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OZET

Amag: Kalp yetersizligi tanis1 olmayan T2DM tanili hastalari;T2DM tanisi
olmayan hastalarla karsilagtirilarak kalp yetersizligi tanisin1 dngérmede; demografik,
laboratuvar, diyabet siiresi, kullanilan ilaglar, ek hastaliklar da g6z Oniine alinarak

NT- proBNP ve mikroalbiliminiiri diizeylerinin incelenmesini amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza Kartal Liitfi Kirdar Sehir hastanesi I¢
Hastaliklar1 Diyabet Poliklinigi’nde takipli 18 yas iistii, en az 5 yildir T2DM tanis1
olan 200 hasta dahil edildi. Tip 1 diyabetes mellitus tanili hastalar, 18 yas alti
hastalar, gebeler, diizenli takibe gelmeyen, kalp yetersizligi tanisive karaciger sirozu
tansist olan, GFR<60 ml/dk ve kreatinin>1. 5mg/dl olan, kollajen doku hastalig1
tanis1 olan, nefrotik ve nefritik sendrom tanisi olan hastalar calisma dis1
birakildi. T2DM tanis1 ve kalp yetersizligi olmayan efor dispnesi tarifleyen 51 hasta
grubu ile karsilastirdik. Hastalar retrospektif olarak; hasta dosyalarindan ve e-nabiz

verilerinden faydalanilarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismamiza dahil edilen 251 hastanin T2DM tanis1 olanlarin 105
(%52. 5)’si kadin, T2DM tanis1 olmayanlarin 22(%43, 1)’si erkektir. Katilimcilarin
yas ortalamasi T2DM tanist olmayanlar i¢in 53, 69, T2DM tanis1 olanlar i¢in 63,
349, 2 olarak bulunmustur. T2DM tanili hastalar i¢in en sik hipertansiyonun (%79,5)
eslik ettigi izlenmistir. T2DM tanisi olan hastalarinT2DM tani siire ortalamasinin ise
18, 7£7, 5 yil oldugu goriildi. T2DM tanis1 olanlarin MAK (p<0.001) ve NT-
proBNP (p=0.005) degerleri olmayanlara gore yiiksek saptandi. T2DM hastalarinda
MAK degerleri; hipertansiyon, (p=0, 003), diyabetik nefropati (p<0. 001) ve KBH
(p<0. 001) eslik etmesiyle daha yiiksek saptandi. Kalsiyum kanal blokeri (p=0,02) ve
insulin (p=0,042) kullaniminin artmis MAK degerleri ile iligkili goriildi. T2DM
hastalarinda artmis diyabet siiresi (p=0, 037), HbAlc (p=0, 002), glukoz (p=0, 049),
kreatinin (p=0, 012), NT-proBNP (p=0,049) degerleri MAK ile iliskili bulundu. NT-
proBNP degerleri ise; KAH (p=0, 004), KBH (p<0, 001), SVO ve veya PAH (p=0,
003) tanist olan hastalarda yiiksek saptandi. NT- proBNP degerleri; yas (p=0,000)
diyabet siiresi (p=0,000), kreatinin (p=0, 032) ile artis gosterilmistir. ESC (European
Society of Cardiology)(2023) kalp yetersizligi kilavuzuna gore kardiyak stresi olan
hastalar i¢in yapilan smiflandirmada; %47orta riskli ve %16 yiiksek riskli; ADA
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(American Diabetes Aasociation) kilavuzuna gore %26 yiiksek risklisaptandi. ESC
kilavuna gore diyabetik ayak (p=0, 01) ve diyabetik nefropati (p=0,049) yiiksek riskli
saptanmistir. ADA kilavuzuna gore diyabetik retinopati (p=0,008) ve diyabetik ayak
(p<0,001) yiiksek riskli saptanmistir. NT-proBNP degerlerini tiyazid (p=0,007)
kullanimi, beta bloker (p=0021) kullanimi, ASA (p=0, 015) kullaniminin artirmis
oldugu saptandi. Metformin (p=0,022) kullaniminin ise azalttig1 tespit edildi. ADA
kilavuzuna gore; MAK degerleri yiiksek olanlarin NT-proBNP (p=0, 036)
diizeylerinin yiliksek oldugu saptandi. ESC kilavuzunagore de MAK degerleri
arttikca NT-proBNP (p=0, 034) degerlerinin artmis oldugu tespit edildi.

Sonu¢: Calismamizda T2DM tanili hastalarin MAK ve NT-proBNP degerleri
arasinda pozitif iligki saptanmustir. Hastalarin demografik o6zelliklerin, bazi ek
hastaliklarin, kullanilmakta olan ilaglarin bu degerler {iizerinde etkili oldugu
goriilmiistii. ESC ve ADA kilavuzlarina goére kardiyovaskiiler risk belirlemek
amactyla yaptigimiz siniflamada diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlarindan
diyabetik nefropati, diyabetik ayak, diyabetik retinopati varliginin NT-proBNP
degerlerini artirmis oldugunu saptadik. Bununla birlikte artmis NT-proBNP
degerlerinde diyabet komplikasyonlar1 taramak gerektigini, diyabet komplikasyonu
gelismis Ozellikle mikroalbliminiirisi olan hastalarda ise kardiyovaskiiler hastalik
taranmasi gerektigi goriilmiistiir. Boylece ESC kalpyetersizligi kilavuzunun da
Onerisiyle orta ve yiiksek riskli saptanmis hastalarin 6 ay -1 yil arasinda

ekokardiyografi ile taranmasi gerekliligi vurgulanmaigstir.

AnahtarKelimeler: Tip 2  Diabetes Mellitus, KalpYetmezIigi,
mikroalbiiminiiri, HbAlc, NT- proBNP, Hipertansiyon
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ABSTRACT

Aim: The research aimed to examine NT -proBNP and Microalbuminuria
levels in patients with T2DM without Heart Failure in comparison with patients
without T2DM to predict the diagnosis of Heart Failure, taking into account

demographic, laboratory, diabetes duration, medications used, comorbidities.

Materials and Methods: 200 patients over 18 years of age with T2DM for at
least 5 years followed in the Internal Medicine Diabetes Outpatient Clinic ofKartal
Liitfi KirdarCity Hospital were included. Patients diagnosed with Type 1 Diabetes,
patients under the age of 18, pregnant women, patients who did not come to regular
follow-up, patients with a diagnosis of heart failure and liver cirrhosis, patients with
GFR <60 ml/min and creatinine>1. 5 mg/dl, patients with a diagnosis of collagen
tissue disease, patients with a diagnosis of nephrotic and nephritic syndrome were
excluded from the study. It is compared with a group of 51 patients who described
exertional dyspnea without non-DM heart failure. Patients were evaluated

retrospectively using patient files and e-nabiz data.

Results: Of the 251 patients included in our study, 105 (52. 5%) of those with
T2DM were female and 22 (43. 1%) of those without T2DM were male. The mean
age of the participants was 53. 6£9 years for those without T2DM and 63. 349. 2
years for those with T2DM. Hypertension (79. 5%) was the most common
comorbidity of T2DM. The mean duration of T2DM diagnosis in patients with
T2DM was 18. 7£7. 5 years. MAK (p<0. 001) and NT-proBNP (p=0. 005) values
were higher in patients with T2DM compared to those without T2DM. MAK values
were higher in T2DM patients with hypertension (p=0. 003), diabetic nephropathy
(p<0.001) and CKD (p<0.001)The use of calcium channel blockers (p=0. 02) and
insulin (p=0.042) were associated with increased MAK values. Increased diabetes
duration (p=0.037), HbAlc (p=0. 002), glucose (p=0. 049), creatinine (p=0. 012),
NT-proBNP (P=0.049) values were found associated with MAK in T2DM patients.
NT-proBNP values were higher in patients with CAD (p=0.004), CKD (p<0.001),
LVO and or PAH (p=0.003)NT-proBNP values increased with age (p=0.000),
duration of diabetes (p=0.000), creatinine (p=0.032), according to ESC (2023) heart

failure guidelines %47 were found intermediate risk and %16 were found high risk,
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according to ADA guidelines %26 were high risk. Diabetic foot (p=0. 01) and
diabetic nephropathy (p=0.049) were found to be high risk according to ESC
guidelines. Diabetic retinopathy (p=0.008) and diabetic foot (p<0.001) were found to
be high risk according to ADA guidelines. NT-proBNP values were found to be
increased by thiazide use (p=0. 007), beta blocker use (p=0.021) and ASA
(p=0.015)However it is found that the use of metformin (p=0, 022) decreased NT-
proBNP. According to the ADA guideline it is shown that the levels of NT-proBNP
(p=0,036) are high in patients with high MAK values. According to the ESC
guideline, the more MAK values increase the higher are the levels of NT-proBNP
(p=0. 034)

Conclusion: Conclusion: In our study, a positive relationship was found
between MAC and NT-proBNP values of patients diagnosed with T2DM. It has been
observed that the demographic characteristics of the patients, some additional
diseases, and the medications they use have an impact on these values. In the
classification we made to determine cardiovascular risk according to ESC and ADA
guidelines, we found that NT-proBNP values were increased in diabetic nephropathy,
diabetic foot and diabetic retinopathy, which are microvascular complications of
diabetes. However, it has been observed that increased NT-proBNP values should be
screened for diabetes complications, and cardiovascular disease should be screened
for patients with diabetes complications, especially microalbuminuria. Thus, with the
recommendation of the ESC heart failure guideline, it is emphasized that patients
with medium and high risk should be screened with echocardiography between 6

months and 1 year.

Keywords: Type 2 diabetes mellitus, heart failure, microalbuminuria, HbAlc,

NT-proBNP, hypertension,
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1. GIRIS VE AMAC

Kalp yetmezligi ile diyabet arasindaki ¢ift yonlii iliski ¢ok faktorliidiir ve
birbirine bagl bircok mekanizmay1 igerir. Diyabet, kalp yetmezligi i¢in bilinen bir
risk faktoriidiir, gelisme riskini artirir ve ilerlemesini hizlandirir. Ote yandan kalp
yetmezligi, diyabetli hastalarda insiilin direncinin gelismesine ve glisemik kontroliin
kotiilesmesine katkida bulunabilir. Obezite, hipertansiyon ve dislipidemi gibi ortak
risk faktorleri her iki durumun da gelismesine katkida bulunur. Ayrica diyabetli
bireylerde kalp yetersizliginin patogenezinde hiperglisemi, insiilin direnci, kronik
inflamasyon, oksidatif stres ve mitokondriyal disfonksiyon da 6nemli rol
oynamaktadir. Kalp yetmezligi ile diyabet arasindaki ¢ift yonlii iliskininonemli klinik
sonuglar1 vardir. Kalp yetmezligi ve diyabeti olan hastalar, diyabeti olmayanlara gore
daha yiiksek hastaneye yatis oranlari, morbidite ve mortalite dahil olmak {izere daha
kotii sonuglara sahiptir. Optimal yonetim stratejileri, yasam tarzi degisikliklerine,
farmakoterapiye, glisemik kontrole ve kardiyovaskiiler riskin azaltilmasina

odaklanarak her iki durumu ayn1 anda hedeflenmelidir (1).

Natritiretik peptitler, miyokardiyal gerilime ve artan intravaskiiler hacme
yanitolarak kalpten salinir ve ekokardiyografiyle karsilastirildiginda kalp yetmezligi
tanisi i¢cin daha dogru sonuglar saglar (2). B tipi natriiiretik peptid (BNP) ve N-
terminal proBNP fragmani1 (NT-proBNP), hastaligin tiim evrelerinde kalp yetmezligi

olan hastalarda sonugclar1 giiglii belirleyicileridir (3).

Kalp yetmezliginin teshisi, ¢esitli tibbi durumlarin neden olabilecegi
semptomlarin spesifik olmayan dogasindan dolayr genellikle zordur. Natritiretik
peptitler (NP'ler), kalp yetmezliginin teshisinde dnemli biyobelirtecler olarak kabul
edilmistir. NT-proBNP konsantrasyonlar1 hasta profiline ve klinik senaryoya gore
degisiklik gosterir; bu nedenle degerler yorumlanmalidir. ESC, Amerikan Kalp
Dernegi/Amerikan Koleji'ndenKardiyoloji ve Amerikan Diyabet Dernegi NP’lerin
kalp yetersizligi tanis1 koymak icin dikkate alinmasi gerektigini onermektedir(4).
ADA, diyabet hastalarinda kalp yetersizligini tespit etmek icin tek bir 125 pg/ml

degeri dnermektedir (5).

Tip 2 DM hastalarinda %30-40 oraninda anormal idrar albiimin seviyeleri

goriiliir. Tip 2 diyabetli hastalarda bobrek hastaligi kardiyovaskiiler hastaliktan 6liim
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oranini artirir(6). Diyabetik nefropatinin erken bir belirteci olan mikroalbuminiiri,

KVH i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir (6).

Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanessi I¢ Hastaliklar1 Klinigi Diyabet
Poliklinigi’nde takip edilen kalp yetersizligi tanis1 olmayan Tip 2 DM tanili
hastalarla, Tip2 DM tanis1 olmayan ancak efordispnesi, ¢arpinti tarifleyen hastalarla
karsilagtirilarak kalp yetersizligi tanisint Ongdrmede; demografik, laboratuvar,
diyabet siiresi, kullanilan ilaglar, ek hastaliklar da g6zoniine alinarak NT-proBNP ve

mikroalbiiminiiri diizeylerini karsilastirmak amaciyla bu ¢alisma planlanmustir.
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2. GENEL BILGILER

2.1. DIABETES MELLITUS

2.1.1. Diabetes Mellitus Tanimi

Diabetes Mellitus, pankreas beta hiicre yetmezligi ve dokularin
instilineduyarliliginin  azalmasinin  degisen kombinasyonlarindan kaynaklanan

heterojen bir hastaliktir (7).

2.1.2. Diabetes Mellitus ve Klinik Semptomlar1

Belirgin hipergliseminin semptomlar1 arasinda politiri, polidipsi, kilo kayb,
bazen polifaji ve bulanitk gérme yer alir. Biiylimenin bozulmast ve bazi
enfeksiyonlara yatkinlik da kronik hiperglisemiye eslik edebilir. Kontrolsiiz diyabetin
akut, hayat1 tehdit eden sonuclar1 ketoasidozlu hiperglisemi veya ketotik olmayan

hiperosmolar sendromdur (8).

2.1.3. Diabetes Mellitus Tam Kriterleri

Tip 2 DM teshisinde kullanilabilecek birgok test vardir. Yine de, kullanim
kolaylig1 ve giivenirligi agisindan 6nerilen Hbalc 6l¢iim seviyeleri esik degerleriyle
birlikte >%6, 5 olmasi diyabet i¢in tanisaldir. Aclik plazma glikoz seviyelerinin
Olclilmesi de dahil olmak iizere bagka testler de kullanilabilir; bu seviyenin >126
mg/dL olmasi, farkli bir giinde yapilan testle diyabet i¢in tanisal olarak dogrulanir.
Alternatif olarak, klasik semptomlar1 olan ve tokluk kan sekeri >200 mg olan

kisilerde diyabet tanis1 konulabilir (9).

2.1.4. Diabetes Mellitus Epidemiyolojisi

Diabetes Mellitus, diinya niifusunun neredeyse %6'sin1 etkileyen en yaygin
endokrin bozukluklardan biridir. Diyabetli hasta sayist 2025 yilinda 300 milyona
ulasacaktir (Uluslararas1 Diyabet Federasyonu, 2001)Bu hastalarin %97'sinden
fazlasinda tip II diyabet olacaktir (10).
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Tiirk erigkin toplumda diyabet sikligt %13.7°ye kadar varmaktadir.
Tiirkiye’deki DM’li hastalarda cinsiyetler arasinda anlamli fark bulunmamaktadir
(12).Tiirkiye Diyabet Epidemiyoloji Calismas1 I (TURDEP I) ve Tiirkiye Diyabet
Epidemiyoloji Calismasi II (TURDEP II) 1s5183inda DM iilkemiz genelinde 12 yil
igerisinde %90, obezite ise %44 artmustir(11,12).

2.1.5. Diabetes Mellitus Siniflandirilmasi

1) Tip 1 diabetes (P hiicre destriiksiyonu ve mutlak insiilin yetersizligi)
a) Immiin aracilikli
b) Idiopatik
2) Tip 2 DM (insiilin yetersizligi ve/veya insiilin rezistansi)
3) Gestasyonel DM
4) Diger spesifik tip diyabet nedenleri
c¢) Beta hiicre fonksiyonunda genetik defektler (MODY)
d) Insiilin aktivasyonunda genetik defekt
e) Ekzokrin pankreas hastaliklari
f) Endokrinopatile (Akromegali, Cushing sendromu, Glukagonama,
HipetiroidizmFeokromasitoma, Somatostinoma)
g) ilag veya kimyasal maddeler (Nikotinikasid, GlukokortikoidlerTiroid
hormonlari, B-adrenerjik agonistler, Tiazidler, Interferonlar)

h) Enfeksiyonlar (Konjenital Rubella, Sitomegalovirus) (8).

2.2. TiP2DIABETES MELLITUS

Tip 2 diyabet, iki patojenik kusur, bozulmus insiilin sekresyonu ve insiilin
direnci ile karakterize heterojen bir hastaliktir. Ortaya ¢ikan hiperglisemi, diyabetli
hastalarda morbidite ve mortaliteyi artiran mikrovaskiiler ve makrovaskiiler

komplikasyonlara neden olur (13).

2.2.1. T2DM Patofizyolojisi

T2DM patofizyolojisinde asagida belirtilen mekanizmalardan bir ya da birden

fazlasi rol oynar:

19



1) Beta hiicrelerinden insiilin salgilanmasinin azalmasi

5) Alfa hiicrelerinden glukagon salgilanmasinin artmasi

6) Karacigerden glukoz {iretiminin artmast

7) Beyinde ndrotransmitter disfonksiyonu gelismesi

8) Lipoliz artis1

9) Bobrekten glukoz reabsorbsiyonu

10)  Ince bagirsaktaki inkretin etkisinin azalmas1

11)  Iskelet kasi, adipoz doku ve karaciger gibi periferik dokularda glukoz

aliminin zarargdrmesi(14).

2.2.2. Tip2 DM Risk Faktorleri

Genetik, cevresel ve metabolik risk faktorleri birbiriyle iliskili olupT2DM
gelisimine katkida bulunur. Ailede diyabet Oykiisii, yas, obezite ve sedanter yasam
yiiksek risk faktorlerindedir. Gestasyonel diyabet Oykiisii olan kadinlar, insiilin
direnci, bozulmus glukoz toleransitip 2 diyabet gelistirme riskini artirir. Insiilin
direnci olan kisiler, tip 2 diyabetli kisilerle ayni risk faktorlerinin ¢ogunu paylasirlar.
Bunlar hiperinsiilinemi, aterojenik dislipidemi, glukoz intoleransi, hipertansiyon,

protrombotik durum, hiperiirisemi ve polikistik over sendromunu igerir (15).

2.2.3. T2DM ve Komplikasyonlari

Kontrolsiiz T2DM akut ve kronik ¢esitli komplikasyonlara sebep olmaktadir
(16).
1)T2DM’in Akut Komplikasyonlari: Akut komplikasyonlar hipoglisemi,

diyabetik ketoasidoz, hiperglisemik hiperosmolar durum olarak tanimlanir (17,18).

2)T2DM’in Kronik Komplikasyonlari: Kronik komplikasyonlar vaskiiler
ve vaskiiler olmayan komplikasyonlar olarak ikiye ayrilabilir. Vaskiiler
komplikasyonlar mikrovaskiiler (retinopati, ndropati ve nefropati) ve makrovaskiiler
komplikasyonlar (koroner arter hastaligi, periferik vaskiiler hastalik ve
serebrovaskiiler hastalik) olarak ikiye ayrilir. Vaskiiler olmayan komplikasyonlar
arasinda gastroparezi, cinsel islev bozuklugu ve cilt degisiklikleri gibi sorunlar yer

alir (19).
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A)T2DM’in Mikrovaskiiler Komplikasyonlari:

1) Diyabetik Noropati: Diyabetin kronikkomplikasyonlar: arasinda diyabetik
noropati en yaygin olanlardan biridir. Diyabetik noropati gorsel, gastrointestinal,

cinsel ve periferik vaskiiler rahatsizliklara yol acar(20).

2) Diyabetik Retinopati: Sanayilesmis {ilkelerde diyabetik retinopati,
diyabetin en sik goriilen mikrovaskiiler komplikasyonudur ve c¢alisma g¢agindaki
niifusta korliigiin en yaygin nedenidir. Diyabetli hastalarda gérme kaybinin baglica

nedenleri diyabetik makula 6demi ve proliferatif diyabetik retinopatidir(21).

3) Diyabetik Ayak: Mikrovaskiiler bir komplikasyon olan diyabetik ayak
tilserleri, morbidite ve mortalitede 6nemli bir artigla iliskilidir. Diyabetik ayak;
noropati, periferik arter hastaliklari, ayak deformiteleri ve enfeksiyonlardan olusan

bir komplikasyondur(22).

4) Diyabetik Nefropati: Diyabetik Nefropati (DN), Bati diinyasinda son
donem bobrek yetmezliginin (SDBY) en yaygin nedenidir. Diyabetik nefropati,
mikroalbuminiiri ile baslayan, proteiniiri, azotemi ve SDBY ile sonuglanan iyi
tanimlanmis bir klinik seyir izler. Asikarproteiniirinin baslangicindan 6nce, renal
hiperfiltrasyon, hiperperfiizyon ve makromolekiillere kars1 kapiller gecirgenligin
artmasi gibi ¢esitli renal fonksiyonel degisiklikler vardir (23).Albliminiiri; endotel
disfonksiyonunu ve vaskiiler zarar1 gosteren belirtegtir. Uriner albiimin-kreatinin
orani, farkli albiiminiiri seviyeleri i¢in kategorileri belirlemek {izere hesaplanmistir:
<30 mg/g normoalbuminiiri, 30-300 mg/g mikroalbiiminiiri olarak 2 300 mg/g ise
makroalbiiminiiri olarak siniflandirilir (24). Diyabetik nefropatinin erken bir belirteci

olan mikroalbuminiiri, kardiyovaskiiler hastalik i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir (6).

B)T2DM’in Makrovaskiiler Komplikasyonlari: Diyabet, yetiskinlerde
6liim oranlarinda %75'lik bir artisla iligkilendirilmistir ve kardiyovaskiiler hastaliklar,
Olim oranlarinin biliylik bir kismini olusturmaktadir. Koroner kalp hastaligi,
serebrovaskiiler hastalik, kalp yetmezligi, periferik damar hastaligi, kronik bobrek
hastaligi, diyabetik retinopati ve kardiyovaskiiler otonomik ndéropati dahil olmak
tizere diyabetle iligkili makrovaskiiler ve mikrovaskiiler komplikasyonlar; yasam
kalitesinin bozulmasindan, sakatliktan ve diyabet ile iligkili erken Oliimden

sorumludur (25).
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2.2.4. T2 DM’in Tedavisi

T2DM oral hipoglisemiklerle tedavi edilir. T2DM i¢in ana ilag tedavisi,
insiilin  salgilaticilar, biguanidler, insiilin duyarhlastiricilar, alfa glukozidaz
inhibitorleri, inkretin mimetikleri, amilin antagonistleri ve sodyum-glikoz ortak
tasiyici-2 (SGLT-2) inhibitorlerinden olusur. Monoterapi olarak birinci basamak oral
hipoglisemik ajanlarla terapdtik hedeflere ulasilamayan hastalarda siklikla ikili ilag
tedavileri Onerilmektedir (15). Birlesik Krallik Prospektif Diyabet Caligsmasi
(UKPDS) gibi biiyiik 6lgekli ¢aligmalari, oral kombinasyon tedavisi ile tedavi edilen
T2DM'li hastalarin glisemik kontrolii siirdiiremediklerini bildirmistir. T2DM'de
insulin tedavisinin roliiniin yeniden degerlendirilmesine yol a¢mistir. Hastaligin
erken doneminde agresif insulin kullanimi yoluyla siki glisemik kontroliin 6nemi

vurgulanmistir (26).

2.3. KALPYETERSIZLIiGi

2.3.1. Tanimi

Kalp yetmezligi, kardiyak disfonksiyonun neden oldugu, belirti ve bulgulara

sahip, yasam siiresinin kisalmasi ile sonuglanan bir sendromdur (27).

2.3.2. Epidemiyoloji

Kalp yetmezligi (KY) 6nemli bir halk saglig1 sorunudur ve kiiresel morbidite
ve mortalitenin 6nde gelen nedenidir(28).Su anda diinya ¢apinda 64,34 milyon
kisinin KY ile yasadigi tahmin edilmektedir(29).Kalp yetersizligi ile iliskili diinya
capmndaki ekonomik yiikiin yilda 346, 17 milyar ABD dolar1 oldugu tahmin
edilmektedir (30).

2.3.3. Klinik Belirtileri

KY'nin baslica belirtileri, egzersiz toleransin1 sinirlayabilen dispne ve
yorgunlukile pulmoner ve/veya splanknik konjesyona ve/veya periferik 6deme yol

acabilen sivi tutulumudur. Bazi hastalarda egzersiz intoleranst vardir ancak sivi
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tutulumuna dair ¢ok az kanit bulunurken, digerleri dncelikle 6dem, nefes darlig1 veya

yorgunluktan sikayet¢idir(31).

2.3.4. Etiyoloji

Genglerde KY agirlikli olarak veya yalnizca kalbi etkileyen spesifik
nedenlerden kaynaklanir (konjenital kalp hastaligi, kardiyomiyopati tiirleri,
miyokardit veya kardiyotoksisite)Yaslilarda KY gelisiminin altinda yatan
mekanizmalar tam olarak ag¢iklanmamisti. Cogu yasli hastada KY'nin, sol
ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonundan (LVEF) bagimsiz olarak, spesifik risk faktorleri
(genellikle hipertansiyon, obezite, tip 2 diyabet, koroner arter hastaligi, valviiler
kapak hastalig1) nedeniylekardiyovaskiiler yaglanmanin hizlanmasimin bir sonucu
oldugu ileri siiriiliir. Kalp yetersizligi yaslilarda ek olarakatriyal fibrilasyon, anemi,
depresyon, bobrek hastaligi, akciger hastaligi, uyku apne sendromuve diger 1rk,

cinsiyet, genetik nedenlere baglidir(32).

2.3.5. Smiflandirma

Kalp yetmezliginin klinik siddeti, hastanin klinik semptomlar1 ve fiziksel
aktivitesine dayali olarak New York Kalp Dernegimin (NYHA) fonksiyonel
simiflandirmasima gore derecelendirilir. Kronik kalp yetmezliginin baska bir
siiflandirmast Amerikan Kardiyoloji Dernegi (ACC) veAmerikan Kalp Dernegi

(AHA) tarafindan tamamlayici olarakolusturulmus fonksiyonel siniflandirmadir(33).

Tablo 1: Kalp Yetersizliginin ACC/AHA ve NHYA gore Siniflandirilmasi (31)

ACC/AHA Simf | NHYA

A Yapisal kalp hastaligi ve | Yok
semptom yok

Kalp yetersizligi icin risk
faktorleri meveut

B Yapisal kalp hastalign var, | 1 Fiziksel aktivitelerde smirlanma yok. Giinliik
Kalp yetersizligi semptom aktivitelerde kalp yetersizligi semptom ve bulgusu
ve bulgusu yok yok

C Yapisal kalp hastalifi var, | 1 Fiziksel aktivitelerde smirlanma yok. Giinlik
Kalp yetersizlik semptom aktivitelerde kalp yetersizligi semptom ve bulgusu
ve bulgusu gegmiste veya yok
halen var 2 Fiziksel aktivitelerde hafif kisithilik, Istiharette

rahat ancak giinliik aktivitelerde kisitlilik
3 Fiziksel aktivitelerde belirgin kisithlik, istirahatte

rahat ancak giinliik aktivite azinda bile kisitlilik
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D Ozel tedaviler gerektiren | 4 Kalp yetersizligi belirtisi olmadan herhangi bir
direncli kalp yetersizligi fiziksel aktivite yapamamak, Istirahatte bile
kisithihk
Risk Belirleme

Cok degiskenli analizler, NT-proBNP diizeyinin ve New York Kalp Birligi
(NYHA) islevsel smifinin, sol ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonunun ekokardiyografik
belirlenmesi veya gogiis radyografisinden daha giiclii mortalite belirleyicileri

oldugunu gosterdi (34).

2022 Amerikan Kardiyoloji Koleji/Amerikan Kalp Dernegi/Amerika Kalp
Yetmezligi Dernegi (ACC/AHA/HFSA) ve 2021 Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC),
kalp yetmezliginin (HF) tan1 ve tedavisi i¢in kanita dayali kilavuzlar saglar. Sol
ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonu (LVEF), KY tanis1 alan hastalar1 kategorize etmek
icinkullanildi. Her iki kilavuza goére HF, HFrEF, HFmrEF ve HFpEF olarak
siiflandirilabilir. En son ACC/AHA/HFSA kilavuzlarinda, gelistirilmis LVEF'li
(HFimpEF) HF listeye eklenmistir (35).

Tablo 2: AHA/ACC(2022) ve ESC(2021) Kilavuzlarinin Kalp Yetersizligi
Siniflamasinin Karsilatirilmasi(35)

HF Tipi AHA/ACC(2022) ESC(2021)
HFrEF LVEF< %40 LVEF <40
HFimpEF Onceki  LVHF< %40  takiplerinde | -------
LVHF>%40
HFmrEF LVHF%41-%49 spontan veya provakasyon | LVEF %41-49
ile kanitlanmis LV dolum basinci
HFpEF LVEF>50 spontan veya provakasyon ile | LVEF>50 spontan veya provake
artmis LV dolum basinci edilmis artmig LV basinci ile
birlikte yapisal ve Fonksiyonel
bozukluk ve artmig BNP

EF: Ejection Fraction HF:Heart Failure HFrEF:Heart failure reduced EF HFimEF:Heart
failure improve EF HFmrEF:Heart failure meanly reduced EF HFpEF:Herat failure protect
EF LV:Leftventricul

2.3.6. Patofizyoloji

Kalp yetmezligi kalp, iskelet kas1 ve bobrek fonksiyonlarinda anormallikler
ile karakterize sempatik sinir sisteminin uyarilmasi; kompleks norohormonal

degisikliklerden kaynaklanan multisistemik bir hastaliktir(36).
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2.3.7. Tam Yontemleri

Elektrokardiyografi, Gogiis grafisi, Laboratuar testleri (NT PRO BNP,
Troponin, hiponatremi, renal disfonksiyon), Ekokardiyografi, Transézofageal
Ekokardiyografi, Stres Ekokardiyografi Kardiyak MR, BT anjiografi, Holter,
Egzersiz test kullanilir(37).

Troponin; Klinik Tablo akut koroner sendromu diisiindiirdiigiinde, KY
siiphesinde Troponin I veya T oOrnegi alinmalidir. Kardiyak troponinlerdeki artis
miyosit nekrozunu gosterir ve eger endike ise revaskiilarizasyon potansiyeli dikkate

alinmali ve uygun tanisal inceleme yapilmalidir (37).

Norohormonal markerlar, KY'ye diger c¢esitli ndrohormonal belirteglerde
(norepinefrin, renin, aldosteron, endotelin, argininvazopressin) bir artis eslik eder

(37).

Kalp yetersizligi tanisim1 koymak icin girisimsel incelemelere gereksinim
yoktur. Ancak KY’nin etiyolojisini belirlemek amaciyla girisimsel islemler

kullanilabilmektedir.
1) Koroner anjiografi,
2) Hemodinamik islem,
3) EndomiyokardiyalBiyopsi(38).

NT PRO BNP: BNP ve NT-proBNP, NPPB geni tarafindan kodlanan 134
aminoasitlik bir on hormondan sentezlenir. Natriiiretik peptitler (NP'ler), basing veya
hacim asir1 yiliklenmesine yanit olarak kardiyomiyositler tarafindan salinan
kardiyoprotektif hormonlardir. B-tipi NP (BNP) ve N-terminal pro-B-tipi NP'nin
(NT-proBNP) KY'de tan1 ve risk siniflandirmasindaki rolleri kapsamli bir sekilde
gosterilmistir ve bu biyobelirtegler popiilasyon taramasive subklinik KY’de tedaviye
baslanmasi i¢in kilavuz olarak kullanilan yeni ortaya ¢ikan araglardir. Diger
biyobelirtegler arasinda, yiiksek hassasiyetli troponinler ve tumorgenesis supresyon 2
NP'ler i¢in bagimsiz degere sahip, risk simiflandirmasi igin en umut verici
biyobelirteglerdir. Galektin-3, biiylime farklilagsma faktorii 15, orta bolgesel pro-
adrenomedullin ve bobrek fonksiyon bozuklugu testeleri de biyobelirteglerdendir

(39).
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Dolasimdaki BNP ve NT-proBNP seviyeleri normalde ¢ok diisiiktiir, ancak
KY hastalarinda normal hemodinamiyi yeniden saglamaya yonelik bir mekanizma
olarak Oonemli Olgiide artar. BNP, arteriyel vazodilatasyonu, dierezi ve natrilirezi
destekler, anti-hipertrofik ve anti-fibrotik etkiler gosterir ve RAAS, sempatik sinir
sistemi ve endotelin sistemlerinin aktivasyonunu engeller. BNP, guanilatsiklaz
aktivitesine sahip olan NP reseptor A (NPR-A) ve NPR-B'ye baglanir. BNPnin
yaklasik %25'1 bobrekler tarafindan degistirilmeden atilir. Geriye kalan kisim, NPR-
C reseptoriine baglandiktan sonra veya neprilisin tarafindan enzimatik bozunma
yoluyla elimine edilir. Bunun tersine, NT-proBNP'nin esas olarak bobrek yoluyla
olmak {izere yalnizca pasif bir atilimi vardir. Farkli klerensleri nedeniyle NT-proBNP,
BNP'den daha uzun bir yar1 6mre (120'ye kars1 20 dakika) ve daha yiiksek plazma
konsantrasyonlarina (yaklasik 6 kat) sahiptir(40).

Yapisal kardiyak fonksiyon bozuklugu olan ancak klinik semptomu olmayan
hasta grubu ekokardiyografi olmadan tespit edilemez. Natriiiretik peptidler BNP ve
NT PRO-BNP biyobelirtegleri kullanilir ancak yas, cinsiyet, irk, bobrek fonksiyon
bozukluklar1 ve VKI gibi faktdrlerviicuttan atilimini etkiler. Bu sebeple hasta gruplart
arasinda farkli diglama seviyeleri bulunmaktadir(41).Avrupa Kardiyoloji Dernegi
(ESC) kilavuzlari, BNP ve NT-proBNP’nin referans degerleri akut KY i¢in sirasiyla
<100 ng/L ve <300 ng/L referans degerleriyle KY'nin dislanmasi i¢in kullanilmasini
onermektedir. Kronik KY i¢in sirasiyla <35 ng/L ve <125 ng/L olarak
belirlenmistir(42).Daha yiiksek NP diizeyleri KY tanisin1 destekler ancak taninin
dogrulanmasi i¢in daha fazla arastirma yapilmasi gerekir. NP'lerin kullanimina iliskin

giincel bir ESC kilavuzu BNP ve NT-proBNP i¢in hem dislama hem de dahil etme

esik degerleri onermektedir(43).

2.3.8. Kalp Yetersizliginde Tedavi

HFrEF'de klinik sonuglari iyilestiren yedi ila¢ sinifi vardir ve bunlar;
(1)Renin-Anjiyotensin Sistemi (RAS) Inhibitorleri,

(2) Anjiyotensin Reseptdrii NeprilisinInhibitorii (ARNI),

(3) Mineralokortikoid Reseptor Antagonistidir (MRA),
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(4) Beta Blokerler,
(5) If-Kanal Inhibitort,
(6) Sodyum-Glikoz Kotransporter-2 (SGLT2) Inhibitorleri

(7) Coziiniir Guanilat Siklaz Uyaricisi (44).

2.4. KALP YETERSIZLIiGi VE TiP2 DiYABETES MELLITUS

Kardiyovaskiiler hastalik siireci, diyabet (DM) gibi risk faktorleriyle baslar,
vaskiilopati ve miyokardiyal disfonksiyona dogru ilerler ve sonunda kardiyovaskiiler
6limle sona erer. Diyabet, kalp yetmezligi (KY) riskinin 2 ila 4 kat artmasiyla
iligkilidir. Ayrica DM'li KY hastalarinin prognozu DM'siz hastalara gore daha
kotiidiir. Diyabet, mikro ve makrovaskiilopati yoluyla miyokard iskemisine neden
olabilir ve miyokard lizerinde dogrudan zararli etkiler yaratabilir. Hiperglisemi,
hiperinsiilinemi ve insiilin direnci vaskiiler homeostazide degisikliklere neden
olabilir. Daha sonra, azalan nitrik oksit ve artan reaktif oksijen tiirleri seviyeleri,
aterotrombotik ilerlemeye ve miyokardiyal fonksiyon bozukluguna yol agan
inflamasyonu kolaylastirir. DM'li ve DM'siz bir hastada KY'nin smiflandirilmasi,
tanist ve tedavisi ayni kalir. Simdiye kadar nérohumoral ve metabolik yollar1 hedef
alan ilac¢lar, EF’si azalmis (HFrEF) KY'de mortalite ve morbiditeyi iyilestirmekteydi.
Bu nedenle, tim HFrEF hastalarinin kilavuzlara yonelik tibbi tedavi almasi gerekir.
Buna karsilik, nérohumoral aktiviteyi modiile eden ilaglar, korunmus ejeksiyon
fraksiyonu olan KY hastalarinda sagkalimi iyilestirmedi. Sodyum-glukoz
kotransporter-2 inhibitorlerinin HFpEF'de etkili olup olmadigin1 aragtiran ¢aligmalar

devam etmektedir (44).

Diyabetik kardiyomiyopati terimi, en genis anlamiyla, diyabet nedeniyle ve
daha da Onemlisi, kendi bagimsiz etkilerini ortaya koyan diger etiyolojilerin
yoklugunda (6rnegin, koroner arter hastaligi, hipertansiyon, kapak veya dogustan
kalp hastalig1 gibi) meydana gelen kardiyak morfolojik ve fonksiyonel degisiklikleri
ifade eder. En biiyiik zorluklardan biri, diyabetik kardiyomiyopatinin evrensel olarak
kabul edilmis ve tutarli bir sekilde uygulanan bir taniminin bulunmamasidir;
subklinik degisikliklerden agikar kalp yetmezligine kadar diyabetik kalp hastaliginin

tiim spektrumunu kapsayan cesitli tamimlar kullanilmaktadir. Insanlarda diyabet ve
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kalp yetmezligi arasindaki ¢ift yonlii baglant1 nedeniyle bu durum daha da karmasik
hale geliyor; burada diyabet kalp yetmezIligi riskini artirtyor ve kalp yetmezliginin
kendisi de T2D riskini artirtyor. Evrensel olarak kabul edilmis bir tanimi
olmadigindan diyabetik kardiyomiyopatinin gercek insidansini degerlendirmek

zordur (45).

2.4.1. Tip 2 DM ve NT PRO-BNP

Yapisal kalp hastaligi veya kalp fonksiyon bozuklugunun varligima veya
yokluguna bakilmaksizin, risk faktorleri ve yiiksek plazma NP'leri olan
asemptomatik bireyleri belirlemek icin 'kalp stresi' adi verilen yeni bir durum
tanitild1. Diyabetli hastalar, siklikla yapisal ve islevsel olarak normal bir yapiya sahip
goriindiikleri i¢in bu kavrama bir ornek teskil eder ancak artmig NT-proBNP

diizeyleri kardiyak yetersizligi ve mortaliteyi ongoriir (46).

ESC kilavuzuna gore; kardiyak stresi olan risk grubunda yasa gore referans
araliklar1 bulunmaktadir. NT-proBNP <50 diistik risk olarak degerlendirilip yillik
NT-proBNP kontrolii onerilmektedir. yasa gore; <50 yas > 75 pg/ml 50-74 yas
araligi>150 pg/m 175 yas >300 pg/mol yiiksek risk; Ekokardiyografi ile
degerlendirilip kardiyoloji uzmanina yonlendirilmesi Onerilmektedir. iki referans
araliginda kalanlar gri zon olarak degerlendirilip 6 ay sonra NT-proBNP kontrolii
onerildi. Artan kontrasyonlarda risk degerlendirilmesi yapilip altta yatan hastalig
yonelik tedavi, hayat tarz1 degisikligi (tuz kisitlamasi, sigara, egzersiz)
onerilmektedir (4). Amerikan Diyabet Dernegi, diyabet hastalarinda kalp
yetersizligini tespit etmek i¢in tek bir 125 pg/ml degerini 6nermektedir(5).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismaya Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Diyabet
Poliklinigi’nden takipli 01. 03. 2023 ile 01. 11. 2023 tarihleri arasinda basvuran
T2DM tanili 200 hasta ve DM tanist olmayan efor dispnesi tarifleyen 51 hastadahil

edildi. Calismamiz tek merkezli ve retrospektif olarak planlandi.
Calismaya dahil edilme kriterleri:

1) 18 yas lstii hastalar
2) Enaz bes yildir T2DM tanis1 almig hastalar
3) Hastanemiz diyabet polikliniginden takipli olan hastalar

Haric¢ tutulma kriterleri:

1) Tip 1 Diyabet tanil1 hastalar

2) 18 yas alt1 hastalar

3) Gebe hastalar

4) Diizenli takibe gelmeyen hastalar

5) lleri donem karaciger hastaligi, kalp yetersizligi tamis1 olan, aktif
tedavi alan hematoloji ve onkoloji hastalar1

6) GFR<60 ml/dk ve kreatinin>1. Smg/dl olan hastalar

7) Kollajen doku hastaligi tanisi olan hastalar

8) Primer renal hastalik tanis1 olan hastalar c¢alismaya dahil

edilmeyecektir.

01. 03. 2023 ile 01. 11. 2023 tarihleri arasinda I¢ Hastaliklar1 Diyabet
Poliklinigi’ne basvuran 3000 hasta dosyasi incelendi. 200 T2DM tanili hasta ve
T2DM tanist olmayan 51 hasta dahil edildi.

Hastalarin yas, cinsiyet, diyabet siiresi, kilo, boy, VKI degeri, sigara
kullanimi, alkol kullanimi, hemoglobin, hemotokrit, D vitamini, CRP, B12, HDL
aclik kan glukozu, HbAlc, total kolesterol, LDL-K, Non-HDL-K, trigliserid, spot
idrarda mikroalbumin/kreatinin orani, NT-proBNP, eGFR, AST, ALT, iirikasit, TSH,
ndropativarligi, retinopativarligi, nefropati varligi, diabetik ayak varligi, kullandig1
insiilin dozu, oral antidiyabetik, antihiperlipidemik, antihipertansif ajan kullanimi, ek

hastaliklar1 (hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, periferik
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arter hastaligi, kronik bobrek yetmezligi vb.) degerlendirildi. Hastalardan ek tetkik
planlanilmayip hasta dosyalarindan ,e-nabiz ve hastanemiz otomasyon sisteminden
yararlanildi. Bu ¢alisma Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Etik Kurulu 27. 03.
2024 tarihli 2024/010. 99/2/3 numarali etik kurul karartyla onaylanmustir.

3.1. TANI

Hastalarda NT-proBNP ve spot idrarda mikroalbiimin/kreatinin orani

kullanildi.

Mikroalbiiminiiri; mikroalblimin/kreatinin orani>30mg/g olmasi durumu

olarak tanimlandi.

Bozulmus GFR veya KBH varligi serum kreatinin ile degerlendirilir. eGFR'ye
iliskin degerlendirme ise Kronik Bobrek Hastalign Epidemiyoloji Isbirligi (CKD-
EPI) denklemi ile elde edilmistir. eGFR'ningdre; 1 (=90), 2 (60-89), 3 (30-59), 4
[15-29] ve 5 (<15 mL/dak/1, 73 m2) olarak degerlendirilir (47).

NT -proBNP diizeyleri ADA ve ESC Kilavuzlarina gore risk gruplarina gore
cutoff degerler belirtildi. ADA kilavuzuna gére NT proBNP<125d iisiik risk NT-pro
BNP>125 yiiksek risk olarak belirtildi(5). ESC kilavuzuna gore; T2DM olan
kardiyak strese gore ii¢ gruba ayrildi. NT-proBNP <50 diisiik risk yasa gore; <50 yas
> 75 pg/ml 50-74 yas aralig1 >150 pg/ml75 yas >300 pg/mol yiiksek risk iki referans

araliginda kalanlar gri zon olarak degerlendirildi (4).

3.2. ISTATIKSEL ANALIZ

Kategorik verilerin tanimlanmasinda say1 ve ylizde kullanilmistir. Sayisal
verilerin tanimlanmasinda, normal dagilima uyan sayisal veriler ortalama + standart
sapma ile, normal dagilima uymayan sayisal veriler ise ortanca ve g¢eyrekler arasi
aciklik (IQR) ile gosterilmistir. Kategorik verilerin birbirleri ile karsilagtirilmasinda
ki kare testi kullanilmigtir. Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov—Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Sayisal verilerin ikili
karsilagtirmasinda normal dagilima uyan verilerde student-t testi normal dagilima
uymayan verilerde Mann Whitney u testi kullanilmistir. Coklu karsilastirmalarda

normal dagilima uyan verilerde ANOVA ve post hoc bonferroni testi kullanilmaistir.
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Normal dagilima uymayan verilerde Kruskal Wallis testi kullanilmistir. Coklu
karsilastirmalarda bonferroni diizeltmesi uygulanmistir. Sayisal verilerin birbirleri ile
olan iligkisi korelasyon analizi ile incelenmistir. Hastalarin NT-proBNP degerine etki
eden faktorlerin incelenmesinde ¢oklu dogrusal regresyon modeli kullanilmistir. p<0,
05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Analizlerde “IBM SPSS

Statistic 22” program kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza katilan 200 hastanin T2DM tanisi varken 51 hastada DM tanisi
yoktur. T2DM tanisi olmayan hastalarin yas ortalamas1 53,6+9 yil iken T2DM tanis1
olan hastalarin yas ortalamasi ise 63,3+£9,2 yildir. T2DM’si olmayan hastalarin
%56,9’u (n=29) kadinken T2DM’li hastalarin %52,5’1 (n=105) kadindir. T2DM’si
olmayan hastalarin VKI ortalamas1 27,8+3,6 iken T2DM’li hastalarin ise ortalama
29,3+5,1°dir. T2DM’si olmayan hastalarin %3,9’u (n=2) alkol kullanirkenT2DM’li
hastalarin  %5,5’u (n=11) alkol kullanmaktadir. T2DM’si olmayan hastalarin
%21,6’s1 (n=11) sigara igmektedir ve sigara kullanim ortanca paket/yillar1 10 (8-
40)’tir. %3,9°u (n=2) ise sigaray1 birakmistir ve sigara kullanim ortanca paket/yillari
25 (20-*)’dir. T2DM’1i hastalarinin ise %18,5°1 sigara igmektedir ve sigara kullanim
ortanca paket/yillart 24 (11,5-40)’tir. %14,5’1 (n=29) ise sigaray1r birakmistir ve
sigara kullanim ortanca paket/yillar1 24 (15-33)’tiir(Tablo 3).

Tablo 3:Hastalarin Sosyodemografik Ozelliklerine iliskin Tanimlayic1 Bilgiler

HastalarinDemografikOzellikleri DM yok DM var
(n=51) (n=200)
Yas
Ortalama =+ standartsapma 53,69 63,3+£9,2
Cinsiyet n (%)
Kadin 29 (56,9) 105 (52,5)
Erkek 22 (43,1) 95 (47,5)
VKI
Ortalama =+ standartsapma 27,8£3,6 29,3+5,1
Alkol n (%)
Yok 49 (96,1) 189 (94,5)
Var 23,9 11 (5,5)
Sigara n (%)
I¢miyor 38 (74,5) 134 (67)
iciyor 11 (21,6) 37 (18,5)
Paket/yilortanca (IQR) 10 (8-40) 24 (11,5-40)
Birakmis 23,9 29 (14,5)
Paket/yilortanca (IQR) 25 (20-%) 24 (15-33)

DM: Diabetesmellitus. VKI: Viicut kitle indeksi. IQR: Ceyreklerarasiaralik.

Hastalarin komorbidite durumlart incelendiginde, T2DM tanist olmayan
hastalarin  9%29,4°ti (n=15), T2DM tamis1 olan hastalarin %79,5’1 (n=159)
hipertansiyon, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %5,9’u (n=3), T2DM tanist olan
hastalarin %76,5’1 (n=153) hiperlipidemi, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %5,9’u
(n=3), T2DM tanis1 olan hastalarin %16,5’i (n=33) koroner arter hastali§i, T2DM
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tanist olmayan hastalarin %25,5’1 (n=13), T2DM tanis1 olan hastalarin %67,5’1
(n=135) kronik bobrek hastaligi, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %2’si (n=1).

Hastalarin diyabet komplikasyonlar1 incelendiginde, hastalarin %53,5’1
(n=107) diyabetik retinopati, hastalarin %32,5’1 (n=65) diyabetik ndropati, hastalarin
%4,5’1 (n=9) diyabetik ayak, hastalarin %66,5’1 (n=133) diyabetik nefropati tanisi
almigtir. Hastalarin T2DM hastaligina sahip olma siiresi ortalama 18,7+7,5 y1l olarak
hesaplanmistir. Calismamiza dahil edilen hastalarin bazi sayisal degiskenleri kronik

hastaliklar1 ve diyabet komplikasyonlar1 siklig1 Tablo 4’te gdsterilmistir.

Tablo 4: Hastalarm Komorbiditelerine iliskin Tanimlayic1 Bilgiler

Komorbiditeler n (%) DM yok DM var
(n=51) (n=200)
Hipertansiyon 15 (29,4) 159 (79,5)
HL 3(5,9) 153 (76,5)
Koronerarterhastahgi 3(5,9) 33 (16,5)
Stent 23,9 18 (9)
CABG - 14 (7)
Kronikbobrekhastalhigi 13 (25,5) 135 (67,5)
Evre 1 - 21 (10,5)
Evre 2 13 (25.5) 100 (50)
Evre3 - 14 (7)
Astim 1(2) 9 (4,5)
KOAH - 4(2)
Hipotiroidi 8 (15,7) 29 (14,5)
SVO-PAH 1(2) 6Q3)
Diger 5(9,8) 29 (14,5)
Diyabetkomplikasyonlari
Diyabetikretinopati - 107 (53,5)
Diyabetiknoropati - 65 (32,5)
Diyabetikayak - 9 (4.5)
Diyabetiknefropati - 56 (28)
Diyabetsiiresiy1l (ortalama+SS) 18,7+7,5

DM: Diabetes mellitus HL: Hiperlipidemi. CABG: Koroner arter by-pass greft. KOAH: Kronik
obstriiktif akciger hastaligi. SVO: Serebrovaskiiler olay. PAH: Periferik arter hastaligi. SS: Standart
sapma
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Hastalarin kullandiklar ilaglar degerlendirildiginde, T2DM tanis1 olmayan
hastalarin %19,6’s1 (n=10), T2DM tanis1 olan hastalarin %50’si(n=200) ACE-I,
T2DM tanist olmayan hastalarin %3,9’u (n=2), T2DM tanis1 olan hastalarin
%18,5’1(n=37) ARB, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %9,8’1 (n=5), T2DM tanis1
olan hastalarin %18,5’1(n=37) KKB, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %7,8’1 (n=4),
DM tanist olan hastalarin %22,5’i(n=45) tiyazid, T2DM tanis1 olan hastalarin
%1,5’1(n=3) furosemid, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %9,8’1 (n=5), T2DM tanis1
olan hastalarin %21,5’i(n=43) beta bloker, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %3,9’u
(n=2), T2DM tanis1 olan hastalarin %32,5’i(n=65) ASA, T2DM tanist olmayan
hastalarin %2’si (n=1), T2DM tanis1 olan hastalarin %2,5’i(n=5) T2DM tanis1 olan
hastalarin %75’1(n=150) statin, T2DM tanis1 olmayan hastalarin %13,7’si (n=7),
T2DM tanist olan hastalarin  %12’si(n=24) tiroksin kullanmaktadir.Hastalarin

kullandig1 tiim medical tedaviler Tablo 5’te verilmistir.

Tablo 5: Hastalarm Kullandiklari ilaglara liskin Tanimlayic Bilgiler

Kullamlan ilaclar m (%) DM yok DM var
(n=51) (n=200)

ACE-i 10 (19,6) 100 (50)
ARB 2(3,9) 37 (18,5)
KKB 5(9,8) 37 (18,5)
Tiyazid 4(7,8) 45 (22,5)
Furosemid - 3(L5)
Beta bloker 5(9,8) 43 (21,5)
ASA 2(3,9) 65 (32,5)
Klopidogrel 1(2) 52,9
Fenofibrat - 14 (7)
Statin 5(9,8) 150 (75)
Tiroksin 7(13,7) 24 (12)
Diger 35,9 18 (9)

DM: Diabetes mellitus. ACE-I: Anjiyotensin doniistiiriicii enzimin hibitorii. ARB: Anjiyotensin-2
reseptor blokeri. KKB: Kalsiyum kanal blokeri. ASA: Asetil salisilik asit.

Hastalarin  antidiyabetik  tedavileri  degerlendirildiginde,  Hastalarin
%81,5’inin (n=163) metformin, %62,5’inin (n=125) SGLT-2 inhibitorii, %10,5’inin
(n=21) siilfoniliire, %70’inin (n=140) DDP-4 inhibitorii, %3 iiniin (n=6). Hastalarin
%48,5’1 (n=97) sadece oral antidiyabetik ila¢ kullanirken, %1,5’1 (n=3) sadece
insulin, %50’si ise (n=100) hem oral antidiyabetik ilag hem de insulin

kullanmaktadir. Insulin kullanan hastalarin insulin dozunun ortanca degeri 46,5 (24-
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62,5) olarak hesaplanmistir. Hastalarin kullandigr tiim antidiyabetik tedaviler

Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6:Hastalarin Kullandiklar1 Antidiyabetik Ajanlara iliskin Tanimlayic1 Bilgiler

AntidiyabetikAjanlar n (%) DM var
(n=200)
Metformin 163 (81,5)
SGLT-2 inhibitorii 125 (62,5)
Siilfoniliire %4110( 1(32)5))
DDP-4 inhibitorii 6(3)
Pioglitazon 3(1,5)
Akarboz i 83
Glinid 97 (48.5)
GLP-1analogu 3(1,5)
Sadece OAD 100 (50)
Sadeceinsiilin
insiilintOAD
insiilindozu
Ortanca (IQR) 46,5 (24-62,5)

DM: Diabetes mellitus. SGLT-2: Sodyum-glukoz kotransporter-2. DDP-4: Dipeptidil peptidaz-4.
GLP-1: Glukagon benzeri peptid-1. OAD: Oral antidiyabetik. IQR: Ceyrekler arasi aralik.

Calismaya katilan hastalarin tetkikleri incelendiginde, T2DM tanist olmayan
hastalarin glukoz degeri 92,5+11,8 mg/dl, T2DM tanis1 olan hastalarin glukoz degeri
148+£50,6 mg/dl (p<0,001). T2DM tanis1 olmayan hastalarin HbAlc degeri
%5,5+0,8, DM tanis1 olan hastalarin HbAlc degeri %7,9+1,5 (p<0,001). T2DM
tanist olmayan hastalarin kreatinin degeri 0,77+0,17 mg/dl, T2DM tanis1 olan
hastalarin ~ kreatinin degeri 0,77+0,17 mg/dl (p=0,016). T2DM
tanisiolmayanhastalarin GFR degeri 95,9£16 ml/dk/1,73 m? T2DM tanis1 olan
hastalarin GFR degeri 84,2+15,9 ml/dk/1,73 m? (p<0,001). T2DM tanis1 olmayan
hastalarin MAK degeri 5,7 (3,3-10) mg/g, T2DM tanis1 olan hastalarin MAK degeri
12,1 (5,6-131,3) mg/g (p<0,001). DM tanist olmayan hastalarin NT-proBNP degeri
48,6 (23,4-79,8) ng/L, T2DM tanis1 olan hastalarin NT-proBNP degeri 66,5 (34,9-
131,3) ng/L (p<0,001). T2DM tanis1 olmayan hastalarin vitamin D degeri 18 (11,7-
21,3) ng/ml, T2DM tanis1 olan hastalarin vitamin D degeri 20,7 (14,6-27,5) ng/ml
(p=0,031). T2DM tanis1 olmayan hastalarin total kolesterol degeri 194,3+43,6 mg/dl,
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T2DM tanisi olan hastalarin total kolesterol degeri 175+37,8 mg/dl (p=0,002).
T2DM tanis1 olmayan hastalarin trigliserid degeri 114 (85-165) mg/dl, T2DM tanis1
olan hastalarin trigliserid degeri 144 (102,3-190,5) mg/dl (p=0,039). T2DM tanis1
olmayan hastalarin non-HDL degeri 146,5+41,1 mg/dl, T2DM tanis1 olan hastalarin
non-HDL degeri 126,1433,5 mg/dl (p<0,001). T2DM tanis1 olmayan hastalarin LDL
degeri 121(98-144) mg/dl, T2DM tanis1 olan hastalarin LDL degeri 90(76-115)
mg/dl (p<0,001). T2DM tanis1 olmayan hastalarin HDL degeri 50,7+13 mg/dl,
T2DM tanist olan hastalarin HDL degeri 48,1+11,8 mg/dl (p=0,18). T2DM tanisi
olmayan hastalarin B12 vitamini degeri 245(206-349) pg/ml, T2DM tanist olan
hastalarin vitamin B12 degeri 352 (278-473) pg/ml (p<0,001). Calismaya katilan tiim

hastalarin bazal laboratuvar 6l¢timleri Tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7: Hastalarin Kan Tetkik Sonug¢larinin Dagilimi

Kan degerleri DM yok DM var P

Glukoz mg/dl 92,5+11,8 148+50,6 <0,001
HbAlc % 5,5+0,8 7,9£1,5 <0,001
AST IU/L 18,8+4,6 19,2+9,8 0,750
ALT IU/L 17 (14-23) 16 (13-22) 0,600
Kreatinin mg/dl 0,77+0,17 0,84+0,19 0,016
GFR ml/dk/1,73 m? 95,9+16 84,2+15,9 <0,001
Hgb g/dl 13,6+1,8 13,5£1,6 0,900
Hct % 41,345 41,6+4,4 0,720
TSH mIU/L 2 (1,4-3,9) 2,2 (1,3-2,9) 0,900
MAK mg/g 5,7 (3,3-10) 12,1 (5,6-131,3) <0,001
NT-proBNP pg/mL 48,6 (23,4-79,8) 66,5 (34,9-131,3) 0,005
CRP mg/L 2,1 (1,1-4,0) 2,0 (0,9-3,4) 0,340
Vitamin D ng/ml 18 (11,7-21,3) 20,7 (14,6-27,5) 0,031
Total Kkolesterol mg/dl 194,3+43,6 175+37,8 0,002
Trigliserid mg/dl 114 (85-165) 144(102,3-190,5) 0,039
Non-HDL mg/dl 146,5+41,1 126,1+33,5 <0,001
LDL mg/dl 121 (98-144) 90 (76-115) <0,001
HDL mg/dl 50,7+13 48,1+11,8 0,180
Vitamin B12pg/ml 245 (206-349) 352 (278-473) <0,001
Urikasit mg/dl 4,8 (3,8-5,6) 4,8 (3,9-5,6) 0,620

DM: Diabetes mellitus. HbAlc: Glikolize hemoglobin. AST: Aspartat aminotransferaz. ALT: Alanin
aminotransferaz. GFR: Glomeriiler filtrasyonhizi. Hgb: Hemoglobin. Hct: Hematokrit. TSH: Tiroid
stimiilan hormon. MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriiiretik
peptid. CRP: C-reaktif protein. LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein. HDL: Yiiksek yogunluklu
lipoprotein.
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DM tanisi ile MAK degerleri
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Sekil 1: T2DM tanisina sahip olma ile MAK degerlerinin karsilagtirilmasi

Hastalarin  MAK  degerleri  sosyodemografik  ozelliklerine — gore
degerlendirildiginde, cinsiyet, alkol kullanimi ve sigara kullaninmmin MAK degeri
lizerinde anlaml1 bir etkisi saptanmadi (p>0,05) (Tablo 8).

Tablo 8: Hastalarm MAK Degeri ile Sosyodemografik  Ozelliklerinin
Karsilagtirilmasi

HastalarinDemografikOzellikleri DM yok p DM var p
(n=51) (n=200)
Cinsiyet 0,54 0,27
Kadin 5,9 (4,1-10,8) 14,5 (6,9-37.,3)
Erkek 5,3 (2,8-9,5) 11,2 (4,0-42,4)
Alkol 0,48 0,39
Yok 5,7 (3,2-10,3) 12,1 (5,5-35,3)
Var 8,1 (6,9-%) 27,3 (5,7-86,2)
Sigara 0,45 0,99
I¢miyor 5,9 (3,3-10,6) 14,5 (5,7-34,7)
iciyor 5,7 (4,6-9,3) 12,0 (6,6-35,8)
Birakmig 3,4 (2,6-%) 9,4 (4,8-63,4)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. DM: Diabetes mellitus.

Hastalarin MAK degerleri ile komorbidite durumlart degerlendirildiginde,
T2DM tanis1 olmayan hastalarda, kronik bobrek hastaligi tanisina sahip olmanin
MAK degerini anlamli olarak artirdigi goriildii  (p=0,028). Hipertansiyon,
hiperlipidemi, koroner arter hastaligi, asttm, KOAH ve hipotiroidi tanisina sahip

olma ile MAK degerleri arasinda iliski saptanmadi (p>0,05). T2DM tanist olan
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hastalarda ise, hipertansiyon ve kronik bobrek hastalig1 tanisina sahip olan hastalarin
MAK degerlerinin bu hastaliklara sahip olmayanlara gore daha yiiksek oldugu
saptand1 (p<0,05). Ayrica T2 DM tanisi olan hastalarda diyabet komplikasyonlar1 ve
MAK degeri arasindaki iligki incelendiginde, diyabetik nefropatisi olan hastalarin

MAK degerlerinin daha yiiksek oldugu goriildii (p<0,001) (Tablo 9).

Tablo 9: Hastalarin MAK Degerleri ile Komorbiditelerinin Karsilastirilmasi

MAK DM yok p DM var p
(n=51) (n=200)
Hipertansiyon 0,130 0,003
Yok 5,4 (3-9,4) 7,9 (1,7-14,6)
Var 8,0 (4,9-17,0) 15,0 (6,8-47,6)
HL 0,130 0,470
Yok 5,6 (3,2-9,9) 11,2 (6,8-26,6)
Var 8,0 (7,3-%) 14,1 (5,4-47.,8)
Koronerarterhastalig 0,660 0,600
Yok 5,7 (3,4-9.4) 12,8 (5,9-37,4)
Var 10 (0-%) 11,1 (4,2-47,4)
Kronikbébrekhastalhigi 0,028 <0,001
Yok 5,5 (2,8-8,0) 6,9 (3,6-11,2)
Var 9,4 (5,1-18,8) 21,6 (8,8-69,7)
Evre 1 - 68,0 (37,4-190,1)
Evre 2 9,4 (5,1-18,8) 14,8 (6,8-41,6)
Evre 3 - 46,0 (9,3-110,7)
Astim 0,750 0,420
Yok 5,7 (3,3-10,1) 12,1 (5,7-42,4)
Var 7,3 (7,3-7,3) 10,7 (4,9-22,0)
KOAH - 0,290
Yok 5,7 (3,3-10,0) 12,1 (5,6-36,8)
Var - 43,7 (8,8-159,8)
Hipotiroidi 0,150 0,490
Yok 5,9 (3,9-10,5) 12,0 (5,3-39.,3)
Var 4,2 (0,7-5,8) 15,5 (8,5-27,9)
SVO-PAH - 0,690
Yok 12,1 (5,4-37,9)
Var 13,8 (9,2-33,6)
Diyabetkomplikasyonlari
Diyabetikretinopati - 0,250
Yok 11,6 (5,2-27,4)
Var 14,6 (6,7-44,1)
Diyabetiknoropati - 0,150
Yok 11,9 (5,2-34,5)
Var 16,5 (8,7-39,9)
Diyabetikayak - 0,400
Yok 12,1 (5,5-37,1)
Var 24,2 (6,1-67,2)
Diyabetiknefropati - <0,001
Yok 8,5 (4,1-14,6)
Var 80,5 (51,1-144,3)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. DM: Diabetes mellitus. HL: Hiperlipidemi. KOAH: Kronik
obstriiktif akciger hastaligi. SVO. Serebrovaskiiler olay. PAH: Periferik arter hastaligi.
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Hastalarin MAK degerleri ile ilag kullanimlar1 karsilastirildiginda, DM tanisi
olmayan hastalarda ila¢ kullanim1 ile MAK degeri arasinda anlamli iligki saptanmadi
(p>0,05). T2DM tanis1 olan hastalarda ise tiroksin kullanan hastalarin MAK
degerlerinin daha yiiksek oldugu goriildi (p=0,023) (Tablo 10).

Tablo 10: Hastalarin MAK Degerleri ile Kullandiklari Tlaglarin Karsilastirilmasi

MAK DM yok ] DM var P
(n=51) (n=200)

ACE-i 0,45 0,480
Yok 5,7 (3,4-9,4) 11,7 (5,6-34,4)
Var 5,9 (3,0-9.,4) 13,4 (5,4-47,6)

ARB 0,16 0,088
Yok 5,7 (3,2-9,4) 11,6 (5,2-30,6)
Var 13,5 (10,0-%) 20,6 (7,6-62,5)

KKB 0,4 0,072
Yok 5,6 (3,3-10,1) 11,4 (5,4-29,2)
Var 8,1 (4,1-32,7) 21,0 (5,6-57,6)

Tiyazid 0,39 0,770
Yok 5,7 (3,1-9,4) 12,1 (5,3-39,3)
Var 8,0 (5,2-15,3) 14,1 (6,9-35,1)

Furosemid - 0,700
Yok 5,7 (3,3-10,0) 12,1 (5,6-37,3)
Var - 5,7 (2,6-%)

Beta bloker 0,7 0,390
Yok 5,6 (3,3-10,3) 12,8 (6,5-38,4)
Var 7,3 (4,1-9,3) 10,3 (4,2-37,1)

ASA 0,35 0,820
Yok 5,7 (3,2-10,0) 12,8 (5,4-36,0)
Var 9,0 (8,0-%) 11,9 (6,8-44,6)

Klopidogrel 0,63 0,190
Yok 5,8 (3,3-10,1) 12,7 (5,7-39,3)
Var 4,2 (4,2-4,2) 9,5 (0-18,2)

Fenofibrat - 0,280
Yok 5,7 (3,3-10,0) 12,1 (5,3-37,9)
Var - 12,5 (10,1-78,1)

Statin 0,87 0,980
Yok 5,7 (3,5-10,6) 11,2 (8,4-29,8)
Var 7,3 (2,5-9,0) 14,3 (5,0-48,5)

Tiroksin 0,37 0,023
Yok 5,9 (3,5-10,4) 11,5 (5,2-35,6)
Var 4,9 (2,6-5,9) 20,5 (10,0-64,8)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin oram. DM: Diabetes mellitus. ACE-I: Anjiyotensin déniistiiriicii enzimin
hibitorii. ARB: Anjiyotensin-2 reseptor blokeri. KKB: Kalsiyum kanal blokeri. ASA: Asetil salisilik asit.

Hastalarin aldiklar1 antidiyabetik tedaviler ile mikroalbiimin/kreatinin orani
karsilagtirildiginda, antidiyabetik tedaviler ile mikroalblimin/kreatinin orani arasinda

anlamli iligki saptanmamaistir (p>0,05) (Tablo 11).
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Tablo 11: Hastalarin Aldiklart Antidiyabetik Tedavilerile MAK Degerlerinin

Karsilastirilmasi

Antidiyabetiktedavi MAK p

Metformin 0,540
Yok 12 (4-54,8)
Var 12,1 (5,9-37,1)

SGLT-2 inhibitorii 0,560
Yok 15,5 (5,7-37,4)
Var 11,6 (5,2-38,6)

Siilfoniliire 0,130
Yok 12 (5,3-3450)
Var 24,1 (8,9-69)

DDP-4 inhibitorii 0,380
Yok 12 (4,2-38,1)
Var 12,8 (6-37,3)

Pioglitazon 0,460
Yok 12,1 (5,7-37,2)
Var 29,9 (4,7-83)

Akarboz 0,810
Yok 12,1 (5,6-37,3)
Var 11,3 (0-%)

Glinid 0,280
Yok 12,4 (5,7-37,9)
Var 5,7 (0-*)

GLP-1 analogu 0,900
Yok 12,4 (5,4-38,8)
Var 10,6 (9,2-21,1)

Antidiyabetiktedavi 0,072
Sadece OAD 11,2 (5-35,3)
Sadeceinsiilin 95,2 (42,4-%)
Insiilin+OAD 14,1 (7,1-36,4)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. SGLT-2 inhibitérii: Sodyum-glukoz kotransporter-2. DDP-4.
Dipeptidil peptidaz-4. GLP-1analogu: Glukagon benzeri peptid-1. OAD: Oral antidiyabetik.

Hastalarin mikroalbiimin/kreatinin orani ile yapilan korelasyon analizinde,
T2DM tanis1 olmayan hastalarda, albumin/kreatinin oram ile yas (p=0,324), total
kolesterol (p=0,441), non-HDL (p=0,384) ve LDL (p=0,359) arasinda pozitif yonlii
iligki saptanmistir (p<0,05). Mikroalblimin/kreatinin oram1 ile GFR (p=-0,399)
arasinda ise negative yonli iliski saptanmistir (p=0,004). T2DM tanist olan
hastalarda ise mikroalbiimin/kreatinin orani ile NT-proBNP (p=0,139), diyabet siiresi
(p=0,148), HbAlc (p=0,216) ve CRP (p=0,147) arasinda pozitif yonli iliski
saptanmigtir (p<0,05). Mikroalbiimin/kreatinin oran1 ile GFR (p=-0,214) ve vitamin
D (p=-0,153) arasinda negatif yonlii iliski saptanmigtir (p<0,05) (Tablo 12).
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Tablo 12: Hastalarin MAK Degerleri ile Sosyodemografik Ozellikleri ve Kan Tetkik
Sonuglarmin Korelasyonunun Incelenmesi

MAK DM yok P DM var P

NT-proBNP 0,101 0,482 0,139° 0,049
VKI -0,211 0,137 0,093 0,191
Yas 0,324 0,020 0,120 0,090
Sigarapaket/yil 0,412 0,162 0,157 0,208
Diyabetsiiresi (y1l) - - 0,148’ 0,037
Insiilindozu - - 0,106 0,135
Glukoz -0,172 0,228 0,105 0,140
HbAlc 0,119 0,407 0,216" 0,002
AST 0,245 0,084 0,002 0,983
ALT 0,100 0,484 0,070 0,322
Kreatinin 0,221 0,119 0,124 0,081
GFR -0,399 0,004 -0,214" 0,002
Hgb 0,031 0,830 -0,084 0,237
Hct 0,097 0,500 -,0070 0,327
TSH -0,100 0,483 0,115 0,106
CRP -0,072 0,623 0,147 0,043
Vitamin D -0,315 0,126 -0,153" 0,043
Total kolesterol 0,441 0,001 0,035 0,624
Trigliserid 0,270 0,055 0,092 0,193
Non-HDL 0,384~ 0,005 0,056 0,431
LDL 0,359 0,010 0,042 0,555
HDL 0,083 0,560 -0,126 0,076
Vitamin B12 0,158 0,268 -0,011 0,874
Urikasit 0,057 0,692 0,118 0,104

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin oranmi.. DM: Diabetes mellitus. NT-proBNP: N-terminal pro-brain
natriiivetik ~ peptid.  VKI:  Viicut  kitle indeksi. HbAlc:  Glikolize  hemoglobin. ~ AST:
Aspartataminotransferaz. ALT: Alaninaminotransferaz. GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi. Hgb:
Hemoglobin. Hct: Hematokrit. TSH: Tiroidstimiilan hormon. CRP: C-reaktif protein. LDL: Diisiik
yogunluklu lipoprotein. HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein

Hastalarin  MAK  degerleri  sosyodemografik  ozelliklerine  gore
degerlendirildiginde, cinsiyet, alkol kullanimi ve sigara kullaninmmin MAK degeri

tizerinde anlamli bir etkisi saptanmadi (p>0,05) (Tablo 13).

Tablo 13: Hastalarin MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g Degeri ile Sosyodemografik
Ozelliklerinin Karsilastirilmas1

41




HastalarinDemografikOzellikleri MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g p
Cinsiyet 0,85
Kadin 75(71,4) 30 (28,6)
Erkek 69 (72,6) 26 (27.4)
Alkol 0,19
Yok 138 (73,0) 51 (27)
Var 6 (54,5 5 (45,5)
Sigara 0,70
Icmiyor 98 (73,1) 36 (26,9)
iciyor 27 (73,0) 10 (27,0)
Birakmis 19 (65,5) 10 (34,5)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. DM Diabetes mellitus.

Hastalarin MAK degerleri ile komorbidite durumlar1 degerlendirildiginde,
T2DM tanis1 olan hastalarda hipertansiyon ve kronik bobrek hastaligi tanili olan
hastalarin MAK degerlerinin bu hastalik tanis1 olmayanlara gore daha ytiksek oldugu
saptandi (p<0,05). Ayrica T2DM tanis1 olan hastalarda diyabet komplikasyonlar1 ve

MAK degeri arasindaki iliski incelendiginde, diyabetik nefropatisi olan hastalarin

MAK degerlerinin daha yiiksek oldugu goriildii (p<0,001) (Tablo 14).

Tablo 14: Hastalarin
Komorbiditelerinin Karsilastirilmasi

MAK <30 mg/g MAK>30 mg/g Degerleri

MAK MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g p
Hipertansiyon 0,030
Yok 35(85,4) 6 (14,6)
Var 109 (68,6) 50 (31,4)
HL 0,240
Yok 37 (78,7) 10 (21,3)
Var 107 (69,9) 46 (30,1)
Koronerarterhastahig: 0,750
Yok 121 (72,5) 46 (27,5)
Var 23 (69,7) 10 (30,3)
Kronikbébrekhastahig: <0,001
Yok 64 (100) 0(0)
Var 79 (58,5) 56 (41,5)
Evre 1 3(14,3) 18 (85,7)
Evre 2 71 (71,0) 29 (29,0)
Evre3 535,7) 9 (64,3)
Astim 0,450
Yok 136 (71,2) 55 (28,8)
Var 8(88,9) 1(11,1)
KOAH 0,310
Yok 142 (72,4) 54 (27,6)
Var 2 (50) 2 (50)
Hipotiroidi 0,340
Yok 121 (70,8) 50 (29,2)
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Var 23 (79,3) 6 (20,7)
SVO-PAH 1,000
Yok 139 (71,6) 55(28,4)
Var 5(83,3) 1(16,7)
Diyabetkomplikasyonlar:
Diyabetikretinopati 0,110
Yok 72 (77,4) 21 (22,6)
Var 72 (67,3) 35(32,7)
Diyabetiknéropati 0,550
Yok 99 (73,3) 36 (26,7)
Var 45 (69,2) 20 (30,8)
Diyabetikayak 0,270
Yok 139 (72,8) 52 (27,2)
Var 5 (55,6) 4 (44,4
Diyabetiknefropati <0,001
Yok 144 (100) 0(0)
Var 0(0) 56 (100)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orami. DM: Diabetes mellitus. HL: Hiperlipidemi. KOAH: Kronik
obstriiktif akciger hastaligi. SVO. Serebrovaskiiler olay. PAH: Periferik arter hastaligu.

Hastalarin MAK degerleri ile ilag kullanimlar1 karsilastirildiginda, T2DM
tanis1 olan hastalarda ise KKB kullanan hastalarin MAK degerlerinin daha yiiksek
oldugu goriildii (p=0,02) (Tablo 15).

Tablo 15: Hastalarin MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g Degerleri ile Kullandiklar
flaglarin Karsilastirilmasi

MAK MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g p

ACE-i 0,75
Yok 73 (73,0) 27 (27,0)
Var 71 (71,0) 29 (29,0)

ARB 0,06
Yok 122 (74,8) 41 (25,2)
Var 22 (59,5) 15 (40,5)

KKB 0,02
Yok 123 (75,5) 40 (24,5)
Var 21 (56,8) 16 (43,2)

Tiyazid 0,82
Yok 111 (71,6) 44 (28,4)
Var 33 (73,3) 12 (26,7)

Furosemid 1,00
Yok 142 (72,1) 55(27,9)
Var 2 (66,7) 1(33,3)

Beta bloker 0,71
Yok 114 (72,6) 43 (27,4)
Var 30 (69,8) 13 (30,2)

ASA 0,79
Yok 98 (72,6) 37 (27,4)
Var 46 (70,8) 19 (29,2)

Klopidogrel 0,33
Yok 139 (71,3) 56 (28,7)
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Var 5 (100) 0(0)

Fenofibrat 1,00
Yok 134 (72,0) 52 (28,0)
Var 10 (71,4) 4 (28,6)

Statin 0,51
Yok 37 (75,5) 12 (24,5)
Var 106 (70,7) 44 (29,3)

Tiroksin 0,54
Yok 128 (72,7) 48 (27,3)
Var 16 (66,7) 8 (33,3)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. DM: Diabetes mellitus. ACE-I: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim
inhibitorii. ARB: Anjiyotensin-2 reseptor blokeri. KKB: Kalsiyum kanal blokeri. ASA: Asetil salisilik
asit

Hastalarin  aldiklar1  antidiyabetik  tedaviler ile MAK  degerleri
karsilastirildiginda, oral antidiyabetik tedaviler ile MAK degeri arasinda anlamh
iligki saptanmamistir (p>0,05) (Tablo 16). Hastalar insulin kullanimina gore
degerlendirildiginde sadece insulin kullanan hastalarin MAK degerlerinin sadece

OAD ve OAD+insulin kullanan hastalardan daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Tablo 16: Hastalarin Aldiklar1 Antidiyabetik Tedavilerile MAK<30 mg/g MAK>30
mg/g Degerlerinin Karsilagtirilmasi

Antidiyabetiktedavi MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g P

Metformin 0,800
Yok 26 (70,3) 11 (29,7)
Var 118 (72,4) 45 (27,6)

SGLT-2 inhibitorii 0,330
Yok 51 (68,0) 24 (32,0)
Var 93 (74,4) 32 (25,6)

Siilfoniliire 0,280
Yok 131 (73,2) 48 (26,8)
Var 13 (61,9) 8 (38,1)

DDP-4 inhibitorii 0,780
Yok 44 (73,3) 16 (26,7)
Var 100 (71,4) 40 (28,6)

Pioglitazon 0,350
Yok 141 (72,7) 53(27,3)
Var 3 (50) 3(50)

Akarboz 1,000
Yok 142 (72,1) 55(27,9)
Var 2 (66,7) 1(33,3)

Glinid 1,000
Yok 142 (71,7) 56 (28,3)
Var 2 (100) 0(0)

GLP-1 analogu 0,580
Yok 140 (71,4) 56 (28,6)
Var 4 (100) 0 (0)

Antidiyabetiktedavi 0,042
Sadece OAD 71 (73,2) 26 (26,8)
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Sadeceinsiilin 0(0) 3(100)
Insiilin+OAD 73 (73,0) 27 (27,0)

MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. SGLT-2: Sodyum-glukoz kotransporter-2. DDP-4: Dipeptidil
peptidaz-4. GLP-1: Glukagon benzeri peptid-1. OAD. Oral antidiyabetik

Hastalarin MAK degerleriilekanparametreleridegerlendirildiginde, MAK>30
mg/g grubunda glukoz, HbAlc ve kreatinin; MAK<30 mg/g grubuna gore daha
ylksek oldugu gorildii (p<0,05). MAK>30 mg/g grubunda GFR degerinin MAK<30
mg/g grubuna gore daha diisiik oldugu goriildi (p=0,005). MAK>30 mg/g ile NT-
proBNP arasinda iliski saptanmamustir. Diger kan parametreleri ile de MAK grubu

arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi (Tablo 17).

Tablo 17. MAK Gruplar1 Arasinda Hastalarin Kan Tetkik Sonuglarmin

Karsilastirilmasi

Kan degerleri MAK<30 mg/g MAK>30 mg/g p

Glukoz mg/dl 143,6+47,4 159,2+56,9 0,049
HbAlc % 7,7+1,4 8,3+1,7 0,023
AST IU/L 17 (15-20) 16,5(14-20,75) 0,680
ALT IU/L 16(13-21) 17,5(13,25-23,75) 0,270
Kreatinin mg/dl 0,82+0,18 0,89+0,20 0,012
GFR ml/dk/1,73 m? 86,2+14,5 79,1+18,2 0,005
Hgb g/dl 13,6+1,6 13,3+1,6 0,200
Hct % 41,844,3 41,0+4,5 0,250
TSH mIU/L 2,17(1,26-3,09) 2,25(1,4-2,9) 0,780
NT-proBNP pg//mL 62,75(33,68-113,75) 76,25(46,93-166,75) 0,084
CRP mg/L 1,98(0,91-3,77) 1,95(0,89-3,4) 0,700
Vitamin D ng/ml 21(15,1-27,7) 18,35(12,13-24,83) 0,170
Total kolesterol mg/dl 173,5+£34,5 178,7+45,4 0,390
Trigliserid mg/dl 143(96,75-185,25) 147,5(105,5-194,75) 0,450
Non-HDL mg/dl 126,0+33,3 126,2+34,2 0,970
LDL mg/dl 90(76-114,75) 90,5(74,5-118,25) 0,660
HDL mg/dl 48,4+10,9 47,5+14,0 0,680
Vitamin B12 pg/ml 350,5(278-470) 361(271-499,25) 0,780
Urikasit mg/dl 4,7(3,9-5,48) 5,25(4,23-6,15) 0,080

HbAlc: Glikolize hemoglobin. AST: Aspartataminotransferaz. ALT: Alaninaminotransferaz. GFR:
Glomeriiler filtrasyon hizi. Hgb: Hemoglobin. Hct: Hematokrit. TSH: Tiroid stimiilan hormon. MAK:
Mikroalbiimin-kreatinin orani. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natritiretik peptid. CRP: C-reaktif
protein. LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein. HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein.

Hastalarin ~ NT-proBNP  degeri  sosyodemografik  &zelliklerine  gore
degerlendirildiginde, DM tanis1 olmayan hastalarda cinsiyet ve alkol kullanimi ve

sigara kullaniminin NT-proBNP degeri lizerinde anlamli bir etkisi saptanmadi
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(p>0,05). T2DM tanist olan hastalarda ise sigara igen hastalarin NT-proBNP
degerinin sigara igcmeyen ve sigaraylr birakmis hastalardan daha disiik oldugu
gorildii (p=0,03) (Tablo 18).

Tablo 18.Hastalarin NT-proBNP Degerleri ile Sosyodemografik Ozelliklerinin
Karsilagtirilmasi

HastalarinDemografikOzellikleri DM yok p DM var p
(n=51) (n=200)

Cinsiyet 0,071 0,056
Kadin 64,8 (27,8-86,4) 79,3 (39,2-135,0)
Erkek 37,8 (17,4-68,3) 57,4 (33,6-118,0)

Alkol 0,270 0,260
Yok 48,4 (21,7-79,1) 70,6 (36,4-130,5)
Var 89,0 (65,0-*) 60,8 (9,4-135,0)

Sigara 0,380 0,003
f¢miyor 52,9 (25,2-84,1) 76,6 (37,4-144,0)
Igiyor 42,6 (18,2-64,8) 52,8 (25,5-79,8)
Birakmis 85,8 (39,5-%) 79,5 (48,1-168,0)

NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriiiretik peptid. DM: Diabetes mellitus.

Hastalarin NT-proBNP degeri ile komorbidite durumlar1 degerlendirildiginde,
T2DM tanist olmayan hastalarda, koroner arter hastaligi tanili olmanin NT-proBNP
degerini anlamli olarak artirdigir goriildii (p=0,001). Hipertansiyon, hiperlipidemi,
kronik bobrek hastaligi, astim, KOAH ve hipotiroidi tanili olma ile NT-proBNP
degeri arasinda iliski saptanmadi (p>0,05). T2DM tanis1 olan hastalarda ise; koroner
arter hastaligi, kronik bobrek hastaligi ve SVO ve veya PAH tanisi olan hastalarin
NT-proBNP degerinin anlamli olarak yiiksek oldugu goriildii (p<0,05). Diger
hastaliklar ile NT-proBNP degeri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p>0,05)
(Tablo 19).

T2DM tanisi olan hastalarda diyabet komplikasyonlar1 ve NT-proBNP degeri
arasindaki iligki incelendiginde, diyabetik ayak tanis1 olan hastalarin NT-proBNP
degerinin daha yiiksek oldugu goriildii (p<0,05) (Tablo 19).

Tablo 19. Hastalarin NT-proBNP Degerleri ile Komorbiditelerinin Karsilagtirilmasi

NT-proBNP DM yok p DM var p
(n=51) (n=200)
Hipertansiyon 0,42 0,260
Yok 53,4 (20,9-97.9) 66,4 (35,9-104,5)
Var 43,2 (27,6-73,0) 66,6 (34,4-144,0)
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HL 0,56 0,710

Yok 50,7 (26,2-79,4) 81,3 (34,4-111,0)

Var 19,8 (18,2-%) 63,2 (35,3-132,0)
Koronerarterhastahgi 0,01 0,004

Yok 46,2 (20,9-76,9) 63,2 (33,6-114,0)

Var 179,0 (78,3-*) 103,0 (54,3-211,0)
Kronikbébrekhastalhigi 0,38 <0,001

Yok 46,3 (19,6-80,9) 45,1 (29,2-88,2)

Var 52,8 (33,8-89,7) 81,7 (40,6-166)

Evre 1 - 54,1 (24,8-102,5)

Evre 2 52,8 (33,8-89,7) 84,7 (45,4-168,8)

Evre 3 - 156,0 (71,4-230,3)
Astim 0,35 0,850

Yok 48,5 (22,6-78,7) 66,4 (34,4-132,0)

Var 101,0 (101,0- 74,0 (31,5-123,5)

101,0)

KOAH - 0,330

Yok 48,6 (23,4-79,8) 66,4 (34,9-131,2)

Var - 104,0 (49,2-581,8)
Hipotiroidi 0,57 0,130

Yok 44,0 (19,8-79,8) 62,9 (33,9-132,0)

Var 53,4 (41,7-82,1) 90,8 (57,3-129,0)
SVO-PAH - 0,020

Yok 66 (34,3-120,8)

Var 176,5 (73,5-318,8)
Diyabetikretinopati - 0,100

Yok 63,2 (33,2-102)

Var 73 (37,4-152)
Diyabetiknoropati - 0,110

Yok 62,9 (34,1-114)

Var 81,7 (37,4-167)
Diyabetikayak - 0,001

Yok 65,6 (34,3-118)

Var 206 (118,2-239,5)
Diyabetiknefropati - 0,084

Yok 62,8 (33,7-113,8)

Var 76,3 (46,9-166,8)

NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriiiretik peptid. DM: Diabetes mellitus. HL: Hiperlipidemi. KOAH:
Kronik obstriiktif akciger hastaligi. SVO: Serebrovaskiiler olay. PAH: Periferik arter hastaligr.

Hastalarin NT-proBNP degeri ile ila¢ kullanimlar1 karsilastirildiginda; T2DM

tanis1 olmayan hastalarda ila¢ kullanimi ile NT-proBNP degeri arasinda anlamli iligki

saptanmadi (p>0,05). T2DM tanis1 olan hastalarda ise; tiyazid grubu ditiretik, beta

bloker ve Asetilsalisilikasit kullanan hastalarin NT-proBNP degerinin daha yiiksek
oldugu goriildii (p<0,05) (Tablo 20).

Tablo 20. Hastalarn  NT-proBNP  Degerleri ile Kullandiklar1  {laglarin

Karsilastirilmasi

NT-proBNP DM yok p DM var p
(n=51) (n=200)
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ACE-i 48,4 (21,7-84,1) 0,92 80,3 (37,9-141,8) 0,095
Yok 55,5 (25,6-75,7) 59,6 (34,2-106,3)
Var
ARB 0,94 0,054
Yok 48,6 (21,7-81,9) 63,5 (34,3-113,0)
Var 53,0 (27,7-%) 105,0 (37,0-206,5)
KKB 0,27 0,110
Yok 52,9 (22,6-84,1) 66,4 (34,1-118,0)
Var 28,1 (18,4-58,1) 81,3 (49,1-189,5)
Tiyazid 0,62 0,007
Yok 48,4 (20,0-84,0) 60,8 (33,9-107,0)
Var 65,5 (35,3-77,0) 105,0 (47,1-186,5)
Furosemid - 0,670
Yok 48,6 (23,4-79,8) 66,6 (35,4-132,0)
Var - 57,4 (29,9-%)
Beta bloker 1 0,021
Yok 48,5 (25,2-78,7) 66,4 (32,2-118,0)
Var 72,4 (14,5-92,5) 85,2 (54,7-168,0)
ASA 0,9 0,015
Yok 48,6 (24,6-81,9) 62,6 (33,6-111,0)
Var 49,1 (19,8-%) 79,3 (45,4-171,0)
Klopidogrel 0,24 0,460
Yok 48,5 (22,6-78,7) 66,4 (34,4-129,0)
Var 132,0 (132,0-132,0) 97,6 (41,5-278,0)
Fenofibrat - 0,850
Yok 48,6 (23,4-79,8) 68,8 (34,4-132,0)
Var - 60,0 (38,6-119,8)
Statin 0,66 0,850
Yok 50,7 (25,2-80,9) 67,0 (31,3-127,0)
Var 39,5 (14,5-89,7) 66,0 (36,5-132,0)
Tiroksin 0,33 0,130
Yok 43,6 (19,9-79,4) 62,8 (34,2-134,3)
Var 58,1 (48,4-84,0) 94,2 (61,7-123,0)

NT-proBNP: N-terminal pro-brain

ASA: Asetilsalisilikasit.

Hastalarin  aldiklari

natriiivetik peptid. DM: Diabetes mellitus. ACE-I: Anjiyotensin
doniistiiriicti enzim inhibitori. ARB: Anjiyotensin-2 reseptor blokeri. KKB: Kalsiyum kanal blokeri.

antidiyabetik tedaviler

ile NT-proBNP degerleri

karsilastirildiginda, metformin kullanan hastalarin NT-proBNP degerlerinin daha

diisiik oldugu goriilmiistiir (p=0,022). Hastalarin kullandiklar1 diger antidiyabetik

tedaviler ile NT-proBNP degeri arasinda anlamli iliski saptanmamistir (p>0,05)

(Tablo 21).
Tablo 21. Hastalarin Aldiklar1 Antidiyabetik Tedavilerile NT-proBNP Degerlerinin
Karsilastirilmasi
Antidiyabetiktedavi NT-proBNP p
Metformin 0,022

Yok 88,6 (44,1-205,5)

Var 62,6 (34,1-113)
SGLT-2 inhibitorii 0,200
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Yok 79,5 (34,4-154)
Var 63,5 (35,4-107)

Siilfoniliire 0,450
Yok 66,6 (36,3-132)
Var 63,2 (28,7-106,5)

DDP-4 inhibitorii 0,180
Yok 80,6 (39,9-160,5)
Var 64,6 (33,8-117)

Pioglitazon 0,410
Yok 66,5 (34,3-129,8)
Var 85,3 (54-159,3)

Akarboz 0,820
Yok 66,4 (35,4-132)
Var 85,7 (27,1-%)

Glinid 0,510
Yok 66,4 (34,4-132)
Var 99 (98-%)

GLP-1 analogu 0,600
Yok 66,5 (34,3-131,3)
Var 72,1 (46,1-253,7)

Antidiyabetiktedavi 0,110
Sadece OAD 62,9 (34-106)
Sadeceinsiilin 166 (79,5-*)
InsiilintOAD 76,6 (36,6-153,5)

NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriiiretik peptid. SGLT-2: Sodyum-glukoz kotransporter-2. DDP-
4: Dipeptidil peptidaz-4. GLP-1: Glukagon benzeri peptid-1. OAD: Oral antidiyabetik.

Hastalarin NT-proBNP degerleri ile yapilan korelasyon analizinde, T2DM
tanis1 olmayan hastalarda, NT-proBNP degeri ile yas (p=0,417) ve CRP (p=0,282)
degerleri arasinda pozitif yonli iliski saptanmistir (p<0,05). T2DM tanis1 olan
hastalarda ise NT-proBNP ile albumin/kreatinin oram1 (p=0,139), yas (p=0,533),
diyabet siiresi (p=0,323), kreatinin (p=0,151) degerleri arasinda pozitif yonlii iliski
saptanmigtir (p<<0,05). NT-proBNP ile ALT (p=-0,247), GFR (p=-0,381), hemoglobin
(p=-0,261), hematokrit (p=-0,260), D vitamini (p=-0,278) ve trigliserid (p=-0,186)
arasinda negatif yonlii iliski saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 22).

Tablo 22. Hastalarin NT-proBNP Degerleri ile Sosyodemografik Ozellikleri ve Kan
Tetkik Sonuglarmin Korelasyonunun Incelenmesi

NT-proBNP DM yok P DM var p

MAK 0,101 0,482 0,139 0,049
VKI -0,039 0,784 0,021 0,769
Yas 0,417** 0,002 0,533** 0,000

49




Sigarapaket/yil 0,055 0,858 0,135 0,279
Diyabetsiiresi (y1l) - - 0,323** 0,000
Insiilindozu - - 0,070 0,323
Glukoz 0,248 0,079 -0,101 0,153
HbAlc 0,216 0,129 -0,010 0,889
AST 0,113 0,432 -0,121 0,088
ALT -0,159 0,265 -0,247** 0,000
Kreatinin -0,102 0,477 0,151* 0,032
GFR -0,147 0,303 -0,381** 0,000
Hgb -0,245 0,083 -0,261** 0,000
Het -0,242 0,087 -0,260** 0,000
TSH -0,167 0,243 0,024 0,740
CRP 0,282* 0,049 0,113 0,122
Vitamin D -0,144 0,493 -0,278 0,000
Total kolesterol -0,004 0,979 -0,064 0,369
Trigliserid -0,080 0,575 -0,186 0,008
Non-HDL -0,101 0,482 -0,099 0,163
LDL -0,078 0,587 -0,072 0,313
HDL 0,192 0,178 0,137 0,053
Vitamin B12 0,003 0,982 0,071 0,321
Urikasit -0,083 0,566 -0,024 0,746

NT-proBNP: N-terminal pro-brain natritiretik peptid. DM: Diabetes mellitus. MAK: Mikroalbiimin-
kreatinin ~ oram.  VKI:  Viicut  kitle indeksi. HbAlc:  Glikolize — hemoglobin. — AST:
Aspartataminotransferaz. ALT: Alaninaminotransferaz. GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi. Hgb:
Hemoglobin. Hct: Hematokrit. TSH: Tiroid stimulant hormon. CRP: C-reaktif protein. LDL: Diisii
kyogunluklu lipoprotein. HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein.

T2DM tanis1 olan hastalarin NT-proBNP degerleri ESC kilavuzuna gore
siniflandirildiginda, cinsiyet ve alkol kullaniminin NT-proBNP grubu ile arasinda
anlaml iligki saptanmadi (p>0,05). Sigara kullaniminda ise sigara igen hastalarin NT-
proBNP degerlerinin sigarayr birakmis hastalardan daha diisik oldugu goriildii
(p=0,045) (Tablo 23).

Tablo 23.T2DM Tamis1 Olan Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleriyle ESC
Kilavuzuna Gore NT-proBNP Degerlerinin Karsilastiriimasi

ESC Kilavuzu
DM var Diisiik Orta Yiiksek p
Cinsiyet 0,200
Kadin 34 (32,4) 53 (50,5) 18 (17,1)
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Erkek 40 (42,1) 41 (43,2 14 (14,7)

Alkol 0,900
Yok 70 (37) 89 (47,1) 30 (15,9)
Var 4 (36,4) 5(45,5) 2(18,2)

Sigara 0,045
I¢miyor 49 (36,6) 62 (46,3) 23 (17,2)
iciyor 18 (48,6) 17 (45,9) 2(5,4)
Birakmis 7(24,1) 15 (51,7) 7(24,1)

DM: Diabetes mellitus. ESC: Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti. NT-proBNP: N-terminal pro-brain
natriiiretik peptid.

T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ESC kilavuzuna gore
siniflandirildiginda, koroner arter hastaligi, kronik bobrek hastaligi ve SVO ve veya
PAH tanis1 alan hastalarin NT-proBNP degerlerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir
(p<0,05). Diger komorbidite durumlari ile NT-proBNP degerleri arasinda iligki
saptanmamustir (p>0,05)

T2DM tanis1 olan hastalarin NT-proBNP degerleri ESC kilavuzuna gore
simiflandirildiginda, diyabetik ayak ve diyabetik nefropati komplikasyonlara sahip
olan hastalarin NT-proBNP degerlerinin daha yiiksek oldugu goriildi (p<0,05).
Ayrica hastalarin MAK diizeylerindeki artis ile NT-proBNP degerlerindeki artigin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p=0,04). Hastalarin NT-proBNP
degerleri ile diyabetik retinopati ve noropati tanisi arasinda anlamli iliski

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 24).

Tablo 24. T2DM Tanist Olan Hastalarin Komorbiditeleriyle ESC Kilavuzuna Gore
NT-proBNP Degerlerinin Karsilastirilmasi

ESC Kilavuzu
DM var Diisiik Orta Yiiksek p

Hipertansiyon 0,300

Yok 17 (41,5) 20 (48,8) 4(9,98)

Var 57 (35,8) 74 (46,5) 28 (17,6)
HL 0,600

Yok 15 (31,9) 25(53,2) 7(14,9)

Var 59 (38,6) 69 (45,1) 25 (16,3)
Koronerarterhastahg 0,004

Yok 67 (40,1) 79 (47,3) 21 (12,6)

Var 7(212) 15 (45,5) 11 (33,3)
Kronikbdbrekhastalig: <0,001

Yok 35 (54,7) 25 (39,1) 4 (6,3)

Var 39 (28,9) 68 (50,4) 28 (20,7)

Evre1 10 (47,6) 9 (42,9) 2(9,5)
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Evre 2 29 (29) 46 (46) 25 (25)
Evre 3 0(0) 13 (92,9) 1(7,1)
Astim 0,690
Yok 71(37,2) 88 (46,1) 32 (16,8)
Var 3(33,3) 6 (66,7) 0 (0)
KOAH 0,550
Yok 73 (37,2) 92 (46,9) 31 (15,8)
Var 1(25) 2 (50) 1 (25)
Hipotiroidi 0,110
Yok 68 (39,8) 76 (44,4) 27 (15,8)
Var 6 (20,7) 18 (62,1) 517,2)
SVO-PAH 0,003
Yok 74 (38,1) 92 (47,4) 28 (14,4)
Var 0(0) 2(333) 4 (66,7)
Diyabetikretinopati 0,540
Yok 35(37,6) 46 (49,5) 12 (12,9)
Var 39 (36,4) 48 (44,9) 20 (18,7)
Diyabetiknoropati 0,280
Yok 51 (37,8) 67 (49,6) 17 (12,6)
Var 23 (35,4 27 (41,5) 15 (23,1)
Diyabetikayak 0,001
Yok 74 (38,7) 90 (47,1) 27 (14,1)
Var 0(0) 4 (44,4 5 (55,6)
Diyabetiknefropati 0,040
Yok 60 (41,7) 63 (43,8) 21 (14,6)
Var 14 (25) 31 (554) 11 (19,6)

DM: Diabetes mellitus. ESC: Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti. NT-proBNP: N-terminal pro-brain
natritiretik  peptid HL: Hiperlipidemi. KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi. SVO:
Serebrovaskiile rolay. PAH: Periferik arter hastaligt.

T2DM tanis1 olan hastalarin NT-proBNP degerleri ESC kilavuzuna gore
smiflandirildiginda, hastalarin  MAK  diizeylerindeki artis ile NT-proBNP
degerlerindeki artisin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistir (p=0,04)

(Tablo 25) (Sekil2).

Tablo 25. T2DM Tanis1 Olan Hastalarin ESC KilavuzunaGore NT-proBNP Degerleri
ile MAK degerlerinin Karsilastirilmasi

ESC Kilavuzu
DM var Disiik Orta Yiiksek p
MAK 0,034
<30 60 (41,7) 63 (43,8) 21 (14,6)
30-300 13 (25,5) 29 (56,9) 9 (17,6)
>300 1 (20) 2 (40) 2 (40)
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ESC kilavuzuna gore NT-proBNP ve MAK degerleri

50

40

30

Yizde %

20

10

MAK <30

MAK=30-300
B Disik MOrta MYiksek

MAK >300

Sekil 2.ESC kilavuzuna goére NT-proBNP siniflamasinin MAK degerleri ile
karsilastirilmast

T2DM tanis1 olan hastalarin NT-proBNP degerleri ESC kilavuzuna gore

simiflandirildiginda, kalsiyum kanal blokerlerinin, tiyazid grubu diiiretiklerin, beta

blokerlerin ve asetilsalisilikasit kullaniminin yiiksek NT-proBNP degerleri ile iliskili

oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Diger ilaclar ile NT-proBNP degerleri arasinda anlamli

iligki saptanmamistir (p>0,05) (Tablo 26).

Tablo 26. T2DM Tanis1 Olan Hastalari Kullandiklari flaclarla ESC KilavuzunaGére
NT-proBNP Degerlerinin Karsilagtirilmasi

ESCKilavuzu
DM var Diisiik Orta Yiiksek p
ACE-i 0,220
Yok 33 (33) 49 (49) 18 (18)
Var 41 (41) 45 (45) 14 (14)
ARB 0,170
Yok 62 (38) 79 (48,5) 22 (13,5)
Var 12 (32,4) 15 (40,5) 10 27)
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KKB 0,044
Yok 65 (39,9) 75 (46) 23 (14,1)
Var 9 (24,3) 19 (51,4) 9(24,3)

Tiyazid 0,160
Yok 62 (40) 74 (47,7) 19 (12,3)
Var 12 (26,7) 20 (44,4) 13 (28,9)

Furosemid 0,820
Yok 73 (37,1) 92 (46,7) 32 (16,2)
Var 1(33,3) 2 (66,7) 00

Beta bloker 0,005
Yok 66 (42) 69 (43,9) 22 (14)
Var 8 (18,6) 25 (58,1) 10 (23,3)

ASA 0,023
Yok 56 (41,5) 62 (45,9) 17 (12,6)
Var 18 (27,7) 32 (49,2) 15 (23,1)

Klopidogrel 0,470
Yok 73 (37,4) 91 (46,7) 31(15,9)
Var 1(20) 3 (60) 1 (20)

Fenofibrat 0,440
Yok 70 (37,6) 87 (46,8) 29 (15,6)
Var 4 (28,6) 7 (50) 3214

Statin 0,910
Yok 18 (36,7) 24 (49) 7(14,3)
Var 56 (37,3) 69 (46) 25 (16,7)

Tiroksin 0,085
Yok 70 (39,8) 78 (44,3) 28 (15,9)
Var 4 (16,7) 16 (66,7) 4 (16,7)

DM: Diabetes mellitus. ESC: Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti. NT-proBNP: N-terminal pro-brain
natriiiretik peptid ACE-1: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitérii. ARB: Anjiyotensin-2 reseptor

blokeri. KKB: Kalsiyum kanal blokeri. ASA: Asetilsalisilikasit.

T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ESC kilavuzuna gore
siniflandirildiginda antidiyabetik tedavilerile NT-proBNP degerleri arasinda iliski

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 27).

Tablo 27. T2DM Tanis1 Olan Hastalarin Aldiklar1 Antidiyabetik Tedavilerle ESC

Kilavuzuna Gore NT-proBNP Degerlerinin Karsilastirilmasi

ESC kilavuzu

DM var Diisiik Orta Yiiksek p

Metformin 0,084
Yok 10 (27) 18 (48,6) 9 (24,3)

Var 64 (39,3) 76 (46,6) 23 (14,1)

SGLT-2 inhibitorii 0,820
Yok 26 (34,7) 38 (50,7) 11 (16,8)
Var 48 (38.4) 56 (44,8) 21 (14,7)

Siilfoniliire 0,580
Yok 65 (36,3) 58 (47,5) 29 (16,2)
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Var 9 (42,9) 9 (42,9) 3(14,3)

DDP-4 inhibitorii 0,430
Yok 20 (33,3) 29 (48,3) 11 (18,3)
Var 54 (38,6) 65 (46,4) 21 (15)

Pioglitazon 0,410
Yok 73 (37,6) 90 (46,4) 31 (16)
Var 1(16,7) 4 (66,7) 1(16,7)

Akarboz 0,820
Yok 73 (37,1) 92 (46,7) 32 (16,2)
Var 1(33,3) 2 (66,7) 0(0)

Glinid 0,630
Yok 74 (37,4) 92 (46,5) 32 (16,2)
Var 0(0) 2 (100,0) 0(0)

GLP-1 analogu 0,550
Yok 73 (37,2) 92 (46,9) 31 (15,8)
Var 1 (25,0) 2 (50,0) 1 (25,0)

Antidiyabetiktedavi 0,400
Sadece OAD 38 (39,2) 48 (49,5) 11 (11,3)
Sadeceinsiilin 0(0) 3 (100) 0(0)
insiilintOAD 36 (36) 43 (43) 21 (21)

DM:Diabetes mellitus. ESC: Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti. NT-proBNP: N-terminal pro-
brainnatriiiretikpeptid. SGLT-2: Sodyum-glukoz kotransporter-2. DDP-4: Dipeptidil peptidaz-4. GLP-
1: Glukagonbenzeri peptid-1. OAD: Oral antidiyabetik.

T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ADA kilavuzuna gore
simiflandirildiginda; cinsiyet ve alkol kullaniminin NT-proBNP grubu ile arasinda
anlaml iligki saptanmadi (p>0,05). Sigara kullaniminda ise sigara i¢cen hastalarin NT-
proBNP degerlerinin daha diisiik oldugu goérildii (p=0,001) (Tablo 28).

Tablo 28.T2DM Tanis1 Olan Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleriyle ADA
Kilavuzuna Gore NT-proBNP Degerlerinin Karsilagtirilmasi

DM var NT-proBNP<125 NT-proBNP>125 P
Cinsiyet 0,580
Kadin 76 (72,4) 29 (27,6)
Erkek 72 (75,8) 23 (24,2)
Alkol 0,920
Yok 140 (74,1) 49 (25,9)
Var 8 (72,7) 3(27,3)
Sigara 0,001
I¢cmiyor 94 (70,1) 40 (29,9)
iciyor 36 (97,3) 1(2,7)
Birakmg 18 (62,1) 11 (37,9)

DM: Diabetes mellitus. ADA: Amerikan Diyabet Birligi. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natritiretik
peptid.

T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ADA kilavuzuna gore

siniflandirildiginda, koroner arter hastaligi, kronik bobrek hastaligi ve SVO ve veya
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PAH tanisi olan hastalarin NT-proBNP degerlerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir
(p<0,05). Diger komorbidite durumlari ile NT-proBNP degerleri arasinda iligki
saptanmamustir (p>0,05)

T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ADA kilavuzuna gore
smiflandirildiginda; diyabetik retinopati ve diyabetik ayak komplikasyonlar1 olan
hastalarin NT-proBNP degerlerinin daha yiiksek oldugu goriildii (p<0,05). Hastalarin
NT-proBNP degerleri ile diyabetik ndropati, diyabetik nefropative MAK degerleri
arasinda anlamli iligki saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 29).

Tablo 29. T2DM Tanis1 Olan HastalarinKomorbiditeleriyle ADA KilavuzunaGore
NT-proBNP DegerlerininKarsilastiriimasi

DM var NT-proBNP<125 NT-proBNP>125 P
pg/mL pg/mL
Hipertansiyon 0,290
Yok 33 (80,5) 8(19,5)
Var 115(72,3) 44 (27,7)
HL 0,640
Yok 36 (76,6) 11 (23,4)
Var 112 (73,2) 41 (26,8)
Koronerarterhastahgi 0,005
Yok 130 (77,8) 37(22,2)
Var 18 (54,5) 15 (45,5)
Kronikbobrekhastaligi <0,001
Yok 58 (90,6) 6(9,4)
Var 90 (66,7) 45 (33,3)
Evre 1 18 (85,7) 3(14,3)
Evre 2 66 (66,0) 34 (34)
Evre 3 6(42,9) 8 (57,1)
Astim 0,790
Yok 141 (73,8) 50 (26,2)
Var 7(77,8) 2(22,2)
KOAH 1,000
Yok 145 (74,0) 51 (26,0)
Var 3(75,0) 1 (25,0)
Hipotiroidi 0,830
Yok 127 (74,3) 44 (25,7)
Var 21(72,4) 8 (27,6)
SVO-PAH 0,041
Yok 146 (75,3) 48 (24,7)
Var 2 (33,3) 4 (66,7)
Diyabetikretinopati 0,008
Yok 77 (82,8) 16 (17,2)
Var 71 (66,4) 36 (33,6)
Diyabetiknoropati 0,080
Yok 105 (77,8) 30 (22,2)
Var 43 (66,2) 22 (33,8)
Diyabetikayak <0,001
Yok 146 (76,4) 45 (23,6)
Var 2 (22,2) 7(77,8)
Diyabetiknefropati 0,110
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Yok
Var

111 (77,1)
37 (66,1)

33(22,9)
19 (33.,9)

DM: Diabetes mellitus. ADA: Amerikan Diyabet Birligi. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriiiretik
peptid HL: Hiperlipidemi. KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi. SVO: Serebrovaskiiler olay.
PAH: Periferik arter hastaligi.

T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ADA kilavuzuna gore

simiflandirildiginda, MAK degerleri yiiksek olan hastalarin NT-proBNP degerlerinin
de yiiksek oldugu gorildii (p=0,036) (Tablo 30) (Sekil3).

Tablo 30. T2DM Tanis1 Olan Hastalarin ADA KilavuzunaGoére NT-proBNP

Degerleri ile MAK Degerlerinin Karsilastirilmasi

DM var NT-proBNP<125 NT- p
pg/mL proBNP>125pg/mL
MAK 0,036
<30 111 (77,1) 33 (22,9)
30-300 34 (66,7) 17 (33,3)
>300 3 (60) 2 (40)
DM: Diabetes mellitus. ADA: Amerikan Diyabet Birligi. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natritiretik
peptid
ADA kilavuzuna gore NT-proBNP ve
MAK degerleri
90
*
80 A
70 |
60
X
> 50
X
5 40
>_
30
20
10
0

NT-proBNP <125

B MAK <30 BMAK=30-300 EMAK >300

NT-proBNP >125

Sekil 3.ADA kilavuzunagore NT-proBNP smiflamasinin  MAK degerleri ile

karsilastirilmasi
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T2DM tanist olan hastalarin NT-proBNP degerleri ADA kilavuzuna gore

siiflandirildiginda; anjiyotensin 2 reseptor blokerleri, tiyazid grubu diiiretikler ve

asetilsalisilik asit kullaniminin yiiksek NT-proBNP degerleri ile iliskili oldugu

goriilmiistiir (p<0,05). Diger ilaclar ile NT-proBNP degerleri arasinda anlamli iliski

saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 31).

Tablo 31. T2DM Tanmis1 Olan Hastalarm Kullandiklar1 Tlaglarla ADA Kilavuzuna

Gore NT-proBNP Degerlerinin Karsilastirilmasi

DM var NT-proBNP<125 NT-proBNP>125 p
pg/mL pg/mL

ACE-I 0,200
Yok 70 (70,0) 30 (30,0)
Var 78 (78,0) 22 (22,0)

ARB 0,008
Yok 127 (77,9) 36 (22,1)
Var 21 (56,8) 16 (43,2)

KKB 0,160
Yok 124 (76,1) 39 (23,9)
Var 24 (64,9) 13 (35,1)

Tiyazid <0,001
Yok 124 (80,0) 31(20,0)
Var 24 (53,3) 21 (46,7)

Furosemid 0,570
Yok 145 (73,6) 52 (26,4)
Var 3 (100,0) 0(0)

Beta bloker 0,130
Yok 120 (76,4) 37 (23,6)
Var 28 (65,1) 15 (34,9)

ASA 0,015
Yok 107 (79,3) 28 (20,7)
Var 41 (63,1) 24 (36,9)

Klopidogrel 0,610
Yok 145 (74,4) 50 (25,6)
Var 3 (60,0) 2 (40,0)

Fenofibrat 0,690
Yok 137 (73,7) 49 (26,3)
Var 11 (78,6) 3(214)

Statin 0,760
Yok 37 (75,5) 12 (24,5)
Var 110 (73,3) 40 (26,7)

Tiroksin 0,910
Yok 130 (73,9) 46 (26,1)
Var 18 (75,0) 6 (25,0)

DM: Diabetes mellitus. ADA: Amerikan Diyabet Birligi. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natritiretik
peptidACE-1: Anjiyotensindoniistiiriiciienziminhibitorii. ARB: Anjiyotensin-2 reseptorblokeri. KKB:
Kalsiyumkanalblokeri. ASA: Asetilsalisilikasit.

T2DM tanis1 olan hastalarin NT-proBNP degerleri ADA kilavuzuna gore

siniflandirildiginda, metformin kullanimimin daha diisiik NT-proBNP degerleri ile
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iligskili oldugu goriilmiistir (p=0,008). Diger oral antidiyabetikler ve insulin
kullanimi1 ile NT-proBNP degerleri arasinda anlamli iliski saptanmamistir (p>0,05)

(Tablo 32).

Tablo 32. DM Tanis1t Olan Hastalarin Aldiklar1 Antidiyabetik Tedavilerle ADA
Kilavuzuna Goére NT-proBNP Degerlerinin Karsilagtirilmasi

DM var NT-proBNP<125 NT-proBNP>125 p
pg/mL pg/mL

Metformin 0,008
Yok 21 (56,8) 16 (43,2)
Var 127 (77,9) 36 (22,1)

SGLT-2 inhibitorii 0,070
Yok 50 (66,7) 25(33,3)
Var 98 (78,4) 27 (21,6)

Siilfoniliire 0,440
Yok 131 (73,2) 48 (26,8)
Var 17 (81,0) 4 (19,0)

DDP-4 inhibitorii 0,230
Yok 41 (68,3) 19 (31,7)
Var 107 (76,4) 33 (23,6)

Pioglitazon 0,650
Yok 144 (74,2) 50 (25,8)
Var 4 (66,7) 2 (33,3)

Akarboz 0,570
Yok 145 (73,6) 52 (26,4)
Var 3 (100,0) 0(0)

Glinid 1,000
Yok 146 (73,7) 52 (26,3)
Var 2 (100,0) 0(0)

GLP-1 analogu 1,000
Yok 145 (74,0) 51 (26,0)
Var 3(75,0) 1(25,0)

Antidiyabetiktedavi 0,050
Sadece OAD 78 (80,4) 19 (19,6)
Sadeceinsiilin 1(33,3) 2 (66,7)
Insiilin+OAD 69 (69,0) 31 (31,0)

DM: Diabetes mellitus. ADA: Amerikan Diyabet Birligi. NT-proBNP: N-terminal pro-brain natriiiretik
peptid. SGLT-2: Sodyum-glukoz kotransporter-2. DDP-4: Dipeptidil peptidaz-4. GLP-1: Glukagon
benzeri peptid-1. OAD: Oral antidiyabetik.

T2DM tanis1 olan hastalarda yapilan coklu dogrusal regresyon analizinde,
koroner arter tanisina sahipolma (B 51,071, p=0,001), yas (B 3,587, p<0,001), SVO-
PAH tanisina sahip olma (B=86,205, p=0,008) ve tiyazid kullanim1 (B=31,438,
p=0,022) ile hastalarin NT-proBNP seviyeleri arasinda pozitif yonlii iliski saptandi.
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Metformin kullanimi1 (B -47,297, p=0,001) ile hastalarin NT-proBNP seviyeleri
arasinda ise negative yonlii iligki saptandi (R?=0,349, p<0,001)(Tablo 33).

Tablo 33. T2DM Tanist1 Olan Hastalarda NT-proBNP seviyelerine etki eden
faktorlerin ¢coklu dogrusal analiz ile degerlendirilmesi

Degiskenler B Giiven arahg p

Nefropati tanisi 16,343 -8,827 41,513 0,202
Kah tanisi 51,071 19,903 82,239 0,001
Yas 3,587 2,315 4,858 <0,001
Metformin kullanimi -47,297 -75,747 -18,847 0,001
MAK degeri ,018 -0,051 0,087 0,602
SVO_PAH tanis1 86,205 22,501 149,909 0,008
TIYAZID 31,438 4,675 58,201 0,022
BETABLOKER 3,946 -24,993 32,885 0,788
ASA 7,803 -16,777 32,383 0,532

KAH: Koroner arter hastaligi. MAK: Mikroalbiimin-kreatinin orani. SVO: Serebrovaskiiler olay PAH:
periferik arter hastaligi

60




5. TARTISMA

Kalp yetmezliginin teshisi, g¢esitli tibbi durumlarin neden olabilecegi
semptomlarin  spesifik olmayan dogasindan dolay1  genellikle zordur.
Natritiretikpeptitler (NP’ler ) kalp yetmezliginin teshisinde onemli biyobelirtegler
olarak kabul edilmistir. NT-proBNP konsantrasyonlar1 hasta profiline ve klinik
senaryoya gore degisiklik gosterir; bu nedenle degerler yorumlanmalidir. ESC,
Amerikan Kalp Dernegi/Amerikan Kardiyoloji Dernegi ve Amerikan Diyabet
Dernegi NP’lerin kalp yetersizligi tanis1 koymak i¢in dikkate alinmasi gerektigini
onermektedir (4). T2DM hastalarinda %30-40 oraninda anormal idrar alblimin
seviyeleri gortliir. Tip 2 diyabetli hastalarda bobrek hastaligi kardiyovaskiiler
hastaliktan Olim oranmi arttirir. Diyabetik nefropatinin erken bir belirteci olan

mikroalbiiminiiri, KVH i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir (6).

Calismamizda T2DM tanisi olanlarin NT- proBNP degerler1 T2DM tanisi
olmayanlara gore yiiksek saptanmistir. Khan ve ark tarafindan yapilan 794 hastayi
iceren calismada, T2DM tanili hastalarda NT-proBNP degerlerinin daha yiiksek
oldugu tespit edildi (48). T2DM hastalarinin MAK ortalamas1 12,1(5,6-131,3) iken
T2DM tanis1 olmayanlarin MAK ortalamast 5,7(3,3-10) eGFR; T2DM tanisi
olmayanlarda 95,9+16,0 T2DM tanis1 olanlarda 84,2+15,9; T2DM tanisi
olmayanlarin Hbalc diizeyi %5,54+0,8 iken T2DM tanisi olanlarda 7,9+1,5 olarak
tespit edilmistir. Lin ve ark’nin ¢ok merkezli 5,960 KAH tanili hastalar ile yapilan
retrospektif c¢alismada MAK degerleri T2DM olanlar hastalarda 26,5(69,7).
olmayanlar hastalarda 8,7(33,1), HbAlc; T2DM olmayanlar i¢in % 5,8 (0,6) iken
tanist olanlar icin 7,8(1,6); eGFR ise T2DM olmayanlar igin 93,4 (44,6).
mL/min/1,73m2 T2DM tanis1 olanlar i¢in 91,4 (51,2) mL/min/1,73m2 olarak tespit
edilmistir (49). Calismamizda Hblc diizeyleri benzerlik gdstermekte olup, T2DM
hastalar1 arasindaki MAK degerleri arasinda farkliligin sebebi; hastalarin tamaminin
KAHtanili olmasi rol oynayabilir. T2DM olmayanlarin eGFR degerleri arasindaki
farkliligin sebebi yalnizca %2’si KAH eslik etmesi, komorbiditelerin az olmasi ve
gen¢ hasta grubunun dahil edilmesi nedeniyle oldugu diisiiniilmektedir.
Calismamizda T2DM tanist olmayanlarin Total kolesterol, non-HDL, LDL, HDL
degerleri T2DM tanis1 olanlara gore daha yiiksek iken; trigliserid diizeyleri daha

diisiiktiir. Ispanya’da Gastroenteroloji klinigi tarafindan 217 non-alkolik karaciger
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hastalar1 ile yapilan ¢alismada T2DM olan ve olmayan hastalarin lipid profilleri
acisindan anlamli fark bulunmamistir (50). Calismamizin farkli olma sebebinin
T2DM hasta grubumuzda %75 statin kullanimina bagl olarak daha diisiik oldugunu

diisiinmekteyiz.

Glomertiler hasarin iyi bilinen bir gostergesi ve kronik bobrek hastaliginin
(KBH) onemli bir tanisal gostergesi olan idrar alblimin-kreatinin oranidir (51).
Calismamizda MAK degerlerinin T2DM tanist olan ve olmayan her iki grupta da
KBH olanlarda artis gosterdigi; T2DM tanili hastalarda HT varliginda MAK
degerlerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Ming ve ark tarafindan NHANES
(National Health and Nutrition Examination Survey) (2009-2018) verilerinden
faydalanilarak yapilan 14,919 hasta yapilan ¢alismada kan basincit >130/80 {iriner
alblimin/kreatinin>30 mg/g olarak belirlenmis; yilikselmis albiimin/kreatinin orani
artmis hipertansiyon ve diyabet ile iligkili bulunmustur (52). KAH tanili
hastalardaki MAK degerininT2DMvarligindan etkilenmemis oldugunu gosterdik.
Lin ve ark tarafindan 5,960 KAH tanili hastalar ile yapilan retrospektif ¢calismada
MAK degerleri T2DM tanisi olanlarin 26,5 (69,7) mg/g, T2DM tanis1 olmayanlarin
8,7 (33,1) mg/g saptanmis olup MAK degerleri arttik¢a kardiyovaskiiler riski T2DM
olmayanlar icin 1,5 kat, T2DM tanis1 olanlar i¢in 1,5-3 kat arttirdigin1 gostermistir
(49). Calismamizdaki farkliligin KAH tanili ve mikroalbliminiirik hasta sayimizin

yetersiz olmasindan dolay1 olabilecegini diisiiniiyoruz.

T2DM tanili hastalarin %80,5’inde diyabetik nefropati olup, %Z26’sinin
mikroalbiiminiirik %2’si makroalbiiminiirik oldugunu gosterdik. Ayrica MAK
degerleri ile diyabetik noropati, diyabetik ayak ve diyabetik retinopati agisindan
iliski saptamadik. 2020 yilinda 133 T2DM hasta ile Sana ve ark tarafindan yapilan
calismada % 30,1 hastada diyabetik nefropati saptanmis; bunlarin  %25,6
mikroalbiiminiirik %4,5’u makroalbiiminiirik olarak tespit edilmis olup diyabetik
nefropati ve mikroalblimin/kreatinin oranindaki artis Hbal ve diyabet siiresiile
iligkili bulunmustur (53). Bizim calisjmamizda da Hbalc (%7,9+1,5) ve diyabet
stiresi alblimin/kreatinin ~ degerleri  ile korelasyon  gdstermistir.  Diyabetik
retinopatisiolan 107 hastamizin MAK degerleri ortalamast 73 mg/g saptanmis olup

iligki saptanmistir. Gliney Hindistan’da 2015 ile 2018 yillar1 arasinda 272 T2DM
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hasta ile yapilan hastanin 147 hastada retinopati tespit edilmis, albiimin/kreatinin

orani 214 mg/g olup mikroalbiiminiiri arasinda iligki saptanmistir (54).

Diyabetik nefropati de proteiniiriyi ve kardiyovaskiiler olaylar1 azaltmak i¢in
antihipertansif ilaclarla birlikte bir ACE inhibitorii veya ARB kullanimini
icermelidir  (55).Calismamizdaki  hastalar mikroalbuminiiri  varligina gore
degerlendirildiginde (MAK<30mg/g ve>30mg/g), kalsiyum kanal blokori
kullaniminin mikroalbuminiirisi olan hastalarda daha fazla oldugunu tespit ettik.
Ayrica; ACE inhibitorii, ARB, SGLT-2 inhibitorlerinin ve statin kullanimi
mikroalbumimiirisi olan ve olmayan hastalarda benzer oldugunu gordiik.Toto ve
ark’nin yaptigi calismada 304 hipertansif diyabetik nefropatisi olan hastalar1 iki
gruba ayrilmistir. Bir gruba trandolaprilverapamil (nondihidropiridin) diger gruba
benazepril /amlodipin (dihidropiridin) verilerek 36 hafta takip edilmis; her iki grupta
da albiiminiiri diizeyinde azalma saptanmistir(55). Corbo ve ark tarafindan 10
randomize kontrollii ¢alismanin dahil edildigi 698 hasta ile yapilan ¢alismada; ACE
inhibitori (enalapril) ve ARB (losartan) kullanan hastalarin bes yil sonraki {iriner
albiimin sekresyonlar1 karsilastirilmasinda; MAK degerlerinin azalmis oldugu
goriilmiistiir (56). Mevcut glukoz disiiriicii ajanlarin mikroalbiiminiiriyi azaltma
yetenekleri onemli 6l¢iide farklilik gostermektedir (57).48 calismanin dahil edildigi
58,165 hasta ile yapilan meta analizde hastalar SGLT-2 inhibit6érii kullanan ve
kullanmayanlar olarak ikiye ayrilmis, SGLT2-inhibitorlerinin 6zellikle eGFR ve
albiimin/kreatinin oranlar1 yiiksek hastalarda MAK degerlerini belirgin o6l¢iide
azalttigr gosterilmistir (58).2005 yilinda Almanya’da yapilan bircok sayida
calismanin dahil edildigi ¢alismada; Avrupa'da 1 yillik iki ¢ok merkezli, 2444 ile
yapilan randomize, c¢ift kor monoterapi ¢alismasinda pioglitazon, idrar
albiimin/kreatinin oraninda siilfoniiireye benzer azalmalar ve metforminden daha
bliylik azalmalar saglamistir. Benzer sekilde, Avrupa'da 1 yillik iki ¢ok merkezli,
1269 hasta ile yapilan randomize, c¢ift kor calisma, ilave tedavinin etkilerini
degerlendirdi. Ik ¢alismada idrar albiimin/kreatinin orani, siilfoniliireye pioglitazon
eklenmesiyle azaldi (%15), ancak stilfoniliireye metformin eklenmesinden biiyiik
olciide etkilenmedi (%?2). Ikincisinde, idrar albiimin/kreatinin oran1 da metformine
pioglitazon eklenmesiyle azaldi (%10), ancak metformine gliklazid eklenmesiyle

artti  (%6). Bu calismalarin  sonuglari, metformin veya gliklazid ile
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karsilagtirildiginda pioglitazonun, iyilestirilmis glisemik kontrole bagli olarak
terapotik faydalar saglayabilecegini gostermistir. Bunlar, bilinen bir kardiyovaskiiler
risk belirteci olan idrar albiimin/kreatinin oranindaki énemli azalmalari icerir (57)..
Sabrina ve ark’nin 22 calismanin dahil edildigi 39,704 hasta ile yapmis oldugu meta
analizde statin kullanimmin eGFR, proteiniiri, albliminiiri {izerindeki etkisi
arastirilmis; albiimin/kreatinin oranini azalttigina dair veriler saptanmig olup ancak
baska faktorlerin de bu duruma sebep olabilecegine dair vurgu yapilmistir
(59).Calismamizdaki ilaglar arasindaki farkliligin sebebi; diyabet poliklinigine
diizenli gelen siki glisemik, kan basincit kontrol ve antilipidemik tedavinin risk
gruplara gore tedavi belirlenmesi sonucu %26 mikroalbliminiirik olan hasta
grubumuza erken baglangicli ACE inhibitérii, ARB ve SGLT-2 inhibitorlerinin

verilmesinden 6tiirii olabilecegini diisiinliyoruz.

Calismamizda T2DM tanist olmayan grupta hipertansiyonun MAK
degerlerini artirmadigi, Total kolesterol, LDL, non-HDL degerleri arttikca MAK
degerlerinin de arttig1 goriilmiistiir. Mikroalbiiminiirinin diyabet varligindan
bagimsiz olarak artmis kardiyovaskiiler riskle iligkili oldugu bildirilmektedir (60).
Mikroalbliminiirinin erken saptanip diizeltilmesinin bdbrek fonksiyonlarinin
bozulmasimin 6nlenmesi ve kardiyovaskiiler olaylarin azaltilmasi agisindan 6nemli
oldugu diisiiniilmektedir (60). Nakatsu ve ark’nin 332 Japon hasta ile yapilan non-
diyabetik hipertansif hastalarin 69 kontrol hasta grubunun iiriner albiimin/kreatinin
oranlar1 karsilastirilmis sirasiyla %36,1 ve %2,1 hastada mikroalbiiminiirik ve
makroalbiiminiirik saptanmis ancak LDL, HDL, Total kolesterol, Trigliserid ile
mikroalblimin/kreatinin oran1 arasinda 1ilisi saptanmamistir(60).Bir c¢alismada
hipertansiyon tanili 2330 hastanin hiperlipidemi ve albiiminiiri arasinda iliski
incelenmis, kadinlarda yiiksek trigliserid, diisiik HDL artmig albiiminiiriyle iliskili
saptanmisken; erkeklerde ise non-HDL ile albliminiiri arasinda pozitif korelasyon
saptanmistir (61).Bu sonu¢ c¢alismamizda T2DM hastalarin %75hastanin statin ile
takip edildigi ve bu nedenle lipid profilinin T2DM olmayanlara gére daha diisiik

olmasi alblimin/kreatinin oranina olumlu katkida bulundugunu gostermektedir.

T2DM, sistematik inflamasyonun siddetlenmesiyle iligkilidir. T2DM'li
hastalarda kronik inflamasyon, diyabetik nefropati baslangicinda ve gelisiminde rol

oynar (62).Calismamizda,MAK ve CRP degerlerinin T2DM tanili hastalarda pozitif
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korelasyon gosterdigi saptanirken,T2DM tanist olmayan hastalarda korelasyon
saptanmadi. Galvan G ve ark’nin 64 hasta ile yapmis oldugu ¢alismada CRP ve
albliminiiri ile iligkili gosterilmistir (63).Calismamizda T2DM tanisi olan ve
olmayan hastalarin iirik asit degerleri benzer olup artmis albliminiiri ile korelasyon
saptanmamustir. Hiperiiriseminin, kardiyovaskiiler olaylarin yani1 sira bdbrek
yetmezligi riskinin artmasiyla iligskilendirilmistir (64).Bir ¢alismada T2DM tanili
385 Tayvanlhi hastanin serum iirik asit konsantrasyonu (5,9 + 1,8) olup artmis
albiiminiiri iliskisi gosterilmistir.

Calismamizda NT-proBNP diizeyleri ile VK1, alkol ve cinsiyet arasinda iligki
saptanmazken, sigara i¢cenlerde NT-proBNP diizeyi; birakmis ve igmeyenlere gore
disiik saptanmustir. Sigara i¢gmek arteriyal fonksiyonu bozar, aterosklerozu
hizlandirir (65). Otsuka ve ark’nin orta yas kardiyovaskiiler hastaligi olmayan 999
hastalarin hala sigara icenlerin (21,7 + 2,3) pg/ml hi¢ igmeyenlere gore (17,9 + 2,1)
pg/ml yiiksek saptanmis ancak sigarayi birakmis olanlarin NT-proBNP diizeyini
yukselttigi saptanmamistir (65). Calismamizdaki farkliligin sebebi sigara igen
gruptaki hastalarin yas ortalamasinin daha diisiik oldugunu tespit ettik. Bir calismada
293 hastanin VKI ve NT-proBNP arasindaki iliski ele alinmis; VKI ‘nin standart
sapmadaki her (4 kg/m2) artist NT-proBNP degerlerinde %7'lik bir azalma ile
iliskilendirilmistir (66). Ayni calismada erkek cinsiyet ve GFR; VKI ile ters iliski
saptanmigtir (66). Agir alkol tiiketimi kardiyovaskiiler risk faktoriidiir (67). Britton
ve ark’nin 25 yildir agir alkol tiiketimi olan 2054 hasta ile yapmis oldugu ¢alismada
agir alkol tiiketiminin NT-proBNP diizeyini arttirdigi tespit edilmistir. Bizim
calismamizin literatiir ile arasindaki farkin; komorbiditeler, ortalama yas, kullanilan

ilaclar ile alakali olabilir.

Calismamizda T2DM tanist olan ve olmayan hastalarda MAK<30 mg/g ve
MAK>30 mg/g olmasi fark etmeksizin; Hipertansiyon eslik etmesidurumunda NT-
proBNP diizeylerinde farklilik saptanmamustir. Andersen ve ark’nin MAK <30 mg/g
olan 60 T2DM hasta ile yapmis oldugu calismada hipertansif (54,5) pg/ml olan
hastalar normotansif (32,7) pg/ml hastalara gore yliksek saptanmis, normotansif ve
kontrol grup arasinda farklilik saptanmamistir (68).Calismamiz ile literatiir
arasindaki  farkliligin  kan basincin  kontroliiniin  daha 1iyi olabilecegini

distindiirmektedir. Calismamizda hiperlipidemi varligit NT-proBNP ile korelasyon
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saptanmad1 ancak, trigliserid ile negatif korelasyon saptanmistir. Zhu ve ark’nin
retrospektif 11,508 hastay1 igeren calismada metabolik risk faktorlerine sahip
hastalar hastalarin NT-proBNP diizeyleri karsilastirilmis; sistolik kan basinici, aglik
kan glukozu, total kolesterol ile iligkili bulunurken; bel ¢evresi, trigliserid, HDL,
LDL kolesterol ile negatif korelasyonsaptanmistir (69). Bizim c¢aligmamizda
trigliserid iliskisi benzer bulunurken, diger lipid paneli arasinda iligski saptanmamasi
T2DM olan hasta grubumuzun %75 statin kullanmasina bagli diisiik olabilecegini
diisiiniiyoruz. Calismamizda T2DM tanili hastalarda kronik bdbrek hastaligi
olanlarin NT-proBNP diizeylerinin KBH evrelemesi ile paralel arttigi, eGFR ile
azaldigr tespit edilmigtir. Kronik bobrek hastaligt (KBH), kardiyovaskiiler
hastaliklar1 olan hastalarin 6nemli bir boliimiinii etkileyen yaygin bir komorbiditedir.
Benzer sekilde, KBH hastalarinda kardiyovaskiiler komplikasyonlardan muzdarip
olma riski yiiksektir (70)2007-2011 yillar1 arasinda koroner arter hastaligi olan 1050
hasta ile kalp yetersizligini belirlemek amaciyla yapilan prospektif calismada kronik
bobrek hastaligi olan (369,5 pg/mL), kronik bobrek hastaligi (298,4 pg/mL)
olmayana gore yiiksek; eGFR ’ye gore ters iligki saptanmistir (70). Srisawasdi ve
ark’nin acile goglis agris1 gibi kardiyak semptomlarla bagvuran hastalarin NT-
proBNP diizeyinin evre 2 itibariyle arttigi gosterilmistir (71). Calismamizda T2DM
olan ve olmayan KAH tanis1 olan her iki hasta grubunda da NT-proBNP diizeyinin
artmis oldugunu tespit edildi. Tcheugui ve ark’nin 4562 hastay1 20,5 yil takip ederek
yapmis oldugu calismada kardiyovaskiiler hastalik dykiisii olan ve olmayan olarak
ikiye ayrilmig; kardiyovaskiiler hastalik dykiisii olmayan grup NT-proBNP diizeyleri
<125 pg/ml ,125-449 pg/ml ve >450 pg/ml olarak siniflandirilmis>450 pg/ml olan
hastalarin kardiyovaskiiler hastalik yoniinde riskli bulunmus ve tedavi 6nerilmistir

(72).

Periferik arter hastaligi (PAH) olan hastalar gelecekteki kardiyovaskiiler
(KV) olaylar ve mortalite acisindan yiiksek risk altindadir (73). Calismamizda
makrovaskiiler komplikasyon iskemik serebrovaskiiler olay ve veya perifer arter
hastaligr olan hastalarda NT-proBNP degerleri yiiksek saptanmistir. Zierfuss ve
ark’nin Viyana’da perifer arter hastaligi olan 1028 hasta ile yapmis oldugu
calismada hastalarin NT-proBNP diizeyleri dort gruba ayrilmis, diizey arttikca

kardiyovaskiiler hastalilk ve mortalite oraninin artmis oldugu saptanmistir
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(74).Carmona ve ark’nin 207 hasta ile yapilan c¢alismada; ilk kez inme gegiren
hastanin NT-proBNP ortalamalar1 (2069+488,5) pg/ml saptanmis NT-proBNP>499
pg/ml olanlar kardiyoembolik inme iliskili bulunmugken; NT-proBNP>1500 pg/mL
olanlar mortalite iligkili bulunmustur (75). Bizim ¢alismamizda ADA kilavuzuna
gore <125 pg/ml ve >125 pg/ml olarak degerlendirdigimiz siniflamada koroner arter
hastalig1 olanlarin NT-proBNP >125 pg/ml saptanmis olup literatiir ile benzerlik
gostermektedir. 66 c¢alismanin dahil edildigi 83 846 hasta ile yapilan ESC
kilavuzuna gor; kalp yetersizligi olan ve olmayan hastalar BNP/NT-proBNP oran1 ve
MACE (Major Adverse Cardiac Events) ile degerlendirilmis artan BNP ve NT-
proBNP diizeylerinin kardiyovaskiiler riski Ongordiigiinii vurgulamistir (76).
Calismamizda ESC kilavuzu kardiyak stres altinda olan hastalara gore yapmis
oldugumuz smiflamada da KAH tanis1 olan hastalar yiiksek riskli saptanmis olup

literatiirler ile benzerlik saptanmistir.

Calismamizda diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar;; NT-proBNP
ortalamaya gore degerlendirildiginde diyabetik ayak olanlar; ESC kilavuzu
siniflamasina gore diyabetik nefropatisi olanlar; ADA kilavuzu smiflamasina gore
diyabetik ayak ve diyabetik retinopati olan hastalar yiiksek riskli saptanmistir.
Bununla birlikte diyabetik noropati varligi kardiyovaskiiler risk agisindan farklilik
olusturmamistir. Hamano ve ark’nin 277 diyabetik hasta ile yapmis oldugu
calismada diyabetik komplikasyonlarin varligina iki gruba ayrilmis; NT-proBNP>79
pg/ml olanlarin diyabetik retinopati, ndropati, nefropati acisindan 5,04 kat NT-
proBNP<31 pg/ml olanlara gore yiiksek riskli bulunmustur. Bu durum yas, cinsiyet,
diyabet siiresinden bagimsiz, eGFR ile ters olarak saptanmistir (77). Diyabetik
periferal noropati (DPN) ayak enfeksiyonu, iilserler ve ardindan gelen
amputasyonlar i¢in dnemli bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir (78). Yan ve
ark’nin T2DM tanili 258 hasta ile yapmis oldugu calismada hastalar DPN olan ve
olmayan olarak ikiye ayrilmis; NT-proBNP diizeyleri i¢in komplikasyon gelisim
riski agisindan cut off deger 15,18 pg/ml saptanmistir. Yiiksek NT-proBNP saptanan
hastalar; perifer arter hastalii, diyabetik periferal ndropati, diyabetik nefropati,
diyabetik ayak iilserleri ile iliski saptanmistir (79). Aymi ¢alismada NT-proBNP
diizeyleri artmis sistolik kan basinci, yas, diyabet siiresi, kreatinin,liriner

alblimin/kreatinin orani, kardiyovaskiiler hastalik, inme ile iligkili saptanirken,
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eGFR ve trigliserid ile ters iligki saptanmistir (79).Bizim ¢alismamizda da daha dnce

bahsettigimiz faktorlere ek olarak yas ve diyabet siiresi ile artis gdzlenmistir.

Calismamizda antidiyabetik tedavi ajanlardan NT-proBNP diizeyi metformin
kullananlarin kullanmayanlara gore daha diisiik saptanirken; tiyazid ditiretikler,
betabloker ve aspirin kullanimi olanlarin NT-proBNP diizeyi yiiksek saptandi.
Ayrica,SGLT-inhibitorleri ve ACE inhibitorleri kullanimi agisindan anlamli fark
saptanmadi. Rosiak ve ark’nin T2DM tanili 185 hasta ile yapilan calismada NT-
proBNP >200 pg/ml olanlar yiiksek riskli ve <200 pg/ml olarak diisiik riskli olarak
ikiye ayrilmig; metformin kullananlarin diisiik riskli grupta oldugu saptanmistir (80).
Bir calismada ACE inhibitorleri ve SGLT2 inhibitorleri NT-proBNP diizeyini
azaltirken, betabloker ve metformin degisken oldugu DPP4 inhibitoriiniin ise
degistirmedigi saptanmistir (81). Calismamizda kalsiyum kanal blokerleri
kullanmakta olan haslarda daha yiiksek NT-proBNP diizeyleri goriildii. Ilaclar ve
NT-proBNP {izerine etkisi iizerine yapilan derleme ¢alismasinda; diiiretikler, renin-
anjiyotensin sisteminin blokerleri, vazodilator ajanlar ve statinler, en belirgin olarak
kalp yetmezliginde olmak iizere, natriiiretikpeptit diizeylerini baskilar. Beta
blokerler hipertansif kisilerde ve kalp yetmezliginde NT-proBNP diizeyini arttirir.
Aspirin (ASA), natriiiretikpeptit seviyelerini artirma egilimindedir ve kalsiyum
kanal bloke edici ajanlarin, bireysel ilaca ve uygulama siiresine bagl olarak degisen
etkileri vardir (82). Calismamizda ASA, beta bloker ve tiyazid kullanan hastalarda
olas1 kalp yetmezligi ve koroner arter hastaligi sikliginin daha yiiksek olmasi

nedeniyle bu grupta NT-proBNP ytiksek ¢ikmis olabilir.

Calismamizda MAK oranm1 arttikga NT-proBNP diizeyinin arttig
saptanmistir. Benzer sekilde ESC ve ADA kalp yetersizligi kilavuzuna gore risk
belirleme amaciyla yapilan simiflamada ise MAK degerleri arttikca NT-proBNP
diizeyinin artmis oldugunu tespit edildi (78). Yan ve ark’nin T2DM tanili 258 hasta
ile yapmis oldugu calismada hastalar DPN olan ve olmayan olarak ikiye ayrilmis;
NT-proBNP diizeyleri i¢cin komplikasyon gelisim riski agisindan cut off deger 15,18
pg/ml saptanmig; Yiiksek NT-proBNP diizeyi artmis kardiyovaskiiler hastalik ve
albiimin/kreatinin ile iligkili bulunmustur(79). ADA kalp yetersizligi siniflamasina
gore olan mikroalbiiminiirik olanlarin %33,3’li makroalbiiminiirik olanlarin %40°1

NT- proBNP>125 pg/ml olarak tespit edilmistir. Fringu ve ark tarafindan T2DM
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tanil1 1071 hasta ile yapilan calismada NT-proBNP diizeyi >125 pg/ml <125 pg/ml
triner albiimin/kreatinin orant >30 mg/g <30 mg/g olarak gruplara ayrilmais;
Ozellikle NT-proBNP degerleri diisiik olan hastalarda albliminiirinin belirlenmesi
prognostik agidan anlamli bir bilgi saglayamamasi nedeniyle kardiyovaskiiler
olaylarda NT-proBNP daha {iistiin bulunmustur (83). Trutz ve ark tarafindan yapilan
yakin akut koroner sendrom geciren 221 T2DM hastas1 taburcu olduktan 1 ay sonra
NT-proBNP ve albiiminiiri diizeyleri degerlendirilmis ve major olumsuz kardiyak
olaylar (MACE) acisindan 12 ay boyunca takip edilmis, NT-proBNP; MACE
olmadan 207,4 (179,9-239) MACE ile 458,5 (384,6-546,6) albiimin/kreatinin orani;
MACE olmadan 27(19-94) MACE ile 80 (47,5-174) olarak korelasyon tespit edilmis
ancak NT-proBNP diizeyi prognostik olarak daha tistlin saptanmistir (24). Zhou ve
ark tarafindan yapilan T2DM 983 hasta yapilan hasta ile yapilan g¢alismada
albiimin/kreatinin oran1 normoalbiiminiiri, mikroalbiiminiiri ve makroalbliimintiri
olarak tice ayrilmis; NT-proBNP (60,3 pg/ml) diizeyi ile karsilastirilmis olup yiiksek
korelasyon saptanmustir (84). Bizim ¢alismamizin amaci olan NT-proBNP ve MAK
degerleri literatiire benzer sonuclar olup, iilkemizde yapilan ilk calisma niteligini

tagimakta olup literatiire 151k tutmaktadir.

Non-alkolik yagli karaciger hastaligt (NAFLD) olan hastalarin artmis
kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite riskine sahip oldugu diistiniilmektedir (85).
Calismamizda serum AST ile korelasyon saptanmazken, ALT ile NT-pro BNP ile
arasinda negatif korelasyon saptanmistir. Lazo ve ark’nin ARIC (Atherosclerosis
Risk in the Communities) verilerinden faydalanilarak yapilan 8668 hasta ile yapilan
calismada yiiksek AST ve ALT degerleri ile NT-proBNP arasinda ters iliskinin

subklinik miyokard hasar1 sonucu olabilecegi saptanmuistir (85).

Miyokartta bulunan D vitamini reseptorleri kardiyak hipertrofiyi engelledigi
Oone siiriilmektedir(86). Bu amagla hastalarimizin D vitamini diizeylerini
degerlendirdigimizde, NT-proBNP ile D vitamini diizeyinin negatif korelasyon
goriildii.Seirafian ve ark tarafindan 84 periton diyalizine giren hastalarin D vitamin
diizeyi <10 pg/ml olanlara 50.000 {inite 12 hafta, 10-30 pg/ml arasinda olanlara 8
hafta verilmis, plasebo verilen grup ile karsilastirilmis; vitamini diizeyi arttikga NT-
proBNP diizeyinde azalma gdzlenmemistir (86).Otaal ve ark tarafindan 119 hasta ile

yapilan ¢alismada kalp yetersizligi olan hastalar New York Kalp Birligi (NYHA)
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smif 11, II1, IV ve serum D vitaminide yetersiz, eksik , diisiik olarak siniflandirilmis;
NT- proBNP diizeyleri 6l¢iilmistiir. Ortalama NT-proBNP diizeyleri NYHA smif 11,
I ve IV 'te sirasiyla 3783+6132 pg/ml, 7866+4383 pg/ml, 21115£11905 pg/ml
olarak anlamli sekilde artmis, ancak D vitamini ile iliski saptanmamistir(87). Szabo
ve ark tarafindan 70 hasta ile yapilan prospektif ¢alismada HFrEF ve HFmrEF
olarak ikiye ayrilmistir. NT-proBNP; HFrEF 1090,4 (675,2-2664,9), HFmrEF 759,0
(260,3-1474,8) olarak saptanirken D vitamini daha disiik saptanmistir (88).
Literatiirde D vitamini ile iligkili ¢esitli sonuglar bulunmakta olup bizim ¢aligmamiz

da literatiire katkida bulunmustur.

Calismamizin  tek merkezli olmasi, retrospektif olarak hastalarin
degerlendirilmesi, hasta sayisinin yetersiz olmasi ¢alismanin kisithliklaridir.
Bununla birlikte bakilan parametrelerin bir¢cok degiskenden etkilenmesi nedeniyle

genis cok merkezli prospektif ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6. SONUCLAR

Calismamizda T2DM tanisi olanlarin NT-proBNP ve MAK diizeyleri; kontrol
grup olan T2DM tanist olmayanlara gore yiiksek saptanmistir. T2DM hastalarinda
eslik eden hipertansiyon, KBH, diyabetik nefropati varligi MAK degerlerini
artirdigin1 saptadik. Bunun yani sira T2DM hastalarinda mikroalbiimin/kreatinin
oranlarinin eGFR, kreatinin, Hbalc, glukoz, diyabet siiresi ile iliskili oldugu tespit
edilmistir. Basta metformin olmak iizere antidiyabetik ilagclardan SGLT-2 inhibitor,
DPP4 inhibitorii; antihipertansif ilaglardan ACE inhibitorii, ARB kullaniminin
mikroalbiimin/kreatinin oranini azaltmadigi, kalsiyum kanal blokeri ve insiilin
kullaniminin ise artirdig1 gozlemlenmistir. NT-proBNP degerlerinin ise; KAH, KBH,
SVO ve veya PAH olan hastalarda yiliksek oldugunu tespit ettik. NT- proBNP
diizeylerinin MAK, diyabet siiresi, kreatinin, yas ile artis gosterdigi saptanmistir.
Trigliserid, hemoglobin, hemotokrit ve ¢alismamizin deger 6nemli bir sonucu olan D
vitamini ile ters iliski saptanmistir. Tiyazid, beta bloker ve ASA kullaniminin ise NT-
proBNP  diizeylerini  artirdigt  tespit edildi.  Diyabetin = mikrovaskiiler
komplikasyonlarindan diyabetik nefropati, diyabetik ayak, diyabetik retinopati
varliginda NT-proBNP diizeylerinin artmis oldugunu saptadik. Sonug¢ olarak NT-
proBNP yiiksekliginin T2DM diyabet tanili hastalarda MAK ile iligkili oldugunu, bu
nedenle NT-proBNP yiiksekliginde kilavuz onerileri dogrultusunda hastalar1 kalp
yetmezligi agisindan degerlendirmesi i¢in yonlendirdigimiz gibi; mikroalbiiminiirisi
olan hastalarda da kalp yetmezligi acisindan degerlendirilmesi gerektigi
diistiniilmelidir. Calismamiz iilkemizdeki bu konudaki ilk c¢alismalardan olmasi

nedeni ile literatiire katkida bulunacagini diisiinmekteyiz.
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