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Diyabetik cocuk ve adolesanlarda diyabet suresi,
aclik kan sekeri ve HbA1c duizeyleri ile serum
karnitin fraksiyonlari, keton cisimcikleri, serbest
yag asitleri arasindaki iliskiler

The relationship between serum carnitine fractions, ketone bodies,
free fatty acids and fasting blood glucose, HbA1c levels, duration of
diabetes in diabetic children and adolescents
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Ozet

Bu ¢alisma tip | diabetes mellituslu gocuk ve adolesanlarda serum karnitin fraksiyonlarinin 6lgtiimesi ve bunlarla aglik kan sekeri, serbest yag
asitleri (FFA), B-hidroksibutirat, lipoprotein diizeyleri, diyabet siiresi ve diyabet kontrol derecesinin iligkilerinin gésterilmesi amaci ile yapildi.
Calismaya major komplikasyonu olmayan 38 diyabetik hasta (20'si kiz, ortalama yas 12.46 yil) ve 25 normal gocuk (14'ii kiz, ortalama yas
11.70 yil) alindt.

Kontrollerle karsilagtinidiginda diyabetik hastalarin total karnitin diizeyleri normal iken serbest karnitin (18.6'ya karsilik 12.93 pmol/L, p=0.001)
diizeyleri diisiik; agil karnitin (7.24'e karsilik 10.56 mmol/L, p=0.034) ve agil karnitinin serbest karnitine orani (AK/SK) ise (0.46'ya karsilik
1.23, p=0.004) yiiksekti.

Aclik kan sekeri ile serbest karnitin diizeyleri arasinda negatif (r=-0.2685, p=0.036), agil karnitin diizeyleri arasinda ise pozitif (= 0.2657,
p=0.038) bir korelasyon saptandi. Karnitin fraksiyonlar ile HbA1c diizeyleri arasinda bir iligki bulunamadi.

Diyabet siresi bes yilin altinda olan hastalarin total karnitin diizeyleri kontrollerle karsilastirnldiginda aralarinda fark bulunmazken, serbest kar-
nitin diizeyleri diistik (18.6'ya karsilik 13.35 umol/L, p=0.025); agil karnitin diizeyleri (7.24'e karsilik 12.81 pmol/L, p=0.005) ile AK/SK
(0.46'ya karsilik 1.6, p=0.049) orani yiiksek saptandi. Diyabet siiresi bes yil ve iizerinde olan hastalarda ise kontrollere gdre total karnitin
(25.84'e karsilik 21.79 umol/L, p=0.033) ve serbest karnitin (18.6'ya karsilik 12.66 umol/L, p=0.001) diizeyleri diisiik; ail karnitin diizeyle-
ri normal ve AK/SK orani ise (0.46'ya karsilik 0.98, p=0.019) yiiksekti.

Diyabetik hastalarda FFA (0.54'e karsilik 0.73 mEg/L, p=0.042) ile B-hidroksibutirat diizeyleri (0.20'e karsilik 0.40 mmol/L, p=0.001) kontrol
grubuna gére yiiksekti. Ayrica serbest karnitin diizeyleri ile B-hidroksibutirat diizeyleri arasinda negatif (r=-0.2775, p=0.030); agil karnitin dii-
zeyleri ile B-hidroksibutirat diizeyleri arasinda ise pozitif (=0.2867, p=0.025) korelasyon saptandi. FFA ile B-hidroksibutirat diizeyleri arasin-
da da pozitif (r=0.4969, p=<0.0001) korelasyon vardi. Ancak karnitin fraksiyonlari ile FFA arasinda bir korelasyon tespit edilemedi.

Bu galismanin sonuglan belirgin komplikasyon gelismemis diyabetik hastalarda diyabet stiresi ile iliskili olan rélatif bir karnitin yetersizligi ol-
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dugunu gdstermektedir. Bu nedenle diyabetik hastalara karnitin tedavisi uygulayarak, bu hastalarda enerji metabolizmasini diizeltmek ve mor-
biditeyi etkileyen kardiyomiyopati, ndropati gibi komplikasyonlarin ortaya gikmasini 6nlemek ya da mevcut olanlarin siddetlerini azaltabilmek
miimkiin olabilir.

Anahtar kelimeler: Tip | diyabet, karnitin, serbest yag asitleri, 3-hidroksibutirat.

Summary

The aim of this study was to measure the levels of serum carnitine fractions and to show a possible relationship between carnitine fractions,
fasting blood glucose, free fatty acids (FFA), B-hydroxybutyrate, lipoprotein levels the duration of diabetic disease and the degree of control
on diabetes in children and adolescents with type | diabetes mellitus. 38 diabetic children without major complications (20 girls, with an ave-
rage age of 12,46 years) and 25 non-diabetic children (14 girls, with an average age of 11,70 years) were included in this study.

When diabetic patients were compared to control subjects, it was observed that total carnitine levels of diabetic patients did not show sig-
nificant change. On the other hand, free camitine levels (12.93 vs 18.6 umol/L, p=0.001) were lower, whereas acyl carnitine levels (10.56
vs 7.24 umol/L, p=0.034) and acyl carnitine free carnitine ratio (AC/FC) (1.23 vs 0.46, p=0.004) were significantly higher.

Our study also depicted the presence of a negative correlation between fasting blood glucose and free carnitine levels (r= -0.2685,
p=0.036). On the other hand, a positive correlation was shown between the levels of fasting blood glucose and acyl carnitine parameters
(r=10.2657, p=0.038). We did not find a correlation between carnitine fractions and HbA1c.

When diabetic patients whose duration of diabetes was shorter than 5 years were compared to control subjects, there was no difference in
terms of total carnitine levels. However, free camitine levels (13.35 vs 18.6 umol/L, p=0.025) were lower and acyl carnitine levels (12.81 vs
7.24 umol/L, p=0.005) and AC/FC ratio (1.6 vs 0.46, p=0.049) were higher. When diabetic patients who had had diabetes for 5 or more
years were compared with control subjects, it was found that total camitine (21.79 vs 25.84 umol/L, p=0.003) and free carnitine (12.66 vs
18.6 umol/L, p=0.001) levels were lower, acyl carnitine levels were normal and AC/FC ratio (0.98 vs 0.46, p=0.019) was significantly hig-
her.

When compared to control subjects, FFA (0.73 vs 0.54 mEq/L, p=0.042) and B-hydroxybutyrate (0.40 vs 0.20 mEq/L, p=0.001) levels we-
re significantly higher in diabetic patients. There was a negative correlation between free carnitine and B-hydroxybutyrate levels
(r=-0.2775, p=0.030); however, there was a positive correlation between acyl carnitine and B-hydroxybutyrate levels (=0.2867, p=0.025).
There was a positive correlation between FFA and B-hydroxybutyrate levels (r=0.2867, p=0.025); however, no correlation could be found
between carnitine fractions and FFA.

The findings of our study indicate the presence of a relative carnitine deficiency in the diabetic subjects without significant complications.
For this reason, by giving carnitine treatment to diabetic patients, it could be possible to improve energy metabolism, to prevent complicati-
ons such as cardiomyopathy and neuropathy which effect morbidity and, if they are present, to reduce their severity.

Key words: Type | diabetes, carnitine, free fatty acid, -hydroxybutyrate.

Giris

Diabetes mellitus, iyi kontrol ediimediginde viicut-
taki birgok organin yapi ve fonksiyonunu bozan
kompleks bir hastaliktir. Bu nedenle biitiin diinya-
da en 6nemli mortalite ve morbidite nedenlerinin
basinda gelmektedir (1).

Diyabetik komplikasyonlarin patogenezi gok iyi bilin-
memekle birlikte organlarin glukozu bir enerji mad-
desi olarak yeteri kadar kullanamamasi ve bunun ye-
rine biiytk dlgtide yag asitlerinin oksidasyonuna ba-
gmh olmasi énemli bir faktor olarak gériinmektedir.
Yag asitlerinin mitokondriler igine girerek oksitlen-
mesi ve enerji kaynadi olarak kullaniimasi ortamdaki
serbest karnitinin yeterli miktarda olmasina bagldir.
Eger ortamda yeteri kadar karnitin bulunmaz ise ser-
best yag asitleri (FFA) ve ilgili metabolitler artar. Ge-
rek biriken bu maddelerin toksik etkisi, gerekse

enerji (ATP) olusumunun azalmasi diyabetik kompli-
kasyonlarin gelismesine katkida bulunabilir. Diyabet-
te serbest karnitin miktarinin dustiigli hayvanlarda
(2-5), eriskin insanlarda (6-10) ve ¢ocuklarda (11-
13) yapilan gesitli galismalarda gdsterilmistir.
Diyabetik hastalarda karnitin fraksiyonlari, keton
cisimcikleri, yag asitleri ve lipoprotein diizeylerinin
birbirleri ile olan iligkilerinin arastirimasi, ¢ok az
sayida galigmaya konu olmustur (12).

Bu galismanin amaglari su sekilde siralanabilir:

1. Daha 6nce yapilan ¢alismalarda gésterildigi gi-
bi diyabetik ¢ocuklardaki karnitin fraksiyonlarinin
degisimlerini saptamak,

2. Karnitin fraksiyonlari ile acglik kan sekeri (AKS)
ve hemoglobin Alc (HbA1c) diizeylerinin iligkili
olup olmadigini arastirmak,

3. Diyabet stiresinin karnitin fraksiyonlan tzerinde-
ki etkilerini incelemek,
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4. Karnitin fraksiyonlari, B-hidroksibutirat ve ser-
best yag asitleri diizeylerinin birbirleri ile olan ilis-
kilerini saptamak,

5. Karnitin diizeyleri ile lipid profili arasindaki iligki-
yi incelemektir.

Gerec ve Yontemler

Calismaya 6zellikleri Tablo I'de belirtilen 38 diya-
betli hasta ve 25 saglikl ¢ocuk alindi. Hasta gru-
bu diyabet siiresi bes yilin altinda ve tzerinde ol-
mak Uzere iki alt gruba ayrildi. 13 hasta (% 34.2)
iki dozda ve 25 hasta (% 65.8) multipl dozda (0.5-
2 U/kg/giin) instilin kullaniyorlardi. Retinopati, kli-
nik noropati, persistan mikroalbumindiri, hipertan-
siyon gibi major diyabetik komplikasyonlari olan
hastalar galismaya alinmadi.

Kontrol grubu ise galisma grubundaki hastalara
uygun olarak segilen yas ve cinsteki saglikli cocuk
ve adolesanlardan olusturuldu. Bu gruptaki 25 de-
nekten 11'i kiz (% 44) ve 14'U erkek (% 56) idi.
Yas dagilimlan 5 ile 17.5 yil arasinda degismekte
olup, ortalamasi 11.7 * 3.58 yil idi (x*=0.4495,
p=0.502).

Tip | diabetes mellituslu hasta (n=38) ve kontrol
grubu (n=25) olmak tizere iki bagimsiz gruptaki
olgulardan AKS, total kolesterol, trigliserid, HDL-
kolesterol, LDL-koles-terol, VLDL-kolesterol, FFA,
laktat, HbA1c, B-hidroksibutirat, total ve serbest
karnitin diizeylerinin 6lgtilmesi igin vendz kan 6r-
nekleri sabah a¢ karnina, 6n koldan, belirgin ba-
sing uygulamadan, ¢ok hafif sikilarak alindi. Total
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ve serbest karnitin diizeyleri, Cejka ve Kithier'in ta-
rif ettigi yontem ile galisildi (14).

istatistiksel hesaplamalar igin, parametrik degerle-
rin karsilastinlmasinda Student’s t testi, non-para-
metrik de@erlerinin karsilastinlmasinda X?, korelas-
yon incelemelerinde ise Pearson korelasyon testi
kullanildi.

Bulgular

Diyabetik hastalarin AKS, total kolesterol ve LDL-
kolesterol diizeyleri kontrollerinkinden ytiksek;
HDL-kolesterol diizeyi ise diistik bulundu. iki grup
arasinda VLDL-kolesterol ve trigliserid dizeyleri
arasinda bir fark yoktu. Diyabetik hastalarin total
karnitin diizeyleri kontrollere ait total karnitin du-
zeylerinden farksiz iken, serbest karnitin diizeyleri
belirgin olarak dusuk; acil karnitinin serbest karni-
tine orani (AK/SK) ve B-hidroksibutirat diizeyleri
ise yliksekti (Tablo II).

Diyabet suresi bes yilin altinda olan hastalarin to-
tal karnitin diizeyleri normal iken, serbest karnitin
diizeyleri dusik; acil karnitin duizeyleri ile AK/SK
orani ise anlamli olarak yiiksekti (Tablo III).
Diyabet siresi bes yilin lizerinde olan hastalarin
total karnitin ve serbest karnitin dizeyleri dustik,
agil karnitin diizeyleri normal, AK/SK orani ise an-
lamli olarak ytiksekti (Tablo IV).

Total karnitin - serbest karnitin (r=0.6179,
p=<0.0001), total karnitin - agil karnitin
(r=0.4951, p=<0.0001), serbest karnitin - acil
karnitin (r=-0.3772, p=0.008), serbest karnitin -

Tablo I: Diyabetli hastalar ve kontrol grubu olgularinin antropometrik verileri. Parantez igindeki degerler alt ve

st sinirlar géstermektedir.

Diyabetli hastalar (n=38) Kontrol grubu (n=25) t p
Yas 12.46 = 4.31 11.70 £ 3.58 0.74 0.463
(3.58-20.7) (5.00-17.5)
Diyabet siiresi (yil) 7.00 + 3.91 -
(2.00-18.0)
Tarti (kg) 40.06 £ 12.57 43.36 £ 17.04 0.88 0.380
(15.0-64.0) (16.5-75.0)
Boy (cm) 143.00 £ 17.28 147.52 + 20.06 0.95 0.345
(95-171) (108-175)
VKE (agirlik/boy?) 19.06 + 2.68 18.99 £ 3.22 0.09 0.926
(13.6-25.1) (14.1-26.6)

VKE: Vicut kitle endeksi.
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Tablo lI: Diyabetli hastalar ve kontrol grubuna ait biyokimyasal parametrelerin karsilastinimasi

Diabetikler Normaller
(n=38) (n=25) t o]
Total karnitin (umol/L) 23.49 £ 7.59 25.84 + 6.29 1.28 0.207
(13-41) (17-37)
Serbest karnitin (umol/L) 12.93 + 5.86 18.60 + 6.46 3.56 0.001*
(3.0-25.1) (9.0-35.7)
Acil karnitin (umol/L) 10.56 + 6.56 7.24 + 470 217 0.034*
(1.1-28.7) (0.8-17.0)
AK /SK orani 1.23+ 1.45 0.46 £ 0.35 3.07 0.004*
(0.1-7.9) (0.04-1.33)
Aclik kan sekeri (mg/dL) 316.71 £ 109.27 100.08 + 8.43 12.17 <0.0001*
(95-485) (87-118)
Total kolesterol (mg/dL) 188.13 + 46.64 140.40 = 32.25 446 <0.0001*
(119-324) (102-214)
HDL kolesterol (mg/dL) 35.13 + 14.91 41.73 £ 8.22 2.24 0.029*
(11.0-70.4) (24.2-55.0)
LDL kolesterol (mg/dL) 126.92 + 41.76 77.73 £ 30.67 5.04 <0.0001*
(50.5-223.8) (40.8-165.4)
VLDL kolesterol (mg/dL) 2470 1217 20.94 + 6.47 1.42 0.162
(15.0-82.8) (138.6-33.4)
Trigliserid (mg/dL) 123.50 + 60.87 104.68 + 32.35 1.42 0.162
(75-414) (68-167)
FFA (mEqg/L) 0.73 £ 0.46 0.54 +0 .25 2.08 0.042*
(0.10-1.87) (0.20-1.15)
B-OH-butirat (mmol/L) 0.40 = 0.30 0.20 +0.16 3.44 0.001*
(0.06-1.60) (0.02-0.50)
HbA1c (%) 9.97 + 2.41 - - -
(5.6-14.0)

AK/SK orani: Agil karnitinin serbest karnitine orani, B-OH-bdtirat: B-hidroksibutirat, FFA: Serbest yag asitleri, HbA1c: Hemoglobin Alc

Tablo lll: Diyabet stiresi 5 yilin altinda olan hastalara ait karnitin diizeylerinin kontrol grubu ile karsilastirimasi

Diabetikler (n=14) Normaller (n=25) t o]
Total karnitin (umol/L) 26.17 + 8.80 25.84 + 6.29 0.13 0.895
(14-41) (17-37)

Serbest karnitin (umol/L) 13.35+ 7.18 18.60 + 6.46 2.34 0.025*
(3.0-25.1) (9.0-35.7)

Agcil karnitin (umol/L) 12.81 £ 7.00 7.24 £ 4.70 2.97 0.005*
(3.4-28.7) (0.8-17.0)

AK /SK orani 1.62 £ 1.99 0.46 £ 0.35 2.16 0.049*
(0.2-7.9) (0.04-1.33)

Diyabet Suresi (yil) 3.565 + 0.87 - - -
(2.0-4.75)

AK/SK orani: Agil karnitinin serbest karnitine orani
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AK/SK orani (r= -0.6071, p=<0.0001), serbest
karnitin - AKS (r= -0.2685, p=0.036), serbest
karnitin - B-hidroksibitirat (r=-0.2775, p=0.030),
acil karnitin - AK/SK (r=0.6838, p<0.0001), agcil
karnitin - B-hidroksibiitirat (r=0.2867, p=0.025),
AK/SK - B-hidroksibiitirat (=0.3155, p=0.013),
AKS- B-hidroksibiitirat (r=0.3197, p=0.011),
AKS - FFA (r=0.2686, p=0.033), AKS - HbA1c
(r=0.3532, p=0.030), AKS - total kolesterol
(r=0.5164, p=<0.0001), AKS - LDL (r=0.50786,
p=<0.0001), AKS - trigliserid (r=0.3266,
p=0.009), B-hidroksibiitirat - FFA (r=0.4969,
p=<0.0001) gibi biyokimyasal ve metabolik para-
metreler arasinda onemli korelasyonlar saptandi
(Tablo V).

Tirk Pediatri Arsivi 2002 37: 206-212

Tartisma

Yaptigimiz ¢calismada instlin kullanan tip | diabe-
tes mellituslu hastalarin total karnitin duzeyleri
normal, serbest karnitin dizeyleri dusuk, acil kar-
nitin diizeyleri ise yliksek bulunmustur. Bu sonug-
lar hayvanlarda (2-5), erigkin insanlarda (6-10) ve
¢ocuklarda (11,13) yapilan gesitli calismalarin so-
nuglar ile uyum gdstermektedir.

Winter (13) ve Asilayan'in (6) yaptiklari galismalar-
da, karnitin fraksiyonlan ile HbA1c arasinda bir
iliski saptanamamistir. Bu galismalara benzer ola-
rak bizim ¢alismamizda da karnitin fraksiyonlari ile
yaklasik 2 aylik diyabet kontrol derecesini goste-
ren HbA1c arasinda bir iliski bulamadik. Buna kar-

Tablo IV: Diyabet stiiresi 5 yilin Uistiinde olan hastalara ait karnitin diizeylerinin kontrol grubu ile karsilastinimasi

Diabetikler (n=24) Normaller (n=25) t p
Total karnitin (umol/L) 21.79 + 6.34 25.84 + 6.29 2.20 0.033*
(13-34) (17-37)

Serbest karnitin (umol/L) 12.66 + 5.01 18.60 + 6.46 3.49 0.001*
(3.8-21.1) (9.0-35.7)

Agcil karnitin (umol/L) 9.13 + 5.97 7.24 + 4.70 1.21 0.232
(1.1-19.9) (0.8-17.0)

AK /SK orani 0.98 £ 0.93 0.46 £ 0.35 2.49 0.019*
(0.1-3.1) (0.04-1.33)

Diyabet stresi 9.02 £ 355 - - -
(5.0-18.0)

AK/SK orani: Agil karnitinin serbest karnitine orani

Tablo V: Biyokimyasal ve metabolik parametreler arasindaki korelasyonlar.

r P
Total karnitin Serbest karnitin 0.6179 <0.0001
Total karnitin Acil karnitin 0.4951 <0.0001
Serbest karnitin AKS -0.2685 0.036
Serbest karnitin -OH-Butirat -0.2775 0.030
Agcil karnitin [-OH-Butirat 0.2867 0.025
AK/SK orani B-OH-Butirat 0.3155 0.013
AKS -OH-Butirat 0.3197 0.011
AKS FFA 0.2686 0.033
AKS HbA1c 0.3532 0.030
AKS T.Kolesterol 0.5164 <0.0001
AKS LDL kolesterol 0.5076 <0.0001
AKS Trigliserid 0.3266 0.009
B-OH-Butirat FFA 0.4969 <0.0001

HbA1c: Hemoglobin Alc

AK/SK orani: Agil karnitinin serbest karnitine orani AKS: Aclik kan sekeri, B-OH-butirat: -hidroksibutirat FFA: Serbest yag asidleri,
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silik calismamizda AKS ile serbest karnitin arasin-
da negatif bir korelasyon, AKS ile agil karnitin di-
zeyleri arasinda pozitif bir korelasyon saptanmistir.
Bu sonug karnitin profilinin uzun sireli degil, kisa
slreli kan sekeri degisikliklerinden etkilendigini
duslindiirmektedir.

Diyabet stresi bes yilin altinda olan hastalarin to-
tal karnitin diizeyleri kontrollerle karsilastinldigin-
da; aralarinda fark bulunmazken, serbest karnitin
diizeyleri dustk; acil karnitin diizeyleri ile AK/SK
orani yiksek saptandi. Diyabet siiresi bes yil ve
Uzerinde olan hastalarda ise kontrollere gore total
karnitin ve serbest karnitin duzeyleri dusuk, agil
karnitin diizeyleri normal ve AK/SK orani ise an-
lamli olarak ytiksek bulundu.

Calismamizda, diyabetli hastalarin aghk FFA du-
zeylerinin kontrollere gére daha yiiksek oldugunu
gozlemledik. FFA ile AKS arasinda pozitif bir kore-
lasyonun oldugunu tespit etmemize karsin, FFA ile
karnitin fraksiyonlari arasinda bir iliski bulamadik.
Bildigimiz kadariyla, diyabetli hastalar tizerinde ya-
piimis calismalarda benzer bir iliski arastinlmamisg-
tir. Ancak Frohlich ve arkadaslar, 24-36 saat ac
birakilan saglikl kisilerde yaptiklari ¢calismada se-
rum serbest karnitin duzeyleri ile FFA ve B-
hidroksibdtirat diizeyleri arasinda negatif bir kore-
lasyon saptamislardir (15). Diyabetik hastalarda
FFA artisi, kullanilan instlinin yeterli olmadiginin
bir gostergesidir. Arastirmamizda ayrica FFA art-
tikga [-hidroksibutirat diizeylerinin de arttigini
gosterdik.

Calismamizda serbest karnitin duzeyleri ile
B-hidroksibutirat duizeyleri arasinda negatif, acll
karnitin diizeyleri ile B-hidroksibitirat diizeyleri
arasinda ise pozitif korelasyon saptadik. Diyabetik
ketoasidozlu erigkin (8) ve cocuklarda (12) da
benzer sonuglar elde edilmistir.

Calismamizda LDL kolesterol diizeyleri yiiksek,
HDL kolesterol diizeyleri diistik, trigliserid ve VLDL
kolesterol diizeyleri ise normal bulunmustur. Bu-
nunla birlikte karnitin fraksiyonlari ile bu parametre-
ler arasinda bir iliski saptanamamistir. Diyabetik
hayvanlarda yapilan ¢alismalarda ise karnitin tedavi-
sinin lipid diizeylerini azalttig g6sterilmistir (16,17).
Bu galismada tespit edilen bulgulari (karnitin ye-
tersizligi, FFA ve keton cisimcikleri artisi) su sekil-
de aciklayabiliriz:

1. insiilin yetersizligi nedeniyle kan glukozu yiikse-

lir, fakat hticreler glukozdan yeterince faydalanma-
diklarindan enerji yetersizligi igine girerler.

2. Bu enerji yetersizliginin gideriimesi igin diger
aghk durumlarinda oldugu gibi enerji saglamak
amaciyla lipoliz artar ve FFA yiikselir.

3. FFA'nin hepsi Krebs dongusiine giremedigin-
den keton cisimcikleri diizeyleri artar.

4. Serbest karnitin, basta FFA olmak tizere artan
toksik metabolitlerle esterleserek bunlarin idrarla
atilmalarina galisir.

5. Bu esnada serbest karnitin diizeyleri azalir, kar-
nitin esterleri ise artar. Enerji yetersizligi uzun st-
rer ve diyetle alinan karnitin artinlmazsa sonunda
total karnitin miktari da duser.

Diyabetik komplikasyonlarin patogenezi ¢ok iyi bi-
linmemekle birlikte, hiicrelerin glukozu bir enerii
maddesi olarak yeterince kullanamamasi ve bunun
yerine tumuyle yag asitlerinin oksidasyonuna ba-
gimh olmasi 6nemli bir faktr olarak gériinmekte-
dir. Yag asitlerinin mitokondriler igine girerek ok-
sitlenmesi ve enerji kaynagi olarak kullaniimasi or-
tamdaki serbest karnitinin ve serbest CoA'nin ye-
terli miktarda olmasina baglidir.

Eger ortamda yeteri kadar karnitin bulunmaz ise
hiicre iginde ve hiicre organellerinde FFA ve ilgili
metabolitler artar. Gerek biriken bu maddelerin
toksik etkisi, gerekse enerji (ATP) olusumunun
azalmasi, diyabetik komplikasyonlarin olusumuna
katkida bulunabilir (18).

Karnitin yetersizligi olan hastalarda miyopati, ilerle-
yici kas zayiflig, kardiyomiyopati, karaciger yeter-
sizligi, periferik ve merkezi néropati, bliylime gerili-
i ve tekrarlayan infeksiyonlar gorilebilir. Bu semp-
tomlar serbest karnitin diizeylerinin disukligu ile
paraleldir. Diyete karnitin eklenmesiyle serbest kar-
nitin diizeyleri yiikselir ve olgularin gogunda semp-
tomlar kaybolur ya da biyiik 6lgiide diizelir (19).
Adal ve arkadaslan diyabetik ¢ocuklarda serbest
karnitin fraksiyonlar ile kardiyak fonksiyonlar ara-
sinda pozitif bir korelasyon saptamiglardir (20). Sa-
rkaya ve arkadaslarn karnitin tedavisinin diyabetli
gocuklarda periferik sinir fonksiyonlari Uzerine
olumlu etkilerinin oldugunu géstermislerdir (21).
Bu calismanin sonuglar diyabetiklerde, diyabetik
komplikasyon olusumundan 6nce bile rolatif bir kar-
nitin yetersizligi oldugunu ve bunun diyabet siiresi
uzadikga arttigini gdstermektedir. Bu nedenle diya-
betik hastalara karnitin tedavisi uygulayarak, bu has-
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talarda enerji metabolizmasini diizeltmek ve morbidi-
teyi etkileyen kardiyomiyopati, néropati gibi kompli-
kasyonlarin ortaya ¢ikmasini 6nlemek ya da mevcut
olanlarin siddetini azaltabilmek miimkiin olabilir.
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