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I. GİRİŞ 

Diabetes mellitus (DM) insülin etkisindeki kusurlardan ya da insülin 

eksikliğinden kaynaklanan, metabolizmanın karbonhidrat, yağ ve 

proteinlerden gerektiği kadar faydalanamadığı hiperglisemi ile karakterize 

kronik ve ilerleyici bir metabolizma bozukluğudur (1). Toplumda çok sıktır ve 

yaygınlığı giderek artmaktadır. Dünya Sağlık Örgütünün 2019 raporunda 

DM’nin, yılda 1.5 milyon ölümün doğrudan sebebi olduğu bildirilmiştir. DM 

ilişkili ölümlerin %48’i 70 yaşından öncedir. Dünyada, 2021 yılında 537 milyon 

DM hastası olduğu kayıtlara geçmiştir, bu sayı 20-79 yaş arası yetişkin dünya 

nüfusunun %10.5’ine karşılık gelir (2). 

DM, toplumlarda önemli bir morbidite ve mortalite sebebidir. Morbidite ve 

mortalite riskinin azaltılması için yaşam tarzı değişiklikleri, glisemik kontrol, kan 

basıncının optimalize edilmesi, lipid düzeylerinin azaltılması, renal ve 

kardiyovasküler koruma özellikleri kanıtlanmış medikal ajanların kullanılması 

temel unsurlardır. 

Kardiyovasküler hastalık diyabetin kronik makrovasküler 

komplikasyonudur. DM’nin koroner arter hastalığı yönünden bağımsız bir risk 

faktörü olduğu ve DM’li hastalarda kardiyovasküler hastalıkların mortalitenin 

en önemli nedeni olduğu bilinir. Ateroskleroz daha erken yaşlarda ortaya çıkar 

ve daha agresif seyreder (3, 4). 

Hastalığın mikrovasküler komplikasyonları retinopati, nöropati ve 

nefropatidir.  

Diyabetik böbrek hastalığı kronik böbrek hasarının diğer birincil 

nedenlerinin semptom ve bulguları olmaksızın, makroskobik hematürinin eşlik 

etmediği albüminüri ve/veya kademeli olarak ilerleyici tahmini glomerüler 

filtrasyon hızı (eGFR) kaybını içeren klinik bir tanıdır. Diyabetin böbrek 

üzerindeki olumsuz neticelerine dikkat çekmek amacıyla artık nefropati yerine 

‘diyabetik böbrek hastalığı’ terimi kullanılmaktadır (1). Diyabetik böbrek 

hastalığı, albüminürik ya da non-albüminürik olabilir. Albüminüri olmadan 
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eGFR kaybı, tip 1 ve tip 2 diyabette sıklıkla rapor edilmekte ve diyabet 

prevalansı arttıkça zamanla daha yaygın hale gelmektedir (5). Tip 2 DM’li 

hastaların %20-40’ında non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığı (NADBH) 

geliştiğini gösteren çalışmalar vardır (6). 

Özellikle son yıllarda araştırılmaya başlanan bu kavramın prevalansının, 

etiyolojisinin, risk faktörlerinin, progresyonunun ve önlenebilirliğinin 

saptanması önemlidir (7-10).  

Konuyla ilgili ülkemizde tip 1 ve tip 2 DM hastalarının dahil edildiği, 

prospektif herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. 

Bu çalışmada DM’li hastalarda non albuminürik diyabetik böbrek hastalığı 

sıklığının ve özelliklerinin belirlenmesi hedeflenmiştir.  
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II. GENEL BİLGİLER 

2.1 DİABETES MELLİTUS 

2.1.1.Tanımı ve Epidemiyoloji 

Diabetes mellitus insülin etkisindeki kusurlardan ya da insülin 

eksikliğinden kaynaklanan, metabolizmanın karbonhidrat, yağ ve 

proteinlerden gerektiği kadar faydalanamadığı hiperglisemi ile karakterize 

kronik ve ilerleyici bir metabolizma bozukluğudur.  

Uluslararası Diyabet Federasyonunun (IDF) yayınladığı Diyabet Atlasına 

göre, dünyada 20-79 yaş arası yetişkin nüfusun %10.5’i diyabet hastasıdır. Bu 

oran, 537 milyon diyabetli birey varlığı anlamına gelir. Diyabetli popülasyonun 

yarısının hastalığa dair farkındalığı eksiktir (2). 

Gelişmemiş ve gelişmekte olan ülkelerde her dört yetişkinden üçü 

diyabetlidir (11). 

DM sıklığı tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de artmaktadır. Beslenme 

koşulları, nüfus artışı ile bilinç düzeyinin korele olmaması, günümüz 

dünyasında artan sedanter yaşam tarzı bu durum üzerinde etkilidir. TURDEP-

1 çalışmasında 1997-1998 yılları arasında, diyabet prevalansı %7.2 

bulunmuştur. Bundan 13 sene sonra yapılan TURDEP-2 çalışmasında ise 

diyabet prevalansı %13.7 olarak saptanmıştır (12, 13). Türkiye, 2019 verilerine 

göre dünyada diyabetin en sık görüldüğü ilk 10 ülke arasında değilken, 2045 

yılında 10.4 milyon diyabetli hasta sayısıyla listeye 10.sıradan gireceği 

öngörülmektedir (14). 

2.1.2. DM Tanısı ve DM tanısında Kullanılan Laboratuvar Testleri 

Plazma glukoz seviyesi ya da HbA1c ölçümü DM tanısında kullandığımız 

testlerdir. Açlık plazma glukozu (APG), oral glukoz tolerans testi (OGTT) ile 

2.saat plazma glukozu (PG) ya da tipik hiperglisemi semptomları olan 

hastalarda rastgele plazma glukozu ölçülerek plazma glukoz düzeyleri 

değerlendirilir. Eğer hastada belirgin semptom yoksa tanı farklı bir yöntemle 

doğrulanmalı ya da test farklı bir günde tekrar edilmelidir. 



 4 

Ülkemizde henüz hakkında net bir öneri yapılamayan yeni bir tanı kriteri 

ise 75 gram glukozlu OGTT ile birinci saatteki plazma glukozuna göre “ara 

hiperglisemi” ya da diyabet tanısı konulmasıdır (1). 

HbA1C, hemoglobinin non-enzimatik glikolizasyonu sonucu oluşan bir 

moleküldür.  

Hemoglobin molekülü ağırlıklı olarak 3 tipe ayrılır: HbA (α2β2), HbA2 

(α2δ2) ve HbF (α2γ2). HbA’nın ise yaklaşık %6’sını HbA1 molekülü oluşturur. 

Bu molekül de kendi içerisinde elektroforetik ve kromotografik yöntemlerle 4 

alt gruba ayrılabilir: HbA1a1, HbA1a2, HbA1b ve HbA1c (15). 

HbA1c değeri, dolaşımdaki HbA molekülünün ömrü boyunca glukoza 

maruziyetini yansıtan değerdir. Eritrosit ömrü yaklaşık 120 gün olduğundan 

HbA1c değerinin yaklaşık 120 günlük glukoz maruziyetini yansıttığı 

söylenebilir (16). 

İlk olarak 1955’te Kunkel ve Wallenius tarafından minör hemoglobin 

fraksiyonları keşfedilmiştir (17). Rahbar ve arkadaşları 1969’da HbA1c 

değerinin diyabetik bireylerde yüksek olduğunu saptamıştır (18). Koenig ve 

arkadaşları ise 1976’da diyabetli hastaların kan şekerlerinin takibinde HbA1c’yi 

kullanmaya başlamıştır (19). Daha sonra 1990’ların başında yapılan iki büyük 

klinik çalışma ile HbA1c değerinin komplikasyonlarla ilişkisi ortaya konulmuştur 

(20, 21). Amerikan Diyabet Birliği (ADA), 1994’te diyabet takibinde tedavi 

hedefinin HbA1c’nin %7’nin altında tutulması olduğunu bildirmiştir (22). Son 

olarak 2009 ve 2011 yıllarında sırasıyla ADA ve Dünya Sağlık Örgütü, 

HbA1c’nin %6.5 ve üzerinde olmasını, aşikar DM tanı kriterleri arasına almıştır 

(23). 

“Ulusal Glikohemoglobin Standardizasyon Programı” (NGSP: National 

Glycohemoglobin Standardization Programme) tarafından sertifikalandırılması 

ve sonuçların DCCT (Diabetes Control and Complications Trial) çalışmasında 

kullanılan ve altın standart olarak kabul edilen yüksek performanslı likid 

kromatografi (HPLC) yöntemine göre kalibre edilmiş olması şartıyla HbA1c, 

diyabet tanısında ilk sıralarda kullanılabilir (24). 
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HbA1c’nin %50’si son 30 gün içerisinde, %30’u ölçümden önceki 60 gün 

içerisinde ve geri kalan %20’si ise ölçümden önceki üç ayda oluşan plazma 

glukozundaki değişimleri yansıtmaktadır. Yüksek HbA1c değerlerinde açlık 

hiperglisemisinin katkısı ön planda görülürken eğer değer normale yakınsa 

katkıyı ağırlıklı olarak tokluk hiperglisemisi sunar.  

Klinik takip, glisemik hedeflere ulaşıncaya kadar 3 ayda bir, sonrasında ise 

6 ayda bir HbA1c ölçümüyle yapılmalıdır (25). 

Tanı yöntemi olarak HbA1c kullanılmasının çeşitli avantajları ve 

dezavantajları vardır. Açlıktan etkilenmemesi, analizlerde stabilizasyonunun 

yüksek olması, hastalık, stres ve hormonal değişiklikler gibi durumlardan daha 

az etkilenmesi avantajlarıdır. Pahalı olması, yöntemin standardizasyonunun 

zor olması, medikal etkileşimler, etnik kökene göre değişim gösterebilmesi ise 

dezavantajlarıdır. Birçok tıbbi durumda da düzeyinin etkilendiği bilinmektedir 

(23). 

OGTT, vücudun karbonhidratlara karşı tolerans durumunu gösterir. Tanı 

ve tarama amacıyla kullanılabilir. Klinik pratikte ağırlıklı olarak gestasyonel 

diyabet ve tip 2 DM tanıları için kullanılır.  

Test için bireyler en az sekiz saat aç kalmış olmalıdır. Hastanın 75 gram 

glukoz içeren solüsyonu içmeye başlamasından 2 saat sonra alınan venöz 

kandan plazma glukoz düzeylerine bakılır.  

Açlık plazma glukozu, rastgele bakılan plazma glukozu ya da HbA1c 

değeri ile aşikar DM tanısı alan hastalarda OGTT gereksizdir.  

IDF’nin 2024 yılında yayımladığı yeni raporunda, 75 gram glukozla yapılan 

testte 1.saat plazma glukoz ölçümünün 2.saat ölçümünün yerini 

alabileceğinden söz edilmektedir. Buna göre tip 2 diyabet açısından riskli 

bireylerin 75 gram glukoz ile OGTT yapılarak 1.saat plazma glukoz 

düzeylerinin ölçülmesi ve ≥ 155 mg/dL saptanması durumunda “Ara 

Hiperglisemi” li olarak kabul edilmesi önerilmiştir. Bu hastalara yaşam tarzı 

değişikliği önerilmelidir. OGTT’de 1.saat plazma glukozu ≥ 209 mg/dL ise ikinci 
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bir test ile tip 2 diyabet tanısı doğrulandıktan sonra hastaların aşikar DM kabul 

edilmesi ve diyabet tedavisinin düzenlenmesi tavsiye edilmiştir (26). 

OGTT aynı kişide bir başka zamanda tekrar edildiğinde farklı sonuçlar 

verebilir. Testin neticelenmesi için daha fazla zaman gerekir. Maliyetlidir ve 

emek gerektirir. Bu sebepler testin kullanımını kısıtlandırmaktadır. Test 

öncesinde ve test sırasında hastaların uyması gereken bazı kurallar vardır. 

Testten önceki akşam 30-50 gram karbonhidrat içeren bir öğün tüketilmesi, test 

esnasında su hariç hiçbir sıvının ve sigaranın tüketilmemesi, test esnasında 

hastanın fiziksel aktiviteden kaçınması bunlardan bazılarıdır (1). 

Diyabet tanısında kullanılan OGTT ve HbA1c’nin tanı değeri olarak 

birbirine göre üstünlüğü yoktur. HbA1c değeri ile plazma glukoz değeri 

arasında uyumsuzluk var ise her iki testi de etkileyen durumlar göz önüne 

alınmalıdır (11). 

Diabetes Mellitus Tanı Kriterleri 

DM tanısı 5 farklı kritere dayanılarak konulabilir (1, 26): 

1- İki farklı zamanda, en az 8 saatlik açlık sonrasında ölçülen açlık 

plazma glukozu değerinin ≥126 mg/dl saptanması 

2- 75 gram glukoz ile yapılan OGTT’de 2.saat plazma glukoz 

değerinin ≥200 mg/dl bulunması 

3- 75 gram glukoz ile yapılan OGTT’de 1.saat plazma glukozunun 

≥209 mg/dl olması ve ikinci bir testle doğrulanması 

4- HbA1c’nin ≥ %6.5 olması 

5- Poliüri, polidipsi, kilo kaybı ve hiperglisemik kriz gibi diyabet 

semptomları olan bireylerde herhangi bir anda ölçülen plazma glukozunun 

≥200 mg/dl olması 

Bu tetkikler neticesinde aşikar DM tanısı konulamayan ancak değerlerin 

normal referans aralığından yüksek saptandığı gruplar vardır.  

Açlık plazma glukozunun 100-125 mg/dL aralığında saptanması ve 75 

gram glukoz ile yapılan OGTT’de 2.saat plazma glukozunun <140 mg/dL 

olması durumuna izole bozulmuş açlık glukozu (BAG) adı verilir. Açlıkta 
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ölçülen plazma glukozunun <100 mg/dL olması ve 75 gram glukoz ile yapılan 

OGTT’de 2. saat plazma glukozunun 140-199 mg/dL arasında saptanması 

durumuna izole bozulmuş glukoz toleransı (BGT) adı verilir. Hastalarda BAG 

ve BGT birlikte görülebilir.  

Ara hiperglisemi, 75 gram OGTT’de 1.saat plazma glukozunun 155 mg/dL 

ve üzerinde saptanmasıdır. Aşikar DM için yüksek risk grubu (YRG) ise 

HbA1c’nin %5.7-%6.4 arasında bulunduğu hastalardır.  

DM tanı kriterleri Tablo 1’de verilmiştir.  

Tablo 1. DM ve glukoz metabolizma bozuklukları için tanı kriterleri (1) 

 DM 
İzole 

BAG 

İzole 

BGT 

BAG + 

BGT 
YRG 

Ara 

Hiperglisemi 

APG 

(mg/dL) 
≥ 126 100-125 <100 100-125   

OGTT 2.saat PG 

(mg/dL) 
≥200 < 140 140-199 140-199   

OGTT 1.saat PG 

(mg/dL) 
≥209     ≥155 

Rastgele PG 

(mg/dL) 

≥ 200  + DM 

semptomları 
     

HbA1c 

(%) 
≥ 6.5    5.7-6.4  

 

İzole BAG, izole BGT, BAG ve BGT birlikteliği ve ara hiperglisemi 

grubundaki tüm hastalar prediyabet olarak adlandırılır. Bu bireyler aşikar DM 

ve kardiyovasküler komplikasyonlar açısından risklidir. Yakın izlemlerinin 

yapılması önerilir (27). 
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2.1.3. Etiyopatogenez/Patofizyoloji  

Tip 2 DM’nin patogenezi karışıktır. Genetik, epigenetik ve çevresel 

faktörlerin etkileşimiyle ortaya çıkar. Özellikle obezite ve hareketsiz yaşam 

tarzıyla birlikte aşırı kalori alımı hastalığın gelişiminde kritik bir rol oynar (Fig.1) 

(28). Obeziteyi ve diyabet gelişimini etkileyen ilaçlar, inflamasyon, sirkadiyen 

ritim bozulması ve mikrobiyota gibi çevresel faktörler de göz önünde 

bulundurulmalıdır.  

 

 

                                                                       

 

 

 

 

 

 

 

Figür 1. DM oluşmasında birbiriyle etkileşim içerisinde olan unsurlar (28) 

 

Tip 2 DM’nin patofizyolojisi özellikle 4 başlık altında incelenebilir (28): 

1. İnsüline karşı, esas etkinin görüldüğü kas, yağ ve karaciğer dokuları 

başta olmak üzere periferik dokularda direnç olması  

2. Glukoz uyarısına karşılık insülin salgılanmasında defekt 

3. İnsüline yanıt olarak kaslarda olması gereken glukoz alımının azalması 

sonucu postprandiyal hiperglisemi oluşması  

Genetik 

etkenler 

Çevresel 

etkenler 

Diyet Mikrobiyom 

Obezite 

İnsülin Direnci 

DM 
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4. Uzun süren açlıkta (örneğin gece) karaciğerde glukoz üretiminin 

artması neticesinde oluşan hiperglisemi (hepatik glukoz yapım artışından 

kontrinsüliner sistem hormonları olan kortizol, büyüme hormonu ve adrenalin 

artışı ve insülin salgı defekti sorumludur) 

Bunlara ek olarak tip 2 DM’li hastalarda hiperglukagonemi, inkretin 

salgılanmasında ya da etkisinde defekt olması, yağ hücrelerinde hızlanmış 

lipoliz, glukozun böbrek tübüler reabsorbsiyonunda artış ve merkezi sinir 

sisteminde metabolik düzenlemelerde kusurlar olabilir (29). 

Tip 2 DM’nin en olası sebepleri insülin direnci ya da pankreas beta 

hücrelerinin bu dirence uyum sağlayamaması olabilir. Hastalığa yatkınlığı olan 

bireylerde ilk ortaya çıkan tablo insülin direncidir. İnsülin direnci DM tanısından 

20 sene önce ortaya çıkabilir (30). Birçok faktör (puberte, gebelik, sedanter 

yaşam, kilo artışı vb.) hem insülin direncini artırır hem de beta hücresine artan 

bir salgı yükü bindirir. 

Genetik çalışmalar tip 2 DM ilişkili birçok polimorfizm tanımlasa da henüz 

hastalığın tanı ve prognoz tayininde kullanılabilecek bir tanı testi 

bulunamamıştır (28). 

Tip 1 DM’de mutlak insülin eksikliği vardır. Esas mekanizma pankreatik 

beta hücrelerin harabiyetidir. Hastaların %90’ında immün aracılı %10 

kadarında ise non-otoimmün beta hücre yıkımı vardır. Genetik yatkınlığı olan 

bir hastada virüsler, toksinler, emosyonel stres gibi çevresel faktörler hastalığı 

tetikleyebilir. Otoimmünite tetiklendikten sonra progresif beta hücre hasarı 

başlar. Beta hücre rezervi %80-90 oranında azaldığı zaman diyabet 

semptomları görülür. Tip 1 DM’nin üç evresi vardır. Evre 1 ve 2, otoimmünitenin 

başladığı evreler olarak kabul edilir ve klinik olarak asemptomatiktir. Evre 3’te 

ise klinik semptomlar ve hiperglisemi belirginleşir. Bu evrenin başında kanda 

otoantikorlar pozitifleşir. Tip 1 DM, klinik olarak akut başladığı için tanıda 

HbA1c’den ziyade açlık plazma glukozunun yüksek olması daha değerlidir (1). 
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2.1.4. Sınıflandırma 

DM, dört genel sınıfa ayrılmaktadır (31): 

1. Tip 1 Diabetes Mellitus 

2. Tip 2 Diabetes Mellitus 

3. Gestasyonel Diabetes Mellitus 

4. Diğer nedenlere bağlı Diabetes Mellitus 

Tip 1 DM, genellikle kesin bir insülin eksikliğiyle neticelenen pankreas beta 

hücrelerinin harabiyetine bağlıdır. İmmün aracılı veya idiyopatik olabilir. 

Yetişkinlik çağında başlayan geç otoimmün diabetes mellitus ‘latent 

autoimmune diabetes in adults (LADA)’ alt tipi de bu kategoride 

tanımlanmaktadır.  

Tip 2 DM tablosunda genelde otoimmün sebepler görülmez. Beta 

hücrelerinin insülinin sekresyonunda ilerleyici kayıp vardır. Hastalığın 

zemininde genelde insülin direnci ve metabolik sendrom vardır.  

Gestasyonel DM, daha önceden bilinen DM tanısı olmayan gebelerde, 

diyabetin gebeliğin ikinci ya da üçüncü trimesterinde saptandığı ve doğumla 

birlikte düzeldiği tablodur.  

DM’nin diğer spesifik tipleri de monogenik diyabet sendromları (maturity 

onset diabetes of young (MODY)), insülin mekanizmasındaki genetik defektler, 

ekzokrin pankreas hastalıkları, endokrinopatiler, ilaç ve kimyasal ilişkili DM, 

enfeksiyon ilişkili DM ve genetik sendrom ilişkili DM’yi içerir (31). 

Diyabet tiplerinin ayrımında yaş, aile öyküsü, vücut kitle indeksi, C-peptid 

düzeyi, otoantikorlar ve insülin direnci göz önünde bulundurulmalıdır. Örneğin 

MODY ve Tip 1 DM genç yaşların hastalıkları iken LADA erişkin dönemde tanı 

alır. Tip 2 DM her yaşta görülebileceği gibi sıklıkla erişkinlere tanı 

konulmaktadır. Tip 2 DM’de aile öyküsü vardır. MODY’de birden fazla kuşakta 

aile öyküsü pozitif olarak saptanırken tip 1 DM ve LADA aile öyküsünden 

bağımsızdır (32, 33).  

DM tiplerinin ayırıcı tanısı Tablo 2’de verilmiştir (34). 
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Tablo 2. DM tiplerinde ayırıcı tanı kriterleri  

ÖZELLİKLER TİP 1 DM TİP 2 DM MODY LADA 

Yaş 
Her yaşta, 

sıklıkla genç 

Her yaşta, 

sıklıkla erişkin 

Genç 

(<30 yaş) 
Erişkin 

Vücut kitle 

indeksi  
Zayıf/normal Obez 

Normal/Hafif 

kilolu 
Zayıf 

İnsülin 

Direnci 
Yok Var Yok/Nadir Yok 

C-Peptid 

düzeyi 
Azalmış/Yok Yüksek Normal/Yüksek Azalmış 

Otoantikor Pozitif Negatif Negatif Pozitif 

Ailede DM 

Öyküsü 
Yok Var 

Birden fazla 

kuşakta 
Yok 

 

 

2.1.5. Klinik Semptomlar  

Diabetes mellitusun en sık görülen semptomları poliüri, pollaküri, polidipsi 

ve noktüridir. Hastalar susama hissinde artış, halsizlik, kilo değişiklikleri, 

iştahsızlık, çok yemek yeme isteği gibi şikayetlerle başvurabilir. Daha nadir 

olarak görme bulanıklığı, dirençli enfeksiyonlar, kaşıntı, tekrarlayan mantar 

enfeksiyonları görülebilir. Tip 2 diyabetli hastaların şikayetleri nonspesifik 

olabilir ya da asemptomatik olabilirler. Bu sebeple diyabet tanısının konulması 

gecikebilir ve hastaların tanı anında kronik komplikasyonlar görülebilir. Tip 1 

diyabetli hastaların ise semptomları hızlı başlangıçlıdır ve hastalık hızlı 

ilerleyebilir. 

2.1.6. Makrovasküler Komplikasyonlar 

Aterosklerotik kardiyovasküler hastalıklar diyabetin en önemli morbidite ve 

mortalite sebebidir. Akut koroner sendrom, miyokard infarktüsü öyküsü, stabil 

veya unstabil anjina pektoris, inme, geçici iskemik atak, periferik arter 
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hastalığı, koroner/diğer arteriyel revaskülarizasyonlar, aterosklerotik 

kardiyovasküler (ASKVH) hastalık olarak kabul edilir (35). 

Diyabetle ilişkili makrovasküler komplikasyonlar morbidite ve mortalitenin 

önemli sebebidir. Her sene milyonlarca doların kaybına neden olmaktadır. 

Hipertansiyon (HT) ve dislipidemi gibi tip 2 DM’ye sıklıkla eşlik eden 

hastalıkların kardiyovasküler hastalıklar için artmış risk oluşturduğu bilinir. 

Bununla birlikte diyabet hastalığının kendisi de bağımsız artmış riskle ilişkilidir 

(4). 

Tip 2 DM’de primer ya da sekonder ASKVH riskini azaltmak için sağlıklı 

kiloya ulaşmak, sigaranın bırakılması, düzenli fiziksel aktivite gibi yaşam tarzı 

değişiklikleri yapılmalıdır. Optimal kan basıncı ve kan şekeri kontrolü 

sağlanmalıdır. Kardiyovasküler risk değerlendirmesine göre dislipidemi 

tedavisi düzenlenmelidir. Endikasyon varsa anti-agregan kullanılmalıdır. 

Kapsamlı ve multidisipliner bir yaklaşımla diyabetli bireylerde kardiyovasküler 

risk azaltılmaya çalışılmalıdır (1). 

2.1.7. Mikrovasküler Komplikasyonlar 

Diyabetin kronik klasik mikrovasküler komplikasyonları retinopati, 

nefropati ve nöropatidir. Sıkı glisemik kontrol, bu komplikasyonları ciddi oranda 

azaltır (35). HbA1c’nin %6-7 aralığında tutulmasının hedeflendiği sıkı glisemik 

kontrollü diyabet tedavisinde komplikasyonların görülme sıklığı ve şiddeti 

azalır. Bu durum tip 1 ve tip 2 DM’nin her ikisi için de geçerlidir (36, 37). 

DCCT’den alınan analizler, belirgin bir eşik olmaksızın artan HbA1c ile 

mikrovasküler komplikasyonlar arasında sürekli bir ilişki olduğunu gösterir. 

DCCT'de, HbA1c'de %2'lik bir düşüş, retinopati ve nefropatinin gelişme ve 

ilerleme riskini önemli ölçüde düşürmüştür ancak mutlak düşüş HbA1c'de 

<7.5% seviyesinin hedeflenmesiyle olmuştur (38). 

2.1.7.1. Retinopati  

Retinopati, diyabetin mikrovasküler bir komplikasyonudur. HT, dislipidemi, 

gebelik, diyabetik böbrek hasarı ve nöropati varlığı ek risk faktörleridir.  
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Gelişmiş ülkelerde, 20-74 yaş arası insanlarda en önemli körlük nedenidir. 

Tip 2 DM’li kadınlarda retinopati prevalansının erkeklerden yüksek olduğunu 

ancak erkeklerde hastalığın daha agresif gittiğini gösteren çalışmalar vardır 

(39, 40). Diyabetik retinopatinin ciddiyeti yalnızca hayat kalitesiyle değil aynı 

zamanda tüm sebeplere bağlı ölümleri öngördürmesiyle de önemlidir (41). Bir 

çalışmada diyabetik retinopati şiddetinin, hayatı tehdit edebilecek aritmileri 

tetikleyebilecek uzamış QT ile ilişkisi gösterilmiştir (42). 

Diyabetik retinopatinin tarama önerileri şu şekildedir (1): 

• Tip 1 DM tanılı 10 yaş ve üzeri hastalarda, tanıdan 5 yıl sonra 

başlayarak senede bir yapılmalıdır. Çoğu hastada birkaç dekat sonra çeşitli 

aşamalarda retinopati saptanır.  

• Tip 2 DM’li hastalarda tanı anında retinopati taraması yapılmalıdır. 

Başlangıçta hafif retinopatisi olan ya da retinopatisi olmayan hastaların 

senelik, ciddi bulguları olan hastaların ise 3-6 aylık süreçlerde takip edilmesi 

önerilir. 

• Tip 1 ya da tip 2 DM tanılı kadınlar gebelik planlıyorsa veya gebe kalırsa 

kapsamlı göz muayenesi yapılmalıdır. Oftalmolojik muayene her trimesterde 

tekrarlanmalıdır.  

• Gestasyonel DM tanısı alan kadınlarda gebeliğin süresi kronik 

komplikasyonların oluşumu için kısa olduğundan retinopati riski yoktur bu 

yüzden göz muayenesi önerilmemektedir.  

Diyabetik retinopati, non-proliferatif ve proliferatif retinopati olarak 

sınıflandırılabilir. Non-proliferatif retinopati, ilerleyici intraretinal mikrovasküler 

değişiklikleri içerir. Mikroanevrizmalar, sert eksüdalar, kanama alanları 

görülebilir. Proliferatif retinopati, retina veya optik diskte yeni oluşan damarların 

büyümesiyle karakterizedir. Diyabetik makula ödemi, gözün arka polünde 

retinal kalınlaşmayı ifade eder ve hem proliferatif hem non-proliferatif diyabetik 

retinopati tablolarında görülebilir (43). 

Sıkı glisemik kontrol, dislipidemi kontrolü, kan basıncının optimalize 

edilmesi ve yaşam tarzı değişikliklerinin uygulanmasıyla diyabetik retinopati 

sıklığı ve şiddeti azaltılabilir.  
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2.1.7.2. Nöropati 

Diyabetin en yaygın görülen kronik komplikasyonlarından biridir. Çeşitli 

kliniklerle prezante olabilen ya da asemptomatik seyredebilen heterojen 

patolojilerdir. Tip 1 diyabetli hastalarda tanı anından 5 sene sonra, tip 2 

diyabetli hastalarda ise tanı anından başlanarak taranmalıdır. Diyabetik 

nöropati, dışlama tanısıdır. Olası diğer tüm nöropati sebepleri ekarte edildikten 

sonra ve eğer olası bir başka nöropati sebebi varsa tedavi edildikten sonra 

diyabetik nöropati tanısı konulabilir. Diyabetik nöropati diffüz nöropatiler, 

mononöropatiler ve radikülopatiler olarak sınıflandırılabilir. Distal simetrik 

sensöriyel polinöropatiler ve kardiyovasküler, gastrointestinal, ürogenital gibi 

otonom nöropatiler diffüz nöropati grubuna girmektedir. İzole kraniyal ve 

periferik mononöropatiler ve mononöritis mültipleks, mononöropatiler yani 

fokal nöropatiler grubunda değerlendirilir (44). 

2.1.7.3. Nefropati (Diyabetik Böbrek Hastalığı) 

Diyabetik böbrek hastalığı, böbrek hasarının diğer primer sebepleri, belirti 

ve semptomları ekarte edildikten sonra albüminüri ve/veya azalmış eGFR’nin 

varlığına dayanarak yapılan klinik bir tanıdır.  
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2.2. DİYABETİK BÖBREK HASTALIĞI 

2.2.1. Tanımı-Tanı Kriterleri 

Diyabetik nefropati, uzun yıllar içerisinde gelişen ve kademeli olarak artan 

idrar albümin atılımı, GFR kaybı ve nihayetinde böbrek yetmezliği ile 

karakterize kronik durumu ifade eder (28). Bu klinik tablo karakteristik 

histopatolojik özelliklerle ilişkilidir (45). 

Diyabetik nefropati terimi, klasik olarak progresif albüminüri, karakteristik 

patolojik lezyonlar ve hiperglisemi ilişkili bu fenotip için kullanılır. Kronik böbrek 

hastalığı ise diyabetle ilişkili olmayan nedenler, normal idrar albümin atılımı ile 

birlikte düşük eGFR, albüminürinin eşlik ettiği normal böbrek fonksiyonları 

tabloları olmak üzere 3 aydan uzun süren herhangi bir etiyolojiye sahip böbrek 

hastalıklarını ifade eder. Diyabetik böbrek hastalığı teriminin ön planda 

kullanılması önerilir çünkü hem klasik (albüminürik) hem de klasik olmayan 

(normoalbüminürik) diyabetik nefropatiyi ifade eder (46). Tip 1 DM’li hastaların 

bir kısmında (47, 48) ve tip 2 DM’li hastaların neredeyse %50’sinde non-

albüminürik ya da minimal albüminürik eGFR düşüşü vardır (49). 

Tip 1 DM’li hastaların yaklaşık %30’unda, tip 2 DM’li hastaların yaklaşık 

%40’ında diyabet ilişkili böbrek hasarı görülmektedir (50). Kronik böbrek 

hastalığının ilerlemesiyle morbidite ve mortalite riski arttığından, hastaların 

tarama programıyla saptanabilmesi, erken tanı konulabilmesi ve iyi yönetilmesi 

önemlidir (51). 

Nefropati tetkikinde albüminüri ölçümü ve eGFR hesaplanması 

gerekmektedir. Hastanın topladığı 24 saatlik idrarda albümin atılımı 

hesaplanarak ya da spot idrarda albümin kreatinin oranı hesaplanarak 

taraması yapılır. Değerin, 24 saatlik idrarda <30 mg/24 saat olması normal, 

≥30 mg/24 saat olması ise yüksek üriner albümin atılımı yani albüminüri olarak 

tanımlanır. Spot idrarda ise albümin kreatinin oranının ≥30 mg/gram olması 

artmış atılımın göstergesidir (52). 

Biyokimyada kreatinin değerinin ölçülmesiyle eGFR hesaplanmaktadır. 

Sistatin C, eGFR ölçümü için bir başka yöntemdir. Bazı özel hasta gruplarında 
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kreatinin ile birlikte değerlendirilmesi tanının güçlenmesini sağlayabilir. 

Dekompanse kalp yetmezliği, kontrolsüz hipertansiyon, üriner enfeksiyon, 

hipovolemi, yüksek ateş ve kontrolsüz kan glukoz düzeyi gibi durumlarda 

albüminüri ve eGFR sonuçları etkilenebilir. Bu sorunlar düzelene kadar 

nefropati taraması ertelenmelidir (1). 

Aktif üriner sediment bulgularının olması (hemoglobinüri veya lökositüri 

varlığı vb.), albüminüri ya da total proteinürinin çok hızlı progrese olması, 

nefrotik sendrom bulgularının olması, eGFR’nin beklenenden hızlı düşüşü 

veya tip 1 DM’li hastalarda retinopati olmaksızın nefropatinin gelişmesi primer 

böbrek hastalıklarını düşündürmelidir. Bu hasta grubunda kesin tanı için 

böbrek biyopsisi yapılabilir. İleri tetkik için nefroloji bölümüne yönlendirilmeleri 

önerilir (53). 

2.2.2. Patofizyoloji  

Diyabetik böbrek hastalığının en önemli sonucu son dönem böbrek 

yetmezliğidir. Buna rağmen hastaların çoğu renal replasman tedavisi 

aşamasına gelemeden diğer sebeplerden hayatını kaybeder. Diyabetik böbrek 

hastalığının doğal seyri glomerüler hiperfiltrasyon, ilerleyici albüminüri, azalan 

eGFR değerleri ve nihayetinde son dönem böbrek hastalığıdır. DM ilişkili 

metabolik değişiklikler glomerüler hipertrofiye, glomerüloskleroza ve 

tübülointerstisyel alanda inflamasyon ve fibrozise yol açar (54). 

Renal hemodinamiyi değiştiren ve erken diyabette inflamasyon ve fibrozisi 

teşvik eden kritik metabolik değişiklikler vardır. Hiperglisemi ve 

hiperaminoasidemi glomerüler hiperfiltrasyonu ve hiperperfüzyonu tetikler (55, 

56). Erken dönemde glomerüllerde hiperperfüzyon ve renal hipertrofi olur. 

Diyabetik nefropatinin erken evrelerinde gelişen glomerüler hiperfiltrasyona 

bağlı, GFR’de %20-50 oranında artış olabilir.  

Tip 2 DM’de yüksek kan basıncı ve glomerüllerdeki genişleme 

hiperfiltrasyon ile neticelenir. Obezite ve HT bu sürece katkıda bulunur (56). 

Mekanizması tam net olmamakla birlikte, sodyum glukoz ko-transporter-2 

(SGLT-2) aracılığıyla glukozun proksimal tübüler reabsorbsiyonunun 
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artmasından kaynaklandığını düşünen çalışmalar vardır (57, 58). Bu durumda 

özellikle sodyum klorür olmak üzere çözülmüş haldeki maddelerin makula 

densaya distal iletimi azalır. Sonucunda, glomerüler perfüzyon düşer. 

Tübüloglomerüler feedback azalınca glomerüler perfüzyonun artırılması için 

afferent arteriyol genişler, efferent arteriyol ise anjiotensin II aracığılıyla 

vazokonstriksiyona uğrar. Neticede yüksek intraglomerüler basınç ve 

glomerüler hiperfiltrasyon sağlanmış olur (56, 58). Bu değişiklikler endotel 

fonksiyonlarında bozulma ve protein atılımında artışa yol açar. 

Glomerüloskleroz ve fibrozis ile ilişkili sitokinlerin salınımı artar (59). 

Aşikar DM tablosu oturduktan sonra böbrek fonksiyonlarının azalmadığı 

uzun ve sessiz bir dönem görülmektedir. Bu dönemde böbrek, biyopsi ile 

histopatolojik olarak incelenecek olursa glomerüler bazal membran 

kalınlaşması ve mezengiumda matriks artışı gibi bulgular olabilir. Yapısal 

değişiklikler vardır ancak proteinüri henüz beklenmez (60). 

Diyabetik böbrek hastalığının klasik prezantasyonunun en erken klinik 

bulgusu mikroalbüminüridir. Henüz filtrasyon fonksiyonları kaybolmamıştır. Tip 

1 DM’li hastalarda genelde tanıdan en az 5 sene sonra başlarken, tip 2 DM’li 

hastalarda hastalığın sessiz ve asemptomatik seyri olabileceğinden tanı 

anında görülebilir. Tarama sıklığı buna göre kararlaştırılmıştır (61). 

Klasik fenotipte aşikar nefropati döneminde kapiller lümen çapında artış 

ve glomerüloskleroz başlamaktadır. Genellikle yüksek kan basınçları 

görülmektedir. GFR normal ya da azalmış olabilir. Bu döneme retinopati, 

nöropati, kardiyovasküler hastalıklar eşlik edebilir (62). 

Mevcut medikal tedavilere rağmen DM, kronik böbrek hastalığının en 

önemli risk faktörlerinden biridir. Bu hastalarda tanı ve tedavi anlamında daha 

iyi sonuçlar alabilmek adına klinik pratiğin iyileşmesine ihtiyaç vardır. Yeni 

biyobelirteçlerin bulunmasına, klinik deneylerin sayısının artırılmasına, 

hastalığın mekanizmalarını (glomerüler hiperfiltrasyon, inflamasyon ve 

fibrozis) hedef alan terapötik ajanların geliştirilmesine ihtiyaç vardır (54). 
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2.2.3. Diyabetik Böbrek Hastalığının Evreleri 

Diyabetik böbrek hastalığının en önemli neticesi son dönem böbrek 

yetmezliğine ilerlemesidir. Bu hastaların evrelemesinin non-diyabetik kronik 

böbrek hastalığı tanılı hastalar gibi yapılması önerilir.  

Sınıflama eGFR değerlerine göre aşağıdaki gibidir (63): 

• Evre 1: eGFR ≥90 mL/dk/1.73 m2 (vücut yüzey alanı için) ise 

normal/yüksek GFR ile birlikte böbrek hasarının varlığıdır. 

• Evre 2: eGFR 60-89 mL/dk/1.73 m2 ise hafif derecede azalmış GFR ile 

birlikte böbrek hasarının varlığıdır.  

• Evre 3a: eGFR 45-59 mL/dk/1.73 m2 ise orta derecede azalmış GFR 

ile birlikte böbrek hasarının varlığıdır. 

• Evre 3b: eGFR 30-44 mL/dk/1.73 m2 ise neredeyse ileri derecede 

azalmış GFR ile birlikte böbrek hasarının varlığıdır.  

• Evre 4: eGFR 15-29 mL/dk/1.73 m2 ise ileri derecede azalmış GFR ile 

birlikte böbrek hasarının varlığıdır.  

• Evre 5: eGFR <15 mL/dk/1.73 m2 veya diyaliz uygulanıyorsa son 

dönem kronik böbrek hasarı söz konusudur.  

Hastaların albüminüri düzeylerine göre evrelendirilmesi ise şöyledir: 

• A1: < 30 mg/24 saat ise normal ya da hafif artmış albümin atılımıdır. 

• A2: 30-299 mg/24 saat ise orta derecede artmış albümin atılımıdır. 

• A3: ≥ 300 mg/24 saat ise ileri derece artmış albümin atılımıdır.  
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Tablo 3. Albüminüri ve eGFR kategorilerine göre kronik böbrek hastalığı 

prognozu (52) 

 

Kalıcı Albüminüri Kategorileri 

A1 A2 A3 

Normal 

veya 

Hafifçe 

Artmış 

Orta 

Derecede 

Artmış 

Şiddetli Artmış 

<30 mg/g 
30–300 

mg/g 
>300 mg/g 

G
F

R
 K

a
te

g
o

ri
le

ri
 (

m
l/
d

k
/1

.7
3

 m
²)

 

G1 

Normal 

veya 

Yüksek 

≥90    

G2 
Hafifçe 

Azalmış 
60–89    

G3a 

Hafif-orta 

Derecede 

Azalmış 

45–59    

G3b 

Orta-

şiddetli 

Derecede 

Azalmış 

30–44    

G4 
Şiddetli 

Azalmış 
15–29    

G5 
Böbrek 

Yetmezliği 
<15    

Yeşil: düşük risk (böbrek hastalığına dair başka belirteç ya da kronik böbrek 

hastalığı yoksa); Sarı: orta derecede risk; Turuncu: yüksek risk; Kırmızı: çok 

yüksek risk. 
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2.2.4. Klinik  

Hastaların çoğu tanı anında asemptomatiktir. Rutin taramalar esnasında 

saptanılabilir. Böbrek hasarı ilerlediğinde, böbrek fonksiyonlarını yerine 

getiremez olur ve üremik toksinlerin birikimleri gözlenebilir. Üremik toksinlerin 

birikimine bağlı vücutta kompleks yanıtlar oluşabilir. Üremik retansiyonun son 

ürünleri vücutta neredeyse her sistemi ve organı etkileyebilir.  

Kronik böbrek hasarı kognitif hasar riskini %65 artırır. Anoreksi, kusma, tat 

alma duyusunda bozulma görülebilir. Kas krampları görülebilir. İdrar çıkışında 

değişiklik olur. Hastalar poliüri, oligüri, noktüri şikayetleriyle başvurabilir. Renal 

sodyum retansiyonuna bağlı periferal ödem görülebilir. Glomerüler kapiller 

duvar hasarına bağlı hematüri görülebilir. Tübül hasarına bağlı olarak tipik 

olarak günde 2 gramı geçmeyen proteinüri beklenir. Glomerül hasarının 

ciddiyetine bağlı olarak nefrotik düzeyde proteinüri de nadir de olsa görülebilir 

(64). 

2.2.5. Korunma ve Tedavi  

Diyabetik böbrek hastalığından korunmanın temel taşlarını hiperglisemi 

kontrolünün sağlanması, kan basıncının ve dislipideminin kontrol altına 

alınması ve diyet oluşturmaktadır.  

Yaşam tarzı değişikliği olarak sağlıklı bir diyet programı, fiziksel aktivitenin 

düzene sokulması, sigaradan kaçınılması ve kilo kontrolü önerilir (65). 

HbA1c hedefi %7’nin altında olmalıdır. Bazı antihiperglisemik ilaçların 

böbrek üzerinde doğrudan etkileri olduğu bilinir. Örneğin, SGLT-2 inhibitörleri 

renal tübüler glukoz geri emilimini azaltır. Bu yolla sistemik kan basıncını, 

intraglomerüler basıncı, albüminüriyi ve eGFR kaybını azaltır (66, 67).  

Renal koruma için kanıtı olan bir başka antihiperglisemik tedavi glukagon 

benzeri peptid-1 reseptör agonistleridir (GLP-1 RA). Albüminüriyi, 

kardiyovasküler olayları ve kronik böbrek hastalığı progresyonunu azalttığı 

bilinir (68). 
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Hipertansiyon, kronik böbrek hastalığı gelişiminde ve ilerlemesinde 

kuvvetli bir risk faktörüdür. Kan basıncının <130/80 mmHg tutulmasının böbrek 

hasarının ilerlemesini yavaşlattığı gösterilmiştir. Anjiotensin dönüştürücü 

enzim (ACE) inhibitörleri ve anjiotensin reseptör blokörleri (ARB) diyabetik 

nefropatide hipertansiyon tedavisinin temelini oluşturur ve son dönem böbrek 

yetmezliğine ilerleyişi azaltır (69). 

Kan basıncı normal seyreden ve albüminürisi olmayan diyabetik böbrek 

hastalarında bu ilaçların kullanımı önerilmemektedir (65).  

Diyabetik böbrek hastalığında lipid düşürücü tedavi önemlidir. Diyaliz 

hastalarında etkinliği kanıtlanmasa da, ilk diyalizinden önce hiperlipidemi için 

ilaç kullanan hastalarda tedaviye devam edilmesi önerilir (1). 
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2.3. NON-ALBÜMİNÜRİK DİYABETİK BÖBREK HASTALIĞI 

2.3.1. Tanımı ve Prevalansı 

NADBH, DM’li hastalarda, kronik böbrek hasarının diğer nedenleri ekarte 

edildikten sonra, albüminüri olmaksızın eGFR’nin 60 ml/dk/1.73 m2’nin altında 

olmasıdır.   

NADBH kavramı, 1992 senesinde Lane ve arkadaşlarının, 8 tip 1 DM’li 

kadında azalmış böbrek fonksiyonlarına ve yapısal renal değişikliklere 

albüminürinin eşlik etmediğini tespit etmesiyle tartışılmaya başlanmıştır (70). 

Tsalamandris 1994’te özellikle albüminüri olmaksızın renal fonksiyon kaybının 

varlığını ve bu durumun diyabet tipinden bağımsız olduğunu bildirmiştir (71). 

Geçtiğimiz yirmi yıllık süreçte albüminüri insidansı azalmasına rağmen eGFR 

düşüşü ile takip edilen DM’li hasta insidansının arttığı bilinmektedir. Kume ve 

arkadaşları bu durumu Japonya’dan 1996, 2001, 2004 ve 2006 kohort 

verileriyle bildirmiştir (72). 

Güncel literatürde tüm diyabetik böbrek hastalıklarının yaklaşık %20-

40’ını non-albümünirik fenotipin oluşturduğunu bildiren yayınlar vardır (73). 

2.3.2. NADBH’nin Mekanizmaları 

NADBH’nin gelişme mekanizmaları henüz net olarak aydınlatılamamıştır. 

Olası mekanizmalardan birkaçı şunlardır:  

1- Albüminürik hastalarda görülen tipik glomerüloskleroza kıyasla, böbrek 

içi arteriosklerozda daha ciddi artış olmasından kaynaklanıyor olabilir. Buna 

göre intrarenal vasküler hasardaki artış NADBH’da eGFR düşüşünü 

açıklayabilir (74). Bazı çalışmalarda NADBH’li hastaların yaş ortalaması diğer 

diyabetli hastalardan yüksek saptanmıştır. Aynı zamanda daha düşük HbA1c 

ve ortalama kan basıncına sahip oldukları gösterilmiştir. Histopatolojik 

özelliklerle birlikte değerlendirildiğinde NADBH’deki böbrek bozukluğunun 

esas olarak hiperglisemi ve mikroanjiopatiden kaynaklanmayabileceği, 

yaşlanma, arterioskleroz ve makroanjiopatiden de kaynaklanıyor olabileceği 

öne sürülmüştür. Yani klasik diyabetik nefropatinin aksine NADBH, diyabetin 

mikrovasküler değil, makrovasküler bir komplikasyonu olabilir (75). 
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2- Diyabetli hastaların akut böbrek hasarına daha yatkın olduğu bilinir. 

NADBH’da kronik böbrek hastalığının başlangıcı bir akut böbrek hasarı olabilir. 

Protein düzeyinde tübüler ekspresyonlarda artış olmasının akut böbrek 

hasarının kronik böbrek hastalığına geçişiyle ilişkili olabileceğini düşündüren 

çalışmalar vardır (76). 

3- Nefropatinin klasik prezantasyonundaki albüminüri komponentinin 

kullanılan ilaçlarla ortadan kaldırılmasından kaynaklanıyor olabilir. Burada söz 

konusu olan tedaviler renoprotektif ajanlardır. Renin anjiotensin aldosteron 

sistem (RAAS) inhibitörleri, dislipidemik ajanlar, SGLT-2 inhibitörleri üriner 

albüminüriyi azaltıyor olabilir (77-79). 

4- NADBH, diyabetik böbrek hastalığının erken bir evresi olabilir. 

Çalışmalarda NADBH’li hastalarda diyabet süresinin daha kısa olduğu ve 

retinopatinin daha az eşlik ettiği gösterilmiştir. Diyabet süresi arttıkça 

normoalbüminürik böbrek hastalığının görülme sıklığının azaldığını gösteren 

çalışmalar vardır (80). 

5- Genetik çeşitliliğin NADBH gelişiminde etkisi söz konusu olabilir. Non-

hispanik beyazların diğer ırklara göre non-proteinürik diyabetik böbrek 

hastalığı için daha yatkın olduğu öne sürülmüştür (81). Bir çalışmada, diyabetik 

böbrek hastalığına proteinürinin eşlik etmeyişi, protein kinaz C-beta genindeki 

polimorfizm ile ilişkilendirilmiştir (82). 

Bu olası mekanizmalar haricinde, östrojenin etkisi, kolesterol embolisi, 

hipertansif nefrosklerozis vb. etiyolojiden sorumlu tutulabilecek diğer 

patofizyolojik süreçlerdir (73). 

2.3.3. NADBH’nin Klinik Özellikleri 

NADBH ile klasik tip diyabetik nefropati kıyaslandığında, NADBH için daha 

ileri yaş, kadın cinsiyet, daha kısa süre DM tanısına sahip olma, daha düşük 

HbA1c seviyeleri, daha düşük kan basıncı ortalamaları gösterilmiştir. Bu 

hastalarda diyabetik retinopatiye daha az rastlandığı, RAAS inhibitörü 

kullanımının daha az olduğu görülmüştür (73).  



 24 

NADBH özellikle 60-79 yaş arasındaki kişilerde yaygındır. İleri yaş ile 

sıklığının artmasının eGFR’nin yaşa bağlı fizyolojik düşüşünden dolayı 

olabileceği tartışıldığı gibi olası diğer nedenler de gözden geçirilmelidir (83). 

NADBH’li hastalar daha iyi bir metabolik profile sahiptir. Yapılan 

çalışmalarda bu hastaların daha düşük HbA1c, trigliserid, total kolesterol 

seviyesi ve vücut kitle indeksine sahip olduğu olduğu gösterilmiştir (84, 85). 

2.3.4. NADBH’nin Histopatolojik Özellikleri 

Non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığında çeşitli histolojik bulgular 

vardır. Tip 1 ve tip 2 DM’li hastaların böbrek biyopsisi yapılarak incelendiği 

çalışmalarda böbrekteki ilk değişikliklerin glomerüler skleroz, interstisyel 

fibrozis, tübüler atrofi ve arteriosklerozis olduğu gösterilmiştir (86, 87). Buna 

karşılık, tip 1 DM’li normoalbüminürik hastalardan alınan biyopsi örneklerinin 

incelendiği bir başka çalışmada, eGFR’si düşük hastaların, normal olanlara 

kıyasla glomerüler bazal membran kalınlığının ve mezengium genişlemesinin 

arttığı bildirilmiştir (88). Tip 2 DM’li hastalarda da benzer bulgular rapor 

edilmiştir. İleri derece diffüz ve nodüler lezyonların yanı sıra tübülointerstisyel 

ve vasküler lezyonlar saptanmıştır (87). 

Histopatolojik böbrek değişikliği olan bu hasta grubunda albüminüri 

görülmeyişinin mekanizması net olmasa da bu neticeler non-albüminürik 

diyabetli hastalarda bile eGFR ile böbreğin patolojik yapısı arasında bir ilişki 

olduğunu düşündürür (7). 

2.3.5. NADBH’den Korunma ve Tedavi 

Non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığından korunma ve tedavi ana 

hatlarıyla klasik tip diyabetik nefropatiyle aynıdır. Bu hasta grubunda RAAS 

inhibitörlerinin kullanımıyla ilgili yeterli kanıt yoktur. Bu ilaçlar, kan basıncını 

kontrol altında tutarak kronik böbrek hastalığına gidişi azaltabilir (28). SGLT-2 

inhibitörlerinden empagliflozinin araştırıldığı, diyabetli ve diyabetli olmayan 

hastaları içeren geniş kapsamlı bir çalışmada, düşük eGFR (20-45 ml/dk/1.73 

m2) düzeyine sahip normoalbüminürik hastalar incelenmiştir (89). 



 25 

SGLT-2 inhibitörleri hastada albüminüri olmasından bağımsız olarak 

kronik böbrek hastalığına gidiş riskini azaltır. Bu nedenle hem albüminürik hem 

de non-albüminürik hasta grubunda kullanımı önerilir (90). 
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III. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Etik Kurul  

Bu çalışma Manisa Celal Bayar Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulunun 22.11.2023 tarihli ve E-20478486-050.04.04-673515 sayılı izni ile 

yapılmıştır.  

3.2 Hasta Seçimi ve Materyalleri 

Çalışmamıza 23.11.2023 ve 01.11.2024 tarihleri arasında Celal Bayar 

Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları ve Endokrinoloji ve Metabolizma 

Hastalıkları kliniğine peş peşe başvuran diyabetli hastalar dahil edildi. Tip 2 

DM’li ve hastalık süresi 5 yılı geçmiş Tip 1 DM’li hastalar çalışmaya davet 

edildi. Hastalara çalışma hakkında sözel bilgi verildikten sonra bilgilendirilmiş 

gönüllü olur formu verildi, okumaları için yeterli zaman tanındı ve çalışmaya 

katılmayı kabul edip formu imzalayan hastalar çalışmaya alındı.  

Renal replasman tedavisi alan son dönem böbrek hastalığı olan hastalar, 

nefrotik düzeyde proteinürisi olan hastalar, proteinüriye neden olabilecek 

nefritik sendromlar, bazal membran sendromu, glomerüler vasküler 

sendromlar, infeksiyöz ilişkili durumlar ve hastalık süresi 5 seneyi geçmemiş 

tip 1 DM’li hastalar çalışmaya dahil edilmedi.  

Çalışmamıza katılan hastaların ayrıntılı tıbbi öyküleri alındı ve fizik 

muayeneleri yapıldı. Sigara ve alkol kullanımı sorgulandı. Diyabetin tipi, 

diyabet hastalığının süresi, aldığı tedaviler, bilinen ek hastalıklar ve aldığı 

tedaviler, diyabetin komplikasyonları sorgulandı. Boy, kilo, bel çevresi, kan 

basıncı ve nabız değeri ölçülerek kaydedildi. Hastaların vücut kitle indeksi 

(VKİ) hesaplandı. Metabolik sendrom varlığı değerlendirildi. Poliklinik ve/veya 

servis dosyalarından hemogram, üre, kreatinin, eGFR, ürik asit, aspartat 

aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), gama glutamil 

transferaz (GGT), alkalen fosfataz (ALP), total kolesterol, düşük yoğunluklu 

lipoprotein (LDL), yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL), trigliserit, HbA1C ve 24 

saatlik idrarda volüm, kreatinin, albümin, protein, sodyum, kalsiyum, 
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potasyum, magnezyum parametreleri alındı. Elde edilen tüm veriler 

oluşturulmuş olgu rapor formlarına her hasta için ayrı ayrı işlendi.  

Çalışmamıza 59 tip 1 DM, 962 tip 2 DM olmak üzere toplam 1021 hasta 

dahil edildi. 

3.3 İstatistiksel Analiz 

Değerler ortanca ve yüzdelik dilim olarak belirtildi. Sosyodemografik ve 

tanısal değişkenler sayısal ve yüzde değerleri ile gösterildi. Sayısal 

parametrelerin normal dağılım gösterip göstermedikleri Shapiro-Wilk testi ile 

sınandı. Normal dağılım gösteren sürekli değişkenler ortalama ± standart 

sapma (SD), normal dağılım göstermeyenler ortanca ve %95 confidence 

interval ile ifade edildi. Grupların karşılaştırmalarında kategorik veriler için Ki 

kare veya Fisher exact testi kullanıldı. Normal dağılım göstermeyen sürekli 

değişkenlerin karşılaştırmasında ikili gruplarda Mann Whitney U testi, ikiden 

fazla olan gruplarda Kruskal Wallis testi, ikili karşılaştırmalar için Dunn analizi 

kullanıldı. Normal dağılım gösteren değişkenlerin karşılaştırmasında t-testi ve 

one way ANOVA kullanıldı. Post hoc analizler Tukey testi ile yapıldı. 

İstatistiksel analizler için IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0 

(Armonk, NY: IBM Corp.) ve MedCalc® Statistical Software version 20.216 

(MedCalv Software Ltd, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2023) 

kullanıldı. Tüm analizlerde p<0.05 istatististiksel anlamlılık olarak kabul edildi. 
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IV. BULGULAR 

4.1 Verilerin Analizi 

Çalışmamıza yukarıda belirtilen dışlama kriterleri göz önünde 

bulundurularak yaşı 18’den büyük peş peşe gelen 1021 hasta dahil edildi. 

Hastaların 59’u (%5.8) tip 1 DM, 962’si (%94.2) tip 2 DM tanılıydı. Hastaların 

585’i (%57.3) kadın, 436’sı (%42.7) erkekti.  

Yaş ortalaması 57.7±12.39 yıl (yaş aralığı 18-89 yıl) olup kadınların yaş 

ortalaması 58.24±11.79 yıl (yaş aralığı 18-87 yıl), erkeklerin yaş ortalaması 

57.08±12.84 yıl (yaş aralığı 19-89 yıl) olarak saptandı.  

Hastaların demografik ve klinik verilerinin dağılımı Tablo 4’te gösterilmiştir. 

Tablo 4. Tüm hastaların demografik, klinik ve laboratuvar değerleri 

 Tüm hastalar 

n=1021 

Tip 2 DM 

n=962 

Tip 1 DM 

n=59 

Yaş (yıl) 57.7±12.39 59.13±10.94 34.31±11.16 

Cinsiyet 

n (%)  

Kadın  585 (57.3) 556 (57.8) 29 (49.2) 

Erkek 436 (42.7) 406 (42.2) 30 (50.8) 

Sigara  

n (%) 

Var 305 (29.9) 284 (29.5) 21 (35.6) 

Yok 716 (70.1) 678 (70.5) 38 (64.4) 

VKİ (kg/metrekare) 29.82±6.26 30.13±6.23 24.69±4.17 

Bel (santimetre) 102.32±14.44 103.2±14.02 87.6±13.48 

Sistolik kan basıncı 

(mmHg) 
130±18.32 130.81±18.26 116.76±13.76 

Diyastolik kan basıncı 

(mmHg) 
78.07±10.5 78.37±10.55 73.27±8.26 

DM süresi (yıl) 11.53±8.82 11.27±8.76 15.71±8.83 

HT  569 (55.7) 563 (58.5) 6 (10.2) 

HT süresi (yıl) 7.95±8.81 8.2±8.83 1.4±4.86 

Metabolik sendrom 685 (67.1) 677 (70.4) 8 (13.6) 
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Hiperlipidemi  498 (48.8) 481 (50) 17 (28.8) 

KVH   210 (20.6) 208 (21.6) 2 (3.4) 

SVO öyküsü 26 (2.5) 26 (2.7) 0 (0) 

PAH  17 (1.7) 16 (1.7) 1 (1.7) 

Diyabetik  

nöropati  

Var 172 (16.8) 157 (16.3) 15 (25.4) 

Yok 737 (72.2) 697 (72.5) 40 (67.8) 

Bilinmiyor 112 (11) 108 (11.2) 4 (6.8) 

Diyabetik  

retinopati 

 

Var 119 (11.7) 107 (11.1) 12 (20.3) 

Yok 776 (76) 733 (76.2) 43 (72.9) 

Bilinmiyor 126 (12.3) 122 (12.7) 4 (6.8) 

Hepatosteatoz Var 298 (29.2) 291 (30.2) 7 (11.9) 

Yok 484 (47.4) 436 (45.3) 48 (81.4) 

Bilinmiyor 239 (23.4) 235 (24.4) 4 (6.8) 

DBH 177 (17.3) 177 (18.4) 0 (0) 

NADBH 82 (8.03) 82 (8.5) 0 (0) 

Açlık plazma glukozu 

(74-106 mg/dL) 
174.84±84.89 171.2±79.7 232.97±132.83 

HbA1c  

(%4-6) 
8.59±2.19 8.54±2.18 9.36±2.19 

Kreatinin  

(0.51-0.95 mg/dL) 
0.87±0.43 0.88±0.44 0.69±0.16 

eGFR 88.05±26.97 86.23±26.38 117.6±17.86 

KVH: Kardiyovasküler hastalık 

DBH: Diyabetik böbrek hastalığı 

NADBH: Non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığı 

PAH: Periferik arter hastalığı  

SVO: Serebrovasküler olay  

VKİ: Vücut kitle indeksi  
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Diyabetik böbrek hastalarının albüminürik ve non-albüminürik olarak 

kategorize edilip sıklığının ve özelliklerinin saptanmasını amaçlayan 

çalışmamızda hastalar eGFR ve albüminüri değerlerine göre gruplara ayrıldı. 

Tip 1 DM’li tüm hastaların eGFR değeri 60 mL/dk/1.73 m2’in üzerinde 

saptandı. Tip 1 DM’li ve non-albüminürik kronik böbrek hastalığı olan hasta 

saptanmadığından bundan sonraki analizlere tip 1 DM’liler dahil edilmedi.  

Çalışmada, üriner albümin atılımı non-albüminüri (<30 mg/gün), 

mikroalbüminüri (30-299 mg/gün) ve makroalbüminüri (≥ 300 mg/gün) olarak 

kategorize edildi. Azalmış eGFR değeri <60 ml/dk/1.73 m2 olarak tanımlandı. 

Üriner albümin atılımı ve eGFR kullanılarak tüm hastalar dört gruba ayrıldı: 

non-albüminürik ve eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 m2, albüminürik ve eGFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2, non-albüminürik ve eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2, albüminürik ve 

eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2. Hastaların 622’si (%64.7) eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 

m2 ve non-albüminürik, 163’ü (%16.9) eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 m2 ve 

albüminürik, 82’si (%8.5) eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 ve non-albüminürik, 95’i 

(%9.9) eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 ve albüminürik saptandı.  

 

Tablo 5. Tip 2 DM’lilerin eGFR ve albüminüriye göre sayısal analizi 

 
Non-

albüminürik 

ve eGFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

Albüminürik 

ve eGFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

 

Non-

albüminürik ve 

eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

 

Albüminürik 

ve eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

 

Toplam 

Sayı 

n 

(%) 

622 (64.7) 163 (16.9) 82 (8.5) 95 (9.9) 962 
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Non-albüminürik ve eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 m2 olan ve non-albüminürik 

eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 olan iki grupta hastaların ağırlıklı olarak kadın 

olduğu görüldü (sırasıyla %61.4 ve %61). Cinsiyet bakımından dört grup 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0.001). Hastalar aldığı 

tedavi açısından incelendiğinde insülin ve insülin dışı antihiperglisemik 

tedavileri kombine olarak en sık kullananların albüminürik ve eGFR<60 

ml/dk/1.73 m2 olan grup olduğu saptandı (Tablo 6). Gruplar arasında alınan 

tedaviler arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardı (p=0.019). eGFR 

<60 ml/dk/1.73 m2 olan albüminürik ve non-albüminürik iki grupta metabolik 

sendrom görülme yüzdesi eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 m2 olan diğer iki gruptan 

yüksek saptandı. Fark istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0.001). eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 olan iki grupta metabolik sendrom, diğer iki gruptan daha 

yüksekti. Eşlik eden hipertansiyon, diyabetik retinopati ve periferik arter 

hastalığı en sık albüminürik ve eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 olan gruptaydı ve 

gruplar arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı saptandı (sırasıyla p<0.001, 

p<0.001 ve p=0.017). HT ve diyabetik retinopati, eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 

olan albüminürik ve non-albüminürik gruplarda daha yüksek saptandı. Fark 

istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0.001). PAH için ise dört grup birbiriyle anlamlı 

olarak farklıydı. Eşlik eden kardiyovasküler hastalık ise en sık non-albüminürik 

ve eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 olan grupta saptandı ve gruplar arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.001) (Tablo 6). 

Kronik böbrek hastalığı ile izlenen iki gruptaki hastaların diğerlerine 

kıyasla daha yaşlı olduğu, daha uzun süredir DM ve HT tanıları olduğu görüldü. 

Gruplar arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı saptandı (sırasıyla p<0.001, 

p<0.001, p<0.001) (Tablo 7). 

eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 m2 olan iki gruptaki hastalar daha düşük bel çevresi 

ölçümleri ve daha düşük sistolik kan basıncı değerleriyle ilişkili saptandı. eGFR 

≥ 60 ml/dk/1.73 m2 olan albüminürik ve non-albüminürik iki grup, eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 olan albüminürik ve non-albüminürik iki grupla kıyaslandığında 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı (sırasıyla p=0.020 ve p=0.004) 

(Tablo 7). 
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Hastalar laboratuvar değerlerine göre analiz edildiğinde açlık plazma 

glukozu, HbA1c ve lipid profilleri arasında anlamlı farklılık saptanmadı. Kronik 

böbrek hastalığı olan iki grupta hemoglobin ortalaması beklendiği üzere 

anlamlı olarak düşük saptandı (p<0.001) (Tablo 8).  
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Tablo 6. eGFR ve albüminüriye göre kategorize edilen hastaların klinik verileri  

 Non-albüminürik 

ve eGFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=622 

Albüminürik ve 

eGFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=163 

Non-albüminürik 

ve eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=82 

Albüminürik ve 

eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=95 

p değeri 

Cinsiyet  
Kadın 382 (61.4) 70 (42.9) 50 (61) 54 (56.8) 

<0.001 
Erkek 240 (38.6) 93 (57.1) 32 (39) 41 (43.2) 

Sigara kullanımı 
Var 179 (28.8) 103 (63.2) 16 (19.5) 29 (30.5) 

0.039 
Yok 443 (71.2) 60 (36.8) 66 (80.5) 66 (69.5) 

Aldığı tedavi 

Tedavi almıyor 44 (7.1) 5 (3.1) 2 (2.4) 8 (8.4) 

0.019 
Sadece İDT 307 (49.4) 80 (49.1) 42 (51.2) 31 (32.6) 

Sadece insülin 45 (7.2) 14 (8.6) 6 (7.3) 15 (15.8) 

İnsülin + İDT 226 (36.3) 64 (39.3) 32 (39) 41 (43.2) 

Metabolik sendrom  
Var 415 (66.7) 110 (67.5) 71 (86.6) 81 (85.3) 

<0.001 
Yok 207 (33.3) 53 (32.5) 11 (13.4) 14 (14.7) 

Hipertansiyon 
Var 302 (48.6) 106 (65) 70 (85.4) 85 (89.5) 

<0.001 
Yok 320 (51.4) 57 (35) 12 (14.6) 10 (10.5) 

Kardiyovasküler 

hastalık 

Var 108 (17.4) 39 (23.9) 34 (41.5) 27 (28.4) 
<0.001 

Yok 514 (82.6) 124 (76.1) 48 (58.5) 68 (71.6) 
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SVO öyküsü 
Var 14 (2.3) 5 (3.1) 5 (6.1) 2 (2.1) 

0.232 
Yok 608 (97.7) 158 (96.9) 77 (93.9) 93 (97.9) 

Diyabetik nöropati 

Var 90 (14.5) 33 (20.2) 15 (18.3) 19 (20) 

0.445 Yok 460 (74) 116 (71.2) 57 (69.5) 64 (67.4) 

Bilinmiyor 72 (11.6) 14 (8.6) 10 (12.2) 12 (12.6) 

Diyabetik 

retinopati 

Var 46 (7.4) 23 (14.1) 14 (17.1) 24 (25.3) 

<0.001 Yok 498 (80.1) 124 (76.1) 56 (68.3) 55 (57.9) 

Bilinmiyor 78 (12.5) 16 (9.8) 12 (14.6) 16 (16.8) 

Periferik arter 

hastalığı 

Var 6 (1) 4 (2.5) 1 (1.2) 5 (5.3) 
0.017 

Yok 616 (99) 159 (97.5) 81 (98.8) 90 (94.7) 

Hiperlipidemi 
Var 309 (49.7) 88 (54) 42 (51.2) 42 (44.2) 

0.496 
Yok 313 (50.3) 75 (46) 40 (48.8) 53 (55.8) 

Hepatosteatoz 

Var 178 (28.6) 51 (31.3) 33 (40.2) 29 (30.5) 

0.280 Yok 287 (46.1) 79 (48.5) 28 (34.1) 42 (44.2) 

Bilinmiyor 157 (25.2) 33 (20.2) 21 (25.6) 24 (25.3) 

eGFR: Tahmini glomerüler filtrasyon hızı 

İDT: İnsülin dışı antihiperglisemik ilaç tedavisi 

SVO: Serebrovasküler olay  



 35 

 

Tablo 7. Albüminüri ve eGFR’ye göre kategorize edilen hastaların yaş, DM ve HT süresi, fizik 

muayene verileri 

 Non-

albüminürik ve 

GFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=622 

Albüminürik ve 

GFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=163 

Non-

albüminürik ve 

GFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=82 

Albüminürik 

ve GFR < 60 

ml/dk/1.73 

m2 

n=95 

p 

değeri 

Yaş (yıl) 57.49±10.37 56.88±11.41 69.34±8.32 64.95±8.86 <0.001 

DM süresi  

(yıl) 
10.31±8.27 10.36±7.92 15.5±10.62 15.45±9.28 <0.001 

HT süresi 

(yıl) 
6.74±8.1 7.91±7.9 12.7±9.9 12.6±10.3 <0.001 

VKİ 

(kg/m2) 
29.95±6.12 30.1±6.44 30.79±5.63 30.85±7.06 0.438 

Bel 

çevresi 

(cm) 

102.28±13.74 103.74±14.62 105.61±12.46 106.24±15.48 0.02 

Sistolik 

kan 

basıncı 

(mmHg) 

129.37±16.73 131.8±20.5 134.8±20.09 135.07±20.93 0.004 

Diyastolik 

kan 

basıncı 

(mmHg) 

78.33±10.16 79.64±11.28 77.82±10.71 76.89±11.53 0.216 

Nabız 

(atım/dk) 
76.6±10.81 78.39±10.37 76.43±9.63 78.98±10.2 0.072 
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Tablo 8. Albüminüri ve GFR’ye göre kategorize edilen hastaların laboratuvar verileri 

 Non-

albüminürik 

ve GFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=622 

Albüminürik ve 

GFR ≥ 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=163 

Non-

albüminürik ve 

GFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=82 

Albüminürik 

ve GFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 

n=95 

p 

değeri 

APG (74-100 

mg/dL) 
170.5±78.05 177.28±79.6 167.51±95.3 168.92±77.23 0.744 

HbA1c 8.53±2.19 8.62±2.23 8.58±2.15 8.48±2.03 0.953 

Kreatinin  

(0.51-0.95 

mg/dL) 

0.71±0.17 0.81±0.2 1.34±0.31 1.77±0.71 <0.001 

Üre  

(17-43 mg/dL) 
31.16±12.5 34.63±12.45 53.22±19.09 67.7±31.27 <0.001 

GFR  97.49±15.66 92.08±17.37 45.19±10.24 37.91±12.58 <0.001 

Hemoglobin  

(11.7-15.5 

g/dL) 

13.7±1.68 13.66±2.13 12.35±1.56 12.24±2.08 <0.001 

Total 

kolesterol  

(0-200mg/dL) 

205.7±49.9 202.78±54.06 

 

195.32±43.99 

 

205.46±53.31 0.360 

LDL-K 

(0-130 mg/dL) 
121.01±47.58 118.35±39.49 113.36±34.75 116.3±41.2 0.424 

HDL-K 

(40-60 mg/dL) 
52.47±12.52 48.52±11.31 50.84±14.06 53.01±16.23 0.004 

Trigliserid  

(0-150 mg/dL) 
186.11±146.26 201.02±141.07 169.53±83.78 195.39±111.182 0.354 

24 saatlik 

idrarda 

albümin 

(mg/gün) 

15.44±98.04 268.01±474.78 10.59±8.59 593.39±722.6 <0.001 

One way Anova testi kullanılmıştır.  
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Çalışmada diyabetik böbrek hastalığı olan toplam 177 hasta, albüminüri 

değerine göre 2 gruba ayrıldı. Buna göre 24 saatlik idrarda albümin atılımı 30 

mg/gün’den az olan hastalar non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığı 

(NADBH) ve 30 mg/gün’den yüksek olan hastalar albüminürik diyabetik böbrek 

hastalığı (ADBH) olarak isimlendirildi. Kronik böbrek hastalığı olan hastaların 

82’si (%46.3) NADBH iken, 95’i (%53.7) ADBH idi. Bu neticeye göre 

kliniğimizdeki değerlendirmelerde diyabete bağlı böbrek hastalığı olanların 

neredeyse yarısı albüminürik değildi.  

Hasta gruplarına ait verilerin analizi Tablo 9’da verilmiştir.  

Tablo 9. NADBH ve ADBH hastalarının cinsiyet, yaş, sigara, alkol, diyabet 

süresi ve diyabet tedavisi çeşitleri açısından analizi 

 
NADBH ADBH p değeri 

Cinsiyet 

n (%) 

Kadın 50 (61) 54 (56.8) 
0.577 

Erkek 32 (39) 41 (43.2) 

Yaş 69.34 ± 8.32 64.95 ± 8.86 0.001 

Sigara kullanımı 16 (19.5) 29 (30.5) 0.093 

Alkol tüketimi 2 (2.4) 4 (4.2) 0.516 

Diyabet süresi (yıl) 15.5 ±10.62 15.45±9.28 0.971 

Aldığı tedavi  

Tedavi almıyor 2 (2.4) 8 (8.4) 

 

0.025 

Yalnızca İDT 42 (51.2) 31 (32.6) 

Yalnızca insülin 6 (7.3) 15 (15.8) 

İnsülin + İDT 32 (39) 41 (43.2) 

İDT: İnsülin dışı antihiperglisemik ilaç tedavisi  
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Albüminürik diyabetik böbrek hastalığı olan kişilerle non-albüminürik 

diyabetik böbrek hastalığı olan kişiler arasında cinsiyetlere göre dağılımda 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p=0.577). NADBH grubunun yaş 

ortalaması 69.34±8.32 iken, ADBH grubunun 64.95±8.86 saptandı. Non-

albüminürik olan diyabetliler albüminürik olanlardan daha yaşlıydı ve 

aralarındaki fark istatistiksel olarak anlamlı saptandı (p=0.001). Hasta grupları 

arasında sigara ve alkol tüketimi açısından anlamlı farklılık saptanmadı. 

NADBH grubunun diyabet süresi 15.5±10.62 yıl ile daha uzun saptandı ancak 

bu değer istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0.971). 

Hasta grupları arasında diyabet tedavileri karşılaştırıldı. NADBH grubunda 

en sık karşılaşılan tedavi çeşidi insülin dışı anti hiperglisemik ilaç tedavileri 

olurken ABDH grubunda en sık tedavi yönteminin insülin ve oral antidiyabetik 

ilaç kombinasyonu olduğu görüldü. Tedavi çeşitleri açısından gruplar 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı saptandı (p=0.025). 

Hastalar komorbiditeler ve diyabetin komplikasyonları açısından 

karşılaştırıldı. Buna göre, tüm hastalarda en sık eşlik eden hastalığın 

hipertansiyon olduğu görüldü. HT, albüminürik diyabetik böbrek hastalığına 

%89.5 non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığına %85.4 oranında eşlik 

etmekteydi. Hasta grupları arasında HT sıklığı ve süresi açısından istatistiksel 

anlamlı fark saptanmadı (p=0.409 ve p=0.919). 

Diyabetin makrovasküler ve mikrovasküler komplikasyonları 

incelendiğinde ise hastalarda en sık kardiyovasküler hastalık saptandı. KVH 

açısından risk iki grup arasında istatistiksel olarak farklı değildi. Mikrovasküler 

komplikasyonlar açısından da iki grup arasında anlamlı istatistiksel farklılık 

saptanmadı. Non-albüminürik hastalar kendi içerisinde değerlendirildiğinde 

nöropati retinopatiden daha sık görülürken, albüminürik hastalarda ise 

retinopatinin nöropatiden daha sık görüldüğü saptandı.  
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Hepatosteatoz açısından değerlendirildiğinde ise hastalık NADBH 

grubunda daha yaygın saptandı ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

değildi (p=0.314). 

NADBH ve ADBH gruplarına ait komorbiditelerin ve diyabet 

komplikasyonlarının analizi Tablo 10’dadır. 

Tablo 10. NADBH ve ADBH hastalarında komorbiditelerin ve DM 

komplikasyonlarının karşılaştırılması 

 NADBH 

n=82 

ADBH 

n=95 

p 

değeri 

Metabolik sendrom 71 (86.6) 81 (85.3) 0.801 

Hipertansiyon 70 (85.4) 85 (89.5) 0.409 

Hipertansiyon süresi (yıl) 12.79±9.94 12.62±10.32 0.919 

KVH 34 (41.5) 27 (28.4) 0.069 

SVO öyküsü 5 (6.1) 2 (2.1) 0.252 

Periferik arter hastalığı 1 (1.2) 5 (5.3) 0.218 

Diyabetik nöropati 

Var 15 (18.3) 19 (20) 

0.950 Yok 57 (69.5) 64 (67.4) 

Bilinmiyor 10 (12.2) 12 (12.6) 

Diyabetik retinopati 

Var 14 (17.1) 24 (25.3) 

0.322 Yok 56 (68.3) 55 (57.9) 

Bilinmiyor 12 (14.6) 16 (16.8) 

Hepatosteatoz 

Var 33 (40.2) 29 (30.5) 

0.314 Yok 28 (34.1) 42 (44.2) 

Bilinmiyor 21 (25.6) 24 (25.3) 

 

Hastalar aldığı tedaviler açısından karşılaştırıldığında NADBH grubunda 

metformin, ARB, diüretik ve antiagregan/antikoagülan kullanımı istatistiksel 

olarak anlamlı yüksek saptanırken, ADBH grubunda ise ACE inhibitörü ve Ca 

kanal blokörü kullanımı istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (Tablo 11). 
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Tablo 11. NADBH ve ADBH hastalarının kullandığı tedavilerin 

karşılaştırılması 

 NADBH 

n=82 

ADBH 

n=95 
p değeri 

Metformin 34 (41.5) 24 (25.3) 0.022 

DPP-4 inhibitörleri 54 (65.9) 52 (54.7) 0.132 

Pioglitazon 1 (1.2) 3(3.2) 0.387 

Empagliflozin 21 (25.6) 16 (16.8) 0.153 

Dapagliflozin 5 (6.1) 6 (6.3) 0.952 

GLP-1 agonistleri 0 (0) 1 (1.1) 1.000 

Sulfonilüre 11 (13.4) 8 (8.4) 0.285 

İnsülin 

tedavisi 

Almıyor 43 (52.4) 39 (41.1) 

0.078 Sadece bazal 12 (14.6) 9 (9.5) 

Bazal + bolus 27 (32.9) 47 (49.5) 

ACE inhibitörü 17 (20.7) 33 (34.7) 0.039 

ARB  32 (39) 9 (9.5) <0.001 

Ca kanal blokörü 28 (34.1) 61 (64.2) <0.001 

Beta blokör 34 (42) 39 (41.1) 0.901 

Diüretik 45 (54.9) 35 (36.8) 0.016 

Alfa blokör 8 (9.8) 9 (9.5) 0.949 

Antiagregan-antikoagülan 37 (45.1) 28 (29.5) 0.031 

DPP-4 inhibitörü: Dipeptidil peptidaz-4 inhibitörleri 

GLP-1 agonisti: Glukogon benzeri peptid-1 agonisti 

Ca kanal blokörü: Kalsiyum kanal blokörü 
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Hastaların fizik muayene bulguları kıyaslandığında VKİ, bel çevresi, 

sistolik kan basıncı, diyastolik kan basıncı ve nabız değeri arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptanmadı. Fizik muayene verilerinin analizi Tablo 12’de 

verilmiştir.  

 

       Tablo 12. NADBH ve ADBH gruplarına ait fizik muayene verileri  

 NADBH ADBH 
p 

değeri 

VKİ (kg/metrekare) 30.79±5.63 30.85±7.06 0.949 

Bel çevresi (santimetre) 105.6±12.46 106.24±15.48 0.767 

Sistolik kan basıncı 

(mmHg) 
134.8±20.09 135.07±20.93 0.931 

Diyastolik kan basıncı 

(mmHg) 
77.82±10.71 76.89±11.53 0.583 

Nabız (atım/dk) 76.43±9.63 78.98±10.23 0.091 

  

Non-albüminürik ve albüminürik diyabetik böbrek hastalarının laboratuvar 

testleri analiz edildiğinde, ADBH grubunun, üre ve kreatinin değerinin NADBH 

grubundan daha yüksek olduğu görüldü. Buna göre albüminüri saptanan 

hastaların ortalama olarak daha ileri seviye kronik böbrek hastalığına sahip 

olduğu görüldü. İki grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı 

(p<0.001). 

NADBH grubunun HbA1c ortalamasının daha yüksek olduğu görüldü 

ancak iki grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0.757). 

Gruplar arasında açlık plazma glukozu, ürik asit, hemoglobin değerinde 

ve lipid profilinde istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  

Laboratuvar verileri Tablo 13’te verilmiştir.  
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 Tablo 13. NADBH ve ADBH hastalarının laboratuvar verileri 

 NADBH ADBH p değeri 

Açlık plazma glukozu 

(74-100 mg/dL) 
167.5±95.3 168.9±77.2 0.914 

HbA1c 8.58±2.15 8.48±2.03 0.757 

Kreatinin 

(0.51-0.95 mg/dL) 
1.34±0.3 1.77±0.71 <0.001 

Üre 

(17-43 mg/dL) 
53.2±19.09 67.7±31.27 <0.001 

Ürik asit 

(3.5-7.2 mg/dL) 
6.64±1.73 6.52±1.43 0.635 

GFR 45.19±10.24 37.9±12.58 <0.001 

Hemoglobin 

(11.7-15.5 g/dL) 
12.35±1.56 12.24±2.08 0.694 

Total kolesterol 

(0-200 mg/dL) 
195.32±43.99 205.46±53.31 0.178 

LDL kolesterol 

(0-130 mg/dL) 
113.36±34.75 116.3±41.2 0.615 

HDL kolesterol 

(40-60 mg/dL) 
50.84±14.06 53.01±16.23 0.351 

Trigliserid 

(0-150 mg/dL) 
169.53±83.78 195.39±111.18 0.089 

24 saatlik idrarda 

albümin (mg) 
10.59±8.59 593.39±722.6 <0.001 
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V. TARTIŞMA 

Diyabetin en önemli komplikasyonlarından biri diyabetik böbrek 

hastalığıdır. Dünya genelinde renal replasman tedavisi ya da renal 

transplantasyon gerektiren son dönem böbrek hastalığının en sık sebebi 

diyabettir. Diyabetik böbrek hastalığı albüminürik ya da non-albüminürik 

olabilir. NADBH, albüminüri olmaksızın (<30 mg/gün) eGFR’nin 60 ml/dk/1.73 

m2’nin altında olmasıdır (65). Literatürde birbiriyle çelişen veriler olması 

nedeniyle hastalığın klinik özellikleri ve risk faktörleri net olarak 

belirlenememiştir. Çalışmamızda non-albüminürik diyabetik böbrek 

hastalığının sıklığını ve özelliklerini tespit etmek amaçlandı. Bu doğrultuda 

diyabetli hastaların klinik ve laboratuvar bulguları not edildi. 

NHANES-III (National Health and Nutrition Examination Survey) 

araştırmasında 1988-1994 yılları arasında 33994 hasta incelenmiş ve NADBH 

sıklığı eGFR aralığı 30-60 ml/dk/1.73 m2 olanlarda %47, eGFR<30 ml/dk/1.73 

m2 olanlarda %34 saptanmıştır (91). Laranjinha ve arkadaşları NADBH 

sıklığını %46.6 bulmuştur (9). Çin’de 2020 yılında yapılan çok merkezli bir 

çalışmada NADBH prevalansı %63.3 saptanmıştır (92). Shi ve arkadaşları 

tarafından yapılan metaanalizde 31 çalışmaya ait veriler derlenmiş ve böbrek 

yetmezliği olan tip 2 DM’li hastalar arasında NADBH sıklığı %45.6 

saptanmıştır. Tüm tip 2 DM’liler değerlendirildiğinde NADBH prevalansı %8.4 

bulunmuştur. Yani diyabetik böbrek hastalığı olan bireylerin yaklaşık yarısında 

albüminüri saptanmamaktadır (73). Çalışmamızda diyabetik böbrek hastalığı 

olan 177 hastanın 82’si (%46.3) non-albüminüriktir. Tüm tip 2 DM’li hastalar 

değerlendirildiğinde NADBH oranı %8.5’tur. Bu oranlar literatürle benzerdir.  

Literatürde, NADBH’nin ileri yaşla ilişkisi bulunmuştur (7, 73, 80, 92-94). 

Genelde 60-79 yaş arası hastalığı olarak karşımıza çıkar. Bu durum non-

albüminürik böbrek hastalığının gelişmesinde yaşa bağlı vasküler 

değişikliklerin etkisini düşündürmekle beraber patofizyoloji henüz tartışmalıdır 

(83). Çalışmamızda da NADBH grubu 69.34 ± 8.32 yıl olarak saptandı. Bu grup 

albüminürik gruptan daha yaşlıydı ve gruplar arası fark istatistiksel olarak 

anlamlıydı (Tablo 9). 
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NADBH’nin cinsiyetle ilişkisiyle ilgili literatürde farklı veriler mevcuttur. 

Kadın cinsiyetin risk faktörü olduğunu iddia eden çalışmalar vardır (9, 93, 95, 

96). Penno ve arkadaşları, İtalya’da yaptıkları çok merkezli çalışmada 

NADBH’de kadın hastaların insidansını yaklaşık %65 olarak bildirir (78). 

Bunların aksine bazı çalışmalarda non-albüminürik diyabetik böbrek 

hastalığında erkek cinsiyet daha yüksek oranda saptanmıştır (92, 97). 

Çalışmamızda NADBH grubunda kadın yüzdesi daha fazla olmakla birlikte, iki 

grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunamadı.  

Sigara ile NADBH arasındaki ilişkiye dair farklı veriler vardır. Sigara 

içenlerde sıklığının arttığını iddia eden çalışmalar olmakla beraber (98-100) 

içmeyenlerde daha sık bulunan çalışmalar da vardır (78). Çalışmamızda 

albüminürik diyabetik böbrek hastalığı olan bireylerde sigara kullanımı daha 

sık bulundu ancak gruplar arasında anlamlı istatistiksel fark yoktu.  

Yokoyama ve arkadaşları evre 3-4 diyabetik böbrek hastalığı olan non-

albüminürik hastaların daha yaşlı, kadın cinsiyet ağırlıklı ve diyabet sürelerinin 

daha uzun olduğunu saptamışlardır (79). An ve arkadaşları bundan farklı 

olarak non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığı olan popülasyonun diyabet 

süresini daha kısa bulmuştur (80). MacIsaac ve arkadaşları ise albüminürik ve 

non-albüminürik grupta diyabet süresi açısından farklılık saptamamıştır (99). 

Çalışma popülasyonunun heterojen olması ve çalışmaların farklı tasarımlarda 

yapılması aradaki farkların sebebi olabilir. Çalışmamızda da NADBH ve ABDH 

grupları arasında diyabet süresi açısından anlamlı fark saptanmadı.  

Komorbiditeler ve diyabetin komplikasyonları açısından incelendiğinde, 

araştırmamızda hipertansiyon, kardiyovasküler hastalık, serebrovasküler olay, 

periferik arter hastalığı, diyabetik retinopati ve diyabetik nöropati açısından 

NADBH ve ADBH grupları arasında anlamlı fark saptanmadı.  

Jia ve arkadaşlarının çok merkezli çalışmasında da çalışmamıza benzer 

olarak kardiyovasküler olay, stroke, periferik arter hastalığı ve diyabetik 

retinopati oranları arasında fark saptanmamıştır (92). MacIsaac ve 

arkadaşlarının çalışmasında da kardiyovasküler hastalık, SVO ve PAH 

açısından fark saptanmamıştır (99). Jayakumari ve arkadaşları iki grup 
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arasında kardiyovasküler, serebrovasküler hastalık ve PAH’de fark 

bulmamasına rağmen non-albüminürik grupta retinopatinin daha az olduğunu 

göstermiştir (97). 

Literatürdeki birçok çalışmada non-albüminürik diyabetik böbrek 

hastalığında retinopatiye daha az rastlanılır (7, 73, 94, 97). Penno ve 

arkadaşlarının çalışmasında NADBH’li hastaların %76.5’unda diyabetik 

retinopati saptanmamıştır (78). Çalışmamızda ADBH’li hastalarda retinopati 

oranı %25.3 saptanırken, NADBH hastalarda bu oran %17.1 saptandı. İki grup 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu ancak her iki grupta da yaklaşık 

%15 hastanın oftalmolojik muayene neticeleri bilinmiyordu. Tüm hastaların 

tarama programlarına uygun göz muayenelerinin yapılabildiği bir 

projeksiyonda veriler değişebilir. Diyabetik nöropati ADBH grubunda %20 

saptanırken NADBH grubunda %18.3 saptandı. Her iki grupta yaklaşık %12 

hastanın nöropati tetkiki yapılmamıştı.  

Çalışmamızdaki diyabetik böbrek hastalığı olan 177 hastanın yaş 

ortalaması ve diyabet süresi diğer çalışmalara göre yüksek saptandı. Bu 

durumun mikrovasküler komplikasyonların non-albüminürik grupta da 

albüminürik grup kadar yüksek çıkmasında katkısı olmuş olabilir.  

Hastalar aldıkları tedavi açısından yalnızca insülin dışı anti-hiperglisemik 

tedavi alanlar, yalnızca insülin alanlar ve insülin dışı tedavi+insülin 

kombinasyonu olarak kategorize edildi. Çalışmamızda NADBH’li grubun en sık 

insülin dışı anti-hiperglisemik tedavi aldığı bulunurken (%51.2) ADBH’li grupta 

en sık insülin dışı tedavi+insülin kombinasyonu (%43.2) saptandı. Gruplar 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı. İnsülinin içinde bulunduğu bir 

tedavi planı olan hastaların oranı NADBH grubunda %46.3 iken, ADBH 

grubunda %79’du. Literatürde de ADBH grubunda ağırlıklı olarak insülin 

kullanan hastalar mevcuttur. Laranjinha ve arkadaşları insülin tedavisini ADBH 

grupta %51.3 saptarken, NADBH grubunda %30.9 saptamıştır. Diyabetik 

nefropatinin klasik prezentasyonunda albüminüri ile kötü glisemik kontrol ve 

yüksek HbA1c değerinin ilişkisi bilinir (101). Albüminüri gelişen hastalardaki 
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kötü glisemik tablonun neticesi olarak insülin kullanma yüzdeleri daha yüksek 

saptanmış olabilir.  

Çalışmamızda hastaların kullandığı ilaçlar analiz edildiğinde NADBH 

grubunda metformin, ARB, diüretik, anti-agregan kullanımı anlamlı olarak 

yüksek bulunurken, ADBH grubunda ACE inhibitörü ve kalsiyum kanal 

blokerinin kullanımı anlamlı yüksek saptandı.  

RAAS inhibitörlerinin NADBH ile ilişkisi tartışmalıdır. Literatürde çelişkili 

sonuçlar vardır. Bazı çalışmalar RAAS inhibitörü kullanımının NADBH için risk 

faktörü olduğunu iddia eder (78, 93). Bazı çalışmalarda ise RAAS inhibitörleri 

tedavisine NADBH’de albüminürik gruptan daha az rastlanmaktadır (84, 85). 

Afghahi ve arkadaşları, 94.446 hasta ile yaptıkları çalışmanın çok 

değişkenli analizinde RAAS inhibitörü kullanmanın NADBH için bağımsız risk 

faktörü olmadığını bildirir (96). RAAS inhibitörü alan hastalar dışarıda 

bırakıldığında ise NADBH olan hastaların karakteristik özelliklerinin tüm 

diyabetli popülasyona benzerliğinin arttığı bilinir (78, 79). Bununla paralel 

olarak non-albüminürik diyabetik böbrek hastalığı gelişiminin aslında klasik 

albüminürik fenotipe benzer olduğu ancak RAAS inhibitörleri, lipid düşürücüler, 

SGLT-2 inhibitörleri gibi renoprotektif ajanlar sayesinde albümin atılımının 

önlendiği teorisi ortaya atılır (73). Çalışmamızda ARB kullanımı NADBH 

grubunda %39, ADBH grubunda %9.5 saptanırken ACE inhibitörü kullanımı 

NADBH grubunda %20.7, ADBH grubunda %34.7 saptandı. Bu durum 

albüminüri saptanan hastalara ACE inhibitörü başlanmasıyla açıklanabilir. 

Korbut ve arkadaşlarının 360 diyabetik böbrek hastalığı olan bireyi 

incelediği kesitsel çalışmasında (94) çalışmamıza benzer olarak NADBH 

grubunda diüretik kullanım oranı yüksek saptanmıştır. Diüretik kullanımını 

NADBH için bir risk faktörü olarak tanımlamak için yeterli veri yoktur. Özellikle 

yüksek dozlarda diüretikler metabolik asidozu (102), RAAS’nin aktivasyonunu 

(103) ve hipokalemiyi (104) tetikleyerek renal tübülointerstisyum üzerinde 

bozulmaya neden olabilir. Son veriler diüretik kullanımının eGFR’deki düşüşü 

ve KBH’lerde renal replasman tedavisine gidişi hızlandırdığını destekler. Bu 

nedenle NADBH grubunda eGFR kaybının, özellikle diğer hipertansif ajanlarla 
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birlikte kullanılan diüretiklerin neden olduğu kan basıncında düşme, hipovolemi 

ve akut böbrek hasarının bir sonucu olabileceği teorisi gündeme gelir (105). 

Yine aynı çalışmada ADBH grubunda kalsiyum kanal blokeri kullanımı, 

çalışmamıza benzer olarak yüksek saptanmıştır. Bu durum albüminürik 

diyabetik böbrek hastalığında olası bir mekanizma olabilir. Afferent 

vazodilatasyon ile, L tipi kalsiyum kanal blokerleri olan nifedipin ve amlodipinin 

indüklediği intraglomerüler hipertansiyon, albüminüriyi tetikliyor olabilir (106). 

Çalışmamıza dahil edilen hastaların kullandığı kalsiyum kanal blokerleri de 

nifedipin ve amlodipindi. 

Araştırmamızda NADBH grubunda kardiyovasküler hastalık varlığı %41.5 

olduğundan anti-agregan ve anti-koagülan kullanımı bu hasta grubunda 

yüksektir.  

Çalışmamızda hastaların fizik muayene bulguları değerlendirildi. eGFR ≥ 

60 ml/dk/1.73 m2 olan hastalar daha düşük bel çevresi, VKİ, sistolik kan 

basıncı değerine sahipti. Diyabetik böbrek hastalığı olanlar kendi içerisinde 

değerlendirildiğinde ise NADBH grubunun VKİ, bel çevresi, sistolik kan basıncı 

daha düşük ve metabolik sendrom prevalansı daha az olsa da gruplar arası 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. Literatürdeki veriler ağırlıklı olarak 

NADBH’li hastaların daha düşük HbA1c, total kolesterol, trigliserid düzeyi, VKİ 

ve sistolik kan basıncı olduğunu gösterir (84, 85, 93, 96). Çalışmamıza benzer 

olarak Liyanage ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada VKİ, diyastolik kan 

basıncı, bel-kalça oranı normoalbüminürik grup ile diğer gruplar arasında 

bakıldığında anlamlı farklılık saptanmamıştır (107). Kramer ve arkadaşlarının 

yaptığı 660 tip 2 DM’liyi içeren çalışmada ise NADBH sıklığı LDL kolesterolü 

yüksek olanlarda, metabolik sendromu olanlarda anlamlı olarak yüksek 

çıkmıştır (108). Hasta grupları ile metabolik profilin ilişkisi ülkelerin sedanter 

yaşam, obezite, kötü beslenme alışkanlığı, egzersiz alışkanlığı ve 

sosyoekonomik durumuyla ilişkili olabilir. Ülkemizde sedanter yaşam ve 

obezite sıklığı giderek arttığından NADBH grubunun verileri ADBH grubuna 

yakın saptanmış olabilir.  
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Hastalarımızın laboratuvar değerleri analiz edildiğinde HbA1c, açlık 

plazma glukozu, ürik asit, total kolesterol, LDL-K, HDL-K, trigliserid, 

hemoglobin düzeyi NADBH ve ADBH gruplarında benzer saptandı. Kreatinin, 

üre ve eGFR yani böbrek fonksiyon testleri anlamlı olarak ADBH grubunda 

daha kötüydü. Literatür verileri, bu noktada çalışmamızı destekler niteliktedir. 

Birçok araştırma, NADBH’nin, albüminürik tipe kıyasla daha yavaş eGFR 

kaybı, daha az son dönem böbrek yetmezliğine ilerleme riski olduğunu 

göstermiştir (49, 100, 109). Bununla birlikte Steno Diyabet Merkezi diyabetli 

hastaların yaklaşık %20’sinde makroalbüminüri görülmeden böbrek yetmezliği 

geliştiğini bildirmiştir (49). 

Sonuç olarak çalışmamızda 1021 hastanın 177’sinin (%17.3) diyabetik 

böbrek hastalığı olduğu saptandı. Bu hastaların 82’si (%46.3) non-albüminürik, 

95’i (%53.7) albüminürikti. NADBH grubunun yaş ortalaması 69.34±8.32 yıl 

iken, ADBH grubunun 64.95±8.86 yıl saptandı. Non-albüminürik grup literatüre 

benzer olarak anlamlı olarak daha yaşlı saptandı. NADBH grubu en sık insülin 

dışı anti-hiperglisemik ilaç tedavisi alırken ADBH grubu en sık İDT ve insülin 

kombinasyon tedavisi alıyordu. Metformin, ARB, diüretik ve anti-agregan 

tedavi NADBH grubunda yüksek saptanırken ACE inhibitörü ve Ca kanal 

blokörü tedavisi ADBH grubunda yüksek saptandı. NADBH grubunun 

metabolik profili daha iyiydi. VKİ, sistolik kan basıncı, bel çevresi ortalaması 

daha düşük saptandı ancak iki grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

değildi. NADBH grubunda böbrek fonksiyon testlerinin daha iyi olduğu görüldü.  

Oldukça yüksek sayıda hasta grubuyla çalışılmış olması, hastaların 

retrospektif dosya taramalarıyla değil poliklinik başvurusu esnasında 

toplanmış olması çalışmamızın güçlü yanlarıdır. Yapılan literatür 

incelemesinde ülkemizde daha önce prospektif olarak yapılan, tüm hastaları 

önce eGFR ve albüminüriye göre değerlendirip ardından diyabetik böbrek 

hastalarını ADBH-NADBH olarak mukayese eden başka bir çalışmaya 

rastlanmamıştır.  

Çalışmamızın kısıtlılıkları diyabetik böbrek hastalığı grubunda örneklem 

büyüklüğünün az olması, diyabetik böbrek hastalığının histopatolojik tanı ile 
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doğrulanamamış olmasıdır. Verilerimizin analizinde tip 1 DM’li bireylerde 

NADBH’e rastlanmadığından bu hasta grubu istatistiklerin dışında 

bırakılmıştır. 
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VI. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Diyabet sıklığı ülkemizde ve dünyada giderek artmaktadır. Bu durum 

beraberinde morbidite ve mortalite artışını getirmektedir. Diyabetik böbrek 

hastalığı, son dönem böbrek yetmezliği ve renal replasman tedavisi ihtiyacının 

en sık sebebidir. DBH albüminürik ya da non-albüminürik olabilir ve hastaların 

yaklaşık %50’sini non-albüminürik tip oluşturur. Non-albüminürik fenotipe dair 

dünyada çalışmalar giderek artmaktadır. Bu kavramın prevalansının, 

etiyolojisinin, risk faktörlerinin, progresyonunun ve önlenebilirliğinin 

saptanması önemlidir. Konuyla ilgili ülkemizde tip 1 ve tip 2 DM hastalarının 

dahil edildiği, prospektif herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. Bu çalışmada 

DM’li hastalarda non albuminürik diyabetik böbrek hastalığı sıklığının ve 

özelliklerinin belirlenmesi hedeflendi.  

• Çalışmamıza 962 tip 2 DM, 59 tip 1 DM tanılı toplam 1021 hasta dahil 

edildi.  

• Tip 1 DM’li hastalar arasında NADBH’e rastlanmadığından bu hasta 

grubu yalnızca demografik istatistiklere dahil edildi. 

• Tip 2 DM’li hastalar eGFR ve albüminüri düzeylerine göre dört gruba 

ayrıldı. Non-albüminürik ve eGFR ≥ 60 ml/dk/1.73 m2 olan 622 (%64.7), 

albüminürik ve eGFR ≥ 60ml/dk/1.73 m2 olan 163 (%16.9), non-albüminürik 

ve eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 olan 82 (%8.5), albüminürik ve eGFR < 60 

ml/dk/1.73 m2 olan 95 (%9.9) hasta tespit edildi. Bu gruplar arasında analizler 

yapıldı.  

• NADBH olan 82 hasta ve ADBH olan 95 hasta ayrıntılı analiz edildi. 

Non-albüminürik grup literatüre benzer olarak daha yüksek yaş ortalamasına 

sahip bulundu.  

• NADBH olan hastalar en çok insülin dışı anti-hiperglisemik tedavi ile 

izlenirken, albüminürik grup İDT+insülin kombinasyon tedavisi kullanmaktaydı. 

Metformin, ARB, diüretik ve anti-agregan kullanımı NADBH grubunda yüksek 

saptanırken, ACE inhibitörü ve Ca kanal blokeri kullanımı albüminürik grupta 

daha yüksekti. 

• NADBH grubunun metabolik profili daha iyiydi. VKİ, sistolik kan basıncı, 

bel çevresi ortalaması daha düşük saptandı ancak iki grup arasındaki fark 
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istatistiksel olarak anlamlı değildi. Bu durum ülkemizdeki yüksek obezite ve 

bozuk metabolik profil oranlarının etkisine bağlı düşünüldü. 

• Böbrek fonksiyon testleri non-albüminürik diyabetik böbrek hastalarında 

daha iyiydi. Bu netice, literatürdeki NADBH gelişenlerde son dönem böbrek 

yetmezliğine gidişin daha yavaş olduğu görüşünü destekledi. 

Sonuç olarak hem literatür hem de çalışmamızda elde ettiğimiz sonuçlar 

neticesinde NADBH, diyabetik böbrek hastalığının neredeyse yarısını 

oluşturan bir alt tiptir. Hastalarda yalnızca albüminüriye göre tarama yapılması, 

bu hastaların atlanmasına neden olabilir. DM’li hastalarda taramada ve 

izlemde eGFR ve albüminüri mutlaka birlikte değerlendirilmeli, albüminürik 

olmayan hastalarda eGFR kaybı olması halinde diyabetik böbrek hastalığı akla 

getirilmelidir.  

NADBH’nin klinik özellikleri henüz net olarak tanımlanamamıştır, konu 

hakkında ileri çalışmalar yapılarak bu özelliklerin aydınlatılmasına ihtiyaç 

vardır. Prospektif gözlemsel çalışmalar ile bu hastaların klinik seyri hakkında 

bilgi edinilebilir. İlerleyen dönemlerde daha geniş çaplı araştırmalar ve analizler 

neticesinde hastalığın özellikleri ve mekanizmaları kesin olarak tanımlanabilir, 

tanıda kullanılacak yeni biyomarkerlar geliştirilebilir ve tedavisi için net 

algoritmalar belirlenebilir.  
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VII. ÖZET 

Giriş ve Amaç: Diyabetik böbrek hastalığı albüminürik ve non-albüminürik 

olabilir. NADBH, DM’li hastalarda kronik böbrek hastalığının diğer nedenleri 

ekarte edildikten sonra, eGFR < 60 ml/dk/1.73 m2 ve albümin atılımının < 30 

mg/gün olmasıdır. Çalışmamızda diyabetli hastalarda non-albüminürik 

diyabetik böbrek hastalığının sıklığının ve özelliklerinin belirlenmesi 

amaçlanmıştır.  

Gereç ve Yöntem: Bu prospektif çalışmaya 2023-2024 yılları arasında Manisa 

Celal Bayar Üniversitesi İç Hastalıkları ve Endokrinoloji ve Metabolizma 

Hastalıkları kliniklerine peşpeşe başvuran diyabetli hastalar dahil edildi. 

Dışlama kriterlerine göre eleme yapıldıktan sonra tip 1 ve tip 2 DM’li toplam 

1021 hastanın verileri poliklinik ve servis dosyalarından kaydedildi. Tip 1 DM’li 

hastalar az sayıda olduğundan yalnızca genel istatistiklere dahil edildi. Tip 2 

DM’li hastalar önce eGFR ve albüminüriye göre 4 gruba ayrılıp analiz edildi. 

GFR’si < 60 ml/dk/1.73 m2 olan 177 hasta kendi içerisinde albüminürik ve non-

albüminürik olarak iki gruba ayrıldı ve bu grupların istatistiksel analizi yapıldı.  

Bulgular: Çalışmamızda 1021 hastanın 177’sinin (%17.3) diyabetik böbrek 

hastalığı olduğu saptandı. Bu hastaların 82’si (%46.3) non-albüminürik, 95’i 

(%53.7) albüminürikti. NADBH grubunun yaş ortalaması daha yüksek bulundu. 

NADBH grubu en sık insülin dışı anti-hiperglisemik ilaç tedavisi alırken ABDH 

grubu en sık İDT ve insülin kombinasyon tedavisi alıyordu. Metformin, ARB, 

diüretik ve anti-agregan tedavi NADBH grubunda yüksek saptanırken ACE 

inhibitörü ve Ca kanal blokörü tedavisi ADBH grubunda yüksek saptandı. 

NADBH grubunun metabolik profili daha iyiydi. VKİ, sistolik kan basıncı, bel 

çevresi ortalaması daha düşük saptandı ancak iki grup arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı değildi. NADBH grubunda böbrek fonksiyon 

testlerinin daha iyi olduğu görüldü. 

Sonuç: Çalışmamızda literatüre benzer olarak diyabetik böbrek hastalığı olan 

hastaların yaklaşık yarısı non-albüminürik saptandı. Bu nedenle diyabetik 

nefropati taramasında albüminüri ile birlikte mutlaka eGFR’ye yer verilmelidir. 

Yaş, tedavi çeşidi, komorbiditeler, komplikasyonlar, laboratuvar analizleri 
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olarak albüminürik hastalardan farklı özelliklere sahip olduğu bilinen NADBH 

için daha kapsamlı geniş katılımlı prospektif izlem çalışmalarına ihtiyaç vardır.  

Anahtar Kelimeler: Diabetes Mellitus, Diyabetik Böbrek Hastalığı, Non-

albüminürik Diyabetik Böbrek Hastalığı  
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VIII. ABSTRACT 

FREQUENCY AND CHARACTERISTICS OF NON-ALBUMINURIC 

DIABETIC KIDNEY DISEASE IN DIABETIC PATIENTS 

Introduction and Objective: Diabetic kidney disease may present as 

albuminuric or non-albuminuric. NADBH is defined as an eGFR of less than 60 

ml/min/1.73 m² and albumin excretion of less than 30 mg/day in diabetic 

individuals, following the exclusion of other chronic kidney disease etiologies. 

This study sought to ascertain the prevalence and attributes of non-

albuminuric diabetic kidney damage in individuals with diabetes. 

Materials and Methods: This prospective study covered diabetic patients who 

consecutively presented at the Internal Medicine and Endocrinology and 

Metabolic Diseases clinics of Manisa Celal Bayar University from 2023 to 

2024. Following the application of exclusion criteria, data from a total of 1021 

individuals with type 1 and type 2 diabetes mellitus were documented from 

outpatient clinic and service files. Due to the limited number of patients with 

type 1 diabetes mellitus, they were incorporated solely into the general 

statistics. Patients with Type 2 Diabetes Mellitus were initially categorized into 

four groups based on estimated Glomerular Filtration Rate (eGFR) and 

albuminuria for analysis. One hundred seventy-seven patients with a GFR of 

less than 60 ml/min/1.73 m² were categorized into two groups: albuminuric and 

non-albuminuric, followed by statistical analysis of these groups. 

Findings: In our analysis, 177 of 1,021 patients (17.3%) were identified as 

having diabetic renal disease. Of these patients, 82 (46.3%) were non-

albuminuric, whereas 95 (53.7%) were albuminuric. The average age of the 

NADBH group was determined to be greater. The NADBH group 

predominantly got non-insulin anti-hyperglycemic pharmacotherapy, whereas 

the ABDH group primarily received insulin and IDT combination therapy. 

Metformin, ARB, diuretic, and anti-aggregant therapies were prevalent in the 

NADBH group, whereas ACE inhibitor and calcium channel blocker therapies 

were predominant in the ADBH group. The metabolic profile of the NADBH 

group was superior. The BMI, systolic blood pressure, and waist circumference 
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were reduced; however, the disparity between the two groups was not 

statistically significant. The NADBH group exhibited superior kidney function 

test results. 

Conclusion: In the research we conducted, consistent with existing literature, 

almost fifty percent of individuals with diabetic kidney disease were identified 

as non-albuminuric. Consequently, eGFR must be incorporated into the 

screening for diabetic nephropathy with albuminuria. Extensive prospective 

follow-up studies with substantial participation are required for NADBH, which 

exhibits distinct characteristics from albuminuric patients for age, treatment 

modalities, comorbidities, complications, and laboratory evaluations. 

Keywords: Diabetes Mellitus, Diabetic Kidney Disease, Non-albuminuric 

Diabetic Kidney Disease 
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