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YAZARLAR ICIN BILGILER

AMAC VE KAPSAM

“Tirkiye Diyabet ve Obezite Dergisi” (Tiirk Diyab Obez) Zonguldak
Biilent Ecevit Universitesi Obezite ve Diyabet Uygulama ve Arastirma
Merkezi'nin bilimsel yayim orgamidir. Ilgili alanlardaki ulusal ve
uluslararas: tim kurum ve kisilere basili ve elektronik olarak ticretsiz
ulagsmay1 hedefleyen hakemli bir dergidir. Dergi yilda iig kez olmak tizere
Nisan, Agustos, Aralik aylarinda yayimlanir. Derginin yayim dili Tiirkge
ve Ingilizcedir. Dergi agik erisim saglama politikasini benimsemistir.

Derginin amaci Tiirkiye’de ve yurtdisinda obezite ve diyabet hastaliklart
alaninda yapilan nitelikli aragtirma galigmalarini ulusal ve uluslararas:
bilim ortamina sunarak duyurmak, paylasmak ve siirekli bir egitim
platformu olusturarak bilimsel ve sosyal iletisimin gelismesine katkida
bulunmaktir.

Dergide bu amaglar dogrultusunda 6zgiin arastirmalar, olgu sunumlari,
derlemeler, kisa bilgi makalesi, editore mektup, biyografi yazilari ve makale
bigimine getirilen toplant: bildirileri yayimlanir. Kongre, sempozyum,
elektronik ortamda sunulmus bildiriler veya 6n ¢aligmalar, bu durumun
belirtilmesi koguluyla yayimlanabilir.

Bu dergiye gonderilen yazilar, daha oOnce herhangi bir yerde
yayimlanmamis ve yayimlanmak tizere bagka bir dergiye gonderilmemis
olmasi sarti ile kabul edilir.

Tiimyazilaronceeditorveyardimcieditorler tarafindanondegerlendirmeye
alinur. Daha sonra degerlendirilmesi igin derginin bilimsel danigma kurulu
tiyelerine gonderilir. Yayimlanmak tizere dergiye iletilen tiim makalelerde
hakem degerlendirmesine bagvurulur. Gerekli durumlarda diizeltmeler
yapilabilir. Yazarlardan bazi sorularin yamitlanmasi ve eksiklerin
tamamlanmas: istenebilir. Dergide yayimlanmasina karar verilen yazilar
sayfa diizenlenmesi siirecine alinir. Bu asamada yazilar tim bilgilerin
dogrulugu igin ayrintili kontrol ve denetimden gegirilir. Yazilar yayim
oncesi son sekline getirilerek yazarlarin kontroliine ve onayina sunulur.

BiLIMSEL SORUMLULUK

Yazilarin tim bilimsel sorumlulugu yazarlara aittir. Gonderilen
makalede belirtilen yazarlarin galismaya belirli bir oranda katkisinin
olmas: gereklidir. Yazarlarin isim siralamasi ortak verilen bir karar
olmalidir. Yazarlar, yazar siralamasini yayin hakki devir formunda
imzali olarak belirtmek zorundadir. Yazarlarin timtntin ismi, yazinin
baghginin altindaki boliimde yer almahdir. Yazarlik icin yeterli 6l¢ttleri
karsilamayan ancak calijmaya katkisi olan tiim bireyler “Tesekkiir”
kisminda siralanabilir.

ETiK SORUMLULUK

o Etik kurallara uyulmamasindan dogacak her tiirli sorumluluk
yazar(lar)a aittir.

o “Insan” dgesini iceren tiim ¢aligmalarda Diinya Tip Birligi Helsinki
Deklerasyonu Prensiplerime uygunluk (http://www.wma.net/en/30
publications/10policies/b3/index.html) ilkesi kabul edilir. Dolayisiyla
yayimlanmak tizere gonderilen tiim makalelerde yukarida belirtilen
kurulun etik standartlarina uyuldugu belirtilmelidir. Bu ¢aliymalarda
yazarlarin, makalenin Gere¢ ve Yontemler bolimiinde ¢aliymanin
yukaridaki prensiplere uygun olarak yapildigini, etik kuruldan onay
ve caligmaya katilmig bireylerden/ebeveynlerinden “Bilgilendirilmis
Onam” alindigin: bildirmeleri gereklidir. Yerel veya uluslararas: etik
kurullardan alinan gerekli tiim onay belgeleri de makale ile birlikte
gonderilmelidir.

Tiirk Diyab Obez / Turk ] Diab Obes

o “Hayvan” ogesi ile ilgili yapilan deneysel ¢alismalarda ise yazarlarin,
makalenin Gere¢ ve Yontemler bolimiinde Guide for the Care
and Use of Laboratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.
html) prensipleri dogrultusunda hayvan haklarini koruduklarimni ve
¢alismanin yapildigi kurumdaki hayvan deneyleri etik kuruldan onay
aldiklarini bildirmeleri gereklidir.

o Calisma etik kurul onayr alinmasini gerektiriyor ise, alinan onay
belgesi makale ile birlikte dergi yayin kuruluna gonderilmelidir.

«  Eger makalede daha 6nce yayimlanmis alint1 yazi, tablo, resim vs.
var ise yazarlar; yaymn hakki sahibi ve yazarlarindan yazili izin almak,
ayrica bunu makalede belirtmek zorundadir.

o Eger makalede dogrudan ya da dolayl ticari baglant1 veya ¢alisma i¢in
maddi destekte bulunan kurum varsa yazarlar; kaynak sayfasinda,
kullanilan ticari iiriin, ilag, ilag firmast vb. Ile ticari higbir iliskinin
olmadigini ya da varsa nasil bir iliski oldugunu bildirmek zorundadur.

o Editorler ve yayimci, reklam amaciyla dergide yayinlanan ticari
urinlerin ozellikleri ve agiklamalari konusunda sorumluluk kabul
etmemektedir.

Hastalar ve ¢alismaya katilanlarin gizlilik ve mahremiyeti:

o Ogellikle hastanin ad1, adinin kisaltilmasi, hasta protokol numaralart
ve kayit numarasi kullanilmamalidir.

o Hasta onayr ve/veya gozlere iliskin 6zel bir bulgu olmadikga
fotograflarda gozler maskelenmeli ve hastanin tanimnmayacag: sekle
getirilmelidir.

o Tanmimlayici bilgiler, bilimsel amaglar agisindan ok gerekli olmadikga
ve hasta (ya da anne-baba, ya da vasisi) yazih ‘Bilgilendirilmis Onam’
vermedik¢e basilmazlar. ‘Bilgilendirilmis Onam’ alindigi makalede
belirtilmelidir.

EDITORLER, YAZARLAR VE HAKEMLER iILE ILISKILER

Dergiye gonderilen yazilarin, dergi yazim kurallarina gore hazirlanmis
ve eksiksiz olarak sayfa diizenlemesine hazir duruma getirilmis olmas:
gerekir. Yayim kurulu, yazim kurallarina uymayan yazilar1 iade etmek,
diizeltiimek tizere yazara gondermek ya da sekil agisindan yeniden
diizeltmek yetkisine sahiptir. Yayim kurulu tarafindan diizeltme istenen
makalelere, yazar tarafindan hakemlere verilen yanitlari iceren ayr1 bir
yazi eklenmelidir.

Editor ve dil editorleri, yazim dili, imla diizeltmeleri ve kaynaklarin yazim
kurallarina uygunlugunun denetimi ve ilgili diger konularda degisiklik ve
diizeltmelerin yapilmasinda tam yetkilidir.

Makalede daha 6nce yayimlanmig alinti yazi, tablo, fotograf vb. var ise,
makalenin sorumlu yazari ilgili yayin hakk: sahibinden ve yazarlarindan
yazili izin almak, ayrica bunu makalede belirtmek zorundadur.

Dergiye gonderilen yazilar, korleme danigmanlik (peer-review) sistemine
gore yazarlarin isimleri metinden ¢ikartilarak editorler kurulu tarafindan
hakemlere gonderilir. Yazarlara da, yazinin hangi hakemlere gonderildigi
ile ilgili bilgi verilmez. Editér, makalelerle ilgili bilgileri (makalenin
alinmasi, icerigi gozden gegirme siireci, hakemlerin elestirileri ya da
varilan sonuglar) yazarlar ya da hakemler diginda kimseyle paylagmaz.
Hakemler ve yayin kurulu tiyeleri topluma agik bir sekilde makaleleri
tartisamazlar. Yazarlar alti hafta iginde makalelerinin yayimlanmasi
konusunda bilgilendirilir.

Hakemler yazilar1 inceledikten sonra, degerlendirmelerini editore
gonderir. Yazarin ve editortin izni olmadan hakemlerin degerlendirmeleri
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basilamaz ve agiklanamaz. Hakemlerin kimliginin gizli kalmasina 6zen
gosterilir. Bazi durumlarda editoriin karariyla, ilgili hakemlerin makaleye
ait yorumlar: ayn: makaleyi yorumlayan diger hakemlere gonderilerek,
hakemlerin bu siiregte aydinlatilmas: saglanabilir.

BILIMSEL MAKALE CESITLERI

Ozgiin Aragtirma: Klinik, laboratuvar, epidemiyolojik ve her tiirlii
deneysel galigmalar yayimlanabillir. Ozgiin arastirma makaleleri asagidaki
béliimlerden olugmalidir; Ozet (Tiirkce ve Ingilizce), giris, gereg ve
yontem, bulgular, tartigma, tesekkiir, kaynaklar. Tartisma bolimiint
takiben tesekkiir bolimiinde “gikar ¢atismasi” olup olmadigina dair bilgi
verilmelidir.

Derleme: Diyabet ve Obezite hastaliklar: alanindaki giincel konulardan
olusan derlemeler, dogrudan veya davet edilen yazarlar tarafindan
yazilabilir. Derleme makaleleri asagidaki boliimlerden olusmalidir;

Ozet (Tiirkge ve Ingilizce), metin, kaynaklar.

Olgu Sunumu: Diyabet ve Obezite hastaliklar: alaninda nadir goriilen,
tan1 ve tedavisinde yenilik ve farkliliklar gosteren, tedavisi tamamlanmuis ve
takibi yapilmis olgulara yer verilir. Olgu sunumlari agagidaki bolimlerden
olugmalidir;

Ozet (Tiirkge ve Ingilizce), giris, olgu, tartisma, kaynaklar.
YAZIM KURALLARI

Yazilar ¢iftaralikli, 12 punto ve sola hizalanmuis olarak, “Times New Roman”
karakteri veya “Arial” yazi karakterlerinde kullanilarak yazilmalidir.
Sayfa kenarlarinda 2,5 cm bosluk birakilmali ve sayfa numaralari her
sayfanin sag alt kosesine yerlestirilmelidir. Kapak sayfasmna numara
yazilmamalidir. Makaleler “Uluslararas: Tip Dergileri Editorleri Kurulu”
tarafindan belirlenen: Biyomedikal Dergilere Gonderilen Makalelerin
Uymasi Gereken Standartlar’a (http://www.icmje.org) uygun olmalidir.
Ozgiin arastirma yazilar1 ve derlemeler cift aralikli olarak en fazla 15
sayfa, olgu sunumlari ise 5 sayfay1 (6zet, kaynaklar, tablo ve sekiller haric)
gegmemelidir. Yazilar “doc” veya “docx” formatinda gonderilmelidir.
Yazida asagidaki bolimler bulunmalidir:

BASLIK SAYFASI

Yazinin bashgint (Tiirkge-Ingilizce), yazarlarin isimlerini, ¢alistiklary
kurumlari, yazismalarin yapilacag: yazarin adini, agik adresini, telefon ve
faks numaralarini, e-posta adresini, ayrica 40 karakteri gegmeyen bir kisa
baghg: icermelidir. Yazi daha 6nce bilimsel bir toplantida sunulmus ise
toplanti ad, tarihi ve yeri belirtilerek yazilmalidur.

OZET VE ANAHTAR SOZCUKLER

Makalelerde Tirkge ve Ingilizce ozet (abstract) olmalidir. Ozet, 250
sozcigli agmamali, makaleyi yansitacak nitelikte olmali, 6nemli sonuglar
vermeli ve bunlarin ¢ok kisa yorumu yapilmalidir. Ozette agiklanmayan
kisaltmalar kullanilmamali, kaynak gosterilmemelidir. Ozgiin arastirma
makalelerinde Tiirkge ve Ingilizce 6zetler béliimlii olmali ve asagidaki gibi
yapilandirilmalidir;

Amag, gereg ve yontemler, bulgular, sonug(lar).

Olgu sunumlarinda ise; amag, olgu(lar), sonug(lar) boliimlerini igeren
yapilandirilmis 6zet bulunmalidir.

Tiirkge ve Ingilizce anahtar sézciikler “Index Medicus: Medical Subject
Headings” (http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html) ile uyumlu
olmali ve en az ii¢ en fazla bes adet olmalidir. Anahtar sozciiklerin belgeye
erisimde en 6nemli 6ge oldugu gozoniinde bulundurulmalidir.

v

GIRIiS
Bu bolimde, aragtirmanin neden yapildig: sorularina yanit verilmeli, konu
ile ilgili gegmis literatiir degerlendirilmelidir.

GEREC VE YONTEMLER

Calismada kullanilan gere¢ tanimlanmali ve uygulanan yontem ayrimntili
bicimde anlatiimalidir. Kisaltmalar metinde, tablolarda, resim ve
sekillerde ilk gectigi yerde agiklanmalidir. Eger bir marka belirtiliyorsa
tiretici firmanin adi (sehir, tilke) verilmelidir.

BULGULAR

Elde edilen bulgular agik ve kisa bir sekilde sunulmalidir. Bu amagla tablo,
grafik ve fotograflar kullanilabilir.

TARTISMA

Girig boliimiiniin tekrari yapilmadan, bulgularin 6nemi belirtilmelidir. Bu
boliimde ¢aligmanin sonuglar: verilmelidir.

TESEKKUR YAZISI

Makalenin sonunda ve kaynaklardan once, varsa arastirmaya veya
makalenin hazirlanmasina katkida bulunanlara “tesekkiir” yazilabilir. Bu
boliimde kisisel, teknik ve gere¢ yardimu gibi nedenlerle yapilacak tesekkiir
ifadeleri yer alir.

Her tiirlii ¢ikar ¢atismasi, finansal destek, bagis ve diger editoryal
(istatistik analiz, Ingilizce/Tiirkge degerlendirme) ve/veya teknik
yardim var ise metnin sonunda sunulmalidir.

KAYNAKLAR

Kaynaklar makalede gecis sirasina gore numaralandirilmali, numaralar:
metinde ciimlenin sonunda parantez iginde belirtilmelidir ve metin
igerisinde aldig1 numaraya gore kaynak listesinde gosterilmelidir. Kaynak
listesi ayr1 bir sayfada olmalidir. Metin iginde kaynak verirken, yazar
sayisi iki veya daha az ise tiim yazarlar yazilmaly, ikiden fazla ise ilk yazar
adi yazilarak “ve ark.” (et al.) kisaltmasi kullanilmalidir. Kaynaklarin
dogrulugundan yazar(lar) sorumludur. Kaynak bildirme “Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals” (http://
www.icmje.org) adli kilavuzun en son giincellenmis sekline (Subat 2006)
uymalidir. Dergilerin isimleri Index Medicus’a uygun olarak kisaltilmig
bigimde verilir. Dergi isimlerinin kisaltmalar1 i¢in Index Medicus’da
dizinlenen dergiler listesine veya http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/
lji.html adresine bakiniz. Index’e girmeyen dergi isimlerinde kisaltma
yapilmaz. Sadece yayimlanmis veya yayimlanmak tizere “baskida” olan
makaleler, kaynaklarda gosterilebilir.

KAYNAKLARIN YAZIMI ICIN ORNEKLER
Dergiler:

Yazar ad(lar);, makale adi, dergi adi (“IndexMedicus” ta verilen listeye
gore kisaltilmalidir), yili, cilt numarasy, ilk ve son sayfa numarast.

Giugliano D, Ceriollo A, Paolisso G. Oxidative stress and diabetic vascular
complications. Diabetes Care. 1996;19:257-267.

Cevrim-i¢i makaleler:

El-Hage ]. Peroxisome proliferator-activated receptor (PPAR) agonists:
preclinical and clinical cardiac safety considerations. Rockville, MD: Center
for Drug Evaluation and Research, 2006. (Accessed May 18, 2007, at http://
www.fda.gov/cder/present/DIA2006/El-Hage_CardiacSafety.ppt.)
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Kitaplar:

Bolimiin yazarlarinin ad(lar);, kitabin adi, kaginci baski oldugu,
yayimlandig: yer, yaymevi, yil.

Larsen PR, Kronenberg HM, Melmed S, Polonsky KS. Williams Textbook
of Endocrinology, 10th Edition, Philadelphia, Elsevier Science, 2003.

Kitap boliimii:

fgili bolim yazar ad(lar)y, ilgili bolim adi, editér(ler), kitabin adi,
yayimlandig yer, yayinevi, yil, ilk ve son sayfa numarasi.

Klein S, Romijn JA. Obesity. In: Larsen PR, Kronenberg HM, Melmed
S, Polonsky KS. Williams Textbook of Endocrinology, 10th Edition,
Philadelphia, Elsevier Science, 2003, p.1642-1706.

TABLOLAR

Tablolar ana metin i¢inde kaynaklardan sonra gelmeli, her tablo ayr1 bir
sayfada olacak sekilde ve ¢ift aralikli olarak yazilmalidir. Makale i¢indeki
gecis sirasina gore numaralandirilmali ve kisa-6z bir baslik tagimalidir.
Metin igerisinde de yerleri belirtilmelidir. Tablo baslig1 tablonun tistiinde,
tablo agiklamalari ve kisaltmalar altta yer almalidir. Tablolar metin i¢indeki
bilgileri tekrarlamaktan ziyade kendini agiklayici nitelikte olmalidir. Daha
o6nce yayimlanmug olan bilgi veya tablolarin kaynagy, ilgili tablonun altina
ilistirilen bir dip not ile belirtilmelidir.

KISALTMALAR

Sozciigiin ilk gectigi yerde parantez iginde verilir ve tiim metin boyunca
ayni kisaltma kullanilir.

FOTOGRAF VE SEKILLER, ALTYAZILARI

Resim, sekiller, elektronik fotograflar, radyograflar, gorintileri ve
taranmug gortintiler “jpeg” ya da “tiff” formatinda, piksel boyutu en
az 800x600 ve 1000 dpi ¢oziiniirliikte kaydedilmeli ve ¢evrimigi olarak
gonderilmelidir. Histolojik kesit ve sitoloji fotograflarinda biyiitme ve
boyama teknigi belirtilmelidir. Resim ve sekiller metinde gegis sirasina
gore numaralandirilmalidir. Metin igerisinde de yerleri belirtilmelidir.
Resim ve sekil alt yazilar1 makalenin sonunda ayr1 bir sayfada verilmelidir.
Resim ve sekil alt yazilari kisa ve agiklayict olmali, metni tekrar
etmemelidir. Resim veya sekillerde kullanilan sayi, sembol ve harflerin
anlamui agik bir sekilde belirtilmelidir. Zorunlu olmadikga resim tizerinde
yaz1 yazilmasindan kaginilmalidir.

BASVURU VE YAYIN HAKKI DEVIR YAZISI

Yazilar yalnizca derginin ¢evrimigi makale degerlendirme sistemi
tizerinden kabul edilmektedir (http://turkjod.beun.edu.tr) Yazi ile birlikte,
tim yazarlarin imzali onaymni igeren yaymn hakki devir formu dergiye
kaydedilmelidir. Yazinin tiim yazarlar tarafindan okundugu, onaylandig:
ve orijinal bir ¢alisma {iriinii oldugu ifade edilmeli ve yazar isimlerinin
yaninda imzalar1 bulunmalidir. Herhangi bir yazar, kurum ya da kurulus
ile ¢ikar catiymasi olmadigi belirtilmeli ve bunun igin “International
College of Medical Journal Editors Form for the Disclosure of Conflict of
Interest”e gore hazirlanmis olan “Cikar Catismasi Formu” doldurulmal:
ve gonderilmelidir.

Kabul edilen makalenin yaymn haklar1 “Tiirkiye Diyabet ve Obezite
Dergisi”Yayin Kuruluna devredilmelidir. Yayin hakki makalenin basim,
¢ogaltim ve dagitim haklarini iermektedir. Yazarlar, “Tiirkiye Diyabet
ve Obezite Dergisi”Yaymn Kurulunun yayin hakki sahibi oldugunu
ve yaymnin kaynagmi belirtmek kosuluyla bu makaleyi ticretsiz olarak
internet ortamina agabilir. Bu durumda dergideki orjinal makaleye
internet sitesinde gevrimigi bir baglant: yaratilmali ve baglant1 noktasinda
su ifade yer almalidir: “Orijinal makale turkjod.beun.edu.tr adresinde yer
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almaktadir.” Dergide basilan tim makaleler yayin hakki ile korunmaktadir.
Basilmis olan hig¢ bir materyal “Tiirkiye Diyabet ve Obezite Dergisi”
Yayin Kurulunun yazili izni olmadan, herhangi bir sekilde bagka bir yerde
yayimlanamaz. “Tiirkiye Diyabet ve Obezite Dergisi” Yaym Kurulu
bu dergide yayinlanan bilgilerden olusabilecek yanlislik, eksiklik ve hak
iddialari ile ilgili olarak yasal sorumluluk kabul etmez. Dergide yayimlanan
makaleler i¢in yazarlara ve hakemlere herhangi bir ticret 5denmemektedir.

YAZARLAR ICIN SON KONTROL LISTESI:

Makalenizi “Tiirkiye Diyabet ve Obezite Dergisi”’ ne gondermeden 6nce
lutfen bu bolimdeki maddelerle karsilagtirarak eksik olmadigindan emin
olunuz.

« Editore bagvuru mektubu

o Cikar catismasi formu

« Kapak sayfasi, makalenin Tiirkge ve Ingilizce bagligy, kisa baglik

o Makalenin metni

o Ozet (Tiirkge)

« Abstract (Ingilizce)

o Kaynaklar (Ayri sayfada)

« Tablolar ve grafikler

o Resimler ve sekiller

ILETISIM BILGILERI

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi,

Obezite ve Diyabet Uygulama ve Arastirma Merkezi
67100, Zonguldak, Tirkiye

Tel: +90(372) 291 24 44

E-posta: turkjod@gmail.com, baytaner@beun.edu.tr
Web adresi: http://turkjod.beun.edu.tr
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INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

AIM AND SCOPE

Turkish Journal of Diabetes and Obesity (Turk J Diab Obes) is a scientific
publication of Zonguldak Bulent Ecevit University Obesity and Diabetes
Research and Application Center. This is a refereed journal, which aims at
achieving free knowledge to the national and international organizations
and individuals related to related to obesity and diabetes mellitus in
published and electronic forms. This journal is published three annually
in April, August and December. The publication language of the journal
is Turkish and English.

The aim of the journal is to announce quality researches in obesity
and diabetes mellitus and respective subjects to the national and
international scientific environment, sharing and creating a continuous
training platform to contribute to the provision of scientific and social
communication in Turkey and abroad.

In pursuit of these objectives in the journal original research, case
reports, reviews, letters to the editor, biography, writings and conference
proceedings brought to articles format are published. The papers presented
at the symposium, congress, electronic media or preliminary studies can
be published provided that this is stated.

The manuscripts will be reviewed for possible publication with the
understanding that they are being submitted to one journal at a time and
have not been published, simultaneously submitted or already accepted
for publication elsewhere.

Editor and assistant editors review all submitted manuscripts initially.
Then the manuscript is sent to the scientific advisory board member for
evaluation. All the articles submitted to the journal for publication are
referred to peer review. Corrections can be made in appropriate cases.
Authors may answer some questions and may be asked to revise their
article. Articles decided to be published in the journal would be taken in the
process of page arrangement. At this stage, all the articles are checked for
the accuracy of the information they give. Articles brought to the control of
the authors are completed and submitted for approval prior to publication.

SCIENTIFIC RESPONSIBILITY

All manuscripts’ scientific responsibility belongs to the authors. Authors
specified in the article must be at a certain rate of contribution. The order
of authorship should be a joint decision. Authors must indicate in the
form of a signed transfer copyright of the author rankings. All of the
author’s name should be placed in the paper section at the bottom of the
title. Contributions that need acknowledging but do not justify authorship
can be listed in the section ‘Acknowledgements’.

ETHICAL RESPONSIBILITY

o Forany liability arising from non-compliance with the Code of Ethics
belong(s) author(s).

The “human” element in all studies involving compliance with
the Principles of the Declaration of Helsinki of the World Medical
Association (http://www.wma.net/en/30 publications / 10policies / b3
/ index.html) principle is accepted. Therefore, all articles submitted
for publication must be stated that compliance with the ethical
standards of the above committee. In these studies, the author of the
article had been made in accordance with the above principles in the
MATERIALS AND METHODS section of the study, approval from
the ethics committee and the individuals involved in the work / of the
parents’ “Informed Consent” and acknowledgment is required. Any
necessary approval from local and international ethics documents
must also be sent along with the article.

VI

o For experimental studies related “Animals” elements, author of the
article are required to report in MATERIALS AND METHODS
section that they received approval from the ethics committee in the
institution where the study was conducted, in order to protect animal
rights in accordance with the principles of the Guide for the Care and
Use of Laboratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.html).

o Certificates for the studies requiringthe ethic committee approval
must be submitted to the board of the journal with the article.

o If there are quoted article which were previously published, tables,
images, etc in the articleauthors must obtain written permission from
the copyright holder and also this must be mentioned in the article.

o If directly or indirectly trade links or financial support institution
for the study; at the source page, used commercial products,
pharmaceuticals, pharmaceutical companies etc. If there isno trade
or be obliged the association that kind of a relationship, it must be
mentioned in the article.

«  Editors and the publisher do not accept responsibility for the purpose
of advertising commercial product specifications and descriptions
published in the journal.

Confidentiality and Privacy of the Patients and the Study Participants:

o Especially patient’s name, the shortening of the name, patient protocol
number and registration number should not be used.

»  Unless patient consent and / or there is specific evidence regarding
eyes, eyes in the photo will be masked in order the patient not to be
recognized.

o If descriptive information is absolutely necessary for scientific
purposes and the patient (or parent or guardian) in writing ‘Informed
Consent’ give permission, cannot be published. ‘Informed Consent’
must be stated in the article is taken.

RELATIONS WITH EDITORS, AUTHORS AND REFEREES

Manuscripts submitted to the journal, must be prepared according to
journal writing rules and brought to ready to complete the page edition.
Extension board has the authority to ask the author revise the article and
has also the authority to return writings which do not obey the spelling
rules. An article containing answers to the referees should be added by the
author with the desired corrections.

Editors and language editors are fully authorized in amendments
and corrections for writing, language, spelling, spelling correction of
compliance with the rules and control of references in other related topics.

Excerpts have been published previously in the article text, tables, and there
are photographs, the author of the article is responsible for publication
and has the right to obtain written permission from the author and must
also be noted in this article.

Articles submitted to the journal will be sent to the referee by the
editorial board according to blinding consultation system (peer-review)
by removing author names from the text. Also, the authors do not be
provided information about the referees. Editor does not share any
information regarding articles (article receipt, review the contents of the
review process, criticism of the referees or final results) with anyone except
from the authors and referees. The referees and editorial board members
cannot discuss articles publicly. The authors of the article are about to be
released within six weeks.
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After reviewing the article, referees send evaluation to editor. Referee’s
evaluation cannot be printed or disclosed without author and editor’s
permission. Attention is paid to the anonymity of the referees. In some
cases, the decision of the editor’s interpretation of the relevant article is
informed to other referees to review the referee sent the same article for
clarifying the process.

TYPES OF SCIENTIFIC PAPERS

Original Article: Clinical, laboratory, epidemiological and all kinds
of experimental studies are submitted. Original articles should
consist of the following sections; Abstract (Turkish And English),
Introduction, Materials and Methods, Results, Discussion, Conclusions,
Acknowledgments, References.

Review: Assemblies consisting of current topics in obesity and diabetes
mellitus, or can be written directly by invited authors. Review articles
should consist of the following sections; Abstract (Turkish and English),
Text, References.

Case Report:Very rare cases in the field of obesity and diabetes mellitus
science, innovation and showing differences in diagnosis and treatment,
completed treatment and follow-upare given. A case report should consist
of the following sections;

Abstract (Turkish and English), Introduction, Case, Discussion,
References.

WRITING RULES

Articles should be written in double-spaced, 12-point and aligned right-
left, “Times New Roman” or “Arial ‘ as font. 2.5 cm space should be left in
the margins and page numbers should be placed in the lower right corner
of each page. Number should not be written on the cover page. Articles
should be appropriate to “International Committee of Medical Journal
Editors,” defined by: Uniform Standards Required for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals (from http://www.icmje.org). The
original research papers and review articles should not exceed 15 pages
with double-spaced, and case reports up to 5 pages (extract resources,
excluding tables and figures). Writings should be sent in “doc” or “txt”
format. The article should contain the following sections:

TITLE PAGE

Title of the paper (Turkish-English), authors’ names, institutions they
work, correspondence author’s name, full address, telephone and fax
numbers, e-mail address should also include a short title not exceeding 40
characters. If the article was presented at a scientific meeting name, date
and place specified to be written.

ABSTRACT AND KEYWORDS

Each article should have abstracts both in Turkish and in English. The
abstract should not exceed 250 words, should be capable of reflecting the
article, it should give significant results and author’s interpretation should
be made very short. Undisclosed abbreviations should not be used in the
abstract, the references should not be shown.

Original research articles should have Turkish and English abstracts
segment and configured as follows:

Objective, materials and methods, results, conclusion(s).

In a case report; objective case (s), result(s) must be configured containing
partitions that essence.

Turkish and English keywords should be compatible with “Index Medicus:
Medical Subject Headings” (http://www.nlm.nih.gov/mesh/mbrowser.
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html) and should be at least three to ten. The key words should be
considered as the most important element in accessingto documents.

INTRODUCTION

This section should answer the question why the research performed and
it should be considered as the historical literature on the subject.

MATERIALS AND METHODS

Means must be defined and applied methods used in the study should be
discussed in detail. Abbreviations in the text, tables, images and figures
should be disclosed in its first occurrence. If a brand name is cited in the
manufacturer’s name and address (city, country) should be given.

RESULTS

The findings should be presented in a clear and concise manner. For this
purpose, tables, graphs and photos could be used.

DISCUSSION

Without repetition of introduction, the importance of the findings should
be noted.

ACKNOWLEDGEMENTS

Before the end of the article and references, contributing to the preparation
of research or article appreciation can be written. In this section, personal,
technical and acknowledgments will be included for some reasons such as
aid supplies.

REFERENCES

References should be numbered consecutively in an order.The article
number should be mentioned in parentheses at the end of the sentence
within the text.The reference list should be based on numbers that appear
paranthetical documentation Reference list must be on a separate page.
While sources in the text, number of authors, all authors should be written
in less than two or more than two first author’s name is written “et al.”
abbreviations should be used. Authors are responsible for the accuracy
of the references. Reference inform must comply the updated form
of “Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical
Journals” (http://www.icmje.org) (February 2006). The names of journals
abbreviated in the form according to Index Medicus is given. To see the
names or abbreviations of journal list see. http://www.nlm.nih.gov/tsd/
serials/lji.html journals indexed in Index Medicus. No abbreviations are
made if the journal names are not in the index. Only published or to be
published “in press” articles, in references.

EXAMPLES FOR THE WRITING OF REFERENCES
Journals:

Author names, article title, journal name (shortened according to the
“Indexmedicus” list) year, volume number, first and last page number.

Giugliano D, Ceriollo A, Paolisso G. Oxidative stress and diabetic vascular
complications. Diabetes Care. 1996;19:257-267.

On-Line Articles:

El-Hage ]. Peroxisome proliferator-activated receptor (PPAR) agonists:
preclinical and clinical cardiac safety considerations. Rockville, MD: Center
for Drug Evaluation and Research, 2006. (Accessed May 18, 2007, at http://
www.fda.gov/cder/present/DIA2006/El-Hage_CardiacSafety.ppt.)
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Books:

Authors’ name of the parts, the book’s name, the numberof the edition,
place of publication, publisher, year.

Larsen PR, Kronenberg HM, Melmed S, Polonsky KS. Williams Textbook
of Endocrinology, 10th Edition, Philadelphia, Elsevier Science, 2003.

Book section:

Related section, the author name (s), section names, editor (s), book title,
place of publication, publisher, year, first and last page number.

Klein S, Romijn JA. Obesity. In: Larsen PR, Kronenberg HM, Melmed
S, Polonsky KS. Williams Textbook of Endocrinology, 10th Edition,
Philadelphia, Elsevier Science, 2003, p.1642-1706.

TABLES

Tables should come after the references in the main text, each table
should be typed double-spaced and will be on a separate page. According
to the order mentioned in the article should be numbered with Roman
numerals and short extracts should carry a title. It should be noted also
within the text. Table header should be on the table; included descriptions
and abbreviations should be below the table. Tables should have a self-
explanatory nature rather than repeating the information in the text.
References of the information or statements that are published recently
should be indicated in a footnote attached to the corresponding table
below.

ABBREVIATIONS

Word’sabbreviation is given in parenthesis where it first time passes and
used the same abbreviation allthrough the text.

PHOTO AND FIGURES, SUBTITLES

Images, shapes, electronic photographs, radiographs, CT scans, and
scanned images in .jpeg or .tiff format, 500 x 400 pixel size and 300 dpi
resolution should be recorded and submitted online. In histological
sections enlargement of the photo and staining technique should be stated.
The figures should be numbered according to their sequence in the text.
It should also be noted in the text areas. The pictures and illustrations’
subtitles should be given on a separate sheet at the end of the article.
Pictures and captions should be short and should be in descriptive manner,
the text must not have repetition. Pictures or numbers used in the figures,
the meaning of symbols and letters should be stated clearly. Writing text
on the drawing should be avoided unless it is necessary.

APPLICATION AND COPYRIGHT TRANSFER PAGE

Entries are accepted only online via the journal’s article assessment system
(http://turkjod.beun.edu.tr/submit). Along with the text, including the
right to broadcast all of the authors of the signed approval of the transfer
form must be submitted. Manuscriptis read by all authors, approved and
should be expressed as the product of an original work and must have
the signature next to the author’s name. Any author should be noted that
there is no conflict of interest with the institution or organization and the
International College of Medical Journal Editors form for the Disclosure
of Conflict of which is prepared in accordance with Interest “Conflict of
Interest Form” should be completed and submitted.

Accepted articles broadcasting rights should be transferred to the Editorial
Board of Turkish Journal of Diabetes and Obesity. The copyright of the
printed article comprising the reproduction and distribution rights.
Authors may open the article free at web providing that Editorial Board of
the Turkish Journal of Diabetes and Obesity is the owner of the copyright
and the publication of this article. In this case the following statement

VIII

must contain “original article is located in the http://turkjod.beun.edu.
tr address” and the port connection must be created. All the articles
published in this journal are protected by copyright. Any printed material
can not be published else where in any way without the written permission
of the Editorial Board Turkish Journal of Diabetes and Obesity. Turkish
Journal of Diabetes and Obesity Editorial Board does not accept any legal
responsibility for the lackinginformation, rights claims and mistakesto
occur via publication in this journal. Authors and referees for articles
published in this journal are not paid any fees.

CHECKLIST FOR AUTHORS

Before submitting your article to Turkish Journal of Diabetes and Obesity,
please make sure that you have no missing files.

o Application Letter to the Editor
«  Conflict of interest form

«  Cover page

o Article text

e Abstract (Turkish)

o (English)

o References (Separate page).

o Tables and graphs

o Pictures and figures

CONTACT INFORMATION

Turkish Journal of Diabetes and Obesity

Zonguldak Bulent Ecevit University,

Obesity and Diabetes Research and Application Center,
Zonguldak / Turkey

Tel: +90(372) 291 24 44

E-mail: turkjod@gmail.com, baytaner@beun.edu.tr
Web address: http://turkjod.beun.edu.tr
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Editorden

Degerli Akademisyenler ve Okuyucularimiz,

Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Obezite ve Diyabet Uygulama ve Arastirma Merkezimiz biinyesinde yayinlanan Tiirkiye
Diyabet ve Obezite Dergimiz, Agustos 2019 say1sin sizlerin ilgisi ve dikkatine sunmaktadir.

Dergimiz, tigiincti yilinda bu sayist ile ulusal ve uluslararasi indekslerde goriintirligiint artirmay: hedeflemektedir. Halihazirda
Tiirk Tip Dizininde dizinleme kriterlerini muhafaza ederek kaliteli ve igerikli yazilariyla yayin hayatini stirdiirmektedir.

Agustos 2019 sayimizda bes arastirma yazisi ve bir derleme bulunmaktadir. Dergimizin bu sayisindaki makale basliklar1 sunlardir;
- Tip 2 Diabetes Mellitus Hastalarinda Statin Kullanimi ve Hedefe Ulasma Oranlar1: Diren¢ Hastada m1 Hekimde mi?

- Assesment of Prenatal Distress and Depressive Symptoms in Women with Gestational Diabetes

- Diyabetik Makiila Odemi Tedavisinde Serum HbA1c Diizeyinin Intravitreal Anti-VEGF Tedavisine Etkisi

- Tip 2 Diabetes Mellitus'Tu Olgularda Glisemik Kontrol Diizeyinin Fonksiyonel Mobilite ve Ayak Fonksiyonuna Etkisi

- Tip 2 Diyabetli Obez Bireylerin Yeme Farkindalig1 Diizeyleri ile Metabolik Parametreleri Arasindaki ligki

- Random SNP Events for Diabetes and Their Molecular Interaction Neighborhood

- Diabetes Mellitus ve Cinko iliskisi

Tiirkiye Diyabet ve Obezite Dergisi, yaymlarinin kalitesi ve icerigine emegi gecen yazarlarimiza, 6nemli degerlendirmeleriyle
yaymnlara yaptiklar1 bilimsel katkilariyla hakemlerimize, Editorler Kurulu ve yaymn Kurulu iyelerine, yaymn hayatinin
siirdiiriilmesinde desteklerini esirgemeyen Rektdriimiiz Sayin Prof. Dr. Mustafa CUFALI'ya, Universitemiz Kiitiiphane ve
Dokiimantasyon Dairesi ¢alisanlarina tesekkiirlerimizi sunariz.

Prof. Dr. Taner Bayraktaroglu
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Tip 2 Diabetes Mellitus Hastalarinda Statin Kullanimi ve
Hedefe Ulasma Oranlari: Diren¢ Hastada m1 Hekimde mi?
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Bu makaleye yapilacak atif: Colak R, Coban B, Adiyaman SC, Ozgen Saydam B, Akinci B. Tip 2 Diabetes Mellitus Hastalarinda Statin Kullanimi ve Hedefe Ulagma Oranlar1:
Direng Hastada m1 Hekimde mi? Tiirk Diyab Obez 2019;2: 65-72.

OZET

Amag: Diyabetik bireylerde siklikla eslik eden dislipidemi kardiyovaskiiler olaylar agisindan risk artisi ile karakterizedir ve hastalik
stirecinde morbidite ve mortalitenin ana nedenidir. Statin tedavisi kardiyovaskiiler risk azalmasinin temel tasidir. Giincel kilavuzlar
birgok diyabetik hastanin statin ile tedavi edilmesi gerektigini vurgulamaktadir. Calismamizda Tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM)
tanili hastalarimizda statin kullanimiyla ilgili giinlik pratigimizi ve tedavi basari oranlarimizi giincel kilavuzlar dogrultusunda
degerlendirmeyi ve hastalarimizda statin kullanmama sebeplerini inceleyerek tedavi basarisizliginin altinda yatan hastaya veya hekime
yonelik faktorlerin ortaya konulmasi amaglanmustir.

Gereg ve Yontemler: Calismaya 2016-2018 yillar1 arasinda Endokrinoloji ve Metabolizma Poliklinigince takipli 40 yas ve tizeri 429
T2DM tanili hasta (223’ kadin 206’s1 erkek, ortalama yas: 66.1+8.3) katildi. Veri tabani kayitlar: incelenerek hastalarda Koroner Arter
Hastalig1 (KAH) varligy, statin tedavisi kullanimi, bununla iliskili diger faktorler ve metabolik parametreler kaydedildi. Hastalarda statin
tedavisi gereksinimi 2019 Amerikan Diyabet Cemiyeti (ADA) Kilavuzu 6nerileri dogrultusunda degerlendirildi.

Bulgular: Calismadaki hastalarin ortalama LDL-K (Low Density Lipoprotein-Cholesterol-Diisiik Dansiteli Lipoprotein-Kolesterol)
degeri 123+43 mg/dL bulundu. Hastalarin %48.5’i statin tedavisi almaktaydi. Koroner arter hastalig1 olan grupta statin kullanim orani
anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0.001). Koroner arter hastaligi olan 111 hastanin ortalama LDL-K degeri 118.3+48.0 mg/dL olup bu
hastalarin %74.81 statin kullanmaktaydi. Tedavi alan hastalarin %36.11 etkin doz statin (atorvastatin > 40 mg/giin veya rosuvastatin
> 20 mg/giin) almaktaydi. Tedavi alan hastalarin %13.2’sinde LDL-K diizeyi hedefteydi. Koroner arter hastalig1 olmayan 318 hastanin
ortalama LDL-K degeri 124.7+41.1 mg/dL olup bu hastalarin %39.3’1i statin kullanmaktaydi. Tedavi alan hastalarin %36’sinda LDL-K
diizeyi hedefteydi. Tim ¢aligma grubunda statin kullanmayan hastalar degerlendirildiginde statin tedavisi almama sebebi; %78.9
hekimin tercihi, %19.7 hasta tercihi, %1.4 diger nedenler iken; KAH olan gruptaki sebepler; %75 hekimin tercihi; %21.4 hasta tercihi;
%3.6 diger nedenler olarak bulundu.

Sonug: Bulgularimiz giinlitk pratikte T2DM’li 6nemli sayida hastada statin tedavisi verilmedigi ya da tedavinin hedeflere ulasacak
sekilde intensifiye edilmedigini gostermektedir. Kardiyovaskiiler risk faktorlerini ve hasta-hekim tercihlerini daha derinlemesine
degerlendirmek amaciyla ¢alismanin birebir goriisme agamasi siirmektedir.

Anahtar Sozciikler: Kardiyovaskiiler risk, Koroner arter hastaligi, LDL-K, Statin, Diabetes mellitus

Statin Use and Target Access Rate in Type 2 Diabetes Mellitus Patients:
Resistance in Patients or Doctors?

ABSTRACT

Aim: Dyslipidemia associated with diabetic subjects is characterized by increased risk of cardiovascular events and is the main cause of
morbidity and mortality. Statin therapy is the cornerstone of cardiovascular risk reduction. Current guidelines emphasize that many
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diabetic patients should be treated with statins. In our study, we aimed to evaluate our practice and the success rates of statin use in
patients with Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) in accordance with current guidelines and to examine the reasons for not using statin
in patients and to reveal the factors related to the patient or physician who underwent treatment failure.

Material and Methods: The study included 429 patients with T2DM (223 female, 206 male; mean age: 66.1+8.3 years) who were
followed-up by Endocrinology and Metabolism Policlinic between 2016-2018. The records of coronary artery disease (CAD), the use of
statin therapy and other related factors, and metabolic parameters were recorded. The need for statin therapy in patients was evaluated
according to the recommendations of the 2019 American Diabetes Association (ADA) Guidelines.

Results: The mean LDL-C (Low Density Lipoprotein-Cholesterol) of the patients was 123+43 mg/dL. 48.5% of the patients were
receiving statin therapy. The rate of statin use was significantly higher in CAD group (p <0.001). The mean LDL-C of 111 patients
with known CAD was 118.3+48.0 mg/dL and 74.8% of them were using statins. 36.1% of patients receiving treatment received high-
dose statin. LDL-C level was targeted in 13.2% of patients receiving therapy. The mean LDL-C value of 318 patients without CAD was
124.7+41.1 mg/dL. LDL-C level was targeted in 36% of patients receiving therapy. The reason for not using statin therapy in the whole
study group; 78.9% physician preference, 19.7% patient preference, 1.4% other reasons; Causes in the group with CAD; 75% physician
preference; 21.4% patient preference; 3.6% found as other causes.

Conclusion: Our results show that a significant number of patients with T2DM are not given statin therapy in practice, or that the
treatment is not intensified to achieve the goals. In order to evaluate cardiovascular risk factors and patient-physician preferences in
more depth, the one-to-one interview phase of the study is ongoing.

Key Words: Cardiovascular risk, Coronary artery disease, LDL-C, Statin, Diabetes mellitus

GIRIS

Tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM), insiilin salinimi ve/veya
insiilin duyarliiginda bozulmayla olusan, bakim ve destek
gerektiren, akut ve kronik komplikasyonlarla seyreden
metabolik bir hastaliktir. Toplumlardaki diyabetik hastalarin
oranlarinin yillar icerisinde gosterdigi artis oldukea endise
uyandiricidir. Tirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite
ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalansi-II (TURDEP-
II) ¢alismast sonuglarina gore Tirkiye'deki diyabetik
hasta orant 2002 - 2010 yillar1 arasinda yiizde 7.8’den
yizde 13.7ye yiikselmistir, yani yaklagik 10 yillik siirecte
yiizde ylize yakin bir artig s6z konusudur (1). 2030 yilt
icinde diinyada diyabetli birey sayisinin ise yaklasik 439
milyona ulasacagi tahmin edilmektedir. Genel olarak
diyabetli hastalarin diyabeti olmayanlara kiyasla yasam
beklentisinde 4-8 yil kadar azalma oldugu ve her yil yaklagik
1.5 milyon olimiin diyabetle dogrudan iliskili oldugu
distnilmektedir (2). Tip 2 Diabetes Mellitus sadece
karbonhidrat metabolizma bozuklugu degil ayn1 zamanda
bir lipid ve protein metabolizmasi bozuklugudur. Diyabetik
dislipidemi; trigliserid ytiksekligi, HDL-K (High Density
Lipoprotein-Cholesterol-Yiiksek  Dansiteli ~Lipoprotein
Kolesterol) disiikliigii ve LDL-K (Low Density Lipoprotein-
Cholesterol-Diisiik  Dansiteli ~ Lipoprotein-Kolesterol)
artigt ile karakterizedir. Hastalarin yaklasik %70- 97’sinde
bir veya daha fazla lipid bozuklugu bildirilmektedir (3).
Bu dislipidemi ortami beraberinde erken ve siddetli
aterosklerozla birlikte kardiyovaskiiler olaylar agisindan
anlamli bir risk artis1 yaratmaktadir. Ateroskleroz ¢ocukluk
doneminde baglayan, aterom plaklariyla karakterize,
arterlerin intima tabakalarini etkileyen bir siiregtir.
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Calismalar aterosklerozun hiperlipidemi ve diyabetin
yansira hipertansiyon, sigara kullanimi, immobilizasyon,
hiperhomosisteinemi, hiperkoagulabilite gibi birgok
faktorden etkilenen multifaktoryel bir hastalik oldugunu
gostermistir (4).

Kan kolesterol diizeyi ile koroner arter hastaliyi (KAH)
mortalitesi arasinda lineer bir iliski s6z konusudur. Total
kolesterolde her 20 mg/dL artis, KAH mortalitesinde
%12’lik bir artisa sebep olmaktadir (3). Aterosklerotik
Kardiyovaskiiler Hastaliklar (ASKVH), T2DM’li kisilerde
mortalite morbiditenin en 6nemli nedenidir; dolayisiyla
ASKVH’nin azaltilmasi mortalite ve morbiditeyi azaltmak,
yasam kalitesini iyilestirmek, yasam tarzini ve beraberinde
getirdigi ekonomik yiikleri azaltmak icin birincil 6ncelik
olmalidir (5). Yapilan ¢alismalar dislipidemisi olan tiim
bireylerde uygun tedavi ile kardiyak 6liim, 6liimciil olmayan
miyokard infarktiisii, inme ve periferik arter hastalig
riskinin %25-80 oraninda azaltilabilecegini gostermektedir

(6).

Statin tedavisi, T2DM’li hastalarda ASKVH azalmasinin
temel tagidir ve tim hastalarda hiperlipidemi igin
birinci basamak tedavi olarak kabul edilir (7). Statinler,
kolesterol sentez basamaklarindaki hiz kisitlayict enzim
olan 3-hidroksi-3-metil-glutaril-coA reduktaz inhibitorii
olup, basta LDL-K degerindeki %20-55lik diisiis olmak
tizere, trigliserid degerinde %0-35 lik bir diisiis ve HDL-
K'de ise %5-15 artis saglayabilmektedir (8). Ginlik
pratigimizde, atorvastatin 10-20 mg/giin, rosuvastatin 5-10
mg/giin, simvastatin 20-40 mg/giin, pravastatin 40-80 mg/
glin, lovastatin 40 mg/giin, fluvastatin XL 80 mg/giin ve
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pitavastatin 2-4 mg/giin orta doz; atorvastatin 40-80 mg/
glin, rosuvastatin 20-40 mg/giin ise yliksek doz statin olarak
kullanilmaktadir (6, 9). Tip 2 Diabetes Mellitus’u olan
18.686 hastay1 iceren bir meta-analizde, statin tedavisiyle
birlikte tim nedenlere bagl 6liimlerde %9’luk bir azalma
ve her 40 mg/dL (1 mmol/L) LDL-K disiisiiyle major
kardiyovaskiiler olaylarda %21’lik bir azalma gorilmistiir
(10).

Giiniimiizde kilavuzlar 6zellikle riskli hasta gruplarinda
statin  kullanimini  6nermektedir. Amerikan Diyabet
Cemiyeti (ADA) 2019 kilavuzu; 40 yas alti ve 10 yillik
ASKVH riski >%20 olan hastalara yiiksek doz statin
tedavisi verilmesini 6nermekteyken, 10 yillik ASKVH riski
<%20 olan hastalara ise rutin statin tedavisi baslanmasin
onermemektedir. Ancak risk faktorlerinin [LDL-K
>100mg/dL (2.6 mmol/L), yiiksek kan basinci, sigara
kullanimi, kronik bobrek hasari, albuminiiri, aile dykiisii]
iyi degerlendirilmesi ve kir-zarar dengesi agisindan uygun
goriilen hastalarda statin tedavisinin distniilebilecegini
belirtmektedir. 40 yas ve {izeri hastalarda ise riski >%20
olan hastalara yiiksek doz statin tedavisi baglanmasini,
riski <%20 olan grupta ise orta doz statin tedavisini
onermektedir. Bununla birlikte bireysel risk faktorlerinin
iyi degerlendirilerek uygun goriilen hastalara yiiksek dozda
statin tedavisinin diistintilebilecegini belirtmektedir.

Calismamizda T2DM tanili hastalarimizda dislipidemi
sikligini, KAH'in primer ve sekonder korunmasi amagh
statin kullanimiyla ilgili giinlik pratigimizi ve tedavi
basar1 oranlarimizi giincel kilavuzlar dogrultusunda
degerlendirmeyi ve hastalarimizda statin kullanmama
sebeplerini inceleyerek tedavi bagarisizliginin altinda yatan
hastaya veya hekime yonelik faktorlerin ortaya konulmasi
amaglanmigtir.

GEREC ve YONTEMLER

Calismamiza 2016 — 2018 tarihleri arasinda Endokrinoloji
ve Metabolizma poliklinigine bagvuran hastalar arasindan,
Hastane Bilgi Yonetimi Sistemi (HBYS) veritabani
kullanilarak, 40 yas ve tizeri, ADA kriterlerine gére (HbAlc
29%6.5, aglik plazma glukozu 2126 mg/dL, oral glukoz
tolerans testi 2. saat plazma glukozu > 200 mg/dL ve rastgele
bakilan plazma glukozu > 200 mg/dL olmas1) T2DM tanisi
almis 429 hasta dahil edildi. Hastalarin rutin kontrolleri
sirasinda sabah 08:00-10:00 arasinda kahvaltidan o6nce
verdikleri ven6z kan 6rneklerinden Roche / Hitachi D / P
Moduler Sistem Otoanalizorii (Roche Diagnostics, Basel,
Isvigre) yontemiyle bakilan en giincel LDL-K degerleri,
uygun kalite kontrol ve kalite giivence prosediirleri ile
standart yontemlerle olgiilen HbAlc degerleri incelendi.
Normal referans araligi olarak LDL-K i¢in 0-130 mg/dL,

HbAlc i¢in %4-5.7 alindi. Hastalarin yas, cinsiyet, eslik
eden koroner arter hastalik varligi, diyabete yonelik aldiklari
tedaviler ve statin kullanip kullanmadiklari, dozajlar,
kullanmiyorlarsa sebepleri merkezimizin elektronik tibbi
kayitlarindan ve elektronik recete bilgilerinden elde edildi.
40 yas alti hastalar, gebeler, statin regetesi veya KAH
varligt hakkinda yeterli verisine ulasilamayan hastalar
calisgmaya dahil edilmedi. Hastalarda statin tedavisi
gereksinimi 2019 ADA Kilavuzu 6nerileri dogrultusunda
degerlendirildi (11). Buna gore; 40 yas ve tizeri hastalarda
10 yillik ASKVH riski>%20 olan hastalara yiiksek doz statin
tedavisi baslanmasi, riski <%20 olan grupta ise orta doz
statin tedavisi 6nerilmektedir. Bununla birlikte bireysel risk
faktorlerinin (LDL-K >100mg/dl, ytiksek kan basinci, sigara
kullanimi, kronik bobrek hasari, albuminiiri, aile oykiisii)
iyi degerlendirilerek uygun goriilen hastalarda yiiksek
dozda statin tedavisinin baslanmas1 diistiniilebilecegi
belirtilmektedir.

Caligma, Yerel Etik Inceleme Kurulu tarafindan onayland:
(4534-GOA). Calismaya katilan tiim katilimcilarla iletisime
gecilerek tibbi kayitlarmin geriye doéniik incelenmesine
yonelik aydinlatilmis onam alindu.

Istatistiksel Veriler

Toplam 1736 hasta arasinda Tirk toplumunda Diabetes
Mellitus sikligini %8 olarak kabul ettigimizde ¢aliymamiza
%95 gliven araligi ile maksimum alinmasi gereken
orneklem biiyiikliigii 429 olarak tespit edilmistir (12).Tiim
analizler SPSS17.0 Paket programi kullanilarak yapildi
Sayisal degiskenler, ortalama ve standart sapma, kategorik
degiskenler, frekans ve vyiizde degerleri kullanilarak
tanimlandi.  Kategorik degiskenler arasindaki iligki
Spearman korelasyon analizi ile arastirildi. Istatistiksel
anlamlilik p <0.05 olarak tanimland.

BULGULAR

Caligmaya dahil edilen toplam 429 hastanin %52’si kadin,
%48’si erkek, yas ortalamas1 66.1+8.3 ve hastalarin ortalama
HbAlc degeri 7.6+1.7 ile LDL-K degeri 12343 mg/dL
idi. Hastalarin %48.51 (208 olgu) statin kullaniyorken,
%51.5i (221 olgu) kullanmiyordu (Tablo 1). Statin
kullanan 208 hastanin %17.7’si (37 olgu) yiiksek doz,
%82.3’1 (171 olgu) ise orta doz statin tedavisi almaktaydu.
Tedavi alan hastalarin %27’sinde hedef LDL-K diizeyine
ulagilmisti. Statin kullananlarin %39.9’unda (83 olgu); statin
kullanmayanlarin ise %12.7’sinde (28 olgu) eslik eden KAH
mevcuttu (p<0.001). Statin kullanan hastalarin ortalama
LDL-K degeri 125.8+50.4 mg/dL ve HbAlc degeri 7.7£1.7
iken statin kullanmayan hasta grubunda ortalama LDL-K
degeri 120.4+34.6 mg/dL ve HbAlc 7.4+1.8 bulundu.
Statin kullanan ve kullanmayan gruplarda cinsiyet dagilimi
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Tablo 1: Populasyonun karakteristik 6zellikleri. acisindan anlamli farkliik gozlenmedi (p=0.865). Bu iki
Yas (Ortalama+SS) 66.148.3 grupta diyabet regiilasyonunu 6n gérme amagh incelenen
diyabete yonelik tedavilerine bakildiginda 6zellikle statin
kullanan grupta anlaml odlgiide insiilin-oral antidiyabetik

Cinsiyet [n(%)]

g:li:ll(l ;2)2 Eizg; kombinasyonu kullanimi yiiksek saptandi (74 olguya karst
HbA1c ( Ortalamaz+SS) 7.6+1.7 >4 olgu, p=0.020) (Tablo 2).
LDL-K ( OrtalamazSS) 123.0+43.0 Eslik eden KAH olan 111 hastanin %44.1°i kadin %55.9u
KAH varlig1 [n(%)] 111 (25.9) erkek olup yas ortalamasi 67.7+8.4 idi. Ortalama HbAlc
Statin kullanimi [n(%)] 208 (48.5) degeri 7.7+1.7 ve LDL-K degeri 118.3+48.0 mg/dL idi,
DM tedavisi [n(%)] %74.8’inde (83 olgu) statin kullanim1 mevcuttu, ortalama
Tedavisiz izlem 46 (10.7) LDL-K degeri 117.3+50.4 mg/dL idi (Tablo 3) ve bu
OAD kullanimi 206 (48.0) hastalarin yalnizca %13.2 (11 olgu) hedefteydi (LDL-K<70
insiilin kullanimi 46 (10.7) mg/dL) (Sekil 1). Hastalarin %36.1'i (30 olgu) yiiksek

insiilin+OAD kullanmi 131 (30.5) dozda (40 mg “atorvastatin / 20—4.0 mg rosuvastatin) tedavi
almaktaydi. Yitksek dozda tedavi alan hastalarin ortalama

LDL-K: Diisitk dansiteli lipoprotein-kolesterol, HbAlc: Hemoglobin o o
Alc, KAH: Koroner arter hastaligi, DM: Diyabetes mellitus, OAD: Oral LDL-K degen ise 110.4+57.2 mg/ dL idi.
antidiyabetik.

Tablo 2: Statin kullanan ve kullanmayan gruplarin karakteristik 6zelliklerinin kargilagtirilmasi.

Statin kullanan Statin kullanmayan p
(n=208) (n=221)

Yas (Ortalama+SS) 66.2+8.0 65.9+8.5 0.757
Cinsiyet [n(%)]

Kadin 109 (52.4) 114 (51,6) 0.865

Erkek 99 (47.6) 107 (48,4)
HbA1c ( Ortalamaz+SS) 7.7£1.7 7.4+1.8 0.110
LDL-K ( Ortalama=SS) 125.8+50.4 120.4+£34.6 0.199
KAH varlig1 [n(%)] 83 (39.9) 28 (12.7) <0.001
DM tedavisi [n(%)]

Insiilin kullanim1 93 (44,7) 84 (38.9) 0.159

insiilin+OAD kullanimi1 74 (35.6) 57 (25.8) 0.028
LDL-K: Diisiik dansiteli lipoprotein-kolesterol, HbAlc: Hemoglobin Alc, KAH: Koroner arter hastaligi, DM: Diyabetes mellitus, OAD: Oral
antidiyabetik.

Tablo 3: KAH olan ve olmayan gruplarin karakteristik 6zelliklerinin karsilastirilmasi.

KAH var KAH yok p
(n=111) (n=318)
Yas (Ortalama+SS) 67.7+8.4 65.5+8.2 0.013
Cinsiyet [n(%)]
Kadin 49 (44.1) 174 (54.7) 0.055
Erkek 62 (55.9) 144 (45.3)
HbA1c (Ortalama=SS) 7.7+1.7 7.5+1.8 0.526
LDL-K (Ortalama+SS) 118.3+48.0 124.7441.1 0.178
Statin kullanimi1 [n(%)] 83 (74.8) 125 (39.3) <0.001
DM tedavisi [n(%)]
Insiilin kullanim1 60 (54.1) 117 (36.8) 0.001
Insiilin+OAD kullanimi 41 (36.9) 90 (28.3) 0.089
LDL-K: Disiik dansiteli lipoprotein-kolesterol, HbAlc: Hemoglobin Alc, KAH: Koroner arter hastaligi, DM: Diyabetes mellitus, OAD: Oral
antidiyabetik.
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Koroner arter hastalig1 eslik etmeyen 318 hastanin %54.7’si
kadin, %45.3’ erkek olup yas ortalamasi 65.5+8.2 idi.
Ortalama HbAlcdegeri7.5+1.8 ve LDL-K degeri 124.7+41.1
mg/dL saptandi, %39.3’i (125 olgu) orta veya yiiksek dozda
statin kullanmaktayd: (10-20-40 mg atorvastatin / 10-20
mg rosuvastatin), bu hastalarin ortalama LDL-K degeri
131.56£49.9 mg/dL bulundu (Tablo 3), hastalarin yalnizca
%36.0 (45 olgu) sinda LDL-K diizeyi kilavuzlarin énerdigi
hedefteydi (LDL-K<100 mg/dL).

Koroner arter hastali§i olan ve olmayan grup verileri
karsilastirildiginda, cinsiyet dagilimi acisindan anlaml

140
120
100
80
60
40
20
0

KAH Eslik KAH Eslik

Eden  Etmeyen

B | DL-K Hedef Dizeyde Degil
LDL-K Hedef Diizeyde

Sekil 1: LDL-K hedef basarist.

LDL-K: Diisiik dansiteli lipoprotein-kolesterol,
KAH: Koroner arter hastaligi.

farklihik goriilmedi (p=0.055) ancak yas dagilimi agisindan
KAH olan grup lehine istatistiksel anlamhlik saptandi
(p=0.013). Yine bakilan HbAlc ve LDL-K diizeylerinde
anlaml farklilik saptanmadi (p=0.526 ve p=0.178). Statin
kullanimina bakildiginda KAH olan grupta statin kullanim
orani anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0.001). Ayrica
diyabete yonelik aldiklar tedaviler kargilagtirildiginda KAH
pozitif grupta insiilin kullaniminin daha yiiksek oldugu
goriildi (p=0.001) (Tablo 3).

Tim grupta statin kullanmayan hastalarin statin
kullanmama sebepleri incelendiginde; %78.9 hekimin
tercihi, %19.7 hasta tercihi, %1.4 diger sebepler seklinde
bulundu (Sekil 2).

Koroner arter hastaligi olan grupta statin kullanimi ile
ilgili yapilan alt grup analizlerinde, statin kullanan ve
kullanmayan grupta cinsiyet dagilimi agisindan anlaml
farklilik goriilmedi (p=0.471). Yine bu iki grup arasinda yas
dagilimi, HbAlc ve LDL-K diizeyleri arasinda istatistiksel
anlamlilik bulunmadi (p=0.472, p=0.292, p=0.710), her iki
grubun da diyabete yonelik aldiklari tedavilerin dagilimi
benzer goriildil. Statin kullanmayan 28 kisilik grubun statin
kullanmama sebepleri incelendiginde; %75.0 hekimin
tercihi; %21.4 hasta tercihi; %3.6 diger sebepler olarak
saptandi (Sekil 3).

TARTISMA

Tip 2 Diabetes Mellitus'lu hastalara iyi bir glisemik kontrole
sahip olsalar dahi siklikla bir lipid anormalligi eslik etmek-
tedir (4). Her iki klinik durumun birlikteliginde, kardiyo-
vaskiiler riskinin daha yiiksek oldugu digiintilmektedir ve
artmis morbidite ve mortaliteyle iligkilidir, bu sebeple teda-
vi hedeflerini iyi belirlemek olduk¢a 6nemlidir. Son yillarda

yaymlanan kilavuzlarda DM bir “koroner arter hastalig
esdegeri olarak tanimlanmaya baglanmustir. Ozellikle diya-

Diger
Hasta Tercihi %1

%19

Hekim Tercihi
%80

Diger
%4

Hasta Tercihi
%21

Hekim Tercihi

%75

Sekil 2: Statin kullanmama sebepleri.

Sekil 3: KAH olan grupta statin kullanmama sebepleri.
KAH: Koroner arter hastalig.
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betik bireylerde kardiyovaskiiler hastaliklar 2 ila 4 kat daha
sik goriilmektedir (3, 4). LDL-K’'iin dasiirtilmesi, kardiyo-
vaskiiler olaylar1 3-6 kat azaltir ve LDL-K’deki her 40 mg/
dL (1 mmol/L) lik azalma, KVH mortalitesinde % 20-25’lik
bir azalma ile iliskilidir (13). Ingiltere’de yapilan bir meta
analiz, LDL-K’deki her 40 mg/dL disiisiin KVH riskinde
%22; stroke riskinde %21; KAH riskinde %12 ve tim ne-
denlere bagli 6lim oranlarinda %9 oraninda azalmayla ilis-
kili oldugunu gostermistir (10, 14). Statinler, ASKVH nin
onlenmesinde giivenilirligi ve etkinligi kanitlanmis olan en
onemli antihiperlipidemik ajanlardir. Tip 2 Diabetes Mel-
litus hastalar1 icin LDL-K hedefi 100 mg/dL (2.6 mmol / L)
nin altidir. Bir¢cok kilavuz T2DM’yi kardiyovaskiiler olay es-
degeri olarak gérmekte ve LDL-K seviyesinin 70 mg/dL (1.8
mmol / L) nin altina diigiirtilmesi gerektigini savunmakta-

dir (15).

Tip 2 Diabetes Mellitus’lu hastalarda yapilan birkag
caligmada, hastalarin biytik bir kisminin (%44-67) 6nerilen
tedavi hedeflerine ulagmadigini gosterilmistir (16, 17). 40
yas ve iistli T2DM hastalarinda primer korunma amagh
lipid disiiriicii ilaglar Ingiltere’de %48’ine; Iskogya’da
%68’ine, Avustralya da ise %64’tne recete edildigi
gosterilmigtir. Almanya’da yapilan ¢alismalarda primer
korunmada %24, sekonder korunmada %46 ve korunma
durumu bilinmeyenlerde %32 oraninda bir lipid disiiriicii
ilag recetelendigi gosterilmistir (18). ABD’de ise DM’li 40-
75 yas arasindaki hastalarin, primer korunma i¢in %61’inde
ve sekonder korunma icin %80’inde lipid distiriicii
ilaglar kullanilmigtir (19). Bizim ¢alismamizda hastalarin
%48.5'i statin kullanmaktaydi. Koroner arter hastalig
eslik edenlerde primer korunma amagl statin tedavisi
alanlarin yiizdesi % 74.8 idi. Koroner arter hastalig1 eslik
etmeyen hastalarda kilavuzlar en az orta doz statin tedavisi
onermekteyken bizim hastalarimizin sadece %39.3’0 statin
kullanmaktaydi. Bu sonuglar statin kullaniminin KAH eslik
eden T2DM tanili hastalarda KAH eslik etmeyenlere gore
daha fazla tercih edildigini gostermektedir.

Amerikan Diyabet Cemiyeti kilavuzuna gore diyabetik
bireylerde tedavi hedefleri LDL-K <100 mg/dL, TG<150 mg/
dL, ve HDL-K>40 mg/dL’dir. Tedavi izleminde basagrisi,
myalji, halsizlik, gastrointestinal intolerans, impotans
ve doza bagl olarak %0.5-2 oraninda karaciger enzim
yiiksekligi ile %0.2-0.4 oraninda myopati goriilebilmektedir
(20). Cok sayida Kklinik ¢aligmada statinlerin LDL-K
diizeylerinin  diislirilmesinde ~ ve  kardiyovaskiiler
hastaliklarin 6nlenmesinde faydali oldugu gosterilmistir.
Diyabetin koroner arter hastaligi risk esdegeri olarak
kabul edildigini de gbz oniinde bulundurursak, klinik
pratigimizde riskli hasta gruplari iyi degerlendirilmesi,
endikasyonu olan hastalarda tedaviye basglanmasi, hatta bu
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stirecte cogu zaman agresif davranilmasi ve hasta uyumu ile
yan etki profilleri agisindan hastalarin takip edilmesi 6nem
tagimaktadir. National Cholesterol Education Program -
Adult Treatment Panel III (NCEP-ATP III) verilerine gore
gelismis iilkelerde bile dislipidemisi olan diyabetik bireylerin
%70- 80’inde Onerilen hedeflere ulagilamamaktadir (6). Bu
asamada giincel kilavuzlar 1s18inda etkin tedavi baglama,
doz ayarlama ve tedavi uyumu sirasinda hekim veya hasta
iligkili gesitli yetersizliklerin oldugunu bilmekteyiz.

Avrupa’daki EUROASPIRE c¢aligmasinda, hastalarin
%33’tinde LDL-K’iin hedefte oldugu bildirilmistir (21).
ABD’de ise yitksek LDL-K seviyesine sahip hastalarin
yarisindan azi lipid diistiriicii tedavi almis ve tedavi alanlarin
%33’tinden azi hedef LDL-K seviyelerine ulasmistir (22).
Mafauzyveark.iilke genelindediyabetikhastalarin %54 tiniin
LDL-K diizeyinin <100 mg/dL oldugunu gostermistir (23).
Sharift ve ark. Malezya’daki klinik incelemelerinde LDL-K
hedefe ulagsma bagarisint %13.0 bulmuslardir (24). Gant
ve ark’nin 450 hasta iizerinde yaptig1 bir caligmada ise
kardiyovaskiiler riski yiiksek olan T2DM’li hastalarin dortte
ti¢iinde hedef LDL-K’e ulagilmigtir. LDL-K hedefine ulasan
hastalarda statin kullanimi belirgin olarak daha sik ve statin
dozu daha yiiksek bulunmustur (25). Ozkan ve ark.’nin 276
diyabetik birey iizerinde yaptig1 bir ¢alismada %84.9’una
statin baslanmis ancak hastalarin sadece %8.7’sinin etkin,
%24.3’nilin ise kabul edilebilir diizeyde statin tedavisi aldig:
bulunmustur. Ayni zamanda ¢alismada yetersiz hasta takibi
ve tedavi uyumsuzluguna vurgu yapilmistir (26). Bizim
calisgmamizda statin kullanan hastalarin sadece %27’sinde
hedef LDL-K diizeyine ulagilmisti. Koroner arter hastalig
eslik eden hastalarin %74.8’inde statin kullanim1 mevcuttu,
%13.2’sinde LDL-K diizeyi hedef araliktaydi. Koroner arter
hastalig1 eslik etmeyen grupta ise hastalarin %39.3’1 statin
kullanmaktaydi ve %36.0’sinda LDL-K diizeyi hedefteydi.
Koroner arter hastalig1 eslik eden grupta statin kullaniminin
daha ytiksek oranda olmasina ragmen bu hastalarda hedef
LDL-K’e ulasma basaris1 daha diisiik olarak bulunmustur.
Bu da iki grup arasindaki hasta sayisindaki esitsizlikten,
hastalarin baglangic LDL-K diizeylerindeki farkliliktan ve
her iki grup i¢in de farkli LDL-K diizeyini hedef almamizdan
(70 mg/dL’e kars1 100 mg/dL) kaynaklaniyor olabilir. Ayrica
KAH eslik eden grup igerisinde statin verdigimiz hastalarin
sadece %36.1’i etkin doz tedavi vermis olmamiz tedavi
titrasyonunda yetersiz kaldigimizi gostermektedir.

Diinya Saglik Orgiitii’'ne gore, hipertansiyon, dislipidemi ve
diyabet gibi hastaliklarda kronik ila¢ kullanimina uymama;
zaman kaybina, komplikasyonlarin artmasiyla da ciddi
ekonomik sonuglara yol agan 6nemli bir problemdir. Primer
korunmada tedaviye uymama durumu degerlendirilmis ve
%371lik bir uyumsuzluk tespit edilmistir. Farkli bir primer
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korunma caligmasinda hastalarin yaklagik %51’inin statin
tedavisine uymadig bulunmugtur (27). Hwang ve ark.
hekimlerin statin dozunu titre etmemelerinin ve hedef
diizeylerini g6z oniinde bulundurmamalarinin, LDL-K
diizeylerinin hedefe ulagma basarisini engelleyen faktérler
arasinda oldugunu belirtmistir (28). Keskin’in 106 DM
hastasin1 dahil ettigi caligmasinda hastalarin yalnizca
%28.3’tinde LDL-K diizeyi hedefteydi, hedefte olmayan
hastalarin %55.3’ine statin tedavisi verilmis ancak hastalarin
ilaglarini diizenli kullanmadigi, yan etkiler veya statinler ile
ilgili yer alan olumsuz haberler sebebiyle tedaviyi yarida
biraktig1 ya da LDL-K diizey takibiyle ilaglarinin hekimleri
tarafindan kesildigi vargulanmistir (29). Bizim ¢aligmamizda
tim grupta hem primer hem sekonder korunmada statin
kullanmayan hastalarin sebepleri incelendiginde hekimin
tercihinin 6n plana ¢iktig1 gorillmustiir.

Calismamizin bazi kisithiliklar: vardir; KAH eglik etmeyen ve
statin kullanan hastalarin ASKVH risk faktorleri icerisinden
yalnizca LDL-K diizeyi incelenebilmistir, bu nedenle 10
yillik ASKVH risk faktoriinii hesaplanamamis ve KAH eglik
etmeyen hastalarin etkin dozda statin kullanip kullanmadig1
degerlendirilememistir. Hasta anamnezlerinin retrospektif
olarak incelenmesi sebebiyle statin kullanmama sebepleri ve
yan etki profili yeterince irdelenememistir. Calismanin bu
kasithilig1 ortadan kaldirmak ve hasta-hekim tercihi ve sebep
iliskisini daha derinlemesine degerlendirmek amaciyla
caligmanin birebir gériisme agamasi siirmektedir.

SONUC

Tum sonuglar bize statin tedavi endikasyonu koyma
ve etkin dozda tedavi verme konusunda ¢ekimser
kaldigimizi ya da bilgi diizeyimizi giincel kilavuzlarla
paralel ilerletemedigimizi; dislipidemiyi yeteri kadar tedavi
edemedigimizi; diyabetin major kardiyovaskiiler risk
grubunda kabul edilen kronik bir hastalik oldugunu ihmal
ettigimizi gostermektedir. Ayrica etkin doz tedavi alan
hastalarin ¢ogunlugunun hedefte olmamasi, hekimlerin
hastalar1 yeteri kadar bilgilendirmemesi veya uyarmamasi,
hastalarin yasam tarzi degisikliklerine ve tedaviye tam
uymamalariyla ilgili bir duruma isaret ediyor olabilir. Gerek
hasta egitimi gerekse hekim farkindaliklarini artirmada
ciddi olgiide galismalara ihtiyag duymaktayiz.
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ABSTRACT

Aim: Diabetes Mellitus is one of the most common health problem in pregnancy. The study was designed to assess the prenatal distress
and depression symptoms prevalence during pregnancy with or without gestational diabetes mellitus (GDM).

Material and Methods: This study was a comparative descriptive. Three hundred and eight pregnant women (155 healty and 153 with
GDM) attending at The Health Science University Hospital in Istanbul, Turkey, participated in the study. A semi-structured questionnaire
form were used for sociodemografic, obstetric and diabetic data. Multidimensional Scale of Perceived Social Support (MSPSS) were used
to measure social support, Perinatal Distress Scale (PDS) were used to measure perinatal distress and Edinburgh Postpartum Depression
Scale (EPDS) were used to measure depression symptoms.

Results: PDS and EPDS score was significantly higher in GDM subjects compare to healty (without GDM) subjects. A significant
negative correlation was found between MSPSS and EPDS scores in both groups. There was a significant positive correlation between
the PDS and EPDS scores in both groups.

Conclusion: The women with GDM have more distress and depression symptoms. Higher rate of depression and distress in pregnancy
deserves medical attention especially women with GDM, so awareness of health care professional should be increased.

Key Words: Pregnancy, Gestational diabetes, Depression, Social support

Gestasyonel Diyabetli Kadinlarda Prenatal Distres ve
Depresyon Diizeylerinin Belirlenmesi

OZET

Amag: Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) gebelikte en yaygin goriilen saglik problemlerinden biridir. Bu galismanin amaci gestasyonel
diyabetli kadinlarda prenatal distres ve depresyon diizeylerinin belirlenmesidir.

Gereg ve Yontemler: Caligma karsilagtirmali tanimlayici tiirdedir. [stanbulda bir iiniversite hastanesinde takip edilen 308 gebe (155
saglikl, 153 gestasyonel diyabetli) dahil edilmistir. Sosyodemografik, obstetrik ve diyabetik veriler i¢in yar1 yapilandirilmis goriigme
formu kullanilmugtir. Ayrica Gok Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgegi (CBASDO), Perinatal Distres Olgegi (PDO) ve Edinburgh
Dogum Sonrast Depresyon Ol¢egi (EDSDO) kullanilmigtir.

Bulgular: PDO ve EDSDO skoru GDM’li gebelerde saglikli gebelere gére anlamli derecede yiiksek bulundu. Her iki grupta da CBASDO
ile EDSDO arasinda negatif yonde anlamli bir iligki bulundu. PDO ve EDSDO arasinda pozitif yénde anlamli bir iliski oldugu belirlendi.
Sonug: GDM’li kadinlar daha fazla distres ve depresyon belirtileri gosterirler. Gebelikte distres ve depresyon diizeyinin yiiksek olmasi
ozellikle diyabetli kadinlarda daha fazla tibbi sorunlar yaganmasina neden olmaktadir. Bu nedenle saglik bakim profesyonellerinin
farkindalig1 artirilmalidir.

Anahtar Sozciikler: Gebelik, Gestasyonel diyabet, Depresyon, Sosyal destek
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INTRODUCTION

Pregnancy period counted as a life crisis period because of
important biological and psychological adaptations (1,2).
Although many women can easily adapt to these changes,
some of them can have some health problems (3).

Diabetes Mellitus affects approximately 0.6 to 15% of women
all over the world (4-6). Gestational diabetes is defined as
carbohydrate intolerance (7-9). In Turkey, the prevalence of
GDM has been found between 1.2%- 30.8% (10,11).

Distress, depression and diabetes are common in
pregnancy (12). There are many biological and psychosocial
mechanisms that explain the relationship between GDM,
antenatal distress and depression (13). The stress-enhancing
effect of hyperglycemia and insulin on the thyroid and the
psychological burden of chronic disease on pregnancy can
be given as examples (13,14).

GDM leads to increases the incidence of stress and anxiety
in pregnant women and some adverse maternal and
foetal complications in the prenatal and postnatal period.
Although the association between stress, depression and
diabetes is well established, nurses and other health care
team members haveless information about antenatal distress
and depression relationship (12). A few studies examined
the GDM and prenatal distres-depresion symptoms in the
literature. The purpose of the study is to assess perinatal
distress and depression level in women with or without
gestational diabetes. It may be possible to prevent many
maternal and foetal complications by planning nursing care
carefully in women with GDM.

MATERIALS and METHODS
Ethical Consideration

The protocol was aproved by the written Ethical Review
Committee of The Health Science University Hospital
in Istanbul, Turkey. Written consent was received from
all subjects. Objectives and the procedure of study were
oriented to the subjects, including their right to refuse and
withdraw at any stage of the study. All information and data
collected for the study, were deemed confidential.

Study Design

The research is designed as a descriptive and comparative
study.

Sampling and setting

The study was conducted from July 2015 and September
2016 at outdoor department of The Health Science
University Hospital.
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Research participation criteria;

For the diabetic group: 18 years of age and over, willing to
participate in the study, 24"™ and over week on pregnancy,
with gestational diabetes, no psychiatric disease and speaks
Turkish.

For the healthy group: 18 years of age and over, willing to
participate in the study, 24 and over week on pregnancy,
speaks Turkish, and have no chronic or psychiatric disease.

Sample size was calculated with using power analysis 3.1.7.
version, 95% confidence interval, 5% error margin, 0.5
effect size and 80% power. 145 for GDM group and 150
for healthy group were taken. The study was conducted
with 155 healty, 153 diabetic pregnant women who were
available for participation criteria.

Measurements

Data on sociodemographic, obstetric, diabetic informations
was collected with semi structured questionnaire form
including 37 questions about (31 questions in healty group
questionnaire form because there are no questions about
diabetes). Multidimensional Perceived Social Support
Scale, Perinatal Distress Scale and Edinburgh Postpartum
Depression Scale were used to measure social support,
prenatal stres and prenatal depression symptoms.

Questionnaire form: The semi structured questionnaire
form has 37-questions (31 questions with no diabetes) that
includes data such as sociodemographic, obstetric, diabetic
status of pregnancies. It was structured according to the
literature by the researcher (9,15,16).

Multidimensional Scale of Perceived Social Support: It was
developted by Zimet et al. in 1988 to measure the adequacy
of social support consisting of three sub-dimensions such
as “family”, “friend” and “private person”. It consists of 12
items in total. On a Likert-type scale, scores of 1 (absolutely
no) to 7 (absolutely yes) are given to each item. The score of
the subdimensions is between 4 and 28, and the score of the
scale is between 12 and 84. Validity and reliability studies
have been carried out in Turkey (17).

Prenatal Distress Scale: It was developed by Yali and Lobel
(1999) in order to assess specific pregnancy related concerns
such as pregnancy related medical problems, physical
symptoms, somatic changes, parenting, birth and baby
health. The validity and reliability study for Turkey was
carried out by Durna Z., Akin S. and Yiiksel F. Participants
are asked to respond by marking one of the choices listed as
“None” (0), “Some” (1) and “Too many” (2) by reading each
expression on the scale. The high score of the scale indicates
that the perceived prenatal distress is high (18).
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Edinburgh Postpartum Depression Scale (EDSSS): The scale
developed by Cox et al. in 1987. The validity and reliability
study for Turkey was carried out by Engindeniz et al. in 1996.
It was developed to determine the postpartum depression
risk. However, research by Murray and Cox found that scale
also could be effective to determine the depression in the
pregnancy period. The scale is of the four-point likert type
and consists of 10 items. The cutoff point of the scale was 13.
Higher scores indicate that the depressive risk is greater (16).

Data Collection
The data was collected by face-to-face interview technique.
Data Analysis

The data were analyzed in the SPSS version 15 database.
Descriptive statistical methods (mean, standard deviation,
mode, median, frequency, minimum, maximum), Chi
Square and Mann-Whitney U tests were used in statistical
analysis of the data.

Limitations of the Research

The study was conducted in one center and the number of
samples was low.

RESULTS

Mean age of the study population were 29.24 + 4.93 with
GDM and 29.00 + 4.87 without GDM, (p>0.999). Mean of
education years were 11.11 + 4.15 with GDM and 11.43 +
3.99 without GDM, (p>0.999). Mean gestational age were
30.00 + 3.86 with GDM and 31.00 + 4.64 without GDM, (p>
0.999) (Table 1).

Mean of MSPSS score was quite higher in both groups as the
subscale and the total score (with GDM 68.79; without GDM
71.84) and there was no significant difference between the
groups (p> 0.999). The prenatal distress scale score mean
was significantly higher in GDM subjects compared to
healthy subjects (GDM group 12.44 + 5.16, without GDM
group 7.90 + 5.09, p< 0.001). The EPDS score mean was also
significantly higher in GDM group than the healthy group
(GDM group 9.96 + 4.97, HP group 7.56 + 5.58, p<.001),
(Table 2).

There was no significant correlation between the PDS and
MSPSS score means in both groups (p>0.999). There was
a statistically significant negative and poor correlation
between EPDS and MSPSS score mean in both groups
(p<0.001), (Table 3).

A statistically significant corelation was found between
the PDS and the EPDS both the gestational diabetes group
and the healthy pregnant group in a poor and positive way
(p<0.001), (Table 3).

DISCUSSION

The primary aim of the study was to assess the prenatal
distress and depression symptoms in pregnant women
with gestational diabetes mellitus. Result of the study
was alarming. Prenatal distress and depression are more
common in women gestational diabetes and prenatal
distress increases the depression symptoms. After
controlling the associated factors like age, education,
gravidity and gestational week; women with GDM were
three to four times more prone to have depression than
women without GDM (19). In our study, these associated
factors (age, education, gravidity, gestational week) can be
controlled and no statistically significant difference was
found between the women with gestational diabetes and
healthy pregnancies groups (p>0.999), (Table 1).

Many studies have indicated that pregnancies with high
social support levels associated with fewer depressive
symptoms during pregnancy (6,18,20). According to our
study, the social support levels of our pregnant women are
quite high (Table 2). In the study by Giurgescu et al. (19),
social support scale score was also higher. In the study by
Olger et al. (6), social support scale mean score was also
higher. There was no significant difference between the two
groups about the effect of social support scores on prenatal
distress level in our study (Table 3). In the study by Virit
et al. (21), there was no significant relationship between
the social support and distress. On the other hand, social
support is seen as a protective barrier for depression in
pregnancy (12,22). In our study, there was a significant poor
and negatively correlation between depression and social
support in both groups (Table 3). In the study of Biratu and
Haile (15), more depressive symptoms were reported in the
cases with low social support. It is assumed that with higher
social support, the prenatal depression incidence decreases,
but prenatal distress incidence is not affected.

Our study found that prenatal distress significantly higher
in gestational diabetic women compared to healthy
pregnancies (Table 2). In the literature, it was indicated
that the stress level was higher in gestational diabetics
compared to healthy pregnancies (23-25). Many biological
and psychosocial mechanisms are known to explain
the relationship between GDM, antenatal distress and
depression. The stress enhancing effect of hyperglycemia
and insulin on the thyroid and the psychological burden
of chronic disease on pregnancy can be given as examples
(13,26). Prenatal depression was found significantly higher
in GDM group compared to healthy group according to
our study (Table 2). In our study, depression symptoms
were found that 30.7% in GDM group and 18.7% in healthy
group according to EPDS mean score.
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Table 1: Distribution of sociodemographic, obstetric and diabetic characteristics of gestational diabetic and healthy

pregnancies.
The women with GDM Healthy Group
Variables (n=153) (n=155)
X (SD) Min-Max X (SD) Min-Max Z s p
Age 29.24 (4.93) 19-44 29.00 (4.87) 18-43 -0.32 >.999
Marriage Year 6.57 (5.40) 1.0-25 6.31 (4.97) 0.6-21 -0.80 >.999
Education Year 11.11 (4.15) 5.0-15 11.43 (3.99) 5.0-15 -0.61 >.999
Gravida 2.00 (1.04) 0.0-5.0 2.01(1.08) 0.0-6.0 -0.04 >.999
Parity 0.76 (0.85) 0.0-3.0 0.73 (0.80) 0.0-3.0 0.14 >.999
Gestational Age 30.0 (3.86) 24.0-39.0  31.00 (4.64)  24.0-41.0 -1.84 >.999
Variables n % n % X p
Working Status
Working 73 47.7 76 49.0 0.054 >.999
Not working 80 52.3 79 51.0
Family Type
Core Family 136 88.9 132 85.2 0.947 >.999
Extended Family 17 11.1 23 14.8
Problem in Marriage
Yes 9 59 11 7.1 0.187 >.999
No 144 94.1 144 92.9
Prepregnancy BMI
Normal weight (BMI <25) 120 78.4 127 81.9 0.595 >.999
Overweight (BMI>25) 33 21.6 28 18.1
Gestational Weight Gain
Under 14 116 75.8 128 82.6 2.140 >.999
14 and Over 37 24.2 27 17.4
Planned Pregnancy
Yes 109 71.2 124 80.0 3.206 >.999
No 44 28.8 31 20.0
GDM Treatment Type
Diet 132 86.3
Insulin+Diet 18 11.8
Diabetes in the family
Yes 63 41.2
No 87 56.9

GDM: Gestasyonel Diyabetes Mellitus, Z, .. : Mann-Whitney U, x* Chi square

'MWU"*

Table 2: Comparison of scale intervals of the MSPSS, PDS and EPDS of gestational diabetes and healthy pregnancies.

The women with GDM Healthy Group
(n=153) (n=155)
X (SD) Min-Max X (SD) Min-Max Z p
MSPSS 68.79 (16.44) 16.0-84.0 71.84 (14.14) 19.0-84.0 -2.02 >.999
PDS 12.44 (5.16) 0.0-25.0 7.90 (5.09) 0.0-25.0 7.62 <.001
EPDS 9.96 (4.97) 0.0-28.0 7.56 (5.58) 0.0-28.0 -4.42 <.001

Z,,s Mann-Whitney U
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Table 3: Comparison of PDS and EPDS scores and MPSS scores in gestational diabetic and healthy pregnancies and
comparison of PDS scores and EPDS scores between gestational diabetic and healthy pregnancies.

MSPSS
The women with GDM (n=153) Healthy Group (n=155)
r P r P
PDS* -0.12 >.999 -0.13 >.999
EPDS* -0.40 <.001 -0.37 <.001
EPDS
The women with GDM (n=153) Healthy Group (n=155)
r P r P
PDS* 0.45 <.001 0.38 <.001

*: Spearman’s rho

Natasha et al. (12) found no significant difference about
depression symptoms prevalance between GDM and healty
pregnant (25.9% of the women with gestational diabetes
and 10.3% of healthy pregnants). The difference between
the outcome of our study and the literature may be due to
the inclusion criteria used (24 gestational week and over).

The stress experienced by women during pregnancy period
is normally seen due to physical and psychological changes.
However, as the level of stress increases, the incidence of
depressive symptoms increases (3,5). There was a statistically
significant positive and poor correlation between prenatal
stress and depression in both groups for the result of our
study (Table 3). In a study by Carolan-Olah and Barry
(26), the prevalence of depressive symptoms increased as
prenatal stress level increased. In the study of Fiskin et al.
(3), also reported that psychosocial adaptation was low in
high-risk pregnancies and depression symptoms were more
frequent in those who had more stress.

According to the result of our study, it is assumed that the
incidence of stress and depression symptoms may be higher
in pregnant women with diabetes compared to healthy
pregnant women. Nurses should have more attention to
the symptoms of depression in women with GDM. Stress
and depression which are more intense in pregnant women,
GDM may increase the risk of maternal and foetal health
problems in addition to diabetes. For this reason, it is
important that health care professionals should be informed
about the stress and depression effects in pregnant women
with GDM.

CONCLUSION

As a result of this study, gestational diabetics were found
to have more distress and depression symptoms. It was
found that social support was not an effective on gestational
stress, but it was important for depression to increase the

incidence of symptoms. It was determined that depressive
symptoms incidence increased as prenatal distress increased
in pregnancy. According to study results, the awareness of
health care providers should be increased that the women
with gestational diabetes show more stress and depression
symptoms than healthy pregnancies.
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Diyabetik Makiila Odemi Tedavisinde Serum HbA 1c Diizeyinin
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OZET

Amag: Diyabetik makiila 6demi (DMO) tedavisi igin intravitreal vaskiiler endotelyal biiyiime faktér inhibitorii (anti-VEGF) tedavisi
alan hastalarda enjeksiyon esnasinda serum glikolize hemoglobin Alc (HbA1c) diizeyinin tedavi bagarisina etkisini incelemektir.

Gereg ve Yontemler: Calismaya ilk kez DMO nedenli anti-VEGF tedavisi alan ve HbA ¢ diizeyi son 2 hafta iginde ¢alisilmis hastalarin
sadece tek gozleri alindi. Daha 6nce makiilaya lazer yapilan, son 3 ay iginde goz cerrahisi gegiren, vitreomakiiler ara ytizey patolojisi olan
ve vitreus ya da premakiiler hemorajisi olan olgular dahil edilmedi. Hastalarin etkilenen gozleri, Snellen eseli ile en iyi diizeltilmis gorme
keskinlikleri (EIDGK), dilate fundus muayene bulgulari, fundus floresein anjiyografileri, tedavi éncesi ve tedaviden 1 ay sonraki optik
koherens tomografi (OKT) ile elde edilen santral makiila kalinlig: (SMK) ve uygulanan anti-VEGF tiirii kaydedildi. Hastalar HbAlc
diizeyi <9,0 mg/dl (grup 1, 23 goz) ve 29,0 mg/dl (grup 2, 34 goz) olarak iki gruba ayrilarak analiz edildi.

Bulgular: Caligmaya 31’ (%54,4) kadin olmak iizere 57 birey dahil edildi. Hastalarin yas ortalamasi 61,1+11,9 idi. Intravitreal anti-
VEGF olarak 31 goze (%54,4) ranibizumab, 26 (%45,6) goze ise aflibercept uygulandi. Hastalarin ortalama HbA1c diizeyi 9,35+1,8 [6,5-
13,6] mg/dl iken kadin ve erkek hastalar arasinda fark yoktu (p=0,570). Iki grup yas, cinsiyet, géz ve uygulanan anti-VEGF agisindan
istatistiksel olarak farkli degildi (p>0,05). Tedavi sonras1 SMK azalmasi grup 1'de 164 y iken grup 2de 138 p idi (p=0,714). Tedavi ile
EIDGK artis1 grup 1de 0,23 ve grup 2'de 0,12 idi (p=0,001).

Sonug: Caligmamiza gore serum HbAlc diizeyi intravitreal anti-VEGF tedavisinin ilk bir ayimnda anatomik basar: tizerine bariz bir etki
olusturmazken HbAIc diizeyinin diisiik olmasi fonksiyonel basarida artis ile iliskili bulunmustur.

Anahtar Sozciikler: Diyabetik makiila 6demi, HbAIc, Anti-VEGE, Ranibizumab, Aflibercept

The Effect of Serum HbA1c Level on Intravitreal Anti-VEGF Treatment
for Diabetic Macular Edema

ABSTRACT

Aim: To investigate the effect of serum glycosylated hemoglobin A1C (HbA1lc) on treatment success in patients receiving intravitreal
vascular endothelial growth factor inhibitor (anti-VEGF) treatment for diabetic macular edema (DME).

Material and Methods: The study included only one eye of patients who received anti-VEGF therapy for the first time and who
had checked blood HbAlc levels in the last two weeks. Patients with vitreomacular interface pathology and vitreous or premacular
hemorrhage were excluded from the study. The affected eyes of the patients, the best corrected visual acuity (BCVA) with Snellen chart,
dilated fundus examination findings, fundus fluorescein angiography, central macular thickness (SMK) measurements (pre-treatment
and 1 month after treatment) obtained by optical coherence tomography (OCT), and used type of anti -VEGF agents were recorded.
Patients were divided into two groups as HbAlc level <9.0 mg / dl (group 1, 23 eyes) and >9.0 mg / dl (group 2, 34 eyes).
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Results: There were 54 patients, of them 54.4% were female included in the study. The mean age of the patients was 61.1 £ 11.9 years.
Twenty-one eyes (54.4%) were received ranibizumab as intravitreal anti-VEGF injection and remained 26 (45.6%) eyes were received
aflibercept. The mean HbA1c level of the patients was 9.35 + 1.8 [6.5-13.6] mg / dl, while there was no difference between the male and
female patients (p = 0,570). The two groups were not statistically different in terms of age, gender, eye laterality and anti-VEGF agents
used (p> 0.05). While the decrease in SMC after the treatment was 164 y in group 1, it was 138 p in group 2 (p = 0.714). The increase in

BCVA was 0.23 in group 1 and 0.12 in group 2 (p = 0.001).

Conclusion: Our study revealed that serum HbAlc level did not have a significant effect on anatomical success at the first month of
intravitreal anti-VEGF treatment, whereas low HbA1c level was associated with increased functional success.

Key Words: Diabetic macular edema, HbAIc, Anti-VEGE, Ranibizumab, Aflibercept.

GIRIS

Diyabet hastalarinda gérme azliginin en 6nemli nedeni
diyabetik makiiler 6demdir (DMO) (1). Retina i¢i sivi
artis1 neticesi makiila kalinliginda artis ile kendini belli
eden bu hastalikta retinal vaskiiler permeabilite artisinin
bu duruma neden oldugu disiiniilmektedir. Diyabetik
makula 6demi olusumundaki bir¢ok risk faktoriinden en
onemlisi diyabetin siiresi ve kan seker regiilasyonudur.
Hipertansiyon, dislipidemi, gebelik ve nefropati varlig: ise
diger 6nemli risk faktorleridir (2).

Kan sekeri regiilasyonunun bir gostergesi olarak kullanilan
glikolize hemoglobin Alc (HbAlc) degeri diyabetik
retinopati ve DMO ile yakindan iliskilidir (3,4). Insiilin
bagimli diyabet hastalarinin 4 yil izlendigi bir ¢aligmada
HbAIC diizeyinin 12mg/dl ve iizeri olanlarda 3,2 kat
daha fazla diyabetik retinopati goérildigii tespit edilmis
(5). United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)
verilerine gore ortanca HbAlc diizeyinin %11 azaltilmasi
diyabete bagli mikrovaskiiler komplikasyonlar1 %25
azaltabilmektedir (6).

Gorme keskinliginde azalmanin ve makiilada olusan
6demin tedavisinde giincel tedavi segeneklerinden en
onemlisi vitreus bosluguna vaskiiler endotelyal biiytime
faktorii (VEGF) blokorii (anti-VEGF) verilmesidir. Standart
olarak ayda bir olmak {izere 3 yiikleme dozu sonrasi gérme
keskinliginde artisin devam ettigi ve makiila 6deminin tam
gecmedigi olgularda tekrar goz i¢i anti-VEGF enjeksiyonu
yapimast onerilmektedir (7). Son zamanlarda yapilan
caligmalar dogrultusunda bu tedavinin ilk yilinda yaklagik
7-9 enjeksiyon gerekli olunurken ikinci yilinda bu say1 3-4
kadar olmaktadir (8). Goz i¢i enjeksiyonun endoftalmi
gibi agir komplikasyonlar barindirmasi, enjeksiyonun
hastalarda olusturdugu stres ve tedavi i¢in sik hastaneye
gelme gereksinimi gibi nedenlerden dolay1 etkin tedavi
yapmanin yaninda enjeksiyon sayisini azaltma girisimleri
vardir. Bu amagla farkli farmakolojik ajanlar {izerinde
calismalar devam ederken bireye sistematik yaklagimla
kan sekeri ve hipertansiyon basta olmak tizere diger risk
faktorlerinin regiilasyonu 6nemli rol oynamaktadir. Bu
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nedenle biz ¢alismamizda g6z i¢i anti-VEGF tedavisi aninda
kan seker regtilasyonunun gostergesi olan HbA1c diizeyinin
tedavi bagarisi tizerine etkisini arastirdik.

GEREC ve YONTEMLER

Caligmada 01.01.2018 ile 01.01.2019 tarihleri arasinda Tokat
Gaziosmanpaga Universitesi Goz Hastaliklar1 Poliklinigine
bagvuran hastalardan ilk kez DMO nedenli anti-VEGF
tedavisi alan hastalar geriye doniik olarak arastirildi. Bu
calisma Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik kurulundan onay: alinarak yapild: (18.06.2019 onay
n0:19-KAEK-152). Daha 6nce makiilaya lazer yapilan, son
3 ay icinde goz cerrahisi geciren, vitreomakiiler ara yiizey
patolojisi olan ve vitreus ya da premakiiler hemorajisi olan
olgular dahil edilmedi. Hastalarin, dilate fundus muayene
bulgulari, fundus floresein anjiyografileri, tedavi oncesi
ve tedaviden bir ay sonraki ile elde edilen santral makiila
kalinlig1 (SMK) ve uygulanan anti-VEGF tiirii kaydedildi.

Tim hastalarin goz i¢i basing 6l¢timleri ve Snellen egeli ile
en iyi diizeltilmis gérme keskinlikleri (EIDGK) 6l¢iildii.
Pupil dilatasyonu igin bir kez tropamid veya sikloplejin
damla sonrasi en az 30 dakika beklendikten sonra biyo-
mikroskop ile fundus muayenesi yapildi. Mikroanevrizma,
mikrohemoraji, sert eksiida, yumusak eksiida, intraretinal
mikrovaskiiler anomali ve makiila kalinhginda artis gibi
diyabetik retinopati varliginda fundus floresein anjiografisi
(FFA) ve optik koherens tomografi (OKT) tetkikleri yapildi.
FFA tetkikinde makiila bélgesinde sizint1 olan ve OCT
bulgularinda makiila kalinhginda artis goriilen hastalara
DMO tanist konuldu. Bu hastalara tedavi olarak intraokiiler
aflibercept ya da ranibizumab enjeksiyonu yapildi. Tedavi
steril sartlar altinda st temporal bolgeden yaklasilarak 30
gauge enjektor yardimiyla etken maddeden bagimsiz olarak
0,05 ml miktarinda yapildi. Fakik hastalarda limbusun 3,5
mm uzagindan, psédofak hastalarda ise limbusun 3,0 mm
uzagindan goz igine giris saglandi. Islem sonrasi 3 giin topi-
kal antibiyotik tedavisi verildi. Hastalarin muayene 6ncesi
ve 1. ay kontrol muayene bulgular: kaydedildi. Enjeksiyon-
dan iki hafta dnce veya iki hafta sonrasi arasinda HbAlc
degeri hastanemizde kayith hastalar bu ¢alismaya dabhil
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edildi. HbAlc diizeyi <9,0 mg/dl (grup 1, 23 goz) ve 29,0
mg/dl (grup 2, 34 g6z) olmak iizere hastalar iki gruba ayrild1.

Veriler SPSS 18,0 istatistik programina aktarilarak analiz
edildi. Veriler aritmetik ortalama + SD olarak verildi.
Verilerin normal dagilima uygun olup olmadigini ortaya
koymak amaciyla Shapiro-Wilk testi kullanildi. Kategorik
veriler Ki-kare, siirekli degiskenler ise iki Ortalama
Arasindaki Farkin Onemlilik testi ile kargilagtirildi. Tekrarli
Olgtimlerde ti¢ yonli varyans analizi ile tedavi uygulanan
intravitreal ajan, tedavi 6ncesi ve sonras1t SMK ile hastalarin
kategorize edilmis HbAlc degerleri incelendi. Istatistiksel
anlamlilik i¢in p<0,05 kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 31'i (%54,4) kadin 57 hasta dahil edildi.
Hastalarin yas ortalamas: 61,1+11,9 idi. Hastalarin 30'u
(%52,6) sag gozden tedavi alirken intravitreal olarak 31 goze
(%54,4) ranibizumab 26 (%45,6) goze ise aflibercept tedavisi
uygulandi. Hastalarin ortalama HbA1C diizeyi 9,35+1,8
[6,5-13,6] mg/dl iken kadin ve erkek hastalar arasinda fark
yoktu (p=0,570). ki grup yas, cinsiyet, géz ve uygulanan
anti-VEGF agisindan istatistiksel farkli degildi (p>0,05).
Hasta gruplarinin genel karakteristik 6zellikleri Tablo 1’de
detayli olarak sunulmustur.

Tablo 1: Hasta gruplarinin tedavi dncesi genel karakteristik 6

Her iki grupta tedavi sonras1 makiila kalinhig: istatistiksel
olarak anlamli diizeyde azalma gosterdi (p<0,001). SMK’da
azalma grup 1’de 164 p iken grup 2’de 138 p idi (p=0,714).
Uygulanan intravitreal anti-VEGFler arasi kargilastirma
yapildiginda SMK azalmasi yoniinden anlamli farklilik
yoktu (p=0,509). Santral makiila kalinliginin uygulanan
tedavi ile degisimi Tablo 2’de detaylica sunulmustur. Anti-
VEGF tedavi ile EIDGK artis1 grup 1’de 0,23 iken grup 2’de
0,12 idi (p=0,001).

TARTISMA

Galismamizda DMO nedenli gérme azliginin tedavisinde
intavitreal anti-VEGF tedavi ile gorme keskinliginde
anlaml diizeyde artis oldu. Gérme keskinligindeki bu artis
HbAlc diizeyi diisitk olan grupta anlaml diizeyde daha
fazlaydi. Gorme keskinliginde artisin yaninda makiila
6deminde diizelme oldu. Anti-VEGF tedavisi ile 1. ayda
makiila kalinliginda yaklasik 150 p azalma goriildii. Makiila
6deminde goriilen bu azalma uygulanan anti-VEGF ajanlar
olan aflibercept ve ranibizumab tedavi secenekleri arasinda
fark gostermedi. Makiila kalinligindaki bu azalma HbAlc’ye
gore olusturulan gruplar arasinda anlamli degisiklik
gostermedi.

zelliklerinin sunumu.

Grup 1 (n=23) Grup 2 (n=34) P
Yas (yil) 60,8+14,1 61,2+£10,3 0,914
Cinsiyet (kadin/erkek) 13/10 18/16 0,795
Etkilenen goz (sag/sol) 12/11 18/16 0,956
Gorme keskinligi 0,350,225 0,28+0,24 0,274
Makiila kalinlig () 477+150 497+119 0,592
Anti-VEGF tiri (aflibercept/ranibizumab) 14/9 17/17 0,588
HbAlc mg/dl 7,7 10,4 n/a
Tablo 2: Olgiimlerin tedavi ve HbAlc grubuna gore dagilimu
. HbA1lc grubu
Tedavi Zaman ] > Toplam
- preop_CMT 503,07+184,79 (a,x,m) 476,47+86,23 (a,x,m) 488,48+137,64 (2,%)
Ranibizumab
postop_ CMT 319,43+62,86 (a,y,m) 340,82+79,12 (a,y;m) 331,16+71,89 (a,y)
Aflibercept preop_CMT 436,78+58,99 (a,x,m) 518,24+145,85 (a,x,m) 490,04+127,63 (a,x)
postop_CMT 302,78+59,41 (a,y,m) 378,24+112,67 (a,y,n) 352,12+102,93 (a,y)
Toplam preop_CMT 477,13+150,13 (x,m) 497,35+119,87 (x,m) 489,19+131,99 (x)
postop_CMT 312,91+60,73 (y,;m) 359,53+£97,73 (y,n) 340,72+87,23 (y)

Tekrarli 6l¢timlerde ti¢ yonlii varyans analizi kullanildi.

(ab): Tedavi i¢in gruplar arasi kargilagtirma, (xy): Olgiimler arasi kargilastirma, (mn): HbAlc gruplari arast karsilagtirma.
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Diyabetik  retinopati  ¢aligma  ¢agindaki  yetiskin
popiilasyonda gérme azligimin en 6nemli nedenidir. Bu
gorme azligy diyabete bagli katarakt, vitreus veya retina
hemorajieri, traksiyone retina dekolmani ve makiila 6demi
nedenli olabilmektedir. Hastaligin erken donemlerinde
olusan komplikasyonlarin tedavisinde anatomik ve
fonksiyonel basari daha iyi olurken gecikmis olgularda
tedaviden beklenen sonuglar siirli kalmaktadir (9).
Viteus ile Retina pigment epiteli arasinda yer alan retina
gorme fonksiyonunda yer alan fotoreseptor, bipolar hiicre
ve gangliyon hiicrelerini ihtiva eden néral bir dokudur.
Isigin fotoreseptor hiicrelerine ulagabilmesi icin seffafligin
ve anatomik baglantilarini korumas: gereklidir. Diyabet
hastalarinda kan seker regiilasyonundaki bozukluk hiicresel
diizeyde etkilerini gostermeye baslar ve daha sonra hem
mikrovaskiller hem de makrovaskiiler hadiselere yol
a¢maktadir. Endotel disfonksiyonu, kapiller damar duvar
degiskenligi, pithtilagmaya artmis egilim gibi nedenlerle
hiicre i¢i ve hiicre dis1 sivi artis1 olmakta ve bu durum
retinanin geffafligini etkileyebildigi gibi hiicrelerde strese
neden olur (10). Diyabet hastalarinda mikrovaskiiler hasarin
yaninda noroglia hiicrelerinde meydana gelen degisiklikler
de gorme azaligina neden olan bir durumdur (11).

Diyabet hastalarinda goérme azligi olusturan sebeplerin
baginda DMO gelmektedir. Vaskiiler gegirgenlik artist
nedenli retina kapillerlerinden sizan sivi hiicreler arasi
boslukta birikmektedir. Oksidatif stres, protein kinaz C
aktivasyonu ve ileri glikasyon son iriinlerinin hiicresel
ve reseptor diizeyindeki etkileri kapillerlerdeki sizinti
olusumunda 6n planda rol oynar (12-14). Yapilan klinik
calismalar DMO gelisiminde rol alan en onemli faktoriin
VEGF oldugunu, VEGF blokajinin vaskiiler sizintiy1
onleyerek makiila 6demini azaltabildigini gostermektedir
(15,16). Cok merkezli yapilan protokol T ¢alismasinda DMO
tedavisinde intravitreal olarak aflibercept, ranibizumab ve
bevacizumab ani-VEGF tedavileri karsilastirilmis olup ilk y1l
baslangicta gormesi daha kotii olan grupta aflibercept daha
etkin bulunurken, iki yil siiren tedavi sonunda aflibercept
ve ranibizumab ile benzer ve bevacizumabtan daha etkin
sonug alinmigtir (8).

Kan sekeri regiilasyonunun degerlendirilmesi ve diyabet
tanisinda  kullanilan HbAlc, hemoglobin B-zincirinde
glikoz ve valin arasinda enzimatik olmayan bir reaksiyonla
gelisen bir hemoglobin tiirevidir. HbAlc miktari,
hipergliseminin siiresi ve siddeti ile iligkilidir ve bu nedenle
hastalarin son 3 aydaki kan sekeri durumunun geriye déntik
degerlendirilmesine olanak tanir. Schmid ve ark. (17)
calismalarinda HbAlc diizeyinin DMO tedavisinde daha
onceleri uygulanan grid lazer tedavisi sonuglar1 {izerine
etkisini incelemis ve bir fark bulmamigtir. Shalchi ve ark.
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(18) galigmalarinda baslangic HbAlc diizeyi ile intravitreal
ranibizumab uygulamasimin 1 yillik sonuglarini incelemis
ve baslangic HbAlc diizeyinin tedavi basarisima anlaml
bir etkisi bulunmamistir. Baslangic HbA1C degerinin
tedavinin 1 y1l siiresince nasil degistigi ise bu ¢aligmalarinda
bildirilmemis olup sonuca bir etkisi olabilecegi g6z 6niinde
bulundurulmalidir.

Calismamizda baglangic HbAlc diizeyi ile 1 aylik tedavi
sonuglar1 incelenmistir. Protokol T ¢aligmasinda 6nerildigi
gibi ilk 3 ay aylik yiikleme dozu uygulanan hastalarimizin
1. ay sonuglar1 karsilastirilmis olup bu siire icinde HbAlc
diizeyinin  anlamli  degisim beklenmemektedir. Bu
caligmada her iki anti-VEGF ajan ile benzer sekilde SMK
azalmasi elde edilirken gorme keskinliginde artis elde edildi.
SMK azalmasi HbAlc diizeyinden etkilenmezken gérme
keskinligi artist HbA1c diizeyi diisiik olan grupta daha fazla
oldu. Bu durum kan sekeri regiilasyonunun intravitreal
anti-VEGF tedavisinin ilk bir aymda anatomik bagar1
tizerine bariz bir etki yapmaz iken fonksiyonel basariyr
artirabilecegi kanaatini olusturmustur.

KAYNAKLAR

1. Kitano S, Sakamoto T, Goto R, Fukushima A, Vataire AL,
Hikichi Y. The impact of anti-vascular endothelial growth
factor agents on visual impairment/blindness prevention in
patients with diabetic macular edema and on associated patient
and caregiver burden in Japan. ] Med Econ. 2019;22:254-265.

2. Acan D, Calan M, Er D, Arkan T, Kocak N, Bayraktar F,
Kaynak S. The prevalence and systemic risk factors of diabetic
macular edema: A cross-sectional study from Turkey. BMC
Ophthalmol. 2018;18:91.

3. Hemmingsen B, Lund SS, Gluud C, Vaag A, Almdal T,
Hemmingsen C, Wetterslev J. Intensive glycaemic control for
patients with type 2 diabetes: Systematic review with meta-
analysis and trial sequential analysis of randomised clinical
trials. BMJ. 2011;343:d6898.

4. Wang PH, Lau J, Chalmers TC. Meta-analysis of effects of
intensive blood-glucose control on late complications of type I
diabetes. Lancet. 1993;341:1306-1309.

5. Klein R, Palta M, Allen C, Shen G, Han DP, D’Alessio D]J.
Incidence of retinopathy and associated risk factors from time
of diagnosis of insulin-dependent diabetes. Arch Ophthalmol.
1997;115:351-356.

6. Intensive blood-glucose control with sulphonylureas or
insulin compared with conventional treatment and risk of
complications in patients with type 2 diabetes (UKPDS 33).
UK Prospective Diabetes Study (UKPDS) Group. Lancet
1998;352:837-853.

7. Calugaru D, Calugaru M. Anti-VEGF treatment for diabetic
macular edema in a Real-World Clinical setting. Am ]
Ophthalmol. 2018;196:208-209.



HbA1c ve Anti-VEGF Tedavisi

10.

11.

12.

13.

Wells JA, Glassman AR, Ayala AR, Jampol LM, Bressler NM,
Bressler SB, et al. Aflibercept, Bevacizumab, or Ranibizumab
for Diabetic Macular Edema: Two-Year Results from a
Comparative Effectiveness Randomized Clinical Trial
Ophthalmology. 2016;123:1351-1359.

Antonetti DA, Barber AJ, Bronson SK, Freeman WM,
Gardner TW, Jefferson LS, et al. Diabetic retinopathy: Seeing
beyond glucose-induced microvascular disease. Diabetes.
2006;55:2401-2411.

Wangsa-Wirawan ND, Linsenmeier RA. Retinal oxygen:
Fundamental and clinical aspects. Arch Ophthalmol.
2003;121:547-557.

Dodo Y, Murakami T, Suzuma K, Yoshitake S, Yoshitake
T, Ishihara K, Fujimoto M, Miwa Y, Tsujikawa A. Diabetic
neuroglial changes in the superficial and deep nonperfused
areas on optical coherence tomography angiography. Invest
Ophthalmol Vis Sci. 2017;58:5870-5879.

Hudson BI, Schmidt AM. RAGE: A novel target for drug
intervention in diabetic vascular disease. Pharm Res.
2004;21:1079-1086.

Aiello LP. The potential role of PKC beta in diabetic
retinopathy and macular edema. Surv Ophthalmol. 2002;47
Suppl 2:5263-269.

14.

15.

16.

17.

18.

Caldwell RB, Bartoli M, Behzadian MA, El-Remessy AE, Al-
Shabrawey M, Platt DH, Liou GI, Caldwell RW. Vascular
endothelial growth factor and diabetic retinopathy: Role of
oxidative stress. Curr Drug Targets. 2005;6:511-524.

Funatsu H, Yamashita H, Noma H, Mimura T, Yamashita T,
Hori S. Increased levels of vascular endothelial growth factor
and interleukin-6 in the aqueous humor of diabetics with
macular edema. Am ] Ophthalmol. 2002;133:70-77.

Murakami T, Frey T, Lin C, Antonetti DA. Protein kinase cbeta
phosphorylates occludin regulating tight junction trafficking
in vascular endothelial growth factor-induced permeability in
vivo. Diabetes. 2012;61:1573-1583.

Schmid KE, Neumaier-Ammerer B, Stolba U, Binder S. Effect
of grid laser photocoagulation in diffuse diabetic macular
edema in correlation to glycosylated haemoglobin (HbAlc).
Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol. 2006;244:1446-1452.
Shalchi Z, Okada M, Bruynseels A, Palethorpe D, Yusuf A,
Hussain R, et al. Effect of glycosylated hemoglobin on response
to ranibizumab therapy in diabetic macular edema: Real-world
outcomes in 312 patients. Can ] Ophthalmol. 2018;53:415-419.

Tiirk Diyab Obez / Turk ] Diab Obes / 2019; 2: 79-83






Tiirkiye Diyabet ve Obezite Dergisi / Turkish Journal of Diabetes and Obesity
Ozgiin Aragtirma / Original Article

Tip 2 Diabetes Mellitus’lu Olgularda Glisemik Kontrol Diizeyinin
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Bu makaleye yapilacak atif: Alargin G, Unver B, Eser T, Bayraktaroglu T. Tip 2 Diabetes Mellitus'lu Olgularda Glisemik Kontrol Diizeyinin Fonksiyonel Mobilite
ve Ayak Fonksiyonuna Etkisi. Tiirk Diyab Obez 2019;2: 85-91.

OZET

Amag: Caligmanin amacy, tip 2 diyabetik olgularda glisemik kontrol diizeyinin, aglik plazma glikozunun ve diyabet siiresinin fonksiyonel
mobiliteye ve ayak fonksiyonuna etkisinin incelenmesidir.

Gereg ve Yontemler: Caliymamiza ardisik 138 tip 2 diabetes mellitus tanili olgu alindi. Olgularin demografik 6zellikleri, diyabet siiresi,
aglik plazma glikozu ve HbAlc degeri kaydedildi ve olgular HbAlc degerlerine gore iki gruba ayrildi. HbAlc degeri <%7 olanlar, iyi
glisemik kontrollii grubu ve >%7 olanlar, kétii glisemik kontrollii grubu olusturdu. Gruplardaki her bir olgunun “Siireli Kalk Yiirii
Testi” ile fonksiyonel mobilite diizeyleri, “Ayak Fonksiyon indeksi” ile de ayak fonksiyonlar: degerlendirildi ve gruplar kargilastirildi.

Bulgular: Caliyma 6rnekleminde iyi glisemik kontrol diizeyine sahip 65 olgunun yas ortalamasi 53,91+9,28 yil, kétil glisemik kontrol
diizeyine sahip 73 olgunun yas ortalamasi 54,90+8,60 yil olarak bulundu. Iyi ve kétii glisemik kontrollii gruplar arasinda Siireli Kalk
Yiirii Testi, Ayak Fonksiyon Indeksi agri, yetersizlik, kisitlilik ve toplam skorlar1 agistndan anlamli bir fark olmadigi bulundu (p>0,05).
Olgularin diyabet siiresi ile Siireli Kalk Yiirii Testi arasinda anlamli ancak zayif pozitif korelasyon oldugu (r=0,172, p=0,040), olgularin
aglik plazma glikozu ve HbAlc degerleri ile Ayak Fonksiyon Indeksi agri, yetersizlik, kisitlilik ve toplam skorlar1 arasinda anlamli bir
korelasyon olmadig1 gériildit (p>0,05). Siireli Kalk Yiirii Testi sonucu ile Ayak Fonksiyon Indeksi agr1, yetersizlik, kisitlilik ve toplam
skoru arasinda anlamli, orta siddette pozitif korelasyon oldugu saptandi (r=0,336, r=0,393, r=0,357, r=0,413, p<0,001).

Sonug: Calismamiz, tip 2 diyabetik olgularda glisemik kontrol diizeyinin fonksiyonel mobilite ve ayak fonksiyonunu etkilemedigini,
fonksiyonel mobilite diizeyinin diyabet siiresiyle iligkili oldugunu ortaya koymaktadir. Bununla birlikte, diyabetik olgularin fonksiyonel
mobiliteleri ile agr1, yetersizlik, kisitlilik agisindan ayak fonksiyonlarr iligkili bulundu. Diyabetik olgularin, iyi bir fonksiyonel mobilite
i¢in, ayak fonksiyonlarini erken donemde korumalarinin 6nemi goz 6niinde bulundurulmaldir.

Anahtar Sozciikler: Tip 2 Diabetes Mellitus, Glisemik kontrol, Fonksiyonel mobilite, Ayak Fonksiyon Indeksi

The Effect of Glycemic Control Level on Functional Mobility and
Foot Function in Type 2 Diabetic Individuals

ABSTRACT

Aim: The purpose of the study was to investigate the effect of glycemic control, fasting blood glucose level and duration of diabetes on
functional mobility and foot function in type 2 diabetic cases.

Material and Methods: The study was conducted among 138 consecutive cases with type 2 diabetes mellitus such that 65 of them had
a good glycemic control and a mean age of 53.91 + 9.28 years and 73 of them had poor glycemic control and a mean age of 54.90+8.60
years. Demographic characteristics, duration of diabetes, fasting blood glucose levels and HbA1lc values of the subjects were recorded
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and the subjects were divided into two groups according to their HbA1C valuues. Subjects with HbA1c value below 7% were put into
good glycemic control group and subjects with HbA1c values above were put into poor glycemic control. Functional mobility levels of
each case in the groups were evaluated with “Timed Up and Go Test” and foot functions were evaluated with “Foot Function Index”
and the groups were compared.

Results: It was found that among groups with good and poor glycemic control, there was no significant difference between the Time
Up and Go Test and the Foot Function Index, in terms of pain, disability, activity limitation and total scores (p>0.05). There was a
significant but minor positive correlation between the duration of diabetes and the Timed Up and Go Test (r=0.172, p=0.040), and no
significant correlation was seen between the fasting blood sugar and the HbA1c values and Foot Function Index scores (p>0.05). It was
found that there was a significant mediocre positive correlation between the Timed Up and Go Test and the Foot Function Index scores
(r=0.336, r=0.393, r=0.357, r=0.413, p<0.001).

Conclusion: The results of our study indicates that glycemic control does not affect functional mobility and foot function, whereas
functional mobility level is associated with diabetes duration in type 2 diabetic cases. Besides, functional mobility of diabetic individuals
was found to be related to foot functions in terms of pain, disability and limitation. The importance of conserving foot functions in the

early stages for diabetic individuals should be taken into consideration for good functional mobility.

Key Words: Type 2 Diabetes Mellitus, Glycemic control, Functional mobility, Foot Function Index

GIRIS

Diabetes mellitus (DM)’un, bireylerin ayak fonksiyonunu,
fonksiyonel mobilitesini ve bagimsizlik diizeyini dogrudan
etkiledigi diisiiniilmektedir (1). Diabetes mellitus, gelismis
ve gelismekte olan iilkelerde artmakta olan prevalans ile
bir¢ok iilkede 6nde gelen 6liim sebebidir. Kas-iskelet sistemi,
duyusal (somatosensoriyel, gorsel ve vestibiiler) ve kognitif
sistemler gibi bircok sisteme etki edebilen sistemik kronik
bir hastaliktir (2,3). Uluslararasi Diyabet Federasyonu
(IDF); 2013’te diinya ¢apinda 382 milyon kisinin diyabetik
oldugunu ve 2035’te bu saymin 592 milyona ¢ikacagin
tahmin etmektedir (4). Ttrkiye’de 2010°da yapilan Ttrkiye
Diyabet Prevalans Caligmasi (TURDEP-2)’ na gore 20 yas
ve Uzeri eriskin niifusta bildirilen diyabet siklig1 %13,7°dir

(5).

Diabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastaliklar, periferik
vaskiiler hastalik, periferik noéropati, retinopati, nefropati
gibi komplikasyonlara yakalanma riskini artirmaktadir
(6). Diyabetik komplikasyonlarin goriilme sikligi, hastalik
stiresi, yas ve kotu glisemik kontrol ile artmaktadir (7).
Diyabet komplikasyonlar1 ile lokomotor fonksiyonlarda
bozukluklar ortaya ¢ikarken yiiriiyiis ve denge karakteristigi
degismekte, alt ekstremite fonksiyonlar1 kétiilesmektedir
(8). Ozellikle diyabetik geriatrik bireyler, viziiel ve kognitif
problemlerin de goriilmesiyle birlikte fonksiyonel kaybin
en yitksek oldugu grubu olusturmaktadir. Fonksiyonel
problemler, fiziksel yetersizlik ve hareket kisithilig1 diyabetik
bireylerin yasam kalitesine ve fonksiyonel bagimsizlik
diizeyine dogrudan etki etmektedir (1,9).

Fonksiyonel bagimsizlik, sandalyeden oturup kalmak, mer-
diven ¢ikmak gibi giinliik yasam aktiviteleri yiiriitmek icin
gerekli olan hareketlilik seviyesi ile ilgilidir. Fonksiyonel
mobilite ise denge ve yiiriiyiis becerilerini a¢iklamak i¢in
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kullanilan bir terimdir (10). Giinliik aktivitelerdeki hareket
kisithiligy, kisinin bagimsizlik diizeyini olumsuz etkilemek-
tedir. Literatiirde tip 2 diyabetin hareket kisithilig ile iliskili
olabilecegini gosteren ¢aligmalar mevcuttur (1,6-11).

Uzun siiredir diyabeti olan bireyler, diyabetin periferik
noropati, periferik vaskiiler hastalik ve kisith eklem hareketi
gibi komplikasyonlar1 sebebiyle siklikla ayak problemleri
yagsamaktadir (12). Diyabetik bireylerde, periferik noropati
ayagin hem yapisinda hem de fonksiyonunda kayda deger
degisikliklere sebep olmaktadir (13). Motor ndropatiye
ikincil olarak ayakta intrinsik kas atrofileri, deformiteler,
tendon, ligament ve plantar aponevroz yapilarinda
degisiklikler gozlenmektedir (13-15). Bu degisikliklere ek
olarak noéropati sonucunda goriilen duyusal problemler
diyabetik bireylerde daha fazla yetersizlige sebep olmaktadir.
Bu problemler ayak {ilserasyonlar1 gibi cilt lezyonlarina,
kariklara, yorgunluga, agriya ve hareket kisithligina neden
olabilmektedir (16). Ayak agrisi, diyabetik ndropatinin
sebep oldugu en 6nemli sorunlardan biri olup yiiriiyis
problemlerine yol acabilmekte, bireyin giinlik yasam
aktivitelerini olumsuz etkileyebilmektedir (17). Bununla
birlikte ayak agris1 ve fonksiyonu bireyin fiziksel aktivite
diizeyi ve genel olarak iyi olma haliyle iliskili olup dogrudan
bireyin yagam kalitesini ve fonksiyonel kapasitesini olumsuz
etkilemektedir (12,16,17).

Literatiirde tip 2 diyabetik bireylerin fonksiyonel mobilite
diizeyi ve ayak fonksiyonu ile ilgili yapilan arastirmalarda
diyabetin bireylerde fiziksel yetersizlik diizeyini artirdigini
ve ayak fonksiyonlarini olumsuz etkiledigini gosteren
¢alismalar mevcuttur. Bunun yaninda, bilgilerimize gore,
tip 2 diyabetik bireylerin fonksiyonel mobilite diizeyinin
ve ayak fonksiyonunun glisemik kontrol diizeyi ile iliskisini
inceleyen bir ¢alisma bulunmamaktadir.
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Diyabet yonetimindeki temel amag¢ glisemik kontroliin
saglanmasidir (18). Iyi bir glisemik kontroliin saglanmasi
ile retinopati, nefropati ve noropati gibi mikrovaskiiler
komplikasyonlar ile kardiyovaskiiler —hastalik gibi
makrovaskiiler komplikasyon oranlarimmin azaldigini
gosteren caligmalar mevcuttur (19-21). Yas, cinsiyet,
egitim diizeyi, viicut kiitle indeksi (VKI), hastalik siiresi
dahil bir¢ok faktoriin glisemik kontrol diizeyini etkiledigi
bilinmektedir (22,23). Ayn1 zamanda diyabetik bireylerde,
diizensiz aglik plazma glikozu seviyesi yasam kalitesini de
olumsuz etkilemektedir (24).

Bu ¢aligmanin amaci, tip 2 diyabetik olgularda glisemik
kontrol diizeyinin, aglik plazma glikozunun ve diyabet
stiresinin fonksiyonel mobiliteye ve ayak fonksiyonuna
etkisini incelemektir. Hipotezimiz, tip 2 diyabetik olgularda
glisemik kontrol diizeyinin, aglk plazma glikozunun
ve diyabet siiresinin, fonksiyonel mobilite ve ayak
fonksiyonunu etkileyebilecegidir.

GEREC ve YONTEMLER

Caligmamiz Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Obezite
ve Diyabet Uygulama ve Arastirma Merkezi'nin Diyabet
Poliklinigi’ne bagvuran, 18-65 yas arasi, Amerikan Diyabet
Derneginin kriterlerince (20) Tip 2 Diyabet tanisi almus,
Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Klinik Aragtirmalar
Etik Kurulu'nca éngoriilen Asgari Bilgilendirilmis Goniillii
Olur Formu'nu kabul eden 88 kadin, 50 erkek olmak iizere
toplam 138 olgu ile gerceklestirildi.

Caligmaya 18-65 yas arasi, Tip 2 Diyabet tanisi almais, yeterli
kooperasyon diizeyine sahip goniillii bireyler dahil edilirken;
yuriiytisii etkileyecek alt ekstremite cerrahi oykiisii, ayag:
etkileyen norolojik, vestibiiler ya da romatolojik hastalig,
devam eden ayak iilseri, ciddi gorme bozuklugu ve yardimci
yiiriime cihazi bulunan bireyler ¢aligmaya dahil edilmedi.

Calismamizin gergeklestirilebilmesi i¢in, Zonguldak Biilent
Ecevit Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul'undan
09/01/2019 tarih ve 2019/01 sayili etik kurul izni alindi
Calismaya katilan bireyler yazili ve sozlii olarak galisma
hakkinda bilgilendirildi ve etik kurul sartlarina uygun
olarak hazirlanan ‘Asgari Bilgilendirilmis Goniilltii Olur
Formu’ okutularak katilmak isteyenlerin imzalar: alindu.

Caligmaya katilan tiim olgularin yas, cinsiyet, boy, viicut
agirhgive viicut kiitle indeksi (VKI) gibi demografik bilgileri
kaydedilerek 6zge¢mis-soyge¢mis bilgileri, laboratuvar
bulgulari ve diyabet yili sorgulandi. Katilimcilardan HbAlc
degeri %7’nin altinda olanlar iyi glisemik kontrollii; HbAlc
degeri %7 ve iizerinde olanlar ise koti glisemik kontrolli
olacak sekilde iki gruba ayrildi. Olgularin fonksiyonel
mobiliteleri ve ayak fonksiyonlar1 degerlendirildi.

Fonksiyonel mobilite Siireli Kalk Yiirii testi ile degerlendi-
rildi. Siireli Kalk Yirt testi fonksiyonel mobiliteyi deger-
lendirmek igin yaygin olarak kullanilan gegerli giivenilir bir
denge testidir. Test, hizli olmas1 ve 6zel bir ekipman gerek-
tirmemesi agisindan klinikte kolaylikla yapilabilmektedir.
Test; sandalyeye oturmus olan bireyin ayaga kalkmasini, ii¢
metre ylriimesini, donmesini, baglangi¢ noktasina tekrar
ylriimesini ve oturmasini gerektirmektedir. Uygulama {i¢
kez tekrarlanip, ortalama siire kaydedildi. Bu test; sadece
yuriyis hizini degil, yiiriime, donme, oturma ve kalkma ak-
tivitelerinden olugan bir hareket serisini 6l¢cmektedir (10).

Ayak fonksiyonunu degerlendirmek i¢in Ayak Fonksiyon
Indeksi (AFI) kullanildi. AFI, ayak agr1 diizeyi, yetersizlik
ve aktivite kisitlilig1 olmak {izere ¢ alt basliga ayrilmis 23
maddeden olugsmaktadir. Dokuz madde ayak agr1 siddetini,
9 madde yetersizlik diizeyini, bes madde aktivite kisitliligini
sorgulamaktadir. Her bir madde gorsel analog skalasina
gore 0 ile 10 puan arasinda skorlandirilir. Sonug; AFI skoru
yiikseldikge bireyin agri, yetersizlik ve aktivite kisithiliginin
daha fazla oldugu seklinde yorumlanir (25).

istatistiksel Analiz

[statistiksel analizler Windows tabanli SPSS 15.0 paket
programi ile yapildi. Degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik
yontemler (Kolmogorov-Smirnov Testi) kullanilarak
incelendi. Tanimlayici analizler ortalama, standart sapma,
medyan ve minimum - maksimum degerler kullanilarak
verildi. Tki grup arasinda; normal dagilmayan yas, boy
uzunlugu, viicut agirligi, VKI, diyabet siiresi, aglik plazma
glikozu ve HbAlc degerleri ile Siireli Kalk Yiirti Testi ve
AFI skorlart Mann-Whitney U testi kullanilarak, cinsiyet
oranlar1 Ki-Kare testi kullanilarak karsilastirildi. Diyabet
stiresi, aglik plazma glikozu ve HbAlcnin Siireli Kalk
Yiirii Testi ve AFI skorlartyla iligkisi ve Siireli Kalk Yiiri
Testi skorunun ile AFI skorlariyla olan iligkisi Spearmen
korelasyon analizi kullanilarak analiz edildi. Hesaplanan
p<0,05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismamiz, yas ortalamasi 5319 y1l olan iyi glisemik kontrol
diizeyine sahip 65 olgu ve yas ortalamasi 54+8 yil olan kotii
glisemik kontrol diizeyine sahip 73 olgu olmak tizere toplam
138 diyabetik olgu ile gerceklestirildi. Olgularin glisemik
kontrol diizeylerine gore cinsiyet, yas, boy uzunlugu, viicut
agirhigl, viicut kiitle indeksi, diyabet stiresi, aglik plazma
glikozu ve HbAlc degerleri Tablo 1’de gosterilmektedir.
Olgularin demografik ozellikleri incelendiginde, her iki
grup arasinda cinsiyet, yas, boy uzunlugu, viicut agirligi ve
viicut kiitle indeksleri arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 1).
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Tablo 2’de HbAlc degerine gore iyi ve kotii glisemik
kontrol diizeyine sahip diyabetik olgularin Siireli Kalk Yiirii
Testi, Ayak Fonksiyon Indeksi Agri, Yetersizlik, Kisitlilik
ve toplam skorlarinin ortalama ve standart sapmalari ile
karsilastirma sonuglar1 gosterilmektedir. Iki grup arasinda
Siireli Kalk Yiirii Testi, Ayak Fonksiyon Indeksi agri,
yetersizlik, kisitlilik ve toplam skorlar agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 2).

Calismamiza katilan tim olgularin diyabet siiresi, a¢lik
plazma glikozu ve HbAlc degerleri ile Siireli Kalk Yirii

Alar¢in G. ve ark.

Testi, Ayak Fonksiyon Indeksi Agr, Yetersizlik, Kisithlik ve
toplam skorlar1 arasinda yapilan korelasyon analizi Tablo
3’te gosterilmektedir. Yapilan korelasyon analizi sonucunda
diyabet siiresi ile Siireli Kalk Yiirii Testi arasinda anlamli
ancak zayif pozitif korelasyon saptandi (r=0,172, p=0,040).
Aclik plazma glikozu ve HbA1c degerleriile Ayak Fonksiyon
Indeksi agri, yetersizlik, kisithlik ve toplam skorlar1 arasinda
ise anlamli bir korelasyon olmadig: goriildii (p>0,05) (Tablo
3).

Tablo 1: Bireylerin demografik ozellikleri ile diyabetle iligkili biyokimyasal degerleri.

Demografik veriler Iyi G.l.isemik Kotii (I‘lisemik >
Kontrolliiler (n=65) Kontrolliiler (n=73)

Yas [y1l, medyan(min-maks.)] 56,50 (29-65) 55,50 (31-65) 0,629
Boy uzunlugu [cm, medyan(min-maks.)] 160,50 (143-188) 158,33 (143-188) 0,790
Viicut agirlig1 [kg, medyan(min-maks.)] 91,00 (62-142) 90,40 (52-141) 0,458
VKIi [kg/m?, medyan(min-maks.)] 34,66 (22,05-54,11) 33,12 (20,83-56,24) 0,270
Cinsiyet (K/E) 42/23 46/27 0,845
Diyabet siiresi [y1l, medyan(min-maks.)] 1,81 (0-15,00) 9,93 (0-30,00) <0,001
APG [mg/dL, medyan(min-maks.)] 122,00 (79,00-194,00) 171,50 (78,00-400,00) <0,001
HbA1c [%, medyan(min-maks.)] 6,14 (5,2-6,9) 8,10 (7,0-14,5) <0,001

p<0,05, APG: Aglik plazma glikozu, HbA1c: Glikozillenmis hemoglobin, min: Minimum, maks: Maksimum, cm: Santimetre, kg: Kilogram,

VKI: Viicut kiitle indeksi, K: Kadin, E: Erkek

Tablo 2: Diyabetik bireylerin glisemik kontrol diizeylerine gére, Siireli Kalk Yiirti Testi, Agri, Yetersizlik, Kisitlilik ve toplam

Ayak Fonksiyon Indeksi 6l¢iim sonuglarinin karsilastiriimast.

fyi Glisemik Kotii Glisemik
Kontrolliiler (n=65) Kontrolliiler (n=73) P
Siireli Kalk Yiirii Testi (sn+SS) 7,66+1,34 8,07+1,83 0,245
AFi Agri skoru (puanSS) 22,754+20,06 23,11+17,64 0,728
AFI Yetersizlik skoru (puanzSS) 25,834+23,54 27,05+24,79 0,608
AFI Kisitlilik skoru (puanzSS) 4,66+7,01 7,56+11,03 0,412
Toplam AFI skoru (puantSS) 53,24+46,82 57,72+49,21 0,553

p<0,05, AFI: Ayak Fonksiyon Indeksi, SS: Standart sapma, sn: Saniye

Tablo 3: Diyabetik bireylerin diyabet siiresi, aglik plazma glikozu ve HbAlc degerlerinin Siireli Kalk Yiirii Testi ve Ayak

Fonksiyon Indeksi sonuglari ile arasindaki iliski.

Siireli Kalk AFI AFI AFI Toplam
n=138 Yiirii Testi (sn)  AgriSkoru  Yetersizlik Skoru Kisithilik Skoru  AFI Skoru
r p r p r p r P r p
Diyabet siiresi (y1l) 0,172 0,040 -0,008 0,927 0,011 0,896 0,069 0,412 0,024 0,778
Aglik Plazma Glikozu (mg/dL) -0,015 0,863 -0,031 0,718 -0,027 0,075 0,049 0,566 -0,020 0,817
HbA1lc (%) 0,078 0,364 0,000 0,997 -0,005 0,951 0,042 0,623 0,004 0,965

p<0,05, AFI: Ayak Fonksiyon Indeksi, sn: Saniye, HbAlc: Glikozillenmis hemoglobin.
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Tablo 4: Diyabetik bireylerin Siireli Kalk Yiirii Testi sonucu ile Ayak Fonksiyon Indeksi sonuglarinin iligkisi.

AFI AFI AFI Toplam
n=138 Agri Skoru Yetersizlik Skoru Kisithilik Skoru AFI Skoru
r P P r P r P
Siireli Kalk Yiirii Testi (sn) 0,336 <0,001 0,393 <0,001 0,357 <0,001 0,413 <0,001

p<0,001, AFI: Ayak Fonksiyon Indeksi

Tablo 4’te Siireli Kalk Yiirii Testi ile Ayak Fonksiyon Indeksi
agr, yetersizlik, kisitlilik ve toplam skorlar1 arasinda yapilan
korelasyon analizi gosterilmektedir. Sonuca bakildiginda
Siireli Kalk Yiirii Testi sonucu ile Ayak Fonksiyon Indeksi
agr1, yetersizlik, kisithilik ve toplam skoru arasinda anlaml
ve zayif pozitif korelasyon bulundu (p<0,001) (Tablo 4).

TARTISMA

Tip 2 diyabetiklerde glisemik kontrol diizeyi, aglik plazma
glikozu ve diyabet siiresinin fonksiyonel mobiliteye ve
ayak fonksiyonuna etkisini incelemek amaciyla yapilan
calisgmamizda, tip 2 diyabetiklerin a¢lik plazma glikozu,
HbAlc degeri ve glisemik kontrol diizeyi fonksiyonel
mobilite ve ayak fonksiyonu ile iligkili olmadigy; iyi ve kotii
glisemik kontrol diizeyine sahip diyabetiklerin fonksiyonel
mobilite ve ayak fonksiyonlarinin benzer oldugu gosterildi.
Bununla birlikte, fonksiyonel mobilitenin ayak fonksiyonu
ile iliskili oldugu ortaya koyuldu.

Diabetes mellitus, kardiyovaskiiler ve periferik vaskiiler
hastalik, gérme kayb1 ve periferik néropati dahil olmak
tizere ¢ok yonlii komplikasyonlar: nedeniyle fonksiyonel
yetersizlik  dizeyini  artirmaktadir.  Glikozillenmis
hemoglobin (HbAlc) degerinin kontrol altina alinmasi,
diyabetik bireylerde birincil hedef olup, iyi bir glisemik
kontrol i¢in bu deger %7’nin altinda olmalidir (20). HbAlc,
son ii¢ aylik dénemdeki ortalama plazma glikoz seviyesinin
gostergesi olup diyabet komplikasyonlari i¢in giiglii tahmin
degeri vardir (20,21).

Tip 2 diyabetik bireylerde zayif ve yetersiz glisemik kontrol
diizeyi; retinopati, nefropati ve néropati gibi mikrovaskiiler
ve kardiyovaskiiler hastalik gibi makrovaskiiler komplikas-
yonlarin gelismesi agisindan 6nemli bir halk sagligi sorunu
ve risk faktoriidiir (26). Ayrica kotii glisemik kontrolii olan
diyabetiklerde iilser gelisimi ve amputasyon riski artmak-
tadir (20). Diyabet siiresi, diyabetin baslangi¢ yasi, artan
yas, hareketsiz yasam tarzinin benimsenmesi, viicut kiitle
indeksi, hipertansiyon, diizensiz plazma lipid seviyeleri gibi
genetik ve gevresel faktorlerin yaninda yasam tarzi, egitim
diizeyi, sosyoekonomik faktorler ve stres, depresyon, anksi-
yete gibi psikososyal faktorler koti glisemik kontrol duru-
mu icin risk faktorleridir (20,22,27-30).

Tip 2 diyabetik bireylerde kot glisemik kontrol diizeyi
ve yagsam tarzi arasindaki iligkiyi inceleyen bir ¢alismada
kot glisemik kontrol diizeyi ile diizenli fiziksel aktivite
arasinda anlamli bir iliski oldugu goériilmustiir. Gregg ve
ark. yaptiklar1 ¢alismada diyabetin fiziksel yetersizlik ile
iligkili oldugunu, bireylerin mobilite diizeylerini etkiledigini
ve bireylerin yasam kalitelerini diistirdiigiinti gostermistir

(11).

Literatiirde dugiik fiziksel aktivite diizeyinin insiilin
direnci ve tip 2 diyabet gelisimine sebep oldugunu, artan
fiziksel aktivite diizeyi ile tip 2 diyabet riskinin azalacagini
soyleyen caligmalar mevcuttur (31,32) Diyabetin fiziksel
yetersizlik ile iligkisi, kismen diyabetin komplikasyonlarr ile
actklanmaktadir ancak bu faktorlerin kontroliinden sonra
yetersizlik siklig1 % 60 oraninda devam etmektedir (33).

Diyabetik bireylerde iyi glisemik kontrol diizeyinin fiziksel
aktivite ile saglanacag1 ve boylelikle komplikasyon riskinin
azalacag bilinmektedir. Ayrica fonksiyonel problemlerin
ve fiziksel yetersizligin, mobilizasyon becerilerini, kisisel
bagimsizlik diizeyini ve dogrudan bireylerin yasam kalitesini
etkileyebilecegi literatiirde belirtilmektedir (8,9). Diyabet,
fonksiyonel yetersizlik ve HbAlc iliskisini inceleyen bir
calismada diyabetik bireylerin fonksiyonel yetersizliginin
kotii glisemik kontrol diizeyinden kaynaklanabilecegi
soylenmistir (34). Buna karsin bizim calismamizda, aglik
plazma glikozu ve glisemik kontrol diizeylerinin fonksiyonel
hareket becerileri ve ayak fonksiyonlar: ile iliskili olmadig1
bulundu.

Bu sonucun nedeni bize gore galismamiza katilan diyabetik
bireylerde néropatinin diglanmis olmasi olabilir. Diyabetik
bireylerde ndropatinin ayakta kas kuvveti kaybina, deformi-
telere, koruyucu duyu kaybina, iilser riskine ve agriya sebep
olarak ayak ve alt ekstremite fonksiyonu ile ilgili problem-
lere yol agtig1 bilinmektedir. Noropatinin ayak ve alt ekstre-
mite fonksiyonlarina etkisi goz 6niinde bulunduruldugun-
da diyabetik bireylerde fonksiyonel yetersizligin asil nedeni
noéropati olabilir, néropatisi bulunmayan diyabetik bireyle-
rin fonksiyonel hareket becerileri ve ayak fonksiyonlar: et-
kilenmeyebilir.
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Guralnik ve ark. (35) ile Resnick ve ark. (36) yaptiklar
caligmada diyabet ve fonksiyonel yetersizlik arasindaki
iliskinin, birden fazla faktérden kaynaklanabilecegini, ¢linkii
diyabetin, fonksiyonel durumu etkileyebilecek ¢ok sayida
vaskiiler ve noropatik komplikasyonla iliskili oldugunu
soylemiglerdir. Bizim ¢alismamiz, diyabetik bireylerde
glisemik kontrol diizeyinin fonksiyonel mobiliteyi ve ayak
fonksiyonlarini etkilemedigini ortaya ¢ikardi.

Calismamiza katilan bireylerin diyabet stiresi ile siireli kalk
yird testi sonuglar iliskili bulundu. Bu durumun, uzayan
diyabet siiresi ile birlikte alt ekstremite fonksiyonlarinin,
dengenin ve fonksiyonel diizeyin olumsuz etkilenmesi
ve fonksiyonel mobilitenin azalmasindan kaynaklanmis
olabilecegini diisiinmekteyiz.

Calismamiza katilan bireylerin fonksiyonel hareket testi
olan Siireli Kalk Yiirii Testi ile Ayak Fonksiyon Indeksi agri,
yetersizlik, kisithilik ve toplam puanlari iligkili bulundu.
Novak ve ark. diyabetik bireylerde ayak agrisinin yiirtyis
becerisine olan etkisini incelemek i¢in yaptiklar: ¢aligmada
Ayak Fonksiyon Indeksi agr1 alt baglig: ile degerlendirdikle-
ri ayak agrisini Siireli Kalk Yiirti Testi gibi bir bagka fonksi-
yonel mobilite testi olan 6 Dakika Yiirtime Testi sonucu ile
iligkili bulmuslardir (17).

Calismamizda diyabetik bireylerde fonksiyonel mobili-
te diizeyini ve ayak fonksiyonunu etkileyebilecek diyabet
komplikasyonlari, plantar duyu, alt ekstremite eklem hare-
ket agiklig1 ve kas kuvveti, ayak postiirii ve deformiteleri de-
gerlendirilmemistir. Ayrica bireylerin fonksiyonel hareket
becerilerini, klinik a¢idan yaygin olarak ve kolaylikla kul-
lanilan ancak sadece siireye odaklanan, bireylerin test siire-
since denge kaybi, donme, oturma, kalkma manevralari gibi
hareket farkliliklarini g6z ard1 eden Siireli Kalk Yiira Testi
ile degerlendirilmesi calismamizin kisitliliklarindandir.

Caligmamizda, tip 2 diyabetiklerde glisemik kontrol diize-
yinin fonksiyonel mobilite ve ayak fonksiyonunu etkileme-
digi ortaya koyuldu. Bununla birlikte diyabetik bireylerin
fonksiyonel mobiliteleri ile agri, yetersizlik, kisitlilik agi-
sindan ayak fonksiyonlar: iligkili bulundu. Gunlik yagam
aktivitelerinde bagimsizligin saglanmas: ve iyi bir fonksiyo-
nel mobilite i¢in, diyabetik bireylerin ayak fonksiyonlarini
korumanin 6nemi klinikte géz 6niinde bulundurulmalidir.
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OZET

Amag: Diyabetik popiilasyonda yeme farkindaligini arastiran ¢ok az yayinlanmis ¢aligma vardir ve yeme farkindalig: ile metabolik
parametreler arasindaki iliskiyi degerlendiren bir ¢alisma yoktur; Bu nedenle, bu ¢alismanin amaci, tip 2 diyabetli obez bireyler arasinda
yeme farkindaliginin beden kiitle indeksi (BK1I) ile bazi metabolik parametreler arasindaki iliskilerini incelemektir.

Gereg ve Yontemler: Bu kesitsel ¢alismada, Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Diyet Klinigine bagvuran
94 tip 2 diabetes mellitus hastasinin dosyalari incelendi. Katilimcilar, bes alt boyuttan (disinhibisyon, farkindalik, dis etkenler, duygusal
cevap ve dikkat dagilmasi) olusan 30 maddelik yeme farkindalig 6lgegini doldurdu ve boy, kilo, hastalik siiresi ve aglik kan glukozu, lipit
profili gibi metabolik parametreleri kaydedildi ve analiz edildi.

Bulgular: Calisma popiilasyonumuzda hastalarin % 26.6’s1 (n = 25) erkek, % 73.4’ti (n = 69) kadindi. Korelasyon analizi sonuglari, diisiik
yeme farkindalig1 puanlarinin, yiiksek BKI, kilo, glukoz ve iire seviyeleri ile anlamli sekilde iliskili oldugunu géstermistir.

Sonug: Obezite ve diyabet hastaliklarini degerlendirirken hastalarin yeme farkindalik diizeylerinin antropometrik verilerle ve metabolik
parametrelerle etkilesim i¢inde olabilecegi goz 6niinde bulundurulmalidir. Bu hastaliklarin yonetilmesinde yeme farkindaligi olusturma
tizerinde durulmasi gereken bir konudur.

Anahtar Sozciikler: Tip 2 diabetes mellitus, Obezite, Yeme farkindalig, Beden Kiitle indeksi

The Relationship Between Eating Awareness Levels and
Metabolic Parameters in Obese Individuals with Type 2 Diabetes

ABSTRACT

Aim: There are little published data exploring mindful eating in diabetic population, and no work evaluating the relationship between
mindful eating and metabolic parameters; thus, the purpose of this study was to examine the relationships of eating awareness to body
mass index (BMI) and metabolic parameters among of obese individuals with type 2 diabetes

Material and Methods: In this cross-sectional study files of 94 type 2 diabetes mellitus patients who applied to Necmettin Erbakan
University Meram Medical Faculty Hospital Diet Clinic were examined. Participants completed the 30-item Mindful Eating
Questionnaire, consisting of five subscales (Disinhibition, Awareness, External Cues, Emotional Response, and Distraction) and data
about height, weight, and sociodemography, duration of disease and metabolic parameters like fasting blood glucose, lipid profile, were
recorded and analyzed.

Results: In our study population, 26.6% (n=25) of the patients were male and 73.4% (n=69) were female. Correlation analysis results
demonstrated that lower mindful eating scores were associated significantly with higher BMI, weight, glucose and urea levels.

Conclusion: When evaluating obesity and diabetes diseases, it should be considered that mindful eating levels of patients may interact with
anthropometric data and metabolic parameters. In order to manage these diseases, mindful eating is an issue that needs to be emphasized.
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GIRIS

Obezite, enerji yogunlugu fazla olan yiyeceklerin titketimi
ve azalmus fiziksel aktivitenin sonucu olarak asir1 ve anormal
yag birikimi ile karakterize karmagik bir tibbi hastaliktir (1).
Obezitenin artmasindaki sebeplere bakildiginda genetik
aktarimlar ve enerji yogunlugu fazla olan yiyeceklerin
ulagilabilir hale gelmesi ile sedanter yasam tarzini kapsayan
cevresel faktorler sayilabilir. Ulkemizde yapilan Tiirkiye
Diyabet Epidemiyolojisi (TURDEP-I ve TURDEP-II)
caligmalarina gore 1997-1998 yillar1 arasinda obezite
prevalansi kadinlarda %32,9, erkeklerde %13,2 iken 2010
yilinda prevalans artmis ve kadinlarda %44,2, erkeklerde
%27,3 olarak bulunmus olup, Tiirkiye'de toplam obezite
siklig1 ise %32 olarak belirtilmistir (2).

Diinya Saglik Orgiiti'ne gore obezite, son 35 yilda iki
katina ¢ikmis olan bir saglik sorunudur ve bir¢ok kronik
hastaliga sebep olur. Viicut yag dagilimi ve toplam yag
oraninin sorumlu oldugu hastaliklarin basinda, diyabet ve
kardiyovaskiiler hastaliklar yer almaktadir (3).

Obezite, Tip 2 diyabete ¢ogunlukla eslik etmekle beraber,
kiside diyabet gelisecegini belirleyen Onemli bir risk
faktoriidiir. Ayrica arastirmalar ozellikle abdominal
obezite ile insiilin direnci arasinda siki iligki varligini
ortaya koymaktadir (4). Diabetes mellitus (DM) insiilinin
tamamen kayb1 veya insiiline kars1 gelisen direng nedeniyle
gelisen ve hiperglisemi ile karakterize bir hastaliktir (5, 6).
Tip 2 diyabet prevalansi 6nlem alinmadigy siirece, ozellikle
gelismekte olan toplumlarda giderek yiikselmektedir(7,8).

Yeme davranisinin viicut agirligi ve beden kiitle indeksi
(BKI) dolaysiyla obezite ile olan derin iligkisi yillardir
bilinmektedir. Obezitenin tedavisinde kullanilan en yaygin
yontem olan enerji kisitlamasi uzun siireli uygulamalarda
basarili olmamaktadir (9). Diyet tedavisinin yaninda
yeme farkindahigi kazanarak davranis degisikliginin de
eklenmesi ile viicut agirhiginin yonetimi ve buna bagh
yasam boyu yiiksek hayat kalitesi saglanabilmektedir (10).
Yeme farkindaliginin kazandirilmas ile saglikli ve kalic1 bir
beslenme tedavisi uygulanabilmektedir (11,12).

Yeme farkindaligi ne yedigimiz ve bize nasil hissettirdigi
konusunda farkindalik saglayan zihin ile beden arasindaki
baglanti olarak tanimlanir (13). Basit bir tanimlamayla tii-
ketilen besine ya da icecege odaklanarak yeme, olarak ozet-
lenebilir. Yeme farkindahiginin detayli tanimlamasindan
once farkindalik kavramina deginilmelidir. Bilingli farkin-
dalik, su ana kayitsiz sartsiz bilingli olarak dikkatini vermeyi
iceren bir farkindalik, olarak ifade edilebilir (14). ‘Mind-
fullness’ sozctigiiniin tam karsiligi olan ‘Bilingli Farkinda-
lik” yeme davraniglarina yansitildiginda ‘Farkina Vararak
Yeme’ ya da “Yeme Farkindaligr’ olarak soylenebilir (15).
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Yeme farkindaligi; ne yenildiginden ¢ok, nasil ve neden yeme
davranisinin olustugunu fark ederek, fiziksel aglik-tokluk
kavramini igsellestirip duygu ve diistincelerin etkisinin
farkinda olarak, cevresel etmenlerden etkilenmeden, besin
secimlerini yargilamadan, burada ve su anda tiiketilecek
olan besine odaklanarak yeme olarak tanimlanmigtir. Yeme
farkindaligi kapsaminda ozellikle porsiyon kontroliinii
saglama, duygusal yemeyi engelleme, asir1 yemeyi
durdurabilme gibi igsel ve digsal faktorler ile viicut agirlig
yonetiminde 6nemli rol oynamaktadir (16).

Daha onceki aragtirmalara dayanarak, obezitenin negatif
duygularla yiiksek oranda iliskili oldugunu soyleyebiliriz.
Ofke, kayg, iiziintii veya depresyon yeme aligkanliklarimizin
olusmasina katkida bulunur. Istahin artmasma ve daha
yiiksek kalorili yiyeceklerin aranmasina neden olabilir,
boylece bireyin ruh hali ile tiketim arasindaki iligkiyi daha
iyi anlayamadig bir zincirleme reaksiyon olusturur (17,18).
Ayrica digiik yeme farkindahigma sahip olmanin yanlis
beslenme kaynakli metabolik risk faktorlerini artirmasi
mimkiindiir. Diyabetin, diyet yOnetimiyle ve birgok
metabolik risk faktoriiyle iligkili bir hastalik olmast ilgimizi
¢ekmistir. Diyabetik popiilasyonda yeme farkindaligini
arastiran ¢ok az yayinlanmis ¢alisma vardir ve bu grupta
yeme farkindalig ile metabolik parametreler arasindaki
iligkiyi degerlendiren ¢alismaya rastlayamadik. Bu nedenle,
tip 2 diyabet ile yasayan obez bireylerin yeme farkindalik
diizeylerini bu amagla gelistirilmis bir 6l¢ek kullanarak
belirlemeyi ve bu sonuglarin metabolik risk faktorleri ile
iligkisini degerlendirmeyi amagladik.

GEREC ve YONTEMLER

Bu calisma Konya ilinde Konya Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Diyet
Poliklinigine bagvuran arastirmaya katilmaya goniilli, 18
yas tizeri yetiskin 150 katilimcinin yeme farkindaliginin
metabolik bulgular1 {izerine etkisini saptamak i¢in
planlanmustir.

Aragtirmaya katilan bireylerin genel bilgilerini, yeme
farkindaligr skorlarin1 saptamak amaciyla sorusturma
yontemi kullanilarak anket uygulanmasi planlanmistir.
Calisma anketi ti¢ boliimden olusmaktadir.

Anketin birinci boliimiinde katilimcilara ait cinsiyet, yas,
boy uzunlugu, vicut agirligi, beslenme aligkanligi gibi
genel bilgiler sorgulanmigtir. Ikinci boliimde bireylerin
yeme farkindalig1 sorgulanmistir. Bu amagla revize edilmis
Yeme Farkindalig1 Olgegi (YFO-30) kullanilmistir. Anketin
tiglincli bolimiinde ise daha 6nce alinmis biyokimyasal
degerleri sorgulanmugtr.



Tip 2 Diyabetli Bireylerde Yeme Farkindalig

Framson ve ark. tarafindan 2009 yilinda gelistirilen
Ozgiin adi Mindful Eating Questionnare (MEQ) olan
olgek ile yeme davranisi, farkindaligi ve duygusal durum
arasinda iliskilendirmeler dikkatlice sorgulanabilmektedir.
Olgegin orijinalinde yer alan maddeler 4’lii likert skalast
ile degerlendirilmektedir (1: hi¢/nadiren, 2: bazen, 3:
sik sik, 4: genellikle/her zaman) ve 28 soruluk likertin
etki faktorleri: disinhibisyon, farkindalik, dis etkenler,
duygusal cevap ve dikkat dagilmas: seklindedir (11).Yeme
Farkindalig1 6l¢eginin Tirkceye uyarlama caligmast Kose
ve ark. tarafindan yapilmistir (19). Tirkceye uyarlama
caligmasi sirasinda kapsam gegerliligi i¢in uzman gorisleri
dogrultusunda 6lgege yeni maddeler eklenmigstir. Bu sekilde
Yeme farkindalig1 lgegi (YFO-30) son halini almigtir (19).

Olgularin biyometrik 6lgiimleri (boy, kilo ve bel ¢evresi),son
tetkiklerindeki aglik kan sekeri (AKS), HbAlc, lipit profili
[trigliserit (TG), yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterolii
(HDL-k), diisiik dansiteli lipoprotein kolesterolii (LDL-k),
total kolesterol (TK)], tire, kreatinin, iirik asit, sodyum,
potasyum, klor, kalsiyum, fosfor, magnezyum, total protein,
albiimin kaydedilmistir.

Calismada yer alan tanimlayict istatistikler ortalama,
standart sapma, minimum ve maksimum degerleriyle
gosterildi. Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Shapiro Wilk testi ile incelendi. Yeme farkindalig1 skorlar1
ile metabolik parametreler arasindaki iligskiyi saptamak i¢in

Spearman’s korelasyon analizi kullanildi. Caligmadaki tiim
analizlerde p degeri 0,05’in altindaki sonuglar istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi, Konya Meram Tip
Fakiiltesi Hastanesi’'nde yapilan ¢aligmada 18 yas ve tizeri
25 (%26,6)’s1 erkek, 69 (%73,4)t kadin toplamda 94
yetiskin gonillii birey tizerinde caligilmistir. Katilimer
grubumuzun yas aralig1 25 ile 78 arasinda degismekte olup
ortalama yas 58’ dir. Erkek katilimcilarin yas ortalamasi 64,
kadin katilimcilarin yas ortalamast ise 56’dir. Viicut agirlig
aralig1 64 kg ile 155 kg arasinda degismekte olup ortalama
vicut agirligr 94 kg'dir. Erkek katilimcilarin viicut agirlig
ortalamasi 97,2 kg iken kadin katilimcilarin viicut agirligi
ortalamast 92,7 kg’dir. BKI ise minimum 30 kg/m?® ile
maksimum 53,3 kg/m” arasinda deger almaktadir. Ortalama
BKI degeri 35,9 kg/m*dir. Cinsiyete gore ortalama BKI
degerlerini inceledigimizde erkeklerin ortalama BKI degeri
33,6 kg/m” iken kadinlarin ortalama BKI degeri 36,7 kg/
m?>dir (Tablo 1).

Yeme farkindaligs puani minimum 62 iken maksimum
112 puan degerini almaktadir. Ortalama yeme farkindalig
puani ise 82’dir. Aglik kan sekeri degeri minimum 70,6 mg/
dL ile maksimum 664 mg/dL iken ortalama deger 178,4 mg/
dL’dir.

Tablo 1: Hastalarin yas, Yeme Farkindaligi Olgegi (YFO-30) ve metabolik parametreleri degerleri.

Ortalama Standart sapma Minimum Maksimum
Yas (y1l) 58,36 13,50 25,00 78,00
Viicut agirlig: (kg) 94,08 16,90 64,00 155,00
BKi (kg/m?) 35,94 5,26 30,00 53,30
Yeme Farkindaligi Puani 82,04 10,59 62,00 112,00
AKS (mg/dl) 178,44 93,43 70,60 664,00
Ure 47,33 39,28 8,00 209,00
Kreatinin 1,10 0,70 0,50 6,14
Urik Asit 8,20 17,68 1,90 137,00
Sodyum 1,37 15,37 4,78 152,00
Potasyum 4,45 0,48 2,95 5,95
Kalsiyum 9,56 3,33 7,48 38,00
Trigliserid (mg/dl) 1,86 101,96 77,00 779,00
Total Kolesterol (mg/dl) 1,89 44,64 27,90 288,00
LDL-K (mg/dl) 1,29 103,82 41,10 874,00
HDL-K (mg/dl) 48,21 42,33 22,90 368,00
Albiimin 8,48 12,06 2,89 47,90

AKS: Aclik kan sekeri, BKI: Beden kiitle indeksi
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Bireylerin yeme farkindaligi ve diger parametreler
arasindaki iliski degerlendirildiginde, viicut agirlig1 ve yeme
farkindalig1 puani arasinda negatif yonde diisiik diizeyde
anlaml bir iliski saptanmustir (r=-0,285, p=0,006). Benzer
sekilde BKI ve yeme farkindaligi puani arasinda negatif
yonde diisiik diizeyde anlamli bir iligki vardir (r=-0,337,
p=0,001). Yinekorelasyon analizleri sonucunda gorilmiistiir
ki, katilmcilarin yeme farkindalik puanlar arttika AKS,
tire ve kreatinin diizeyleri diismektedir (sirasiyla r=-0,217,
p=0,010; r=-0,346, p=0,001; r=-0,297, p=0,004). Ayrica
yas ve yeme farkindalii puani arasinda negatif yonde
diistik diizeyde anlaml bir iligki vardir (r=-0,259, p<0,05).
Kalsiyum ve yeme farkindalig1 puani arasinda pozitif yénde
distik diizeyde anlamli bir iligki vardir (r=0,238, p<0,05).

Trigliserit, total kolesterol, LDL, HDL, albiimin, sodyum,
potasyum degerleri ile yeme farkindaligi puan: arasinda
anlamli bir iligki bulunmamustir (Tablo 2).

Ayrica korelasyon sonucunda yeme farkindaligi puanlari
ile ana 6giin sayis1 ve ara 0glin sayisi arasinda anlamli
bir iligki bulunmamistir (p>0,05). Bu sonuca gore yeme
farkindaliginin artmasi 6gtin sayist ve ara 6gtin sayisinda
bir artiga yol agmamaktadir.

TARTISMA

Farkindalik kavrami son yillarda davranissal tipta ve viicut
agirhigr dizenlenmesinde siklikla kullanilan bir terim
olmasinin yaninda diyabet yonetiminde de basvurulmasi
gereken bir yoldur. Diyabet hastalar1 arasinda yapilan
arastirmalar, farkindalik odakli yaklasimin depresif
semptomlari, kaygiyi, diyabetle kaynakli sikintilari ve
saglikla ilgili yasam kalitesini iyilestirdigini gdstermistir
(20-22). Fakat farkindalik yaratma miidahalelerinin
hemoglobin A1C diizeyleri tizerindeki etkisi geliskilidir, bazi
caligmalarda anlamli bir degisim goriilmezken, bazilarinda
hemoglobin A1C diizeyleri anlaml bir sekilde diizelmistir.

Genelde farkindalik egitimi, viicut agirhiginda ve abdominal
yaglanmada (9) iyilesmelerle iliskilendirilmistir (23,24).
Bizim ¢alismamizda yeme farkindalig ile AKS, tre ve
kreatinin diizeyleri arasinda ters yonde anlamli bir iligki
bulunmugtur. Yeme farkindali$1 diizeyinin artmast ile sebze
ve meyve tilkketimini artirma, enerji yogun gida alimini
azaltma ve atigirma aligkanliklarini azaltma sureti ile
beslenme davraniglarini iyilestirebilir (25,26).

Ayrica yeme farkindaligi, daha saglikli beslenme
davranislarini tegvik edebilir. Yeme farkindaligi, genellikle
otomatik ve dikkatsizce yiyecek tiketimini uyaran
duygusal uyaricilara cevap vermeyi kesintiye ugratabilir
(27). Otomatik yemek, duygusal, diirtiisel ve aligkanliktan
dolay1 yemek yemeyi igerebilir (28). Bireyin yeme
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farkindaligini uygulama ile gelistirmesi uyarilara hizli tepki
vermesini onleyebilir ve daha kontrollii bir yeme stirecinin
gergeklesmesini saglayabilir.

Yaptigimiz ¢alismanin sonucuna goére ise katilimcilarin
YFO-30 ortalama puani 82,04 + 10,59 ve en az alinan
puan 62, en fazla alinan puan ise 112 olarak bulunmugtur.
Ayrica bu ¢aligmada yeme farkindaligi puanlarimin yas ile
ters orantili oldugu goriilmiistiir. Tip 2 diyabet hastalarinda
erken yaslarda diyetle ilgili konulara daha 6nem verildigini
distindiirmektedir. Yeme Farkindaligi bir¢ok yoniiyle
irdelenen ve sik tartigilan bir konudur. Pintado-Cucarella
(2016) calismasinda yeme farkindaligi skorlarinin BKI,
anksiyete ve tikinircasina yeme bozuklugu ile ters iliskili
oldugu goriilmistiir (29). Yine yeme farkindalig1 dl¢eginin
kullanildig: bir diger calismada 6z sefkatin yeme farkindalig
skorlar1 ve BKI ile iliskili oldugu tespit edilmistir (30). Bu
calismalar 1g181nda kilo kontroliiniin saglanmasinda yeme
farkindalig1 olusturma ve psikolojik destegin onemi gitgide
artmaktadir. Bu sebeple Tip 2 diyabette kilo kontroliiniin ne
kadar 6nemli oldugunu géz 6niinde bulundurarak sadece
obezite de degil ayn1 zamanda Tip 2 diyabetle miicadele
etmeye calisan grupta da yeme farkindaligi kazandirmak
ve yeme farkindaliyi durumlarini tespit etmek Onem
tasimaktadir.

Yeme farkindalig: diirtiisel ve diizensiz beslenme sonucunda
sik¢a kargilagilan problemleri azaltmak ve gerekli icgoriiyti

Tablo 2: Katilimcilarin Yeme Farkindaligi Olgegi (YFO-
30) skorlar1 ile kan parametreleri arasindaki korelasyon
sonuglari.

r p
Viicut agirlig: (kg) -0,285 0,006*
BKI (kg/m?) -0,337 0,001*
Yas (y1l) -0,259 0,008*
AKS (mg/dl) -0,217 0,010*
Ure -0,346 0,001*
Kreatinin -0,297 0,004*
Sodyum 0,165 0,138
Potasyum 0,013 0,903
Kalsiyum 0,238 0,038
Trigliserid (mg/dl) 0,059 0,629
Total Kolesterol (mg/dl) 0,123 0,323
LDL-K (mg/dl) 0,103 0,416
HDL-K (mg/dl) 0,160 0,195
Albiimin 0,201 0,108

Anlamlilik dizeyi p < 0,05 dir.



Tip 2 Diyabetli Bireylerde Yeme Farkindalig

kazanmak i¢in bir firsat sunmaktadir. Diyabet hastalarina
yeme farkindaligi kazandirma onlarin diyet hedeflerine
yaklagmalar1 ve kendi diyetlerini yonetebilmeleri icin iyi
bir yol olabilir. Bu ¢aligjmada mevcut durumda diyabet
hastalarinda yeme farkindalig1 azaldik¢a AKS ve BKI arttig
goriilmektedir. Yeme farkindaligi alani aragtirmalarinin
hentiz baslarindadir diyebiliriz. Bu baglamda diyabet
hasta gruplarinda yeme farkindaliginin kazandirilmasi ve
hastalikla ilgili parametrelere etkisi tizerine caligmalara
ihtiya¢ vardir.
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ABSTRACT

Aim: Genomics studies provide a collection of Single Nucleotide Polymorphisms (SNPs) which are significantly associated with
various diseases and other conditions, including type 2 diabetes mellitus (T2DM). Frequency of T2DM associated SNP events could be
investigated by genome scale randomizations. Based on mapped genes for SNP events, molecular interaction neighborhood could also
be analyzed.

Material and Methods: Random SNP events were generated for the human genome. Frequencies of different unique T2DM associated
SNP events were analyzed. Mapped genes for the SNPs were collected and their direct molecular interaction neighborhood was analyzed.
Insulin Signaling (IS) Pathway was also checked to observe if it was targeted by the T2DM associated SNPs.

Results: Having at least a single T2DM associated SNP randomly, was observed to be likely. The effect of random SNP events expanded,
when network neighborhood was considered. Some SNPs and their mapped genes were more frequently targeted than others. Although
IS Pathway members were rarely targeted, network neighborhood also expanded the influence on IS Pathway.

Conclusion: Randomly expected variations in individual genomes are likely to affect diabetes susceptibility. Consideration of network
level relationships enlarge the effect of the genomic variations.

Key Words: Diabetes, Single nucleotide polymorphism, Systems biology, Biological networks, Systems medicine

Rastgele Diyabet SNP Olaylar1 ve Molekiiler Etkilesim Komsulugu

OZET
Amag: Genomik ¢aligmalar, tip 2 diabetes mellitus (T2DM) dahil olmak tizere, birgok hastalik ve diger fenotiplerle 6nemli iligkileri olan
Tek Niikleotid Polimorfizmleri koleksiyonu sunmaktadir. T2DM iligkili SNP olaylarinin frekansi genom diizeyinde rastgelelestirme
analiziyle incelenebilir. SNP olaylart ile eglestirilen genlere dayanarak, molekiiler etkilesim diizeyindeki etkiler incelenebilir.
Gereg ve Yontemler: Insan genomu igin rastgele SNP olaylar1 olugturuldu. Farklit T2DM iliskili SNP olaylarinin frekanslar1 incelendi.
SNP olaylariyla eglestirilmis genler elde edildi ve bu genlerin dogrudan molekiiler etkilesim komsular1 incelendi. Ayrica Insiilin
Sinyallesmesi (IS) Yolaginin, T2DM iliskili SNP olaylarinin hedefinde olup olmadig: kontrol edildi.

Bulgular: En az bir adet T2DM iligkili SNP’nin rastgele olarak gozlemlenmesi olasi olarak bulundu. Ag komsulugu goz 6niine alindiginda,
rastgele SNP olaylarinin etkisi genisledi. Bazt SNP’ler ve bunlarla eslestirilmis olan genler, digerlerine gore daha sik¢a hedeflendi. IS
Yolag: tiyeleri nadiren hedeflendi, ancak ag komsulugu bu yolaga olan etkiyi de genisletti.

Sonug: Bireysel genomlarda rastgele beklenen varyasyonlar diyabet duyarliligini muhtemelen etkiler. Ag diizeyi etkilesimler genomik
varyasyonlarin etkisini genisletir.

Anahtar Sozciikler: Diyabet, Tek niikleotid polimorfizmi, Sistem biyolojisi, Biyolojik aglar, Sistem t1bbi
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INTRODUCTION

Single Nucleotide Polymorphisms (SNPs) are responsible
for the vast majority of genetic variations between
individuals. On average, a person has about 4 million SNPs,
when compared to reference human genome (1). Therefore,
most of the genetic differences among individuals could
be attributed to SNPs, which could play an important role
in determining the susceptibility to different diseases.
Genome-Wide Association Studies (GWASs) revealed SNPs
with statistically significant association to some human
diseases (2). However, there is an enormous number of
SNP events associated with diseases, hence, the biological
understanding and translational use of such information is
not straightforward (3).

Diabetes Mellitus is an important health problem across
the World (4). Type II Diabetes Mellitus (T2DM) is a
chronic disease, whose effect is expected to rise in near
future (5). Majority of the diabetes cases in adults is
T2DM (4). Molecular understanding of T2DM is crucial
for diagnosis and therapy. Studies such as GWAS, provide
important genetic variations that are significantly linked
to T2DM. For highly polygenic diseases like T2DM, the
genetic susceptibility of an individual is based on a complex
combination of many variants (3).

Thousands of T2DM patients were analyzed in GWASs and
many SNPs were identified to be associated to T2DM, and
such information are kept in databases such as European
Bioinformatics Institute (EBI) GWAS Catalog (6). Integrative
analysis of GWAS datasets for T2DM was shown to provide
novel potential regulatory mechanisms for T2DM (7).

Understanding the biological mechanisms underlying T2DM
could be improved by using GWAS results in combination
with complex molecular interactions. Systems Biology aims
to understand biological events from interconnections
of molecules and its translational perspective is known as
Systems Medicine (8). Computational analysis of large
datasets such as interactomes, could improve understanding
of disease mechanisms and their treatment (8, 9). Analysis of
interactomes could improve the mechanistic understanding
of diseases (9). Molecular interaction network neighborhood
of T2DM Associated SNPs were not previously analyzed.
In addition to large-scale interaction datasets, molecular
pathways also provide import insights into cellular events.
Insulin Signaling (IS) Pathway is closely linked with insulin
resistance and diabetes (10). In this study, SNP events were
analyzed together with large-scale interaction datasets and
IS pathway data for a Systems Medicine perspective on
diabetes. T2DM associated SNPs were shown to be possibly
hit randomly and their effect on genes were shown to be
expanded by interaction neighborhood.
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MATERIAL and METHODS
SNP and Interaction Datasets

Curated T2DM associated SNP dataset was downloaded
from EBI GWAS Catalog on 21 March 2019 (6). There was
a total of 1486 SNP entries. EBI GWAS data was based
on Human Genome Assembly GRCh38.p12. Therefore,
chromosome sizes for GRCh38.p12 were obtained from
National Center for Biotechnology Information (NCBI)
Nucleotide database (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
nucleotide). 14 entries had SNP-SNP interaction data, which
was treated as independent SNP events. 2 entries with the
Pubmed ID 28254843, had multiple SNP events reported
together. These SNP events were also treated as independent
events. 2 SNP entries with no reported chromosome locus
were ignored. 12 entries with no mapped gene information
were also ignored. In addition, there were also redundant
SNP events in the dataset. Overall, there were 1008 unique
chromosome locations in the T2DM associated SNP dataset.
Each unique chromosomal locus had only one unique SNP
event, therefore there was a total of 1008 T2DM associated
SNPs.

Biological General Repository for Interaction Datasets
(BioGRID) interactions (Release 3.5.170) were downloaded
on 27 March 2019 (11). BioGRID Interactome dataset had
physical protein interactions as well as genetic interactions
for various organisms, among which, only human data were
selected. NCBI Gene IDs of the proteins were collected and
then converted to Gene Symbols by using Human Genome
Organization Gene Nomenclature Committee (HGNC)
dataset (12). HGNC dataset was downloaded on 28 March
2019. BioGRID Human Interactome dataset had 308773
unique interactions based on Gene Symbols. Human IS
Pathway members were collected from Kyoto Encyclopedia
of Genes and Genomes (KEGG) database on 03 April 2019
(13-15). There was a total of 136 genes in the KEGG IS
Pathway.

Randomization and Network Analysis

Chromosome location data was used for randomization.
Mitochondrial and Y chromosomes were absent in the
EBI GWAS Catalog curated T2DM associated SNP dataset,
therefore, they were omitted during randomization. An
individual human genome was expected to have about 4
million SNPs (1). Using uniform distribution, 4 million
random locations (single nucleotide positions) across the
23 chromosomes (haploid genome, which had a length
of 3,031,042,417 base-pairs) were chosen. Sequence level
probabilities were ignored; once a chromosomal locus
was chosen randomly, it was assumed to have an SNP
event neglecting the different substitution possibilities.
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Randomizations were done for 50000 iterations. For each
randomization case (random genome), any hits at the
1008 T2DM associated SNP chromosomal locations were
collected. Gene symbols for mapped genes for each locus
were gathered. Hits at the IS Pathway genes were also
obtained. Lastly, direct neighbors of mapped genes were
collected from the BioGRID Human Interactome.

In addition to the SNP randomization analysis, network
neighborhood effect for the mapped genes of the 1008
T2DM associated SNPs (T2DM associated genes) was
analyzed. 510 of 1074 unique T2DM associated genes were
present in the BioGRID Human Interactome, which had a
total of 16395 genes. Degree value (connectivity) of a gene
was defined as the number of direct interacting partners
(neighbors) of the genes in the Interactome. Degree values
of T2DM associated genes was compared to random sets of
genes with the same size collected from the members of the
Interactome. Median and maximum degree values of 510
T2DM associated genes were compared to random gene
sets of the same size. Randomizations were used to generate
a distribution and one sided p-values were calculated for
median and maximum degree values (i.e., percentage of
random iterations in which random gene set median degree
value was greater than or equal to the median degree value
of T2DM associated genes).

RESULTS
Random Hits at T2DM Associated SNPs

Random human genomes, which were defined to have
random SNPs, were checked for overlaps with T2DM
Associated SNPs. The frequency distribution of the number
of T2DM Associated SNPs for randomized genomes was
analyzed. For more than half of the random cases, the
genome was expected to have at least one T2DM Associated
SNP (Figure 1A). The fraction of random genomes with
T2DM Associated SNPs decreased towards higher number
of hits. Only 1% of the random cases had 5 or more SNP
hits. Next, the frequency distribution of the mapped genes
for the randomly targeted T2DM Associated SNPs was
analyzed. A similar trend was observed for the mapped
genes; at least one gene was hit for the majority of random
genomes (Figure 1B). Since a single SNP can affect more
than one gene, the effect at the gene level was greater. 9% of
the random cases had 5 or more unique gene hits. Different
SNP events could be mapped to common genes, therefore
some genes could be influenced by random SNP events
more than once for a single randomization case. However,
this was observed very rarely in this study (around 0.1% of
random cases). Therefore, there was no difference between
the distribution of unique gene hits vs. total gene hits.

When a gene was influenced by an SNP event, it can then
influence its interacting neighbors in the cell. Because of
this, BioGRID Human Interactome was used to collect the
direct neighbors of the mapped genes. When the frequency
distribution of the mapped gene neighborhood was analyzed,
an approximately 100-fold greater effect could be observed
(Figure 1C). 52% of the random cases had 5 or more unique
gene hits when the neighborhood was considered. There were
300 or more gene hits for 1% of random genomes. Therefore,
potential effects of randomly hit T2DM Associated SNPs are
greater when interaction networks were considered. For 8%
of random cases, some genes were influenced more than
once for a single randomization case.

Connectivity of 510 T2DM associated genes was also
analyzed separately, besides randomizations. Degree
values of these genes were not significantly different from
random sets of the same size in the network (Figure 1D).
Randomization based one sided p-values for median and
maximum degree values were 0.71 and 0.27.

IS pathway member genes were mostly not directly targeted
by randomly hit T2DM Associated SNPs (Figure 2A). For
only 0.9% of random genomes, IS pathway was hit. However,
when the network neighborhood was considered, 26.5% of
random genomes had at least a single IS pathway gene hit.
There could be as many as 20 or more IS Pathway member
genes affected (Figure 2B). Therefore, molecular networks
also increase the influence of random hit SNPs to IS pathway.

Frequently Targeted Genes

Randomly hit T2DM Associated SNPs affected 1074
genes at least once. However, some genes were targeted
more frequently than others. CDKN2B-AS1, AL157937.1,
RF00019, CDKALLI, IGF2BP2, and KCNQ1 were uniquely
targeted for more than 1% of randomizations. 666 of 7526
unique genes in the T2DM Associated Gene Neighborhood
based on BioGRID Human Interactome, were uniquely
targeted for more than 1% of randomizations. Only 4 genes;
ESR2, TRIM25, ELAVL1, and HNRNPL, were uniquely
targeted for more than 10% of randomizations.

Only 5 of the 136 KEGG IS pathway members; PRKAG2,
BRAE SOCS2, GCK, and GYS2, were directly hit by SNPs.
However, when the network level influence was considered,
29 KEGG IS pathway members were affected; IKBKB,
SHC1, PRKAR2A, CRK, CRKL, SREBF1, MAPK1, MAPK3,
MAPK9, CALM1, MTOR, PPARGC1A, MAP2K1, AKT]I,
RAF1, MAPKS, PRKAA1, GRB2, GSK3B, HRAS, RPTOR,
TSC2, TSC1, CALM3, PRKCZ, PPP1CA, CBL, PRKACA,
and KRAS. Majority of the IS pathway were not targeted by
T2DM associated SNPs.
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Figure 1: Frequency distributions of SNPs, genes, and degree values. A) Distribution of random genome fraction vs. number of hits at
T2DM SNPs. B) Distribution of random genome fraction vs. number of mapped unique T2DM associated genes. C) Distribution of
random genome fraction vs. unique gene neighborhood size (number of unique interaction partners). D) Frequency distribution of
degree values for T2DM associated genes compared to random list (average of random values were shown).

Size of the neighborhood in the BioGRID Human
Interactome varied substantially for the T2DM Associated
SNPs (Figure 3). Mapped genes for the 336 of the 1008
SNPs were absent in the network. Among the 672 SNPs
which had at least a single mapped gene in the Interactome,
327 were less connected then the average degree of the
Interactome, which was 18.83. 99% of the SNPs had less
than 226 neighbors. Some SNPs had very high number of
neighbors. rs846178 SNP with chromosomal location of
4:2483888, which was mapped to RNF4, had 1249 neighbors
in the Interactome. rs7685296 SNP with the chromosomal
location of 4:152332969, which was mapped to FBXW?7,
had 376 neighbors. rs17405722 SNP with the chromosomal
location of 17:42390483, was mapped to STAT3 and
CAVINI. STAT3 had 258, CAVINTI had 104 neighbors; they
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both had 354 unique neighbors. rs3130501 and rs3132524
SNPs at chromosome 6 locations 31168676 and 31168937,
which were both mapped to POUS5F1, had 318 neighbors.
While the network level effect of many T2DM associated
SNPs could be very limited (less than average degree), some
SNPs could have larger effect.

DISCUSSION

In this study, random SNPs were analyzed in order to
gain insight on T2DM susceptibility. SNP events, which
were previously significantly linked to T2DM were used.
Having at least one T2DM associated SNP event had a
probability higher than 50%. Because of the complexity of
the disease, having SNPs cannot be directly converted to
disease occurrence. Prevalence of T2DM is about 8% in
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mapped genes).

human population, however, there are various biological
and environmental factors besides SNPs, affecting the
progression of the disease (4). Hence, randomization based
frequencies cannot be directly compared to prevalence in
the population. As more GWASs were performed, databases
will have bigger datasets linking more SNP events to various
diseases including T2DM. Therefore, random frequency
distributions observed in this study, are prone changes
with updated datasets. SNP events were also assumed to be
independent because of the insufficient number of SNP-SNP

associations linked significantly to T2DM. Accumulation of
more SNP-SNP interactions will improve future simulation
studies.

Based on mapped genes for random SNP events, 6 genes
were frequently targeted. Among these 6 genes, CDKN2B-
AS1, AL157937.1 (ENSG00000236921), and RF00019
(ENSG00000201178) are not protein coding genes (16,
17). Therefore, the biological understanding of non-coding
RNAs should improve for a better analysis of human diseases
including diabetes. CDKALLI is a protein coding gene, whose
role in insulin production was shown (18, 19). IGF2BP2,
which is a regulator of insulin like growth factor 2, was
also linked to glucose and insulin levels (19, 20). KCNQ1
encodes for a potassium voltage-gated channel, which
was also linked closely to insulin and glucose metabolism
(21, 22). Therefore, frequently targeted genes were linked
to glucose and insulin metabolism, which confirms their
significance for T2DM.

ESR2, TRIM25, ELAVL1, and HNRNPL, were frequently
targeted based on the Interactome neighborhood. Among
the commonly hit network neighborhood genes, ESR2,
coding for an estrogen receptor, was linked to obesity and
diabetes (23, 24). TRIM25, coding for a ubiquitin ligase
enzyme, was shown to suppress adipocyte differentiation,
thus, it was also linked to obesity and diabetes (25). ELAVLI,
an RNA-binding protein, was linked to diabetic nephropathy
(26). HNRNPL, also an RNA-binding protein, was linked to
glucose metabolism (27).
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Some SNPs had very high number of neighbors in BioGRID
Interactome, compared to others, such as rs846178 (mapped
to RNF4) and rs7685296 (mapped to FBXW?7). RNF4 is a
ubiquitin ligase and molecular ubiquitination events were
associated with diabetic nephropathy (28). FBXW7,
also has a ubiquitin ligase related function, was shown to
have role in glucose metabolism and linked to obesity and
diabetes (29). These and other genes with high connectivity
merit further investigation for their relevance to obesity
and diabetes. Very few IS Pathway members were directly
targeted by T2DM associated SNPs. Among these genes,
SOCS2 was critically linked to diabetes (30). It was shown
to be positively regulated by insulin and regulate Insulin
Receptor activity negatively.

For better understanding of disease progression and
susceptibility, System Medicine approaches such as random
simulations are needed. Current study suggests that random
simulations of SNP events could contribute substantially
to our understanding of diabetes when integrated
with biological large-scale datasets, such as molecular
interactomes. Some SNPs and their mapped genes could be
targeted more frequently, and they may have more molecular
interaction neighbors. Therefore, clinical significance of
these SNPs could be further investigated.
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OZET

Diinya niifusunun %8&’ini, Tiirkiye’de ise niffusun %13’tini etkileyen diyabet, bireylerin pankreas salgi bezinden salgilanan insiilin
hormonunun yoklugu, yetersizligi veya metabolizmasinda gergeklesen bozulmalar sonucu insiilinin kullanilamamasi ve kan glukoz
seviyelerinde artigla kendini gostermektedir. Diyabet hastalarinda genel tedavi; beslenme tedavisi, fiziksel aktivite ve ilag tedavisi seklinde
uygulanmaktadir. Son zamanlarda ¢alismalarda mikro besin 6gelerinin diyabet tizerine etkisi de arastirilmaktadir. Bu mikro besin
ogelerinden biri de diyabet tizerinde etkili oldugu diistiniilen ve ¢esitli caligmalarla etkisi desteklenen ¢inkodur. Organizmada demirden
sonra en ¢ok bulunan eser element olan ¢inko, beslenmemizde hayvansal gidalardan tahillara kadar bir¢ok gidada bulunmaktadir.
Cinkonun diyabet tizerindeki mekanizmasi tam olarak anlagilamamakla birlikte oksidatif stresi azalttigl, antioksidan etki gosterdigi,
hiicrelerde apoptozisi etkiledigi, insiilinin tiretimi, salgilanmasi ve paketlenmesinde rol aldig: diisiiniilmektedir.

Anahtar Sozciikler: Diabetes mellitus, Cinko, Metabolizma

Relationship with Diabetes Mellitus and Zinc

ABSTRACT

Diabetes mellitus, which affects 8% of the world population and 13% of the Turkey population is manifested by the inability to use
insulin and an increase in blood glucose levels as a result of the absence, insufficiency or degradation in the metabolism of the insulin
hormone secreted by the pancreas gland. General treatment in diabetes patients; nutrition treatment, physical activity and medication.
Recently, the effects of the micronutrients on diabetes have also been investigated. One of these micronutrients is zinc which is thought
to be effective on diabetes and supported by various studies. Zinc, which is the most common trace element in the organism after iron,
is found in many foods from animal based foods to grains. Although the mechanism of zinc on diabetes is not fully understood, it is
thought that it decreases oxidative stress, has an antioxidant effect, the cells affect apoptosis, and it plays a role in the secretion and
packaging of insulin.

Key Words: Diabetes mellitus, Zinc, Metabolism

GIRIS

Diinyada her gegen giin diyabetli birey sayis1 artmaktadir. Diabetes mellitus, birgok komplikasyona sebep olusturan
metabolik bir hastaliktir. Kontrol altina alinmadiginda bireylerin yasam kalitesini diisiirmektedir. Hastaligin tedavisinin
temel basamagi beslenme tedavisi olup bu basamak 6nem arz etmektedir. Bir¢ok ¢alisma beslenmeye bagli olarak besin
takviyelerinin de onemini kanitlar niteliktedir. Besin takviyesi olarak bir¢ok mikro besin 6gesi arastirilmakla birlikte
¢inkonun diyabetli bireylerin metabolizmasinda 6nemli bir yere sahip oldugu bildirilmektedir.
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DIABETES MELLITUS

Diabetes mellitus (DM), halk arasinda seker hastalig1 olarak
bilinir ve pankreasdan salgilanan insulin hormonun yoklu-
gu, yetersizligi veya metabolizmasinda gerceklesen bozul-
malar sonucunda olusmaktadir. Insiilinin kullanilamamas:
ve kan glukoz seviyelerinde artisla (hiperglisemi) kendini
gostermektedir. Karbonhidrat, yag ve protein metabolizma-
larinda anormallikler de hastaligin beraberinde olusmakta-

dir (1).

Uluslararast Diyabet Federasyonu (IDF)'nun diyabet
prevalansi giincel verileri ele alindiginda diinyadaki yetiskin
niifusun %8.8’ i (425 milyon kisi) diyabet hastasidir. 2045
yilina kadar bu rakamm 629 milyon kisiye ulasacag:
tahmin edilmektedir (2). Tiirkiye Diyabet Epidemiyolojisi
(TURDEP)’nin 1997-1998 yillarinda yaptigi 20 yas ve
tizeri 24788 kisinin katildig1 ¢alismada, diyabet prevalansi
%7.2 olarak bulunmus, 2010 yilinda TURDEP-T’in tekrar1
seklinde olan ikinci bir ¢alismada (TURDEP-I) ise bu
prevalans, yaklasik iki kat artig gostererek %13.7 olarak
saptanmistir (3,4). Bu veriler, halk saglig1 icin diyabetin
onlenmesi ve olumsuz etkilerinin en aza indirilmesini
saglamak icin konu iizerine yapilan ¢alismalarin artirilmasi
gerektigini gostermektedir.

“Diabetes” terimi ilk olarak Aretaeus of Cappadocia (81-133
MS) tarafindan ortaya atilmustir. Bal ve tatli anlamlarina ge-
len “Mellitus” kelimesi ise 1675 yilinda Thomas Willis tara-
findan hastanin kan ve idrarindaki tatlilig1 kesfettikten son-
ra diyabet kelimesine eklenmigtir. Ancak idrar ve kandaki
tatliligin seker varligindan kaynaklandigi ilk olarak Dobson
tarafindan 1776’da dogrulanmistir. 1857 yilinda Claude
Bernard’in karacigerde glikojenezin roliinii anlamasi ve
diyabetin agir1 glikoz tretiminden kaynaklandigi goriisi
diyabet tarihinde 6nemli bir déniim noktast olmustur. Di-
yabette pankreasin rolii 1889 yilinda Mering ve Minkows-
ki tarafindan kesfedilmis, daha sonra bu kesif 1921 yilinda
Banting ve Best tarafindan insiilin izolasyonu ve klinik kul-
lanimi i¢in temel olusturmustur (5).

Diyabet hastaliginda tani konulurken bireylerin aglik plaz-
ma glukozu (APG), glikozillenmis hemoglobin degeri
(HbA1c) ve oral glukoz tolerans testi (OGTT) kullanilmak-
tadir. OGTT en az 8 saatlik aglik sonras1 75 g’ lik oral glukoz

Tablo 1: Diabetes mellitus tani kriterleri (7,8,9).
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swvist uygulanip 2. saatte plazma glukozu 6l¢iimii ile yapil-
maktadir. Gliniimiizde pratik ve maliyetin daha az olmasi
sebebiyle aclik plazma glukozu (APG) o6l¢timil tani koy-
mada daha sik kullanilmaktadir (6). Aglik plazma glukozu
(APG) ol¢timii i¢in bireyin en az 8 saatlik agliginin olmasi
istenmektedir. APG degeri 100-125 mg/dL araliginda ise
birey prediyabet, 126 mg/dL ve iizerinde ise diyabet tanisi
almaktadir (Tablo 1).

Diyabetin nedeni ve patogenezi konusunda bilgilerin
artmasiyla beraber insiilin bagimli veya insiilin bagimsiz
gibi sadece tedavi yaklagimina dayanan siniflandirma yerine
etiyolojiye dayanan daha genis bir siniflandirma yapilmaistir.
Diyabet dort tiir olarak siniflandirilmaktadir. Bunlar;

e Tip 1 diyabet
e Tip 2 diyabet
* Gestasyonel diyabet (GDM)

* Diger nedenlere bagli spesifik diyabet tipleri seklinde
yapilmaktadir (7).

Tip 1 Diyabet (Tip 1 DM)

Tip 1 diyabet, pankreasta bulunan ve insiilin hormonu
salgilayan beta () adaciklarinin hasarlanmasiveya apoptotik
yollarla beta hiicrelerinin sayisinin azalmasi sonucunda
insiilin sekresyonunun bozulmasiyla olusan otoimmiin bir
hastaliktir (10). Dolayisiyla glutamik asit dekarboksilaz,
tirozin fosfataz-IA-2, ¢inko (Zn*?) tasiyicisi ve insiilin gibi
beta hiicre antijenlerine kars1 hiicresel (T hiicre) ve humoral
(B hiicre) bagisiklik sonucu gelismektedir. Bu etkiler
sonucunda hiicreler glukozu dengeleyecek miktarda insiilin
salgilayamamaktadir. Endokrin ve metabolik rahatsizlik olan
tip 1 diyabette hastaligin neden oldugu komplikasyonlarin
onlenmesi ve glukoz dengesinin saglanabilmesi i¢in insiilin
enjeksiyonu gerekir. Tip 1 diyabet, insiiline bagimli diyabet
olarak da bilinmektedir (11). Genellikle hastalar diyabetin
akut semptomlar1 ve belirgin yiiksek kan sekeri diizeyleri
ile hastaneye bagvurmakta ve yaklagik ticte birine diyabetik
ketoasidoz ile tan1 konulmaktadir. (12).

Tip 1 diyabet ¢ogunlukla g¢ocuk ve genglerde ortaya
¢ikmaktadir; simdilerde yetigkinlik ¢aginda da Yetiskinde
Latent Otoimmun Diyabet (LADA) adi verilen tip 1
diyabetin gelisme olasilig1 oldugu bilinmektedir (13).

Normal

Prediyabet

Diyabet

APG < 100 mg/dL

BAG 100-125 mg/dL

APG 2 126 mg/dL

2. saat OGTT <140 mg/dL

BGT 2. saat OGTT 140-199 mg/dL

2.saat OGTT = 200 mg/dL

HbAlc %5.7- 6.4

HbAlc > %6.5

APG: Aglik Plazma Glukozu, BAG: Bozulmus A¢lik Glukozu, BGT: Bozulmus Glukoz Toleransi
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Tip 2 Diyabet (Tip 2 DM)

Tip 2 diyabet; hiperglisemi, insiilin eksikligi ve insiilin di-
renci ile karakterize edilen diyabet tipidir. Hiperglisemi,
pankreas beta hiicre fonksiyonlarinin bozulmasinda ve
insiilin direncinin artmasinda etkili olmaktadir. Insiilin
eksikligi ve direnci genetik ve cevresel etkenlerle olugabil-
diginden her hasta icin kesin bir neden belirlenmesi gic-
tiir. Bu bireylerde sik gozlenen insiilin direnci HOMA IR
testi ile hesaplanmaktadir (12). Klasik semptomlari politiri,
polidipsi, noktiiri, bulanik gorme ve daha az siklikla kilo
kaybidir. Tip 2 DM en yaygin diyabet tipi olup iilkemiz ve
bolge iilkelerde tiim diyabet vakalarinin %95 ten fazlasin
olusturmaktadir. Insiiline bagimli olmayan diyabet olarak
da bilinmektedir. Yaygin olarak orta yasli veya yash kisiler-
de ortaya ¢ikmakta ancak glintimiizde asir1 kilolu gocuklar,
ergenler ve yetiskinlerde de gdzlenmektedir. Insiilin direnci
ve Tip 2 DM prevalansi obezite ile orantili sekilde artmak-
tadir (13).

Gestasyonel Diyabet (GDM)

Gestasyonel diyabet, gebelikte baslayan veya ilk kez gebelik
sirasinda tani alan diyabet tipidir. Birinci derece akrabalarda
diyabet oykiisiiniin bulunmasi, annede obezite, ileri anne
olma yasi, glukoziiri ve Onceki gebelikte makrozomi,
polihidroamnioz veya 6lii dogum bulunmasi durumlarinda
ortaya c¢ikma riski yiiksektir. Risk gozlenen gebelerde
24-28. haftada OGTT (75 g ya da 100 g ile) uygulanmasi
daha kesin tan1 konmaktadir. Ug giin boyunca kisitlamasiz
diyet uygulamasindan ve 8-14 saatlik gece aghigindan
sonra plazma glukozu 6lgiilir. Oral glukoz sivisi ile OGTT
uygulanir. ADA 2012’ye goére bireyin kan glukoz degeri,
aclikta 92 mg/dl, 1. saatte 180 mg/dl veya 2. saatte 153 mg/
dl iizerinde ise gestasyonel diyabet tanisi i¢in yeterlidir (14).

Diger Spesifik DM Tipleri

Tip 1-2 ve gestasyonel diyabet disindaki tiim diyabet hasta-
liklarinin i¢inde bulundugu gruptur. Bu hastalik grubuna (3
hiicrelerinin fonksiyonlarinda meydana gelen monogenetik
bozukluklar, insiilin etkisinde goriilen genetik bozukluklar,
ekzokrin pankreas hastaliklari, endokrinopatiler, ilaglara
bagli etkiler ve infeksiyonlar neden olabilmektedir (15).

Komplikasyonlar

Diyabetin ileri evrelerinde bircok semptom kendini goster-
mektedir. Diyabetin akut komplikasyonlar1 hipoglis-emi,
hiperglisemi ve diyabetik ketoasidozdur. Glikoz metabo-
lizmasina duyarli endotelyal hiicreler, podositler (Bowman
kapstliintin epitel hiicresi), proksimal tibiler hiicreler,
miller hiicreleri (retinada yer alan hiicreler), kardiyomiyo-

sitler (kalp kasi hiicreleri) ve ndronlar (sinir hiicreleri) gibi
onemli hedef hiicrelerin zarara ugramasi ise kronik komp-
likasyonlar1 olusturmaktadir. Bunlar; nefropati, retinopati,
noropati, diyabetik ayak ve kalp hastaliklar1 seklinde goz-
lenmektedir (16).

Tedavisi

Diyabet tedavisinde amag; giin igerisinde glisemik kontro-
liin saglanmasi, akut komplikasyon gelisim riskinin azaltil-
masi, kronik komplikasyonlarin 6nlenmesi, beraberindeki
sorunlarin diizeltilmesi ve boylelikle diyabetli bireylerde
yasam kalitesinin saglanmasidir. Diyabet hastalarinda ge-
nel tedavi: beslenme tedavisi, fiziksel aktivite ve ila¢ tedavisi
seklinde ti¢ temel basamaktan olusmaktadir. Tibbi beslen-
me tedavisi bunlarin baginda gelir. Hastanin antropometrik
oOl¢timleri, bireye 6zgii, ulagilabilir ve uygulanabilir davranis
bigimi hastayla birlikte belirlenerek beslenme tedavisi uy-
gulanmalidir. Asil hedef glisemik kontroli saglamak olma-
lidir. Karbonhidrat sayimi, degisim listeleri veya hesaplama
yoluyla karbonhidrat aliminin izlenmesi, glisemik kontro-
lin saglanmasinda kilit noktadir. Alinan giinliik toplam
karbonhidrat miktar1 yaninda, karbonhidratlarin glisemik
indeks ve glisemik yiikiintin dikkate alinmasi da glisemik
kontrolde fayda saglayabilmektedir (6).

Son zamanlarda caligmalarda hastanin beslenmesine ek
olarak mikro besin 6gelerinin etkisi tizerinde durulmaktadir.
Aragtirllan mikro besin &geleri arasinda ¢inko 6nemli bir
yere sahiptir.

CINKO (Zn)

Cinkonun mikroorganizmalarin, bitkilerin ve hayvanlarin
gelisimi i¢in temel elementlerden oldugu yiizyillardir bilin-
mesine ragmen insan i¢in elzem bir element oldugu 1960’1
yillarda kabul edilmigstir (17). Cinko (Zn) organizmada de-
mirden sonra en ¢ok bulunan eser elementtir. Yetigkin bir
insan viicudunda ortalama 2-3 g ¢inko bulunmakta ve kas
(%60), kemik (%20-30), karaciger (%5), prostat, bobrek, re-
tina, beyinde (%1.6) ve eritrositlerde yer almaktadir. Bunla-
rin yaninda sag ve tirnaklarda da bulunmakta fakat metabo-
lizmay: etkilememektedir. Bagirsaklarda emilen ¢inkonun
fazlasi viicuttan, digki ve idrar yoluyla atilmaktadir (18).

Yiizlerce biyolojik tepkime i¢in elzem olan ¢inko minerali
saglikli bir beslenmede mutlaka yer almalidir. Cinko nispe-
ten toksik olmayan metal olarak kabul edilir. Bunun nedeni
homeostatik denge ile artan alima gore emilimde azalma ve
atilimda artis saglanmasidir. Zn’ nin bagirsaklardan emili-
minin diizenlenmesi ve hiicre iginde Zn’ nin depolanmasi
veya serbest birakilmasi gibi rolleri metallotionin denilen
proteinler tarafindan gergeklestirilmektedir (19,20).
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Kaynaklar1 ve Gereksinimi

Cinko i¢in ana gida kaynaklari kirmizi et, tavuk, balik,
deniz triinleri, yagli tohumlar, baklagiller, tahillar ve siit
trinleridir. Beslenmedeki ¢inkonun kalitesi elde edildigi
kaynaga ve biyoyararliligina gore degismektedir. Gidalarin
cinko icerigi pisirme ile degismekte ve beslenmedeki
diger bilesiklerin varligi biyoyararliligini etkilemektedir
(19,21). Tahillar ve baklagiller ¢inko agisindan nispeten
zengin kaynaklar olmasina ragmen fitat icerdiklerinden
dolay1 biyoyararlanimlar: sinirhidir. Bu yiizden hayvansal
kaynaklardan saglanan ¢inkonun emilimi, tahil ve
baklagil gruplarina gore daha yiiksektir (22). Mayanin
¢inko igerigi yiiksek oldugundan mayalanmig triinlerin
biyoyararlanimlar1 da artmaktadir. Glikoz, aminoasitler,
karboksilik asit, sistein, histidin ve metiyonin, D ve B,
vitamini ve yag asitleri ise ¢inko emilimini artirmaktadir.
Gidalardaki protein miktar1 da ¢inko emilimi ile pozitif iligki
gostermektedir. Ayrica gidalarin igerdigi demir miktarinin
¢inko miktarindan fazla olmasi, ¢inko emilimini negatif
yonde etkilemektedir. Mineraller bir arada alindiklarinda
emilim sirasinda aralarinda rekabet olusmakta ve
miktar: fazla olan mineralin emilimi daha yiiksek oranda
gerceklesmektedir (19). Tablo 2’ de Tirkomp ’a goére bazi
gidalarin icerdigi ¢cinko degerleri verilmistir.

Yetiskin erkeklerde giinliik 11 mg, kadinlarda 10 mg, 1-10
yas arasi ¢ocuklarda ise 2-5 mg ¢inko alimi 6nerilmektedir.
Gebelik ve emziklikte gereksinim 15 mg’ dir (23). Cinkonun
genelde toksik dozu goézlenmemektedir. Homeostatik
mekanizma, Zn alimmin artisiyla emilimi azaltip, atilimi
artirarak viicutta Zn birikmesini Onler. Toksisitesi
olmamasina karsin eksikligine sik rastlanir. Diinya
niifusunun yaklagik 1/3’ tinde ginko eksikligi gortilmektedir.
Cinko vyetersizligi goriilme nedeninin beslenmede bu
mineralce zengin olan hayvansal kaynakli gidalara geregi
kadar yer verilmemesi, fosfat ve diger mineralleri baglayan
fitat bakimindan zengin tahillarin yiiksek miktarlarda
titketilmesi oldugu diisintilmektedir (19). Cinko eksikligi,
genellikle uzun bir siire ¢inko aliminin azlig1 sonucunda

Tablo 2: Baz1 gidalarin ortalama ¢inko degerleri (21).

Gizlici MN. ve Catak J.

kendini gosterir. Cinko eksikliginde; kuru ve piiriizlii cilt,
mat saglar, kirilgan tirnaklar, tirnaklarda beyaz lekeler, tat ve
koku almada azalma, istah kaybi, karanlhiga uyum zorlugu,
enfeksiyona yakalanma artisi, yaralarin gec iyilesmesi, sag
dokiilmesi, depresyon, goz hastaliklari, gelisme geriligi,
cinsel olgunlasmanin gerilemesi, immiin fonksiyonlarda
azalma gibi belirtiler goriilmektedir (24). Ayrica ¢inko
eksikligi canli organizmanin olusumunda, gelisiminde
ve islevlerini siirdiirmede biligsel fonksiyonda gerilige,
otoimmiin hastaliklarin olugmasma sebep olmaktadir.
Ozellikle gebelik doneminde ihtiya¢ artmakta, yeteri kadar
alimolmadigindaisebebegin yagam kalitesini olumsuzyonde
etkilemektedir. Eksikliginde kalp damar rahatsizliklarinin
arttigl da bilinmektedir. Ayrica metabolizma i¢in gerekli
insiilin hormonunun yapisinda ve islevinde gérevli oldugu
belirtilmektedir (19).

Cinko Metabolizmasi

Cinko, organizmada bir¢ok metabolik reaksiyonu
etkilemektedir. Organizmanin tiim doku ve organlarinda
ve viicut sivisinda yer almaktadir. Pek ¢ok proteinde ve
biyomembranlarda o6zel yapisal rolit vardir. Yaklasik
300 gesit enzimin yapisinda yer almaktadir. Polimeraz
enzimleri, timidin kinaz, stperoksit dismutaz (SOD),
bagirsaklarda protein hidrolizi i¢in gerekli olan karboksi
peptidaz enzimi, karacigerin dehidrogenaz enzimleri
ornek olarak gosterilebilir (19). DNA sentezi i¢in gerekli
polimeraz aktivitesinde ¢inko elzemdir. Beslenmeye bagl
¢inko eksikligi DNA sentezinin bozulmasina ve gelisim
geriligine neden olmaktadir (25). Fazlaliginda apoptozisi
(programlanmis hiicre 6liimii) inhibe ettigi, eksikliginde
ise apoptozisi uyardigi bilinmektedir (26). Reaktif oksijen
driinleri (ROS), enflamasyon hastaliklarina katilan ve
enflamasyonu artiran onemli bir aracidir. Zn eksikligi
oksidatif stresin etkisini artirmaktadir. Cinko, antioksidan
olan sliperoksit dismutazin ve dokular: serbest radikallerin
zararli etkilerinden koruyan metallotiyoninlerin yapisinda
yer almaktadir. Buna bagli olarak oksidatif stresi azalttig
distintilmektedir (11).

Gida Maddesi Zn (mg/100 g) Gida Maddesi Zn (mg/100 g)
Kuru maya 39.25 Hamsi 1.89
Kabak ¢ekirdegi 10.35 Az yagli beyaz peynir 1.87
Dana eti, kol 4.70 Pili¢ eti, but 1.66
Kuzu eti, but 3.90 Pirin¢ unu 1.38
Kirmizi mercimek 3.60 Yumurta tam 1.14
Pirasa 3.47 Brokoli 0.63
Ekmek, tam bugday unu 2.19 Insan siitii 0.52
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Cinko T ve beta hiicrelerini de dogrudan etkilemektedir.
Zn vicutta eksik ise T hiicrelerinin olgunlasmasi geri
kalip, T hiicrelerinin antikor cevabi1 azalmakta, kemik
iliginde vyeterli sayida lenfosit {iiretilememektedir. Bu
durum c¢inkonun bagisiklik sistemimizde 6nemli etkileri
oldugunu gostermektedir (19). Cinkonun hiicre igine ve
disina taginmasi Ozel proteinler araciligiyla olmaktadir.
ZnT olarak adlandirilan tagiyict proteinler hiicre disina
dogru Zn** taginimi saglamaktadir. ZnT” nin tip 1 diyabette
otoimmiin yolakta 6nemli olabilecegi digiintilmektedir.
Cinkonun azalmasi, insilinin diizgiin paketlenememesine
ve beta hiicre hasarmmin artmasma neden olur. Benzer
etki tip 1 diyabette de goriiliip, beta hiicre kaybindan
dolayr graniillerden Zn*> salinmasi artmaktadir. Beta
hiicrelerindeki ZnT8, insiilin igeren sekresyon vezikiillerine
Zn** tasgmmasini saglamaktadir. ZnT8 miktarimin Zn*
takviyesiyle arttig1 gosterilmistir (27). Diyabette ¢inkonun
etkisine dair diger bir goriis ise pankreasta bulunan alfa
hiicrelerindeki adenozin trifosfat duyarli potasyum (KATP)
kanallarin1 agarak hiperpolarizasyona neden olmasi ve
glukagon salgisin1 azaltmasidir. Ayrica tip 1 diyabetli
hastalarda bazal glukagon seviyesinin yiiksek olmasi,
insiilin-Zn** alfa hiicre fonksiyonlarini diizenlemesindeki
eksiklikten ileri geldigi belirtilmektedir (28).

Cinkonun organizmada glisemik kontrol saglanmasinda
dolaysiyla diyabet hastaliginda onemli etkileri oldugu
disiintilmektedir.

DIABETES MELLITUS ve CINKO

Diabetes mellitus ve ¢inko arasinda nasidl bir iliski
oldugu bircok bilimsel aragtirmaya konu olmustur. Bazi
caligmalarda hasta bireylerin serum ¢inko diizeylerine, bazi
calismalarda ise ¢inko takviyesinin hastalardaki etkilerine
bakilmigtir. Takviyeler genellikle “suplement” olarak
yapilmustir. Diyet ve gida kaynakli Zn aliminin incelendigi
caligma say1s1 ok azdir.

Diyabet hastalarinda Zn eksikligi siklikla tanimlanan bir
tablo olmustur ve idrarla Zn atihlminin saglikli bireylerden
daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Caligmalar DM
hastalarinda serum Zn seviyesinin azalmig oldugunu
gostermistir (29-31). Bu sonuglara karsin onemli fark
bulunmayan ¢aligmalar da mevcuttur (32,33).

Cinko desteginin arastirildig1 caligmalarda daha ¢ok Tip
2 DM hastalarinda fayda saglayabilecegi 6n plandadir.
Diyabetik hastalarda invitro ve invivo yontemlerle Zn
takviyesinin etkisine bakildiginda, Tip 2 diyabet hastalarinda
insiilin tedavisi goren hastalara goére hiicre i¢i ¢inko orani
daha diisitk gozlenmis ve ¢inko aliminin artmasiyla hiicreye
Zn alimiin da artacagi dolayisiyla insiilin sinyalizasyonunu
uyaracagl sonucuna varilmistir (34).

Cinko destegi yapildiginda basta apoptotik yolaklarin bas-
kilanmast ile var olan beta hiicre sayisinin korunmasini sag-
layarak insiilin salgilanmasina katki sagladigi gozlenmistir.
Ozellikle Zn’ nin insiilin paketlenmesi ve salgilanmasinda
rol alarak insiilin sekresyonunu artirdi: belirtilmektedir.
Eksikliginde adacik hiicrelerinden insiilin salinimini etki-
leyerek diyabetteki sorunlari artiracagi diisiintilmektedir
(33,35). Sinirda ¢inko seviyelerine ve Yiiksek HbAlc diizey-
lerine sahip Tip 2 DM hastalarinda Zn takviyesinin, insiilin
ve C peptid diizeylerini arttirdigy, glisemik kontroli iyilesti-
rebilecegi bildirilmektedir (36). Yine bu sonucu destekleyen
bir metaanaliz ¢alismasinda 14 ¢alisma ele alinmuis ve yakla-
s1k 20-40 mg “suplement” olarak Zn takviyesinin DM hasta-
larinda glukoz konsantrasyonu ve HbAlc diizeyini azalttigy,
hipergliseminin yonetimine katk: saglayabildigi sonucuna
varilmustir (37). Tip 2 DM farelerde yapilan ZnCl, takviye-
si, beta hiicre fonksiyonunu artirarak HOMA degerini ve
glukoz toleransini iyilestirmistir (38). Bir bagka metaanaliz
calismasinda; orneklemi diyabet hastalar: ve saglikli birey-
lerden olusan 16 arastirma incelenmistir. Bu arastirmalar-
da, bireylerin serum plazma ¢inko konsantrasyonlar: ve
bireylerin diyetle ¢inko alimlarina bakilmistir. Metaanaliz
sonucunda DM hastalarmnin plazma Zn konsantrasyon-
larinin saglikli bireylerden daha diisiik seviyelerde oldugu
gozlenmistir. Bu durumun diyetle diisiik ¢inko alimindan
bagimsiz oldugu belirtilmistir (39).

Tip 1 ve tip 2 diyabetin patogenezinde oksidatif stresin rolii
ve leptinin olasi etkilerinin incelendigi ¢alismada ise, her
iki diyabet grubundaki serum ¢inko diizeylerinde kontrol
gruplariinkine kiyasla azalma gozlenmistir. Her iki grubun
antioksidan gostergesi olan siiperoksit dismutaz (SOD)
degeri azalmuis, lipit peroksidasyon gostergeleri artmistir.
Hipergliseminin hem ROS tiretimini artirdigi hem de dogal
antioksidan savunma mekanizmasini bozdugu sonucuna
varilmistir (33). Cigremis ve ark. yaptig1 (2003) ¢alismada,
Tip 2 DM hastalarmin eritrosit i¢i stiperoksit dismutaz
(Cu,Zn-SOD), katalaz (CAT) enzim aktiviteleri dl¢iilmiis,
hastalarin SOD aktivitesi anlaml sekilde dismuisken, CAT
aktivitesi ise anlamli sekilde yiiksek bulunmustur. Tip 2
DM gibi glukoz toleransinin bozuldugu durumlarda serbest
oksijen radikallerinin agir1 tiretilebilecegi ve boylece eritrosit
i¢i oksidan/antioksidan dengesinde bozulma olabilecegi
kanaatine varilmistir (40).

Diyabet bir¢ok hiicreyi etkilemektedir. Retinopati (retina
hasar1) mevcut DM hastalarinin serum ¢inko seviyelerine
bakildiginda kontrol grubuna kiyasla onemli bir fark
gozlenmemistir (41). Cinko, diyabetli bireylerde agizdaki
tat alma bozuklugunu diizeltip, yaralarin iyilesme hizini
da artirabilmektedir (42). Diyabet hastalarinda vaskiiler
koruyucu etki gosterebilen homosistein diizeylerinde artis,
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kardiyovaskiiler komplikasyonlar i¢in risk faktorii olarak
diistinilmektedir. Cinko destegi, mikroalbiiminiirili tip 2
diyabet hastalarinda serum homosistein diizeyini diigtirmiis
ve vitamin B, ve folat konsantrasyonlarini artirmigtir
(43). Tip 2 DM ve normal Zn seviyeli hastalarda ¢inko
takviyesinin oksidatif hasar1 ve vaskiiler fonksiyonlari
etkilemedigi ¢alisma da mevcuttur (44).

SONUC

Diyabetin bireylerde bir¢ok biyokimyasal mekanizmay:
etkiledigi cesitli ¢alismalarla kanitlanmigtir. Farkli tipleri
bulunan diyabetin kontrol altinda tutulmasi gerektigi ve
tedavisinin beslenme, fiziksel aktivite ve ila¢ tedavisi basa-
maklarindan olustugu bilinmektedir. Bu derleme sonucun-
da diyabet hastalarinin serum ¢inko diizeylerinde azalmalar
oldugu ve diyete ¢inko takviyesinin bireylerin sagligina daha
cok olumlu yonde etki ettigi kanisina varilmistir. Bu konuda
kesin bir uygulama bulunmamaktadir. Yalnizca ¢inkonun
eksikligi durumunda bireylere ¢inko takviyesi yapilmakta-
dir. Cinkonun diyabet tedavisinde alternatif olusturabilme-
sii¢in daha ¢ok bilimsel aragtirmaya ihtiya¢ duyulmaktadur.
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SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZi,GENEL CERRAHi ve
ENDOKRINOLOJi VE METABOLIZMA HASTALIKLARI
ZONGULDAK KLiNiSYENLER iCiN BOYUN ULTRASONOGRAFi KURSU
ZBEU ibni Sina Saglik Kampiisii, Esenkdy, Zonguldak
ZONGULDAK BULENT ECEVIT UNIVERSITESI TIP FAKULTESI

iC HASTALIKLARI, ENDOKRINOLOJi VE METABOLiZMA HASTALIKLARI BiLiM DALI
GENEL CERRAHi ANABILIM DALI

Prof. Dr. Taner Bayraktaroglu, Prof. Dr. Gulldeniz Karadeniz Cakmak, Prof. Dr. Ali Ugur Emre
(Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Dog.Dr.Sebnem Kargi Konferans Salonu)

1. Oturum

Taner Bayraktaroglu, Giildeniz Karadeniz Cakmak

On degerlendirme, tiroid ve paratiroid ultrasonografi endikasyonlari

Taner Bayraktaroglu

Gorintuleme esliginde biyopsi endikasyonlari

Giildeniz Karadeniz Cakmak

Tiroglobulin, kalsitonin ve parathormon érnekleme endikasyonlari

Ali Ugur Emre

10:15-10:30 |Ara

2. Oturum

Ali Ugur Emre, Taner Bayraktaroglu, Giildeniz Karadeniz Cakmak

Olgu 1: Tiroid

Endokrinoloji Ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dal, Tiroid Ultrasonografi ve Biyopsi Laboratuvari

Taner Bayraktaroglu

Genel Cerrahi Anabilim Dali, Endokrin Cerrahi Poliklinigi,

Ultrasonografi ve Biyopsi Laboratuvari

Ali Ugur Emre, Guldeniz Karadeniz Cakmak

Olgu 2: Paratiroid adenomu

Endokrinoloji Ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Tiroid US ve Biyopsi Laboratuvari

Taner Bayraktaroglu

Genel Cerrahi Anabilim Dali, Endokrin Cerrahi Poliklinigi,

Ultrasonografi ve Biyopsi Laboratuvari

Ali Ugur Emre, Guldeniz Karadeniz Cakmak

Olgu 3: Goriintiileme egliginde biyopsi ve 6rnekleme islemleri

Endokrinoloji Ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Tiroid US ve Biyopsi Laboratuvari

Taner Bayraktaroglu

Genel Cerrahi Anabilim Dal, Endokrin Cerrahi Poliklinigi,

Ultrasonografi ve Biyopsi Laboratuvari

Ali Ugur Emre, Guldeniz Karadeniz Cakmak

12:00-12.30 | Degerlendirme ve Bitis

09:00 - 10.15

10.30 - 12:00

27 Eyliil 2019 - Cuma

SEZAi KARAKOG KULTUR MERKEZI

13.00 - 14.00 | KAYIT

ACILIS ACILIS

14.00-14.45 q w =
ZONGULDAK ENDOKRIN GUNLERI 1/2/3/4

TiROID OTURUMU

Bagkanlar: Guildeniz Karadeniz Cakmak, Taner Bayraktaroglu

Hasta Merkezli Medikal ve Cerrahi Giincel Yaklagim
Muammer Bilici (i¢ Hastaliklari)

Sayid Zuhur (Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari)
14 LELE Zafer Canttirk (Genel Cerrahi)

Emin Gurleyik (Genel Cerrahi)

Gamze Klgukosman (Anestezi ve Reanimasyon)
Rabia Uslu Erdemir (Nukleer Tip)

Emrah Gaglar (Radyodiyagnostik)

Hatice Onder (Radyasyon Onkolojisi)

Banu Dogan Gun (Tibbi Patoloji)

15.45 - 16.00 | Kahve Molasi

TAHIR KARAUGUZ
KONFERANS SALONU

HIPOFIZ OTURUMU SOzLU SUNUMLAR

Fonksiyonel Hipofiz Adenomlu Bir Olgu Araciligiyla
& iponz u Eir gy Teny Bagkanlar: Erol Aktung,

Giincel Yaklagim Kemal Karakaya

Baskanlar: TAHIR KARAUGUZ
Refik Tanakol, Berrin Cetinarslan, Savas Ceylan KONFEANS SAtONS

AKILCI ILAGC SUNUMU
Sayid Zuhur (Endokrinoloji)

16.00 - 17.00 Baskan: Sehmus Ertop
Sanser Gul (Beyin Cerrahisi) Sakin Tekin

Sultan Sevik Eligora (Kulak Burun ve Bogaz Hastaliklari)
Dilek Okyay (Anestezi ve Reanimasyon)

Banu Alicioglu (Radyodiyagnostik)

Bekir Hakan Bakkal (Radyasyon Onkolojisi)

Gamze Yurdakan (Tibbi Patoloji)

SOZLU SUNUMLAR
Baskanlar: Yiicel Ustiindag, Ali Ugur Emre

17.00 - 18.00




BILIMSEL PROGRAI

28 Eyliil 2019 - Cumartesi

SEZAi KARAKOC KULTUR MERKEZI

09.00 - 10.15

PANKREATiK/ NOROENDOKRIN TUMORLER
Bagkanlar: Ali Ugur Emre, Ferihan Aral
Ayse Kubat Uziim (Endokrinoloji)

Dilek Karakaya Arpaci (Endokrinoloji)
Mustafa Comert (Genel Cerrahi)

Huseyin Engin (Tibbi Onkoloji)

Selim Aydemir (Gastroenteroloji)

Serkan Guneyli (Radyodiyagnostik)

Savas Karyagar (Nukleer Tip)

Ozlem Elmas (Radyasyon Onkolojisi)

Bengl Gulhan Aydin (Anestezi ve Reanimasyon)
Figen Barut (Tibbi Patoloji)

10-15-10.30

Ara

10.30-11.15

UYDU SEMPOZYUMU - SANOFi
Vakalarla Diyabet ve Hipertansiyon Yonetimi
Konusmacilar: Prof. Dr. Tufan Tiikek, Prof. Dr. ilhan Tarkun

11.15-12.30

PARATIROID HASTALIKLARI

Bagkanlar: Faruk Alagél, Yasemin Giles Senyiirek
Nurdan Gul (Endokrinoloji)

Fatih Tunca (Genel Cerrahi)

Belma Koger (Genel Cerrahi)

Rabia Uslu Erdemir (Nukleer Tip)

Hilal Ayoglu (Anestezi ve Reanimasyon)

Emrah Caglar (Radyodiyagnostik)

Burak Bahadir (Tibbi Patoloji)

Duygu Erdem (Kulak Burun Bogaz)

12.30-13.45

Ogle Yemegi

Poster Degerlendirme
F. Ayca Gultekin, Esra Aciman Demirel

13.45-14.45

OBEZITE TAHIR KARAUGUZ
Bagkanlar: Volkan Demirhan Yumuk, Alper S6nmez (][ 3:7:\ 37\ Ke] [V}

Yasin Oztiirk (i¢ Hastaliklari) $6ZLU SUNUMLAR
Ayse Semra Demir Akga (Aile Hekimligi)
Faruk Kutlutiirk (Endokrinoloji)

Ozge Simsekyilmaz Saragli (Psikiyatri)
Belma Kalayci (Kardiyoloji)

Bulent Altinsoy (Gogus Hastaliklari)
Bilgin Kadri Aribas (Radyodiyagnostik)
Ozcan Piskin (Anestezi ve Reanimasyon)
Sertag Ata Guler (Genel Cerrahi)

Tarik Akar (Gastroenteroloji)

Baskanlar: Senay Ozdolap,
Huseyin Tugrul Atasoy

14.45-15.30

UYDU SEMPOZYUMU - BiLiM iLAG
Diyabetik Alkoldisi Yagl Karaciger: Fizyopatoloji, Tani, Tedavi
Konugmaci: Prof.Dr.Fahri Bayram

15.30-15.45

Ara
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15.45-17.00

DIABETES MELLITUS

Bagkanlar: ilhan Satman, Fahri Bayram
Yasin Oztiirk (i¢ Hastaliklari)

Alev Selek (Endokrinoloji)

Nejat Demircan (Aile Hekimligi)

Ali Borazan (Nefroloji)

Suat Hayri Ugurbas (Goz Hastaliklari)
Ferit Akgul (Kardiyoloji)

Oge Tascllar (Genel Cerrahi)

17.00-18.15

DIYABETIK AYAK

Taner Bayraktaroglu, Hakan Uncu

Giiven Celebi (Enfeksiyon Hastaliklari)

Burgin Acuner (Plastik Ve Rekonstriktif Cerrahi)
Ercan Sahin (Ortopedi Ve Travmatoloji)

Selda Sarikaya (Fizik Tedavi Ve Rehabilitasyon)
Sitki Akin Turan (Kalp Ve Damar Cerrahisi)

Esra Aciman Demirel (N6roloji)

ilker Oz (Radyodiyagnostik)

Emel Hazinedar (Dermatoloji)

18.15-18.30

KAPANIS
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Turkiye Obezite Aragtirmalari Dernegi
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ZBEU Merkez Farabi Kampiisti, Zonguldak
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Prof. Dr. Volkan Demirhan Yumuk - Prof. Dr. Fahri Bayram - Prof. Dr. Taner Bayraktaroglu
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Prof. Dr. Alper Sonmez - Dog. Dr. Feray Akbas - Dog. Dr. Levent Atik - Dog. Dr. Seda Sancak
Dog. Dr. Sinem Kiyici - Dog. Dr. Meral Kiigiik Yetgin - Uzm. Dyt. Funda Kasapoglu - Sertag Ata Giiler

Taner Bayraktaroglu
08:15 - 08:30 | Acil
S Volkan Demirhan Yumuk

1. Oturum

Bagkanlar: Fahri Bayram, Taner Bayraktaroglu
08:30 - 08:50 | Obezitesi olan bireyin klinik degerlendirmesi Feray Akbas
08:50 - 09:10 | Bireyin davranis degisikligine hazirlanmasi Levent Atik
09:10 - 09:30 | Kanita dayali medikal beslenme tedavisi Funda Kasapoglu
09:30 - 09:50 | Kanita dayali egzersiz regetelendirmesi Meral Kiiglik Yetgin
09:50 - 10:10 | Farmakoterapi Taner Bayraktaroglu

10:10 - 10:30 | Kahve/Tartisma

2. Oturum

Bagkanlar: Volkan Demirhan Yumuk, Giildeniz Karadeniz Cakmak
S0~ TBEa Bariyatrik c.errahi endikasyonlari ve ameliyat Sertac Ata Giler

segenekleri
10:50 - 11:10 | Bariyatrik cerrahi sonrasi medikal izlem Seda Sancak
11:10 - 11:30 | Kaybedilen agirhigin geri alinmasi: Onlem ve tedavi Sinem Kiyici
11:30 - 11:50 | Obezitesi olan bireylerde tip 2 diyabet tedavisi Oguzhan Deyneli
11:50 - 12:10 | Obezite ve NAFLD Alper Sénmez

12:10 - 12:30 | Kahve/Tartisma

BiLIMSEL SEKRETERYA

DR. OGRETIM UYESi YASIN OZTURK
yozturk29@gmail.com
Zonguldak Bilent Ecevit Universitesi Tip Fakiltesi
ic Hastaliklari Anabilim Dali

DR. OGRETIM UYESI iLHAN TASDOVEN
ilhantasdoven1@gmail.com
Zonguldak Bilent Ecevit Universitesi Tip Fakiltesi
Genel Cerrahi Anabilim Dali

DR. OGRETIM UYESi BENGU GULHAN AYDIN
bengukoksal@gmail.com
Zonguldak Bilent Ecevit Universitesi Tip Fakiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali

DR. OGRETIM UYESI ESRA ACIMAN DEMIREL
esraaciman@yahoo.com
Zonguldak Bolent Ecevit Universitesi Tip Fakiltesi
Néroloji Anabilim Dali

SALIH ERDEM
akademik47@hotmail.com
Zonguldak Bilent Ecevit Universitesi,
Saglik Bilimleri Enstitiisi
Fizyoloji Anabilim Dali

Organizasyon Sekreteryasi

‘ event

D Event Turizm Organizasyon
Kicukbakkalkdy Mahallesi Albay Sokak No:24 34750 Atasehir / istanbul
Tel : +90 216 573 18 36 Faks: +90 216 573 83 18
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Arastirma / Research

Tip 2 Diabetes Mellitus Hastalarinda Statin Kullanim: ve Hedefe Ulagma Oranlari: Diren¢ Hastada m1 Hekimde mi?
Statin Use and Target Access Rate in Type 2 Diabetes Mellitus Patients: Resistance in Patients or Doctors?
Rumeysa COLAK, Burcu COBAN, Siileyman Cem ADIYAMAN, Basak OZGEN SAYDAM, Barig AKINCI

Assesment of Prenatal Distress and Depressive Symptoms in Women with Gestational Diabetes
Gestasyonel Diyabetli Kadinlarda Prenatal Distres ve Depresyon Diizeylerinin Belirlenmesi
Merve GAGLAR, Umran YESILTEPE OSKAY

Diyabetik Makiila Odemi Tedavisinde Serum HbA1c Diizeyinin Intravitreal Anti-VEGF Tedavisine Etkisi
The Effect of Serum HbAc Level on Intravitreal Anti-VEGF Treatment for Diabetic Macular Edema
Sait ALIM, Ayse Kevser DEMIR

Tip 2 Diabetes Mellitus'lu Olgularda Glisemik Kontrol Diizeyinin Fonksiyonel Mobilite ve

Ayak Fonksiyonuna Etkisi

The Effect of Glycemic Control Level on Functional Mobility and Foot Function in Type 2 Diabetic Individuals
Gizem ALAR(;IN, Banu UNVER, Tuba ESER, Taner BAYRAKTAROGLU

Tip 2 Diyabetli Obez Bireylerin Yeme Farkindaligi Diizeyleri ile Metabolik Parametreleri Arasindaki Iliski

The Relationship Between Eating Awareness Levels and Metabolic Parameters in Obese Individuals

with Type 2 Diabetes

Fatma Kiibra SAYIN, Sevim KUSDEMIR, Gizem BUYUKSUTCU, Seyma Merve CETINKAYA, Sedanur SEYFI, Esra ZEREN

Random SNP Events for Diabetes and Their Molecular Interaction Neighborhood
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