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Tip 1 Diyabetik Hastalarin Sarvileri
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DM OLUM SEBEPLERI

Aterosklerotik kalp hastaligi

* Beyin damar hastaligi

Kronik bobrek yetmezligi

Enfeksiyonlar
* Akut komplikasyonlar

* Neoplaziler



Diyabetes mellitus komplikasyonlari

e Diyabete 06zgl
( Mikrovaskuler komplikasyonlar )
e Diyabete 0zgu olmayan

( Makrovaskuler komplikasyonlar )



Diyabetes mellitus komplikasyonlari

e Diyabete 0zgu
— Diyabetik Retinopati
— Diyabetik Nefropati

— Diyabetik Noropati

e Diyabete 0zgu olmayan



Diyabetes mellitus komplikasyonlari

e Diyabete 06zgl

e Diyabete 6zgl olmayan
— Aterosklerotik hastaliklar

» Koroner arter hastaligi
 Serebral arter hastaligi

* Periferik arter hastaligi

e Renal arter hastaligi



Diyabete 6zgu komplikasyonlarin o6zellikleri

» Glisemik esik degere bagli olarak gelisir

» Diyabet tanisi kriteri olarak kullantlir
 Patofizyolojik dzellikleri ortak degildir

e Hucresel ve dokusal anormallikler ortak degildir

o Insilinden bagimsiz olarak glukoza gecirgen
dokularda komplikasyonlar gorultr

e Glisemi suresi ile iliskilidir
e Tum hastalarda komplikasyonlar gelismez
» Diyabet yasi ile gorilme olasiigi her zaman artmaz




Diyabete 6zgl olmayan komplikasyonlarin
ozellikleri

Diyabet olmayanlarda da gorulir

IGT durumlarinda da artis s6z konusudur
Mikroalbuminuri gorulme riskini artirir

Diyabetik hastalarin en dnemli mortalite sebebidir
Kadinlarda daha fazla risk artisina sebep olur
Gordlme sikligr diyabet yasi ile degil hastanin yasi ile
ilgilidir

Renal yetmezlik, dislipidemi, trombogenez, fibrinoliz,
endotelyal disfonksiyon ayrica suclanmaktadir




Diyabetes mellitusta sik karsilasilan diger
problemler

» QObezite

e Dislipidemi

e Hipertansiyon

e Diyabetik ayak

e Enfeksiyonlar

o Katarakt

e Safra kesesi hastaliklari



Mikrovaskuler Komplikasyonlarin
Patogenezi

» Hiperglisemi
e Genetik polimorfizm

o Diger faktorler



Hiperglisemi

o Akut metabolik reversibl degisikliler

o Kronik irreversibl degisiklikler



Hiperglisemi

o Akut metabolik reversibl degisikliler

Polyol yolu aktivasyonu

NADH/NAD orani artisi

Hucre ici miyoinozitol azalmasi
Diacilgliserol sentezinin artisi

Protein kinaz C aktivasyonu artisi

Erken glikozilasyon urinlerinin olusumu

Serbest radikal olusumunun artisi

o Kronik irreversibl degisiklikler
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Hiperglisemi

o Akut metabolik reversibl degisikliler

o Kronik irreversibl degisiklikler

Ileri glikozilasyon son uriinlerinin olusumu (AGE)
Matriks baglanma 6zelliklerinin degisimi

Bazal membran permiabilitesinin artisi

Nukleik asit ve nlkleoprotein anormallikleri

Mutasyon oraninin artmasi
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Polyol Yolu

Glukoz \/ » Sorbitol \/ » D-fruktoz

Aldoz rediiktaz Sorbitol dehidrogenaz
Insiilinden bagimsiz dokular Sorbitol birikimi
® S|n|_r » Osmotik sisme
e Retina — Lens
e Lens — Periferik sinir
e Glomerul
e Damar duvari
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Hiicre Ici Miyoinozitol Azalmasi

Glukoz Miyoinozitol

Glukoz Miyoinozitol

Sorbitol Fosfatidilinozitol

Intraselliiler
Na

Ca Diacilgliserol
mobilizasyon

Protein Kinaz C

Na-K-ATPaz



Hulcre ici miyoinozitol azalmasi

e Nedeni (?)
— Hdcre icine girisi glukozla yarisir
— Sorbitol birikimi htcre icine miyoinozitol girisini baskilar
— Hucre ici Na artisi
e Sonucu (?)
— Fosfatidil inozitol prekursori
— Diacil gliserol azalmasi
— NoOron membraninda Na-K-ATPaz aktivasyonunun azalmasi
— Hucre ici Na artisi
— Nodal depolarizasyonda blok
— Sinir ileti hizinda yavaslama
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Sorbitol-Miyoinozitol Dengesizligi

e Sinir ileti hizi yavaslama
e Glomeruler hiperfiltrasyon
e Kan-retina bariyeri permiabilitesinin artmasi

e Vaskuler kontraktilite artis
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Glukoz + NH2-Protein

Glikozilasyon urtnleri ‘
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AGE lerin Patolojik Sonuclari

e Damar disina ¢ikan proteinlerin tutulmasi

— Sitokinlerin uyariimasi

e Basal membran defekti

— Matriks sentezi stimulasyonu

e Bazal membran enzimatik defekti

— Sellller hipertrofi, hiperplazi

e Heparan sulfat proteoglikana afinitenin azalmasi

— Endotel ylizeyinde prokoagulatuar degisiklikler
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Non enzimatik glikozillenme

e Albumin

e Hemoglobin

e Glomeruler bazal membran proteinleri
e Myelin kilf proteini

e Lens proteini

e Lipoproteinler
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Retinal damarlarda hiperglisemi

e Polyol yolu hiperaktivitesi
— Sorbitollin toksik etkisi
— NADPH azalmasi
e Serbest radikal hasarin artmasi
— Yapim artisi
— Glutatyon reduktaz inhibisyonu
» Protein kinaz C aktivitesinin artisi
— Intraselliiler ileti kusurlari
— Selltler buyimenin bozulmasi
e Bazal membran 6zelliklerinin bozulmasi
— Vaskdler permiabilitenin artmasi nedeni ile plazma proteinlerinin
damar disina gegisi
» Endotel hucre fonkisyon kaybi
— Prokoagilan degisiklikler
— Adezyon molekullerinin ekspresyonu
— Kan-retina bariyerinin bozulmasi
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Komplikasyonlarda patofizyoloji- Ozet

* Non enzimatik glikozillenme
e Sorbitol birikimi
e Protein kinaz C
e Sitokin ve blylume faktorleri

* Endotel disfonksiyonu
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Diyabetik Retinopati Insidansi (Tip 1 DM)
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Diyabetik Nefropati Insidansi (Tip 1 DM)
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Diyabetik Nefropati Prevalansi (Tip 1 DM)
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Tip 2 diyabetes Mellitus Tanisi Konuldugunda
Komplikasyon Olasiliklari

% 20 Retinopati

% 50 Noropati

% 8 Nefropati
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HbA1c ile retinopati prevalansi arasindaki iliski

<6.0 6.0-8.0 8.1-10.0 10.1-12.0 > 12

HbAlc (%)
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DCCT de Kumulatif Retinopati Insidansi
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DCCT de Kumulatif Retinopati Insidansi

(Baslangicta retinopatisi olmayanlarda)
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DCCT de izlem Oncesi ve sonrasi nefropati-
mikroalbuminuri insidansi
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Retinopati Risk Faktorleri

o Kotu metabolik kontrol
e Genetik faktor

e Kan basinci yuksekligi
e Sigara

e Hamilelik

e Yogun tedavinin erken donemi
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Nefropati Risk Faktorleri

e Kotu metabolik kontrol
e Genetik faktor

e Kan basinci yuksekligi
DM baslama yasi

e Mikroalbuminri
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HbA1c nin % 1 azalmasinda risk azalma
oranlari

PART
25%
17%
18%
35%

Diyabetle ilgili tum komplikasyonlarda
Diyabetle ilgili mortalitede

Total mortalitede

Akut miyokard infarktlsuinde

Mikroangiopati gelisminde
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