildiginde yok olur. Beseri insii-
linlerin kullanimindan beri ise cok ender bir durum halini
almugtir.

Daha ender olarak, enjeksiyon yapilan noktalardan bag-
lamak iizere kurdesen lekeleri belirir ve bunlar hizla tiim
viicuda yayilir, saatlerce kaybolmazlar ve anafilaksi gokunu
cagrigtirangenel tezahiirler ender olarak gériiliir. Gergekten
insiiline bagiml bir hastayla karg kargiya oldugumuzda,

73



insiiline bu alerji durumunun insiilin tedavisini imkansiz
kilmadigini1 bilmek gerekir. Bununla birlikte hastayi
toleransh kilmak 6nemlidir. Bu da, ilk giin parcali insiilin
enjeksiyonunu gerektirir (40 u/cm?liik bir insiilinin deri
arasina enjeksiyonunda her geyrek saatte bir 0,01 — 0,02 —
0,05 — 0,10 cm? kullaniyoruz, sonra da ¢eyrek saat boyunca
giinlilkk dozun tamamlayicisi geliyor), dokuzuncu giinden
itibaren gegici bir kortikoterapi uygulanarak gecikmis ol-
gular bertaraf edilir. Bu kortikoterapi on ila on beg giin
siirdiiriilecek ve dozlar digiiriilerek sonunda ortadan kal-
dinlacaktir.

Insiiline imiinolojik direng, hayvaniinsilinlerle kronik te-
daviler sirasinda yogun nétralizan antikor belirmesinden
kaynakhdir ve giindelik insiilin dozunun kimi zaman giin-
de binlerce birime vardigi ya da astig1 dramatik tablolarla
sonuglanir. Begeri insiilin kullanimina baglandigindan beri
yok olmug goziikmektedir.

Insiilinin enjekte edildigi noktadaki lipodistrofiler de
beseri insiilin kullanimindan bu yana ¢ok azalmgtir.

VII. — Siringa ya da kalem

Bu son yillarda insiilin iireten laboratuvarlar, 100 u/ml
konsantrasyonlu insiilin kartuglan iceren giringalar gelig-
tirmiglerdir ve bunlar insiilin enjeksiyonunu kolaylagtir-
maktadir. Bu giringalar insiilin kalemleri olarak adlandiril-
mugtir. Bunlarda ya hizli insiilin, ya NPH ya da bu ikisinin
sabit oranlarda karigimi bulunur. Bu kalemler doldurulabi-
lir oldugu gibi, kullanilip atilanlari da vardir. Bunlarin kul-

74



lanimy, her tiirlii insiilin enjeksiyonu ya da kullanilabilir
karigim ve kalem igin, siringaya tercih edilir gzilkkmekte-
dir. Buna karglik, klasik insiilin srmgalarm doldurmakta asla
kalemkartuglu insiilin kullanlmamalidir. Bunlar, 40u/mlkon-
santre insiillin icin derecelendirilmistir.

VIIl. - Bu diyabetin tedavisinin
giincel bilangosu

Tedavinin giindelik kisitlamalarina uyuldugunda, insiili-
ne bagimlidiyabetliler diizenli olarak biiyiiyebilirler, hamile-
likleri tamamlayabilirler, gegimlerini normal olarak siirdiire-
bilirler ve normal bir yasam umudu tagiyabilirler.

Uzun vadede kayg yaratan tek sey, yaygin vaskiiler lez-
yonlardir. Ancak gu konudaisrar etmekteyiz ki, diyabet teda-
visi ne kadar bagarili siirdiiriliirse bu tiir lezyonlar o 6l¢iide
ender goriiliir ve geligimleri o dlgiide yavag olur.
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[II. Bolim

INSULINE BAGIMLI OLMAYAN
DIYABETIN TEDAViSi

Insiiline bagimh olmayan diyabetin tedavisinin her bir
evresi (baglangig evresi, ara evre, sonuncu metapletorik evre),
mantiken olmas: gerektigi gibi, 6zel bir tedavi gerektirir.

I. — Baslangic evresinde tedavi

Gergek baglangig evresi civarinda ele alindiginda, asin
kilolu hastanin insiiline bagimh olmayan diyabetini tedavi
etmek cok kolaydur. Insiilin heniiz bol bol salgilanmaktadir.
Hasta zayifladiinda her gey diizene girebilir. Dengeli ama
diisiik kalorili bir rejim sayesinde zayiflamak miimkiindiir.
Uygulanacak rejimin toplam enerji degeri, glindelik olarak
tahmin edilen kalori harcamasinin tgte ikisine yakindir, ki
bu da genel olarak 1400 ila 1800 kalori arasindadir.

Bir ayla alt1 hafta arasindaki bir rejim sonucu zayiflama
genel olarak idrarda glikozun ortadan kalkmasina ve glise-
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minin normale dénmesine yeterlidir. Eger kilo oldukca agi-
nysa, daha da fazla zayiflamak belirgin bir iyilesme saglar.
Bu durumda hasta, yeni kilosunu korumak koguluyla, bes-
lenme kisitlamasina devam etmeden normal glisemi diize-
yini koruyabilir. Yine de insiilin salgilamada anormallikler
kalmistir. Dolayisiyla bu durum genellikle iyilesmenin mut-
lak olmamasinayol agar. Bir enfeksiyon durumunda diyabe-
tin gegici olarak yeniden ortaya ¢ikardigina da sik rastlanir.
Oral yoldan kigkirtilan hiperglisemi egrisinin anormal kal-
digina da sik rastlanir, ama énemli diizeyde bir zayiflamay-
la bu durum normallestirilebilir. Kisacasi, insiilin salgilama
islevi, islevsel sirmenaj kargisinda zayif bir “giivenlik marj”
sunar. Bununlabirlikte, giindelik yagam kogullarini diizgiin-
ce karsilamaya yeterlidir.

Elbette ki, bu sonucun siirebilmesi genellikle hastanin
tekrar yag baglamamasina baglidir. Bununla birlikte, on-
larca kilo zayiflamann ardindan, diyabetlilerin baglangigtaki
kilolarina yeniden déndiikleri ama oral yoldan kigkirtilan
hiperglisemilerini bozmadiklar1 ve bu durumun da yillarca
siirdiigii vakidir. Diyabetlilere kendi rejimlerini denetle-
meyi ve ayda en azindan iki kez kilolarini 6lgmelerini 6g-
retmek gerekir. Yeniden kilo almadurumunda, baglangigta
bilingle secilmis rejimi birkag giin boyunca tekrar uygulaya-
rak fazla kilolarini hemen vermelidirler.

Il. — Ara evrede tedavi

Bu evrede gorece bir gigmanlik goriilse de, belli bir dii-
zeyde kendiliginden zayiflama zaten meydana gelmisgtir.
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Insiilin salgilama kuskusuz ki hala kismen eksiktir. Zayi-
flama rejimi diyabeti azaltabilir, hatta idrardaki glikozu
ortadan kaldirdig1 da olur. Glisemiyi normallestirmek ar-
tik yetmez.

Zayiflama kiiriinii oral yoldan bir tedaviyle tamamlamak
gerekir.

Insiiline bagimli diyabetli kisi baglangicta normal agirhk-
ta oldugunda —vakalarin % 20’si béyledir—, bu durumda re-
jim kalori bakimindan denk agirlikli olmalidir. Oral tedavi
de genelde hemen &giitlenir.

Ill. — Metapletorik diyabetin tedavisi

Hasta gegmigte obezken yillar igerisinde yavas yavas za-
yiflar ve ¢cogunlukla da birkag hafta iginde ¢ok hizli zayif-
lar. Uzun siire agir1 ¢alisip yorgun diigen insiilin salgilama
islevi artik yavag yavag giiciinii yitirir. Diyabet, insiilin te-
davisini gerekli kilar.

Yagh hastanin bu insiilinopriv diyabeti genellikle geng
hastaninkinden daha az ciddi ve ¢ok daha istikrarhdir. Yine
de ayni tedavi yéntemlerini, yani bilingli, dengeli, normal
kalorili bir rejimi gerektirir ve bu rejim insiilin sayesinde
fizyolojik kosullara doniisii saglar.

Yine de ara evreden metapletorik evreye gegis, klinikte
siklikla rastlanan biiyiik bir pratik sorun ortaya koyar. Hala
asir1 kilolu, idrarinda keton bulunmayan kiginin durumu-
dur bu. Bu hastada arzu edilen bélgede gliseminin geri
doniistiniin ardindan diisiik kalorili rejim uygulamas: ve
antidiyabetik oral ilag¢ kullanimi gériilmez.
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Bu kisiler genellikle az ¢ok iradi olarak diyet hatalar
yapan, zaten de zayiflamayan kisilerdir. Insiilin tedavisine
baglamak kugkusuz tatminkar bir ¢éziim degildir, ¢iinkii
zayiflamay1 durdurur ve genel olarak kilo alimina yol agar.
Vaskiiler riski de kugkusuz artirir.

Bizce, bu tiir diyabetlilerde, insiilin gerektiren diyabetin
kavramsal varhigiyla yetinip de, gerektiginde kontrol al-
tinda bir zayiflamaya 6nceden bagvurmadan, oral yolun ve
diyet tedavisinin sonucunu gézlemlemeden ya da pompali
bir insiilin tedavisi uygulamadan derhal insiilin kullanimi-
na gegmek dogru olmaz.
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IV. Bolim

DIiYABET KOMPLIKASYONIARININ
TEDAViISI

Diyabet komplikasyonlarini ngérmek iyilegtirmekten son
derece daha kolaydir. Bu komplikasyonlarin en iyi tedavisi,
diyabeti miimkiin olduguncaerken, miimkiin olduguncake-
sin, miimkiin oldugunca bilingli ve yerinde tedavi etmektir.

l. — Hiperglisemi komalarinin tedavisi

Burada, asidoketozik diyabet komasi ile hiperosmolar
komanin tedavisini ele alacagiz.

1. Asidoketozik koma. — Koma éncesi evrede ve has-
tanin beslenmesi normal olarak siirerken tedavi heniiz ko-
laydir. Hasta, oldukga sicak bir odada yatakta tutulur (¢iin-
kii asidoz krizin gegme evresinde ciger komplikasyonlarina
sik rastlanir). Her dort saatte bir hasta, igine ii¢ parga seker
atilmig 400 cm3 siit igmelidir. Thtiyag duyulursa, hasta susa-
diginda hafifce sekerli portakal suyu da eklenebilir.
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Insiilin, dogrudan etkisi nedeniyle, siradan insiilin bigi-
minde kullanilacaktir. Enjeksiyonlar baglangigta her iki
saatte bir, ardindan her dért saatte bir tekrarlanir. Her en-
jeksiyondan 6nce idrardaki glikoz ve keton dlgiiliir ve gerek-
li insiilin dozunu saptamada esasen bu él¢iimden yararlani-
lir. Her miimkiin oldugunda, kanda ve idrarda sodyum ve
potasyum miktar1 hizla dlgiiliir ve eger elektrolit dengesi
bozulmaktaysa hizla miidahale edilir.

Idrarda aseton var oldugu siirece hasta siirekli gézetim
altinda tutulmalidir. Daha 6nce belirtilen incelemelerden
baska, her iki saatte bir nabiz, 1s1 ve atardamar tansiyonu
dlciilmelidir. Idrar toplanmali ve hacmi lgiilmelidir. Idrar-
daki glikoz ve ketonla birlikte, her bir isemedeki albiimin
miktar1 da aragtirllmahdur.

Genellikle, idrardaki keton krizini 6nlemek igin kirk
sekiz saat yeter ve rutin diyabet tedavisine hizla yeniden
gegilebilir.

Ama eger hasta ilk seferinde kusuyorsa ya da asidoketoz
ciddilegirse (bu durum, agir1 soluk alma, nabiz hizlanmasi
ve atardamar tansiyonundaki diigiisten saptanabilir), daha
fazla beklemeden hastay1 en yakin uzman servise naklet-
mek gerekir. Bu durumda gereken tedavi sorunlar1 ancak
komplike bir hastanede ¢oziimlenebilir.

Basit asidoketoz yerini gercek komaya biraktiginda has-
tane iyice aciliyet kazanir. Benimsenendiyabet komasi teda-
visiyine de ¢ok karmasik bir sorundur ve miikemmel dona-
nima sahip tam kadro bir uzman ekibin 6zenli ¢aligmasini,
ozellikle yetkili bir biyolojik analiz laboratuvarinin daimi
destegini gerektirir. Burada, tedavinin ancak anahatlarini
belirtebiliriz:
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1) Ekollere gére degigse de, siireklilik tasimasi ve glisemi
diizeyine uyarlanmig olmasi gereken, siradan insiilinli bir
insiilin tedavisi uygulamak. Béylelikle asidoza ve hipergli-
semiye karsi miicadele edilebilir. Ayni1 zamanda, hiicrelere
yeniden potasyum girer ve kalemi azalir.

2) Ikili hedef iceren bir reanimasyon uygulanur: Asido-
za karg1 ve su kaybina karsi miicadele etmek. Asidoza kargi
miicadele alkalinizan eriyik maddelerle yapilir. Bunlarin en
basiti izotonik bikarbonatli serumdur (en ige yararlar1 1000-
1500 cm? hacimlilerdir) ve ancak hizla verilirse etkili olur.
Su kaybina kargi miicadelenin ikili 6zelligi vardir, ¢iinkii
hem hiicre digt hem hiicre icidir. Hafifce tuzlu hipertonik
serum kan hacminin yiikselmesini saglarken, hiicre igi su
kaybr izotonik glikozlu eriyik maddelerle diizenlenir. Yirmi
dort saatlik ortalama serum hacmi 6,1 civarindadir. Bu-
nun yaklasik yarsi ilk alt1 saatte verilmelidir.

3) Hipokalemiye karsi miicadele. Asidoz durumundaki
hastalarda, gercekten de, 5nemlimiktarlarda potasyum azal-
mast goriiliir. Bu durum kimi zaman bir hiperkalemiyle
maskelenir ve bunun da sonucubébrek iglevinde yetersizlik-
tir. Alkali artig1 ve insiilin tedavisi sonucu kaliemi normal-
lesince yogun bir potasyum katkisina baglanir. Bu katki
olmazsa, miyokard igleyisinin durmasina kadar varan kalp
ritim bozukluklan gézlemlenir.

4) Hastalara ciddi bir bakim uygulayarak, yatmaktankay-
nakli enfeksiyon komplikasyonlarinin ve 6zellikle sert kara
kabuk baglanmasinin 6nlenmesi gerekir. Sukaybina ugramg
komadaki hastada bunlar birkag saatte ortaya cikabilir.

Agir1 su kaybina bagli sidik kesilmesi ya da hipokalemi
dolayisiyla ani tansiyon kolaps gibi asidoketozik komanin
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cok gec ortaya c¢ikan kompikasyonlarina artik rastlanma-
maktadir. Ihimli dozlarda insiilin kullanimi, dozaj asimina
bagli glisemi diisiigii riskini ortadan kaldirir.

Diyabet komasinin tedavisinde son birkag yilda ¢ok iyi
gelismeler saglanmistir. Ama asil koma, en yetkin ve en iyi
donanimli diyabet uzmanlar i¢in bile hala sikintilidir. Koma
bugiin diyabetlilerin yalmzca % 1’inde 6liim nedenidir.

2. Hiperosmolar koma, asidoketozik komanin sorun-
larina ¢ok benzer tedavi sorunlan getirir. Bununla birlikte
hiperosmoler komanin tedavi sonuglari tibbi literatiirde di-
geri kadar basarili gérillmemektedir. Bu durum birgok ne-
denle agiklanir. Bu komanin genellikle baglangig 6zellikle-
ri gdstermesi, tedaviye ¢ogunlukla daha geg¢ baglanmasina
yol agar. Diger yandan, bu tiir komaya giren hastalar daha
yaglidir. Hastalarin komadan ¢ikisi ¢ok daha yavag oldugun-
dan, yatmaktan kaynakh komplikasyonlara 6nceki durum-
dan daha fazla maruz kalirlar. Son olarak, kural olan hiicre
digi yogun su yitimi, genellikle kan pihtilagmasindaki sorun-
larin yol agtig1 flebit riskleriyle ve genellikle hastay: éldiiren
kiitlesel ciger embolisi ikincil riskiyle birlikte goriiliir.

Her seye ragmen tedavi diyabet komasinda uygulanan
tedaviye oldukca benzer. Esasen glikozlu izotonik ya da ha-
fifce hipotonik serum temelli siv1 zerki bakimindan farkh
olmakla birlikte, bizce sistematik bir pthtilasma &nleyici
tedavi gerektirmesi agisindan da farklidir. Sonug itibariy-
la, hasta bakiminda 6zel bir titizlik gerektirir. Bu bakim
sayesinde elde edilen sonuglar bagarilidir ve hiperglisemi
komasinin her iki bigiminde de iyi bir tedavi uygulanmak-
tadir.
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[I. — Dejenerasyona yol acan
komplikasyonlarin tedavisi

1. Vaskiiler komplikasyonlarin tedavisi. — Olugan
yaygin vaskiiler lezyonlarin hicbir tedavisi gergekten etkili
degildir. Bu lezyonlar gerilemedigi gibi, gelisimlerini dur-
durmak da ¢ok ender olarak miimkiindiir. Ozellikle bura-
da, etkili tek tedavi 6nlem diizeyindedir.

Bununla birlikte, bu lezyonlarin gelisimini sinirlandirma-
ya yonelik baz ilaglar ya da tedavi teknikleri vakalara gore
onerilebilir. Vaskiiler koruyucular ve atherojen besinleri
sinirlandirmay: hedefleyen diyet énlemleri bu lezyonlarda
da yararl olabilir. Ozel tedaviler gerektirenler de vardr.

Diyabete bagli retina sorunlarinda iki teknik énerilmis-
tir. Istisnai olan biri, retina sorunlarinin belirgin ve istisnai
bir bigimi hari¢ (florid bigim), giiniimiizde énerilmeyen hi-
pofisektomidir. Digeri yaygin bir uygulamadir: lazer 1siniyla
pthtilagtirma. Bu teknik, bir yandan, retinanin bazi bolge-
lerini pthtilagtirmayi saglar ya da énemli kanamalarin mey-
dana gelebilecegi, dolayisiyla, hastalarin gérmesini kalici
ve kesin bigimde bozabilecek bazi yeni damar salkimlarini
pthulastirir. Diger yandan, lazerle biitiinsel pihtilagtirma
da daha ender olarak énerilir. Bu teknik, gérme keskinligi
iizerinde hig etkide bulunmayan retina periferisini 1sinla
tiimiiyle pithtilagtirmay1 amaglamaktadir. Retinanin ana is-
levsel boliimii korundugundan, retinaya gelen tiim kandan
burasi yararlanir ve oksijen yetmezligine daha az maruz kalir.

Koroner yetmezligine dyle sik rastlanir ve genellikle de
Oylesine fark edilmez ki, yetiskin diyabetlilerde diizenli ola-
rak elektrokardiyografi muayenesi uygulamak ihtiyat
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geregidir. Diyabetlilerde damar iltihabi icin 6zel bir tedavi
uygulanmaz. Bununla birlikte, insiilin ve siilfamid énerme-
de daha ihtiyath davranmnay: gerektirir. Glisemideki diistig
oyle tehlikelidir ki, yeterli bir giivenlik marji birakabilmek
icin bu tiir hastalarda diyabeti tam denetlememek daha
dogru olur.

Bacaklardaki arterit de diizenli atardamar incelemesiy-
le sistematik olarak aragtirilmalidir. Bu komplikasyon igin,
gangren Oncesi evrede, ayaklara hafifce bakim yapmak son
derece dnem tagir. Hasta yiiriimek icin daha az cabalamals,
adimlarini kiigiiltmeli, ara sira kendini gésteren topallama-
ninagrili krampi heniiz gériilmemigken dinlenmeyi bilmeli-
dir. Ayaklarin ve ¢oraplarin (tercihen yiinlii¢corap giyilmeli-
dir) temizligine fazlasiyla dikkat edilmeli, genis, rahat, iyi ha-
valanan, yara yapmayan ayakkabuilar segilmelidir. Tirnaklar:
keserken parmaklari yaralamamaya &ézen gosterilmeli. Bu
tavsiyelerin énemine ancak deneyimsiz kisiler ikna olmaz.

Cesitli ilaglar da 6nerilebilir. Bunlarin baginda damar
genigleticiler gelir. Periferik yara durumunda, atardamara
yapilan xylocaine enjeksiyonlarin etkisi oldukga genistir.

Damar cerrahisi, 5nemli geligim gdstermis olmasina rag-
men, diyabete bagh arterit durumundaoldukgayetersiz kalir.
Diyabete bagl arterit genellikle ana hasar1 merkezden uzak
noktalarda gésterdiginden, protezyoluylayenidamar agmak
ender olarak endikasyon bulur. Dolayisiyla sematik olarak
iki tiir miidahale ihtimali kalir: biri, hiperhemian amach
lomber sempatektomi sentezidir; digeri ise, gangrenin fa-
ciayayol agacak sekilde gelismesini dnlemeye yonelik olarak
organin kesilmesidir. Eger yeterince erken saptanirsa, sim-
patektominin heniiz kireglesmemis damarlar iizerindeki et-
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kisi bize tartigmasiz gelmektedir. Bu sayede, gelisinig de olsa
da bir arterit kugkusuz daha uzun siire tolere edilebilir. Ama,
bu miidahale genis 6lgiide kiregleginis arter agacina hitap
ettiginde bu miidahalenin yararsiz oldugu ve yaygin vaskii-
ler lezyonlar gésteren bir hastaya hitap ettiginde tehlikeli
oldugu da bizce bir o denli kesindir. Bu durumda kan akigt
bacaklara yoneldiginden, diger vaskiiler lezyonlar, 6zellik-
le de koroner lezyonlariortaya gikabilir ya da siddetlenebilir.

Diyabetlilerde yine ¢ok yaygin olan atardamar yiiksek
tansiyonu, genel olarak énerilen bazi tedaviler diyabetli-
lerde sinirh yararhlik gésterdiginden, kismen 6zel bir teda-
vi gerektirir. [drar soktiiriiciiler, tek tek durumlarda su kay-
bina yol agtiklarindan hiperglisemiye yol agarlar; beta-en-
gelleyiciler hipoglisemi rahatsizhginin verdigi duyguyu sinir-
landinirlar ve insiilin kullanan hastada gliseminin dengelen-
mesini daha giiclestirirken, oral tedavi uygulanan hastada
da pankreas yoluyla insiilinin serbest birakilmasini engel-
lerler. Diyabetli hastanin atardamar yiiksek tansiyonunun
tedavisinde giintimiizde biiyiik ¢lgiide kalsiyum ketleyici-
ler ve doniistiiriicii enzim ketleyicilerle birlikte tuzsuz rejim
uygulanmaktadir. Bu sonuncu ketleyiciler, ayrica, idrardaki
iyilestirilebilir mikroalbiiminin ifade ettigi lezyon-6ncesi
diyabetik bobrek iltihabini azaltabilirler.

2. Norolojik komplikasyonlarin tedavisi. — Diyabe-
tik bobrek iltihabi o kadar farkli bigimlerde kendini goste-
rir ki, burada ancak ampirik yontemler belirtebiliriz.

Polinevritlerin agrili ya da motris belirtileri, giiglendiril-
mis bir diyabet kontroliine ve B grubu bir polivitamin te-
davisine olumlu tepki gosterirler (bu maddelerin olas: etki
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mekanizmasi en esrarengiz mekanizmalardan biri olsa da,
bu vitaminlerin son zamanlarda ¢ok tartigmali etkisi bizde
gercek bir kusku uyandirmamaktadir).

Diyabetlide giigsiizliige sik rastlanir, ama kokeni tekyanh
degil ve ¢ok karmagiktir, genellikle de psikojenik faktérle-
re, (kesfedilebilir ve cerrahiolarak tedavi edilebilir) vaskiiler
lezyonlara ve (bu durumda ortadan kaldirilamayan) nérolo-
jik lezyonlara baglanir.

Diyabetlide ishal, kolesterol diisiiriicii reginelere olumlu
tepki gosterir.

Avyak tabanindaki delici rahatsizlik ve diyabete bagh ek-
lem ve kemik hastaliklar, istirahate, antibiyotik tedavisine
ve tamamen norolojik tezahiirler s6z konusu oldugunda da
atardamar igi ksilokain enjeksiyonuna duyarlidir. Diyabe-
tik arterit kogulunda bunlari tedavi etmek ¢ok daha giictiir.
Ortopedik taban kullanimi kimi zaman ¢ok ige yarar. Aya-
gin temas noktalarini yatigtirmay: saglayan teknikler de
gelistirilmektedir. Yine de tiim bunlarin saglayacag yarar-
lar gergcek anlamda degerlendirilmis degildir.
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UCUNCU KISIM

CESITLI SORUNLAR
I. Boliim
DIYABETIN ORAL TEDAViISI

l. — Sdlfonamidler

Diyabet tedavisine siilfonamidlerin girisi tamamen tesa-
diifidir. 1942 yilinda Janbon, tifolu hastalar yeni bir siilfa-
midle —2254 RP- tedaviye ¢alisirken, hastalarda hipogli-
semi krizinden farki olmayan bol terlemelerin eglik ettigi
kollaps durumlan gézledi. Loubatigres, 1942’den 1946’ya
dek, bu ilacin farmako-dinamik etkisini sistemli olarak in-
celedi ve insiilin salgilamay: tegvik edici olarak hareket
ettigini goérdii. Diyabet tedavisinde siilfonamidlerin kul-
lanimi1 1954 yilinda Franke ve Fuchs adli Almanlar tarafin-
dan baglatildi. Ardindan Bertram yeni bir siilfamid -BZ
55— kullandi. Bu, 2254 RP’ye kimyasal olarak yakind: ve
hissedilir bicimde daha aktifti. Stétter de tiglincii bir siilfa-
midle —D 860— benzer sonuglar elde etti.
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Siilfonamidlerin iki ortak etki bigimi vardir. Birincisi
ve en dnemlisi, Langerhans adaciklarinin beta hiicreleriy-
le artinig bir insiilin salgilamaya yol agmaktir. Bu insiilin
salgilama, beta hiicrelerinin parietal ve sindirimle ilgili hor-
monlara karsi en azindan kismen yeniden duyarlilik ka-
zanmasi sayesinde, dziimlenebilir besin katkisiyla az ¢ok
diizenlenmistir. Minér olan ikinci etki, betasitotrofik etki-
dir ve giiniimiizde bunun farmakolojik bir 6zelligin sonucu
olup olmadigini ya da daha iyi bir glisemi diizenlemesinin
yardimcisi olup olmadigini bilmiyoruz.

Siilfonamidin etkisi spesifiktir. Gliklazit (Diamicron*)
ayrica deneysel planda kanitlanmis vaskiiler bir koruma et-
kisine de sahiptir ve bu etkinin gercekligitedaviyle kanitlan-
mugtir. Dolayisiyla diyabet tedavisinde ilging bir {irtindjir.

Bugiin mevcut farkh ilaglar, komprime miktar egit kal-
diginda biiyiiyen etkilerine gore siniflandirilmig farkh tiriin-
leri gosteren arkadaki tabloda belirtilmigtir (aktif Grtinlii
komprimelerin konsantrasyonu dikkate alinmamugtir).

Yandaki rakam, egit agirliktaki bu etkinligin énemini
verir. Ornegin 1 mg. Daonil* 1 mg. Tolbutamidden daha
etkendir. Ama komprimelerin dozaj farkindan dolayi, bir
Daonil* komprimesi bir Dolipol* komprimesinden 40 kez
daha aktiftir.

Zayiflama kiirii yetersiz sonuglar verdiginde, yani bu
hastaligin ara evresinde siilfonamidler esasen yagl diyabette
yarar saglarlar.

Geng diyabetlilerde siilfonamid kullanimi, agik diyabet
sirasinda resmen Onerilmez; asidozik diyabet sirasinda hig
onerilmez. Bu ilaglan ciddi 6nlemler alarak ve karaciger
yetersizligi ceken hastalarda gozetim altinda 6giitlemek ge-
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rekir. Nihayet, bobrek yetmezligi durumundaki hastalarda,
kreatininemi 30 mg/l'yi asmadikga, yalnizca yarilanma
omrii kisa olan iiriinler kullanilabilir.

Siuf

Uzun yardanma émrii

(24-45 saat)

Kasa yanlanma émrii
(4-10 saat)

1.

Glibiitamid
(Glucidoral*) -3
1ila 2 cp/j

Gliklazit
(Diamicron*) —4
1ila 4 cp/j
Glipizit
(Glibénése* ya da Minidiab*) 50
1ila 4 cp/j
(Ozidia* 5 ya da 10)
1 Ozidia 5 ila 2 Ozdia 10/;
Gliborniirit
(Glueril*) -30
1ila 3 cp/j

Glibenklamid

(Daonil 5*, Hémidaonil 400)

zayif Daonil

(Euglucan, Miglucan)

1 zayif Daonil ila 3 Daonil 5/j
Glimepirit

(Amarel 1, 2, 3, 4)

1/2 Amarel 1 ild 2 Amarel 4/j

Siilfonamidlerin uzun siireli insiilin tedavisi uygulanan
hastalarda kullanilamayacagi dogru degildir. Cok sik oldu-
gu gibi, insiilin yanhg kullaniliyor olsa da, ve 6rnegin insii-
line bagimli olmayan bir diyabet s6z konusu olsa da, insii-
lin kullaniyor olmak siilfamidli tiirevlerin glisemiyi diisii-
riicii etkisini hi¢ degigtirmez.
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Glisemiyi diigiiriicii siilfamidlerin yan etkileri. — Glisemiyi
diigtiriicti siilfamidlere bagh hipoglisemi arazlari ciddidir
ve doktorlar arasinda ¢ok yaygin bir kaninin tersine ol-
dukga sik rastlanir. Daha da kétiisii, boyle bir Arazin meyda-
na gelmesi icin tedavi hatast olmalidir. Glisemi diigtirticii
stilfamidlerin yol actifh glisemi diisiiricii Arazlanmn biiyiik co-
gunlugu, doktordan kaynakl bir tedavi hatasina baghdsr.

Bu iiriinlerin yol a¢tig1 hipoglisemi, gercekten de, en
giiclii ilaglara hemen bagvurmak ya da bunlarin tedaviyi
asan dozlarda kullanimi gibi 6zellikle recete hatalarinin ar-
dindan kaynaklanir. Ayni sekilde, bir ilacin etkisinin ¢ok
zayif oldugu gerekgesiyle tedavi degisikligine gitmek, siklik-
la, ilaglarin nispi etkinligini dikkate almadan ve hem kulla-
nilan ilacin giiciinii hem de alinacak komprime miktarini
artirarak yapihr.

Anti-enflamatuvar bir ilacin bir antifonjikle (Daktarin*)
birlikte kullaniminin hipoglisemi 4razlarina yol agabilecegi-
ni hastanin, ama 6zellikle de doktorun bilmesi gerekir.

Son olarak da hastanin, eger 6giin atlarsa ya da dzellikle
yogun ve istisnai bir fiziksel faaliyette bulunursa siilf onamid-
lerini almamasi konusunda uyarilmas: gerekir.

Bu glisemi diisiisii Arazlarigenelliklealdaticidir. “Hipogli-
semi rahatsizlii” genellikle gériilmez ve hastanin yavag yavag
komaya girdigi goriiliir. Uygulamada yalnizca Glibenklamid
ve Glipizit bu tiirden rahatsizhiklar verir.

Bu arazlarin ciddiyeti hipogliseminin derinliginden ve
komanin kendiliginden yatigmayan niteliginden kaynakla-
nir. Hastalarin glisemileri genellikle 0,20 g/I'nin altindadir.
Ozellikle koma, yarlanma émriinii genellikle fadasiyla agan
bir siire boyunca ¢ok sk tekrarlanma egilimindedir.
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Boylece, Glibenklamid’e bagh olarak alt1 giin boyunca niik-
seden bir hipoglisemi komasi gézleyebiliriz! Dolayisiyla ha-
staligin niiksetmesi, % 10’luk hipertonik glikozlu serum
verilerek ve siki bir denetimle sistematik olarak ¢nlenme-
lidir.

Deriyle ilgili drazlara sik rastlanmaz ve bunlar kullanilan
siilfonamidlere gore degisir. Bunlar genellikle bagisiklik ve
alerjiyle ilgili zararsiz arazlar, priirit, tirtiker, deride kizartilar
tiiriindedir; daha istisnai olarak da 151ga karg1 duyarlilik go-
riiliir. Bu tiir alerji bir tedavi sinifina degil, bir ilaca baghdir
ve genellikle ilag degistirildiginde alerji de yok olur.

Ciddi hematolojik arazlar tamamen istisnaidir ve genel-
likle ¢ok ilag kullanan hastalarda goriiliir. Dolaysiyla siil-
fonamidlerin sorumlulugu her zaman kanitlanabilir degil-
dir.

Teratojen etkiler hayvanda ancak tedaviyi ¢ok biiyiik 61-
clide agan dozlarda gériiliir. Siilfonamidler etene engelini
asar ve tilkemizde diyabetli kadinlarin hamilelikleri sirasin-
da insiiline gegmeleri yaygin bir durumdur.

Il. — Biguanidler

Bunlarin 1957 yilinda diyabet tedavisinde kullanilmala-
1 énemli bir ilerleme saglamugtir.

Biguanidlerin etki tarzlan siilfamidlerinkinden ¢ok
farkh goziikmektedir. Insiilin yoklugunda upki siilfamidler
gibi etkisiz goriinseler de, normal insanlarda glisemiyi
diistirmemek gibi bir zellikleri vardir. Baz1 belirsizliklere
ragmen, etkilerinin esasen iiglii oldugu ileri siiriilebilir:
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1) Besin yoluyla alinan glusit ve lipitlerin bagirsaklarda
emilmesini azaltirlar ve yag olusumunu diisiiriirler.

2) Esterlesmemis yag asitleri asir1 miktarda mevcutsa,
insiilinin glisemi diigiirticii etkisini gdstermesine imkan ta-
nirlar (Randle etkisinin ketlemesi).

3) Glikoz kullaniminin kismen Embden-Meyerhoff'un
anaerobyolunadogru derivasyonundan tiirerler. Boylelikle,
laktat piriivik asite yeterince doniigemiyorsa, laktik asidin
organizma icinde birikimi desteklenir.

Kisacasi, biguanidler insiilin salgilamada degisiklige yol
agcmazlar, ama hormonun igleyisine en uygun kogullar1 do-
kularda yaratirlar.

Fransiz tedavi tarz1 tek bir aktif ilke kullanir: Glukofaj,
uzun etkili Glukofaj, Stagid ve Glucinan gibi gesitli bicimlerde
ticari pazara siirilmiis olan dimetilbiguanid ya da metformin.
Bu iirinler giinde iki il4 dért komprime dozda tavsiye edilir.

Biguanidler genellikle minér sindirim rahatsizhiklarina
yol agarlar: agizda metalsi tat, bulantilar, kusma ve de motris
ishal. Bu rahatsizliklar kimi zaman tedavinin ilk agamasinda
gegcicidir, ama siirebilirler de. Rahatsizliklar, tuhaf bir sekilde
genelde metforminin Galenus tarz1 kullanimina ya da dozu-
na bagimhdirlar ve hazr ilag degistirildiginde kaybolabilir.

Biguanid kullanimiyla glisemi diisiisii istisnadir ve basit
rahatsizlik diizeyini asla agmaz. Derideki arazlar da istisnaidir.

Bununla birlikte, bu iiriinler ihtiyatla kullanilmadig
takdirde ¢ok ciddi arazlara yol agabilir. Bu 4razlar (iiriiniin
yogun miktarda alinmasi yoluyla intihar harig) éngoriilebi-
lir ve biguanid eliminasyonu normal olarak gerceklesmeyen
kigilerde belirir: Bobrek yetmezligi ceken ya da laktik asidi
piriivik aside doéniistiirmekte giigliik gosteren kisilerde; so-
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lunum ya da karacigeryetersizligi ceken kisilerde. Bu durum-
da laktik asidoz yoluyla komanin ortaya ¢ikma riski gériiliir
ve cogu zamandliimciil olankolapsdabuna eglik eder. Koma,
belirtmis oldugumuz ve elbette kesin olan kontrendikas-
yonlar dikkate alinarak kolaylikla énlenebilir.

Ill. — insiiline bagimh olmayan
diyabetin tedavi stratejisi

Insiiline bagimli olmayan diyabetin tedavisi su veriler
1s1i8inda diisiiniilmelidir: Asla bir aciliyet olugturmaz ve izle-
yen saat ya da giinlerde glisemide bir normallesme elde et-
meyi istemek bir ise yaramaz. Ama, diger yandan, karmagik-
lagma riski gostermeyen “kiigiik diyabet” s6z konusu diye
diisiinerek gevsek davranip bu hastalan yillarca hiperglisemi
icinde de tutmamali. Cok fazla uzman ve hastane hekimi bu
hastalarin ancak komplikasyon evresinde kargilarina geldi-
gini gérmekten fazlasiyla rahatsiz olmustur.

Bu hastalarin beslenme sapmalarina karsi koymay in-
siilin tedavisinin oral tedavilerden daha fazla saglamadigini
da belirtmeli. Buna karsilik, insiilin tedavisi bu hastalarin
daha kolayhkla kilo almasini saglar ve vaskiiler risk de el-
bette artar.

Kronolojik olarak ele alirsak, agir1 kilo oldugu siirece,
bu diyabetin ilk tedavisi zayiflama kiiriidiir. Bu durumlar-
da, ancak haftalarca diyet uyguladiktan sonra hala bir den-
gesizlik saptandiginda oral tedaviye bagvurulmalidir.

Kilo fazlaligi devam ettigi siirece, derhal isin i¢ine sokul-
masi gereken tedavi sinifini biguanidler olusturur. Bunun-
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la birlikte, bu regeteyi tavsiye etmeden once, kullanim-
larinin yan etkiye yol agmadiina emin olmak gerekir.

Bu tiir hastalarda glisemiyi diisiriicii siilfonamidlere an-
cakikincilolarak ve aylarca“rejim + biguanit” uygulandik-
tan sonra diyabet hala dengesizlikte ayak diriyorsa bagvuru-
lur.

Builaglar bu kosullarda verildiginde etkiliolurlar. Kulla-
nilacak ilag miktar1 da ¢ogu zaman zayiflamanin ve glisemi
normallegmesinin siirmesi oraninda azaltilabilir. Kimizaman
onerildigi gibi tedavi pencerelerinin kullanilmast durumunda

Lefebvre ve Luyckx’e gére
insiiline bagimli olmayan diyabetin tedavi stratejisi

INSULINE BAGIMLI OLMAYAN DiYABET

ASIRI KILOLU ASIRI KILOSUZ

!

Zayfflama — 3 DENGE @——— Normal

rejimi kalorili rejim
/ \
DENGE YOK DENGE YOK
biguanidlere biguanidlere DENGE YOK

kontrendikasyon yok kontrendikasyon

+ biguanidler + stilfamidler DENGE g—— + siilfamidler
DENGE YOK DENGE YOK DENGE YOK
+ stlfamidier biguanidiere biguanidiere

kontrendikasyon  kontrendikasyon
\ yok + biguanidler
Q——-—;_/
DENGE YOK

INSULIN TEDAVISI
(teghisin gercekgiligini saptadiktan sonra)
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(tavsiyenin belirttigimiz ilkelere gére yapilmasi koguluyla),
her zaman igin hizh bir glisemi artigi gériildiigiinden b tiir
bir tedavi yaklagimi giderek ortadan kalkmaktadir.

Yagli hastalarda iki tiir oral tedavide de 4razlarin meyda-
na gelmesinden duyulan endise karsisinda bazi yazarlar yet-
migini ge¢mis hastalarda bu ilaglarin yasaklanmasini 6ner-
mislerdir. Kandaki kreatin diizeyi nedeniyle o yasta diizgiin
ifade edilemeyen bobrek yetersizligini dikkate almak ve esa-
sen kreatinin berrakligini 6lgmek gerektigine hic kusku yok-
tur. Glibenklamid ya da Ozidia* gibi ilaglarin bu tiir diya-
betlilerde kullaniminin tehlikeli olduguna hig kugku yoktur.
Bu hastalarda yarilanma 6mrii kisa tiriinleri diisitk dozajli
kullanmak ¢ok uygun olur. Bununla birlikte, yetmis yasin
tizerindeki giderek daha ¢ok sayida diyabetlinin fiziksel ve
entelektiiel durumunun ve bdbrek faaliyetinin agag1 yukar
kusursuz oldugunu gérmekteyiz, dolayisiyla bu kisilerin ye-
tiskin hastadan farkh muamele gérmesine gerek yoktur.

Araglar segme imkanimiz da her zaman yoktur. Muhte-
melen bagka yazarlarin klinik deneyimi dolayisiyla, insiiline
bagh hipoglisemi riskinin ger¢ek ten az olmadigini diigiiniiyo-
ruz, 6zellikle insiilin tedavisi tek tek kisilerde diizensiz ise
bu risk vardir. Bildigimiz kadanyla gelecege yonelik hicbir
inceleme, yash kisilerde bu tedavilerin herhangi birine ilis-
kin risklere dair gergek bir ¢6ziim getirmemektedir.

IV. - Diger runler

Alfaglukozidaz baskilayicilar. Bunlar Fransa’da Glucor’'un*
ve Miglitol'un* sundugu tiriinlerdir. Bunlar, alfaglukozidaz-
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larin kompetitif baskilamasiyla barsak mukozasi diizeyin-
de etkide bulunan mikrop kékenli psédotetrasakkaridler-
dir. Kisacasi, bu iiriinler glusitlerin emilebilir monosakka-
rit diizeyine diismesini engeller ve yavaglatirlar. Ogiin son-
rasi hiperglisemi dorugunu azaltir ve yayarlar.

Etki siireleri sekiz saat civarindadir ve yalnizca ¢ok kii-
¢lik bir bolimii emilir.

Birincil etkilerinin sonucu olan temel 6nemdeki yan et-
kileri, barsaklarda gaz toplanmasi ve ishal tiirii gegis rahat-
sizliklaridir. Burada bir etki/doz iligkisi s6z konusudur. Kimi
zaman tedavinin baglangicinda gegici olarak gériilen bu yan
etkiler, copu zaman da ila¢ kullaniminin ¢ok agir bir dii-
zende planlanmis olmasiyla 6nlenebilir.

Benfluorex. Mediator™ adiyla ticari satisa sunulmustur.
Biguanidleri andirir sekilde, glikozun hiicre iine niifuz et-
mesine insiilin direncinin azalmasina yol agar. Trigliseritle-
rin emilmesini ve endojen sentezlerini simrlandirir ve kara-
cigerin yag dejenerasyonunu azaltir.

Yan etkileri esasen sindirimle ilgilidir. Kusmalar, mide
agrilari, ishaller goriiliir ve genellikle yavas ilerleyen bir
ilag kullanim diizeniyle 6nlenir.

Yarilanma 6mrii yaklagik sekiz saattir.

Bizce eger biguanidler tolere edilemiyorlarsa ya da yan
etkiye yol agiyorsa veyahut diyabetin dengelenmesinden
sonra hipertrigliseridemi s6z konusu oluyorsa Mediator*
onlarin yerine gegebilir. Alfaglukozidaz baskilayicilar, di-
ger tedavi etkenleriyle elde edilen dengeyi daha iyi kilar.
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II. Bolim

DIYABET VE HAMILELIK

Ozellikle insiilinin kegfinden sonra diyabetli kadinlar-
da hamilelik miimkiin olmustur. Gegen yiizyilda yagamig
Bouchardat gibi 6nemli bir diyabet uzmani, tedavi etme
firsat1 buldugu sayisiz diyabetli arasinda tek bir hamile ka-
din bile gérmedigini yazabilirdi. Bugiin ise béyle bir ihti-
mal gayet siradan bir durumdur ve anne igin risk —istisnai
durumlar disinda— asgari diizeydedir. Ne yazik ki, bu tiir
hamileliklerin ¢ogu heniiz dogumla sonuglanmamakta-
dir. Oysa ki bu hamileliklerin sorunu, bu durumlara alig-
kin biiyiik merkezlerde mutlu bir sona erigebilir gibi go-
zikmektedir. Ciinkii bu merkezlerde bu tiir sonuglar, ara-
larinda bir diyabet uzmaninin, bir dogum hekiminin ve
bir ¢ocuk uzmaninin bulundugu tiim bir ekibin ¢ok biiyiik
deneyimini gerektirmektedir. Bu nedenle, bu sorunlarin
ozellikle {iniversite hastanelerinin alanina girdigi kani-
sindayiz.
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I. - Hamileligin diyabet durumu
Uzerindeki etkisi

Hamilelik durumu metabolizmada ve igsalgilarda bir
altiist olusa yol agar. Anne organizmasi cenin gelisiminin
yol agugr harcamalan kendi glusitlerinden, kendi amino
asitlerinden ve lipitlerinden karsilamak durumundadir. Bu
siire¢ ketonik cisimlerin iiretimini tegvik eder ve annenin
insiilin ihtiyacini artirir.

Diger yandan, plasentanin salgiladigi hormonlar, éstro-
jenler, projesteron ve laktojen hormon, insiilinle tamamen
antagonisttir.

Bu bilesik faktérlerin etkisi altinda glisemi yiikselme egi-
limi gésterir ve ancak insiilin salgilayan hiicrelerin siirekli
olarak agir1 caligmasi sayesinde normal oraninda tutulabilir.
Normal pankreas bu agir1 calismayi gii¢ kaybetmeden karsi-
layabilir. Kalitimsal diyabetli kadinin anormal él¢iide da-
yaniksiz pankreasi ise buna dayanamaz. Zaten diyabetli bir
kadinin pankreas giigsiizliigiinii daha fazla ortaya koyar.

Hamile kalindigiandan doguma giden ¢esitli evreler bo-
yunca diyabet, hamilelik nedeniyle, yogunlugunun degigme-
sine yol agan ¢ok sayida faktoriin etkisinde kalir.

[k i ay bir istikrarsizlik dénemidir. Son ii¢ ay insiilin
ihtiyaglarinin ¢ok giiclii olarak artabilecegi bir evredir. Bu
sonuncu {i¢ ay, ayni zamanda, siddetli ve tehlikeli asidoke-
toz tirmanmalarinin hazirliksiz ortaya ¢ikabilecegi do-
nemdir ve hastalarin gézetimine 6zel bir dikkat gosteril-
mesi gerekir. Seker metabolizmasi kontroliindeki bozuklug-
un bu siddetlenisi genellikle etene hormonlarinin artan
istilasina baglanur.
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Son ti¢ aydaki siddetlenmenin yerini kimi zaman para-
doksal (ve istisnai) bir iyilesme alir. Bu durumda bir tiir
cenin pankreasinin yedek olarak miidahale ettigi kabul edi-
lir. Cenin pankreasinin adaciklari, gérecegimiz gibi, genel-
likle agin geligmnistir.

Tiim hamilelik boyunca diyabet —farkli yogunluklarda
olmakla birlikte— bazi 6zel niteliklere sahiptir. Oncelikle,
glikozun idrara ge¢isinde bébrek egiginin diisiikligiine bir-
¢ok hamilelikte rastlanir. Diyabetli kadinda ise bu diigiis ek
bir giigliige yol agar, ¢iinkii boylelikle diyabetin idrardan
gozlemlenmesi imkansizlagir ve ilgili kisinin kendi glise-
misini kendisinin denetlemesi gerekir. Bugiin genel kural
olarak kabul edilmis olan, hamilelik sirasinda diyabet kon-
trolti amaci dikkate alindiginda bu 6zdenetimin her kogulda
zorunlu oldugunu belirtelim.

Bununlabirlikte, glikoz gegisinde bobrek egiginin diigiigii-
ne bagh olan idrardaki glikozu maskelemek basarilsa bile,
idrar muayenesinin anlamli kalmasi igin, idrardaki bu gliko-
zun varhigini siirdiirdiigiinii unutmamak gerekir. Besinlerden
alinan glusitlerin bir béliimi bu sekilde yok olur ve bu da
asidoz risklerini artirir. Ceninin glusit ihtiyaglan ¢ok yiiksek
oldugundan; hamile kadinin karacigerindeki glikojen rezervi
asla kalic1 olmadigindan ve ¢ok degisken olan istahi diyabet
diyetinin belirgin ihtiyaglarina kargilik veremediginden bu
risk iyice artar. Boylece, genellikle glusitsiz kalan anne orga-
nizmasi, gelisimi eskiye dayali bir diyabet nedeniyle ve gebe-
lige 6zgii toksik rahatsizliklar nedeniyle bébrekler bozulmug
olabileceginden daha da korkung olan asidoketoz atilimla-
rina Szellikle maruz kalir. Bu hasta bébrekler, asit artiklarini
yok etmekte digerlerinden daha fazla giicliik cekerler.
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Dogum sancilan bagladiginda, eger uzun siireli bir caba
gerekiyorsa, dogum ancak hekimin maharetiyle tamamla-
nacaksa, anesteziye gerek varsa, diyabet uygunbigimde goz-
lenmemis ve tedavi edilmemisse, bu durumlarda bir asido-
ketoz krizinden ¢ekinmek gerekir.

Nihayet, dogum gergeklestiginde diyabet aniden ve
6nemli dlgiide yatigir. Birkag saat icinde, hamilelik 6ncesi
diizeye diiser, hatta daha fazla diistiigi bile olur. Kugkusuz
ki buheyecan verici iyilesme, plasentanin disan atilmasinin
ardindan igsalgi bezlerindeki ani degisikliklere baglidir.

Hamileligin gelisimi, glisemi diizenlenmenin ¢ergevesini
biiyiik ¢l¢iide agan bir sonug tagiyabilir. Ditzel ve Moinat,
kiigiik atardamarlardaki yogun kasilinay1 ve kiigiik toplarda-
marlarda ¢ok anormal bir geniglemeyi erkenden gézlemle-
miglerdi. Reaksiyonhalindeki bu toplardamarlarda alyuvar-
lar daha yavas dolasirken, plazma ¢eperlerden aligilmadik
bir rahatlikla gecer. Ayni zamanda, kanin lipoprotein ve
glukoprotein bakimindan igerigi de degisir. Diyabet ne ka-
dar az kontrol edilirse, bu diizensizlikler de o élgiide belir-
ginlesir. Bu ¢esitli degisimler, hamileligin diyabetlilerin vas-
kiiler durumu tizerinde olumsuz etkisi olabileceginin —tzel-
likle mazisi eskiye dayanan bir diyabet damarlara zarar ver-
migse— kaniti olarak gériillmek istenmigtir. Aslinda, diyabe-
te bagh retinopati giddetlenmesine her zaman olmasa da
siklikla rastlanir; hatta tiim hamilelik boyunca diyabeti
gayet dengeli kalmis kadinlarda bile rastlanir. Hizla yayi-
lan ciddi bir retinopati korliige kadar gidebilir.

Hamile kadinin idrannda indirgen bir maddenin ortaya
cikmasinin ¢ok 6zel bir sorun ortaya koydugunu da belirt-
mek gerekir.
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Oncelikle bu indirgen cisim glikozdan bagka bir seker
olabilir. Hamileligin sonunda, idrarda laktoza sik rastlanir.
Bu durum siit birikmesinden kaynaklanir. Ama ¢ok daha
erken dénemde, bagka sekerler de idrarla birlikte yok ola-
bilir: arabinoz, ksiloz, ksiliiloz, leviiloz, galaktoz. Benzer du-
rumlarda, kigkirtilan hiperglisemi 6lgiimii normaldir ve
glikozdaki enzim orani her tiirlii karigikligi 6nler.

Ayrica, soyledigimiz gibi, bobrek esiginin diigiigii tiim
hamilelik boyunca normal bir durumdur. Cogu zaman bu
durumdan gegici bir bébrek diyabeti kaynaklanir ki bunu
tanimlamayi bilmek gerekir. Burada, kigkirtilmig hipergli-
semi normal kalirken, elimine edilen seker gercek glikoz-

dur.

Il. - Diyabetin hamilelik
tzerindeki etkisi

Diyabetin hamilelik tizerindeki karmasik etkilerini ta-
nimlayabilmek i¢in, sirasiyla, anne tizerinde, yumurtanin
geligimi iizerinde, dogum kogullan iizerinde ve son olarak
da ¢ocuk iizerindeki etkisini inceleyecegiz.

1. Diyabetin anne tzerindeki etkisi. — Baglangigta
diyabet biyokimyasal bir bozukluktan bagka bir sey degil-
dir. Ama hasta yaglandikga ve iyi tedavi edilmedigi él¢iide
hizli bir sekilde vaskiiler uglara zarar verir; 6zellikle bobre-
ge ve retinaya zarar veren ciddi lezyonlara yol agar. Diya-
betli kadin, hamile oldugunda, kimi zaman komplikasyona
ugrar. Bu nedenle diyabetin eskiligi, hamileligin gelisiminde
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zararh gériilmistiir. Ashinda 6nem tagiyan tek sey, kompli-
kasyonun, 6zellikle de bobrek komplikasyonunun olup ol-
madigidir. Diyabetli kadinlarin hamileligi sirasinda goriilebi-
len en ciddi bozukluklara da genellikle bu komplikayonlar
yol agar: 56dem ve preeklampsi toksemisi [gebelik havalesine
bagl kan zehirlenmesil).

Odem besinciaya dogru baglar. Ayak bilegi ctkintilarinin
iizerinde goriiliir, hastanin kilosu da aniden artar. Sonra,
yavag yavas kalgalara yayilir. Soluk renklidir, iizerine basil-
diginda ac1 vermez ve egimli bélgelerde birikir. Her zaman
6demle birlikte goriilen hidramniyon [amniyon suyunun
anormal ¢ogaligi], karin ¢eperinde 6nemli bir siskinlige ne-
den olur. Odeminyogunlugudaima endise verici bir igaret-
tir, 5nemli bobrek bozukluklarindan kugkulanmak gerekir.

Cok daha korkutucu olani, preeklampsi toksemisidir.
Bu da besinci aya dogru ortaya ¢ikar ve idrarda albiimin
goriilmesiyle ve atardamar tansiyonunun yavas yavas yiik-
selmesiyle belirir. Ceninin in utero Sliimiine yol agar, anne-
nin yasamini tehdit eder, ¢linkii sonugta klasik havaleye
varir.

2. Diyabetin yumurtanin gelisimi tGzerinde etkisi.
— Birgok diyabetli kisirdir, birkagiilk ii¢ ay boyunca diisiik
yapar. Asil tehlike, hem agir1 beslenen hem de 6demli bir
ceninin son haftalarda in utero 6liimdiir.

Cenin 6liim oramindaki bu yiikseklik, genellikle yu-
murtanin her bir 6gesinin etkileyen ciddi anomalilerle
iligkilidir:

Plasenta hacimlidir, diizensizdir, doku bozuklugu go-
sterir ve dokubilimsel inceleme sonucunda plasenta da-
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marlarinda diyabetik mikroanjiyopati lezyonlan gériiliir.
Bu durumda plasentanin gegirgenligi olduk¢a bozulur.

Dolayisiyla cenin kimi zaman yetersiz beslenme duru-
muyla karsilagabilir, ki bu cok kéti bir durumdur. Cok daha
siklikla rastlanan durum ise asir1 beslenmis, obez ve ddemli
olmasidir. Agirhg 7 kg''a erigip gegebilir. Dogugtan gelme
cok cesitli deformasyonlar siklikla gériiliir. Gelisimi anormal
bicimde ileridir: Kemik olgunlagmasi hizhdur, karaciger, da-
lak ve kalp aginn beslenmistir. Bu gercek agsin beslenmeye,
icorganlarin etrafi da dahil olmak iizere agir1 yag birikimi
eklenir. Langerhans adaciklari anormal sayida ¢ok ve ha-
cimlidir. Anne kanindaki glikozun anormal zenginligi bu
durumda kuskusuz etkilidir ve bu da iglevsel bakimdan agir1
faaliyete yol agar. Son olarak sunu da belirtmeli ki, diyabetli
annelerden dogan ¢ocuklar saglikli ve yasayabilir dogduk-
larinda bile, hepsinde tuhaf vaskiiler izler goriiltir. Bunlar
kiigiik atardamar ve damarciklarin diizenlenis ve yapisinda-
ki bir tiir anomalidir ve konjonktiva diizeyinde kolaylikla
fark edilir (Ditzel, White ve Duckers).

Ceninde goriilen bu ¢ok sayida bozuklugu nasil agikla-
yabilirizZ? Obezlik ve agir1 beslenme, kismen de olsa, cenin
pankreasinin salgiladig1 insiilin artisindan kaynaklanir. Bu
insiilin hormonu yag dokusunun birikimini kolaylagtirir
ve Best'ing6sterdigi gibi, biiylimeyi de kolaylastirir. Bu fikir
giiniimiizde onay gérmiigtiir; keza hamilelik boyunca ¢ok
iyi bir diyabet kontrolii ceninin agir1 beslenmesini de orta-

dan kaldirmaktadir.

3. Diyabetin dogum kosullan Gizerindeki etkisi. —
Prematiire uzuvlarin kopusu istisnai degildir. Bununla bir-
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likte amniyo sivisinin uzun siireli kaybr gériiliir ve kordo-
nun sarkmasina yol agabilir.

Ceninin agir1 beslenmesi dogal yollardan dogumu giig,
hatta imkansiz kilabilir. Bagi iyice belirginlesen iri cocugun
dogum giigliigii aligildik bir durumdur.

Dogum hekiminin ¢abalangenellikle cocuk i¢in tehlikeli
olur. Olumsuz yan etkileriyle birlikte kafatasi travmalarina,
uzuvlarin ve képriiciik kemiginin gatlamasina, siniraginda
uzamalara yol agabilir.

Genellikle zahmetli olan bir dogumu délyataginin hare-
ketsizligi de kimi zaman iyice karmagiklagtirir.

4. Diyabetin cocuk tzerindeki etkisi. — Daha énce
sdyledigimiz gibi, diyabetli anneden dogan ¢ocuk genellik-
le agir1 beslenmis ve ddemlidir. Kimi zaman dogustan olu-
sum bozuklugu gésterir. Bu iri ¢ocuk igin kendiliginden do-
gumun risksiz oldugu sdylenemez: dogum agrilan giig olur,
solunum yollar tikali oldugundan bebek diizgiin nefes ala-
maz, deri morarmasi, hatta kimi zaman bogulma gériiliir.
Diinyaya geldiginde, Langerhans adaciklari agir1 beslenmis
oldugundan, hipoglisemi &razlarina maruz kalabilir ve bu
da psikomotris degisimlere yol agabilir.

Digeryandan, neredeyse genel kural olarak sekizinci ayin
sonunda sezaryenle dogum yapiliyor olmasi, cigerlerin yete-
rince gelismemisolmasi riskini ve dolayisiyla,genellikle 5liim-
ciil olan ciger atelektazisiyle birlikte camsi ¢eper sendromu
olasiligint uzun siire stirdiirmiigtii.

Bununla birlikte, ¢ocuk olgunlasinis dogdugunda ve hi-
poglisemi riski agildiginda bu gocuklar, genel kaninin tersi-
ne, en az diger cocuklar kadar dayanikl olurlar.
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IIl. — istisnai durumlar

Bildigimiz gibi, gercek anlamda diyabet teshisi konma-
dan 6nce, genellikle glikoza toleranssizlik evresinin ardin-
dan diyabet hastalig1 gelir. Aslinda, diyabet olmadan 6nce
¢ocugu olmus kadinlarin evveliyatinda, dogumdan énce ke-
sintiye ugramig anormal oranda hamilelik, in utero 6lmiig
sisman ¢ocuklar, 4 kilonun iizerinde diinyaya gelmig ya da
dogugtan olusum bozukluklar olan gocuklar goriiliir.

Kimi vakalarda ise, hamilelikten 6nce ya da hamileli-
gin baglangicinda seker metabolizmasinda en ufak rahatsiz-
lig1 bulunmayan kadinlarda, gebeligin ikinci ti¢ ayindan iti-
baren “gebelik diyabeti” denen bir tiir goriiliir. Bu tiir diya-
bet, hamileligin sonunda neredeyse tiimiiyle gerileyebilir.

Dolayisiyla, hamile kadinlarda, ézellikle de kalitimsal
diyabeti olanlarda, obezlerde, daha dnceleri 4 kilonun iize-
rinde bebek dogurinusolanlarda seker metabolizmasina dair
en ufak bir rahatsizhk hemen arastinlmahdir. Ozel olarak
bu sorunu incelemis olan Hoét, bu sekilde ortaya ¢ikan
her tiirlii seker diizenleme sorununun derhal iizerine gidil-
mesi gerektigini diiginmektedir. Ancak boylelikle, hamile-
ligin kesintiye ugramasi, ceninin az beslenmesi, dogustan
gelen olusum bozukluklar ve daha ilerde annede belirgin
bir diyabetin ortaya ¢ikmasi 6nlenebilir. Dolayisiyla Hoét,
seker metabolizmasi diizenlemesi yetersiz olan biitiin ha-
mile kadinlarin insiilin tedavisi gérmesini dnermektedir.
Fikir mantikhdir ve bu tiir kadinlarda uygulanan insiilin
tedavisinin, hamilelik siirecini, her tiirlii seker diizenleme
rahatsizligindan bagigik kadinlarin hamileligine benzer ki-
lacak sekilde ve kesin anlamda iyilestirdigini o zamandan
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beri kanitlamigtir. Onceki hamileliklerinde li dogum yap-
mig kadinlarda bile bu dogrudur.

Kendiliginden glisemileri normale yakin olan, hatta ta-
mamen normal olan kadinlarin insiilin tedavisinde yine de
ozellikle ihtiyath olunmalidir. Biz 10ila 15 {inite uzun etkili
insiilin dozu kullaniyoruz.

V. — Tedavi

1. Hamilelik 6ncesi. — Her diyabetli kadin olasi bir
hamileligin icerdigi riskler konusunda egitilmelidir. Diyabe-
tin kalitmsal oldugunu ve hangi kosullarda aktarildigini
bilmelidir. Kendine eg olarak diyabetli ya da ailesinde di-
yabet olan birini segmekten kaginmalidir. Ayrica, genel
kuralin tersine, hastaligin varligindan miistakbel egini ha-
berdar etmeyi diiginmiiyorsa, agiklama yapmasi yoniinde
tegvik edilmelidir. Eger kadin talep ederse, doktorun onunla
ve niganlisiyla bir gériisme yapmasinda yarar vardir (ama
bu durumda da doktor ¢ok ihtiyath davranmalidir).

Hasta, kendisi ve olasi ¢ocuklari igin kesin bir diyabet
kontroliiniin, hamilelikten 6nce, hamilelik sirasinda ve
sonrasinda tasidig1 6nemi bitiiniiyle bilmelidir. Ayrica ne
kadar erken ¢cocuk dogurursa o kadar iyi olacagi konusunda
da uyarilmalidir. Ciinkii diyabet ne kadar yeniyse, vaskiiler
lezyonlar da o kadar ender gériiliir.

Hizla yayilan bir retinopati varsa (bu, her ne olursa olsun,
hamileligin baglangicindan énce tedavi edilmelidir) ve bir
bobrek yetmezligi kesin olarak varsa, bu durumda hamile-
lik 5nermemek daha dogru olur. Diyabetlilerde yol agacag
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ozel riskler nedeniyle, oral yoldan alinan dogum kontrol
haplarindan miimkiin oldugunca uzak durulmalidir.

2. Hamilelik sirasinda. — Diyabet tedavisi 6zellikle kat1
bir gézetim gerektirir. Diyabetlilerin hamileligi, bu son yil-
larda, iki alanda gergeklesmnis olan ¢ok dnemli gelismelerden
yararlandi. Bir yandan, artik anne rahminin iginde ceninin
durumu gayet iyi bilinmektedir. Béylece ceninin biiyiime-
si, amniyo sivisinda fazlahigin varhig, hele ki bir hidramni-
yonun varh@ ultrasonor ekografi tarafindan aragtirilabilir.
Gliick iliskisinin dozaji: amniyosentez yoluyla numune ali-
nan amniyo sivisi i¢indeki lesitinler/sfungomiyelinler, cige-
rin aktif yiizeyinin olgun oldugunu diisiinmeyi ve boylece
camsi ¢eperlerin korkung sendromunu engellemeyi saglar.
Sonug olarak, kimi zaman plazmadaki oestriol oraninin dii-
stisiiyle, daha sik olarak da ceninin kalp atig1 sikliginin kay-
dedilmesiyle ceninin zor durumda olup olmadig aragtirila-
bilir.

Diger yandan, hamilelik sirasinda annedeki kusursuz
glisemi dengesinin hamileligin gidisatin1 iyilestirdigi, ama
ozellikle dogumlarindan sonra glisemi miktarinda énemli
bir diigiis géstermeyen normal agirlikhi cocuklara sahip
olma imkani sagladigi saptamasi da bagka ilerlemelere
imkan tanimistir. Bundan béyle, hamilelikten 6nce ve tiim
hamilelik sirasinda 6zellikle kesin birdengeyisaglamak igin
—hangi yontemler kullanilirsa kullanilsin— her sey yapil-
maya ¢aligilir.

Diyabetli hamile kadinin rejimi, bizce, genel diyabetli-
den iki noktada farklilagmalidir. Birazcik daha fazla olma-
lidir. Ozellikle hamilelik sonrasinda bol olmalidir. Glusit
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bakimindan hafif¢e zengin olmalidir; béylece, gérmiis oldu-
gumuz gibi, olugma ihtimali tasiyan ketoza gegig 6nlenmis
olur. Biz, glusit kdkenli kalorileri 9% 40-45 artiriyoruz. Kalsi-
yum ihtiyaglarini kargilamak icin yarim litre kadar siitiin de
bu orana girmesi zorunludur. A, B, C, D, E ve K vitaminle-
rinin eklenmesi de tavsiye edilir.

Ozellikle istikrarh baz istisnai diyabet durumlarinda ya
da “marijinal” diyabet durumlarindaki hamileliklerde veya-
hut daha énce oral tedavi uygulanmig kadinlarda, optimal-
lestirilmis insiilin tedavisine bagvurarak, insiilin enjeksiyonu
copaltulmalidir. Glisemilerin 0,80 ila 1,20 g/l arasinda kal-
masi bdyle saglanabilir.

Tibbi kontrol 6zellikle siki tutulmalidir. En azindan ilk
aylardaayda bir hem diyabet uzmanina hem de dogum heki-
mine goriiniilmelidir. En ufak sorunda hastaneye yatirma
karar verilmelidir. Hamileligin sonunda, yaklagik 32. haf-
tadan itibaren hastanede yatma siiresi ister istemez daha
uzun olacaktir.

Gliick raporuna gore hamileligin 36. haftasinda hasta-
neye yatmahdir. Ardindan da iki durum miimkiin olur. Ya
her sey yolunda gider, yani hasta uysaldir, tiim hamilelik
boyunca gereken kontrol yapilmistir, herhangi bir vaskii-
ler lezyon saptanmaz, amniyo sivisinda da artis goriilmez,
cenin iri yapil degildir ve bu kosullarda, hamilelik ceninin
hareketlerinin gézlenmesi kosuluyla geligimine birakila-
bilir. Bu isaretler goriildiigiinde derhaldogumakarar veril-
melidir, yoksa dogal geligimine birakilmig olur. Ya da kotii
6geler mevcuttur; hasta ancak hamileliginin sonunda do-
ktora gériinmiistiir, uysal degildir, diyabeti eskidir veya vas-
kiiler komplikasyonlar1 vardir; ¢ocuk devdir, amniyo sivi-

109



stnin hacmi agindir ve cenin olgunlagir olgunlasmaz se-
zaryen yapilacaktir.

3. Dogumdan sonra annenin tedavisi. — Bu désnemde
diyabetli kisi agir1 zayiflar. Dolayisiyla insiilini ¢ok ihtiyath
onermek gerekir. En ufak doz agimi dramatik hipoglisemi
arazlarina yol agabilir.

4. Yeni doganin bakimi. — Bebek, agiz, bogaz ve burun
muzokalar1 dikkatle alindiktan sonra, yiizii koyun, basi biraz
asapida yatnlmalidir. Odemli bebek yirmi dért saat boyunca
mutlak diyet altinda tutulmalidir.

Yiizde 40 oksijenle zenginlestirilmig nemli atmosf ere sa-
hip kuvéze yerlegtirilmelidir.

Camsi ¢eper olusursa, gobek atardamarina sonda takil-
diktan sonra oksijen tedavisi uygulanmalidir.

Glisemi 0,30 gramdan diisiik oldugunda bazi doktorlar
yirmi dort saat boyunca % 10 glikozlu serum tedavisi uygu-
larlar ya da diyazoksit kullanirlar.

Eger kandaki kalsiyum miktan ¢ok diisiikse, seruma 1
gram kalsiyum glukonat katilabilir.

Son olarak da, dogugstan gelen olusum bozukluklar: sis-
tematik olarak arastinlmalidir.

V. — Diyabetli hamileliklerin
genel siireci

Diyabetli bir kadinda hamilelik olusumu anne igin ¢ok
az tehlikelidir. Sikint1 yaratan tek sorun ceninin hayatta
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kalabilmesidir. Dogum yapan kadin ne kadar gengse, di-
yabeti ne kadar yeniyse, vaskiiler bozukluklar ne kadar ha-
fif se, bobrekleri ne kadar saglikliysa, diyabet ne kadar iyi
denetleniyorsa ve 6zellikle hamilelik sirasinda asidoketoz
atilim1 yoksa, ceninin hayatta kalma sansi o 6lgiide yiiksek-
tir.

Hamilelik 6ncesi diyabetin ciddiyeti giiniimiizde P. White
siniflandirmasiyla siralanmigtir.

Simuf A Tek bir rejimle dengelenen diyabet.

Smuf B Yirmiyagindan sonra kegf edilen insiiline bagimli diyabet.
Onyildan az diyabet siiresi.
Vaskiiler lezyon yoklugu.

Siif C Yirmiyagindan énce kegf edilen insiiline bagimh diyabet.
On yildan ¢ok ve yirmi yildan az diyabet siiresi.
Vaskiiler lezyon yoklugu.

Siuf D On yagindan 6nce kegfedilmig diyabet.
Yirmi yili agan evrim siiresi ya da artmayan retinopati.

Smuf F-R Bobrek iltihabi ve/veya artan retinopati

E sinifi bu tablodan ¢ikanlmgtir, giinkii karakteristik
Oge olan legenkemigi atardamarlarinin kireglenmesi, ha-
mile kadinin karin bolgesinde radyografi cekmekten kagi-
nan dogum hekimleri ve diyabet uzmanlari tarafindan ge-
nellikle aragtirlmaz.

Hamilelik sirasinda, Pedersen tarafindan PBSP (Prog-
nostically Bad Signs during Pregnancy) olarak adlandirilmig
ogeler kotiiciildiir. Bunlar ategli piyelonefritler, asidoke-
tozik 6n-komalar ya da en azindan ciddi asidoketoz yiikselig-
leri, toksemi ve anne ihmalidir.
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En iyi uzman ekiplerinin ¢ikardigi sonuglar su iki tab-
loda gsematize edilebilir:

White siniflarina gore ve PBSP’inin varligina ya da
yokluguna bagh olarak dogumdncesi 6liim orani’

PBSP var PBSP yok
White Toplam  Dogumdncesi Toplam  Doguméncesi
smifi vaka sayist éliim % vaka sayist éliim %
A 35 14,3 132 3,0
B 47 19,1 132 3,8
C 68 294 155 9,0
D 119 25,2 171 10,5
F 48 37,5 13 10,8
Toplam 317 25,9 603 1,5

Hamilelik sirasinda Annenin glisemi ortalamasina
bagli olarak Doguméncesi 6lim orani?

30. haftadan itibaren diizenlenen Doguméncesi Olusum
6giin sonrast ve bazal glisemi oltim oranm bozuklugu
ortalamalan (% olarak) (% olarak)
1 g/lden diisiik 3,8 3,8
1g.ila 1,5g/l arasinda 15,3 16
1,5 g/I'den yiiksek (orthotoluidine

olarak glisemi dozajj;

normal glisemi 0,6-0,9 g/1) 23,6 13

1) Akt. Pedersen.
2) Akt. Pedersen.
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III. Bslim

MEDIKOSOSYAL SORUNLAR

Niifus iginde diyabetlilerin orani1 en azindan % 2 ila 4’e
erismistir. Fransa’da kesinlikle bir milyondan fazla diyabetli
vardir. Diyabetin, devlete 5nemli ekonomik, mali ve ahlaki
sorunlar getiren toplumsal bir hastalik olarak goriilmesi gerekir.

Erken fark edilen ve dogru tedavi edilen bir diyabet kimi
zaman tedavi edilebilir. En azindan hastaya normal bir ya-
sam ve tamamen normal toplumsal bir faaliyet saglanabi-
lir. Topluma getirilen yiik pek fazla olmaz.

Diizgiin tedavi edilmeyen ya da ¢ok geg fark edilen bir
diyabet erkenden oéldiirebilir. Toplumsal faaliyeti azaltir ya
da ortadan kaldirir. Sakathiga yol acan korkung rahatsizlik-
lara yol agar. Bu durum yarattig1 kisisel ve ailevi dramin
Otesinde, kayip calisma saatleri, tedavi ve yardim bakimin-
dan da ¢ok masrafhdir.

Dolayisiyla, ¢oziilmesi gereken ilk sorun, iyi bir tetkik
ve korunmadir.

Ikincisi, hastalarin ve de saghkllarin genel egitim so-
runudur.
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Uciinciisii, erken ve iyi tedavi goren diyabetlinin top-
lum iginde sahip olabilecegi normal yeri almasini sagla-
maktir.

I. — Tetkik ve korunma

Diyabet, en uzun siire gizli kalabilen hastaliklardan biri-
dir. Yasam sigortalarinin uyguladigi sistematik muayeneler-
den elde edilen istatistikler, her an iki diyabetliden birinin
kendi hastaligini bilmedigini kanitlamaktadir. Bu ¢ok ciddi
bir saptamadir. Bir¢ok hastanin, iyilesmeyen lezyonlar orta-
ya cikmigken bile nicin ¢ok geg tedavi gérdiigiinii bu durum
agiklamaktadur.

Oysa, diyabet muayenesi teorik olarak ¢ok basit ve fazla-
styla ucuzdur. Herkesin, zaman zaman, rnegin yilda bir kez
idrarda glikoz aragtirmasi yaptirmay: diigiinmesi yeterlidir.
Bu ne 1stirapli bir igtir ne de masrafly, iistelik sik rastlanan
ve korkutucu bir riske karsionlem almis da olunur. Cocuklar
cocuk felcine ve kizamiga karsi agilamaya hakh olarak 6nem
verilmektedir. Ama bu sekilde onlar korumaya ¢alistigimiz
risk, diizenli olarak diyabet kontrolii yaptinlmadiginda ma-
ruz kalinan riskten mutlak anlamda daha dusiiktiir.

Benimsenebilecegine inanmanin itopik oldugu ideal
¢oziime bel baglamamak elbette akillica olur. Bu durumda
bile diyabet tetkikini her zaman yaptirmas: gereken ii¢ ha-
sta kategorisi vardir: Herhangi bir nedenle doktora ya da
cerraha muayene olmak zorunda olanlar, tiim obezler, aile-
sinde diyabetli bulunan kisiler.

Bir hastaya, hangi nedenle olursa olsun tedavi uygula-
mak zorunda olan her doktor ya da cerrah, mantiken, hasta-
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nin idrarinda albiimin ve glikoz arastirmasi yaptirmalidir.
Bu, hastaneye yatan tiim hastalara zaten uygulanan bir ku-
raldir. Bu uygulamayi genellestirmemek en ciddi hatalara
yol agabilir ve doktor sorunluluk altina girer.

Tibbi gdzetim altindaki tiim idari birim ve topluluklar-
da obezler yilda bir kez idrarda glikoz aragtirmas: yaptirma-
lidir. Alt1 obezden biri er ya da geg diyabetlidir. Bunu fark
etmek genellikle yillar alir ve bu yillar igerisinde hastalik
her an tedavi edilemeyen lezyonlara yol agabilir.

Ayni sekilde, kalitimsal diyabet yiikii altinda olan her-
kes, idrar sekerine yilda bir baktirmalidur.

Bunlar, sagduyunun gerektirdigi, kolay uygulanabilir ku-
rallardir ve tekrar ediyoruz, diigiik masraflidir. Bu tiir tahlil-
leri yaptirmak, ¢ok muhtemeldir ki, sayisiz diyabetlinin ka-
derini degigtirmeye yeter.

Korunma sorunu teoride daha karmagik degildir, ama
gerektirdigi pratik énlemleri uygulamak biraz daha zordur.

Obeziteyi 6nleyerek ya da tedavi ederek diyabet vakala-
rinin dértte Gigiinii daha ortaya ¢itkmadan engellemek kug-
kusuz miimkiindiir. Ailesinde diyabet olan ¢ocuklarda ve
ayni kalitimsal yiikii tagiyan hamile kadinlarda diyabetin
goriilmesini engellemek de belki miimkiindiir. Ama ko-
runma agisindan, idrarda glikoz aranmasi yeterli degildir,
doénemsel olarak ortaya gikan hiperglisemileri de kontrol
etmek gerekir. Heniiz bu konuda degiliz, ama gelecegiz.

Il. — Bilgilendirme ve propaganda

Diyabet konusunda halk egitimi tiimiiyle eksiktir. Bura-
da miicadele edilmesi gereken gey, sonug itibariyla bagisla-
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nabilir olan bir cehalet degildir yalnizca. Ayrica insanlarn
yatigtiran yanilsamalarla, sagma 6nlemlerle, saflik ve ser-
semlikle de miicadele etmek gerekir. Diyabetlilerle ugrasan
biitiin doktorlar bunun ¢etin bir miicadele oldugunu bilir.

Hasta kendi hastaligina dair kimi kavramlara vakif de-
gilse bir diyabeti diizgiin tedavi etmek imkansizdir. Hastanin
gelecegi iyi tedavi olma yoniindeki kararhiligina baghdir.
Ne yapmasi gerektigini ve nigin yaptigini agik segik bilme-
si bunun kanitidir.

Hastalarini bilgilendirmek, doktorun gorevlerinden bi-
ridir. Doktor her seyiayrintisiyla belirtmeye ¢aligmamalidur:
ne kadar temel olsa da, diyabetin biitiiniinii 6grenmek ko-
lay degildir, birgok hasta bunu kavrayamaz. Basit olmayan
ve dogrudan dogruya pratige hizmet etmeyen her geyi bir
yana birakmayr bilmek gerekir. Hasta icin ¢énemli olan
sunlar bilmesidir:

‘1) Kendi bagina higbir diyabet ne ciddidir ne de zarar-
siz. Iyi tedavi edilen her diyabet zararsizdir. Kotii tedavi
edilen her diyabet ciddidir.

2) Tedavi olmak igin diizenli olarak doktora gitmek
yeterli degildir, dahasi doktorun direktiflerini harfiyen uy-
gulamak gerekir.

3) Vasat ya da kotii tedavi goren bir diyabet, kisinin
saglikli gériinmesinin engeli degildir, ama er ya da ge¢ en
kotii komplikasyonlara yol agar. Koérliik, iiremi, gdgiis anji-
ni ve uzuvlarda gangren bunlar arasindadir. Hastay1 bu ihti-
mallerden haberdar etmekten ¢ekinmemeli (tedavi gérme-
sini saglamanin en iyi yolu budur), ama ayni zamanda eger
iyi tedavi olursa bu komplikasyonlarin kesinlikle ¢nlene-
bilecegine dair de giivence verilmelidir.
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4) Diyabet kaliimsalsa, hangi kogullarda kalitimsal ol-
dugunu bilmelidir.

5) Insiilin enjeksiyonunun kusursuz bir teknikle yapil-
masigerektigini bilmeli, bu tekinigin tiim ayrintilan titizlikle
belirtilmig olmalidir.

6) Agirtinsiilinin ciddi, hatta dliimciil 4razlara yol agabi-
lecegibilinmelidir. Ayrica hipogliseminin bilinen semptom-
lar1 ile bunlar1 énleme ve tedavi yollan da belirtilmelidir.

7) Rejim ¢ok kesin uygulanmal, kilo her giin tartilma-
lidir. Yeterince deneyim edinilmis olsa bile, giinliik yemek
miktariniyaklagik degerlendirmekten daha tehlikeli bir sey
yoktur.

8) Asidoketoz gériilmesine yol agabilecek kogullarin
neler oldugunu bilmelidir.

9) Son olarak da, idrardaki glikozun nasil aragtirilmasi
ve diizenlenmesi gerektigini, idrardaki ketonun nasil sapta-
nacagini bilmelidir.

Tedavinin niteligi, biiyiik 6lgtide, hastalikla ilgili ola-
rak diyabetlinin egitim diizeyine baghdir.

Bu nedenle, biiyiik hastane servislerinde son yillarda
diyabetli egitim birimleri de bulunmaktadir. Bu birimlerde,
hastabakicilardan, diyet ve diyabet uzmanlarindan, hatta
psikologlardan olugmasi zorunlu bir ekiple biitiin hastala-
ra egitim verilir.

Bu konferanslarda ikili bir sorun ortaya ¢ikar. Bir yan-
dan, siirekli aym seyleri tekrar etmek konferansgiyr bikti-
rabilir. Diger yandan, toplu halde bulunan ve kisisel ente-
lektiiel, kiiltiirel diizeyleri ister istemez ¢ok degisken olan
hastalann ortak olarak kavrayabilmelerinisaglayacak peda-
gojik ya da semantik yollari1 bulmak giigtiir.
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Dogrudan uygulamaya déniik degilse, bu bilginin diya-
betlilerin belleginden hizla silinecegi kesindir. Dolayisiyla
bu bilgi diizenli araliklarla gézden gegirilmelidir. Fransiz Di-
yabetliler Cemiyeti’nin yayimladigi siireli dergi ve kitaplarin
islevi budur.

Tekrar ediyoruz, bu evre asla yalnizca bilgilendirmeyle
stnirl degildir. Aslinda, egitimin bagka sey olduguna inani-
yoruz. Bu, diyabet uzmanu ile hastasinin 6zel kolokyumuyla
ancak derinlegtirilebilir ve baglangigtaki genel enformasyo-
nun hastanin 6zel durumuna uyarlanmasini gerektirir.

Dogasi geregi agir agir ilerleyen bu evre, her bir muaye-
nede, iglenen hatalarin listelenmesiyle ve dogru ¢éziimlene-
memig her soruna uygun ¢éziimler bulunmasiyla siirer.

Bazi durumlarda, diyabet nedeniyle, hastanin zeka diizeyi
nedeniyle, hedefleri daraltmak zorundakalinabilir. Baz1 diya-
betliler, kendilerine ne kadar belirtilmig ve tekrar tekrar vurgu-
lanmigolsa da baz tavsiyeleri dogru uygulayabilecek durumda
degillerdir. Onlardan yapabileceklerinden fazlasini talep et-
mek, diyabet dengesini iyilegtirmekten ¢ok tehlikeye atabilir.

Diyabetli cocuk ise, belirttigimiz gibi, Iulius Sezar’in ya-
sami lizerine dogru bilgi sahibi olmasindansa kendi has-
taligini bilmesi gelecegi agisindan ¢ok daha énemlidir. Ger-
cekten de, diyabet konusunda dogru bilgi sahibi olmasi sart-
tir. Diyabetlicocuklarigin 6zel kurslar diizenlemigolan Ame-
rika Birlesik Devletleri 6rnegini izlemek yerinde olur. Artik
hastanede egitim verilebilmektedir. Bazi hasta dernekleri-
nin bagaril inisiyatifiyle diizenlemis olan diyabetli gocuklar
icin tatil kamplarinda bu egitim zaten saglanmaktadir.

Bu dernekler, diizenli yayinlariyla ve diizenledikleri top-
lantilarla, hastalarin daha iyi bir egitim almasina biiyiik 6l-
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ciide katkida bulunmaktadirlar. Bu cabalar tegvik edilme-
lidir.

Geriye tiim halkin egitimi kalmaktadir, ama bu ¢6ziim-
lenmesi gii¢ bir sorundur. Halk: o kadar ¢ok sey hakkinda
egitmek gerekmektedir ve boylesi bir gorev cesaret kinci
gelebilir. Radyo ve televizyondan diizenli konusmalar, zo-
runlu temel kavramlarn genig 6l¢iide yaymanin en azindan
gliniimiizde tek yolu gibidir.

lll. Toplum iginde diyabet

1. Diyabetli kisi ve toplumsal korunma. — Diyabet-
te, bir denge olusturmak igin siradan diyet énlemlerinden
baska seyler gerektiginde, saglik masraflarindan hastaya
diigen paydan muafiyet hakki diyabet sorunu olan herkese
taninmaly; ilaglar, muayeneler ve —giinlitk muayene bedeli
hari¢— hastane masraflarinin % 100 karsilanma hakki
verilmelidir.

Enjeksiyon malzemesi: sinngalar, igneler ve insiilin ka-
lemleri, idrar ve kan reaktifleri, glisemi okuyuculari, kulla-
nima bagh olarak TIPS'ce [Bakanliklararasi Saglik Odeme-
leri Tarifesi] belirlenmig bir muafiyetten yararlanirlar.

Diyabet, sakatlayici bir hastalik olarak gériilmez. Bu-
nunlabirlikte,birgok komplikasyonu, iigte ikiden daha fazla
oranda diyabetlinin ¢alisamamasina yol agabilir. Bu tiir du-
rumlarda, sakatlik rejimi, tibbi masraflarin ve eczane mas-
raflarinin karsilanmasinin yani sira 6denek hakkini da ve-
rir. Emeklilik durumundan sonra, sakathik 6denegi denen
bu édenek yerine yaghlik 6denegi verilir.
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2. Cahgma yasami kargisinda diyabetli. — Yagami ida-
me ettirme yasindan 6nce diyabet olan kigi icin temel sorun
calisma yagaminda uygun yonlendirilme sorunudur. Geng-
ler agisindan bu sorun genellikle insiilin tedavisine bagim-
l1 diyabetlileri ilgilendirmektedir. Bunlar hem rejimlerine
uymalarini saglayan, hem de insiilinin doz agimi durumun-
da risk artigina yol agmayan bir meslek se¢melidirler.

Beslenme rejimine uyabilmek igin kiginin kendi evin-
de yiyebilmesi gerekir. Dolayisiyla yolculuk gerektiren me-
sleklerden (ticari miimessil, tasimacilik, vs.) kaginmalidir.

Insiilinde doz agimindan kaynakh tehlikeleri biiyiitme-
mek igin, tehlikeli kosullardaki mesleklerden (dam ustas:,
elektrikgiler, insaat isgisi, vs.) ve en ufak denetim kaybinin
Ozellikle korkung sonuglara yol acacagi mesleklerden (kit-
lesel ulagim araci siiriiciisii, ugak pilotu, vs.) uzak durmak
gerekir. Son olarak da, miimkiin oldugu 6lgiide yemekle-
rin vaktinde yenebilecegi ve giinliik kassal cabanin yogun
olmadigy, ayrica bir giinden digerine degismedigi bir mesle-
gi segmek gerekir.

Bu durum elbette ki meslek se¢imini oldukca sinirla-
maktadir. Arkaik ve ¢ogu zaman da sagma idari yénetmelik-
ler nedeniyle bu sinirlama daha da artar. Diyabetli birinin
askeri bir meslek secememesi tamamen anlagilir. Ama yiik-
sek bir okula kabul edilmemesi, idari bir kurumda miidiir
ya da katip olamamasi son derece kinanacak bir durumdur.
Ciinkd idari meslekler ve biiro yasami diyabetlilere ok uy-
gundur. Bunlar disinda, ticaretle ugrasmak, (mevsimlere
gore cok degisken bir calisma uygun olmamasina ragmen)
bazi sanayi ve tarim kollarinda iscilik yapmak da gayet uy-
gundur.
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Meslek sahibi olmus bir yetiskinde diyabet ortaya ¢ik-
tiginda ise sorun bambaskadir. Her isteyen meslek degisti-
remez. Yine de bazidurumlardadiizenlemelere giderek yar-
dimci1 olmak diizgiin bir tedaviyi kolaylastirabilir: érnegin
evde ve belirli saatlerde beslenmeyi saglayacak bir ig ara-
mak, ¢ok yogun kas faaliyetinden kaginmak, maden sa-
nayiindeki birgok iste olabilecek travmalardan uzak dur-
mak... Eger insiilin kullanim1 gerekliyse, hastayi ani biling
yitiminin 6zellikle tehlikeli olabilecegi her tiirlii isten uzak
tutmak ve igyeri doktorunu hastanin diyabetli oldugun-
dan ve insiilin tedavisi,gérdﬁgﬁnden haberdar etmek ge-
rekir.

3. Diyabet ve surticti ehliyeti. — Diyabetli kisinin, di-
yabet dengesini kanitlamasi kosuluyla, iki tekerlekli tagit
ve kisisel otomobil kullanma ehliyetine sahip olma hakki
vardir. Agir vasita ya da kitle tasimaciligi kural olarak ola-
naksizdir, agir vasita grubu araglarda kurala aykiridavranisa
cok ender izin verilir. Her iki durumda da, verilen siiriicii
ehliyeti belirli bir siire icin gegerli olur ve kural olarak her
beg yilda bir yenilenmesi gerekir.

4. Diyabetli kisi ve spor. — Fiziksel faaliyetin diya-
betlinin dengesini —eger dengeye yakinsa- iyilegtirdigini Jos-
lin’den bu yana bilmekteyiz. Spor yapmak da aym etkide-
dir, ama kimi zaman tedavide uyarlamalar gerektirir. Her
diyabetlinin herhangi bir sporu kendi bagina uygulayama-
yacagini bilmek gerekir. Ornegin parasiitle atlama, dalgighk
ya da dag tirmanig gibi glisemi diigiiriicii kazalar durumun-
da hayat1 tehlikeye atan riskli sporlar a priori imkansizdir.
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Her kogulda diyabetli kisinin, hastaligini takip eden
uzmani sportif faaliyeti konusunda uyarmasi yerinde olur.
Boylece tedavide uyarlamalar yapilabilecegi gibi, sportif
faaliyetin tehlikesizce siirmesi icin gereken oOnleyici
muayeneler de yapilabilir. Her kogulda tibbi gézetim ve
grupsal faaliyet tavsiye edilir.
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IV. Bolim

DIYABET VE CERRAHi

l. — Diyabetli kisilerde cerrahi miidahaleler

Daha yakin déneme dek diyabetli kisilerdeki her tiirlii
cerrahi miidahalenin siireci ¢ok belirsizlik iceriyordu. Genel-
likle yogun asidozla karmagiklagan ameliyatsonrasi goku ¢ok
stk olarak hastanin 8liimiiyle sonuglaniyordu. Giiniimiizde
ameliyattaki risk son derece diiiiktiir, genel niifusun riski-
ne yakindir. Bununla birlikte, bu diisiik riskin kalic1 olabil-
mesi i¢in baz1 temel kurallara uyulmas: gerekir. Bu kurallar
hastanin izledigi temel hipoglisemi tedavisine ve cerrahi
miidahalenin hangi kosullarda yapildigina gére degisir.

Dolayisiyla, burada, genel anestezi kosullarindaki cerra-
hiyle lokal anestezi kogullarindaki kiigiikcerrahiyi ele alaca-
gz.

1. Genel anestezi kosullarinda cerrahi. — Burada
her zaman iki kaygi goriiliir: Narkoz altinda hipoglisemi
komasi ve solunum asidozu.
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Bir siire bir gey yememeyi zorunlu kilar ki bu da, hasta-
nin diyabet dengesi kosullanini gegici olarak ve ¢ok hissedi-
lir bir sekilde degistirir.

Cerrahi miidahale, her tiirlii aciliyet kogullan diginda ger-
ceklestirildiginde, ¢ok yaygin bir kaninin tersine, ameliyat
edilecek kisinin diyabetinin kesin dengelenmis olmasi, yani
idrardaglikozyoklugunun daimi olmasi zorunludegildir. Yal-
mizca idrarda yogun miktarda ketonun siiregen varligiyla
kendini gosteren ciddi bir insiilin eksikligi iceren her tiir-
den dengesizligi ortadan kaldirmaya ¢cabalamakgerekir. Ayni
sekilde, énem tasiyan her tiirden hidroelektrolitik denge-
sizlik de cerrahi miidahale 6ncesinde ortadan kaldirilma-
lidir. Miidahale dncesinde hastanin vaskiiler durumunu ve
staturoponderal durumunu incelemek ihmal edilmemelidir.
Ameliyatsonrasindadamar tikaniklign riski dnemli olan obez
kigilerde gereken 6nlemler alinmalidir.

Glisemi diigiiriicii tedavide yapilmas: gereken degisiklik-
ler konusunda yazarlarin goriisii benimsenmektedir. Kiigiik
ve kasa siireli periferik bir miidahale i¢in, sonugta, tedavide
hicbir degisiklige gidilmeyebilir. Bununla birlikte, anestezi
biraz uzadiginda ve i¢ organlara cerrahi bir miidahale s6z
konusu oldugunda bu tedavi degigmelidir. Gergekten de
narkoz altinda bir hipoglisemi komasinin meydana gelme-
sinden ya da akcigerlerde hava miktarinin azalmasindan
dolay1 biguanidlerin laktik asidoza yol agmasindan ¢ekin-
mek gerekir. Dolayisiyla, miidahaleden yirmi dért saat 6nce,
uzun etkili biitiin glisemi diisiiriicii ilaglar kesilmelidir. Her
dort saatte bir hastanin glisemisi, idrar glikozu ve asetonu
incelenir ve miidahaleden dért saat 6ncesine dek glisemi
oranina bagh olarak deri alt1 yoldan siradan insiilin uygu-
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lanir, ameliyat biter bitmez de insiiline yeniden baglanir.
Insiilini elektrikli siringa yoluyla siirekli zerk ederek cer-
rahi miidahalede bulunmayi tercih eden bagka ekipler de
vardir.

Hastanin ameliyat masasina yerlegtirilmesinde de kimi
6nlemler alinmalidir. Bu hastalarin damarlarininen énemli
servetini koruyabilmek i¢in serumlar, agizlarni agilmadan,
yerlegtirilmelidir. [drar yollar1 enfeksiyonunu énlemek ama-
ciyla, mesane sondalari cerrahi bakimdan kesin asepsi ku-
rallarina uygun yerlestirilmelidir. Son olarak da, topugun
kara kabuk baglama riski nedeniyle topuklarin desteklen-
mesinden kesin olarak uzak durulmalidir.

Ameliyat sonrasinda, oral yoldan beslenmeye miimkiin
oldugu an tekrar baglanmalidir. Normal beslenmeye déniis,
kronik diyabet tedavisinin tekrar baslamasini miimkiin ki-
lar. Insiilin ya da oral yoldan alnan ilag dozlar1 genelde
miidahale 6ncesiyle sonrasi arasinda pek farkli olmaz. Bu-
nunla birlikte, miidahalenin amaci bir enfeksiyon odaginin
akitilip temizlenmesi ya da ortadan kaldirilmasi ise, tedavi-
nin glisemi diisiiriicii etkisini derhal azaltmaya 6zen goste-
rilmezse en korkung hipoglisemi arazlarindan ¢ekinmek ge-
rekir.

Uzun etki gosteren glisemi diigtirticii bir etken alundaki di-
yabetli acilen ameliyat edilecekse, miidahalenin % 10 hiper-
tonik glikozlu serum vererek yapilmasi zorunludur. Ame-
liyat dncesi gliseminin biiyiik oranda yiikselmesi durumu
harig, aktif glisemi diigiiriiciiye bagvurmamak gerekir. Buna
karsilik, cerrahi miidahale sona erer ermez insiilin tedavi-
sine baglanmalidir. Hasta biguanidlerle tedavi gériiyorsa,
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miidahale sirasinda akcigerin havasiz kalma riskini dnleyi-
ci 6nlem almak gerekir. Eger bu risk varsa, ciddi hayati
tehlikeler harig, kullanilan maddenin yarilanma émriiniin
sona ermesini beklemek akilci olur.

Bu acil miidahalelerle ilgili birkag temel kural verilebi-
Ise de, aslinda bir o kadar da 6zel durum oldugunu ve miim-
kiin oldugu siirece bir diyabet uzmaninin égiitlerine bagvu-
rulmas: gerektigini unutmamak gerekir. Bununla birlikte,
genellikle sikint1 veren bu tiir sorunlarin, yakinda, yapay
pankreas kullanimiyla kolaylikla halledilebilecegini de 6n-
gormek gerek. Ayni sekilde, bu aygitin kullanimi, diyabetli-
lerde ¢ok uzun siiren cerrahi miidahalelerin getirdigi kimi
zaman ¢oziilmesi ok gii¢ sorunlar ¢oziimlemeyi de saglar.

2. Lokal anestezi altinda kigik cerrahi midahale. —
Kiigiik cerrahi miidahalelerin genel olarak diyabet iizerin-
de 6nemli bir etkisi olmaz. Bununla birlikte bazi kurallari
bilmek gerekir. Eger miidahale a¢ karnina yapilacaksa, mii-
dahaleden 6nce hastaya uygulanan hipoglisemi tedavisine
ara vermek gerekir. Miidahale besin almay: engelleyecekse
ya da engelleme ihtimali varsa, hastaya, miidahalenin yapi-
lacag giin, idrardaki glikozu denetleyerek her dort saatte
bir siradan insiilin vermek uygun olur. Son olarak da, ayak
basparmaklar1 ya da ayak tizerinde yapilacak herhangi bir
miidahalenin lokal anesteziyle yapilmamasi gerektigini unut-
mamal. Arterit riskine ve az ¢ok yaygin bir gangrene yol
acabilir.

126



V. Bélim

FARKLI TEDAVILER VE GELECEGE
YONELIK UMUTLAR

Bu son yillarda diyabet tedavisinde bazi teknolojik gelis-
melerortaya ¢ikmustir. Bunlar, diyabetli hastanin rejim zorun-
lulugunu ve her giin insiilin enjekte etmeyi ortadan kaldir-
maya yonelik yeni tedavi bigimleri ihtimalini tagimaktadir.
Busorunu iglerken, 6ncelikle insiilin enjek te etmenin gelig-
mig yontemlerini, sonra da organ nakillerini ele alacagiz.

1. insiilin enjekte etmenin gelismis yéntemlerini i
ana baghkta inceleyecegiz.

Tagnabilir insiilin pompalan giiniimiizde az sayida diya-
betlinin siirekli kullandig: ve diyabetli kullaniciya bagli ola-
rak 6nceden saptanmig bir protokole gére programlanmig
siirekli alinan insiilin enjektorleridir. Enjeksiyon, ucunda
deriye yerlestirilen bir igne bulunan bir kateter araciligiyla
yapilir; arag genelde bir kemerde taginir. Diyabetli kiginin
yapmasi gereken ise, giinde dort ila alti kez kendi glisemi
kontroliinii yapmaktir.

127



Boylece diyabetli kisi, alinmas: gereken glusit miktarina,
derhal dl¢iilmesi gereken glisemiye ve 6giine baglh olarak
verilen, talebe bagli 5giin éncesi enjeksiyonlarin asag1 yukari
yarisindan ve giinliik insiilin dozundan olusan temel serum-
lar1 pompasi araciligiyla almig olur.

Bu tiir tedavi, rejim uygulanmasini ortadan kaldirmaz
ama yemek saatlerinde ¢ok biiyiik bir serbestlik saglar.

Insiilin pompast kullamminin yarar tarugmalidir. Ama
her seye ragmen, dengelenmesi &zellikle gii¢ bir hamilelik
kargisinda, agrili bir néropati kargisinda, insiiline bagimh
diyabetin baglangicinda belirtilerin yatigmasi istendigin-
de, bu tedavinin gegici bigimde (ve muhtemelen hastane-
de yatarken) ise yaradigi séylenebilir. Diizgiin dengelenmemig
bir diyabetlinin insiilin ihtiyaglar hizla kantifiye edilmeye
cahgilirken de bunlar kullanilabilir.

Pompanin uzun siireli ve seyyar kullanimi, klasik ya da
optimallestirilmis insiilin tedavisiyle diyabeti gayet dengeli
olan ve yasam kogullar saat ¢izelgesine pek uymamay: ge-
rektiren diyabetlilerde yararh gériilmektedir. Ayrica, ger-
cekten istikrarsiz bir diyabetin varligi nedeniyle bir tiirlii
dengelenememis diyabetliler i¢in de yararlidir. Bu sonun-
cu durumda, insiilin pompasi diyabeti yapay pankreas ka-
dar iyi dengeleyemese de seyyar olarak yalnizca bu kullani-
labilir.

Her iki durumda da pompa kullanimi, hastanin ézel ola-
rak egitilmesini gerektirir. Hastanin da bunu en iyi sekilde
kullanabilecek yeterlilikte bir zekAya sahip olmas: gerekir.

Bununla birlikte, bu pompalar her derde deva degildir.
Bunlarin taginmas: giindelik hayatta hem tasiyan igin hem
de esi icin ¢ok sorun yaratir (bosanmalara sik rastlanir).
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Giivenli kullanimlarn ¢ok ortalama kogullardadir: zerk
etmenin durmasi halinde glisemi ¢ok hizh yiikselir, bu ko-
sullarda ani bir ketoz belirebilir; eger hasta dikkatli degilse
hipoglisemi riski gériiliir. Tiim bunlar diyabet ya da hipogli-
semi komalarindaki asidoketoz oraninin pompa tagiyanlarda
azalmadigin1 gosterir.

Pompa kullanimy, glisemi kontrollerini yapmayan ihmal-
kar diyabetlilerde son derece tehlikelidir (bdylesi durumlar-
da 6liim vakalarina rastlanmustir).

Son olarak da, yakin dénemde yapilmig incelemeler, da-
ha 6nce soziinii ettigimiz ve kullanim giivenligi cok daha
yiiksek olan “yoksul pompasi” teknigiyle ¢alisan pompalar-
la da aym 6lgiide iyi sonug alinabilecegini géstermektedir.

Viicuda yerlestirilebilen pompalar da ¢ok yakin dénem-
de ortaya ¢ikmustir. Bunlar genel olarak digarida kullanilan
pompalara benzer. Yalnizca kateter karinzari bogluguna yer-
lestirilir. Tek amaci, giindelik yasamdaki bazi sorunlari ¢oz-
mek olan bu pompalar, su an i¢in, pompalarin yetkinlegtiril-
mesi bugiinkii diizeyde kaldif siirece, kalici bir tedavi igin
gerektirdikleri art arda cerrahi miidahaleleri anlamh kila-
cak gibi gézilkmemektedir.

Disanda duranyapay pankreas da tam anlamiyla bir maki-
nedir. Yine neredeyse siirekli olarak gergeklegtirilen glisemi
Slglimlerine bagli olarak siirekli insiilin enjekte eder. Enjek-
siyon burada da bir kateter aracihigiyla yapilir. Bu makine,
bosaldigiigin, kirk sekiz saatten fazla kullanilamaz. Bununla
birlikte, diyabetlilerin yasamindaki ¢etin dénemeglerin
(uzun siireli cerrahi miidahaleler, gii¢ dogumlar...) hi¢ en-
gelsiz agilmasini saglar. Ozellikle, baglangicta tiim diger tek-
niklerden ¢ok daha yiiksek bir siklikla alinan insiilin saye-
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sinde insiiline bagimli diyabet “hafifler”. Bizim deneyimi-
mize gére ayni sonug, insiiline bagimli olmayan diyabetin
ara evresi ile metapletorik evresi arasindaki gegis sirasinda
da miimkiindiir.

Viicuda yerlegtirilebilir yapay pankreas ise heniiz tasart
asamasindadir. Bir kalp pili boyutlarina erigmesi i¢in énce-
kiaygitin iyice minyatiirlestirilmesi gerekir. Boylelikle diya-
betlilerin de, tipk: diyabetli olmayanlar gibi, kendi glisemi
diizeyleriyle dengelenen bir insiilin enjeksiyonu olacaktir.
Boylelikle de rejim uygulamak gerekmeyecektir. Yalnizca,
haftada bir ya da daha kisa siirede aygitin insiilin ihtiyacinin
diizenli olarak deriden yiiklenmesi zorunlu kalacaktir.

2. Organ nakli. — Nakledilecek organin, yani grefonun
yapist ne olursa olsun, alicida tolerans sorunlan gériiliir.
Bagigiklik mekanizmalarina bagli olan bu toleransa, bu du-
rumda, bu bagisiklik siireglerini azaltan maddelerle ulagil-
malidir. Oysa bunlar organizmanin, organizmayi olugturan
hiicrelerin farklilasmasindaki her tiirlii degisime kargi ken-
dini korumasini saglamaktadir. Bu demektir ki bagigiklik
mekanizmalarinin ¢6kmesi, genel olarak kanser riskine yol
acar. Degistirilecek organ hayati zorunluluktaysa (bsbrek,
kalp...) boyle bir riske girilebilir, ama pankreas igin degil.
Dolayisiyla béyle bir yéntemin uygulanisi tamamen istis-
nai kalabilir, hatta istisnailigini uzun siire de koruyabilir.

Bagigiklik sorunu muhtemelen, bagigiklik agisindan he-
niiz farklilagmamig embriyon halindeki pankreaslardan ali-
nan beta hiicrelerinin kullanimiyla diizenlenebilir. Bun-
larin kullanimi yine de ¢ok ciddi bir ahlaki sorunu berabe-
rinde getirmektedir.
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Son olarak, beta hiicrelerini ya da Langerhans adacikla-
rini, bagisiklik siirecini destekleyen hiicrelerin (lenfosit-
ler) degil, glikozun ve insiilinin serbest dolagimina imkan
taniyan gozenekli ¢eperlere kapatmak hayal edilmistir. Bu
fikir fazlasiyla cazip gelmektedir, ancak su ana dek kullani-
lan ceperler, yerlestirildikleri bolgeye bagl olarak ince
plaket deposu tarafindan ya da bir fibroz mangonu tarafin-
dan hizla gegirimsizlegtirilmigtir.

3. Yeni ilaglar. — Uzun yillar durgun kalmig olan antidi-
yabetik ilag alanindaki eczacilik aragtirmasinin giiniimiizde
yeni bir hamle i¢inde oldugu dogrudur. Oral ilag tedavisin-
de yeni bir sinif olan troglitazonlar Fransa'da yaygin kulla-
nima ge¢me evresindedir.

Aynizamanda, yepyeni tedaviler de muhtemelen amag-
lanmaktadir. Bunlar insiilini taklit eden maddelerdir ve di-
yabetlinin insiilin kalintisi salgilamasini tegvik etmeye degil,
insiilinli hiicresel alicilar iizerine sabitlenmeye ve bu diizey-
de insiilini taklit edici bir etkide bulunmaya muktedirlerdir.
Bu son yillarda iki metale vurgu yapilmaktadir: Krom ve
vanadiyum. Ancak toksiklik nedenleriyle uygulamalari he-
men baglayabilir géziikmemektedir. Kisa siire nce Kongo
ormanlarindaki bir mantardan peptik olmayan bir madde
elde edildi. Oral yoldan aktive olabildigiicin, gelecek aisin-
dan ¢ok vaatkar goziiken kinonlara yakin bir maddedir bu.
Insiilinin gindemdendiismedigini gsrmekten hayal kirikli-
gina ugramig insiilin bagimlisi diyabetlilerin oral tedavisi
icin bu madde bir umuttur.
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SONUC

Diyabet kimilerinin korktugu o korkung ve ¢ogu zaman
Sldiiriicii hastalik degildir. Bagkalarinin da hayal etmekten
hoglandiklari, kusursuz bir genel durumla uyumlu o zararsiz
hastalik da degildir. Hayranhk verici etkideki tedavi arag-
larinin kesfi ile klinik olgularin daha kesin olarak bilinmesi
sayesinde tiim bu eski kavramlar degismistir. Uzun dmiirle
uyumlu olmayacak kadar ciddi diyabet yoktur. Giiniin bi-
rinde en korkung arazlara yol agmayacak denli iyi huylu
bir diyabet de yoktur. Diyabet ne iyi huylu ne de ciddidir.
Hastanin tedavi olmayi bilip bilemeyecegine, tedavi olmak
isteyip istemeyecegine gore her ikisi de olabilir.

Bu kiigiik eseri, Joslin’in El Kitab'na giriste kullandip
su birka¢ ctimleyi aktararak sonuglandirmak en iyisi:

“Eger diyabetiniz varsa, bilin ki, bu hastaliga tek yakala-
nan siz degilsiniz. Yiizlerce, binlerce, yiiz binlerce diyabetli
var. Bunlarin ¢ogu da aktif bir yagam siiriiyor. .. Dolayisiyla
olgular géz 6niine alin, durumu kabullenin, hastaliginizi
tanimayi 6grenin. Bu sekilde, kendigeleceginizelinizde olur.”

Erken ve dogru tedavi gérmek koguluyla, ayrica zorunlu
giinliik disiplini kabul ederek, her diyabetlinin normal, ak-
tif bir yasam siirme ve hastalig1 nedeniyle émriiniin kisal-
mamasi sanst ¢ok yiiksektir.
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KAYNAKCA

Paris Hastanesi Diyabetoloji Giinleri vesilesiyle yillik olarak yapi-
lan konferanslari bir araya getiren eserler Flammarion tarafin-
dan Diabétologie adi1 altinda her yil yayinlanmaktadir.

Fransiz Diyabetliler Dernegi'nin (58, rue Alexandre-Dumas,
75011 Paris) hazirladigi el kitaplar, gesitli brosiirler ve Equi-
libre dergisi.

SEMAD'in (37, avenue Norman-Prince, 64000 Pau) yayinladig
ti aylik Diabéte et Nutrition dergisi.
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