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OZET

Diyabetes Mellitus mutlak insiilin eksikligi veya insiiline bagli direng sonucu
kan glukoz seviyesinin yiikselmesiyle karakterize metabolik bir hastaliktir. Klinik
bulgular1 arasinda polidipsi, polifaji ve poliiiri bulunmaktadir. Tip 1 diyabet, tip 2

diyabet, gestasyonel diyabet ve spesifik tiirler olmak tizere alt siniflara ayrilmistir.

Bireylerde insiilin eksikligine bagl gelisen diyabete tip 1 diyabet denir. Insiilin
direnci sonucu gelisen diyabet ise tip 2 diyabet olarak adlandirilir. Saglikli kadinlarda
hamilelik sonucu ortaya ¢ikan diyabet ise gestasyonel diyabettir. Diyabet hastalarinda
kan glukoz diizeyinin yiiksek olmasina bagli olarak akut ve kronik komplikasyonlar
gortilebilir. Akut komplikasyonlara diyabetik ketoasidoz, hiperglisemik hiperozmolar
durum ve hipoglisemi 6rnek verilebilir. Diyabet viicutta LDL kolesterol miktarini
arttirarak lipit metabolizasyon bozukluklarina sebep olup kardiyovaskiiler sistemi de

etkileyebilir. Ayak kisminda ise iilser olusumuna neden olabilir.

Diyabet sonucu istenmeyen bir¢ok durum ortaya ¢ikabilir. Ortaya ¢ikan akut ve
kronik komplikasyonlarin patofizyolojisi aragtirtlmali ve bireyin klinik bulgular1 da

dikkate alinarak en uygun tedavi yontemi se¢ilmelidir.

Isitme;dis kulak, orta kulak, i¢ kulak ve bunlarin alt béliimlerinden ses enerji
dalgalarinin gecip beyne aktarilmasi olaylaridir. I¢ kulaktaki cekic-6rs-iizengi iic
kiigiik kemikte veya baska minik? Mini sistemler??? sistemlerde hata olmasi
durumlarinda gergeklesecek isitme kayiplarmin dereceleri farkli olabilir. Isitme
kaybinda yapilan testler, dogru tedavi agisindan 6nemlidir. En uygun tedavi yontemi

secilmelidir.

Diinyada dogustan isitme kayb1 insidanst 1/800-1/1500 arasindadir. Tiirkiye’de
bu deger yaklasik 1/1000 kadardir. Erken tedavi, uygun saglik c¢alisani1 olarak
odyologlarla iletisim, erken yasta olan bu rahatsizlikta gocuklarin sosyal yasama

kazandirilmasi agisindan 6nem kazanmustir.

Isitme Cihazlari, isitme engelinde biiyiik dnem tasir. Yapilan testlerin sonucuna

bagl olarak uygun isitme cihazinin kullanilmasi yasam kalitesini ytikseltecektir.

Anahtar Kelimeler: Isitme, isitme kayiplari, testler, diyabet, diyabet

komplikasyonlari.



ABSTRACT

Diabetes Mellitus is a metabolic disease characterized by an increase in blood
glucose levels as a result of absolute insulin deficiency or insulin-related resistance.
Clinical manifestations include polydipsia, polyphagia and polyuria. It is divided into

subclasses: type 1 diabetes, Type 2 diabetes, gestational diabetes, and specific types.

Diabetes that develops due to insulin deficiency in individuals is called Type 1
diabetes. Diabetes, which develops as a result of insulin resistance, is called Type 2
diabetes. Diabetes, which occurs as a result of pregnancy in healthy women, is
gestational diabetes. Acute and chronic complications may occur due to high blood
glucose levels in diabetes patients. Acute complications include diabetic ketoacidosis,
hyperglycemic hyperosmolar condition, and hypoglycemia. Diabetes increases the
amount of LDL cholesterol in the body, causing lipid metabolization disorders and can
also affect the cardiovascular system. In the foot part, it can cause the formation of

ulcers.

Many undesirable conditions can occur as a result of diabetes. The
pathophysiology of acute and chronic complications should be investigated and the
most appropriate treatment method should be selected, taking into account the clinical

signs of the individual.

Hearing is an event in which sound energy waves pass through the outer ear,
middle ear, inner ear and their lower parts and are transferred to the brain. The degree
of hearing loss that will occur in cases of errors in three small bones or other tiny
systems of the hammer-anvil-stirrup in the inner ear may be different. Tests for hearing
loss are important for proper treatment. The most appropriate treatment method should

be selected.

The incidence of congenital hearing loss in the world is 1/800-1/1500. In Turkey,
this value is about 1/1000. Early treatment, communication with audiologists as
appropriate health workers, has gained importance in terms of bringing children into
social life with this disorder at an early age. Hearing aids are of great importance in
hearing impairment. Depending on the results of the tests, the use of the appropriate

hearing aid will improve the quality of life.

Key Words: Hearing, Hearing Loss, tests, diabetes, complications of diabetes.
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GIRIS
Diyabetes Mellitus pankreastan salgilanan insiilin hormonunun salgilanmasinda

veya insiiline bagli olarak kanin glikoz diizeyinin artmasiyla karakterize edilen

metabolik hastaliklardan bir tanesidir (Inzucchi & Bergenstal, 2012).

Diyabet teshisi igin Oral Glukoz Tolerans Testi (OGTT ), HbA1C seviyesi, a¢lik
veya rastgele Olciilen kan glukoz seviyeleri kullanilir. OGTT birinci basamak tani
testidir. Oral Glukoz Tolerans Testi sonucu kan glukoz seviyesinin 199 mg/dl’den
biiyiik olmas1 durumu ve HbALc seviyesinin %6,5 ten biiyiik olmas1 durumunda teshis
konulmus olur (Patel & Macerollo, 2010).

Diyabette goriilen genel belirtiler arasinda polidipsi, poliiiri ve polifaji vardir.
Bunun digindaerken yorulma, agiz kurulugu, noktiiri, halsizlik de sik goriiliir. Daha az
goriilen belirtiler arasinda ise nedeni bilinemeyen ve hala arastirilan kilo kayb1, bulanik

gorme, tekrarlayan enfeksiyonlar sayilabilir (Dinggag, 2011).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan simflandirilan insiiline baglh diyabetes
mellitus (IDDM) ve insiiline bagli olmayan diyabetes mellitus (NIDDM) yerine artik
glinlimiizde tip 1, tip2, diger spesifik tiirler ve gestasyonel diyabet olmak tizere ¢esitli

siniflandirilmalar yapilmastir.

Hastalarin ¢ogunda goriilen tip 2 Diabetes Mellitus’lu hastalarda insiiline karsi
direng s6z konusudur. Bu kisilerde diyabete ek hipertansiyon ve dislipidemi goriiliir.

Tip 2 Diabetes Mellitus yas, egzersiz eksikligi ve obezite ile iligkilidir (Baynest, 2015).

DM prevalansi son yillarda hizla artmakta, dikkatli ve dengeli yonetilemedigi
zamanlarda ise kronik bir¢cok sikintiya yol agmaktadir. Diyabete bagli olarak
hastalarda retinopati, nefropati, noropati ve kalple alakali hastaliklara
rastlanilmaktadir. Bu komplikasyonlarin en diisiik seviyede tutulabilmesi iginuygun

olandiizenli tedavi sekilleri ve evde bakim onerileri hastalara sunulmalidir,.

Isitme, kulak araciligiyla ses dalgalarmin beyne iletilmesi ve beyinde
algilanmasidir. Kulak tarafindan islemlenirken en kiigiik bir yerde hata olmasi
durumunda isitme kayiplart meydana gelmektedir. ? Hangi isitme kayiplar1? Erken
tani, testlerle tedavi oldugunda olumlu sonuclar gozlenmektedir (Belgin & Sahli,
2017).



Isitme kaybinda yapilan testler diyapozon testlerinden rinne testi, weber testi, ve
absolut kemik iletim testidir. Yasam kalitesini arttirmasi agisindan, isitme kayiplari
olanlarin yapilan testler dogrultusunda dogru cihazi kullanmasinin odyologlarin

idaresiyle olmasinin 6nemi giin gectikce artmaktadir.

Bu calismada diyabetin fizyolojisi, siniflandirilmasi, teshisi, viicuttaki diger
organlardaki etkisinin nasil ve hangi siddette oldugu, bunlarin tedavisinde kullanilan
ilaglarin neler oldugu, isitme kaybini, isitme kaybi c¢esitlerinin, hangi testlerin
yapildigini, diyabetus mellitus siiresi ile isitme kaybi arasindaki iligkiler konularinin

sunumu amaglanmistir.



BIRINCi BOLUM
GENEL BIiLGILER

1.1. Diyabetes Mellitus
1.1.1. Diyabetes Mellitus Tarihgesi

Milattan once iki binli yillardan kalma yazitlarda, s6z konusu olan diyabet Misir
Ebers Papiriislerinde sik tuvalete ¢ikma yani poliliri olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Diyabetes terimi akip gitme anlamina gelir ve milattan sonraki yillarda hastaligin
insanlarin etinin, bacaklarinin ve kollarmin eriyip kana ge¢mesine yol agtigimi
belirtmek gayesiyle kullanilmigtir. Bu hastaligin sinirlere zarar verebilecegini
aciklayan ise ayakta gozlenen ‘diyabetik gangreni’ tanimlayan Ibni Sina olmustur.
1921 yilinda Charles Best ve Frederick Banting adli bilim insanlarinin buldugu insiilin,
Diyabetes Mellitus tedavisinde kullanilmistir. ilerleyen zamanlarda oral seker ayarini
diizenleyebilen ilaglar bulunmustur. Diyabetes Mellitus’un nasil olustugu ve hastaligin
bireylerde nasil etkiler gosterdigi ile ilgili ¢alismalar giiniimiizde hala merak konusu
olup aragtirilmaya devam edilmektedir. Son zamanlarda insiilin salimini ve viicuttaki
etkisini daha iyi taklit eden ila¢ tedavileri ve insiilin pompa inhibitorleri tedavide

kullanilmaya baslanmistir (Kibris Tiirk Diyabet Dernegi, 2021).

Diyabetes Insipidus ise normal dis1 miktarlarda bilyiik hacimlerde seyreltilmis
idrar atilmasiyla tanimlanan rahatsizliktir. Bu miktar yetigkinlerde kilogram (kg)
basina 30 mililitre (ml)’den fazladir. Diyabetes Mellitus’lu hastalarda idrarda glukoz
bulundugu igin tatl idrar atilim1 gergeklesirken, Diabetes Insipidus goriilen hastalarin

idrarinda gukoz bulunmaz (Fujiwara & Bichet, 2005).
1.1.2. Diyabetes Mellitus’un Tanim

Diyabet; insiilin salimmindaki anormal durumlar ya da insiilin etkisinin
goriilmemesine bagli olarak hiperglisemi ile ortaya ¢ikan metabolik hastaliklardan bir
tanesidir. Hipergliseminin kroniklesmesi 6zellikle bobrekler, sinirler, gozler, kalp ve
kan damarlar1 ve baska organlarda uzun vadeli zarar, fonksiyon bozuklugu ve
yetmezligi ile gibi sonuclar dogurmaktadir. Insiilinin dokular iizerinde etkisini
gostermemesiyle besin maddelerinin matebolize edilmesinde anormallikler goriiliir.
Diyabetin ortaya ¢ikmasinda farkli siirecler goriilmektedir. Pankreas hiicrelerinin

otoimmiin yikimi1 ve bundan dolay1 ortaya cikan insiilin eksikligi veya insiilinin



viicutta salgilanmasina ragmen viicudun direngli olmasina bagli olarak goriilen
hiperglisemi sonucu diyabet gelisir. Hiperglisemide sebep insiilinin salgilanmasindaki
veya etkisinin goriilmesindeki bir kusur olabilir ve hangisi oldugu genellikle
belirsizdir. Poliiiri, polidipsi, polifaji, gormede bulaniklik ve kilo kaybmin olmasi
hipergliseminin  semptomlarindandir. Bunlara enfeksiyonlara yatkinlik,biiylime
geriligi ve bozuklugu da eslik edebilir (Sacks, 2021).

1.1.3. Diyabet Belirtileri

Diyabet hastalarinda goriilen ana belirtiler sunlardir: poliiiri, polidipsi ve
polifaji. Ayrica hastalarda yorgunluk ve halsizlik hissi, ¢abuk yorulmalar, hizli,
istemeden kilo verilmesi, ayaklarda uyusma, karincalanma, bulanik gérme seklinde
rahatsizlik hissi, yaralarin normalden daha ge¢ iyilesmesi, viicutta kurumalar,

kasintilar ve de agizda aseton benzeri tat olusmasi goriilebilmektedir.
1.1.4. Diyabet Tam Kriterleri

Diyabet teshisinde aglik plazma glukozu (FPG), oral glukoz tolerans
testi(OGTT), HbAlc bir diger ismiyle glikozillenmis hemglobin seviyelerine bakilir.
Bir diger dikkate alinan deger ise semptom gdsteren bireylerden alinan rastgele dlciilen

kan glukoz seviyesidir.

HbAlc 2-3 aylik siireyi kapsayan ortalama kan glukoz diizeyini yansitabilen ve
de ¢okea kullanilan bir belirtectir. Diyabet teshisinde kullanilabilmesi igin standardize
edilmesi gerekir. Uluslararas1 Uzman Komitesi tarafindan %6,5 esik degeriyle diyabet
tanisinda kullanimi 6nerilmis ve bu 6neri ADA tarafindan onaylanmistir. Tani belirteci
kullanilmast i¢in Ulusal Glikohemoglobin Standardizasyon Programi (NGSP)
tarafindan onaylanmasi ve Diabetes Control and Complications Deneme referans
testlerine uygun standardize edilmesi gerekmektedir [“American Diabetes

Association”(Thomsen ve ark., 2021].

Aglik plazma glukozunun 6lgiilebilmesi i¢in en az 8 saatlik agik siiresi gereklidir.
Oral Glukoz Tolerans Testi yapilirken 75 g glukoz yiiklemesi yapilir (Tiirk Diyabet
Vakfi, tarih yok).

2003 yilinda Amerikan Diyabet Birligi tarafindan yaymlanan diyabet tani
kriterlerine gore aglik plazma glukozunun 100 mg/dl’den kii¢iik olmast durumunda
birey saghkhdir. Bu degerin 100-125 mg/dl arasinda olmasi ise bozulmus aglik
glukozu (IFG) veya bozulmus glukoz toleransi(IGT) olarak adlandirilir ve bu kisilerde
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ilerleyen zamanlarda diyabet gelisimi ihtimali saglikli bireylere gore daha yiiksek
oldugu i¢in pre-diyabet hastast olarak isimlendirilirler. FPG’nin 126 mg/dl’ye esit
veya biiyiik olmas1 ise kisinin diyabet hastasit oldugunun gostergesidir. OGTT’ de
kisiye glukoz yiiklenmesi yapildiktan 2 saat sonra kan glukoz seviyesi 0Ol¢iiliir ve bu
degerin 140 mg/dl’den kiigik olmasi saglikli oldugunu gosterir. 140-199 mg/dl
arasinda olan kisiler pre-diyabet hastasi, 200 mg/dl veya daha fazla deger goriilen

bireylere ise diyabet tanisi konur (“Tiirk Diyabet Cemiyeti”).

2006 yilinda ise Diinya Saglik Orgiiti(WHO) aglik plazma glukozunun 126
mg/dl veya daha biiyiik olmasi oral glukoz tolerans testinde 2.saat plazma glukozunun
200 mg/dl veya daha biiylik olmasi halinde diyabet tanisinin konulabilecegini
belirtmistir. 2011 yilinda ise HbAlc degerinin %6,5 veya daha fazla olmasi
durumunda taninin konulabilecegi bildirilmistir (Uygur & Yavuz, 2017).

C-peptid diizeyi, odacik antikorlar1 ve fruktozamin teshis i¢in kullanilan diger
tan1 testlerindendir. C peptid diizeyi pankreastaki beta hiicre sayisini en iyi gosteren
test olmasiyla beraber Tip 1 Diabetes Mellitus’ta dl¢iilmesine gerek yoktur. Ancak
erigkinde latent otoimmun Diabete (LADA) T1DM’li hastalarin T2DM’li hastalardan
ayrilmasinda kullanilabilir. Odacik antikorlar1; Tip 1 Diyabetes Mellitus teshisinde,
erigkinde latent otoimmun diabet ya da Monogenik Diyabet gibi diyabet tiirlerinin
belirlenmesinde kullanilir. Plazmadaki glikozillenmis albiimin i¢in kullanilan
fruktozamin ise gebe kadinlarin kisa siireli glukoz kontroliinii degerlendirmede

kullanilan tani testidir.

Semptom gdstermeyen kisilerde ise beden kiitle indeksi (BKI) 25 kg/m2 veya
daha fazla olup fiziksel olarak aktif olmayan ve risk faktorleri bulunduran hastalarda
tarama yapilirken bu faktorler bulunmuyorsa tarama icin 45 yasina kadar beklenmesi

mumkindiir.

Prediyabet: Kan glukoz degerleri normalin {istiinde olup diyabet tanis1 i¢in esik
degerin altinda olan kisilerde goriilen hiperglisemi durumuna prediyabet denir. Bu
ireylerin ileride diyabetik olma olasiligi fazladir. Erken noropati /nefropati,

makrovaskiiler hastalik riski de bu kisilerde s6z konusudur (Bansal N. , 2015).

Aclik plazma glukozunu 100-125 mg/dl, Oral Glukoz Tolerans Testi’nde 6l¢iilen
deger ise 140-199 mg/dl, HbAlc ise %5,7-6,4 arasindadir.



1.4. Diyabet Cesitleri

Diyabet tip 1 diyabetes mellitus, tip 2 diyabetes mellitus, gestasyonel diyabet ve
diger spesifik tlirler olmak tlizere alt basliklara ayrilan bir hastaliktir. Son zamanlarda
tanimlanan ve arastirilan diger bir alt tiirii ise pankreatojenik diyabet olan tip 3c
diyabettir. Pankreas kanserinin erken belirtisi olabilen bu diyabet pankreasta olusan
bir hasar sonrasi olusabilir. Tip 2 diyabetle farkli olmasina ragmen ikisi ¢cogu zaman

karistirilmaktadir.
1.4.1. Tip 1 Diyabetes Mellitus

Diinya genelinde goriilen diyabet olaylarinin yaklasik %10’luk bir kismini
olusturan tip 1 diyabetes mellitus (TIDM) pankreasta bulunan beta hiicrelerinin
otoimmiin yikimindan dolay1 olusur. Tip 1 Diyabetes Mellitus goriilen hastalarin
kiigiik bir kisminda otoimmiin yikim kaniti yoktur. Boyle hastalardaki patogenez,

idiyopatik olarak tanimlanir (Paschou ve ark., 2018).

Immiin aracili veya idiyopatik olmak iizere iki farkli patogenez goriiliir,
Hastalarin yaklasik %95’inde immiin aracili Tip 1 Diyabetes Mellitus goriiliirken geri
kalan az bir kismu ise idiyopatik Tip 1 Diyabetes Mellitus hastasidir (“Diyabet Tan1 ve
Tedavi Rehberi”).

Pankreas beta hiicrelerindeki zedelenme sonucu insiilin liretilememesi sonucu
olusan bu diyabet tiirlinde hasta bireylerde insiilin eksikligi oldugundan yasam
boyunca insiilin hormunu disaridan verilir. Bu bakimdan bu diyabet tiirline insiiline
bagli Diyabetes Mellitus denir. Toplumda goriilen vakalarin yaklasik %10’u Tip 1
Diyabetes Mellitus hastasidir. Tip 1 diyabet genel itibariyle ¢ocuklarda ve genglerde
goriildiigii icin “Juvenil diyabet” de denir ve goriilme siklig1r bolgeye gore farklh
olabilir. Her sene 15 yas altt 100.000 ¢ocugun %1-42’sinde bu diyabet tiirii
goriilmektedir ( Ulusal Diyabet Konsensus Grubu, 2019).

Cocuk ve ergenlerde tip 2 diyabete bagl olgularin sayisi son zamanlarda artmis

olsa da tip 1 diyabet gocuklarda en sik goriilen diyabet ¢esididir (David ve ark., 2008).

Amerikan Diyabet Dernegi uzman komitesi tarafindan tip 1A ve tip 1B olmak
tizere iki alt sinifa ayrilir. Tip 1A immiin aracili gelisen diyabet tiirlidiir. Hayatin ilk
anlarindan itibaren veya 60 yas {izerinde olan bireylerde goriilen hiperglisemi ortaya
cikabilir. Tip 1B ise immiin aracili olmayan insiilin salgilanmasinda kaybin oldugu alt

tiir olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Michels & Gottlieb, 2015).
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Ailesinde bu hastalik goriilenler, belli genlerin etkisi, cografya ve yas goriilme
sikligin1 artiran faktorlerdendir. Ekvatordan uzaklastikca insidansin arttigi ve her yasta

goriilebilmesine ragmen ¢ocuklarda goriilme siklig1 daha fazladir.

T1DM gelismesinde genetik, epigenetik, c¢evresel ve immiinolojik faktorler
etkilidir. Tip 1 Diyabetes Mellitus ’lu bireylerden yaklasik olarak %10-15 ’inin birinci
veya ikinci derecesinde ayni hastaligin oldugu goriilmektedir. Cevresel faktorler de
hastaligin ortaya ¢ikisinda etkilidir. Viriisler asilar, diyet ve bagirsak mikrobiyotasi
cevresel faktorlerden birkacidir. Hiicresel bagisiklik, humoral bagisiklik ve bagisiklik
toleransi, Tip 1 Diyabetes Mellitus goériilmesinde etkili olan immiinolojik faktorlerdir
( Paschou ve ark, 2018)

1.4.2. Tip 2 Diyabetes Mellitus

Insiiline bagimli olmayan diyabet olarak da bilinir. Bu tiir hastalarda beta hiicre
yikimi1 yoktur fakat hasta kisilerde insiiline karsi diren¢ gelisimi vardir. Tip 2
Diyabetes Mellitus (T2DM) goriilen hastalarin obezite sorunuyla karsilasildigi siklikla
goriiliir ve bu da insiilin direncine katkida bulunur. Bu hastalarda hiperglisemi yavas
bir sekilde gelisir. Tip 2 Diyabetes Mellitus ’lu hastalarda mikro ve makro
komplikasyonlarn goriilme riski yiiksektir. Hasta bireylerin kilo vermesi veya
hipergliseminin  farmakolojik  tedavisiyle insiilin direncinin 1iyilesebilmesi
miimkiindiir. Tip 2 Diyabetes Mellitus hastalar1 diyabet semptomlarini ¢ok siddetli
gostermedigi i¢in teshisi uzun yillar alabilir. Hastalifin goriilme sikligi yasin
ilerlemesine, kilo artisina ve fiziksel inaktiviteye bagli olarak artar. Daha Once
gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) goriilen kadinlarda, yiiksek tansiyon ve
dislipidemi goriilen bireylerde daha gok goriiliir. Patofizyolojisi karisik da olsa genetik

faktorler de hastaligin olusumunda etkilidir (Leahy, 2005).

Hastalarin egzersiz yapmasiyla kilo kaybi goriilmese bile kan glukoz seviyesini

diistirdligli goriilmiistiir (Thomas ve ark., 2006).

T2DM’li hastalarin yasam tarzi degisikligi, obezite tedavisi, kan glukoz
seviyesini diisiiren hipoglisemikler tedavi secenekleri arasinda yer alir. Merformin
etken maddeli ilaglar obezler igin 6nemli ve ilk tedavilerden biridir (Olokoba ve ark.,
2012).



1.4.3. Tip 3c Diyabet

Gegmisten gilinlimiize kadar pankreas hastaligina bagli gelisen diyabete
pankreatojenik ya da pankreatojen diyabet mellitus olarak isimlendirilmistir. Ancak
son yillarda kaynaklarda ve literatiirde bu tiire tip 3c diyabet olarak tanimlanmaya

baslanmistir (Hart, ve digerleri, 2016).

En ¢ok Tip 2 Diabetes Mellitus ile karigan bu diyabet tiirlinde diyabet siiresine
bagli olarak retinopati gelistirme riskinin artacagi ve bu hastalarin diyabetik nefropati
ve periferik arter hastaligi gelistirme olasiligimin da artacagini gosteren g¢alismalar

mevcuttur.

Pankreas hasarlar1 da diyabete neden olabilir. Bunlara 6rnek olarak kistik
fibrozis, travma / pankreotektomi, pankreatit, neoplazi, hemokromatozis, fibrokalkiiloz

pankreatopati verilebilir.

Geri doniigsiiz parankimal hasara sebep olabilen pankreas iltihab1 ve fibrotik
hasar ile tanimlananan kronik pankreatit goriilen bireylerde pankreastaki iltihap
sonucu adacik hiicrelerinin yok olmast diyabete yol acar. Tip 1 Diyabetes Mellitus’ta
goriilen otoimiin aracilikli yikim yerine glukagon salgilanmasinda gorev alan alfa
hiicrelerinin ve pankreatit polipeptit hiicrelerinin yikilmasiyla olusur (Ewald & Hardt,
2013).

Pankreatik duktal adenokarsinom, hemokromatoz ve Kkistik fibroziinde etkili
oldugunu sdéylemek miimkiindiir. Tip 3¢ diyabet i¢in tani testleri heniiz olmamasina
karsin diyabetin tani kriterine uyan, ekzokrin pankreas hastaliklar1 goriilenler ve bu
hastaliga bagli diyabetin ikinci bir hastalik olarak ortaya ¢iktig1 goriisiinde goriis birligi
icinde olunan bireyler igin tan1 koyulabilir (Hart ve ark, 2016).

Tip 3¢ DM’li hastalarda tedavide asil ama¢ D vitamini gibi yagda ¢dziinen
vitaminlerin eksikliklerini azaltmak, tedavi etmek ve yag hidrolizini ve inkretin
sekresyonunu normal hale dondiirmektir. Bu tiirde kullanilan farmakolojik ajanlar tip
2 diyabetes mellitusta kullanilanlar ile aynidir. Metformin Amerikan Diyabet Birligi
(ADA) tarafindan onerilen ilk basamak oral tedavi ajanidir. Glukagon benzeri peptid-
1 (GLP-1) ve dipeptidil peptidaz (DDP) -IV- inhibitorlerinin de insiilin
salgilanmasinda olumlu etki yapmasina ragmen bunlarin gastrointestinal kanaldaki
yan etkileri sebebiyle kullanimlari Onerilmez. Teshis erken yapilmissa insiilin

sekretagoglarindan siilfoniliire ve glinidlerin oral tedavide rol almasi miimkiinken



kemik kirig1 ve konjestif kalp yetmezliginden dolay1 tiazolidinlerin kullanilimi
onerilmez. Kronik pankreatitten dolayr hastanin biiyiik bir kisminin son asamada
insiilin kullanmas1 gerekecektir. Tiim diyabet tiirlerinde oldugu gibi hastanin diyete
dikkat etmesi, alkolden uzak durmasi ve egzersiz yapmasi istenir (Ewald & Hardt,
2013).

1.4.4. Diger Spesifik Tiirler

1.4.4.1. Beta hiicre fonksiyonunun genetik defektleri
e Mitokondrial DNA
e NeuroD1 (MODY 6)
e HNF-1a(MODY 3)
e HNF-4a(MODY 1)
e |PF-1(MODY 4)
e Glukokinaz enzim eksikligi (MODY 2)
e HNF-1b (MODY 5)
e MODY( Monogenik Diyabet-Genglerde goriilen Tip 2 Diyabet)
e Digerleri...

1.4.4.2. Insiilin etkisinde genetik defektler
e Rabson-Mendenhall Sendromu,
e Leprechaunism,
e Tip A insiilin direnci,
e Lipoatrofik diyabet,
e Digerleri...

Insiilin reseptdriindeki mutasyonlar diyabete neden olabilir. Bu sendroma tip A
insiilin direnci tanimlamasi yapilmistir.Rabson Mendenhall sendromunda ise dis ve
tirnak anomalileri goriiliir. Leprechaunism ¢ocuklarda ise goriiliir ve hastalik goriilen
cocuklarin yiiz 6zellikleri karakteristiktir. Leprechaunismin bebeklik doneminde letal

oldugu belirtilmistir. Bu her iki sendromda pediatri grubunda goriiliir ve insiilinin



reseptor fonksiyonundaki degisikliklere ayrica insiilin direnci ve reseptor geninde

mutasyonlar olmasi sonucu goriiliir.
1.4.4.3. Ilag veya kimyasal kaynakli diyabet

Vakor, tiroid hormonlari, nikotinik asit, glukokortikoidler, pentamidin,
diazoksid, b-adrenerjik agonistler, tiazid ditiretikler, antipsikotikler, statinler ve d-
interferon gibi ilaglar insiilin salgilanmasinda bozukluk olusturabilirler. Bu tiir ilaglar
insiiline karsi direngli olan bireylerde diyabete sebep olabilirken tek baslaria

kullanimlar1 diyabete sebep olmaz.
1.4.4.4. Endokrinopatiler

Bazi hormonlar insiilin etkisini antagonize ederek diyabete neden olabilir. Bu
hormonlara glukagon, epinefrin, bilylime hormonu ve kortizol 6rnek olarak verilebilir.
Ayn1 zamanda viicutta fazla salgilanmalariyla devlik (akromegali), Cushing

sendromu, glukagonoma ve feokromositoma gibi sendromlar ortaya ¢ikabilir.
1.4.4.5. Bazen diyabetle iliskilendirilen diger genetik sendromlar

Kalitimsal sendromlardan bazilar1 diyabete sebep olabilir. Friedreich Ataksisi,
Myotonik Distrofi, Hungington Koresi, Down Sendromu, Turner Sendromu,

Klinefelter Sendromu, Wolfram Sendromu bunlara 6rnek olarak gdsterilebilir.
1.4.4.5. Enfeksiyonlar

Konjenital kizamikg¢ik, sitomegalovirus, koksaki B ve kabakulak gibi viriislerin
pankreasta bulunan beta hiicresinin yikimiyla ilgili oldugunu agiklayan c¢aligmalar

yapilmistir.
1.4.4.6. Gestasyonel diyabet mellitus

Gebelik doneminde ¢ok rastlanilan bir klinik durumdur. Anne ve bebek i¢in kisa
siireli ve uzun siireli komplikasyon gelismesinde etkilidir (Oztiirk & Altuntas, 2015).
[k defa gebelik sirasinda olusan glukoz intoleransidir. Toplumda goriilme orani
gittikce yiikselmektedir. Tan1 sirasinda 75 veya 100 gram Oral Glukoz Tolerans Testi
uygulanir. 24-28. Haftalarda tarama yapilir ve erken teshis gelisebilecek
komplikasyonlar1 azaltir (Karakurt ve ark, 2009).
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GDM’li kadinlarda sonraki gebelik durumlarinda tekrar Gestasyonel Diyabetes
Mellitus goriilme olasiligr yiiksektir. Egzersiz, saglikli yasama ve sigara kullanmama

tedavide olumlu sonuglar ortaya ¢ikarir (Ural, 2016).

Egzersiz ve diizenli beslenmeyle diizelmedigi durumlarda insiilin kullanimina

baslanir.

Gestasyonel Diyabetes Mellitus annede hipertansiyona ve Tip 2 Diyabetes
Mellitus gelismesine sebep olabilirken bebekte ise hiperbilurubinemiye, perinatal

mortaliteye, ya da neonatal hipoglisemiye sebep olabilir (Giilbahar ve ark., 2010).

Annenin yas1 ve viicut kiitle indeksi goriilme sikligini etkileyen faktorlerdendir.
Gebelikten once viicut kiitle indeksi 25’ten fazla olan kadinlarda egzersiz Onerilir

(Kutay ve ark., 2013).
1.4.4.7. Bagisiklik aracili geligen diyabetin nadir gériilen formlart

e “Stiff-man” Sendromu merkezi sinir sistemine bagli otoimmiin hastaliktir. Bu

hastalarin {igte birinin ileride diyabet olmasi tahmin edilmektedir.
e Anti-insiilin reseptor antikorlari

Bu antikorlar insiiline baglanarak diyabet gelisimine neden olabiliyorlar.. Ayrica
kimi zaman bu antikorlar reseptére baglanip insiilin agonisti gibi davranip

hipoglisemiye sebebiyet verebilirler.
1.5. Diyabet Tedavisi

Tedavideki temel amag¢ kandaki glukoz miktarinin normal seviyeye gelmesi ve
diyabete bagli gelisen mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlarinin ve
kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesine sebep olabilecek risklerin minimuma
indirilmesidir. Kan basinci, lipid seviyesi ve hasta bireylerde kilo artig1 yani obezite

sorunu da kontrol edilir.

Egzersiz, saglikli insanlarin hayatinda 6nemli bir role sahip olabilir ancak
diyabetli hastalarda hastaligin seyrinin olumlu yonde gitmesi i¢in kesinlikle olmasi
gereken bir etmendir. Egzersiz sonucu hastanin viicudunda insiiline duyarlilik artar ve
viicudun yaglanmasi azalarak glukoz alimi i¢in pozitif sonuglar goriilebilir. Fiziksel
aktiviteler Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda kan glukoz seviyelerinde olumlu

etkiler gosterir (Peirce, 1999)
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Hastalarin kan glukoz seviyelerinin optimum diizeyde olmasinda ve doku hasari
olasiliginin azaltilmasinda beslenme sekilleri Oonemli bir etkiye sahiptir. Kilo
kontroliiniin Tip 2 Diyabetes Mellitus ’lu hastalarin tedavisinde etkin rol alir (Dyson,
ve digerleri, 2011)

Diyabet gelistirme agisindan yiiksek riskli bireylerde diyabet insidansin1 yasam
tarz1 degisikligi ve metformin ile azalmig ancak yasam tarzindaki degisiklik

metforminden daha fazla etkili olmustur (Elbakyan, 2002).
1.5.1. Oral Antidiyabetikler ve Inkretinmimetikler

Tip 2 diyabette hiperglisemi tedavisinde biguanidler, siilfoniliire sekretagoglari,
alfa-glukozidaz inhibitorleri, tiazolidindionlar ve stilfoniliire olmayan sekretagoglar

kullanilan temel ana ila¢ siniflarindandir. Bu tip ilaglar tip 2 diyabetli hastalarin

tedavisinde kullanilabilirler (Koski, 2006).

Biguanidler: Tip 2 Diyabetes Mellitus ’lu hastalarda kontrendikasyon olmamasi
ve tolere edilebilmesi durumunda kullanilan ilk oral antidiyabetik (OAD)

metformindir (Nzucchi ve ark, 2012).

Metformin hepatik glukoz yapiminda azalma, karaciger ve periferik dokularda
insiiline kars1 hassasiyeti arttirarak etki eder. Kilo aliminda verilmesinde etkisi yoktur,

hipoglisemi riskini arttirmaz.

Insiilin direnci bulunan hastalarda ve obez bireylerde etkinliginin daha fazla
oldugu goriinmektedir. Ancak tedaviye baslandiktan sonra bobrek fonksiyonlarinin
test edilmesi istenir. Ayrica B12 emiliminin azalmasina bagli olarak hastalarda anemi

gelisme olasiligini arttirir (Koski, 2006).

Siilfonil iireler (Orta ve Uzun Etkili insiilin Salgilaticilar) :Diyabette
kullanilan en eski oral antidiyabetik ilaglardir. Pankreastaki beta hiicrelerinden insiilin
salimin1 arttirarak etki ederler. Sik gozlenen yan etkileri ise kilo artist ve
hipoglisemidir. Siilfoniliire grubu ilaglar1 arasinda farkliliklar oldugu igin 2 nesile
ayrilirlar. Ikinci nesil ilaglarin giivenlik profili ve farmakokinetik ozellikleri daha

iyidir. (Koski, 2006)

Birinci  Nesil Ilaclar: Asetoheksamid,  klorpropamid, tolazamid

Ikinci Nesil ilaglar: Glimepirid, glipizid, gliburid
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Tiazolidindionlar(Glitazonlar): Bu ilaglar siv1 retansiyonuna, 6deme ve kadin
hastalarda osteoporoza neden olabilirler. Odem yapic1 etkileri sebebiyle kalp

yetersizligi olan hastalarda insiilinle birlikte kullanilmazlar.

Alfa glukozidaz inhibitorleri: Akarboz ve miglitol ince bagirsaktaki

karbonhidrat emilimini yavaslatarak plazma glukoz miktarinda azalmaya yol acarlar
(Koski, 2006).

Rosiglitazon ve piaglitozunun glisemik kontrolii saglamada etkili oldugu ve
yiiksek dozlarda iki ilacin glikozile edilmis hemoglobin seviyesi diislirdigi
bilinmektedir. Tiazolidindonlar hepatik yag igeriginde azalma ve kaslarda insiilin
duyarliligini arttirarak etki ederler. Bundan dolay1 bu ilaglarin 6zellikle tip 2 diyabetli
hastalarda faydali olacag diisiiniilirtken heniiz kesin veriler elde edilmemistir

(Jarvinen, 2004).

Glinidler (Kisa etkili insiilin salgilaticilari): Viicutta glikoz olmasi durumunda

pankreastaki beta hiicrelerinden insiilin saliminda rol alirlar (Koski, 2006).

Repaglinid ve nateglinid drnek verilebilir. Son yillarda bagirsaklardan salgilanan
inkretinleri taklit ederek yada inkretinlerin pargalanmasini engelleyerek etki gosteren

inkretinmimetik ilacglar da kullanilmaya baslanmistir.

Dipeptidil Peptidaz-4 (DDP-4) Enzim Inhibitorleri:DDP-4 enzimi
inhibisyonu yaparak endojen inkretin etkisini arttirirlar. Sitagliptin, vildagliptin ve
saksagliptin {ilkemizde kullanilanlara 6rnek verilirken, linagliptin ve alogliptin

iilkemizde heniiz onay almamis olanlardir. Bu siniftaki ilaclarin hipoglisemi olusturma

olasilig1 diistik ve hastalar tarafindan tolere edilebilirlikleri fazladir.

Ayrica diyabet tedavisinde glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1) analoglar1 olan
dulaglutid, liraglutid, eksenatid enjeksiyon yoluyla kullanilanlar vardir. Glukagon
Benzeri Peptid-1 analoglarinin hipoglisemi yapmadigi ve kilo kaybinda etkili olduklar
bilinmektedir.

SGLT-2 inhibitorleri: Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda glukoz emilimini

azaltarak etki eder. Dapagliflozin ve Empagliflozin 6rnek olarak verilebilir.
1.5.2. Insiilin Tedavisi

Insiilinler bolus, bifazik ve bazal olmak iizere alt siniflara ayrilirlar.
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e Bolus Insiilin: Postprandial glisemi kontroliinii saglar. Kisa etkili (regiiler)
insiilin ve hizl1 etkili (analog) insiilinler kullanilir.Regiiler Human Insiilin kisa
etkili insiiline; Aspart Insiilin, Lispro Insiilin ve Glulisin Insiilin ise hizl1 etkili

insiilinlere 6rnek verilebilir.

e Bifazik Insiilinler: Regiiler+NPH karisimi, analog+analog protamin karisimi

ve analog+degludek formulasyon insiilinlerdir.

e Bazal Insiilin: Uyku ve aglik plazma glukoz miktarinin kontroliinii saglarlar.
Tirkiye’de orta etkili (NPH) insiilin ve uzun etkili (analog) insiilinler bulunur.
Glargin Insiilin U-100, Glargin Insiilin U-300ve Detemir Insiilin uzun etkili

instlinlere Ornektir.

a. Analog+Degludek Formulasyon InsiilinlerAspart Insiilin %30, Degludek
Insiilin %70

b. Analog+Analog Protamin Karisimi Insiilinler

Aspart Insiilin %30, Protamin Aspart Insiilin %70,

Aspart Insiilin %50, Protamin Aspart Insiilin %50,

Lispro Insiilin %25, Protamin Lispro Insiilin %75,

Lispro Insiilin %50, Protamin Lispro Insiilin %50.

c. Regiiler+NPH Karisimi Insiilinler
Regiiler Insiilin %30, NPH Insiilin %70

T1DM’li hastalarda insiilin olmadig i¢in insiilin kullanmak tek yoldur. Bazal
bolus olarak tanimlanan yogun insiilin tedavisinin Tip 1 Diyabetes Mellitus’lu
hastalarda uygulandigi goriiliir. 3 doz 6giinlerden 6nce hizli veya kisa etkili insiilin ile
birlikte giinde 1-2 doz uzun etkili (bazal) insiilin kullanilir. Bu hastalarda OAD

kullanimi s6z konusu degildir.

Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda ise karisim olarak bulunan hizli ve uzun
etkili insiilinlerin disposable kalemlerle giinde 2 defa veya bazal insiilinlerin Oral

Antidiyabetik’lerle birlikte, glinde 1-2 doz uygulanmasidir.

Analog ve regiiler insiilin dozlarinin tedavide farkini saptamak i¢in yapilan
caligmada insiilinin yiiksek dozlarda aliminin kan glukoz seviyesini korumada etkisiz

oldugu goriilmiistiir (Ozturkmen, ve digerleri, 2020).
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Bolus dozlarin her 6giinde 2-4 {initeden fazla bazal dozlarin ise 0.1-0.2 iiniteden
fazla arttirnlmamasi gerekir. Sekiz yastan kiiclik ¢ocuklarda, yiiksek diizeyde gorme ve
isitme engeli olan bireylerde ve zeka geriligi gozlenen bireylerde insiilin pompalarinin

kullanim1 6nerilmez (Tuncel, 2007).

Hastada c¢ok fazla kilo kaybi, kan glukoz miktarinda siddetli yiikselis ve ketozis
varsa diretk insiilin tedavisine baslanir. Eger bu durumlar yoksa ve istenen kan glukoz
diizeyine ulasilamamissa insiilin yapilabilir. Istenen glukoz seviyesine ulasilinca

tedaviyi duraklatmak miimkiindiir (Atmaca, 2011).
1.6. Diyabete Bagh Gelisen Komplikasyonlar

Son yillarda yiiksek gelirli iilkelerden elde edilen verilerle tip 2 diyabet
prevalansindaki yiikselis belgelenerek tip 2 diyabete bagli komplikasyonlarin goriilme
sikliginin azaldigi goriilmiistiir (Gregg ve ark, 2016).

Diyabet prevalansinda son zamanlarda c¢ok biiyiikk bir artis goriilmektedir.
Diyabetik hastalardaki saymin artmasit veya uzun siire diyabet hastasi olan kisi
sayisindaki artisa bagli olarak diyabet sonucu gelisen komplikasyonlarda artis

goriilmektedir (Harding ve ark., 2018).
Diyabete bagl gelisen komplikasyonlar akut ve kronik olarak siiflandirilir.
1.6.1. Diyabete Bagh Gelisen Akut Komplikasyonlar

Hiperglisemik hiperozmolar durum (HHS),Diyabetik ketoasidoz (DKA), Hipoglisemi
ve Laktik asidoz akut diyabet komplikasyonlar yiiksek oranda dnlenebilir. Fakat buna
ragmen diyabet hastalarinda goriilme olasiliklart yiiksektir. Ayrica artisin nedenleri

heniiz tam olarak agiklanamamustir. (Harding ve ark., 2018)
1.6.2.1. Hiperglisemik hiperozmolar durum(HHS)

T2DM’li hastalarin  insiiline gereksiniminin artmasi, akut miyokard
enfarktiisii( AMI) goriilme sikligini arttiran durumlardir. Ayrica antidepresan, diiiretik,

steroidlerin alinmasi da goriilmesini tetikler.

Hastalarda poliiiri, ¢ok su igme ve hipotansiyon goriilebilir. DKA ile

karsilagtirildiginda daha ileri yastaki hastalarda goriiliir ve 6liim orani daha fazladir.
e Hiperglisemik Hiperozmolar Durum Tedavisi

Tedavisi Diyabetik Ketoasidozile benzerdir.
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1.6.1.2 Diyabetik ketoasidoz (DKA)

DKA’nin goriilme sikligi Tip 1 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda Tip 2 Diyabetes
Mellitus ile karsilastirildiginda daha yiiksektir. (Kitabchi & Wall, 1995)

Diyabetli hastalarda goriilen insiilin aktivitesindeki eksiklik Diyabetik
Ketoasidoz un patogenezi hakkinda tam bir bilgi vermez. Ancak diyabet hastalarinda
Diyabetik Ketoasidoz’a sebep olan bir¢ok hormonal degisiklik olugsur. Hormonal
degisiklik sonucu zararh sivi ve elektrolitlerin kaymasi ve ketoasidoz sonucu gelisen
asidemi goriiliir. Insiilin etkisinin azalmasina karsilik kortizol ve epinefrin
hormonlarim miktarinda artma goriilir. Diyabetik Ketoasidoz’lu bireylerde

glukagon/insiilin oran1 yiiksektir (Ker, 2001).
Diyabetik Ketoasidoz Tedavisi

Tedavide dolasim hacminin ve dokularda olusan perfiizyonun diizenlenmesi,
serum glukoz seviyesinin normal araliga gelmesi, ketonun idrar ve serumdan
uzaklastirilmasi ve elektrolit dengesini diizenlemek hedef alinir. Tedavi 4 sekilde

gerceklesebilir.

1.intravendz(IV) s1v1 tedavisi
2.Insiilin tedavisi
3.Potasyum tedavisi

4.Bikarb ihtiyacina gore tedavi
1.6.2.3. Hipoglisemi

Insiilinin fazla yapilmasi sonucu gelisebilir ve kan sekerinin fazla diismesine
bagli olarak (¢ok fazla insiilin, ¢ok fazla egzersiz ya da yetersiz enerji alimi sonucu)
kisi normal fonksiyonlarini yerine getiremez. Hastalarda halsizlik, bas agris1 ve
carpintt goriiliir.

e Hipoglisemi Tedavisi

Hasta baygin degilse kan glukoz seviyesinin yiikselmesi i¢in karbonhidrat verilir. Bir
stire beklenir ve kan glukoz seviyesi Ol¢iiliir. Kan glukoz seviyesi 70 mg/dl’den daha
diisiikse ve belirtiler devam ediyorsa karbonhidrat alimi tekrarlanir. Eger kan sekeri

70 mg/dl’den yiiksek ise yarim saat icinde karbonhidrat igeren maddeler tiiketmesi

gerekir.
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Hasta baygin ise hastanede olmasi durumunda IV olarak 50-100 ml hipertonik
dekstroz kan glukoz seviyesi normale donene kadar uygulanir. Hastanede olmamasi

durumunda ise 1 mg glukagon subkutan veya imtramiiskiiler olarak uygulanir.
1.6.2.4. Laktik asidoz

Laktik asidoz, viicudumuzda laktik asit birikmesidir. Hiicreler enerji olarak
glukoz haricindeki besinleri kullandiklarinda laktik asit yaparlar. Laktik asit, viicutta
fazlaca kalirsa denge bozuldugundan kiside rahatsizlik hissi olusur.Cok sik

goriilmeyen bu durum, genelde tip 2 diyabetli kisileri etkiler.
1.6.2.5. Bakteriyel / fungal (mantar) enfeksiyonlar

Diyabetli kisilerin organlarinda cilt ve tirnaklarda basta olmak iizere tiim
organlarinda bakteriyel ve fungal esasli, enfeksiyonlara daha agik hastalar olmakla
beraber bu yaralarin enfeksiyonlarin iyilesme siiresi de normal insanlara gére daha

uzundur.
1.6.3. Yapilan Son Calismalar

ABD’de test edilecek olan ilk TIDM agis1 adayr olan PlpepTolDC adiyla
tanimlanan ters as1 c¢alismalart su an pandemi kontrol altina alinana kadar
uygulanamayacak olsa da olumlu sonuglar alinan bireyler goriilmiistiir. Bu calisma
hastanin kendi bagisiklik hiicrelerini, beta hiicre proteininin ve D3 vitaminini
kullanarak Tip 1 Diyabetes Mellitus’u tedavi etme amacgh olumlu sonuglar vaad

etmektedir

Beta hiicrelerine farklilagabilen pluripotent kok hiicrelerini Tip 1 Diyabetes
Mellitus’lu hastalarda tedavide etkilidr. Ancak bireyin immiin sistemi bu hiicreleri yok
eder. Protein geni olan RNLS’nin silinmesinin beta hiicrelerini daha direncli hale
getirdigi ¢aligmalar sonucu ABD Gida ve Ilag Dairesi onayli parjilin ilactnin RNLS
inhibisyonu olarak belirtmis ve oral parjilin tedavisinin diyabetik fareler iizerinde beta

hiicresini korudugu sonucuna varilmistir. (Cai, ve digerleri, 2020)

Son yillarda ABD Gida ve Ilag Dairesi (FDA) tip 1 diyabet igin riskli kisilerde
hastaligin ortaya ¢ikisin1 Onleyip geciktirme amagli bagisiklik hiicrelerinin

aktiflesmesini saglayan kan belirteci

CD3’ii bloke eden bir tedavi sekli {lizerinde inceleme yapmaktadir. Bu CD3

antikoru insanlar tizerindeki aktif haline teplizumab tanimlamasi yapilmistir
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1.6.4. Diyabete Bagh Gelisen Kronik Komplikasyonlar

Kronik komplikasyonlar mikrovaskiiler, makrovaskiiler olmak tizere 2 alt sinifa

ayrilmstir.

Nefropati, noropati, retinopati mikrovaskiiler —komplikasyonlardandir.
Ateroskleroz, hipertansiyon, iskemil kalp hastalig1, serebrovaskiiler atak ve diyabetik

atak ise makrovaskiiler komplikasyonlardandir.
1.6.2.1. Diyabete bagli gelisen nefropati

Diyabet, kronik bobrek hastaliginin baslica nedenidir ve bu da diyalizle
sonuclanan son donem bdbrek hastaligina yol agabilir. Anjiyotensin-11 (ANG-II)
olugsmasi sonucu renin anjiyotensin sistem aktiflesmesi diyabetik nefropati
gelismesinde neredeyse biitiin basamaklarda etkili oldugu icin ANG-II'nin etki blokaj1
Diyabetik Nefropati’yi dnleyip tedavisinde biiyiik 6neme sahiptir (Vinod, 2012).

Son donem bobrek hastaliginin en 6nemli nedeni olan diyabetik nefropati (DN)
glikoz diizeyinin yiiksek olmasi, uzun siiren diyabet, tansiyon yiiksekligi gibi etkenler
sonucu ortaya ¢ikar. Bu etkenlerin biiyiik bir kismi hipertansif ilaglarin ve diyabet
ilaglarmin kullanimi ile degisebilirken genetik 6zellikler degistirilemez (Athyros,
2015)

DN’yi etkileyen riskler arasinda kan basincinin fazla olmasi, genetik duyarlilik
en Onemli role sahiptir. Ayrica serum lipid diizeyi, sigara icme ve beslenmedeki

protein de diyabetik nefropati gelisiminde rol alir (Gross ve ark, 2004).
1.6.2.1.1. Diyabetik nefropati tanis

Tan1 idrardaki albiimin ol¢iimiine gore yapilir. Bobrekte hasarin kendini
gostermesi uzun siirebilir. Ancak hasarin fazlalagsmasiyla kilo kayb, ciltte kuruluk, kas

kramplar1 ve yorgunluk goriiliir.

Tip 1 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda tan1 konduktan 5 y1l sonra goriilebilecegi
gibi ergenlik doneminde ya da zayif metabolizasyon konroliinde de mikroalbiiminiiri
gelisebilir. Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda ise teshis sirasinda ve daha sonra

her yil yapilmalidir (Gross ve ark., 2004).

Diyabetik Nefropati artmis idrar albiimin atilimi (UAE) ile bilinir. Hastalarda
diyabetik nefropatinin agamalar1 mikro ve makroalbiiminiiri olarak siiflandirilmistir.

Mikroalbiiminiiride idrar albiimin atilim1 dakikada 20 pg’dan biiyiik 199 pg’dan kiigiik
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veya esit olmasina mikroalbliminiiri ; idrar albiimin atilimimmim dakikada 200 pg’dan

biiyiik veya esit olmasi ise makroalbiiminiiri olarak tanimlanir (Gross ve ark., 2004).

Diyabetik Nefropati’yi etkileyen riskler arasinda kan basincinin fazla olmasi,
genetik duyarlilik en 6nemli role sahiptir. Ayrica serum lipid diizeyi, sigara igme ve

beslenmedeki protein de diyabetik nefropati gelisiminde rol alir (Gross ve ark., 2005).

DN’de teshis ve tedavinin erken olmasi ¢ok onemlidir. Hastalara uygulanan
antidiyabetik ilac¢ tedavisi diyabete bagl gelisen nefropati ilerlemesini geciktirerek
Onler. Anjiyotensin doniistiirlicii enzim inhibitorleri (ACE), anjiyotensin reseptor
blokorleri (ARB) ve statinler ise kardiyovaskiiler riski azaltarak nefropati ilerlemesini

geciktirirler (Tziomalos ve Athyros, 2015).

Kan basinci kontrolii ve glisemik kontrolii nefropatinin ilerlemesini yavaslatir.
Hipertansiyon hastasi olmayanlarda Anjiyotensin Déoniistiiriicii Enzim Inhibitérleri ya
da ARB kullanim1 istenmez ve bu iki grubun hastalarda beraber kullanilmamasi
gerekir. SGLT-2 inhibitorleri ve Glukagon Benzeri Peptid-1 reseptor agonistleri Tip 2
Diyabetes Mellitus’lu hastalarda nefropatiyi yavaslatir. ilag dozlar ise glomeriiler

filtrasyon hizina gore ayarlanir (Diyabet Tan1 ve Tedavi Rehberi 2019).

Diyabetik Nefropati’li hastalarda goriilen homosisteinemi miktarindaki artisa
bagli olarak B vitamini tedavisi glomeriiler filtrasyon hizinda diisiise sebep olarak

miyokard infarktiisii ve fel¢ oraninda artisa sebep olur (House ve ark., 2010).

Hastanin diyalize ihtiyaci yiiksek miktarda protein igeren besinler tiiketmesi

gerekir.

Diyabetik nefropati gelismesi ve ilerlemesinde yavaslama gdsteren cesitli
yontemler vardir. Tek veya kombine halde pimagedin vb gelismis glikasyon son {iriin

inhibitorleri hastaligin tedavisinde rol alabilir (Bolton & Rahman, 2002).
1.6.2.3. Diyabete bagli gelisen néropati

Hastalarda tan1 esnasinda kas giicli, igne batinca hissedip hissetmedigi,
eklemlerinin pozisyonu, dokunma ve sicaklik degerlendirilir. Bireyin ellerinde ve
ayaklarinda duyusal muayene yapilir. Cok sik kullanilan otonom fonksiyon testlerinde
ise kan basinci ve kalbin atis hiz1 degerlendirilir. Ayak agris1 sikayetleri olanlarda ve
bozulmus glukoz tolerans testi bulunan bireylerde néropatiye sebebin diyabet oldugu

anlasilir. Bagka sebeplerin olmamasi durumunda Diyabetik Nefropati somatik ya da
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otonom noropati ile teshis edilir. Hastanin semptom gostermesi, igaretlerin bulunmasi,
elektrodiagnostik testlerin sonu¢ vermesi, kalitatif veya otonomik testlerden sonug
alinmasi gibi faktorlerin birinde olumlu sonug bulunursa hastada néropatinin diyabete

bagl gelistigi soylenebilir.(Bansal ve ark., 2006).

Diyabetik hastalarda goriilen hiperglisemi sonucu noropati geligir. Kan glukoz
diizeyinin yiliksek olmasi sinirde sorbitoliin ve fruktozun birikmesine sebep olarak
poliol yolunun aktivitesini arttirir. Hastalarda sodyum retansiyonu, 6demin olugmasi
ve miyelin sismesine bagli sinirlerde harabiyet meydana gelir (Vinik, 1999Aaron I.
Vinik).

Diyabetik Noropati Sensorimotor Noromotor, Kardiyovaskiiler Otonom

Noropati, Gastrointestinal Otonomik Ndoropati, Genitoiiriner Otonomik Noropati
Olmak tizere siiflandirilabilir.
e Sensorimotor Noropati veya Distal Simetrik Polinéropati (DPN)

Duyu kayb1 s6z konusudur. Hastalarda agri, hissizlesme, dokularda hissizlesme
ve siradan dokunma sirasinda agri olusur. Agri1 hissedilmesine duyu kaybi ile
kiyaslandiginda duyu kaybi bireylerde daha fala fazla goriiliir. Sensorimotor néropati
diyabete baglh gelisen ayak iilserinin goriilmesinde 6nemli derecede etkilidir (Dubby
ve ark., 2004).

e Kardiyovaskiiler Otonom Noropati (CAN)

Ortosatik  hipotansiyon ve sol ventrikiil fonsiyon bozuklugu ile
karakterizedir.Diyabet hastalarinda morbidite ve mortalite goriilmesinin en biiyilik
sebebidir. Tip 1 Diyabetes Mellitus’lu hastalarin %15’inde Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu
hastalarin ise %20’sinde goriiliir. CAN ve koroner arter hastalig1 olan bireylerde ani

Olim goriilme olasilig1 daha yiiksektir. (Duby ve ark, 2004)
e Qastrointestinal Otonomik Noropati

Belirtiler diyabetin uzun siiren donemlerine kadar goriilmez. Diabetes Mellitus’lu

hastalarin yaklasik %25-50’sinde mideda bulantiya, kusmaya ve istahszliga neden

olabilir (Duby ve ark.,2004).

e Genitoiiriner Otonomik Noropati
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Kadin ve erkeklerde cinsel islevi etkiler. Diyabete bagli gelisen otonom noropati
sirasinda ndrojenik mesane veya sisyopatinin de bireylerde goriilmesi miimkiindiir. Bu
durum idrar retansiyonuna, mesanenin genislemesine yol agabilir (Duby ve ark.,
2004).

Kan glukoz diizeyinin kontrolii tedavide biiyiik 6neme sahiptir. Ayrica asagida
belirtilen etken maddeler de tedavi de rol alir.

Duloksetin: Serotonin ve noradrenalinin geri alimini inhibe ederek etki eder.

Pregabalin ve Gabapentin:Voltaja bagimli kalsiyum kanallarinin alt

tinitelerine baglanarak duyarlilig1 azaltirlar.
Venlafaksin: Serotonin ve noradrenalinin geri alimini engeller.

Amitriptilin, Nortriptilin, Desipramin: Monoaminlerin geri alimini inhibe

eder, sodyum kanal blokasyonu yapar ve antikolinerjik etki gosterir.

Tramadol: p-Opioid reseptor agonistidir ve monoaminlerin geri alimini inhibe

eder.

Morfin: u-Opioid reseptor agonistidir. Oksikodon ve p-opioid reseptor

antagonizmi yapar.
Alfa-lipoik asid: Lipofilik ve anti oksidan &zelligi ile etki eder.

Ayrica karbamazepin, fenitoin, klonazepam, ve parasetamol kodein fosfat
kombinasyonu da semptomlarin giderilmesinde etkilidirler (Unal, Akan, & Ugler,
2015).
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1.6.2.3. Diyabete bagli gelisen retinopati

Diyabetik retinopati yetigkinlerde korliigii etkileyen en 6nemli faktorlerdendir.
Diyabet siiresi, gii¢lii olmayan kan glukoz kontrolii ve yiiksek kan basinci diyabete
bagli gelisen retinopatinin baglamasi ve ilerlemesinde biiylik rol alir. Wisconsin
Diyabetik Retinopati Epidemiyolojik Calismasinda (WESDR), tip 1 diyabetli kisilerde

diyabetik retinopati prevalansinin diyabet siiresine bagli olarak degistigi ve siirecin

artmasina bagl olarak riskin arttig1 goriilmiistiir ( Liew ve ark, 2010).

Diyabet siiresi, HbAlc seviyesi ve kan kasinci diyabetik retinopatiyi etkilen en
onemli noktalardir. Serum kolesterol diizeyinin yiiksek olmasi da prevalansini arttirir.
Fenofibratin diyabetik retinopati {izerine negatif etkisi oldugu caligmalar da vardir.
Ancak fenofibrat genelde trigliseritlere etki eder ve retinopatiyi yavaslatmalarindaki
etkinin lipid miktarindan bagimsiz olabilecegi de s6z konusudur. Diyabetik retinopati
goriilme siklig1 genel olarak kadin ve erkeklerde ¢ok farkli degildir. Tip 1 diyabetli
hastalarda tip 2 diyabetli hastalara gore goriilme oranlar1 daha yiiksektir ve bu oran
diyabet siiresi, HbAlc gibi degerlere gore artabilir. Diyabetik retinopati irklara gore
de farklilik gosterebilir. Afrika ve Meksika kokenli Amerikalilarda Latin olmayan
beyazlara kiyasla goriilme sikligi daha diisiik veya ¢ok farkli degildir (Yau ve ark,
2012).

Kan glukoz seviyesinin ylikselmesi diyabetik retinopati patogenezinde biiyiik bir
rol alir. Hiperglisemi retinadaki vaskiiler sizint1 yani proliferatif olmayan diyabetik
retinopatiye (NPDR) ayrica iskemi sonucu retinal neovaskiilarizasyon olarak
tanimlanan proliferatif diyabetik retinopatiye (PDR) sebep olan mikrovaskiiler

hasarlara sebep olur (Rangasamy ve ark, 2012).
1.6.2.3.1. Diyabetik retinopati tanis

Sinir lifi tabakasmnin incelmesi diyabetik retinopatinin erken teshisinde

norodejenerasyon isaretidir (Ekmen, 2015).

Bireylere diyabetik retinopati tanisinin konmasi i¢in géz bebegi biiyiitiiliir ve goz
dibi muayenesi yapilmasi istenir. Detayli bilgi i¢in renkli fundus yontemi olarak
bilinen goz dibi panaromik resmi ¢ekilir. Gorme noktasida 6demden siliphelenirse goz
tomografisi yani optik koherens tomografi (OCT) uygulamasi yapilir. Bu yontemde
151k dalgalar1 ile retina goriintiilenir. Hastanin durum degerlendirmesinde, tedavi

stirecinde ve sonrasinda takip amagli retina damarlar1 anjiyografisi ¢ekilir. Floresein
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Anjiografisi olarak tanimlanan bu uygulamada damar yoluyla floresein verildikten
sonra anjiografi cihazinda retina fotografi g¢ekilir. Siyah beyaz olan bu fotograflar
sayesinde damarda kanamalarin yada sizintilarin varligi rahatlikla goriilebilir. Son
donemlerde kullanilan OCT-Anjiyografi sayesinde hasta viicuduna madde verilmesine
gerek duyulmadan retinadaki damar yapisinin goriintiilenmesi miimkiin olmustur

(Istanbul Retina Enstitiisii).

Tip 1 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda tan1 konduktan sonra 5.yildan itibaren,
Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda ise tan1 kondugu an gerekli taramalar yapilip

her y1l tekrarlanmalidir.

Diyabetik retinopati sonucu vaskiiler gecirgenlik sonucu hafif proliferatif
olmayan anormallikler, vaskiiler kapanma sonucu gelisen orta ve siddetli proliferatif
olmayan retinopati (NPDR), retina bolgesindeki kan damarlarinda biiyiime sonucu
proliferatif diyabetik retinopati (PDR) gelisebilir. Kan damarlarinin sizdirmasi sonucu
retinanin kalinlagsmasina bagli makula 6demi her asamada goriilebilir. Gebeligin,

ergenlik doneminin ve hipertansiyonun da bu asamalara etkisi vardir (Fong ve ark).

Hasta bireyde mikroanevrizmanin tespiti retinopati baglandigini gosteren klinik
bulgulardandir ve siddetli proliferatif olmayan retinopatili gozlerde proliferatif

diyabetik retinopati goriilme olasilig: yiiksektir (Wilkinson ve ark, 2003).

Proliferatif olan ve proliferatif olmayan diyabetik retinopati asamalarinda
diyabetik makiilopati de goriilebilir. Diyabetik makiila 6demi ise en yaygin gézlenen
cesididir ve diyabet hastasi bireylerde gorme azalmasmin en Onemli sebebidir.
Diyabetik retinopati ve diyabetik makiila 6demi siniflandirilmasinda International
Classification of Diabetic Retinopathy and Diabetic Macular Edema(DME) en fazla
kullanilan siniflandirma bigimidir (Diyabet Tan1 ve Tedavi Rehberi, 2019).

Kan glukoz diizeyinin yiikselmemesi i¢in yapilan kontroller retinopati goriilme
olasiligin1 azaltir. Buna ragmen risk varsa lazer fotokoagiilasyon tedavisi, intravitreal

enjeksiyonlar ve vitrektomi yapilir.

e Lazer fotokoagiilasyon tedavisi: Zarar goren retinaya lazer 1511
gonderilmesiyle lazer 1sinlarindaki yogun 1sinin sizint1 goriilen damarlari
tikamas1 sonucu kanama durdurulur.

e Intravitreal enjeksiyonlar: DME tedavisinde kullanilacak ilk tedavi anti-

VEGF veya steroidlerin intravitreal enjeksiyonuna denir.
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e Vitrektomi: Gozde arka kisimda kanlanma olmus ise yapilir. Kan dolu

vitrenin bosaltilmasiyla berrak ve yapay soliisyon konur.

Diyabet hastasi olan bireylerde anti-enflamatuar maddeler kullanan hastalarda
diyabetik retinopati goriilme ihtimalinin anti-enflamatuar kullanmayan hastalarla
karsilastirildiginda daha diisiik olmasindan dolay1 enflamatuvar bir hastalik olarak da

tanimlanir (Rangasamy ve ark., 2012).

Bundan dolay:1 tedavide enflamatuvar aracilari olan vaskiiler endotel biiyiime
faktorii (VGEF), anjiyopoietin-2, proteinazlar ve kemokinler {izerine etkili maddelerin

kullanilmas1 gerekir.

Makiilar 6dem goriilen hastalarda gorme kaybi hafif seyreden veya fovea
yanindaki sert eksiidanin gorme agisindan risk olusturdugu hastalarda lazer
fotokoagiilasyon tedavisinde fayda goriilebilirken sert eksiidalarin yogun oldugu

makiila 6demi olan bireylerde faydasi tartisilir (Tas ve ark., 2005).

Diyabetik Makiiler Odem’li hastalarda Vaskiiler Entolelyal Biiyiime Faktorii
seviyesinin yiiksek olmasindan dolay1 bu hastalarda klinik denemede direkt Vaskiiler
Entolelyal Biiylime Faktorii inhibisyonu yapan anti-VEGF aptamer, pegaptanib,
monoklonal antikor fragmani Ranibizumab ve tam uzunlukta antikor bevacizumab
kullanilir. Diger tedavi yontemlerinde ise Vaskiiler Entolelyal Biiyliime Faktori
reseptor analoglari, VGEF-Trap, rapamisinin kullanimi gériiliir (Rangasamy ve ark.,
2012).

1.6.2.4. Diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve hipertansiyon

Diabetes Mellitus’lu hastalarda glukoz seviyesinin kontroliiniin zayif olmasi,
obezite, lipit metabolizasyon bozukluklari ve yiiksek tansiyon kardiyovaskiiler
hastalik goriilme oranim arttirir. Obeziteye bagli hastada viseral yag birikimi diyabet
ve kardiyovaskiiler hastaliga bagli 6liim oranini ve hastaligin goriilme sikligini arttirir

(Matheus ve ark., 2013).

Diyabetin akut miyokard enfaktiisii geciren kadin hastalarda 6liim ile biiytik bir
oranda ilgilidir. Bu riskin artig biiyiikliigii ise akut miyokart enfarktiisii sirasina bagl

degildir (Mukamal, ve digerleri, 2001).
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T2DM’nin bireylerde goriilmesini ve 0liim oranlarini en ¢ok etkileyen faktor
kardiyovaskiiler hastaliktir. Tip 2 Diyabetes Mellitus’lu hastalarda gozlenen yiiksek
kan glukoz seviyesi kardiyovaskiiler hastaliklarin goriilme olasiligini arttirir (Laakso,
1999).

Renin-anjiyotensin sistem(RAS) blokaji yapan Anjiyotensin Dondistiiriicii
Enzim inhibitorleri kardivaskiiler hastaligi olan bireylerde pozitif etkiler olusturur.
Ancak bireyde kullanilan antihipertansiflerin kan glukoz diizeyini arttirmamasi ve
dislipidemiye neden olmamasmma dikkat edilmelidir. Bireyde idrarda albiimin
goriilmiisse Renin-Anjiyotensin Sistemi blokasyonu yapan Anjiyotensin Doniistiirticti
Enzim Inhibitérii veya ARB’ler, dihidropiridin sinifi kalsiyum kanal blokérleri ve
ditiretikler (Klortalidon, indapamid) kullanilabilir. ACE ve Anjiyotensin Reseptor
Blokdr’lerin birlikte kullanilmasi bobrek hasari ve hiperkalemiye neden olabilecegi
icin kombine olarak kullanilmazlar. Hasta eger yiiksek risk grubundaysa ve ek faktor
de bulunuyorsa kanda herhangi bir sorun yoksa ve 50 yas tlizeriyse asetilsalisilik asit

verilir.

Diyabet hastada tansiyon yiiksekligini de etkiler ve hipertansiyonlu hastalarin
kardiyovaskiiler hastalik gosterme egilimleri daha yiiksektir. Kan basinct 140/90
mmHg veya daha fazla olmas1 durumunda hipertansiyon goézlenir ve tedavi sirasinda
istenen bu degerden daha diislik olmasidir. Kan basincini istenen degerlerde tutmak
icin hastalarda ikili veya tglii kombinasyon tedavileri de uygulanabilir. Ancak
kombinasyon yapilirken RAS blokasyonu yapan ilaglarin bulunmamasina dikkat
edilmelidir. Kombinasyon yaparken dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokorleri
veya kiiglik dozlarda tiazid grubu veya benzeri (indapamid,klortalidon) ditiretikler

kullanilir.

Anjiyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitérleri kardiyovaskiiler hastaligin
olusmasinda etkili olan nitrik oksit iiretimi, vaskiiler gevseme, oksidatif stres ve
tromboz {lizerinde etki olusturarak hastaligin ilerlemesini engeller (McFarlane, Kumar,
& Sowers, 2003).

Direncli Hipertansiyon: Ditiretiklerin kullandig1 minimum ii¢ antihipertansifin
kullanilmast durumunda kan basinin diismemesine denir. Hastalarin tedavi seklinin

belirlenmesi i¢in endokrinologlara goriinmesi gerekir.
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Istenilen kan basinci seviyesine yasam tarzi degisikligi yapilarak ulasilabilir.
Fazla kilolu olmamaya dikkat etmek ve beslenmede sebze meyve agirlikli beslenip

posa igceren maddeler tilketmek faydali olur. Sigara ve alkolden de uzak durulmalidir.
1.6.2.5. Diyabet ve dislipidemi

DM’li hastalarda goriilen yiiksek tansiyon ve lipit bozukluklar1 kardiyovaskiiler
hastaliklarin olugsmasinda etkilidir. Kan glukoz kontrolii Tip 1 Diyabetes Mellitus’lu
bireylerde lipit metabolizasyonunda olumlu etkiler saglamasina ragmen Tip 2

Diyabetes Mellitus’lu bireylerde etkisi fazla gériilmez (Feingold, 2020).

Hastalarin gerektigi kadar egzersiz yapmamasi sonucu gelisen kilo artis1 Tip 2
Diyabetes Mellitus ve diyabetik dislipidemi de en 6nemli faktordiir. En karakterize
lipit bozuklugu trigliserit miktarindaki artis ve yiiksek yogunluklu lipoprotein(HDL)

miktarindaki azalistir
(Tomkin & Owens, 2017)

Lipit metabolizasyonu i¢in hastalarin iki yilda bir kan degerleri olciiliir. Eger
hasta riskli grupta ise kontroller daha sik yapilabilir. Diyabetik ve 40 yasin alti
bireylerde ateroskleroz kardiyovaskiiler hastalik yoksa diisiik yogunluklu lipoprotein
(LDL) kolesterol miktarinin 100 mg/dl’den daha diisiik olmasi, HDL’nin ise
erkeklerde 40 mg/dl’den kadinlarda ise 50mg/dl’den biiyiik olmas1 gerekir.

Tedavide ama¢ LDL miktarim1 indirmektir ve bunun iginstatinler kullanilir.
Ancak gebeler i¢in bu durum gegerli degildir. Statin kullanan bireylerde belli
araliklarla degerlendirmeler yapilir. Tedaviye baslanmadan 6nce karaciger fonksiyon
testlerine bakilir. Karaciger yaglanmasinda sliphelenilen olgularda diisiik doz statin ile

tedaviye baglanir.

Statin tedavisi goren dislipidemi hastalarinda LDL miktarinda azalma goriilse de

istenen seviyeye ulagilamamaktadir (Parris & Lawrence, 2005).

Hasta yiiksek doz statin kullanmasimma ragmen istenen lipit seviyesine
ulasilamadigr durumlarda, statine karst duyarsizligi olan hastalarda ve ailevi
hiperkolesterolemili hastalarda ezetimib ve Proprotein konvertaz subtilisin / keksin tip

9(PCSK-9) inhibitorlerinin (evelokumab, alirokumab) de kullanimi1 goriiliir.

Hastalarda trigliserid degerinin 500mg/dl’ye esit veya daha yiiksek olmasi

durumunda kan glukoz seviyesi istenen seviyeye getirilip trigliserit miktarin1 azaltmak
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i¢in fenofibrat kullanilir. Pioglitazon ve rosiglitazon diyabetik dislipidemili hastalarda
HDL kolesterol miktarinda artis yapmasina ragmen pioglitazonun bu etkisi daha
fazladir (Goldberg ve ark., 2005).

1.6.2.6. Diyabetik ayak iilseri

Bireylerde  iskemi, noropati ve  enfeksiyonlar1  diyabetik  ayak
komplikasyonlarinin en temel sebeplerindendir ve genelde birlikte goriiliirler. Bireyde
olusan diyabetik ayak iilseri (DFU) tersi kanitlanmadig1 siirece vaskiiler bozukluk
seklinde tanimlanir. Ayakta olusan {ilserin iyilesme firsat1 ve bacagin kurtarilma sansi

acisinda erken teshis ¢ok onemlidir (Lepantalo ve ark., 2011).

Diyabetik ayak iilseri diyabet hastalariin biitiin hayatlarini etkiler. Olusan
yaraya biitlinciil bir yonetim gerekir.Kan glukoz kontrolii, yara debrimani, gelismis
pansumanlar ve bosaltma modaliteleri tedavide énemli rol alir. Kroniklesen iilserin
iyilesmesi ve niikks etmemesi i¢in cerrahi yontemin de uygulandigi hastalar vardir

(Leila, Morteza, & Sara, 2015).

Yardimci Tedaviler: Hiperbarik oksijen tedavisi, elektriksel stimiilasyon, negatif
basingli yara tedavisi, biyo-miihendislik iiriinii deri ve biiylime faktorleri kullanilabilir.
Hiperbarik oksijen tedavisini tedaviye yanit vermeyen vakalarda uygulanir ve
bireylere giinliik aralikli olarak oksijen verilir. Negatif basing kullanarak yaray:
tyilestirmede etkili olan negatif basingli yara tedavisi yara kapatma sistemidir.
Biyomiihendislik iirlinlinde ise iyilesme amacli bozulan matriks ortamina hiicresel
bilesenler igeren maddelerin eklenmesiyle olumlu etkiler goriiliir (Leila, Morteza, &

Sara, 2015).

Diyabetik Ayak Siniflandirilmasi olarak bilinen Wagner Siniflandirilmasinda ise

DFU asamalara ayrilmistir.

Grade 0: Agikta lezyon yoktur ancak olugsma olasilig1 yiiksektir.
Grade 1: Deri ya da subkutan dokuda iilser

Grade 2: Tendon, kemik veya eklem kapsiiliine ulasan iilser
Grade 3: Osteomyelit veya apsenin goriildiigi iilser.

Grade 4: Lokalize gangren

Grade 5: Ayagin biiylik kisminda goriilen gangren
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1.7. Ses Nedir?

Enerji santrallerinden kaynaklardan ¢ikan bilesiklerin sikisik gevsemesiyle
olusan enerjidir. Isitme kayb1 olmayan insanlarin duyabilecegi ses 20-20.000 hertz

araligindadir. Ses siddeti birimine desibel denir.

Tablo 1. Baz1 Ses ve Giiriiltii Kaynaklarinin Ses Giigleri ve Ses Giicii Diizeyleri

KAYNAK SES GUCU SES GUC DUZEYI
(DESIBEL)

Fisiltt 0.000000001 30

Normal Konusma 0.00001 70

Bagirarak Konusma 0.001 90

Kamyon Kornasi 0.1 110

Pervaneli Ucak Motoru 1 120

Senfoni Orkestrasi 10 130

Dort Pervaneli Ugak 100 140

Kaynak: (Bilgi¢ & Sadikhov, 1994)
1.8. Isitme Nedir?

Isitme, ses enerjisinin kulagin degisik boliimlerinde degisikliklere ugrayip
aksiyon potansiyelleri seklinde beyne ulasip ve algilanmasidir. Kulak duyu
organlarimizdan en hassaslarindan biridir ve ii¢ temel béliimden olusur. Bunlar: Dis

kulak, orta kulak ve i¢ kulaktir.
Di1s Kulak: Kulak kepgesi, kulak kanali ve kulak zarindan olusur.

Orta Kulak: Kulak zarindan sonraki kisimdir. Igerisinde birbirine temas eden ii¢
kiiciik yapidan olusur; c¢ekic, ors, tizengi. Bu {i¢ kii¢iik kemigin gorevi, kulak zarina

gelen titresimleri i¢ kulaga iletmektir.

I¢ Kulak: Orta kulaktan gelen ses titresimlerine beyne iletmekle sorumludur

(Belgin E. , 1986).

Kulak kepcgesi, dis kulak yolu, kulak zari, kulak kemikgikleri (¢ekic, Ors,
tizengi), kohlea, kohlear sinir, beyin sap1, beyin (Temporal lob) yapilarindan birinde

hasar olugsmas1 durumunda isitmede kayip ortaya cikar.
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ig Kulak
Dig Kulak

Orta Kulak

Kulak Kepgesi

Kulak Zan

Sekil 1. Isitme

Kaynak: (Sennaroglu & Yiicel, 2002)

1.9. Isitme Kayb1

Isitme kaybi, sesleri duyamama problemidir. Genetik, cevresel, patolojik ve
yapisal olabilir. Isitme kayb1, dogumdan énce, dogum aninda ve dogumdan sonra
olusabilir. Dogumdan Once olusan isitme kaybi genetik ve annenin beslenmesi,
kullandig1 ilaglardan kaynaklanabilir. Dogum aninda olusmasi, kan uyusmazligindan,
olmasi gerektiginden az kiloyla dogumdan, dogum sirasinda bebegin oksijensiz
kalmasindan kaynaklanabilir. Dogumdan sonra ¢ocugun havale, kulak enfeksiyonu
gecirmesi, yiiksek siddetli sesleri duymasindan kaynaklanabilir (Seving, Aslan, &
Ozkan).

Isitme, dis ortamdaki ses dalgalarmin dis kulak ve orta kulak yolu araciligiyla
i¢ kulaga iletilmesiyle olan elektiriksel potansiyellerin akustik sinir aracilig ile isitme
korteksine iletilmesi ile olur. Isitme kayb1 ise dis, orta, i¢c kulak ve akustik sinirde
meydana gelen sikintilar nedeniyle ¢evredeki seslerin algilanamamasi problemidir

(Karaaltin & Yigit, 2012).

Isitme kayb1 konusabilme ve anlama becerileri bozukluklarmi da beraberinde
getirdigi icin sosyal yasantida iletisim problemlerini dogurmaktadir. Isitme
kayiplarinin erken dénemde fark edilmesi, uygun tedavi ile isitme kaybi olanlarin

topluma kazandirilmasi ve tedavi acisindan biiyiik 6nem tasir (Akyildiz, 1998).
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1.10. Isitme Kaybinda Erken Taninin Onemi

Cok kiiciik yaslarda bilinmesi, egitime yonelme iyilesmeye yonelme agisindan
onemlidir.Erken taniyla beraber ¢ocuklar uygun isitme cihazmi kullanip ¢evrenin
konustugu dilin lisanin1 daha rahat 6grenir. Cocuklardaki farkliliklar azalir, ¢cevreye

adaptasyon artar.

Diinyada dogustan isitme kayb1 insidans1 1/800-1/1500 arasindadir. Tiirkiye’de
bu deger yaklasik 1/1000 kadardir. Onceden ileri derecede isitme kayb1 yasayanlar ya
da dogustan isitme kaybinin yol a¢tig1 toplumsal ve gelisimsel sorunlarin giderilmesi;
bu hastalarin saglik ¢aliganlar1 ve odyologlar tarafindan dogru yonlendirilmesi, uygun
zamanda veya erken tani1 konulmasi ve tedavi edilmesi ile olasidir. Isitme kaybmin
erken tanisini, uygun gen kuvvetlendirilmesi ve 6zel ilgi egitimle takip edildiginde,
yani ¢ocuk yasta takiple normal dilin kazanilmasi ihtimali yiiksektir. Odyoloji gelisen
teknolojisinde yakin donemde yasanan gelismeler sayesinde, dogumdan kisa siire
sonra igitme kaybi tanisi konabilmekte ve tedaviye erken baslamak miimkiin
olabilmektedir. Cok ileri derece isitme kayipli gocuklarda ise koklear implant
uygulamasi isitme kaybi tedavisinde onemli bir gelisme olmustur. Yaslilarda olan
edinsel isitme kaybinda ise sikintilar fazladir. Sosyoekonomik sikintilara, korku ve

endiselere yol agmaktadir. Bu yiizden erken teshis 6nemlidir (Sehitoglu, 2005).
1.11. isitme Kaybi Cesitleri

Odyoloji isitmenin normal ve normal olmayan yonlerini, isitme kayiplarinimn
degerlendirilmesini ve rehabilitasyonu ile ilgilenen, ¢esitli bilimleri i¢ine alan genis
bir daldir. Otolojik problemi olan hastalarin diagnostik arastirilmasi, incelenmesi ve
isitme kaybinin rehabilitasyonu i¢in isitmenin sonuclandirilmasi biiyilk Onem
tasimaktadir. Isitme kayiplar1 dérde ayrilir. Iletim tipi isitme kayb, sensorindral isitme

kayb1, mikst tipi isitme kaybi1 ve santral isitme kaybu.

s fletim tipi isitme kaybi: Buson, timpanik membran perforasyonu, otitler,
otoskleroz gibi dis kulak yolu, timpanik membran, orta kulak kavitesi veya kemik
zinciri ilgilendiren patolojiler sesin kokleaya ulagsmasini engelleyerek bu tip isitme

kaybina sebep olabilirler.

* Sensorindral isitme kaybi: Meniere hastaligi,8.sinir tiimorii, presbiakuzi,
durumlarindakoklear1 veya odituar siniri etkileyerek seslerin isitme merkezine

ulagmasina engel olarak sensorindral isitme kaybina sebep olabilirler.
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* Mikst tip isitme kaybi: Ayni kulakta sensorinoral ve iletim tipi isitme kaybinin

oldugu isitme kayiplaridir.

» Santral isitme kaybi: Beyin sapindan, beyinde temporal lobdaki isitme
merkezine kadarki bolgelerde sinir liflerinin etkilenmesiyle ortaya ¢ikan isitme
kaybidir. Ses Testleri Isitmesi normal olanlar, sessiz bir yerdesiddetli bir fisilt1 sesini
6 metre uzaklikta da olsa normal sekilde duyabilir.Fisilti sesinin duyulmadig:
vakitlerde normal konusmayla denenip test edilir. Bunu da isitemeyen hastalarda,
yiiksek sesle duyum kontrol edilir. Son olarak hastanin ikinci kulagini kapatarak her
kulagin farkli farkli test edilmesi gereklidir. Kapatma islemi, calar saate benzeyen
Barany cihazi ile yapilir ve buna maskeleme de denir. Bu cihaz isitmesi test edilmeyen
ikinci kulak tizerinde tutularak bu kulak ile olabilecek isitmenin Oniine gegilip
engellenir. Fisilt1 sesi veya konusma sesi ile yapilan testler isitme hastalarinin

konusmay1 anlamasini belirten kolay ve pratik metotlardir (Kog, 2013)
1.11.1. Diyapozon Testleri

Diyapozon kabaca Y harfine benzeyen ve saniyede belli bir titresim sayisina
sahip bir mekanizmali alettir. Genellikletercih edilen 512 Hz’lik diyapozon’dur. Bir
diyapozonun titresimi ile olusacak maximum ses siddeti 60 desibeldir. Iletim tipi ve

sensorindral isitme kaybinin ayirtedilmesini belirler. (Belgin & Sahli, 2017)

1-Rinne testi:Kulaktaki iletim tipi isitme kaybini arastirmak maksadiyla, 0
kulagin isitmesinin kemik ve hava yollarindan karsilastirilmas1 amacina dayanan bir
diyapozon testidir. Ik olarak titresen diyapozonun en alt kism1 mastoid ¢ikint1 {izerine
konur (bu sekilde kemik yolu ile olan iletim 6l¢iilmiis olur) ve hastadan sesleri isitmez
oldugunda tepki vermesi istenir ayn1 zamanda zaman tutulur. Hastanin kemik
yolundan isitmesi sona erdiginde diyapozon DKY nun 1 cm kadar dniine getirilir (bu
esnada hava yolu ile olan iletim olciilmektedir) ve hastaya sesleri isitip isitmedigi

sorulur. Isitiyorsa tekrarisitmeyene kadar siire tutulur(Demirkapi ve ark., 2015).
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Degerlendirme soyle yapilir:

e Normal isitme: Isitme sikintis1 olmayan bir kulakta kemik yolundan isitme
sonlandig1 halde hava yolundan isitme devam eder, buna Rinne pozitif denir. Bu
olayda hava yolu kemik yolundan uzundur. Hava yolu ile olan iletim kemik yolu ile
olan iletimin 2 katidir. Buna goére; normal bir kisinin, DKY’ndan diapozon sesini,

mastoid iizerinde duydugu zaman kadar daha algilamas1 gerekir.

e iTIK: Kemik yolundan isitme sona erdikten sonra hasta diapozonun sesini
DKY o6niinden isitemezse yada duyma siiresi azalmigsa buna da Rinne negatif denir.
Hava yolu kemik yolundan kisadir ve hava yolunda bir azalmay1 (iletim tipi isitme

kaybini) géstermektedir.

eSensorindral Isitme Kaybi: Bu tiir isitme kayb: durumlarinda da Rinne
pozitiftir. Fakat tek tarafli toplam ya da fazla ileri derecede sensorindral isitme kayb1
olanlarda Rinne testinin kemik yolu fazinda diyapozonun sesi kemikten karsi kulaga
iletilebilir. Devaminda DKY oniine getirilen diyapozon hastadaki fazlasiddetli isitme
kayb1 sebebiyle duyulamayacagindan deneyin sonucu ‘Rinne negatif® olarak
degerlendirilebilir. Buna “Yalanc1 Rinne negatifligi’’ denir. Bu sebeple iki kulak
arasinda fazla duyma farkliligi zanninda, saglikli olan kulak maskelenmelidir. Hem
hava yolu ile hem de kemik yolu ile olan isitme azalmigsa hava yolu/kemik yolu orani
bozunmamistir. Bu olaya patolojik Rinne pozitif denir.Titresimli diyapozonun tekli
ucu hasta isittigi sesin bittigini sdyleyene dek mastoid bolgeye temas ettirilir, bu
sathada ses kemik yolu ile dis ve orta kulag: atlayarak dogrudan kokleaya dogrudur.
Sonrasinda diyapozonun titresen ¢ift ucu aurikula Oniinde durdurulur, hastanin
normalde sesi yeniden duymaya baslamasi gerekir. Bu duruma Rinne (+) denir. Bu
olast normaldir. Hastanin isitmemesi durumuna ise Rinne (-) denir. Kisaltilmis Rinne
testindeyse, titrestirilen diyapozon 6nce 32 kemik yolu ile iletim i¢in mastoid kemige
dokundurulur, hemen sonra hava yolu ile iletim i¢in kulak 6niinde tutulur. Hastaya
hangi durumda sesin daha fazla oldugu sorulur. Normalde hava yolu ile isitme, kemik
yolu ile olan isitmeden daha etkili oldugundan dolay1 Rinne testinin pozitifligi normal,
negatifligi ise anormaldir. Oldu ki ses iletim mekanizmasinda bir sikint1 goriiniiyorsa,
Rinne negatif olarak bulunur. Iletim tipi isitme kaybinin 15-20 desibelden fazla olmasi
durumunda, Rinne testi negatif olarak sonuglanir. Rinne pozitif bir durum normal bir
isitme veya sensorindral bir isitme kaybini gosterir, ikisini ayirt etmek amaciyla

yapilan test Weber Testidir.

32



2-Weber testi:Bu testte yalnizca kemik iletim yolu kullanilir. Diyapozon
titrestirildikten sonra vertekse veya glabellaya veya {ist insisor disler iizerine konur.
Kafanin orta hattinda titreserek kemik yolu ile her iki kokleaya esit siddette ses ulasir.
Hastaya sesi ortada mi, yoksa bir tarafta mi isittigi sorulur. Normalde her iki kulagin
isitme esigi birbirine yakin oldugu i¢in ses arada isitilir. Sensorindral bir isitme kaybi
durumunda, sesin koklear isitme seviyesi daha iyi olan kulaktan duyulmasi umulur.
[letim tipi isitme kaybinda ise, ses tam ters olarak isitmenin etkilendigi veya daha fazla
etkilendigi kulaga yonlenir. Weber testi her iki taraf arasindaki 5 dB’lik isitme kayb1

farkina kadar hassasiyet gosterir.

3- Yalanci negatif Rinne: Tek tarafli total veya agir sensorindral isitme kaybi
durumunda Rinne testi bu tarafta negatif sonu¢ verir. Hava yolu ile iletimde ses
duyulmazken, kemik yolu ile uygulamada ses duyulur, ¢iinkii ses kars1 koklea ile
algilanmaktadir. Bu olayda Weber testi olduk¢a 6nem tasimaktadir. Eger isitme iletim
tipi ise, diyapozon isitmeyen kulaktan isitilir. Rinne (-) olan kulak tarafina Weber
lateralize olmuyor diger tarafa yonleniyorsa, Rinne (-) olan kulakta total isitme kaybi1
(kofoz) oldugu diisiiniilmelidir. Hastanin kars1 kulagi Barany ile maskelenirken, bu

kulaga dogru bagirarak nihai bir test yapilir.

4- Schwabach testi (Absolut kemik iletim testi): Isitmesi normal olan test
edici ile hastanin kemik yolu isitmesinin mukayese edildigi bir testtir. Diyapozon
titrestirilir, tabani hastanin mastoidi tiizerine konur. Diyapozon sesinin artik
isitilmedigi zaman hasta isaret eder. Diyapozon hizlica test edicinin mastoidi lizerine
konur. Isitmesi normal olan test edici diyapozonun sesini duyuyorsa hastanin i¢ kulak
fonksiyonunun azaldig1 anlasilir ve Kisalmis Schwabach olarak ifade edilir. Iletim tipi
isitme kayb1 varsa test edici ses duyamaz buna Uzamig Schwabach denir. Saf Ses
Odyometresi Farkli frekanslardaki saf ses stimuluslarina karsi hastanin isitme esiginin
sessiz bir kabin i¢inde subjektif olarak belirlenmesidir. Bir grafik seklinde ¢izilmis
haline odyogram denir. Test, hava yolu ve kemik yolu ile farkl: siddetlerde sunulabilen
250, 500, 1000, 2000, 4000 ve 8000 Hz’lik frekanslardaki sesler ile yapilir. Teste bir
kulaklik ile, 6nce hava yolu 1000 Hz ile baslanarak hastanin duydugunu bir diigmeye
basarak veya bir el isareti yaparak ifade ettigi bir ses siddetinden 10 dB’lik basamaklar
halinde duyamadig1 siddete kadar inilir, duyamadig1 seviyede ses siddeti duyabildigi
seviyeye kadar 5 dB’lik basamaklar halinde arttirilir. Duyabildigi seviye hastanin

isitme esigidir. Sonra diger frekanslar i¢in ayn1 sekilde hava yolu isitme esikleri tespit
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edilir. Konusma frekanslar1 genellikle 500, 1000 ve 2000 Hz sinirinda oldugu igin
isitme esiklerinin ortalamasi alinir. 33 Kemik yolu ile isitme esiklerinin arastirilmast
mastoid iizerine bir vibrator yerlestirildikten sonra ayni sekilde yapilir. Kemik yolu ile
isitme esiginin tespitinde karsi kulak daima maskelenir, hava yolu isitme esiginin
tespitinde ise her iki kulak isitme esigi arasinda 40 dB veya daha fazla fark varsa
isitmesi iyi olan kulak maskelenmelidir. Normal isitme, iletim tipi igitme kaybu,
sensOrindral tip isitme kaybi1 ve mikst tip isitme kaybi gibi farkli traseler tespit
edilebilir. Hava-kemik yolu araliginin olmasi iletim tipi isitme kaybini gosterir. Kemik
yolu ile birlikte hava yolu isitme esigi iistiiste durumdayken esiklerdeki yiikselme
goriilmesi sensorindral isitme kaybina isaret eder. Kemik yolu ve havayolu esikleri

yiikseldigi halde aralarinda bir mesafe olmasi halinde mikst tip isitme kaybindan

bahsedilir

« [sitmeyi algilama esigi: hastanin fonetik olarak dengeli (esit vurgulu) iki heceli

kelimelerin % 50’sini dogru tekrar edebildigi ses siddeti seviyesidir.

+ Konusma diskriminasyon skoru: Isitme esiginin iizerindeki siddetlerde sunulan
tek heceli kelimelerin dogru tekrar edilme oranidir. Konusma odyometresi isitme
kayb1 hakkinda bilgi verir, hastanin isitme cihazindan fayda goriip gormeyecegini daha
iyi belirler. Iletim tipi isitme kaybinda ses siddetinin yiikseltilmesi kelimeleri
anlamaya yeterlidir. Noral bir isitme kaybinda ise ses siddetinin yiikseltilmesine
ragmen diskriminasyon skoru artacagina azalma gosterir. Saf ses odyogramda elde
edilen isitme esigine orantisiz olarak ¢ok kotii isitme retrokoklear nedenli bir isitme
kaybin1 diistindiirtir. Koklear nedenli isitme kayiplarinda diskriminasyon oOnemli

6lciide bozulmaz (Kog, 2013).

Isitme kaybinin dereceleri:

* 0-25 desibel ===== Normal isitme simirlar1

* 26-40 desibel ==== Cok hafif isitme kayb1

* 41-55 desibel ==== Hafif isitme kayb1

* 56-70 desibel==== Orta isitme kayb1

» 71-90 desibel==== {leri isitme kaybi

* 91 ve lizeridesibel === Cok ileri isitme kaybi1
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Impedans odyometresi: Dis kulak yoluna konulmus bir kulak probu iginden
kulak zarina dogru sunulan bir sese karsi orta kulak iletim sisteminin hareket etmeye
kars1 direncini ve kulak zarindan geriye yansiyan ses miktarini 6l¢en objektif bir testtir.
Dis kulak yoluna iyice yerlestirilen bir prob iginden kulaga sunulan bir ses, orta kulak
sistemi tarafindan kismen absorbe olur, kismen de timpanik membranin yiizeyinden
disar1 dogru yansima yapar. D1s kulak yolundaki basingla orta kulak basinct birbirine
esit oldugu zaman absorpsiyon ¢ok fazladir. Bir manometreye bagli bir pompa ile dis
kulak yolundaki basing degistirilirken, timpanik membrandan yansiyan ses miktar1 bir
mikrofon ile Slgiiliir. D1s kulak yolunda +200 daPa’dan -400 daPa’a kadar degisen
basinca karst orta kulak iletim mekanizmasimin impedans: tespit edilir (daPa -
dekaPaskal = mmH20). Bu 6l¢liim yontemine timpanometri, bunun bir trase halinde
elde edilmesine timpanogram denir. Ses kaynagi, mikrofon ve pompa dis kulak yoluna
sikica yerlestirilen probun igindedir. D1s kulak yolu basinci orta kulak basincina esit
oldugu zaman impedans (direng) en az, komplians (kabul) en yiiksektir. U¢ temel grup
timpanogram trasesi vardir. Tip A: Normal bir orta kulak mekanizmasini gosterir. Tip
Ad: Kemik zincir dislokasyonu, erozyonu veya atrofik bir timpanik membrani gosterir.
Tip As: Otosklerozda oldugu gibi gergin bir sistemi gosterir. Tip B: Orta kulakta bir
sivt varligi, timpanik perforasyon veya buson durumunda elde edilen timpanogram
trasesidir. Tip C: Orta kulakta negatif basing oldugunu gosteren bir trasedir. Akustik
refleks (Stapes refleks) testi: Isitme esiginden 70-80 dB daha vyiiksek sesle
karsilasildiginda stapedius kasi kasilir. Bu kontraksiyon kompliansda olgiilebilir
degisiklige neden olur. Refleks esigi, saf ses isitme esiginin 70-80 dB iizerindedir.
Objektif bir test olmas1 nedeniyle hastanin isitme kabiliyeti hakkinda kabaca bir fikir
verir. Simiilatorlerin tespitinde, rekruitman arastirmasinda, fasial paralizilerde
lezyonun lokalizasyonunda faydali bir testtir. Rekruitman: Koklear isitme kayiplarinin
karakteristik bir bulgusudur. Hasta tarafindan zayif sesler isitilmezken, yiiksek seslerin
normal siddetinde veya agir vakalarda normalden daha yiiksek siddette isitilmesidir.
Bu durum hastaya rahatsizhk verir. Isitme cihazindan faydalanmay: giiglestirir.
Elektrokokleografi (ECoG): Klik stimulusa kars1 kokleada meydana gelen elektriksel
aktivite timpanik membran arasindan sokulan ve promontoriuma temas ettirilen igne
elektrod ile 6l¢iim yapilarak isitmenin objektif olarak inceleyen invaziv bir metoddur.
Ozellikle baska testlerle incelenemeyen ¢ocuklari isitme esiginin tayininde kullanilir.
BERA (Beyinsap1 evoke respons odyometri): Klik tarzindaki ses stimuluslarina kars1

isitme yollarinda meydana gelen elektriksel aktivitenin skalp elektrodlar ile objektif
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ve non-invaziv olarak kaydedilmesidir. Ankopere veya cevap veremeyecek durumda
olan hastalarin isitmelerinin degerlendirilmesinde, 8. sinir ve beyin sap1 lezyonlarinin

tespitinde faydalidir.

Non-organik isitme kayiplar1 igin testler: Tek veya c¢ift tarafli olarak
isitmelerinin azaldig1 veya tam sagir olduklart iddiasinda olan kisilerin durumunu
incelemek icin yapilan testlerdir. Tekrarlanan saf ses odyometre sonuglarinin uyumsuz
olmas1 halinde siiphelenilmelidir. Bu kisiler genellikle isitme kayiplarindan maddi

veya manevi fayda saglayabilecek sahislardir.

* Strenger testi

* Teal testi

* Lombard testi

* Delayed Speech Feedback
* Stapedial refleks testi

* OAE

BERA Yenidoganlar i¢in odyometri: Yenidoganlara tarama amacl bir ses verip
g0z kirpma (auro-palpebral) refleksi, Moro refleksi, uyanma, sese dogru gozii veya
bas1 ile bakma gibi incelemeler yapilabilir. Can, diidiik gibi aletler kullanilabilir. Isitme
sorunu olan infantlarin ilk 3 ay icinde belirlenmesi 6nemlidir. Tespit edilen isitme
kayipli olgulara ilk 6 ay iginde isitme cihazi uygulanmasi énemlidir. Isitmesi yeterli
olmayan bebek konusmay1 6grenemez. Boyle ¢ocuklarda isitme kaybinin derecesi
ortaya konup, erken yasta isitme cihazi kullandirarak yasitlarindan geri kalmamasi
saglanmalidir. 2-3 yaslarindaki ¢ocuklarda oyun odyometrisi, daha biiyiikk uyumlu

cocuklarda konvansiyonel metodlar uygulanabilir.

Otoakustik Emisyonlar (OAE): insanlarin ve hayvanlarin dis kulak yollarindan
tespit edilen hafif siddette akustik enerji yayilimlaridir. OAE 06l¢limii, hastanin aktif
katilimin1 gerektirmeyen, agrisiz, noninvaziv ve objektif bir testtir. OAE'ler, Spontan
Otoakustik Emisyonlar (SOAE) ve Evoked Otoakustik Emisyonlar (EOAE) olmak
tizere iki cesittir. Dis sa¢ hiicrelerinin fonksiyonlariyla olusan OAE'lar ile i¢ sag
hiicrelerinin sesi algilama hassasiyetinde artma, bazilar membranla olan etkilesim ile

ses frekansinin daha ince ayarinin saglanmasi ve koklear dinamik menzilinin artma
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ozelliklerini meydana getirir. OAE 06l¢iimleri sessiz bir ortamda yapilmalidir. OAE'lar
koklear fonksiyonlarin monitorizasyonunda saf ses odyometriye gore bazi
uistiinliiklere sahiptirler. Hastanin sadece pasif 36 koperasyonu ile objektif bir cevap
noninvaziv olarak olgiilebilir. Olgiimler modern cihazlarla kisa siirede ve kolayca
yapilabilir. OAE'lar kokleanin durumuna karsi yiiksek sensitiviteye ve spesifiteye
sahiptir. Piir ton odyogramda goriilemeyen hafif koklear fonksiyon degisiklikleri,
OAE'da 6nemli degisikliklere neden olur. OAE'lar eriskinlerde koklear fonksiyonu
degerlendirmek i¢in kullanilan noninvaziv bir test olup, prendral koklear reseptor
mekanizmasinin sese normal sekilde cevap verip vermedigini gosterir. Emisyonlar
frekans-spesifik oldugundan kokleanin farkli kisimlar1 hakkinda bilgi almak
miimkiindiir. Koklear mekanigi bu kadar hizli, noninvaziv, objektif, hassas ve frekans

seciciligi gostererek 6l¢en daha 6zel bir test yoktur.

OAE’larin Klinik Uygulamalart:

» Orta Kulak Hastaliklar1 « Infantlarda Tarama
* Akustik Noroma

* Meniere Hastalig1

* Giiriiltilye Bagl Isitme Kaybi

« Akut Isitme Kaybi

* Ototoksisite

» Hipoksi-Anoksi

» Tinnitus

Efferent Koklear Fonksiyon Klinik Uygulamalar OAE'larin, Kklinikte
uygulanmaya deger bir¢ok 6zellikleri vardir. Ekonomik agidan bakinca ¢ok maliyetli
degildir. Cihazin kullanimi i¢in extra ileri bir bilgi gereksinimine ihtiya¢ yoktur.
Kiigiik bir egitim ve d6gretim ile 6grenilebilir, hizli ve giivenli sonuglar verir. Kokleanin
en frajil reseptor hiicresi olan dis sa¢ hiicre fonksiyonlarimi 6zel olarak olger.
Objektifligi sayesinde rutin prosediirlerle giivenilir olarak test edilemeyen hastalar;
yenidoganlar, infantlar, 3 yasindan kiiclik ¢ocuklar, ototoksik ila¢ kullanan agir

hastalar, lisan sorunu olanlar, multipl sakatliklar1 olanlar, koperasyon giigliigii ¢eken
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yaslilar ayrica simulasyon yapanlarda rahatlikla uygulanabilir. OAE'larin tek basina
Ol¢iilmesi ile klinik bir karara varmak sikintili olur, bu nedenle piir ton odyometri,
konusma odyometrisi, timpanometri, akustik refleks Ol¢limii ve gerekirse BERA
yapilarak bir test baterisi ile klinik problemler sonuca kavusturulmalidir. Pilir ton
odyogramda orta veya ileri derecede isitme kayb1 varken, EOAE'larin normal olarak
kaydedilmesi simulasyonu akla getirmelidir. Isitme cihazlar1 Kirk desibel veya daha
fazla isitme kaybi yaparak iletisim problemi doguracak derecede isitme kaybi

durumunda bir isitme cihazi kullanilmas1 uygundur.
1.12. isitme Cihaz1

Isitme cihazlarinda olan araclar sunlardir:

1- Ses dalgalarii alip onlar1 elektrik impulslarina ¢evirme 6zelligindeki mikrofon.
2- Elektrik impulslarinin siddetini arttiran amplifikator.

3- Amplifikatérden gecirilmis impulslar1 ses dalgalarina ¢eviren bir hoparlor.

4- Enerji kaynagi amaciyla kullanilan bir pil.

Genellikle sesleri hava yolunu kullanarak dis kulak yolu ile iletir isitme cihazlari.
Kulak atrezileri veya tedaviye direncli kronik otoreli hastalara kemik yolunu kullanan
isitme cihazlar1 6nerilir. Isitme cihazlari, gozliik tipi, viicuda giyilen (cep tipi), kulak
arkas1, kulak ici ve de kanal ici modelleri vardir. Isitme rahatsizliginin derecesine ve
tipine gore farkli modellerde isitme cihazi tavsiye edilir. Bilateral isitme kayiplarinda
sesin yon tayininde kolaylik ve giriiltiilii ortamlarda diskriminasyon artisi

sagladigindan dolay1 iki tarafli igitme cihazi 6nerilebilir.
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IKiINCi BOLUM
GEREC VE YONTEM

2.1. Calismanin Amaci ve Yontemi

Bu calismada diyabetin patogenezi, epidemiyolojisi, komplikasyonlara nasil yol
actig1 incelenmis ve gelisen komplikasyonlarin kimlerde hangi siddetlerde olustugu
buna bagl olarak tedavi ve dnleme yontemlerinin sunulmasi, isitmenin ne oldugu,
isitme kaybinin ¢esitleri, diyabetin stiresi ile isitme kayb1 arasindaki iligkiyi anlatmak

amagclanmistir.

Calisma yazilirken literatiir taramas1 detayl bir sekilde yapilip konuyla ilgili
yazilan yazilarda da faydalanilmistir. Literatiir taramasi sonucu elde edilen tiim bilgiler

derlenerek tez galigmasi haline getirilmistir.

39



UCUNCU BOLUM
BULGULAR

Yapilan caligmalara gore diinyada diyabet prevalansi artmaktadir. Artan bu

orana bagl olarak gelisen hastaliklarin da goriilme siklig1 artmistir.

Diyabet ve komplikasyonlarinin patogenezi incelenmis ve hipergliseminin
birgok komplikasyonda 6nemli bir rol aldigr goriilmiistiir. Akut komplikasyonlarin
patogenezi heniiz tam olarak agiklanmadigi i¢in kesin bir tedavi yontemi yerine

semptomlarin diizeltilmesinde etkili tedavi sekilleri incelenmistir.

Kronik komplikasyonlardan olan ndropati gelisiminde hipergliseminin viicutta
fruktoz yolaklarin1 etkileyerek sinirlerde harabiyet olusturmasina bagli dokularda
hissizlesme olusmasi ve antidepresanlarin hastaligin ilerlemesinde yavaslatict etki

gosterdigi goriilmiistiir.

Diyabete bagli gelisen retinopatinin yiiksek kan basinci ve diyabet siiresiyle ilgili
oldugu ve tip 1 diyabet hastalarinda daha fazla goriildiigii incelenmistir. Diyabetik
retinopatinin 1rksal Ozelliklere gore de farkli oranda gorildiigli belirlenmistir.

Tedavide anti-VGEF ve steroidal enjeksiyonlarm kullanildigi goriilmiistiir.

Diyabetin bobrekler {iizerindeki hasarmin ise renin anjiyotensin sistemini
aktiflestirmesi sonucu olusan anjiyotensinlerin etkisiyle oldugu ve tedavide bunu

engellemek i¢cin ANG-II'nin blokoérlerinin ¢ok etkili oldugu goriilmiistiir.

Diyabetin lipit metabolizasyonu ve kan basinci iizerine de etkili oldugu ve buna
bagl dislipidemiye ve kardiyovaskiiler hastaliklara neden oldugu goriilmiis ve uygun

tedavi sekiller gosterilmistir.
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TARTISMA, SONUC VE ONERILER

Diinya genelinde goriilen diyabet insidansinin artmasina bagli olarak gelisen
hastaliklarin da goriilme siklig1 artmistir. Tip 2 Diyabetes Mellitus’u 6nemli derecede
etkileyen fiziksel aktivitenin komplikasyonlarin 6nlenmesinde de 6nemli bir rol aldig1

gorilmistiir.

Tip 1 diyabet insulin eksikligine bagl ortaya ¢ikan ve daha ¢ok ¢ocuklarda ve
genglerde goriilen diyabettir ve tedavisinde insiilin kullanim1 gerekir. Tip 2 diyabette
ise kilo onemli bir faktor olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Tip 2 diyabet goriilen
hastalarin cogunun obez olmasi tedavisinde yasam degisikligi ve diyetin 6neminin géz
ard1 edilemeyecegini gosterir. Tip 2 diyabette oral antidiyabetiklerin kullanilmasi

oOnerilir.

Diyabet sonucu gelisen hiperglisemi damarlarda hasara yol agar ve hasar hangi
organa ait damarda olmussa burada istenmeyen durumlar gelisir. Akut ve kronik olarak
2’ye ayrilan sendromlarin tedavileri incelenmis ve risk faktorleri belirlenmistir.
Retinopati, noropati ve nefropati goriilen kronik sendromlardandir. Ayrica lipit
seviyesininde diyabetli hastalarda hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik

goriilmesini etkiledigi goriilmiistiir.

Diyabetin prevalansinin artmasma bagli olarak viicutta olusturdugu
komplikasyonlarin etki mekanizmasiyla ilgili caligmalar 6nem kazanmigtir. Tedavine

yonelik caligmalar ise devam etmektedir.

Isitme ses dalgalarmin beynimiz tarafindan algilanmasidir. En &nemli
duyularimizdan olan isitmenin meydana gelebilmesi icin bir ses kaynagi, ses
dalgalarini ileten bir ortam ve bunlari algilayan bir reseptor organ, kulak gereklidir.
Isitme kayiplarinin dort tane ¢esidi vardir. Bunlar iletim tipi isitme kaybi, sensorinoral
isitme kayb1, mikst tipi isitme kayb1 ve santral isitme kaybidir. Yapilan arastirmalarda

isitme kaybinda erken taninin ¢ocuklar i¢in biiyiik avantaj sagladigin1 gostermistir.

Hastada hangi tip isitme kaybinin oldugunu bulabilmek i¢in yapilan testler
vardir. Diyapozon testleri, iletim tipi ve sensorindral isitme kaybinin ayirt edilmesini

saglayan testtir.

41



KAYNAKCA

Akyildiz, N. (1998). Kulak Hastaliklri ve Mikrocerrahisi (Cilt 1). Ankara: Bilimsel
Tip Yaynlart.

Athyros, K. T. (2015). Diyabetik Nefropati: Yeni Risk Faktorleri ve Tanida
Iyilestirmeler. Rev Diabet Saplama, 12(1-2), 110-118.

Atmaca, H. (2011, subat 15). Tip 2 diabetes mellitusta insiilin tedavisi. Deneysel ve
Klinik Tip Dergisi, 29, 44-48.

B., O. A, A, 0. O, & Olokoba, L. B. (2012, temmuz). Tip 2 Diabetes Mellitus:
Giincel Trendlerin G6zden Gegirilmesi. Oman Med J, 27(4), 269-274.

Bansal, N. (2015, mart 15). Prediyabet teshisi ve tedavisi: Bir inceleme. 6(2), 296-303.
Bansal, V., Kalita, J., & Misra, U. K. (2006). Diabetic neuropathy. 82(964), 95-100.

Belgin, E. (1986). Etiological research on children with sensori neural hearing loss in
turkey. 119-123.

Belgin, E., & Sahli, S. (2017). Temel Odyoloji. Ankara .
Bilgig, E., & Sadikhov, E. (1994). Giiriiltii ve Titresim. Kocaeli, Gebze.

Bolton, W. K., & Rahman, E. A. (2002). Pimagedine: Diyabetik nefropati i¢in yeni bir
tedavi. 11(4), 565-574.

Cai, E. P., Ishikawa, Y., Zhang, W., Leite, N. C., Li, J., Hou, S., . . . Yi, P. (2020,
temmuz 27). Genom 6l¢ekli in vivo CRISPR ekrani, RNLS'yi tip 1 diyabette
beta hiicre korumasi i¢in bir hedef olarak tanimlar. Doga Metabolizmasu, 2,

934-945.

David, W., Cookie, & Plotnick, L. (2008). Type 1 Diabetes Mellitus in Pediatrics.
29(11), 374-385.

Demirkapi, E. B., Ercan, S., Baskurt, F., & Cetin, C. (2015). Evaluation of Activity
Score And Kinesiophobia at. 6(3).

Dingcag, N. (2011). Diabetes Mellitus tani ve tedavisinde giincel durum. i¢ hastaliklar
dergisi, 18, 181-223.

Duby, J. J., Campbell, R. K., & Setter, S. M. (2004). Diabetic neuropathy: An intensive
review. 61(2), 160-173.

42



Dyson, P. A,, Kelly, T., Deakin, T., Duncan, A., Frost, G., Harrison, Z., . . . Kunka, D.
(2011, haziran 20). Diabetes UK evidence-based nutrition guidelines for the
prevention and management of diabetes. Diyabetik Tip Dergisi, 28(11),
1282-1288.

Ekmen, M. R. (2015). Erken Diyabetik Retinopatide Retina Tabakalarindaki
Degisimlerin. Journal of Turgut Ozal Medical Center, 22(4), 239-242.

Elbakyan, A. (2002, subat 7). Reduction in the incidence of type 2 diyabetes with
lifestyle. The New England Journal of Medicine, 346, 393-403.

Ewald, N., & Hardt, P. D. (2013, kasim 14). Kronik pankreatitte diabetes mellitus
teshisi ve tedavisi. 19(42), 7276-7281.

Feingold, K. R. (2020, agustos 10). Diyabette Dislipidemi.

Fong, D. S., MD, M. ,., King, G. L., Blankenship, G., MD, & Cavallerano, J. D. (2004,
ocak). Diyabette Retinopati. 84-87.

Fujiwara, M., & Bichet, D. (2005). Molecular biology of hereditary diabetes insipidus.
Amerikan Nefroloji Dernegi Dergisi, 16(10), 2836-2846.

Goldbebrg, R. B., Kendall, D. M., Deeg, M. A., Buse, J. B., & Zagar, A. J. (2005). A
Comparison of Lipid and Glycemic Effects of Pioglitazone and
Rosiglitazone in Patients With Type 2 Diabetes and Dyslipidemia. Diyabet
Bakimi Degisi, 28(7), 1547-1554.

Gros, J. L., Azevedo, M. J., Silveiro, S. P., Canani, L. H., Caramori, M. L., &
Zelmanovitz, T. (2004). Diabetic Nephropathy: Diagnosis,Prevention, and
Treatment. 28(1), 164-176.

Giilbahar, O., Cayci, A. B., Budakoglu, 1., & Er¢in, U. (2010). Gestasyonel Diabetes
Mellitus Tanis1 i¢in OGTT Dexerlendirmesinde ADA Kriterlerinin Yeri. tirk
Klinik Biyokimya Dergisi, 8(2), 63-67.

Harding, J. L., Pavkov, M. E., Magliano, D. J., Shaw, J. E., & Gregg, E. W. (2018,
agustos 31). Diyabet komplikasyonlarinda kiiresel egilimler: mevcut

kanitlarin gézden gegirilmesi. 62, 3-16.

43



Hart, P. A., Bellin, M. D., Andersen, D. K., Bradley, D., Cruz-Monserrate, Z.,
Forsmark, C. E.,...S.T.(2016). Type 3c (pancreatogenic) diabetes mellitus

secondary to chronic pancreatitis and pancreatic cancer. 1(3), 226-237.

House, A. A., Eliasziw, M., & Cattran, D. C. (2010, nisan 28). B-Vitamini Tedavisinin
Diyabetik Nefropatinin lerlemesine Etkisi. 303(16), 1603-1609.

Inzucchi, S., & Bergenstal, R. M. (2012, nisan). Tip 2 diyabette hiperglisemi yonetimi:
Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) ve Avrupa Diyabet Caligsmalar
Dernegi'nin (EASD) hasta merkezli yaklasim pozisyonu beyani. Diyabet
bakimi, 35(6), 1364-1379.

Jarvinen, Y. (2004). drug therapy Thiazolidinediones. New England Tip Dergisi,
355(11), 1106-1118.

Karaaltin, A. B., & Yigit, O. (2012). Isitme Kayiplar1. Klinik Gelisim , 25, 66-72.

Ker, M. E. (2001, mart 3). Diabetic Ketoacidosis: Pathophysiology and Clinical and
Laborotary Presentation.

Kibris Tiirk Diyabet Dernegi. (2021, nisan).
Kitabchi, A. E., & Wall, B. M. (1995). Diabetic ketoacidosis. 79(1), 9-37.
Kog, C. (2013). Gilines Kitabevleri.

Koski, R. R. (2006). Practical Review of Oral Antihyperglycemic Agents for Type 2
Diabetes Mellitus. The Diabetes Educator, 32(6), 869-876.

Kutay, N. G., Géneng, G., Isci, H., Yigiter, A. B., & ilkkan, D. (2013, subat 26).
Gestasyonel diabetes mellitus riskinin maternal yas ve gebeligin

baslangicindaki. Dicle Tip Dergisi, 40(3), 406-4009.

Laakso, M. (1999). Hyperglycemia and Cardiovascular Disease in Type 2 Diabetes.
48(5), 937-942.

Leahy, J. L. (2005). Pathogenesis of Type 2 Diabetes Mellitus. Tibbi Arastirma
Arsivleri, 36(3), 197-209.

Leila, Y., Morteza, N., & Sara, A. (2015, subat 15). Diyabetik ayak iilseri yonetimine
iligkin literatiir taramasi. Diinya J Diyabet, 6(1), 37-53.

Lepantalo, M., Apelqvist, J., Steacci, C., & Dick, F. (2011). Chapter V: Diabetic Foot.
Avrupa Damar ve Endovaskiiler Cerrahi Dergisi, 42, 60-74.

44



Liew, G., Klein, R., & Wong, T. Y. (2010, ocak 1). Diyabetik Retinopatiye
Duyarlilikta Genetigin Rolii. Int Ophthalmol Clin. , 49(2), 35-52.

McFarlane, S. I., Kumar, A., & Sowers, J. R. (2003). Mechanisms by Which
AngiotensinConverting Enzyme Inhibitors Prevent Diabetes and

Cardiovascular Disease. Amerikan Kardiyoloji Dergisi, 91(12), 30-37.
Michels, A., & Gottlieb, P. (2015, mart 4). Tip 1A Diyabetin Patogenezi.

Mukamal, K. J., Nesto, R. W., Cohen, M. C., Muller, J. E., Maclure, M., Sherwood, J.
B., & Mittleman, M. A. (2001). Impact of Diabetes on Long-Term Survival
After Acute Myocardial infarction. 24(8), 1422-1427.

Ozturkmen, Y. A., Avci, S., Calim, A., Cetin, E. G., Demir, N., Mazi, E. E., . . .
Altuntas, Y. (2020). Bazal bolus insiilin tedavisi alan tip 2 diyabetiklerde

insiilin ¢esidi ve giinliik dozlarin tedavi basarisina etkisi. Med Bull Sisli Etfal
Hosp, 54(4), 416-423.

Oztiirk, F. Y., & Altuntas, Y. (2015). Gestasyonel Diabetes Mellitus. 49(1), 1-10.

Parris, E. S., & Lawrence, D. B. (2005). Adherence to Statin Therapy and LDL
Cholesterol Goal Attainment by Patients With Diabetes and Dyslipidemia.
29(3), 595-599.

Paschou, S. A., Papadopoulou-Marketou, N., Chrousos, G. P., & Kanaka-Gantenbein,
C. (2018, ocak). On type 1 diabetes mellitus pathogenesis. 7(1), 38-46.

Patel, P., & Macerollo, A. (2010, nisan 1). Diabetes Mellitus: diagnosis and screening.
81(7), 863-870.

Peirce, N. (1999). Diabetes and exercise. Ingiliz Spor Hekimligi Dergisi, 33(3), 161-
172.

Rangasamy, S., McGuire, P. G., & Das, A. (2012, Ocak- Mart). Diyabetik Retinopati
ve Enflamasyon: Yeni Terapotik Hedefler. 19(1), 52-59.

Sacks, D. (2021, nisan). Gestasyonel Diyabet Teshisi Bilmecesini Cozme: Randomize
Kontrollii Bir Tedavi Denemesine Duyulan Ihtiyag. Diyabet Bakimi, 44(4),
858-864.

Sennaroglu, L., & Yiicel, E. (2002). Koklear implantasyon,. 326-338.

45



Seving, S., Aslan, F., & Ozkan, B. (tarih yok). Isitme engelli 6grenciler icin dgretim

kilavuzu. i¢inde
Sehitoglu, M. A. (2005). Isitme Kayiplar1. Klinik Gelisim, 18(1), 31-37.

Tas, A., Bayraktar, M., Erdem, U., & Sobacy, G. (2005). Diyabetik hastalarda
retinopati syklyoy ve risk faktorleri. 47, 164-174.

Thomas, D., Elliott, E., & Naughton, G. (2006). Exercise for type 2 diabetes mellitus.

Sistematik incelemelerin cochrane veritabani.

Thomsen, R., Persson, F., Rossing, P., & Jorgensen, M. (2021, nisan). Diabetes care.
44(4), 901-907.

Tomkin, G., & Owens, D. (2017, temmuz 27). Diyabet ve dislipidemi: lipoprotein
metabolizmasini karakterize etmek. Diyabet Metab Syndr Obes, 10, 333-343.

Tuncel, E. (2007). Siirekli Ciltalt: Insiilin infiizyon Tedavisi.

TUNCEL, E. (tarih yok). Siirekli Ciltalt: Insiilin Infiizyon Tedavisi.
Tiirk Diyabet Vakfi. (tarih yok).

Ulusal Diyabet Konsensus Grubu. (2019, nisan). Tiirkiye Diyabet Vakfi.

Ural, A. (2016). Gestasyonel Diabetes Mellitus ve Saglikli Yasam Bicimi
Davranslari. Diizce Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Dergisi , 6(2),

120-127.

Uygur, M. M., & Yavuz, D. G. (2017, ekim). Diabetes Mellitus Klinik Bulgular1 ve
Tanis1. Turkiye Klinikleri Journal of Medical Sciences, 3(3), 120-129.

Unal, E., Akan, O., & Ugler, S. (2015, temmuz 15). Diyabet ve N&rolojik Hastaliklar.
Ok Meydani Tip Dergisi, 31, 45-51.

Vinik, A. I. (1999Aaron I. Vinik). Diabetic Neuropathy: Pathogenesis and Therapy.
Amerikan Tip Dergisi, 107(2), 17-26.

Vinod, P. (2012). Pathophysiology of diabetic nephropathy. Klinik Sorgular:
Nefroloji, 1(2), 121-126.

Wilkinson, C., Ferris, Clain, & Ronald. (2003). Proposed International Clinical
Diabetic. 110(9), 1677-1682.

46



Yau, J. W., Rogers, S. L., & Kawasaki, R. (2012, mart). Global Prevalence and Major
Risk Factors of Diabetic Retinopathy. Diyabet bakimi, 35(3), 556-564.

Yiiksel, M., & Bektas, H. (2020). Current Approaches in the Administration of

Chronic Complications Related to Diabetes. Turkiye Klinikler.

47



