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OZET

Bu calismada diyabetik hastalarda geligen retinopatinin ate-
roskleroz, yiiksek duyarli C reaktiv protein ile iliskisinin sap-
tanmast amaglandi.

SSK Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi Diyabet bélii-
miinde takip edilmekte olan retinopati saptanan 27 ve retino-
patisi olmayan 27 olmak iizere toplam 54 tip Il diyabetik has-
ta ve kontrol grubu olarak herhangi bir sistemik hastaligi ol-
mayan 15 olgu ¢calismaya dahil edildi. Tiim olgularda tam of-
talmolojik muayene yapilip saptanan retinopatiler derecelen-
dirildi. Ateroskleroz varligini saptamak igin karotis ve popli-
teal arterde dopler ultrasonografik inceleme yapildi. Kan li-
pid degerleri ve yiiksek duyarli C reaktiv protein degerleri l-
ciildii ve viicut-kitle indeksleri (BMI) hesaplandi. Hipertansi-
yon varligr da arastirildi.

Ateroskleroz ve sistolik hipertansiyonun diyabetik retinopati
gelisiminde etkli risk faktorleri olduklar: saptandi. Retinopati
gelisimi yas, cinsiyet, BMI, hiperlipideminin cinsi, diyastolik
hipertansiyon, yiiksek duyarli C reaktiv protein ile iligkilendi-
rilemedi.

Retinopati diyabetik hastalarda gerekli énlemler alinmadigi
takdirde korliikle sonuglanabilen ¢ok ciddi bir komplikasyon-
dur. Karotid arterdeki aterosklerozun retinal iskemi yolu ile
retinopati geligim riskini artirdigi diisiiniilmektedir. Bu ¢alig-
mada aterosklerozun diyabetik retinopati gelisiminde etkili
risk faktorlerinden biri oldugu sonucuna ulagild:.

Anahtar kelimeler: Diyabet, diyabetik retinopati, ateroskle-
roz, dislipidemi, yiiksek duyarli C reaktiv protein

SUMMARY

The association of atherosclerosis, high sensitiv
C reactive protein and diabetic retinopathy

In this study we aimed to evaluate the relation of atheroscle-
rosis and retinopathy in patients with Diabetes Mellitus.

54 diabetic patients followed by SSK Goztepe Educational
Hospital Diabetes Clinic-27 with, and 27 without retinopathy-
were included in the study. 15 participants without any siste-
mic disease were chosen for the control group. All the partici-
pants underwent complete ocular examination including visu-
al acuity, anterior and posterior segment examinations. Any
retinopathy present was graded. Carotid and popliteal Dopler
ultrasonografic examinations were performed. The levels of
lipids, high sensitiv C Reactive Protein (hsCRP) and BMI we-
re assessed.The presence of hypertension were evaluated.

Atherosklerosis and systolic hipertension were associated
with an increased risk of diabetic retinopathy. The age of the
patient, gender, BMI, dislipidemia, diastolic hipertension, the
level of hsCRP had no significant association with the retino-
pathy.

Blindness is the severe complication of diabetes occuring in
the lack of appropriate treatment.

Atherosklerosis of the carotid artery causing ischemia is sus-
pected to increase the risk of retinopathy In this study we fo-
und that aterosklerosis is significantly assosiated with diabe-
tic retinopathy.

Key words: Diabetes, diabetic retinopathy, aterosklerosis,
dislipidemia, hsCRP

Diyabetik retinopati ciddi gorme kaybu ile sonuglanabilen
diyabetin en sik mikrovaskiiler komplikasyonudur (1-2),
Retinopatinin gelisimi ve progresyonu ile ilgili mekaniz-
malar ve sorumlu risk faktérleri hala tartistimaktadir G-9),
Diinyada diyabetik retinopati 20-70 yas arasinda en

onemli korliik nedeni olarak gosterilmektedir.

Bu calismada, diyabetik retinopati ile ateroskleroz, yiik-
sek duyarli C reaktif protein (hsCRP), hiperlipidemi ve
hipertansiyon arasindaki iligkinin saptanmast amaclandi.
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MATERYAL ve METOD

Calismaya SSK Goztepe Hastanesi Diyabet Polikliniginde ta-
kip edilen retinopati saptanan 27 (I grup) ve retinopatisi olma-
yan 27 (II grup) olmak iizere toplam 54 tip II diyabetik hasta
ve kontrol grubu (III grup) olarak diyabet, hipertansiyon ve
ateroskleroz saptanmayan 15 kisi dahil edildi. Her hastaya
protokol verildi. Hastalarin boy, kilo, bel ¢evresi 6l¢iilerek
viicut-kitle indeksleri (BMI) hesaplandi.

Her hastanin arter kan basinci 5 dakika istirahattan sonra licer
kez sfigmonometre ile 6l¢iildii ve ortalamasi alindi. Sistolik
arter basinct 130 mmHg, diyastolik arter basinci 85 mmHg
iistiinde oldugu ve veya antihipertansif kullanan hastalar hi-
pertansif olarak kabul edildi.

Hastalardan alinan kan orneklerinde plazma total kolesterol,
yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL), diisiik dansiteli lipoprote-
in (LDL), trigliserit degerleri mg/dl cinsinden ol¢iildii. Hasta-
larin antihiperlipidemik tedavi alip almadiklar1 sorgulandi.
Total kolesterol i¢in 200 mg/dl; LDL kolesterol i¢in 100
mg/dl; trigliserit i¢in 150 mg/dl iistiindeki; HDL kolesterol
icin ise erkeklerde 50 mg/dl kadinlarda 40 mg/dl altindaki de-
gerler anormal olarak kabul edildi. HsCRP tiirbidimetrik me-
tod ile spektrofotometre ile olciildii. Degerlendirmede cinsiyet
ve yas dikkate alindi. Kadinlar i¢in 19-49 yas 3,33; 50-64 yas
8,50; 65-99 yas 6,60 mg altindaki degerler normal olarak ka-
bul edildi. Erkeklerde ise 19-39 yas 2,68; 40-49 yas 4,80; 50-
64 yas 7,90; 65-99 yas 6,80 mg altindaki degerler normal ola-
rak kabul edildi. Ancak kit miktar1 yeterli olmadigindan has-
talarin tamaminda hsCRP bakilamadi.

Hastalarda ayrica koroner arter hastaligi agisindan angina
pektoris, miyokard infarkti, koroner arter bypass cerrahisi, an-
jiyoplasti oykiisii arastirildi. Her hastaya elektrokardiyografi
cekildi ve degerlendirildi. Inme (gecici iskemik atak ve sereb-
rovaskiiler olay) acisindan hastalar sorgulandi. Her hastada B-
mod dopler US ile karotis ve popliteal arterde intima media
kalinlig: (IMT) 6lciildii ve aterom plag varligi arastirildi. Ar-
ter sinirinda piiriizlii goriintim ile birlikte liimen i¢ine protruz-
yon, plak varlig1, karotiste IMT nin 1.2 mm iizerinde olusu
ateroskleroz olarak degerlendirildi.

Oftalmolojik muayenede hastalarin vizyonlar1 alindiktan son-
ra biyomikroskopta 6n segment degerlendirildi. G6z tansiyon-
lan ol¢iildii. Neovaskiilarizasyon acisindan 6n kamara acilar
Goldmanin ii¢ aynali lensi ile muayene edildi. Tropikamid %
1 ile pupil dilatasyonu saglandiktan sonra 90 diyoptri volk ile
indirekt fundus muayenesi yapildi. Tespit edilen bulgular
ETDRS nin kriterleri kullanilarak siniflandirildi. Makiila dde-
minin varligi ayrica arastirildi. Foveadan bir disk ¢apt mesafe-
si iginde mikroanevrizma, sert eksuda, intraretinal hemoraji
varlig1 makiila 6demi olarak degerlendirildi. Sert eksuda var-
1181 da arastirildi.

Istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) for Windows 10.0 programi kullanildi. Verileri de-
gerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,
standart sapma) yanisira niceliksel verilerin karsilagtirilmasin-
da Oneway Anova, Tukey HDS testi, t Student testi, Mann
Whitney U test kullanildi. Niteliksel verilerin karsilagtirilma-
sinda ise Ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar % 95’lik giiven
araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilenlerin 47’si (% 68.1) kadin, 22’si
erkek (% 31.9) idi. Gruplardaki kadin/erkek dagiliminin
I grupta 19/8; II grupta 20/7; III grupta ise 8/7 oldugu
saptandi. Hastalarin yas ortalamalar: sirasiyla
58.4149.82; 55.29+7.76; 55.93+4.42 olarak hesaplandi.
Gruplardaki olgularin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagi-
limlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi (p>0.05).

Retinopatili grupta sistolik arter basinci ortalamalari,
retinopatili olmayan gruptan istatistiksel olarak anlaml
diizeyde yiiksek bulundu (p<0.05). Diyastolik arter ba-
sinc1 ortalamalart agisindan ise anlamli bir farklilik sap-
tanmadi1 (p>0.05) (Tablo 1). Retinopatili olgularda ka-
rotiste ateroskleroz varligi oranmi (% 55.6), retinopatili
olmayan olgulardaki karotiste ateroskleroz varligi ora-
nindan (% 22.2) istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek bulundu (p<0.05). Popliteada ateroskleroz varli-
&1 oran1 da retinopatili grupta (% 48.1), retinopatili ol-
mayan gruba gore (% 11.1) istatistiksel olarak ileri dii-
zeyde anlamli farkliliga neden olacak sekilde yiiksek
bulundu (p<0.01). Retinopatili olan ve olmayan olgula-
rin hsCRP ortalamalar: arasinda istatistiksel olarak an-
laml1 bir farklilik bulunamadi (p>0.05) (Tablo 2).

Lipid profili incelendiginde total kolesterol, LDL, tri-
gliserit yiiksekligi ve HDL diisiikliigii agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik buluna-
madi (p>0.05) (Tablo 3).

Kontrol grubundaki olgularmn BMI degerleri, retinopati-
li olan ve olmayan olgularin BMI degerlerinden istatis-
tiksel olarak ileri diizeyde anlamli farkliliga neden ola-
cak sekilde diisiik bulundu (p<0.01). Ancak retinopatili
ve retinopatili olmayan iki grup arasinda anlaml fark
saptanmadi.

Retinopatili grupta hastalarin 18’inde hafif, 6’sinda orta

Tablo 1. Gruplarin hipertansiyon acisindan karsilastirmasi.

Retinopatili
Retinopatili olmayan
Ort. S.D. Ort. S.D. p
Sistolik arter basinci 142.59 26.25  130.00 18.19 0.046*

Diyastolik arter basinci 81.11 15.27 76.67 734  0.181

p<0.05 diizeyinde anlamli.
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Tablo 2. hsCRP acisindan karsilagtirma.

hsCRP
Ort. S.D. p
Retinopatili 3.79 3.47 0.642
Retinopatili olmayan 4.25 3.36

Tablo 3. Total kolesterol, LDL ve trigliserit yiiksekligi, HDL
diisiikliigiine gore gruplar arasi karsilagtirma.

Retinopatili ~ Retinopatili

grup olmayan grup
n % n % p
Total kolesterol < 200 mg/dl 8 296 12 444 0.260
>200mg/dl 19 704 15 55.6
E<40mg/dl, 11 40.7 10 37.0
K<50 mg/dl
HDL E>40mg/dl, 16 593 17 63.0 0.780
K>50 mg/dl
LDL < 100 mg/dl 8 29.6 7 259 0.761
>100mg/dl 19 704 20 74.1
Trigliserit < 150 mg/dl 16 593 17 63.0 0.780
>150mg/dl 11 40.7 10 37.0

proliferatif olmayan diyabetik retinopati (DRP), 2’sinde
agir preproliferatif DRP, 1’inde proliferatif DRP sap-
tandr. Ayrica 9 hastada klinik acidan anlamli makiila
odemi tesbit edildi. Retinopatili grupta sert eksuda var-
181 ile hiperlipidemi cinsi iligkilendirilemedi (p>0.05).

Retinopatili gruptan sadece 4 hastada koroner arter has-
tali8, her iki grupta da sadece birer hastada serebrovas-
kiiler hastalik hikayesi saptandig: icin retinopati ile bu
hastaliklar arasindaki iligki istatistiksel olarak degerlen-
dirilemedi.

TARTISMA

Diyabetik hastalarda ateroskleroz ile retinopati arasin-
daki iligki konusunda bir¢cok arastirma mevcuttur.
ARIC grubunun calismasinda, diyabetik retinopati var-
liginin karotis internal limitan membran kalinlig1 ile
iliskili oldugu saptanmistir. Karotid arterde plak varlig
ile retinopati arasinda istatistiksel olarak anlamlr iligki
tespit edilememistir. IMT degerinin yiiksekligi retino-
pati siddeti ile iligkili faktorlerden biri olarak tespit
edilmistir ®. Bizim ¢alismamizda ise iki grup arasinda
yapilan karsilastirmada retinopatili grupta karotis ve
popliteal arterin her ikisindeki ateroskleroz oraninin an-
lamli olarak daha yiiksek oldugu saptandi. Karotisteki
internal limitan membran kalinlig1 tek bagina ele alindi-
ginda da retinopati varliginin karotis internal limitan
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membran kalinlig ile iligkili oldugu saptandi. Karotiste
plak varlig1 da aymi sekilde ayri olarak ele alindiginda
retinopati varhigi ile iliskili oldugu tespit edildi. IMT
degerinin yiiksekligi ile retinopati siddeti arsinda bir
iligki saptanamadi.

Hipertansiyonun retinopati ile iligkisi konusunda farkli
goriigler mevcuttur. Jangorbani ve ark., 3424 hasta lize-
rinde yaptiklar1 bir calismada sistolik hipertansiyonun
retinopati gelisiminde anlamli bir risk faktorii oldugu
sonucuna ulagmiglardir . Nguyen ve ark.’nin ¢alisma-
sinda ise hipertansiyon ve retinopati gelisme riski ara-
sinda anlaml bir iligki bulunamamistir (10), Tapp ve
ark. calismalarinda 6zellikle sistolik hipertansiyonun
retinopati gelisiminde etkili bir risk faktorii oldugu so-
nucuna ulasmislardir. ARIC grubunun ¢aligmasinda ise
son sistolik kan basincinin yiiksek olusu ile retinopati
arasinda iligki saptanmistir 8:1D, Bizim ¢alismamizda
sistolik hipertansiyonun retinopati gelisiminde etkili bir
risk faktorii oldugu sonucuna ulasildi. Hipertansiyon
varlig1 agisindan retinopatili ve retinopatisi olmayan
hasta gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanamadi.

Hiperlipidemi, retinopati iligkisi konusunda da fikir bir-
ligi yoktur. Maberley ve ark.’nin ¢alismasinda serum
kolesterol seviyesinde yiikseklik diyabetik retinopati
gelisme riski ile iligkili bulunmustur (12), Davis ve ark.
trigliseritler seviyesindeki artis1 yiiksek riskli prolifera-
tif diyabetik retinopati icin risk faktorlerinden biri ola-
rak tespit etmisler ve yiiksek kan lipid seviyesinin diisii-
riilmesinin retinopati progresyonunu yavaslatacagi so-
nucuna varmiglardir (13), Total plazma kolesteroli,
LDL, HDL, trigliserit degerleri ve retinopati arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki tespit edilemeyen calis-
malar da mevcuttur 8:10), Chew’in ¢alismasinda sert
eksuda, makiila 6demi, vizyon kaybinin yiiksek serum
lipid seviyeleri ile iliskili oldugu ortaya konmustur (14,
Calismamizda total kolesterol, LDL kolesterol, triglise-
rit degerlerindeki yiikseklik ve HDL kolesterol degerle-
rindeki diisiikliik acisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak fark saptanmadi. Retinopatili grupta saptanan
sert eksuda varlig1 ile HDL kolesterol diisiikliigii, LDL
kolesterol, trigliserit ve total kolesterol degerlerindeki
yiikseklik arasinda bir iligki tespit edilmedi.

Son donemlerde aterosklerozun patogenezinde infla-
masyonun rol oynadig: teorisi iizerinde durulmaktadir.
Bir akut faz reaktan1 olan C-reaktif protein (CRP) akut
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inflamatuvar reaksiyonun son derece duyarli bir goster-
gesidir. Konvansiyonel yontemlerle saptanamayan CRP
seviyesindeki hafif yiikselmelerin CRP’nin yiiksek du-
yarli degerlendirilmesi ile yakalanabilecegi bulunmus-
tur. Yapilan ¢alismalarda hsCRP ile koroner kalp hasta-
I1g1 ve karotid arter aterosklerozu arasinda iligki saptan-
mistir. HsSCRP’nin akut miyokart infarkt1 ve stabil ol-
mayan angina pektoris atagi esnasinda yiikseldigini ve
iskemik kalp hastalig1 icin acil bir risk faktorii oldugu-
nu gosteren yayinlar mevcuttur (15:16), Bir calismada da
hsCRP seviyesindeki artisin periferik arter hastaligi ge-
lisimi ve karotid arter hastalifinda hizli progresyonla
iligkili oldugu saptanmigtir (17),

Literatiirde diyabetik retinopati ile hsCRP seviyeleri
arasinda iligkiyi ele alan bir calismaya rastlamadik. Kit-
lerin yetersizligi nedeniyle retinopatili hastalarin 23’{in-
de, retinopatisiz hastalarin 17’sinde, ¢alisma grubunun
tamaminda ol¢iim yapildi. Sonuglarin istatistiksel de-
gerlendirilmesi sonucunda gruplar arasinda anlamli bir
fark saptanmadi. Makrovaskiilopati olan koroner arter
hastalig1 ve karotid arter hastaliginin aksine bir mikro-
vaskiilopati olan diyabetik retinopati ile inflamatuvar
gosterge olan hsCRP arasinda iligki saptanmadi.

Jangorbanin’in caligmasinda, yas ve cinsiyet ile retino-
pati arasinda anlaml iliski bulunamamstir  Tip 1T di-
yabetli hastalar iizerinde yaptigimiz bizim ¢aligmamiz-
da da yas ve cinsiyet ile retinopati gelisimi arasinda bir
iligki saptanamadi.

Baz1 yaymlarda BMI diisiikliigii ile retinopati arasinda
iliski olduguna dair veriler mevcuttur (%-12), Bagka ya-
yilarda ise herhangi bir iligki saptanamamugtir (1.5, Bi-
zim calismamizda da BMI ile diyabetik retinopati varli-
&1 arasinda bir iligki saptanmadi.

SONUC

Bu calismada, tip II diyabetik hastalarda aterosklerozun
retinopati gelisiminde etkili risk faktorii oldugu sonucu-
na ulasildi. Retinopati diyabetik hastalarda gerekli on-
lemler alinmadig takdirde korliikle sonuglanabilen ¢ok
ciddi bir komplikasyondur. Diyabetik retinopati gelisi-
mi ve progresyonunda rol alan faktorlerin tespiti toplum
icin sosyal ve ekonomik kayiplara yol acan bu korliik

sebebinin Oniine gecilmesi acisindan son derece énem-
lidir.
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