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OZET

Diyabetik Noropatili Hastalarda Uyku Kalitesinin Degerlendirilmesi

Diyabetik noropati, diyabetin bir komplikasyonu olarak sinir sistemi tzerinde
olumsuz etkilere yol acabilir. Bu durum, uyku kalitesini olumsuz etkileyebilir ¢tinki
agri, karincalanma veya uyusma gibi semptomlar uyku sirasinda rahatlamay1
engelleyebilir. Bu durum, kisinin derin ve dinlendirici bir uyku deneyimlemesini
zorlastirabilir. Diyabetik noropatiye sahip hastalarda uyku kalitesini degerlendirmek
icin objektif ve subjektif yontemler kullanilabilir. Objektif yontemler arasinda
polisomnografi ve aktigrafi bulunur. Bu yontemler, uyku sirasinda c¢esitli fizyolojik
parametreleri dlgerek uyku kalitesini ve uyku bozukluklarmni belirlemeye yardimeci
olabilir. Diyabetik noropatili hastalarin uyku kalitesi agisindan degerlendirilmesi,
biyokimyasal testler ve nicel degerlendirme ile parametreler arasindaki iligkilerin
aciga c¢ikarilmasinin amaglandigi bu ¢alismada 37-88 yaslar1 arasindaki toplam 75
hasta prospektif olarak degerlendirilmistir. Calismada elde edilen sonuglara gore
PUKI>5 ve PUKI<S gruplar1 arasinda WBC, magnezyum, kalsiyum ve D vitamini
diizeyleri arasinda anlamli farkliliklar oldugu belirlenmistir. Ayrica diyabetik
noropatili hastalarda PUKI(Pittsburg Uyku Kalite indeksi) puanlarinin cinsiyete gore
anlamli diizeyde farklilasmadigi, cinsiyete ve PUKI puan grubuna gore
makrovaskiiler ve mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda anlamli bir farklilik
olmadig1 belirlenmistir. PUKI>5 grubunda HbAlc ve glukoz diizeyleri arasinda
istatiksel olarak anlamli, pozitif yonlii ve kuvvetli bir iliski oldugu, gruplar arasi
ayrim yapilmadan tiim olgulardaki PUKI puanlar1 ile DNS skorlar1 arasindaki iligki
degerlendirildiginde ise aradaki iliskinin yine pozitif yonli ancak bu kez istatiksel

olarak anlamli oldugu belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Diabetes mellitus, Diyabetik ndropati, Uyku kalitesi.
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ABSTRACT

Evaluation Of Sleep Quality in Diabetic Neuropathy Patients

Diabetic neuropathy, a complication of diabetes, can lead to negative effects
on the nervous system. This can negatively affect sleep quality because symptoms
such as pain, tingling, or numbness can interfere with relaxation during sleep. This
can make it difficult for a person to experience deep, restful sleep. Objective and
subjective methods can be used to evaluate sleep quality in patients with diabetic
neuropathy. Objective methods include polysomnography and actigraphy. These
methods can help identify sleep quality and sleep disorders by measuring various
physiological parameters during sleep. In this study, which aimed to evaluate patients
with diabetic neuropathy in terms of sleep quality and to reveal the relationships
between parameters through biochemical tests and quantitative evaluation, a total of
75 patients between the ages of 37-88 were evaluated prospectively. According to the
results obtained in the study, it was determined that there were significant differences
in WBC, magnesium, calcium, and vitamin D levels between the PSQI>5 and
PSQI<5 groups. In addition, it was determined that PSQI (Pittsburg Sleep Quality
Index) scores in patients with diabetic neuropathy did not differ significantly
according to gender, and there was no significant difference between macrovascular
and microvascular complications according to gender and PSQI score group. It was
determined that there was a statistically significant, positive, and strong relationship
between HbAlc and glucose levels in the PSQI>5 group, and when the relationship
between PSQI scores and DNS scores in all cases was evaluated without
discrimination between groups, the relationship was again positive, but this time

statistically significant.

Key words: Diabetes mellitus, Diabetic neuropathy, Sleep quality.



1. GIRIS ve AMAC

Diyabetik noropati, diyabetin neden oldugu periferik sinir sistemi
bozuklugudur. Diyabetik noropati, diyabetli hastalarda sik goriilen, mortalitesi ve
morbiditesi yiiksek bir komplikasyondur. Bu durum diyabet bakimi i¢in biiyiik bir
mali yiike neden olur. Diyabetik noropatinin gergek kiiresel prevalansi, farkli hasta
popiilasyonlarina, kullanilan ndropati tanimlarma ve degerlendirme yontemlerine
bagl olarak degisken sekilde rapor edilmistir. Ulkemizde Tiirk diyabetik hastalarda
klinik olarak tespit edilen periferik noropati prevalansi %40,4 olmasma ragmen sinir
ileti g¢aligmalar1 klinik muayene ile birlestirildiginde bu oran %62,2 olarak
bulunmustur [1]. Diyabetik noropati, metabolik, vaskiler, genetik gibi ¢esitli
faktorlerin periferik ve otonom sinir sistemlerinde neden oldugu hasardan
kaynaklanan duyu kaybi, giic kaybi, dokunmaya kars1 hassasiyet, karimncalanma ve
agr1 gibi semptomlar1 icermektedir ve en sik goriilen semptomu agridir. Agrili
noropatide semptomlar geceleri daha kotidur ve kollardan ziyade bacaklarda daha
sik goriiliir. Hastalar diyabetik noropatik agriyr esas olarak alt ekstremitelerde
iltihaplanma, agri, karincalanma, uyusukluk ve karincalanma olarak tanimlarlar [2,

3.

Diyabetik noropati, diyabetin viicuttaki kan sekerinin yiiksek seviyelerde
seyretmesine neden olmasindan dolayr zamanla sinirlere zarar verebilmektedir.
Diyabetik noropatili hastalar icin énemli olan, kan sekerini diizenli olarak kontrol
altinda tutmaktir. Ayrica, diizenli egzersiz yapmak, saglikli beslenmek ve doktorun
onerdigi ilaglar1 diizenli olarak kullanmak da Onemlidir. Diyabetik ndropati
genellikle ilerleyici bir durumdur, bu nedenle erken teshis ve tedavi 6nemlidir.
Tedavi, semptomlarin hafifletilmesine ve ilerlemenin yavaslatilmasma yardime1 olur
[4]. Hastalar, ayak bakimina 6zellikle dikkat etmelidir, ¢ilinkii diyabetik noropati,
ayak yaralarmin ve enfeksiyonlarin iyilesme siirecini yavaglatabilmekte ve ciddi

komplikasyonlara yol acabilmektedir [5, 6].

Uyku; fiziksel, sosyal, entelektiiel ve ruhsal ihtiyaclar saglikli olabilmek igin
denge icinde karsilanmasi gereken temel insani ihtiyaglardandir. Uyku farkli bir
biling durumudur ve yaygin inanigin aksine, farkli ndron gruplarini etkileyen aktif,

karmasik, iyi diizenlenmis bir fonksiyon olan uyku, insan viicudunun normal ve



saghkli isleyisi icin gereklidir [7]. Uyanma, lateral hipotalamusun Kkolinerjik,
noradrenerjik, serotonerjik, oreksinerjik aktivasyonunun ve arka hipotalamustaki
histaminerjik aktivitenin artmasindan kaynaklanir. Bunlarin azalmasi uykuyu
tetiklemektedir. Uykunun baslatilmas1 ve siirdiiriilmesinde birgok kortikal ve
subkortikal beyin bolgesi rol oynar. Ancak uykunun esas olarak 6n hipotalamustaki
dongusel girdiler ve endojen kimyasal uyaranlar ve hipotalamustaki ventrolateral
preoptik ¢ekirdek (VLPO) tarafindan tetiklendigi kabul edilmektedir. REM uykusu
sirasinda serotonin ve norepinefrin salinimi minimum diizeydedir ve bu donemde
yalnizca asetilkolin hakimdir. NREM uykusu sirasinda tiim norotransmiterler diisiik

seviyelerde salinir [8, 9].

Diyabetik noropati, hastalarda uyku Kkalitesini etkileyen bir faktordir.
Noropati, viicuttaki sinir hasarlarina bagl olarak uyku diizenini ve kalitesini olumsuz
yonde etkilemesi nedeniyle diyabetik noropatiye bagli olarak ortaya g¢ikan agri,
karincalanma, yanma hissi gibi semptomlar, ndropatili hastalarda gece boyunca
rahatsizlik hissi yaratmakta ve uykuyu bolerek uyku kalitesini diistirmektedir.
Bununla birlikte, diyabetik noropatili hastalarin uyku kalitesini artirmak igin
yapabilecekleri bazi seyler vardir. Oncelikle, kan sekerini kontrol altinda tutmak
onemlidir. Diizenli egzersiz yapmak, saglikli beslenmek ve doktorun 6nerdigi ilaglar
dizenli olarak kullanmak, uyku kalitesini artirabilmektedir. Ayrica, uyku ortamini
iyilestirmek de faydali olur. Rahat bir yatak ve uygun sicaklik ve 1s1k diizeyi
saglamak, daha iyi bir uyku saglar [10].

Konuya iliskin literatiir incelendiginde 6zellikle yasi ilerlemis olan diyabetik
ndropatili  hastalarda uyku kalitesinin detayli bir sekilde incelenmedigi
gortlmektedir. Bu c¢alismada da diyabetik noropatili hastalarin uyku Kkalitesi
acisindan degerlendirilmesi biyokimyasal testler ve nicel degerlendirme ile

degerlendirilerek konunun aydinlatilmasi amag¢lanmaistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. DIABETES MELLITUS VE DiYABETIK NOROPATI
2.1.1. Diabetes Mellitus

Diabetes mellitus (DM), goreceli veya mutlak insulin eksikligi veya insiilin
direnci gibi faktorlere bagl olarak hiperglisemi ile karakterize, insiilinin yetersiz etki
gostermesine yol acan metabolik bir hastaliktir. Genel olarak aglik plazma
glukozunun 126 mg/dL veya iizerinde olmasi, 75 g OGTT (oral glukoz tolerans testi)
de 2.saat plazma glukozunun 200 mg/dL veya iizerinde olmasi, HbAlc diizeyinin
%6,5 veya Uzerinde olmasi, Hiperglisemi semptomlar1 olan bir hastanin rastgele
Olcilen plazma glukozunun 200 mg/dL veya daha yiksek olmasi seklinde

tanimlanmaktadir. [11].

2.1.2. Diyabetik Noropati

Diyabetik noropati, diyabetin uzun vadeli bir komplikasyonu olarak ortaya
cikan sinir hasaridir. Yiiksek kan sekeri seviyeleri, zamanla periferik sinirleri (eller,
ayaklar, kollar ve bacaklar gibi viicudun dis bolgelerindeki sinirler)
etkileyebilmektedir [12]. Bu hasar genellikle duyu sinirlerini etkiler, ancak motor
sinirleri ve otonom sinir sistemi de zarar gdrmektedir. Diyabetik ndropatinin
belirtileri, uyusukluk, karmmcalanma, yanma hissi, agr1 veya hassasiyet gibi duyusal
sorunlar1 icerir. Motor sinirler etkilendiginde kas zayifligi, denge sorunlar1 ve
yiriime zorluklar1 da ortaya ¢ikmaktadir. Otonom sinir sistemi etkilendiginde ise
kalp atis hizinda degisiklikler, sindirim sorunlari, mesane problemleri ve cinsel islev

bozukluklar1 gibi belirtiler ortaya ¢ikmaktadir [13].

Diyabetik noropatinin tedavisi, kan sekeri seviyelerinin kontrol altinda
tutulmasi, agriy1r yonetmek i¢in ilaglar kullanilmasi ve semptomlarin ydnetilmesi
amaciyla fizik tedavi gibi rehabilitasyon yontemlerinin uygulanmasiyla miimkiindiir.
Erken teshis ve tedavi, sinir hasarmnin ilerlemesini Onleyebilir ve semptomlarin

siddetini azaltabilmektedir [14].
2.1.3. Diyabetik Noropati Epidemiyolojisi

Diyabetik noropati, diinya genelinde diyabetli bireyler arasinda yaygin bir

komplikasyondur. Diyabetik ndropati prevalansi, diyabet tiirline, diyabet siiresine,

3



kan glukoz kontroliine ve genetik faktorlere bagh olarak degisiklik gostermektedir
[15].

Tip 1 diyabetli bireylerde noropati riski, tip 2 diyabetli bireylere goére daha
diistiktiir, ancak yine de onemli bir endise kaynagidir. Tip 2 diyabet, diyabetik
ndropati agisindan daha ytiksek bir risk tasir ¢iinkii tip 2 diyabet genellikle daha uzun
siire devam eder ve hastalar genellikle diyabetlerinin farkinda olmadan yillarca
yasayabilmektedirler. Diyabetik ndropati, diyabetik bireylerin yaklasik %50'sinde
goriiliir ve diyabetin siiresi arttikca bu oran artmaktadir. Diyabetik néropati gelisme
riski, diyabetik bireylerin yaklasik %30'unda diyabet tanisi konulduktan sonraki ilk
bes yil i¢inde artar ve daha sonra daha yavas bir hizda devam etmektedir. Diyabetik
noropati, yasli diyabetli bireyler arasinda daha yaygindir [16]. Genel olarak,
diyabetik ndropati insidansi, diyabetin ve diyabetin neden oldugu diger
komplikasyonlarin yayginligma paralel olarak diinya c¢apinda artmaktadir. Bu
nedenle, diyabetik noéropatiyi 6nlemek veya yonetmek icin erken tani ve etkili tedavi

stratejileri biliyiik 6nem tasir.

2.1.4. Diyabetik Noropati Patogenezi

Diyabetik ndropatinin patogenezinde bircok faktér ©One slriilmiistiir.
Diyabetik noropatinin olas1 mekanizmalari: metabolik faktorler, vaskiiler faktorler,
periferik sinir onarim mekanizmalarinin bozukluklari, genetik faktorler ve immiin
aracili mekanizmalardir. Diyabetik ndropati gelisiminde rol oynayan metabolik
faktorler ise; ileri glikosilasyon son Grtnlerinin birikmesi, heksozamin ve protein
kinaz C yolunun bozulmasi, polilADP-riboz) polimeraz yolunun aktivasyonu, artan
oksidatif strestir [17]. Glikozilasyon son firiinlerinin birikiminin artmasi, Kronik
hiperglisemide asir1 glikoz, proteinlerdeki amino gruplariyla birleserek ileri
glikasyon son iriinlerini (AGE) olusturmaktadir. AGE'ler 6nemli proteinlere
baglanarak islevlerini degistirir ve hiicre hasarma neden olmaktadir. Ayrica AGE'ler
AGE reseptorii ad1 verilen hiicre yiizeyi reseptorlerine de baglanir ve bu reseptor

proinflamatuardir [18].

Bir diger mekanizma olan heksozamin ve protein kinaz C yolunun bozulmast,
asir1 glukoz, ¢esitli metabolik yollar1 bozarak sinir hiicrelerine zarar vermektedir.
Asir glukoza yanit olarak artan glikoliz, heksozamin yoluna gegerek hiicre hasarina

neden olan ve oksidatif stresi artiran iiridin difosfat N-asetilglukozamin olusumuna



yol agmaktadir. Ayrica fazla glikoz diagilgliserole doniistiiriilmektedir. Diagilgliserol
sinirlerde vazokonstriksiyona ve hipoksiye neden olur ve burada metabolik
bozukluklara neden olan protein kinaz C'yi aktive eder. Poli(ADP-riboz) polimeraz
yolunun aktivasyonu; fazla glikoz, aldoz rediiktaz tarafindan sorbitol'e
donitistiirtilmektedir [19]. Sorbitoliin hiicrelerde birikmesi hiicresel metabolizmay1 ve
sinir aktivitesinin yapisini1 bozarak periferik sinirlerde ozmotik dengesizlige neden
olur ve miyoinositol seviyelerini diisiiriir. Artan oksidatif stres; hiperglisemi, AGE,
poli (ADP-riboz) polimeraz yolu, heksozamin yolu ve protein kinaz C yolu gibi
cesitli mekanizmalar yoluyla oksidatif stresin artmasina ve norolojik hasara yol acar.
Hiperglisemi ile mikrovaskiiler komplikasyonlar arasindaki iligkide ¢esitli
mekanizmalar rol oynamaktadir. Hipergliseminin tetikledigi bu mekanizmalar;
Polimeraz yolunun aktivasyonu, AGE'ler olusumuna, reaktif oksijen tiirlerinin
olusumuna ve oksidatif strese, protein kinaz C'nin aktivasyonuna, biiylime
faktorlerinde degisikliklere ve toksik tiirlerin birikiminin artmasina, oksidatif strese

ve endotel hasarina yol agmaktadir [20].

Sinir blytme faktord, vaskuler endotelyal blyltme faktord, nérotrofin-3 ve
inslilin benzeri biiylime faktoriiniin eksikligi sinir hasarina ve onarim bozuklugu
mekanizmalarma  neden  olur.  "Anjiyotensin  dOniistliriici  enzim" = ve
"metilentetrahidrofolat rediiktaz (MTHFR)", diyabetik periferik noropati ile iligkili
genlerdir. Agrili diyabetik periferik noropatiler, voltaj kapili sodyum kanal
mutasyonuyla iligkilidir (Nav 1.7). Hiperglisemi, inflamatuar sitokinlerin salinimini
aktive eder, miyelin kilifinin sismesine ve hasar gérmesine neden olur, periferik
sinirlerin uyarilabilirligini arttirir ve noropatik agriya (NA) neden olur. Hem
proinflamatuar hem de antiinflamatuar sitokinlerin NA gelisiminde 6nemli bir rol
oynadig1 goriilmektedir. Proinflamatuar sitokinler TNF-a, IL-1pB, IL-6 ve IL-17 ve
antiinflamatuar sitokinler IL-4, IL-10 ve TGF-B, NA'nin gelisiminde rol oynamistir
[21].

2.1.5. Diyabetik Noropati Simiflandirmasi

Diyabetik noropatiler, farkli klinik belirtilere ve altta yatan patofizyolojik
mekanizmalara sahip genis bir noropati yelpazesini kapsar ve farkli sekillerde

siiflandirilmaktadir. Kabul edilen siniflandirma Thomas tarafindan Onerilen

smiflandirmadir [22].



Diyabetik noropati siiflamasi (Thomas’a gore) [23];
1. Hizli reversibiliteli hiperglisemik noropati
2. Simetrik polindropatiler
a) Duyusal ve sensorimotor polingropati
b) Simetrik proksimal alt ekstremite motor néropatisi
c) Otonomik ndropati
d) Akut agrili duysal ndéropati
3. Fokal ve multifokal néropatiler
a) Kraniyal noropati
b) Govde ve ekstremite ndropatisi
c) Asimetrik alt ekstremite motor néropatisi
4. Kronik enflamatuvar demiyelinizan polinéropati
5. Hipoglisemik ndropati
Hiazh reversibiliteli hiperglisemik noropati

Hizli reversibiliteli hiperglisemik noropati, genellikle ani ve ciddi kan sekeri
yiikselmelerine bagli olarak ortaya ¢ikan gegici bir sinir hasari durumudur. Bu
durum, oOzellikle siddetli diyabetik ketoasidoz veya hiperosmolar hiperglisemik
durumlarda gorulmektedir. Bu ndropati turd, genellikle sinir hicrelerinde metabolik
degisiklikler ve sivi dengesizlikleri sonucu ortaya c¢ikar. Hizli reversibiliteli
hiperglisemik noropatinin belirtileri arasinda uyusukluk, karincalanma, zayiflik, agri
ve kas kramp1 bulunabilir [24]. Bu belirtiler, genellikle kan sekeri diizeldiginde ve
viicut sivi dengesi saglandiginda hizla geri doniismektedir. Bu durum genellikle
tedavi edilirken, ciddi ve siirekli sinir hasarina neden olmadan Once hizla teshis
edilmesi ve tedavi edilmesi 6nemlidir. Hizli reversibiliteli hiperglisemik ndropatinin
tedavisi, kan sekeri diizeylerini kontrol altna almak, sivi dengesini saglamak ve
semptomlar1 hafifletmek i¢in ilaglar kullanmak gibi yontemleri icermektedir. Bu
nedenle, diyabetik ketoasidoz veya hiperosmolar hiperglisemik durumlar1 olan

kigilerin yakin takibi ve tedavisi 6nemlidir [25].



Kronik enflamatuvar demiyelinizan polinéropati (CIDP)

Kronik Inflamatuar Demiyelinizan Polindropati (CIDP), periferik sinirleri
etkileyen bir otoimmiin hastaliktir. Bu hastalikta, viicudun bagisiklik sistemi,
yanlislikla periferik sinirleri (omurilik disindaki sinirleri) hedef alir ve sinir liflerini
koruyan miyelin kilifin1 hasara ugratir. Bu durum, sinir iletimini etkileyerek kas
giicstizliigli, duyu kaybi ve koordinasyon problemleri gibi belirtilere yol agmaktadir
[26]. CIDP'nin belirtileri genellikle yavas bir sekilde gelisir ve zamanla kotiilesebilir.
Bu belirtiler arasinda ellerde ve ayaklarda gii¢siizliik, duyu kaybi, agri, karmcalanma
veya yanma hissi, dengesizlik ve yuriime zorluklari yer alabilir. CIDP'nin belirtileri,
sinirlerin hasar gordigii yerlere bagli olarak degismektedir. CIDP'nin tedavisi,
genellikle kortikosteroidler gibi immunsupresif ilaglarla ve plazmaferez gibi
tedavilerle yapilmaktadir [27]. Bu tedavilerin amaci, bagisiklik sisteminin sinirleri
hedef almasint durdurmak ve sinirlerin iyilesmesini tesvik etmektir. Tedavi erken
basladiginda genellikle etkilidir ve belirtilerin kontrol altina alinmasma yardimci
olabilmektedir ancak, bazi durumlarda belirtiler geri donebilir veya tedaviye yanit
vermedigi de goriilmiistiir. Bu nedenle, CIDP hastalarinin diizenli olarak doktor

kontroliinde olmalar1 ve uygun tedaviyi almas1 6nemlidir [28].
Hipoglisemik néropati

Hipoglisemik noropati, tekrarlayan hipoglisemi (diisiik kan sekeri) ataklarina
maruz kalan kisilerde gelisen bir sinir hasar1 durumudur. Hipoglisemi, kan sekeri
seviyelerinin normalden diisiik olmasi1 durumudur ve genellikle diyabet tedavisi igin
kullanilan insiilin veya oral hipoglisemik ilaglarmn asir1 dozda alinmasi veya yetersiz

beslenme gibi durumlarda ortaya ¢ikabilmektedir [29].

Hipoglisemi, sinir hicrelerine ve sinir liflerine zarar verir. Hipoglisemik
ndropati, genellikle periferik sinirleri etkiler, yani ellerde ve ayaklarda his kaybu,
karincalanma, agr1 ve kas zayifligi gibi belirtilere yol ag¢maktadir. Ayrica,
hipoglisemi nedeniyle beyne yeterince oksijen gitmemesi sonucu bas donmesi, bas
agrisi, konsantrasyon bozuklugu ve hatta biling kaybi gibi belirtiler de gortlur.
Hipoglisemik ndropatinin tedavisi, Oncelikle hipoglisemi ataklarini Onlemeye
yoneliktir [30]. Bu amagla, kan sekeri seviyelerini diizenlemek igin diyabet ilaglar1
ve insiilinin diizgiin kullanilmas1 6nemlidir. Ayrica, diizenli ve dengeli beslenme,

diizenli egzersiz ve kan sekeri seviyelerini diizenli olarak kontrol etmek de



onemlidir. Hipoglisemik nodropatinin belirtileri genellikle kan sekeri seviyeleri
normal seviyelere dondiiglinde geri donebilir, ancak bazi durumlarda kalici
olabilmektedir. Bu nedenle, hipoglisemi ataklarmi Onlemek ve tedavi etmek

onemlidir [31].
Simetrik polindropatiler

Simetrik polindropati, viicudun her iki tarafindaki sinirleri etkileyen bir sinir
hasart durumudur. Bu durum genellikle el ve ayaklardaki periferik sinirleri
etkilemektedir. Simetrik polindropatiler, bircok farkli nedenle ortaya ¢ikabilir ve
cesitli belirtilere yol acabilir. En yaygin nedenler arasinda diyabet, alkolizm, bazi
enfeksiyonlar (6rnegin, HIV, Lyme hastalig1), bazi ilaglar (6rnegin, kemoterapi
ilaclar1, antidepresanlar), bazi vitamin eksiklikleri (6rnegin, B12 vitamini eksikligi)
ve bazi toksinler bulunmaktadir. Simetrik polindropatinin belirtileri, genellikle
ellerde ve ayaklarda uyusma, karmncalanma, agri, kas zayifligi, koordinasyon
problemleri ve duyu kaybi gibi duyusal ve motor sorunlari igerir. Bu belirtiler

genellikle zamanla kotiilesebilmektedir [32].

Tedavi, temel nedenin belirlenmesine bagli olarak degismektedir. Ornegin,
diyabetik polindropati durumunda, kan sekeri seviyelerinin kontrol altina alinmas1
onemlidir. Alkolik polinéropatide ise alkol tiketimine son vermek ve beslenmeye
dikkat etmek 6nemlidir [33]. Bazi durumlarda, semptomlar: hafifletmek ve sinir
yilesmesini tesvik etmek icin ilaglar veya fizik tedavi kullanilmasi uygun
olmaktadir. Simetrik polindropati, ciddi olabilen bir durumdur ve erken teshis ve
tedavi Onemlidir. Belirtileri olan kisilerin bir saglik uzmanina danigmalar1 6nemlidir

[34].
Fokal ve multifokal ndéropatiler

Fokal noropati, vicudun belirli bir bolgesindeki sinirlerin hasar gérmesiyle
ortaya ¢ikan bir durumdur. Bu durum genellikle ani bir sekilde baslar ve genellikle
sinirlerin sikigmasi veya sikismasi sonucu olusabilmektedir. Ornegin, karpal tiinel
sendromu, bir tiir fokal ndropatidir ve el bilegi bdlgesindeki bir sinirin sikigmasi
sonucu el ve parmaklarda uyusma, karmncalanma ve agriya neden olmaktadir [35].
Multifokal ndropati ise viicudun farkli bolgelerindeki sinirlerin hasar gormesiyle
karakterizedir. Bu durum genellikle birden fazla sinirin ayni anda etkilendigi

otoimmiin hastaliklar gibi durumlarda ortaya ¢ikmaktadir. Fokal ve multifokal



ndropatilerin belirtileri genellikle hasar goren sinirin bulundugu bolgeye baghdir.
Ornegin, fokal bir noropati durumunda kol veya bacakta zayiflik, agr1 veya duyu
kaybi1 olmaktadir. Multifokal noropatide ise farkli bolgelerde benzer belirtiler
gorulmektedir [36].

Tedavi, noropatinin temel nedenine bagli olarak degismektedir. Sikigsmis bir
sinir durumunda, sinirin serbest birakilmasi veya sikismayr azaltict tedaviler
uygulanabilmektedir. Otoimmiin bir hastalik durumunda ise immiinsiipresif ilaglar
veya kortikosteroidler gibi ilaglar kullanilabilmektedir. Fokal ve multifokal
noropatiler genellikle tedavi edilebilir durumlar olmasma ragmen, erken teshis ve
tedavi onemlidir. Belirtileri olan kisilerin bir saglik uzmanina danigmalar1 ve uygun

tedaviyi almalar1 dnemlidir [37].

2.1.6. Diyabetik Noropati Semptomlar:

Diyabetik ndropati, diyabetin uzun vadeli bir komplikasyonu olarak ortaya
cikan sinir hasaridir. Bu durum genellikle periferik sinirleri etkiler, yani ellerde,
ayaklarda, kollarda ve bacaklarda meydana gelebilmektedir. Diyabetik ndropatinin
belirtileri  kisiden kisiye degisebilir ve semptomlar genellikle zamanla
kotiilesmektedir. Baz1 yaygm belirtiler asagidaki gibi siralanabilmektedir [14, 38,
39]:

e Duyu kayb1 veya karincalanma: Ellerde, ayaklarda veya diger viicut
bolgelerinde hissizlik, karincalanma veya yanma hissi.

e Kas zayiflifi ve denge sorunlari: Ayaklarda ve bacaklarda kas zayifligi,
yiirlime zorlugu ve denge sorunlar1.

e Agr1 ve rahatsizlik: Keskin, yanma tarzi agrilar, genellikle gece veya
dinlenme sirasinda artabilir.

e Sindirim sorunlart: Mide bulantisi, kusma, ishal veya kabizlik gibi sindirim
sorunlar1.

e Cinsel islev bozukluklari: Erkeklerde erektil disfonksiyon, kadmlarda vajinal
kuruluk veya orgazm sorunlari.

e Kalp ve dolasim sorunlar: Kalp atis hizinda degisiklikler, diizensiz nabiz,

diistik tansiyon veya yliksek tansiyon.



Diyabetik noropati belirtileri, genellikle kan sekeri kontrolii zorlastikca ve
diyabet ilerledik¢e kotiilesmektedir. Bu nedenle, diyabetik ndropati semptomlar1 olan

kigilerin bir saglik uzmanina danismalar1 ve uygun tedaviyi almalar1 nemlidir [40].

2.1.7. Diyabetik Noropati Tanis1

Diyabetik noropatinin tanisi tibbi dykii ve norolojik muayeneye dayanarak
konur.  Doktorun  gerekli gdrmesi  halinde elektrofizyolojik  ¢alisma
(elektromiyelografi-EMG), basit tarama testleri (Semmes-Weinstein monofilament
testi), biyopsi (sinir, cilt), kantitatif duyu testleri (termal sicaklik), soguk alginligi ve
titreme esiginin Ol¢iimi, kornea konfokal uyar1 calismasi ve kardiyak otonomik
noropatiye yonelik tanisal testler (Valsalva manevrasima kalp hizi yaniti, derin nefes
alma sirasinda kalp hiz1 degisiklikleri, ani nabiz), ayakta tepki, ayakta kan basinci
tepkisi, yumruk sikildiginda kan basinci kullanilarak varligin dogrulanmasi ve tespiti
yapilmaktadir. Bu testler noropati ciddiyetini ve noropatinin diger nedenlerini

diyabetik néropatiden ayirt etmeyi saglamaktadir [41, 42].

2.1.8. Diyabetik Noropati Tedavisi

Diyabetik noropati tedavisi, semptomlarin ydnetilmesi, sinir hasarmin
ilerlemesinin durdurulmasi ve yasam kalitesinin artirilmasi tizerine odaklanmaktadir.

Asagida alt basliklar halinde tedavi yontemleri incelenmistir.

Glisemik Kontrol

Diyabetik néropati, diyabetin uzun sureli etkilerinden biridir ve genellikle
yiiksek kan sekeri seviyelerine bagli olarak sinir hasarina yol agar. Glisemik kontrol,
diyabetik noropati tedavisinde dnemli bir rol oynar ¢linkii kan sekeri seviyelerinin
stabil bir sekilde kontrol altinda tutulmasi, sinir hasarmmn ilerlemesini ve
semptomlarm siddetini azaltmaktadir [43]. Glisemik kontrol icin diyabetiklerin
diizenli olarak kan sekeri seviyelerini 6lgmeleri, insiilin veya oral antidiyabetik
ilaglar1 diizenli olarak kullanmalari, saglikli bir diyabetik diyeti uygulamalar: ve aktif
bir yasam tarzi siirdiirmeleri Onemlidir. Tedaviye ek olarak, semptomlarin
yonetilmesine yardimci olmak icin agri kesiciler, antidepresanlar ve diger ilaglar

kullanilabilmektedir [44]. Glisemik kontrolii saglamak i¢in asagidaki yontemler
kullanilabilmektedir [45, 46]:
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e Diyet: Dengeli bir diyabet diyeti, kan sekeri seviyelerini kontrol altinda
tutmaya yardimci olur. Diyabetik noropati olan kisiler, yiiksek lifli, diisiik
yagli ve diisiik glisemik indeksli yiyecekleri tercih etmelidirler.

e Egzersiz: Diuzenli egzersiz, kan sekerinin kontrol altinda tutulmasina ve sinir
hasarinin Onlenmesine yardimci olmaktadir. Ancak, asir1 egzersiz sinir
hasarmi kétiilestirebilir, bu nedenle doktor dnerisiyle yapilmalidir.

e Ilaclar: Diyabet ilaglar1 veya insiilin kullanimi, kan sekeri seviyelerini kontrol
altinda tutmada onemli bir rol oynar.

e (Glisemik kontrol izleme: Diyabetik ndropati olan kisilerin diizenli olarak kan
sekeri seviyelerini kontrol etmeleri ve hedeflenen araliklarda tutmalar:
onemlidir. Bu, sinir hasarinin ilerlemesini yavaslatabilir ve semptomlarin

siddetini azaltmaktadir.

Gamma-linoleik asit (GLA)

Gamma-linoleik asit (GLA), omega-6 yag asitlerinden biridir ve viicutta
prostaglandinlerin ve lenfositlerin sentezinde rol oynayan onemli bir bilesendir.
Diyabetik noropatinin tedavisinde GLA'nin rolii {izerine yapilan arastirmalar sinirl
olmakla birlikte, bazi ¢alismalar GLA'nin sinir hasariin semptomlarmi hafifletmede
ve sinir fonksiyonlarini iyilestirmede potansiyel faydalar1 olabilece§ini One
sirmektedir [47, 48]. GLA'nin antiinflamatuar ve antioksidan Ozellikleri, sinir

hiicrelerinin korunmasima ve inflamasyonun azaltilmasina yardimci olmaktadir [48].

GLA takviyeleri genellikle dogal kaynaklardan elde edilen yaglardan,
Ozellikle de borage yagi, siyah akdiken yagi veya primroz yagi gibi bitkisel
yaglardan yapilmaktadir. Ancak, GLA'nin etkinligi ve giivenligi konusunda daha
fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir. Diyabetik ndropati tedavisi icin GLA
takviyelerini kullanmadan 6nce mutlaka bir saglik uzmanma danigilmasi 6nemlidir,

clinkii herhangi bir yan etkisi veya etkilesimi olmaktadir [49].
Alfa-lipoik asit (ALA)

Alfa-lipoik asit (ALA), antioksidan 6zelliklere sahip bir bilesiktir ve viicutta
enerji Uretiminde rol oynayan bir enzim olan mitokondriyal sitrik asit donglstni
destekler. Diyabetik noropati tedavisinde ALA'nin rolii {izerine yapilan arastirmalar,
ALA'nmn sinir hasarinin semptomlarin1 hafifletmede ve sinir fonksiyonlarini

iyilestirmede potansiyel faydalar olabilecegini gostermektedir [50].
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ALA'nmn antioksidan 6zellikleri, serbest radikallerin neden oldugu oksidatif
stresin azaltilmasina yardimci olmaktadir. Ayrica, ALA'nin kan sekeri seviyelerini
diizenleyebilecegi ve insiilin duyarliligmi artirabilecegi diisiiniilmektedir. Bununla
birlikte, ALA'nin etkinligi ve glivenligi konusunda daha fazla aragtirma yapilmasi
gerekmektedir. ALA genellikle diyabetik noropati tedavisinde kullanilan bir takviye
olarak sunulur. Ancak, ALA'nin yan etkileri ve etkilesimleri olabilmektedir ve bu
nedenle ALA takviyelerini kullanmadan once bir saglik uzmanina danigmak
onemlidir. Ayrica, ALA'nin hangi formunun (R-ALA veya S-ALA) daha etkili

oldugu konusunda da daha fazla arastirma gerekmektedir [51].

Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri

Diyabetik noropati tedavisinde anjiyotensin doniistiiriici enzim inhibitorleri
(ADE inhibitorleri) kullanilmaktadir. Bu ilaglar, diyabetik néropati gibi diyabetin
neden oldugu komplikasyonlar1 6nlemeye veya hafifletmeye yardimci olmaktadirlar.
ADE inhibitorleri, diyabetik néropatinin ilerlemesini yavaglatmakta ve sinir hasarina

bagli olarak ortaya ¢ikan semptomlar1 azaltabilmektedir [52].

ADE inhibitdrleri, anjiyotensin doniistiiriicii enzimi (ADE) engelleyerek etki
ederler. ADE, anjiyotensin I'in anjiyotensin II'e doniisiimiinii katalize eden bir
enzimdir. Anjiyotensin II, kan damarlarmmin daralmasina ve kan basmcinin
yukselmesine neden olan bir hormondur. ADE inhibit6rleri, anjiyotensin II'nin
olusumunu engelleyerek, kan damarlarmin genigslemesine ve kan basincmnin
diismesine yardimci olurlar. ADE inhibitorleri genellikle yiiksek tansiyonun yani sira
diyabetik nefropati, kalp yetmezligi ve koroner arter hastaligi gibi durumlarin
tedavisinde de kullanilir. Yan etkiler arasinda bas donmesi, oksiiriik, bobrek sorunlari

ve kan basmcinda diisiis bulunabilmektedir [53, 54].

Aldoz rediiktaz inhibitérleri (ARI)

Aldoz rediiktaz inhibitdrleri (ARI), diyabetik néropati tedavisinde kullanilan
ilaclardan biridir. Bu ilaclar, diyabetin neden oldugu sinir hasarmin gelisimine kars1
koruyucu bir etkiye sahiptirler. Aldoz reduktaz, glikozun sinir hicrelerine zarar
vermesine neden olan bir enzimdir. ARI'ler, bu enzimin aktivitesini engelleyerek

sinir hasarmim ilerlemesini yavaslatabilir veya durdurabilmektedirler [55].

ARI'ler genellikle diyabetik noropati semptomlarini hafifletmek igin

kullanilir. Bu semptomlar arasinda agri, karincalanma, uyusma ve yanma hissi gibi
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duyusal bozukluklar yer almaktadir. ARI'lerin kullanimu, sinir hasarinm ilerlemesini
onlemeye veya semptomlar1 hafifletmeye yardimci olurlar. Bu ilaglar genellikle
diyabetik noropati tedavisinde diger ilaglarla birlikte kullanilir. Ancak, ARI'lerin baz1
yan etkileri arasinda sindirim sorunlari, bas agrist ve cilt dokiintiileri yer almaktadir.

Bu nedenle, ARI'lerin kullaniminda uygun dozaj ve tedavi suiresi nemlidir [56].

Diyete myoinositol ilavesi

Myoinositol, viicutta dogal olarak bulunan bir bilesiktir ve hiicresel sinyal
iletimi ile yag metabolizmasinda rol oynar. Diyabetik noropati tedavisinde,
myoinositol takviyeleri sinir hasarmm semptomlarmni hafifletmeye yardimci
olmaktadir. Arastirmalar, myoinositoliin sinir hasarinin yol ac¢tig1 agri, karincalanma

ve uyusma gibi semptomlar1 azaltabilecegini gostermektedir [57].

Myoinositol, kan sekerini diizenleme ve insiilin duyarhiligini artirma
potansiyeline sahiptir, bu da diyabetik noropati semptomlarini iyilestirmeye yardimci
olmaktadir. Bununla birlikte, myoinositoliin etkinligi ve giivenilirligi konusunda
daha fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir. Myoinositol takviyeleri genellikle
giivenli kabul edilir, ancak bazi kisilerde yan etkilere neden olmaktadir. Bu yan
etkiler arasinda sindirim sorunlar1 ve bas agrist bulunmaktadir. Myoinositol
takviyelerinin kullanim1 Oncesinde oOzellikle de mevcut saghk durumu veya
kullandig1 diger ilaglar varsa dikkatli olunmali ve uygun dozaj ile tedavi slresi dogru
belirlenmelidir [58].

Trisiklik ve tetrasiklik ajanlar (TCA’s)

Trisiklik ve tetrasiklik ajanlar (TCA'lar), diyabetik noropati semptomlarmnin
yonetiminde kullanilan ilaglardan biridir. Bu ilaclar genellikle antidepresan olarak
bilinir, ancak ayni zamanda sinir agrisin azaltmada etkili olmaktadirlar [59].
TCA'lar, sinirlerdeki agr1 sinyallerini bloke ederek ve serotonin ve norepinefrin gibi
kimyasallarin seviyelerini degistirerek sinir agrisin1 azaltmaktadirlar. Bu etkileri
sayesinde, TCA'lar diyabetik noropati nedeniyle ortaya ¢ikan agri, yanma hissi ve
uyusma gibi semptomlar1 hafifletebilirler. Ancak, TCA'larin baz1 yan etkileri olabilir.
Bu yan etkiler arasmda agiz kurulugu, kabizlik, idrar yaparken zorlanma, bas
donmesi ve uyku hali bulumaktadir. Ayrica, TCA'lar baz1 durumlarda kalp ritim
bozukluklarina yol agabilmesi nedeniyle 6zellikle kalp sorunlar1 da olan kisilerde
dikkatli kullanilmalidir [60].
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TCA'lar, diyabetik noropati tedavisinde diger ilaclarla birlikte veya alternatif
olarak kullanilabilmektedir. Ancak, TCA'larin etkili olabilmesi i¢in diisiik dozlarda

baslanmasi ve yavas yavas artirilmasi onemlidir [61].
AGE inhibitorleri (Aminoguanidin)

AGE inhibitorleri, diyabetik noropati tedavisinde kullanilan ilaglardan biridir.
AGE'ler (Advanced Glycation End Products), diyabetin neden oldugu yiiksek kan
sekeri seviyelerinin uzun siireli etkilerinden biridir ve sinir hasar1 gibi
komplikasyonlara yol a¢gmaktadir. AGE inhibitorleri, bu AGE'lerin olusumunu
engelleyerek sinir hasarinin ilerlemesini yavaglatabilmekte veya

durdurabilmektedirler [62].

Aminoguanidin, bir AGE inhibitéridir ve diyabetik néropatinin tedavisinde
kullanilan ilaglardan biridir. Aminoguanidin, AGE'lerin olusumunu azaltarak sinir
hasarmi hafifletmektedir. Ancak, aminoguanidinin kullanimiyla ilgili bazi sorunlar
bulunmaktadir. Bu ilacin yan etkileri ve giivenligi konusunda daha fazla arastirma
yapilmas1 gerekmektedir. Ayrica, aminoguanidin uzun siireli kullanimmin karaciger
ve bobrekler Uzerinde olumsuz etkileri mevcuttur. Bu nedenle, aminoguanidin gibi
AGE inhibitorleri genellikle diyabetik noropatinin tedavisinde kullanilmazlar. Bunun

yerine, daha giivenli ve etkili alternatif tedaviler arastirilmaktadir [63, 64].

Antikonvilzanlar

Antikonviilzanlar, diyabetik noropatinin tedavisinde kullanilan ilaglardan
biridir. Bu ilaglar genellikle epilepsi (sara) tedavisinde kullanilan ilaglardir, ancak
sinir agrist1 gibi noropatik agrilar1 tedavi etmek i¢in de kullanilmaktadirlar.
Antikonviilzanlar, sinirlerdeki asir1 uyarilmayr azaltarak ve sinir iletimini

diizenleyerek noropatik agriy1 azaltabilmektedirler [65].

Diyabetik noropati tedavisinde antikonvilzanlar genellikle trigeminal
noropati gibi belirli ndropati tiplerinin agr1 semptomlarini hafifletmek i¢in
kullanilmaktadir. Bu ilaglar genellikle etkin ve iyi tolere edilirler, ancak bazi yan
etkilere neden olabilmektedirler. Bu yan etkiler arasinda bag donmesi, uyku hali,
hafiza sorunlar1 ve bulanik gérme gibi etkiler bulunmaktadir [66]. Antikonvilzanlar,
diyabetik noropati nedeniyle ortaya cikan sinir agrism hafifletmek icin diger
tedavilerle birlikte veya alternatif olarak kullanilabilmektedir. Tedavi plannizi

belirlerken bir saglik uzmanina danigsmak 6nemlidir, ¢iinkii her hasta icin en uygun

14



tedavi segenekleri farklilik gostermektedir. Uygun dozaj ve tedavi suresi de

doktorunuz tarafindan belirlenmelidir [67].

Protein kinaz C (PKC) inhibitorleri

Protein kinaz C (PKC) inhibitorleri, diyabetik noropatinin tedavisinde
potansiyel olarak etkili olabilecek ilaglardir. PKC, hiicre i¢inde bir¢ok biyolojik
islemi diizenleyen bir enzimdir ve asir1 aktive olmasi, diyabetik ndropati gibi

durumlarda sinir hasarma katkida bulunmaktadir [68].

PKC inhibitorleri, PKC'nin asir1 aktivasyonunu engelleyerek sinir hasarmin
ilerlemesini yavaglatmaktadirlar. Bu nedenle, PKC inhibitorleri diyabetik néropatinin
tedavisinde potansiyel olarak etkili bir stratejidir. Ancak, PKC inhibitorlerinin
diyabetik noropati iizerindeki etkileri hakkinda daha fazla arastirma yapilmasi
gerekmektedir [69]. PKC inhibitorleri genellikle iyi tolere edilirler, ancak bazi yan
etkilere neden olmaktadirlar. Bu yan etkiler arasinda sindirim sorunlari, bas agrisi1 ve
yorgunluk bulunmaktadir. PKC inhibitérlerinin kullanimi Oncesinde bir saglik

uzmanina danismak onemlidir, ¢iinkii her hasta i¢in uygun olmamaktadirlar [70].

Insan intravenoz immoglobulini

Insan intravendz immiinoglobulin (IVIG), diyabetik ndropati gibi otoimmiin
ve inflamatuar hastaliklarin tedavisinde kullanilan bir tedavi yontemidir. IVIG,
bagisiklik sistemini diizenleyerek ve otoimmiin siiregleri baskilayarak etki eder.
Diyabetik noropati gibi durumlarda, bagisiklik sisteminin yanhshkla kendi
hiicrelerine saldirmasi sonucu olusan iltihab1 azaltarak sinir hasarin1 azaltabilir veya
engelleyebilmektedir [71]. IVIG genellikle iyi tolere edilen bir tedavi yontemidir,
ancak bazi yan etkilere neden olmaktadir. Bu yan etkiler arasinda bas agrisi, bulanti,
kusma, ates ve cilt dokiintiileri yer almaktadir. Nadir durumlarda, IVIG tedavisi ciddi
yan etkilere yol acabilmektedir. IVIG tedavisi genellikle diger tedavi secenekleri

basarisiz oldugunda veya tolere edilemez oldugunda diistiniilmektedir [72].

Serotonin norepinefrin geri ahim inhibitorleri (SNRI)

Serotonin norepinefrin geri alim inhibit6rleri (SNRI'lar), diyabetik ndropati
gibi durumlarin tedavisinde kullanilan ilaglardan biridir. Bu ilaclar genellikle
depresyon, anksiyete bozukluklar1 ve fibromiyalji gibi durumlarin tedavisinde

kullanilmaktadir, ancak sinir agrist gibi noropatik agrilarin tedavisinde de etkili
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olmaktadirlar. SNRI'lar, sinir hiicrelerinde serotonin ve norepinefrin seviyelerini
artirarak etki ederler. Bu kimyasallar, sinir iletimini diizenleyen ve agr1 sinyallerini
kontrol eden ndrotransmitterlerdir. SNRI'lar, serotonin ve norepinefrin seviyelerini
artirarak ~ sinir  agrismi  azaltabilir ve diyabetik noropati semptomlarini
hafifletebilmektedirler [73]. Bu ilaglar genellikle iyi tolere edilirler, ancak bazi yan
etkilere neden olabilirler. Bu yan etkiler arasinda bas agrisi, mide bulantisi,
uykusuzluk, kabizlik ve terleme bulunmaktadir. SNRI'lar, diyabetik noropati

tedavisinde diger ilaglarla birlikte veya alternatif olarak kullanilirlar [74].
Opioidler

Opioidler, siddetli agrilarin tedavisinde kullanilan gii¢lii ilaglardir ve
diyabetik ndropati gibi noropatik agrilarin yonetiminde de kullanilmaktadirlar. Bu
ilaclar, merkezi sinir sistemindeki opioid reseptorlerine baglanarak agriyi
azaltmaktadir. Opioidler, diyabetik noropati nedeniyle ortaya ¢ikan siddetli agrilari
hafifletmeye yardimci olurlar, ancak uzun siireli kullanimiyla ilgili bazi riskler
bulunmaktadir. Uzun siireli opioid kullanim1 bagimliliga, toleransa ve yan etkilere
(6rnegin, kabizlik, bulanti, kusma, uyusukluk, bas donmesi, solunum depresyonu)
neden olabilir. Bu nedenle, opioidler genellikle diger tedavi segenekleri basarisiz
oldugunda veya tolere edilemez oldugunda diisiiniilmelidir [75]. Opioidler, diisiik
dozajlarda baslanmali ve miimkiin olan en kisa siirede azaltilmalidir. Tedavi siiresi

ve dozaji, hastanin durumuna ve agr1 siddetine bagl olarak belirlenmelidir [76].

Pankreas transplantasyonu

Pankreas transplantasyonu, ileri derecede diyabet hastalarinda kan sekeri
seviyelerini kontrol etmeyi amaglayan bir tedavi segenegidir. Diyabetik noropati gibi
komplikasyonlar1 olan ve geleneksel tedavilere yanit vermeyen bazi hastalarda
diistiniilebilmektedir. Pankreas transplantasyonu, tip 1 diyabetli hastalarda instlin

tiretimini restore ederek kan sekeri seviyelerini diizenlemeyi hedeflemektedir [77].

Pankreas transplantasyonu genellikle iyi tolere edilen bir islemdir, ancak
cerrahi riskler ve bagisiklik sistemi baskilayict ilaglarm kullanimi gibi potansiyel
komplikasyonlar bulunmaktadir. Bu ilaglar, viicudun yeni pankreasi reddetmesini
engellemeye yardimci olur, ancak bagisiklik sistemi baskilandigi i¢in enfeksiyon
riskini artirmaktadirlar. Pankreas transplantasyonu, tip 1 diyabetli hastalarda kan

sekeri kontroliinli 6nemli 0Olglide iyilestirir ve diyabetik noropati gibi
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komplikasyonlarin ilerlemesini yavaglatir veya durdurabilir. Ancak, bu islem nadiren

gergeklestirilir ve sadece 6zenle se¢ilmis hastalara uygulanmaktadir [78, 79].

Topikal ajanlar

Topikal ajanlar, cilt yoluyla uygulanan ve diyabetik noropati gibi durumlarin
semptomlarmi hafifletmeye yardimci olabilecek ilaglardir. Bu ajanlar genellikle
ciltteki agri, yanma hissi, karincalanma ve uyusma gibi semptomlari azaltmaya veya

kontrol altina almaya yoneliktir [80].

Topikal ajanlar arasinda lokal anestezikler, kapsaisin (ac1 biber ekstresi),
lidokain ve prilokain gibi ilaglar bulunmaktadir. Bu ilaglar, sinir uglarina etki ederek
agr1 sinyallerini bloke edebilir veya azaltabilmektedirler. Ayrica, anti-inflamatuar
ilaglar ve antidepresanlar gibi ilaglar da topikal olarak uygulanabilir ve sinir agrisini
hafifletirler. Topikal ajanlar genellikle ciltte uygulanir ve dogrudan agriyan bolgeye
etki ederler. Bu nedenle, lokal olarak etki eden yan etkilerin sistemik ilaglara gore
daha az olmasi beklenmektedir. Ancak, herhangi bir ila¢ gibi, topikal ajanlarin da

yan etkilere neden olabilecegi unutulmamalidir [81].

2.2. UYKU KALITESI

Uyku kalitesi, bir kisinin uyurken yasadigi deneyimi ve uyku siiresi boyunca
ne kadar dinlendigini veya yenilendigini yansitan bir terimdir. Iyi bir uyku kalitesi,
genellikle gece boyunca siirekli ve kesintisiz bir uyku, hizli uykuya dalma, derin
uyku evrelerine gecis, sabahlar1 dinlenmis ve enerjik hissetme gibi faktorlere baglhidir

[82].

Uyku kalitesini etkileyen bir¢ok faktdr vardmr. Stres, duygusal sikintilar,
fiziksel rahatsizliklar, yetersiz uyku aligkanliklari, uyku apnesi gibi uyku
bozukluklari, uygunsuz uyku ortami ve teknoloji kullanimi gibi etkenler uyku
kalitesini olumsuz etkileyebilmektedir. Saglikli bir yasam i¢in iyi bir uyku kalitesine
sahip olmak Onemlidir ¢linkii yetersiz veya kalitesiz uyku, genel saglik ve yasam
kalitesi tizerinde olumsuz etkilere sahiptir [83]. Uyku kalitesini artirmak igin diizenli
uyku aligkanliklar1 edinmek, uygun bir uyku ortami olusturmak, uyku diizenini
saglamak ic¢in teknoloji kullanimini sinirlamak, stresten kaginmak ve saglikli bir

yagam tarzi benimsemek 6nemlidir [7].

2.2.1. Uyku Kalitesini Etkileyen Faktorler
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Uyku kalitesi, yiiksek uyku verimliligi ve yeni giline dinlenmis ve zinde
hissetme anlamma gelir. Uyku kesintileri, uyku derinligi ve uyku siiresi uyku
kalitesini etkileyen faktdrlerdir. Toplumumuzun yaklasik %20-40'inda uyku kalitesi
sorunu yasanmaktadir. KOtii uyku kalitesi ayn1 zamanda tibbi hatalara da neden
olmaktadir. flag hatalarinim risk faktorii oldugu saglik kuruluslarinda kaliteli uyku ve
giine ding baslama ile risk faktorii azaltilmaktadir. Birden fazla faktor uyku kalitesini
etkili bir sekilde etkiler. Bu faktorler kisinin fiziksel ortamina, ¢alisma kosullarina,
zihinsel durumuna ve kisilik 6zelliklerine gore degisiklik gosterebilmektedir. Bu
faktorler arasinda; hastaliklar, duygusal durum, yasam tarzi, yeme aliskanliklari, yas,
ilaclar, sigara, alkol ve kafein tiiketimi, cinsiyet ve fiziksel aktivite yer almaktadir
[84, 85].

2.2.2. Uyku Kalitesini Degerlendirmede Objektif Yontemler

Uyku kalitesini degerlendirmede objektif yontemlerin 6nemi biiyiiktiir ¢iinkii
subjektif olarak algilanan uyku kalitesi ile objektif olarak belirlenen uyku
parametreleri arasinda farkliliklar olabilmektedir. Kisilerin kendi uyku deneyimlerini
dogru bir sekilde degerlendirmesi zordur ve bazen subjektif algilar, ger¢ek uyku
kalitesini yansitmamaktadir. Bu nedenle, objektif yontemler kullanilarak uyku siiresi,
uyku derinligi, uyaniklik periyotlar1 ve diger uyku parametreleri gibi fizyolojik

Olgtimlerle uyku kalitesi daha dogru bir sekilde degerlendirilmelidir [86].

Objektif yontemler ayrica uyku bozukluklarmimn teshisi ve tedavisi i¢in de
onemlidir. Uyku bozukluklar1 genellikle uyku sirasinda meydana gelen fizyolojik
degisikliklerle iliskilidir ve bu degisiklikler objektif dlgtimlerle belirlenebilmektedir.
Bu yontemler, uyku bozukluklarmin nedenlerini ve etkilerini belirlemeye yardimc1

olabilir ve uygun tedavi planlarinin olusturulmasina katkida bulunmaktadir [86, 87].

Polisomnografi

Polisomnografi, uyku sirasinda ¢esitli fizyolojik parametreleri dlgerek uyku
kalitesini objektif olarak degerlendiren bir yontemdir. Bu yontem, uyku
bozukluklarinmn teshisinde ve tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir arastirma

teknigidir [88].

Polisomnografi, uyku sirasinda beyin aktivitesini (EEG), g6z hareketlerini
(EOQ), kas tonusunu (EMG), kalp ritmini, solunum aktivitesini ve diger fizyolojik

parametreleri kaydederek uyku evrelerini belirlemektedir. Bu veriler, uyku sirasinda
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meydana gelen olaylar1 (6rnegin, uyku apnesi, hareket bozukluklarr) ve uyku
kalitesini degerlendirmek i¢in kullanilmaktadir. Polisomnografi genellikle bir uyku
laboratuvarinda yapilir ve bir gece boyunca hastanin uyku aktivitesini kaydeden 6zel
ekipmanlar kullanilmaktadir. Bu test sirasinda hastanin rahat bir sekilde uyumasi ve
normal uyku rutinini takip etmesi 6nemlidir. Test sonuglari, uyku uzmani tarafindan
incelenir ve uyku bozukluklar1 teshisi konulur veya uyku kalitesini degerlendirmek
icin kullanilmaktadir. Polisomnografi, uyku kalitesini objektif olarak degerlendirmek
icin etkili bir yontemdir. Ancak, maliyetli bir yontemdir clinkii bir gece boyunca
hastanin uyumasini gerektirdigi i¢in bazi kisiler igin pratik degildir. Bu nedenle,
uyku kalitesini degerlendirmek i¢in kullanilan diger yontemler de mevcuttur, ancak
polisomnografi genellikle en kapsamli ve giivenilir yontem olarak kabul edilmektedir
[89, 90].

Aktigrafi

Aktigrafi, uyku ve aktivite diizenini objektif olarak degerlendirmek igin
kullanilan bir yontemdir. Bu yontem, bir kisinin aktivitesini ve hareketini kaydeden
kiigiik bir cihaz olan aktigraf ile gergeklestirilmektedir. Aktigraf, genellikle bilege
takilan bir cihazdir ve giinliik aktivite diizenini ve uyku kalitesini belirlemek i¢in
kullanilmaktadir. Aktigrafi, kisinin hareketini ve aktivitesini stirekli olarak
kaydederek uyku ve uyaniklik periyotlarmni belirler. Bu veriler, uyku diizeninin ve
aktivite seviyelerinin analiz edilmesine olanak tanir. Aktigrafi, uyku bozukluklarmin
teshisinde ve tedavisinde, uyku diizeninin degerlendirilmesinde ve yasam tarzi

degisikliklerinin etkisinin izlenmesinde kullanilmaktadir [91].

Aktigrafi, polisomnografi gibi geleneksel uyku laboratuvari testlerinden daha
uygun maliyetlidir ve hastalarn evlerinde kullanmalarina olanak tanisa da
polisomnografi kadar ayrmtili veriler saglamaz ve bazi uyku bozukluklarmi teshis
etmek igin yeterince hassas degildir. Bu nedenle, uyku kalitesini degerlendirmede
kullanilan bir diger objektif yontem olan polisomnografi ile birlikte kullanilabilecek

bir ek arac olarak gorilebilmektedir [92].

2.2.3. Uyku Bozukluklarn

Uyku bozukluklari, uyku kalitesini olumsuz yonde etkileyen durumlar1 ifade

eder. Bu bozukluklar, uyku siresinde, uyku kalitesinde veya uyku dlzeninde
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anormal degisikliklerle karakterizedir. Uyku bozukluklar1 bir¢ok farkl: tiirde olabilir

ve genellikle uyku diizenini ve yasam kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir.

Uyku bozukluklari, genellikle objektif ve subjektif yontemler kullanilarak
degerlendirilmektedir. Objektif degerlendirme yOntemleri arasinda yer alan ve
yukarida agiklanan polisomnografi, aktigrafi ve uyku laboratuvari testlerinde, uyku
sirasinda cesitli fizyolojik parametreleri (6rnegin, beyin aktivitesi, goz hareketleri,
solunum) kaydedilmekte wve uyku Kkalitesini ile uyku bozukluklar1 ortaya
cikarilmaktadir [93]. Subjektif degerlendirme yontemleri ise genellikle hasta
tarafindan rapor edilen semptomlara dayanmaktadir. Bu yontemler arasinda uyku
giinliikleri, uyku anketleri ve klinik goriismeler yer alir. Hasta tarafindan yasanan
uyku problemleri ve semptomlarmin detayli bir sekilde degerlendirilmesi 6nemlidir
[94]. Uyku bozukluklarinin tedavisi, temelde uyku bozuklugunun tiiriine ve siddetine
baghdwr. Tedavi segenekleri arasinda yasam tarzi degisiklikleri, uyku hijyeni
uygulamalari, davramigsal terapiler, ilag tedavileri ve bazi durumlarda cerrahi

mudahaleler yer almaktadir [95].

2.3. DIYABETIK NOROPATI VE UYKU KALITESI ILISKiSi

Diyabetik noropati ve uyku kalitesi arasinda bircok karmasik iliski
bulunmaktadir. Diyabetik ndropati, diyabetin bir komplikasyonu olarak sinir sistemi
Uzerinde olumsuz etkilere yol acan bir durumdur. Bu durum genellikle periferik
sinirlerde hasara neden olur ve viicudun farkli bélgelerinde karmcalanma, uyusma,
agr1 ve hissizlik gibi semptomlara yol acabilmektedir. Diyabetik ndropati, uyku
kalitesini olumsuz etkileyebilmektedir. Ciinkii agri, karincalanma veya uyusma gibi
semptomlar uyku sirasinda rahatlamay1 engelleyebilmekte, bu durum, kisinin derin

ve dinlendirici bir uyku deneyimlemesini zorlastirabilmektedir [96, 97].

Ote yandan, kotii uyku kalitesi de diyabetik ndropati semptomlarmi
kotiilestirmektedir. Yetersiz veya kesintili uyku, sinir sistemi Gzerindeki stresi
artirabilir ve semptomlarin siddetini artirmaktadir. Ayrica, yetersiz uyku, kan sekeri
seviyelerini kontrol etmeyi zorlastirmaktadir ve diyabetin diger komplikasyonlarma
katkida bulunmaktadir. Dolayisiyla, diyabetik noropati ve uyku kalitesi arasindaki
iliski karmagsiktir ve karsilikli etkilesimleri vardir. Diyabetik noropati semptomlarini
hafifletmek ve uyku kalitesini artirmak i¢in uygun tedavi yontemleri ve yasam tarzi

degisiklikleri dnemlidir [98].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ETiK KURUL iZNi

Bu calismada Saghk Bilimleri Universitesi Erzurum Boélge Egitim ve
Arastirma Hastanesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan
16/08/2023 tarih ve 2023/04-38 nolu onayi ile onaylanmistir. Calisma Diinya Tip
Birligi Helsinki Bildirisi ve Iyi Klinik Uygulamalar’'na uyumlu sekilde

gergeklestirilmistir.
3.2. HASTALARIN TOPLANMASI

Calismamiza Erzurum Bolge Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde diyabetik
noropati tanist almamig olan tip 2 diyabetik hastalar prospektif olarak dahil
edilmistir. Calismamiza 37-88 yaslar1 arasindaki 75 olgu dahil edilmistir. Bu
olgularm laboratuvar sonuglar1 ve hasta dosyalar1 incelenerek calismanin dahil

edilme ve diglama kriterleri degerlendirildi.

3.3. CALISMAYA DAHIL EDILME KRITERLERI

e 18 yasindan biiyiik olmak
e Tip2DM

3.4. CALISMADAN DISLANMA KRIiTERLERI

e Oncesinde Diyabetik ndropati tanis1 almis olmak
e 18 yasindan kiiclik olmak

e GFR<60 olmasi1

e Tip 1 DM ve Gestasyonel DM

e Norolojik ila¢ kullanim 6ykiisii olmast

e Kronik karaciger hastalig1 olmasi

e Alkol kullanimi olmasi

3.5. CALISMA PROTOKOLU

Calismaya dahil edilen olgularin bilgileri hastane veri tabanindan ve hasta
dosyalarindan elde edilmistir. Tanimlayic1 6zellikler arasindan; yas, cinsiyet, boy,
kilo, BMI, medeni hal, diyabetli olma siiresi, ilag kullanimi, makrovaskiler

komplikasyon, mikrovaskuler komplikasyon ve sigara kullanimi degerlendirilirken;
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hastalarda noropati tanisi i¢in EMG ¢alisilmistir. Biyokimyasal parametrelerden
HbAlc, LDL, HDL, total kolesterol, trigliserid, potasyum, glukoz, CRP, albimin,
GFR, kreatinin, PLT, ferritin, demir, demir baglama kapasitesi, vitamin D, ALT,
AST, urik asit, B12, TSH, T4, folat, magnezyum, sodyum, fosfor, kalsiyum, PTH,
spot idrarda mikroalblimin, spot idrarda protein, sedim; hemogram parametrelerinden
WBC, HGB, PLT, notrofil, lenfosit uygulanmistir. Ardindan hastalarm uyku
kalitelerinin degerlendirilmesi icin ise Pittsburgh uyku kalite indeksi (PUKI)

uygulanmigstir.

Arastirmada dahil edilen hasta grubunun semptom sorgulamasi i¢in diyabetik
noropati semptom skoru (DNS) kullanilmistir. Toplam dort sorunun yer aldigi bu

skalada asagidaki degiskenler test edilmistir (121);
1- Yiirtirken dengesizlik probleminin varligi,

2- Ayaklarda veya bacaklarda gece veya istirahat halindeyken daha belirgin

olan hassasiyet, agr1 veya yanma hissi varlig,

3- Ayaklarda veya bacaklarda gece veya istirahat halindeyken daha belirgin

olan eldiven ¢orap tarzi ignelenme hissi varligi,

4- Ayaklarda veya bacaklarda gece veya istirahat halindeyken daha belirgin

olan uyusukluk hissi varligi, sorgulandi.

Var yanitlar1 1 puan, yok yanitlar1 ise 0 puan olarak degerlendirilmis; dort
sorunun puanlar1 toplanarak DNS skoru elde edilmistir. Bir puan ve Gzeri klinik

polindropati olarak kabul edilmistir.

EMGQG, klinik ve arastirma amacli olarak kas fonksiyonlarmi degerlendirmek,
néromiiskiiler bozukluklar1 teshis etmek ve tedavi siirecini izlemek i¢in yaygin

olarak kullanilir. Kullanilan protokol ise asagidaki gibidir (122):

e Elektrotlar steril ve kullanima hazir olmalidur.

e EMG cihazi kalibre edilir ve ayarlar1 yapilir.

e Elektrotlar, kasin motor {initesinin en aktif oldugu noktaya yerlestirilir.

e Referans elektrotlar, nétr bir bolgeye (genellikle kemik tizerine) yerlestirilir.

e Elektrotlarin yerlestirilmesi sirasinda cilt direnci minimum seviyeye indirilir.
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e Elektrotlar yerlestirildikten sonra, kas dinlenme durumundayken kaydedilir.
Bu, spontan kas aktivitesini ve anormal elektriksel aktiviteleri (6rnegin,
fibrilasyon potansiyelleri) belirlemek igin 6nemlidir.

e Kasilmalar sirasinda, motor tinite aksiyon potansiyelleri (MUAP) ve
interferans paterni degerlendirilir.

e FElde edilen EMG sinyallerinin dalga formlar1 analiz edilir. Amplitiid, frekans
ve diger parametreler degerlendirilir.

e Fibrilasyon potansiyelleri, pozitif keskin dalgalar, fasikiilasyonlar ve diger
anormal aktiviteler incelenir.

Uyku kalitesinin sorgulanmasi ve puanlanmasi i¢in Pittsburgh Uyku Kalite
Indeksi (PUKI) kullamlmistir. Puanlanan 18 soru 7 bilesen puani seklinde
gruplandirilir. Bilesenlerin bazilari tek bir sorunun cevabindan ibaret olup bazilari ise
birkag sorunun cevaplarmin gruplandiriimasiyla elde edilir. Sorulara verilecek
cevaplar son bir ay igindeki uyku kalitesine yoneliktir. Ilk 4 soru acik uglu olup
zamansal degerlendirmeleri igerir. Diger sorular ise katilimcmin kategorik
degerlendirme yapmasi i¢in sorulmustur. 4 ayri1 kategoride degerlendirilen sorulara
verilen cevaplardan O — 3 arasi puanlar elde edilir. Bilesenlerin puanlar1 toplanarak
toplam PUKI skoru bulunur. Toplam PUKI skoru 0 — 21 arasindadir. Puanlar
yukseldikce uyku kalitesindeki bozulma artmaktadir. 7 bilesenden toplam 5 puan ve
iizeri alanlarin uyku kalitesi kotii, 5’den kiigiik degerlere sahip olan kisilerin uyku
kalitesi iyi olarak degerlendirilir (123).

3.6. ISTATISTIKSEL ANALIZ

[statistiksel analizler SPSS versiyon 22.0 paket programi kullanilarak
gerceklestirilmistir. Tanimlayici istatistikler sayi, yiizde, ortalama ve standart sapma,
medyan seklinde ifade edilmistir. Degiskenlerin normal dagilimina uygunlugu ve
analitik yontemler (“Kolmogorov—Smirnov”, “Shapiro-Wilk testleri”) kullanilarak
incelenmistir. Elde edilen veriler normal dagilim gostermedigi i¢in sayisal
degiskenlerde iki grup arasinda “Mann Whitney U testi” ile analiz edilmistir. ikiden
fazla grup icin Kruskal Wallis H-testi uygulanmistir. Korelasyon analizlerinde
Spearman testi tercih edilmis olup, ¢alismadaki istatistiksel analizlerde cift yonli p
degeri 0.05’in altindaki karsilastirmalar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Aragtirmanin hipotezleri agagidaki gibi belirlenmistir:
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H1: Diyabetik noropatili hastalarda PUKI puanlar1 ile DNS skorlar1 arasinda anlamli
bir iliski vardir.

H2: Diyabetik noropatili hastalarda PUKI=5 grubunda HbAlc ve glukoz diizeyleri
arasinda anlamli bir iligki vardir.

H3: Diyabetik noropatili hastalarda laboratuvar parametreleri uyku kalitesi

gruplarina gore anlamli farklilik géstermektedir.
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4. BULGULAR

4.1. TANIMLAYICI OZELLIKLER

Calismaya dahil edilen 75 olgunun yas dagilimlarma iliskin siitun grafigi
Sekil 1’de paylagilmistir. Olgularin yaslar1 37-88 arasinda degisiklik gostermektedir
ve ortalamasi 64,25+10,531 olarak belirlenmistir.
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Sekil 1 Olgularin Yas Dagilimlar1

,medeni hal, sigara, ndropati tipi, makrovaskiler komplikasyonlar , mikrovaskiler

komplikasyonlar , DM siiresi, kulanilan ilaglar ) dagilimlar1 belirlenmistir (Tablo 1).

Tablo 1 Olgularm Tanimlayici Ozellikleri

Ozellik Frekans (N)  Yiizde (%)
Cinsiyet
Kadin 42 56
Erkek 33 44
Medeni Hal
Bekar 4 53
Evli 55 73,3
Dul 16 21,3
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Sigara Kullanimi

Kullanyyor 25 33,3
Kullanmuyor 50 66,7
NOropati
Aksonal Polinbropati 75 100
Makrovaskiler Komplikasyon
Yok 28 37,3
Koroner Arter Hastaligi 47 62,7
Periferik Arter Hastalig 0 0
Stroke 0 0
Mikrovaskiiler Komplikasyon
Yok 33 44
Nefropati 34 45,3
Retinopati 1 1,3
Nefropati+Retinopati 7 9,3
DM Siiresi
S yildan az 10 13,3
5-10 arast 14 18,7
10 yildan fazla 51 68
Kullanilan Ilag
Insiilin 24 32
OAD 9 12
Insiilin+OAD 42 56
Toplam 75 100

*DM: Diabetes mellitus

Yukarida Tablo 1’de goriildiigii lizere olgularin %56’°s1 kadin, %44°1 erkek;
medeni durum olarak %5,3’1i bekar, %73,3’1 evli, %21,3’i duldur; %33,3’1 sigara
kullanirken, %66,7’si sigara kullanmamaktadir; katilimcilarin tiimii aksonal ndéropati
olup; %62,7’sinde koroner arter mevcuttur; %45,3linde nefropati, %1,3’linde
retinopati, %9,3’linde nefropatti ve retinopati birlikte bulunmaktadir; DM siiresi
%13,3’linde 5 yildan az, %18,7’sinde 5-10 yil arasi, %68’inde 10 yildan fazladir;
%32’si insiilin, %12’si OAD ve son olarak %56’s1 insiilin ve OAD birlikte

kullanmaktadir.

Olgularin boy ortalamalar1 165,52+8,91 olarak belirlenmistir. Olgularin kilo

ortalamalar1 79,69410,24 olarak belirlenmistir. Ardindan olgularin viicut kitle

indeksleri (BMI) dagilimlarna iliskin siitun grafigi Sekil 4’te paylagilmistir.
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Sekil 2 Olgularin BMI Dagilimlari

Olgularin BMI ortalamalar1 29,06 +3,14 olarak belirlenmistir. BMI
dagilimlarinin incelenmesinin ardindan olgularin laboratuvar degerleri Tablo 2’de

paylasilmistir.

Tablo 2 Olgularin Laboratuvar Degerleri

Deger Ort. £S.D. Medyan
Glukoz 245,106+122,80 213
HbAlc 10,617+2,77 10,5
LDL 126493+42,59 125
HDL 40,333+10,09 40
Toplam Kolesterol 203,653+56,27 198
Trigliserid 181,866+93,19 157
ALT 22,360+9,79 20
AST 17,653+8,09 15
Sedim 10,160+8,27 7
Spot Idrarda Mikroalbumin 23,996+43,32 6
Albumin 40,826+4,186 42
Spot Idrarda Protein 51,866+74,51 18
CRP 8,185+11,88 4
GFR 75,974+21,66 71,8
Urik Asit 5,081+1,41 5
B12 357,600+127,25 327
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TSH 4,281417,52 1,3

Potasyum 4,537+0,43 4,56
Folat 13,182+4,49 13
Magnezyum 1,809+0,31 1,76
Sodyum 136,306+12,02 138
Fosfor 3,314+0,56 3,3
Kalsiyum 9,196+0,69 9,2
Ferritin 82,151+82,93 50
Demir 64,773+32,95 61
Demir Baglama 250,266+72,95 240
D Vitamini 16,800+10,55 14,3
PTH 46,492+31,29 45
WBC 8211,200+2041,88 7770
HGB 14,205+1,87 14,2
PLT 278800+79119,47 269000
Notrofil 5159,515+1885,82 4910
Lenfosit 2233,6231+856,29 2200
Toplam 75

*HDL,; yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL; diisiik dansiteli lipoprotein, PTH; paratiroid hormonu,
ALT; alanin aminotransferaz, AST; aspartat aminotransferaz, WBC; beyaz kan hiicreleri, CRP; C-
reaktif protein, HGB; Hemoglobin, GFR; Glomeriiler filtrasyon hizi, PLT; Trombosit, TSH; tiroit

stimiilan hormon

Olgularin PUKI ve DNS puanlar1 ortalamalar1 ve medyan degerleri de Tablo
3’te paylasilmustir.

Tablo 3 Olgularin PUKI Puanlar1

Ort. £S.D. Medyan
PUKI 8,346+ 3,48 8
Tablo 4 Olgularin DNS Skorlar1
DNS Skoru Frekans (N)  Yuzde (%) Ort. £S.D. Medyan
2 6 8
3 25 33,3 3,506+4,00 4
4 44 98,7

Olgularm PUKI puan gruplarina gére ndropati ve komplikasyon dagilimlari

asagida paylasilmistir (Tablo 5-7).

Tablo 5 Olgularin PUKI Puan Gruplarina Gore Noropati Dagilimlar

PUKI

" . o
Puam Noropati Durumu n (%) Ort. £S.D. Medyan
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PUKI>5 Aksonal Polinndropati 67 (89,33) 1,00+0,00 1,00

PUKI<5 Aksonal Polinndropati 8 (10,67) 1,00+0,00 1,00

Tablo 6 Olgularm PUKI Puan Gruplarma Gore Mikrovaskiiler Komplikasyon
Dagilimlar1

PUKI Mikrovaskuler  Frekans Ylzde Ort. +S.D. Medyan

Puam Komp. (N) (%)
Yok 30 44,8
Nefropati 30 44,8
PUKI=>5 Retinopati 1 15 0,74610,876 1,00
Nefropati+
Retinopati 6 9.0
Yok 3 37,5
PUKI<5 —Nefropafi 4 00 87540091 1,000
Nefropati+
. . 1 12,5
Retinopati

Tablo 7 Olgularin PUKI Puan Gruplarma Goére Makrovaskiiler Komplikasyon
Dagilimlar1

PUKI Makrovaskuler  Frekans Yizde Ort. £S.D. Medyan
Puani Komp. (N) (%)
Yok 24 35,8
PUKI>5 Koroner Arter 3 64.2 0,641+0,483 1,00
Yok 4 50,0
PUKI<5 Koroner Arter 4 50.0 0,50040,534 0,500

4.2. GRUPLARARASI ANALIZLER

Olgularm  PUKI puan grubuna gb6re biyokimyasal testlerinin

karsilagtirilmasina iligkin t testi sonuglar1 asagida Tablo 8’de paylasilmistir.

Tablo 8 Olgularin PUKI Puan Grubuna Gore Biyokimyasal Testlerinin
Karsilastirilmasma Iliskin T Testi

PUKI N Ort. + S.D. F|p degeri
HbA1 PUKIZ5 | 67 10,6433+2,56
C PUKI<5 8 10,400+4,37 3,649 10,060
LDL PUKIZ5 | 67 126,477+44,151
PUKI<5 8 126652428329 | oo | 0499
HDL PUKIZ5 | 67 40,611+9,821
PUKI<5 8 38000+12,727 | 282 | 0307
_I_
coesool _|pies | 5 | ooposorsose | MO0 | 0%
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PLT PUKI>=5 67 281059,701+81612,514
PUKI<_5 8 259875,000+54017,027 1,386 | 0,243
B12 PUKI>5 67 356,522+127,886
PUKI<5 8 366,625+129,907 0,000 | 1,000
TSH PUKI>=5 67 4,4031+18,487
PUKI<_5 8 3,258+4,750 0.177:1 0,675
T4 PUKI>5 67 1,150+0,266
PUKI<5 8 1,183+0,190 0.1291 0,720
Folat PUKI=5 67 13,249+4,604
o PUKI<_5 8 12,625+ 3,607 0.355 1 0,553
M PUKI>5 67 1,811+0,326
M PUKI<5 8 1,79740,138 44391 0,039
Sod PUKI=5 67 136,149+12,647
i PUKI<_5 8 137,62514,206 0.143 1 0,707
Fosf PUKI>5 67 3,346+0,548
o PUKI<5 8 3,050+0,656 0.064 1 0,801
i > +
PTH PUKI=5 67 44,444+31,575
PUKI<_5 8 63,6371+24,072 0.129 10,720
Sedi PUKI=5 67 10,641+8,610
o PUKI<_5 8 6,125+2,031 3,945 1 0,051
Ferriti PUKI=5 67 80,183+81,533
o PUKI<_5 8 98,625498,401 0,146 10,704
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p<0,05

Tablo 8 incelendiginde PUKI puan gruplar: arasinda istatiksel olarak WBC,
Magnezyum, Kalsiyum ve D Vitamini degerlerinde anlamli diizeyde farklilastiklari
tespit edilmistir (p<0,05). Kalan degerlerde ise ortalamalar arasindaki farklilik

istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Olgularmm cinsiyete gére PUKI puanlarinin karsilagtirilmasima iligkin t testi

sonuclar1 agsagida Tablo 9’da paylasilmistir.

Tablo 9 Olgularin Cinsiyete Gére PUKI Puanlar1 Karsilastirilmasma Iliskin T Testi

Cinsiyet N Ort. S.S. F p degeri
PUKI Kadin 42 8,90 3,36
Erkek 33 7,63 3,54 724 118

p<0,05

Tablo 9 incelendiginde olgularin PUKI puanlarinda cinsiyete gore anlamli bir

farklilik bulunmamaktadir (p>0,05).
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Olgularin cinsiyete goére mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlarmin

karsilastirilmasina iligkin t testi sonuglari agagida Tablo 10°da paylasilmistir.

Tablo 10 Olgularin Cinsiyete Gore Sistemik Hastaliklarinin Karsilastirilmasina
Iliskin T Testi

Cinsiyet N Ort. S.S. F p degeri
Makrovaskiler Kadin 42 ,666 ATT
Komplikasyon Erkek 33 575 ,501 2,145 426
Mik kul K: 42 2
i rov_as uler admn ,809 ,86 566 587
Komplikasyon Erkek 33 ,697 ,918

p<0,05

Tablo 10°’daki veriler incelendiginde olgularin sistemik hastaliklarinin
cinsiyete gore anlamli diizeyde farklilasmadigi belirlenmistir (p>0,05). Sonrasinda
ise olgularin PUKI puan gruplarma gore (PUKI=5 ve PUKI<5) sistemik hastalik
durumunun karsilagtirilmasi saglanmistir (Tablo 11).

Tablo 11 Olgularm PUKI Puan Grubuna Goére Sistemik Hastaliklarmin
Karsilastirilmasima Iliskin T Testi

PUKI Grubu N Ort. S.S. F p degeri
i > +
Makroyaskuler PUKI>5 67 0,641 10,483 0,681 0.412
Komplikasyon PUKI<5 8 0,500 10,534
MlkrO\{askuIer PUKI>5 67 0,746 10,746 0,003 0.956
Komplikasyon PUKI<5 8 0,875 40,875

p<0,05

Tablo 11’de yer alan sonuglar incelendiginde makrovaskiler ve
mikrovaskiiler rahatsizliklar bakimindan PUKI=5 ve PUKI<S gruplar1 arasinda

istatiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0,05).

Olgularim makrovaskiiler ve mikrovaskiiler komplikasyonlarma gore PUKI
puanlarinin kargilastirilmasina iliskin t testi ve ANOVA analizi sonuglar1 asagida
Tablo 12 ve 13’te paylagilmistir. Caligmada makrovaskiiler komplikasyona sahip
olma durumu iki gruptan olustugu i¢in t testi kullanilmis, mikrovaskiiler

komplikasyon durumunda ise ANOV A analizi gerceklestirilmistir.
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Tablo 12 Olgularn  Makrovaskuler Komplikasyon Durumuna Gore PUKI
Puanlarinin Karsilastirilmasma iliskin T Testi

Makrovaskuler F p degeri
Komplikasyon N Ort. S.D.

PUKI Yok 28 7,35 2,88
Koroner Arter H. 47 8,93 3,69 2,92 057

p<0,05

Tablo 12 incelendiginde olgularin makrovaskiiler komplikasyon durumlarma
gore PUKI puanlarinda anlamh bir farkhilik meydana gelmedigi belirlenmistir

(p>0,05).

Mikrovaskiiler hastalik durumlarindaki farkliligin belirlenmesi amac ile ise

ANOVA analizi gerceklestirilmistir (Tablo 13).

Tablo 13 Olgularm Mikrovaskuler Komplikasyon Durumuna Gore PUKI
Puanlarinin Karsilastirilmasma Iliskin ANOVA Analizi

Mikrovaskuler F  p degeri
Komplikasyon N Ort. S.D.

PUKI Yok 33 8,75 3,75
Nefropati 34 8,20 3,37
Retinopati 1 11 3,48 BAT 4S9
Nefropati+Retinopati 7 6,71 2,56

p<0,05

Tablo 13’te yer alan verilere gore olgularin mikrovaskiiler komplikasyon
durumlarmma gore PUKI puanlar1 arasmnda anlamli bir farlilik bulunmamaktadir

(p>0,05).

4.3. GRUPLARARASI ILISKIiLER

DNS puanlar1 ile PUKI puanlar1 arasindaki iliskinin incelenmesi i¢in yapilan

korelasyon analizi sonuglar1 Tablo 14’te paylasiimigtir.

Tablo 14 PUKI Puan Gruplarinda PUKI ve DNS Skoru Arasindaki Iliski

PUKI>5 PUKI
DNS Pearson Correlation 326"
Sig. (2-tailed) ,007
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N 67

PUKI<5 PUKI
Pearson Correlation 218"
DNS Sig. (2-tailed) ,604
N 8
*p<0,05

Tablo 14 incelendiginde PUKI=5 grubunda DNS skorlar1 ve PUKI puanlari
arasinda istatiksel olarak anlamli (p<0,05), pozitif yonlii ve zayif (0,326) bir iliski
bulunmaktayken; PUKI<5 grubunda iki degisken arasindaki iligki istatiksel olarak
anlamli degildir (p>0,05). Ayrica PUKI gruplarina ayrilmadan tiim olgular i¢in DNS

skorlart ile iligki incelenmistir.

Tablo 15 Tiim Olgularda PUKI ve DNS Skoru Arasimdaki Iliski

PUKI PUKI
Pearson Correlation 336"
DNS Sig. (2-tailed) 003
N 75
*n<0,05

Tablo 15’te yer alan sonuglara gore tiim olgularin PUKI puanlar1 ile DNS
skorlar1 arasinda istatiksel olarak anlamli ve pozitif yonlii bir iliski vardir (p<0,05).
Bu baglamda noropatili hastalarda noropati semptom diizeyini gosteren DNS skoru
arttikca, yani hastanin durumunun koétiilestikge PUKI puanin da artarak uyku

kalitesinin azaldig1 aciga ¢ikarilmistur.

Calisgmada PUKI puant 5 ve 5’in {izeri (uyku kalitesi diisiikk) olan grupta
HbALc ve glukoz diizeyleri arasinda iliski olup olmadigi incelenmistir (Tablo 16).

Tablo 16 PUKI>5 Grubunda HbAlc ve Glukoz Diizeyleri Arasindaki iliski

PUKI>5 HbAlc
Pearson Correlation 752"
Glukoz Sig. (2-tailed) ,000
N 67
*p<0,05
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Tablo 16 incelendiginde PUKI>5 grubunda HbAlc ve glukoz dizeyleri
arasinda istatiksel olarak anlamli (p<0,05), pozitif yonli ve kuvvetli bir iliski vardir
(0,752). Kot uyku ceken bireylerde HbAlc diizeyi arttikga glukoz diizeyi de

artmaktadr.
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5. TARTISMA

Diyabetik noropatili hastalarin uyku kalitesi agisindan degerlendirilmesi,
biyokimyasal testler ve nicel degerlendirme ile parametreler arasindaki iliskilerin
aciga ¢ikarilmasinin amaglandigi bu ¢alismada 37-88 yaslar1 arasindaki toplam 75

hasta prospektif olarak degerlendirilmistir.

Calismada dahil edilen hastalarin tanimlayic1 6zelliklerinin belirlenmesinin
ardindan laboratuvar degerleri, EMG sonuglari, PUKI puanlar1 ve DNS skorlar1
degerlendirilmistir. Hastalarmm PUKI puani ortalamalarinin 8,346+3,48 oldugu
belirlenmis olup, uyku kalitesinin diisiik oldugu goriilmektedir. Literatiirde yer alan
arastirma sonuclarma gore de diyabetik ndropati genellikle uyku kalitesini olumsuz
etkilemektedir. Diyabetik noéropati agriya neden olmaktadir ve bu da uykuyu
olumsuz etkilemektedir. Ayrica, sinir hasar1 uyku diizenini degistirebilir ve
uykusuzluga yol agabilmektedir. Uyku apnesi gibi uyku bozukluklar1 da diyabetik
noropatili hastalarda daha yaygindir ve bu da uyku kalitesini diistirmektedir [99,
100].

DNS Skoru sonuclarina bakildiginda ise hastalarin skor ortalamalarinin
3,50614,00 oldugu belirlenmistir. Bu skor, sinir sistemindeki islev bozukluklarmin
derecesini Olgmek icin kullanilan bir O6lglimdiir. DNS skoru, sinir hasarmin
belirtilerini ve siddetini degerlendirmek i¢in kullanilir. Bu skor, genellikle diyabetik
noropati gibi durumlarin takibinde ve tedavisinde kullanilir. DNS skoru ne kadar
yiiksekse, sinir hasarmin o kadar ciddi oldugu anlamma gelmektedir [101].
Caligmanin devaminda hastalarin PUKI puan gruplarma gore (PUKI=5 ve PUKI<5)
noropati ve komplikasyon dagilimlari, makrovaskiler ve mikrovaskler
komplikasyon dagilimlar1 incelenmistir. PUKI<5 olan grupta PUKI>5 olan gruba
gOre retinopatini tek basina gozlenmedigi belirlenmistir. Mikrovaskuler ve
makrovaskiiler komplikasyon dagilimida ise iki grup arasinda farklilik olmadig:
yalnizca koroner arter gozlendigi belirlenmistir. Diyabetik ndropati, sinir sisteminin
yani sira diger organlar1 da etkileyebilmektedir. Koroner arterler, kalbi besleyen ana
damarlardir. Diyabetik hastalarda koroner arter hastaligi riski artmaktadir. Diyabetik
noropati, bu riski daha da artirabilmektedir, ¢lnku diyabetik noropati, kalp ve

damarlarin otonom sinir sistemine olan baglilig1 nedeniyle kalp ve damar
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fonksiyonlarmi etkileyebilmektedir. Bu durum, kalp ritminde bozukluklara ve kan

basinc1 kontroliinde sorunlara neden olmakta, bu da koroner arterlerin sagligini

etkilemektedir [102, 103].

Calismada PUKI>5 ve PUKI<S gruplar1 arasindaki farkliliklarin belirlenmesi
amaciyla  gergeklestirilen ~ Mann-Whitney U testine  gbre  laboratuvar
parametrelerinden WBC, magnezyum, kalsiyum ve D vitamini diizeyleri arasinda
anlamli farkliliklar oldugu belirlenmistir (p<0,05). Literatiirde yer alan arastirmalar
incelendiginde farkliliklarin gozlendigi parametrelerin uyku kalitesini anlamli
diizeyde etkiledigi ¢alismalarin oldugu goriilmektedir. Calismalarda 6zellikle diisiik
uyku kalitesine sahip olan kisilerde artmis WBC seviyelerine rastlanmistir [104, 105]
ki bizim c¢aligmamizda da PUKI=5 grubunun WBC dlzeyleri daha ylksek
bulunmustur. Bu durum, uzun vadede kronik uyku problemleri yasayan bireylerde
bagisiklik sistemi {izerinde olumsuz etkilere yol agmaktadir [106]. Magnezyum,
vicutta bircok dnemli fonksiyon igin gereklidir, bunlardan biri de sinir sistemi ve
kaslarin diizgilin ¢alismasidir. Magnezyum eksikligi, uyku problemleri gibi durumlari
da icerebilecek cesitli semptomlara neden olmaktadir [107]. Bazi arastirmalar,
magnezyum takviyesinin uyku Kkalitesini artirabilecegini One siirmektedir.
Magnezyumun, beyindeki GABA (gamma-aminobutyric acid) adi verilen bir
ndrotransmitterin salinimini artirarak, sinir sistemi iizerinde sakinlestirici bir etkiye
sahip oldugu diisiiniilmektedir. Bu da uyku kalitesini iyilestirebilecegi seklinde
yorumlanmustir  [108, 109] ancak bizim g¢alismamizda PUKI=5 grubunun
Magnezyum degerleri daha yiiksek bulunmustur. Ote yandan uyku Kkalitesi ile
kalsiyum diizeyi arasindaki iligkiyi anlamak i¢in yapilan arastirmalar, karisik
sonuglar ortaya koymaktadir. Bazi arastirmalar, kalsiyum takviyesinin uyku
kalitesini artirabilecegini One slirmektedir. Kalsiyumun, beyinde melatonin
hormonunun  iiretimini  destekleyerek uyku  diizenini  diizenleyebilecegi
diigiiniilmektedir [110]. Bununla birlikte, kalsiyumun agirt alimmin da uyku kalitesini
olumsuz etkileyebilecegi belirtilmektedir. Clinkii yiiksek kalsiyum seviyeleri, viicutta
dengesizliklere neden olabilir ve bu da uyku problemlerine yol acabilmektedir [111].
Bizim ¢aligmamizda da uyku kalitesi daha diisiik olan grupta kalsiyum seviyesinin
daha yiiksek oldugu saptanmistir. Son olarak yapilan bazi aragtirmalar, D vitamini
eksikliginin uyku kalitesini olumsuz etkileyebilecegini gostermektedir [112]. D

vitamini eksikligi, uyku diizeni iizerinde olumsuz etkilere yol agabilir ve uyku
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kalitesini diistirebilmektedir. Bizim ¢alismamizda da uyku kalitesi diisiik olan grupta
D vitamini diizeyi daha diisik bulunmustur. Bununla birlikte, D vitamini
takviyesinin uyku kalitesini artirabilecegine dair bazi bulgular da vardir [113, 114].
D vitamini, beyindeki serotonin seviyelerini artirarak ve uyku diizenini diizenleyerek

uyku kalitesini iyilestirebilecegi diistiniilmektedir.

Calismanm bir diger bulgusu diyabetik noéropatili hastalarda PUKI
puanlarinin cinsiyete gore anlamh diizeyde farklilasmadigidir. Ayrica yine diyabetik
noropatili hastalarda cinsiyete ve PUKI puan grubuna gore makrovaskiler ve
mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda anlamli bir farklilik olmadig belirlenmistir
(p>0,05). Literatiirde yer alan ¢ogu arastirmada PUKI puanlarinin cinsiyete bagli
olarak anlamli diizeyde farklilastigi tespit edilmistir [115, 116]. Ancak bizim
calismamizda 6rneklem grubu yalnizca diyabetik noropatili hastalardan olustugu igin

gruplar arasinda anlamli farkliligin tespit edilmedigi diisiiniilmektedir.

Calismada gruplar arasindaki iligkilerin incelenmesine gecildiginde ise
PUKI>5 grubunda HbAlc ve glukoz diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli,
pozitif yonlii ve kuvvetli bir iliski oldugu belirlenmistir (p<0,05). Burada uyku
kalitesi diisiik olan bireylerde HbAlc diizeyi arttikga glukoz diizeyinin de artmakta
oldugu cikarimi yapilabilmektedir. Uyku kalitesi diisiik olan bireylerde HbAlc
diizeyi arttikca glukoz diizeyinin de artmasi konusu, diyabetin ydnetimi ve uyku
kalitesinin 6nemi agisindan Onemli bir konudur.Diisiik uyku kalitesi, glukoz
metabolizmasini etkilemekte ve diyabet riskini artirabilmektedir [117]. Yapilan baz1
aragtirmalar, uyku kalitesi diisiik olan diyabetik noropatili bireylerde HbAlc duzeyi
arttikga glukoz diizeyinin de arttigmi gostermektedir [118, 119]. Bu durum, glukoz
metabolizmasmin diizensizlestigini ve diyabetin kontrol altina alinmasmnin
zorlagtigin1  gosterebilmektedir. Diisiik uyku kalitesinin, glukoz metabolizmasi

iizerinde olumsuz etkileri oldugu diistintilmektedir.

DNS skorlar1 ile PUKI puanlar1 arasindaki iligki incelendiginde ise
korelasyon analizi sonucuna gore her iki grupta da ikisi arasinda pozitif yonlii fakat
istatiksel olarak anlamli bir iliski olmadig1 belirlenmistir (p>0,05). Gruplar arasi
ayrim yapilmadan tiim olgulardaki PUKI puanlar1 ile DNS skorlar1 arasindaki iligki
degerlendirildiginde ise aradaki iliskinin yine pozitif yonlii ancak bu kez istatiksel

olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu baglamda ndropatili hastalarda
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ndropati semptom diizeyini gosteren DNS skoru arttik¢a, yani hastanin durumunun
katiilestikce PUKI puanin da artarak uyku kalitesinin azaldig1 agiga ¢ikarilmistir. Bu
durumun arka planinda, néropati semptomlarinin artmastyla birlikte hastanin yasam
kalitesinin diismesi ve uyku diizeninin bozulmasi olabilir. Noropati, agri, uyusma,
karincalanma gibi belirtilerle seyrederken, bu belirtiler gece uyku kalitesini de
olumsuz etkileyebilir. Agr1 ve rahatsizlik hissiyle uyanmak, uyku kalitesini
diistirebilir ve PUKI puanmi artirabilmektedir. Literatiirde yer alan bazi
arastirmalarda yine iki degisken arasindaki iliskinin pozitif yonli oldugu

belirlenmistir [120, 121].
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6. SONUC VE ONERILER

Diyabetik noropatili hastalarda uyku kalitesinin diismesi sik karsilagilan bir
durumdur ve uyku problemlerinin ¢oziimlenmemesi halinde noéropati semptomlari
artmakta, noropati semptomlar1 arttikga da uyku kalitesi daha da bozulmaktadir.
Ozetle iki duruma arasinda olduk¢a yakmn ve karmasik bir iliski bulunmaktadir.
Diyabetik noropatili hastalarda uyku kalitesi genellikle diisiiktiir. Diyabetik ndropati
agriya neden olmasi nedeniyle uyku kalitesini olumsuz etkilenmektedir. Ayrica, sinir
hasar1 uyku diizenini degistirmektedir ve uykusuzluga neden olmaktadir. Diyabetik
noropati ayrica uyku apnesi gibi uyku bozukluklarmin da daha yaygin olmasina
neden olmaktadir. Diyabetik ndropatili hastalarda uyku kalitesini genel olarak
HbAlc, glukoz, WBC, magnezyum, Kkalsiyum ve D vitamini duzeyleri
etkilemektedir. Diyabetik noropatili hastalarda uyku kalitesinin diisiik olmasi, genel
yasam kalitesini olumsuz etkileyebilir ve saglik sorunlarini artirmaktadir. Bu
nedenle, diyabetik noéropati olan hastalarin uyku kalitesine dikkat etmeleri dnemlidir.
Uyku kalitesini iyilestirmek i¢in uygun tedaviler ve yasam tarzi degisiklikleri
yapilabilmektedir ve bu da genel saglik durumunu olumlu yonde etkileyecektir. Bu
nedenle diyabetik noropatili hastalarda uyku kalitesinin ve diyabetik noropati
semptomlarmin diizenlenmesi igin gerekli tedavi yaklagimlarinin uygulanmasi hayati

Onem tasimaktadir.
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