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VE MiKROVASKULER KOMPLIKASYONLARLA iLiSKiISININ DEGERLENDIRILMESI

COMPARISON OF MEAN PLATELET VOLUME IN PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES
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OzZET

Bu calismada; Tip2 diyabetik olgularin ortalama trombosit hacmi ile glisemik kontrol ve mikrovaskiiler
komplikasyonlarla iligkisinin incelenmesi amaglandi. 48 tip 2 diyabetik hasta (21 oral antidiyabetik ve 27 insiilin
kulanan birey ¢alismaya alindi. 12 saat acglik sonrasi MPV, lipid diizeyleri, HbA1c ve mikrovaskiiler komplikasyonlar
acisindan bireyler incelendi. Spearman korelasyonu ile MPV ve diger ¢alisilan parametreler arasindaki iliskiler
degerlendirildi. Diyabetik hastalarda hem MPV ile HbA1c hem de MPV ve diyabetik komplikasyonlar agisindan
anlamli bir iliski bulunamad. insiilin kullanan bireylerde ortalama MPV diizeyi 8.9 ve oral antidiyabetik kullanan
olgularda ise 8.1 olarak tespit edildi. MPV inslilin kullananlarda oral antidiyabetik kullananlara gbre daha yliksek
olarak bulundu (p=0.034). Diyabetik komplikasyonlari olan olgularda her ne kadar MPV dlizeyleri komplikasyonu olmiyan
bireylere gére daha yiiksek bulunsa da bu istatiksel olarak anlamli degildi. Diyabetik microvaskiler komplikasyon
gelisimi ile HbA1c ve hastalik stiresinin iliskisi mevcuttu (p < 0.05). Albumintiri retinopati ve néropati gelisimi agisindan
aralarinda bir korelasyonu mevcuttu (p < 0.05). Biz bu galismamizda, diyabetik komplikasyonlar ile ortalama
trombosit voliimii arasinda bir iliski tespit edemedik. MPV her ne kadar diyabetik komplikasyonu gelisimi acisindan
bir risk faktorii oldugunu tespit edemesekte patogenezinde rol alabilecedini diisinmekteyiz. Gelisen bir mikrovaskiiler
komplikasyonun diger komplikasyonlarin gelisimi agisindan bir risk faktérii oldugunu gézlemlenmistir.

SUMMARY

The aim of this study was to investigate the relationship among mean platelet volume (MPV), glycemic control, and
microvascular complications in type 2 DM. Forty eight patients with type 2 DM ( 21 oral antidiabetic and 27 insulin
users) individuals were enrolled in the study. After 12 hours of fasting, we examined their MPV, lipid profile, HbA1c
and also evaluated microvascular complications. We applied Spearman correlation test on the data for defining the
relation between MPV and other parametres. In diabetic patients, there was no significant positive correlation between both
MPV and HbA1c levels or MPV and diabetic vascular complications. Mean MPV in the insulin users group was 8.9 fl,
and in the oral antidiabetic group 8.1 fl. MPV was significantly higher in patients with insulin users than in oral
antidiabetic group (p=0.034). However mean MPV was higher in diabetic microvascular complications; this was not
reach statically significant. Diabetic microvascular complications were positively correlated with HbA1c and disease



duration (p < 0.05). Albuminuria was significantly correlated with retinopathy and neuropathy development (p < 0.05).
We could not determine a correlation between diabetic complications and platelet volumes. We suggest that MPV
may be not a risk factor for development diabetic complications; however it may have a role in the pathogenesis. One
diabetic complication may be influences the risk of developing other microvascular complications.

GiRIiS

Erigkinlerde en 6nemli mortalite ve morbidite nedeni olan
ateroskleroz, inflamatuvar bir hastaliktir. Diyabet varliginda
ise ateroskleroz, erken gelismekte, yaygin olmakta ve
hizla ilerlemektedir. Hipertansiyon, obezite, dislipidemi
gibi diger risk faktorleriyle birlikteliginin sik olmasi nedeniyle
diyabet, KKH risk esdegeri olarak kabul edilmistir (1,2).
Koéta kontrolli  diyabet ayni zamanda ateroskleroza
yatkinllk  meydana  getirdigi gibi  mikrovaskuler
komplikasyonlara yol acabilmektedir. Diger yandan,
aterosklerotik damar hastaliklarinin  patogenezinde
trombositler 6nemli rol oynamaktadir. Son vyillarda
aterotromboz gelisimi acgisindan ortalama trombosit
hacminin énemi vurgulanmaktadir. Metabolik sendrom
(3), Ml (4), inme (5), ve diyabette (6-8) ortalama
trombosit hacminde artma olabilecegi gosterilmistir.
Trombosit hacmi trombosit fonksiyonunu belirleyen bir
parametredir. Daha buyldk hacimli trombositler
hemostatik olarak daha aktiftir. Trombosit c¢api ve
aktivitesindeki  degisiklikler  intrakoroner  trombls
olusumunda ve akut miyokard enfarktisu gelisiminde
etkili olmaktadir (9).

Ancak ortalama trombosit hacminin mikrovaskuler
komplikasyonlara olan etkisi bilinmemektedir. Ayrica
literattirler bu konu incelendiginde insilin ve ila¢ tedavisi
altinda olan diyabetik hastalarin ortalama trombosit hacminin
daha o6nce incelenmedigi gorulmustir. Bu nedenle
galismamizda, instilin veya ilag tedavisi altinda olan diyabetik
bireylerin HbA1c, sigara, diyabet sliresi, proteiniri, retinopati,
noropati ve dislipidemi durumlari ile ortalama trombosit
hacmi arasindaki iligkisini belirlemeyi amacladik.

GEREG ve YONTEM

Hastanemiz etik kurulundan alinan onay ve hastalardan
yazili olur formu alinarak yapilan calismamiza 1-30
Nisan 2008 tarihleri arasinda basvuran ve koroner arter
rahatsizligi 6ykisi bildirmeyen 21'i oral anti diyabetik
kullanan, 27’si insulin kullanan toplam 48 Tip 2 diyabetik
birey alindi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, diyabet siresi,
sigara kullanma durumu ve diyabetin tedavi sekli her
hasta igin 6nceden hazirlanan hasta kayit formlarina
islendi. Bilinen kalp hastalii olan hastalar calismaya
dahil edilmedi.

On iki saatlik agliktan sonra trombosit, ortalama trombosit
hacmi, total kolesterol, trigliserid, LDL ve HDL kolesterol
tayini igin kan alindi. Her hasta diyabetin mikrovaskdler
komplikasyonlari agisindan incelendi. 24 saatlik idrarda
protein atilimi 2 kez galigilarak ortalamasi alindi. Son bir
yil icersinde g6z dibi bakisi yapilmamis hastalarin kayitlari
alindiktan sonra, ilgili dal uzmani aracilig ile stereoskopik
fundus muayenesi degerlendirildi. Noéropati agisindan
her hasta duysal polinéropati agisindan sorgulandi. EMG
yapillmamis her hasta agr, dokunma, vibrasyon ve pozisyon
hissi acisindan degerlendirilerek ndropati tespiti yapildi.

Tam kan sayimi Coulter Electronics, Hialeah, FL, USA
cihazi kullanilarak calisildi. Glikoz, total kolesterol, trigliserid,
LDL, HDL ve VLDL kolesterol igin veriler Roche Modiler
Otomatik Analizéri’'nde enzimatik kolorimetrik test
kullanilarak ¢aligildi. Elde edilen degerler ortalama trombosit
hacmi ile iligkisini degerlendirmek Uzere karsilastirildi.

ISTATIKSEL YONTEM

Bu galismada istatistik analizlerde SPSS 10 (Statistical
Program for Social Sciences) paket programi kullanildi.
Bitlin sonuglar aritmetik ortalama + standart hata seklinde
ifade edildi. Verilerin degerlendiriimesinde tanimlayici
istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma) yani sira
ikili gruplarin karsilastirmasinda student-t test, degiskenlerin
birbirleri ile olan iligkilerini belilemede Spearman
korelasyon testi kullaniimigtir. Sonuglar, anlamlilik p<
0.05 duzeyinde degerlendirilmistir.

BULGULAR

Oral antidiyabetik ve insilin kullanan hastalari ortalama
trombosit hacmi agisindan degerlendirildiginde, insulin
kullanan hastalarda ortalama trombosit hacmi dizeyi
oral antidiyabetik kullanan hastalardan daha yiksek
bulundu (8.1£0.9 vs 8.9%1.3; p=0.034). 16 hastada
albumindri (3 kisi oral antidiyabetik, 13 kisi insilin) 300
mg/24 saatin Ustlinde tespit edildi. 17 kiside retinopati
mevcuttu. 5 kisi oral antidiyabetik grubundan 12 kigi
insulin kullanan gruptaydi. 18 kiside ndropati saptandi. 7
hasta oral antidiyabetik grubunda iken 11 hasta instlin
kullanan gruptaydi (tablo 1). HbA1c ile diyabet suresi
(r=0.310, p=0.041), albuminiri (r=0.313, p=0.044), total
kolesterol (r=0.524, p=0.002), LDL-kolesterol (r=0.435,
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p=0.013), sistolik tansiyon (r=0.318, p=0.034), retinopatisi
(r=0.474, p=0.001) ve noéropatisi (r=0.3, p=0.046) olanlar
arasinda positif bir korelasyonu mevcuttu. Aloumindri ile
diyabet siresi (r=0.324, p=0.032), retinopati (r=0.366,
p=0.013) ve noéropati (r=0.317, p=0.034) gelisimi
acisindan pozitif bir korelasyon mevcuttu. Diyabet suresi
ile retinopati (r=0.446, p= 0.002), albuminuri (r=0.324,p=
0.032), yas (r=0.369, p=0.011), HbA1c arasinda positif
bir korelasyon mevcuttu (r=0.310, p=0.041).

Mikrovaskuler komplikasyonu olan diyabetik hastalar
komplikasyonu olmayan hastalarla karsilastirildiginda
daha biyik trombosit hacimlere sahip olduklari gérilse
de bu istatiksel olarak anlamli degildi. (albumintri 8.55+1.39
vs 8.81+0.77; retinopati 8.52+1.32 vs 8.75+0.95; noropati
8.51+0.94 vs 8.66+1.13; p>0.05). Ortalama trombosit
hacmi ile yas, cinsiyet, diyabet siresi,
retinopati, néropati, HbA1c, lipid dizeyleri, sistolik ve
diastolik tansiyon arasinda iliski tespit edilmedi (p>0.05).

proteindri,

TARTISMA

Diyabetik  hastalarda  kontrol  grubuyla  yapilmis
kargilastirmali ¢alismalarda trombosit ortalama g¢apinin
arttigi  gosterilmistir (6-8). Ortalama trombosit hacmi
trombosit fonksiyon ve aktivasyon gdstergesi olmasi
yaninda, trombosit hiperaktivayonu artmis tromboksan
(TxA2) velveya azalmig prostosiklin diizeyine yol agmaktadir
(10). Buyik trombositler daha reaktiftirler, daha fazla
protrombotik faktor Uretirler ve daha kolay yapisirlar (11).
Bu trombositlerden salgilanan artmig TxA2 hem bir
vazokonstriktordir hem de trombosit agregasyonunu
kolaylastiran bir maddedir. Bu nedenle trombositlerin
anormal bir sekilde ¢ogalmasinin, ateroskleroz gelisimindeki
en erken basamaklardan biri olduguna inaniimaktadir
(11).

endoteli, intimayi, makrofajlari ve diz kas hucrelerini

Biriken trombositlerden agiga c¢ikan maddeler

etkiler. Diyabet kompleks bir hastalik olup, kan sekerinin
kot kontrolline bagh olarak boébrek, goéz, sinir ve
Her ne kadar
yukarda belirtti§imiz gibi ortalama trombosit hacminin

mikrovaskuler sistem etkilenmektedir.

diyabetiklerde arttigi bilinse de diyabetik mikrovaskiler
hastaligin gelisimine olan etkisi tam olarak bilinmemektedir.

Ortalama trombosit hacminin diyabetik komplikasyonla
iliskisi incelendigi calismalardan birisi de Demirtung ve
ark yaptigi calismadir ve bu ¢alismada bizim ¢alismamizdaki
gibi ortalama trombosit hacminin diyabetik komplikasyonlarla
bir iligkisinin olmadigi (10). Bu

tespit etmiglerdir
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calismada mikrovaskuler komplikasyonla iligkili olmamasinin
nedeni mikrovaskuler komplikasyonlu hastalarda aktive
trombositlerin daha hizli tiketimininden kaynaklanabilecegi
dusunillse de kesin olarak nedeni belli olmadig
vurgulanmigtir. Bizim c¢alismamizda ortalama trombosit
hacmi insulin kullanan vakalarda kullanmayan gruba
gbre daha yuksek olarak bulundu. Bu durum incelendiginde
daha 6nce yapilan hayvan deneyinde insilin kullaniminin
trombopoeze ve daha buyuk trombositlere sebep oldugu
tespit edilmistir (12). Bu bulgu insilinin daha buylk
trombosit yapimina neden olabilecedi hipotezini
destekleyebilir. Calismamizda bizde insilin kullanan
vakalarda insulin kullanmayan vakalara goére daha
ylksek ortalama trombosit hacmi tespit ettik. Bu bulgunun
insulinin katekolaminler Gzerine etkisi ile kaynaklanabilecegi

daha o6nce yapilmis calismalarda gosterilmistir (13).

HbA1c ile ortalama trombosit hacminin incelendigi
calismalardaki  sonuglara  benzer olarak  bizim
calismamamizda da her hangi bir iliski tespit

edilememisgtir (6,8).

Kronik komplikasyonlarin ortaya cikisi ile kan sekeri
kontroluiniin yakin iligkisi vardir. 10 yil stiren ve 1000’den
fazla insulin kullanan diyabetlinin izlendigi bir calismada,
kan sekeri daha iyi kontrol edilen diyabetlilerde, diyabete
bagl gbéz, bdbrek ve sinir bozukluklari daha ge¢ ortaya
¢ikmig, daha yavas ilerlemis ve daha hafif seyretmistir.
Bizde bu calismamamizda artmis HbA1c nin diyabetik
komplikasyonlarin gelisimi, dislipidemi ve hipertansiyona
katkisi oldugu bulunmustur. Her ne kadar HbA1c
degerleri her iki grupta da birbirlerine yakin olsa da
diyabet suresinin, insilin kullanan grupta OAD kullanan
gruptan fazla olmasi ve bunla beraber uzun siiren koéti
kontrol diyabet, nefropati gelisiminin insilin kullanan
grupta daha fazla bulunmasina yol agtigi distniimastar.
Bu bulgu daha o6nceki calismalarla uyumlu olarak
bulunmustur (14). Diyabetin komplikasyonlarinin birinin
ortaya ¢ikmasinin diger mikrovaskuiler komplikasyonlarinda
ortaya gikmasinin gostergesi olabilecegi ¢calismamizdan
¢ikan sonuglardan biri olup, bu bulgu daha énce bu konu
hakkinda yayinlanmis galisma ile benzer tespit edilmistir
(15).

Sonug olarak her ne kadar ortalama trombosit hacmi
mikrovaskiler komplikasyonu olan vakalarda yiksek
tespit edilmesine ragmen, bu bulgu istatiksel olarak
anlaml degildi. Bunun nedeni kisith sayida hastanin
g¢alismaya alinmig olmasi olabilecegini dislinmekteyiz.



Tablo 1: Diyabetik Hastalarin Klinik ve Biyokimyasal Ozellikleri. Sonuglar aritmetik ortalama + standart hata olarak verilmistir.

Oral antidiyabetik tedavisi alanlar insulin tedavisi alanlar P

Yas (yil) 55.2+8 58.5+7 >0.05
Cinsiyet (E/K) 6/15 13/14 >0.05
Diyabet siiresi (yil) 10.746.8 17.116.8 0.003
Ortalama Trombosit Hacmi (fL) 8.1+0.9 8.9+1.3 0.034
HbA1c 8.7x2.1 8.7+1.6 >0.05
Total kolesterol 218.04£55.0 224.4 £80.6 >0.05
(mg/dL)

LDL-kolesterol (mg/dL) 143.3+42.0 130.5+56.4 >0.05
Trigliserid (mg/dL) 181.0+£70.8 205.1+124.1 >0.05
HDL-kolesterol (mg/dL) 43.618.9 43.8+15.9 >0.05
Albuminiiri (k) 3 13 0.023
Retinopati (k) 5 12 >0.05
Noropati (k) 7 11 >0.05
Sistolik tansiyon (mmHg) 145.4+23.9 145.5+27.2 >0.05
Diyastolik 86.619.7 86.6+11.6 >0.05
tansiyon (mmHg)

Sigara icimi (k) 4 7 >0.05
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