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ÖZET 

Tükürük salgısı, büyük ve küçük tükürük bezlerinden ağız boşluğuna salgı kanalları aracılığı ile iletilen, seröz ve/ 

veya müköz tipte, besinlerin sindirimine yardımcı, oral mukozanın bütünlüğü ve devamlılığında önemli rol 

oynayan bir öğedir. Fonksiyonları arasında besinlerin ıslatılması ve kayganlaştırılması, üst sindirim yollarının 

nemlendirilmesi, besinlerin suda çözünmesini sağlayarak tat tomurcukları reseptörlerinin uyarılması vb. 

bulunmaktadır. Salgı içeriğinde karbonhidrat ve yağların sindiriminde görev alan enzimler,  oral kavitenin 

enfeksiyöz ajanlara karşı korunmasında önemli olan protein ve enzimler bulunur. Tükürük salgısının miktarı ve 

içeriğindeki değişiklikler insanların yaşam kalitesini olumsuz etkiler. 

Parotis bezi en büyük tükürük bezidir ve saf seröz salgı yapar. Tükürüğün yaklaşık ¼ ‘ünü sağlayarak tükürük 

oluşumuna çok önemli ölçüde katkıda bulunur. İçeriğinde α-amilaz,  peroksidaz, lizozim gibi sindirici enzimler ve 

sistatin, histatin gibi antimikrobiyal etkili proteinler bulunur. Ayrıca vücut savunmasında rol oynayan 

İmmunglobülin A proteinini salgılar.  

Diyabetes Mellitus, hiperglisemi ile karakterize metabolik bir hastalıktır. Birçok sistem, organ ve dokularda 

komplikasyonlara sebep olabilmektedir. Etkilediği dokular içerisinde parotis dokusu da yer almaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Diyabet, IGF 1, INS-R, Lipid Birikimi, Parotis, Tükürük 

 

Effects of Type 1 Diabetes Mellitus on Parotid Gland 

 

ABSTRACT 

Saliva has serous and / or mucous types is secreted from major and minor salivary glands to oral cavity through 

salivary ducts. Saliva plays an important role for helping digestion of food, providing the integrity and continuity 

of the oral mucosa. Its functions include soaking and lubricating the foods, moistening of the upper part of the 

digestive tract, allowing the stimulation of the taste bud receptors with water-insoluble nutrients and etc. The 

secretion content involves digestive enzymes for carbohydrate and fat, important proteins and enzymes against 

infectious agents for the oral cavity protection . Changes in the amount and composition of saliva negatively 

affects people's quality of life. Parotid gland, one of the major salivary glands, contributes significantly by 

providing approximately ¼ of saliva with the serous secretion and content of the digestive enzymes, such as α-

amylase, peroxidase, lysozyme, antimicrobial effective proteins such as cystatin and histatin, and secreting 

immunoglobulin A. Diabetes Mellitus is a metabolic disorder characterized by hyperglycemia.It may cause 

complications in many systems, organs and tissues. Parotid tissue is involved in the tissues affected by diabetes. 

.  

 

Keywords: Diabetes, IGF 1, INS-R, Lipid Accumulation, Parotid 

1. PAROTİS BEZİ 

1.1. Parotis Bezinin Embriyonal Gelişimi 

Tükürük bezleri embriyonik dönemin altıncı ve yedinci haftalarında solid epitelyal tomurcuk 

şeklinde ilkel ağız boşluğundan gelişir. Parotis bezleri altıncı haftanın başlarında stomodeum açılarına 

yakın olan ağız ektoderm dokusundan köken alan tomurcuklardan gelişirler (Carlson, 2013). Çene 

yapılarının uzaması ile parotis kanalları bezin orijinine yakın kalarak uzar. Kordonlar şeklinde kanalize 

olan ve Iümenleri gelişen kanallar yaklaşık 10. hafta da şekillenir. Kordonların yuvarlak son kısımlarından 

korpus glandulalar farklılaşır. 18. haftada sekresyon başlar. Beze ait bağ dokusu kökenini nöral krest 
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hücrelerinden alır (Moore, 2009). Parotis bezinin kapsülü gelişmeden önce boyun lenf sisteminin 

embriyolojik gelişimi tamamlanır ve daha sonrasında parotis bezinin kapsülü gelişir. Bundan dolayı 

parotis bezi diğer büyük tükürük bezlerinden farklı olarak lenfatik sisteme sahiptir (Mafee ve Becker, 

2012). 

1.2. Parotis Bezinin Anatomik Yapısı 

İnsanlarda bir çift olup, saf seröz salgı yapan ve büyük tükürük bezlerinden olan parotis bezi en 

büyük tükürük bezidir. Parotis bezi tükürüğün ¼ ‘ünü salgılar (Rhoades ve Bell, 2012). Ağırlığı yaklaşık 

30 g’dır. Yüzün her iki yan bölgesinde, kısmen dış kulak yolunun önünde ve kısmen de aşağı tarafında yer 

alır. Derin boyun fasyası (parotis fasya) ile süreklilik gösteren fibröz bir kapsül ile sarılıdır (Witt, 2011). 

Yüzeysel ve derin iki kısmı bulunan parotis bezinin ana parçası ramus mandibula ve processus mastoideus 

arasında sıkışmıştır. Bu bölgede parotis bezi dışında, n. fasyalis ve eksternal karotis arter ile bu yapılara ait 

dalları, duyusal ve otonom sinirler, retromandibular ven ve parotis bezine ait lenf odakları bulunur. 

İçerisinden n. fasyalis geçtiği için parotis bezi inflamasyonu ya da benign neoplazmı gibi hastalıklar yüz 

felcine sebep olabilir.  Parotis bezinin salgıları kanallar aracılığı ile parotis bezinin büyük kanalı olan 

Stenon kanalına iletilir ve bu kanal yolu ile de oral kaviteye ulaştırılır. (Mafee ve Becker, 2012). 

1.3. Parotis Bezinin Histolojik Yapısı 

Parotis bezi dışı bağ dokudan oluşan bir kapsül ile sarılıdır. Kapsül organı loplara ve lopçuklara 

içlerine doğru uzanan bağ doku bölümleri (septa ya da trabekül) ile ayırır. Organın parankimasını en 

küçük salgı birimi olan asinuslar (korpus glandulalar) ve akıtıcı kanallar oluşturur. 

Asinuslar, bir lumene yerleşik saf seröz salgı yapan salgı epiteli hücrelerinden (asiner hücreler) 

oluşmuştur. Piramit şekilli olan asiner hücrelerinin çekirdekleri bazal yerleşimlidir. Hematoksilen eozin 

boyamalarda, çekirdeğin altındaki bazal sitoplazma granüllü endoplazmik retikulumdan dolayı 

bazofiliktir. Apikal sitoplazma kısmı ise zimojen salgı granüllerinden dolayı asidofilik boyanır (Nanci, 

2007). Salgı granülleri; prolinden zengin proteinler, enzimler (α-amilaz (pityalin), polisakkaritleri 

hidrolize eden α,1-4 glikozid bağları (Lavelle, 2013), peroksidaz ve lizozim) ve antimikrobiyal etkili 

proteinler (sistatin ve histatin) ve de salgısal IgA içerir (Alabay, 2008). Ayrıca salgı içeriğinde su, iyonlar, 

enzimler, küçük moleküller bulunur ve müsin yoktur (Engelking, 2002). Kapillerlerden interstisyel aralığa 

geçen sıvı asiner hücrelere geçerek salgının kaynağını oluşturur. Asiner hücre primer salgısının elektrolit 

kompozisyonu plazmadır. Asinusların bazal plazmalemleri ile bazal membranları arasında bulunan 

miyoepitel hücreleri kasılarak korpus glandulaların salgılarının lümene akıtılmalarını sağlar. Lümene 

iletilen salgı, akıtıcı kanalların ilk bölümü olan interkalar kanala (pars inisyalise) geçer. 

 Yassıdan kübiğe doğru değişen epitele sahip, çok sayıda olan ve asinusların lümenlerine göre 

daha geniş lümenlere sahip bu kanallar, parotis bezinde diğer tükürük bezlerine göre daha uzundur. 

İnterkalar kanalların fonksiyonu tam belirgin olmamakla birlikte sitoplazmalarında salgı granülleri 

görüldüğü için protein salgıladığı düşünülmektedir ve bu kanalların ilettiği salgının elektrolit 

kompozisyonunda çok az bir değişiklik olur (Khurana, 2008; Rhoades ve Bell, 2012). İnterkalar kanallar 

salgısını kendilerinden daha büyük olan çizgili kanallara (pars sekretoryalara) iletir.  

Çizgili kanal hücreleri, mikroskobik olarak hücre bazal membranlarında oluşan katlantılar ile bu 

katlantıların arasına mitokondrilerin dizilmesi sebebi ile sitoplazmasında çizgilenmeler görülen 

hücrelerdir. Bu hücrelerin lümenleri interkalar kanallara göre belirgin şekilde geniştir ve epitel boyu 

kübikten prizmatiğe doğru değişir. Çekirdekleri yuvarlaktır ve merkezi yerleşimlidir. Sitoplazmaları 

asinuslara göre daha soluk boyanır. Ana fonksiyonu salgı iyon kompozisyonunun değiştirilmesidir. Su ve 

iyon taşınmasında rol oynar ve kallikrein ve bikarbonat salgılar. Ayrıca, epidermal büyüme faktörü, 

ribonukleaz, α-amilaz ve proteaz gibi çok sayıda protein salgılarlar. Kanal epiteli suya geçirgen 

olmadığından lumendeki salgı hipotoniktir. Yapılan bir araştırmada tükürüğün hipotonik içeriğinin önemli 

enfeksiyonlar karşısında koruyucu etkisinin olduğu ve hipotonik salgının HIV ile enfekte lenfositleri 
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öldürerek virüslerin ilerleyişini durdurduğu bildirilmiştir (Rhoades ve Bell, 2012).  Asinuslar, interkalar 

kanallar ve çizgili kanalların yerleşimleri lopçuk içerisindedir.  

Çizgili kanallar salgısını lopçuklar arasında bulunan interlobüler kanallara (pars ekskretoryalara) 

iletir. Çizgili kanallar, septalar içinde müsküler arterler ve venler, sinir fasikülleri eşliğinde ilerler 

(Anatomy, 2004). Bu kanalların çapları loplar arasında giderek büyür ve çok katlı prizmatik epiteli olan 

ana akıtıcı kanal olan duktus ekskretoryusa (Stenon kanalı) salgılarını iletirler ve bu kanal yolu ile de salgı 

ağız boşluğuna ulaştırılır. Yağ dokusu, lenf odakları ve periferik sinir yapılarındaki farklılıklar bu bezin 

diğer bezlerden histolojik olarak kolayca ayırt edilmesini sağlar (Pawlina, 2010).   

2. DİYABETES MELLİTUS  

Diyabetes Mellitus, dokuların glukozu kullanma yeteneğinde azalması sonucu kanda glukoz 

seviyesinin aşırı yükselmesi ile sonuçlanan ile oluşan metabolik bir hastalıktır. Genellikle kalıtımsal ve 

çevresel etkenler bu hastalığın oluşumunda rol oynar. Bu hastalık insülin yoksunluğu, ya da duyarsızlığı 

ile olabildiği gibi her iki sebebi de içeren bir nedenle olabilir (Joslin ve Kahn, 2005; Papadakis, Tierney, 

McPhee, 2001).  

2.1. Diyabetes Mellitusun Tipleri 

Tip 1 Diyabetes Mellitus, pankreasta langerhans adalarında bulunan beta hücrelerinin ürettiği 

insülinin ortadan kalkması ile gelişen ve tam insülin yetersizliği ile sonuçlanan bir hastalıktır. Bu tip 

diyabet otoimmün ya da idyopatik sebeple olabilir (Rother, 2007). Tip 2 Diyabetes Mellitus, dokuların 

insüline cevabının bozulmasında, başlıca hücre membranında bulunan insülin reseptörü (INS-R)  

sorumludur. Erken evrelerinde insülin duyarlılığındaki azalmaya bağlı plazma insülin seviyelerinin 

artması ile kendini gösterir. Gestasyonel Diyabet, gebeliğe bağlı oluşan bu diyabet çeşidi tip 2 diyabetle 

benzerlikler gösterir. Tip 3 Diyabetes Mellitus, yaşlılık diyabeti için kullanılır. İnsilun uygulaması 

gerektirecek duruma kadar ilerlemiş Tip 2 diyabet durumunu ifade eder. Tip 1.5 Diyabetes Mellitus, 

erişkinlerde görülen gecikmiş otoimmün diyabeti anlatır. Bu isimlendirme tek gen mutasyonuna bağlı 

oluşmuş kalıtımsal diyabeti anlatan genel bir terimdir. 

2.2. Diyabetes Mellitusun Belirtileri 

Çok sık idrara çıkma, çok susama hissi ve iştahta artış diyabet hastalığının üç klasik belirtisidir. 

Tip 1 diyabet nedensiz hızlı ve aşırı kilo kayıpları ve azalmayan yorgunluk hissi vardır. Tip 2 diyabet 

hastalarında da kilo kaybı dışındaki bu sayılan semptomlar görebilir. Bunların yanı sıra yapılan kan 

tetkiklerinde açlık kan şekeri düzeyi 110 mg/dl ve tokluk kan şekerinin 140 mg/dl üzerinde olması, 

destekleyici tetkikler HbA1c ölçümü (kan şekerinin son 3 ayda nasıl seyrettiğini gösterir), şeker yükleme 

testi (OGTT) ve idrarda glukoz görülmesi gibi bulgular klinik bulgulardır (Konca ve Karakoç, 2005).  

2.3. Diyabetes Mellitusun Komplikasyonları 

Diyabetik ketoasidoz, hiperglisemik hiperozmolar sendrom, ve hipoglisemi, acil tıbbi müdahale 

gerektiren, beyin fonksiyonlarını etkileyen, akut ve tehlikeli komplikasyonları vardır. (Weiss ve Sumpio, 

2006). Uzun dönemde ateroskleroz nefropati, retinopati, nöropati, diyabetik ayak vb. kronik 

komplikasyonları vardır (Konca ve Karakoç, 2005). 

2.4. Diyabetes Mellitusun Patofizyolojisi 

İnsülin, glukozun kandan hücrelere geçişini ayarlayan en önemli hormondur. İnsülin eksikliği 

veya INS-R’lerinin insüline karşı duyarlılığının kaybolması diyabetin oluşumunda önemli bir rol oynar. 

Oral alınan karbonhidratlar birkaç saat sonra enerji kaynağı olarak kullanılan glukoza dönüştürülür. 

Kandaki glukoz seviyesinin yükselmesine cevap olarak pankreasın Langerhans adacıklarındaki β-

hücrelerinden insülin salgılanır (Rother, 2007). İnsülin, vücudumuzdaki hücrelerin üçte ikisi kadarı 

tarafından kandaki glukozun alınmasını ve enerji kaynağı olarak kullanılmak üzere başka moleküllere 

çevrilmesi ya da depolanmasını sağlar. Ayrıca insülin glukozun glikojen olarak karaciğer ve kas 

dokusunda depolanması için gerekli sinyali oluşturan ana hormondur. Yüksek insülin seviyeleri anabolik 
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etkiler yapar ve hücre bölünmesi ve büyümesi, protein sentezi ve yağ depolanmasında rol oynar. Düşük 

insülin seviyeleri hücrelerin katabolizmalarında artışa sebep olur. Yetersiz insülin salınımı, hücreler 

insüline zayıf derece yanıtı (insülin duyarlığınında azalması ya da insülin direnci) ya da insülin molekül 

yapısında herhangi bir bozukluk, hücrelerin gerekli glukozu hücre içerisine alamamalarına ya da karaciğer 

ve kasta sonra kullanılmak üzere depolayamamalarına sebep olur. Sonuçta hiperglisemi oluşur, protein 

sentezi azalır ve metabolik asidoz gibi tablolar ortaya çıkar (Konca ve Karakoç, 2005).  

3. TİP 1 DİYABETES VE PAROTİS BEZİ 

3.1. Tip 1 Diyabetes Mellitusun Parotis Bezi Üzerinde Yaptığı Klinik Değişiklikler  

Russotto (Russotto, 1981), yaptığı klinik çalışmada 200 hastanın %24'ünde asemptomatik parotis 

bezi büyümesi görüldüğünü rapor etmiştir. Davidson vd. ( 1969) yaptıkları klinik çalışmada 14 diyabetli 

hastada asemptomatik parotis bezi büyümesi olduğunu belirtmiştir. Anderson (1987), çalışmasında 

diyabet uyarılmış gruplarda beden büyümesinin gerilediği görülürken parotis bezi ağırlığında anlamlı bir 

fark olmadığını ve diyabetik gruplarda bez ağırlığının vücut ağırlığına oranında kontrol grubuna göre 

anlamlı artış görüldüğünü bildirmiştir. Mahay vd. (2004) ise diyabetik gruplardaki parotis bezin 

ağırlığında düşüş gözlenmiştir. Son yıllarda yapılan araştırmalarda insülin bağımlı diyabet hastalarında 

oral yumuşak doku enfeksiyonlarının sıklıkla görüldüğü belirtilmiştir (Guggenheimer vd., 2000). Bunlara 

ilaveten tükürük salgısında anlamlı glukoz artışı, düşük tükürük akış oranı, yüksek potasyum ve protein 

oranı olduğu ve ağız kuruluğunun sebebinin tükürük akış oranı hariç diğer bulgular olabileceği rapor 

edilmiştir (Ben vd. 2004).  

3.2. Tip 1 Diyabetes Mellitusun Parotis Bezi Üzerinde Yaptığı Biyokimyasal Değişiklikler 

Biyokimyasal olarak yapılan çalışmalarda parotis dokusunun üzerinde doku biyokimyasal analiz 

sonuçlarında yağ asitleri olan stearik asit, linoleik asit yüzdelerinin arttığı ve oleik asit, araşidonik asit 

yüzdelerinin azaldığı rapor edilmiştir (Morris, Prout, Proctor, Garrett, Anderson, 1992). Obez olmayan 

diyabetik farelerin parotis dokusu insülin, insülin büyüme faktörü-I (IGF-I) ve insülin büyüme faktörü-II 

(IGF-II) seviyelerinde düşüş olduğu belirtilmiştir (Kerr vd., 1995). Mahay vd. (2004), diyabetik parotis 

bezi dokularında açil lipid oranına ve gaz kromatografisi uygulanarak karbon akışına bakmışlardır. Sonuç 

olarak açil lipid oranında düşüş olduğu ve bunun karbon akışındaki değişiklik ile alakalı olabileceğini 

göstermişlerdir. Anderson (1987), parotis dokusunda diyabetik gruplarda amilaz aktivitesinde azalma ve 

peroksidaz aktivitesinde artış olduğu, total protein içeriğinin değişmediğini bildirmişlerdir. Roy vd. 

(2005), diyabet gruplarında, sağlıklı kontrol grubu ile karşılaştırıldığında parotis bezi amilaz salgısı ve 

total protein çıkış seviyelerinde anlamlı bir düşüş olduğunu rapor etmişlerdir. 

3.3. Tip 1 Diyabetes Mellitusun Parotis Bezi Üzerinde Yaptığı Histopatolojik Değişiklikler 

Tip 1 Diyabetin Parotis bezi dokusunu üzerine yaptığı etkileri inceleyen araştırmalarda boyanan 

kesitlerin histopatolojik çalışmalarda belirgin bir biçimde korpus glandulalar de lipid birikimi olduğu 

izlenmiştir (Anderson, 1987; Anderson ve Garrett, 1986; Hand ve Weiss, 1984; Mafee ve Becker, 2012; 

Morris vd., 1992; Parlak vd., 2014). Mahay vd. (2004), yaptıkları deneysel çalışmada diyabetik gruplarda 

parotis dokusunda sağlıklı kontrol grubuna göre yaygın lipid infiltrasyonu ve asiner hücrelerde lipid 

birikimi izlenmiştir. 

Hand ve Weiss (1984), yaptığı deneysel çalışmada asinuslarda lipid damlalarının görüldüğünü ve 

4.5 hafta sonra lipid vakuollerinin pik düzeye vardığını bildirdiler. Yapılan elektron mikroskop 

incelemelerde asinus hücrelerinde golgi cisimciklerinin özellikle trans yüzlerinde genişlemelerin olduğu 

izlenmiştir. Bununla birlikte membranla çevrili kristalloidlerin olduğu ve lizozomlar için sitokimyasal bir 

belirleyici olan trimetafosfat ile reaktif oldukları izlenmiştir. Çizgili kanallarda da fagozom benzeri 

cisimcikler kadar geniş ve yoğun benzer kristalloidlerin olduğu belirlenmiştir. Morris vd. (1992), asinus 

hücrelerinin hücre içi lipid oranının görülebilir miktarda arttığını belirlemişlerdir. Anderson (1987), 

Kamovsky solüsyonu ile sabitlenen parotis dokularının toluidine blue ile boyanan kesitlerin 
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incelenmesinde asinuslarda lipid damlacıkları ve artmış lizozomların görüldüğünü, bazal membran 

duplikasyonu ve kalınlaşması ile kristalloid inklüzyonların izlendiğini rapor etmiştir.  

Anderson ve Garrett (1986), asinuslarda lipid birikimi olduğunu ancak çizgili kanal ve interlobüler 

kanal hücrelerinde lipid birikiminin olmadığını göstermişlerdir. Ayrıca hücre içi lipid birikimi içeriğinde 

trigliserid olduğunu ve bunun enerji kaynağı olarak kullanmak amacıyla trigliseridin aşırı hücre içine 

alınması ya da salgı granülleri ve plazma membran materyalleri sentezinin azalmasına bağlı 

gelişebileceğini rapor etmişlerdir. Parlak vd. (2014), diyabetin asiner hücrelerde lipid birikimi, asiner ve 

kanal hücrelerinde dejeneratif değişikliklerle beraber bağ dokuda polimorfonükleer lökosit infiltrasyonu 

oluşturduğunu bulmuşlardır. Ayrıca, diyabetik gruplarda korpus glandulaların salgı içeriğinde değişiklik 

olduğunu ve korpus glandulalarda kontrol grubuna göre anlamlı hipertrofik değişiklikler olduğunu 

göstermişlerdir. Murrah vd. (1985), hayatını kaybeden diyabet hastalarının otopsi çalışmalarında, parotis 

akıtıcı kanalları ve asiner hücrelerinin bazal membranına bağlanan proteinlerde immunglobülin G, 

polyvalent immunoglobulinlerde ve yüksekliği inflamatuar değişiklikler için bir belirleyici olan albümin 

düzeylerinde aşırı değişimler görmüşlerdir. Kerr vd. (1995), deneysel gruplara ait parotis dokularının 

immunohistokimyasal incelemelerinde diyabetik grup kanal hücrelerinde insülin, IGF-I ve IGF-II 

seviyelerinde düşüş olduğunu saptamışlardır.  

3.4. Tip 1 Diyabetes Mellitusun Parotis Bezi Üzerindeki Etkilerini İnceleyen Moleküler Çalışmalar 

Hücre büyümesini düzenlenmesinde ana hormon olan insülin aktivitesini reseptörler aracılığı ile 

yapar (Goldfine, 1987). Caldeira ve Cagnon (2008)’un yaptığı immünohistokimyasal çalışmalarda, uzun 

dönem diyabetik gruplarda, parotis bezi dokusunun asiner ve kanal hücrelerinde IGF reseptörleri ve INS-

R’lerinin olduğu gösterilmiştir. IGF reseptörlerinin yoğun olduğu ve INS-R’lerinin ifadelerinde anlamlı 

derecede bir azalma olduğu belirlenmiştir. Bu durumun hücre mekanizmalarında bozulmalara yol açarak 

hücre çoğalmasında ve fonksiyonlarında değişikliklere sebep olabileceği ve ek olarak bez homeostasisinde 

hasara sebep oluşturabileceği belirtilmiştir.  Schillaci vd. (1998), insülin ve INS-R miktarındaki azalmanın 

lenfosit infiltrasyonu ile birlikte bezin fonksiyonlarında eksikliğe sebep olabileceğini bildirmişlerdir. IGF 

ve INS-R seviyelerinde görülen değişikliklerin insülin tedavisi uygulandıktan sonra da düzelmediği 

görülmüş ve bundan dolayı da bez hücrelerini kontrol eden moleküler mekanizmaların oldukça karmaşık 

olduğu belirtilmiştir (Caldeira ve Cagnon, 2008). Son yıllardaki araştırmalarda (Hawkins, vd, 1993; Riant 

vd, 2009; Saengsirisuwan, vd, 2009), östrojenin glukoz metabolizmasını ve insülin direncini etkilediği, 

östrojen seviyesinde düşüklüğün insülin aktivite mekanizmasında değişikliğe sebep olduğu belirtilmiştir 

ve bu durumun diyabetes mellitusun gelişmesi ile ilgili olabileceği bildirilmiştir. Ayrıca sadece östrojen 

ikame tedavilerinde ya da sadece östrojen uygulanan diyabetik gruplarda kan glukoz seviyelerinde ve 

insülin direncinde anlamlı düşüşler izlenmiştir (Jayagopal vd., 2002; Maekawa vd., 2011). Maekawa vd. 

(2011), floresan mikroskop ile parotis dokusunda INS-R’leri (a primary antibody against INS-R: Santa 

Cruz Biotechnology, San Diego, CA, USA) ve östrojen reseptörlerini (primary rabbit polyclonal antibody 

against ER-α: Santa Cruz Biotechnology, San Diego, CA, USA) araştırmışlardır. Araştırmalarında, insülin 

ile kombine östrojen uygulaması uygulanan diyabetik gruplarda sağlıklı kontrol grubuna yakın insülin ve 

östrojen reseptör seviyeleri tespit etmişlerdir. Bu sonuca bağlı tek başına insülin tedavisinin parotis 

dokusunda diyabete bağlı oluşan hasarı düzeltmede yeterli olamadığını, kombine östrojen tedavisi ile 

birlikte doku hasarının giderilmesinde daha etkin olunabileceğini bildirmişlerdir.  

Mahay vd. (2004), parotis bezi asiner hücrelerini izole ederek, bazal hücre reseptörlerini değişik 

dozlarda noradrenalin ile uyararak α-amilaz sekresyonu miktarını ölçmüş ve diyabetik gruplarda kontrol 

grubuna göre amilaz sekresyonu miktarında anlamlı düşüklük olduğunu rapor etmişlerdir. Rother (2007), 

deneysel çalışmalarında parotis dokusunda diyabetik gruplarda kolinerjik nörotransmitterlere (metakoline) 

duyarlılıkta azalma olduğunu bildirmişlerdir. Kerr vd. (1995), deneysel çalışmalarında, reverse 

transcriptase-polymerase chain reaction (RT-PCR) ile deneysel gruplarda parotis dokularında insülin, 

IGF-I ve IGF-II için total RNA amplifikasyonuna bakmışlar ve her üçü için mRNA varlığını 
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doğrulamışlardır. Roy vd. (2005), diyabet gruplarında amilaz mRNA geni ekspresyonunda anlamlı bir 

düşüş olduğunu rapor etmişlerdir. Bazı çalışmalar (Ishikawa, Inoue, Zhenfang, Nakae, 2004; Watanabe, 

Yamagishi-Wang, Kawaguchi, 2001), parotis dokusu asiner hücreleri ve interlobüler kanallarında M3 

muskarinik asetilkolin reseptörlerinin (mAChRs) aktivitasyonunu göstermişlerdir. Ayrıca mAChRs’nin 

hücre içi membranlardan apikal plazma membranlarına doğru aquaporin 5’in (AQP5) translokasyonunu ve 

hücre-içi Ca
+2 

artışını tetiklediğini ve asetilkolinin AQP5’in apikal plazma membranına translokasyonunu 

uyaran etkisi olduğu bildirilmişlerdir. Ishikawa vd. (2004), diyabetik gruplarda bu translokasyonda ve 

mAChRs nin duyarlılığında azalma olduğunu göstermişlerdir ve AQP5 için mRNA düzeylerinde artış 

görülmesine rağmen diyabetik parotid gupları dokularının homojenatlarında ise düşüş rapor etmişlerdir. 

Dış salgı bezlerinde ATP’-de bir sinyal molekülü olarak rol oynar. Purinerjik reseptörlerle 

başlayan sinyal süreci, ektonükleotidaz aracılığı ile ATP’nin yıkılmasıyla sonuçlanır. Parotis dokusu 

parankim hücrelerinde yapılan bir çalışmada (Soltoff vd., 1990), ATP’nin su ve tuz taşınmasını 

düzenlediği ve Ca
2+’

un hücre membranından içeri girmesini, K
+
’nın hücre dışına taşınmasını ve hücre 

içinde biriken Ca
2+

’un salgı veziküllerinin ekzositozuna yardımcı olduğu bildirilmiştir. Bu sinyal 

yolağının G protein ve fosfoinositid hidroliz yolağından bağımsız olduğu belirtilmiştir. Fedirko vd. 

(2006), diyabetin hücre düzeyinde Ca
2+

’un aşırı yüklenmesi, adrenerjik reseptör olamayan muskarinik 

reseptörlerin taşınmasına, düşük Ca
2+

-ATPaz aktivitesi ve endoplazmik retikulum Ca
2+ 

içeriğine sebep 

olarak tükürük bezleri fonksiyonlarında bozukluğa yol açtığını bildirmişlerdir. 

4.SONUÇ  

Birçok fonksiyonu olan tükürük salgısının eksikliği ve içeriğinin bozulmasına bağlı ağız hijyeni 

ve tat duyusu önemli ölçüde etkilenir. Oral enfeksiyonların gelişmesi ve tat duyusunun bozulması 

insanların yaşam kalitesini düşürür. Tükürük salgısında önemli derecede etkisi olan parotis bezi üzerinde 

diyabetin etkilerini inceleyen araştırmaları bu çalışmada derledik. Bu konu üzerine birçok çalışma 

olmasına rağmen elektron mikroskop ve moleküler düzeyde parotis bezinin daha ayrıntılı incelenmesine 

yönelik çalışmalar yapılabilir. Bu yönde yapılan çalışmalar sayesinde bilimsel birikime katkı sağlanabilir 

ve yaşam kalitesi artırılarak insanlığa olumlu bir katkıda bulunulabilir.  
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