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OZET

Diyabet tibbi bakimin yani sira hastanin 6z yonetimi, aile destegi ve egitimle organlarin
zarar gormesi ve mortaliteyi engellemenin olasi oldugu bircok 0zelligin birlikte
degerlendirilmesi gereken prevalansi yiiksek bir kronilk durumdur. Diyabetik bireylerde major
depresif durum yaygin ve ekonomik yiiki fazla olan merkezi sinir sitemi sorunu olarak giderek
artmaktadir. Son 20 yilda yapilan ¢alismalar sadece depresif semptomlarin degil ayni zamanda
hiperglisemi, diyabet komplikasyonlari, islevsel kapasitede bozulma ve diyabetik hastalarda
6lime neden bircok etkenin de gelismesinde rolii oldugunu goéstermistir. Bu makalede
diyabet ve bilissel islevler arasindaki iliskiye deginilmistir. Depresyonun eslik ettigi diyabet gibi
tibbi durumlarda isbirlik¢i ve hasta merkezli bakimla etkin girisimlerin uygulanmasi bireylerin
yasam kalitelerinin dizeltilmesinde ve hasta sonuglarinda olumlu etki yapacaktir.

Anahtar sdzciikler: Bilissel islev, depresyon, demans, diyabet, yasam kalitesi.

ABTRACT

Diabetes is a highly prevalent, chronic disease that requires ongoing, multi-specialty medical
care combined with patient self-management, family support, and education to preventor delay
end-organ morbidity and mortality. There is clearly an increased prevalence of majér depressive
disorder, a relatively common and costly central nervous system syndrome, in diabetic patients.
During the past two decades, multiple studies reveal that not only are depressive symptoms a risk
factor for the development of type 2 diabetes, but they have also been shown to contribute to
hyperglycemia, diabetic complications, functional disability and all-cause mortality among
diabetic patients. This article was prepared in order to reviews studies examining the relationship
between cognitive disfunction and diabetes. Collaborative care and the “patient-centered medical
home” have emerged as potentially effective interventions to improve quality of care and patient
outcomes in patients with depression and medical illnesses such as diabetes.
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GIRiS

Diabetes Mellitus (DM), stiregen bir endokrin sistem sorunu olmasinin yani sira
birey ve yakinlari icin ruhsal, sosyal, cinsel yasam ve ekonomik sorunlara yol acabilen
bir durumdur(Giiglui ve ark 2013,Gllseren ve ark 2001, Knol & et al 2006). DM’ lu
bireylerde bilissel durum bozuklugu, demans ve inme icin dnemli bir risk etkenidir
(Brands & et al 2005, Gorelick & et al 2011). International Diabetes Federation
(IDF)2013 yilinda diyabet prevalansinin 387 milyon oldugunu saptamis, 2035 yilinda
diyabetten etkilenecek 592 milyon bireyin olacagi dngdrmis, hastaligin dnemli bir
demans etkeni olacagi bildirilmistir (Ali S & et al 2006). Diinyada ve Ulkemizde yasli
niifus artisina paralel olarak sliregen hastaliklarin goriilme sikhigi ve bilissel islevlerle
ilgili bozulmalar da artmaktadir. Yaslanmayla birlikte diyabet gorilme sikliginin
artmasl, ayni zamanda erken yaslarda diyabet tanisi konmus bireylerde diyabetin
uzun donem komplikasyonlarinin ileri yaslarda ortaya ¢ikma olasiliginin artmasi gibi
nedenlerle her yas grubu icin risk olusturan diyabete bagdli komplikasyonlar yasli
bireyler i¢in daha onemli risk etkeni olmaktadir (Kawamura & et al 2012). Siiregen
hiperglisemi ve ciddi hipoglisemi ataklarinin diyabetli bireylerde biligsel islev
bozukluguna neden oldugu belirtiimektedir (Bornstein & et al 2014). Bu nedenle
diyabetli bireylerin yonetiminde bilissel islev bozulmasi ve bununla iliskili sorunlarin
onlenebilmesi konusunun butincil bir bakis agisiyla degerlendiriimesi onemi
tartismasizdir.

Bilissel islev nedir?
Biligsel islev; bilginin islenmesi icin gerekli olan islevleri tanimlayan soyut bir
kavramdir. Bellek, dikkat, algilama, konusma yetenegi, gorsel-mekansal uyum

yetenegi, psikomotor becerilerin yerine getirilmesi gibi islevler bilissel islevler olarak
tanimlanabilir (Bakar 2002, Mahakaeo & et al 2011).

Diyabet ve biligsel islev

DM'un bir ¢cok doku ve organda yol acti§i komplikasyonlardan biri de beyin
dokusunda uzun dénemde ortaya ¢ikan komplikasyonlardir (Alvarez & et al 2009,
Biessels & et al 2006). Bilissel islevlerin bozulmasinin fizyopatolojisinde metabolik ve
damar yapisi ile ilgili bozulmalarin énemli roli vardir. Biessels ve ark. yaptigi
sistematik review'da DM'un bilissel islev bozukluguna neden oldugunu gdsteren bir
¢ok calisma vardir (Biessels & et al 2006) Tablo 1'de DM‘da bilissel bozulmada rol
oynayan potansiyel nedenler verilmistir (Biessels & et al 2006, Strachan & et al 2010,
Mc Crimon & et al 2012, Yilmaz ve ark 2013).

DM’un beyni nasil etkiledigi tam olarak anlasiimis degildir. Serebrovaskiler ve
nodrodejeneratif  dedisikliklerin  birlikte etkiledigi  dusiinulmektedir. Diyabetli
bireylerde bellek ve y6n bulma islevlerinin gerceklestigi temporal lobdaki
hipokampus bolgesinde nérotransmitter salgilanmasi ve bunlarin reseptérlere
baglanmasi ile ilgili yapi, islev ve kimyasal dizeydeki bozulmalarin néronlarda
apopitoza neden olarak bilissel islevlerin bozulmasina yol actigi bildirilmekledir
(Austin, Deary 1999, Mc Crimon & et al 2012). Diyabetli bireylerde glikoz
metabolizmasi bozuklugu nedeniyle glikoz metabolitlerinin beyinde olasi toksik
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etkilerinin ve frontal lobda serebrovaskiiler lezyonlarin gelisiminin de bilissel islevleri
etkileyebilecedi ileri stirilmektedir (Biessels & et al 2006, Kawamura & et al 2012).
Beyin kanlanmasi, insilin uyarlarinin beyinde dagilimi, instlin direnci, glukoz
toksistesi, oksidatif stres, protein glikasyon metabolizmasi Urlnlerinin birikimi,
hipoglisemik ataklar ve amiloid metabolizmasi degisikliklerinin timundn  etkisi
oldugu bildirilmektedir. Diyabetli bireylerde lipit metabolizmasi ile ilgili hastaliklar
(hiperkolesterolemi) ve hipertansiyon gibi durumlarin bulunmasi bilissel durumu
olumsuz yonde etkilemektedir. Yapilan meta-analizlerde DM'lu bireylerde goreceli
olarak orta dizeyde bilissel bozulma riskinin 1.2, Alzheimer hastaligi riskinin 1.5,
vaskiler demans riskinin 2.5 oldugu bildirilmistir(Gorelick & et al 2011). DM’ lu yash
bireylerde beta amiloid dizeyinin daha fazla azaldigi bildirilmistir (O'Brien & et al
2003, Ahtiluoto & et al 2010,Gorelick & et al 2011).

Tablo1. DM‘da Bilissel Bozulmada Rol Oynayan Potansiyel Nedenler

Endokrin nedenler

Hiperinsilinemi

Hipotalamus —hipofiz-adrenal korteks dengesizligi
Hiperlipidemi

insiilin duyarliginda azalma

Antiduretik hormon diizeyinde artis

Metabolik nedenler

Akut hipoglisemi

Tekrarlayan hipoglisemi ataklar
Siiregen hiperglisemi

Protein glikasyonu(*)

Yag metabolizmasinda degisiklik
Obezite

Damar yapisi ile ilgili nedenler
Mikrovaskiiler hastaliklar
Makrovaskuler hastalklar

Endotel islev bozuklugu
Enflamasyon

Dislipidemi

Kan beyin gecirgenliginde bozulma
Hipertansiyon

Sinir sitemi ile ilgili nedenler
Amiloid birikimi

Beyin enfarktusi

Genetik yatkinhk

Beyinde insulin islev yetersizligi
Depresyon

(*)Proteinlerin amino gruplarinin glukoz ve diger indirgeyici sekerlerle enzimatik olmayan,
kendiliginden gerceklesen tepkimesi (Kiling 2011).
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Diyabet ve depresyon

Giniimiizden 300 yil dnce ingiliz hekim Dr. Thomas Wills diyabetle depresyon
arasinda bir iliski oldugunu goézlemlemis, diyabetin kronik Gziintli ve kedere neden
oldugunu ileri sirmistir (Egede, Ellis 2010). Anderson ve arkadaslar (2001) 42
makaleyi inceleyerek yaptiklari meta analiz ¢alismasinda 21.351 DM hastasinin
%11'nde major depresyon, %31'nde depresif durum oldugunu saptamiglardir
(Anderson & et al 2001). Li ve arkadaslarinin (2009) Amerika Birlesik Devletlerinde
yaptidi calismada DM tanisi konmus bireylerde depresyon prevalansinin  %8.7-9.2
arasinda oldugunu saptamislardir (Li & et al. 2009). Asghar ve arkadaslarinin (2007)
Banglades'de vyaptiklari calismada yeni tani konmus DMlu erkeklerde %29,
kadinlarda %30.5 oraninda depresif semptomlar oldugunu saptamislardir (Asghar &
et al 2007). Sotiropoulos ve arkadaslarinin(2008) Yunanistan'da yaptigi calismada
eriskin Tip 2 DM’lu bireylerde %33.4 oraninda depresif semptomlar oldugu
saptanmistir saptamigslardir (Sotiropoulus & et al 2008). Ali ve arkadaslarinin yaptidi
sistematik rewiev'de (2006) Tip DM tanisi olan ve olmayan bireylerde depresyon
karsilastinimasi yapilmis, DM'lu bireylerde depresyon %17.6 iken, DM’lu olmayan
bireylerde %9.8 olarak bulunmustur. Ayni calismada diyabetli kadinlarda depresyon
orani %23.8 iken erkelerde %712.8 bulunmustur (Ali & et al 2006). Kanita dayali
calismalar depresyon ile Tip 2 DM arasinda iki yonli bir iliski oldugunu
gostermektedir. Knol ve arkadagslarinin (2006) calismasinda diyabetin sonuglarinin
depresyon icin risk etkeni oldugu, ayni zamanda depresyonun da diyabete neden
oldugu gosterilmistir (Knol & et al 2006). Mezuk ve arkadaslarinin (2008) calismasinda
da depresyonun %60 oraninda Tip 2 DM'da neden oldugu, Tip 2 DM’ lu bireylerde
depresyon oraninin %15 oldugu bildirilmistir (Mezuk 2008). Bu konuda ileri suriilen
hipoteze gore depresyon Tip2 DM’ a neden olmaktadir. Bunun temelinde yer alan
mekanizma tam olarak anlagilamamistir. Burada glisemik kontroliin diizenlenmesin-
deki farkliklarin rolii olabilecegi duisiiniilmektedir (Egede & et al 2010). Gonzalez ve
arkadaslarinin (2008) yaptidi sistematik review calismasinda 6z bakim, ilag, diyet ve
egzersiz programina uyumu kot olanlarda depresif bulgularin  gorildiigini
bildirmisler, bu nedenle depresyonla 6z bakim aktivitelerinin birlikte degerlendiril-
mesi gerektigini vurgulamislardir. Gonzalez ve arkadaslarinin (2008) yaptig
sistematik rewiev calismasinda tedaviye uyum ile depresyon arasinda istatistiksel
olarak anlamli iliski bulundugu bildirilmistir (Gonzalez & et al 2008). Bruce ve
arkadaslarinin (2003) Fremantle Diyabette Bilissel Durum (Fremantle Cognition in
Diabetes Study-FCDS) calismasi 223 diyabetli yash bireyle yuritilmustir. Calismada
biligsel islev bozuklugu olan o6zellikle 75 yas ve Uzerindeki DM'lu yash bireylerin
glnlik yasam aktivitelerini (GYA) yerine getirmede gli¢lik yasadiklari (%50) ve bu
sorunu yasayanlarin demans (%20) ve depresyon(%15) oranlarinin yiiksek oldugu
bulunmustur. Sonug olarak bilissel bozulma, depresyon ve fiziksel yetersizligin
bireylerin diyabet yonetimini olumsuz etkiledigi, tedaviye uyumu, diyet ve fiziksel
aktivite gibi yasam bicimi aliskanliklarinin bozulmasina neden oldugu bildirilmistir
(Bruce & et al 2003). Gulseren ve arkadaslarinin (2001) calismasinda DM tanisi
konmus bireylerde depresyon- anksiyete diizeylerinin, yasam kalitesi ve yeti yitimi
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degerlendirmelerinin bireysel ozelliklerle karsilastinlmasi yapilmistir. Calismada
hastalik stresi uzadikca depresif belirti diizeyinin arttidi, anksiyete diizeyinin azaldigi
bulunmustur (Gulseren ve ark 2001). Konuyla ilgili calismalarin biyiik cogunlugunda
Tip 1 DM tanisi olan ve olmayan bireylerin bilissel islevleri arasinda énemli diizeyde
fark oldugu bulunmustur. Bilissel durum bozulmasi olan bireylerde genellikle mental
yavaslama ve mental kapasitede gerileme gibi bozulmalar oldugu, 6grenme gicligu
yasadiklari bildirilmistir. Bu durumun gelismesinde diyabetin siresi, glisemik kontrol
diizeyi, mikrovaskiler komplikasyonlarin gelisimi ve birlikte olan diger saglik
sorunlarinin gdreceli etkisi olabilecegi bildirilmistir (Egede, Ellis 2010)

DM’lu bireylerde depresyon’un diger etkileri

DM'lu bireylerde depresyon bireyin yasam kalitesi, diyabet komplikasyonlari ve
bir cok alanda olumsuz etkilere neden olabilmektedir. Bu nedenle diyabetli bireyin
yonetiminde bu etkilerin timi dikkate alinarak bakim planlamasi, kontrol ve
degerlendirmelerin yapilmasi gerekmektedir. Tablo 2'de diyabetli bireylerde
depresyonun diger etkileri calisma bulgulari esas alinarak 6zetlenerek verilmistir.

Tablo 2. Diyabette Depresyonun Etkileri

Etkilenen alan Etkiler

Diyabet komplikasyonlari e  Groot ve arkadaglarinin (2001)de yaptigi Tip 1 ve Tip 2 DM
bireylerle ilgili yapilan 27 calismayr degerlendirdikleri
meta-analiz calismasinda depresyonu olan bireylerde
retinopati, nefropati, no6ropati gibi mikrovaskuler
komplikasyonlar ve cinsel islev bozuklugu g6riilme oranin
daha fazla oldugu bildirilmistir (0.17-0.32) (Egede, Ellis
2010).

e  Clouse ve arkadaslarinin (2003) calismasinda depresyonu
olan DM'lu kadinlarda koroner arter hastaligi prevalansinin
ylksek oldugu bildirilmistir (Egede, Ellis 2010).

Akut iskemik inme e  Sarwar ve Gao’nun 700.000 hastay! kapsayan meta analiz
calismasinda (2010)DM’lu bireylerde iskemik inme riskinin
katlanarak arttgr bildirilmistir (Sarwar, Gao 2010).

. Akut iskemik inmeli bireylerin biyiik ¢ogunlugunda tani
konmamis DM oldugu saptanmistir (Matz & et al 2006).

. Matz ve arkadaslarin 238 inmeli bireyi kapsayan cohort
¢alismasinda (2006) inme gegiren bireylerin %36'da DM
saptanmis olup, bunlarn%716' yeni tani konmus diyabetli
bireylerdir(Matz & et al 2006).

Oziirliik . ABD’'de National Health Interview Survey (NIHS)
¢ahismasinda  depresyonu olan DMlu  bireylerde
olmayanlara gore 7 kez fazla 6zurlalik oldugu bildirilmistir
(Egede, Ellis 2010).
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is verimi e Egede’nin (2010) calismasinda depresyonu olan DM’ lu
bireylerin yilda 7 is glinii devamsizhgi oldugu bildirilmistir.
(Egede, Ellis 2010).

Yasam kalitesi e ErenlErdi O ve Sahin M (2008) ¢calismalarinda depresyonun
DM’lu bireylerin yasam kalitesini dnemli 6lglide etkiledigini
bildirilmistir (Egede, Ellis 2010).

. ABD’de’ (2004) yapilan bir ¢calismada depresyonun DM’lu
bireylerde yasam kalitesini olumsuz ydnde etkiledigi
bildirilmistir (Egede, Ellis 2010).

Saglik hizmetlerinden e Le ve arkadaslarinin (2006) caligmasinda depresyonu olan

yararlanma ve maliyet DM’lu  bireylerin  saglk bakim maliyetlerinin(3264$)
depresyonu olmayanlara gore (1297%) daha fazla oldugu
bildirilmistir ((Egede, Ellis 2010).

e  Yapilan diger calismalarda da depresyonu olan DM'lu
bireylerin ayaktan saglk bakim hizmeti alma ve regete
yazdirma oranlarinin depresyonu olmayanlara goére daha
ylksek oldugu bildirilmistir (Egede, Ellis 2010).

Mortalite . Egede ve arkadaslarinin (2002) ve Zhang ve arkadaslarinin
(2005), Katon ve arkadaslannin(2008) ve Egede ve
arkadaslarinin (2005) calismalarinda depresyonun DM’'lu
bireylerde 6liim oranini arttirdigi, bildirilmistir (Egede, Ellis
2010).

. National Health and Nurtition Examination Survey
(NHANES) | Epidemiyolojik ¢alismasina gdre depresyonu
olan DM'lu bireylerde 6lim oraninin %54 daha fazla
oldugu bildirilmistir (Egede, Ellis 2010).

DM’da depresyonun gelisimini etkileyen etkenler ve 6nlenmesi icin 6neriler

Diyabet ve depresyonu olan bireylerin tedavisinde bireyden ve saglk bakim
sisteminden kaynaklanan sorunlar bulunmaktadir.

Bireysel etkenler: Damgalanma ve depresyonun akil hastaligi clarak algilanmasi
hastalarla iliskili en 6nemli etkenlerdir. Hastalar depresyon ya da diyabet tedavisine
uyum konusundaki yersizlikleri bireysel yetersizlik olarak algilarlar. Ayni zamanda
ekonomik kisithliklar, anti depresanlarin yan etkileri, varsa 6zel saglk sigortasinin bu
konuda 6demelerle ilgili sikintilar da bireyle ilgili etkenler arasinda sayilabilir(Egede,
Ellis 2010).

Saghk bakim sisteminden kaynaklanan etkenler: Birinci basamak saglik
kuruluslarinda izlenen diyabetli bireylerde depresyonun tanilanmasi ve tedavisinin
cok etkili olmadidi bildirilmektedir. Burada birinci basamakta depresyon bulgulari ile
diyabeti yonetiminin yetersizligi bulgularinin bir birinden ayirt edilmesinin gii¢
olmasi etkenlerden biri olarak séylenebilir. Orn. Yorgunluk, kilo alma ya da kilo kaybi,
istahta degisiklik ve uyku bozuklugu hem depresyon hem de diyabet yonetiminin
kotl oldugunun gostergeleridir. Diyabet ile ilisikli semptomlarn depresyondan ayirt
etmek guctir. Ludman ve arkadaslarinin (2004) major depresyonu olan bireylerle
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yaptiklari calismada depresyonu olan DM'lu bireylerde goriilen semptomlarla diyabet
yonetimin koéti oldudu bireylerde gorilen semptomlar arsinda glicli bir iliski
bulunmustur(Egede, Ellis 2010) (Tablo3). Saglik kurumlarinda diyabet ydnetimine
odaklanirken bitiincil bakis acisi ile yaklasimin yetersizligi nedeniyle bireylerin diger
sorunlarina fazla 6nem verilmemesi de bir diger sorun olarak sayilabilir.

Tablo3. Major depresyonda diyabet semptomlari (Egede, Ellis 2010).

Diyabet Major Major depresyon Olasilik orani %95 y1gihim
semptomlari depresyon(%) olmayan(%)
El ve ayaklarda 49.4 324 1.93 1.57-2.38
sogukluk
Elya da ayakta 51.3 326 1.98 1.61-2.43
uyusukluk
El ya da ayakta agri 46.0 25.2 2.23 1.81-2.75
Politiri 54.5 337 2.24 1.82-2.75
Asiri diizeyde 44.7 203 2.66 2.16-3.28
actkma
Normal disi 46.2 16.9 3.30 2.67-4.08
susama
Titreme, gligszlik 39.2 14.0 333 2.66-4.17
Bulanik gérme 38.2 14.2 342 2.74-4.27
Fenalik hissi 10.9 2.7 4.00 2.74-5.86
GUin icinde 84.4 52.3 4.96 3.79-6.48
uyuklama
ONERILER

¢ International Diabetes Federation(IDF) DM'lu bireylerin depresyon ve mental
saglik durumlarinin periyodik olarak izlenmesi gerektigini bildirmektedir.

e Diyabetlilerde calisan saglik ekibi Uyelerinin etkin iletisim, danismanlik ve
gldileme saglama konusunda yeterliliginin olmasi gerekmektedir.

e Birinci basamak saglik kuruluslan, endokrin uzmanlan, psikiyatrisiler,
psikologlar, hemsireler, eczacilar ve yardimar saglik personelleri bu konuda
isbirligi icinde calismalidir.

o Ozellikle yash diyabetli bireylerde bilissel islev bozuklugunun belirti ve
bulgulannin dikkatle degerlendirilmesi gerekmektedir.

e Diyabet tanisi konan bireylerde diyabet ydnetiminin diger komplikasyonlarin
yani sira bilissel islevlerle ilgili olumsuz etkileri konusunda bilgilendirilmesi
saglanarak bilissel islev bozulmasi énlenebilir ya da azaltilabilir.
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