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OZET

Amag: Diyabetes Mellitus, relatif ya da mutlak insiilin eksikligi veya periferik
dokulardaki insiilin etkisine karsi gelismis olan ‘insiilin direnci’ nedeniyle ortaya
¢ikan, pek ¢ok organi etkileyerek multisistemik tutuluma neden olan hiperglisemi ile
karakterize kronik ve genis spektrumlu bir metabolizma bozuklugudur.
Trigliserid/Glukoz indeksi son donemlerde yapilan caligmalarda insiilin direncinin
gosterilmesinde kullanilan basit, maliyeti diisiik, giivenilir, ucuz ve etkin bir
yontemdir. Calismamizda tip 2 diyabetes mellitus (T2DM) hastalarinda trigliserid

glukoz indeksinin glisemik kontrol iizerindeki iligkisini analiz etmeyi amagladik.

Gerec¢ ve Yontem: Calismamiz tek merkezli retrospektif, kesitsel bir ¢alismadir.
Calisma 6rneklemini Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Aile Hekimligi ve I¢
Hastaliklar1 Polikliniklerine 01.12.2021-01.12.2023 tarihleri arasinda iki yillik siirecte
basvurmus 18-65 yas aralifindaki T2DM’li hastalardan se¢ilmistir. Calismamizda
hastalarin bilgileri ve tetkik sonuglart hastane sistemindeki verileri kullanilarak
kaydedilmistir. Hastalarin ad, soyads, cinsiyeti, yas1, boyu, kilosu, VK1, bel cevresi,
hemogram, biyokimya (ag¢lik kan sekeri, HbAlc, iire, kreatinin, ALT, AST, trigliserid,
HDL, LDL, total kolesterol) ve trigliserid/glukoz indeks degerleri kaydedilmistir.
Glisemik kontrol gruplari; glisemik kontrolii iyi (HbA1c<%7) ve glisemik kontrolii
kotii (HbA1c>%7) olarak iki gruba ayrilmistir. Calismamizda 6rneklem biiytikligi
glisemik kontrol gruplarini karsilastiracagimiz gruplar arasindaki parametrelerin etki
biiyiikliigii goz oniine alinarak hesapland. iki grupta incelenecek parametrelerin etki
biiyiikliigiiniin yaklasik d=0,6 (medium:orta) diizeyinde olacag: tahmin edildi. Iki
yonlii hipoteze dayali %95 gii¢ ve 0,05 anlamlilik diizeyi ile hesaplanan gii¢ analizinde
gruplar arasindaki farkin tespit edilebilmesi igin her iki grupta en az 74 birey olmak
tizere toplam 148 hasta ¢calismaya dahil edilmelidir. Bu ¢alismada 6rneklem biiytikliigi
GPower programi 3.1 versiyonu ile hesaplanmistir. Olas1 eksik veriler géz ontinde
bulundurularak ¢alismamiza 167 vaka dahil edildi. Verilerin tanimlayici
istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan, en diisiik, en yiiksek, frekans ve
oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi Kolmogorov Simirnov, Shapiro-
Wilk test ile 6l¢iildi. Dagilim1 normal olmayan nicel bagimsiz verilerin analizinde

Mann-Whitney u test kullanildi. Nitel bagimsiz verilerin analizinde Ki-kare test



kullanildi. Etki diizey ve kesim noktast ROC egrisi ile arastirildi. Etki diizeyi tek
degiskenli ve cok degiskenli lojistik regresyon ile arastirildi. Analizlerde SPSS 27.0
programi kullanilmigtir. Tiim karsilastirmalar igin anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak

kabul edilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 167 hastanin ortalama yasi 53,6+7,8 yil olup
minimum 27 yas maksimum 65 yasindaydi. Katilimcilarin %54,5’i erkek (n=91) ve
%45,5’1i (n=76) kadindi. Hastalarin boy ortalamasi 1,64+0,11 m, kilo ortalamasi
84,7+15,9 kg, VKI ortalamasi 31,6+5,7 kg/m?, bel ¢evresi ortalamas1 103,2+11,5 cm,
HbAlc ortalamas1 %7,4+1,4, aclik kan sekeri ortalamasi 154,8+44,3 mg/dL, iire
ortalamasi 30,2+8,0 mg/dL, kreatinin ortalamas1 0,81+0,2 mg/dL, HDL kolesterol
ortalamasi1 47,4+13,4 mg/dL, LDL kolesterol ortalamas1 108,7+34,1 mg/dL, trigliserid
ortalamasi 189,7+119,8 mg/dL, total kolesterol ortalamas1 192,4+42,5 mg/dL, TyG
indeks ortalamasi 5,0+0,3 mg/dL olarak saptandi. Glisemik parametrelerine gore
ayrilan iki grup arasinda cinsiyet, yas, boy, kilo, VKI ve bel ¢evresi arasinda anlamli
bir fark gosterilmemistir (p>0,05). Glisemik kontrol gruplart karsilastirildiginda;
glisemik kontrolii kétii olan grupta; HbAlc, aclik kan sekeri, trigliserid, hemoglobin
ve TyG indeks degerleri anlamli olarak ytliksekken, HDL degeri anlamli olarak diisiik
bulunmustur (p<0,05). ROC analizinde TyG indeks i¢in kesim noktas1 5 degerinin iistii
olarak hesaplanmustir.

Sonug¢: Calismamizda glisemik kontrolii kétii olan T2DM’li hastalarda TyG indeksi

istatistiksel acidan anlaml bir diizeyde yliksek bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Glisemik kontrol, HbAlc, trigliserid glukoz indeks
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ABSTRACT

Aim: Diabetes Mellitus is a chronic and broad-spectrum metabolic disorder
characterized by hyperglycemia, which arises due to ‘insulin resistance' developed
against the action of insulin in peripheral tissues or due to relative or absolute insulin
deficiency, affecting many organs and causing multisystem involvement. The
Triglyceride/Glucose index is a simple, low-cost, reliable, inexpensive, and effective
method that has been used in recent studies to demonstrate insulin resistance. In our
study, we aimed to analyze the relationship between the triglyceride glucose index and
glycemic control in patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM).

Materials and Metods: Our study is a single-center, retrospective, cross-sectional
study. The study sample was selected from patients with T2DM aged between 18 and
65 who applied to the Family Medicine and Internal Medicine Clinics of Istanbul
Training and Research Hospital during a two-year period from 12/01/2021 to
12/01/2023. In our study, the patients' information and test results were recorded using
data from the hospital system. The patients' first name, last name, gender, age, height,
weight, BMI, waist circumference, hemogram, biochemistry (fasting blood sugar,
HbA1c, urea, creatinine, ALT, AST, triglycerides, HDL, LDL, total cholesterol), and
triglyceride/glucose index values were recorded. The glycemic control groups were
divided into two groups: good glycemic control (HbAlc<7%) and poor glycemic
control (HbA1¢>7%). In our study, the sample size was calculated considering the
effect size of the parameters to be compared between the glycemic control groups. It
was estimated that the effect size of the parameters to be examined in both groups
would be approximately d=0.6 (medium level). Based on a two-tailed hypothesis with
95% power and a significance level of 0.05, the power analysis indicated that a total
of 148 patients, with at least 74 individuals in each group, should be included in the
study to detect the difference between the groups. In this study, the sample size was
calculated using version 3.1 of the GPower program. Considering possible missing
data, a total of 167 cases were included in our study. Descriptive statistics were used
for the data, including mean, standard deviation, median, minimum, maximum,

frequency, and rate values. The distribution of variables was assessed using the
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Kolmogorov-Smirnov and Shapiro-Wilk tests. The Mann-Whitney U test was used for
the analysis of non-normally distributed quantitative independent data. The Chi-square
test was used for the analysis of qualitative independent data. The effect level and
cutoff point were investigated using the ROC curve. The effect level was analyzed
using univariate and multivariate logistic regression. The analyses were conducted
using SPSS version 27.0. The significance level for all comparisons was accepted as
p<0.05.

Results: The mean age of the 167 patients included in the study was 53.6+7.8 years,
with a minimum age of 27 years and a maximum age of 65 years. Among the
participants, 54.5% were male (n=91) and 45.5% were female (n=76). The mean
height of the patients was 1.64+0.11 cm, the mean weight was 84.7+15.9 kg, the mean
BMI was 31.645.7 kg/m?, the mean waist circumference was 103.2+11.5 cm, the mean
HbAlc was 7.4+1.4%, the mean fasting blood sugar was 154.8+44.3 mg/dL, the mean
urea was 30.2+8.0 mg/dL, the mean creatinine was 0.81+0.2 mg/dL, the mean HDL
cholesterol was 47.4+13.4 mg/dL, the mean LDL cholesterol was 108.7+34.1 mg/dL,
the mean triglycerides were 189.7+119.8 mg/dL, the mean total cholesterol was
192.4+42.5 mg/dL, and the mean TyG index was 5.0+0.3 mg/dL. No significant
difference was found between the two groups classified by glycemic parameters
regarding gender, age, height, weight, BMI, and waist circumference (p>0.05). When
comparing the glycemic control groups, the group with poor glycemic control had
significantly higher values for HbAlc, fasting blood sugar, triglycerides, hemoglobin,
and TyG index, while the HDL value was significantly lower (p<0.05). In the ROC
analysis, the cutoff point for the TyG index was calculated as above a value of 5.

Conclusion: In our study, the TyG index was found to be statistically significantly

higher in patients with poor glycemic control diagnosed with type 2 diabetes.

Key Words: Glycemic control, HbAlc, triglyceride glucose index
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1.GIRIS ve AMAC

Diabetes Mellitus (DM), insiilin iiretiminde kismi ya da eksiklikle giden ya da
periferik dokularda insiilin varligmma direng¢ sebebiyle varligini gosteremeyen kan

sekeri yliksekligi ile giden bir hastaliktir. (1)

Diyabetin siklig1 diinya genelinde hizli bir sekilde artmaktadir. Uluslararasi
Diyabet Federasyonu’nun (IDF) yaptig1 arastirma sonuglarma gore 2021 senesinde
tiim diinyada 537 milyon sayida diyabet hastalig1 tanis1 olan hasta mevcut olup bu
saymnin gittikce artacagi ongoriilmektedir. Bu saymnin 2045 senesinde 783 milyonu
asacag1 belirtilmistir. Diyabet hastaliginin bir¢ok tipi bulunmakta olup; Tip 2 diyabet
en sik goriilen ¢esididir. Tiim diyabet tiirleri i¢erisinde %90’lik kismini tip 2 diyabet
olusturmaktadir. Uzun zaman kontrolsiiz olan hiperglisemi tablosu kotii glisemik
kontrolle iligkili olup hastaligin siirecinde bircok mikrovaskiiler ve makrovaskiiler
komplikasyonlara yol agabilmektedir. (2) Baslangigta gerek hipergliseminin ciddi
seyretmemesi gerek klasik diyabet belirtilerinin ge¢ ¢ikmasi dolayisiyla tip 2 diyabet

tanis1 senelerce gecikebilir. Bu sebeple erken tani ve takip ¢ok onemlidir. (1)

Trigliserid glukoz (TyG) indeksi, son donemlerde insiilin direncinin (IR)
biyolojik bir belirteci olarak kullanilmaya baslanilmistir. IR’li bireylerin dislipidemi,
hipertansiyon ve hiperglisemi gibi metabolik bozukluklara yatkinliklar1 oldugu
bilinmektedir ve bu hastalarin hepsi hem mikravaskiiler hem de makrovaskiiler
komplikasyonlarin gelisimi agisindan risk altindadirlar. Bu sebeple IR, sadece
diyabetli hastalarda degil saglam popiilasyonda da arastirilmasi gereken bir tablodur
ve bu yiizden risk faktorlerini ongérebilmek igin uygun ve giivenilir tarama testlerinin
gelistirilmesi 6nemlidir. (3) Biz bu ¢alismamizda tip 2 diyabet tanili hastalarda TyG
indeksinin glisemik kontrolle iliskisini degerlendirmeyi planladik. Sonuglara gore
TyG indeksinin glisemik kontroliin takibinde bir parametre olarak kullanilabilecegini

ongormekteyiz.



2.GENEL BILGILER

2.1. Diyabetes Mellitus’un Tanimi ve Tarihgesi

Diabetes mellitus (DM), pankreastaki beta hiicrelerinin yeterli miktarda insiilin
iiretememesi ve ya lretilen insiilinin etkin bir sekilde kullanilamamasi durumunda

ortaya ¢ikan kronik bir metabolizma bozuklugudur. (4)

M.O. 1500 senelerine gidildiginde, Misir kaynaklarinda ‘asir1 idrar bosaltim1’
Ozelligini barindiran bir hastaligin izleri goriilmistiir. Hint asilli hekimler, bu
hastaliga; karincalar tizerlerine ¢ekmesi sebebiyle madhumeha (balli idrar), olarak
isimlendirmislerdir. M.O. 400-500 senelerinde yasamus iki Hintli hekim; Charaka ve
Sushruta; daha sonra Tip 1 ve Tip 2 diyabet olarak bilinecek iki farkli hastaligi
tarifleyebilmislerdir. Kapadokyali Aretaeus, diyabetin ilk tarifini milattan sonraki ilk
yiizyilda yapmistir. M.S. 980-1037 seneleri araliginda yasamini siirmiis iranl hekim
Ibn-i Sina ‘Tip Kanunu’ adli eserinde sadece diyabeti tarif etmekle kalmamus;
diyabetik gangreni incelemis ve ¢gemen otu, zerdecal ve ac1 bakla ile yaptig1 karisimin

tedavide ige yarayabilecegini belirtmistir. (5)

1798 senesinde Ingiliz cerrah John Rollo, diyabet hastaliginda idrarin sekerli
oldugunu belirtmis olup idrarin tatsiz oldugu diger diyabet ¢esidinden (diyabetes
insipidus) ayirmak icin Latince ‘bal gibi tatli’ anlamima gelen Mellitus kelimesiyle
nitelendirdi. 1869 senesinde Paul Langerhans doktora yaptig1 siralarda, daha sonralari
‘Langerhans adaciklar1’ olarak nitelendirilecek olan hiicrelerin kesfini yapmistir. Bu
adaciklarin (Latince’de insula= ada) sentezledigi ve kan sekeri seviyesinin azalmasini
saglayan bu maddeye daha sonralar1 insiilin ad1 verilmistir. Bu adin konulmasi 1909
ve 1910 senelerinde sirasiyla de Mayer ve Schaefer tarafindan Onerilmistir. 1889
senesinde, Minkowski ve von Mering’in yapmis oldugu caligmalarda, kopeklerden
pankreasin ameliyatla alimmasinin ardindan diyabete sebebiyet verdigini

gostermislerdir. 1921'de, Macleod'un laboratuvarinda ¢alisan Best, Banting ve Collip,
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pankreas kanalin1 baglayarak pankreasin ekzokrin kisminin ortadan kalkmasini
saglarken adaciklart korumuslardir. Yaptiklar1 dikkatli hayvan deneyleri ile
indiiklenmis diyabeti tersine ¢evirmek i¢in kopeklerden elde ettikleri insiilin 6zlerini
kullanmis ve insiilin eksikliginin diyabetin temel nedeni oldugunu kesin bir sekilde

kanitlamislardir. (5)

19601 senelerde idrar test seritlerinin ve 1969 senesinde Ames Diagnostics
tarafindan tiretilen glukometrelerin kullanima sunulmasi, kan sekeri seviyelerinin
otomatik ve kisisel olarak dl¢iilmesini miimkiin kildi. Bu yenilikler, glukoz kontroli
sayesinde diyabet hastalarinin acil servise basvuru oranlarin1 azaltarak, evde kendi
kendilerine test yapmalarmi sagladi. Bu gelismeler, diyabet hastalarina yeni bir
Ozglrliikk hissi kazandirdi ve hastaligin daha yonetilebilir hale gelmesini sagladi.
Onerilen araliklarda yapilan rutin kan sekeri testleri; glikozile hemoglobin (HbA1c)
Olclimiinlin uygulanmaya baslamasina kadar uzun siire devam etmistir. Eritrositlerin
omriiyle baglantili olarak onceki ii¢ aydaki kan glukoz seviyelerini dlgcen bu test,
diyabet hastaliginin yonetiminde Onemli bir unsur olan kan plazma glukoz
seviyelerinin belirli araliklarla kontrol edilmesinin 6nemi vurgulanmistir. Bu sayede,
morbidite ve mortaliteyi etkileyen komplikasyonlarin gerceklesme riskini belirlemede

onemli bir rol oynamustir. (5)

1675'te Willis'ten 1898'de Joslin'e kadar gegen 200 yil boyunca, diyabet
tedavisinde afyon ¢iceklerinden yapilmis surup yaygin olarak recete edilmistir. Bu
uygulamanin amaci, yalnizca gangren gibi komplikasyonlarin neden oldugu
semptomlart hafifletmektir. insiilinin olmadig zamanlarda, diyabet tedavisinde kalori
kisitlamas1 Onerilmekteydi. Diyet ve egzersizin dnemli oldugu fikri, 19. ylizyilda
Massachusetts General Hospital'dan Joslin ve Fitz onderliginde c¢alisan hekimler
tarafindan benimsenmisti ve bu yaklasim, giliniimiizde de diyabet yonetiminin ana
bilesenlerinden biri olarak kabul edilmektedir. 1900'lii yillarda, Kanadali cerrah
Banting ve yardimcisi Best'in insiilini kesfetmesi biiyiik bir doniim noktast olmustur.
Kopekler tizerinde yapilan deneylerin sonucunda, 1922 senesinde Toronto General
Hospital'de 14 yasindaki Leonard Thompson'a, biyokimyaci meslektaslar1 Collip
tarafindan hazirlanan bir sigir ekstrakti iceren insiilin uygulanmistir. Bu uygulama,
diyabet tedavisinde diinyada biiylik yanki uyandirmistir. Bu biiyiik ilerleme, diinya
genelinde diyabet tanili hastalarin yasamlarini degistirmis insiilin tedavisini aragtirma

ve ticari hale getirme calismalarini baslatmistir. Bu biiyiik kesif sayesinde Macleod ve
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Banting, 1923 senesinde Fizyoloji ve Tip alaninda Nobel Odiilii'nii kazanmuslardir.
Amino asit diziliminin tespit edilmesi (Sanger, 1958) ve radyo-immiinoanaliz
(Yallow, 1977) arastirmalar1 da bu molekiile iliskin diger Nobel Odiilleri ile
odillendirilmistir. (5) Ancak, ilk oral antidiyabetik ilaglar (OAD) olan siilfoniliireler
ancak 1950'lerde tedavi protokollerine dahil edildi. Bunu takip eden senelerde,
karbonhidratlarin daha iyi islenmesi ve yikimmi saglamak amaciyla, farkli etki
mekanizmalarina sahip biguanidler, alfa glukozidaz inhibit6rleri, SGLT-2 inhibitorleri
gibi bir¢ok ila¢ grubu tedavi protokollerine kazandirilmistir.(5) Yiizyillar boyunca
kullanilan klasik baharatlar, otlar ve yerel bitkiler, gelecekteki g¢aligmalar icin
destekleyici alternatifler ve potansiyeller sunmustur. Graham Bell, 1980 senesinde ilk
insan insiilinini tiretmeyi basarmistir. (6) 1982 senesinde, ilk biyosentetik insiilin olan
Humulin insiilin tiretilmistir. Enjektor kullanimina ise 1961 senesinde baslanmis olup,
plastik enjektorler kullanilmaya baslanana kadar enfeksiyon risklerini de beraberinde
getirmislerdir. Zaman ilerledikg¢e bu problemler de agilmistir. 1979 senesinde Derata,
ignesiz insiilini ilk kez tanitti ve dagitima soktu. Bunun sayesinde oncekilere kiyasla
da az acili dozlar uygulanabilme sans1 dogmustur. Insiilin pompa uygulamalari, oral
spreyler ve inhale edilebilir insiilin kullanim kolayligin1 daha da artirmistir. Son
donemlerde, pankreas transplantasyonu gibi radikal tedaviler 6n plana ¢ikmaya
baglamigtir; bu tedavi uygulamasi ilk olarak 1966'da uygulanmis olup, o6zellikle
direngli Tip I diyabetin agir komplikasyonlari olan hastalar i¢in umut verici bir tedavi
sekli haline gelmistir. Halen arastirma asamasinda olan leptin ve insiilin gibi

molekiillerle yapilan gen terapisi tedavileri ise gelecekte bir giin gergek olabilir. (5)

2.2. Diyabetes Mellitus’un Epidemiyolojisi

Diinya genelinde tip 2 diyabet prevalansi endise edici bir sekilde artmaktadir.
DM ve komplikasyonlarmm olusturdugu salgin, kiiresel bir saglik tehdidi
olusturmaktadir. Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF) beklentilerine gore, 2015
yilinda 20 ila 79 yas arasindaki her 11 erigkinin 1’1 (415 milyon eriskin) diyabet
hastasiydi. 2040 senesine kadar diyabet popililasyonunun 642 milyona ulagmasi
beklenmektedir. Hastaligin goriilme sikliginin en ¢ok arttigi iilkeler, diisik gelir
seviyesinden orta gelir seviyesine gegis yapan iilkelerde olacaktir. Epidemiyolojik

gecisin hizli oldugu bdlgelerde bu tahminler DM’nin global yiikiinii eksiksiz bir
4



sekilde temsil etmeyebilir. DM hastaligiin goriilme sikligiin artmasinin sebepleri
arasinda sedanter yasam, artan yas, sagliksiz beslenme ve sikliginin artmasi, ekonomik
gelismeler yer almaktadir. Bu durumlarin %90"'indan fazlasi Tip 2 diyabet (T2DM)
hastalarindan kaynaklanmaktadir.(7)

Diinya’da oldugu gibi iilkemizde de diyabet prevalansi artmaktadir. Bu, 6nemli
bir halk saghg sorunu olarak 6n plana ¢ikmaktadir. (8) Ulkemizde diyabet
prevalansiin belirlenmesi i¢in bir¢cok c¢alisma yapilmis olup bunlardan bir tanesi
1997-1998 yillar1 arasinda Tiirkiye'de gerceklestirilen Diyabet, Hipertansiyon ve
Obezite, Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans Calismasi-1 (TURDEP) sonucunda,
diyabet prevalansinin %7.3 oldugu belirlenmistir. Bu ¢alismada sehirde yasayanlarda
ve kadin popiilasyonunda diyabet goériilme sikligi daha yiiksek saptanmis olup bel
cevresi degerleri ve viicut kitle indeksi (VKI) degerleri artmis olan bireylerde diyabet
goriilme sikhiginda artig goriilmiistiir. 2010 yilinda gergeklestirilen TURDEP-1I
caligmasinda, diyabet prevalansinin %16,5'e yiikseldigi tespit edilmistir. Diyabet tanili
hasta sayisi ise yaklasik 6.5 milyona ulagsmistir. TURDEP-II ¢calismasinda TURDEP-I
calismasi gibi diyabet siklig1 kadinlarda daha fazla goriilmiis, kadinlarda; bel ¢evresi,
yas, hipertansiyon (HT), VKI, diisiik sosyoekonomik seviyesiyle iliskili bulunmustur.
Erkeklerde ise HT, yas, VKI diyabet prevalansinin artistyla iliskili bulunmustur. (9)
Diyabet hastalig1 bireylerin mortalite riskini artirir. 2021 senesinde 6,7 milyon eriskin
hastanin diyabet ve komplikasyonlar1 sebebiyle 61diigi diisiiniilmektedir. Bu oran her
5 saniyede diyabet hastalig1 yiiziinden 1 6liime esittir. (2) DM, Diinya Saglik Orgiitii
(DSO)’niin 2016 istatistiklerine gore diinyada gergeklesen &liimlerin %2.8’ini

olusturmaktadir. Diyabet diinyada en sik goriilen yedinci 6liim sebebidir. (10)

2.3. Diyabetes Mellitusun Semptomlari ve Tam Kriterleri

Diyabetin klasik belirtileri arasinda poliiiri (sik idrara ¢ikma), polifaji (asiri
aclik hissi) ve polidipsi (asir1 susama hissi) yer alir. Bu semptomlar, hipergliseminin
ciddi ve hizli gelistigi Tip 1 diyabette ve hipergliseminin yiiksek seyrettigi tip 2
diyabette siklikla gortiliir. Asir1 kilo kaybi ise ozellikle tip 1 diyabette goriilebilirken
tip 2 diyabetin uzun siire tan1 almadig: tablolarda da goriilebilmektedir. Ayrica kas

eklem agrilari, halsizlik, yorgunluk, huzursuluk, istenmeyen ani kilo kayiplari tanisi
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heniiz konulmamis diyabetin goriilen diger semptomlar1 arasinda yer alir. Yavag ya da

hafif gelisen belirtiler de gozden kacabilir. (11)

Diyabet ve glukoz metabolizmasi ile ilgili hastaliklarin tani ve tedavisi, tarihsel
stiregte farkli donemlerde degisiklikler ve giincellemeler gegirmistir. 1997 senesinde,
Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) tarafindan diyabetin tanisi ve siniflandirilmasi igin
kilavuzlar yayimlamistir. 1999 yilinda bu kilavuzda kiigiik degisiklikler yapan Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) kabul etmistir. 2003 senesinde, bozulmus aglik glukozu (BAG)
tanist i¢cin ADA tarafindan bir diizenleme gergeklestirilmistir. Ancak, 2006 yilinda
DSO ve Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF) tarafindan yayimlanan raporda 1999

kriterlerinin siirdiiriilmesi 6nerilmistir. (12)

Diyabet siiphesi oldugu zaman tan1 koymak i¢in; rastgele bir zamanda alinan
plazma glukoz (PG)’u, aglik plazma glukozu (APG), HbAlc seviyesi ve/veya oral
yoldan yapilan 75 gram oral glukoz tolerans testi (OGTT) kullanilir. HbAlc 6l¢iimii

ayrica prediyabetik kisilerin de tanimlanmasinda rol alir. (7)

Bu tanisal testlerin sonucunda degerler normalin iistiinde oldugu halde diyabet
tanis1 koyacak kadar yiiksek degilse ‘Bozulmus Glukoz Toleransi (BGT)’, ‘Bozulmus
Aclik Glukozu (BAG)’ ve * Yiiksek Risk Grubu (YRG)’ gibi glukoz metabolizmasinin
diger bozukluklarinin saptanabilir. Ayrica prediyabetik gruptaki bireyler de
belirlenebilir. Hipergliseminin sebep oldugu klinik belirtilerin olmadigi durumlarda
(politiri, polidipsi, noktiiri vb.) tant koyabilmek i¢in uygulanan testlerin iki kez
anormal degerde dogrulanmasi gerekir. Yapilan test sonuglarina gére degerleri
normale yakin olan bireylere semptomlar hakkinda bilgi verilerek 3-6 ay sonra kontrol
test hakkinda bilgi verilmelidir. (7)

Senelerdir diyabet tanist koyabilmek i¢in aglik plazma glukozu (APG) ve 75
gr ile yapilan OGTT testleri kullanilmistir. Glikolize hemoglobin (HbA1c) kullanimi
ise 2010 senesinden itibaren hayatimiza girmeye baslamistir. OGTT; gece acligindan
sonra, sigara ve alkol tiiketilmeden, karbonhidrattan noksan bir diyet uygulamasindan
sonra 75 gr glukozun 250-300 ml su igerisinde 4-5 dakika icerisinde tiiketilmesiyle
yapilir. Test yapildiktan itibaren 0. ve 2. saatte 6l¢iilen kan plazma glukoz diizeylerine

gore degerlendirme yapilir. OGTT, APG’ye gore kiyaslandiginda tan1 konulabilmesi



acisindan daha duyarlidir fakat gerek uygulamasinin zorlugu gerek sinirl kullanimi

sebebiyle klinikte uygulamasinda zorluklar1 mevcuttur. (13)

Tablo 1. Diyabetes Mellitus ve Diger Glukoz Metabolizma
Bozukluklarinin Tam Kriterleri (7)
Asikar DM 1zole BAG izole BGT BAG+BGT YRG

APG (8-10 saat]
achik sonrasi)

>126mg/dL

100-125mg/dli<100
mg/dL

100-125mg/dL

75 gr OGTT|<140mg/dL 140-199mg/dl|140- 140-199mg/dL | -

sonrast  2.saat

PG 199mg/dL

Rastgele PG >200 mg/dL + klasik| - -
diyabet semptomlar1

HbAlc >%06.5(>48mmol/mol) -

%5.7-6.4

PG: Plazma glukozu, APG: Aglik plazma glukozu, HbAlc: Glikolize
hemoglobin, BGT: Bozulmus Glukoz Toleransi, YRG: Yiiksek riskli grup, OGTT:
Oral glukoz tolerans testi




2.4. Tip 2 Diyabetes Mellitus

Tip 2 diyabet; sedanter yasam, obezite, kalorisi yiiksek beslenme ve insiilin
direncinden kaynakli pankreastaki beta hiicrelerinin insiilin salgilayamamasi sonucu
hiperglisemi ve lipit metabolizmasinin bozukluguyla giden metabolik bir hastaliktir.
T2DM tan1 almisg tiim diyabet hastalarinin %90-95°1lik kismin1 kapsamis olup
patogenezinde insiilin direnci ve rolatif insiilin sentez eksikligi rol almaktadir. Eskiden
insiilin bagimli olmayan diyabet olarak isimlendirilen T2DM yeni smiflandirmada

artik bu tabir kullanilmamaktadir.(14)

Tip 2 diyabetli hastalarda tip 1 diyabet hastalarinda goriildigi gibi
otoimmiinite hastalik patogenezinde rol almaz ve hastaligin seyrinin baglarinda insiilin

direnci ana etken olarak karsimiza ¢ikar. (14)

Tip 2 diyabetin erken donemlerinde hiperglisemik tablo ciddi seviyede
olmadigindan baslangicta diyabetin klasik semptomlar1 goriilmeyebilir ve bu sebeple
tan1 yas1 gecikebilir. Arada gecen siirecte yasanan hiperglisemi tablosu mikrovaskiiler

ve makrovaskiiler komplikasyonlarin gelisme ihtimalini artirmaktadir. (15)

2.5. Tip 2 Diyabetes Mellitusun Patofizyolojisi

T2DM, karbonhidrat ve lipit metabolizmasindaki anormalliklerle kendini
gosteren metabolik bir sendromdur. Tip 2 diyabetin sebepleri multifaktoriyeldir ve
pankreas beta hiicrelerinin islevlerini dokulardaki (kas, yag, karacier ve pankreas)
instilin duyarlhiligini etkileyen hem cevresel hem de genetik faktorleri icerir. Beta hiicre
disfonksiyonu ve insiilin iiretiminin azalmasi diyabet patogenezinde 6nemli rol oynar.
Tip 2 diyabet hastalarinin ¢ogu obez hastalardir ve bunlarin ¢ogu merkezi visseral
yaglanmaya sahiptirler. Bu sebeple yag dokusu tip 2 diyabet patofizyolojisinde dnemli
rol almaktadir. (16)

Tip 2 diyabette, bazal veya postabsorbtif donemde (geceden baglayan 10-12
saatlik aclik) viicuttaki glikozun biiyiik cogunlugu insiilinden bagimsiz olan dokularda

gergeklesir. Bu sekilde %50’si insiilinden bagimsiz olan beyin dokusunda gerceklesir.



Kalan glukoz tiiketiminin %25’1 karaciger ve diger gastrointestinal dokularda
insiilinden bagimsiz bir sekilde meydana gelir. Glukoz metabolizmasinin %251 de
basta kas dokusu olmak {iizere insiiline bagimli dokularda ve daha az oranda yag
dokusunda gerceklesir. Endojen glikoz iiretiminin yaklasik %85'n karacigerden, geri
kalan %15'1 ise bobreklerden saglanir. Glikojenoliz ve glukoneogenez, hepatik glukoz

iretiminin bazal hizina esit oranda katkida bulunur. (17)

Besinlerle  beraber  alman  glukozu  takiben, plazma  glukoz
konsantrasyonundaki artis pankreas beta hiicrelerinden insiilin salinimini artirir
hiperglisemi ve hiperinsiilineminin etkileriyle karaciger, kas doku ve diger
gastrointestinal organlarda glukoz alimini uyarir. Insiilin sentezi yetersiz oldugunda
hiperglisemi tablosu, kaslardan glukoz salinimim1 azaltmak ve endojen iiretimi
azaltmak icin etkisini gosterebilir. Periferik dokularda glukoz alimmin biyiik
cogunlugu (%80-85’1) kaslarda meydana gelir ve kiigiik bir miktar1 ise (%4-5’1)
adipositler tarafindan metabolize edilir. Yag dokusu viicuttaki glikozun ¢ok az bir
kismindan sorumlu olmasina ragmen, depolanmis haldeki trigliseridlerden serbest yag
asitlerinin (SYA) salinmasi diizenleyerek glikoz homeostazisinin korunmasinda
onemli rol oynar. Insiilin gii¢lii bir anli-lipolitik bir hormondur ve plazma insiilin
konsantrasyonlarindaki en ufak artiglar bile lipolizi inhibe eder. Boylelikle serbest yag
asitlerinin kandaki seviyesi diiser. Plazma SYA seviyelerindeki diisiis kas gukoz
alimin artirir ve hepatik dokulardaki glukoz tiretimini inhibe eder. Bu sebeple artan
glukoz seviyelerine cevap olarak SYA diizeylerindeki degisiklikler, normal glukoz
homeostazisinin korunmasinda 6nemli rol oynar. (17) Viicuttaki glikoz dengesinin
devamliliginin saglanabilmesi icin hiperglisemi durumunda pankreastaki beta
hiicrelerinin normal insiilin salgilamas1 ile olusan hiperinsiilinemiye ve periferik
dokulardaki instilin duyarliligina baghdir. (18) Kas dokusunun glukozu igeriye almasi,
glukozun kas dokusuna iletilmesi, GLUT-4 (Glucose transporter type 4 ) ile glukozun
hiicre i¢ine sokulmas1 ve kas dokuda glikozun fosforilasyonu {i¢ agsamada gerceklesir.
Glikozun fosforilasyonu irreversibldir, fosforile haldeki glukoz hiicre iginde tutulur ve

hiicre i¢ine alim siireci tamamlanir. (19)

Beyin dokusundaki glukoz metabolizmasi insiilinden bagimsizdir ve plazma
glukoz alimimin yaklasik %50-60’1m1 olusturur. Bu sebeple glukoz alimi instilinden
bagimsiz oldugu i¢in emilim ve emilim sonrasi esit sartlarda gergeklesir ve T2DM’de

degismez. Glukoz alimi sonras1 pankreastaki beta hiicrelerinden portal vene insiilin
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salgilanmast gerceklesir ve parakrin etki ile insiilin, alfa hiicrelerinden glukagon
salimimin1 inhibe eder. Glukagon ve insiilinin plazmadaki bu degisimleri hepatik
dokudaki endojen glukozun plazmaya geg¢isini engeller. Normalde karaciger bu
hormonal dengeye yanit verir ve glukoz dengesini korur fakat bu denge bozulur ve
hormonal dengeye yanit veremezse bir taraftan karaciger diger taraftan gastrointestinal
sistemden olmak iizere iki taraftan plazmaya glukoz gecisi olacaktir ve belirgin bir

hiperglisemi tablosu olacaktir. (17)

Tip 2 DM ve BAG olan deneklerde bazal endojen glukoz iiretimi (EGP)
dakikada yaklasik 0,5 mg/kg artar. Bazal EGP’deki artis, aglik hiperglisemisinin
siddeti ile yakindan iliskilidir. Asikar aglik hiperglisemisi (>140 mg/dl) olan
hastalarda, agirt EGP miktari, plazmaya glikoz ¢ikisi, yiiksek aglik plazma glukoz
seviyelerine sebep olan ana etkenlerdir. Glukoz emilimi sonrasinda, T2DM’li
hastalarda aglik plazma insiilin konsantrasyonu diyabetik olmayanlara gore 2-4 kat
daha fazladir. EPG i¢in hem hiperglisemi hem de hiperinsiilinemi 6nemli inhibisyon
saglamaktadir. Insiilinin hiperglisemi durumunda karacigerde glukoneogenezi ve
glikojenolizi inhibe ederek glikojenezi uyarmaya g¢alisir. T2DM’de lipit kaynakli
hepatik insiilin direnci, yiiksek oranda yag dokusu lipolizi ve glukagon hormonunun

yiiksekligi karacigerdeki glukoz metabolizmasini bozar. (20)

Alman besinler glukoz olarak kalori haline getirildikten sonra, glukozun biiyiik
bir cogunlugu kas dokuya almir. Kalori asir1 oldugu zaman kas dokudaki glukoz
kapasiteyi asar ve karacigere geri doner. Burada lipogenezi tetikler. Artan
lipogenezden dolay trigliserit ve SY A {iretimini artirarak karacigerde, yag dokusunda
ve kas dokusunda ektopik yag birikimine sebep olur. Artan SY A miktar1 diagilgliserol
ve seramid sentezini artirarak insiilin direncine sebebiyet verdigi diistiniilmektedir.
Insiilin direnci, adipositler tarafindan salgilanan (leptin, resistin, tiimdr nekrozis

faktor- alfa ve adinopektin ) maddelerle iliskilidir. (21)

Insiilin direncine yol agan molekiiler diizeyde birgcok mekanizma mevcuttur.
Bunlar prereseptdr, reseptdr ve postreseptor mekanizmalardir. T2DM’de insiilin
direncinin biiyiik bir ¢ogunlugu postreseptor seviyesinde gerceklesen hiicre ici sinyal

mekanizmalarindaki defektten kaynaklanmaktadir. (22)

Uzun siireli yiiksek seyreden SYA miktarlar karacigerde ve kas dokusunda

insiilin direncine yol acar. Plazmada seviyesi artmis SY A’lerinin diyabet tanist olsun
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veya olmasimn obez hastalarda karaciger ve kasta birikmis trigliserid depolari
bulunmaktadir. Bu depolardaki artmis halde bulunan trigliserid diizeyi hiicre
igerisindeki yag metabolizmasinin artmis oldugunu gosterir. Hiicre igindeki SYA
metabolitlerinin (yag acil CoA gibi) metabolize edilmesi insiilinin postreseptor
etkilerini azaltarak etkisini diigiirmektedir. Bu tabloya lipotoksisite adi verilir.
Lipotoksisiteye ek olarak tip 2 diyabetli hastalarda visseral adipozite ya da obezite
birlikteligi genelde bulunmaktadir. Adipoz dokuda meydana gelen inflamasyon
neticesinde salinan adipokinler ile insiilin direnci gelisimi ve tip 2 diyabet gelisimi
acisindan kuvvetli bir iligki vardir. Adiponektin, insiilin direncinin gelisimini 6nleyen
bir dnemli bir adinopektindir. Karacigerde yag asidi oksidasyonu miktarini artirirken
endojen plazma glukoz iiretimini baskilar. Adinopektinin anti-inflamatuvar 6zelligi
onemli bir rol oynar. T2DM hastalarinda adinopektin seviyeleri belirgin seviyede
diisiik Olclilmiistiir. Resistin, adipositlerde ve endotel hiicrelerinde inflamatuvar
stirecte rol alip sitokinlerin sentezlenmesini ve salgilanmasini artirabilir. Leptin,
normalde istah kesici bir rolii olan hormondur ancak ¢cogu obez hastada leptine kars1
diren¢ goriilmekte olup leptin artisi durumunda monosit ve T hiicre fonksiyonlarinin
modiilasyonu ile inflamasyonu atrirabilmektedir. Adipoz dokudan salgilanan retinol
baglayici protein 4 (RBP-4), visfatin gibi adipokinler de mevcuttur. Bu adipokinler
genellikle insiilin direncini artirmakta olup, adinopektin ise hasta bireylerde daha

diisiik gozlenmektedir. (17)

T2DM patogenezinde inkretin hormonlar1 da yer almaktadir. Bu hormonlar
besin alimindan sonra bagirsaklarda salgilanan ve hiperglisemi ile beraber insiilin
sekresyonunu uyaran bagirsak peptitleridir. GIP (Glukoza bagimli insiilinotropik
polipeptit) ve GLP-1 (glukagon benzeri peptit-1) bildigimiz inkretin hormonlaridir.
Oral yolla alinan glukoz, intravendz yoldan verilen glukoza oranla 2-3 kat daha fazla
yiiksek insiilin salgilanmasina yol agmaktadir. T2DM’de inkretin hormonlarin, insiilin
salgilanmasindaki pozitif etkisi ve glukagon lizerindeki inhibisyon etkisi tip 2 diyabetli
hastalarda azalmistir. GLP-1 ayrica istah iizerine negatif etkisi ile obeziteye kars1 da
olumlu etkileri oldugu bilinmektedir. Obezite ve insiilin arasindaki bu iliski goz 6niine

alindiginda T2DM hastalarinda inkretin hormonlar1 6nemli rol oynamaktadir. (23)
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2.6. Tip 2 Diyabetes Mellitusun Risk Faktorleri

Tip 2 diyabetin altinda yatan temel sebep yasam tarzi ve genetik etkenlerdir.
Yasam tarzi faktorlerinin T2DM gelisiminde 6nemli bir rol aldigi bilinmektedir.
Bunlar; obezite, fiziksel aktivite noksanligi, duragan yasam, alkol tiiketimi ve sigara
icimidir. Artan yas, diyabet gelisimi i¢in 6nemli bir neden olup 45 yasin iistiindeki tiim
bireylerin diyabet agisindan taranmasi onerilmektedir. Diyabet gelisimi etnik yapiya
gore de degiskenlik gostermektedir. Ozellikle yerli Amerikalilar, Hispanikler,
Amerikali Kizilderililer ve Japonlarin yiiksek riskli grupta olduklar1 gésterilmistir. Son
yiizyillarda sikligi gittikge artan kiiresel bir sorun haline gelen obezitenin diyabet
gelisimi acisindan en giiglii risk faktorii olup, Viicut kitle indeksi (VKI) arttikca
diyabet gelisimi orantisal olarak artmaktadir ve tam yasi kiigiilmektedir. DSO
verilerine gore VKI>23 oldugunda Asya-Amerikan topluluklarinda risk faktérii olarak
belirtilir. Glukokortikoidler, beta adrenerjik agonist ilaglar, tiyazid grubu diiiretikler,
atipik antipsikotik gibi ilaglar diyabet gelisimi ile iliskili bulunmustur. Bir¢ok
caligmada gosterildigi gibi sedanter yasam tarz1 T2DM gelisimi i¢in risk faktorii olup
haftada 2 -3 kez yiiriiylis yapan kisilerde diyabet gelisme riskinde anlamli bir azalma
goriilmistiir. (24) Disiik ekonomik durum ve disiik egitim seviyesi, sagliksiz
beslenmeye sebep oldugu i¢in ayri bir risk faktoriidiir. Ayrica kadinlarda ve diisiik
dogum agirlikla doganlarda diyabet gelisimi ayr1 bir risk faktoriidiir. (25)

2.6.1. Beslenme Tarzi

Islenmis tahil iiriinleri, tath besinler ve yag orami yiiksek siit iiriinlerinin
tilketimi ile karakterize olan Bati tipi diyetin tip 2 diyabet riskinde artisa sebebiyet
verdigi bilinmektedir. Kirmizi et tiikketimi ve islenmis et iirlinlerinin tiiketiminin tip 2
diyabet insidansinda artisa yol ag¢tig1 bilinmektedir. (26) Karbonhidrat tiikketiminin
artis1 sonucunda, viicuttaki insiilin dengesinin korunabilmesi i¢in insiilin salgilanmasi
artar. Artmig haldeki insiilin miktari, yaslanmanin da etkisiyle insiilin
salgilanmasindaki diisiisle agiklanabilir ve bunun sonucunda da hizli gelisen bir

diyabet tablosu olusabilir. Yapilan bir¢ok c¢alismada, karbonhidratli igeriklerinin
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tilketiminin azaltilmasi neticesinde tip 2 diyabet goriilme olasiliginin diistigi
gosterilmistir. Doymus yag asitlerinden zengin beslenme, artmis PG seviyelerinde
artisa yol agar ve insiilin direncine (IR) sebebiyet vererek diyabet goriilme riskini
artirabilir. Daha fazla sebze, meyve, tam tahilli gidalar, tavuk gibi kiimes hayvanlari
ve balik tiiketimiyle karakterize olan Akdeniz tipi diyet uygulayan bireylerde tip 2

diyabet goriilme riski daha az bulunmustur. (27)

2.6.2. Genetik

T2DM, genetik, epigenetik ve gevresel etmenlerin karmasik etkilesimleri
sonucu ortaya ¢ikan bir hastaliktir. Diyet ve fiziksel aktivite gibi ¢evresel faktorlerin
iyi diyabete neden oldugu iyi bilinmektedir, fakat genetik faktorlerin belirlenmesi
konusunda zorluklar yasanmaktadir. Son yillarda yapilan arastirmalar neticesinde,
genom caligmalar1 ve teknoloji alanindaki gelismeler sayesinde kodlama
tekniklerindeki gelismeler neticesinde, T2DM’in 6nlenmesinde ve risk faktorlerinin
genetik varyantlarinda yiikselis gozlenmektedir. 120°den fazla varyantin, tip 2
diyabetle baglantili oldugu gozlenmistir. Obezite ve tip 2 diyabet hastali§inin genetik
kalitim olasilig1 sirastyla yaklasik %70 ve %35°dir. (28)

Ailede ve birinci derece akrabalar arasinda T2DM bulunmasi, genel
popiilasyona kiyasla, hastaliga yakalanma riskini 3,5 kat artirmaktadir. Ayrica, ikiz
caligmalari, monozigotik ikizlerde dizigotik ikizlere gére T2DM igin belirgin sekilde
daha yiiksek oranda goriildiigii gosterilmistir. T2DM, Mendelyen kalitim semasina
uymaz. Bu nedenle poligenik bir hastalik olarak kabul edilmektedir. Kabul goren
yaygin varyant-ortak hastalik hipotezine gore, T2DM gibi karmasik hastaliklar, bir¢ok
gende bulunan ortak DNA dizisi varyasyonlarinin ayni zamanda goriilmesi sonrasi
gelisir. (29)
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2.6.3. Fiziksel Hareketsizlik

Diyabet goriilme sikligi, VKi’den bagimsiz olarak sedanter yasamla
artmaktadir. Fiziksel aktivitedeki azalma, insiilin direncinde artisla iliskili oldugu gibi
kotii glisemik kontrolle baglantilidir. (30) Bir haftada yaklasik 150 dakikadan daha
uzun bir siire orta derecede fiziksel aktivitede bulunan kisilerde tip 2 diyabet goriilme
ihtimalinin %34 oraninda daha az goriildiigii tespit edilmistir. (31) Yapilmis baska bir
diyabet ¢alismasinda ise enerji tiikketimindeki 500 kalorilik her yiikseliste tip 2 diyabet

goriilme sikliginda anlamli bir azalma tespit edilmistir. (32)

2.6.4. Sigara Tiiketimi

Sigara tiiketiminin, T2DM i¢in bagimsiz ve degistirilebilir bir risk faktori
oldugu, ayrica insiilin duyarliligini azaltip insiilin direncine yol agtig1 bilinmektedir.
1959 senesinde, Amerikan Kanser Dernegi’nin 1959-1972 tarihleri arasinda yapilan
bir kohort ¢alismasinda, sigara tiiketiminin artmasiyla hem kadinlarda hem de
erkeklerde diyabet hastaliginin arttig1 gézlemlenmistir. Sigara tiiketen ve tilketmeyen
erkekler mukayese edildiginde sigara igen erkeklerin, igmeyenlere gore yaklasik yari
yartya daha fazla miktarda diyabet goriildiigli gozlemlenmistir. Bdylece sigara
tilketimiyle diyabet goriilme siklig1 arasinda olasilikla doz-yanit iliskisi olabilecegi

savunulmustur. (33)

2.6.5. Viicut Kitle indeksi

Fazla kilosu olan bireyler ( VKI= 25-30 kg/m?) ile obez bireylerde ( VKI> 30
kg/m?) diyabet goriilme riski, gelismemis toplumlarda ve gelismekte olan toplumlarda
her gecen giin artmaktadir. Viicut agirligindaki her 1000 gramlik artigin diyabet
goriilme riskinde %9’luk artisa sebebiyet vermektedir. Obezitenin diger bir sonucu da
tip 2 diyabet gelisme riskinde artisa yol agmasidir. DSO verilerine gore, 2005

senesinde diinya niifusunun yaklasik 1,6 milyar yetiskinin kilolu oldugu ve 400 milyon
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kadar yetigkinin de obez oldugu gosterilmistir. VKI degerlerindeki artisin diyabete yol
acmasinin sebepleri olarak; asir1 artmis viicut yag miktari, kanda artan serbest yag
asitleri ile i¢ organlardaki lipit salinimidir. Serbest yag asitleri (SYA) miktarinin
artmas1, direkt olarak insiilin miktarimi etkiler. iskelet kaslar1 ve karacigerin, enerji
tilketimi i¢cin daha ¢ok SYA’nin oksidatif fosforilasyonuna ve bir¢ok glikoliz enzim
mekanizmasinda inhibisyona sebebiyet verir. Sonucta karacigerde ve iskelet kasinda
glukozun emilme orani diiser ve metabolize edilme miktarlar azalir. Karaciger, yag
ve iskelet kaslarmin insiiline ilgisinin azaldigi bu tabloya insiilin direnci olarak
tanimlanir. Normal lipit ve glukoz dengesini koruyabilmek i¢in, pankreastaki beta
hiicrelerinden daha fazla miktarda insiilin salinmasiyla tolere edilmeye calisilir. En

sonunda beta hiicreleri bu ihtiyact karsilayamamaya baslar ve tip 2 diyabet hastaligi

gelisir. (30)

2.6.6. Diisiik Dogum Agirhg:

Diistik dogum agirligryla dogan yetiskinlerde tip 2 diyabetin goriilme riskinin
daha fazla oldugunu agiklayan bir¢ok calisma mevcuttur. Diisiik dogum agirligina
sahip bireyler 5 ila 29 yaslar1 araliginda daha zayiftirlar ancak normal agirlikta dogan
bireylere gore daha fazla oranda insiilin direnci tablosu goriilmektedir. Tam tersi,
yiikksek dogum agirligiyla dogan bireylerin yetiskinlikte daha kiloludurlar ancak
boylarina gore daha az oranda insiilin direnci tablosuna sahiptirler. Bunun, intauterin
yagsamda karsilagilan beslenme eksikliginin yagimin ilerleyen safhalarinda hem insiilin
direncine sebebiyet verdigi hem de insiilin salgilanmasini etkiledigi teorileriyle

uyumludur. (34)
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2.7. insiilin Direnci

2.7.1. insiilin Direnci Tanimi

Insiilin direnci (IR); kas, karaciger ve yag dokusunda olmak iizere ekzojen ve
endojen insiiline karst normalin altinda olan bir biyolojik cevap olarak
nitelendirilebilir. Klinik olarak tarif etmek gerekirse, belirli bir insiilin
konsantrasyonlarina karst yetersiz biyolojik yanitin olugmasidir. 1922 senesinde,
hiperglisemiyi kontrol edebilmek i¢in kullanilan insiilinin zaman gectik¢e yetmemesi
ve daha fazla dozda insiilinin kullanilmasina ihtiya¢ duyulmasindan kaynakli olarak
tanimlanmaya baslanmistir. IR’ nin tablosu ¢esitlilik gdsterir; diyabet tanili olup da
disaridan yiiksek doz insiilin verildigi halde hiperglisemi tablosu siiren hastalar ile
endojen iiretiminin devam ettigi normale yakin plazma glukoz seviyelerinin oldugu
insiilin direnci tablosuna sahip kisileri barmdirir. Insiilinin bu durumda hiperglisemiyi
kontrol altina alabilmesi i¢in daha yiiksek seviyelerde insiilin salgilanmasi gerekebilir.
Insiilin direncini belirlemede bircok test kullanilabilir. Altin standart olan test,
hiperinsiilinemik 6glisemik klemp testidir. (35) Bu yontemin diger adi intraventz
glukoz tolerans testidir. Bu testin uygulanabilirligi pratikte sinirlidir, maliyetlidir ve

fazla i¢ giicii gerektirir. Bu sebeple klinikte yapilmasi zor testlerdir. (35)

1988 senesinde Reaven, insiilin direnci sendromu (IRS) olarak tanimlanan bu
tabloyu agiklamistir. IRS; obezite, yiiksek insiilin diizeyleri, diisiik HDL kolesterol
seviyeleri, yiiksek trigliserid seviyeleri ve glukoz toleransinda bozukluk ile karakterize
bir tablodur. (36) IRS tablosunda ayrica birgok parametrede de artig goriiliir. Bunlar;
C-reaktif protein (CRP), fibrinojen, adezyon molekiillerinde artis ve artmis 16kosit
diizeyleri gibi inflamatuvar gostergelerin artisin1 bulundurur. Bunlarin yaninda, IRS
tablosunda; bobreklerde asir1 su tutulumu, bobreklerden iire ve iirik asit atiliminda
azalma, testosteron artisi, sempatik desarjda artis ve uykuda solunum sikintilariyla
iliskilidir. (37) Ilk baslarda tabloyu diizeltmek i¢in artmis olan insiilinin neticesinde,
hastalarda aglik durumuna karsi sabirsizlik meydana gelir. Bunun neticesinde

hastalarda, daha ¢ok beslenme ataklar1 olabilir ve obezite i¢in risk olusturur. Artan
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insiilin, diiz kas proliferasyonunu uyarir ve kan damalarinda lipit birikimine yol acarak

ateroskleroz gelisimine de neden olur. (37)

IR’nin neden oldugu inflamatuvar siireg; endotelde disfonksiyona yol agar,
bdylece hipertansiyonun aracilik ettigi hedef organ hasarina ve bircok metabolik
hadiselerin baslica nedenidir. Insiilinin tek etkisi karbonhidrat metabolizmas: iizerine
degildir. Lipit ve protein metabolizmasi {izerinde de etkisi mevcuttur. Bir¢ok iyonun
transferi, aminoasit tasinmasi, proliferasyon, farklilasma, hiicre dongiisii ve nitrik oksit
(NO) sentezi gibi birgok metabolik siirecte rol alir. NO, vazodilatasyona yol agan bir
hormondur. Tip 2 diyabetteki insiilin direnci yiiziinden NO sentezi ve vazodilatasyon

gorevi sekteye ugrar. (38)

2.7.2. insiilin Direnci Klinik Ozellikleri

Insiilin direnci, tek bir hastalik degil viicutta birgok metabolik bozukluklara
neden olabilen bir klinik tablodur. Hastalarda insiilin direnci ne kadar fazlaysa ve bu
tabloya eslik eden hiperinsiilinemisi ne kadar fazlaysa insiilin direncinin sebep oldugu
klinik tablolarin goriilme olasiligr da fazladir. Asagida belirtilen tabloda instiliin

direnci tablosunun sebep oldugu metabolik anormallikler belirtilmistir. (39)

Tablo 2: insiilin direnci ve hiperinsiilinemi sebebiyle goriilen metabolik

bozukluklar
Glukoz metabolizmasinda bozukluklar Lipit metabolizmasindaki bozukluklar
- Bozulmus glukoz toleransi - HDL kolesterol seviyesinde azalma
- Bozulmus ac¢lik glukozu - LDL geperinde azalma
- Trigliserid seviyesinde artig
- Postprandiyal lipoprotein artisi
Hemodinamik degisiklikler Gentitoiiriner sistem bozukluklari
- Sempatik sinir sistemi - Polikistik over sendromu (PCOS)
aktivasyonunda artis
- Sodyum tutulumunda artig
- Hipertansiyon
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Prokoagiilan degisiklikler Inflamatuvar belirtecler

- Fibrinojen seviyesinde artig - CRP artis1
- Plazminojen aktivator inhibitor-1 - Lokosit seviyesinde artis
(PAI-1) artist

Urik asit metabolizmasindaki degisiklikler | Endetelyal disfonksiyon

- Plazma iirik asit seviyesinde artig - Adezyon molekiillerinin artist
- Urik asitin renal Klirensinde - Vazodilatasyonda azalma
azalma - Dimetilarjinin

konsantrasyonlarinda artig

2.7.3. Insiilin Direncinin Ol¢iilmesinde Kullanilan Yéntemler

2.7.3.1. Insiilin Direncini Dolayh Bir Sekilde Ol¢cen Teknikler

Daha kapsamli bir ¢ogunlugun insiilin direncini tespit etmek amaciyla; aglik
insiilini, glukoz ve C-peptid oranlar1 uygulamasi basit, maliyeti az ve kolay olmasi
nedeniyle tercih edilebilecek yontemlerdir. IR nin gosterilmesinde altin standart olan
hiperinsiilinemik oglisemik klemp testi (HECT) ile mukayese edildiklerinde; aglik
instilin seviyesi Ol¢iimii, aclik insiilin/glisemi oran1 ve aglik insiilini/c-peptid oraninin

hesaplanmasinin kuvvetli bir iliski gosterdigi belirtilmistir. (40)

Bir diger dolayli yoldan 6lcen test ise 1960 senelerinde insiilin direncine sahip
bireylerde olciilen insiilin seviyesinin yiiksek ¢iktigi OGTT testidir. 75 gram oral
glukoz alimindan 6ncesi insiilin 6l¢iimii ile sonrasinda 30, 60, 90 ve 120. dakikada
plazma glukoz seviyesi ve bazen de insiilin 6l¢timii yapilir. Normal bireylerde glukoz
uygulamasi sonrasi birinci saatte insiilin diizeyinin 150 mU/mL altinda seyretmesi
gerekir. Eger insiilin diizeyi bu degerin iistiindeyse insiilin direncinin varligina

isarettir. (41)
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2.7.3.2. Insiilin Direncini Dogrudan Bir Sekilde Olcen Teknikler

2.7.3.2.1 Insiilin Salgilanmasim ve Direncinin Beraber Olciildiigii

Teknikler

1) Homeostatik Model Degerlendirmesi (HOMA): Hastalarda insiilin
direncini saptayabilmek ve inceleyebilmek i¢in plazmadaki aclik glukoz ve insiilin
diizeylerinin birlikte degerlendirilmesi etkin bir metottur. Bu 6l¢iim metodu sayesinde
daha genis popiilasyonlar daha basit ve hizli bir sekilde arastirilmasina olanak saglar.
HOMA degerinin hesaplama formiilii mevcuttur. Bu deger arttik¢a insiilin direnci riski
de o derece artmistir. Insiilin Direncinin Homeostatik Model Degerlendirmesi
(HOMA-IR)=[Aclik insiilin (mU/1) x aclik glikoz (mg/d1)]/405 formiiliiyle hesaplanur.
Bu testin de dezavantaji bulunmaktaadir. Varyasayon katsayist HOMA-IR’nin en
onemli dezavantajidir. (42) HOMA-IR diizeyi ne kadar ¢ok artarsa, insiilin direnci
goriilme olasilig1 da artar. Her topluluk kendi ortalama degerlerini bulmalidir fakat
genel kabul goren goriis HOMA-IR nin >2.7 olmasi durumunda insiilin direncinin

oldugu insiilin direncinin var oldugunu gosterir. (43)

2) Kantitatif Insiilin Duyarlihg Kontrol indeksi (QUICKI): Insiilin
direncinin aglik insiilini ve aclik plazma glukoz diizeyleri ile belirli bir formiile gore
belirlenen bir testtir. Katz ile arkadaslarinin yapmis oldugu formiille APG ve Aglik
Immiinoreaktif Insiilin Ol¢iimii (AIRI) degerlerine gore belirlenir. QUICKI= 1/[log
AIRI (mU/l) +log APG (mg/dl)] formiilasyonu iizerinden hesaplanmaktadir. Aglik
insiilini ve glukozu kullanildigindan dolay1 daha ¢ok karacigerin insiilin duyarliligin
tespit eder. (44) Yapilan bir¢ok arastirmada da QUICKI’nin insiilin direncini tespit
etmede HOMA-IR’den daha iyi bir teknik olarak oldugunu savunsalar da klinikte iki
6l¢lim metodu da birbirleriyle iligkilidir. (45) Sayisal deger azaldikg¢a insiilin direnci
artmaktadir. (46)
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3) Siirekli Glikoz Infiizyonu Modeli Degerlendirmesi (CIGMA): Glikoz
inflizyonundan sonra belli araliklarla glukoz ve insiilin seviyesinin dlgiilerek yapilan
bir testtir. Sadece insiilin direncini tespit etmekle kalmayip pankreastaki beta
hiicrelerinin iglevi hakkinda da yol gosteren bir metottur. Hem bilgisayarl1 bir veri
taban1 gerektirdiginden hem tecriibeli bir ekip gerektirdiginden dolay1 genis bir alanda
degil hasta sayisinin az oldugu arastirmalarda kullamlir. CIGMA’ nin HECT ile

arasinda kuvvetli bir iliskisi bulunmaktadir. (46)

4) Minimal Model: Bu tetkikte de hem insiilin hem glukoz degerleri elde
edilir. intravendz Glukoz Tolerans Testi (IVGTT) olarak da bilinen metot sayesinde
glukoz sensitivitesi tespit edilebilir. Daha az girisimsel olmasi, tecriibeli kisilerin ve
egitimli bireylerin gerekmesi ve sonuglarin duyali olmasi nedeniyle oncelikle

arastirma yapan kurumlar ve kisilerce tercih edilir. (46)

2.7.3.2.2. Yalnizca Insiilin Direncini Olgcen Teknikler

1) HECT: Insiilin direncinin gdsterilmesinde altin standart teknik olarak yerini
edinmis fakat klinik kullanimda pek yeri olmayan bir metottur. Dokunun glukoz
titketimini direkt 6l¢ebilen bir metottur. Testin mantigi su sekildedir: Hiperinsiilinemik
bir ortam saglayarak glukoz diizeyinin normal aralikta kalmasini saglayabilmek i¢in
verilen glukozun hizini tespit edebilmektir. Insiilin infiizyonu sayesinde kan glukoz
seviyesi belli aralikta tutulmasi saglanir ve test 2 saat sonunda bitirilir. Hem invaziv
hem de tecriibeli ekip gereksinimi oldugundan pratikte kullanimi yoktur. Daha ziyade
akademik ¢aligmalarda kullanilan bir metottur. (47) Normal insanlarda glukoz tiiketim
hizi, 4,7-8,8 mg/kg/dk araliginda tespit edilirken, periferik dokularda insiilin rezistansi
bulunan insanlarda bu hiz daha diisiik seviyede tespit edilir. (48)

2) Insiilin Tolerans Testi: Insiilin direncini ve duyarliligini tespit edebilmek
amaciyla intavendz yoldan insiilin verilmesinden sonra kan glukoz diizeylerinde
diisiisiin gosterilmesine dayanan bir tekniktir. Gece agligindan sonra sabah saatlerinde

kisiye intravendz yoldan insiilin uygulanir. Sonra 0, 3, 6, 12 ve 15. dakikalarda glikoz
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seviyelerine bakilir. Bu metotta, Least Square analiz sisteminden faydalanilir. Burada
glikoz yarilanma zaman (T1/2) kaydedilir. Ek olarak insiilin tolerasn testi i¢in hiz
sabit kat sayis1 (KITT)=0,693/ t (1/2) formiiliinii kullanarak kaydedilir. (49) IR’yi
tespit edebilmek i¢in birgok metot vardir. HECT; uygulanabilirliginin zorlugu,
masrafli olmasi ve girisimsel yonlerinin olmasi1 nedeniyle pratik uygulamada pek fazla
tercih edilmemektedir. Aglik kan insiilin diizeylerinin 6l¢iilmesi, aglik insiilin/c-peptit
Olclimii, aglik instilin/glukoz 6l¢timleri de insiilin rezistans1 hakkinda bilgi verebilecek
diger tetkiklerdir. HOMA-IR diizeyinin hesaplanmasi gibi metotlarin, insiilin direncini
tespit etmede daha iyi sonuglar verdigini gosteren ¢aligmalar yapilmistir. Bu sebeple,
tibbi pratikte oldukea sik bir sekilde kullanilmaktadir ve uygulanabilirlikleri daha basit
tekniklerdir. (50)

3) Matsuda Indeksi: OGTT den tiiretilen, karaciger ve kas dokusunun insiilin
direncini gosterebilmesi hedeflenen, ek tetkiklere ihtiya¢c olmayan, kapsamli
calismalarda faydalanilabilen bir tekniktir. Indeksin skoru arttik¢a insiilin direncinde

de diisme meydana gelmektedir. (51)

4) Trigliserid/Glukoz Indeksi: 2008 senesinde tip literatiiriinde yer almaya
baslayan trigliserid glukoz indeksi (TyG indeks), aglik plazma glukozu ile trigliserid
diizeylerin bir formiille hesaplanarak insiilin direncini géstermede kullanilabilecegi
belirtilen bir indekstir. IR’yi tespit etmede tibbi pratikte olduk¢a sik kullanilan bir
parametre olan HOMA-IR ile mukayese edildigi zaman daha dogru sonuglar verdigini
gosteren bir¢ok arastirma literatiirde yer almistir. Ayrica, sadece insiilin direncinin
tespit edilebilmesinde degil tip 2 diyabet riskini degerlendirmede ve meydana
gelmesini 6ngoérmede TyG indeksinin faydali bir indeks olabilecegi arastirma
sonuglarina gore kabul gormektedir. Basit bir sekilde sadece aclik glukozu ve
trigliserid degerleri ile hesaplanabilmesi, insiilin seviyesinin Olciilmesi gibi ek
tahlillerin gerekmemesi, TyG indeksi ergonomik ve ekonomik bir test segenegi olarak
Oniimiize gelmektedir. Literatiirde yer alan birgok arastirmada TyG indeksin;
hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastaliklar, ateroskleroz, metabolik sendrom gelisimi,
koroner damarlarda kalsifikasyon gibi bir¢ok tabloyla arasinda kuvvetli iliskilerin

oldugu gosterilmistir. (52,53)

21



2.7.4. Insiilin direnci ve Dislipidemi

Viicutta insiilin direnci gelismeye basladik¢a, lipit metabolizmasinda
anormallikler olugsmaya baglar. Visseral lipit depolarinda lipoliz artmaya baglar
boylelikle serbest yag asitlerinin (SYA) kan dolagimindaki miktar1 artar. Artan SYA
etkisiyle, karacigerde ¢ok diisiik yogunluklu lipoprotein (VLDL) ve trigliserid
{iretimini artirmaktadir. Ustelik, HDL ve LDL’nin yapisinda yer alan kolesterol
esterlerinin transportunu etkiler. Bu etkiyle beraber HDL ve LDL’deki trigliseridleri
VLDL tarafindan alimir ve bdylelikle HDL kolesteroliin seviyesinde azalmaya
sebebiyet verir. LDL kolesterolde de birtakim degisiklikler gozlemlenir. LDL
aterojenik hale biiriinilir ve ateroskleroz gelisimine katkida bulunur. LDL kolesterol
viicutta iki sekilde pargalanir. Karacigerde ve periferik dokularda bulunan lipoprotein
lipaz enzimi sayesinde parcalanir. Boylece daha ufak ve daha dansiteli bir kivama
gelir. Ufalan ve yogunlugu artan LDL partikiilleri oksidasyona kars1 asir1 bir sekilde
duyarlilik kazanir ve bunun sayesinde endotelden kolaylikla gecebilir ve inflamatuvar
hadiselerin meydana gelmesine ve ateroskleroz tablosunun gelisimine sebebiyet
verebilir. Tiim bu hadiselerin sonucunda; aterojenik dislipidemi diye tanimlanan tablo
olusur. Kisaca bu tablolarin gelisimine yol agan durumlar; diisik HDL, LDL
kolesteroliin gosterdigi degisim ve artmis miktardaki trigliserid seviyeleridir. (54)
Ayrica yag dokudan salinan adiponektin, rezistin ve leptin ile insiilin direnci varlig
arasinda kuvvetli bir iliski vardir. Leptin hormonu; tokluk hormonu olarak bilinen bir
proteindir. Obezite tablosunda leptin diizeyleri artar ve beyinde IL-1 seviyelerini
artirir, TNF alfa ve IL-6 diizeylerinin de yiikselmesine neden olarak insiilin direncinin
patogenezinde rol almaktadir. Adiponektin; yag dokusundan salinan ve aterosklerozu
koruyucu ozellikleri bulunan plazma proteinidir. Tip 2 diyabette ve obezitede bu
proteinin diizeyleri oldukca diisiik bulunmaktadir. Insiilin direncinin gelisiminde ve
buna baghh gelisebilecek komplikasyonlarin ortaya c¢ikmasinda adinopektin
diizeylerinin azalmasi 6nemli rol oynar. Resistin; adipositler tarafindan iretilen bir
diger madde PPAR (Peroksizom Proliferator Aktive Edici Reseptor); karbonhidrat ve
yag metabolizmasini diizenleyen hiicre i¢i haberlesmenin bir pargasidir ve insiilin

direncinin gelisiminde rol oynamaktadir. (55)
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2.7.5. Insiilin Direncinin Tedavisi

Insiilin direncinin tedavisinde bir¢cok yaklasim uygulanmaktadir. Ozellikle
yasam tarzinda degisiklik yapilmasi tedavinin en énemli kisimlarindan biridir. Insiilin
direncini kirmak ve tip 2 diyabete gidisi engellemek i¢in yasam tarzi degisiklikleri;

saglikli beslenme, diizenli egzersiz ve kilo vermeyi icermektedir. (56)

Bu tedavi modeline ragmen klinikte diizelme veya iyilesme goriilmeyen
vakalarda farmakolojik tedavi veya cerrahi islemler tedavideki diger tedavi
tercihleridir. (57)

2.7.5.1 Yasam Tarz1 Degisiklikleri

Saghkh Beslenme ve Kilo Verme

Beslenme bi¢imi hastalarin cinsiyetine, yasina, fiziksel aktivitesine gore her
hastaya kendi Ozelinde program yapilmalidir. Diyetle tiiketilen karbonhidratlarin
giinliik kalori ihtiyacinin yaklasik yarisini olusturmali ve bu karbonhidratlarin
glisemik indeksi diisiik olan kepekli iirlinler gibi besinlerden karsilanmali, yaklasik
%20-35’1 protein kaynakli besinlerden karsilanmali, beyaz et ve bitkisel iiriinlerden
zengin olmalidir. Giinliik kalori ihtiyacinin %20-35’ini yaglardan karsilanmali, tekli
doymamis yag asitleri %10-15’1ik kismi karsilamali, ¢oklu doymamis yaglar ise en
fazla %10’luk kismi karsilamalhidir. (58) Yapilan bir¢ok arastirmada kilo vermenin tip
2 diyabet gelisim riskini azalttigi goOsterilmistir. Bu sebeple insiilin direnci olan
kisilerde saglikli beslenmeyi, kilo problemleri olan kisilerde kilo vermeyi de

kapsayacak bigimde diizenlenmelidir. (59)
Fiziksel Aktivite ve Egzersiz

Fiziksel aktivite ve egzersiz, hem insiilin direncinin kirilmasinda faydalidir

hem de var olan tip 2 diyabette glisemik kontrolde ve komplikasyonlarin goériilme
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olasiligin1 azaltmada faydasi bircok arastirmada gosterilmistir. Haftada 150 dakika,
giinde 50 dakika ylirliylis ve benzeri egzersiz yapilmasi gerekir. Egzersiz hem aerobik

hem de anacrobik ¢esitleri beraber icermelidir. (20,60)

2.7.5.2. Farmakolojik Tedavi

Metformin: Insiilin direncinin farmakolojik tedavisinde en ¢ok tercih edilen
ilag metformindir. Tip 2 diyabetli hastalarin da baglangi¢ tedavisinde tercih edilen

metformin, bozulmus glukoz toleransinda da iyilesme saglar. (61)

Tiazolidindionlar: Glitazonlar olarak da bilinen bu gruptaki ilaglar PPAR-y
(Peroksizom Proliferator Aktive Reseptor gama) iizerinden gosterirler. PPAR’
aktivasyonuyla insiiline duyarli dokulardaki genler transkripsiyona ugrar. Periferik

dokulardaki 6zellikle iskelet kasindaki insiilin duyarliligini artirirlar. (62)

Sodyum glikoz ko-transporter-2 (SGLT-2) inhibitorii: SGLT-2
inhibitorleri, etkilerini bobreklerde proksimal tiibiillerde gosterirler. Glukozun
bobrekten reuptake’ni azaltip idrar yoluyla atilimini saglarlar ve eksojen insiilin
ihtiyacini azaltirlar. Diisiik hipoglisemi riski, serum firik asit seviyesinde azalma, kilo

kayb1 saglamasi ve albiiminiiriyi azaltmasi gibi avantajlara sahiptir. (63)

Glukagon benzeri peptit-1 (GLP-1) inhibitorii: Etki mekanizmalar1 GLP-1
reseptorlerinin aktivasyonunu saglayarak pankreas  hiicrelerinin glukoz duyarliligini
artirir, alfa hiicrelerinin glikagon sentezini baskilar. Kilo kayb1 saglamasi 6nemli bir
avantajidir. Bunu da mide pasajinin bagirsaklara gecisini yavaslatarak aclik hissini
bastirarak gosterir. Hipoglisemi gelisme ihtimali azdir ¢iinkii beta hiicrelerinden
instilin salinimi1 doz bagimhdir. Ayrica diger ¢cogu antidiyabetik ilaglarin aksine kan
basincinda da diigme saglar ve kilo kaybina katki saglarlar.(2-4 kg). Kullanimi
subkutan enjeksiyon seklindedir. Ekzenatid, liraglutid, liksisenatid bu grubun
ornekleridir. Liraglurid ve ekzenatid kisa etkililerdir. Postprandiyal gliseminin (PPG)

asir1 artmasini engellerler. KVS’de de pozitif etkileri mevcuttur. (64)

Dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorii: DPP4 inhibitorleri GLP-1 ve
GIP’m yikilmasimi yavaglatir. Bunu DPP4’ii inhibisyona ugratarak yaparlar. Bu
grubun iyeleri linagliptin, sitagliptin, saksagliptin, vildagliptin ve alogliptin oral
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yollarla kullanilan iiyeleridir. Ulkemizde bu ilaglar diger oral antidiyabetik ilaglarla
kontrol altina alinamayan ya da insiilinle yeterli kontrol saglanamayan, glisemik
kontrolii saglanamayan hastalarda ileri basamak tedavide kullanilan ilaglardir. Bu
grubun {iyelerinin ¢ogu giinde tek doz halinde kullanima olanak saglarken, vildagliptin
iki doz seklinde kullanilir. Hipoglisemi riski olmamast ve kilo alimina sebebiyet

vermemesi avantajli oldugu durumlardir. (65)

2.7.5.3. Cerrahi Tedavi

Insiilin direncinin tedavisinde ilk basamakta olmayip ciddi komorbid durumu
olan hastalarda disiiniilebilir. Sosyal medya, haberler gibi bir¢ok alanda goriilmesiyle
popiilerligi son zamanlarda artmistir. Yasam tarzi degisikligi, uygun beslenme, diizenli
egzersiz ve ilag tedavisine ragmen insiilin direnci ve obezitenin devam ettigi duygu
durumu stabil, cerrahi sonrasi yeni diyet programina uyum saglayabilecek hastalarda;
komorbid (Hipertansiyon, diyabet, ailevi ve ciddi hiperlipidemi ve uyku apne
sendromu gibi) durumlardan en az birinin oldugu ve VKI>35 kg/m? ise ayrica
komorbid durumu olmayrp VKi>40 kg/m? olan hastalarda tedavi secenegi olarak
diistintilebilir. (66)

2.8. Diyabette Glisemik Kontrol Hedefleri

Hemoglobin, eritrositlerin 120 giinlilk dmrii siiresince enzimatik olmayan
yollarla glikolizasyona ugrar. (67) Avrupa Diyabet Arastirmalar1 Birligi, Uluslararasi
Klinik Kimya ve Laboratuar Tibb1 Federasyonu ve Uluslararasi Diyabet
Federasyonu’nun birlikteligiyle olusan kurulda, HbAlc 6l¢iimiiniin 48mmol/mol ya
da %6,5 degerini standart alarak belirlemislerdir. (7) Diyabet Kontrol ve
Komplikasyonlar Deneyinin (DCCT) yapmis oldugu caligmalarin sonuglarina gore
HbAIc seviyelerindeki her %1 artis ortalama olarak serum glukoz seviyesinde 35

mg/dL artigsa sebebiyet vermektedir. (68)
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Yetiskinlerde hemoglobin yapisinda %97 HbA, yaklasik %2,5 civarinda HbA2
ve %0.5 civarinda da HbF bulunur. HbA1l ise HbA’nin amino kismima glukoz
eklenmesiyle meydana gelir ve HbAla, HbAlb ve HbAlc¢’nin toplamiyla meydana
gelir. HbAla ve HbA1b fosforile edilmis sekerlerin HbAO’a baglanmasiyla olusan
diisiik miktarda bulunan molekiillerdir. HbAlc ise kan dolagiminda yer alan glikolize
hemoglobinin yaklasik %80’ini meydana getirmektedir. Yapilan ¢aligmalarda
glisemik kontrolii olan hastalarda HbAlc diizeylerinin yarisinin bakilan tahlillerden
onceki son ay1 , %251 de tetkikten onceki ikinci ay1 kapsadigi, kalan %25°lik kismin
ise tetkik istenmeden Onceki 2-4 ay1 kapsadigini belirten makaleler yayimlanmistir.
Bunun sebebi de eritrositlerin yasam dongiisiinden dolay1 birinin yikilirken digerinin
yapilmasindan dolayidir. (69) HbA 1¢ diizeyleri ylikseldikge aclik hiperglisemisinin de
diizeyi artmaktadir. Buna bagl olarak normale yakin HbAlc seviyelerinde ise
glisemik kontrol daha iyidir. (14) HbAlc seviyeleri ile tip 2 diyabetli bireylerde
goriilen komplikasyonlar arasinda bir korelasyon vardir. HbAlc seviyelerindeki her
%1’lik diististe diyabete bagimli mortalite oranlarinda %21, MI icin %14 ve

mikrovaskiiler komplikasyonlarda %37 azalma goriilmektedir. (70)

HbAlc seviyelerinin yanhs diisiik ve ya yiiksek ¢iktigi durumlar asagida
belirtilmistir:

HbA1c’yi artiran sebepler;

e Bobrek yetmezligi

Demir eksikligi

e Hiperbilirubinemi

e Uzun siireli alkol tiiketimi
e Metabolik asidoz

e Opiat tiiketimi

e Hipertrigliseridemi

HbAlc’yi azaltan sebepler:

e Eritrositlerin yagam siklusunda azalmaya sebebiyet veren durumlar
(kan transfiizyonu, eritropoetin kullanimi, hemolitik anemi, kan kayb1

sonrast )
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e Hemoglobinopatiler (HbS, HbF, HbC ...)

e C vitamini ve E vitamini kullanimi

Glikolize hemoglobin yaklasik olarak 3 aylik glisemik profil hakkinda bilgi
vermektedir. Bu sebeple tip 2 diyabetli hastalarda 3 ayda bir 6l¢iimii yapilmasi

Onerilmektedir. (7)

Klinikte glisemik kontrol takibinde; HbAlc 6l¢timleri, siirekli glikoz 6l¢timii
ve plazma glukoz seviyesinin dl¢iimii kullanilir. Glisemik kontroliin iyi mi koti mii
oldugunu takip etmede pratikte daha ¢ok HbA 1c seviyeleri dl¢iimii kullanilir. Siirekli
glukoz 6l¢timii teknigi ise 6zellikle tip 1 diyabetli hastalarla bazi tip 2 diyabetlilerin
tedavideki etkinligin gosterilmesinde kullanilabilmektedir. Glisemik kontroliin siki bir
sekilde takip edildigi durumlarda normal glisemik kontrole oranla diyabet
komplikasyonlariyla baglantisin1 kiyaslayan bir¢ok arastirma yapilmistir. Tan1 almig
tip 2 diyabetli hastalarda sik1 glisemik kontroliin (HbA 1c <%6,5), hem makrovaskiiler

hem de mikrovaskiiler komplikasyonlarin riskini azalttigi gosterilmistir. (71,72)

ADA’nin tavsiyelerine gore uyumlu hastalarin ve glisemik kontrolii iyi olan
hastalarin yilda en az 2 sefer glisemik kontroliiniin yapilmasinmi tavsiye ederken,
glisemik kontrolii kotii ve uyumsuz hastalarin glisemik kontroliiniin en az yilda 4 sefer

yapilmasini tavsiye etmektedir. (73)

Hastalarda glisemik hedefler kisisellestirilmelidir. Mortalite beklenen, uzun
zamandir tanili ve takipte olan, ciddi makrovaskiiler ve mikrovaskiiler
komplikasyonlar1 olan, komorbid hastaliklar1 olanlarda, kontrolleri uzun zamandir
kotii olan hastalarda glisemik kontrol seviyeleri daha ensek hesaplanarak HbAlc
diizeyini %8,5 diizeylerine kadar normal kabul edilebilir. Asagidaki tabloda glisemik

hedefler belirtilmistir.
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Tablo 3: Diyabetik hastalarda glisemik Kontrol Hedefleri

Hedef Gebelikte Insiilin | Gebelikte Insiilin
Kullanmayan Kullanan
<%7
HbAlc (53 mmol/mol) <%6-6,5 <%6-6,5
(42-48 (42-48
mmol/mol) mmaol/mol)
APG ve 6giinden 80-130 <95 mg/dL 70-95 mg/dL
once bakilan PG | mg/dL
1. saat PPG - <140 mg/dL 110-140
mg/dL
2. saat PPG <160 <120 mg/dL 100-120
mg/dL mg/dL
Kaynak: Tirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi. Diabetes Mellitus ve

Komplikasyonlarmin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu. Ankara, 2024.

Literatiirde yer alan bir¢cok arastirmada tip 2 diyabetli hastalarin yiiksek bir
oranda glisemik kontroliin kotii oldugu gosterilmistir. (74,75) Yapilan birgok
arastirmada; genglerde (76), 6z bakimi diisiikk hastalarda (77,78), diyabet hastaligi
hakkinda bilgi ve birikimi az olan hastalarda (79,80), diyabet hakkindaki 6z yeterliligi
zayif olanlar (81,82), uzun zamandir tanisi olanlar (83,84), diisiik egitim seviyesi (83),
yasam bigimi degisimine ve farmakoterapiye uyumun azlhigi (76,85) gibi birden ¢ok

etkenin kotii glisemik kontrolle baglantili oldugu gosterilmistir.
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2.9. Trigliserid/Glukoz Indeksi

Trigliserid glukoz (TyG) indeksi, son donemlerde insiilin direncinin (IR)
biyolojik bir belirteci olarak kullanilmaya baslanilmistir. IR’li bireylerin dislipidemi,
hipertansiyon ve hiperglisemi gibi metabolik bozukluklara yatkinliklar1 oldugu
bilinmektedir ve bu hastalarin hepsi hem mikravaskiiler hem de makrovaskiiler
komplikasyonlarin gelisimi agisindan risk altindadirlar. Bu sebeple IR, sadece
diyabetli hastalarda degil saglam popiilasyonda da arastirilmasi gereken bir tablodur
ve bu ylizden risk faktorlerini 6ngorebilmek i¢in uygun ve giivenilir tarama testlerinin

gelistirilmesi dnemlidir. (86)

TyG indeks aclik plazma glukozu ile trigliserid seviyeleri ile hesaplanan 2008
senesinde ortaya ¢ikmis IR’de kullanilan bir HOMA-IR’ye gore insiilin direncini
saptamada daha iyi bir teknik oldugu gosterilmistir. TyG indeks, insiilin direncini
belirlemede basarili bir testtir ve tip 2 diyabetle arasinda pozitif bir korelasyon
bulunmaktadir. TyG indeks rutin tetkiklerde bakilan APG ve trigliserid ile bakildig1
i¢in, insiilin seviyesine gerek duyulmadigi i¢in, basit ve diisiik maliyetli bir test oldugu
i¢in On plana ¢ikmaktadir. Yapilan bir ¢ok ¢alismada TyG indeksin artigi; metabolik
sendrom, KVH gelisimi, SVO gelisimi, ateroskleroz, hipertansiyon, kalp yetmezligi

gibi hastaliklarla iligkili oldugunu gésteren makaleler yayimlanmugtir. (53)

TyG indeksin hesaplanmasinda iki yol izlenmektedir. Birinci sekli olan formiil
Ln[aglk trigliseridi (mg/dl) x aglik glukozu (mg/dl)/2] olarak Simental-Mendia et al.
tarafindan aciklanmistir. Diger kullanilan model ise Guerrero-Romeo formiilii
degistirerek Ln[aclik trigliseridi (mg/dl) x aclik glukozu (mg/dl)]/2 kullanmislardir ve

bu hesaplama yontemi ilk formiile oranla daha fazla tercih edilmektedir. (87)

TyG indeksinin tip 2 diyabet gelisimini ongérmede basarili oldugu birgok
calismada gosterilmistir. Artmis APG, kronik hastalik gelisimi ve insiilin direnci ile
iliskili metabolik komponentler arasindadir. Artmis trigliserid seviyesi, kas icerisinde
lipit birikimine bagli olarak GLUT-4 translokasyonu inhinisyonuna sebep olur ve kas
hiicrelerinin glukoz reuptakenin azalmasina sebebiyet vererek insiilin direnci

baglantilidir. (88)
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Ulkemizde yapilan bir arastirmada tip 2 diyabetli hastalarin TyG indeks ile
HbAlc seviyeleri kiyaslandiginda, TyG indeks skoru arttik¢a hastalarin glisemik

kontroliin belirteci olan HbAlc seviyelerinin arttig1 gortilmistiir. (89)

T2DM’nin en spesifik 6zelligi olarak bilinen IR tablosu kardiyovaskiiler
hastalik goriilme riskini de artirmaktadir. IR, sadece diyabetik popiilasyonda degil
diyabetik olmayan popiilasyonda da KVH gelisimi i¢in risk olusturur. Bu sebeple
insiilin direncinin taranmasi ve varsa saptanmasi biiyiik Snem arz etmektedir. Insiilin
direncinin tespitinde birgok test kullanilmaktadir. HECT testi insiilin direncini tespit
etmede dogru sonuglar verir. (90) Bu testin gerek zaman gerektirdigi ve pahali olmasi
sebebiyle klinikte uygulanmasi sinirhidir. (91) Yapilan bir ¢alismada TyG indeks,
hiperinsiilinemik oglisemik teste gore kiyaslandiginda %96.5 sensitivite ve %85
spesifiteye sahip bulunmustur. (92) HOMO-IR 6l¢iimiine kiyasla TyG indeks daha
anlamli ¢itkmustir. (93)

HOMA-IR ve QUICKI gibi diger insiilin direnci testleri de klinik uygulamada
cesitli smirlamalar1 olan aglik plazma insiilinine dayanmaktadir. Plazma insiilin
seviyesi siireye gore degismekte ve agliktan etkilenmektedir. Ayn1 zamanda hemolize
bagl etkilesimler yaygindir ve uzun siireli diyabeti olan, insiilin salgis1 bozulmus

hastalarda iyi bir gosterge degildir. (94)

2021 senesinde yapilan bir ¢ok katilimcili (5,731,294) metanalizde TyG
indeksinin diigiik oldugu ve yiiksek oldugu gruplar kiyaslandiginda; indeks skoru
yiiksek olan grupta demografik 6zelliklerden bagimsiz olarak ASKVH, KAH ve SVO

gelisme riski artmis bulunmustur. (95)

Zhao ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢aligmada Tyg indeks, kronik bobrek
hastaligi ve mikroalbiiminiiri ile iligkili bulunmustur. (96) Tip 2 diyabetli 1432 hasta
ile yapilan bir aragtirmada TyG indeks artiginin; GFR’de diisiis ve mikroalbiiminiiri ile

baglantili oldugu gosterilmistir. (97)

Tutunchi ve arkadaglar1 ile beraber yapilan bir arastirmada TyG indeks ile
karaciger fibrozisi arasinda iliski varligini saptamak icin yapilan bir ¢alismada,non
alkolik yagl karaciger hastaligt (NAFLD) tanist bulunan hastalarda fibrozise gidisi
tespit etmek i¢in NAFLD fibrozis skoru ve FIB-4 indeksi kullanilmis, yiiksek TyG

indeksinin karaciger fibrozisine gidisle baglantili oldugu goriilmiistiir. (98)
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Arastirmanin Bi¢imi, Zamani ve Yeri

Calismaya Saghk Bilimleri Universitesi Istanbul Egitim ve Arastirma
Hastanesi Aile Hekimligi ve I¢ Hastaliklar1 Poliklinigine basvuruda bulunmus
01.12.2021-01.12.2023 tarihleri arasinda iyi yillik siirecte bagvurada bulunmus tip 2
diyabet tanis1 konulmus, 18-65 yaslar dahil, hastanede verileri kayitli, uygun ¢alisma
onami alinmig hastalarin dahil edildigi retrospektif, kesitsel bir ¢aligmadir. Hastalarin
verilerine etik kurul karar1 sonrasi 05.06.2024 — 01.08.2024 tarihleri arasinda hastane

sistemimizdeki kayitli verilerden elde edilmistir.

3.2. Arastirmanin Evreni ve Orneklem Sec¢imi

Calismaya Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Aile Hekimligi
poliklinikleri ile I¢ Hastaliklari polikliniklerine 01.12.2021-01.12.2023 tarihleri
arasinda bagvuruda bulunmus Tip 2 diyabet hastaligi tanis1 almig 18-65 yas arasi
hastalar alinacaktir. Bu ¢alismada hastalarin hastane sistemindeki tetkik sonuglar1 ve
E-nabiz verilerinden faydalanilacaktir. Hastalarin hemogram, biyokimya tetkik
sonuglari(HbAlc 6l¢iimili, hemogram, iire, kreatinin, ALT, AST, trigliserid, HDL,
LDL, total kolesterol), hastanin boyu ve kilosu, beden kitle indeksleri ve
trigliserid/glukoz indeksi degerleri incelenecektir. Literatiirde bir¢cok c¢alismada
trigliserid glukoz indeksinin tip 2 diyabetli hastalarda insiilin direncinin tespitinde ve
glisemik kontrol ile iliskisi incelenmis olup anlamli bulunmustur. (89) Orneklem
biiyiikliigii literatiir incelenerek ¢alisma oncesinde hesaplandi. Altun ve ark. (‘‘Altun
O, Kalyon S. The Role of Triglyceride-HDL Ratio and Triglyceride-glucose Index in
Estimating Glycemic Control in Patients with Type 2 Diabetes Mellitus ) ¢alismasi
referans alindi. (99) Biz de bu ¢alismamizda benzer karsilastirmalar yapacak olup %95
giic 0.05 anlamli ¢ikabilmesi i¢in, Gpower’da hesaplanmis olup her iki grupta en az

74 hasta olmak tizere 148 hastanin dahil edilmesi planlandi. Olasi hatalar g6z 6niinde
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bulundurularak hasta sayimizi hesaplanan hasta sayisinin %11,4 fazlas1 olan 167 hasta
dahil edildi.

3.3. Arastirmaya Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

Dahil Edilme Kriterleri

1.) 01.12.2021-01.12.2023 tarihleri arasinda hastanemize bagvurmus olmak
2.) Tip 2 diyabet tanis1 almis hastalar

3.) 18-65 yas araliginda olmak

Dislama Kriterleri

1.) Ailesel hipertrigliseridemi 6ykiisii olanlar
2.) Insiilin kullanan hastalar
3.) Hastanede yatis dykiisii olan hastalar

4.) Trigliserid degeri 1000 mg/dL iistiinde olan hastalar

3.4. Arastirma Verilerinin Toplanmasi

Istanbul ve Egitim Arastirma Hastanesi Labaratuvarlarinda yapilmis kan
sonuclar1 veri olarak degerlendirilmeye alindi. Bu parametreler gece acligindan sonra
alian tetkiklerden; HbAlc seviyeleri, aclik kan sekeri, iire, kreatinin, HDL, LDL,
trigliserid, total kolesterol, ALT, AST, hemoglobin degerleri ile Trigliserid Glukoz
Indeks skoru kaydedilmistir. TyG indeks skoru; Trigliserid glukoz indeksi In [Aglik
trigliseridi(mg/dl) x Ag¢lk glukozu (mg/dl) ]/2 metodu kullanilarak hesaplandi ve
kaydedildi. Hastalarin boy, kilo, VKI, bel ¢evresi dl¢iimleri hastane veri sistemindeki
kayitlardan elde edildi.
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3.5. Arastirma Verilerinin Analizi

Istatistiksel analizler SPSS 27.0 programi ile yapilmistir. Degiskenlerin
dagilim1 Kolmogorov Simirnov, Shapiro-Wilk testi ile 6l¢iildii. Verilerin tanimlayici
niteliklerinde; ortalama, standart sapma, medyan frekans ve oran degerleri
kullanilmistir. Dagilimi normal olan nicel bagimsiz verilerin analizinde bagimsiz
orneklem T test kullanildi. Dagilimi normal olmayan nicel bagimsiz verilerin
analizinde ki-kare test kullanildi. Etki diizey ve cut off degerleri ROC egrisi ile
arastirildi. Etki diizeyi tek degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon ile arastirildi.
P-degerinin 0.05’in altinda oldugu degerler istatistiksel agidan anlamli bulunmus olup

sonuclar ona gore degerlendirildi.

3.6. Etik Onay

Calismamiz, 01.12.2021-01.12.2023 tarihleri arasinda, Istanbul Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Aile Hekimligi ve I¢ Hastaliklar1 polikliniklerinde yapildi.
Bakirkdy Dr.Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurul Komisyonu’nun
03.06.2024 tarihli ve 2024-03-08 karar nolu etik kurul onay1 ile galismamiza baglanmis
olup, dahil etme kriterlerini saglayan hastalarin verilerine ge¢mise doniik olarak

bakildi. Caligmamiz Helsinki bildirisine uygun olarak yapildi.
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4. BULGULAR

Yapmis oldugumuz bu tez ¢aligmasinda, tip 2 diyabet tanisi olan 167 hasta
dahil edilmistir. Bu hastalar glisemik kontrolii iyi ve kotii olmak {izere iki gruba
ayrilmistir. HbAlc degerleri >%7 olan grubun glisemik kontrolii kotii olarak; HbAlc
degeri <%7 olan grup ise glisemik kontrolii iyi olan grup olarak ayrild:. lyi glisemik
kontrol grubunda toplam 85 hasta kotii glisemik kontrol grubunda 82 hasta
incelenmistir. Bu hastalarin; boy, kilo VKI, bel ¢evresi dl¢iimleri, HbAlc seviyeleri,
APG, iire, kreatinin, HDL, LDL, trigliserid, total kolesterol, ALT, AST, Hemoglobin

degerleri ile TyG indeksleri arasindaki iliskisi degerlendirilmistir.

Tablo 4: Bireylerin sosyodemografik ve biyokimyasal ozellikleri

Min. - Maks. Medyan Ort.tss/n-%

Yas 27 65 55 536 =+ 78
Lo Kadin 76 45,50%
Cinsiyet
Erkek 91 54,50%
Boy (m) 12 188 164 164 + 011
Kilo (kg) 51 133 83 847 + 159
VKIi kg/m? 20,4 57,6 31,2 316 =+ 57
Bel Cevresi (cm) 67 140 103 1032 + 115
HbAlc 59 11,9 6,9 7,4 + 14
APG (mg/dL) 82 306 140 1548 + 443
Ure (mg/dL) 126 70 29 302 + 8
Kreatinin (mg/dL) 0,4 15 0,8 0,81 + 0,2
HDL (mg/dL) 25 103 45 474 + 134
LDL (mg/dL) 25 213 110  108,7 + 341
Trigliserit (mg/dL) 44 700 159 189,7 + 1198
(Tmog% 0 Kolesterol 74 296 105 1024 + 425
ALT (mg/dL) 8 87 22 261 =+ 15
AST (mg/dL) 9 101 19 28 =+ 129
Hemaoglobin (mg/dL) 8,8 17 141 141 + 19
TyG Indeks 4,3 6,1 5 5 + 0,3
. <5 85 50,90%
TyG Indeks
>5 82 49,10%
Glisemik Iyi 85 50,90%
Indeks Kaotii 82 49,10%
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Calismamiza dahil edilen hastalarin sosyodemografik ve biyokimyasal parametreleri
degerlendirilmistir. Hastalarin 9%54,5°1 erkek (n=91), %45,5’1 kadin (n=76) oldugu
gozlemlenmistir. Calismamiza katilan hastalarin  yaslar1 27 ila 65 arasinda
degismektedir. Katilimcilarin boy ortalamasi 1,64+0,11, kilo ortalamas1 84,7+15,9,
VK1 degerlerinin ortalamasi1 31,6+5,7, bel gevresi l¢iimlerinin ortalamasi1 103,2+11,5,
HbAlc ortalamas:1 7,4+1,4, APG ortalamas: 154,8+44,3, iire ortalamasi 30,2+8,0,
kreatinin ortalamas: 0,81+0,2, HDL ortalamas1t 47,4+13,4, LDL ortalamasi
108,7+£34,1, trigliserid ortalamas1 189,7+119,8, total kolesterol ortalamasi 192,4+42,5,
ALT ortalamast 26,1£15,0, AST ortalamas1 22,8+12,9, hemoglobin ortalamasi
14,1£1,9, TyG indeksin ortalamasi 5,0+0,3 olarak hesaplanmistir. (Tablo 1)

Tablo 5: Glisemik Kontrol Gruplarimn Sosyodemografik Ozelliklerin

Karsilastirnlmasi

Iyi Glisemik Indeks Kotii Glisemik Indeks
(n=85) (n=82)

Ort.tss/n-%  Medyan Ort.tss/n-%  Medyan

Yas 544 + 81 570 528 « 7.5 545 0103 "
~ Kadm 42 49.4% 34 415% -
Cinsiyet £ ek 43 50.6% 48 535% 0.302

Boy (M) 16 + 01 16 16 + 01 17 0387 ™
Kilo (kg) 856 + 153 840 838 + 166 810 0209 m

VKIi (kg/m?) 322 + 52 31.9 311 + 6.1 29.0 0.080 ™

Bel Cevresi
(cm)
M Mann-Whitney u test /X Ki-kare test

1034 + 115 1040 103.0 + 116 1025 0.762 "

Glisemik kontrolii iyi olan ve glisemik kontrolii kotii olan gruplar
sosyodemografik dzellkleri kiyaslanmistir. ki grup arasinda cinsiyet, yas, boy, kilo,

VKI ve bel gevresi arasinda anlamli bir fark goriilmemistir (p>0,05). (Tablo 2)
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Tablo 6: Glisemik Kontrol Gruplarimn Biyokimyasal Parametrelerinin

Karsilastirilmasi

Iyi Glisemik Indeks (n=gs) 10 Csepindeles )

Ort.+ss/n-%  Medyan Ort.£ss/n-%  Medyan

HbAlc 6.5 + 03 6.5 84 =+ 13 80 0.000 ™

Aclik Kan m
Sekeri (mg/dL) 129.7 + 16.3 130.0 180.8 + 48.9 172.0 0.000

Ure (mg/dL) 297 =+ 87 28.0 306 £ 7.2 302 0152 M

Kreatinig 079 = 020 080 082 + 020 080 0312 "
(mg/dL)

HDL (mg/dL) 503 + 148  47.0 444 + 111 425 0016 "

LDL (mg/dL) 1084 + 316 110.0 109.0 + 36.7 1095 0.910 !

Trigliserit 1707 + 1055 1410 2094 + 1307 1705 0038 ™
(mg/dL)

Total

Kolesterol 1923 + 428 1950 1925 + 425 1950 0981 !
(mg/dL)

ALT (mg/dL) 248 + 142  20.0 274 + 158 240 0174 ™

AST (mg/dL) 221 =+ 122  19.0 234 + 137 195 0815 ™

'(*rﬁg)gﬁ')"b'” 139 + 21 140 144 + 16 146 0040 ™
TyG indeks 49 + 03 49 52 + 03 51 0000 °
TG <5 58 68.2% 27 32.9% 000 ¥
indeks >5 27 31.8% 55  67.1%

'Bagimsiz drneklem t test /™ Mann-whitney u test / X Ki-kare test

Glisemik kontrolii iyi olan grup ve glisemik kontrolii kotii olan grup
biyokimyasal parametreler agisindan kiyaslanmistir. Glisemik kontrolii kétii olan
gruptaki hastalarin; HbAlc, aglik kan sekeri, hemoglobin ve trigliserid diizeyleri
glisemik kontrolii iyi olan gruba gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

(p<0,05)

Glisemik kontrolii kotii olan grupta, HDL diizeyi glisemik kontrolii iyi olan

gruba kiyasla anlamli olarak daha diisiik saptanmistir. (p<0,05)
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Glisemik kontrol gruplart kiyaslandiginda; {iire, kreatinin, LDL, total
kolesterol, ALT ve AST degerleri arasinda anlamli bir farklilik goriilmemistir.
(p>0,05)

Glisemik kontrolii kotii olan grupta, glisemik kontrolii iyi olan gruba kiyasla

TyG indeksi anlamli bir sekilde daha yiiksek saptanmustir. (p<0,05) (Tablo 3)

Sekil 1: Tip 2 diyabet hastahgi iizerinden TyG indeksine ait ROC egrisi

10020 —
90%% —
850%0 —
70%0 —
E 60%% —
2 50%- - — TRG Indeks 5 Cut Off
= == -TRG Indeks
R 40%
EAA 0.717 (0.640-0.795)
30%0 —
Duyarlilik 67.1%
20% Pozitif Kestirim Oram1  67.1%
10% Ozgiilliik 68.2%
o
Negatif Kestirim Oran1  68.2%0
0% —
| T | | 1 | | 1 | T I
= — [ [ L= L =] —1 =] = =
T 2T T T ETETETE RS 8
S & & & o o o & o P
1 - Ozgiilliik
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Tablo 7: Glisemik kontrol gruplarim kiyaslamada ongoriilen TyG indeksine ait

ROC analizi
Egri Alt1 Alan % 95 Giiven Aralig1 p
TyG indeks 0.717 0.640 - 0.795 0.000
TyG indeks 5 Cut off  0.677 0.594 - 0.759 0.000
. Kot
Iyi Glisemik
F Glisemik %
Indeks .
Indeks
<5 58 27 Duyarlilik 67.1%
TyG Indeks
>5 27 55 Pozitif Kestirim Oran1  67.1%
Ozgiilliik 68.2%

Negatif Kestirim Oran1  68.2%

Retrospektif, kesitsel tez calismamizda ¢izilen ROC egrisi, tip 2 diyabet tanili

hastalar lizerinden TyG indeksinden faydalanilarak elde edilmistir. (Sekil 1)

Glisemik kontrol gruplari kiyaslandiginda, Tyg indeksin anlamli [Egri alt1 alan

0.717

(0.640-0.795)] etkinligi gozlenmistir. Glisemik indeks iyi ve kotii olan hastalarin
ayrnminda TyG indeks 5 cut off degerinin anlamli [Egri alt1 alan 0.677 (0.594-0.759)]

etkinligi gézlenmistir.
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TyG indeks 5 cut off degerinde glisemik indeks iyi ve kotii olan hastalar
ayirmada duyarlilik %67.1 ve 6zgiilliik % 68.2 idi. (Tablo 4)

Tablo 8: TyG indeksine gore bireylerin sosyodemografik o6zelliklerinin

kiyaslanmasi

TyG indeks < 5 (n=85) TyG indeks > 5 (n=82)

Ort.tss/n-%  Medyan Ort.tss/n-%  Medyan
Yas 541 + 8.1 56.0 53.1 + 7.6 550 0.304 ™

0, 0,
S a—— —T
Boy (m) 163 + 011 1.62 165 + 010 167 0047 ™M
Kilo (kg) 83.2 + 175 80.0 862 + 140 840 0073 ™
VKI (kg/m?) 315 + 57 31.2 318 + 57 312 0572 ™
Bel Cevresi (cm) 102.1 + 127  101.0 1044 + 101 1050 0.079 ™
t™ Mann-Whitney u test /X Ki-kare test

TyG indeks skoru yiiksek (>5) ve diisiik (<5) olan gruplardaki hastalar
sosyodemografik 6zelliklerine gore kiyaslanmislardir. Tyg indeks degeri yiiksek olan
hastalarin, Tyg indeks skoru diisiik olanlara gore; hastalarin yasi, cinsiyet dagilima,

kilo, VKI degerleri ve bel ¢evresi anlamli bir farklilik gdstermemistir. (p>0,05)

TyG indeks skoru yiiksek olan grupta, hastalarin boyu Tyg indeks skoru diisiik
olan gruba gore anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. (p<0,05) (Tablo 5)
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Tablo 9: TyG indeksine gore bireylerin biyokimyasal parametrelerinin

kiyaslanmasi
TyG Indeks < 5 (n=85) TyG indeks > 5 (n=82)
Ort.£ss/n-%  Medyan Ort.£ss/n-%  Medyan
HbAlc 69 + 09 67 79 + 15 75 0000 ™
Aclik Kan m
Socori (mg/dLy 1369 + 281 1300 1734 & 501 1650 0.000
Ure (mg/dL) 291 £ 7.9 290 3.3 + 80 302 0.047 M
Kreatinin 076 « 016 075 086 + 022 082 000L ™
(mg/dL)
HDL (mg/dL) 522 + 139  50.0 425 + 109 400 0.000 M
LDL (mg/dL) 1062 + 37.1 1010 1113 + 307 1105 0.335 !
hrigliseri 1145 + 365 1100 2677 + 1262 2350 0.000 ™
(mg/dL)
Total Kolesterol 1) 5 . 444 1850 2039 + 374 2055 0.000
(mg/dL)

ALT (mg/dL) 215 + 116 180 308 + 167 270 0.000 ™
AST (mg/dL) 204 + 90 190 253 + 157 210 0032 ™

H_

Hemoglobin ., 0 51 140 143 + 16 146 0074 "
(mg/dL)

Glisemik lyi 58 68.2% 27 32.9% 0.000 *
Indeks  Koti 27 31.8% 55 67.1% '

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-Whitney u test / X Ki-kare test

TyG indeks skoru yiiksek (>5) ve disiik (<5) olan gruplardaki hastalar
biyokimyasal parametrelerine gore kiyaslanmiglardir. TyG indeks skoru yiiksek olan
hastalarin; HbAlc, aglik kan sekeri, iire, kreatinin, trigliserid, total kolesterol, ALT,
AST degerleri ve glisemik kontro

li kotii olanlarin oran1 TyG indeks skoru diisiik olanlara kiyasla anlamli olarak daha

yiiksek bulunmustur. (p<0,05)

TyG indeks skoru yiiksek olan grupta HDL kolesterol degeri, TyG indeksi
diisiik olan gruba kiyasla anlaml1 bir sekilde diisiik saptandi. (p<0,05)
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TyG indeksi skoru yiiksek olan grupta LDL, hemoglobin degerleri, TyG

indeksi diisiik olan gruba kiyaslandiginda anlamli bir farklilik saptanmamuistir.

(p>0,05) (Tablo 6)

Tablo 10: Glisemik Kontrol Gruplarinin Tek Degiskenli ve Cok Degiskenli

Modelle incelenmesi

Tek Degiskenli Model Cok Degiskenli Model

OR %95 GA D OR %95 GA D
TyG indeks 15.884 4.900 - 51.489 0.000 >100 >100 - >100 0.000
APG
(mrdL) 1061 1.040 - 1.082 0.000
HDL
(/L) 0965 0940 - 0990 0.006
Trigliserit 4 003 1000 -  1.006 0.043 0981 0973 - 0.989 0.000
(mg/dL)
Hemoglobin 1/ 0966 - 1356 0.119
(mg/dL) ' ' ' '

Tek degiskenli modelde glisemik kontrol gruplart kiyaslandiginda; TyG

indeksinin, aclik kan sekerinin, HDL nin ve trigliserid degerinin anlamli etkinligi

gbzlemlenmistir. (p<0,05)

Tek degiskenli modelde glisemik kontrol gruplari kiyaslandiginda hemoglobin

degerinin anlamli bir etkinligi gézlenmemistir.

Cok degiskenli modelde glisemik kontrol gruplar1 kiyaslandiginda; TyG

indeksinin ve trigliserid seviyesinin anlamli-bagimsiz etkinligi gézlenmistir. (Tablo 7)
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Sekil 2: TyG indeks ve Glisemik Kontroliin Korelasyon Grafigi
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5. TARTISMA

Tip 2 diyabetin goriilme oran1 her gecen giin artmaktadir. Milyonlarca insan bu
durumdan etkilenmektedir. Ozellikle gelismemis ve gelismekte olan toplumlar
morbidite ve mortalitenin en 6nemli etkenlerindendir. (100) Kiiresel ¢apta insiilin
direnci ve insiilin direnciyle baglantili kronik hastaliklarin goriilme sikliginda da artis
meydana gelmektedir. (101) Bu sebepten insiilin direncini ne kadar erken tespit
edilirse o kadar iyi sonuclar alinabilir. IR tespitinde altin standart test olan;
hiperinsiilinemik oglisemik klemp testinin gerek ekonomik yiikiiniin olmas1 gerek
yapilmasindaki teknik zorluklar, deneyimli ekip gerekmesi, HOMA-IR tetkiki icin
insiilin Ol¢imiimiin gerekliligi bu yiizden insiilin Ol¢iilemeyen laboratuvarlardaki
sorunu ¢6zmek i¢in insiilin direncini tespit etmede hem diisiik maliyetli olabilecek hem
basit ve kolay uygulanabilir olabilecek farkli metotlar gelistirilmeye g¢alisilmistir.
(102) Bu metotlarin yaninda IR’1 degerlendirebilmek igin baska metotlar da
gelistirilmistir. Ornegin; TG/HDL orami, LDL/HDL orani, visseral adipozite indeksi
(VAI), apolipoprotein B/apolipoprotein A1 orani, TyG indeksi ve lipit birikim indeksi
(LAP) yer almaktadir. Du ve arkadaslarinin yapmis oldugu arastirmada insiilin
direncini gostermede TyG indeksinin HOMA-IR ile kuvvetli bir korelasyon igerisinde
oldugu gosterilmistir. (57)

Abbasi ve arkadaslarinin yapmis oldugu baska bir calismada da HECT metodu
kullanilarak insiilin direncinin tespit edilmeye ¢alisildigi bir ¢alismada, TyG indeksi
ve HOMA-IR ’nin 6ngoriiciiliigliniin kiyaslamasi yapildiginda, TyG indeksi HOMA-
IR’ye gore daha iyi sonuglar vermistir. Ayrica metabolik sendromu tanimlamada da

TyG indeksi HOMA ya kiyasla daha iyi sonuglar vermistir. (103)

2010 senesinde HECT kullanilarak insiilin direncini tespit etmeyi hedeflenen
bir arastirmada, TyG indeksinin IR’yi tahmin etmedeki becerisi arastirilmistir. TyG
indeksinin kesim degerinin 4,68 alindig1 durumda %85 spesifite ve %96,5 sensitivite
ile insiilin direncini gostermistir. (92) Bir bagka arastirmada TyG indeksinin kesim
noktast 4,65 alindiginda %45 spesifite ve %84 sensitivite ile insiilin direncini

gostermistir. (104)
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Bizim ¢alismamizda ise TyG indeksinin, IR’yi saptamada &ngiiriilebilecek
kesim degeri 5 olarak saptanmistir. Bu degerin kullanilmasi planlandiginda
trigliserid/glukoz indeksinin  %68,2 spesifite ve %067,1 sensitivite sagladig

gbzlemlenmistir.

2020 yilinda tilkemizde yapilan bir aragtirmada diyabetli hastalarda trigliserid
degerleri ile HbA 1c diizeyleri arastirilmis ve HbAlc diizeyleri ile trigliserid degerleri
arasinda anlamli iliski gosterilmistir. Ayrica bu ¢alismada HbAlc¢’nin yas ve APG ile

anlamli iligkisi gosterilmistir. (105)

Bizim ¢alismamizda da HbA 1c¢ seviyeleri ile trigliserid diizeyi arasinda anlaml1

bir iliski gosterilmistir ancak yas ile istatistiksel bir iliski gosterilememistir.

1992 senesinde yapilan bir kohort arastirmada, tip 2 diyabetli bireyleri erken
tespit etmede VKI ve yasin arttiginda TyG indeks degerleri de artmaktadir. Bu
calismada ayrica erkeklerde TyG indeksi daha yiiksek saptanmistir. (106)

Bizim ¢alismamizda ise ileri yas, VKI degeri yiiksek ve bel gevresi fazla olan
hastalarla TyG indeksi arasinda bir iligki saptanamamistir. Ayrica hastalarin

cinsiyetleri arasinda anlamli bir farklilik saptanmamustir.

2022 yilinda Altun ve arkadaglar tarafindan yapilan bir aragtirmada T2DM’1i
hastalar1 HbA1c seviyelerine gore karsilastirmiglardir. Bu karsilastirmada TyG indeksi
ile HbAlc degerleri karsilastirilmis ve iliskili bulunmustur. HbAlc seviyelerinin
Olciilemedigi yerlerde TyG indeksinin belli bir kesim noktasinda glisemik kontrolii

gostermede giivenilir bir parameter olarak kullanilabilecegini gostermislerdir. (99)

Bizim ¢alismamizda da T2DM’li hastalar1 glisemik kontrollerine gore gruplara
ayirdigimizda TyG indeksinin 5 kesim noktasinda glisemik kontrol gruplarim

karsilastirmada anlaml1 bir iligki gdsterilmistir.

TyG indeksinin popiilerligi her gecen giin artmakta kolay hesaplanabilirligi,
kullanisli olmas1 ve ulasilabilirliginin basit olmasi dolayisiyla insiilin direncini
gostermede kullanimi artmaktadir. 2022 senesinde yapilan bir aragtirmada, TyG
indeksi ile karotis plaklari tiroid fonksiyonlarina gore incelenmis, TyG indeks
skorunun hipertansiyon, obezite, yiiksek APG, yiiksek trigliserid seviyeleri ve HDL
diistikliigii gibi birgok parametre ile baglantili oldugu gosterilmistir. (107)
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Bizim ¢alisgmamizda TyG indeksinin yiiksek oldugu grupta; HbAlc, aglik kan
sekeri, iire, kreatinin, trigliserid ve total kolesterol seviyeleri daha yliksek bulunurken;
TyG indeksi yliksek olan grupta HDL kolesterol seviyesi anlamli olarak diisiik

bulundu.

2023 senesinde yapilan bir aragtirmada; HbA1c seviyelerinin %7’den yliksek
olan hastalarda TyG indeksinin artmis oldugu gosterilmistir. Ayrica, TyG indeksinin
kotii glisemik kontolle arasinda iligki oldugu, T2DM’nin ve komplikasyonlarimin
gelismesinde ve ilerlemesinin  tahmininde bagimsiz  bir belirteg olarak
kullanilabilecegini 6nermislerdir. TyG indeksinin aglik plazma glukozuna gore daha

iyi prediktif yetenege sahip oldugu belirtilmistir. (108)

Calismamizda glisemik kontrolii kotii (HbAlc >%7) ve glisemik kontrolil iyi
(HbA1c<%?7) olan iki grup kiyaslandiginda; kotii glisemik kontrol grubunda TyG
indeksinin daha yiiksek ¢iktig1 goézlemlenmistir. Ayrica kotii glisemik kontrol
grubunda HbAlc, aglik kan sekeri, trigliserid degerleri glisemik kontrolii iyi olan
gruba kiyasla daha yiliksek cikmistir. Ayrica TyG indeksinin kesim noktasini 5
aldigimizda; TyG indeksi yiiksek olan grupta; HbAlc, aglik kan sekeri, iire, kreatinin,
trigliserid, total kolesterol, ALT ve AST degerleri anlamli olarak daha yiiksekti.

Babic ve arkadaslari tarafindan 2019 senesinde yapilan bir arastirmada; TyG
indeksi ile VKi’nin, HbA Ic ile anlaml1 bir sekilde bagimsiz olarak iliskili oldugunu
gostermislerdir. Ayrica bu aragtirmada TyG indeksinin HbAlc seviyeleri ile anlamli
bir iliskisi oldugunu ve kotii glisemik kontrolii olanlarda anlamli sekilde artmis

oldugunu gostermislerdir. (109)

Bizim c¢alismamizda ile TyG indeksi kotii glisemik kontrolle iliskili

bulunmusken, VKI ile anlaml1 bir iliski kurulamamistir

Lee ve arkadaslari tarafindan yapilan bir arastirmada, tip 2 diyabetli hastalarda

TyG indeksi ile bel ¢evresi 6lglimii arasinda anlamli bir iliski bulunmustur. (110)

Bizim ¢alismamizda ise TyG indeksi ile bel ¢evresi dlgiimii arasinda anlamli

bir iliski saptanamamustir.

Gedikli ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir arastirmada, TyG indeksinin
glisemik kontrol gruplariyla kiyaslandiginda HbAlc ve APG seviyelerin TyG indeksi
ile pozitif korelasyon gosterdigini agiklamislardir. (89)
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Son c¢aligmalar, insiilin direncinin belirlenebilmesinde TyG indeksinin
kullanimiin yaygin bir sekilde kullanildigini gostermektedir. Luo ve arkadaslar
tarafindan yapilan bir arastirmada perkiitan girisim uygulanan ST elevasyonlu Ml
hastalarinda yiiksek TyG indeksinin artmis KVH ve SVO riski ile iliskili oldugunu
gostermislerdir. (97)

Zhao ve arkadaslan tarafindan ylriitiilen aragtirmada, artmis TyG indeksinin
artmis mikrovaskiiler hasar ve arteriyel sistemde sertlesme ile ilskili olduklarini

gostermislerdir. (96)

Da Silva ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir arastirmada TyG indeksinin
yiikksek oldugu hasta popiilasyonunda KAH prevalansinin daha yiiksek oldugunu
gostermisler ve ateroskleroz i¢in bir belirteg olarak TyG indeksinin kullanilabilecegini

ongormiislerdir. (88)

Insiilin direncinin gdsterilmesinde ve glisemik kontroliin takibinde bircok
parametreden faydalanilmaktadir. Bazal insiilin 6l¢iimi, HOMA-IR ve HECT gibi
testler insiilin direncini belirlemede kullanilir. Bu testlerin birtakim zorluklar1 vardir.
Gerek maliyetli olmalar1 gerek deneyimli bir ekip gerektirmesi gerek ulasilabilirliginin
zor olmasi gibi sebeplerden dolayr pratikte kullanimlari zahmetlidir. Bu sebeple
insiilin direncini gostermede yeni belirteglere olan ilgi artmistir. 2008 senesinde
kullanilmaya baslanan TyG indeksi, insiilin direncinin tespitinde ve son yillarda
yapilan arastirmalarda glisemik kontroliin takibinde de kullanilan bir belirtectir.
Yapilan arastirmalarda HOMA-IR’den daha iyi oldugunu gostren arastirmalar
mevcuttur. Yapilan bazi calismalarda HECT kadar basarili oldugunu gosteren
caligmalar da mevcuttur. Ayrica tip 2 diyabetli hastalarda HbAlc seviyesinin artisi
glisemik kontroliin kotli olmasiyla iliskilidir. HbAlc diizeyi arttik¢a insiilin direnci
tablosu ve insiilin direnci ile iliskili bulgularin goriilme siklig1 da artmaktadir. Biz de
bu ¢alismamizda tip 2 diyabet tanisi olan hastalarin TyG indeksi ile glisemik kontrolii
arasindaki 1iligskiyi arastirmayr hedefledik. Bizim calismamizda; hastalarin yasi,
cinsiyeti, VKI ve bel ¢evresi dl¢iimleri TyG indeksi ile iliski kurulamamisken HbA lc,
aclik kan sekeri, trigliserid seviyeleri ile anlamli bir iliski saptanmistir. Glisemik
kontrol gruplari kiyaslandiginda; glisemik kontrol grubu kétii olan grupta TyG indeks

degerinin anlaml1 derecede yiiksek oldugu saptanmigken HDL kolesterol seviyelerinin
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anlaml bir sekilde diisiik oldugu belirlenmistir. Bu tablo bizlere, insiilin direnci ve

glisemik kontroliin takibinde bize yol gosterecegini umuyoruz.
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6. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismamiz retrospektif bir ¢aligma olup hastane veri tabanindan elde edilen
verilerle hasta taramasi yapilmistir. Hastalarin boy, kilo, VK1 ve bel ¢evresi dlgiimleri
hastane veri tabanindan elde edilmis olup poliklinikteki yogun calisma sartlarinda
hekimlerimizin kaydedebildigi kadariyla anamnez bilgilerinden faydalanabildik.
Hastalarin sozel beyantyla bu veriler kaydedilmis olabilir. Olas1 hatalar ¢calismamizin
sonugclarini etkilemis olabilir. Hasta popiilasyonunun yas ortalamasinin yiiksek olmasi
calisma sonuglarin etkilemis olabilir. Hastalarin beslenme bicimi, egzersiz ve fiziksel
aktiviteleri, sigara Oykiisii, kullanmis olduklari oral antidiyabetik ilaglarin ¢esidi ve

miktar1 bilinmedigi i¢in hastalarin verilerini ve ¢alisma sonuglarini etkilemis olabilir.
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7. SONUCLAR

TyG indeksinin insiilin direnci 6l¢iim teknikleri olan HOMA-IR, bazal insiilin
Olctimii, HECT gibi 6l¢iim teknikleri ile kiyaslandiginda insiilin direncini gostermede
anlamli oldugunu gosteren g¢alismalar yapilmistir. Ulasilabilirliginin rahat olmasi,
basit olmasi1 ve daha ekonomik olmasinin yaninda HOMA-IR kadar insiilin direncini
gostermede basarili oldugu arastirmalarda gosterilmistir. Ayrica TyG indeksinin
glisemik kontrol gruplan ile kiyaslandiginda anlamli iliskisi bulunan caligmalar
mevcuttur. Bizim ¢aligmamiz sonucunda da; TyG indeksinin tip 2 diyabet hastaligi
tanisi olan hastalarda glisemik kontrol gruplarini kiyasladigimizda anlamli oldugunu
bulduk.

Birinci basamak saglik hizmetlerinde 6nemli bir rolii bulunan Aile Hekimligi,
yasadigimiz toplumun sagligini korumasinda primer ve en 6nemli role sahiptir.
Toplumda her gecen giin goriilme siklig1 artan insiilin direnci ve iliskili hastalik
gruplari, birinci basamak saglik hizmetlerinin karsilastigi ana problemlerden biridir.
TyG indeksi, glisemik kontrolde kullandigimiz HbAlc degerleri, bel ¢evresi
Olctimleri, aile hekimlerine diyabet riski tasiyanlarda, tan1 almis diyabetli hastalarin
glisemik kontrollerinde 6nemli bilgiler vermektedir. Birinci basamakta kilit rol alan
aile hekimleri, edinmis olduklar1 bu bilgilerden faydalanarak hastalari degerlendirir
ltizum halinde primer koruma i¢in yontemler gelistirebilir. Bu yontemler arasinda
hastalarin saglikli ve diizenli beslenmesini saglama, diizenli fiziksel aktivite ve
egzersiz Onerilerinde bulunma, hastaligin ilerleyisine sebebiyet verebilecek risk
faktorlerini minimalize etmeyi hedeflemeli, gerekirse farmakoterapi gibi tedavi
secenekleri diisiiniilmelidir. Boylece, aile hekimleri risk altindaki kisilerin
hastaliklardan korunmasini saglayarak, hasta bireylerin ise komplikasyon risklerini
azaltarak saglikli ve kaliteli bir hayat siirmelerini saglayarak toplum sagligina katkida

bulunurlar.
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