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S U M M A R Y 

GROWTH HORMON, INSULINEMIA AND PROLACTIN LEVELS IN DIABETIC RETINOPATHY 

One of the most important causes of acquired vision loss is diabetic retinopathy. This study investigates the role of growth hor
mone, insulin and prolactin in 50 cases of diabetic patient, 14 being insulin-dependent and 36 non-insulin-dependent. 
In this group of patients we found a statistically significant positive correlation between severity of retinopathy and insulin level 
(p<0,01) and, statistically significant negative correlations between severity of retinopathy and prolactin (p<0,01) and growth hor
mone levels. 

Because the negative correlation between the severity of retinopathy and prolactin and growth hormone levels found in this study 
is contrary to the reports published previously detailed studies and dynamic tests related to this problem are needed. [Oftalmoloji 
1993; 2(3): 286-290] 
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ÖZET 
Akkiz görme kaybının en önemli ne
denlerinden birisi olan Diabetik Reti-
nopati o luşumunda rol oynayan 
grovvth hormon, insülin ve prolaktin 
düzeylerini tesbite dayanan bu ça
lışma; 14 İnsüline Bağımlı Diabetes 
Mellltu* (IDDM), 36 İnsüline Bağımlı 
Olmayan Diabetes (NIDDM)'lu toplam 
50 vaka üzerinde gerçekleştirildi. 

Olgu grubumuzda retinopati şid
deti İle; insülin düzeyi arasında 
anlamlı (p<0,01) pozitif korelas
yon, prolaktin düzeyi arasında an
lamlı (p<0,01) negatif korelasyon var
dı. 

Özellikle prolaktin ve grovvth hor
mon düzeyi ile retinopati şiddeti ara
sındaki negatif korelasyonunun litera
türe aykırı olması, konu ile ilgili ay-
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nıntılı ve dinamik testlerin yapılması
nı gerekli kılmaktadır. 
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G İ R İ Ş 
Diabetes mellitus çok eski yıllarda ta
nımlanmış ve günümüze kadar ayrıntılı 
olarak incelenmiş olmasına karşın, kar
maşık tizyopatoiojik mekanizması nedeni 
ile açıklanmayan yönleri sanıldığından 
çok olan bir sendromlar bileşkesidir. 
Modern tedavi yöntemlerinin hastaların 
yaşam süresini uzatması, olgularda or
gan komplikasyonlarının daha sık ve 
çeşitli şekil ve derecelerde ortaya çık
masına yol açmıştır. Damar lezyonları, 
gözün sklera katmanı dışında tüm kat
manlarında patolojik değişimlerle ortaya 
çıkmaktadır. Günümüzde akkiz görme 
kaybının ilk sıradaki nedeni olması dia
betik komplikasyonlar içerisindeki önemi
ni arttırmaktadır (1). 

Diabetes mellitus komplikasyonları 
insüline bağımlı olmayan (NIDDM) ti
plerde manifest hastalığın ortaya çıkışın

dan önce de gelişebilir. Metabolik bo
zukluğun 5-10 yıl gibi uzun bir süre de
vamlılığının varlığı söz konusu edilir. In
suline bağımlı (IDDM) tiplerde ise prepu-
beral dönemde göz komplikasyonlarının 
süre ne olursa olsun çok nadir olduğu 
bilinmektedir (2). 

D i a b e t e s m e l l i t u s k o m p l i 
kasyonlarının, özellikle retinopatinin 
etyopatogenezine yönelik çalışmalar ta
rihsel dizin içerisinde karmaşık ve çe
lişkili sonuçlar vermiştir. Örneğin, geç
miş yıllarda diabetik retinopati etyopato-
genezinde insülin yokluğu veya azlığı 
veyahut da etkisizliği suçlanırken (3), 
son yıllara ait çalışmalarda hiperinsüli-
neminin önemi vurgulanmaktadır (4). 
Benzer olarak değişik araştırmacı grup
ları grovvth hormon veya insüline-like 
growth faktör fazlalığını sorumlu tutmak
tadırlar (3). 

Çalışmamızda insülin ve growth 
hormon düzeylerinin retinopati şiddeti ile 
olan ilişkisini araştırırken, literatürde be
lirgin bir kayıt saptayamadığmız prolak
tin düzeylerindeki değişimleri de araştır
dık. 
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GEREÇ VE YÖNTEM 
Çalışma grubumuza alınan 14 IDDDM (in
suline Bağımlı Diabètes Mellitus) ve 36 
NIDDM (insuline Bağımlı Olmayan Diabètes 
Mellitus) olgusunda açlık kan şekeri, glu-
kohemoglobin, growth hormon, insülin ve 
prolaktin düzeylerini ölçümledik. Ölçümle-
melerde kan ve serum örnekleri çift çalışıl
dı ve ortalama değerleri hesaplandı. Olgu 
grubunun ayrıca funduskopik muayeneleri 
ile Fluorescein Fundus Anjiografileri (FFA) 
ile retinopati tutulum oran ve dereceleri 
saptandı. Retinopati tutulum dereceleri ağır
lıklarına göre puanlandırıldı. Elde edilen 
veriler istatistik olarak değerlendirilip, litera
tür ile karşılaştırılmalı olarak tartışıldı. 

B U L G U L A R 
Çalışma grubumuza alınan 28 erkek, 22 
kadın 50 Diabetik olgunun yaş otlama
ları 54,4±15.8 yıl olup, diabetik süreleri 
112.96ı 90.85 ay idi. Yaş ortalamaları 
33.8± 13.97 yıl olan IDDM olgularının 
diabetik süreleri 101.6+ 125.04 ay; yaş 
ortalamalarıı 61.3+ 8.9 olan NIDDM ol
gularının diabetik süreleri 122.1 ± 86.97 
ay idi. 

Araştırdığımız parametrelere ait or
talama değerler Tablo 1'de verilmiştir. 

Olgu grubumuzu oluşturan 50 Dia
betik olgunun 14'ünde FFA normal bu
lundu. 20 olguda Backgrand Retinopati 
(BR)) vardı (BR şiddet puanları 1-4). 16 
olguda ise Proliferatif Retinopati (PR) 
saptandı (PR şiddet puanları 6-9). 

Araştırdığımız parametreleri IDDM 
ve NIDDM olguları arasında karşılaştır
malı olarak değerlendirdiğimizde 2 grup 
arasında retinopati şiddeti açısından an
lamlı fark olmadığını saptadık. (P<0.1) 
(Tablo 2). Growth hormon düzeylerinin 
IDDM olgularında NIDDM olgularına 

Tablo 1. Çalışma grubu ortalama değerleri 

oranla daha yüksek olduğunu ve bu 
yüksekliğin istatiksel olarak anlamlı ol
duğunu saptadık (P<0.05) (Tablo 3), 

IDDM olguları ile NIDDM olguları 
arasında insülinemi düzeylerinde fizyo-
patolojik özelliklerinin gereği bilinen özel
lik saptanmış olup aradaki fark da doğal 
olarak anlamlı bulunmuştur (p<0.01). 

NIDDM olgu grubunda IDDM olgu 
grubuna oranla sayısal olarak daha 
düşük değerlerde bulunan ortalama pro
laktin düzeyleri arasındaki fark istatistik
sel olarak anlamlı bulunmamıştır 
(p<0.05), 

Olgular arasında tedavi yöntemle
rine bağımlı olarak parametreleri 
karşılaştırdığımızda growth hormon, pro
laktin ve retinopati şidddetleri arasında 
anlamlı fark olmadığı gözlendi (p>0.1). 

Retinopati saptanmayan olgularla 
retinopati saptanan olguları karşılaştır
malı olarak araştırma parametreleri açı
sından değerlendirdiğimizde growth hor
mon ve prolaktin düzeyleri arasında an
lamlı bir fark bulunmamasına (p>0.1) 
karşın, insülinemi düzeylerinin retinopati-
li grupta anlamlı olarak yüksek olduğunu 
gözledik (p>0.05) (Tablo 5). Baokground 
ve proliferatif retinopatili olguların growth 
hormon, prolaktin ve insülinemi düzeyle
ri arasında anlamlı fark bulamamıza 
(p>0.1) karşın, proliferatif retinopatili ol
gularda insülin/Body Mass index değer
lerinin baokground retinopati olgularına 
oranla anlamlı artış gösterdiği saptan
mıştır (p>0.02) (Tablo 6). 

Retinopati saptanamayan olgularla 
retinopatili olgular arasında prolaktin dü
zeyleri arasında anlamlı bir fark bulama-

Tablo 4. Prolaktin düzeyleri 

Açık Karı Şekeri (AKŞ) 137.101.t11.971 mg/d! 
İnsülinemi 67.530.162.110 ulU/ml 
Glukohemoglobin 6.820*4.420 % 
Growth Hormon 2.22312.698 ng/dl 
Prolaktin 11.0371 8.099 ng/dl 
Retinopati Şiddet Puanı 3.380* 2.769 

Tablo 2. Retinopati şiddet puanı Tablo 3. Growth hormon düzeyleri 

IDDM NDDM IDDM NDDM 
n 14 36 n 14 36 
X 4.00 3.04 X 2.67 1.14 
SdS 3.21 2.18 SdS 2.78 1 27 
t 0.89599 1 2.017198 
P >0.1 P >0.05 

IDDM NDDM 
n 14 36 
X 15.57 10.78 
SdS 8.01 8.21 
t 1.32733 
P >0.05 

Tablo 5. insülin düzeyleri 

DR (-) DR (+) 
n 14 36 
X 46.75 75.85 
SdS 24.79 32.87 
t 2.25087 
P >0.05 

Tablo 6. insü l in /Body mass index 
değerleri 

BR PR 
n 20 16 
X 2.12 4.81 
SdS 1.44 3.18 
t 2.63341 
P O.02 

Tablo 7. Prolaktin düzeyleri 

BR PR 
n 20 16 
X 13.50 9.57 
SdS 5.32 2.93 
t 1.77817 
P <0.05 

mamıza karşın proliferatif retinopati 
olgularında background retinopati olgu
larına oranla prolaktin düzeyleri an
lamlı (p<0.05) düşüş göstermiştir 
(Tablo 7). 

Diabetik retinopati şiddeti ile 
araştırdığımız parametreler arasındaki 
korelasyonu incelediğimizde ilişkinin 
karşılaştırma hesaplamalarında sap tatu
landan çok daha önemli düzeylerde ol
duğu gözlenmiştir. 

Retinopati şiddeti ile olguların 
kronolojik yaşları arasında anlamlı 
bir korelasyon saptanamamıştır. 
Ancak diabet süresi ile retinopati 
şiddetinin ileri derecede anlamlı korelas
yon gösterdiği gizlenmiştir (p<0.001) 
(Şekil 1). 

Olgu nrubumuzda saptanan insüli
nemi düzeylerinin retinopati şiddeti ile 
gösterdiği anlamlı (p>0.01) pozitif kore-
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Şekil 1. Dia betik süre ile retinopati şiddeti arasındaki korelasyon. 

lasyon İnsülin/Boddy Mass index 
değerleri arasında da gözlenmiştir 
(p<0.001) (Şekil 2, 3). 

Retinopati şiddeti ile prolaktin dü
zeyleri arasında saptanan negatif kore
lasyon anlamlı (p<0.01) (Şekil 4) olup, 
kadın hastalarda saptanamayan bu ilişki 
erkek hastalarda anlamlılığımı koruyordu 
(p<0.01) (Şekil 5). 

Son parametremiz growth hormon 
da prolaktin düzeylerine benzer olarak 
retinopati şiddeti ile anlamlı negatif ko
relasyon içerisindeydi (p<0.01) (Şekil 6). 

TARTIŞMA 
Çalışma grubumuza aldığımız 14 IIDDM 
ve 36 NIDDM olgusundan araştırma pa
rametrelerimizi diabetik retinopatinin 
(DR)) şiddeti ile olan bağıntısını incele
dik. Bilindiği üzere akkiz görme kaybının 
birinci nedeni olan DR (1) tüm damar 
komplikasyonlarında olduğu gibi diabetin 
süresi (5,6) ve iyi kontrolü (7,8,9) ile ya
kından ilgilidir. 

Tablo 1'de görüldüğü gibi olguları
mızın kan şekerleri iyi regülasyon sınır
ları içerisinde olup, insülinemi dışındaki 
parametreleri normal laboratuvar sınırları 
içerisinde bulunmuştur. Olgularımızı dia-
bet tipine, hastanın cinsiyetine ve kul
landıkları tedavi ajanlarına göre ayrı 
gruplar halinde ve ayrıca bir arada de
ğerlendirdik. 

Retinopati şiddeti bakımından IDDM 
ve NIDDM olguları arasında anlamlı fark 
bulunamamıştır (Tablo 2). Doğala aykırı 
gibi ortaya çıkan bu durum olguların 
diabetik yaşından kaynaklanmaktadır. 
Olgularımızı tedavi yöntemine göre gru-
plandırdığımızda oral antidiabetik (OAD) 
tedavi altında olanlarda insülin tedavi
sine bağımlı olanlar arasında retinopati 
şiddeti farklı değildi. Olguların tedavi sü
relerinin geniş bir zaman dilimine dağıl

ması ve olguların çoğunun önce OAD 
tedavisi görmüş olması ve sonradan in
sülin tedavisine geçilmesi bu sonucu 
davet etmiştir. Literatür ile diskordans 
oluşturan bu durum (7,8,9) diabetin yaşı 
ile araştırdığımız parametrelerin korelas
yonundan da görüleceği gibi relatifdir. 
Diabet yaşı yakın o lan o lgu la r ı 
karşılaştırdığımızda insülin tedavisi gören 
olgularda diabetik retinopati sıklık ve 
şiddetinin daha az olduğu ddikkati çek
mektedir. 

Kadın ve erkek olgular arasında re
tinopati şiddeti erkeklere oranla daha 
fazla bulundu ancak bu farkın istatistik 
anlamı çok kuvvetli değildi (p<0.05). 

Çal ışma parametre ler imizden 
growth hormon düzeyleri hastaların yaş 
dağılımına uygun olarak IDMM olguların
da daha yüksek bulunmuştur (p<0.05). 
Bu yükseklik normal laboratuar sınırlarını 
aşmamaktadır. Diabetik retinopati bulu
nan ve bulunmayan olgular arasında 
ise, growth hormonu düzeylerinin an
lamlı bir fark göstermediği ve growth 
hormon düzeylerinin tedavi yöntemin
den, hastanın cinsiyetinden etkilenmediği 
gözlenmiştir (Tablo 3). 

Prolaktin düzeyleri de olgu grupla
rında normal sınırları aşmamıştır. IDMM 
ve NIDDM olguları arasında ve retinopa-
tili ve retinopatisiz olgular arasında pro
laktin düzeyleri farklı bulunmamıştır 
(p<0.1) (Tablo 4). Background retinopa-

Şekil2. İnsülin düzeyleri İle retinopati şiddeti arasındaki korelasyon. 
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Şekil 3. Insulin/.dry mass index değerleri ile retinopati şiddeti arasındaki korelasyon. 

ilişki de diabet süresi kadar iyi kontrol 
faktörünün de göz ardı edilmemesi ge
rekir. 

Olgu grubumuzda insulin düzeyleri
nin retinopati şiddeti ile gösterdiği an
lamlı (p<0.01) pozitif korelasyon literatür 
verileri ile uyumlu olup (3,7,8), insü-
lin/Body Mass index değerleri de aynı 
pozitif korelasyonu daha anlamlı olarak 
ortaya koyuyordu (p<0.005) (Şekil 2,3). 
Bu durum IDDM olguları hariç tutularak 
değerlendirildiğinde daha da belir
ginleşmektedir. Bu da, kan insülin dü
zeylerinin özellikle NIDDM olgularında 
retinopati etyopatogenez ve şiddeti üze
rine direkt etkisi olduğu kanısını destek
ler özelliktedir. Tüm literatüre ve bulgu
larımıza karşın bu tür olgularda Insülinin 
mi, yoksa insülin benzeri aktivitenin mi, 
veyahutta insülin benzeri growth faktö
rün mü daha önemli olduğu konusunda 
kesin bir yargı yoktur. 

tili olgularda prolaktin düzeyleri prolife-
ratlf retinopatili olgulara oranla daha 
yüksek bulunmuş, ancak anlamlılığı sınır
da kalmıştır (p>0.05). 

Olgu grubunda İnsülin düzeylerinin 
diabetik retinopati saptanan bireylerde 
anlamlı artış gösterdiğini (p<0.05). (Tab
lo 5), ancak bu farkın background ve 
proliferatif retinopatili olgular arasında 
çok belirgin olmadığı gözlenmiştir, Bu 
yanılgıyı İnsülin/Body Mass index 
değerlerinin proliferatif retinopatili olgu
larda anlamlı olarak yüksek bulmamız 
gidermektedir (p<0.02) (Tablo 6). Reti
nopati etyopatogenezinde hiperinsüline-
miyi itham eden görüşle uyumlu olan 
bu bulgumuzu olgu grubumuzda elde 
ettiğimiz c-peptid düzeyleri ile kanıtlaya
madık, insülin düzeylerindeki değişimle
rin olasılıkla tedavi yöntemlerinden etki
lendiğini reddetmek olanaksızdır. Ekso-
jen insülin uygulamasının retinopatiyi et
kileyip etkilemeyeceği konusundaki tar
tışmayı açık tutmak gerekir. 

Diabetik retinopati şiddeti ile 
araştırdığımız parametreler arasındaki 
korelasyon incelendiğinde, ilişkinin, 
karşılaştırma hesaplamalarında saptanı-
landan çok daha önemli düzeylerde ol
duğu gözlenmiştir. 

Retinopati şiddeti ile olguların kro
nolojik yaşları arasında anlamlı bir kore
lasyon saptanmamasına (p>0.1) karşın 

diabet süresi ile ileri derecede anlamlı 
korelasyon gözlenmiştir (p<0,001) (Şekil 
1). 

Diabete ait tüm komplikasyonların 
gelişmesinde diabet süresinin önemi 
klasik bulgu grubumuz içerisindedir 
(5,6,12). Bu süre içerisinde diabetin iyi 
kontrol altına alınamamış olması da aynı 
derecede etkili olarak bildirilmektedir 
(7,8,9). Olgu grubumuzun sosyo-kültürel 
özellikleri de dikkate alınacak olursa, bu 

Olgu grubumuzda ilginç bulgu reti
nopati şiddeti ile prolaktin düzeyleri ara
sındaki anlamlı (p<0.01) negatif korelas
yondur (Şekil 4). Bu ilişki erkek hasta
larda anlamlılığını korurken kadın hasta
larda bir özellik göstermiyordu (Şekil 5). 
Bu bulgu diabetik retinopati ve diğer dia
betik mikrovasküler tutulumun monitöri-
zasyonunda prolaktin düzeylerinin kulla
nılabilirliğini veya prolaktin düzeylerindeki 
azalmanın diabetik retinopati etyopato-
genizinde rol alabilirliliğini akla getirmek-

Şekil 4. Prolaktin düzeyleri ile retinopati şiddeti arasındaki korelasyon. 
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tedir. Prolaktin düzeylerindeki azalmaya 
dlabetik mlkrovasküler tutulum nedeni 
ile hipotalamo-hipofizer dolaşımın bozul
masının yol açabileceği teorik olarak 
düşünülebilir. Bilindiği üzere prolaktin sa-
lınımının dinamiği stimülan faktörlerden 
çok prolaktin inhibe edici Faktör (PİF) 

tarafından yönetilmektedir (10). Mikro-
sirküiasyonun bozulduğunun öne sürüle
bileceği bir durumda PİF etkinliği azala
cağından prolaktin düzeylerinde azalma
dan daha çok yükselme olmasını bekle
mek mantıklı olacaktır. Bu nedenler, 
prolaktin düzeylerindeki azalmanın dia-

betik retinopatîdeki yerinin daha ayrıntıılı 
ve dinamik testlerle araştırılması gereğini 
ortaya koymaktadır. 

Son parametremiz growth horman 
da prolaktin düzeylerine benzer olarak 
retinopati şiddeti ile anlamlı (p<O.Û1) ne
gatif korelasyon içerisinde idi (Şekil 6). 
Literatürde (3,11) retinopati etyopatgeni-
zınde artarak etkili olduğu bildirilen 
growth hormonun çalışmamızda retino
pati şiddeti ile gösterdiği bu tersine 
ilişki, konu üzerindeki spekülasyonların 
haksız olmadığını düşündürmektedir. 
Growth Hormon/Body Mass Index 
değerlerinin retinopati ile korelasyon 
göstermemesi growth Hormonunun dia-
betik retinopati üzerindeki etkisinin ar
tıştan ziyade sekresyon profilinin oto
nom özellik kazanması ile olduğu kanısı
nı desteklemektedir. 
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