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Diabetes mellitus'lu 36 olgu (A-insüline bağımlı 15, B-Oral antidiabetik kulla
nan 15, C-yalnız diyet kontrolunda olan 6 olgu) genel klinik biyokimyasal paramet
reler ue özellikle lipit metabolizması yönünden incelendi. LrJborotuar değerleri, her
hangi bir yakınması olmayan ue oral-glükoz-tolerans-testi (OGTT) ile diabetik olma
dığı saptanan 30 kişilik kontrol grubu ile karşılaştırıldı. Hem A hem de B grupların
da belirgin hipertrigliseridemi ue hiperkolesterolemi saptandı. A grubunda lipit elek
troforezinde alfa bantları anlamlı derecede azalmıştı. A ue B gruplarının özellikle 
erkeklerinde HDL-kolesterol anlamlı derecede düşük bulundu. 

SUMMARY 
General Investigation of lipid Metabolisın in 

Diabetes Mellitus 

Generol elinical biochemistry ualues and especiaUy lipid metabolism were in
uestigated in 36 cases of Diabetes Mellitus (A-15 insulin dependent cases, B-15 cases 
who were using oral antidiabetics, C-6 cases who were under diet control). Laboro
tory ualues were compared to 30 healthy controls who were shown to be non-<iia
betic as a result of oral glucose tolerans test. Hypertrigliceridemia and hypercholes
terolemia were fo und to be most prominent in groups A and B. In lipid electropho
resis alpha bands w ere significantly decreased in group A. HDL-cholesterol was also 
fo und to be significantly decreased especially in males of group A and B. 
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Diabetes mellitus sık görülen, kalıtımla ilgili faktörlerin rol oynadı~ı metabo
lik bir hastalıkdır. Bu hastalıkta en çok karbonhidrat metabolizması etkilenmekle 
beraber, protein ve özellikle lipit metabolizmasında da önemli de~işiklikler göze 
çarpmaktadır1 - 4 • 

Diabetes mellitusda lipit metabolizması ile ilgili yapıları çalışmalarda, hiperli
pidemi insidarısınm yüksek oldu~u görülmüştür. En sık karşılaşılan lipit de~işiklik
leri ise hipertrigliseridemi ve hiperkolesterolemidir2 - 6 • 

Diabetik hastalarda, plazma lipoproteinlerinden düşük darısiteli lipoproteinle
rin (LDL) ve çok düşük darısiteli lipoproteinlerin (VLDL) veya sadece VLDL'nin 
arttı~ı, yüksek darısiteli lipoproteinlerin (HDL) ise azaldığı görülmektedir7

-
9

• 

Aterosklerotik kalp hastalıklarının oluşumunda hiperlipideminin önemli bir 
rolü oldu~u ve diabetes mellitusda aterosklerozis insidansının çok arttı~ı, pek çok 
araştıncı tarafından gösterilmiştir 7 

• 
8 

• 
1 0 - ı 3 • Diabetin bu önemli komplikasyonun

da kısmen lipit konsantrasyonundaki de~işiklikler kısmen de lipoaprotein ve li po pro
teinlerin yapı ve konsantrasyonundaki değişiklikler rol oynamaktadır 7 - ı 0 • 

Bu çalışma ; insülin kullarıan , oral antidiabetik kullarıan ve sadece diyetle dia
betini kontrol altında tutarı diabetes mellituslu gruplarda, lipit metabolizınasını ge
nel olarak incelemek amacıyla planlandı. 

GEREÇ ve YÖNTEM 

Daha önceden diabetes mellitus tanısı konmuş 36 hasta çalışma kapsamına 

alındı. Hastalar, insülin kullanarılar (Grup A), oral antidiabetikler kullananlar (Grup 
B), kan şekerini diyetle kontrol altında tutarılar (Grup C) olmak üzere 3 gruba ayni
dı. Yaşları 20 ile 52 arasında de~işen sağlıklı kişilere OG'IT uygulandı ve test sonu
cu diabetes mellitus yönünden sa~lıklı kabul edilen 30 kişi kontrol grubunu oluştur
dular. 

Serumda Tayin Edilen Genel Biyokimyasal Parametreler : 
Kan Şekeri: Glükoz oksidaz yöntemiyle "Beckman Glucose Analyzer I" kul

lanılarak ölçi.ildü1 4
• 

tire Azotu (BUN): "Beckman Bun Analyzer", kullanılarak enzimatik kondük
tivite yöntemiyle ölçüldü1 5

• 

Sodyum ve Potasyum: " EEL Model 227 lntegrating Flame Photometer" ile 
saptarıdı. 

Total protein, albümin, globülin de~erleri : Biüret reaksiyonu ile ölçüldü. 
Total lipit: Modifiye sülfofosfo vanilin reaksiyonu, total kolesterol modifiye 

Lieberman-Burchard reaksiyonu ile ölçüldü. 
Fosfolipitler: Molibdat-vanadat reaksiyonu esasına göre, serbest yağ asitl~ri 

Duncomb'un kolorimetrik yöntemiyle, trigliseridler Wahlefeld'in önerdiği tam en
zimatik yöntemle ''Boehringer Manheim' ' kitleri kullarıılarak çalışıldı 1 6 • 1 7 • 

HDL-kolesterol: Hepann-manganklorür yöntemiyle aynlan süpematanda, 
Lieberman-Burchard reaksiyonuyla çalışıldı. 

Lipoprotein elektroforezi: Taze serumda Chiesa ve Rossi'nin önerdi~i yöntem
le (Oil Red O boyası kullanılarak) yapıldı 1 9

• 
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İnce tabaka klornatografisi ile serum fosfolipit d~ılımlannın incelenmesi için 
taze plazma 2/1 kloroform-metanol kanşımı ile ekstre edildi. 20x20 cm'lik cam 
plaklar silica jel ile kaplandı. Ekstrelerin plaklara özel şablon yardımıyla uygulanma
sından sonra, kloroform/metanol/su (65/25/4) kanşımı ile hazırlanan çözücü içinde, 
bir saat assendan ince tabaka kromatografisi yapıldı. Plaklar kurutulup molibden 
mavisi püskürtille re k lekeler ortaya çıkanldı 2 0 

• 
2 1 

• 

BULGULAR 

Olgulanmız , açlık kan şekerleri yönünden de~erlendirildi~i zaman (Tablo: I) 
tüm diabet gruplannda, kontrol grubuna göre belirli bir yükseklik göze çarpmaktay
dı (Tablo 1). 

Tablo : I 
A .K.Ş. Değerlerinin Karşılaştırılması 

X +SH (%mg) n t p < 

AGRUBU 223 .13 + 13.37 15 11.236 0,001 

B GRUBU 176 + 15.77 15 6.537 0,001 

C GRUBU 106.33 + 12.48 6 2.678 0 ,05 

KONTROL 72 .9 + 2.00 30 - -
A.D.: Anlamlı De~il 

A grubundaki olgular, üre azotu (BUN) de~erleri yönünden kontrol grubu ile 
karşılaştınldıklan zaman, az da olsa anlamlı bir yükseklik saptandı (p < 0.05 ). Olgu 
gruplanmızdaki elektrolit de~erleri, kontrol grubu ile karşılaştınldıklannda ise sade
ce A grubu, potasyum de~erleri yönünden kontrol grubundan anlamlı derecede yük
sekti (p < 0,001). Di~er gruplann sodyum, potasyum ve BUN yönünden karşılaş
tınlmalannda, aralarındaki farklar anlamlı de~ildi. 

Olgu gruplarımız, sırasıyla total protein, albümin ve globülin yönünden kont
rol grubu ile karşılaşanldıklan zaman, C grubunun ( diyetle diabetini kontrol eden 
grup) her üç parametre yönünden de kontrol grubundan yük~k oldu~u ve bu far
kın, total protein yönünden en fazla (p < 0,001), albümin ve globülin yönünden ise 
daha az anlamlı (p < O,OQ2, p < 0,05) oldu~u görüldü. 

Diabet gruplarırnız total lipit de~erleri yönünden kontrol grubu ile karşılaştı
nldı~ı zaman, hem insülin gruı-unda (Grup A) hem de oral antidiabetik grubunda 
(Grup B) kontrola göre oldukça anlamlı bir yükselme vardı (p < 0,001). Di~er gru
bun gösterdi~i fark, istatistiksel açıdan anlamlı de~ildi. ·Total kolesterol de~erleri 
yönünden yapılan karşılaştirmada, bütün gruplann anlamlı bir artış gösterdi~i, bu
nunla birlikte bu artışın sırasıy,la B grubunda daha fazla· (p < 0,001), A grubunda 
daha az (p < 0,01) ve C grubunda en az oldu~u (p < 0,05) gözlendi (Tablo II). 
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Tablo : II 
Total Kolesterol Değerlerinin Karşılaştırılması 

X + SH(% mg) n t p < 

AGRUBU 248.2 + ı 7.0 5 15 3.368 0.01 

B GRUBU 249.73+ 14.04 15 4.200 0.001 

C GRUBU 224.33+ 12.13 6 2.767 0.05 

KONTROL 190.76+ 4.98 30 - -

Olgu gruplannın trigliserit değerleri yönünden kontrol grubu ile aralanndaki 
farklar incelendiği zaman, insülin ve oral antidiabetik gruplannın çok anlamlı artış

lar gösterdiği (p < 0,001), buna karşılık diyet grubunun daha az bir artış gösterdiği 
gözlendi (Tablo III). 

Tablo : lll 
Trigliserit Değerlerinin Karşılaştırılması 

x +SH (% mg) n t p < 

A GRUBU 186.8 + 14.02 15 6.588 0.001 

B GRUBU 192.73 + 13.08 15 7 .509 0.001 

C GRUBU 159 + 10.85 6 5.951 0 .01 

KONTROL 94.43 + 6.10 30 - -

Olgu gruplanmızın serbest yağ asidi değerleri yönünden karşılaştınlması sonu
cu, A ve B gruplan değerlerinin istatistiksel yönden anlamlı derecede yüksek (sırasıy
la p < 0,02, p < 0,01) olduğu görüldü. Diğer grupla kontrol grubu arasındaki fark, 
istatistiksel yönden anlamlı değildi. · 

Fosfolipit değerleri yönünden yapılan karşılaştırmada, insülin grubu ile oral 
antidiabetik grubunun kontrole göre çok anlamlı (p < 0,001) diyet grubunun ise 
daha az anlamlı (p < 0,05) olduğu gözlendi. İnce tabaka klornatografisi uygulana
rak, diabetli olgular ile sağlıklı kontrollerin fosfolipi t dağılımlan, kalitatif olarak 
değerlendirildi. Bu değerlendirme sonucunda, diabetli olgularda kontrollere göre 
özellikle lizofosfatidik asit ve lesitine uyan lekelerde artma tespit edildi. 

HDL-kolesterol değerleri, genel olarak kontrol grubu ile karşılaştınldıklan 
zaman, yalnızca A grubunda kontrole oranla biraz azalma (p < 0,02) gözlendi. 
Diğer gruplann HDL-kolesterol değerlerinin kontrol grubundan farkı, anlamlı de
ğildi. HDL-kolesterol değerleri, gruplar cinslere aynlarak kontrol grubu ile karşı
laştınldıklannda, A ve B grı.ıbu olgulannın erkeklerinde kontrol erkeklerine göre be
lirgin bir düşme saptandı. HDL-kolesterolündeki bu düşüş A grubu erkeklerinde is
tatistiksel olarak çok anlamlı (p < 0,001), B grubu erkeklerinde ise daha az anlamlı 
(p < 0,02) idi. Kadınlar arasında ise HDL-kolesterol yönünden hemen hemen hiçbir 
fark gözlenmedi (Tablo IV ). 
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Tablo: IV 
HDL-Kolesterol Değerlerinin Ci nalere Göre Karşılaştınlması 

Erkek Kadın 

X + SH n p X + SH n p 

AGRUBU 53.11 + 2.19 9 0.001 63.5 + 3.34 6 A.D. 
B GRUBU 53.3 + 2.33 5 0.02 66.2 + 2.12 10 A.D. 
C GRUBU 72.5 + 5.57 2 - 67 + 5.19 4 -
KONTROL 63.37 + 2.7 16 - 64.21+ 2.32 14 -

A.D.: Anlamlı Değil 

Selüloz asetat üzerinde yapılan lipoprotein elektroforezinin dansitometrik 
olarak de~erlendirilmesi sonucunda, gruplar arasında yalnızca A grubunda kontrol 
grubuna göre % a-lipoprotein yönünden belirgin azalma (p < 0,001) saptandı. Di~er 
gruplar arasındaki farklar istatistiksel yönden anlamlı de~ildi (Tablo V). 

Tablo: V 
Lipoprotein Elektroforezi Değerlerinin Karşılaştırılması 

% ~ - lipoprotein % pre ~ · lipoprotein % a. lipoprotein 

n X + SH p X + SH p X ± SH p 

AGRUBU 15 58 .14 ± 4.35 A.D 28.49 ± 4.33 A.D. 13.60 ± 1.56 < o.oo1 

B GRUBU 15 53.29 ± 2.68 A.D 27.96 ± 2.71 A.D. 17 .71 ± 2. 03 A.D. 
C GRUBU 6 61.31 ± 3.69 A.D. 22.86 ± 1.84 A.D. 15.63 ± 3.16 A.D. 
KONTROL 30 54.84 ± 1.54 - 25.43 ± 1.37 - 19.28 ± 1.20 

Hastalanmızın lipoprotein elektroforezleri, total lipit, total kolesterol ve tri
gliserit düzeyleri birlikte de~erlendirilerek hangi hiperlipidemi tipine uyduklan 
tespit edildi. Buna göre A grubunda 2 hasta tip ll a'ya, 3 hasta tip Il b'ye, 3 hasta 
da tip IV hiperlipidemilerine uymakta idi. B grubunda ise , 3 hasta tip Il a'ya, 2 has
ta tip ll b'ye, 2 hasta tip IV'e ve bir hasta da tip I hiperlipidemiye uygunluk gösteri
yordu. C grubunda ise sadece 2 hasta tip II a'ya uygunluk göstermekteydi. 

TARTIŞMA 

Olgulann açlık kan şekerleri (A .K.Ş. ) kontrol grubu ile karşılaştınldığında 
(Tablo I) her· üç grupta da anlamlı olmakla birlikte özellikle A grubunda, bazal kan 
şekeri en yüksek düzeyde idi. Bu durum, insülin kullanan olgulanmızın diabetlerinin 
iyi kontrol altında olmaması veya hipoglisemiye girmemeleri için, insülin dozunun 
daha dikkatli kullanılması ile açıklanabilir. Aynca A grubunda gözlenen hiperpota
semi halini, hiperglisemiden de anlaşılabileceği gibi relatif bir insülin yetersizliği ile 
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yorumlamak mümkündür2
• Diabetlerini diyetle kontrol eden grupda, kontrol gru

buna göre yüksek oldu~u gözlenen total protein, albüınin ve globiilin degerieri ise, 
bu grubun karbonhidrat ve ya~dan fakir, proteinden zengin bir diyet alması ile 
açıklanabilir. Bu diyet şekli, serum proteinlerini arttıncı yönde etkilemiş olabilir. 

Gruplar, kontrol grubu ile total lipit, total kolesterol ve trigliserit yönünden 
karşılaştınldı~ında, B grubunda her üç parametrede de çok anlamlı bir artış görülür
ken, A grubundaki artış, totallipit ve trigliseritler yönünden çok anlamlı, kolesterol 
yönünden ise daha az anlamlı idi. Bulgulanmız, hem insüline b~ımlı, hem insüline 
ba~ımlı olmayan diabetes mellitus tiplerinde, hipertrigliserideminin en önemli lipit 
metabolizması bozuklu~u olduğunu göstermektedir. Aynca, oral antidiabetik kul
lananlarda hiperkolesterolemi de önemli bir lipit bozuklu~u olarak karşımıza çık
maktadır. 

Bierman ve Porte2 2 • 2 3 tarafından geniş diabetik hasta gruplan üzerinde yapı
lan çalışmalarda, hastaların yaklaşık üçte birinde trigliseritlerin yüksek olduğu gös
terilmiş ve bu durum, yetersiz veya etkisiz insüllnin trigliseritlerden zengin lipopro
teinleri plazmadan temizlemedeki etkisizli~lne b~lanmıştır. Bilindi~i gibi insülin 
eksojen ve endojen lipoproteinlerin katabolizmasında, önemli görevi olan lipoprote
in li paz enzimini aktive etmektedir2 2 

•
2 3

• lnsülin ayrıca ya~ dokusundaki hormona 
duyarlı lipazın aktivitesini inhibe ederek, periferik dokulardan dolaşıma ya~ asitleri 
salınımını azaltmaktadır2 • 3 • Diabette ise bu inhibisyon ortadan kalkmakta veya 
azalmakta dolayısıyla periferde bir lipoliz meydana gelerek plazma serbest ya~ asidi 
düzeyleri yükselmektedir. Gerek A gerekse B gruplannda serbest yağ asitlerinin art
ması bu mekanizma ile açıklanabilir. Benzer şekilde, bulgulanmızda gözlediğimiz 
fosfolipitlerin ve özellikle lesitinin artışından da muhtemelen aynı mekanizma so
rumludur. 

Diabetes mellitusda HDL-kolesterol ölçüm çalışmalan sayılan az olmamakla 
birlikte, elde edilen sonuçlar yönünden birbirleriyle uyum göstermemektedir24 -ı 6 • 

Bizim çalışmamızda HDL-kolesterol değerleri genel olarak incelendiğinde yalnızca 
A grubunda, kontrola göre anlamlı bir azalma gözlendi. Gruplanmız cinslere aynla
rak HDL-kolesterol değerleri incelendiği zaman ise kadın bireyler arasında bir fark 
olmadığı halde, A ve B grubunda erkeklerinde kontrol grubuna göre bir azalma ol
du~u görüldü (Tablo IV). Bu _bulgulanmız Fedele ve arkadaşlannın yaptığı çalışma
ya uyum göstermektedir11 • Yorum olarak insülin veya oral antidiabetik kullanan er
keklerde aterosklerozis riskinin daha yüksek olduğu söylenebilir. 

Diabet gruplanmız lipoprotein elektroforezleri yönünden incelendiği zaman, 
yalnızca A grubunda alfa lipoproteinlerde kontrol grubuna göre anlamlı bir azalma 
olduğu görüldü. Alfa bandı HDL'ye eşdeğer oldu~u için, bu bulgumuz HDL-koles
teroldeki düşmeye paralellik göstermektedir. lnceledi~imiz lipit metabolizması pa
rametreleri topluca değerlendirildi~inde ve olgulann bir hiperlipidemi sınıfına girip 
girmediği incelendi~inde, bir kısmının tip II'a, tip II'b ve tip IV hiperlipidemi tanı
rnma girdiği saptandı. Bu durum, literatürde yayınlanmış olan diabette görülen se
rum lipit anormalliklerine uyum göste_mıektedir2 • 3 ' 

7 
.<J. 
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