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oz

Amag: Tip 1 diabetes mellitus (Tip 1 DM), ¢cocukluk ve ergenlikte en sik gorilen endokrin-metabolik bozukluktur. Bu
calismada, Tip 1 DM’de k&t metabolik kontrol icin risk faktérleri, olgularda enfeksiyon siklidi, eslik eden otoimmun
hastalik sikligi, Tip 1 DM’un final boyuna ve viicut kitle indeksine (VKI) etkisinin saptanmasi planlanarak tedavi ve
izlemlerinin tekrar gézden gecirimesi amaclanmigtir.

Gerec ve Yontemler: Bu calismaya Tip 1 DM’li 184 ¢ocuk ve ergen dahil edilmistir. Hasta dosyalar retrospektif olarak
incelenmistir ve hastalarin sosyodemografik dzelliklerini ve enfeksiyon dykusunu igeren bir anket uygulanmistir.

Bulgular: Dahil edilen vakalarin%53.5’i kiz,%46.7'si erkek olup yas ortalamasi 12.71+0.31 yildi. Ortalama tani yasl
7.71+0.29 yIl iken ortalama Hb1ac degeri 8.45+1.78'di. Ortalama HbA1c degeri ile tip 1 DM igin aile dykUst, ev halki
bUydklagu, ikametgah ve aylik gelir arasinda bir korelasyon bulunmadi. Tip 1 DM kronik bir hastalik olmasi nedeni ile
hastalarda nihai boya etkisi, hedef boy ile nihai boy karsilastirilarak yapildi. Nihai boya ulasan 29 hastanin hedef boylarini
gectigi goruldu. Metabolik kontrolin bir gostergesi olan ortalama HbA1c degeri arttikgca mikroalbUminUri ve néropatinin
arttigi saptandi. Olgularda hastanede yatis gerektirecek ciddi enfeksiyon olmadigi ve yillik ortalama enfeksiyon sayisi 2,3
oldugu goéruldu. Enfeksiyon sikliginda artis saptanmadi.

Sonug: Sonug olarak, Tip 1 DM’li hastalarda k&t metabolik kontrol igin risk faktorl olarak hastalik stresi ve artmis
yas, ergenlik, sosyoekonomik durum, diyet dnerilerine uyumsuzluk ve kontrol ziyaretlerine gelememe tespit edilmistir.
Gelistirilmis metabolik kontrol ile hastalarin hedef boya ulastigi gérulmUstir. Hastalarmizda enfeksiyon oraninda artis veya
hastanede yatmayi gerektirecek ciddi enfeksiyon goriimemistir. LiteratUr ile benzer otoimmun hastalik sikligr izlenmigtir.

Anahtar Soézciikler: Hemoglobin A1C, Enfeksiyon, Metabolik, Tip 1 Diyabetes Mellitus

ABSTRACT

Objective: Type 1 diabetes mellitus (Type 1 DM) is the most common endocrine-metabolic disorder at childhood and
adolescence. In this study, it was aimed to determine the risk factors for poor metabolic control in Type 1 DM, the
frequency of infection in the cases, the frequency of accompanying autoimmune diseases, the effect of Type 1 DM on
the final height and body mass index (BMI) and to review the treatment and follow-up.

Material and Methods: The present study included 184 children and adolescent with Type 1 DM. The patient charts
were retrospectively reviewed and a questionnaire was applied including sociodemographic characteristics of the
patients, and history of infection.
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Results: Of the cases included, 53.5% were girl whereas 46.7% were boy with a mean age of 12.71+0.31 years. Mean age at diagnosis
was 7.71+0.29 years while mean Hb1ac value was 8.45+1.78. No correlation was found between mean HbA1c value and family history
for diabetes mellitus, household size, residency and monthly income. Since type 1 DM is a chronic disease, the final dye effect in
patients was made by comparing the target height with the final height. It was observed that 29 patients who reached to final height
passed over their target height. It was determined that as the mean HbA1c value, which is an indicator of metabolic control, increased,
microalbuminuria and neuropathy increased. There was no severe infection requiring hospitalization. The mean number of infection per
year was 2.3 and there was no increase in the frequency of infection.

Conclusion: In conclusion, duration of disease and increased age, puberty, socioeconomic status, incompliance to dietary recommendation

and failure in attending control visits were identified as risk factor for poor metabolic control in patients with Type 1 DM. It was found that
patients reached to target height by improved metabolic control. No increase in infection rate or severe infection requiring hospitalization was

observed in our patients. The frequency of autoimmune diseases was similar to the literature.
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GiRiS

Diyabetes mellitus tek bir hastallk tablosu olmayip etiyoloji,
patogenez ve genetik yonden farkliliklar gdsteren hastaliklar
grubudur. Gocukluk ve addlesan déneminin en sik gordlen
endokrin-metabolik bozuklugu olan Tip 1 DM insulinin eksikligi
sonucu gelisen karbonhidrat, yag ve protein metabolizmalarinda
bozukluklarla karakterizedir (1).

Glikozile hemoglobin (HbA1c), diyabetin baslangic tanisi
ve daha sonraki takibinde metabolik kontrolin iyi bir
gostergesidir. HoAlc, ISPAD’a gore <%7.5 optimal, %7.5-
9 arasinda suboptimal ve >%9 kotli metabolik kontrol olarak
sinflandinimistir. Iyi bir metabolik kontrol ile diyabetin mikro
ve makrovaskuler komplikasyonlarinin - énlenebilecegdi veya
geciktirilebilecedi bilinmektedir (2).

Tip 1 DM'de iyi metabolik kontroltin saglanmasi icin multidisipliner
bir ekip calismasi gerekmektedir. Bu ekipte, pediatrik endokrinolog,
diyabet hemgiresi, diyetisyen ve psikolog bulunmalidir.
Sosyoekonomik durumun kéti olmasi, diyabet slresinin (yasi)
uzamasl, diyabetik ketoasidoz (DKA) atak sikiidi, dUzensiz
poliklinik kontrolu, ailedeki birey sayisinin fazla olmasi, psikolojik
durum bozuklugu ile HbA1c arasinda anlamli iligki oldugu
bildirilmistir (2,3).

Baz epidemiyolojik ¢alismalarda, diyabetes mellitus (DM) (Tip
1 DM ve Tip 2 DM’li tim hastalar) hastalarinin enfeksiyonlar
icin DM hastasl olmayanlara gdre daha sik tedavi gérdugunu
gosterilmesine ragmen, DM enfeksiyon riski Uzerindeki etkisinin
bUyUKIGGU aktif bir arastirma sorusu olmaya devam etmektedir.
Gogu calisma, genel populasyonla karsilastiridiginda DM’lu
hastalar arasinda enfeksiyon riskinin arttigini desteklemektedir,
ancak bu riskin biyUkligu belirsizdir (4-6). Ozellikle DM, deri
ve yumusak doku enfeksiyonlari ve ardindan genitoUriner,
gastrointestinal malign eksternal otit ve solunum yolu
enfeksiyonlar ile iliskilendirilimistir (4).

Bu calismada, Tip 1 DM’de kotl metabolik kontrol igin risk
faktorleri, olgularda enfeksiyon sikligl, eslik eden otoimmin
hastalik sikligi, Tip 1 DM’un final boyuna ve vicut kitle indeksine
(VKI) etkisinin saptanmasi planlanarak tedavi ve izlemlerinin
tekrar gbzden geciriimesi amagclanmistir.
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GEREGC ve YONTEMLER

Bu calisma, Akdeniz Universitesi Hastanesi Gocuk Endokrin
Klinigi’nde takip edilen son bir yilda en az bir poliklinik bagvurusu
olan ve en az bir yildir Tip 1 DM tanisi ile takipli olan 184 Tip 1
DM tanili olgu incele

nerek yapiimistir. Bu ¢alismada olgulara ait dosyalar retrospektif
olarak degerlendirilip, hastalara bir anket uygulanmistir.
Olgularin dosyalarinda, anamnez, sistemik muayene, eslik eden
hastaliklar hastalikla ilgili komplikasyon ve tedavi bilgileri ayrintili
olarak incelenmistir.

Ankette hastalarin, yasli, cinsiyeti, boyu, kilosu, hedef boyu,
anne ve baba meslegi, anne ve babanin egitim durumu, ailenin
aylik geliri, evdeki birey sayisi, yasanilan yer, hastanin tani aldig
tarih, tani mevsimi, insulin rejimi, hastanin diyet ve egzersiz
yapip yapmadigi, poliklinik kontrol sikligl, kan sekeri profili tutup
tutmadig, ailede diyabet tanili birey varlidi, instlin dozlarinin kim
tarafindan yapildigi, hipoglisemisi olup olmadigdi, son bir yil icinde
diyabetik ketoasidoz veya ek bir neden ile hastane yatisi olup
olmadigl, son bir yil icinde enfeksiyon dykUsu sorgulanmigtir.

Hastalann metabolik kontrol ve komplikasyonlar ISPAD
konsensus kriterlerine goére degerlendirildi. Hastalarin son bir
yillk ortalama glikozile hemoglobin (HbA1c) dizeylerine goére
metabolik kontrolleri belirlendi. Ortalama HbA1c <%7 ise iyi
metabolik kontrol, %7-9 arasinda ise orta metabolik kontrol
ve >%9 ise kotl metabolik kontrol olarak degerlendirildi (2).
Diyabetik ketoasidoz, vendz kan gazi degerlerinde pH <7.30-
HCO3<15 mcg/l olmasi ve kan sekeri >300 mg/dl, idrarda
keton cikmasi olarak tanimlandi (7). Tum olgularin tanidaki
ve son muayenelerindeki VKi'leri [VKi=Agirik (kg)/(boy =m)?]
hesaplandi. Olgularin VKIi, Neyzi ve ark.’nin (8) Tirk toplumu
standartlarina  gbre deg@erlendirildi. Hastalann dosyalardan
alinan vicut agrrliklan blyUk terazi ile, boylari ise ayakkabilar
cikariimis olarak Harpenden Stadiometre ile ayni kisi tarafindan
Olgtimastdr. DM yasl; DM tanisinin konuldugu tarihten son
muayene tarihine kadar gegen stre hesaplandi. Olgularin ilk tani
esnasinda anti-glutamik asit dekarboksilaz antikoru (Anti-GAD)
instlin (IAA) ve adacik hiicre (ICA) antikorlari degerleri varsa
kaydedildi. TUm olgularin kullandigr insulin rejimleri, guinltk dozu



(Gnite/kg) kaydedildi. Olgularin 3 aylik araliklarla son bir yil icinde
bakilmis olan HbA1c degerinin ortalamasi alindi. Tip 1 DM’e
eslik eden otoimmun hastaliklar kaydedildi. Otoimmun tiroidit
tanisi, serbest tiroksin (sT4) dusuk, tiroid stimulan hormon (TSH)
ve tiroid otoantikor (anti-hTG ve anti-TPO) yuksekligi ile konuldu.
Diyabetik mikrovaskuler komplikasyonlardan; mikroalbuminuri,
en az iki kez albumin ekskresyonunun (30-8300 mg/gun) Uzeri
olmasli kabul edildi. Retinopati tanisi, fundoskopi ve gerekirse
renkli fundus fotografi ile tani konuldu. Noropati tanisi ise, fizik
muayene (el ve ayaklarda agri, uyusma, ignelenme ve geceleri
olan agr1, kaslarda glgsuzlik, dokularda beslenme bozukluklari,
ciltte renk degisiklikleri) ve EMG bulgulari ile konuldu. Coélyak
hastaligi tanisi, antigliadin IgA, doku transglutaminaz IgA ve
kolonoskopi bulgulart ile konuldu.

Hastalarda enfeksiyon goértime sikligi anket ile sorguland..
Son bir yilda sekizden fazla enfeksiyon, ikiden fazla ciddi sints
enfeksiyonu, ikiden fazla pnémoni ve ikiden fazla derin doku
enfeksiyonu gegirme, primer immun yetmezlik agisindan uyarici
siklikta kabul edildi (9).

Biyokimyasal Analiz Metodlari

Biyokimyasal testler olarak; glukoz, olgulara ait serumlar
bekletimeden, Roche COBAS 8000 otoanalizbr cihaz ile
hekzokinaz yontemiyle mg/dl olarak 6lguldi. TSH, s-T3, s-T4’Un
her biri icin ayr roche ticari kiti kullanilarak Roche COBAS 8000
otoanalizériinde elektrokemiliminesans immunoassay (ECLIA)
yontemi ile calisildi. Test kitinde normal referans araliklari; s-T3
icin 1.8-4.6 pg/ml, s-T4 icin 0.93-1.7 ng/dl, TSH icin ise 0.27-
4.2 plU/ml. HbA1c, Roche COBAS 8000 otoanalizérinde
Roche ticari kitleri kullanilarak turbidimetrik yontem ile élguldu.
Sonuglar yizde HbA1c (normal arallk %4.8-5.9) ve ayni
zamanda mmol/mol olarak degerlendirildi. Roche COBAS
8000 otoanalizériinde kolorimetrik yontem ile Roche ticari kiti
kullanilarak idrarda albumin miktarina bakildi. Beklenen referans
araliklart: Yenidogan (0-4 gunluk) 2.8-4.4 g/dl, ¢ocuk (4 gin-14
yas), 3.8-5.4 g/dl, cocuk (14-18 yas) 3.2-4.5 g/dl (Bu referans
araliklan kullanilan kittin referans araliklandir).

Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’'ndan onay alnmistir (15.03.2013/107). Ailelerinden
yazill onam alinarak 184 olgu c¢alismaya dahil edildi. Onam
alinamayan hastalar ¢alisma disinda birakildi.

istatistiksel Degerlendirme

Veriler SPSS 18.0 (Chicago) kullanilarak analiz edildi. Orneklemi
tanimlamak icin frekans dagilimi, ortalama, standart sapma gibi
tanimlayici istatistikler kullanildi. iki grubun stirekli dagilimlarin
analizinde test varsayimlarina gére Student-t testi ya da Mann-
Whitney U testi yapildi. Cok grubun surekli dagilimlarinin
analizinde test varsayimlarina gore Kruskal-Wallis analizi yapildi.
Fark bulunan gruplarin belirlenmesinde ikiserli karsilastirmalar
icin Mann-Whitney U testi kullanildi. Gruplara gére kategorik
verilerin analizinde Ki-kare testi kullanildi. Olciim degiskenlerin
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iliski analizinde test varsayimlarina gére Spearmann korelasyon
analizi kullanildi. Analizlerde farkliliklarin belirlenmesi icin %95
anlamlilik diizeyi (ya da a=0.05 hata payi) kullanimistir.

BULGULAR

Bu calisma Akdeniz Universitesi Tip Fakdiltesi Hastanesi Cocuk
Endokrin Kilinigi'nde takip edilen Tip 1 DM tanili 0-18 yas
arasinda 184 olgu Uzerinde gerceklestirildi.

Olgularin %53.3’U (98) kiz, %46.7’si (86) erkek olarak saptandi.
Olgularin cinsiyetleri arasinda anlamli bir fark saptanmadi.
Olgularin ortalama yasi 12.73+0.31’di. Olgularin %11.4°0 (21)
0-6 yas arasinda, %31.6’si (58) 6-12 yas arasinda, %57’ si
(105) 12 yasindan biyUktd. Tedavi sonrasi vicut kitle indeksi
ortalamalan  19.98+0.30, tani yasl 7.71+0.29, ortalama
diyabet yasi 4.93+0.26 ve ortalama insllin dozu (Unite/kg/gun)
0.88+0.02 olarak hesaplandi (Tablo ).

Tani aninda, olgularin %34.8'i (64) 6 yasindan kiglk, %49.5 i (91)
6-12 yas arasinda, %15.7’si (29) 12 yasindan bUytktt. Olgular
en sk 6-12 yas araliginda tani almisti.

instilin tedavisi olgularin %34.2’sinde (63) anne, %0.5’inde
(1) baba, %1.6’sinda (3) bakici, %63.6’sinda (117) kendisi
tarafindan uygulanmaktaydi. Olgularin %32 (59) ailede Tip 1
veya Tip 2 diyabet 8ykuist mevcut oldugu saptandi.

Olgularin ortalama HbA1c degerleri 8.45+1.78’di. Olgularin
cinsiyetine gore HbA1c degerleri arasinda anlamli farklilik
saptanmadi. Al yasindan kuguk olgularn ortalama HbA1c
degerleri 7.61+0.26, 6-12 yas arasindaki olgularin ortalama HoA1c
degerleri 7.98+0.18, 12 yasindan bUyUk olgularin ortalama HbA1c
degerleri 8.89+0.19'du. Olgularin yasi arttkga HobA1c degerlerinde
artis saptandi (p: 0.001). Yas ile HbA1c arasinda pozitif ancak
glicsUz korelasyon saptandi (r:0.30, p : 0.0001).

Tablo I: Calismadaki olgularin genel 6zellikleri.

Ortalama Dset;';:;:tn
Yas 12.73 0.31
Tedavi sonrasi VKI 19.82 0.30
Tani yasl 7.71 0.29
Diyabet yag| 4.93 0.26
HbA1c 8.45 1.78
Ortalama insulin dozu 0.88 0.02
VKi: Viicut kitle indeksi

Tablo II: Olgularin otoantikor verileri.

Anti  Antiinsiillin islet  Anti-TPO/

GAD Ab cellAb  anti-HTG
Pozitif (%) 89.5 52.8 59.1 10.3
Negatif (%) 10.5 48.2 41.9 89.7
n 68 123 44 184

n: Tetkik edilen hasta sayisi
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Tablo IlI: Olgularin son bir yilda enfeksiyon verileri.

Nezle Orta kulak iltihabi Sintizit Bogaz iltihab1 Zatiire Agizdayara Ciltte yara iYE ishal

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
0 50 (27) 171 (93) 158 (86) 144 (78) 184 (100) 175 (95) 176 (96) 164 (89) 153 (83)
1 73 (40) 10 (5.4) 18 (9.8) 21 (11) 0 9 (4.9 4(2.2) 13(7.1) 23 (13)
2 39 (21) 2(1.1) 6 (3.3) 7 (3.8) 0 0 3(1.6) 2(1.1) 3(1.6)
3 14 (7.6) 1(0.5) 2(1.1) 10 (5.4) 0 0 0 5(2.7) 5 (2.7)
4 3(1.6) 0 0 2(1.1) 0 0 0 0 0
5 5(2.7) 0 0 0 0 0 0 0 0

IYE: [drar yolu enfeksiyonu

Tablo IV: HbA1c ve diyabet yasi ile komplikasyonlarin
iligkisi.

Yok Var P

Mikroalbumindri

HbA1c (Ort) 8.23 9.13 0.009

Diyabet yasi (Ort) 4.42 6.68 0.004
Noropati

HbA1c (Ort) 8.23 11.33 0.004

Diyabet yasi (Ort) 4.65 5.66 0.358

Olgularin  diyetleri  sorgulandi. Diyetine uymayan olgularin

ortalama HbA1c degerleri 8.77+1.63’di, ara ara diyete uyan
olgularin ortalama HbA1c degerleri 8.63+1.74’dl,dUzenli diyet
yapan olgularin ortalama HbA1c¢ degerleri 8.15+1.85di. Diyetine
dikkat eden olgularin HbA1c degerleri daha disUk saptandi (p:
0.030). Olgularin %44’G diuzenli diyetine uyarken, %15.2’si hig
diyetine uymamaktaydi, %40.8’i ise ara ara uymaktayd.

Olgularin egzersiz bilgileri ve egzersiz yapmalari ile HbA1c degeri
arasinda iliski degerlendirildi. Gruplarin egzersiz yapmasi ile
HbA1c degerleri arasinda iliski saptanmadi (p: 0.330). Olgularin
%10.9’ u egzersiz yapmiyor, %59.8’i ara ara yapiyor, %29.3’ U
dUzenli egzersiz yapiyordu.

Ailede diyabeti olan hastalarin ortalama HbA1c degeri
8.49+1.62, ailede diyabeti olmayan hastalarin ortalama HbA1c
degeri 8.43+1.86 bulundu. iki grup arasinda anlaml fark
bulunmadi (p: 0.720).

Olgularin kendisi disinda ailede yasayan birey sayisi sorgulandi.
Evde kendi disinda iki kisi olan olgularin ortalama HbA1c
degeri 8.00+1.14, Ug kisi olan olgularin ortalama HbA1c degeri
8.17+1.72, dort kisi olan olgularin ortalama HbA1c degeri
8.53+1.87, dort kisiden fazla olan olgularin ortalama HbA1c
degeri 8.75+1.84 olarak saptandi. Ailedeki birey sayisinin
artmasiyla olgularnn HbA1c degerlerinde artis oldugu saptandi
(0:0.410)

Olgular i, ilce ve kdyde vyasamalarina gbére gruplandi.
Olgularin %48.4°G (89) il merkezinde, %34.8’i (64) ilcede,
%16.8’si (31) kdyde yasamaktaydi. Il merkezinde yasayanlar
ortalama HbA1c’si 8.26+1.71, ilcede yasayanlarin ortalama
HbA1c’si 8.51+£1.66, kdyde yasayanlarin ortalama HbA1C'si
8.84+2.17'di. ilmerkezinde yasayan olgularin HoA1c ortalamasi
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daha dusuk saptanmasina ragmen istatistiksel acidan anlamli
iliski saptanmadi (p: 0.480). Olgularin gelir dagiimi sorgulanmig
olup gelir gruplar ile HoA1c deg@erleri arasinda anlamli fark
bulunamadi (p: 0.580).

Uzun etkili + G¢ doz kisa etkili kullanan grup ile iki doz orta
etkili + U¢ doz kisa etkili insulin kullanan grup karsilastirid.
Gruplar arasinda anlamli fark bulunamadi (p: 0.160). Olgularin
%83’ kan seker profili tutmaktaydi. Kan seker profili tutma ile
HbA1c degerleri arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p: 0.080).
Olgularin %15.8’i glinde iki kez kan sekerini dlgerken, %49.5’i
glnde dort kez, %23.4’0 gunde alti kez ve %11.3’0 glnde
altidan fazla kan sekeri 6lcimU yapmaktaydi Gunlik kan sekeri
Olcuim sayisi ile HbA1c dizeyi degerlendirildi. Aralarinda anlamli
iliski saptanmadi (p: 0.210).

Hastalarin HbA1c degeri poliklinik kontrol sikligina gére
degerlendirildi. Olgularin blyUk ¢ogunlugu U¢ ayda bir kontrole
gelmekteydi. Dizenli kontrole gelen hastalarin ortalama HbA1c
degeri 8.28+0.13 digerlerine gére daha dusik saptandi (p:
0.001).

Olgularin tani aninda ve son poliklinik kontrollerinde kaydedilen
VKIi ortalamalan incelendiginde tedavi sonrasinda hem kiz
hem erkek olgular icin istatistiksel agidan anlamii olarak VKI’
nde artis gozlendi (p:0.000). Hastalarin tani aninda DKA varligi
degerlendirildi. Kiz hastalarin %57.1'inde, erkek hastalarin
%46.5’inde tani aninda DKA vard.. istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu (p:0.150). Hastalarin basvuru sirasinda, toplam
%52.2'sinde DKA tablosu vardi. Tani aninda kiz hastalarin
%24.5’inde (24), erkek hastalarinise %16.3’tinde (14) enfeksiyon
oldugu saptandi. Olgularin cinsiyeti ile tanida enfeksiyon tanida
arasinda anlamli iliski saptanmadi (p: 0.070). Olgularin %26.6’sI
(49) sonbaharda, %29.3’U (54) kisin, %26.1’i (48) ilkbaharda ve
%17.9’u (83) yazin tani almisti (Sekil 1). Olgularin son bir yilda
DKA gecirme sikliklari incelenmistir. Hastalarin 27’ si son bir
yllda DKA atagi gecirmistir. Hastalarin %2.1’inde tekrarlayan
DKA atagi mevcuttur.

Antikor bakilabilen 68 olgunun %89.5’'inde  anti-GAD,
123 olgunun %52.8’inde anti-insulin antikor, 44 olgunun
%59.1’inde islet cell antikoru ve tim olgularin %10.3’tnde tiroid
otoantikorlari pozitif olarak saptandi (Tablo Il). Merkezimizde
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Sekil 1: Olgularin tani mevsimleri.

Sonbahar

Anti-GAD, anti-instlin antikor ve islet cell antikoru olgularin tani
aldigi dénemde calislamadigindan ve bazi olgularin dosyalarina
kaydedilmediginden sadece bilgilerine ulasilan  olgular
degerlendirmeye alinmistir.

Hastalarda enfeksiyon sikligi anket ile geriye yonelik olarak
sorgulanmistir. Son bir yilda olgularin %78.8’i en az bir kez
enfeksiyon gegirmisti %21.2 enfeksiyon gecirmemistir. Yillik
ortalama enfeksiyon sayisi 2.3 olarak saptandi. Olgularda
sekizden fazla enfeksiyon geciren olgu mevcut degildi. Ayrica
hastaneye yatis gerektirecek agir enfeksiyon olgusu yoktu.

Hastalara hangi hastaligi ka¢ kez gecirdikleri soruldu. 73 olgu bir
kez, 39 olgu iki kez, 14 olgu Ug¢ kez, Ug olgu dort kez, bes olgu
bes kez nezle oldugunu belirtti. On olgu bir kez, iki olgu iki kez,
bir olgu Uc¢ kez orta kulak enfeksiyonu gecirdigini belirtti. 18 olgu
bir kez, alti olgu iki kez, iki olgu U¢ kez sinUzit gegirmis. 21 olgu
bir kez, yedi olgu iki kez, 10 olgu Ug kez, iki olgu dort kez bogaz
iltihabl gecirmis. Dokuz hastanin bir kez agizda yarasi olmus.
Dort olgunun bir kez, G¢ olgunun iki kez cilt yarasi olmus. 13
olgu bir kez olgu iki kez, bes olgu U¢ kez idrar yolu enfeksiyonu
gecirmis. 23 olgu bir kez, U¢ olgu iki kez, bes olgu Ug¢ kez ishal
olmus ( Tablo IlI).

Son bir yilda olgularin %11.4°tnde (21) bir kez agdir hipoglisemi
olurken, %2.2’sinde (4) iki kez, %0.5’inde (1) ise Uc¢ kez agir
hipoglisemi olmustu. Son bir yilda olgularin %3.3’Une (6) bir
kez glukagon uygulandigi, %1.1 olguya (2) ise iki kez glukagon
uygulandigi saptandi.

Olgularin diyabetik komplikasyonlar acgisindan bakildiginda
16’sinda mikroalbuminri, altisinda néropati, bir olguda retinopati
saptandi (34). Olgularin komplikasyonlari, HoA1c ortalamasi
ve diyabet yasi ile birlikte degerlendirildi. Mikroalbumindri
gelismesi, HoA1c ortalamasi ve diyabet yasi arttikga arttigi
saptandi. Noropati gelismesi, HbA1c ortalamasi arttikga
artarken diyabet yasi ile degerlendirildiginde istatistiksel agidan
anlamli bulunmadi.

Hastalarda mikroalbumindri  saptanmayan grubun HbA1C
ortalamasi  8.23 iken, mikroalbumintri saptanan hasta
grubunun HbA1c ortalamasi 9.13’dl. Aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p:0.009). MikroalbuminUri saptanmayan
grubun ortalama diyabet yasli 4.42 iken, mikroalbumindri
saptanan grubun ortalama diyabet yasi 6.68 bulundu. Aradaki
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fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0.004). Noéropati
saptanmayan hastalarin ortalama HbA1c degderi 8.23 iken,
ndropati saptanan olgularin ortalama HbA1c degeri 11.33
olarak bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p:0.004). Noropati saptanmayan olgularin ortalama diyabet
yasl 4.65 iken ndropati saptanan olgularin ortalama diyabet
yasl 5.66 bulundu. Aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p:0.350) (Tablo V).

Puberte gelisimini tamamlamis olan toplam 29 hastanin hedef
boy ortalamalar (168 cm+0.08) ve son poliklinik kontroltindeki
boy ortalamalan (170 cm+0.09) karsilastiridi. Ortalamaya gore
degerlendirildiginde hastalarin hedef boylarini yakaladigi saptandi.

TARTISMA

Diyabetes mellitus tek bi r hastalk tablosu olmayip etiyoloji,
patogenez ve genetik yonden farkliiklar gosteren hastaliklar
grubudur. Cocukluk ve addlesan déneminin en sik gértlen endokrin-
metabolik bozuklugu olan Tip 1 DM, insUlinin salglanmasinda ya
da etkisinde yetersizlik sonucu gelisen karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmalarinda bozukluklarla  karakterizedir (1). Diyabetik
hastalarda iyi metabolik kontrol saglanmasi ile mikrovaskuler
ve makrovaskller komplikasyonlarin — dnlenebilecedi  veya
geciktirilebilecegi  bilinmektedir. Metabolik kontrolin en dnemli
gostergesi HoA1c olup, ISPAD’a gére <%7.5 iyi, %7.5-9 arasinda
orta ve >%9 Kkotl olarak sinflandinimistir (10). Calismamizda
ortalama HbA1c degeri %8.45 olarak bulundu, bu diger calismalar
le benzerdi (11,12).

Tip 1 DM’de olgularin metabolik kontroll ile yas ve diyabet
sUresi arasinda iliski oldugu bildiriimistir. Birgok calisma diyabet
sUresinin  uzamaslyla metabolik kontrolin zorlasacagini ve
diyabet slresi 10 yili asan olgularda komplikasyon riskinde
artisin olacagini bu yUzden diyabet sUresi uzayan hastalarda
metabolik kontrol i¢in daha dikkatli olunmasi gerektigini
bildirmistir (11,13,14). “Scottish Study Group for the Care of
the Young Diabetic (DIABAUD2)” yaptigi ¢calismada 1609 tip 1
DM’lu ¢ocukta, bulgularmiza benzer sekilde ortalama HbA1c
dizeyini, %8.9 olarak saptamig, &zellikle 12 yasin Ustlinde
olanlarda anlamli olarak yuiksek (%9.5) bulmuslardir (11).
Olgularimizin HbA1c degeri ortalamasi %8.45 olup, suboptimal
metabolik kontrol sinirlarinda yer almaktadir. Addlesan yas
grubundaki olgularmizin  HbA1c ortalamasi %8.89 olarak
saptandi. Addlesan doéneminin  psikolojik durumu, yasin
artmasiyla ailenin hasta Uzerindeki denetimin zayiflamasi, okula
baslama ve beraberinde sik enfeksiyon gibi gevresel faktdrlerin
devreye girmesi, puberte ve hastaligin kronik karakteri, HbA1c
degerlerinin yUiksek olmasini agiklayabilir.

Tip 1 diyabetteki cinsiyet dagiliminin farkliik gésterdigi bildirilmistir.
Ornegin hastaligin sk gorildigu Finlandiya ve Norveg gibi Ulkelerde
erkeklerde daha sk, israil ve Polonya gibi insidansin diistik oldugu
Ulkelerde kizlarda daha sik oldugu bildirilmistir (15). Kandemir
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ve ark.(16) yaptg calismada cinsiyetler arasinda farkliik
saptanmamisti.  Bizim calismamizda da olgularin cinsiyet
dagiimi benzerdir, %53.3’0 kiz, %46.7’si erkektir.

Tip 1 DM’ nin sik gérdlme yasl 5-7 yas ve pubertenin basladigi
adolesan yas grubudur. 5-7 yas grubu cocuklarda, okula
baslamayla infeksiyonlara daha fazla maruz kalma suglanirken,
pubertal ddnemde ise pubertenin etkisi ile artan seks steroidleri,
blylme hormonu ve ddénemin ruhsal stres faktorlerinin rolU
dustntlmektedir (1). Tip 1 DM’un giderek 5 yas altinda daha
sik géruldugu bildirilmistir (17,18). Tagkin ve ark.’nin Bursa’da
yaptigi galismada diyabet tani yasi 1-6 yas ve 10-16 yas
arasinda pik yapmaktadir (19). Kandemir ve ark. (16) Ankara’da
477 hastayl kapsayan calismada, diyabet tani pik yasi 12-14 yas
grubu arasi olarak bildirmiglerdir (16). Calismamizda ortalama
tani yasi 7.71 olarak bulundu. Olgularin %35.2’si 6 yas altinda,
%49.5’i 6-12 yas arasinda tani almistir. Tani yasi olgularimizin
blyUk cogunlugunda 12 yas altinda olup (%84.7), pik yasi 6-12
yas araligi olarak saptanmistir.

Diyabetik ketoasidoz (DKA), insulin eksikliginin ciddi bir
sonucu olup Tip1 DM’lu cocuklarda 6nemli dlciide mortalite
ve morbiditeye neden olan bir durumdur (20). Cocuklarda
DKA insidansi, dunyanin degisik bolgelerinde farkll olup,
genellikle %25-30 oraninda oldugu bildirilmistir (21). Bideci ve
ark.(22) 1995-1999 vyillar arasi tip 1 DM tanisi alan hastalarda
DKA ile basvuru oranini %50 olarak bulmusken, 2000-2004
yilllari arasinda bagvuranlarda %34.1’e kadar dustugunu
gormusglerdir. DKA sikigindaki bu azalmanin s6z konusu
faktorlerin dizelmesiyle ilskili oldugu dustundimastir. Taskin
ve ark.’nin (19) Elazi§ ilinde yaptiklar calisma DKA tablosu ile
basvuru oranini %59.5 olarak gosterirken, Kocabas ve ark. (23)
Akdeniz yoresinde basvuru aninda DKA tablosunu hastalarin
yaklasik 1/3’Unde saptamiglardir. Calismamizda hastalarin
%52.2'si DKA tablosu ile bagvurmustur. Hastanemizin Antalya
ve cevresindeki il ve ilgeler icin bdlge hastanesi olmasi, bu
oranin yiksek olmasina neden olmus olabilir. Calismamizda,
23 (%12.5) hasta bir kez, dort (%2.1) hasta birden fazla DKA
nedeniyle hastaneye yatmistir. Egitim, sosyal iletisim araglariyla
saglik bilinci gelistirimesi ve gocuk endokrinoloji hizmetlerinin
Ulkede yayginlasmasi ile erken tani ve daha iyi metabolik
kontrolin saglanmasi, tekrarlayan DKA oraninin dismesini
saglayacaktir.

Bircok calismada dusik sosyoekonomik durumun, koétu
metabolik kontrol ile iligkili oldugu bildirimistir. Gallegos-
Maceas ve ark. (24) yaptigi 184 tip 1 diyabet tanili hastanin
sosyoekonomik durumu degerlendirildiginde, dusuk aile geliri
olan hastalarda metabolik kontroliin kotl oldugu saptanmistir.
Anne - baba egitimi ile metabolik kontrol arasinda iligki
saptanmamistir (24). Hassan ve ark.(25) yaptigi calismada HbA1c
dUzeyi ile sosyoekonomik dizey arasinda iliski saptanmistir.
Galismamizda da, ailelerin aylik geliri, evde yasayan birey sayisl,
yasadiklar yer ile kotl metabolik arasinda iliski saptanmamistir.
Sosyoekonomik olarak olgularin blydk cogunlugunun ekonomik
olarak dusUk duzeyde olmasina ragmen metabolik kontrol
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ile iliskisinin anlamli olmamasi anket doldurulurken hastalarin
ekonomik durumlarinin yeterli degerlendirmemis olabilecegini
akla getirmektedir. Ayrica anlamli iliski saptanmamasi olgularin
buyUk cogunlugunun (%64.1) dustk gelire sahip olmasina da
baglanabilir.

Yapilan calismalarda, Tip 1 DM’un en fazla sonbahar ve kig
aylarinda tani aldigr bildirilmistir (26). italya’da yapilan calismada
kisin daha sik iken, Glven ve ark. (28) yaptigi bir calismada,
Samsun’da Tip 1 DM’lu ¢cocuklarin en fazla sonbahar ve kis
aylarinda basgvuru yapti@ bildiriimistir (27). Elazig’da yapilan
calismada ise tip 1 diyabet tanisinin en fazla kis ayinda oldugu,
en az ise sonbahar ve ilkbahar aylarinda oldugu gérdlmastar
(19). Bala ve ark. (29) yaptigi bir calismada ise en ¢ok sonbahar
ve kis aylarinda bagvuru oldugu bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda
da yazin en az bagvuru mevcut iken kig, ilkbahar ve sonbahar
mevsimleri arasinda anlamli bir farkliik saptanmamigtir.

Tip 1 DM’ lu hastalarda insulinin kullanima girdigi yillarda bUytime
gelisme geriligi bildiriimisti. Orta, uzun ve hizli instlinlerin
kullaniimasi ile normal blylme ve gelismenin saglandigi
bildirilmektedir (30). Calismamizda pubertelerini tamamlamig
29 hastanin final boyu ortalamasinin (170 cm) hedef boyu
ortalamasini (168 cm) gectigi gdrdlmusttr. Oldukca iyi metabolik
kontrollli olgularin normal bUydme ve gelisme gosterdikleri
saptanmigtir. Uygun insulin tedavisi ve iyi metabolik kontrol
ile Tip 1 DM’lu hastalarin normal bldylme gelisme sagladigi
gorulmektedir.

Hastalarimizin, tani sirasinda ve son poliklinik kontrolindeki
VKi skorlar karsilastirildiginda; tedaviyle VKi skorunun belirgin
olarak arttigi gézlenmistir. Bu artis istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Belgika ve Fransa galismalarinda benzer olarak
takipte hastalarin VKi anlamii olarak arttigi bildirilmistir (14,31).
Ancak hastalanmizin VKI skoru ile HbA1c arasinda anlamli iligki
saptanmamistrr. lyi metabolik kontrol icin suprafizyolojik dozlarda
insulin uygulanmasi, bazen de hastalarin kendi uygulamalari ile
ornegin fazla yemek yediklerinde instlin dozlarini yukseltmeleri
neden olmaktadir. Ancak insulin ve kilo iligkisi bir kisir dénguye
dénusebilir. Bu nedenle saglikll beslenme ve duzenli egzersizin
Tip 1 DM’ i ¢ocuklarda bir hayat tarzi olarak benimsenmesi
metabolik kontrol diizeyine ¢ok olumlu etki yapmaktadir (23).

Pediatrik hastalarda diyabet yonetimi, insulin tedavisi disinda,
hasta ve ailelerinin egitimi diyetisyen ve psikolojik destegi
icermelidir. instlin tedavisinin yaninda hastalann diyetlerine
dikkat etmesi ve egzersiz yapmay! ihmal etmemesi gereklidir.
Bunun yaninda hastalarin poliklinik kontrollerine dizenli gelmesi
metabolik kontrolleri agisindan ¢ok 6nemlidir. Fransa’da
Pediatri Diyabet Grubu tarafindan yapilan calismada diyetini
ve egzersizlerini tam uygulayan, gun icinde daha fazla glukoz
6lcimu yapan hastalarda daha iyi metabolik kontrolin saglandidi
gorilmustir (14). ABD’de yaplilan baska bir calismada adélesan
hastalar kan sekeri 6lglim sayisi acisindan degerlendirilmistir.
Kan sekeri 6lcim sayisi arttikga HbA1c seviyesinde anlamii



disme gosterdigini bildirmistir (3). Calismamizda diyete uyma
ve sik poliklinik kontrolU ile hastalarin HbA1c duzeyleri daha
dustk saptanmistir. Egzersiz ve kan seker 6lgUm sayisi ile
HbA1c arasinda anlamli iliski saptanmamistir.

Tip 1 DM’ de tanida Anti GAD %60-80, ICA %70 ve IAA%35-
60 oraninda pozitif olabilecegi bildiriimistir (16). Karjaleinen ve
ark’nin(32) calismasinda %34.7 oraninda otoantikor pozitifligi
saptandig! bildirilmigtir. Bizim ¢alismamizda antikor bakilabilen
68 olgunun %89.5'inde Anti-GAD, 123 olgunun %52.8'inde IAA,
44 olgunun %59.1'inde ICA poxzitif saptanmistir. Merkezimizde
Anti-GAD, IAA ve ICA hastalarin tani aldigi dénemde zaman
zaman calisilamamasi, ailelerin maddi veya bagka nedenlerle
bu tetkikleri yaptirmamasi ve/veya bazi hastalarda kayitlarin
dosyaya islenmemesi nedeniyle veriler tUm hastalar
kapsamamaktadir.

Tip 1 DM’ de uzun dénemde gorilen mikrovaskuler komplikasyonlar
nefropati, retinopati ve noéropati olusturmaktadir. Prepubertal
dénemde, dzellikle 12 yas altinda gértime sikligr diistk iken, puberte
déneminden sonra ve tani anindan bes yil sonra metabolik kontrol
ile iliskili olarak mikrovaskuler komplikasyonlarin gértime sikliginin
arttigl bildirilmektedir (33). Hiperglisemi komplikasyonlar icin
baslica etkendir ve iyi glisemik kontrol diyabetin mikrovaskuler
ve  norolojik  komplikasyonlarini  engellemekte  veya
geciktirmektedir (13). Simsek ve ark. (34) Turkiye'de yaptiklari
1032 hastay kapsayan ¢ok merkezli galismada, néropati %2.6,
retinopati %1.4, persistant mikroalbumintri %5.4 oraninda
goruldtgu  bildiriimistir.  Calismamizda hastalarin %8.7’sinde
mikroalbumindiri, %3.5’inde ndropati, %0.6’sinda retinopati
saptanmistir, higbir olguda kardiyomiyopati saptanmamistir.
Hastalarda mikroalbumindri ve néropati ile HbA1c duzeyi
arasinda anlamli iliski bulunmustur. Hastalarda néropati ile
ortalama HbA1c dlzeyi arasinda anlamli iligki bulunmamustir.
Diyabet yasi ile mikroalbuminUri arasinda anlamli iliski mevcut
iken ndropati ile arasinda anlamii iligki saptanmamistir. HbA1c
dizeyi ve diyabet yagl ile komplikasyonlar arasindaki iligki
Simsek ve ark’nin (34) yaptidi ¢cok merkezli calisma sonuclari
ile benzerdir.

Tip 1 DM’ lu hastalarda hipoglisemi korkulan komplikasyonlardandir.
Gocuklarda yapllan calismalarda agir hipoglisemi ile metabolik
kontrol arasinda iligki olmadigr bildiriimistir (35). Bizim galismamizda
hastalarin HbA1c degerleri ile agir hipoglisemi arasinda anlamli
iliski saptanmamustir. Hafif hipoglisemiler ile HbA1c degerleri
arasinda pozitif korelasyon saptanmisti. Fransa’da Pediatri
Diyabet Grubu yapilan 2579 hastayl kapsayan calismada
ise HoA1c degerleri ile agir hipoglisemi arasinda anlamli iligki
bildiriimistir. Bu cgalismada HbA1c degeri daha dustk olan
hastalarda daha sik agir hipoglisemi gelistigi ve agir hipoglisemisi
olan hastalarin instlin dozu ortalamasinin daha ytksek oldugu
bildirilmistir (14). Belgika calismasinda farkll olarak HbA1c
degeri daha yuksek olan olgularda agir hipoglisemi daha fazla
goruldugu ve hipoglisemilerin diyabet suresi ve instlin dozunun
yUksek olmasi ile iligkisi oldugu bildirilmistir (31).
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Tip 1 DM’da hashimato troiditi en sk goérllen otoimmun
hastaliktir. Antikorlarinin pozitifligi prevalansi %12.1-23.4 iken,
hipotiroidi sikigl %4-18 oldugu bildiriimektedir (36). Simsek
ve ark. (34) otoimmun tiroid hastaligl sikigini %12 olarak
bildirmistir. Karaglzel ve ark. (37) calismalarinda %38.6
oraninda tiroid otoantikor pozitif bulundugunu bildirmistir. Bala
ve ark. (23) calismalarinda %5.9, Kocabas ve ark. (29) %12.2
oraninda otoimmun troidit saptadiklarini bildirmiglerdir. Bizim
de olgularmizin %8.7’sinde hipotroidi, %10.3’'Unde de tiroid
otoantikor pozitifligi saptanmistir.

Tip 1 DM tanill hastalara ¢gélyak hastaligi da eslik edebilmektedir.
Tip 1 diyabet tanill cocuklarda yapilan ¢calismalarda %3.1 ile %7.4
arasinda degisen siklikta ¢olyak hastalidr oldugu belirlenmistir
(88). Simsek ve ark. (34) cok merkezli calismalarinda Tip 1 DM’li
hastalarin %4.3’Une ¢dlyak hastaligl eslik ettigini bildirmistir.
Calismamizda bir hastada (%0.5) ¢olyak hastaligi mevcuttur.
Addison hastaligl, pernisydz anemi gibi diger otoimmun
hastaliklarla birliktelik gdzlenmemigtir.

Hastalarmizin  ¢ogunlugu yogun insulin tedavisi almaktadir.
instilin dozu (Unite/kg) ve insilin doz sayisi ile HbA1c diizeyi
arasinda istatistiksel agidan anlaml iliski saptanmamistir.
Hastalarimizdan 0.5 Unite/kg ve daha dusik dozda alanlar ile
0.5 Unite/kg’dan ylksek dozda tedavi alan hastalar HbA1c
dizeyi acisindan degerlendirildiginde anlamli  bir farkliik
saptanmamigtir. iskogya’da yapilan calismada da benzer
sonuglar bildirilmistir (11).

Tip 1 DM etyopatogenezinde enfeksiyonlarin rolt oldugu bildirilmistir.
Olgularn  takibinde enfeksiyon sikigi oldugu bildirilmektedir.
Yetiskinlerde yapilan bir galismada diyabet ile asemptomik bakterilri,
piyelonefrit, deri, tirnak ve mukoz membran infeksiyonlar, peridontal
hastaliklar ile iliskisi oldugu bildirilmistir (39). Cocuk hastalarda
yeterli galisma mevcut olmayip erigkin hastalarla yapilan birgok
galisma, diyabet ile enfeksiyon sikhiginin arttigi bildirimektedir.
Jeffrey Model Vakfi immun yetmezlik kriterlerine gore; son bir
yllda sekizden fazla enfeksiyon, son bir yilda ikiden fazla ciddi
sinds enfeksiyonu, son bir yilda ikiden fazla pnémoni, ikiden
fazla derin doku enfeksiyonu gecirme primer immun yetmezlik
acisindan uyarict olmasi gerektigi bildiriimistir (9). Hollanda’da
bir galismada, iki yillik stire boyunca tip 2 diyabet hastalarinda
gbrulen enfeksiyonlarin sayisini degerlendirilmistir. Hasta basina
ortalama 2.4 enfeksiyon (+1.9) ile 193 hastada dort yuz elli
sekiz enfeksiyon meydana gelmistir (6). Calismamizda da
benzer olarak hastalarimizin son bir yilda gecirdikleri enfeksiyon
sikliklar incelendiginde vyillk ortalama enfeksiyon sayisi 2.3
olarak saptanmigtir. Ayrica agir ve hastaneye yatis gerektirecek
enfeksiyon yoktur. Sik enfeksiyon kriterine uyan hasta yoktur.
Bu nedenle enfeksiyon sikliginda artis gosterilememistir.

SONUGC

Sonu¢ olarak; galismamizda Tip1 DM’IU hastalarda, diyabet
sUresi ve yasinin artmasi, puberte, sosyoekonomik durum,
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diyete uymama ve poliklinik kontroline gelmeme, kott metabolik
kontrol igin risk faktdri olarak saptanmistrr. fyi metabolik kontrol
ile hastalarin hedef boyunu yakaladiklar saptanmistir. Hastalarin
VK’ lerinin artmasi dikkati cekmistir. Buna iyi metabolik kontrol
icin, suprafizyolojik dozlarda insulin uygulanmasi veya hastalarin
instllin dozlarni hekim kontroli disinda yUkseltmeleri neden
olmus olabilir. Hastalarimizda enfeksiyon artigi ve hastaneye
yatmayi gerektirecek agir enfeksiyon gézlenmemistir.
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