endokrinoloji

Noropatiler diyabetin  siklikla rastlanilan bir
komplikasyonudur (1). Diyabetik ndropatinin bilinen
i¢ sekli vardir. Bunlardan en ¢ok goriileni simetrik
periferik polindropatidir. Diger ikisi ise monondro-
pati ile otonomik ndropatidir. Halihazirda periferik
polindropati ile otonomik noropatinin etiyopatoge-
netik ag¢idan metaboik nedenlerle meydana geldigi
kabul edilmektedir (1, 2, 3). Monondropati ise, is-
kemik noropati ile sonuglanan vaskiiler hastaliga atfe-
dilir (3, 11). Bu sebepten, 6nce periferik polindropati
ile otonomik néropatinin etiyopatogenezlerini goézden
gecgirdikten sonra, herbirinin klinik semptom ve bul-
gular1 ile tedavilerini sdyleyecegiz.

DIYABETIK PERIFERIK
POLINOROPATI VE
OTONOMIK NOROPATININ
ETYOPATOGENEZLERI

Bu hususta yapilan g¢alismalarin ¢ogu periferik
sinirler tizerindeki incelemelerden elde edilmistir. An-
cak, otonomik noéropatinin de benzer bir etiyolojiye
sahip olmasi1 muhtemeldir (1, 2).

Diyabetik polindropatinin fizyopatalojisi hakkin-
da bir ¢ok spekiilasyon yapilmistir.

1864 yilina kadar diyabetes mellitusun sinir sis-
teminin bir lezyonuna sekonder oldugu disinilmis-
tli. Ancak, 1864'den itibaren noéropatinin diyabetes
mellitusun sonucu oldugu anlasilmistir (1).

Diyabetik polindropati ile kronik alkoliklerde ve
B,, vitamini noksanlig1 olanlarda rastlanilan ndropati
arasindaki benzerlik bir ¢ok arastiricida diyabetik
polindropatinin vitamin noksanligindan ileri geldigi
diisiincesini dogurmustur (1). Ancak, "niacin ', "thi-
amin" ve "cyanocobalamine" ile yapilan kontrolli
¢alismalar vitaminlerin hastaligin tedavisinde hi¢ bir

degeri olmadigini ve vitamin teorisinin terkedilmesi
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gerektigini gostermistir (1). Vitamin teorisi disinda
dikkati ¢eken 3 hipotez olmustur (1).

1.  Vaskiiler hipotez,
2. ' Schwann" hiicre hipotezi,
3. Akson hipotezi.

Bu ii¢ hipotezden halihazirda en ¢ok kabul edile-
ni akson hipotezi olup, vaskiiler hipotez hemen he-
men terkedilmistir (1,13,14).

1. Vaskiiler hipotez: tik defa 100 y1l kadar 6nce
siniri besleyen damarin aterosklerozunun ndropatiye
sebebiyet verdigi ileri siriilmiis ve daha sonraki yillar-
da diger bazi yazarlar tarafindan desteklenmistir (1).
Fakat, yapilan incelemeler bunun dogru olmadigini
gOstermistir.

1950 lerde Fagerber, noropatinin, noral arterio-
lin diyabete spesifik hastaligindan oldugunu belirt-
mis ancak, bu da desteklenmemistir (1). Fakat, so.,
10-15 yildir yapilan bazi ¢alismalar ile ndral kapiller
duvar kalinlagmasi ve artan kapiller perméabilité so-
nucunda ndron igine sizan albuminin endondral
6dem ve interstisiyel basing artimina sebebiyet
verdigi ve bunlarin da kapiller akisi bozarak 'sch-
wann" hiicresi ve akson harabiyetine yol agtig1 ileri
stirilmistir (1). Ancak, halen ne endondral 6deme
yol agan sivinin natiiri. ne de endondral interstisyel
basinca

bilinmemektedir. Ancak, yapilan eksperimental bir

eksperimental diyabetin etkisi a¢ik olarak

calisma, ndropatide kapiller perméabilité degisik-
liklerinin énemim siipheli hale getirmistir (1).

2. "Schwann" hiicre hipotezi: Cok sayida
klinik  inceleme diyabetik polindropatinin, dog-
rudan  birlikteki  metabolik  anormalliklerle ilgili

oldugunu gostermektedir (1, 2, 3, 4, 5, 6, 9, 10,
13, 14). Gerek motor, gerekse sansoriyal sinir ile-
timindeki azalmalar, heniiz yeni tani almis diyabetik -
lerde gozlenmistir (1, 9, 13,14). Polindropatinin me-
tabolik anormalliklerden olustugu konsepti, motor
sinir iletim hizinin deneysel diyabetin baslamasindan
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sonra hizla azaldigini ve insiilin tedavisiyle normale
getirilebildigini gosteren c¢aligmalarla desteklenmistir
(1,6,8).

Sinir fonksiyonundaki bu erken degisikliklerin
diabetik polindropatideki striik tiirel degisikliklerin
prekiirsorleri olup olmadig: bilinmemesine ragmen,
boyle bir ihtimalin s6z konusu olabilmesi, hipergli-
seminin hiicre hasarina nasil sebebiyet verebilecegi
hakkinda arastirmalar yapilmasina neden olmustur.
Diyabetik polindropatili hastalarin sinirlerinde seg-
mental demyelinizasyon oldugunu gézleyen bazi aras-
tiricilarin incelemeleri "Schwann" hiicresinin biyosi
mik degisikliklerin etki yeri olabilecegini diisiindiir-
miistiir (1, 2). Cinki myelinin yapim yeri "Schwann '
hiicre membranidir. Su halde myelin kaybi, "Sch-
wann" hiicre hastaliginin veya o6limiiniin sonucu
olabilir. Meydana gelen myelin kayb: da, sinir iletim

hizinin yavaslamasina sebebiyet verecektir (1, 2).

''Schwann" hiicre hasari veya olimiiniin diyabetik
noropatide sorumlu olduguna dair elde edilen deliller
soyle Ozetlenebilir.

1. Eksperimental diyabet yapilan hayvanlarin
sinirlerinde myelin lipit sentezinde komposizyonal
farklar veya total myelin miktarinda azalma oldugu
ve bu bozukluklarin hipergliseminin kismi kontroliiyle
diizeltilememesine ragmen, normogliseminin saglan-
masiyla noral metabolizmanin bu ydniiniin normale
getirilebildigi tesbit edilmistir (1, 2). Ancak bu degi-
sikliklerin "Schwann" hiicresindeki total say1 azal-
mas1, "Schwann" hiicrelerinin fonksiyonlarindaki de-
gisiklikler, aksonlar ve "Schwann ' hiicresi arasindaki
karsilikli iliskinin degismesi veya perinoral adipo-
sitlerin fonksiyonundaki bozulma gibi ileri siiriilen
bir ka¢ mekanizmadan hangisine bagli oldugu anla-
stlamamistir (1,2).

2. Myelin lipid sentezi bozukluguna benzer
olarak, myelin proteinlerine bazi aminoasitlerin inkor-
porasyonunun olmadig1 ve myelin protein miktarinin
disik oldugu goézlenmesine ragmen bu gibi degisik-
liklerin polindropatiyle iliskisi belli degildir (1).
Myelin nonenzimatik glukosilasyonunun
sinir  konduksiyonundaki fonksiyonel degisiklikleri
izah edebilecegi, ve dikkatli tedavinin bu degisiklikle-
ri dizeltilebilecegi ileri sirilmistir (3). Ancak, bu

proteinin

fikrin dogrulugu ispatlanmadig:1 gibi "Schwann" hiic-
re hastaligi veya Olimiine sekonder olmadigi da asi-
kardir.

3. "Schwann" hiicresi i¢in potansiyel olarak
toksik olabilen bir mekanizma, artan intraselliiler
poliyol aktivitesidir. Normalde sinir dokusu dahil
bir ¢ok dokuda bir poliyol olan sorbitol, aldoz reduk-
taz enziminin aracilif1 ile glukozdan meydana gelir
(1, 2, 3, 7, 8, 13). Sorbitol de, sorbitol dehidrojenaz
enzimi ile fruktoza doéntsir (1, 2, 3, 47,10, 13) Her
ikisinin miktar1 degisen kan glukoz yogunluguna
bagli fliktiasyon gosterir. Kan glukoz konsantras-

DIABETIK. NOROPATILER

yonunun artti§1 kosullarda, sinir dokusu, hiicreye
glukozun diffiizyonu i¢in insulin istemediginden, sinir
hiicresindeki glukoz ve sonug¢ olarak sorbitol ve
fruktoz miktar1 artar. Arastirmalar, sinirdeki poliyol
aktivitesinin biiylikk ¢ogunlugunun "Schwann ' hiicre-
sinde oldugunu gostermistir (1). Bu sebepten, 'Sch-
wann" hiicresinde sorbitol ve fruktozun, 'Schwann"

hiicresindeki ozmotik aktiviteyi artirarak "Schwann"
hiicre 6demi, 6limi ve sonug¢ olarak demyelinizasyo-
na sebebiyet verdigi ileri siirtilmistiir (Sekil -1).

Ancak, miteakip incelemeler bunu dogrulama-
mis ve ndronda artan sivinin "Schwann" hiicresinde
olmayip endondral aralikta oldugu gosterilmistir (1).
O halde, "Schwann" hiicre 6liimii, diyabetik néropati-
de primer olay gibi goériinmemektedir. Bununla
birlikte, aldoz rediiktaz inhibitorlerinin kismen de
olsa diyabetik polindropati vakalarinda faydali olabil-
mesi (1, 3, 7, 8, 15), artan poliyol aktivitesinin diya-
betik noropatide sorumlu olabilecegini diisiindiirmek
hiicresinde sentez edilen asiri
s1zarak

tedir. "Schwann"
miktardaki  fruktozun
endondral 6dem ve tam aksine akson ile 'Schwann"
hiicresinin biiziismesine sebebiyet verebilecegi spekiile
edilmistir (1).

endondral  aralia

3. Akson hipotezi: Yapilan bazi elektromiyog-
rafik  ve morfolojik c¢aligymalar diyabetik polindro-
patide primer olayin aksonal disfonksiyon ve harabi-
yet oldugunu goéstermistir (1, 2, 13, 14) Biyik ve
kiigik, myelinli lifler ile myelinsiz liflerin aksonlari-
nin  kaybi, erken donemde ve "Schwann" hiicre
harabiyetinden bagimsiz olarak gorilir (1, 2,13,14).
Aksonal yap1 ve fonksiyondaki degisikliklerin, miitea-
kip "Schwann" hiicre anormalliklerine nasil sebebiyet
verdigi Thomas tarafindan ag¢iklanmistir (1), Bu aras-
tirictya gore, Akson, "Schwann" hiicresi ile komiini-
kasyona sahiptir ve "Schwann" hiicresinin sentez ede-
cegi myelin lamellerinin yapisini tayin eder. Su halde,
aksonal harabiyet sonug¢ta "Schwann" hiicre harabi-
yetine ve segmental demyelinizasyona sebebiyet ve-
rebilir.

Gerek norotransmitterlarinsentezi ve depolanma-
s1, gerekse aksonal biitiinlik ve fonksiyonun devamli-
lig1 icin gerekli c¢esitli enzimler, subustratlarin ve
organellerin, mikrolifler (mikrofilament) ve mikrotu-
biiller vasitasiyla akson boyunca tasindiklari tesbit
edilmistir (1, 13). Bu sebepten aksonal akimdaki bir
defektin, aksonal sonuglanabilecegi
fikri makul gibi gériinmektedir. Gergekten, sicanlarda
streptozosinle yapilan diyabette gerek hizli gerekse
yavas aksonal akimda azalma oldugu ve bu bozukluk-
larin insiilinle diizelebildigi gosterilmistir (1, 6, 13).
Su halde, noral karbonhidrat, lipid ve protein meta-
bolizmas1 ile ilgili enzimler aksona ve muhtemelen

disfonksiyonla

"Schwann" hiicresine aksonal akim vasitasiyla tasin-
makta ise, bu akimda bir noksanlik olmasi diyabetik
hayvanlarda 6nceden tarif edilen metabolik anormal-

Tiirkiye Klinikleri Cilt T, Say 2, 1987



NURI KAMEL

107

Normal plazma

myainozitodi

Intraselliiler myoinozitolde azalma
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artma
+ t
Aldoz Sorbitol
rediik faz dehidrogenaz

Sekil-1. Hipergliseminin "Schwann" Hiicre Sismesi ve Takiben Hiicre Hasar1 Yapma Mekanizmasi

likleri izah edebilir (1). Bundan baska bu mekanizma,
diyabetik periferik sinirde asetik tiokinaz, aldoz
rediiktaz, sodyum-potasyum "ATP ase" malik enzim
ve CDP-digliserid: inozitol fosfatransferaz aktivitele-

rinde gozlenen azalmayi1 da agiklayabilir (1)

Onemli bir konu da egeraksonal disfonksiyon ve
neticede aksonal harabiyet diyabetik ndropatide
primer olaylar1 teskil etmekte ise, bunlar acaba hangi
mekanizma ile meydana gelmektedir? Yapilan arastir-
malar 0Ozellikle, aksonal myoinozitol ve onun fosfoli-
pid derivatiflerinin metabolizmasindaki bozukluklarin
diyabetik sinirin fonksiyonel bozukluklariyla alakali
oldugu ihtimali iizerinde durulmustur (1, 2, 3, 13,
14). Normal kosullarda ndronun g¢esitli bdolimlerinin
(akson, "Schwann" hiicresi, endondral aralik) total
myoinozitoliin nisbi olarak ne kadarini tasidiklari ve
bu gradient farkinin neyle saglandig: belli degildir.
Aslinda, bu gradient farklarinin periferal sinir agisin-
dan Onemi de acik degildir. Sinirin uyarilmasi ve
sinaptik  transmisyondan  sonra  fosfolipid igeren
myoinozitol artmasindan  dolayi1,
fosfoinosiditlerin metabolizmasinin bu olaylara ar-

"turnover"unun

Tiirklye ~Klinikleri Cilt 7, Sayt 2, 1987

kadaslik eden iyonik giris ¢ikislarda rol oynayabi-
lecekleri ihtimali lizerinde durulmustur (1,13,14).

Siganlarda akut eksperimental diyabette periferik
sinir disfonksiyonu yanisira siyatik sinir myoinozitol,
miktarinda azalma oldugu goézlenmistir (1, 2, 3, 9,
13, 14). Myoinozitole bagli olarak bdyle siganlarda
siatik sinirin gerek fosfotidil inozitol iceriginde gerek-
se sentez hizinda azalma olmaktadir (1, 2, 3, 9, 13,
14). Ancak, biitiin bunlara karsin, bu degisiklikler ha-
fif siddette eksprimental diyabette goriilmemistir (1).
Benzer olarak oral yoldan myoinozitol verilmesi agir
eksperimental diyabette siyatik motor sinir iletim hi-
zin1 diizeltirken, hafif diyabetli hayvanlarda etkili ol-
mamaktadir (1). Diger taraftan, myoinozitol memeli-
lerdeki Na-K ATP'ase'in fonksiyonunu istirak edebil-
diginden, diyabetik sinirde bu maddenin anormal
metabolizmasinin aksonal harabiyet ve endondral
0dem i¢in mesul olan sivi degismelerine sebebiyet ve-
rebilecegi enteresan fakat heniiz ispatlanmamis bir
hipotezdir (1).

Aksonal degisikliklerin daha erken, 'Schwann"

hiicre 6limi ve fokal demiyelinizasyonun daha ge¢ do-
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Tablo - 1

Eksperimental Diyabette Periferik Noropatinin

Muhtemel Mekanizmasi

Hiperglisemi
Sorbitol ve fraktozda artma
¥
"Schwann'' hiicresi ve akson
myoinozitol miktannda azalma

}

Fosfoinozitol turnover'nula azaima

4

{Na X)-A'FP‘ase aktivitesinde azaima

V

Sinir fonksiyonunda bozulma

4
Yapisal hasar

nemde oldugunu akilda tutarak eksperimental di-
yabette goriillen ndropatide olaylarin su sirayr iz-
leyebilecegi ileri siiriilmistir (Tablo —1,3)

Insanlarda bu mekanizmanin ne derece so-
rumlu oldugu belli degildir. Diyabetes mellituslu has-
talardan otopside elde edilen sinirlerde myoinozitol
miktarinin azalmadigi buna karsin, glukoz, fruktoz
ve sorbitol miktarinin yiksek oldugu goézlenmistir
(1). Diger taraftan diyabetik ndropatili hastalarda,
normallere ve diyabetik ndropatisi olmayan hastala-
ra nazaran serebrospinal sivi myoinozitol miktarinin
diisiik oldugu bildirilmistir (1).

Tablo

Di ABETIK NOROPATILER

Periferik ndropatisi olan veya olmayan insanlara,
oral myoinozitol verilmesinin vibrasyon hissi esik
seviyesinde veya motor sinir kondiiksiyon hizinda
hi¢bir degisiklik yapmazken, noéropatili diyabetes
mellituslularda gerek sansoriyal sinir iletim hizint di-
zelttigi, gerekse uyarilmis aksiyon potansiyel ampli-
tidiini artirdig1 saptanmistir (1,14).

DiYABETIK NOROPATILERIN
KLIiNiK BELIiRTi VE BULGULARI
iLE TEDAVISi

1. Diyabetik periferik simetrik sansoriyel
polinéropati (3)

Bu tip ndoropatinin en sik rastlanilani, alt ekstre-
mitelerin  distal bolimiinde simetrik his kaybi olma-
sidir. Motor defektler ve iist ekstremite tutulmasi
daha az gorilir. Alt ekstremitede asil refleksi mutad
olarak kaybolmustur. Bu durum, bazen diyabetes
mellitus tanist konuldugu sirada da goriilebilir. En
sik rastlanilan belirtiler, geceleri daha da siddetlenen
uyusma, karincalanma ve yanma hislendir. Ani ve
kisa siireli agrilar son derece siddetli olabilir ve bu
ylizden hastalarin intihar ettigi dahi bildirilmistir.
Boyle hastalara, agrilarin daimi olmadigi1 ve agriya
sebep olan noéronlarin daha da tahrip olmasiyla
agrinin aylar veya yillar zarfinda kendiliginden
gececegi acgiklanmlidir. Bir ¢ok diyabetli hasta
kondiiksiyon hizinin bozulmasina, reflekslerin kaybi-
na, fizik muayenede vibrasyon ve yiizeyel agri hissinin
yokluguna ragmen semptomsuzdur. Hastalar asemp-
tomatik olsalar bile, gerek yilizeyel, gerekse derin
yaralanmalara

duyularin  azalmasi, farkedilmeyen

ve sonug¢ olarak, kal, {iilserasyon ve noropatik art-

-2

Diyabetlideki Coliyak Hastaligi ile Diyabetik Diyarenin Kiyaslanmasi

Diyabetik Diyare

Coliyak Hastaligi ve D.M.

Diyarenin baglamasi

goriilir

Absorpsiyon testleri

Steatore
Glutensiz diyete cevap Yok
Diyabet kontrolii Koti

Diyabetik kompiikasyon

Uzun siire DJvI. olanda

Normal

Yok veya hafif

Sik ve siddetli

Diyabetten 6nce olabilir

Anormal
Mutad olarak siddetli

Klinik Iyilik ve barsak
morfolojisinin diizelmesi

Iyi ancak hipoglisemik
ataklar olabilir

Yok veya hafif

Tiirkiye Klinikleri Cilt 7, Say, 2, 1987
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-3

Otonomik Fonksiyon Testlerinin Normal ve Anormal Degerleri

Test

1. Parasempatik (Kalp hizi cevabi)

— Valsalva orani
(Manevray1 takiben en uzun R-R intervali
/ Manevra esnasindaki en kisa R-R intervali)

— Derin nefes alma
(Maksimum-Minimum kalp hiz1 farkr)

— Ayakta durma
(Ayaga kalktiktan sonra 30. kalp vurusu
esnasindaki R-R intervali / 15. kalp vurusu
esnasindaki R-R intervali)

2. Sempatik (Kan basmci cevabi)

— Ayaga kalkma esnasinda sistolik kan basinci

diismesi

— Egzersiz esnasindaki diastolik kan basinci

yikselm esi

ropatiye sebebiyet verebilir. Agrisiz ayak bilegi ve
bacak kirilmalari olabilir.

seyrinde
bilen ndéromyopatik andiran
tik kaseksi olabilir. Boyle hastalarda, viicut agir-
liginin % 60 kadar1 kaybolabilir. Genellikle diger
komplikasyonlarin  olmadigi 60 yas civarindaki
erkeklerde gorilir. Bu tip vakalarda prognoz mii-

goriile-
noropa-

Nadiren, malign hastaliklarin
sendromu

kemmeldir.

TEDAVI

Insiilinle  glukoregiilasyon, sinir iletimini di-
zeltebilmesine ragmen, klinik fayda mutad olarak
simirlidir (1, 3, 6). Hafif vakalarda analjezikler ve-
rilmelidir. Diger vakalarda phenytoin ve carbama-
zepine (tegretol) kullanilabilir (3, 15). Bu ilaglar
hakkinda degisik fikirler varsa da, bizim kanaatimiz,
bazi vakalarda belirgin gekilde hastanin sikayetlerini
gegirebildikleri seklindedir. Ancak, hangi vakada iyi
gelecegini kestirmek o6nceden miimkiin degildir. 48
saat i¢inde faydalar1 goriilmezse, bu ajanlara devam
etmenin faydasi yoktur. Siddetli vakalarda, gece ya-
tarken 50-150 mg amitriptyline ve giinde 1-8 mg 3

Tiirkive Klinikleri Cilt 7, Sayr 2, 1987

Normal Siipheli Anormal
> 121 L1l - 120 < 110
A Svuru/dk 11-14vuru/dk ~10vuru/dk
> 1.04 101 - 1.03 <1.00
A"ommHg 11-29 mmHg > 30 mmHg
~ 16 mmHg 11-15 mmHg < 10 mmHg

esit dozda fluphenazine vermek hastalarin sikinti-
st giderebilir (3,15).

Aldoz rediktaz inhibitorii sorbinil'in hastalann
agrisint azaltabildigi, sinir iletimini ve tendon refleks
cevaplarini kismen diizeltebildigi bildirilmistir (2, 7,
8). Lokopeni ve lenfadenomegali gibi yan etkilere se-
bebiyet verirse de ilaci1 birakmakla, bu yan etkiler
kaybolmaktadirlar.

2. Diyabetik otonomik noropati (2, 3,

15, 16)

Gastrointestinal Sistem

Ozofagus: Preganglionik parasempatik sinir lifle-
rinin harabiyeti ile ilgili olarak, nadiren hafif derecede
yanma veya yutma glg¢ligi olabilir. Siddetli olduk-
lar1 takdirde, yanma, dimethicone ve aliminium
hydroxyde gel kombinasyonu ile, disfaji metoclopra-
mide ile gegistirilebilir.

Mide: Motor disfonksiyondan dolayr mide dila-
tasyonu ve bosalmada gecikme nadiren semptom ve-
rirler. Bulanti, kusma, istahsizlik ve yemeklerden son-
ra 1srarlt dolgunluk hissi gastrik stazin mutad klinik
belirtileridir. Bir ¢ok hastada semptom vermeyen
diizensiz ve geciken bosalma glisemi kontroliiniin
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Tablo

DIABETIK NOROPATILER

-4

Psikojenikve Organik Empotansin Ayirici Tanisi

Psikojenik

AKUT BASLANGIC; EKSERI SPESIFIK BIR SIRESLE ILGILI

SELEKTIF VE ENTERMITAN: BAZ1 KOSULLARDA MEVCUT;
PARTENORII ILE ILGILI OLABILIR

SABAH EREKSIYONU, NOKTURNAL REFLEKS EJEKULASYON
'VE UYANLARA EROTIK CEVAP KORUNUR

NOKTURNAL PENIL TUMESANS KAYITLARI GENELLIKLE
NORMAL
(AS1N DEPRESYONDA ANORMAL OLABILIR)

giiglesmesine sebebiyet verebilir. Mide salgist azaldi-
gindan dolayi, duodenal iilser sikligi azdir. Asid sal-
gist azalmasinin en Onemli nedeni, pariyetal hiicre

harabiyetinden ziyade vagal sinirin harabiyetidir.

Diyabetlilerde stazin tedavisi

giigtlir. Kolinerjik ilaglar veya kolinesteraz inhibitor-

goriilen  gastrik
leri faydali degildir. Iyi diyabetik kontrol ve diizenli
araliklarla az miktarda yemek vermek kisa bir zaman
siiresi i¢in faydaliysa da, uzun vadede pratik degildir.
Yemeklerden once 10 mg verilen metoclopramide
vakalarin onemli bir kisminda klinik remisyon sagla-

yabilmektedir.

Barsaklar: Konstipasyon otonomik ndropatinin
en sik rastlanilan belirtisi olmasina ragmen, diyare

hasta i¢in daha 6nemli problem olusturur.

Diyabetik diyare, patojenezi iyi bilinmeyen
ve tedavisi giic olan bir durumdur. Diyabetik diya-
renin tanisi, diyareye sebep olan diger patolojik
durumlarin ekskulizyonu ile yapilirsa da, klinik tablo
oldukg¢a  karakteristiktir.  Diyare,

nokturnal, bol ve suludur, inkontinenzle birlikte

agrisiz, ekseri
olabilir. Semptomlar intermitan ve bir kag¢ saatten,
bir kag¢ haftaya kadar siirebilir. Arasira devamlidir.
Ataklarin siddeti zamanla azalabilir. Ishalden once,
karinda huzursuzluk, gurultu olabilir ve ishal ekseri
kabizlikla takip edilir.

Diyabetik diyarede, genel malabsorpsiyonun
delilleri gorilir. Serum demir,
B,, vitamini, folat, albumin,

fosfat ve alkalen fosfataz diizeyleri mutad olarak

yoktur. Anemi az

globulin, kalsiyum,
normaldir. Steatore, mutad olarak hafiftir. Agir
oldugu takdirde diyabetle birlikte ¢oliyak hasta-
liginin  veya pankreas patolojisinin olabilecegi diisii-
Radyolojik gastirik  staz

nilmelidir. incelemede,

Organik (Diyabetik)

GENELLIKLE SINSI BASLANGIC

PERSISTAN VE PROGRESSIF; EKSTERNAL OLAY VE PARTENORTI
TARAFINDAN ETKILENMEZ

SABAH EREKSIYONU VE NOKTURNAL REFLEKS EJEKULASYON YOK;
LIBIDO BASLANGICTA NORMAL, SONRA AZALR

NOKTURNAL PENIL TUMESANS ANORMAL

yaninda, ince barsak halkalarinda genisleme, mukoza
orneginde degisme ve baryumun goéllenmesine rast-
lanilir. Bu radyolojik bulgular ¢o6liyak hastaliginda
goriilenlerden sadece siddet ve yayginligi agisindan
fark gosterir. Coliyak hastaligr ile diyabetik diya-
renin mukayeseli olarak onemli ozellikleri Tablo - 2'
de gosterilmistir.

Diyabetik degildir.
Mide asit azligindan dolay1 iist gastrointestinal sistem-

diyarenin  patojenezi belli
de (barsaklarda) olusan bakteriyel enfeksiyon, safra
asidi dekonjugasyonuna sebebiyet veren daha distal
barsak enfeksiyonlari, safra asidi metabolizmasinda
bozukluk,
ve otonomik ndropati gibi degisik faktdrlerin sorum-

pankreatik ekzokrin salginin bozuklugu
Iu oldugu disinilmiistiir (2). Ancak higbirinin lehine

kesin destekleyici delil bulunamamistir.

Diyabetik diyarenin patojenezi belli olmadigin-
dan dolayi, tedavisi de iyi degildir. Eger semptom-
lar hafifse, codeinephospate giinde 3-4 defa 30-60

mg veya diphenoxylate giinde 4 defa verilebilir.
Siddetli diyare durumlarinda, genis spektrumlu
antibiyotik, cholestramine veya metoclopramide

faydali olmaktadir. Bu ajanlar 6nce yalniz olarak de-
nenmelidir. Tek bir ilacin kismi iyilik sagladigi ko-
sullarda, ikili veya i¢li kombinasyonlarda yapilabi-
lir. Diger taraftan, bir ¢ok hastada, spontan iyi-
lesme de olabilmektedir.

Kardiyovaskiiler Sistem

Postural hipotansiyon otonomik ndropatinin

en anlamli klinik bulgularindan biridir. Uzun siiren
dianet vakalarinda goriilir. Ekseri diyare, impotans,

terleme bozuklugu gibi diger viseral belirtiler ve
retinopati, noropati, nefropati gibi sistemik komp-
likasyonlarla birliktedir. Baslica sikayetler, ayaga
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kalkmakla olan nadiren otururken de goriilebilen
bas donmesi, kulak c¢lamasi veya senkoptur. Be-
lirtiler mutad olarak gegicidir ve sadece birkag¢ da-
kika siirer. Fakat, bazen devamhidirlar ve viziiel
bozukluklara veya suur kaybina sebebiyet verirler.
Postural hipotansiyon siddetli retinopatisi ve no-
ropatisi  olan diyabetik  sahislardaki  dengesizlik
ile hipoglisemiden ayirt edilmelidir. Hipogliseminin,
postural hipotansiyonu agirlastirdigi bazi yazarlar
tarafindan bildirilmigtir (2). Postural hipotansiyonun
muhtemel sebepleri baroreseptor yetersizligi, kateko-
lamin salgilanmasinda azalma ve nabiz hizimi artira-
mamaktir. Tedavide yatagin bas tarafinin yiikseltil-
mesi ve elastik ¢oraplar gibi bazi tedbirler almabilse
de, mineralokortikoid ajan fuludrokortizon ekseri
daha faydalidir. Giinde 0.1-04 mg verilmelidir. Kar-
diak yetersizlik veya nefrotik sendrom gelisirse
ilag miktar1 azaltilmalidir. Kardiyovaskiiler sistemle
ilgili  olarak parasempatik fonksiyonlar, sempatik
fonksiyonlardan daha erken kaybolur ve solunum
esnasindaki kalp hizim tayin etmek, kalp hizina
valsalva manevrasmin ve Kkarotis masajinin etkisini
incelemekle tayin edilir. Kalp hizi istirahatte ekseri
yiiksektir. Diyabetik hastalarda  otonomik néropa-
tiden dolay1 kardiorespiratuvar duraklama goriile-
bilir.

Kardiyovaskiiler sistemdeki otonomik ndropatiyi
aciga ¢ikaran fonksiyon testleri basit olmasma rag-
men genellikle uygulanmaz. Bu testlerin bir 6zeti
Tablo - 3'de gosterilmistir.

TERLEME BOZUKLUKLARI VE
VAZOMOTOR DENGESIZLIiK

Sudomotor liflerindeki  harabiyet, cildin bu
bolgelerinde kuruluga sebebiyet verir. Terleme kaybi,
alt ekstremitelerde daha fazladir. Diger bolgelerde
kompanzatuvar hiperhidrozis goriiliir. Gustatuvar
terleme daha az rastlanilan bir sikayettir, ozellikle
peynir, alkol, sirke ve tursu gibi gidalarla goziikiir.

Vazomotor dengesizlik ile ilgili olarak sahis
gevrevi 1stya, dolasimini iyi adapte edemez. Bu se-
bepten ayaklarm daimi soguklugu sik rastlanilan
bir sikayettir. BoOyle sahislarda, ayaklar bir kere
istilinca, 1st kaynagi uzaklastirilsa dahi ayaklarmn
sicaklig1 bir ka¢ saat devam edebilir. Ayaklardaki
soguga hassasiyet, ayak {ilserlerinin gelismesinde kii-
¢liik damar hastaligmin etkilerini potansiyalize ede-
bilir. Tedavi, ayaklarm sogumasini engelleyici tedbir-
lerden ibarettir.

PELViK NOROPATI

Mesane: Gozlenen en erken anormallik kese geril-
me hissinin kaybidir. Hipotonik biiyik bir mesane
vardir. Ancak, efferent motor sinirler saglam oldu-
gundan kese tam olarak bosalir. Takiben, detrusor
adale ve sifinkter disfonksiyonuna bagli dekom-
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panzasyon ve kese bosalmasinda ilerleyici bir ye-
tersizlik olusur. Hastalar miksiyon arasi periyodun
uzadigindan, miksiyon sonrasinda damla damla id-
rar gelmesinden, idrar akimi kavsinin kiiglilmesinden
ve bu giicliikkleri yenmek i¢in ilave bir g¢abadan
sikayet ederler. Rezidiiel idrar nedeniyle eckseri
enfeksiyon gelisir. Paralizi gelistikce, idrar retan-
siyonu ile birlikte, asir1 dolmaya bagli inkontinenz
goriiliir. Daha ileri donemde, vezikoiireteral reflil
ve hidronefroz olusur. Tabloya eklenen asendan
enfeksiyon, refli ve bobreklerdeki vaskiiler hasari
daha da arttirabilir. Glukozun, bazi bakteriler ta-
rafindan fermentasyonuna bagli olarak meydana ge-
len gaz, suprapubik timpanizme ve pnomatiiriye sebe-
biyet verebilir.

Diyabetiklerdeki bu tip vezikal belirtiler dikkatli
aragtirma yapmaksizin otonomik noropatiye affe-
dilmeme lidir. Prostat hipertrofisi ve ireteral g¢ikista
obstriiksiyonun diger sebeplerini ekarte etmek giigtiir.
Bunun i¢in iirodinamik calismalar yapmak gereklidir.
Alkol alimi, vitamin B, yetersizligi, sifiliz, spinal
tiimorler veya travma da akilda tutulmalidir.

Vezikal semptom ve disfonksiyonun tedavisi,
enfeksiyonun kontroliinli, parasempatik ajanlarla
detrusor adalenin uyarilmasmi ve kese drenajini ige-
rir. Eger, bu tedbirler yeterli degilse, mesane boy-
nunun rezeksiyonu ile internal sfinkterin divizyonu
gerekebilir. Bu operasyonun yapildigi vakalarda,
cksternal  sfinkter saglam oldugu igin inkontinenz
goriilmez.

Empotans ve retroejakulasyon:

Diyabetiklerde, empotans sikligi % 30-60 arasin-
da bildirilmistir.

Empotansi olan bir hastada, sebep tayin edilmek-
sizin tedavi yapilmasi diigiiniilemez. Normalde penil
ereksiyon, uyumlu norojenik ve hemodinamik ce-
vapli, psikolojik ve refleks stimuluslann biitiinlesme-
sine dayanan bir fenomendir. Empotans, erektil me-
kanizmadaki herhangi bir bozukluktan olabilir. Non-
diyabetiklerde empotansin en Onemli sebebi psiko-
lojik faktorlerdir. Psikolojik faktorler, diyabetli ki-
silerde s6z konusu olabilirse de, vaskiiler ve 6zellikle
otonomik ndropati (parasempatik liflerin harabiyeti)
ile ilgili organik empotans ekarte edilmelidir. Organik
empotansin, diyabet disindaki sebepleri de dikkate
alinmalidir. Ancak, bunlar nondiyabetiklerde biitiin
vakalarin % 10 kadanni olustururlar. Bu faktorler
arasinda, metabolik, endokrin, kardiyovaskiiler, sinir
sistemi hastaliklar ile alkol ve bazi ilaglar sayilabilir.
Ayrica, konjenital yapisal anomaliler ve akiz lezyon-
lar da empotans sebepleri arasindadir. Organik ve
psikolojik empotansin ayiriminda faydali olan nokta-
lar Tablo — 4'de gosterilmistir.

Empotansin  organik bir sebebi bulunamadigi
zaman, durum hastaya agik¢a anlatilmali, gerektigin -
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de eslerin her ikisine de psikoterapi uygulayarak ara-
larinda komiinikasyon kurulmasina c¢alisilmalidir.

Organik empotans vakalarinin sadece az bir kismi
tedavi edilebilir. Empotansli diyabetiklerde hipofiz
ve gonad fonksiyonlar:, vakalarin biiyik g¢ogun-
lugunda normal oldugundan dolayi, testosterone
tedavisi gerekli degildir. Empotans, diyabet kontro-
liniin iyi olmadig:1 bir donemde gelismisse, metabolik
kontroliin saglanmasi potensi normale getirebilir. Di-
ger kosullarda, empotansin sebebi hastanin esine
agiklanmalidir. Baz:1 hastalarda, empotans penil pro-
tezle diizeltilebilir. Vaskiiler faktorlerin (drnegin
Leriche Sendromu) sorumlu oldugu empotans vaka-
larinda ise mikrocerrahi kan akimini diizeltebilir.

Retroejakiilasyon:

Uretral rezeksiyon, mesane boynu rezeksiyonu,
konjenital anomaliler, abdominal perineal eksizyon,
sempatektomi, sempatolitik ilaglar ve diyabetik
otonomik nodropati ile goriilebilir (2). Idrarda hare-
ketli spermatozoalarin bulunmasiyla kesin tani

konulur. Brompheniramine (giinde 8 mg) faydal

DIABETiK NOROPATILER

olabilir. Bunlar faydasiz ise gerektiginde suni ilkah
yararli olabilir.

3. Diyabetik monondropati (3,11).

Femoral, obturator, siyatik, median veya ulnar
sinirler veya bir kranial sinir tutulabilir. Olagan tab-
lo, bilek veya ayak diismesi, liglincli, dordiinci veya
altinc1 kraniyal sinirlerin paralizisidir. Bir kag¢ sinir
ayn1 anda tutulabilir (monondritis multipleks).
Fakat, mononoritis multipleks sik rastlanan bir
durum degildir. Radikiilopati herpes veya akut abdo-
meni taklit edebilen, gogiis veya abdominal duvar
agrisina sebebiyet veren nadir bir sendromdur.
Mononodropatik sendromlar genellikle bir kag¢ giin

veya hafta zarfinda kendiliginden iyilesirler.

Diyabetik amiyotrofi, "interosseous" adaleleri,
ellerin tenar ve hipotenar bdlgelerini, uyluk, pelvis ve
omuz kusag: adalelerini tutan bir sendromdur.
Olay, vaskiilopatik periferik noropatinin siddetli
bir manifestasyonu olarak diisiiniilmektedir. Bu tip
noropatisi olanlarin en az 20 yil kadar diyabeti vardir

ve diyabet her iki tiirden olabilir.
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