Diabetes Mellitus Olgularinda Glomeriiler
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Ozet: Diabetik nefropati, diabetes mellitusun major komplikasyonlarindan biri olup prognozu

onemli olciide etkilemektedir ve erken teshisi

olduk¢a 6nemlidir. Erken déonem diabetik nefropatinin en

onemli bulgusu glomeriiler hiperfiltrasyondur. Calismamizda, cesitli diabet yaslarindaki tip 2 diabet
hastalarinin diabet yasi ile GFR degerleri arasindaki iliskiyi incelemeyi ve erken donemde diabetik nefropati
acisindan riskteki hastalarin belirlenmesinde sintigrafik GFR 6l¢iimiiniin 6nemini arastirmayr amacladik.
Bu amagcgla 21 saghkl insan ile 75 insiilin bagimhi olmayan diabetes mellitus hastasindan olusan toplam 96
olgunun GFR degerleri sintigrafik yontemle 6lciildii. Diabetes mellituslu hastalar diabet yasina gore 0-5 yil
(grup I), 6-10 y1l (grup II) ve 10 yil iizeri (grup IIT) olmak iizere ii¢ gruba ayrildi. Grup II ve III de GFR
degerlerinde anlamh azalma oldugu izlendi. Glomeriiler hiperfiltrasyon sadece grup I ve II’ de gozlendi ve
diabetik nefropati riskinde artis1 gosterdigi diisiiniildii. Sonuc¢ olarak, diabet yas1 ilerledikce GFR
degerlerinde azalma oldugu ve diabetik nefropatiye gidis riskinin belirlenmesinde sintigrafik yontemle GFR

ol¢limiiniin yararlh olabilecegi kanisina varildi.

Anahtar kelimeler : Diabetes mellitus, GFR, Sintigrafi.

Diabetes mellitus (DM), insiilinin kismi veya
tam eksikligi sonucu hiperglisemi ile seyreden ve
ozellikle retina ve renal glomeriil basta olmak
lizere cesitli dokularda diabete ozel
mikrovaskiiler degisikliklerle karakterize bir
hastaliktir (1). Retinopati, nefropati ve noropati
diabetli  hastalarda  ortaya ¢ikan yaygin
mikrovaskiiler komplikasyonlar triadidir (2).
Diabetik nefropati, diabetik hastalarin major bir
sorunu olup morbidite ve mortalitenin en sik
nedenlerinden biridir. Son donem bobrek
hastaligi olan olgularin yaklasik {igte birini
diabetik nefropati olgular1 olusturmaktadir (1,3).
Diabetik nefropatinin yakin gelecekte dializ ve
renal transplantasyon popiilasyonunun % 80’
nini  olusturacagi tahmin edilmektedir (4).
Konuyla ilgili pek ¢ok c¢alisma yapilmasina
ragmen diabetik nefropatinin patogenezi tam
olarak aydinlatilamamistir (1,5-9). Diabetik
nefropati tip 2 diabete gore tip 1 diabetde daha
sik ve daha ciddi bir sorun olarak goériilmektedir.
Diabetik nefropatinin olusum siirecinde BUN ve
serum kreatinin degerlerinin yiikselmedigi erken
donemde ilk ortaya ¢ikan patoloji glomeriiler
hiperfiltrasyondur. Glomeriiler hiperfiltrasyon,
glomeriil bazal membraninda hormonal, yapisal
ve metabolik degisiklikler sonucu meydana gelen
multifaktéryel bir patolojidir. Diabetin ileri
donemlerinde glomeriiler filtrasyon hizi (GFR)
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diismeye baslar. Diabetik nefropati irreversibl bir
komplikasyon oldugundan erken tanist prognoz
agisindan 6nemlidir (7). Bu nedenle GFR takibi,
diabetik nefropatiye gidebilecek hastalarin erken
donemde tespit edilmesinde O6nem tagimaktadir.
Klinik olarak belirgin diabetik nefropati, idrarda
proteiniiri ile baglamaktadir. (4,9,10).
Calismamizda, cesitli diabet yaslarindaki tip 2
diabet hastalarinin GFR degerlerini tespit ederek
diabet yast ile GFR degerleri arasindaki iliskiyi
incelemeyi ve erken donemde diabetik nefropati
acisindan riskteki hastalarin belirlenmesinde
sintigrafik GFR 0Ol¢iimiiniin yerini arastirmayi
amacladik.

Gere¢ ve Yontem

Calismamiz, 21’1 saghkli 75’1 insiilin bagiml
olmayan diabetes mellitus hastas1 olmak iizere
69’u kadin, 27’ si erkek toplam 96 olgu {izerinde
yapildi. 75 hasta diabet yaslarina gore ii¢ gruba
ayrildi. Diabet yas1 0-5 yil olan 24 hasta birinci
gruba, diabet yast 6-10 yi1l olan 28 hasta ikinci
gruba, diabet yas1 10 yil lizeri olan 23 hasta
ticlincii gruba alindi. 21 saglikli olgu ise kontrol
grubuna alindi. Olgularin sistemik muayenesi ve
rutin tetkikleri yapildi. Hi¢ birinin semptomatik,
bilinen bir renal hastaligi yoktu ve yapilan
biyokimyasal analizlerde BUN ve serum kreatinin
degerleri normal diizeyde tespit edildi. Rutin
tetkiklere ilave olarak tiim olgularin  serum
HbAlc seviyeleri tespit edildi ve viicut kiitle
indeksleri (VKI) hesaplandi. Tiim olgulara renal
sintigrafi yapilarak GFR degerleri o6l¢iildii.
Bilgisayar programinda belirtilen hastanin yasi,
boyu ve kilosuna uygun GFR degerlerinden % 30
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veya daha yiliksek GFR degerleri hiperfiltrasyon
olarak kabul edildi.

Renal sintigrafi, 0.5 ml hacimde 5 mCi (185
MBq) Tc99m-DTPA’ nin IV. enjeksiyonunu
takiben Siemens marka diacam model rektangiiler
dedektorlii.  ve medium enerjili paralel delikli
kolimator takili gamma kamera cihazi1 ile
posterior pozisyonda yapildi. Elde edilen veriler
sisteme  entegre micro delta plus bilgisayarin
soft ware’indeki  hazir program yardimiyla
islemlendikten sonra tim olgularin total GFR
degerleri tespit edildi. Renal sintigrafi dncesi
standardizasyonu saglamak amaciyla hastalara
antidiabetikler digindaki diger ilacglar iki giin
onceden biraktirildi ve sekiz saatlik aglig: takiben
¢ekimden 30 dakika 6nce 10 ml/kg su igirilerek
sintigrafik tetkik yapildi.

Ucg hasta grubu igin ayr1 ayri elde edilen total
GFR degerleri kontrol grubunun degerleri ile

karsilastirildi.  Veriler, ortalama =+ standart
deviasyon (SD) olarak belirtildi. Istatistiki
analiz i¢in bagimsiz iki grubun degerleri
arasindaki  farkin 6nemliligi  (comparison of

values with unpaired t-test, Med calc) testi
kullanildi. p<0.01 degerler anlamli olarak kabul
edildi.

Bulgular

Kontrol grubu 15°i kadin, 6 s1 erkek olmak
tizere 21 saglkli insandan ( ort.yas 49.76 +
6.93), birinci grup 17° si kadin, 7’ si erkek 24
hastadan (ort.yas 53,66 = 6,17), ikinci grup 20 °
si kadin, 8’ i erkek 28 hastadan (ort.yas 56,14 £
8,05) ve tigilincii grup 17° si kadin, 6 si erkek 23
hastadan (ort.yas 61,04 = 6,65) olusmaktaydi.
Grup I de elde edilen ortalama total GFR degeri
kontrol grubuna gore diisiiktii ancak istatistiksel
olarak anlam tasimiyordu (p>0.05). Oysa grup II
ve grup III de elde edilen ortalama total GFR

degerlerinin  kontrol grubuna gore anlaml
derecede diisik oldugu gorildi (p<0.01).
Hiperfiltrasyon goriilen kisi sayist kontrol

grubunda 1 (% 5), birinci grupta 6 (% 25), ikinci
grupta 4 (% 14) olarak bulundu. Ugiincii grupta
hi¢bir olguda hiperfiltrasyon goézlenmedi. Her
grubun klinik 6zellikleri ile ilgili ortalama
degerler (VKI, % HbAlc, AKS, diabet yasi, ve
TA) Tablo I’de gosterilmistir. Gruplarin elde
edilen ortalama total GFR degerleri ve kontrol

grubu ile karsilastirilmalart  Tablo II’de
gosterilmistir.

Tartisma
Diabetik  nefropati  diabetin  en  O6nemli

komplikasyonlarindan biridir ve prognoz ile
dogrudan iligkilidir (10). Bu nedenle diabetik
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hastalarin prognozu agisindan nefropatinin erken
tanist olduk¢a Oonem arzetmektedir. Giiniimiizde
diabetik nefropatinin erken tanisinda idrarda
mikroalbumin diizeyine bakmak popiiler gibi
gozitkmektedir. Gergekten yapilan bazi
calismalarda gore mikroalbuminiirinin diabetik
nefropatinin  giliclii bir habercisi oldugu ileri
sirilmistir  (11-17). Ancak  idrardaki
mikroalbuminiiri diizeyi, kan basinci, egzersiz ve
kan glukoz diizeylerinden -etkilenebilmektedir.
Ayrica bazi calismalar gostermistir ki idrarla
albumin atiliminda giinden giine % 40-50 ye
varan degisiklikler olmaktadir (18). Idrarla
albumin atillmmma ragmen diabetik nefropati
gelismedigini ve bazi mikroalbuminiiri
vakalarinda mikroalbuminiirinin normal sinirlara
donebildigini  gosteren bazi ¢alismalarda
mevcuttur  (19). Mogensen’e (20) gore
mikroalbuminiiri evre 3 diabetik nefropatinin bir
bulgusudur. Sayilan bu nedenlerden dolay1
diabetik nefropatinin erken tanisinda
mikroalbuminiiri tek basina sensitif ve spesifik
bir gosterge degildir (4). Dolayisiyla bagka bir
teshis aracinin gelistirilmesi gerektigi
distiniilmistir (21). Idrarla atilan lizozim,
heparan siilfat ve glikozaminglikan gibi
maddelerin nefropatinin  erken tanisinda
kullanilabilecegini ileri siiren yayinlar varsa da
bu tetkikler heniiz rutin muayeneye girememistir
(8,22,23).

Diabetik nefropatinin klinik gelisimi ¢esitli
evrelere ayrilabilir. Birinci evrede glomeriiler
hiperfiltrasyon ve hipertrofi mevcuttur. Ikinci
evrede ise glomeriiler hiperfiltrasyonun yanisira
glomeriiler bazal membran kalinlasmas: ve
tubuler hipertrofide tabloya eslik eder (4,20).
Ucgiincii ve dordiincii evrelerde glomeriiloskleroz,
GFR azalmasi, mikroalbuminiiri ve hipertansiyon
tabloya hakim olur. Besinci evre iiremi ile
karakterize son ddénem bobrek hastaligidir.
Dolayisiyla birinci ve ikinci evre nefropatinin
erken teshisinde glomeriiler filtrasyonun (GFR)
incelenmesi olduk¢a 6nem arz eder. GFR tayini
igin bir ¢ok ydntem bulunmakla birlikte Tc99m-
DTPA  kullanilarak yapilan renal sintigrafi
yontemiyle GFR tayinide kolay ve giivenilir bir
yontemdir (24-26). Calismamizda, diabet yas1 O-
5 yil olan grup I’ de elde edilen GFR degerleri
ile kontrol grubu GFR degerleri arasinda anlamli
bir farklilik goézlenmedi. Oysa, grup II (diabet
yas1 6-10 yil) ve grup III (diabet yas1 10 yil lizeri)
iin ortalama total GFR  degerlerinde kontrol
grubunun degerlerine gore anlamli derecede
azalma gozlendi. Bu bulgular, yapilan diger
aragtirmalarla uyumlu olarak diabet yasi arttik¢a
bobrek fonksiyonlarinin azaldigimi belirgin bir
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Tablo 1. Gruplarin klinik ozellikleri
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KONTROL Grup | Grup I Grup III

GRUBU (0-5 Y1) (6-10 Y1) (10 Y1l iizeri)
Olgu sayi1s1 21 24 28 23
Yas (y1il) 49.76 £ 693 53.66 £ 6.17 56.14 + 8.05 61.04 £ 6.65
VKi (kg/m?) 26.15+3.48 28.43 £3.16 29.31 £3.34 27.24 £3.01
Diabet yas1 (y1l) --- 3.25+1.22 7.67 £1.63 14.82 £2.85
AKS (mg/dl) 84.16 £7.13 179.25 £ 51.46 204.39 + 67.28 241.63 + 69.37
% HbAlc 3.84+£1.72 7.73 £2.48 8.76 £2.55 9.29£1.98
TA (sistolik) (mm/Hg) 117.14 £ 11.57 138.12 £ 19.26 151.96 + 24.58 156.08 £ 21.21
TA (diastolik) (mm/Hg) 79.04 £ 6.04 91.45 +8.78 95.53 £10.48 96.95 + 8.49

VKI : Viicut kiitle indeksi, TA : Kan basinct , GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi, AKS : Aglik kan sekeri

Tablo II. Kontrol ve hasta gruplarinda ortalama total GFR degerleri

Kontrol Grubu Grup I Grup II
(0-5 Y1)

Grup II1

(6-10 Y11) (10 Y1l iizeri)

Ortalama Total GFR (ml/dk) 92.94 + 10.18

95.98 £ 16.87*

69.76 £ 23.46%*  55.28 £ 12.44%*

*  p>0.05 Kontrol grubu ile grup I karsilastirildiginda.

** p<0.01 Kontrol grubu ile grup II ve grup III karsilastirildiginda

sekilde ortaya koymaktaydi. Grup III’ de
hiperfiltrasyon gdzlenmezken, grup I’ de 6 (%
25), grup II'de 4 (%l14) hiperfiltrasyon
gozlenmesi  birinci ve ikinci evre diabetik
nefropatinin diabetin ilk on yilt igerisinde
meydana geldigini diistindiirdii.

Calismamizin sonucunda, 5 yildan sonra diabet
yas1 ilerledikce GFR degerlerinde belirgin bir
azalma oldugu kanisina varildi. Diger yandan,
kolayca yapilabilen sintigrafik yontemle GFR
Ol¢limiiniin diabetik hastalarda iki yonden yararl
olabilecegi  diisiiniildii. Birinci yarari, erken
dénemde diabetik nefropatiye gidebilecek riskteki
hastalarin ~ tespit  edilmesinde  diger tam
yontemlerine katkida bulunabilecegidir. Ikinci
yarar1 ise diabetik nefropatinin progresyonunun
degerlendirilmesinde kullanilabilecegidir.

The Investigation of Glomerular
Filtration Values in Patients with
Diabetes Mellitus

Abstract: Diabetic nephropathy is one of the major
complications of diabetes mellitus. It effects
prognosis, and early diagnosis is very important. The
most important finding of early diabetic nephropathy
is glomerular hyperfiltration. The aim of this study
is to determine the relation between the age of
diabetes and GFR and importance of GFR
estimations by using scintigraphy in the
determination of diabetic nephropathy risc. In our
study the GFR values of 96 subjects, 21 healthy and
75 patients with NIDDM, were estimated by
scintigraphy. According to diabetic age, the subjects

with DM are divided into three groups as 0-5 years
(group 1), 6-10 years (group II) and over 10 years
(group III). It was observed that there was a
significant reduction in GFR values in group II and
I11. Glomerular hyperfiltration was observed only in
the  first and second groups and had positive
correlation with early stage diabetic nephropathy. As
a result, decline of GFR values was observed as
diabetic age increased. It was concluded that
scintigraphic GFR estimations can be useful in the
estimation of the diabetic nephropathy risc.

Key words : Diabetes mellitus, GFR, Scintigraphy.
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