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Ozet

Karaciger fonksiyon testleri anormallikleri tip 1 diabetes
mellituslu (DM) hastalarda sik karsilasilan bir bulgudur.
Ayrica, siroz ile glukoz tolerans bozuklugu ve DM arasinda bi-

linen bir iliski vardir. DM'nin gelisimine hiperinsiilinemi, in-
stillu  direnci, karaciger  glikoz azalmasi,
pankreas bozukluklar: ve altta yatan otoimmiin olaylar katkida
bulunurlar. Son verilere gore, hepatit C viriis (HCV) enjeksi-
yonlu hastalarda DM'nin prevalanst %18.7-50 bulunmustur.
DM'lu hastahirdakl yeni ¢alismalarda bunlara ek olarak, DM
ve HCV enfeksiyonu gelisimi arasinda olasi bir birlikteligin
oldugu ileri siiriilmiistiir. Bu ¢alismada, HCYV antikorlarim
(Abbott Laboratories) kullanarak 114 tip II DM'li hastada
HCV  enfeksiyonunun sikhigini  arastirdik. DM'li 114  hastanin
(68 K, 46 E) ortalama yaslari 53.7 yildi. DM'nin siiresi 11.6
vildi. Hastalarin antl-HCV'leri test edildigi sirada %677'si oral
antidiabetik ilaglar ve %23'ii insiiltit kullanmaktaydi. 114 has-
tamizda HCYV enfeksiyonu sikhigi %1.8 idi (2 olgu). Bazi ¢alis-
malara gore, DM'da HCYV enjeksiyonu prevalanst %,7.9-
11.5'dir. HCV enfeksiyonunun sikliginin DM'de artmasi; dia-
beliklerin saglhk merkezlerine sik stk basvurmalarina, bozul-

tutulumunun

musg Iuuniin sistemleri nedeni ile vira! enfeksiyonlara olan pre-
dispozisyonlarima ve HCV'nin diabetojenik viral aktivitesiue
baglanmistir.  Diabelll  hastalarimizda  saptadigimiz — anti-HCV
stkligr (%,1.8), normal toplumdaki prevalansina (%0.3-1.8)
benzer oranlardadir. Caliymamizin sonucu, DM'nin HCV en-
Sfeksiyonu icin bir risk faktorii olmadigi ve bu iliskiyi ortaya
koyacak ve altinda yalan mekanizmalari aydinlatacak Heri
calismalara gereksinim oldugudur.
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Summary

Abnormal liver function tests are frequently observed in
patients with diabetes ntellltus (DM). There is also a known as-
sociation between cirrhosis and impaired glucose tolerance
(70%) and DM. Hyperinsulinemia, insulin resistance, reduced
hepatic uptake of glucose, disorders of pancreas and underly-
ing autoimmune processes, contribute to the development of
DM. According to the recent evidences, prevalance of DM is
Jound to be 18.7-50% among patients with hepatitis C virus
(HCV) infection. Additionally, recent studies of patients with
DM have suggested a possible association between DM and de-
velopment of HCV infection. In this study we investigated the
frequency of HCV infection in 114 patients with type 11 DM, us-
ing HCV antibodies (Abbott Laboratories). The mean ages of
the 114 patients with DM (68 F, 46 M) were 53.7 years.
Duration of DM was 11.6 years. Seventy-seven percent of the
patients was being treated with oral antidiabetic drugs and 23
% with insulin at the time of anti-HCV testing. The frequency of
HCYV injection in our 114 patients was 1.8% (2 cases).
According to various studies, the prevalance of HCV injection
in DM is 7.9-11.5%). Increased prevalance of HCV infection in
DM is attributed to thefrequent admissions of diabetics to the
health services, predisposition to viral Infections because of im-
paired immune system and its diabetogenic viral activity. The
frequency of anti-HCV we have found among our diabetic pa-
tients (1.8%) was similar to the prevalance in the normal pop-
ulation (0.3-1.8%). We conclude that DM is not a risk factor for
HCV infection, and further studies to confirm this relationship
and to elucidate the underlying mechanisms are needed.
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Diabetes mellituslu hastalarda karaciger
fonksiyon bozuklugu sik rastlanan klinik bir tablo-
dur. Bu fonksiyon bozukluklarinin dogaldan dia-
betes mellitustan m1 kaynaklandiginin, yoksa eslik
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eden primer bir karaciger hastaligina m1 isaret et-
tiginin anlasilmas1 c¢ok kolay olmamaktadir. Ote
yandan karaciger sirozu ile glukoz tolerans bozuk-
lugu vc diabetes mellitus arasindaki iliski yillardir
bilinmektedir (1). Sirozlu hastalarin %70'inde
glukoz toleranst bozulmustur (2). Sirozlu hastalar-
da diabetes mellitusun gelisiminden hiperinsiiline-
mi, inslilin rezistansi, siroz kaynakli strese yanit,
glukozun  karaciger
pankreas tutulumu (hemokromatoz, alkolizm) ve
otoimmiin olaylar sorumlu tutulmaktadir (3,4).
Yapilan c¢esitli ¢aligsmalarda hepatit C virusuna
bagli kronik hepatitli hastalarda diabetes mellitus
sikliginin -~ % 18.7 ile %50 arasinda degistigi
bildirilmigstir (5-7).

tutulumunun azalmasi,

Hepatit C viriisii enfeksiyonunun diabetes mel-
litus igin bir risk faktorii olarak ileri siiriilmesi dia-
betes mellitusun da hepatit C viriisii enfeksiyonu
icin bir risk faktoérii olabilecegini giindeme getir-
migtir. Tip II diabetes mellituslu hastalarda gézle-
nen karaciger fonksiyon bozukluklarinin nedenleri-
ni aragtiran c¢esitli c¢aligmalarda bu hastalarda he-
patit C viriisii enfeksiyonu goriilme sikliginin nor-
mal populasyona gore daha yiiksek oldugu ileri
stirilmiistiir (8-12). Bagka bazi ¢alismalarda ise
konvansiyonel kriterlere gore diabetes mellitus
tanist (13) konulmus hastalarda hepatit C viriisii en-
feksiyonu goriillme sikliginin normal populasyon-
dan farkli olmadigina isaret eden sonuclara
ulasiimistir  (14,16). Ulkemizde saglikli popu-
lasyonda anti-HCV seropozitifligi oranlarinin %0.3
ile %1.8 arasinda degistigi bildirilmektedir (17).

Bu calismada tip II diabetes mellituslu hasta-
larda hepatit C viriisii enfeksiyonu sikliginin belir-
lenmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem
Bu c¢alisma GATA Haydarpasa Egitim
Hastanesi Gastroenteroloji ve Endokrinoloji poli-
kliniklerine miiracaat eden, konvansiyonel kriter-
lere gore (13) tip II diabetes mellitus tanist konul-
mus, ardisik 114 hasta ile ger¢eklestirildi.

Hastalarin cinsiyetleri, yaslari, oral antidia-
betik veya insiilin kullanimlar1 ve kag¢ yildir dia-
betik olduklari sorgulandi. Gegirilmis operasyonlar,
parcntcral ilag kullanimi ve kan transfiizyonu
anamnezi alindi. Fizik muayeneleri yapildi. Alkol
kullanan hastalar ¢alismadan dislandi.
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Hastalarin biyokimyasal parametreleri (alanin
aminotransferaz, aspartat aminotransferaz, gamma
glutamil transpeptidaz, alkalen fosfataz, albumin,
globulin, bilirimin, kolesterol, trigliserid, kan se-
keri, protrombin zamani) otoanalizor ile c¢alisildi.

Hastalarin anti-HCV durumlar1 III. kusak
ELISA (Abbott Axsym B3B440) ile arastirildi.

Istatistiksel Tiirkiye'de
sagliklt populasyonda varligi bilinen anti-HCV

degerlendirmede

seopozitifligi oraninin bizim bulgularimizla
karsilastirllmasinda "Evren Orani Onemlilik Testi"

kullanildi.

Bulgular

Tip II diabetes mellitus tanist konulmus 68'i
kadm, 46's1 erkek toplam 114 hasta c¢aligsmaya
alindi. Caligma grubunun demografik, klinik ve
laboratuvar 6zellikleri Tablo I'de goriilmektedir.
Hastalarin yas ortalamalar1 53.7 yil ve ortalama
hastalik siireleri 11.6 yil idi. Hastalarin tiimiinde
anti-HCV pozitifligi DM nedeni ile yapilan tetkik-
leri sirasinda saptanmigsti. Hastalarda damar i¢i ilag
aliskanligi, homoseksiialite, kan transfiizyonu
oykiisii gibi HCV enfeksiyonu igin risk faktorleri
mevcut degildi. Hastalarin %77'si oral antidiabetik,
%23"i insiilin kullanmaktaydi. 114 tip II diabetes
mcllitus'lu hastadan 2'sinde (%1.8) anti-HCV (+)
saptandi. Anti-HCV pozitif hastalarda risk faktori
olarak hastaneye yatirilma oykiisii mevcuttu. Anti-
HCV (+) hastalarin birinde ALT diizeyleri yiiksek
bulundu. Saptadigimiz seropozitivite orani (%1.8)
iilkemizde normal populasyonda ¢esitli caligmalar-
da bulunan oranlarla (%0.3-1.8) karsilastirildiginda
aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik ol-
madigr gozlendi (Evren Orani Onemlilik Testi,
t=0.04-0.56, p>0.05).

Tablo 1. Hastalarin Demografik, Klinik ve
Laboratuvar Ozellikleri

Kadin Erkek Toplam
il 68 46 114
Yas ortalamas1 (y1l) 57.9 48.2 53.7
Diabet stiresi (yil) 13.6 8.8 11.6
OAD/Insiilin 52/16 .36/10 88/26
Anti-HCV (#) 1 1 2 (% 1.8)
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Tartisma

Diabctik hastalarda, karaciger fonksiyon test-
lerinden biri veya birkaginin yiiksekligi %80
oraninda bildirilmektedir. Viral kdkenli olmayan en
onemli transaminaz yiliksekligi nedeni karaciger
yaglanmasidir (15). Hepatit C viriisii enfeksiyonu
sikliginin tip II diabetes mellitusta artmis bulun-
mas1 diabctiklcrde  (9-12), ozellikle karaciger
fonksiyon testleri anormalligi olanlarda, hepatit C
viriisii enfeksiyonu taramasini sart kilmakladir.
Bununla ilgili olarak tip I diabetes mellitus, hepatit
C viriisii enfeksiyonu igin bir risk faktorii olarak
ileri siiriilmiisse de bu iliskinin temelleri tam olarak
aydinlatilamamuistir.

Cesitli g¢alismalarda hasta gruplarinda anti-
HCV pozitifligi incelenmis, fakat genellikle bu
hastalarda hemofili, hemodializ, parentcral ilag
bagimliligi, talasemi ve transplantasyon gibi bulag-
may1 kolaylastiric1 faktorlerin varlig1 s6z konusu ol-
mustur. Diabetik hastalarda hepatit C viriisii enfek-
siyonu ile ilgili yapilmis arastirmalar az sayida olup,
bu konuda heniiz kesin fikir birligi olusmamistir.

Literatiirde bazi c¢alismalarda tip II diabetes
mellitusta anti-HCV pozitifliginin yaklasik %10
civarinda oldugu bildirilmektedir (8-12). Simo ve
ark. 176 diabetik hastada yaptiklari bir calismada
hepatit C viriisii enfeksiyonunu %11.5 oraninda
bulmuslar ve herhangi bir epidemiyolojik faktor
saptayamamislardir (11). Gray ve ark. ise tip II di-
abetes mellituslu 200 hastada toplam anti-HCV
pozitifligini %8 olarak bulmuslar ve hepatit C
virlisii enfeksiyonunun diabetojen olup olmadiginin
ileri ¢alismalar ile aydinlatilmas: gerektigini
bildirmislerdir (12). Ozyilkan ve ark.'nm 300 dia-
betik hastada anti-HCV sikligin1 arastirdiklar1 bir
¢alismada anti-HCV pozitifligi %10 olarak saptan-
mis vc diabetes mellitus hepatit C viriisii enfeksiyo-
nu icin bir risk faktorii olarak ilen siriilmiistiir (9).
Bahgecioglu ve ark. da bu sonuglara paralel olarak
tip II diabetes mellitus'lu 88 hastada %7.9 oraninda
anti-HCV pozitifligi saptamiglardir (10). Diabetik
hastalarda  anti-HCV pozitifliginin yiiksekligine
neden olarak birgok faktor ileri siirilmiistiir (8):

1. Diabetik hastalar sik olarak hastanelere
bagvurduklarindan, hastane ortaminda kolaylikla
viriis bulasabilir.

2. Diabetes mellitus'un vc dolayisi ile hiper-
gitlscminin  hastalarin  immiin sisteminde yaptig1
bozukluk, viral enfeksiyona egilimi artirabilir.
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3. Diger bazi viruslar gibi hepatit C virtisii de
diabetojen olabilir.

Bu c¢alismalarin aksine bizim arastirmamizda
114 tip II diabetes mellitus'lu hastada anti-HCV
pozitifligi %1.8 olarak bulunmustur. Benzer sekilde
ilkemizde diabetes mellituslu hastalarda yapilan
¢alismalarda Ers6z ve ark. %24 (n:82) (14),
Ozenirler ve ark. %2 (m:50) (16), Aladag ve ark.
%S5 (n:160) (18) ve Orbay vc ark. da %3.3 (n:179)
(19) oraninda anti-HCV pozitifligi saptamigslardir.
Bu sonuglar iilkemizde hepatit C viriisii enfeksiyon
sikliginin  %0.3-1.8 saptandigi arastirmalara (17)
yakin degerler olmakla birlikte, diabetes mellitus
ile anti-HCV seropozitivitesi iligkisini istatistiksel
olarak dogrulamaktan uzaktir. Bizim c¢aligsmamiz-
daki bulgularimiz da "Evren Oran1 Onemlilik Testi"
ile degerlendirildiginde, normal populasyondaki
oranlarla aralarinda istatistiki olarak anlamli fark-
lilik saptanmamistir.

Yukarida belirttigimiz yaklagik 800 diabetik
hastay1 kapsayan bazi arastirmalara gore diabctik-
lcrde, diabetik olmayanlarla karsilastirildiginda he-
patit C viriisii enfeksiyonu % 10 gibi yiiksek oran-
larda izlenmektedir (8-12). Fakat bu sonucun ak-
sine bizim c¢alismamizda oldugu gibi hepatit C
virlisii enfeksiyonunun toplumdaki sikligina benzer
sekilde diisiik olarak saptandigini bildirilen yayin-
lar da bulunmaktadir (14,16). Her nc kadar bizim
olgularimizda bu oranin disiikligi smirhi olgu
sayisina baglanabilirse de, diabetes mellitus ile he-
patit C virlisii enfeksiyonu arasindaki iligkinin ay-
dinlatilabilmesi i¢in genis kapsamli ve uzun siireli
¢aligmalara gerek duyuldugu kanaatindeyiz. Bu
¢eliskili sonuglar; tip II diabetes mellitusun hepatit
C virus enfeksiyonu ig¢in bir risk faktérii olup ol-
madiginin netlesmesi hususunda, daha genis hasta
popiilasyonlarinda arastirma yapilmasi geregine
isaret etmektedir.
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