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Diabetes Mellitus'lu bir hastada, cerrahi girişim gerektiği zaman, uygulanan 
çeşitli metodlar önerilmiştir (13,17,23). Bundan evvelki yazımızda belirttiğimiz 
gibi, biz de operasyona verdiğimiz diyabet vak'alarında hastanın ihtiyacına göre 

, değişen kristal insülini, glükozlu serum içerisinde .ve 4-6 saatte bir uygulanmak 
üzere, 1-2 saat içerisinde infüzyon halinde vermekteydik (13). 

1972 senesinde ilk defa Sönksen tarafından diyabetik keto-asidoz ve komada 
uygulanan (21) ve daha sonra bir çok araştırıcı (11,17,18,19) ve tarafımızdan 
(42) adapte edilen küçük doz, daimi, İ.V. insülin infüzyonu yönteminden esin- 
leverek, aynı tekniği cerrahi girişime tabi tuttuğumuz hastalarda da uygulamayı 
düşündük. iğ 

Diabetik keto-asidozda klasik olarak uygulanan yüksek doz insülin tedavi- 
sine karşılık, son yıllarda küçük dozlarda uyguladığımız, daimi insülin infüzyonu 
yöntemindeki başarının sırrı, insülin yarı ömrünün 8-10 dakika (4), hatta daha 
kısa süreli (21-25) olduğunun meydana çıkarılmasındadır. Gerçekten, İ.V. bolüs 
halinde uygulanan, insülin zerkinden 25 dakika sonra, insülinemi miktarlarının 
inisiyal seviyenin © Line indiği gösterilmiştir (21,25). Şu halde, zerkedilen insü- 

lin miktarlarına tabi olmadan, zerkden 15-20 dakika sonra, insülinemi miktarı 
çok düşük seviyelere inmekte, hatta ondan sonraki insülin tatbikine kadar insü- 

linsiz bir periyod bırakılmaktadır. İşte, bu tedavisiz periyodları ortadan kaldırmak 
üzere, diabetik keto-asidozun tedavisinde İ.V. küçük doz, daimi insülin zerkleri 

önetilmiştir (2). 

Tatbik edilen bu metodda, insülinin kullanılan cam kaplar tarafından 
«adsorpsion»unu önlemek için, infüzyon solüsyonuna insan albümini ilavesi ö- 
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nerilmiş ve gene insülinin sabit bir hızla verilebilmesi için sisteme bir pompa ila- 

ve edilmiştir. Biz daimi insülin infüzyonu metodunu, solüsyona albumin ilave et- 

meden ve sistemden pompayı çıkararak uygulamış ve diabetik keto-asidoz teda- 

visinde çok iyi sonuçlar elde etmiştik (12). 

Diabetlinin cerrahi tedavisi esnasında, bazı araştırıcılar, glukoz serumu ha- 

linde İ.V.zerkedilen her 2 veya 3 gram glukoza mukabil, solüsyona 1 ünite kris- 

tal insülin ilave ederek glukozun utilizasyonunu sağlamayı düşünmüşlerdir (23). 

Fakat, daha sonra yapılan incelemelerle (20), 1 ünite insülinin, organizmada, 

1-20 gram arasında değişen glukoz miktarlarının utilizasyonunu sağladığı gösteri- 

lince, yani zerkedilen insülinle, organizma tarafından kullanılan glukoz arasında 

kantitatif bir korelasyon olmadığı saptanınca, metodun muvaffakiyetsizliğinin s€- 

bepleri anlaşıldı. Gerçekten, vaktiyle bizim gözlediğimiz gibi ve hâlâ bu metodun 

uygulamaya devam edildiği servislerde saptandığı gibi, bu metodla insülin tedavi- 

sine ait komplikasyonlar (bilhassa hipoglisemi) oldukça sık görülmektedir. 

Biz, bu incelememizde, cerrahi tedavi uygulanan diabetes mellitus'lu hasta- 

larımızda, hastanın günlük insülin ihtiyacını muhtelif fraksiyonlar halinde, operas- 

yonun başlama saatinden itibaren 24 saat boyunca, daimi infüzyon şeklinde, 7e 5 

glukoz serumu içinde vererek uyguladığımız özel yöntemle elde ettiğimiz sonuçları 

arzedeceğiz. 

MATERYEL, METOD VE BULGULAR 

İnsülin, oral antidiabetik ajan veya yalnız diyetle ayarlı, major veya minör 

cerrahi tedaviye tabi tutulan diyabetlilerde, müdahale esnasında ve ameliyat son- 

rası periodda glisemi ve komplikasyonlarının kontrolü için, 2 5lik glikoz serumu 

içerisinde, damar içine infüzyon şeklinde verilen, değişik insülin konsantrasyonları 

denendi : 

1) İnsülin ile kontrol altında tutulan, insüline bağımlı ve insüline bağımlı 

olmayan diyabetlilerde, major cerrahi müdahalelerde, ilk infüzyon ile, hastanın 

günlük kristalin insülin ihtiyacının yarısı, 1000 ml. de 5'lik glikoz serumu içerisin- 

de. anesteziyi takiben başlayarak. 8 saatte, damar içerisinde verilmiştir. Bundan 

sonraki 8 saatlik infüzyon solüsyonları içerisine, hastanin günlük kristal insülin 

ihtiyacının 1/4'ü ilave edilmiştir. Bu tedavi, hasta ağız yolu ile beslenmeye başla- 

yıncaya kadar devam etmiştir. Bundan sonra, cerrahi müdahaleden evvelki diyet 

ve antidiabetik tedaviye dönülmüştür. 

Bu metod, major cerrahiye tabi tutulan 28 diyabetli hastada (7 Tiroidektomi, 

15 ampütasyon, 4 kolesistektomi ve 7 prostatektomi) ve minör cerrahiye tabi tu- 

tulan 8 hastada (6 katarakt, 2 hemorajik glokom), yani toplam 36 hastada uygu- 

lanmıştır.
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i 16'sı kadın olan bu hastâların yaşları 35 ile 83 arasında idi .36 vakanın 6'sın- 

da insüline bağımlı, 30'unda ise insüline bağımlı olmayan DM türü saptanmıştır. 

Bu yönteme âit glisemi eğrisi (ortalama ve «range») Şekil : 1'de arzedilmiştir. 

2) İnsülin, oral antidiabetik ajan veya yalnız diyetle ayarlı ve major veya 
e
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Şekil : 2 - Major veya minor cerrahiye tabi tutulan, insülin bağımlı veya bağımsız, insülin, 

oral antidiabetik ajan veya diyetle ayarlı diabetlilerde değişik insülin konsantrasyonları ile 

sağlanan glisemi seviyeleri,
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minör cerrahiye tabi tutulan diğer diabetli vakalarımızda denediğimiz insülin kon- 
santrasyonları ve gliseminin seyri ise Şekil : 2'de gösterilmiştir. 

Kan şekeri seviyeleri o-toluidin kondensasyon metodu ile tayin edilmiştir. 
Uyguladığımız tedavi esnasında hastalarımızda glikozüri gözlenmiş, fakat ke- 

tonuri saptanmamıştır. Bu grupta, ne cerrahi müdahale esnasında, ne de ameliyat 
sonrası periodda herhangi bir diabetik komplikasyon veya ölüm gözlenmemiştir. 

TARTIŞMA 

İnsülinin biyolojik etkileri üzerinde &on yıllarda elde edilen bazı bilgiler, di- 
abetes mellitus'un akut komplikasyonlarının tedavisine ait düşüncelerimizde ve 
yöntemlerimizde önemli değişiklikler yapmamıza neden olmuştur; bu bilgilerin en 
önemlileri şunlardır : 

1) Normal şahıslarda, maksimal hipoglisemik etki, kandaki insülin seviye- 
lerinin 20-200 uU/cc arasında bulunduğu zaman gözlenmektedir (5,22). 

2) Bu kesafetler, saatte 2-12 İV. insülin sağlıyan damar içi infüzyonu ile elde 
edilebilir (21). 

3) İnsülinin kandaki yarı ömrü 3-5 dakika arasındadır (21,25). 
i 4) Serum insülin kesafeti, damar içine zerkinden 25 dakika sonra; «peak» 

değerinin 6 /i civarına düşmektedir (21,25). Ancak insülinin g lisemi üzerinde- 
ki etkisi, verilişinden sonra, 2 saat süre ile devam etmektedir (16). 

5) Glikoz ütilizasyonu ve yağ dokusundaki lipolizin inhibisyonu, insülinin 
muayyen konsantrasyonlarında sağlanabilmektedir. Gerçekten, serum insülin kon- 
sattrasyonlarının 80-100 uU/cc'ün üzerine yükseltilmesi, bu etkilerini artırmaz (9). 

Vena yolu, adale içi veya deri altına, tek yüksek doz halinde yapılan inter- 
mittan insülin tedavisinin bazı sakıncaları vardır : 

1) Yarı ömrünün çok kısa oluşu ve hepatik ve renal klirensinin artmış olma- 
sı sebebiyle, insülin, beklenen metabolik etkisini yapmadan «degradation»a uğ- 
rar ve dolaşımdan uzaklaştırılır (21,25). i 

2) Lipoliz, 50 uU/cc insülin konsantrasyonunda inhibisyona uğtadığı halde, 
1000 uU/cc konsantrasyonunda engellenememektedir (14). 

3) Periferik perfüzyonun bozulmuş olması dolayısiyle, dehidratasyon ve şok 
içerisindeki hastada, periferik dokudan insülin absorbsiyonu zayıf ve düzensizdir. 
Bu koşul bazı hastalarda hipoglisemik reaksiyonların husulüne sebep olur (2). 

4) Yüksek doz insülin zerki ile, periferik dokuların potasyum «uptake» i 
yükseldiğinden, hipopotasemi daha sık husüle gelir (3,18).
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5) Yüksek doz insülin zerkleriyle tedavide beyin ödemi (10,18) ve hiper- 

laktatetemi (2) daha sık husule gelir. 

Bu sakıncaların hepsi, daimi küçük doz insülin infüzyonlariyle önlenebilir, 

Diabetik keto-asidozun tedavisinde, küçük doz kristalin insülinin fizyolojik se- 

rum içerisinde, daimi infüzyon halinde verilmesiyle elde edilen iyi sonuçlar, bizi cer- 

rahi tedaviye tabi tutulan diyabetli hastada da, kristalin insülinin 2 S'lik glikoz se- 

rumu içerisinde, daimi infüzyon halinde bir tedavi yöntemini denemeye sevketti. 

Değişik insülin, glikoz serumu konsantrasyonlariyle elde ettiğimiz sonuçlar Şekil : 1 

ve 2'de arzedilmiştir. 

A — Cerrahi girişimden evvel insülin ile kontrol altına alınabilen diyabetli- 

lerde : 

I — İnsüline bağımlı veya bağımsız diyabetik hastalarda major cerrahi esna- 

sında, ilk 8 saatlik infüzyonda, 1000 ml. 6 5 glikoz serumu içerisinde, günlük 

kristal insülin ihtiyacının 1/2'si, ondan sonraki 8 saatlik infüzyonlarda ise 1/4'ü 

verilmiş ve bu tedavi, hasta, ağız yolu ile beslenmeye başlayıncaya kadar devam et- 

miştir. , 

Bu karışım rejimi ile glisemi, anestezi ve ameliyat periyodunda, 72 150-270 

mg. arasında, ameliyat sonrası periyodda ise 75 200-230 mg. arasında oynamıştır. 

© OH — Major cerrahiye tabi tutulan diyabetik hastalarda, bütün $ saatlik in- 

füzyonlarla günlük kristal insülin ihtiyacının 1/3'ü verildiğinde, insüline bağımsız 

diyabetlide, glisemi, ameliyat periyodunda 96 250-350 mg. arasında, ikinci infüz- 

yondan sonra ise 95 200 mg. civarında seyretti. 

Aynı rejim insüline bağımlı DM türlerinde, anestezi ve girişim periyodunda- 

ki hiperglisemiyi önlemedi ; ayrıca, ameliyat sonrası periyodda, kan şekeri, klinik 

belirtiler vermeyen byioşimik hipoglisemi seviyelerine düştü. 

MI — Minor cerrahiye tabi tutulan hastaya yalnız ilk 24 saat süre için uy- 

gulanan 11. numaralı insülin rejimi, glisemiyi ameliyat ve anestezi periyodunda 96 

230 mgn altında, ameliyat sonrası periyodda ise 76 210 mgın altında tuttu. 

B — Cerrahi girişimden evvel oral anti-diyabetik ajanlarla tedavi gören di- 

yabetiklerde : 

Major ve minor cerrahiye tabi tutulan diyabetiklerde, ilk 8 saatlik infüzyon ile 

8 ünite kristalin insülin, bunu izleyen infüzyonlarla 4 ünite kristalin insülin veril- 

mesi glisemiyi makul hudutlarda tutmuştur. 

C — Cerrahi girişimden evvel yalnız diyet ile ayarlı diyabetiklerde : 

I — Major cerrahi girişime tabi tutulan diyabetiklerde ilk infüzyona 4 ünite 

kristalin insülin eklenmesi, anestezi ve cerrahi girişimin stresine bağlı hiperglise-
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miyi önlemeye yeterli bulunmuştur. Daha sonraki glikoz serumu infüzyonlarına in- silin eklenmemiştir; çünkü glisemi 6 100 ile 250 mg. arasında seyretmiştir. 
MH — Minor cerrahi girişime tabi tutulan diyabetlide insülin tedavisine ihti- yaç hasıl olmamıştır. 

İncelemelerimiz esnasında iki önemli problem gözledik : Bunlardan birisi cer- rahi girişim esnasında saptadığımız hiperglisemi piki, diğeri ise post-operatif pe- rioddaki hipoglisemi periodları idi. Bu sonuncusu, Yalnız çok oynak ve insüline bağımlı diabetes mellitus türlerinde gözlenmiştir. 

Cerrahi girişim esnasında bir diyabetlide gözlenen hiperglisemi, operasyonun karbonhidrat metabolizması üzerindeki ters etkisinin bir işaretidir. Diabetik olmı- yan kişilerde yapılan araştırmalar, cerrahi girişim esnasında, normal kişilerde de glisemi seviyelerinin yükseldiğini ve insülin salgısının arttığını meydana çıkarmış- “tır. Bizim incelemelerimiz de, diyabetik olmayan kimselerde, cerrahi girişimin, va- kaların 70 30'unda glisemiyi yükselttiğini göstermiştir, Halbuki, cerrahi girişime tabi tuttuğumuz bütün diyabetli hastalarda per-operatuvar hiperglisemi piki göz- lenmiştir. 

Cerrahi girişim esnasında gliseminin yükselmesinin izahı için aşağıda ar- zedilen değişik fikirler ileriye sürülmüştür ; 

i) Cerrahi girişim esnasında salgılanan insülin modif ikasyona uğramış ola- bilir (8). 

2) Kontra-insüler endokrin hiperaktivite, insülinin metabolik etkisini azaltır (cerrahi stress'e bağlı olarak STH, ACTH, glikokortikoid ve katekolaminlerin art- 
mast) (1,6,8.11). 

3) İnsülin reseptörlerinin konsantrasyonunda alterasyonlar olabilir (7). 
4) İnsülin reseptörlerinde kompetitif inhibisyon yeralabilir (26), 
Ânestetik ajanların da hiperglisemik etkisi olduğu gösterilmiştir (1,15). Bizim hastalarımızda kullanılan halothane'ın glikoz eliminasyonuna müdahale ederek, hi- perglisemi yaptığı gösterilmiştir. 

Sonuç olarak, cerrahi girişime tabi tutulan diyabetlide, operatuvar periodun hiperglisemisini önlemek için Şu oranlardaki insülin-dekstroz infüzyonunu öneri- yoruz : 

Major Cerrahi Girişime Tabi Tutulan Diyabetlide Önerdiğimiz Yöntemler : 
A) İnsülin ile tedavi gören, insüline bağımlı veya bağımısız diyabetik Hasta- 

da en uygun karışım, anestezi ile beraber başlayan, ilk 8 saatlik infüzyonda 1000 cc Yo 5'lik glikoz serumu içerisinde, günlük kristal insülinin 1/2'sinin, bunu iz-
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leyen 8 saatlik infüzyonlarda ise 1/4'ünün verilmesidir. Bu uygulama, hasta ağız 
yolu ile beslenmeye geçinceye kadar devam etmelidir. 

B) Oral anti-diyabetik ajanlarla tedavi gören diyabetlide, ilk 8 saatlık infüz- 
yona 8, bunu izleyen 8 saatlık infüzyonlara ise 4 ünite kristalin insülin eklenmesi, 
glisemiyi kabul edilebilir sınırlarda tutmaktadır. 

©) Yalnız diyetle ayarlanabilen diyabetlide, ilk & saatlik infüzyona eklenen 
4 ünite kristalin insülin metabolik bozukluğu düzeltmek için yeterlidir. 

Minor Cerrahi Girişime Tabi Tutulan Diyabetlide Önerdiğimiz Yöntemler : 

A) İnsülin ile tedavi gören, insüline bağımsız diyabetik hastada en uygun 
karışım, yalnız ilk 24 saatlık sürede, bütün infüzyonlarda, 1000 cc. 4 5'lik glikoz 
serumu içerisinde günlük kristalin insülin ihtiyacının 1/9ünün verilmesidir. İnsü- 
line bağımlı, glisemisi çok oynak diyabetlide gözlenebilecek hipoglisemik reaksi- 
yonlar, 2. ve 3. infüzyonlarda verilen insülin miktarının hafifçe azaltılmasiyle ön- 
İenebilir. 

B) Oral antidiyabetik ajanlarla tedavi gören hastada, her 8 saatlik infüzyo- 
na 4 ünite kristalin insülin eklenmesi yeterlidir. 

©) Yalnız diyetle ayarlı hasta, minor cerrahi girişim esnasında insülin ile 
tedaviyi gerektirmez. 

DM'da cerrahi mortaliteyi normal kişilerdeki oranda tutmak için şu önerile- 
rimizi anımsatmakta yarar görüyoruz : 

1) Diyabetli hasta, konuda uzman bir doktor tarafından cerrahi girişime 
hazırlanmalıdır. 

2) Diyabetin komplikasyonları ve diyabete eklenmiş hastalıklar dikkatle de- 

gerlendirilmelive bilhassa kalp yetersizliği, koroner yetersizliği, aritmiler, perife- 

rik arter yetersizlikleri ve infeksiyonlar uygun bir şekilde tedavi edilmelidir, 

3) Şayet, acil cerrahiyi gerektiren bir koşul mevcut değilse, ketoasidoz ve 

koma ameliyattan evvel tedavi edilmeli ve cerrahi girişim 4-6 saat geciktirilmelidir. 

Acil cerrahi zorunluğu olan koşullarda ise, hastanın metaboliğ durumunu düzeltici 

önlemler alınmalıdır. 

4) Uygun bir anestezi uygulanmalıdır. 

5) Cerrahi girişim, konuda uzman bir cerrah tarafından yapılmalı, hem gi- 
rişim esnasında hem de post-operatif periodda hastanın metabolik status'una uy- 
gun, özel anti-diyabetik tedavi yöntemi uygulanmalıdır. 

Sonuç olarak diyebilirizki : 

I) Önerdiğimiz yöntemlerle elde ettiğimiz sonuçlar memnuniyet vericidir. 

2) Bu insülin rejiminde ek insülin zerklerine ihtiyaç hasıl olmamaktadır.
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3) Hastalarda glikozüri saptanmakta, fakat ketonüri gözükmemektedir. 
4) Bu yöntem, diyabetik hastanın cerrahi girişim esnasında ve ameliyat son- rası periyodda daimi insülin etkisinde kalmasını sağlamaktadır. 
5) Önerdiğimiz insülin dozlariyle hastada hipoglisemik reaksiyonlar husule gelmemektedir, 
6) İnsülin ile beraber kullanılan giikoz serumu, keto-asidozu önleyici bir fzktördür. 
7) Yöntem, hastanın çok yakın kontrolünü gerektirmez; pratik, basit, ve &- mindir; uygulamada biribirini izleyen infüzyonların unutulması olanağı yoktur. Elde ettiğimiz sonuçlara dayanarak cerrahi tedaviye tabi tutulan diyabetlide, daimi küçük doz insülin infüzyonlarının, intermittan infüzyonların yerini almasını 

öneriyoruz : Gerçekten, intermittan infüzyon yönteminde ; 
a) Hastaya gerektiğinde ek insülin zerklerinin yapılabilmesi için, metabolik 

status'un çok yakından kontrol ve izlenmesi zorunludur. 7 
b) İnsülin seviyeleri düzenli olarak effektif seviyelerde tutulamadığı için, di- yabetli, insülin infüzyonları arasında insülin etkisinden mahrum kalır. 
c) Cerrahlar intermittan insülin infüzyonlarını pratik bulmamaktadırlar. 

ÖZET 

A.Ü. Tıp Fakültesi Endokrinoloji klinik ve polikliniğinde takibedilen ve Cer rahi girişime tabi tutulan 36 diabetes mellitus'lu hastada per ve post-operatuvar 
periodda uygulanan, daimi, küçük-doz-insülin infüzyon yöntemimiz ayrıntılariyle arzedildi. Hiçbir ölüm vakası ve komplikasyon gözlenmiyen bu ilk seri vakamıza istinaden yöntemin avantajları tartışıldı. 

SUMMARY 

Treatment of Diabetie Patlant Undergoing Surgery With Continuous Low-Dose 
Infusıon of Insulin ın Dexirose 

Several modes of continuous infusion with variabie crystallin insulin concent- ration in 5 94 dextrose have been investigated in the control of giycemia and comp- lications during and after major and minor Surgery in diabetics controlled with insulin, oral antidiabetic medication or With diet alone. h 
Results obtained with treatment of diabetic patlenis, subjected to SUTgery, with continuous low-dose intusion ot insulin “are Satisfactory. No additional insu- 

fin injections are needed in this regimen. Giycosuria are observed, but no ketonu- rla is found in our patients treated with ihe method We recommended. Diabetic
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patient remains under constant insulin action during surgery and post-operative pe- riod. 
i 

This method does not reguire very close supervision of the patient; it is more practical, simple, safe and teliable, There is no omission in the application during therapcutic period. 
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