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1. GIRIS VE AMAC

Viicutta bir¢ok sistemi etkileyen bir hastalik olan Diyabetes Mellitus (DM)
insiilin sekresyonunun kismi ya da tamamen eksikliginden ve/veya insiilinin hedef
organlarda metabolik etkilerine direng gelismesi sonucunda olusan bir hastaliktir.
(1) Is giiciinde belirgin azalmaya neden olarak kisinin hem kendisi i¢in hem de
toplumsal iiretkenlikte belirgin azalmaya neden olmasi nedeniyle 6nemlidir. (2)
Uluslararast Diyabet Federasyonu (IDF) diinya genelinde 2000 yilinda
yayimmladig1 ilk baskisinda 2021 yilinda eriskin niifusta DM prevalansim1 151
milyon olarak 6ngérmiis iken 2021 yilinda yayimlanan 10. baskisinda prevalansin
beklenenden 3 kat daha fazla olarak 537 milyon olarak saptandigini belirtmistir.
Yeterli onlemler alinmaz ise 2030 yilinda erigskin hastalardaki DM prevalansinin
643 milyon olmas1 beklenmektedir. (3) Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite
ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalansi—II (TURDEP-II) isimli ¢aligmada ise

Tiirkiye’deki yetiskinlerde DM prevalansini %16,5 olarak hesaplamistir. (4)

Kan testleri, parmak ucu kapiller kan veya plazmadan olmak iizere, DM
tanist ve tedavisinin izlemi i¢in invaziv ve act verici bir islem olmasina ragmen
halen standart yontemdir. (5) Kan sekerinin sik araliklarla kontrol edilmesi
hastalarda biiyiik rahatsizlia neden olmakta, ozellikle hastalarin tedaviye
uyumunu azaltmaktadir. Bu yiizden daha kolay ve girisimsel olmayan tekniklerin

bulunmasi tani ve tedavi izleminde oldukga arzu edilir bir durumdur. (1)

Tiikiiriikte kan sekeri Ol¢imi ile tan1 konulmasi ve/veya DM takibinin

yapilmasi, kan alinmasina gore daha az uyum gerektirmesi nedeniyle 6zellikle



cocuklarda ve yasli hastalarda daha degerli bir yontem olabilir. (6) Calismalarda
tikiirtik glukoz seviyeleri ile kan glukoz seviyeleri arasindaki benzerlik uygun bir
tan1 araci olarak ilham verici yeni bir yontem olarak karsimiza ¢ikmaktadir. (7)
Buna ragmen heniiz klinik kullanima girmesi agisindan yeterli ¢alisma ve tiikiiriik
alimi acisindan tiim klinisyenler ve arastirmacilar tarafindan kabul gérmiis bir

yontem belirlenememistir.

Bu ¢alismamizda 01 Ocak 2023 — 28 Subat 2023 tarihleri arasindan T.C.
Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Hastanesi Yetiskin Acil
Servisi’ne bagvuran, acil servis i¢inde takip eden hekim tarafindan herhangi bir
nedenle kanda glukoz Olclimii gerekli goriiliip bu tetkikin istendigi hastalar1
caligmaya dahil ettik. Bu hastalardan es zamanli olarak Tiikirik Glukoz

seviyelerini O0lgmeyi ve aralarinda iliski olup olmadigimi belirlemek istedik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Diyabetes Mellitus

2.1.1. Diyabetes Mellitus Tanimi1

Diyabetes Mellitus, relatif ya da mutlak insiilin eksikligi veya periferik
dokularda insiilin etkisine kars1 gelismis olan ‘insiilin direnci’ nedeniyle ortaya
cikan, pek ¢ok organi etkileyerek multisistemik tutuluma neden olan hiperglisemi
ile karakterize kronik ve genis spektrumlu bir metabolizma bozuklugudur. (8)
Yasami tehdit eden, maliyetli komplikasyonlara neden olan ve yasam beklentisini

azaltan, ¢agimizin en ciddi ve yaygin kronik hastaliklarindan biridir. (9)

2.1.2. Diyabetes Mellitus Epidemiyolojisi

Diyabetes Mellitus taninmasi, tedavi programlarinin belirlenmesi, erken
donemde tani konulabilmesi ve bu konuda toplumsal saglik politikalarinin
olusturulabilmesi i¢in hastalifin epidemiyolojik ozelliklerinin bilinmesi sarttir.

(10)

1998 yilinda King ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada 1995, 2000
ve 2005 yillarinda DM prevalansin1 hesaplanmak amaglanmistir. 1995 yilinda
diinyada DM prevalansimi %4 oldugu ve 2025 yilinda ise %35,4’e ¢ikacagi
ongoriilmiistiir. Diinyada 1995 yilinda 135 milyon olan DM olan erigkin sayisi

2025 yilinda 300 milyona ¢ikacagi ongdriilmiistiir. (11)



Diinya Saglik Orgiitii'niin 2014 yilinda diinya ¢apinda 422 milyon DM
olan yetiskin oldugunu tahmin etmesiyle diyabetli kisilerin sayisi istikrarli bir
sekilde artmaktadir. (12) Artan DM prevalansi, popiilasyondaki yaslanmaya
baglanmis olup IDF’nin 2019°da prevalanst %9 (463 milyon yetigkin) olarak
yaymlamistir. IDF’in 2021°de ise 536 milyon yetiskinin DM hastas1 oldugunu
yaymlamistir. 2045 yilinda ise 783 milyon yetiskinin DM hastast olacagini

ongormektedir. (9)

Ulkemizde 1997-1998 yillarinda yapilan TURDEP-I ¢alismasi sonuglarina
gore tip 2 DM prevalansi %7,2, bozulmus glukoz tolerans1 (BGT) siklig1 ise %6,7

olarak bulunmustur. (13)

Ulkemizde DM ve obezitenin énemli bir halk saghigi sorunu oldugunu
gosteren ve 2010 yilinda tamamlanan TURDEP-II ¢alismasina gore Tiirkiye’de
DM prevalans1 %13,7’dir. Bu ¢aligmada ayrica Tiirkiye’de 6,5 milyon kisinin DM
hastas1 oldugu ve bunun yarisinin da hastaligini bilmedigini belirtmistir. 14,5

milyon kisinin ise prediyabet oldugunu dngérmektedir. (4)

2.1.3. Diyabetes Mellitus Tan1 Kriterleri

Diyabetes Mellitus’un en sik temel semptomlar1 poliiiri, polidipsi, polifaji,
noktiiri, istahsizlik, halsizlik, kolay yorulma, agiklanamayan kilo kaybi iken
nispeten daha az goriilenleri ise agiz kurulugu, yineleyen mantar infeksiyonlari ve

gorme bozukluklaridir. (8)

Diyabetes Mellitus tani kriterleri Tablo—1’de gdsterilmistir. Buna gore tani

koyabilmek i¢in bu kriterlerden en az bir tanesinin olmasi yeterlidir. DM tanisinin

4



daha sonraki bir giin, tercihen ayni ya da farkli bir yontemle dogrulanmasi
gerekmektedir. Eger iki farkli test yapilmis ve test sonuglart birbiri ile uyumsuz

ise sonucu yiiksek cikan test tekrarlanmali ve sonug yine ayni ise diyabet tanisi

konulmalidir. (8)

Tablo 1. Diyabetes Mellitus Tam Kriterleri

Asikar DM izole BAG izole BGT BAG + BGT YRG
T:B:istat;hkta] =126 mag/dl 100-125 mg/dL <100 rmg/dL 100-125 mg/dl
??ig:l:;::: =200 mag/dlL <140 mg/dl 140-199 mg/dl | 140-199 mg/dl
=200 mg/dl + Diyabet B B
Ll semptomlar
e =%4.5 . %5.7-6.4
[=48 mmol/mol] [39-47 mmol/mol)

“Glisemi ventz plazmada glukoz oksidaz veya hekzokinaz yintemi ile ‘'mafdl’ olarak Glcllir. “Asikar DM * tamisi icin dart tam kri-
terinden herhangi birisi yeterli iken “|zole BAG', “lzole BGT" we 'BAG + BGT * icin her iki kriterin bulunmas: sarttir. ~Standardize
metodlarla leilmelidir.

DM: Diabetes mellitus, APG: Aclik plazma glukozu, 2.st PG: 2. saat plazma glukozu, OGTT: Oral glukoz tolerans testi, A1C: Gli-
kozillenmis hemaglobin A, . BAG: Bozulmus aclik glukazu limpaired fasting glucose], BGT: Bozulmus glukoz tolerans: [impaired
glucase tolerancel. YRG: Yiksek risk grubu

*Tablo 1, TEMD Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu 2022’den
alinmustir. (8)

2.1.4. Diyabetes Mellitus Siniflamasi

Diyabet asagidaki genel kategorilere ayrilabilir: Tablo 2’de etiyolojik

smiflama gosterilmistir. (8)

1. Tip 1 DM (yetiskinlikte gizli otoimmiin DM dahil olmak iizere, genellikle

mutlak instilin eksikligine yol agan otoimmiin B-hiicresi yikimina bagli)

2. Tip 2 DM (siklikla insiilin direnci zemininde yeterli P-hiicresi insiilin

sekresyonunun ilerleyici kaybi nedeniyle)

3. Gestasyonel DM (gebeligin ikinci veya ligiincii trimesterinde teshis edilen ve

gebelikten Once agikga asikar olmayan DM)



4. Diger nedenlere bagli spesifik diyabet tiirleri, 6rnegin, monogenik diyabet
sendromlar1 (yenidogan diyabeti ve genglerde olgunlukta baglayan diyabet gibi),
ekzokrin pankreas hastaliklar1 (kistik fibréz ve pankreatit gibi) ve ilag veya
kimyasal maddeler kaynakli diyabet (O6rnegin, glukokortikoid kullanimu,

HIV/AIDS tedavisinde veya organ nakli sonrast)

Tablo 2. Diyabetes Mellitus Etiyolojik Siniflamasi

Il. Tip 1 diyabet |Genellikle mutlak insulin noksanbli@ina sebep olan f-hicre yikimi vardir]
Il. Tip 2 diyabet |insilin direnci zemininde ilerleyici insilin sekresyon defekti ile karakterizedir]
lil. Gestasyonel diabetes mellitus [GDM: Gebelik sirasinda ortaya cikan ve genellikle dogumla birlikte diizelsn
diyabet formudur]
IV. Diger spesifik diyabet tipleri
A. p=hiicre fonksiyonlarinin genetik defekti [monogenik diyabet | E. llac veya kimyasal ajanlar
formlari) = Atipik anti-psikotikler
= 0. Kromozom, HMF-g&o [MODY1) = Anti-viral ilaclar
= 7 Kromozom, Glukokinaz [MODY 2] * B-adrensrjik agonistler
= 12. Kromozom, HNF-1a [MODY3) = Diazoksid
= 13. Kromozom, IPF-1 [MODY4]) = Fenitoin
= 17. Kromozem, HNF-1§ [MODYS]) = Glukokortikaidler
= 2 Kromozom, NeuroD1 [MODY4) = o -interferon
= ? Kromozom, KLF11 |[MODYT]| = PMikotinik asit
= 9 Kromozom, CEL [MODYE] = Pentamidin
= 7. Kromozom, PAXSE [MODYS] = Proteaz inhibitdrier
= 11. Kromozam, INS [MODY10) = Tiyazid grubu didretikler
= B. Kromozom, BLK IMODY11] = Tiroid harmonu
= Mitokondriyal DA = Wacor
= 11. Kromozom, Meonatal OM [INS, Kird 2, ABCCE, KCMJ11 = Statinler
mutasyonul = Digerler [Transplant rejeksiyonunu
= 11. Kromozom, KJN11 [MODY13] dnlemek icin kullamlan ilaglar]
= 3 Kromozom, APLLT [MODY14]) F. immun aracilikli nadir diyabet formlar
= Digerleri = Anti insidlin-reseptor antikerlan
B. Insllinin etkisindeki genetik defektler = Stiff-man sendromu
* Leprechaunism = Digerleri
= Lipoatrofik diyabet G. Diyabetle iliskili genetik sendromlar
= Rabson-Mendenhall sendromu = Alstrém sendromu
= Tip Ainsulin direnci = Down sendromu
= Digerleri = Friedreich tipi ataksi
C. Pankreasin ekzokrin doku hastaliklar: = Huntington korea
= Fibrokalkultz pankreatopati = Hlinefelter sendromu
*= Hemokromatoz = Laurence-Moon-Biedl sendromu
= Kistik fibroz = Miyotonik distrofi
= Meoplazi = Parfiria
= Pankreatit = Prader-Willi sendromu
= Travma/pankreatektomi & Turner sendromu
= Digerleri = Wolfram [DIDMOAD) sendramu
D. Endokrinopatiler = Digerleri
= Akromegali H. infeksiyonlar
= Aldosteronama = HKonjenital rubella
= Cushing sendromu = Sitomegalovirus
= Feokromositoma = HKoksakiB
* Glukagonoma = Digerlen ladenowvirus, kabakulak]
= Hipertiroidi
= Somatostatinoma
= Digerleri

HMF-1e: Hepatosit nikleer fakiér- 1o, MODY1-11: Genclerde giérillen eriskin tipi diyabet formlarn 1-11 [maturity onset diabetes of
the yowng 1-11], HNF-Sa: Hepatosit nidkleer faktdr-4do, HMF-1o: Hepatasit nikleer faktér- 1o, IPF-1: insiilin promotie faktde-1,
HMF-1B: Hepatesit niskleer fakiir- 15, MeurcD1: Nérojenik diferansivasyon 1, BLK: Beta lenfosit-spesifik kinaz, DNA: Deoksi-
riboniskleik asit, HIV: insan immun eksiklik viresy, DIDMOAD sendromu: Diabetes insipidies, diabetes mellitus, optik atrofi we
safirlik [deafness] ile seyreden sendram [Walfram sendramul, KLF11: Mroppel like facter 11, CEL: Carboxyl ester lipase [bile
salt-dependent lipasel, PAXS: Paired boxd, ABCCE: ATP-binding cassette CB, KCMJ111: Potassiom inwardly-rectifying chanmel 111,
INS: insilin

*Tablo 2, TEMD Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarmin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu 2022’den
alinmustir. (8)



2.1.4.1. Tip 1 Diyabetes Mellitus

Tip 1 Diyabetes Mellitus, tiim diyabetli kisilerin %5-10"unu olusturur ve
pankreasin hiicresel immiinite aracili otoimmiin hasarlanmasi nedeniyle olur.
Immiin yikimin belirtecleri arasinda adacik hiicre antikorlari, insiilin, glutamik
asit dekarboksilaz—65 (GAD-65) ve tirozin fosfataz 1A2 ve 1A2f’ya kars1 gelisen
otoantikorlar sayilabilir. Bu otoantikor gelisimleri ile adacik B hiicre hasari ile

seyreden bir hastaliktir. (14)

Pankreasin B hiicre yikim hiz1 olduk¢a degiskendir, bazi bireylerde yikim
hizhidir, bazilarinda ise yavas seyretmektedir. Tip 1 DM uzun siireli tedavi
edilmedigi durumda cogunlukla ketoz ile birlikte kendini gosterir. Herhangi bir
yas doneminde de olabilecegi gibi okul yas1 dncesi ve puberte civarinda yineleyen
pik insidans ile siklikla ¢ocuklarda ve gen¢ yetiskinlerde gelisir. Dolasimda
insiilinin hemen hemen hi¢ bulunmadig: katabolik bir siiregtir. Plazma glukagonu
ylksek olmasina ragmen insiilinojenik uyarilarin hepsine pankreas beta hiicre
yanit1 yeterli degildir. Bu sebeple ketozu oOnlemek, hiperglisemiyi azaltmak,
katabolik siireci geri dondirmek ve kan glukozunu diisiirmek icin disaridan

verilen insiiline gereksinim ihtiyaci vardir. (15)

2.1.4.2. Tip 2 Diyabetes Mellitus

Tipik olarak Tip 2 DM’nin ortaya ¢ikmasindan once glukoz toleransinda
yavas yavas bozulmanin meydana geldigi prediyabetik bir donem vardir. Bu
insanlarda siire¢ olarak degismekle birlikte ortalama on yil ya da daha fazla
stirebilir. Prediyabetik donemde hastalarin ¢ogunda insiilin direnci vardir ve kan

sekeri regiilasyonunu saglayabilmek i¢in daha fazla insiilin {iretebilirler. Zaman
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icinde, insiilin direncini karsilayabilecek liretim kapasitesi yavas yavas azalir.
Bunun sebebi, Tip 2 DM’nin preklinik fazinda azalmis beta hiicre kitlesidir ancak
asikar hiperglisemi ortaya ¢iktiginda bile anlamli diizeyde rezidiiel beta hiicreleri
(normalin %40-50’si) vardir. Bu sebeple Tip 2 DM’de hem sayisi azalmis beta
hiicre sayist hem de bozulmus fonksiyon vardir. Kan glukoz seviyesi yiikseldikge,
hipergliseminin kendisi de tam anlagilamayan mekanizmalar yoluyla insiilin
direncini artirarak ve insiilin sekresyonunu azaltarak diyabetik durumun

ilerlemesine destekte bulunur. (16)

2.1.4.3. Gestasyonel Diyabetes Mellitus

Gilinlimiizde obezite ve Tip 2 DM prevalansinin artmis olmasi ile birlikte
reprodiiktif donemdeki kadinlarda Tip 2 DM tanis1 ve dolayisiyla gebeligin erken
donemlerinden itibaren tan1 almamis Tip 2 DM sahip gebelerin sayisinda artig
goriilmeye baglanmistir. Bu nedenle gebelik planlayan ve DM risk faktorleri olan
kadinlarda prekonsepsiyonel donemde, tetkik edilmemis olan kadinlarda ise
gebeligin 15. haftasindan onceki ilk prenatal donemde aglik glukoz seviyesi ya da
Glukolize Hemoglobin (HbAlc) ol¢iimii ile glukoz metabolizmasina ait
bozukluklar degerlendirilmelidir. Bu ilk taramada herhangi bir patoloji tespit
edilmeyen hastalarda gebeligin 24-28. haftasinda Oral Glukoz Tolerans Testi

(OGTT) ile gestasyonel DM (GDM) taramasi yapilmalidir. (8)

Gebelik donemindeki hormonal cevre, gebelik siiresince insiilin direncine
ve dolayistyla diyabet gelisimine yol agar. GDM, gebelerin %2-5’ini etkiler ve
tedavi edilmedigi takdirde gebelik siirecinde hem anne hem bebek i¢in istenmeyen

sonuglara yol acar. (16) Tablo 3’te GDM tani kriterleri gosterilmistir. (8)



Tablo 3. Gestasyonel Diyabetes Mellitus Tani Kriterleri

| lAPe |1.stPGlZ.stPB|3.stP0
iki asamali test

ilkasama |50 g glukozlu test - =140
Rinel ssima 100 g glukozlu OGTT (en az 2 patolojik deger 295 2180 | 2155 | =140
tani koydurur)
Tek asamali test
IADI"SG ! 75 g glukozlu OGTT [en az 1 patolojik deger 292 2180 | 2153
kriterleri tam koydurur)

‘Glisemi venoz plazmada glukoz oksidaz veya hekzokinaz ile ‘'mg/dl” olarak dlcilir.
IADPSG: Uluslararas: Diyabetik Gebelik Calisma Gruplar Dernedi, GDOM: Gestasyonel diabetes mellitus, OGTT: Oral glukoz tolerans
testi, APG: Aclik plazma glukozu, 1.5t PG, 2.st PG, 3.5t PG: 1., 2., 3.st plazma glukozu

*Tablo 3, TEMD Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu 2022°den
alinmustir. (8)

2.1.4.4. Diger Nedenlere Bagli Diyabetes Mellitus

B hiicre hiicre fonksiyonlarinin defekti [Maturity-Onset Diabetes of Young
(MODY)], insiilin etkisindeki genetik defektler, pankreasin ekzokrin doku
hastaliklari, endokrinopatiler, ilaclar ve kimyasal ajanlar, immiin sistem aracili,

DM iligkili genetik sendromlar, infeksiyonlar gibi ¢esitli nedenler vardir. (Tablo

2) (8)

2.1.5. Diyabetes Mellitus Komplikasyonlari

Diyabetes Mellitusun takibinin yeterli diizeyde yapilamamasi1 ciddi
komplikasyonlara yol agabilmektedir. (10) Diinyada artan DM’li birey sayist ile
DM’nin neden oldugu komplikasyonlarin morbidite, mortalite ve ekonomik
maliyetler nedeniyle ciddi bir sorun haline gelmistir. (17) DM’nin

komplikasyonlar1 2’ye ayrilir. (18)

2.1.5.1. Diyabetes Mellitus Akut Komplikasyonlar1
Hipoglisemi, diyabetik ketoasidoz (DKA), hiperglisemik hiperosmolar

durum (HHD), laktik asidozdur (LA). (19)



2.1.5.1.1. Hipoglisemi

Hipoglisemi, DM tedavisinin en ¢ok goriilen yasami ciddi bir sekilde
etkileyen akut komplikasyonlarindan birisidir. Kii¢clik cocuklar ve yaslilar
hipoglisemi agisindan daha riskli olarak kabul edilmektedir. Hipogliseminin
belirtileri; hafif bilissel bozulma, koma, nébet, terleme, c¢arpinti, bas agrisi,

titreme, sinirlilik ve ani 6lime kadar degiskenlik gosterebilmektedir. (20)

2.1.5.1.2. Hiperglisemik Hiperosmolar Durum

Kan gekerinin 600 mg/dl’den ve serum osmolaritesinin 320 mOsm/kg’dan
fazla olmasi1 durumunda goriilebilmektedir. Diyabetik ketoasidozdan farkli olarak
plazma veya idrarda keton goriilmemesi, kan seker seviyesi ve osmolaritesinin
cok yiiksek olmasi sonucu goriiliir. HHD, ciddi hiperglisemi, hiperosmolarite ve

intravaskiiler voliim kaybu ile giden acil bir durumdur. (21)

Hiperglisemik hiperosmolar durum, genelde daha ileri yaslarda goriilen
hiperglisemi, hiperosmolarite, dehidratasyon ve mental degisiklikler ile beraber
seyreden, ketoasidozla birlikte seyretmeyen fakat mortalite oran1 yine DKA gibi
yiiksek olan DM nin akut komplikasyonudur. Ketozun birlikte gériillmeme nedeni
ise bir miktar insiilin varliginin lipolizi 6nlemesi sayesindedir. HHD’li olgularda
hastanin kontrollii bir sekilde hidrate edilmesi ve komaya neden olan faktorlerin

bir an 6nce diizeltilmesi gerekir. (22)

Hiperglisemik hiperosmolar durum Tip 2 DM’si bulunan yetiskin

hastalarda daha sik goriiliirken, DKA Tip 1 DM’si bulunan genglerde daha sik
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bildirilmektedir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde, DKA sikligi son 10 y1l

icerisinde 140.000¢in {izerinde vaka ile %30 oraninda artmuistir. (23)

2.1.5.1.3. Diyabetik Ketoasidoz

Diyabetik ketoasidoz, insiilin eksikligi veya yoklugu, kan seker
seviyesinin yiiksek olmasi sonucu kanda ve idrarda keton yiiksekligi ile seyreden
acil bir sendromdur. Hiperglisemiye karsi insiilin yetersizligi ve insiilinin etkisine
kars1 sentezlenen hormonlarin artmasi sonucunda meydana gelir. Bu olayda enerji
tiretimi i¢in yagin yakilmasindan dolay1 kanda ve idrarda keton birikmesine sebep
olmaktadir. DKA en ¢ok gen¢ ve Tip 1 DM hastalarda meydana gelmektedir.

Ancak yash ve Tip 2 DM’li hastalarda da bu olay ortaya ¢ikabilmektedir. (24)

Bulanti, kusma, karin agrisi, ¢ok su i¢cme, ¢ok idrara ¢ikma sikayetleriyle
kendini gosteren, konflizyon ve komaya kadar gidebilen ve acil miidahale
gerektiren bir komplikasyondur. Tedavisinin temelinde erken donemde bu
durumu fark edip sivi ve elektrolit dengeyi saglamak ve insiilin inflizyonu

baslamak, DKA’ya sebep olabilecek nedeni ortadan kaldirmak gerekir. (25)

Diyabetik ketoasidozun diyabetik hastalar arasindaki goriilme insidansi
%0,4-0,8 olarak bildirilmektedir. 2009‘da ABD’de 140.000 DKA hastasi
hastanede tedavi altina alinmustir ve 1 yillik hastane giderleri, toplam olarak

yaklasik 1 milyar dolardir. (25)

Diyabetik ketoasidozda insiilin yetmezligi 6n planda olup, kontrinsiiliner
hormonlarin seviyesinde ve etkisinde artis mevcuttur. Bu nedenle karbonhidrat

metabolizmas1 azalmistir. Insiilin glukozun kandan hiicre igine transportunu,
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glikojen sentezini ve lipogenezi aktive ederken, diger yandan glukoz iiretimini
azaltmak icin hepatik glikoneogenezi inhibe eder. DM gibi insiilin etkinliginin
azaldig1 durumlarda karacigerdeki glukoz iiretimi devam ederken, beslenme ile
almip kana emilen glukozun hiicre igine transportu gergeklesemez ve kan glukozu
stirekli yiiksek seyreder. Hiperglisemi bobreklerden ozmotik diiireze neden olarak

dehidratasyonun gelismesine neden olur. (25)

Insiilin yetmezligi ve kontrinsiiliner mekanizmalarla periferik dokulardan
ozellikle kaslarda glukoz kullanimi azalmig, bunun yaninda hormona duyarl lipaz
enziminin de uyarilmasiyla trigliseritlerden serbest yag asitlerinin olusumu
arttirmistir.  Glukagon/insiilin  oraninin  artmasiyla serbest yag asitlerinin
karacigerde keton cisimciklerine oksitlenmesi arttirilmistir. Bu durum karaciger
hiicrelerinde serbest yag asitlerinin mitokondriye olan transportunu diizenleyen
malonil koenzim A aktivitesinin azalmasi nedeniyle meydana gelir. Keton
cisimciklerinin diizeyinin artmasiyla bikarbonat azalmasi ve metabolik asidoz

meydana gelir. (25)

Diyabetik ketoasidoz mevcudiyetinde glukagon, katekolaminler, biiylime
hormonu ve kortizol gibi stres hormonlarinin etkisiyle karbonhidratlarin
metabolizmas1 azalirken, yag metabolizmasi artmaktadir. Bu hormonlar lipolizi
uyarir ve serbest yag asitlerinin oksidasyonuyla 3-f hidroksibitiirat, asetoasetat,
aseton gibi keton cisimciklerinin olusumu arttirtlir. (25) DKA’nin patofizyolojisi

Sekil 1’de gosterilmistir. (23)
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Jinsiilin ”
| Glukojenoliz

(Hormon Duyarh Lipaz Aktivasyonu) | Kontr-Regllatuvar Hormonlar
p A4 [Glukoneogenel
‘
Glukagon v
*Katekolaminler g
*Kortizol l
Trigliseritler e Serbest Yag Asitleri *Biiyiime Hormonu

Hiperglisemi
Pro-Inflamatuvar
Sitokinler

Keton Cisimleri

mm Insiilin Direnci

R-Hidroksibiitirat, Asetoasetat
(TNF-alfa, IL-6 ve IL-1R)

Osmotik Diiirez

Metabolik Asidoz l

Dehidratasyon

DKA

*Sekil 1, Hyperglycemic crises in adult patients with diabetes. Diabetes care. 2009°dan alinmustir. (23)

Sekil 1. Diyabetik Ketoasidoz Patofizyoloji

Diyabetik ketoasidoza yol agan enfeksiyonlardan pnomoni, idrar yolu
enfeksiyonu (IYE) veya miyokard infarktiisii (MI) gibi presipite edici faktdriin
semptomlariyla ortaya ¢ikabilir. Asidoz nedeniyle karin agrisi bir bagvuru nedeni
olabilir. Baz1 durumlarda ciddi abdominal agri altta yatan akut pankreatit,
apandisit gibi bir abdominal siireg ile iliskilidir. Asidoz karin agrisini agiklayabilir

ancak her zaman i¢in akut abdominal agr1 incelenme gerektirir. (26)

Diyabetik ketoasidozun klasik triadi hiperglisemi, metabolik asidoz,

ketonemi-ketoniiridir. (27)

Diyabetik ketoasidoz tani kriterleri ve DKA siddeti Tablo 5°‘te
gosterilmistir. DKA siddeti metabolik asidozun (kan pH, bikarbonat ve keton)

agirh@ina gore hafif, orta, agir olarak siiflandirilmstir. (23)
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Tablo 4. Diyabetik Ketoasidoz Tani Kriterleri

DKA tani kriterleri Hafif Orta Ciddi
Kan glikozu (mg/dl) >250 >250 =250
ph 7.25-13 7.0-7.24 <7.0
Serum bikarbonat (mEq/L) 15-18 10-15 <10
Keton (kan veya idrar) pozitif pozitif pozitif
Anyon gap (mEq/L) >10 =10 >12
Osmolarite (mOsm/kg) degisken degisken degisken
Biling diizeyi agik agik/uykuya meyilli stupor/koma

*Tablo 4, Hyperglycemic crises in adult patients with diabetes. Diabetes care. 2009’dan alinmigtir. (23)

Diyabetik ketoasidozun basarili tedavisi hipergliseminin ve elektrolit
imbalansinin diizeltilmesini, ketogenezin durdurulmasini, dolasim hacminin ve
doku perfiizyonunun saglanmasini, presipite edici faktorlerin tanimlanarak siki

hasta izlemini gerektirir. (28)

Tedavinin temeli intravendz sivi ve insiilin replasmanin dikkatlice

izlenmesidir. (29)

Hastalar mental durum, kan basinci, kalp hizi, kalp ritmi ve idrar ¢ikiginin

yakin takip edilecegi bir birime nakil edilmelidir. (26)

Yogun bakim iinitesinde (YBU) takip edilen hastalarin sahip oldugu ciddi
biling degisikligi veya kritik hastalik (miyokard enfarktiisli, gastrointestinal
kanama veya sepsis) olmadig1 miiddet¢e ¢ogu hasta ara yogun bakim {initesinde

takip edilebilir. (28)

14



2.1.5.1.4. Laktik Asidoz

Laktik asidoz, diyabet nedeniyle kalp, bobrek ve serebral organlarda
yetmezlik sonucunda kanda laktik asit birikmesinin neden oldugu anyon agikli
metabolik asidoz durumudur. Kanda kan laktat diizeyi >5 mmol/L ve serum pH’1

7.30’un altinda gortliir. (8)

Hekimler yatan hastalarda 6zellikle de hasta basi vizitlerinde serum laktat
seviyelerine eskiye nazaran daha fazla dikkat etmektedirler. (30) Ciinkii LA
viicutta laktat ve viicut sivilarindaki protonlarin birikiminin sonucudur ve siklikla
kot klinik sonuglarla iliskilidir. Hipoperfiizyon ya da sepsisin LA’ya eslik ettigi
durumlarda mortalite 3 kat artar ve laktat diizeyi arttikca klinik sonug¢ kotiilesir.

(31)

2.1.5.2. Diyabetes Mellitus Kronik Komplikasyonlari

Kronik komplikasyonlar, makrovaskiiler ve mikrovaskiiler
komplikasyonlar olmak ftizere iki grupta degerlendirilir. Kronik makrovaskiiler
komplikasyonlar ise serebrovaskiiler hastalik (SVH), periferik arter hastaligi
(PAH) ve koroner arter hastaligidir (KAH). Kronik mikrovaskiiler

komplikasyonlar; nefropati, retinopati ve noropatidir. (19)

2.1.5.2.1. Mikrovaskiiler Komplikasyonlar

2.1.5.2.1.1. Diyabetik Nefropati
Diyabetes Mellitus hastalarinda 24 saatlik idrarda 500 mg tizeri protein
bulunmasi diyabetik nefropati olarak tanimlanir. Bu evreden Once

mikroalbuminiiri evresi vardir. Mikroalbuminiiri, 24 saatte 30-300 mg albiimin
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atilimi olarak tanimlanir. Kan sekeri regiilasyonu saglanmazsa, mikroalbuminiirisi
olan DM’1i hastalarin proteiniiri ve diyabetik nefropatiye ilerlemesi engellenemez.

Hem Tip 1 DM hem de Tip 2 DM’de bu ilerleme goriilebilir. (32)

Diyabetes Mellituslu kisilerde nefropati, eriskin bireyler i¢in Onemli
morbidite ve mortalite nedenidir. Hatta ABD’de kronik bobrek yetmezliginin
(KBY) en sik nedenidir. (33) Hipertansiyon, 6dem, proteiniiri ve bdbrek
yetmezligi ile kendini gosterir. Tedavide ilk olarak kan sekerinin normal

seviyelerde tutmak, tuz kisitlamasi, tansiyon kontrolii ve protein kisitlamasidir.

(33)

Diyabetik nefropatide ilk tedavi diger komplikasyonlarda oldugu gibi kan
sekeri regiilasyonunu diizenlemektir. Diyabetik nefropati ile yiiksek seyreden
HbAlc seviyeleri arasinda giiglii bir iligki vardir. Nefropatiye ilerlemeyi

geciktirmek i¢in kan sekeri regiilasyonunun saglanmasi elzemdir. (34)

2.1.5.2.1.2. Diyabetik Noropati

Diyabetik ndropatinin sebebi, ndronlari besleyen kiigiik damarlarda hasar
olusmasina bagli motor, duyusal ya da otonomik sinir liflerinin tutuldugu bir
komplikasyon olarak karsimiza cikmaktadir. Periferik ndropatinin gelismesi
dengesiz ylriime, eldiven corap tarzi tutulum, el ve ayak kaslarinda gii¢siizliik
veya agriya sebep olabilir. Otonomik liflerde tutulum oldugunda idrar

retansiyonu, erektil disfonksiyon, hipotansiyon veya ritim bozuklugu gelisebilir.

(8)
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Diyabetik noropati, DM’nin tiim mikrovaskiiler komplikasyonu gibi
hiperglisemi siddeti ve siiresinden etkilenir. Bazi hastalarda komplikasyonlari

gelistirme egilimleri genetik 6zelliklerine bagl olarak degiskenlik gosterir. (35)

Diyabetik ayak sonrasi ampiitasyonlarin %80’inden fazlasi diyabetik
noropatiden kaynaklanir. Mortalite ve morbiditesinin yiiksek olmasi nedeniyle

belirtilerini anlamak ve tedavisini diizenlemek 6nemlidir. (35)

2.1.5.2.1.3. Diyabetik Retinopati

Diyabetik retinopati, goziin retina boliimiindeki kiigiik damarlarin
hastaligidir. Toplumdaki gérme bozukluklarinin 6nemli bir nedeni olarak goriiliir.
Diyabetik retinopati, diinyada gorme kaybinin 6nde gelen nedenleri arasinda

gosterilmektedir. (17)

Diyabetes Mellitusun retinopati gelisimine neden olabilecegi birkag
patolojik mekanizma vardir. Hiicre i¢i poliol yolaginda goérevli olan aldoz
rediiktaz diyabet komplikasyonlarinin gelisiminde Onemli role sahiptir. Bu
yolakta, glukozun sorbitole doniisiir. Yiiksek glukoz seviyeleri, hiicrelerde
sorbitol birikimine yol agan poliol yolagindan glukoz metabolitlerinin akigini
arttirir. Sorbitol birikiminden kaynaklanan ozmotik stres, diyabetik retinopati ve
diger mikrovaskiiler komplikasyonlarin gelisiminde altta yatan bir mekanizma
olarak kabul edilmistir. Hayvan deneylerinde, sorbitol birikimi bazal membranda

kalinlagsma, perisit kaybi, mikroanevrizma oldugu goriilmiistiir. (36)

Diyabetik retinopatinin gelisiminde Vaskiiler endotelyal biiyliime faktorii

(VEGF) ve biiyiime hormonunun 6nemli roller oynadiklari One stirtilmistiir.
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VEGF, hipoksiye yanit olarak, diyabetik retinopatide artar. Hayvan deneylerinde,

VEGEF iiretiminin baskilanmasi, retinopatinin daha az ilerlemesi ile iliskilidir. (37)

2.1.5.2.2. Makrovaskiiler Komplikasyonlar

Makrovaskiiler komplikasyonlarda patolojik mekanizma, viicuttaki
arterlerde liimende daralmaya yol acan damar duvarindaki ateroskleroz siirecidir.
Ateroskleroz, koroner arter veya periferik damar sistemdeki kronik enflamasyon
ve arter duvarinin yaralanmasindan kaynaklanir. Vaskiiler endotelde hasar
olusumu ve inflamasyona cevap olarak, diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL)
partikiillerinden gelen oksitlenmis lipidler, atardamarlarin endotel duvarinda
birikir. Anjiyotensin II proteini, bu tiir partikiillerin oksidasyonunu hizlandirmakta
gorev alabilir. Sonra monositler damar duvarmma sizarak kopiik hiicreleri
olusturmak i¢in oksitlenmis lipidleri fagosite eden makrofajlara farklilagir. Kopiik
hiicreleri olustuktan sonra makrofaj c¢ogalmasi ve T lenfositlerinin bolgeye
kemotaksisi uyarilir. T lenfositler, damar duvarinda diiz kas proliferasyonu ve
kollajen birikimini uyarir. Sonug olarak, fibroz baslig: olan lipit icerigi yiiksek bir
aterosklerotik lezyon olusur. Bu lezyon yirtildig: takdirde akut vaskiiler enfarkta

sebep olur. (38)

2.1.5.2.2.1. Serebrovaskiiler Hastalik
Diyabetes Mellitus, SVH ig¢in 6nemli bir risk teskil etmektedir. Ayrica bu

hastalarda inmenin sebep oldugu demans ve mortalite riski artmistir. (39)
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Hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara, obezite kisinin risk altinda oldugunu
gosterir. SVH riskini diisiirmek i¢in kan sekeri diizgiin araliklarla 6l¢iilmesi ve

tansiyon takibi yapilmasi, fiziksel aktivite ve diyete uyulmasi tavsiye edilir. (40)

2.1.5.2.2.2. Koroner Arter Hastalig1

Diyabetes Mellitusu olan hastalar KAH agisindan onemli bir riske sahip
olup mortalitesi ve morbiditesi yiiksektir. DM’li hastalarin, KAH olma riski
diyabetli olmayan bireylere gore 2-3 kat daha yiiksek olup, kirk bes yas ve stii

erkek, elli yas ve iistii kadinlar daha fazla risk olusturmaktadir. (3)

Koroner arter hastaligi ve diger makrovaskiiler komplikasyonlarin
Oonlenmesinde kan basinci rutin olarak olgiilmeli ve diizenli takip edilmelidir. Kan
basinci hedefi 130/80 mmHg altinda olmalidir. Kan basinci 140/90 mmHg ve
daha yiiksek olan hastalarda diyet ve yasam tarzi degisikliklerine ek olarak
antihipertansif ilaglar tedaviye eklenmelidir. Kan basinci 130-139/80-89 mmHg
olan hastalar, 3 ay boyunca bir yasam tarz1 degisikligi yapabilirler ve ardindan

hedef kan basincina ulasilamaz ise farmakolojik tedavi baglanabilir. (41)

2.1.5.2.2.3. Periferik Arter Hastalig1

Periferik arter hastaligi; aort, kalbi besleyen arterler ve beyni besleyen
arterler haricindeki tiim arterleri etkileyen durumlar olarak adlandirilir. DM’li
hastalarin PAH riski 2 kat fazladir. Ozellikle yiiriime esnasinda baldir bolgesi
veya bacagin diger bolgelerinde agri hissinin olmasi ve bu agrinin dinlenme

halinde yok olmas1 PAH’1 diistindiiriir. (34)
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Tedavide yasam tarzi degisiklikleri basta olmak {izere sigaranin
birakilmasi, kolesteroliin kontrol altinda tutulmasi ve hiperkolesterolemi
durumunda lipit diisiiriicti tedavi, gerektiginde anti platelet tedavi uygulanmasi ve

kan sekeri regiilasyonunun olmasi dnerilmektedir. (8)

2.2. Tiikiiriik
Tiikiiriik; mindr-major tikiiriik bezlerinin salgilari, dig eti sivisi, serum-
kan hiicreleri, bakteri, bakteri iiriinleri, epitel hiicreleri, viriis, mantar, gida ve

bronsiyal sekresyon artiklarini igeren kompleks bir salgidir. (42)

Tiiklirik  temel olarak protein olmayan organik molekiiller,
protein/polipeptit yapidaki organik bilesenler ve inorganik bilesenlerden
olusmaktadir. Inorganik bilesenlerin igerisinde kalsiyum, sodyum, magnezyum,
potasyum, bikarbonat, fosfat ve kloriir gibi iyonlar bulunmaktadir. Bunlardan
bikarbonat ve fosfat tiikiiriigiin agiz pH’smi diizenlemeye katki saglarken

kalsiyum ve fosfat demineralizasyon-remineralizasyon dengesini diizenler. (43)

2.2.1. Tiikiiriigiin Gérevleri ve Igerigi

Sindirim agizda bagladig: i¢in tiikiirtigiin 6ncelikli gérevi de yiyeceklerin
sindirimine yardimeci olmak ve sindirim kanalinin giris bolgesini korumaktir.
Tukiirik besinlerin kii¢iik parcalara ayrilmasini, ¢ignenebilmesini, kimyasal
olarak par¢alanmasini ve agizda ¢ignenerek kiigiiltiilen besinlerin tiikiiriik mdsini
yardimi ile  yumusak kivamli  kimusun  Ozofagusa  gdnderilmesini
kolaylastirmaktadir. (44) Gidalar sulandirilip kaygan sekle geldiklerinden yutma

daha kolaylasmis olur. (45) Tikiiriik i¢erigindeki miisin, parg¢alanan besinlerin
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birbirine yapisarak yutulabilir hale gelmesini saglar. Agiz kurulugu olan
hastalarda yutma islemi zorlasmistir. (46) Tikiiriikte bulunan amilaz,
karbonhidrattan zengin diyetlerde artar ve karbonhidratlarin sindiriminde énemli
rol alir. Tikiriglin bu aktivitesi a-amilaza baglidir. Dilin posteriorunda bulunan
Von Ebner bezlerinden salgilanan lipaz ise trigliseritlerin par¢alanmasinda rol alir.
Yagdan zengin beslenme sonrasinda pankreatik lipaz ile birlikte salgi miktarinda
artig goriiliir. (45) Besinlerin tatlarinin algilanmasi igin onlarin suda erimis halde
bulunmasi gerekir. Besinlerin hem eritilmesinde hem de tat cisimciklerine
taginmasinda rol oynar. Sonrasinda da tiikiiriik tat cisimciklerini temizleyerek yeni

uyarilarin algilanmasini saglar. (47)

Tukirik; su, bikarbonat, fosfat, iire, asidi notralize eden amfoterik
proteinleri, kalsiyum, fosfat, amilaz, lipaz, ¢inko, miisinler, riboniikleik asit
pargalayan enzim (RNAaz), deoksiriboniikleik asit pargalayan enzim (DNAaz),
immiinoglobiilin A (IgA), immiinoglobiilin G (IgG), immiinoglobiilin M (IgM) ve

birgok proteinler gibi ¢esitli bilesenleri mevcuttur. (46)

2.2.2. Tukurik Bezleri

Tiikiiriik bezleri major ve mindr tiikiiriik bezleri seklinde ikiye ayrilir. (48)

Saglikli bir insanin giinliik ortalama tikiirtik tretimi 1-1,5 litre
civarindadir. (49) Tukiirtk salgilama hiz1 genellikle dakikada 0,3—7 ml hizindadir.
Tikiiriik bezlerinin aktivitesi ve uyarilmasi, yas, cinsiyet, fizyolojik uyaranlar ve
sirkadiyen ritim gibi cesitli faktorler tlikiirtiglin hacmini ve bilesenlerini etkiler.

(50)
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2.2.2.1. Major Tikiirtik Bezleri

Tiikiiriik bezlerinden major tiikiiriik bezleri embriyolojik olarak intrauterin
hayatin altinci ile sekizinci haftalari arasinda oral ektodermin kendisini ¢evreleyen
mezenkime dis bir cep olarak biiyiimesi ile gelismektedirler. (51) ilk &nce parotis

bezi, sonrasinda ise sublinguinal ve submandibuler bez olugmaktadir. (52)

Parotis bezi, insanlarda agzin her iki tarafinda kulak kepgesinin onilinden
¢ene kosesinin arkasina dogru uzanan en biiyiik tiikiiriik bezleridir. Ortalama her
bir parotis bezi 20-28 gram (gr) agirhiginda fibroadipdz bir doku kapsiiliiyle
cevrilidir. Parotis bezi 7. sinir tarafindan iki ana bdliime ayrilmistir. GOriiniis
olarak ters ¢evrilmis bir piramidi andirmaktadir. Parotis ana kanali olan stenon,
masseter kasi iizerinden gecerek maksiller ikinci molar disin lateralinden agiz
bosluguna agilir. (53) Parotis bezi ser6z bir bezdir ve sadece amilaz, sialomiisin ve
stilfomiisin bakimindan zengin sulu bir tiikiiriik salgilamaktadir. Parotis bezi

tiikiiriik salgis1 sempatik sinirler tarafindan kontrol edilir. (54)

Submandibuler bez boyunda digastrik {iggene dogru uzanan biiyiik
siiperfasiyal lob ve agiz tabanina uzanan daha kii¢iik derin lobdan olusur. Bu iki
lop mylohyoid kasin posterior kenari etrafindan devam eder. Bez ortalama 7-8 gr
agirhiginda olup badem seklindedir. (55) Submandibuler bezlerden seréz ve

miikoz salgilar salgilanir. Agiza wharton kanali ile agilir. (56)

Sublinguinal bezle, agiz tabani bag dokusu ve mylohyoid kasin arasindadir
ve yaklasik 3 gr agirh@indadir. (57) Bezden hem miik6z hem ser6z seklinde

salgilan tiikiiriikler bartholin kanali ile ag1z bosluguna agilir. (58)
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2.2.2.2. Minér Tiikiiriik Bezleri

Minor tikiiriik bezleri, sert damak ve dis etleri disinda oral mukoza
boyunca lokalize olmuslardir ve ¢gogunlukla gevsek bir bag doku ile ¢evrili miikoz
asiner hiicrelerden olusur. Sayilar1 800—1000 kadar olup, dogrudan oral kaviteye
acilirlar. Mindr tiiklirik bezleri gilinlik salgilanan tikiiriigin - %6-10’unu
olusturur. Salgilanan tiikiiriikk enfeksiyon ve dis ilizerinde mikroorganizmalarin

olusumunu o6nleyen miisin, IgA, asit fosfataz ve lizozom bakimindan zengindir.

(59)

2.3. Viicutta Glukoz Ol¢iimii ve Onemi

Diyabetes Mellituslu hastalarin tanisi ve tedavisi i¢in dogru glukoz 6l¢iimii
kritik 6neme sahiptir. Bu amagla idrar, kan ve interstisyel sivi gibi ¢esitli viicut
stvilarinda glukoz Olglimii yapilabilir. Ayrica diisiik glukoz degerinin enfektif
etiyolojiyi diisiindiirdiigli beyin omurilik sivisi, plevra sivisi ve asit sivisinda da
glukoz dl¢limii yapilabilir. Klinik uygulamada, glisemik kontrol ¢ogunlukla venoz
plazma (veya serum) numunesi veya kilcal tam kan numunesi ile
gerceklestirilebilen glukoz 6l¢iimiiyle belirlenir. idrar bazli glukoz dl¢iimiiniin
kullanimi  gegerliligini  yitirmekte  ve  yalmizca istisnai  durumlarda
kullanilmaktadir. Ote yandan, interstisyel sivi bazl siirekli glukoz izleme, glukoz
egilimlerini ve dalgalanmalarim1 saptama yetenegi nedeniyle popiilerlik

kazanmustir. (60)

Diyabetes Mellitus disinda kandan glukoz Ol¢iimii bircok hastalikta
yapilmaktadir. Sepsis, SVO, MI takibinde kan glukoz diizeyinin belli araliklarda

olmas1 onerilmektedir. (61-63)
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Beyin Omurilik Sivisinda (BOS)’ta glukoz menenjit tanisinda nemlidir

BOS’ta diisiik olmasi bakteriyel enfeksiyonu diistindiirtir. (64).

[drar, interstisyel sivi, sinoviyal sivi, plevra sivist ve asit sivilari yine
viicutta glukoz &lgiimii yapilan yerlerdendir. (60, 65) Ozellikle enfektif

durumlarda 6lgiilen glukoz degerlerinde degisiklik gozlenmektedir. (65-67)

Tiikiirik ve kan glukoz diizeylerinin arasindaki iliskinin arastirildigi
caligmalar mevcuttur. (68) Gozyasi ve glukoz arasinda iligkinin arastirildig
Michigan Universitesi'nde 2011 yilinda yapilan bir calismaya gore gdzyasi
glukoz olgtimleri igin elektrokimyasal glukoz sensorii kullanarak, gozyasi ve
glukoz seviyeleri arasinda gii¢lii bir korelasyon bulunmustur; bu, gozyasi1 glukoz
Olglimiiniin, kan glukoz oOl¢iimlerinin potansiyel non-invaziv bir alternatifi

olabilecegini diisiindiirmiistiir. (69)

2.3.1. Kanda/Plazmada Glukoz Ol¢iimii

Kan glukozu olgiimleri arteriyel, vendz (santral, periferik veya arteriyel)
veya kapiller olarak alinan 6rneklerden, biyokimya laboratuvarlarinda elle veya
otomatik  cihazlarla, kan gazi cihazlar, tasmabilir  glukometreler,
spektrofotometrik sistemler veya non-invaziv monitorlerde her birinde

digerlerinden farkli yontemlerle yapilmaktadir. (70)

Kan glukozu 6l¢iimiinde ii¢ temel yaklasim vardir. (60) Bunlar asagidaki

gibidir:
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2.3.1.1. indirgeme Y®&ntemleri

Bunlar, bir metalin iyonize durumunu degistirmek igin glukozun
indirgeme Ozelliklerini kullanan, agiklanan en eski yontemlerdir. (ilk olarak
1920'de agiklanmistir) Bu yontemlerin en biiyiik dezavantajlarindan biri glukoza
0zgli olmamasidir. Herhangi bir giicli indirgeyici maddenin varligi sonucu
etkileyebilir ve bu da yanlis yiiksek glukoz Slgiimiine yol agabilir. Spesifikligi
artirmak icin cesitli modifikasyonlar yapilmis olmasina ragmen, giiniimiizde daha
iyi ve daha dogru yontemlerin bulunmasi nedeniyle bu yontemler terk edilmistir.

Gecmiste kullanilan ¢esitli indirgeme yontemleri sunlardir:

2.3.1.1.1. Folin-Wu Y oéntemi

Glukoz (veya indirgeyici madde), bakir siilfat igeren bir alkali bakir
cozeltisi ile muamele edildiginde, ¢6ziinmeyen bakir oksit olusumu meydana gelir
ve bu, fosfomolibdat ile reaksiyona girerek molibden mavisi renk kompleksi

olusturur. Renkli kompleks 420 nanometrede (nm) okunur. (71)

2.3.1.1.2. Somogyi-Nelson Y ontemi

Alkali bakir tartarat ile isitildiginda, glukoz (veya indirgeyici sekerler)
bakir1 bakirli durumdan bakirli duruma distiriir. Bu sekilde olusan bakir oksit,
arsenomolibdik asit ile islenerek molibden mavisinin olusmasma yol acar.
Gelistirilen mavi renk, 620 nm'de bir kolorimetredeki bir dizi standartla

karsilagtirilir. (72)
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2.3.1.1.3. Ferrisiyaniir Testi
Alkali ferrisiyaniirin glukoz (veya indirgeyici sekerler) tarafindan
ferrosiyaniire indirgenmesi, iyodometrik titrasyon ve gazometrik veya

kalorimetrik 6lgiim gibi ¢esitli yontemlerle 6l¢iilebilmektedir. (73)

2.3.1.2. Yogunlastirma Y ontemi (Orto-Toluidin Yo6ntemi)
Bu yontem, glukozun aldehit grubunun aromatik bir bilesikle

yogunlastirilmasi prensibine dayanmaktadir. (74)

2.3.1.3. Enzimatik Yo6ntemler
Bunlar, kan glukozunun hem laboratuvarda hem de kan glukoz 6l¢iim

cihaziyla 6l¢timii i¢in en yeni ve en yaygin kullanilan yontemlerdir. (60)

Kan glukozu 6lgtimii igin enzimler, glukoz seviyelerini dogru bir sekilde
6lgmek igin nihai referans teknigi kiitle spektrometresidir. Bu yogun emek isteyen
ve pahali bir yaklasim oldugundan alternatif yontemler gelistirilmistir. Tiim
zamana bagh glukoz sensorii cihazlari, glukozun doniistiiriilmiis bir deger oldugu
enzimatik reaksiyonlara dayanmaktadir. Bu enzimler merkezi laboratuvar
cihazlarinda, kan gazi analiz cihazlarinda ve el tipi kan glukoz 6l¢iim cihazlarinda

kullantlir. (75)

Ayrica bu yontemler idrar, interstisyel sivi ve beyin omurilik sivis1 gibi
diger viicut sivilarinda da glukoz 6l¢iimii i¢in kullanilmaktadir. Bunlar, glukozun
bir enzimle reaksiyona girerek bir bilesigin olusumuna yol agmasia dayanir ve
bu da daha sonra oOlgiiliir. (60) Enzimatik yontemler arasinda heksokinaz, glukoz

oksidaz ve glukoz dehidrojenaz yontemi bulunur.
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2.3.1.3.1. Heksokinaz Yontemi

Hekzokinaz ve Magnezyum (Mg2+) varliginda glukoz, Adenozin trifosfat
(ATP) tarafindan fosforile edilerek glukoz-6-fosfat olusturulur ve bu glukoz-6-
fosfat dehidrojenaz (G6PD) tarafindan daha da oksitlenerek 6-fosfoglukonat
olusturulur. G6PD'nin kaynagina bagli olarak ikinci reaksiyon, kofaktor
nikotinamid diniikleotit fosfatin (NADP+) NADPH'ye (G6PD kaynagi mayadir)
veya nikotinamid adenin diniikleotidin (NAD+) NADH'ye (G6PD kaynag1 bir
bakteridir, Leuconostoc mesenteroides) es zamanl1 indirgenmesini igerir). Uretilen
NADPH veya NADH miktar1 340 nm'de absorbansla oSlgiiliir ve numunedeki

glukoz konsantrasyonuyla dogru orantilidir. (60)

Hekzokinaz yalnizca merkezi laboratuvar analizorlerinde kullanilir. Bu
nedenle bu yontem kan glukozu dl¢iimii i¢in ikinci en iyi referans yontem olarak

kabul edilmektedir. (75)

2.3.1.3.2. Glukoz Oksidaz Y 6ntemi
Bu yontemde glukoz oksidaz, glukozun glukonik asit ve hidrojen peroksite
(H202) oksidasyonunu katalize eder. Bu ortak adimdan sonra kan glukozunu

6l¢menin iki yolu vardir:

2.3.1.3.2.1. Kolorimetrik Yoéntem
Bir kromojenik oksijen alicisinin, bir benzidin tiirevinin (o-dianisidin gibi)
eklendigi ikinci bir adimi igerir. Peroksidaz varliginda H202 ile reaksiyona

girerek Olciilebilen renkli bir bilesigin olusmasma neden olur. Uretilen rengin
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maksimum absorbansi 540 nm'dedir ve yogunlugu (fotometrik olarak olgiiliir)

glukoz konsantrasyonuyla dogru orantilidir.

2.3.1.3.2.2. Elektrokimyasal Yontem
[k asamada olusan H202 platin elektrotta oksitlenir ve iiretilen akim kan

glukozu konsantrasyonuyla orantilidir. (60)

2.3.1.3.3. Glukoz Dehidrojenaz Y ontemi

Bu yontemde glukoz dehidrojenaz (GDH), glukozun glikonolaktona
oksidasyonunu katalize eder. Uretilen NADH miktar1 340 nm'deki absorbansla
Ol¢iilir ve numunedeki glukoz konsantrasyonuyla dogru orantilidir. GDH bazh
glukoz 6l¢tim cihazlari, oksidasyon reaksiyonunu katalize etmek i¢in nikotinamid
adenin diniikleotit (GDH-NAD), flavin adenin diniikleotit (GDH-FAD) ve
pirolokinolinkinon (GDHPQQ) gibi farkli kofaktorleri kullanabilir. GDH-PQQ
glukoza 6zgii degildir; maltoz, galaktoz ve ksiloz gibi maddeler GDHPQQ bazli

glukoz 6lgtim cihazlariyla sonuglarin sahte sekilde artmasina yol agabilir. (60)

2.3.1.3.4. Diger Yontemler

Kan glukozu o6lgiimii i¢in farkli yontemlerin gelistirildigi ¢alismalar da
mevcuttur. 2004 yilinda Japonya’da yapilan bir ¢alismada kan glukozunun invaziv
olmayan 6l¢timii i¢in metabolik 1s1 konformasyonu (MHC) yontemi adi verilen bir
yontem gelistirdikleri bir ¢alisma mevcuttur. MHC yontemi, lokal kan
kaynagindaki glukoz konsantrasyonuna karsilik gelen, metabolik 1s1 iretimi ve
lokal oksijen temini ile ilgili fizyolojik indekslerin 6lgiimii ile kan glukozunun

Ol¢timiine dayalidir. (76)
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2.3.2 Tiikiiriikte Glukoz Ol¢iimii

Tiikiirikte glukoz 6lgiimii i¢in kullanilan yontemler galigsmalarda temel
olarak iki yontemi ile yapilmaktadir. Bunlar; glukoz oksidaz yontemi ve glukoz
oksidaz peroksidaz yontemi. Bunlarin yaninda Pars yontemi ve enzimatik yontem

de calismalarda glukoz 6l¢iimiinde kullanilmistir. (68)

Tikirik glukoz  seviyelerini  6lgmek i¢in  spektrometrik  ve
elektrokimyasal yontemler dahil olmak tizere iki temel platform teknigi

gelistirilmistir. Her teknigin kendine 6zgii avantajlar1 ve sinirlamalari vardir. (77)

2.3.2.1. Spektrometrik Yontemler

Bu yontem tiikiirtikteki glukoz molekiillerinin konsantrasyonunu 6lgmek
icin 151k kullanir. Raman spektroskopisi, kiziltesi spektroskopi ve ylizey plazmon
rezonanst dahil olmak {izere ¢esitli spektrometrik platform kategorileri
gelistirilmistir. Her platformun, onlar farkli uygulamalara uygun kilan kendi

avantajlar1 ve sinirlamalari vardir. (77)

2.3.2.1.1. Kuazil6tesi spektroskopi

Kizilstesi spektroskopi, kizilotesi radyasyonun emilimini ve iletimini
Olcerek bir numunenin molekiiler bilesimini analiz etmek i¢in kullanilan bir
tekniktir. Teknik, kizilotesi radyasyonun numuneden gecirilmesi ve ardindan
numune tarafindan belirli dalga boylarinda emilen radyasyon miktarinin
Olciilmesiyle calisir. Farkli molekiil tiirleri, farkli dalga boylarindaki radyasyonu
emer, boylece emilim modeli analiz edilerek numunenin bilesimi belirlenebilir.

Tiikiiriik sekeri analizinde hastadan az miktarda tiikiiriik alinarak numune
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tutucuya yerlestirilir. Numune tutucu daha sonra numunenin bir spektrumunu
olusturan bir kizilotesi spektrometreye yerlestirilir. Spektrum, farkli dalga
boylarindaki kizilotesi radyasyonun absorpsiyonunu gosterir ve numunedeki

glukozun varligi, glukozun karakteristik absorpsiyon modeliyle belirlenebilir. (77)

Tiikiiriik glukoz analizi i¢in kizilotesi spektroskopi kullanmanin bir
avantaji, invaziv olmamasi ve hastanin agrili bir kan alimina maruz kalmasini
gerektirmemesidir. Ayrica kizilotesi spektroskopi, glukozu tespit etmek icin hizli
ve dogru bir yontemdir ve zaman iginde glukoz seviyelerini izlemek igin
kullanilabilir. Ancak tiikiirik glukoz analizi igin kizilotesi spektroskopi
kullanmanin da simirlamalart vardir. Ornegin ydntemin dogrulugu tiikiiriik
numunesinin pH'1 ve viskozitesi gibi faktorlerden etkilenebilir. Ayrica bu yontem
tikiiriikteki diisiik glukoz seviyelerini tespit etmede diger teknikler kadar hassas
olmayabilir. Ozetle, kizildtesi spektroskopi tiikiiriikteki glukoz seviyelerini analiz
etmek i¢in degerli bir aragtir ancak dogru ve giivenilir sonuclar elde etmek i¢in

diger yontemlerle birlikte kullanilmasi gerekir. (77)

2.3.2.1.2. Raman spektroskopisi

Raman spektroskopisi, tiikiiriik glukozu 6l¢iimii igin invaziv olmayan ve
etiketsiz bir yontem olarak arastirilan gii¢lii bir spektrometrik tekniktir. Raman
spektroskopisi, 1s181in bir numunedeki molekiiller tarafindan sagilmasina dayanir;
bu, onlarn titresim enerji seviyeleri hakkinda bilgi saglar ve mevcut molekiilleri
tanimlamak ve Olgmek i¢in kullanilabilir. Tikiiriik glukoz 6l¢iimii durumunda,
Raman spektroskopisi tiikiiriik numunesinde bulunan glukoz miktarini tespit

etmek ve Olgmek ic¢in kullanilabilir. Teknik, numunenin iizerine bir lazer
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parlatilarak ¢alisir ve bu, numunedeki molekiillerin titresmesine neden olur.
Molekiiller titrestikge belirli dalga boylarinda 151k yayarlar ve bu 151k daha sonra
bir dedektdr tarafindan 6lgiiliir. Farklt molekiil tiirleri, farkli dalga boylarinda 151k
yayar, boylece yayilan 1s18in modeli analiz edilerek numunenin bilesimi
belirlenebilir. Raman spektroskopisi tiikiiriik glukozu o6lglimii igin gesitli
avantajlar sunar. Invaziv olmayan, hizli ve sadece kiiciik miktarda tiikiiriik
gerektirmesi, onu kullanigli ve hasta dostu bir yaklasim haline getiriyor. Ek
olarak, Raman spektroskopisi glukoz tespiti igin yiiksek hassasiyete ve
spesifiklige sahiptir ve tiikiiriikteki proteinler, lipitler gibi diger biyomolekiilleri
tespit ederek bireyin saglik durumu hakkinda ek bilgi saglayabilir. Ancak Raman
spektroskopisinin dikkate alinmasi gereken sinirlamalart da vardir. Ana
zorluklardan biri, numunenin bilesimi ve degiskenliginden etkilenebilen, Ortiisen
sinyallere ve arka plan giriiltiisine yol acabilen Raman spektrumunun
karmagsikligidir. Bu, spektrumlardan dogru ve giivenilir glukoz &lgimlerinin
cikarilmasini zorlastirabilir. Ek olarak Raman spektroskopisi pahali ekipman ve
uzmanlik gerektirir. Bu durum da klinik kullanima erisilebilirligini sinirlayabilir.
Bu kisitliliklara ragmen iyilestirme, dogrulama ile Raman spektroskopisi, diyabet
yonetiminde invaziv olmayan ve siirekli glukoz izleme igin degerli bir ara¢ olma

potansiyeline sahiptir. (77)

2.3.2.1.3. Floresan spektroskopisi
Floresan spektroskopisi tiikiiriikk glukoz analizi i¢in arastirilan baska bir
spektrometrik yontemdir. Bu teknik, tiikiirik Ornegine 151k tutarak glukoz

molekiilleri tarafindan yayilan floresan 15181n miktarini Slgerek calisir. Floresan
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bir molekiil belirli bir dalga boyundaki 1sikla uyarildiginda daha uzun bir dalga
boyunda 151k yayar. Yayilan 1518 yogunlugu ve dalga boyu, floresan
molekiiliiniin konsantrasyonunu ve kimligini belirlemek i¢in kullanilabilir.
Tiikiirtik glukoz analizi i¢in bazi floresan boyalar spesifik olarak glukoz
molekiillerine baglanabilir. Bu nedenle yayilan floresan 1s18in miktari,
numunedeki glukoz konsantrasyonuyla orantilidir ve bu da floresansta 6l¢iilebilir
bir degisiklikle sonuglanir. Glukoz Ol¢iimii igin kullanilan floresan boya,
floresansta yaygin olarak kullanilan 2-N-(7-nitrobenz-2-oksa-1,3 diazol-4-il)
amino)-2-deoksi-D-glukozdur (2-NBDG). Bu boya hiicreler tarafindan alinir ve
fosforile edilerek numunede mevcut glukoz miktariyla orantili bir floresan bilesik
olusturulur. 2-NBDG'nin uyarilma ve emisyon dalga boylar1 sirasiyla 465 nm ve
540 nm'dir. Tikirik sekeri dlglimiinde tiikiirik 6rnegi alinir ve 2-NBDG ile
karigtirilir. Karigim daha sonra yayilan 15181n yogunlugunu ve dalga boyunu 6lgen
bir floresan spektrofotometre kullanilarak analiz edilir. Numunedeki glukoz
konsantrasyonu, bir kalibrasyon egrisi kullanilarak floresan sinyalinden
hesaplanabilir. Tiikiiriik glukoz 6lgiimii igin floresan spektroskopisini kullanmanin
cesitli avantajlar1 vardir. Birincisi, nispeten hizli ve basittir, bu da onu bakim
noktasi testleri i¢cin uygun hale getirir. Ayrica floresans spektroskopisi son derece
hassas ve spesifik olup, diisiik tiikiirik glukozu konsantrasyonlarinin dogru
Olclimiine olanak tanir. Floresan spektroskopisi tiikiiriik glukoz 6l¢iimii icin umut
verici bir teknik olmakla birlikte, tiikiirik numunesindeki diger molekiillerden
potansiyel etkilesim, ¢evresel faktorlere duyarlilik, ¢esitli faktorlere bagh olarak

tikkiiriik glukoz seviyelerindeki degiskenlik, smirlilik gibi dikkate alinmasi
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gereken bazi sinirlamalart da vardir. Bu sinirlamalar yanlis okumalara, hatali
Olciimlere ve giivenilir kalibrasyon egrileri ve referans araliklarinin
olusturulmasinda zorluklara yol acabilir. Bununla birlikte, deneysel kosullarin
dikkatli kontrolii ve numune hazirhig ile floresans spektroskopisi, invaziv

olmayan bir yontem olabilir. (77)

2.3.2.2. Elektrokimyasal Y 6ntemler

Elektrokimyasal yontemler, tiikiirik de dahil olmak {iizere biyolojik
numunelerde glukozun saptanmasi igin popiiler bir arag olarak ortaya ¢ikmuistir.
Bu yontemler, numunedeki glukoz konsantrasyonuyla orantili olgiilebilir bir
elektrik sinyali {ireten glukozun elektrokimyasal oksidasyonuna veya
indirgenmesine dayanmaktadir. Bugiline kadar tiikiiriik kan glukoz dl¢iimii i¢in
amperometri, potansiyometri ve voltametri dahil olmak {iizere bircok farklh
elektrokimyasal teknik arastirilmistir. Elektrokimyasal yontemlerin geleneksel
kan glukozu izleme tekniklerine gore diisiikk maliyet, basitlik ve invaziv olmama

gibi ¢esitli avantajlart vardir. (77)

2.3.2.2.1. Enzimatik elektrot

Enzimatik yontemler yiiksek Ozgiilliikleri, duyarliliklart ve dogruluklari
nedeniyle glukoz o6lgiimiinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu yontemler,
glukozu bir sekere doniistirmek igin glukoz oksidaz veya glukoz dehidrojenazin
katalitik aktivitesine dayanir. Enzimatik glukoz o6lglim yontemlerinin yiiksek
ozgilliik, hassasiyet ve dogruluk dahil olmak iizere ¢esitli avantajlar1 vardir. Bu
yontemler, klinik teshis, yiyecek ve icecek endiistrisi ve arastirma uygulamalari

dahil olmak tizere cesitli uygulamalara kolaylikla uyarlanabilir. Ayrica enzimatik
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yontemler nispeten ucuzdur ve basit ekipman kullanilarak gerceklestirilebilir. Bu
arada enzimatik yontemlerin, numunedeki askorbik asit gibi diger maddelerin
glukoz 6lglimiiniin dogrulugunu etkileyebilecek miidahaleler de dahil olmak tizere
bazi sinirlamalart vardir. Ayrica bazi enzimatik yontemler, dogru glukoz 6l¢iimii
saglamak icin kalibrasyon gerektirebilir; bu da zaman alic1 ve maliyetli olabilir.

(77)

2.3.2.2.2. Enzimatik olmayan elektrot

Son zamanlarda enzimatik olmayan elektrot, enzimatik benzerlerine ¢ekici
bir alternatif olarak ortaya ¢ikiyor. Enzimatik olmayan elektrotlar, glukoz 6l¢timii
icin geleneksel enzimatik elektrotlara gore gelismis stabilite, daha hizli yanit
stireleri ve numunedeki diger molekiillerden kaynaklanan girisime kars1 azaltilmig
duyarlilik dahil olmak tizere cesitli avantajlar sunar. Glukoz Ol¢iimii igin
enzimatik olmayan bir elektrotun algilama mekanizmasi, elektrot ylizeyinde
glukozun dogrudan oksidasyonuna veya indirgenmesine dayanmaktadir. Bu tip
elektrotta, numunedeki glukoz molekiilleri elektrot yiizeyinde dogrudan oksitlenir
veya indirgenir ve numunedeki glukoz konsantrasyonuyla orantili bir elektrik
sinyali tretilir. Elektrot yiizeyinde glukozun oksidasyonu veya indirgenmesi,
elektrot ile glukoz molekiilii arasinda elektronlarin transferini igerir. Bununla
birlikte, enzimatik olmayan elektrotlarin, dar bir dogrusal algilama aralig1 ve pH

ve sicaklik gibi cevresel faktorlere duyarlilik dahil olmak iizere bazi sinirlamalari

da vardir. (77)
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2.3.2.3. Amperometri Teknigi

Amperometri kan, serum, idrar ve tikiiriik dahil olmak {iizere ¢esitli
numunelerde glukozun tespiti ve miktarinin belirlenmesi igin yaygin olarak
kullanilan bir elektrokimyasal tekniktir. Bu yontem, bir elektrot yiizeyinde
glukozun oksidasyonu veya indirgenmesiyle dretilen akimin 6lgiilmesine
dayanmaktadir. Amperometrik glukoz tespitinde (enzim elektrotu), glukoz
oksidaz elektrot yiizeyinde immobilize edilir ve numunedeki glukoz, hidrojen
peroksit tiretmek iizere Glukoz oksidaz tarafindan oksitlenir. Reaksiyonda iiretilen
hidrojen peroksit daha sonra elektrot tarafindan tespit edilir ve numunedeki
glukoz miktari, hidrojen peroksitin oksidasyonu tarafindan iretilen akimin
Olgiilmesiyle oOlgiilebilir. Glukozun glukoz oksidaz tarafindan oksidasyonu,
elektrot ylizeyine aktarilan esdeger sayida elektron iiretir ve bu da numunedeki

glukoz miktariyla orantili bir akimin olusmasina neden olur. (77)

2.3.2.4. Potansiyometri Teknigi

Potansiyometrik yontemler biyolojik numunelerdeki glukoz seviyelerinin
Olciimiinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu yontemler, bir numunedeki glikoz
konsantrasyonunun, referans elektrot ile ¢alisma elektrotu arasindaki potansiyel
farkla dogrudan orantili olmasi ilkesine dayanmaktadir. Calisma elektrotu tipik
olarak glukoz oksidaz (enzim elektrotu) gibi bir enzimle veya hidrojen peroksit
tiretmek icin glukozun oksidasyonunu katalize eden metal oksit (enzimatik
olmayan elektrot) gibi bir nano-enzim ile kaplanir. Hidrojen peroksit daha sonra
peroksidaz gibi bagka bir enzimle reaksiyona girerek potansiyel fark olarak

oOl¢iilen bir elektrik akimi tiretir. Potansiyel fark daha sonra bir kalibrasyon egrisi
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kullanilarak glukoz konsantrasyonuna doniistiiriiliir. Potansiyometri teknigi,
yiiksek hassasiyet, dogruluk ve hassasiyet dahil olmak iizere ¢esitli avantajlar
gostermektedir. Bu yontemler ayni zamanda hizlidir ve minimum diizeyde
numune hazirhi@i gerektirir. Ancak Sinirlamalardan biri, numunedeki Slgiimiin
dogrulugunu etkileyebilecek elektroaktif girisimdir. Diger bir smirlama ise
sistemin diizenli olarak kalibre edilmesinin gerekliligidir; bu da zaman alic

olabilir ve 6zel ekipman gerektirebilir. (77)

2.3.2.5. Voltametri Teknigi

Voltametri, elektroda uygulanan potansiyeli degistirirken bir maddenin bir
elektrotta yiikseltgenmesi veya indirgenmesiyle flretilen akimi 6l¢mek igin
kullanilan bir elektrokimyasal tekniktir. Bu teknik, glukoz da dahil olmak iizere
cok cesitli analitlerin 6l¢timii i¢in kullanilabilir. Voltametrik glukoz biyosensorleri
yiiksek hassasiyet, hizl1 tepki siiresi, diisiik maliyet ve kullanim kolaylig1 sunar.
Ancak voltametrik cihazin stabilitesi ve raf Omrii kaygi vericidir. Glukoz
oksitlendiginde elektronlar elektrota aktarilir ve numunedeki glukoz
konsantrasyonuyla orantili bir akim iretilir. Elektrota uygulanan potansiyel, bir
dizi degere gore degisir ve ortaya ¢ikan akim, akimin potansiyele karsi grafigi
olan bir voltamogram olusturmak i¢in dl¢iiliir. Zirve akim1 veya egrinin altindaki

alan, numunedeki glukoz konsantrasyonunu belirlemek i¢in kullanilir. (77)

Bunlarin disinda optik sensor iiretimi yapilan ¢alismalar mevcuttur. (78)
Tiikiirtikte glukoz o6l¢iimii i¢in nano yapili biyosensdrler, Ultraviyole Presleme
Destekli Polimerizasyon Kullanilarak Ultrasensitif Poli (borik asit) Hidrojel Kaplh

Kuvars Kristal Mikro Denge Sensorleri ile ilgili ¢alismalar da bulunmaktadir. (79,
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80) Sun ve arkadaslarinin ise Esnek Mikroakiskan Cip Tabanli Evrensel Tam
Entegre Nano Elektronik Sistem ile yine tiikiiriik glukozunun degerlendirildigi

calismas1 bulunmaktadir. (81)
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calismanin Tasarimi

Bu calisma tek merkezli, multidisipliner (Acil Tip Anabilim Dali,
Biyokimya Anabilim Dal1), prospektif klinik yontem galismasi olarak planlanmis
olup, iigiincii basamak bir hastane olan T.C. Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve
Uygulama Merkezi Hastanesi Yetigkin Acil Servisi’nde 01 Ocak 2023 — 28 Subat
2023 tarihleri arasinda yapilmistir. Bu hastane 1007 yatak kapasitesiyle hizmet
vermekte ve acil servisine yilda yaklasik 70,000 erigkin hasta basvurusu

olmaktadir.

Calisma igin etik kurul izni, Gazi Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik

Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan (25.07.2022 tarih ve 579 karar numarasi ile) alindu.

Calismamizin biitcesi Gazi Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

Koordinasyon Birimi tarafindan (16.12.2022 / TTU-2022-8256) finanse edildi.

Belirlenen tarihler arasinda herhangi bir nedenle T.C. Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Acil Tip Anabilim Dali’na basvuran ve dislama kriterlerini
tasimayan 100 adet DM olmayan hasta ve 100 adet DM olan hasta ve herhangi bir
sebeple acil serviste, tan1 ve tedaviden sorumlu hekimi tarafindan, kan sekeri
diizeyi belirlenmesi gerekli goriiliip kan sekeri diizeyi Olgiilen erigskin hastalarin
calismaya dahil edilmesi planlandi. Bu hastalara tani ve tedaviden sorumlu hekimi

tarafindan kan sekeri 6l¢timii i¢in kan 6rnegi alindiktan sonra, arastirma ekibinde
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yer alan aragtirmaci hekim mevcut olan dosya kayitlarindan hastanin ¢alismaya
dahil edilme ve dislama kriterlerini tasiyip tasimadigi incelendi. Caligsmaya
katilmas1 uygun goriilen hastaya ve/veya birinci derece bakimindan sorumlu olan
kisilere (onam veremeyecek hastalar icin) calisma protokolii anlatildi ve
sonrasinda tiikiiriik Ornegini vermeyi/calismaya katilmayr kabul eden hastalar
calismaya dahil edildi. Calisgmaya kabul edilen hastalardan uygun kosullarda
tilkliriik 6rnekleri toplandi. Bu siirecte tiikiiriikk 6rnekleri toplanana kadar hastalar
herhangi bir tedavi almadi. Bu siire ise yarim saati gegmedi. Glukometre ile
tikiirikten glukoz diizeyi hizlica elde edildi. Hastalardan tiikiirik 6rnegi
toplamaya baslamadan 30 dk oncesine kadar hi¢bir sey yememe ve igmeme (su
hari¢) ve dislerini firgalamamalar1 istendi. Tikiiriik toplamadan Oncesinde
agizlarmi 1 dk siireyle distile su ile ¢alkalayip tiikiirmeleri istendi. Ardindan 15 dk
beklendi. Sonrasinda hastalara acil servisimizin buzdolabinda -20 santigrat
derecede (°C) muhafaza edilen Salivette® marka sentetik bir pamuk igeren mavi
kapakli kaplar verildi. Hastalarin kitlerden ¢ikan pamugu agzinda 6nce ¢ignemesi
sonrasinda yanak mukozasi ile dislerinin arasinda 2 dk kadar bekletmesi istendi. 2
dk sonra arastirmaci hekim tarafindan pamuk hastanin agzindan alinarak Kitin
kabina konuldu ve buzdolabinda -20°C’de muhafaza edildi. Tiikiirik emdirilmis
pamuk Kitleri, aragtirmacit hekim tarafindan 24 saat i¢cinde hastanemiz biyokimya
laboratuvarina buz dolu sogutucu ile teslim edildi. Sonug¢ olarak ¢alisma
hastalarindan, glukometreden Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve biyokimyadan
Serum Glukoz bakildi. Sonrasinda ise hastalardan en az yarim saat igerisinde

herhangi bir tedavi almadan uygun sartlarda Dbelirtilen standartlarda
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glukometreden ve biyokimya laboratuvarindan Tikirik Glukoz diizeyi elde

edildi.

Calismamizda Accu-Chek marka glukometre kullanilmis olup enzimatik
reaksiyon olarak Glukoz Oksidaz metodu kullanildi. Olgiim araligi 10-600
mg/dl’dir. Calismamizda biyokimya laboratuvarinda glukoz Ol¢limii igin
SIEMENS ADVIA 2400 Chemistry System cihazi kullanilmis olup enzimatik
reaksiyon olarak Glukoz Oksidaz metodu kullamldi. Olgiim arahigi 6-750

mg/dl’dir.

Calismanin goniilliiliik esasli oldugu hastalara bildirildi ve olgu rapor
formundaki cevaplar gizli tutuldu. Arastirmacilar haricinde Kimseyle
paylasilmadi. Calismaya dahil edilen hastalarin tan1 ve tedavi siireclerinde

aragtirmacilar tarafindan herhangi bir degisiklik yapilmamasia ozellikle dikkat

edildi.

3.2. Calismaya Dahil Edilme ve Dislama Kriterleri

3.2.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

e T.C. Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Hastanesi
Yetiskin Acil Servisi’ne 01 Ocak 2023 — 28 Subat 2023 tarihleri arasinda herhangi
bir nedenle bagvuran ve tani/tedaviden sorumlu doktoru tarafindan uygun
endikasyon ile ven6z kaninda glukoz diizeyi ve parmak ucundan glukometre ile

glukoz diizeyi dlg¢iilen,

¢ 18 yasindan biiyiik
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¢ Bagvuru sonrasinda ilk 1 saat tedavi almayan hastalar

e Calismaya katilmay1 kabul eden hastalar ¢alismaya dahil edilmistir.

3.2.2. Calismadan Dislama Kriterleri
¢ Bilinen oral mukozal sistemi etkileyen hastaligi olan hastalar (6zellikle

sjogren hastalig1, romatoid artriti ve SLE olanlar)

¢ Dis eti kanamasi olan hastalar

e Kserostomi (ag1z kurulugu)’ye sebep olabilecek ilag kullanan hastalar

e Antidiyabetik ilaglar disinda kan ve/veya tiikiirik seker diizeyini
etkileyebilecek ila¢ kullanim1 olan hastalar (6zellikle kortikosteroid, beta blokor,

antibiyotik vs.)

e Gebe hastalar

¢ Basvuru sonrasinda ilk 1 saat tedavi alan hastalar

e Son 7 giin i¢inde Covid19 PCR sonucu (+) olan ve son 7 giindiir ates,

okstirtik, nefes darlig1, miyalji gibi semptomlar1 olan hastalar

¢ Unstabil olan hastalar (sepsis, koma, vs.)

¢ Biling bozuklugu olan ve/veya tiikiiriik 6rnegi alinmadan 6nce yapilacak

islemleri anlayamayan/koopere olamayan hastalar

¢ 18 yasindan kii¢iik olan hastalar
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¢ Bas ve boyun bolgesine radyoterapi alan veya almis olan hastalar
o Tiikiiriik bezlerinden cerrahi operasyon gecirmis olan hastalar

e Tiim prosediirler aciklandiktan sonra ¢alismaya katilmay1 kabul etmeyen

hastalar dislanmistir.

3.2.3. Gondilliilerin Arastirmadan Cikarilma Kriterleri

e Calismaya katilan tiim vakalar istedikleri zaman calismadan c¢ekilme
haklar1 bulunmakla birlikte ¢alismadan c¢ekilmeyi beyan ettikleri siireye kadar
kullanilmis olan veriler kullanilmak kaydi ile calismadan ¢ikarilabilirler.

e Ayrica caligmaya kabul edilip acil servisten tani ve/veya tedavileri
bitmeden ayrilan hastalar ¢alismadan ¢ikarilabilirler.

¢ Acil servise basvuru esnasinda hastanin aciliyeti sebebiyle degerlendirilip
sonrasinda g¢alismaya alinmama kriterleri oldugu Ogrenilen hastalar ¢alismadan

cikarilabilirler.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Yontemi

Aragtirmaya belirlenen tarihler arasinda herhangi bir nedenle T.C. Gazi
Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Hastanesi Yetiskin Acil
Servisi’ne basvuran ve dislama kriterlerini tagimayan tiim hastalar dahil edildi.
Orneklem biiyiikliigii G-Power 3.1 programi ile hesaplanip a 0,05 ve power %90
alinarak yapilan hesaplamalarda en az 200 kisiye ulasilmasi gerekliligi hesaplandi.

Calismaya toplam 219 hasta dahil edildi.
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Verilerin toplanmasi asamasinda, belirlenen tarihler (01.01.2023 -
28.02.2023) arasinda herhangi bir nedenle T.C. Gazi Universitesi Saglik
Arastirma ve Uygulama Merkezi Hastanesi Yetiskin Acil Servisi’ne bagvuran ve
dislama kriterlerini tagimayan, onam formu sunuldu ve g¢alisma onami veren

hastalar ve/veya yakinlari i¢in olgu rapor formu dolduruldu.

3.4. Veri Toplama Araglari

3.4.1. Olgu Veri Toplama Formu

Olgu veri toplama formunun (EK: 2) ilk boliimiinde hastanin hasta kodu,
basvuru tarihi, yasi, cinsiyeti, boyu, kilosu ve viicut kitle indeksi bulunmaktadir.

Bu boliimde hastanin sosyo—demografik 6zellikleri sorgulanmaktadir.

Formun ikinci boliimiinii hastanin acil servise bagvuru sikayeti ve triyaj
hayati bulgulart yer almaktadir. Vital bulgular goéniilliniin acil servis
bagvurusunda acil servis triyaj alaninda 6l¢iimii yapilan bulgular olup; ates, nabiz,

tansiyon, solunum sayist ve oksijen satiirasyonu parametrelerini icermektedir.

Formun {iglincti boliimiinde DM hastalig1 varligi sorgulandi. Yine bu

boliimde DM tanisin1 ne zamandir aldig1 ve kullandigr ilaglart sorgulandi.

Formun dordiincii kisminda hastanin acil serviste yatarken ne tedavi aldigi
ve es zamanli glukometre ile Parmak Ucundan Kapiller Glukoz diizeyi ve
Tiikiirik Glukoz diizeyi ve Serum Glukoz diizeyi ile Salivette® marka sentetik bir
pamuk igeren mavi kapakli kaplar ile alinan ve uygun kosullarda biyokimya

laboratuvarina gonderilen Tiikiiriik Glukoz diizeyi kayit edildi.
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3.5. Arastirma Verisinin Diizenlenmesi ve Istatistiksel Analiz
Calismada yer alan bireylere ait demografik ve klinik bilgilerin say1 ve
ylizde dagilimlari, tanimlayici istatistikleri (ortalama, standart sapma, minimum,

maksimum) hesaplandi.

Diyabetes Mellitus olma durumu bazinda Kapiller Parmak Ucu Glukoz,
Serum Glukoz, Tikirik Glukoz Glukometre, Tikiirik Glukoz Biyokimya
degerlerinin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilks normallik testi ile sinandi.
DM olma durumu bazinda Parmak Ucu Kapiller Glukoz, Serum Glukoz, Tiikiiriik
Glukoz Glukometre, Tiikiirik Glukoz Biyokimya degerlerinin istatistiksel olarak
anlamh farklilik gosterip gostermedigi Mann Whitney U nonparametrik test ile

analiz edildi.

Caligmada yer alan bireylerin DM olma durumlarina gére Parmak Ucu
Kapiller Glukoz, Serum Glukoz, Tikiirik Glukoz Glukometre, Tikiiriik Glukoz
Biyokimya degerlerinin arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski olup olmadig:
saptanmak amaciyla Korelasyon Analizi yapildi, Spearman rho iliski katsayilar

hesaplandi.

Istatistiksel analizler ve hesaplamalar i¢in IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM
Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk,

NY: IBM Corp.) programi1 kullanildi.

p<0,05 i¢in sonugclar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calisma siiresi boyunca toplam 249 hasta dahil edilmis olup, bu
hastalardan 5 hastanin tikiiriik toplanirken tiikiiriik toplama pamugunun
muhtemelen dis eti kanamasi1 nedeniyle oldugu diisiiniilen kan ile karisik 6rnek
nedeniyle dislanmistir. 25 hastanin ise Ornek tasinmasinda ve muhafazasinda
farklilik/yanlislik (buz i¢inde gonderilmeme) nedeniyle dislanmistir. Calismaya
ilk basladigimizda numuneler alindiktan sonra +4 °C’de buzdolabinda muhafaza
edildi. Yine bu numuneler bir kap i¢inde buz olmadan laboratuvara nakil edildi.
Ancak bu sekilde hastalarin tiikiiriigiindeki glukoz diizeyleri olglilemediginden
ve/veya ¢ok diisiikk seviyelerde olgilildiigiinden, alinan numunelerin soguk zinciri
bozmadan muhafaza edilmesi ve laboratuvara nakil sirasinda buz dolu bir kapta
nakilinin gerceklestirilmesinin hastanin tiikiirtik glukoz seviyesinin daha dogru
diizeyde Olciilebilecegi arastirma ekibi tarafindan Ongoriildii ve bu sartlar
saglandiginda tiikiiriik glukoz seviyelerinin beklenilen diizeylerde oldugu goriildii.
Sonug olarak calismamizin basinda ¢alismaya dahil edilen 25 hasta ¢alismadan
ornek toplama ve muhafaza yontemindeki degisiklik sebebiyle dislandi ve

caligsmaya dahil edilen toplam hasta sayimiz 219 oldu. (Sekil 2)
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Toplam basvuru sayisi:
(n:249)

Ornek toplama ve muhafaza
yintemi nedeniyle dislanan
N hasta sayisi: (n:25)

Dis eti kanamasi nedeniyle
dislanan hasta sayisi: (n:5)

A

Cahsmaya dahil edilen hasta
sayisi: (n:219)

Sekil 2. Hasta Akis Semasi

4.1. Demografik Veriler

Calismada yer alan bireylerin yas ortalamasi 48.51 + 18.75 yil, boy
ortalamasi 168.26 = 9.00 cm ve kilo ortalamasi 75.80 = 13.65 kg olarak
hesaplanmistir. Bireylerin %49’u kadm birey idi. Bireylerin viicut kitle indeksi

incelendiginde %62 ’si kilolu/obez oldugu goriilmiistiir. (Tablo 5)
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Tablo 5. Demografik Bilgiler Dagilim

n (%)
Demografik Bilgiler
Ort =SS
Yas 48.51 £ 18.75 yil
Boy 168.26 £ 9.00 cm
Kilo 75.80 + 13.65 kg
Cinsiyet
Kadin 109 (49.8)
Erkek 110 (50.2)
Viicut Kitle indeksi
<18.5 2(0.9)
18.5-24.9 80 (36.5)
25 -29.9 91 (41.6)
>30 46 (21.0)

*SS: Standart Sapma, cm: Santimetre, kg: kilogram Ort: Ortalama

4.2. Acil Servis Basvuru Vitallerinin ve Ozgecmislerinin Dagilim

Calismaya dahil edilen hastalarin acil servis bagvurularindaki vital
bulgulari incelendiginde, sistolik kan basinci ortalamasi 136.92 + 20.62 mmHg,
diastolik kan basinci ortalamasi 81.51 + 12.48 mmHg, nabiz ortalamas1 85.63 +
13.91/ dk, viicut sicakligi ortalamasit 36.50 + 0.40 °C, satiirasyon ortalamasi

%96.02 + 3.69 olarak saptanmustir.

Arastirmaya katilan bireylerin %43.4’tinde DM vardi. DM’li bireylerin
%94.7’si antidiyabetik ila¢ kullanmaktaydi. Bireylerin ilag tipleri incelendiginde;
%351 insiilin, %42’si oral antidiyabetik (OAD), %23’1 ise insiilin ile birlikte
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OAD kullanmaktaydi. Bireylerin 125’1 kronik hastaliga sahipken, 94’tinde kronik

hastalik bulunmamaktaydi. (Tablo 6-7) (Sekil 3)

Tablo 6. Acil Servis Basvuru Vitallerinin ve Ozgecmislerinin Dagilimi

n (%)

Klinik Bilgiler Min; Maks

Ort+SS
Kan Basinci Sistolik 136.92 +£20.62 88: 214
Kan Basinci Diastolik 81.51 £ 12.48 mmHg 43: 128
Nabiz 85.63 £ 13.91 /dk 50; 140
Viicut Sicakligi 36.50 £ 0.40 °C 36; 39.2
Satiirasyon 96.02 £ 3.69 60; 100
Diyabet
Var 95 (43.4) -
Yok 124 (56.6) -
Antidiyabetik ila¢
Var 90 (41.1) -
Yok 129 (58.9) -
flac Tipi
Insiilin 32 (35.6) -
OAD 38 (42.2) -
InsiilintOAD 20 (22.2) -
Kronik Hastalik
Var 125 (57.1) -
Yok 94 (42.9) -

*SS: Standart Sapma, mmHg: milimetre civa, dk: dakika, °C: derece santigrat OAD: Oral

Antidiyabetik Ila¢ Ort: Ortalama Min: Minimum Maks: Maksimum
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Tablo 7. Kronik Hastahiklar Dagilimi

Kronik Hastaliklar n (%)
HT 81 (40)
KOAH-Astim 21 (10)
KAH 18 (9)
KBY-KBH 17 (8)
Malignite 17 (8)
KKY 10 (5)
Romatolojik Hastaliklar 8 (4)
BPH 8 (4)
Hipotiroidi 8 (4)
Epilepsi 6 (3)
SVO 4(2)
PTE 3 (1)
Depresyon-Sizofreni 2 (1)
Demans 2 (1)

*HT: Hipertansiyon KKY: Konjestif Kalp Yetmezligi KAH: Koroner Arter Hastahgi KBY-
KBH: Kronik Bobrek Yetmezligi-Kronik Bobrek Hastahgi KOAH: Kronik Obstriiktif
Akciger Hastaligi PTE: Pulmoner Tromboemboli BPH: Bening Prostat Hiperplazisi SVO:

Serebrovaskiiler Olay

Bireylerin %57.1’inde kronik hastaliklar mevcuttu. Bunlarin hastalar
icinde en sik goriilen hastalik HT idi. (%65) Hastaliklar arasindaki dagilimda ise
kardiyak problemi olan %54 olarak saptandi. (HT+KAH+KKY) Bu hastaliklardan
sonra en cok goriilen hastaliklar akciger hastaliklari, bobrek hastaliklar1 ve

maligniteler olarak saptandi. (Sekil 3)
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Kronik Hastaliklar
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*HT: Hipertansiyon KY: Kalp Yetmezligi KAH: Koroner Arter Hastahgi KBY-KBH:
Kronik Bobrek Yetmezligi-Kronik Bobrek Hastahgi KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger
Hastahign PTE: Pulmoner Tromboemboli BPH: Bening Prostat Hiperplazisi SVO:

Serebrovaskiiler Olay

Sekil 3. Kronik Hastaliklar

4.3. Katiheimlarin Kontrol ve Hasta Gruplar1 Bazinda Belirtilen
Parametrelerin Karsilastirilmasi

Diyabetes Mellitusu olan bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz mean
rank degeri 153.03 mg/dL, DM’si olmayan bireylerin ise 77.03 mg/dL olarak
hesaplanmistir. Bireylerin DM olup olmama durumu bazinda Parmak Ucu
Kapiller Glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermektedir.
(p<0.001) DM tanis1 olmayan bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz degerleri

daha disiiktiir. (Tablo 8)

50



Diyabetes Mellitusu olan bireylerin Serum Glukoz mean rank degeri
152.09 mg/dL, DM’si olmayan bireylerin ise 77.75 mg/dL olarak hesaplanmistir.
Bireylerin DM olup olmama durumu bazinda Serum Glukoz degerleri istatistiksel
olarak anlamli farklilik géstermektedir. (p<0.001) DM olmayan bireylerin Serum
Glukoz degerleri daha diisiiktiir. (Tablo 8)

Diyabetes Mellitusu olan bireylerin Tiikiirik Glukozu Glukometre 6lgiimii
mean rank degeri 121.14 mg/dL, DM olmayan bireylerin ise 101.46 mg/dL olarak
hesaplanmistir. Bireylerin DM olup olmama durumu bazinda Tiikiiriikk Glukoz
Glukometre degerleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermektedir.
(p=0.022) DM olmayan bireylerin Tiikiiriik Glukoz Glukometre degerleri daha
distiktiir. (Tablo 8)

Diyabetes Mellitusu olan bireylerin Tiikiiriikk Glukozu Biyokimya 6l¢timii
mean rank degeri 123.59 mg/dL, DM olmayan bireylerin ise 99.59 mg/dL olarak
hesaplanmistir. Bireylerin DM olup olmama durumu bazinda Tiikiiriik Glukoz
Biyokimya degerleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermektedir.
(p=0.003) DM olmayan bireylerin Tiikiiriik Glukoz Biyokimya degerleri daha
distktiir. (Tablo 8)

Tablo 9’da ise kontrol ve hasta gruplarinin parametrelerinin ortalama

degerleri ve standart sapma degerleri verilmistir.
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Tablo 8. Kontrol ve Hasta Gruplar1 Bazinda Belirtilen Parametrelerin
Karsilastirilmasi

Diyabet Varhgi Test Istatistigi
Var Yok Z p
Mean Rank Mean Rank

PUKG 153.03 77.03 .798 <0.001
SG 152.09 77.75 .605 <0.001
TG Glukometre 121.14 101.46 .288 0.022
TG Biyokimya 123.59 99.59 983 0.003

*PUKG: Parmak Ucu Kapiller Glukoz SG: Serum Glukoz TG: Tiikiiriik Glukoz

Tablo 9. Kontrol ve Hasta Gruplar: Bazinda Belirtilen Parametrelerin
Karsilastirilmasi

Diyabet Varhg Test Istatistigi
Var Yok t p
Ort+SS Ort+SS
PUKG 194.22 £110.09 106.23 +17.23 8.766 <0.001
SG 197.09 +£127.48 101.16 +20.21 8.250 <0.001
TG Glukometre 27.43 +7.59 26.31+9.25 0.956 0.340
TG Biyokimya 3.23+3.10 2.24+2.39 2.663 0.008

*PUKG: Parmak Ucu Kapiller Glukoz SG: Serum Glukoz TG: Tiikiiriikk Glukoz

4.4. Hasta Grubunda Parametrelerin Karsilastirilmasi
Calismada yer alan DM’li bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve
Serum Glukoz degerleri arasinda giiclii, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel

olarak anlaml iligski saptanmistir. (p<0.001) Bireylerin Parmak Ucu Kapiller
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Glukoz  degerleri  artarken/azalirken, Serum  Glukoz  degerleri de

artmakta/azalmaktadir.

Calismada yer alan DM’li bireylerin Serum Glukoz ve Tiikiirik Glukoz
Glukometre degerleri arasinda zayif, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak
anlamli iligki saptanmistir. (p=0.003) Bireylerin Serum Glukoz degerleri
artarken/azalirken, Tikiiriik Glukoz Glukometre degerleri de

artmakta/azalmaktadir. (Tablo 10)

Tablo 10. Diyabetes Mellituslu Gruplarda Belirtilen Parametreler Arasinda
Korelasyon Analizi

DM olan Grup 3] TEETAIET] l}(h;)tsl;;ll; P
PUKG - SG 0.839 <0.001
PUKG — TG Glukometre 0.145 0.160
PUKG — TG Biyokimya -0.004 0.970
SG — TG Glukometre 0.299 0.003
SG — TG Biyokimya 0.098 0.344
TG Glukometre — TG Biyokimya 0.009 0.930

*PUKG: Parmak Ucu Kapiller Glukoz SG: Serum Glukoz TG: Tiikiiriik Glukoz

4.5. Kontrol Grubunda Parametrelerin Karsilastirilmasi

Calismada yer alan ve DM olmayan bireylerin Parmak Ucu Kapiller
Glukoz ve Serum Glukoz degerleri arasinda orta giigte, pozitif yonlii, dogrusal ve
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (p<0.001). Bireylerin Parmak Ucu
Kapiller Glukoz degerleri artarken/azalirken, Serum Glukoz degerleri de
artmakta/azalmaktadir. (Tablo 11)
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Tablo 11. Diyabetes Mellituslu Olmayan Gruplarda Belirtilen Parametreler
Arasinda Korelasyon Analizi

DM Olmayan Grup Stk lﬁlaotsi;i;llg P

PUKG - SG 0.577 <0.001
PUKG — TG Glukometre -0.026 0.775
PUKG - TG Biyokimya -0.010 0.909
SG — TG Glukometre -0.116 0.201
SG — TG Biyokimya 0.011 0.901
TG Glukometre — TG Biyokimya 0.037 0.686

*PUKG: Parmak Ucu Kapiller Glukoz SG: Serum Glukoz TG: Tiikiiriik Glukoz

4.6. Cahsmaya Alman Tiim Hastalarin Parametrelerinin
Karsilastirilmasi

Calismada yer alan bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve Serum
Glukoz degerleri arasinda giiclii, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak
anlamli iligki saptanmistir. (p<0.001) Bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz

degerleri artarken/azalirken, Serum Glukoz degerleri de artmakta/azalmaktadir.

Calismada yer alan bireylerin Serum Glukoz ve Tiikiirik Glukoz
Biyokimya degerleri arasinda zay1f, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak
anlamli iligki saptanmustir. (p=0.021) Bireylerin Serum Glukoz degerleri
artarken/azalirken, Tiikdirtk Glukoz Biyokimya degerleri de

artmakta/azalmaktadir. (Tablo 12)
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Tablo 12. Tiim Bireylere Ait Belirtilen Parametreler Arasinda Korelasyon
Analizi

Tim Kitl Spearman Rho fik P

PUKG - SG 0.777 <0.001
PUKG — TG Glukometre 0.111 0.101
PUKG — TG Biyokimya 0.117 0.084
SG — TG Glukometre 0.130 0.055
SG — TG Biyokimya 0.156 0.021
TG Glukometre — TG Biyokimya 0.053 0.436

*PUKG: Parmak Ucu Kapiller Glukoz SG: Serum Glukoz TG: Tiikiiriik Glukoz

4.7. Biyokimyada Kan Glukoz Seviyesi 200°den Fazla Cikan
Hastalarin Grup Olmaksizin Parametrelerinin Karsilagtirilmasi

Calismada yer alan ve biyokimyada Serum Glukozu 200’den yiiksek ¢ikan
bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve Serum Glukoz degerleri arasinda
giiclii, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir.
(p<0.001) Bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz degerleri artarken/azalirken,

Serum Glukoz degerleri de artmakta/azalmaktadir.

Calismada yer alan ve biyokimyada Serum Glukozu 200’den yiiksek ¢ikan
bireylerin Serum Glukoz ve Tiikiiriik Glukoz Glukometre degerleri arasinda zayif,
pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir. (p=0.049)
Bireylerin Tikiiriik Glukoz Glukometre degerleri artarken/azalirken, Serum

Glukoz degerleri de artmakta/azalmaktadir. (Tablo 13)
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Tablo 13. Biyokimyada Serum Glukozu 200’den Yiiksek Cikan Bireylere Ait

Belirtilen Parametreler Arasinda Korelasyon Analizi

PUKG - SG

PUKG — TG Glukometre

PUKG — TG Biyokimya

SG — TG Glukometre

SG - TG Biyokimya

TG Glukometre — TG Biyokimya

Spearman Rho Iliski
Katsayisi

0.792
0.271
0.197
0.341
0.337
0.085

<0.001

0.121
0.263
0.049
0.051
0.631

*PUKG: Parmak Ucu Kapiller Glukoz SG: Serum Glukoz TG: Tiikiiriik Glukoz

56



5. TARTISMA

Acil servise kan glukoz diizeyi yiiksek olan hastalar siklikla
basvurmaktadir. Bu hastalarin takip ve tedavilerinin diizenlenmesinde kan glukoz
diizeyi 6l¢timii invaziv yontemlerle yapilmakta olup bu ¢alismamizda non-invaziv
bir yontem olarak tiikiiriikten kan glukozu diizeyini 6lgmeyi ve alternatif bir

yontem olarak belirlemeyi amacladik.

2017 American College of Cardiology/American Heart Association
(ACC/AHA) ve The Seventh Report of the Joint National Committee (JNC7)
Hipertansiyon kilavuzlarina gore, ABD'li yetiskinler arasinda hipertansiyonun
prevalanst %45,6 ve %31,9 olarak saptanmistir. (82) Tiirkiye’de 2003 yilinda HT
prevalansi i¢in yapilmis olan ¢ok merkezli (26 sehir) toplumu tarayan 4910
hastay1 igeren ¢alismada HT prevalanst %31.8 olarak saptanmustir. (83) Yine ayni
yazar grubunun 2012 yilinda HT prevalansi igin yaptig1 ¢cok merkezli (26 sehir)
toplumu tarayan 5437 hastay1 igeren ¢alismada ise ayni popiilasyon
degerlendirilmis ve HT prevalansi %30.3 olarak saptanmistir. (84) TURDEP-II
toplum calismasi ve ¢ok merkezli ¢alisma olup HT prevalanst %31.4 olarak
belirtilmistir. (85) Diyabetes Mellitusu olan hastalar ateroskleroza daha yatkindir.
Yine bu hastalarda HT daha sik goriilmektedir. (86) Calismamizdaki hastalarin
%37’°sinde HT bulunmaktadir. HT prevalansi toplumu tarayan calismalar olan
2003’te %31.8, 2010°da %31.4 ve 2012°de %30.3 iken bizim ¢alismamizda
hastaneye bagvuranlar degerlendirilmis olup %40 bulunmustur. Bizim

calismamizda HT prevalansinin  yiiksek ¢ikmasini, ¢alismayr hastaneye
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bagvuranlar olarak yapmamiz, calismay1 yaptigimiz hastanenin 3.basamak
tiniversite hastanesi olmasi, bagvuran hastalarin ek hastaliklarinin ¢ok olmasi ve

basvuran hastalarin ileri yasta olmasi olarak diisiinmekteyiz. (83-85)

Literatiirde klinik ¢aligmalarda tiikiiriik toplanmasinda ¢esitlilik mevcuttur.
Tiikiiriik toplanmast dncesinde agiz temizligi, tiikiiriik toplama yontemi, toplama
kabi, toplanan Ornegin laboratuvara taginma yontemi, laboratuvarda saklanma
kosullart ve laboratuvardaki Olglim yontemleri ¢aligmalarda  farklilik

gostermektedir.

Tikiirik toplanmasi Oncesinde agiz temizliginin literatiirde farkli
sekillerde yapildig1 belirtilmistir. Hastalarin kahvaltilarin1 yapmalar1 sonrasinda 2
saat gecmesi istenmis, hastalardan sonrasinda tiikiiriik toplanmustir. (87) Yine
benzer sekilde kahvalti sonrasinda 2 saat gegmesi ile tiikiiriik elde edilen
calismalar bulunmaktadir. (1, 7, 88, 89) Baska calismalarda ise 8 saatlik aclik ya
da bir 6nceki geceden beri olan aglik istenerek tiikiiriik toplanmistir. (5, 90) 2009
yilinda Hindistan’da 150 hastay1 igeren ¢alismada agiz temizligi i¢in herhangi bir
yontem secilmemistir. (87) Bunlarin yaninda agiz temizligi su ile ¢alkalanma ile
yapilan caligmalar da mevcuttur. (91-99) Tokyo’da yapilan 6 hastay1 igeren
calismada ise dis firgalanmasi ve sonrasinda agzin ¢alkalanmasi istenmistir. (100)
Literatiirde tiikiirik numuneleri toplanmadan Once hastalardan istenen aglik
stireleri ve agiz temizligi ile karsilastirma yapan caligma bulunmamakta olup
calismamizda 30 dk aclik ve agzi su ile galkalayip temizleme yontemi secilmis
olup ¢alismamizin aglik-tokluk arasinda herhangi bir arastirmasi bulunmadigindan

yarim saatlik bir siire aglik ag1z iginde yabanci bir partikiil bulunmadan yapilmasi
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ve distile su ile temizlenmesi hedeflenmistir. Distile su ile temizleyip disi
firgalatmama nedenimiz ise Tokyo’da yapilan ¢alismada yetersiz hasta sayisinda
yapilmig olmasi ve distile su ile temizlik yapan ¢alismalarin sayisinin ¢gok olmasi
idi. Bu yiizden ¢alismamizda 30 dakikalik aglik hastalardan istenmis ve agiz

temizligi distile su ile ¢alkanarak yapilmistir.

Calismalarda tiikiiriik toplama yoOntemi temel olarak iki farkli sekilde
yapilmaktadir; uyarilmis ve uyarilma olmadan. (68) 2017 yilinda yapilmis olan
sistematik bir derlemeye gore uyarilmamis tlikiiriik elde edilerek yapilan
calismalar ¢ogunlukta yer almaktadir. (68) Bazi ¢alismalarda ise uyarilmis ve
uyarilmamig tiikiirik ikisi de degerlendirilmektedir. (87, 101) Uyarilmis ve
uyarilmamis tiikiirtik salgist  karsilastirildiginda  literatiirde farklt  sonuglar
mevcuttur. (87, 96, 102) 2009 yilinda Hindistan’da 150 hastay1 igeren ¢aligmada
uyarilmus tiikiiriik salgisi ile uyarilmamas tiikiiriik salgisina gore tiikiiriik akim hizi
anlamli olarak yiiksek olarak bulunmasma karsilik, Serum Glukoz ile yapilan
karsilastirmalarinda istatistiksel anlamlilik saptanmamugtir. (87) 2014-2016 yillari
arasinda Cin’de hastanede yatan hastalarda yapilan ve 60 hastayi i¢eren ¢alismada
ise uyarilmis parotis tiikiirik Ornekleri ile uyarilmamis karigik tlkiiriik
karsilastirilmistir. Uyarilmis parotis drnekleri ile kan glukozu arasinda istatistiksel
anlamlilik saptanmis ancak uyarilmamis karigik tiikiiriik ile kan glukozu arasinda
istatistiksel anlamlilik saptanmamuistir. (96) Bu konuda kapsamli ¢aligsmalardan
biri ise 2022 yilinda Cin’de yapilan 80 hastay iceren ¢aligmadir; uyarilmis ve
uyarilmamis olarak agzin 3 farkli bolgesinden (genel olarak tiikiiriik,

sublingual/submandibuler bdlge, parotis bolgesi) tiikiiriik elde edilerek bu
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sonuclar karsilastirilmistir. Uyarilmamis olarak parotis bolgesinden elde edilen
sonuglar kan glukozu ile en fazla uyum igerisinde bulunmustur. (101)
Literatiirdeki ¢aligmalarda uyarilmamis ile uyarilmamis tiikiiriikk toplama yontemi
arasinda Tikiirik Glukoz diizeylerini etkileme agisindan belirgin bir farklilik
gormedik. Bu yiizden tiikiirigli dogal seyri igerisinde uyarilmadan toplamay1

tercih ettik.

Tiikiiriigiin toplanmasi i¢in kullanilan kaplarin ¢ogunlugunu yayinlarda
steril bir kap olarak belirtilmektedir. Steril kap olarak dereceli konteyner,
polypropylene tiip, steril enjektor, santrifiij tiipii, Lashley kabi gibi kaplarin
kullanildig1 belirtilmektedir. (87, 91, 94, 96, 103) 2009 yilinda Tirkiye’de 161
hastay1 iceren ¢ok merkezli ¢alismada iki boliimlii bir kap kullanilmistir. Bu kabin
ist kisminda tiikiirtik kullanimi i¢in kullanilan pamuk yer almakta ve iist kisim ile
alt kisim arasinda bir delik yardimi ile tiikiiriik alt bolmeye santrifiij sonrasinda
gecmektedir. Kabin markasi Salivette®’dir. (104) Bizim ¢alismamizda da benzer
sekilde Salivette® marka sentetik bir pamuk iceren mavi kapakli kaplar kullandik.
Acil servisimizde 24 saat hastalardan tiikiiriik ornekleri topladik. Literatiirdeki
calismalarda tiikiirik muhafaza edilirken enzimatik reaksiyonlar sonucunda
tikiirtikteki glukoz diizeyi azaldigin1 gordiik. Ancak bizim tercih ettigimiz gibi iki
bolimli santrifiije edilebilen kaplarda -20°C’de tiikiiriigiin yapisinin optimum
korumasi saglanmis olup glukoz diizeyinin diismesini minimalize etmeye ¢alistik.
Bunun yaninda Salivette® kaplar sayesinde tiikiiriigiin santrifiije edildikten sonra
alttaki bolmesinde tiikiiriik birikmekte ve analiz i¢in uygun hale gelmektedir. Bu

da tiikiirtikten glukoz diizeyi 6l¢iimiinii kolaylastiracagini diistindiik.
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Alman tiikiirik O6rneklerinin laboratuvara tasinma yonteminin de
calismalarda degisik sekillerde yapildigr goriilmektedir. Laboratuvara taginma
yonteminin belirtilmedigi ¢alismalar c¢ogunluktadir. (7, 88, 89, 92, 93)
Calismalarda buz ile beraber saklanarak laboratuvara ulastirilan Ornekler
mevcuttur. (89, 91, 94, 100-103, 105-107) 2008 yilinda iran’da yapilan 120
hastay1 iceren ¢alismada ve 2013 yilinda iran’da yapilan tek merkezli 60 hastay1
iceren ¢alismada -70°C saklanmaktadir. (108, 109) 2014-2016 yilinda Cin’de
yapilan tek merkezli 60 hastay1 igeren ¢alismada ise -80°C saklanmaktadir. (96)
Bagka calismada ise -20°C saklanmaktadir. (90, 104) Bu galismalarda tiikiiriik
numunelerinin muhafaza edilmesinde -20°C yeterli oldugu ve Tiikiirik Glukoz
diizeyinin Serum Glukoz diizeyi ile anlamli oldugu goriildii. Biz de bundan dolay1
numuneleri -20°C’de muhafaza etmeyi planladik. Calismamizda numuneler
laboratuvara ulastirilirken oda sicakliginda bir kap ile gdtiiriilityordu. Sonrasinda
ise ¢ikan sonuglar degerlendirildiginde tiikiiriikteki glukoz diizeyindeki belirsiz
sonuclarin gozlenmesi nedeniyle orneklerin buz igerisinde gonderilmesi ve
saklanmas1 planlanmistir. Soguk zincire dikkat ederek yaptigimiz transferlerden
sonraki sonuglarda anlamli sonuglar almaya basladik. Tiikiirik numunelerinin
saklanmasinda ve transferinde soguk zincire dikkat edilerek enzimatik

reaksiyonlart minimalize ederek caligmalarin yapilmasini 6nermekteyiz.

Tiikiirik glukoz olgiimii i¢in kullanilan yontemler g¢aligsmalarda temel
olarak iki yontem ile yapilmaktadir: Glukoz Oksidaz yontemi ve Glukoz Oksidaz
Peroksidaz yontemi. Bunlarin yaninda Pars yontemi ve enzimatik yontem de

calismalarda glukoz 6lgiimiinde kullanilmigtir. (68) Literatiirde bulunan makaleler
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arasinda bu yoOntemlerin Kkarsilastirildigi ¢alisma bulunmamaktadir. Bizim
calismamizda hastalardan alinan venoz kan o6rneklerinin ve tiikiiriik 6rneklerinin
glukoz konsantrasyonlarinin otomasyon sisteminde degerlendirilmesi Gazi
Universitesi Hastanesi Merkez Biyokimya Laboratuvarinda bulunan SIEMENS
ADVIA 2400 Chemistry System cihazi araciligiyla gerceklestirildi. Bu sistemde
glukoz tayin yontemi olarak Glukoz Oksidaz metodu kullanildi. Bizim laboratuvar
glukoz diizeyi sonuclarinda virgiillii deger olmamasi ve 0-1 mg/dl arasinda deger
vermemesi sonuclarimizin hassasiyetini olumsuz yonde etkilemistir. Virgilli
degerlerin olmasi halinde daha anlamli sonuglar olacagini diisiinmekteyiz. Bunun
icin kapsamli caligmalara ihtiyag oldugunu diistinmekteyiz. Ayrica tiikiiriik
orneklerinin ve kan Orneklerinin glukometre araciligiyla olgitimleri ise Accu-
Check Active cihazi kullanildi. Accu-Check Active cihazinin tercih etme
nedenimiz 10-600 mg/dl arasinda Ol¢iim yapilabilmekte olup piyasadaki ¢ogu
cihazin 20 mg/dl’den daha az 6l¢iim yapamamasidir. Literatiirde glukometre ile
tiikkiiriikten glukoz diizeyi 6l¢iimli bulunmayip uygulanabilirligini diislinmekteyiz.
Bunun icin ise glukometre cihazlarmin 10 mg/dl’den daha diisiik degerleri

Olcmesi gerektigini diistinmekteyiz.

Yapilan ¢alismalarda DM olan ve olmayan gruplardaki karsilastirmalarda
Serum Glukoz ve Tiikiiriikk Glukoz diizeyleri DM olan grupta, DM olmayan gruba
gore istatistiksel olarak daha yiiksek saptanmustir. (90, 91, 110) Tiirkiye’de
yapilmis bir ¢aligmada ise obez ve obez olmayan tip 2 DM olan hastalar dahil
edilmis, kontrol grubuna gore Tiikiiriik Glukoz diizeylerinde istatistiksel olarak

anlamh fark saptanmistir. (111) Bizim c¢alismamizda DM oldugu bilinen
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hastalarda DM tiplendirilmesi dikkate alinmamis ve/veya DM nin tiplendirilmesi
yapilmamistir. Bizim ¢alismamizda da benzer olarak DM olan gruptaki Serum
Glukoz, Parmak Ucu Kapiller Glukoz, Tikiirik Glukoz, Tikirik Glukoz
Glukometre diizeyleri, DM olmayan gruptakilerin diizeylerine gore istatistiksel
olarak anlamli yiikseklik oldugu saptanmistir. Bizim g¢alismamizda DM olan
grupta, olmayan gruba gore Serum Glukoz ve Parmak Ucu Kapiller Glukoz
diizeylerinin yiiksek ¢ikmasi beklenilen bir sonu¢ idi. Daha O6nemlisi
calismamizda DM olan grupta Serum Glukoz ve Tiikiiriik Glukoz Glukometre
diizeyi arasinda anlamli korelasyon saptanmistir. Bu durum DM olan hastalarda
tilkiiriikte bakilan glukoz diizeyinin yiiksek olmasi girigsimsel bir yol olmadan
glukoz  diizeyi hakkinda  bilgi sahibi  olmamizi  saglayabilecegini
diistindiirmektedir. Calismamizin sonuglart DM’si olan bireylerin evlerinde veya
hastanede kan glukoz takibini yapabilmesinde alternatif ve agrisiz bir yol olarak
tikiirik ile  glukometreden  glukoz  diizeyr Ol¢ciimii  yapabilecegini
diistindirmektedir. Diger taraftan DM tanisi olmayan grupta sadece Parmak Ucu
Kapiller Glukoz diizeyi ile Serum Glukoz diizeyi arasinda korelasyonun olmasi
ancak Tiikiirik ve Serum Glukoz Olgiimleri arasinda bir korelasyonun
saptanmamasi, bu hastalarin 06zellikle evlerinde Serum Glukoz diizeylerini
Tiikiirtik Glukoz diizeyleri ile takiplerinin yapilmasinin dogru olup olmayacagi
konusunda stipheleri glindeme getirmektedir. Dolayisi ile Tiikiiriik Glukoz diizeyi
ile hastalarin takip edilip edilemeyecegi konusunda daha kapsamli ¢aligmalara
ihtiya¢ duyulmaktadir. Ote yandan, galismamizin sonuglar1 dikkate alindiginda

glukoz diizeyi yiiksek saptanan ve/veya DM tanisi olan hastalarda Serum Glukoz
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diizeyi ile Tikiirik Glukoz diizeyleri arasinda korelasyonun saptanmis olmasi,
DM taramasinda tiikiiriik salgisinda glukoz o6l¢iimiiniin 6nemli bir yOntem
olabilecegini diislindiirmektedir. Yine de takiplerde tiikiiriiglin kullanilmasinda
belirtildigi gibi, tarama i¢in de tiikiiriik diizeylerinin kullanilabilirliginin daha net
olarak belirlenmesi icin daha kapsamli ve 0Ozellikle toplum bazli c¢aligmalara

ihtiyac oldugu agiktir.

Pakistan’da 160 hasta ile yapilmis bir ¢calismada DM ile hastalarda Serum
Glukoz diizeyi ile Tikiirik Glukoz diizeyi arasinda anlamli korelasyon
saptanmistir. Bu calismada Serum Glukoz diizeyleri 250 mg/dl ila 550 mg/dl
arasinda degisirken buna eslik eden tiikiiriik glukoz diizeyleri 5 mg/dl ila 35 mg/dl
arasindadir. Diyabetes Mellitus olmayan bireylerin tiikiiriikklerinde glukoza
rastlanmadi@ bildirilmistir. (92) 2017 yilinda Hindistan’da 120 hasta ile yapilmis
olan ¢aligmada ise DM olan ve olmayan gruplarda Serum Glukoz ve Tiikiirik
Glukoz degerleri arasinda istatistiksel anlamlilik saptanmistir. Bu ¢alismada
Tiikirik Glukoz ortalama ve standart sapma degerleri DM olan grup igerisinde
(kontrolsiiz) aglikta 11,33+2,75 mg/dl iken DM olmayan grupta Tiikiirik Glukoz
ortalama ve standart sapma degerleri aglikta 0,78+0,09 mg/dl’dir. (112)
Hindistan’da tek merkezde 30 hasta ile yapilan ¢aligmada da yine DM olan ve
olmayan iki grup igerisinde de Serum Glukoz ve Tikiiriik Glukoz degerleri
arasinda istatistiksel anlamli iligki saptanmistir. Tiikiiriik Glukoz degerleri DM
olan grupta 12,114+6,38 mg/dl iken DM olmayan grupta 4,32+0,62 mg/dl’dir. (93)
2011-2012 yillar1 arasinda 90 hasta ile yapilan caligmada yine Serum Glukoz

diizeyi ile Tiikiiriik Glukoz diizeyi arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmustir.
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Tiikiirik Glukoz diizeyleri DM olan grup (kontrolsiiz) igerisinde 13,35+6,61
mg/dl iken DM olmayan grup igerisinde 1,18+0,675 mg/dl olarak saptanmuistir. (7)
Serum Glukoz degeri ile Tiikiirik Glukoz degeri arasinda anlamli korelasyon
bulunan galismalar ¢ogunluktadir. (1, 88-90, 95, 97) Bunlarin sonuglarina gére de
Tiikiirik Glukoz ortalama degerleri DM olan hastalarda 3,03+1,04 mg%, (88)
4,22+3,59 mg/dl (95), 3,99 mg/dl (1), 2,90+3,37 mg/d1(89), 19,48+5,511 mg/dl
(90), 3,650+2,7211 mg/dl(97) olarak belirtilmistir. Istatistiksel olarak anlamli
¢ikan caligmalara nazaran istatistiksel anlamli sonug¢ elde edilememis caligmalar
da mevcuttur. 250 hastalik tek merkezli 2009-2010 yillar1 arasinda yapilan
calismada Serum Glukozu ve Tiikiiriik Glukoz diizeyi arasinda DM olan hastalar
arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmamistir. Bu ¢alismada Tiikiiriik Glukoz
ortalama ve standart sapma degerleri DM olan hastalarda 9,984+11,599 mg/dl iken,
DM olmayan hastalarda 6,58+6,057 mg/dl olarak belirtilmistir. (103) Saglikli
bireyler arasinda yapilan bir bagka c¢alismada istatistiksel anlamli fark
goriilmemistir. (102) 66 hasta ile yapilmis tek merkezli ¢alismada da Tiikiirik
Glukozu ile DM olan ve olmayan hastalar arasinda anlamli fark saptanmamistir.
(113) Bizim calismamizda Serum Glukoz diizeyi 61-830 mg/dl, Parmak Ucu
Kapiller Glukoz diizeyi 73-High mg/dl, Tiikiiriik Glukoz Biyokimya 1-16 mg/dl,
Tiikiirik Glukoz Glukometre 20-97 mg/dl seklindedir. Calismamizda DM olan
grupta Serum Glukoz ile Tikiirik Glukoz Glukometre arasinda korelasyon
saptanmis olup DM olmayan grupta herhangi 2 grup arasinda bir korelasyon
saptanmamistir. Bunun sebebi olarak DM olmayan grupta tiikiiriikkteki glukoz

diizeylerinin DM olmayan hastalarda diisiik olmasi nedeniyle oldugunu
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diistinmekteyiz. Diger taraftan Glukometre ile Tikiiriikte Glukoz Olgiimleri
hastalarin agizlarindan Ornekler alindiktan sonra dakikalar i¢inde ve bir islem
yapilmadan elde edilmesine karsin, biyokimyasal 6l¢iimler i¢in 6rnekler uygun
kosullarda saklanmis, laboratuvara teslim edilmis ve en az 6rnek alindiktan 2-3
saat sonra calisilmistir. Her ne kadar soguk zincire dikkat edilmis olsa, ornekler
bekletilmemeye calisilsa, laboratuvara ulastiktan sonra santrifiij edilmis olsa da
bir siire icin enzimatik reaksiyon devam etmis ve ¢ok az miktarda da olsa glukoz
yikilmigtir. Dolayisi ile bu az miktarda olsa da, DM olmayan hastalarda hali
hazirda diisiik beklenen glukoz diizeyleri bu yikimdan bariz olarak etkilenmis,
buna karsin yiiksek glukoz diizeyleri olan hastalar bundan belirgin olarak
etkilenmemis olabilir. Bu sebeple Serum Glukoz Olgtimleri ile Tikiirtik
Glukometre Glukoz 6lciimleri ile korelasyon saptanmasina karsin, biyokimyasal
Tikiirik Glukoz 6l¢timleri arasinda korelasyon saptanmamis olabilir. Tiim grupta
ise Serum Glukoz ile Tiikiiriik Glukoz Biyokimya seviyeleri arasinda korelasyon
saptadik. Bu durum bizlere tiim Tiirkiye’de DM prevalansinin girisimsel bir
yontem  olmayan  tiikiirikte glukoz  Ol¢limii  ile  saptanabilecegini
diisiindiirmektedir. Bunun i¢in ¢ok merkezli daha fazla popiilasyonda toplum bazli
caligmalara ihtiya¢ olup bizim ¢alismamizin bu ¢alismalara 1sik tutacagini

diistinmekteyiz.

Glukometre cihaz ile tiikiiriik degerlendirilmesine tarafimizca literatiirde
yapilmis bir ¢aligma bulunmamistir. Bizim ¢alismamizda DM olan grupta Serum
Glukoz ile Tiikiirik Glukoz Glukometre degeri ile korelasyon olup DM olan

hastalarin evde glukoz diizeylerini dlgerken girisimsel bir yol yerine girisimsel
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olmayan bir yol olan glukometreye tiikiirerek glukoz diizeyi hakkinda bilgi sahibi
olabilecegini diisinmekteyiz. Tabi ki de glukometrelerin glukoz seviyesini
Olgmede daha kiiclik degerleri Olgmesinin gerekliligi ve glukometre cihazi
secilirken buna 6zellikle dikkat edilmesinin gerekliligi asikardir. Ayrica sadece
tikiirik i¢in glukometrelerin yapilmasinin ise gelecekte miimkiin olacagini

diisiinmekteyiz.
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6. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismamiz Ankara ilinde 3. Basamak bir iiniversite hastanesi acil tip
kliniginde ve tek merkezli yapilmasi nedeniyle olgu sayisi smirlidir ve ¢alisma

sonuglarmin genellenebilirligi kisithdir.

Tiikiirtik eldesi ile ilgili liretatiirde genel olarak kabul edilmis standardize
bir teknik bulunmamaktadir. Bizim yaptigimiz literatiir taramalarma gore en
uygun yontem tercih edilmistir ancak daha farkli yontemler ile tiikiiriik toplanmasi
yapilabilir ve bu yontemlerin karsilastirilmasi yapilabilir. Daha 6nemlisi tiikiiriik
toplanmasinda kabul gérmiis standardize bir teknigin olmamas1 yapilan ¢alismalar

arasinda uyumu ve yorumlanmasini zorlastirmaktadir.

Glukometre cihazlarinin daha hassas ve daha diisiik seviyelerde 6lgiim
yapabilmesi gerekmektedir. Daha hassas bir glukometre cihazinin kullanilmasi

calismamizin sonuglarini etkileyebilirdi.

Hastanemizin Biyokimya Laboratuvarindaki SIEMENS ADVIA 2400
Chemistry System cihazinin glukoz diizeylerini en diisiik olarak 1mg/dl olarak
gostermesi ve virgiilli degerler vermemesi sonuclarin hassasiyetini olumsuz

etkilemis olabilir.

Calismamizdaki sonuclar ¢ok 6nemli olmasina ragmen g¢alismamiz pilot
caligma niteliginde olup, verilerin genellenebilirliginin belirlenmesi i¢in ¢ok
merkezli, daha fazla hasta sayisina sahip, hatta toplum bazli c¢alismalarin

yapilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.
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7. SONUC

DM olan grupta Serum Glukoz, Kapiller Parmak Ucu Glukoz, Tiikiiriik
Glukoz Biyokimya ve Tiikiiriik Glukoz Glukometre diizeylerini diger gruba gore
anlamli olarak yiiksek oldugunu saptadik. Bu durum Serum Glukoz diizeyleri
yiiksek olan hastalarin Tikiiriik Glukoz diizeylerinin de yiiksek olup glukozun
tiikiiriikte oldugunu ve serumda glukozun yiikseldiginde tiikiiriikte de yiikseldigini

gostermektedir.

DM olan hastalarin Serum Glukoz diizeyi ile Tiikiiriik Glukoz Glukometre
diizeyi arasinda korelasyon saptanmis olup DM olan hastalarin evde glukoz
diizeylerini girisimsel olarak takip etmek yerine girisimsel bir yol olmayan
tikirik ile takip edilebilecegini diisiindiirmektedir. Ancak bu takip i¢in
glukometrelerin daha hassas ve diisiik seviyeleri de gostermesi gerekmekte ve

bunun giivenilirligini belirleyecek daha kapsamli caligmalar yapilmalidir.

Tiim gruplarda Serum Glukoz ile Tiikiirik Glukoz diizeyleri arasinda
korelasyon saptanmis olup DM’nin prevalansinda ve taramasinda girisimsel bir
yontem olmayan tiikiiriik glukoz diizeyleri gelismis ve standardize yOntemlerle
gelecekte kullanilabilir. Bu caligma bir pilot ¢alisma niteliginde olup ileride
yapilacak olan ¢ok merkezli ve daha kapsamli calismalara 151k tutacagini

diistinmekteyiz.
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9. OZET

Acil Servis Hastalarinda Plazma, Parmak Ucu Kapiller Kan Ve Tiikiiriik
Glukoz Seviyelerinin Ol¢iilmesi Ve Aralarinda Korelasyon Olup

Olmadiginin Belirlenmesi

Amac: Acil servise basvuran ve acil servis iginde takip eden hekim tarafindan
herhangi bir nedenle kanda glukoz 6l¢timii gerekli goriiliip bu tetkikin istendigi
hastalarda es zamanli olarak tiikiiriik glukoz seviyelerini 6lgmeyi, aralarinda iliski
olup olmadigini belirleyerek yeni bir girisimsel olmayan seker 6l¢iim yontemi
gelistirmeyi amagladik.

Yéntem: Bu calisma; Ankara Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama
Merkezi Hastanesi Eriskin Acil Servisi’ne bagvuran ve dahil edilme kriterlerini
karsilayan Diyabetes Mellitus (DM) olan veya olmayan toplam 219 katilimci ile
gerceklestirildi. Hastalar primer sorumlu hekim tarafindan hastadan veya
yakinindan onam alinarak ¢alismaya dahil edildi. Kan sekeri ve tiikiiriikk sekeri
degerleri hem biyokimyasal ve hem de glukometre cihazi ile 6l¢iiliip forma
kaydedildi. Hastalarin elde edilen sonuglari IBM® SPSS® Statistics 21,0
programina yiiklenerek istatistiksel ¢alisma yapildi. Calismamizin biitgesi Gazi
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafindan

(16.12.2022 / TTU-2022-8256) finanse edildi.

Bulgular: DM olan bireylerin, DM olmayan bireylere gore parmak ucu kapiller
glukoz degerleri ve serum glukoz degerleri istatistiksel olarak anlamli yiiksek

saptanmistir. (p<0.001) DM olan bireylerin, DM olmayan bireylere gore tiikiiriik
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glukoz biyokimya ve tiikiirik glukoz glukometre degerleri istatistiksel olarak
anlamli yiliksek saptanmistir. (p<0,05) Calismada yer alan DM’li bireylerin
Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve Serum Glukoz degerleri arasinda giiclii, pozitif
yonli, dogrusal ve istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmistir. (p<0.001) Yine
calismada yer alan DM’li bireylerin Serum Glukoz ve Tiikiirik Glukometre
degerleri arasinda zayif, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak anlamli
iligki saptanmustir. (p=0.003) Calismada yer alan ve DM olmayan bireylerin
Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve Serum Glukoz degerleri arasinda orta giicte,
pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir (p<<0.001).
Calismada yer alan tiim bireylerin Parmak Ucu Kapiller Glukoz ve Serum Glukoz
degerleri arasinda giiclii, pozitif yonlii, dogrusal ve istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmistir. (p<0.001) Calismada yer alan tiim bireylerin Serum Glukoz ve
Tikiirik Glukoz Biyokimya degerleri arasinda zayif, pozitif yonlii, dogrusal ve
istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmustir. (p=0.021)

Sonug¢: Bu caligsma, tiikiiriik glukoz 6l¢iimiiniin girisimsel olmayan bir yontem
olarak acil servislerde potansiyel olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.
Ancak, bu bulgularin daha fazla dogrulanmasi ve genellestirilmesi igin
standartlastirilmis tiikiiriik toplama ve analiz yontemlerini iceren daha kapsamli,

cok merkezli ¢calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Diyabetes Mellitus, Kan Sekeri, Tikiiriik, Glukometre,

Tiikiiriikte Kan Sekeri Ol¢iimii
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10. SUMMARY

Measurement of Plasma, Fingerstick Capillary Blood, and Salivary Glucose
Levels in Emergency Department Patients and Determination of Correlation

Among Them

Objective: We aimed to simultaneously measure salivary glucose levels in
patients who presented to the emergency department and underwent blood glucose
measurement for any reason deemed necessary by the attending physician, to
determine if there is a correlation and develop a new non-invasive method for

glucose measurement.

Methods: This study was conducted with 219 participants, including those with
or without Diabetes Mellitus (DM), who presented to the Adult Emergency
Department of Ankara Gazi University Health Research and Application Hospial.
Participants were included in the study with the consent of the primary attending
physician or the patient's representative. Blood glucose and salivary glucose
values were measured using biochemical and glucometer devices and recorded in
a form. The results were loaded into IBM® SPSS® Statistics 15.0 for statistical
analysis. The budget for our study was financed by the Gazi University Scientific

Research Projects Coordination Unit (16.12.2022 / TTU-2022-8256).

Results: Statistically higher values were found in finger stick capillary glucose
and serum glucose levels in individuals with DM compared to those without DM
(p<0.001). Salivary glucose biochemistry and glucometer values were also

statistically significantly higher in individuals with DM compared to those
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without DM (p<0.05). A strong, positive, linear, and statistically significant
relationship was found between finger stick capillary glucose and serum glucose
values in individuals with DM (p<0.001). Similarly, a weak, positive, linear, and
statistically significant relationship was found between serum glucose and
salivary glucose glucometer values in individuals with DM (p=0.003). Moderate,
positive, linear, and statistically significant associations were observed between
finger stick capillary glucose and serum glucose values in individuals without DM
(p<0.001). Strong, positive, linear, and statistically significant relationships were
found between fingerstick capillary glucose and serum glucose values in all
participants (p<0.001). A weak, positive, linear, and statistically significant
relationship was observed between serum glucose and salivary glucose

biochemistry values in all participants (p=0.021).

Conclusion: This study suggests that salivary glucose measurement could be a
non-invasive method used in emergency departments. However, comprehensive
and multicenteric studies, including standardized saliva collection and analysis

methods, are needed for further validation and generalization of these findings.

Keywords: Diabetes Mellitus, Blood Sugar, Saliva, Glucometer, Salivary

Glucose Measurement
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EK- 2 Veri Toplama Formu

Acil Servis Hastalarinda Plazma, Parmak Ucu Kapiller
Kan ve Tiikiiriik Glukoz Seviyelerinin Olgiilmesi
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Serumlu Aragtirmaci;
Prof. Dr. Mehmet Akif KARAMERCAN
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