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Ozet

Amag: Diyabetes mellitus birgok organi etkileyen komplikasyonlarla giden bir hastaliktir. Diyabetin retinopati, nefropati, ndropati ve makrovaskiiler komp-
likasyonlart iyi bilinmekle birlikte akciger tizerine etkileri yeteri kadar ¢alisiilmamistir. Bizim bu ¢aligmamizda amacimiz tip 2 diyabetes mellitus’un solunum
fonksiyon testlerine etkisin incelemektir.

Gereg ve Yontemler: Tip 2 diyabetli S1hasta (15’1 erkek, 36’s1 kadin) ve 49 saglikli kontrol (24’1 erkek, 25°i kadin) olmak {izere toplam 100 kisi ¢aligmaya
dahil edildi. Diyabetli hastalardan 8-12 saatlik aclik kan sekeri, HbAlc, tokluk kan sekeri, kreatinin, alanin Transaminaz (ALT), hemogram, spot albiimin, spot
kreatinin tahlilleri istendi. Ttiim hastalarin goz ve nérolojik muayeneleri ilgili branslarda yaptirildi ve diyabetik ndropati, nefropati veya retinopati saptanan
hastalar kaydedildi. Tim katilanlarin solunum fonksiyon testleri yapilarak 1 saniyedeki zorlu ekspiratuar voliim (FEV1), zorlu ekspiratuar voliim 1 sn/zorlu
vital kapasite (FEV1/FVC), karbonmonoksit difiizyon kapasitesi (DLCO%) degerler 6lgiildii ve iki grup arasinda karsilastirmalar yapildi.

Bulgular: Diyabetli hastalarda FEV 1 degeri ortalama 92.84+8.94 ml iken, kontrol grubunda 96.95+9.2 ml olarak saptand1. Diyabetli grupta FEV1 daha diisiik
bulundu ve arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0.026). Diyabetli hastalarda DLCO degeri 96.21£10.8 mmol/kPa/dk iken kontrol grubunda bu
deger 97.95+10.1 mmol/kPa/dk idi ve tip 2 diyabetlilerde daha diisiik olmasina ragmen aralarindaki fark anlaml degildi (p=0.41). Diyabetli hastalarda FEV1/
FVC oran1 82.15+6.77 iken, kontrol grubunda ise 83.73+5.87 olarak saptandi ve aralarindaki fark anlamli degildi (p=0.21).

Sonug: Tip 2 diyabetli hastalarda kronik hiperglisemi olmas1 mikroanjiopatik hasara yol agarak &zellikle retinopati, néropati ve nefropati gibi komplikasyon-
lara sebebiyet vermektedir. Diyabetin akciger tizerindeki etkilerini inceleyen ¢alisma sayisi ¢ok azdir. Calismamizda tip 2 diyabetli olanlarda kontrol grubuna
gore solunum fonksiyonlarinda sadece FEV1 degerlerinde bozulma oldugunu saptadik. Bununla birlikte bu konuda daha genis kapsamli ¢aligmalara ihtiyag
oldugunu diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Diyabetes mellitus, Karbonmonoksit diffiizyon kapasitesi, Solunum fonksiyon testi, Tip 2 Diyabet, Zorlu expiratuvar voliim, Zorlu vital
kapasite

Abstract

Objective: Diabetes mellitus is a chronic disease that causes complications and affects many organs. Even though retinopathy, neuropathy, nephropathy and
macrovascular complication of diabetes are well known. There are less study about lung involvement. In this study our aim was to investigate the effects of
diabetes on respiratory function tests.

Material and Methods: Fifty one diabetic patients (15 male, 36 female) and 49 healthy controls (24 male, 25 female), total 100 participants were involved
to our study. Fasting blood glucose, HbA lc, after meal blood glucose, creatinine, hemogram, alanine transaminase (ALT), spot urine albumin and spot urine
creatinine samples were taken from diabetic patients. All patients were screened for microvascular complications and data was recorded. Respiratory function
tests were performed in all participants and Forced expiratory volume in 1st second (FEV1), Forced expiratory volume in 1st second/forced vital capacity
(FEV1/FVC), carbon monoxide diffusing capacity (DLCO%) were measured and compared between two groups.

Results: FEV 1 values of diabetic group and control group were 92.84+8.94 ml and 96.95+9.2 ml respectively, FEV1 values of diabetic group were statistically
significant (p=0.026). DLCO levels in diabetic group and control group were 96.21+10.8 mmol/kPa/min, and 97.95+10.1 mmol/kPa/min respectively, even
though diabetic group has lower DLCO levels, this finding was not statistically significant (p=0.41). FEV1/FVC levels of diabetic and control group were
82.15+6.77 and 83.73+5.87 respectively and difference was not statistically different (p=0.21).

Conclusion: Chronic hyperglycemia in diabetes may cause microangiopathic damage and leads to microvascular complications such as retinopathy, nephro-
pathy and neuropathy. Studies about effects of diabetes on lungs is quite limited. In our study we detected lower FEV1 levels in diabetic patients compared
with healthy controls. More studies are required to clarify lung involvement in diabetes.

Keywords: Carbon monoxide diffusing capacity, Diabetes mellitus, Forced expiratory volume, Forced vital capacity, Type 2 Diabetes, Respiratory function
tests.
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GIRIS

Diyabet ile akciger fonksiyonlar arasindaki iliski yil-
lardan beri belirtilmektedir. Her ne kadar bu iliskinin
klinik 6nemi net bilinmese de akcigerinde diyabette bir
hedef organ olabilecegi bildirilmektedir. Schuyler ve ar-
kadaslarinin yaptig1 caliymada 11 geng diyabetik hasta
degerlendirilmistir ve diyabetik hastalarda kontrol gru-
buna gore akciger elastisitesi daha diisitk bulunmustur.
Bu ¢aligma diyabetik hastalarda akcigerlerin etkilenebil-
digini gosteren ilk ¢caligmadir. Schernthaner ve arkadas-
larinin yaptig1 bir bagka ¢alisma ise Schuyler’in yaptig
caligmanin sonuglarini desteklememistir ancak diyabe-
tik hastalarda akciger kapiller kan voliimiiniin azaldig-
n1 ve karbonmonoksit difiizyon kapasitesinin azaldig1
gosterilmistir. Bu ¢aligmada etkilenen yapilarin pulmo-
ner vaskiiler yapilar oldugu distintilmistiir.

Akcigerlerin diyabetik mikroanjiyopatide bir hedef
organ olabilecegi fikri son donemde ¢ok dikkat ¢ekmek-
tedir. Son 15 yilda diyabetik hastalarda akciger fonksi-
yonu {izerine yapilan c¢aligmalarda akcigerin mekanik
fonksiyonlarindan ziyade daha genis bir sekilde pulmo-
ner mikroanjiyopati {izerine yogunlasilmistir.

Diyabet bir¢ok organda komplikasyonlarla iliskilidir
ve bu komplikasyonlar esas olarak mikrovaskiiler veya
makrovaskiiler hasarin bir sonucudur. Bozulmus glise-
mik kontroliin hangi mekanizma ile akciger fonksiyon-
larin1 bozdugu net degildir, fakat dnerilen mekanizma
diyabetle iligkili sistemik inflamasyonun, akciger infla-
masyonuna yol agmasi ve sonugta havayolu hasarina yol
agmasidir (1). Ayn: zamanda diyabette akcigerin anti-
oksidan savunma sisteminde sekonder azalma ve cev-
resel oksidatif strese yatkinlik artis1 akciger hasarina yol
acabilecegi belirtilmistir (2). Diyabetteki akciger komp-
likasyonlarinin alveolar, alveolerkapiller ve pulmoner
arteriyol duvarlarinda kalinlasma sonucu olustugunu
bildirenler de mevcuttur. Mikroanjiyopatik degisiklik-
lere ek olarak diyabetik hastalarda kollojen ve elastin
degisikliklerinin de akciger disfonksiyonu yapabilecegi
bildirilmistir (3).

Diyabet hastalarinin akcigerlerde olusan biyokimya-
sal degisikliklere bagli olarak glutatyo nperoksidaz akti-
vitesinde azalma, Nitrik Oksit (NO) kaynakli endotelyal
disfonksiyon, vaskiiler endotelial bazal membranin he-
paran sulfat diizeyinde artis izlenmektedir (4). Akciger
parankiminde yapisal degisiklikler, alveolar alanlarda
daralma ve interstisyel tutulum goriilmektedir. Pulmo-
ner damarlar, alveol epitel bazal membrani, brons epitel
ve pulmoner kapillerler de diyabetten etkilenmektedir
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(5). Hastaliga her zaman eslik eden fenomen mikro-
anjiopatidir (6). Mikroanjiopati, diyabetin multiorgan
komplikasyonunun nedenidir. Patogenezinde, serumda
yiiksek glikoz diizeyi ve ekstraseliiler matrikste prote-
in ve peptitlerin nonenzimatik glikolizasyonunda artis
ana rol oynar (7). Tim organlarin ekstraseliiler alanin-
da meydana gelen nonenzimatik glikolizasyonun sonu-
cunda son ftriinler (advanced glycation end products,
AGEs) olusur. Olusan bu son iiriinler yiiksek kan ba-
sinc1 nedeniyle damar duvarinda yiiksek oranda topla-
nir. Immiinohistokimyasal yéntemler ile bu son iiriinler
damar dokusunda gosterilebilir. Yapilan ¢aligmalarda,
renal, retinal ve daha bir¢ok organda gelisen mikroan-
jiopatiler gosterilmistir. Diabetik fareler ve hamsterler
tizerinde yapilan ¢alismalarda akcigerin de hedef organ
oldugu ve diyabetik hastalarda alveolar duvarlarda ka-
linlagma (8), bazal laminada kollojen ve elastin artimi
gelistigi gosterilmistir. Akcigerde yogun ve yaygin kapil-
ler sistem olmasina ragmen literatiirde diyabetin akciger
lizerine olan etkisini arastiran ¢aligma sayisi ¢ok azdir.

Pulmoner fonksiyon testleri bircok merkezde yay-
gin bir kullanima sahip testlerdir. Bu testlerde akciger
fonksiyonunda bir resrtriksiyon ya da obstriiksiyonu
gostermek {izere akim ve akciger voliimii 6l¢iimleri ya-
pilir. Normal saglikli sigara igmeyen bireylerde 35 ya-
sindan sonra akciger fonksiyonunda (zorlu ekspiratuar
voliim-FEV1) beklenen diisiis 25-30 ml/yildir (9). Bu-
nunla birlikte diyabetik hastalarda akciger fonksiyonun-
da (FEV1) goriilen ortalama diistisiin 71 ml/y1l oldugu
gosterilmigtir. McKeever ve arkadaslar1 yaptiklar: ¢alis-
mada HbAlcdeki artisin FVC ve FEV1de dusiisle ilis-
kili olduklarini gostermislerdir. Makkar ve arkadaglar:
yaptiklar1 ¢aligmada diyabetik hastalarda Zorlu Vital
Kapasite (FVC), FEV1 ve Maksimum ekspiratuvar akim
(MEF) 25-75% degerlerinin kontrollere gore diistik ol-
dugu gosterilmistir (10). Diyabetik hastalarda alveolar
gaz degisim kapasitesinde bozukluk oldugu gosterilmis-
tir. Karbonmonoksit difiizyon kapasitesinin diyabetik
hastalarda bozulmus oldugu bazi ¢alismalarda gosteril-
mistir.

Dolayisiyla bu ¢aligmada amacimiz diyabetik hasta-
larda olas1 bir akciger tutulumu olup olmadigini deger-
lendirmektir.

GEREC VE YONTEMLER

Calisma Grubu

Bu ¢alisma Kahramanmaras Siitcii Imam Universi-
tesi Etik Kurulunun 24.07.2012 tarihli ve 2012/13-07
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no'lu karari ile onaylanmistir. Caligmaya etik inceleme
komitesinden onay alinarak Gogiis hastaliklar1 polik-
linigi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar1 poliklinigi ve Genel Dahiliye
polikliniklerine basvuran, 18 yas tstiinde tip 2 diyabeti
bulunan hastalar ve saglikli goniilliiler dahil edildi. Ca-
ligmaya 51 tip 2 diyabetik hasta, 49 saglikl1 goniillii alin-
di. Calismaya kabul edilen biitiin katilimcilara goniilli
denek bilgilendirme formu okutuldu ve imzalar1 alindi.
Calisma yapilirken Helsinki Bildirgesine uyulmustur.

Calismaya Kabul Edilme ve Diglanma Kriterleri

Calismaya 18 ve 70 yas arasinda tip 2 diyabetik has-
talar ve saglikli goniilliiler alindi. Katihimcilar arasinda
solunum fonksiyon testlerinde bozukluga yol agacak si-
gara i¢imi, meslek hastaligi, intertisyel akciger hastalig
olanlar ve kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH)
veya astim tanist olan hastalar calisma dis1 birakildi.
Tan1 anindaki C-peptit ve insiilin seviyeleri diisiik olan
hastalar tip 1 diyabetes mellitus (DM) olarak kabul edi-
lip bu ¢aligmadan dislandi.

Calisma Grubuna Yapilan Tetkik ve Testler

Calismaya alinan biitiin katilimcilarin anamnezle-
ri alindy, fizik muayeneleri yapildi. Diyabetik hastalar-
dan 8-12 saatlik aghg: takiben a¢lik kan sekeri, HbAlc,
tokluk kan sekeri, kreatinin, alanin transaminaz (ALT),
hemogram, spot albumin, spot kreatinin istendi. Tiim
hastalarin goz ve nérolojik muayeneleri yaptirildi ve di-
yabetik noropati veya retinopati saptanan hastalar kay-
dedildi. Spot idrarda albumin/kreatinin 6l¢iimiine gore
30-300 mg/gr iizeri proteiniiri olmast mikroalbliminiiri,
300 mg/gr tizeri proteiniiri olmasi ise makroalbuminiiri
olarak kabul edildi. Saglikli goniillii gruptan 3 giinlitk
en az 150 gr karbonhidrat alimini takiben 8-12 saat ag-
lik sonras1 75 gram glukoz ile oral glukoz tolerans testi
(OGTT) yapildi. OGTT 0.saat kan sekeri 126 mg/dl ve
tizeri ya da 2.saat 200 mg/dl veya iizeri diyabet tanisi
olarak kabul edildi. Sifirinc1 saat 100-125 mg/dl arasi
veya 2.saat 140-199 mg/dl arasi ise prediyabet olarak
kabul edildi.

Solunum Fonksiyon Testinin Yapilis1

Solunum Fonksiyon testleri, klinigimiz Solunum
Fonksiyon Testi laboratuarinda Amerikan Toraks Der-
negi (ATS) kriterlerine uygun olarak ZAN 500 marka
(nSpire Health GmbH, Oberthulba, Germany 2007)
spirometri cihazi kullanilarak ayni teknisyen tarafindan
yaptirildi. Spirometrik inceleme yapilirken hastalardan
3 defa normal nefes alip vermeleri istendi. Daha son-
ra alabilecekleri kadar derin bir soluk almalar1 ve bir-
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kag saniye bekledikten sonra verebilecekleri hizda nefes
vermeleri soylenerek, expiryumun en az 6 saniyeden
uzun siire devam etmesine veya voliim zaman egrisinde
diiz plato olusmasina dikkat edilerek test tamamlandi.
Test teknik agidan kabul edilebilir en az {i¢ manevra ile
gerceklestirildi ve elde edilen {i¢ ayr1 egriden en yiik-
sek FVC ve FEV1 degerleri secilerek, FEV1/FVC orani
hesaplandi. DLCO, Sensor Medics V max 22 solunum
fonksiyon analiz cihazinda gergeklestirildi. Beklenen
degerlere gore yiizdesi alinarak 6l¢tildii. Caligma igin se-
gilen hastalara DLCO ol¢iimii igin tek nefes testi yapildi.
Test yapilan kisi once rezidiiel volim diizeyine kadar
nefesini bosalttiktan sonra, sistemde bulunan gaz kari-
simindan total akciger kapasitesine kadar nefes ald1 ve
bu durumda nefesini 10 saniye tuttu. Daha sonra mak-
simum ekspirasyon yapti.

Karbonmonoksit igeren karisimin inspirasyondan
sonra alveoldeki konsantrasyonu kapiller kana gegmesi
nedeniyle hizla diiser. Difiizyona ugrayan karbonmo-
noksit voliimii inspire edilen gaz volimiiniin baslangig
ve bitis karbonmonoksit konsantrasyonlarindan hesap-
lanir.

istatistiksel Analiz

Calisma verileri SPSS programi 25.versiyon (SPSS
Inc, Chicago, IL, ABD) kullanilarak degerlendirildi.
Verilerin normal dagilima uyup uymadiklarini test et-
mek i¢in Kolmogorov-Smirnov kullanildi. Tanimlayici
istatistikler yapilirken kategorik degiskenler i¢in say1 ve
ylizde, siirekli degiskenler i¢in ortalama ve standart sap-
ma olarak verildi. Coklu bagimsiz gruplar karsilagtirilir-
ken eger veriler normal dagilim gosteriyorsa tek yonlii
varyans analizi (ANOVA) yapild1 ve post-hoc test olarak
Fisher-LSD testi kullanildi. Degiskenler arasindaki ilis-
kiler i¢cin Pearson korelasyon analizi kullanildi. Onem
derecesi p<0.05 olan sonuglar istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya tip 2 diyabeti bulunan 51 hasta (%51) ve 49
(%49) saglikli kontrol grubu alind1. Diyabetik hastalarin
151 erkek (%29), 36 (%71)’i kadin, kontrol grubunun ise
24’0 (%48) erkek, 25’1 (%51) kadind:. Diyabetik hastala-
rin yas ortalamasi 54+8.41 iken, kontrol grubunun yas
ortalamasi 52.6+7.88 yil olarak bulundu. Bu fark istatis-
tiksel olarak anlaml degildi (p=0.38). Diyabetik hasta-
larin %23.5’inde (n=12) retinopati, %25.5’inde (n=13)
noropati ve %5.9’'unda (n=3) ise nefropati saptandi. Di-
yabetik hastalarin HbA1c ortalamasi %8.5+1.6 iken, a¢-
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lik kan sekeri ortalamasi 171+71.3 mg/dl ve 2.saat tok-
luk kan gekeri ortalamasi ise 259+98 mg/dl idi. HbAlc
hedef degeri %7 olarak alindiginda diyabet hastalarinin
%25.5'inin (n=13) HbAlc degeri hedefte, %74.5’inde
(n=38) HbAlc degeri ise hedefte degildi. Diyabet hasta-
larinin %46’s1 (n=23) insiilin kullanirken, %54’ (n=27)
sadece oral antidiyabetik ilaglar kullaniyorlardi. Oral
antidiyabetik kullanan hastalarn %72'inde (n=36)
metformin, %9.8inde (n=5) sulfoniliire, %3.9‘inda
(n=2) pioglitazon, %15.7‘sinde(n=8) meglitinid grubu,
%14.3%nde (n=7) ise dipeptidilpeptidaz-4inhibitorii
grubu ilag kullanim1 mevcuttu. Hastalarin verileri Tab-
10’1 de 6zetlenmistir.

Diyabetik hastalar kontrol grubu ile karsilagtiril-
diginda diyabetik hastalarda FEV1 degeri ortalama
92.84+8.94 ml iken, diyabetik olmayan kontrol gru-
bunda 96.95+9.2 ml olarak saptandi ve arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamliyd1 (p=0.026). Diyabetik has-
talarda DLCO degeri 96.21+10.8 mmol/kPa/dk iken,
diyabetik olmayan kontrol grubunda 97.95+10.1 mmol/
kPa/dk bulundu (p=0.41). Diyabetik hastalarda FEV1/
FVC oran1 82.15+6.77 iken, diyabetik olmayan kontrol
grubunda ise 83.73+5.87 olarak bulundu (p=0.21). Di-
yabetik hastalarda Pik ekspiratuvar akim (PEF) degeri
74.25+18.3 iken, diyabetik olmayanlarda 80.7+17.7 idi
(p=0.78). Diyabetik hastalarda MEF75 ve MEF50 deger-
leri bakildiginda sirastyla 78.6+20 ve 83.8+26 olarak bu-
lundu, kontrol grubunda ise MEF75 i¢in ve MEF50 i¢in
degerleri sirasiyla 85.4+17 ve 89.4+20 olarak bulundu

(MEF75 p=0.084, MEF50 p=0.286). Diyabetik hastalar
kontrol grubuyla karsilastirildiginda MEF25-75 degeri
diyabetik hastalarda 81.5+25.7, kontrol grubunda ise
86.4+24.9 olarak saptandi (p=0.347). Bu bulgular Tablo
2de gosterilmistir.

Tablo 2. Katilimcilarin solunum fonksiyon testi ve

karbonmonoksit difiizyon kapasitesi sonuglari

Diyabet Kontrol P
FEV1 % 92.84+8.94 96.95+9.2 0.026
DLCO 96.21+10.8 97.95+10.1 |0.41
FEV1/FVC 82.15%6.77 83.73+5.87 |0.21
PEF% 74.25x18.3 80.7+17.7 0.78
MEF75% 78.6+20 85.4+17 0.084
MEF50% 3.8+26 89.4+20 0.286
MEF25-75% | 81.5+£25.7 86.4+24.9 0.347

FEV1: Zorlu ekspiratuvar voliim, DLCO: Karbonmonoksit difftiz-
yon kapasitesi
PEF: Pik ekspiratuvar akim, MEF:maksimum ekspiratuvar akim

Diyabetik hastalar kendi arasinda degerlendirildi-
ginde diyabetik retinopatisi olan hastalarda DLCO de-
geri 94.5£14.06 iken, retinopati olmayanlarda 96.74+9.8
bulundu (p=0.53). Retinopatisi olanlarda FEV1/FVC
degeri 81.08+7.76 iken retinopatisi olmayanlarda
82.48+6.51 (p=0.53); retinopatisi olanlarda FEV1 de-
geri 92.41+12.06 iken, retinopatisi olmayanlarda ise
92.97+7.94 olarak saptand1 (p=0.85). Diyabetik néropa-

Tablo 1. Demografik veriler, kullanilan ilaglar ve komplikasyonlar

Diyabet Kontrol
Katilimci 51 %51 49 %49
Yas 54+8.41 52.6+7.88
Cinsivet Erkek 15 %29 24 %48
insiye
Y Kadin 36 %71 25 %51
Noropati 13 %25.5
Komplikasyon Retinopati 12 %23.5
Nefropati 3 %5.9
Metformin 36 %72
Insiilin 23 %46
. Meglitinid %15.7
Iaglar -
DPP-4 INH %14.3
Stlfoniliire %9.8
Pioglitazon 2 %3.9
Hedefte 13 %25.5
HbA1c istenilen -
Hedefte degil 38 %74.5

DPP-4 INH: Dipeptidil peptidaz enzim inhibitdrii, HbA1lc: Glikolize hemoglobin
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tisi olan hastalarda DLCO degeri 95.23+9.99 iken, néro-
patisi olmayanlarda 96.55+11.23 (p=0.69); noropatisi
olanlarda FEV1/FVC oranm 81.2+6.48 iken, noropatisi
olmayanlarda 82.47+6.92 (p=0.56); ndropatisi olanlarda
FEV1 degeri 94.6+6.52 iken, noropatisi olmayanlarda ise
92.2 +£9.63 olarak saptandi (p=0.32). Diyabetik nefropa-
tisi olan hastalarda DLCO degeri 99.33+6.5 iken, nefro-
patisi olmayanlarda 96+11 (p=0.48), nefropatisi olan
hastalarda FEV1/FVC degeri 82+7.54 iken, nefropatisi
olmayanlarda 82.16+6.81 (p=0.96), nefropatisi olan has-
talarda FEV1 degeri 90.66+7.09 iken, nefropatisi olma-
yanlarda 92.949.09 olarak geldi (p=0.63).

Diyabetik hastalarda HbAlc 6lgiimii hedefte olan
hastalar, olmayanlarla solunum fonksiyon testleri aci-
sindan karsilastirildiginda, HbAlc degeri hedefte
olanlarda DLCO degeri 97.15+9.34 iken, hedefte ol-
mayanlarda 95.8+11.4 (p=0.69); HbAlc degeri hedefte
olanlarda FEV1/FVC degerin 83.3+7.85 iken, hedefte
olmayanlarda 81.76+6.43 (p=0.48), HbAlc degeri he-
defte olanlarda FEV1 degeri 93.53+8.42 iken, hedefte
olmayanlarda 92.6+9.21 olarak bulundu (p=0.74). Diya-
bet siiresi ile solunum fonksiyon testleri arasindaki iligki
incelendiginde, diyabet siiresi 5 yildan kisa olanlarda
DLCO degeri 96.4+12,7 iken, 5 yildan uzun olanlarda
95.8+9.37 (p=0.059), diyabet siiresi 5 yildan kisa olan-
larda FEV1/FVC orani 83.5+7.88 iken, 5 yildan uzun
olanlarda 80.85+5.62 (p=0.085) olarak saptandi. Bu bul-
gular Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Metformin kullanimi ile solunum fonksiyon testleri
arasindaki iligski incelendiginde metformin kullanan-
larda FEV1 degeri 93.3+8.2 iken, kullanmayanlarda
91.5+11.1 (p=0.531), metformin kullananlarda DLCO

degeri 97.5£10.06 iken, kullanmayanlarda 91.7+11.6
(p=0.085); metformin kullananlarda FEV1/FVC degeri
82.3+6.13 iken kullanmayanlarda 80.9+8.02 olarak bu-
lundu (p=0.509).

TARTISMA

Diyabetes mellitus insiilin eksikligi veya etkisizligi
sonucunda meydana gelen akut ve kronik komplikas-
yonlarla seyreden karbonhidrat, lipid ve protein meta-
bolizmasi bozuklugu olarak tanimlanmaktadir. Diyabet
siklig1 giderek artan bir problemdir. Niifus sayisinin ve
obezitenin artigi, kentlesme, fiziksel inaktivite bu artisa
katkida bulunmaktadir. 2000 yilinda diyabetle ilgili ya-
pilan 6ngoriilerde 2030 yilinda diinya ¢apinda 366 mil-
yon kisinin hastaliktan etkilenecegi belirtilmis, 2002 y1-
linda hastaliktan etkilenen kisi say1s1 200 milyonu agmis
ve 2010 yilinda 285 milyon kisi, yani diinyadaki eriskin
niifusun %6.4’i bu hastaliktan etkilenir hale gelmistir.
Ulkemizde diyabetli hasta sayis1 2000 yilinda 3 milyon
civarinda iken 2010 yilinda 3.679.000%e ulasmustir (11).
Diyabette cinsiyet dagilimina bakilirsa 55 yas altinda;
ozellikle erkek niifus igin %12.5-14.5 ile prediyabet sik-
lig1 daha fazlayken; 55 yas ve iistii prediyabetik kadin
popiilasyon daha yiiksek oranlardadir. ilerleyen yasla
beraber diyabet sikligi hem kadin popiilasyon hem de
erkek popiilasyonda artis géstermektedir. Elli bes yas ve
alt1 grup da ise erkek niifusta hastalik siklig1 kadin nii-
fusa gore daha fazla goriilmektedir (12). Bizim ¢aligma-
mizda diyabetik hastalarin 15’i erkek (%29), 36 tanesi
kadin (%71) idi.

Diyabetes mellitus mortalite, morbidite ve sakatliga
sebep olan 6nemli hastaliklardan birisidir. Retinopati,

Tablo 3: Diyabetik mikrovaskiiler komplikasyonlar ile HbA1c, Solunum fonksiyon testi ve difiizyon testi arasindaki iliski

FEV1 DLCO FEV1/FVC
Var 92.41+12.06 94.5+14.06 81.08+7.76
Retinopati Yok 92.97+7.94 96.74+9.8 82.48+6.92
p 0.85 0.53 0.53
Var 94.6+6.52 95.23+9.99 81.246.48
Néropati Yok 92.249.63 96.55+11.23 82.47+6.92
p 0.32 0.69 0.56
Var 90.66+7.09 99.33+6.5 82+7.54
Nefropati Yok 92.9+9.09 96+11 82.16+6.81
p 0.63 0.48 0.96
Hedef 93.53+8.42 97.15+9.34 83.3+7.85
HbAlc hedef Degil 92.6+9.21 95.8+11.4 81.76+6.43
p 0.74 0.69 0.48

FEV1: Zorlu ekspiratuvar voliim, DLCO: Karbonmonoksit diffiizyon kapasitesi, FVC: Zorlu vital kapasite
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noropati, nefropati ve iskemik kalp hastalig1 gibi mik-
rovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlar diyabete
bagli morbidite ve mortalitenin 6nemli sebeplerinden-
dir. Diyabetik mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda
retinopati, nefropati ve noéropati bulunmaktadir ve bu
komplikasyonlar tip 2 diyabette tan1 aninda dahi bulu-
nabilmektedir. Kronik hiperglisemi ileri glikolizasyon
triinleri olusumu, protein kinaz C aktivasyonu, oksi-
datif stres gibi bircok yolag: tetikleyerek mikrovaskiiler
komplikasyonlara yol agmaktadirlar. Yapilan ¢aligmalar-
da diyabetik noéropati en sik mikrovaskiiler komplikas-
yon olarak goézlenmistir (13) .Bir ¢alismada diyabetik
noropati siklig1 %17.8 olarak en sik saptanirken, diyabe-
tik retinopati %14.8 ile ikinci siklikta ve yine nefropati
%10.7 ile ¢iincii siklikta saptanmigtir (14) .Calisma-
mizda diyabetik hastalarin %25.5‘inde noropati (n=13),
%23.5‘inde retinopati (n=12), %5.9‘unda ise nefropati
bulunmaktayd: (n=3). Bizim hastalarimiz arasinda en
sik mikrovaskiiler komplikasyon néropati olarak izlendi
ve bu veri literatiir ile uyumluydu.

Diyabetes mellitus ve azalmis akciger fonksiyonlar:
arasindaki iliski uzun dénemden bu yana tanimlan-
muistir (15). Her ne kadar bu iligkinin klinik anlami tam
olarak bilinmese de akcigerin diyabetin bir hedef organ
olabilecegi konusunda diisiinceler artmistir (16). Diya-
betes mellitus ve akciger fonksiyonlar:1 arasindaki ilis-
kiyi inceleyen bir ¢aligmada diyabetik hastalarin bazal
ve 7 yil sonra spirometre 6l¢timleri yapildiginda akciger
fonksiyonundaki ortalama diisme FEV1 ile 6l¢tilmiistiir
ve sigara igmeyen saglikli goniillillerde yilda 25-30 ml
diigme beklenirken, sigara icmeyen diyabetik hastalar-
da FEV1 azalmas1 71 ml/y1l olarak saptanmustir. Yine
ayni ¢alismada lineer regresyon analizi yapildiginda
azalmis akciger fonksiyonun en iyi gostergesi glisemik
kontroliin derecesi olarak gosterilmistir (9). Turaglar ve
arkadaglarinin yaptiklar1 diyabet ve akciger tutulumu
arasindaki iligkiyi inceleyen bir bagka ¢aligmada 75 tip
2 diyabetik hasta ve 50 kontrol grubu karsilastirilmistir.
Bu calismada diyabetik hastalardaki FVC, FEV1, FEV1/
FVC, PEF ve MEF25-75 olgiimlerini kontrol grubuna
gore daha diisitk bulmuglardir (17). Weir DC ve arka-
daglari tip 2 diyabeti olan 139 olguda solunum fonksi-
yonlar1 ile DM arasindaki iliskiyi arastirmiglardir ve 10
yil ve daha uzun siireli DM’si olan hastalarda FEV1 ve
FVC’yi daha diisiik gozlemislerdir (18) .Yine 20 Tip 2
diyabetik olguda yapilan baska ¢aligmada FEV1, Vital
Kapasite (VC), FEV1/FVC, PEF ve MEF %25-75 deger-
leri saglikl kisilere gore daha diisiik gozlenirken, FVC
ve FEV1/VC degerlerinde anlamli bir fark gézlenmemis
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ve olgularda restriktif solunum paterni gelistigi belir-
tilmistir (19).Bizim ¢alismamizda FEV1 degeri kontrol
grubuna gore disiik saptanmis olup istatistiksel olarak
anlamliyd1 (p=0.026). Yine ¢alismamizda diyabetik has-
talarda FEV1/FVC oram kontrol grubundaki degerden
daha disiik olmasma ragmen fark istatistiksel olarak
anlamli degildi. Bunun sebebini ise diyabet hastalarinin
¢ogunlugunun kadin olmasi, kontrol grubunun ise esit
olmasina baglayabiliriz.

Yine ¢alismamizda mikrovaskiiler komplikasyon-
lar ile solunum fonksiyonlar: arasindaki iliskiye ba-
kildiginda diyabetik noropati, retinopati ve nefropati
olanlarda FEV1, FEV1/FVC, degerleri mikrovaskiiler
komplikasyonu olmayanlara gére daha diisiik saptandi.
Ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.
Diyabetik noropati, retinopati ve nefropati bulunan di-
yabet hastalarda DLCO, FEV1 ve FEV1/FVC degerleri
bu komplikasyonlar1 bulunmayanlara gore istatistiksel
olarak anlamli bulunmasa da daha diisiik bulunmustur.
Literatiirde anlamli bulunmasina ragmen bizim anlam-
l1 bulunmamasinin sebebi vaka sayisinin az olmasi ile
galisma grubunun ¢ogunlugunun kadin olmast olabilir.
Kadinlarda DLCO, FEV1/FVC degerlerinin daha diisiik
oldugu bilinmektedir (20).

Akcigerin diftizyon kapasitesini alveollerden pulmo-
ner kapiller damarlara gegen gaz belirler ve her ne kadar
klinik 6neme sahip olan oksijen difiizyonu olsa da akci-
ger difiizyon kapasitesini dl¢mek i¢in karbonmonoksit
kullanilir. Ctinkii karbonmonoksidin 6l¢iimii kolaydir
ve difiizyon ozellikleri oksijene benzemektedir. Karbon-
dioksitin diftizyon katsayis1 oksijeninkinden 1.23 kat
fazladir. Dolayisiyla DLCO degeri alveoler kapiller yiizey
alani ve pulmoner kapiller kan akimina baglidir. Diyabe-
tik hastalarin alindig1 bir ¢aligmada diyabetik hastalarda
DLCO degerinin diistiigiinii gostermislerdir. Bu ¢alis-
mada arastirmacilar DLCO degerindeki diismenin eti-
yopatogenetik mekanizmasi olarak diger mikrovaskiiler
komplikasyonlarda da goriildiigii gibi mikroanjiyopatik
degisikliklerin neden oldugunu disiinmiislerdir. Yine
ayn1 ¢alismada postural varyasyon ile DLCO ve pul-
moner kapiller kan basinci 6lgtimii yapilmis, diyabetik
hastalarda saglikli goniilliillerin aksine supin posizyonda
DLCO ve pulmoner kapiller kan akiminda anlamli bir
artis olmadigini ifade etmisler ve otonomik sinir sistemi
disfonksiyonunun da DLCO azalmasinda bir mekaniz-
ma olabilecegini bildirmisler. Ayni ¢aliymada diyabetik
hastalarda mikrovaskiiler komplikasyonlarla DLCO dii-
stisii arasinda iliski oldugunu gosterilmistir ve bunun
nedenini ortak patogenetik mekanizma olan mikroanji-
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yopatiye baglamislardir (21). Bizim ¢alismamizda diya-
betik hastalarda DLCO degeri 96.21 mmol/kPa/dk iken,
diyabetik olmayan kontrol grubunda 97.95 mmol/kPa/
dk olarak bulundu ve diyabetik hastalarda daha diisiik
bulunmasina ragmen fark istatistiksel olarak anlamh
degildi (p=0.41).

Kan sekerinin son 3 aylik ortalamasini gosteren
HbA1c dl¢iimii ile pulmoner fonksiyonlar arasinda ilig-
ki gosterilmistir. Yapilan bir calismada HbA1c 6lgtimleri
ile akciger karbonmonoksit difiizyonunun fonksiyonel
rezidiiel kapasiteye oranlar1 arasinda pozitif korelasyon
saptanmuigtir. Yani HbAlc arttik¢a fonksiyonel rezidiiel
kapasitede diigme bulunmustur. Ayni ¢calismada HbA1lc
Olgiimiiniin sadece aktiiel metabolik kontrolii degil
solunum fonksiyon testlerinin etkilenme diizeyini de
gosterdigini diigiinmiiglerdir (16). Bizim ¢aligmamizda
diyabetik hastalarda HbA1lc 6l¢iimii hedefte olan hasta-
lar, olmayanlarla solunum fonksiyon testleri agisindan
karsilastirildiginda, HbAlc degeri hedefte olanlarda
DLCO degeri, FEV1, FEV1/FVC hedefte olmayanlara
gore daha yiiksek olmasina gore istatistiksel olarak an-
lamli degildi. Vaka sayimizin az olmasi bundan sorumlu
olabilir.

Davis ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢alismada DM
stiresinin artisiyla FVC disiisii arasinda iligki gosteril-
mistir (22). Bizim ¢alismamizda diyabet siiresi ile solu-
num fonksiyon testleri arasindaki iliski incelendiginde,
diyabet siiresi 5 yildan uzun olanlarda olmayanlara gore
DLCO, FEV1/FVC degerleri daha disiiktii, fakat sonug
istatistiksel olarak anlamli degildi. Bu sonucun sebebi
vaka sayisinin az ve vakalarin ¢ogunun kadin olmasi
olabilir.

Diabetes mellitus bir¢ok organi etkileyen mikrovas-
kiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarla giden bir
hastaliktir. Akcigerin genis bir alveolar kapiller aginin
bulunmasindan dolayr akcigerinde diyabetes mellitus
i¢cin bir hedef organ oldugu diisiintilmistiir. Diyabet
hastalarinda saglikli kontrollere gore akciger fonksiyon-
larinin etkilendigi gosterilmistir, caliymamizda diyabe-
tik hastalarda FEV1 degerinin saglikli kontrol grubuna
gore anlaml bir sekilde azaldig1 gosterilmistir. Diyabet
stiresi arttik¢a mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komp-
likasyonlarin arttig1 gosterilmistir ve yine ¢alismalarda
diyabet siiresi ile dogru orantili olarak akciger tutulu-
munun daha fazla oldugu gosterilmistir. Caliygmamizda
diyabet siiresi bes yildan uzun olanlarda olmayanlara
gore istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da DLCO,
FEV1, FEVI/FVC degerleri daha diisitk bulunmus-
tur. Calismamizda ayn1 zamanda diyabetik hastalarda
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DLCO degeri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli olmasa da diistik bulunmustur.

Diyabetik hastalarda akciger tutulumununda en
o6nemli mekanizmanin mikrovaskiiler tutulum oldugu
diistiniilmekte ve c¢aligmalarda akciger tutulumunun
mikrovaskiiler komplikasyonu olanlarda sik goriildiigi
bildirilmistir. Calismamizda diyabetik noropati, retino-
pati ve nefropati olanlarda FEV1, FEV1/FVC, degerleri
mikrovaskiiler komplikasyonu olmayanlara gére daha
duisitk saptandi. Ancak aradaki fark istatistiksel olarak
anlaml degildi. Diyabetik néropati, retinopati ve nefro-
pati bulunan diyabet hastalarda DLCO, FEV1 ve FEV1/
FVC degerleri bulunmayanlara gore istatistiksel olarak
anlamli bulunmasa da daha disiik bulunmustur. Ca-
ligmalarda son 3 aylik ortalama kan sekeri gostergesi
olan HbA1c yiikseldik¢e solunum fonksiyon testlerinde
bozulma gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda diyabetik
hastalarda HbAlc 6l¢timii hedefte olan hastalar, olma-
yanlarla solunum fonksiyon testleri agisindan karsilas-
tirlldiginda, HbAlc degeri hedefte olanlarda DLCO de-
geri, FEV1, FEV1/FVC olmayanlara gore daha yiiksek
olmasina gore istatistiksel olarak anlaml degildi.

Sonug olarak diyabet birgok organi etkilemekle bir-
likte akcigerler klasik olarak bu organlar arasinda sayil-
mamaktadir ancak ¢aligmamiz akcigerlerin de etkilenen
organlardan birisi olabilecegini gostermistir. Dolayisiyla
diyabet hastalarinda akciger tutulumu agisindan dikkat-
li olunmasi gereklidir.

Cikar Catismasi ve Finansman Beyani: Yazarlar
aralarinda ¢ikar ¢atismas: olmadigini beyan ederler. Bu
makale i¢in hi¢bir yazar tarafindan finansal destek alin-
mamistir.

Arastirmacilarin Katki Oran1 Beyan Ozeti: Yazar-
lar galismaya esit katki sunmusg olduklarini beyan eder-
ler.
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Imam Universitesi Etik Kurulu’nun 24.07.2012 tarihli ve

2012/13-07 no'lu karari ile onaylanmustir.
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