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OZET

Amag: Diyabetin hem diinya hem de iilkemizde yasam tarz1 degisikliginden dolay1 hizla
artis gosteren ve hastanelerde yatis siirelerini artiran birgok komplikasyona yol agan bir
hastalik oldugu bilinmektedir. Diyabetin her komplikasyonun ciddi tedavi gerektirmesi ve
sonucunda hastalarin yasam kalitesini kotiilestirmesi ve birgok komplikasyonun geri dontisii
olmadig1 gézlemlenmektedir. Bu komplikayonlarin en 6nemlilerinden bir tanesi de diyabetik
nefropatidir. Diyabetik nefropatiye bagli proteinurinin erken tedavi edilmesi hayati organ
fonksiyonlarinda bozulmay1 yavaslattigi i¢in olduk¢a dnemli oldugu bilinmektedir. Diyabet
nedeniyle takip edilen hastalarda mevcut proteinurisi olan ya da sonradan proteinuri
saptanan hastalarin proteinuri nedeninin arastirilmasi ve erken tedavi edilmesinin 6neminin
anlasilmas1 gerekmektedir. Proteinurinin mortalite {izerine etkisi bir¢cok c¢alismada
gosterilmigstir fakat bizim c¢alismamizda sadece diyabetik hastalar yonelik proteinurinin

mortaliteye katkisnin gosterilmesi amaglanmastir.

Gerec ve Yontem: Bu caligsma 2015-2021 yillar1 arasinda nefroloji poliklinigine bagvuran
80 kisi den olusmaktadir. Hastalarin hastane sistemine kayitli olan dosyasindan labaratuar
degerlerine, klinik tanilarina ve kullandig ilag bilgileri gibi veriler kullanildi.. Hastalarin
dosyasindan laboratuar kan degerlerine (Ure, Kreatin, Gfr, Urik Asit, Sodyum, Potasyum,
Magnesium, Kalsiyum, Fosfor, Albumin, Total Protein, Parathormon, Ferritin, TSH, LDL,
Hbalc) spot idrar (Spot Protein, Spot Mikroalbumin) ve 24 saatlik idrar degerlerine (Idrar
Klirensi, Mikroprotein, Mikroalbumin) bakildi. Bu ¢alismada hastalarin hastane sistemine
kayith dosya bilgilerinden ve 6bs kayitlarindan alinan bilgiler dogultusunda son 6 yil
icerisinde gerceklesmis olan 6liimlerin 6liim tarihleri ve 6liim nedenleri ile ilgili bilgiler
kullanildi. Analizlerin tiimii SPSS 21.0 paket programi ile yapildi ve p<0.05 istatistiksel
anlamlilik olarak kabul edildi.

Bulgular: calismamiz toplam 80 kisiden olusmaktadir 6 yil igerisinde 20 hastamizi
oldiigiiniin 60 hastamiz sag idi. Olen 20 hastamizin 24 saatlik idrar mikroprotein ortalamasi
1561,205 mg/giin,24 saatlik idrar mikroalbumin ortalmasi 435,630 mg/giin ve spot idrar
protein/kreatin oranin ortamast 133,2742 mg/dl iken sag olan 60 hastamizin 24 saatlik idrar
mikroprotein ortalamasi1 2142,502, 24 saatlik idrar mikroalbumin ortalamasi 544,907
mg/gilin ve spot idrar protein/kreatin oranin ortalamasi 156,4824 mg/dl olarak hesaplandi.
Sag olan hastalarimiz proteinuri miktar1 6len hastalarimizdan daha yiiksek oldugu goriildii

ve istatistiksel olarak diyabetik hastalarda proteinurinin mortalite iizerine etkisi anlaml
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bulunamadi (p>0.05). Bunun iizerine 24 saatlik idrarda bakilan mikroprotein degerine gore
1000 mg/giin, 2000 mg/giin ve 3000 mg/glin olmak iizere 3 gruba ayirdik. Bu gruplar da
bakilan mikroprotein degerinin iizerinde ve altinda olan hastalar arasinda mortalite olarak

anlaml bir farklilik saptanmad.

Calismamizda bakilan diger parametrelerden mortaliteyi etkileyen faktorler yas (p=0,001),
albiimin (p=0,043) ve Ferritin (p=0,001) olarak bulundu. Yasin 1 birim (1 yas) artmasi
mortalite riskini %14.8; ferritinin 1 birim artmasi mortalite riskini %]1.5 oraninda
artirmaktadir. Buna karsilik albiiminin 1 birim artmas1 mortalite riskini yaklasik %96 (p=1 -

0.043 = 0.957) oraninda azaltmakta oldugunu saptadik.

Sonu¢: Proteinurin mortalite ilizerine etkisi olan caligmalarin ve literatiirlerin aksine
diyabetik hastalarda proteinurinin mortalite iizerine etkisi gosterilememistir. Ancak
diyabetik proteinurisi olan hastalarda hemoglobin ve albiimin miktarinda azalmanin ve
ferritin degerlerinin artist mortalite iizerine etkisi oldugu i¢in bu hastalarin tedavisi

diizenlenirken bu degerlere dikkat edilmesi gerektigi goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Proteinuri, mortalite, albliimin, diyabetik nefropati.
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ABSTRACT

Aim: It is known that diabetes is a disease that shows a rapid increase both in the world and
in Turkey due to lifestyle changes and causes many complications that increase the length
of stay in hospitals. It is observed that each complication of diabetes requires serious
treatment and consequently, the quality of life of patients becomes impaired and many
related complications are irreversible. One of the most important complications is diabetic
nephropathy. It is known that early treatment of proteinuria related to diabetic nephropathy
is quite important as it slows down the deterioration in vital organ functions. It is necessary
to understand the importance of investigating the cause of proteinuria and treating it early in
patients who have existing proteinuria or are subsequently found to have proteinuria in
patients followed up for diabetes. Numerous studies have reported the effect of proteinuria
on mortality; however, the aim of the present study is to show the contribution of proteinuria

to mortality in diabetic patients.

Material and Method: The study included 80 patients, applied to the outpatient clinic of
Nephrology between 2015 and 2021. Data of the patients such as laboratory values, clinical
diagnoses, and drugs used were used from the files of the patients registered at the hospital
system. Laboratory blood values (Urea, Creatinine, Gfr, Uric Acid, Sodium, Potassium,
Magnesium, Calcium, Phosphorus, Albumin, Total Protein, Parathormon, Ferritin, TSH,
LDL, Hbalc) spot urine (Spot Protein, Spot Microalbumin), and 24-hr urine values (Urinary
clearance, Microprotein, Microalbumin) of the patients were examined from their files. In
the present study, data regarding the dates and causes of deaths that occurred in the last 6
years were used in accordance with the patient’s file information that are registered in the
hospital system and DRS records. All the analyses were conducted by SPSS 21.0 package

program and the value of p<0.05 was accepted as statistically significant.

Results: The study included a total of 80 people. Within 6 years, 20 patients died and 60
patients were alive. The 20 decedent patients’ mean 24-hr urine microprotein value was
calculated as 1561.205 mg/day, mean 24-hr urinary microalbumin as 435.630 mg/day and
mean spot urinary protein/creatinine rate as 133.2742 mg/dl, the 60 alive patients’ mean 24-
hr urinary microprotein was calculated as 2142.502, mean 24-hr urinary microalbumin as
544.907 mg/day, and mean spot urinary protein/creatinine rate as 156.4824 mg/dl. It was
observed that quantity of proteinuria of the alive patients was higher than the decedent

patients and effect of proteinuria on mortality was not found to be statistically significant in
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diabetic patients (p>0.05). Then, the patients were divided in 3 groups according to their 24-
hr urinary microprotein values as 1000 mg/day, 2000 mg/day, and 3000 mg/day. There was
no significant difference between the patients with microprotein values above and below the

values measured in these groups in terms of mortality.

Among other parameters examined in the study, the factors affecting mortality were found
as age (p=0.001), albumin (p=0.043), and Ferritin (p=0.001). While one-unit increase (1
year) in age increased the risk of mortality by 14.8%, one-unit increase in ferritin increases
the risk of mortality by 1.5%. On the other hand, it was found that one-unit increase in

albumin reduced the risk of mortality by approximately 96% (p=1- 0.043 = 0.957).

Conclusion: In contrast to the studies and literature reporting that proteinuria has an effect
on mortality, the effect of proteinuria on mortality was not shown in diabetic patients.
However, the decrease in the amount of hemoglobin and albumin and the increase in ferritin
values in the patients with diabetic proteinuria have an effect on mortality; therefore, it is

seen that these values should be considered when arranging the treatment of these patients.

Keywords: Proteinuria, mortality, albumin, diabetic nephropathy.



1.GIRIS VE AMAC

Diyabetes Mellitus, giinlimiizde 380 milyon insani etkileyen, morbidite ve mortalitenin 6nde
gelen nedenlerinden olan, kronik endokrinolojik bir hastaliktir. Yiiksek kalorili diyet alimi
sonucu gelisen obezite ve insiilin direncini artiran ilag kullaniminin artmasi hasta sayisinda
artisgin onde gelen nedenidir. Tarama c¢aligmalarinin da artmasi nedeniyle Tip 2 DM
prevalansit son yillarda hizla artmistir. Ulkemizde, mortalitenin en sik dordiincii sebebi
olarak kayitlara gecen hastalik saglik harcamalarmin da énemli bir nedenidir (3). ilerleyen
yasla beraber goriilme sikligi artan hastaligin, 20-30 yas arasi prevalansi, son donem

calismalarda %3-7 diizeyine yiikselmis olup 50 yas iizeri bireylerde %20 diizeyindedir (4).

Diyabetes mellitus komplikasyonlar1; mikrovaskiiler ve makrovaskiiler olarak karsimiza
cikmaktadir. Makrovakiiler komplikasyonlar; koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler
hadiseler ve periferal damar hastaligidir. Mikrovaskiiler komplikasyonlar ise diyabetik

nefropati, diyabetik noropati ve diyabetik retinopati olarak karsimiza ¢ikmaktadir (3,4).

Diyabetik nefropati mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda en ¢ok karsimiza c¢ikan
komplikasyondur. Son dénem bdbrek yetmezliginin en sik sebebidir. Idrarda artan proteiniiri

miktari, artan kan basinci ve azalan bobrek fonksiyonlar ile karakterizedir (2,3).

Diyabetik nefropati siklig1 diinyada ve iilkemizde son donem bobrek yetersizligi nedenleri
arasinda birinci sirada yer almaktadir. Idrar protein atiliminin giinde 150 mg asmasi
proteiniiri olarak adlandirilir. Mikroalbuminiiri, albumin ekskresyonunun 24 saatlik idrarda
30-300 mg/giin veya spot idrarda 30-300 pg/mg kreatinin olmasi olarak tanimlanir.
Mikroalbuminiirinin saptanmasi erken donem diyabetik nefropatinin tanimlanmasini saglar
ve diyabetik nefropati tedavisinin diizenlenmesinde dnemli bir degerdir. Proteiniiri, sadece
kronik bobrek hastaligin1 gosteren dnemli bulgulardan biri degil, ayn1 zamanda kronik
bobrek hastaliginin ilerleyisini, kalp-damar hastaliklar1 ve mortaliteyi de etkileyen bir
belirtectir. Bu nedenle proteiniiriyi azaltacak yaklagimlar 6nem kazanmustir. Proteiniirideki
azalmanin glomeriil filtrasyon hizindaki ilerleyici diisiisii yavaslatmada ve son donem

bobrek yetmezligi riskini azaltmada faydali oldugu bilinmektedir.



Bu calismamizda diyabeti olan proteinurili hastalarda proteinuri miktarlarina gére mortalite
oranina bakilmistir. Mortalite oran1 bize proteinuri tedavisinin ne kadar 6nemli olabilecegini

gostermesi amacglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. DIYABETES MELLITUS TANIMI

Diabetes Mellitus (DM), insiilin etkisi, insiilin salinimi veya bu faktorlerden herhangi biri
veya her ikisinde anormallik nedeniyle ortaya cikan hiperglisemi ile karakterize kronik

metabolik bir hastaliktir.

2.1.1. Diabetes Mellitus’un Epidemiyolojisi:

Uluslararasi1 Diyabet Federasyonu (IDF) verilerinden elde edilen bilgilere gore, diinya
genelinde 382 milyon yetigkinin diyabet hastasi oldugu goriildii. 2035 yilina kadar ise
diyabet hastasi olan kisi sayisinin 592 milyon olmasi beklenmektedir. Diyabet goriilme
prevalansi epidemik oranlara ulagsmistir ve yaslanan niifus, kentlesme, degisen yasam tarzlari

diger kronik hastaliklarla birlikte diyabet epidemisini de hizla artirmaktadir.

Diinyada her 100 kisiden %8.8‘1 DM’li her 100 kisiden %6.7 sinde ise bozulmus glukoz
tolerans1 bulunmaktadir (7,8). Yiiksek maliyetleri nedeniyle iilke ekonomilerine zarar
vermektedir. Kiiresel saglik harcamalarinin %12’si diyabetes mellitus i¢in kullanilmaktadir
(7,8). 14 Diyabetes mellitus insidansinda genetik faktolerin yaninda cografi farkliliklarda

vardir. Ulkeler arasinda Iskandinav iilkeleri en yiiksek insidansa sahiptir (8).

Uluslararasi1 Diyabet Federasyonu (IDF) tarafindan diyabet prevalansi hakkinda yayimlanan
giincel veriler dogrultusunda, Tiirkiye’de 20-79 yas aras1 7 milyon diyabet hastasi oldugu,

bunun da niifusunun yaklasik yiizde 15’ine denk geldigi kaydedildi.

2.1.2. Etyoloji ve Patogenez

Tip 2 DM, insiilin direnci ve sekresyon bozuklugu sonucu olusan, etyolojisinde ¢evresel
etmenler ve genetik gibi faktorlerin rol aldig1 kronik multifaktdriyel bir hastaliktir. Tip 2
DM, obez ve non-obez olmak iizere temel olarak goriildiigii popiilasyonun 6zelligine gore
iki alt gruba ayrilmaktadir. Tip 2 DM olusumunda etkili olan insiilin sekresyonunda bozulma
ve insiilin direnci gibi patolojiler obez ve non-obez hastalarin her ikisinde de etkilidir.
Ancak, non-obez hasta grubunda insiilin sekresyon bozuklugu baskin patolojiyken, non-

obez hasta grubunda daha belirgindir. Tip 2 DM hastalarinda pankreas B hiicrelerinde



iiretilen insiilinin kullaniminda, hiicre-reseptdr defektine (post-reseptor diizeyde) bagh
olarak bozukluk olusur. Hiicre-reseptor defektine (post-reseptor diizeyde) bagli olarak
olusan bozukluk sonucunda glukoz hiicre i¢ine alinamaz ve enerji olarak kullanilamadigi
i¢in hiicre i¢i hipoglisemi ortaya ¢ikar. Ozellikle insiilinin etki gdsterdigi kas ve yag dokusu
gibi periferik dokularda insiilin yeterli etkiyi gosteremedigi i¢in kas ve yag dokusu hiicresine
glukoz girisi azalmaktadir. Tip 2 DM patogenezinde diger 6nemli bir faktor ise instilin
sekresyonunda azalmadir. Pankreas kan glukoz diizeyinde artigsa yanit olarak yeteri kadar
insiilin salgilayamaz ve karacigerde glukoz yapimi asir1 derecede artar. Insiilin
sekresyonundaki bu defektin sonucu olarak sabaha karsi daha aktif olan kontr-insiiliner
hormonlar (kortizol, biiyiime hormonu ve adrenalin) hepatik glukoz iiretiminin artisina yol
acar. Insiilin direncine yol acan bu durum asikar diyabet gelisiminden 6nce baslar ve uzun
yillar devam edebilir. Insiilin sekresyonunda ciddi azalma ise ilerleyen dénemlerde veya
araya giren hastaliklar sirasinda olugmaktadir. Tip 2 DM’de iskelet kasinda insiilin reseptor
diizeylerinin ve tirozin-kinaz aktivitesinin azaldig1 bilinmektedir ancak bu tablonun insiilin
direncinin primer nedeni olmasindan ¢ok hiperinsiilinemiye bagli olarak sonradan gelistigi
diisiiniilmektedir. insiilin sensivitesi yas, cinsiyet, 1rk, viicut yag kitlesi ve dagilim, egzersiz,
kan basinci, ailesel diyabet Oykiisii, sigara i¢cimi ve iskemik kalp hastaligi gibi birgok
faktorden etkilenebilmektedir (19). Tip 2 DM’de baslangicta insiilin direncine yanit olarak
plazma glukoz seviyesini dengede tutabilmek i¢in insiilin sekresyonu artmaktadir, ancak
ilerleyen asamalarda insiilin sekresyonu azalmakta ve kan glukozu dengelenememektedir
(10). Tip 2 DM prevalansinin yiiksek oldugu popiilasyonlarda pankreas [ hiicre
yanitsizligina bagli olarak hafif derecede hiperinsiilinemi saptanabilir. Diyabet tanisi
konulan hastalarda once ilk faz olmak {izere birinci ve bazen de ikinci faz insiilin sekresyonu
bozulmustur. Bu durum kan glukoz diizeylerinde kronik ve bazen de akut asir1 yiikselmelere
sebep olmaktadir. Kan glukozundaki 6zellikle yemek sonrasi yilikselmeler pankreas [
hiicrelerini uyararak postprandiyal hiperinsiilinemiye neden olmaktadir. Ik asamalarda kan
glukoz diizeyini dengeleyebilecek miktarda salgilanabilen insiilin ilerleyen evrelerde
pankreas P hiicrelerindeki ilerleyici harabiyet nedeniyle kan glukoz diizeyini dengeleyemez
hale gelir ve aglik hiperglisemisi olusur. Bu durum insiilin sekresyonu i¢in primer uyaridir
ve neticede kisir dongili seklinde aglikta hiperinsiilinemi goriilmektedir. Hiperinsiilinemi
insiilinin etki ettigi dokularda giderek reseptor azalmasina, dolayisiyla da insiilinin hedef

dokularda etkisiz kalmasina neden olmaktadir



2.1.3. Diyabetes Mellitusun Etyolojik Simiflamasi (1)

I- TiP 1 DM

Genellikle mutlak insiilin eksikligine yol agan otoimmiin B- hiicre yikim1 vardir.
A-Immiin aracili Olgularm %95 ini teskil eder>%90 pankreatik otoantikor (+)
B-Idiyopatik Olgularin %5 ini teskil eder pankreatik kalsifikasyon goriilebilir. Otoantikor (-)

II- T2DM

Insiilin direnci, gorece insiilin yetmezligi,

Insiilin direnci zemininde ilerleyici insiilin salinim defekti,

I1I- Diger Spesifik Tipler

A. Beta Hiicre Fonksiyonunun Genetik Defektleri
e MODY (Goriilme sikligina gore siralanmuigtir)
a) HNF-la (MODY 3)
b) Glukokinaz enzim eksikligi (MODY 2)
c) HNF-4a (MODY 1)
d) IPF-1 (MODY 4)
e) HNF-1b (MODY 5)
f) NeuroD1 (MODY 6)

e Mitokondrial DNA
e Digerleri

MODY (Monogenik Diyabet-Genglerde goriilen Tip 2 Diyabet)
* 25 yasindan Once ortaya ¢ikmast
* Obez olmayan

* Otozomal dominant gegcis (En az 2-3 kusakta goriilmesi)



* Adacik otoantikolar1 negatif

* Primer defekt insiilin sekresyon bozuklugudur

B. Insiilin Etkisinde Genetik Defektler

* Tip A insiilin direnci,

Leprechaunism,

Rabson-Mendenhall Sendromu,

Lipoatrofik diyabet,

Digerleri

C. Ekzokrin Pankreas Hastaliklar

Pankreatit,

* Travma/pankreotektomi,

* Neoplazi,

« Kistik fibrozis,

¢ Hemokromatozis,

» Fibrokalkiiloz pankreatopati,

» Digerleri

D. Endokrinopatiler
* Akromegali,
*  Cushing Sendromu,
*  Glukagonoma,
* Feokromasitoma,
» Hipertiroidi,
* Somatostatinoma,
* Aldosteronoma,

» Digerleri



E. Ila¢ ve Kimyasal Maddelerle Olusan Diyabet
e Vakor,
e Pentamidin,
¢ Nikotinik asit,
¢ Glukokortikoidler,
e Tiroid hormonlari,
* Diazoksid,
* b-adrenerjik agonistler,
e Tiazid diiiretikler,
* Antipsikotik ilaglar,
» Dilantin,
* Statinler,
* d-interferon,

» Digerleri

F. Infeksiyonlar

Konjenital kizamikgik,
* Sitomegalovirus,

+ Koksaki B

» Kabakulak

* Adenovirisler

Digerleri

G. Immiin Iliskili Diyabetin Stk Olmayan Formlar1
e “Stiff-man” Sendromu,
* Antiinsiilin reseptor antikoru,

* Digerleri



H. Diyabetle Birlikte Goriilebilen Diger Genetik Sendromlar
¢ Down Sendromu,
¢ Klinefelter Sendromu,
e Turner Sendromu,
*  Wolfram Sendromu
* Friedreich Ataksisi
*  Myotonik Distrofi
*  Huntington Koresi

» Digerleri

IV- Gestasyonel DM Gebelik sirasinda tanimlanan karbonhidrat intoleransi

2.2. DIYABETES MELLITUS TANI KRITERLERI (1)

(Asagidaki kriterlerden sadece biri tani i¢in yeterlidir)
* Aglik Plazma Glukozu (APG)1,2 > 126 mg/dl
» Rastlantisal Plazma Glukozu + diyabet semptomlar1 > 200 mg/dl

* Oral Glukoz Tolerans Testi (OGTT)’ nde 2.st plazma glukozu > 200 mg/dl
* HbAIc6,7 > %6,5
Diyabet tanis1 i¢in dikkat edilmesi gereken durumlar:

1) Kan glukozu 6l¢iimiinde referans yontem olarak vendz plazmada glukoz oksidaz

yontemi kullanilmalidir.
2)  Aclik plazma glukozu icin en az 8 saat aglik gereklidir.

3) Rastlantisal plazma glukozu, gida alimmna bagli olmaksizin giliniin herhangi bir

saatinde Olciilebilir.

4)  OGTT 75 g oral glukoz alimu ile yapilmalidir.



5)

6)

7)

8)

9)

10)

Plazma glukoz 6l¢iimiine gore tam kan glukoz 6l¢timii %11, kapiller glukoz dl¢timii

%7, serum glukoz degeri %5 civarinda daha diisiik bulunur.

HbAlc, ancak uluslararasi standardize edilmis yontemlerle 6l¢iim yapildiginda tani
testi olarak kullanilabilir. Ulkemizde heniiz HbAlc &lgiim testleri standardize

edilemedigi i¢in tek bagina tani testi olarak kullanimi 6nerilmez.

HbAlc testi anemi, hemoglobinopati, gebelik varliginda, C ve E vitamini gibi

antioksidan kullaniminda tani testi olarak kullanilamaz.

Diyabet tanisinda kullanilan OGTT ve HbAlc’nin tan1 degeri olarak birbirine gore

ustiinliigii yoktur.

Diyabet semptomlarinin bulundugu durumlar diginda, tanmin bir sonraki giin

dogrulanmasi gerekir,

Giinliik pratikte OGTT yapilan bazi kisilerin aglik ve 2 saatlik glukoz degerleri normal
ya da BAG/BGT araliklarinda bulunmasina karsin birinci saat glukoz degeri 200mg/dl
tizerinde oldugu goriilmektedir. Bu olgularin diyabet riski yoniinden izlenmesi

olduke¢a yaygin kabul edilen bir yaklagimdir.

2.2.1. Prediyabetik Tan1 Kriterleri (1)

* Riskli Grup lar
*  Bozulmus Aclik Glukozu (mg/dl) (BAG):100-125

*  Bozulmus Glukoz Toleransi Tokluk (OGTT 2.st PG (mg/dl) (BGT): 140-199

* HbAlc %5,7- 6,4

2.2.2. Asemptomatik Kisilerde Diabetes Mellitus Tarama Kriterleri (1)

Beden Kiitle indeksi (BKI) > 25 kg/m2 olanlar ve asagidaki ek risk faktorii olanlar:

* Fiziksel inaktivite
» Birinci ve ikinci dereceden akrabalarda diyabet olmasi

» Yiiksek riskli irklar/etnisite (Afrika kkenli Amerikalilar, Latin 1rk gibi)



* >4 kg bebek doguranlar ve daha 6nce gestasyonel diyabet tanis1 alanlar
» Diisiik dogum agirlikla dogan kisiler

» Hipertansiyon (>140/90 mmHg ya da hipertansiyon tedavisi alanlar)

« HDL-kolesterol 250 mg/dl v Insiilin rezistansinin klinik bulgulari,
 Polikistik Over Sendromu ‘PCOS’

» Daha onceki degerlendirmelerde BAG veya BGT olmasi

» Kardiyovaskiiler hastalik varligi

» Kronik dejeneratif beyin hastaligi olan veya antipsikotik ila¢ kullananlar

* Organ nakli yapilmis hastalar Yukaridaki kriterler yoksa taramaya 45 yasinda

baslanmalidir

2.3. DIYABETIN KLINiK BULGU VE BELIRTILERI

Agz kurulugu, polifaji veya istahsizlik, polidipsi, poliiiri, noktiiri, kilo kaybi, bulanik gérme,
ayaklarda uyusma, karincalanma, yanma, idrar yolu enfeksiyonlari, vulvovajinit, mantar

enfeksiyonlari, kasinti, ciltte kuruma ve yorgunluk.

2.4. DIABETES MELLIiTUS’UN KOMPLIKASYONLARI

2.4.1. Diyabetin Akut Komplikasyonlar
2.4.1.1. Diyabetik ketoasidoz
Etyolojisi:
. T1DM’nin ilk baglangi¢c donemi
. Yetersiz insiilin kullanimi ya da instilin injeksiyonlarinin atlanmasi

. Yanlis 6l¢iim ya da baska nedenlerle insiilin dozunun azaltilmasi

. Insiilin pompas1 kullanirken kateter tikanikligi, kateter kirilmasi vb. teknik

sorunlar
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Stirekli ayni yere insiilin yapilmasina bagli lokal komplikasyonlar

Gorece insiilin eksikligi Insiilin gereksiniminde artis olan durumlar:

Enfeksiyonlar

Travma, yanik

Akut miyokard infarktiisii

Serebrovaskiiler olay

Emosyonel stres

Genel anestezi gerektiren cerrahi miidahale
Gebelik 3.trimestr

Gastrointestinal kanama

Pankreatit

Pulmoner emboli Ila¢ ve endokrin nedenler
Steroid kullanimi, Cushing sendromu
Hipertiroidizm

Feokromasitoma

Akromegali

Tiyazid grubu diiiretikler

Klinik Bulgular

Poliiiri, polidipsi

Karin agrisi, bulanti, kusma

Somnolans ve/veya koma

Dehidratasyon

Hiperpne; Kussmaul solunum, nefeste aseton kokusu

Halsizlik ve istahsizlik
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Genellikle sicak, kuru cilt

Tasikardi ve ¢arpint1 hissi

Hiperglisemi (kan glukozu >250 mg/dl)

Ketonemi (> 3 mmol/L) veya ketoniiri (++ veya daha yiiksek)

Asidoz (venoz pH < 7,30 ve/ veya plazma HCO3 < 15 mEq/L)

Tani1 i¢in yukaridaki her 3 kriterin karsilanmasi gerekir (* SGLT2-i kullanimi sirasinda DKA

Oglisemik seyredebilir).

2.4.1.2. Hiperglisemik Dehidratasyon Sendromu (Hiperosmolar Hiperglisemik

Durum)

T2DM seyrinde (6zellikle yasli) akut insiilin ihtiyacinin arttigi durumlar Akut

myokart enfarktiisii, serebrovaskiiler olay

Antidepresanlar, antipsikotikler, diiiretikler, propranolol, fenitoin, steroidler, gibi

ilaglarin kullanimi

Akut organ yetmezlikleri v Enfeksiyonlar.
Major cerrahi, yanik ve travma
Gastrointestinal kanamalar

Pankreatit

Pulmoner emboli

Ozellikle yasli ve bakimevlerinde izlenen T2DM seyrinde gelisen malniitrisyon

Poliiiri, polidipsi, tasikardi, hipotansiyon, konflizyon, koma, fokal, jeneralize motor atak,

hemiparezi gibi norolojik semptomlar. Ketoasidoz gore daha ileri yasta, daha sik

komorbiditeleri olan hasta gruplarinda gozlenir. Dehidratasyon klinigi daha agir ve mortalite

riski yiiksektir.
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Hipoglisemi

Etyolojisi

Insiilin dozunun fazla yapilmasi

Insiilin uygulama zamanlamasinda ve seklinde hata yapilmasi
Hasta i¢in uygunsuz insiilin se¢imi ve uygulamasi
Yiiksek doz oral antidiyabetik ila¢ alim1

Ogiin atlama ve yetersiz karbonhidrat alimi
Gastroparezi

Insiilin ihtiyacinin azalmasi, duyarliliginin artig:

Glukoz kullaniminin arttig1 durumlar (asir1 egzersiz vb.)
Hepatik glukoz iiretiminin azalmasi (alkol alimi)
Glukagon ve epinefrin cevabinin yetersizligi

Insiilin klirensinde azalma (nefropati)

Adrenal yetmezlik

Bulgu ve Belirtiler

Adrenerjik semptomlar: Soguk, nemli cilt, solukluk, halsizlik, tremor, ¢arpinti,

terleme

Noroglikopenik semptomlar: Bas agrisi, halsizlik, ruhsal degisiklikler, irritabilite,

uyku hali, dikkatte azalma, davranis degisiklikleri, konviilsiyon, koma

2.4.2. Diyabetin Kronik Komplikasyonlari

2.4.2.1. Diyabetik Noropati

Tanim: Diabetes mellitusun en yaygin goriilen kronik komplikasyonu diyabetik ndropatidir.

Diyabetik noropati, sinir sisteminin farkli boliimlerini etkileyerek, periferik ve/veya otonom
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sinir sistemi ile ilgili farkli klinik bulgular olusturur. Periferik néropati diyabetik hastalarda
subklinik néropati, agrili noropati (akut veya kronik), agrisiz noropati veya fokal néropati
seklinde seyredebilir. Diyabetik periferik noropatinin yaklasik yarisinin asemptomatik
oldugu ve diyabetik hastalarda diyabete bagli olmayan noropatinin de gelisebilecegi

unutulmamalidir.

Epidemiyoloji: TURDEP calismasinda klinik muayene ile belirlenen diyabetik periferik
ndropatinin, diyabetli hastalarin % 40.4’inii etkiledigi, klinik muayeneye sinir iletim
caligsmalari eklenilirse bu oranin %62.2’ye yiikseldigi gosterilmistir. Orta ve ciddi diizeyde
noropati, diyabetik hastalarin %83’iinde tespit edilmistir. Noropatik agr1 prevalansi ise
%14.0 olarak bulunmustur. TURDEP ¢alismasi sonuglarina gore, kotii glisemik kontrol,
retinopati, mikroalbliminiiri, ve hiperlipidemi diyabetik ndropati gelisimine katkida

bulunmaktadir (5).

Distal simetrik polinéropati: Diger noropati nedenlerin diglanmasi sonrasinda, diyabetik
hastalarda periferik sinir disfonksiyonuna bagli semptomlarin veya belirtilerinin bulunmasi,

distal simetrik polindropati varligini gosterir.

Otonom Noropati: Diyabetik otonom noropati, yasam beklentisinin azalmasi, hedef organ
hasarinin artmasit ve yasam kalitesinin bozulmasi agisindan olumsuz sonuglar

dogurmaktadir.

2.4.2.2. Diyabetik Retinopati

Tamm: Diyabetik retinopati, sistemik hastaliga bagli olarak gelisen, ilerleyici, retinada hem

yapisal hem de fonksiyonel degisikliklere yol agan ndrovaskiiler bir hastaliktir.

Diyabetli hasta sayis1 arttik¢a retinopati goriilme sikligi da artmaktadir. Diyabetik retinopati,
diinyada halen Onlenebilen orta veya ciddi derecede gorme kaybi1 nedenleri arasinda ilk

siralarda yer almaktadir.

Goriilme sikligi ve progresyonunu cesitli faktorler olumlu/ olumsuz etkilemektedir.
Modifiye edilemez risk faktorleri arasinda diyabet siiresi, modifiye edilebilir risk faktorleri

arasinda da glukoz kontrolii 6nde gelmektedir.
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2.4.2.3. Diyabetik Nefropati ve Proteinuri

Diyabetik Bobrek Hastalig1 (Diyabetik nefropati,) glomertil i¢i arteriollerin hasarina bagh
olarak bobrek fonksiyonlarinin ilerleyici olarak bozulmasi ile ortaya ¢ikan, diyabetin
mikrovaskiiler komplikasyonudur. Son dénem bobrek yetersizliginin en énemli nedenidir.
Proteiniiri, hipertansiyon ve bobrek fonksiyonlarindaki progresif azalmayla karakterizedir.
Her iki tip diyabet i¢in tiim mikroalbiiminiiri ve makroalbliminiiri prevalansi yaklagik %30-
35 arasindadir. SDBH ve kardiyovaskiiler mortalitenin diyabetiklerde en sik nedenidir, bu
durum diyabet bagladiktan uzun yillar sonra ortaya ¢ikar. Degistirilebilir ana risk faktorleri

hipertansiyon, glisemik kontrol, dislipidemi, obezite ve sigara kullanimidir.

2.4.2.4. Diyabetik Nefropati ve Proteiniiriye Bagh Hasar Mekanizmalari

Diyabetik nefropati inflamatuar bir hastalik olmamasina ragmen glomeriiler inflamasyonun
DN gelisimini ve ilerlemesini sagladig1 gosterilmistir. Inflamasyon, diyabetik bobrekte var
oldugu bilinen metabolik, biyokimyasal ve hemodinamik diizensizlikler tarafindan aktive
edilen anahtar bir faktor olabilir. Hiperglisemi, DN’den kaynaklanan son asama bdbrek
hastaliklarina ilerlemenin ana itici giiclidiir, mikroinflamasyon ve takip eden ektraselliiler

matriks genislemesi, DN nin ilerlemesi icin ortak bir yoldur.

Glomeriiler hasar da primer mekanizma Intraglomeriiler basing artis1  ve
inflamasyondur.intraglomeriiler basing artis1 endotel hiicrelerinde fiziksel olarak hasara
yol agar. Inflamasyonda meydana gelen sitokinler mezengial hiicreler iizerinde stres
olusturur ve biliylime faktorlerinin salgilanmasini saglar. Artan inflamasyon sonucu
nefron hasar1 giderek artar ve bir kisir dongii ortaya ¢ikar. Proteiniiri bu dongiiyli hem
baslatandir hem de sonucu olarak ortaya ¢ikandir. inflamatuar bu olaylar oksidatif stres
olarak karsimiza ¢ikar ve bobrekteki tiim farkli hiicrelerde (endotel, mezanjiyal, epitel,
tiibliler hiicreler ve podositler) ¢esitli sinyallerin aktivasyonunu indiikler. DN’yle birlikte
meydana gelen (proinflamatuar sitokinler ve mekanik kuvvetler dahil) bir¢ok uyaran
tarafindan aktive edilen ana transkripsiyon faktori olan niikleer faktor kappa-B (NFk-B)
'dir. NFk-B, kemokinlerin, hiicre adezyon proteinlerinin, inflamatuar sitokinlerin ve
diyabetik nefropatinin patogeneziyle ilgili diger molekiillerin diizenlenmesinde énemli

bir baglantidir (22).
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Glomeriilopatilere bagli glomeriil bariyerdeki 6nemli yapisal bozukluklar nedeniyle
hastaligin sonucu olarak proteiniiri ortaya ¢ikabilir (19,20). Bunun yaninda proteiniiri var
olan inflamasyonun artmasina sebep olarak nefronlarda toksik etki yaratmakta ve hastaligin
progresyonuna katkida saglamaktadir (19,20). Yapilan ¢alismalar tiibiilointerstisyel alandaki
inflamasyon hiicreleri ile proteiniiri diizeyinin iligkili oldugunu gostermisdir (19, 20).
Nitekim T lenfosit miktar1 renal fonksiyon kaybinin belirteci olarak da kabul edilmektedir.
Proksimal tiibiilden fazla miktarda protein reabsorbsiyonunun olmasi lizozomal enzim
artisina ve salinmasina sebep olmaktadir (21). Yine albiiminle birlikte reabsorbe olan yag
asitleri glomeriil kapiller duvarda ve interstisyumda birikerek inflamatuvar sitokinlerin ve
hiicrelerin salinmasima sebep olmaktadir (19, 22). Ultrafiltrata gecen bazi kompleman
faktorleri Ozellikle proksimal tiibiil hiicrelerine baglanarak aktif olabilmektedir (23).
Transferrin gibi baz1 proteinler proksimal tiibiil hiicrelerinden absorbe edilirken direkt olarak
toksik etki gosterebilmektedir (24). Bunun yaninda yapilan ¢alismalar asir1 miktarda protein
yogunluguna maruz kalan proksimal tiibiil hiicrelerinde gen ekspresyonunun degisimine
bagl olarak endotelin-1 sentezinin arttigini kanitlamistir (25). Albiiminin, transferrinin
monosit kemoatraktan Protein 1 (MCP-1) geninin transkripsiyonunu arttirdig1 ve protein geri
emiliminin lizin ile engellenmesi durumunda ise bu durumun kayboldugu izlenmistir (26).
Yine albiimin, Regiilated on Activation Normal T Expressed and Secreted (RANTES)
sitokininin miktarni arttirmaktadir. Bu sitokin IL-8 siiper ailesinden olup inflamasyona
katki 19 saglamaktadir. Idrar kiiltiir hiicrelerinden salman MCP-1, endotelin-1 ve
RANTES’in tiibiilointertisyel alandaki hasarin yeri ile uyumlu oldugu gosterilmistir (21).
Yapilan ¢aligmalar inflamasyonun gen transkripsiyonundan sorumlu olan niikleer faktor-kf3
(NF-kB)’nin idrarla atilan protein miktarinin artmasiyla, proksimal tiibiil hiicrelerinde inaktif
durumdan aktif duruma gectigini gostermistir. Aktif NF-kB ile inflamatuar siireg
hizlanmakta sitokin salinimi artmaktadir (27). Bunlarin yaninda proteiniiri glomertiil ici

onkotik basinci da azaltarak hiperfiltrasyonu arttirir (27).
Diyabetik nefropatinin gelisimi fizyopatolojik olarak 5 evreden geger:

1. Glomeriiler hiperfiltrasyon evresi: Glomeriiler hiperfiltrasyon genellikle yasla
eslestirilmis, diyabetsiz saglikli kisilerden yaklasik % 20 veya daha fazla GFR artis1
olarak tanimlanir. Glomeriiler hipertrofi ve bobrek hacim artis1 eslik eder. Glomeriiler

bazal memranda hafif kalinlagsma disinda 6nemli bir morfolojik degisme beklenmez.
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2. Normoalbuminiiri Evresi (Sessiz donem): Klinik bulgu yoktur. 5- 15 yil kadar
stirebilir. GFR hala yiiksektir ve hiperfiltrasyon devam eder, ancak yavasga azalarak
normale doner. Kan basinci ve idrar albumin atilimi1 normal sinirlarda seyreder, ancak

sadece egzersiz sonrasinda mikroalbiimintiri goriilebildigi bildirilmistir (11).

3. Nefropati baslangic evresi (mikroalbuminiiri donemi): 24 saatlik idrarda 30-300 mg
albiimin kayb1 mikroalbuminuri olarak kabul edilir. Diyabetin baslangicindan itibaren
5-10 y1l igerisinde baglar. Hastalarin ¢cogunda retinopati vardir. GFR bu evrede diismeye

baslar. Mikroalbuminuri tedavi ile geri donebilir.

4. Persistan proteinuri ya da Acik (Asikar) Diyabetik Nefropati: idrarla albiimin atimi
dakikada 200 mikrogramdan, 24 saatte ise 300 miligramdan veya total protein 500
miligramdan fazladir. Proteinuri asikardir, idrar proteini dipstick ile pozitiftir. 15-20
yilda gelisir.Idrar albiimini artarken GFR azalmaya devam eder. Bu evredeki hastalarin
biiyiik boltimiinde hipertansiyon vardir. Tabloya siklikla retinopati ve hiperlipidemi

eslik eder. Patolojik bulgularin geri donsii beklenmez.

5. Son Dénem Bébrek Hastaligi: Makroalbiiminiiri olusan hastalarin 4- 5 yil sonra
%50’sinde GFR yar1 yariya azalmakta ve yaklasik 3 yil icinde de SDBH geligsmektedir.
Agir hipertansiyon, iire ve kreatinin yiiksekligi vardir. Uremi ile birlikte sivi
retansiyonu, 6dem gibi diger komplikasyonlar da goriilmeye baglar. Diyaliz tedavisi

veya transplantasyon uygulanmasi gerekebilir.

Diyabetik bobregin patolojisini siniflandirmak i¢in de i{i¢ renal komponentteki (glomeriiller,
damar yapisi ve interstisyum) degisikliklere dayanan bir smiflandirma sistemi

tanimlanmistir (6):

1. Smmf 1: izole glomeriiler bazal membran kalinlasmasi. Mezangiyal genisleme, artmis
mezangiyal matriks veya glomeriillerin  %50'sinden fazlasin1 igeren global

glomeriiloskleroz bulgulari izlenmez.

2. Smmf 2: Hafif (Smif IIa) veya siddetli (Smif IIb) mezanjiyal genisleme. Bir kapiller
liimenin ortalama alanindan daha biiyiik genisleme alanlari, toplam mezangiyumun >%

25'inde mevcutsa, lezyon ciddi kabul edilir.
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3. Smmf 3: Biyopside en az bir Kimmelstiel-Wilson lezyonu (nodiiler interkapiller

glomeriiloskleroz) gozlenir ve <% 50 global glomeriiloskleroz vardir.

4. Smf 4: Ileri diyabetik glomeriiloskleroz. %50'den fazla global glomeriiloskleroz vardir.

2.5. PROTEINURI MEKANIZMASI

Proteiniiri mekanizmalar1 glomertiler, tiibiiler, sekretuar veya tagsma olarak siniflandirilabilir

(15, 16, 17, 18).

Glomertiler proteiniiri, glomeriiler kilcal duvar boyunca makromolekiillerin, 6zellikle
albuminin artan filtrasyonuna baglidir. Bu, membranin yapisal kusurlari, negatif yiiklerinin
kayb1 veya immiin komplekslerin dogrudan hasari nedeniyle glomeriiler bazal membraninin
artan gecirgenliginin bir sonucu olabilir (15, 16, 17). Glomeriiler proteiniiri, azalan sayida
fonksiyonel nefronun, kalan glomeriillerden artmis protein difiizyonuna yol ag¢masi

durumunda da ortaya ¢ikabilir.

Tiibiiler proteiniiri, proksimal tiibiiller tarafindan bozulmus reabsorbsiyon nedeniyle normal
filtrasyona sahip diisiik molekiiler agirlikli proteinlerin artan bir atilimi oldugunda ortaya

cikar (17).

Sekretuar proteiniiri, tiibiillerdeki belirli proteinlerin, 6zellikle de interstisyel nefritte Tamm-

Horsfall proteinlerinin fazla sentezlenmesinden kaynaklanir.

Tasma (overflow) proteiniirisi, diisiik molekiiler agirlikli  proteinlerin  plazma

konsantrasyonlarinin, tiibiillerde reabsorbsiyon kapasitesini astig1 zaman ortaya ¢ikar.
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2.5.1. Proteinuri Etyolojisi (15)

Tablo 2.1. Proteinuri Etyolojik Siniflamasi (15)

A) Gegici (fonksiyonel, transiyent) proteiniiri

1) Idiyopatik
2) Mevcut hastalik ile iligkili (ates, nobet vb.)

3) Mevcut hastalik ile iligkisiz (egzersiz, stres, dehidratasyon, soguga maruziyet vb.)

B) Persistan (sabit) proteiniiri

1) Gromertler

Adaptasyon (hiperfiltrasyon) ve nefron kaybi (reflii, VUR’a sekonder reflii
refropatisi vb.)

Alport sendromu

Kollajen vaskiiler hastaliklar veya vaskiilitler: Henoch-Schonlein purpura,
sistemik lupus eritematosus - Diyabetes mellitus

Glomerulopati:  konjenital nefrotik  sendrom, fokal segmental
glomeruloskleroz, immiinglobulin A nefropatisi, membranoproliferatif
glomerolonefrit, mezengial proliferatif glomerulonefrit, minimal lezyon
hastalig1

Enfeksiyonlar: A grubu b hemolitik streptokok enfeksiyonu, viral
enfeksiyonlar (hepatit B ve C, HIV, enfeksiydz mononiikleoz), diger
enfeksiyonlar (malarya, sifiliz)

Maligniteler (lenfoma, solid tiimorler)

Toksinler (civa)

2) Tiibiilointerstisyel

Akut tiibliler nekroz: aminoglikosidler, amfoterisin B, sisplatin, nonsteroid
anti-inflamatuvar ilaglar, radyokontrast madde

Akut tiibiilointersitisyel nefrit: nonsteroid anti-inflamatuvar ilaglar,
penisilin, sefalosporin, kinolon, sulfonamidler, simetidin, allopurinol §
Polikistik bobrek hastaliklar

Proksimal renal tiibiilar asidoz: Fanconi sendromu (global proksimal tiibiiler
disfonksiyon), sistinozis, Lowe sendromu, galaktozemi, Wilson hastalig1

Piyelonefritler

Toksinler (kursun, bakir, civa)

C) Ortostatik proteiniiri
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2.5.1.1. Gegici (Fonksiyonel) Proteiniiri

Gegici (fonksiyonel) proteiniiri, mevcut faktor ortadan kaldirildiginda veya giderildiginde
geriler. Mevcut medikal durum (6rn. ates, nobet) veya egzersiz, stres, dehidratasyon veya
soguk maruz kalma gibi baska bir tetikleyici ile ortaya ¢ikabilir. Ayni1 zamanda idiyopatik
de olabilir.

2.5.1.2. Persistan (Sabit) Proteiniiri

Persistan proteiniiri tiibiilointerstisyel veya daha sik olarak glomertiiler olabilir (15, 16).
Albumin ve idrardaki immiinoglobulin G glomeriiler hastaliklar i¢in genel gostergelerdir.
Glomertiler hastaliklar nefrotik ve / veya nefritik 6zelliklerine sahip olabilir ve bu 6zellikler
ayirict tanida yardimer olabilmektedir. Nefrotik sendrom agir proteiniiri (1.000 mg/m2mg
veya UPr/Cr>2), 6dem, hipoalbuminemi (<2.5 g /dL) ve hiperlipidemi ile karakterizedir
(20). Nefritik sendrom Ozellikleri arasinda hematiiri, hipertansiyon, oligiiri ve eritrosit,
16kosit ve hiicresel atiklar gibi idrar sedimentleri yer alir.Tiibiilointerstisyel hastaliklar
genellikle diisitk molekiiler agirlikli proteinleri igerir. Renal tiibiiler bozukluklarla iliskili
proteintiri  genellikle hafiftir. Tiibiiler proteiniiride altta yatan hastalik genellikle

proteiniiriden 6nce saptanir (14).

2.5.1.3. Ortostatik Proteiniiri

Ortostatik proteiniiri, 6zellikle ergen erkeklerde en yaygin goriilen proteiniiri nedenidir (12,
13, 15). Klinik anlamlilig1 olmayan benign bir durumdur (13,15). Tani1, hastanin tiim gece
supin pozisyonunda kaldiktan sonra alinan sabah ilk idrarinda normal protein atilimi
(6rnegin, negatif dipstik test ya da UPr/Cr oran1 0.2 den az olan) saptanip en az dort ya da
alt1 saat ayakta durduktan sonra alinan idrarindaki protein atiliminin artmasiyla (6rnegin,
pozitif dipstick test ya da UPr/Cr oraninin 0.2’den daha fazla) konmaktadir (15, 16).
Ortostatik proteintiri nedeni ac¢ik degildir, fakat, sol renal venin anatomik olarak basisi buna

sebep olabildigi sdylenmektedir (15).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. OLGULAR ve YONTEM

3.1.1. Olgu Grubunun Se¢imi

Bu calisma 2015-2021 yillar1 arasinda nefroloji poliklinigine basvuran 80 kisi den
olusmaktadir. Veriler retrospektif olarak elde edildi. Hastalarin verileri geriye doniik olarak
hasta dosyalar1 ve hastanenin elektronik sistemi kullanilarak incelendi. Hastalarin hastane
sistemine kayith olan dosyasindan labaratuar degerlerine, klinik tanilarma ve kullandigi

ilaglara bakild.

Hastalarin dosyasinda bakilan biyokimyasal kan ve idrar laboratuar degerleri: lire, kreatin,
gfr, {irik asit, sodyum, potasyum, magnesium, kalsiyum, fosfor, albumin, total protein,
parathormon, ferritin, tsh, Idl, hbalc, spot idrar klirensi, spot idrar mikroprotein, 24 saatlik

idrar mikroprotein, 24 saatlik idrar mikroalbumin.

Bu calismada hastalarin hastane sistemine kayitli dosya bilgilerinden ve 6bs kayitlarindan
alinan bilgiler dogultusunda 6 yil icerisinde gerceklesmis 6liimlerin 6liim tarihleri ve dliim

nedenleri ile ilgili bilgiler kullanildi.

3.1.2 Hari¢ Tutma Kriterleri
e 18 yas alt1 olmas1
e Hastalik dis1 diger sebeplerden dolay1 6liim meydana gelmis olmasi

e Diyabet tanis1 olmamast

3.1.3 Dahil Etme Kriterleri
e 2015 yilinda nefroloji poliklinigine bagvuran 18 yas {lizeri toplam 80 hasta

e Hastane dosya sisteminde 2015 yilina ait 24 saatlik idrarda protein miktarinin

olmasi

e Dosya sisteminde tanimli diyabet tanist olmas1 ve diyabetik ila¢ kullanmasi
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3.2 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Tanimlayic1 istatistikler olarak sayisal degiskenler i¢in ortalama+std.sapma, medyan,
minimum ve maksimum degerleri; kategorik degiskenler icin ise siklik (n) ve yiizde (%)
verildi. Normallik varsayimi Shapiro-Wilks testi ile degerlendirildi, grup karsilastirmalar:
icin Mann-Whitney U testi testi ve Bagimsiz Gruplarda t testinden yararlanildi. Kategorik
degiskenlerin analizinde Ki-Kare Testi kullanildi. Korelasyon katsayisi olarak Spearman
korelasyon katsayis1 hesaplandi. p<0.05 istatistiksel anlamlilik olarak kabul edildi.
Analizlerin ttimii SPSS 21.0 paket programu ile yapildi.

3.3 ETIK KURUL ONAYI

Calisma, Ahi Evran Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 23.11.2021
tarihinde (Karar no: 2021-19/184) etik acidan uygun bulunmustur.
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4. BULGULAR

Bu aragtirmaya 01.01.2015 ile 01.01.2016 yillar1 arasinda hastanemizin nefroloji

poliklinigine bagvuran 18 yasindan biiyiik diyabetik tanis1 olan 80 hasta dahil edilmistir.

Calismaya alinan 80 hastanin 2021 yilina kadar olan siirede 20 tanesi exitus olmus geriye

kalan 60 hasta yasamlarina devam etmektedir. Caligmaya alinan hastalarin 32’si (%40)
erkek, 48’si (%60) kadin idi. Erkek olan hastalarin 25 (%78,1) tanesi sag iken 7
(%21,9)’sinin 6lii, kadin hastalarin ise 35 (%72,9)’1 sag iken 13 (%27,1)’{iniin 6li oldugu

saptandi1 (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin Cinsiyetlerine Gore Mortalite Karsilastirilmasi

GRUP Total
SAG OLU

Count 25 7 32

E % within CINSIYET 78,1% 21,9% 100,0%

o % within GRUP 41,7% 35,0% 40,0%
CINSIYET

Count 35 13 48

K % within CINSIYET 72,9% 27,1% 100,0%

% within GRUP 58,3% 65,0% 60,0%

Count 60 20 80

Total % within CINSIYET 75,0% 25,0% 100,0%

% within GRUP 100,0% 100,0% 100,0%

Arastirmaya dahil edilen hastalarin yaslar1 degerlendirildiginde 29 ile 91 yaslar1 arasinda

ve ortalama 59.425 olarak saptandi. Sag olan hastalarin yaslarina bakildiginda en kii¢iik 29

en yiiksek 91 ve ortalama yaslar1 56.133 idi. Olen hastalarm yaslar1 ise en kiiciik 49 en

yiiksek 83 ve ortalama yaslar1 69.3 oldugu goriildii (Tablo 4.1, tablo 4.2). Mortalite ile yas

arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
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Tablo 4.2. Hastalarin Yaslar1 Dagilimi

GRUP
SAG OLU Total
Hastalarin sayisi 60 20 80
Mortalite orant 75% 25% 100%
Ortalama yaslari 56.133 69.3 59.425
Ortanca yas 55.5 74.5 59
En kiiclik yas 29 49 29
En biiylik yas 91 83 91

Hastalarin 24 saatlik idrarda bakilan proteinuri ile ilgili degerlerin (24 saatlik idrar

mikroprotein,24 saatlik mikroalbumin, spot idrar protein, spot albiimin ve spot

protein/kreatin orani) istatistiksel olarak mortalite ile iliskisi bulunamamistir (Tablo 4.4,

tablo 4.5, tablo 4.6). Bakilan diger parametrelerden yas (p:0.000), gfr (p:0.016).

hemoglobin (p:0.002) ferritin (p:0.022) kalsiyum (p:0.025) ve alblimin (p:0.016) degerleri

mortalite ile iligkisi oldugu saptandi (tablo 4.3, tablo 4.7).

Hemogram indekslerinden sadace rdw/hemoglobin (p:0.005) degeri istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur (tablo 4.8).
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Tablo 4.3. Diyabetik Tiim Hastalarin Laboratuar Bulgularinin Analizi

GRUP Say1 En ¢ok-En az Ortalama Std. Deviation
— Sag 60 0.64-7.78 1.6463 1.48544
KREATININ Olii 20 0.82-3.21 1.6070 65548
Total 80 0.64-7.78 1.6365 1.32346
PR Sag 60 06-135 60.767 30,6502
Oli 20 15-71 42.100 18,7389
Total 80 06-135 56.100 20.1928
. Sag 60 3.7-219.6 77,5457 4417245
KRKLIRENS Oli 20 6-105.6 57.6680 34.82186
Total 80 3.7-219-6 72.5763 42.70692
. Sag 60 8.3-17.3 13310 1.8540
Olii 20 7.7-16 11.735 22672
Total 80 7.7-173 12,916 2.0674
Sag 60 11.6-22.7 14,952 22431
RDW Olii 20 12.6-17.7 15.270 15128
Total 80 11.6-22.7 15.031 2.0802
EU Sag 60 1.93-7.91 47380 128230
Oli 20 2.42-8.59 4.9900 1.85370
Total 80 1.93-8.59 4.8010 1.43754
- Sag 60 119-518 262.917 76.1411
Oli 20 124-460 246,800 101,6022
Total 80 119-518 258,888 82i8361
Sag 60 7.3-10.6 8.900 8197
MPV Olii 20 7.9-10.2 8.980 6795
Total 80 7.3-10.6 8.920 7836
o Sag 59 2388 6.120 1.4794
URIKASIT Olii 20 3116 7.100 22081
Total 79 23-11.6 6.368 17317
B Sag 60 245 40383 49062
Oli 20 2347 3.6825 59632
Total 80 235 6.368 53790
"G Sag 59 1325 1.9000 25596
Oli 20 1.5-2.9 1.9860 33233
Total 79 13-2.9 1.9218 27756
X Sag 60 2362 3.7983 75610
Olii 20 2.4-6.2 3.7425 91497
Total 80 2362 3.7844 79303
= Sag 60 7.6-10.4 9.3483 62014
Oli 20 7.6-11.3 9.0030 85074
Total 80 7.6-11.3 9.2620 69585
" Sag 58 2.9-5.7 4.6766 46231
Oli 20 2.97-6.32 4.6790 72489
Total 80 2.9-6.32 46772 53654
- Sag 59 3.53-280.5 82.6966 64.32481
FERRITIN Ol 20 30.33-375.1 1482500 90.11563
Total 79 3.53-375.1 99.2924 76.66677
Sag 53 7.31-169 227783 1484048
TSH Olii 19 0.382-92.17 6.76395 20.730761
Total 7 0.382-169 3.46167 10.701954
Sag 58 5.45-446.9 77.8852 80,88908
PTH Oli 16 23.62-238.2 96,3656 76.50741
Total 74 5.45-446.9 81.8809 79.81461
oL Sag 60 30.2-270 122,020 47,2404
Oli 20 44.0-297 129,620 57.4835
Total 80 30.2-297.0 123.920 49.7229
Sag 44 5.5-11.5 7,450 1.4370
Olii 18 5.7-13.4 8.467 21185
HBALC
Total 52 5.5-13.4 7,745
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Tablo 4.4. Hastalarin 24 Saatlik Idrarda Bakilan Spot idrar Proteinurisi ve 24 Saatlik idrar

Proteinurisi Degerlerinin Analizi

GRUP Spot Albumin Spot Kreatin Mikro- Mikro-
Protein Klirensi albumin  protein
N 60 60 60 60 60
Mean 78,967 60,767 77,5457 544,907 2142,502
Std. Deviation 146,4849 30,6502  44,17245 736,5177 3504,7999
SAG
Median 18,500 58,500 67,9500 104,100 476,250
Minimum 1,0 6,0 3,70 1,1 24,0
Maximum 909,0 135,0 219,60 2454,5  14784,0
N 20 20 20 20 20
Mean 58,500 42,100 57,6680 435,630 1561,205
Std. Deviation 60,9404 18,7389  34,82186 561,7270 1885,7037
OLU
Median 21,500 36,000 61,0000 170,900 424,800
Minimum 3,0 15,0 6,00 6,2 57,5
Maximum 192,0 71,0 105,60 1744,5 6528,0
N 80 80 80 80 80
Mean 73,850 56,100 72,5763 517,587 1997,177
Std. Deviation 130,377 29,1928  42,70692  695,1857 3176,9821
Total
Median 21,000 55,000 66,4500 121,200 456,250
Minimum 1,0 6,0 3,70 1,1 24,0
Maximum 909,0 135,0 219,60 2454,5  14784,0
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Tablo 4.5. Spot Idrar Protein ve Spot Idrar Kreatinin Oraninin Analizi

GRUP N  Median Minimum Maximum  Mean Std. Deviation

SAG 60 35,6345 2,63 1540,68 156,4824 272,10985
OLU 20 49,6503 8,53 600,00 133,2742 152,80404
Total 80 41,7351 2,63 1540,68 150,6804 247,01494

Tablo 4.6. Hastalarin Proteinuri Ile ilgili Degerlerinin Mortalite ile Karsilastirilmasi

) i ; . _ ) Spot Protein_
Grup Spot Albumin | Spot Protein | Mikroprotein | Mikroalbumin )
Spot Kreatin
P degeri 0.548 0.259 0.837 0.714 0.359

* (p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilen degerler.)

Tablo 4.7. Yas ve Diger Biyokimyasal Degerlerin Mortalite ile Karsilastiriimasi

Grup YAS Kreatin GFR m Hemoglobin | WBC | RDW Notrofil | Platelet | MPV || Lenfosit
gegeri 0.000* 0.089 0.016* 0.107 0.002* 0677 0271 0.768 0239 0.668 0211
Grup Albiimin | Magnezyum Fosfor || Kalsiyum Potasyum l;gi( Ferritin TSH PTH LDL | HBAIC
gegeﬁ 0.016* 0467 0395 0.025* 0815 0.066 || 0.022* 0.655 0239 0.855 0.052

* (p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilen degerler.)
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Tablo 4.8. Notrofil Lenfosit orani, Platelet Lenfosit orani, MPV Platelet oran1 ve

RDW_Hemoglobin oranlarinin mortalite ile karsilastirilmasi

GRUP p Degeri
NEU LYM RATIO 0.323
PLT LYM RATIO 0.154
MPV_PLT RATIO 0.116
RDW_HB RATIO 0.005

Binary lojistik regresyon analizine gore, mortaliteyi etkileyen faktorler yas (p:0,001),
albiimin (p:0,043) ve Ferritin (p:0,001) olarak bulundu. Yasin 1 birim (1 yas) artmasi
mortalite riskini %14.8; ferritinin 1 birim artmasi mortalite riskini %1.5 oraninda
artirmaktadir. Buna karsilik albiiminin 1 birim artmasi mortalite riskini yaklasik %96 (p:1-

0.043=0.957) oraninda azaltmaktadir (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Binary lojistik regresyon analizine gore yas, albiimin, kreatin ve ferritin analizi

Grup P degeri
YAS 0.001
ALB 0.043
KREATININ 0.236
FERRITIN 0.001
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24 saatlik idrarda mikroprotein degeri bakilan hastalardan 32 tanesi 1000 mg iizerinde 48
hastamiz ise 1000 mg’1n altinda idi. Bu hastalarimizda bakilan mortalite oranlar1 istatistiksel

olarak farlilik saptanmamasi lizerine diger parametreler ile analizi yapildi.

Tablo 4.10. Mikroprotein 1000 mg’a gore istatistiksel olarak farklilik saptanan sonuglar:

Grup P degeri
GFR 0.002
KREATININ 0.001
MIKROALBUMIN 0.000
MIKROPROTEIN 0.000
SPOT PROTEIN 0.000
SPOT ALBUMIN 0.000
NOTROFIL 0.007
ALBUMIN 0.019
KALSIYUM 0.034
NOTROFIL _LENFOSIT  ORANI 0.003

24 saatlik idrar mikroprotein degeri 2000 mg iizerinde olan 21 hasta var iken 3000 mg
tizerinde 16 hastamiz var idi. 24 saatlik idrar mikroprotein degerleri 2000 mg ve 3000 mg
tizerinde olan hastalarla yapilan analizde mikroprotein degeri 1000 mg iizerinde olan
hastalarla benzer sonuclar ¢ikmistir. Her iki grupta da mortalite oranlarinda istatiksel olarak

anlaml bir farklilik saptanmadi.
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Tablo 4.11. Mikroprotein 2000 mg {lizerinde olan hastalarin istatistiksel olarak anlamli

¢ikan sonugclar

Grup P degeri
GFR 0.001
KREATININ 0.002
MIKROALBUMIN 0.000
MIKROPROTEIN 0.000

SPOT PROTEIN 0.000

SPOT ALBUMIN 0.000

HBAIC 0.034

ALBUMIN 0.015

KALSIYUM 0.005

FOSFOR 0.015

RDW 0.005
NOTROFIL_LENFOSIT ORANI 0.010
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Tablo 4.12. Mikroprotein degeri 3000 mg iizerinde olan hastalarin istatistiksel olarak

anlamli ¢ikan degerleri

Grup P degeri
YAS 0.028
GFR 0.002
KREATININ 0.007
MIKROALBUMIN 0.000
MIKROPROTEIN 0.000

SPOT PROTEIN 0.000

SPOT ALBUMIN 0.000

HBAIC 0.007

WBC 0.042

ALBUMIN 0.001

KALSIYUM 0.002
NOTROFIL 0.002

Calismamizdaki diyabetik hastalar Hbalc degerine gore iki gruba ayrildi. Hastalarin Hbalc
degeri 7 nin lizerinde olan 39 kisi var iken Hbalc degeri 7°nin altinda 19 kisi var idi (Tablo
4.13). Hbal c degeri 7’nin iizerinde olan hastalarin mortalite ile sasdece rdw/hemoglobin

degeri istatistiksel olarak anlamli saptandi (Tablo 4.14).
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Tablo 4.13. Hbalc’ye gore cinsiyetlerin analizi

HBAIC Total
<7 7<
SAYI 7 13 20
ORAN 35,0% 65,0% 100,0%
HBA1C ORANI 36,8% 33,3% 34,5%
CINSIYET
SAYI 12 26 38
ORAN 31,6% 68,4% 100,0%
HBA1C ORANI 63,2% 66,7% 65,5%
SAYI 19 39 58
TOTAL ORAN 32,8% 67,2% 100,0%
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Tablo 4.14. Hbalc degeri ile diger parametrelerin analizi.

En¢ok-Enaz  Ortalama Std. Deviation P degeri
KREATININ 0.64-7.78 1,6463 1,48544 0.297
MIKROPROTEIN 24-14784,0  1997,177 3176,9821 0.138
MIKROALBUMIN 1.1-2454,5 517,587 695,1857 0.091
SPOT PROTEIN 6-135 56.1 29,1928 0.249
SPOT ALBUMIN 1-909 73.850 130,377 0.115
GFR 06-135 60,767 30,6502 0.584
KR KLIRENS 3,7-219,6 77,5457 44,17245 0.473
HB 7.7-17.3 12.916 2.0674 0.056
RDW 11.6-22.7 15.031 2.0802 0.504
NEU 1.93-8.59 4.8010 1.43754 0.304
PLT 119-518 258.888 82i8361 0.417
URIKASIT 2.3-11.6 6.368 1.7317 0.274
ALB 2.3-5 6.368 ,53790 0.398
MG 1.3-2.9 1.9218 ,27756 0.951
P 2.3-6.2 3.7844 ,79303 0.322
CA 7.6-11.3 9.2620 ,69585 0.561
K 2.9-6.32 4.6772 ,53654 0.980
FERRITIN 3.53-375.1 99.2924 76.66677 0.279
TSH 0.382-169 3,46167 10,701954 0.689
PTH 5.45-446.9 81.8809 79.81461 0.274
LDL 30.2-297,0 123,920 49,7229 0.753
NEU LYM 0.323
PLT LYM 0.154
MPV_PLT 0.116
RDW HB 0.005*
YAS 29-91 59.925 12,3304 0.072
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5. TARTISMA

Calismamizda proteinuri ile mortalite arasinda iliski bulunamamistir. Sag olan hastalarin
proteinuri miktar1 6len hastalardan daha yiiksekti. Bunun sebebi olarak hastalarin sayisinin
yetersiz olmasi yas dagiliminin normal olmamasi, hastalarin takiplerinin yapilmamasi ve

tedavi olup olmadiklarinin bilinmemesi gibi sebepler gosterilebilir.

Proteinuri mortlite iizerinde etkisi i¢in dipstick proteiniiri kullanan bir dizi kohort
calismasinda, toplam mortalitede artis i¢in kanit bulunmustur [28, 29]. 2014 yilinda Rein
ve ark. bobrek fonksiyonundaki hizli diisiisiin 6lim ve vaskiiler olaylar i¢in gii¢lii ve
bagimsiz yeni bir risk belirteci oldugunu bildirdiler (30). Tan ve ark. T2DM'li hastalarda,
proteiniiri gerilemesi olmayan kisiler en kotii 6liim prognozuna sahipti ve proteiniiri
remisyonunun saglanamamasi, artan mortalite riski ile iliskilendirildi [31]. Bu bulgular,
bazal proteiniirideki diislistin bobrek fonksiyonunda anlamli bir degisiklik olarak
goriilebilecegini ve ayrica bobrek fonksiyonundaki degisikligin dikkate alinmasinin,
prognostik bilgiler ekledigini gostermektedir (32). Yang Sun ve Anxin Wang arkadaslari
arastirmasinda 17811 hastadan 2 yil arayla dipstick yontemle proteinuri miktar1 6l¢iilmiis ve
ortalama 6,69 yilda 1193 6liim meydana gelmis (33). Yang Sun ve Anxin Wang arkadaglari
bu hastalarda 2 yillik proteinuri miktar1 artan azalan ve stabil olan seklinde 3 gruba ayirmis
(33). Bu gruplarda prediyabetik ve diyabetik hastalarda mortalite orani arasinda anlamli bir
farklilik saptanmamis ancak yiiksek proteiniiri olan katilimcilarin yliksek mortalite riskinde

oldugu kanisina varilmis (33).

Anxin Wang ve arkadaslar1 8301 tip 2 diyabetik hasta iizerinde yapilan ¢alismada diisiik
GFR’ nin hem de proteiniirinin, Cin diyabetik popiilasyonunda tiim nedenlere bagli 6liimler
icin bagimsiz birer risk faktorleri olarak degerlendirilmis (34). Bu ¢alismada hbalc ve

kreatinin degerleri de mortalite ile iligkili bulunmus.

Diyabetik 340 hasta {izerinde yapilan diger bir ¢alismada hastalarin proteinurisi olan ve
proteinurisi olmayan olarak iki e gruba ayrilmis ve Proteintiride her bir birim artis i¢in %36

oraninda 6liim riskinde artis oldugunu gézlemlemis (35).
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Bahsettigim bu ¢alismalardan ve literatiirlerden anlasildigi iizere proteinurinin mortaliteye
etkisi gosterilmistir. Bu calismalarin birgcogunda genellikle dipstick yontemle proteinuri

miktarlarina bakilmis ancak bizim ¢alismamizda 24 saatlik proteinuri miktarlar1 kullanildi.

Alblimin plazmada en ¢ok bulunan proteindir. Karaciger tarafindan tretilir ve metabolik
fonksiyonlart ayrmtili olarak bilinmemektedir. Albliminin yetersiz beslenmenin bir
gostergesidir. Plazmadaki albiimin diizeylerini etkileyen beslenmeye ek olarak bir¢ok faktor
vardir. Albiiminin toplumdaki, hastanedeki ve bakim evlerindeki yash kisilerde klinik
olarak onemi vardir. Alblimin, klinik olarak stabil kisilerde beslenme durumunun iyi bir
gostergesidir. Albiimin diizeyi diisiik olan yagh kisilerde 6nemli kas kiitlesi kaybi
gozlenmistir. Hipoalbiiminemi yasli insanlarda mortalite prognostik bir faktordiir. Diigiik
albiimin seviyeleri, akut patolojileri takiben daha kot iyilesme ile iliskilidir. Enflamatuar
durum ve 6zellikle ytliksek IL-6 ve TNF-alfa konsantrasyonlari, hipoalbliminemiyi etkileyen
ana faktorlerden ikisidir. Bizim ¢aligmamizda hipoalbuminemi mortaliteyi etkileyen faktor
olmustur. Calismamizdaki hastalarin yas olarak ileri olmasi ve kby, diyabetik nefropati gibi
kronik rahatsizliklarinin olmasi sonucunda hastaneye atis oranlar1 artmis ve enfeksiyona
kars1 direnci diisiik oldugundan hipoalbuminemiye bagli mortaliteleri artmis olabilir. Birgok
calisma, akut koroner sendrom (39) (Gonzalez-Pacheco ve ark., 2017), kronik bobrek
hastalig1 (38) (Honda ve ark., 2006), kanser (Boonpipattanapong ve Chewatanakornkul,
2006) dahil olmak iizere ¢esitli hastaliklar1 olan hastalarda hipoalbiimineminin mortalite ile
iligkili oldugunu bildirmistir (37) (Lien ve digerleri, 2004). Merel van Diepen arkadaglarin
hemodiyalize yeni baslayan diyabetik olan 384 hasta iizerinde bir ¢alismada albubimin
diizeyinin distkligi (p: 0.042) ile mortalite istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (30).
77.531 yash yetigkin kisi den olusan genis bir kohort ¢alismasinda albiimin diizeylerinin 4,4
g/dL iizerinde daha iyi sagkalim ile iligkili oldugunu ve albiimin diizeyi azaldik¢a 6lim
riskinin giderek arttig1 gdzlemlenmis. Hafif derecede diisiik alblimin seviyelerinin bile (4,2-

4,3 g/dL) mortaliteyi artirdig1 saptanmis.

Calismamizdaki diyabetik hastalarda albumin diizeyinin 1 birim artmasi mortalite riskini
yaklasik %96 (p:1-0.043=0.957) oraninda azaltmakta oldugu tespit edildi ve bu bulgu diger

caligmalardaki bulgular ile dogru orant1 gostermektedir.
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Mortalite ac¢isindan diger anlamli bulunan sonug ferritin yiiksekligi ve hemoglobin
distikligidir. 2017 yilinda Lijie Ma, Sumei Zhao tarafindan yapilan meta analiz
calismasinda hemodiyaliz hastalarinda mortaliteyi etkileyen faktorler olarak hemoglobin
disiikliigi ferritin yiiksekligi ve albumin disiikliigii oldugunu gostermisler (40). Bizim

calismamizdaki sonuglar ile bu ¢alismanin uyumlu oldugunu gordiik.

Daha 6nce yapilan bir¢ok ¢alismada hemoglobin seviyelerindeki azalma ile mortalite
arasinda anlamli bir iliski oldugu gosterilmistir (41-42). Bizim ¢calismamizda da mortaliteyle
hemoglobin degerinin negatif yonlii korelasyon gosterdigini, mortalitenin yiiksek oldugu
gruplarda hemoglobin degerinin diger gruplara gore anlamli olarak diisiik oldugunu saptadik

(p<0.05).

Calismanin kisitliklari:
e Tek bir merkezden alinan hastalardan olusmais.
e Hasta sayilarinin az ve yetersiz olmasi
e Yas dagiliminin normal olmamasi

e Hastalarin diyabet disinda mortaliteye etki edecek bilinmeyen ko morbid

hastaliklarinin varlig1.

e Hastalarin fiziksel aktivitelere ve aligkanliklar1 acisindan yasam tarzi sorgulamasi

yapilamamasi.

e Diyabetik hastalarin hbalc degerlerinin normal dagiliminin olmamasi ve diyabet
komplikasyonlari, diyabetin derecelerinin belirli ~standarttaki hastalardan

olusmamasi.

e Hatalarin 6 yil igerisinde takip edilmemesi ve sonug olarak tedavi ya da remisyonda

olup olmadiginin bilinmemesi.
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6. SONUC

Proteinurin mortalite {izerine etkisi olan caligsmalarin ve literatiirlerin aksine diyabetik
hastalarda proteinurinin mortalite iizerine etkisi gosterilememistir. Ancak diyabetik
proteinurisi olan hastalarda hemoglobin ve albiimin miktarinda azalmanin ve ferritin
degerlerinin artis1 mortalite iizerine etkisi oldugu i¢in bu hastalarin tedavisi diizenlenirken

bu degerlere dikkat edilmesi gerektigi goriilmektedir.
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