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Diyabette Glisemik Kontroliin Serum Biyokimyasal Parametreleri ile iliskisi

The Relationship Between Serum Biochemical Parameters And Glycaemic Control In Diabetes
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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci diyabetes mellitus hastalarini
HbAlc diizeylerine gore iyi ve kotl kontrolli diyabet olarak
siniflandirarak glisemik kontrol ile bazi biyokimyasal para-
metrelerin iliskisini aragtirmaktir.

Yontem: Calismaya 24 iyi kontrolli diyabet (HbA1c<6,5)
hastasli, 58 koti kontrolli diyabet (HbA1c>6,5) ve diyabeti
olmayan 29 saglikli birey katildi. HbAlc seviyeleri HPLC
yontemiyle, aglk ve tokluk kan glukozu, kreatinin, trigliserid,
total kolesterol ve HDL kolesterol seviyeleri fotometrik, idrar
protein ve mikroalbumin dizeyleri tlrbidimetrik, TSH, sT3,
sT4, B12 vitamini ve folik asit seviyeleri elektrokemiliimine-
sans yontemle 6l¢lildi.

Bulgular: Kot kontrolli diyabet hastalarinin trigliserid di-
zeyleri kontrol gurubuna gore anlamli derecede vyiksek
bulundu (p=0,003). idrar mikroalbumin/kreatinin diizeyleri,
kott kontrolli diyabet hastalarinda iyi kontrolli diyabet
hastalarina gore anlamli sekilde yuksek bulundu (p=0,05).
Diger parametreler agisindan, gruplar arasinda anlamh bir
farklihk tespit edilemedi.

Sonug: Diyabetik hastalarda glisemik kontrol, trigliserid ve
mikroalbumin dizeyi ile iligkili bulunmustur. Bu veriler,
diyabetli hastalarda glisemik kontroliin nefropati ve koroner
kalp hastalig gelisimini etkileyebilecegini disiindirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Glisemik kontrol, diyabetes mellitus,
HbA1c, lipid profili, mikroalbumin.

Abstract

Background: We aimed this study to evaluate the relation-
ship between some biochemical parameters and glycaemic
control in diabetic patients categorized by HbAlc levels.
Method: This study includes 24 good glycaemic control
(HbA1c<6.5) and 58 poorly glycaemic control (HbAlc>6.5)
patients with diabetes mellitus and 29 healthy subjects.
Plasma levels of HbAlc were measured by HPLC. Serum
fasting and post-prandial glucose, creatinin, triglyceride,
total cholesterol, HDL cholesterol concentrations were ana-
lyzed by photometric method. Urine protein and microal-
bumin levels were studied by turbidimetric method. Serum
TSH, sT3, sT4, vitamin B12 and folic acid concentrations
were measured by electrochemiluminescent assay.

Results: Serum triglyceride levels of poorly glycaemic control
group were higher than healthy subjects (p=0,003). Urine
microalbumin/creatinine ratio was increased in patients
with poorly glycaemic control when compared good glycae-
mic control group (p=0,05). There was no significant differ-
ence between groups and other biochemical parameters.
Conclusion: The triglyceride and microalbumin levels were
associated with glycemic control in diabetic patients. These
data suggested that good glycemic control may affect devel-
opment of nephropathy and coronary artery disease in
patients with diabetes mellitus.

Keywords: Glycaemic control, diabetes mellitus, HbAlc, lipid
parameters, microalbumin.

Giris

Diyabetes mellitus, diinya genelinde gorilme
sikhgr giderek artan bir hastaliktir. Diyabet, son
donem bobrek yetmezliginin en sik sebebidir.
Artmis kardiyovaskiiler hastahk riski ile iliskili
olup yiksek morbidite ve mortaliteye sahiptir
(1). Mikroalbuminiiri, diyabetik nefropatinin
erken gostergelerinden biri olup, proteinri
progresyonunda da onemli bir risk faktoradar
(2). Hiperlipideminin diyabetli hastalarda albu-
mindri gelisimine katkida bulundugu bilinmekte-
dir (3). Bazi ¢alismalarda tip 2 diyabetli hastalar-
da hiperglisemi diizeyi ile makrovaskiler ve mik-
rovaskiiler komplikasyon gelisme ve o6lum riski
arasinda iliski oldugu ileri strtlmustir (4-6). Siki
bir glisemik kontrol ile fatal olmayan myokard
enfarktlsi, mikrovaskiiler komplikasyonlar ve
retinopati riski azaltilabilmektedir (7).

Hemoglobin Alc (HbAlc), glukoz toleransini ve
diyabette glukoz reglilasyonunu gosteren, he-
moglobinin yavas ve non-enzimatik olarak gliko-
zillenmesi ile olusan bir belirtegtir (8). GUnimuiz-
de HbAlc'nin diyabetlilerde glisemik kontrolii
gostermesi ile birlikte diyabetik komplikasyon
gelisme riskini ve diyabetik bakimin kalitesini
yansittigi kabul edilmektedir (9). HbAlc testi,
hemoglobin Alc’nin total hemoglobine orani
olarak raporlanir. HbAlc seviyesi diyabeti olma-
yan kisilerde 6%’nin altinda iken, kontrolsiiz di-
yabetik hastalarda 10%’u asabilmektedir (10).
Resmi organizasyonlara gore klinik uygulamalar-
da hedef HbAlc seviyesi genellikle <6,5% veya
<7% olarak tavsiye edilmektedir (11, 12). Bu bilgi-
ler 1s18inda diyabetli hastalarda glisemik kontro-
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mortalite ve morbiditesi ile iliskili faktorlerle
iliskisini incelemeyi amacladik.

Materyal ve Metod

Bu calismaya Ankara Numune Egitim ve Arastir-
ma Hastanesine basvuran, tip 2 diyabetes melli-
tus tanisi almis 82 hasta ile 29 sagliklh gonilli
dahil edildi. Bobrek yetmezligi, tiroid fonksiyon
bozuklugu olan hastalar galisma disi birakildi.
Hastalar HbA;. degerine gore iyi (HbA,.<6.5) ve
kotl (HbA1.>6.5) glisemik kontrollii diyabet ola-
rak iki gruba ayrildi. 24 iyi kontrollt diyabet ve 58
kot kontrolli diyabet hastasi ile 29 saglikli bire-
yin bir gecelik aglik sonrasi vendz kanlari jelli diz
tlplere ve HbA,. testi icin EDTA’l tiiplere alindi.
4000 devirde 10 dakika santrifiij edilerek ayrilan
serumlar analiz edildi. Hemolizli ve lipemik se-
rumlar calismaya alinmadi. Bu ¢alisma igin yerel
etik kurul izni alindi.

HbA,. dlzeyleri Premier Hb9210 marka cihazda
HPLC yontemiyle orijinal kitleri kullanilarak analiz
edildi. Aclik ve tokluk kan glukozu, kreatinin,
trigliserid, total kolesterol ve HDL kolesterol de-
gerleri hastanemiz rutin biyokimya laboratuva-
rinda Roche PP800 otoanalizériinde Roche ticari
kitleri kullanilarak fotometrik ydntemle tayin
edildi. Serum LDL kolesterol diizeyleri ise Frie-
dewald formulii [LDL-K=TK—(TG/5+HDL-K)] kulla-
nilarak hesaplandi. idrar protein ve mikroalbu-
min dulzeyleri Roche PP800 otoanalizériinde
orijinal Roche kitleri kullanilarak turbidimetrik
yontemle tayin edildi. TSH, serbest T3, serbest
T4, B12 vitamini ve folik asit testleri Roche Cobas
e-601 otoanalizoriinde orijinal Roche kitleri kul-
lanilarak elektrokemilliminesans yontemle tayin
edildi. Hemoglobin dizeyleri Sysmex XE-2100
hemogram cihazinda, sedimantasyon ise Diesse
Ves cube matic 200 cihazinda ¢alisildi.

Verilerin degerlendirilmesinde Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS, version 16.0, Chica-
go, IL, USA) istatistik programi kullanildi. P<0.05
istatistiksel olarak anlaml kabul edildi. Surekli
degiskenlerin dagihminin normal olup olmadigi
Kolmogorov-Smirnov testiyle arastirildi. Veriler
ortalama * standart sapma (SD) ve ortanca ola-
rak verildi. Normal dagilim gdstermeyen degis-
kenler igin non-parametrik testlerden Mann
Whitney U testi ile Kruskal Wallis testi kullanildi.
Normal dagilim gosteren degiskenler icin gruplar
arasinda anlamli fark olup olmadigini incelemek
amaciyla Student-t testi yapildi.

Bulgular

Hasta ve kontrol grubuna ait demografik 6zellik-
ler ve biyokimyasal parametreler Tablo 1’ de
verilmistir. Gruplar arasinda, yas ortalamasi ba-
kimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklihk
yoktu.

Calismamizda kott kontrollli diyabet grubunun
trigliserid duzeyleri, iyi kontrolli diyabet grubu
ve kontrol gurubuna gore ylksekti. Kotli kontrol-
[0 diyabet grubunun trigliserid dizeyleri, kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml derece-
de yilksekti (p=0,003). Trigliserid dlzeyleri yo6-
ninden kontrol grubu ve iyi kontrollii diyabet
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p=0,14). Kolesterol dizeyleri agisindan
gruplar arasinda anlamh bir farkliliga rastlanma-
di.

idrar mikroalbumin/kreatinin diizeyleri, kot
kontrolll diyabet grubunda iyi kontrolli diyabet
grubuna gore anlaml sekilde yiksek bulundu
(p=0,05). Diger parametreler acisindan, gruplar
arasinda anlamli bir farkhlik yoktu.

Tartisma

Diyabetes mellitus, uzun déonemde ¢esitli organ-
larda disfonksiyon veya yetmezlige neden olabi-
len kronik bir hastaliktir. Retinopati, noéropati,
nefropati, kardiyovaskiiler, serebrovaskiler ve
periferik damar hastaliklari diyabetin uzun do-
nem etkilerindendir. Diyabetik nefropati, son
donem bobrek yetmezliginin en sik nedeni oldu-
gu icin nefropatinin erken tani ve tedavisi blylk
onem tasimaktadir. Mikroanjiopati; nefropati,
retinopati ve néropati gibi diyabetin dejeneratif
komplikasyonlarinin ana mekanizmasini olustur-
maktadir. Mikroalbuminiiri diyabete sekonder
gelisen mikroanjiopatinin bir gostergesi olarak
kabul edilmektedir (13). Diyabetik nefropatinin
en erken tespiti idrarda mikroalbumin 6lglim ile
olmaktadir. Mikroalbumin 6l¢glimi 24 saatlik ve
spot idrar érneklerinden yapilabilmektedir (14).
Biz bu galismada hastalarin spot idrarlarinda
mikroalbumin/kreatinin oranlarini diyabetik nef-
ropati acisindan retrospektif olarak inceledik.
idrar mikroalbumin/kreatinin diizeyleri, kot
kontrolll diyabet grubunda iyi kontrolli diyabet
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml derece-
de yiksek bulundu (p=0,05).
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Tablo 1. Diyabetik hasta gruplarinin ve saglikli kontrol grubunun demografik 6zellikleri ve biyokimyasal

parametrelerinin karsilastiriimasi

Veriler Kontrol iyi kontrollii Kotii kontrollii p degeri
(n=29) diyabet (n=24) diyabet (n=58)

Yas (yil) 49,9+13,1 56,4+11,8 53,7+11,7 0,08
HbA;. (%) 4,9+0,34 5,96+0,37 8,4+1,67 0,00%"¢
AKS (mg/dl) 90,13+14,63  107,41+21,57 186,84+72,03 0,00%"¢
TKS (mg/dl) 95,3+15,69  153,53+63,47 282,65+98 0,00%"¢
Kreatinin (mg/dl) 0,8810,19 0,800,20 0,79+0,20 0,06
Total Kolesterol (mg/dl)  190+44,09  194,33+44,39 193,91+43,34 0,78
HDL Kolesterol (mg/dl) 48,31+10,7 52,9+14,89 46,46%15,16 0,24
LDL Kolesterol (mg/dl) 116+35,47 114,87+37,80 111,08%36,07 0,80
Trigliserid (mg/dl) 125,27+64 133,69+37,79 152,05+58,98 0,003°
Hemoglobin (g/dl) 14,40+2,21 14,13+1,69 13,86+1,95 0,41
Mikroalbumin (mg/dl) - 9,2(1,19-243) 15,3(1,47-243,10) 0,05°
sT3 (pg/ml) 2,27+0,96 3,02+0,42 3,03+0,32 0,063
sT4 (ng/dl) 1,8+1,07 1,2+0,14 1,2+0,2 0,482
TSH (mIU/ml) 2,73+£2,57 2,2+1,14 2,17+1,41 0,615
Vitamin B12 (pg/ml) - 321+124 351+163 0.717
Folik asit (ng/dl) - 9,7+1,7 10.28+4,08 0,371

AKS: Aclik kan sekeri, HbA;.. Hemoglobin A;. TKS: Tokluk kan sekeri, TSH: Tiroid stimulan hormonu, sT3: serbest T3, sT4: ser-
best T4

a: Kontrol grubu ile kétii kontrollii diyabet grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir.

b: Kétii kontrollii diyabet grubu ile iyi kontrollii diyabet grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamiidir.

c: Kontrol grubu ile iyi kontrollii diyabet grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir. Mikroalbumin/kreatinin degeri
median (min-max); diger parametreler ortalama + SD olarak ifade edilmistir.

Kontrol grubunun mikroalbumin, B12 vitamini ve folik asit diizeyleri 6lgiilmemistir.

Kardiyovaskiiler hastalik ve diyabetik nefropati
icin yUksek kan basinci ile artmis HbAlc seviyeleri
risk faktoridir (15). Basarili glisemik kontrol,
diyabetik hastalarda kardiyovaskiiler ve renal
hastaligi énlemede 6nemli bir rol oynamaktadir.
Zarini ve arkadaslar (16), yaptiklari bir calismada
tip 2 diyabeti olan hastalarda kotl glisemik kont-
rollin ve hipertansiyonun proteiniri veya son
dénem bobrek hastaligl progresyonuna katkida
bulundugunu ortaya koymuslardir.

rid dizeylerinin, iyi kontrollii diyabet grubu ve
kontrol gurubunun trigliserid diizeylerine gore
ylksek oldugu tespit edildi. Kéti kontrolli diya-
bet grubunun trigliserid diizeyleri kontrol grubu-
na gore istatistiksel olarak anlaml derecede yiik-
sekti. Basarili glisemik kontroliin diyabetli hasta-
larda gozlenen dislipideminin diizelmesine yar-
dimci oldugunu goésteren bir ¢calismada iyi glise-
mik kontrollin aterosklerozu erteledigi ve koro-
ner kalp hastaligini dnledigi ileri strilmektedir
(21).

Diyabetes mellitus, anormal lipid profili ile iliski-
lidir (17). Yapilan calismalarda diyabetli hastalar-
da dislipidemi insidansinin yiiksek oldugu goste-
rilmistir (18). Total kolesterol, trigliserid, HDL ve
LDL kolesterol konsantrasyonlari kardiyovaskdler
hastalik indikatorleridir (19). Tip 2 diyabetli has-
talarin ¢ogu 1limh hipertrigliseridemi ve disuk
HDL kolesterol seviyeleri ile karakterize olup,
hipertrigliseridemi koroner arter hastaligi icin
bagimsiz bir risk faktoridar (20). Yaptigimiz ¢a-
lismada koti kontrolll diyabet grubunun triglise-

Yapilan ¢alismalarda siki glisemik kontrolin diya-
betli hastalarda tim mortalite nedenlerini azalt-
mamasina ragmen 10% veya daha fazla oranda
goreceli riskin azaldig1 tespit edilmistir (7). Bu
¢alismada elde ettigimiz veriler bize, diyabetik
hastalarda basarili glisemik kontroliin, trigliserid
ve mikroalbumin diizeyi basta olmak Uzere bir-
¢cok parametreyi olumlu yonde etkileyebilecegini
disindirmektedir.
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