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Dederli Meslektaslarim,
Bilindigi Uzere Klinik Endokrinoloji ve Diyabet Dernegdi olarak 2019 yilindan beri her yil
sonbaharda yillik olagan kongremizi yapmaktayiz.

Bu yil ilk defa ikinci organizasyonumuz olarak 12-14 Haziran 2024 tarihleri arasinda
Bodrum Titanic Luxury Colection Hotel,de KEDD Bahar Kursu’nu gergeklestirecegiz.

Bilimsel programda diyabet ve obezite alaninda klinik yaklasimlar, gincel konular ve
gelismeler yer alacaktir. Kurs 12 Haziran 2024 tarihinde persembe ginu “Obezite Kursu”
ile baslayacak ve bilimsel oturumlar ve “Tip 2 Diyabet Farmakolojik Tedavi Kursu” ile
devam edecektir.

Kurs konusunda uzman bilim insanlarinin guncel konu ve yenilikleri olgu érnekleri ile
sizlerle paylasacad bir bilimsel platform olacaktir.

2024 yilinin ilk yarisinda Titanic Deluxe Bodrum otelde bir araya gelmek dilediyle saglhk
gunler dileriz.

Saygl ve sevgilerimizle,

Prof. Dr. Mustafa ARAZ
Klinik Endokrinoloji ve Diyabet Dernegdi Baskani

www.keddkurs.com
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KEDD YONETIM KURULU VE KURS DUZENLEME KURULU

Prof. Dr. Mustafa Araz
Baskan

Prof. Dr. Habib Bilen
Baskan Vekili

Prof. Dr. Hakan Korkmaz
Genel Sekreter

Prof. Dr. Zeynel Beyhan
Sayman

Prof. Dr. Derun Taner Ertugrul
Uye

Prof. Dr. Sakir Ozgir Keskek
Uye

Uzm. Dr. Aliye Pelin TUtUnciUoglu
Uye

www.keddkurs.com
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12.06.2024 CARSAMBA

14:00 - 14 :15

14:15 - 14:45

14:15 - 14:30

14:30 - 14:45

14:45 - 15:00

15:00 - 16:00

15:00 - 15:15

15:15 - 15:30

15:30 - 15:45

15:45 - 16:00

16:00 - 16:15

16:15 - 17:00

16:15 - 16:35

16:35 - 16:55

16:55 - 17:00

Acllis

Endokrinoloji ve Diyabette Psikiyatri
Oturum Baskani : Pinar ALARSLAN
Endokrinolojide Psikiyatrik Bakis : Gillgin ELBOGA
Diyabette Psikiyatrik Bakis : Sengiil SAHIN

ARA

Olgularla Klinik Endokrinoloji ve Diyabet
Oturum Baskanlar : Bahri EVREN, Tuncay YILDIRIM
Cushing Hastali§i ve IPSS: Gizem KAPLAN
Sekonder Diyabet: Ozge SIYER

Tiroid Nodiilii Olan Hasta: Berna CELILOGLU

Osteoporoz: Sadettin OZTURK

ARA

Olgularla Tiroid Fonksiyon Bozukluguna Yaklasim
Oturum Baskanlari : Murat Emin AKBAS, Mehmet ASIK
Tirotoksikozlar: Yasin SIMSEK

Gebelikte Tiroid Hastaliklari: Ziynet ALPHAN UG

Tartisma

www.keddkurs.com



09:30 - 10:15

09:30 - 09:45

09:45 - 10:00

10:00 - 10:15

10:15 - 10:30

10:30 - 11:30

10:30 - 10:45

10:45 - 11:00

11:00-11:15

11:15-11:30

11:30 - 11:45

11:45 - 12:30

12:30 - 14:00

14:00 - 14:30

14:00 - 14:15

14:15 - 14:30

14:30 - 14:45

14:45 - 15:30
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13.06.2024 PERSEMBE

Olgularla Tip 2 Diyabet

Oturum Bagkanlari : Zeynel BEYHAN, Mustafa ARAZ

PANELISTLER
Mehmet KAPLAN, Funda SARI, Derun Taner ERTUGRUL

Diyabetik Bobrek Hastaligi: Ahmet Faruk AY
insulin DisI Kombinasyonlar: ipek KOROGLU

Kalp Yetersizligi Olan Diyabetik Hasta: Elif Melis BALOGLU AKYOL
ARA

Olgularla Obezitenin Farmakolojik Tedavisi

Oturum Baskanlari : Berrin CARMIKLI DEMIRBAS , Adnan GOKGEL
Kime Orlistat?: Hidayet MEMMEDZADE

Kime GLP-1 Reseptor Agonist?: Kubilay UKING

Tip 2 DM Obezite Tedavisi?: Hasan AYDIN

Tartisma

ARA

JARDIANCE ile Biitiinsel Koruma, TRAJENTA ile Kolaylik

Konusmacilar: ] BOEhI’inger
Kubilay UKINC .
Abdiimecit YILDIZ ||||| Ingelhmm

YEMEK

Olgularla Hipoglisemi

Oturum Bagkanlari: Habib BILEN, Pelin TUTUNCUOGLU
Aglik Hipoglisemisi: Ramazan SARI

Postprandiyal Hipoglisemi: Hasan AYDIN

ARA

Diyabetik Hastada Besin Takviyeleri

Oturum Bagkani: Ozgir KESKEK
Konusmaci: Ayca Serap CAKIR

www.keddkurs.com



15:30 - 15:45

15:45 - 16:05

16:05 - 16:25

16:25 - 16:45

16:45 - 17:00

17:00 - 18:00

17:00 - 17:25

17:25 - 17:50

17:50 - 18:00

09:30 - 11:15

09:30 - 09:45

09:45 - 10:00

10:00 - 10:15

10:15 - 10:30

10:30 - 10:45

10:45-11:15

11:15-11:30

11:30 - 12:15

KEDD

Klinik Endokrinoloji ve
Diyabet Dernegi

ARA

Hiperhidrozise Yaklasim

Oturum Bagkani: Habib BILEN
Konusmaci: Murat Emin AKBAS

Hirsutizm

Oturum Bagskani: Berrin Garmikli DEMIRBAS
Konusmaci: Arzu BILEN

Kardiyovaskiiler Yiiksek Riskli Hastada Lipid Yonetimi

Oturum Baskani: Hakan KORKMAZ
Konusmaci: Mustafa KARABACAK

ARA

Tiroid Nodiillerine Yaklasim

Oturum Bagkanlari: Hakan KORKMAZ, Mahmut APAYDIN
Endokrin Yaklagim: Zeynel Abidin SAYINER
Niikleer Tip Uygulamalari: Umut ELBOGA

Tartisma

14.06.2024 CUMA
Tip 2 Diyabette ila¢c Segimi-Olgular Esliginde
Oturum Bagkanlari: Ramazan SARI, Levent OZSARI
Kime SGLT2 inhibit6rii?: Muhammet KIZILGUL
Kime GLP-1 Reseptor Agonisti?: Ozgir DEMIR
Kime Tiazolidinedion?: Mustafa ARAZ
Kime DPP4 inhibitéri?: Abdullah TASLIPINAR
Kime Slfonilire?: Ozgir KESKEK

Tartisma
ARA

Glarjin + Liksisenatid Kombinasyonuyla Giiglii Etkililik
Moderatér: Mustafa ARAZ
Konusmacilar : Habib BILEN, Hakan KORKMAZ

www.keddkurs.com
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12:15 - 14:00 YEMEK

Olgularla Hipofiz Hastaliklan

14:00 - 14:30
Oturum Baskanlari: Habib BILEN, Bekir UCAN
14:00 - 14:15 Hiperprolaktinemi: Esra HATIPOGLU
14:15 - 14:30 Hipofizer Yetmezlik: inan ANAFOROGLU
14:30 - 14:45 ARA
Yagh Karaciger Hastaligina Yaklasim
14:45 - 15:30
Oturum Baskani : Dr. Zeynel BEYHAN, Mustafa ARAZ
14:45 - 15:05 Tanisal: Murat GULSEN
15:05 - 15:25 Terapotik: Sezgin BARUTCU
15:25 - 15:30 Tartisma
15:30 - 15:45 ARA
Olgularla hiperkalsemi: Tani-Tedavi
15:45 - 16:15 Oturum Baskani: Lezzan KESKIN
Konusmaci: Mehmet Sercan ERTURK
Akilci ilag Kullanimi
16:15 - 17:00 Oturum Baskani: Ahmet Emin YAYLA
Konusmaci: Muhammed Emre URHAN
17:00 - 17:15 ARA
SOzLU BILDIRILER
17:15 - 18:00
Oturum Baskanlari :  Manolya GOKREM, Gékhan OZGEN, Fayat KOK, Pinar KARAKAYA
POSTER BILDIRILER
17:15 - 18:00
Oturum Bagkanlari  Fecri Gergik, Miige Ozcan, Filiz YILDIRIM, Nazif YILDIRIM, Ozge OZGEN
18:00 - 21:00 YEMEK
Diyabet ve Obezitede Gelecek
21:00 - 22:00

Oturum Baskanlari: Zeynel BEYHAN, Mustafa ARAZ
Konusmacilar: Habib BILEN, Adnan GOKGEL, Hakan KORKMAZ

www.keddkurs.com
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OST.EOPOROZ (GEBELiK VE LAKTASYONA BAGLI OSTEOPORO2Z)
Sadettin Oztirk

*Dr. Ersin Arslan EgJitim ve Arastirma Hastanesi, ic Hastaliklari, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari,
Gaziantep

Osteoporoz disuk kemik kiUtlesi ve kemik dokusunun mikroyapisinda bozulma ve kemik
kirlganhidginda artma ile karakterize bir hastalik olarak tanimlanmaktadir. Gebelik ve
laktasyona badl osteoporoz(GLO) ise premenapozal kadinlarda gebelidin 3. trimesterinde
veya postpartum erken dénemde ortaya c¢ikan ve kiriklarla seyreden osteoporoz
formlarindan biridir. Gebelikte genellikle belli oranda kemik kaybi goérilse de nadiren
osteoporoz yapip kirikla seyredebilecek GLO hastalidi ortaya cikmaktadir. Kirikla pezente
olan gebelik veya laktasyon dénemindeki hastalarda ¢ekilen DEXA gorUntUleri tani
konulmaktadir. Vakamizda 31yasindakikadinhastadodum sonrasi 6.aydabaslayan 6zellikle
sirt kisminda olan yaygin kemik agrilari ile basvuruyor. Hastanin ¢ekilen lumbotorakal
manyetik rezonans goérintilemesinde multipl vertebra fraktUrleri saptanmistir. Yapilan
DEXA gorintUlemesinde Z skoru disiuk saptaninca GLO iliskili kiriklart tespit ediliyor. Olasi
sekonder sebepleri dislamak icin parathomon, kalsiyum, fosfor, kreatinin, sedimantasyon,
tam kan sayimi, doku transglutaminaz IGA, albumin tetkikleri yapiliyor ve normal aralikta
saptaniyor. Hastanin hem c¢oklu vertebra kiriklari olup ayni zamanda disUk kemik kitlesi
saptaninca endikasyon disi onami alinarak terapiratid 20 mikrogram gunde bir kez
subkutan kalsiyum ve d vitamini replasmani esliginde baslaniyor. Toplam tedavisi 18 ay stren
hastanin 6 ay araliklarla yapilan DEXA ¢ekimlerinde kemik mineral yodunlugunda anlamli
iyilesmeler oluyor. Ayni zamanda tedavinin ilk aylarindan itibaren basta agri olmak Uzere
klinik olarak belirgin iyilesme goértloyor. Yapilan ¢alismalarda gebelik boyunca trabekUler
kemik kaybinin %3-5 civarinda oldugu gosterilmistir. Bu kayip hemodilUsyon, glomerular
filtrasyon hizi, uterin, plasental, fetal kaynakl sebeplere badli olarak kisiler arasinda farklihk
gosterebilmektedir. Ayni zamanda fetal ve plasental kaynakli parathormon iliskili peptitin
anne kanina gecerek kemik déngUsUnU arttrirak bu sirece etki ettidi bilinmektedir. TUm
bu olasi risk faktorleri ve dediskenlikler sebebiyle hangi hastalarda GLO gelisebilecedini
ve kirik olusacagini &ngdrmek zordur. Teriparatid; post menapozal kadinlar basta olmak
Uzere kirikla seyreden ileri derecede osteoporozu olan hastalarda kullanilan anabolizan
ajanlarin basinda yer almakatadir. GLO hastaliginda rutin kullanimi olmamakla birlikte
multipl kiriklari olan, ileri derecede dUsUk kemik kitlesi ve yaygin adrilari olan kadinlarda
kullanilabilecedine dair literatUr verisi bulunmaktadir. TUm hastalarda olmasa bile gebelik
sonrasi veya laktasyondaki kirikla seyreden disik kemik kitlesine sahip hastalarda tedavi
secenekleri arasinda disUnulebilecedi 6ngurtlmektedir.

www.keddkurs.com
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DIYABETTE AKILCI iLAC KULLANIMI

Muhammed Emre Urhan
*Burdur Devlet Hastanesi, ic Hastaliklari, Endokrinoloji ve Metabolizmma Hastaliklari

Akilcr ilac kullanim tanimi ilk defa 1985 yilinda Dunya Saglik Orgity tarafindan yapilmistir.
Dodru hastada, dogru zamanda, dodru ilacin, uygun sirede ve uygun dozda kullaniimasi
anlamina gelir. Ulkemizde ise; 12 ekim 2010°de akilcr ilac kullanimi birimi ve 19 mart 2012°de
tUrkiye ilag ve tibbi cihaz kurumu bUnyesinde akilci ila¢ kullanimi, ila¢ tedarik yédnetimi
ve tanitim dairesi kurulmustur. Coklu ilac kullanimi, ilaclarin gereksiz ve asiri kullanimi,
klinik rehberlere uyumsuz tedavi secimi, piyasaya yeni ¢ikan ilaglarin uygunsuz tercih
edilmesi, uygunsuz kisisel tedavilere basvurulmasi, bilingsiz gida takviyesi kullanimi ve ilag
etkilesimlerinin ihmal edilmesi akilci olmayan ila¢ kullanimlarindandir. Hastalarin tedaviye
uyumunun azalmasi, ilag etkilesimleri, bazi ilaclara karsi direng gelismesi, hastaliklarin
tekrarlamasi ve uzamasi, yan etki ve beklenmedik etki gorilme sikhdinin artmasi, tedavi
maliyetlerinin artmasi gibi sonuclari dogurmaktadir.

Tip 2 diyabetes mellitus (DM) tedavisinde temel ilkeler; dodru tani, tedavi hedeflerinin
belirlenmesi, hedefe ulastiracak kisisel tedavinin secilmesi, kisa ve uzun vadeli glisemik
hedeflere gdre tedavinin takibi, yan etki kontrolU, sonuclarin izlenmesi ve olumsuz
sonuclarda basamaklarin tekrar gézden gecirilmesidir. TUm dUnyada DM sikhigi artmaktadir.
Ulkemiz de DM artisinin en yiksek oldugu Ulkelerdendin. DMde komplikasyonlari
dUsirmenin en etkili yolu Hemoglobin Alc (HbAlc) dederini disirmektir ve %Tlik dUsUs
bile tUm komplikasyonlarda belirli oranda azalma ile sonuclanir. DM’de glisemik hedefler
genel olarak; HbAlc < 7.0% (ortalama plazma glukozu (PG) 150-160 mg/dl), pre-prandiyal
kapiller PG 80-130 mg/dl, post-prandiyal kapiller PG <160-180 mg/dl olmakla beraber
kisisellestirmek gereklidir. Antidiyabetik ajandan beklentiler; HbAlc disirme ve beta hicre
rezerve koruma, etkinligin surdtrilebilir olmasi, advers olay, ila¢ etkilesimi, kardiyovaskuler
etkiler, tolerabilite, karaciger ve bdbrek fonksiyon bozuklugu gibi 6zel durumlarda
uygunluk ve maliyettir. Oral tedavi se¢cenekleri; biguanid, stlfonilUre, glinidler, glitazon, DPP-
4 inhibitorleri, alfa glukozidaz inhibitorleri ve SGLT-2 inhibitorleridir.

DM hastalarinda  kardiyovaskUler hastalik riski artmistir ve en sk &lum sebebi
kardiyovaskuler hastaliklardir (%75). 2008 yilinda FDA ve EMA yeni glukoz disUrico
ajanlarin ruhsatlandirilmasi icin kardiyovaskiler sonuc¢ ¢alismalarin yapilmasini zorunlu
kildi. Yeni ajanin kardiyovaskdiler riski artirmamasi gerekliligi hatta riski azaltmasina vurgu
yapildi. Kardiyovaskiler sonuglara olumlu etkisi kanitlanmis olanlar; metformin, pioglitazon,
SGLT-2 inhibitérleri ve GLP-1 analoglaridir. Kalp yetmezligi, koroner arter hastaldi ve riski
olanlarda ve kronik bdbrek hastalidr olanlarda 6ncelikli tercih edilecekler SGLT-2 inh. ve
GLP-1 analoglaridir.

www.keddkurs.com
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insUlin kullanim endikasyonlari ise, OAD ile iyi metabolik kontrol saglanamamasi, asiri
kilo kaybi, adir hiperglisemik semptomlar, akut miyokard infarktUsU, akut atesli sistemik
hastaliklar, hiperozmolar hiperglisemik durum (HHD) veya ketotik koma (DKA), major
cerrahi operasyon, gebelik ve laktasyondur. insilin tedavi protokolleri; ginde 1 enjeksiyon
(Bazal, Miks x1), ginde 2 enjeksiyon (Miks x2, bazal plus), gunde 3 enjeksiyon (Miks x3, bazal
+2 plus) ve intensif insolin tedavisidir (4’10 instlin ve insOlin pompasi). ideal bazal insulinden
beklentiler; tek doz uygulama ile gunU kapsayan etkinlik, glisemik etkinligin yeterliligi,
hastalar arasindaki etkinlik degiskenliginin minimal olmasi, pik yapmamasi, glisemik
dalgalanmaya neden olmamasi, hipoglisemi riskinin disik olmasi, kilo artisi yapmamasi,
gun icinde uygulama saati esnekligi ve kardiyovaskuler givenlik verisidir. Uzun etkili bazal
insulinlerin limitasyonlari; glukoz dUsuricy etkide hastalar arasinda ve ayni  hastadaki
variabilite, glarjin ve detemirin 24 saati tamamlayamamasi, bazal instlinlerin hergun ayni
saatte uygulanma zorunlulugudur. Ultra uzun etkili bazal insulinler; fluktasyonu azaltma
(24 Saat etkinlik, pik etki yoklugu?), uygulanan hastalar arasinda variabilitenin disukligu,
hastanin yasam sekline gére doz uygulamada fleksibiliteye izin verme, hipoglisemi (Ozellikle
nokturnal ve ciddi hipoglisemi) riskini azaltma ile karakterize olabilirler.

Sonuc¢ olarak; glisemik hedefler ve tedaviler kisisellestiriimelidir. Diyet, egzersiz ve
eqitim olmazsa olmazdir. Kontrendike olmadik¢a, metformin 1. basamak tedavi sirasini
korumaktadir. Kalp yetmezligi, koroner arter hastalidi ve riski olanlarda ve kronik bébrek
hastalidi olanlarda éncelikli tercih edilecekler SGLT-2 inh. ve GLP-1 analoglaridir. OAD’ ler
etkinlik ve yan etkileri dikkate alinarak kullanilmaldir. TUm tedavi kararlari hasta bazinda
bireysel ele alinmalidir. Tedavi seciminde ila¢ maliyet etkinlik dnemlidir.

www.keddkurs.com
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DIYABETiIK BOBREK HASTALIGI
Ahmet Faruk AY

*Alanya Egitim ve Arastirma Hastanesi i¢ Hastaliklari Klinigi

Amag: Diabetes mellitus, gelismis ve gelismekte olan Ulkelerde dnemli bir sadlk sorunudur.
DUnya Saglik Orguty verilerinde (2016), Turkiye’de diyabet sikliginin %13,2 ve obezite sikliginin
%29,4 oldugu gorulmektedir. Son dénem bdbrek hastaliginin en sik nedenleri toplamda
yaklasik %65-70 orani ile diyabet ve hipertansiyondur. Diyabetik bdbrek hastaliginin daha
erken taninmasi, tani ve tedavisinde yeni gelismeleri sunmayi planlamaktayim.

Gere¢ ve Yontem: Diyabetik bdbrek hastaligl diyabet sonucu gelisen kronik bdbrek
hastalidi (GFH <60 ml/dk/1.73 m2 ve/veyaidrar albUmin atilimi =30 mg/gr kreatinin) olarak
tanimlanir ve tani bébrek biyopsisi ile dogrulanmamistir. Risk faktorlerini; kdto glisemik
kontrol, hipertansiyon, obezite, genetik faktorler, erkek cinsiyet ve tani anindaki yas (tipl
dm icin), artan yas disUk sosyoekonomik durum, sigara, hiperlipidemi olusturmaktadir.
Patofizyolojisinde protein kinaz c, polyol yoladi, gelismis glikasyon son OrUnleri yer
almaktadir. Bu yolaklar ile tetiklenen reaktif oksijen tirleri ¢esitli sitokinler aracilidi ile
mezangial genisleme-glomeriloskleroz, glomeriler ve interstisyel alanda makrofaj
infiltrasyonu, tUbuUlointerstisyel fibrozis ve tUbller atrofiye neden olmaktadir.

Bulgular: Tip 1 ve tip 2 diyabetli hastalarin her ikisinde de hastaligin baslangicinda,
hiperfiltrasyon olarak adlandirilan, glomerdl filtrasyon hizinda (GFR) artis gdsterilebilir.
Diyabetik bobrek hastaliginin en erken bulgusu mikroalbumindri baslamasidir. Sadlkli
kisilerde idrarda ginlik normal albumin atiimi 25mg’in altindadir. MikroalbuminUri; idrar
albumin atiliminin 24 saatte 30-300mg veya rastgele bir idrar érnedinde 30-300 g/mg
kreatinin olmasi olarak tanimlanir. Asikar nefropati; idrar albumin atiliminin 300mg/24
saat Uzerinde olmasidir. Amerikan Diyabet Birligi(ADA) Tip1 diyabette mikroalbuminUriyi
ilk teshisten sonra 5.yilda, daha sonra da yilda bir kontrolU &nerir. ADA Tip2 diyabette
baslangic zamani belirsizligi nedeniyle, tani sonrasi yillik kontrol énerir.

Sonug: Tip 1 ve tip 2 diyabetli hastalarda nefropatiyi dnlemek veya ilerlemesini geciktirmek
icin, glisemik kontrolin en iyi sekilde saglanmasi gereklidir. SGLT2-i grubu ilaclar ve GLP-1
RA grubundakibaziilaglar nefropatiyi yavaslatmak amaciile verilebilir. ProteinUri varliginda
SGLT2 inhibitorleri dncelikle tercih edilmelidir. Kan basinci kontrolU saglanmasi, diyabetik
nefropati riskini azaltir ve ilerlemesini yavaslatir. Kan basinci kontrolu icin dncelikle ACE-i
veya ARB kullaniimasi dnerilmektedir.

Tolere edilebilen maksimum dozda ACEI veya ARB ile tedavi edilen albuminurisi olan KBH'li
tip 2 diyabetli hastalarda kardiyovaskUler sonuclari iyilestirmek ve KBH ilerleme riskini
azaltmak icin non-steroidal mineralokortikosteroid antagonisti olan finerenonun eklenmesi
dUsunUlmelidir.

www.keddkurs.com
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Diyabetik boébrek hastaligi olan bireylerde gUnlUk protein aliminin yoksek olmamasi
saglanmali, 0.8 gr/kg/gun’le sinirlandiriimalidir. Ginluk sodyum aliminin azaltiimasi (<2 gr/
gun) kan basinci kontroli ve kardiyovaskdiler riski azaltmak icin faydali olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Diyabetik nefropati, albuminuri, finerenon

www.keddkurs.com
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DIYABETIK BOBREK HASTALIGI
Ayca Serap Cakir

*Uskodar Universitesi Tip Fakiltesi, ic Hastaliklart Anabilim Dali

Diabetes mellitus, insUlin saliniminda ve/veya fonksiyonunda tam ya da kismi yetersizliklerin
oldudu; karbonhidrat, yad ve protein metabolizmasindaki bozukluklarla karakterize kronik
metabolik bir hastaliktir. (1,2)

Diyabet Kontroli ve Komplikasyonlari Calismasi (DCCT) kan sekerinin siki kontrolUnin
klinik komplikasyonlari azaltmada etkili oldugunu gdstermistir. Ancak, kan sekerinin optimal
diUzeyde kontrolinin dahi komplikasyonlari 6nleyememesi, alternatif stratejilerin gerekli
oldudunu ortaya cikarmistir (3). Son olarak, reaktif oksijen turlerinin (ROS) Uretiminin
artmas! ve/veya organizmadaki antioksidan dUzeylerinin azalmasi nedeniyle olusan
oksidatif stresin, diyabetin ve komplikasyonlarinin patogenezinde rol oynayabilecedi
belirtiimistir (4-6).

Normal sadlikli kisilerde serbest radikaller ve antioksidanlar denge halindeyken, diyabette
bu denge serbest radikaller lehine bozulmustur. Antioksidan mekanizmalar daha aktif hale
getirildiginde veya bozulmus olan bu denge antioksidanlar lehine artirildi§inda, diyabetin
komplikasyonlariyla basa c¢ikilabilmektedir (7). Tip 1 diyabetlilerin plazmadaki toplam
antioksidan kapasitenin, sadlikli bireylere oranla %16 diustk oldugunu (8) ve yine tip 2 DM’li
bireylerde antioksidan vitamin dUzeylerinin (beta-karoten, E, ve C) dnemli oranda disUk
oldudu (9) calismalar mevcuttur. Bir baska calismada ise diyabetik hastalarin plazma ve
tUkUrUklerinde toplam antioksidan gUcUn daha yUksek oldudu ve bunun serbest radikal
Uretimindeki artisla iliskili olabilecedi bildirilmistir (10). Ayrica, serum antioksidan dizeyleri
yUksek bireylerde (6zellikle serum tokoferol) tip 2 DM gelisimi riskinin daha disuk oldugu
gosterilmistir (11).

Dietary Reference Intakes (DRIs) &nerilerine gore saglikl kisilerin makronutrientler icin
optimal alimlari, vicudun gUnlik besin &Jesi gereksinimlerini karsilayacak ve kronik
hastalik riskini minimum dUzeyde tutacak sekilde enerjinin %45’i KH, %25-35"i yag, %15-20’si
proteinden gelmesi gerektigi belirtiimekle birlikte bu yUzdeler beslenme aliskanliklaring,
tedavi hedeflerine ve metabolik gereksinimlere goére bireysellestiriimelidir. Obezlerde,
toplam enerjiye gdére makronutrient alim oranlari, adirlik yoénetimi hedeflerine uygun
olmalidir.

www.keddkurs.com
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Tablo 1. Diyabetliler icin Tibbi Beslenme Tedavisi Onerileri

Besin Ogesi ADA Onerileri
KARBONHIDRAT Enerjinin % 45-65
PROTEIN Enerjinin % 15-20
TOPLAM YAG Enerjinin <% 30
Doymus yag Enerjinin < %7
MUFA Enerjinin % 20
TOPLAM KOLESTEROL < 200 mg

DIYET POSASI 20-35 g/gun
BITKI STANOLLERI 2-39/gun
SODYUM <2000 mg/gin
ALKOL K&tu KontrollU diyabetlilerin ve obezlerin alkol icmmemeleri gerekir.

5. Vitaminler ve Mineraller

iyi kontrollo DM'lilerin vitamin gereksinimleri normal saglikli populasyonda oldugu gibidir.
Onerilen beslenme programina uyuluyorsa, DMlilerin biyUk codunlugunda vitamin ve
mineralilavesine gerek yoktur. Dogumsaldefektleridnleyen folik asitile kemiklerin korunmasi
icin gerekli olan kalsiyum disindaki tUm vitamin ve minerallerin ytksek dozlarinin potansiyel
toksik etkileri nedeniyle, DM’liler, vitamin ve mineralleri, mimkuin oldugu kadar, dogal besin
kaynaklarindan yeterli miktarlarda tUketmeleri konusunda egitilmelidirler. E§er, DM’liye,
vitamin ve mineral yetersizligi tanisi konmussa, vitamin ve minerallerin suplemantasyonu
yararh olabilir. Ayrica, yaslhlar, gebe veya emzikliler, kati vejetaryenler ve cok kisith diyet
uvygulayanlarile mikronutrient metabolizmasini degistiren ilag¢ kullananlar, metabolik olarak
kontrol edilemeyen ve bakimi kéto olan DM'liler icin multivitamin preparatlari gerekli olabilir.
Yapilan calismalarda, tip 2 DM’lilerde lipid peroksidasyonunun artmasi sonucu, metabolik
kontrolUn azaldigi goésterilmis ve oksidatif stresin diyabetik komplikasyonlarin olusumunda
rol oynayabilecedi ileri surolmistir. DM’lilere, oksidatif stres nedeniyle antioksidanlardan
(A, E, C vitamini ve selenyum) zengin besinler verilmesinde yarar vardir.

Krom: insanlardaki krom yetersizliginin, glikoz ve lipid metabolizmasinda bozukluklara
neden oldugu bilinir. Krom yénUnden yetersiz parenteral nitrisyon uzun sire uygulanirsa,
glisemik kontrolde 6nemli etkisi olan kromun, yerine konulmasi gerekir. Bazi calismalarda
krom suplemantasyonunun glisemi Uzerine olumlu etkileri oldudu rapor edilmistir. Fakat
iyi dizayn edilmis calismalarda, diyabetlilere verilen kromun, glisemiye yararli etkilerinin
oldugu kanitlanamamustir.

Magnezyum: Diyabetlilerin % 25’inde hipomagnezemi oldudu belirtilmistir. Magnezyum
eksikliginin, instlin rezistansi, karbonhidrat intoleransi ve hipertansiyjonda rolG vardir.
Magnezyum yetersizlidiicin, ytksek risk tasiyan hastalarin, serum magnezyum dizeylerine
bakilmasli ve gerekiyorsa magnezyum ilavesi yapilmasi uygun olabilir.

Sodyum: Sodyum icin 6neri, diyabetli hastalarda da genel populasyondaki gibidir. Saghk

otoriteleri, sodyumun 2300 mg/gin alinmasini énerirler. Hipertansiyonu ve nefropatisi olan
kisilere sodyum, 2000 mg/gun ve daha az énerilmelidir.

www.keddkurs.com
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Diyabetlilerin ek vitamin-mineral preparatlari almalari gerekli mi?

iyi kontrolli diyabetlilerin vitamin gereksinimleri, normal saglikli kisilerde oldugu gibidir.
Onerilen beslenme programina uyuluyorsa, diyabetlilerin buytk cogunlugunda vitamin ve
mineral ilavesine gerek yoktur.

Yapilan c¢alismalarda, tip 2 diyabetlilerde yaglarin oksidasyonunun artmasi sonucu,
metabolik kontrolun azaldigr gdsterilmis ve oksidatif stresin diyabetik komplikasyonlarin
olusumunda rol oynayabilecedi ileri sGrdlmuUstir.

E Vitamini: E vitamini tokoferoller ve tokotrienollerden olusan bir dizi bilesigi temsil
etmektedir. Alfa-tokoferol en fazla bulunan ve biyolojik olarak en aktif olan torodor. E
vitamini potansiyel lipofilik bir antioksidandir ve etkilerini baslica hicre membranlarinda
ve lipoprotein partikUllerinde gdsterirler (12,13). E vitamininden zengin kaynaklar arasinda
bitkisel yaglar (soya, misir, pamuk ve aycicedi yadi), bitkisel yag Orinleri (margarin,
mayonez), tam tahillar, ruseym, yagl tohumlar ve bazi yesil yaprakli sebzeler bulunmaktadir

12).

Yapilan calismalarda dUstk E vitamini dizeylerinde diyabet insidansi artarken, diyetle alimi
arttiginda tip 2 DM gelisme riskinin distigu saptanmistir (14,15).

E vitamini suplementasyonunun glisemik kontrol Uzerindeki etkilerini dederlendirmek icin
yapilan ¢calismalarda alinan sonuclar ise tutarsizdir. Toplam 22 tip 2 DM hastasina, bir yil
boyunca rastgele gunlik 400 mg E vitamini ve 500 mg C vitamini kombinasyonu ya da
plasebonun verildidi bir calismada, glisemik kontrolde iyilesme sadlamamistir (16). Buna
karsin bir baska kucik capli bir calismada (n=12) tip 2 diyabetli bireylerde diyete ek olarak
verilen E vitamininin (300 mg/gun) ya da E vitamini ile zenginlestirilen diyetin (20 g ruseym
ve 10 g findik) glisemik kontrolU olumlu yénde etkiledigi ve serum lipitlerinin E vitamini
icerigini artirdig saptanmistir (17). Benzer sekilde tip 2 diyabetlilerde giunluk 900 mg (18)
ve 600 mg E vitamini desteginin (19) lipid, glikoz, HbA Ic ve insUlin dUzeylerini azalttid
gosterilmistir. Ancak bUyUk o6lcekli calismalarda E vitamininin kardiyovaskUler acgidan
yararh etkilerinin oldugu desteklenememistir. Diyabette antioksidanlarin kullanimina
iliskin en buyUk calisma olan HOPE calismasinda, ginlok 400 IU E vitamini desteginin 4.5
yillhk takipten sonra kardiyovaskiler sonucglarda ya da nefropatide herhangi bir fayda
saglamadigi gosterilmistir (20). Sonug¢ olarak kicuk capli calismalar E vitamini destedinin
kardiyovaskuler ve glisemik kontrol acisindan yararh etkilerini gosterse de, buyik capli
klinik calismalarda tutarsiz sonuclar elde edilmistir.

Antioksidan bir vitamin olan E vitamini ilavesinin,diyabetlilerde oksidatif stresi azaltarak,
metabolik kontrolU dizelttigi godsterilmistir. Bu dUzelmenin,ilag seklinde alinan E vitamininden
daha cok, besinlerle dogal olarak alinan E vitamininden kaynaklandigi saptanmustir.
Onerilen ek E vitamini miktarlari 100-200 mg/g0n arasindadir.

www.keddkurs.com
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C vitamini: C vitamininden zengin kaynaklar meyveler (6zellikle turuncgiller) ve sebzelerdir
(yesilyaprakli sebzeler, yesil/kirmizi biber, domates vb) (12). C vitamini konsantrasyonlarinin
diyabetli bireylerde dustk oldugu (21,22) ve yuksek plazma C vitamini dizeylerine sahip
diyabetik bireylerin daha distk HbAlc dizeylerine sahip oldugu gosterilmistir (23). C
vitamininin antioksidan mekanizmasi sayesinde insulin direncini azalttigr disintlmektedir
ve ayrica serbest radikallerin P-hUcrelerine verdidi hasari énleyebildidi varsayilmaktadir
(22). C vitamini aliminin diyabetle iliskili etkileri tam bir sonuca ulasamasa da, yeterli
miktarda aliminin kronik komplikasyonlarin énlenmesi ya da geciktiriimesi icin yardimci
olabilecedi dUsunUlmektedir (24)

Diyabetlilerin serum C vitamini dUzeyinin dUstk oldudu, yapilan calismalarda saptanmistir.
C vitamininin de antioksidan &zelligi nedeniyle E vitaminine benzer etki gdsterebilecedi
(turuncgiller, doda taminine benzer etki gésterecedi dusuntlerek her 6§unde, C vitamini
kaynadi besinler (turuncgiller, domates, biber vb.) yenilmelidir. C vitamini antioksidan
6zelliginden dolay, vocudu enfeksiyondan ve bakteri toksinlerinden korur. Kanser, katarakt,
kalp-damar hastaligi riskini azaltir. Dis etlerinin ve dokular arasindaki ¢cimento goérevini
goren kollajenin sentezinde, yaralarinkapanmasinda, amino asit metabolizmasinda, demir,
kalsiyum ve folik asitin vicutta kullaniimasinda steroid hormonlarin sentezinde, bagisiklik
sisteminin gU¢ld olmasinda ve kolesterol metabolizmasinda gérevleri vardir. KontrolU
koty olan diyabetli hastalarda, infeksiyon, emilim bozuklugu ve diger komplikasyonlar
var ise, vitamin ilaveleri gerekebilir. Uzun sUren politri (¢cok idrara ¢cikma) var ise, suda
eriyen vitaminlere (B ve C vitaminlerine) gereksinme artabilir. Ayrica, karbonhidratlarin
kullanilamamasi sonucu protein ve yaglardan enerji saglanmasi da, B grubu vitaminlerine,
ozellikle B,, B, ve niasine olan ihtiyaci artirabilir.

A vitamini — Karotenoidler: Karotenoidler A vitamininin éncisodur. Alfa tokoferolle
karsilastirildiinda antioksidan &zellikleri daha zayiftir. A vitamininin - hem insdlin
sekresyonunda hem de insUlin faaliyetlerinde rol0 vardir. Ancak, A vitamini destedinin
diyabetik hastalarda glikoz kontrolinU gelistirebilecedine ydnelik herhangi bir kanit
bulunmamaktadir (24).

Alfa Lipoik Asit: Alfa lipoik asit bitkiler ve hayvanlar tarafindan sentezlenebilen; kirmizi
et, Ispanak, brokoli, patates, tatl patates, havug, pancar ve maya da dahil olmak Uzere
bazi gidalarda bulunan bir antioksidandir. Diyabetli ya da bozulmus glikoz toleransina
sahip bireylerde alfa lipoik asit suplementasyonu insulinin etkisini artirdigindan, kan glikoz
dUzeylerini disUrebilmektedir (25).

insanlarda yapilan cesitli calismalarda alfa lipoik asitle tedavi edilen diyabet hastalarinda
endotelyum fonksiyonunun da gelistigi bulunmustur (26). Ancak alfa lipoik asit
suplementasyonunun diyabetli bireylerde vasktler komplikasyonlarin riskini azaltip
azaltamayacagdina karar verebilmek icin uzun dénemli plasebo kontrolli ¢alismalara
gereksinim duyulmaktadir.

www.keddkurs.com
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Koenzim Q10 (CoQ10): Koenzim Q10 vitamin benzeri bir madde olarak tanimlanmaktadir.
Mitokondriyal elektron transport zincirinin yapisal bir elemanidir ve ATP sentezinde anahtar
bir rol oynar.

Tip 2 DM’li bireylerde yapilan randomize, cift-kér, plasebo kontrollU bir calismada, 12
hafta boyunca 200 mg/gin CoQ10’in, diastolik (-2.9+1.4 mmHQ) ve sistolik (6.1+2.6 mmHQ)
kan basinci ile HbAlc (-0.37+%17) seviyelerini dUstrdigu saptanmistir (27). Ancak, 3 ay
boyunca uygulanan 100 mg/gun CoQ10 destedi, tip 1 DM’li bireylerde plasebo grubuyla
karsilastirildiginda ne glisemik kontrolU iyilestirmis, ne de insUlin gereksinimini azaltmistir
(28).

Cinko: Cinko; bakir, cinko sUperoksit dismutaz gibi bir cok antioksidan enzimlerin
kofaktortdur. Cinko destedinin tip-2 diyabet ve oksidatif stres Uzerine etkileri test edilmistir.
Avusturalyall kadinlarda yapilan gdzlemsel bir ¢calismada 10 yili askin strede diyetle
yUksek cinko alimininilerleyen tip-2 diyabet riskini azalttigi sonucuna variimistir . NOnceden
metformin kullanan hastalar Uzerinde yapilan baska bir calismada ise; cinko ve melatonin
takviyesinin sadece 30 gUn sonra HbATc seviyesini disurdigi ve 90 gin sonra daha belirgin
olarak aclk kan sekerini (AKS) dizelttigi gosterilmistir. Bu nedenle ¢inko takviyesinin AKS
veya tokluk glukoz dizeyi ytksek hastalarda glisemik kontrolU ve lipit profili iyilestirmek
icin kullanilmasi dnerilmistir. Diger bir calismada 6 ay boyunca, ¢inko glukonat ve kromun;
HbAlc veya glukoz homeostazi Uzerinde herhangi bir etkisi bulunmamasina ragmen
membran oksidasyonunu azalttidi bildirilmistir.

Prosiyanidinler ve Targin: Prosiyanidinlerce zengin besinler tarcin, elma, kizilcik, avokado,
barbunya, badem ve fistiktir. Cesitli calismalar da tar¢cin (Cinnamomum cassia) bitkisinin
diyabette faydall oldugu gosterilmistir. Cin’de diyabet hastalarina glikazidle birlikte targin
ekstrakti verilerek yapilan bir calismada AKS ve HbATc seviyelerinde azalma gézlenmistir.

Katesinler ve Yesil ¢cay: Camellia sinensis’in kurutulmus yesil yapraklarinin islenmesi ve
demlenmesi sonucu yesil cay elde edilmektedir. Yesil cay katesinler ve kafein bakimindan
oldukca zengin olmakla birlikte B,C ve E vitaminleri Karoten ve Tanen de icermektedir.
Cayin vUicutta isi olusturarak ve yag oksidasyonu yaparak enerji harcamasini arttirdigi ve
kilo kaybina neden oldugu savunulmustur.

Klorojenik Asit Yesil Kahve Ekstresi: Klorojenik asit antioksidandir. Erik, seftali, yesil
kahve cekirdekleri ve hurmada bulunur. Yesil kahvenin vicutta vicut adirlidr kaybr yaptidi
dUsUnulmektedir ancak bu hipotezi savunacak olduk¢ca az calisma yapiimistir.

Resveratrol: Resveratrol polifenolik bir bilesiktir. Kirmizi 0zimun kabuk kisminda, nar, ¢ilek
ve kirmizi sarapta bulunan gicli bir antioksidandir. Resveratrolin kardiyovaskiler sisteme
yararh oldugu bulunmustur.

Tip-2 diyabetli 19 erkek hastaya 5 mg resveratrol iceren kapsUl veya plasebo verilmistir.

(GUnde 2 kapsul 4 hafta boyunca) ResveratrolUn oksidatif stresi ve insulin direncini azalttid
belirtilmistir.

www.keddkurs.com
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Meyan (Glikrizik Asit): Meyan sekerli gidalarin asir tiketimini ve toksisitesini dnlemek
icin FDA tarafindan onay almis bir besin destegidir. Ancak meyan tiketimindeki artisin;
kardiyak aritmi, hipokalemi, artmis kan basinci, metabolik alkaloz, psddoaldosteronizm
sendromu gibi ciddi yan etkilerin ortaya ¢ikmasina neden oldugu saptanmistir.

Omega-3: Omega-3 yuksek oranda doymamis yagd asidi olan; EPA (20:5) ve DHA (22:6)
icermektedir. icerdigi yag asitlerinden dolayr antitrombotik, antiaritmik ve antihipertansif
etkileri oldugu savunulmaktadir.

Omega-6: Noropatik agrinin azaltiimasina yardimcr olur. Diyabetiklerde ginlUk 500
GLA(Gamma linoleik asit) alimi dnerilmektedir.

insulinomimetik (insolin benzeri) etkinligi mevcuttur. insdlin duyarhligini arttirarak insolin
direncini kirar. Fosfotidil-inostil-fosfat gibi, instlinin ikincil haberci yolaginda gbérev alir.
Overler Uzerinde etkinligi mevcuttur; polikistik over sendromunda yumurtalik fonksiyonlarini
ve kalitesini arttirdigi ile ilgili calismalar mevceut. inositol; instlin direnci, metabolik sendrom,
polikistik over sendromunde endikedir.

Diyabet Tedavisinde Kullanilan Bitkisel UrUnler

Diyabet icin bircok bitkisel tedavi denenmistir. Bazilari farmakolojik etkiler yarattidi icin
yarar saglamistir.Fakat bircok bitkisel Grontn guvenirliligi ve etkinligi hakkinda yeterli kanit
bulunamamistir.

Krom ve magnezyumu kisa sureli kullanmak hastalara fayda saglayabilin. Krom ve
magnezyum tiketimi sonucunda fayda gdren hastalarda biyUk ihtimal magnezyum ve
krom eksikligi vardir. Bu eksiklik giderilince kullanimi durdurulabilir.

Lifli gidalarin tUketimi &nerilebilir. Sar fisilyjum tohumu, yulaf kepedi ve soya gibi liflerin
tUketimini destekleyen yeterli kanit olmasada, gunltk toplam lif tiketiminin 20-50 gr olmasi
faydalhdir. Lif tUketimini artirmanin kan glikoz seviyesini disurmek gibi bircok etkileri olabilir.
Hipoglisemik etki yaratan bitkisel UrUnlerin diyabet hastalar Uzerinde etkileri olabilir. Fakat
diyabet ilaclari ile birlikte tUketildigi zaman kan glikozunu geredinden fazla dusUrerek,
hipoglisemiye neden olabilir. Bu yuzden hastalar bilinglendirmelidir.

www.keddkurs.com

18-



)D KURS

12-14 HAZIRAN 2024

TITANIC LUXURY COLLECTION BODRUM

KEDD

Klinik Endokrinoloji ve
Diyabet Dernegi

Beklenen Govenirlilik

Olasi Guvenirlilik

Yetersiz Kanit

Etkili

Beklenen Etkinlik

Olasi Etkinlik

Sari fisilyum tohumu
Guar Gum

Agarikus mantari
a-lipoik asit

Stevya (kisa

Magnezyum Amerikan Ginsengi

Yulaf kepedi Panax Ginsengi

Soya Krom
Glukomannan
Beyaz dut
Dikenli armut
kaktUsU

Yetersiz Kanit Cin Tarcini Banaba
Koenzim Q-10 Fasulye tanesinin

Zarl

sUreli kanitlar) Kudret nari
Vanadyum Chia
Cemen
Gurmar
Olasi Etkisizlik Selenyum

Tablo 2. Diyabet Tedavisinde Bitkisel Uriinlerin Kullanim Onerileri

Kaynak: Yukaridaki tabloda kullanilan GUvenirlilik ve Etkinlik Dereceleri Natural Medicines
Comprehensive Database’den alinmistir.

Alkol: Genel toplum icin alkolle ilgili 6neriler, DM’liler icin de gegerlidir. Alkolun glisemi
Uzerine etkisi, sadece alinan alkol miktarina dedil, alkolin yiyecek alimi ile olan iliskisine
de baghdir Alkolin metabolizmasinin en ¢cok karacigerde hesaplanan KVH’lere yakalanma
riskinin, alkol kullanimiyla komplikasyonu olmayacagdi; DMliler, alkol kullanimiyla
iliskili olumsuzluklari kalori icinde hesaplanmali ve uygulanmali ve karacigerle iliskili
komplikasyonlar azaltilmalidir.

Sonug¢ ve Oneriler: Diyabet tedavisinde tim antioksidan vitamin ve mineralleri bir arada
iceren dengeli ve yeterli bir diyetin tiketilmesi 6nerilmektedir. Diyabetli bireyler ginlUk
vitamin ve mineral gereksinimlerini dodal besin kaynaklarindan ve dengeli bir diyetten
karsilamall ve vitamin ve mineral suplemanlarin megadozlarinin potansiyel toksisitesi
konusunda egitilmelidir. Sadlik calisanlari, hastalarinin metabolik kontrolUni saglamak icin
mikro besin 6gesi suplementasyonu yerine beslenme danismanhdi Uzerine odaklanmalidir.
Yaslilar, gebe ya da emzikli kadinlar, kati vejetaryenler ya da kalori kisitl diyet yapan
bireyler gibi 6zel gruplarda multivitamin suplemanma gerek duyulabilir (29)

Amerikan Diyabet Birligi'nin (ADA) diyabet tedavisinde bir yetersizlik saptanmayan
diyabetli bireylerde vitamin ya da mineral suplemanlarinin yararlariyla ilgili net bir kanit
bulunmadidr ve etkinligi ve uzun-dénemli kullaniminin gUvenligi konusunda yeterli kanit
olmadigi belirtiimistir. (29)

www.keddkurs.com
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TiROID NODULU OLAN HASTA - OLGU SUNUMU

Berna Celiloglu
*Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakoltesi ic Hastaliklart Ana Bilim Dali

Amag: Tiroid nodUlleri hasta tarafindan fark edilebilecedi gibi, fizik muayene sirasinda veya
radyolojik gorintUlemeler sirasinda insidental olarak saptanabilir. Tiroid nodUllerinin klinik
dnemi; yaklasik %4-6,5 oraninda tiroid kanseri riski barindirmasidir. Ozellikle bas-boyun
bolgesine radyasyon 6ykisU ve aile 6ykisU bulunmasi kanser prevalansini artirir. Bir nodul
saptandi§inda oncelikli olarak TSH (tiroid stimUlan hormon) dederlendirmesi ve nodUlin
sonografik dzellikleri ile ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) gerekliliginin degerlendiriimesi
acisindan ultrasonografi planlanmalidir. Tiroid bezine uzak organ metastazi veya komsu
organlardan tUmoral yayilim nadirdir ancak bilinen bir malignitesi olan hastalarda tiroid
nodUlU saptanmasi halinde tiroid bezine metastaz ihtimallide g6z 6nUnde bulundurulmalidir.
Gerec ve Yontem: Bu sunumda SUleyman Demirel Universitesi Hastanesi Endokrinoloji ve
Metabolizmma Hastaliklar Poliklinigi'ne tiroid nodUlu nedeniyle basvuran ve bilinen primer
malignite dykuileri bulunan 3 olgudan bahsedilecektir.

Bulgular:

Olgu 1: 50 yasinda kadin hasta, mantle cell lenfoma tanisi ile remisyonda takipli. Kontrol
amach cekilen PET-BT gdrintUlemesinde tiroid bezinde diffUz artmis F-18 FDG birikimi
izlenmesi nedeniyle tiroidit 6n tanisi ile Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar
Poliklinigi'ne yonlendiriliyor. Yapilan laboratuvar incelemesinde hasta 6tiroid saptanmis
olup yapilan tiroid USG'de bilateral servikal bélgede malignite sUpheli lenfadenopatiler ve
sag tiroid lobunda 5 mm c¢apta mikrokalsifikasyon iceren mikst tipte kanlanma paterni
gosteren nodul saptandi. Ayirici tani amaciyla hastanin tiroid nodili ve servikal bélgedeki
malignite sUpheli lenfadenopatilerden alinan iIAB sonucu lenfoma infiltrasyonu ile uyumlu;
lenfadenopatilerden yapilan tiroglobulin ylkama dederleri negatif saptanmistir. Hasta takip
ve tedavi plani acisindan Hematoloji poliklinigine yoénlendirildi.

Olgu 2: 63 yas erkek hasta. Akcigerde kitle nedenli tetkik edilmesi sirasinda cekilen PET-
BT'de sol submandibular bolgede 1.5 cm hipermetabolik lenf nodu?, sagd hiler bélgede 5.5
cm biyUkliginde hipermetabolik kitlesel lezyon ile mediastinal ve hiler lenf nodlari; ayni
zamanda da tiroid bezi sad lobda 3.5 cm boyutunda hipermetabolik nodil saptanmis. Sol
submandibular bdlgeden yapilan tru-cut biyopsi whartin ttmors ile uyumlu; hiler bdlgeden
yapilan EBUS biyopsisi kUcUk hicreli karsinom olarak sonuclanmistir. Tani sonrasinda 4
kUr karboplatin-etoposid kemoterapisi (04.04-04.07.2023 tarihleri arasinda) ve 03.05.2023-
15.06.2023 tarihleri arasinda hiler bolgeye radyoterapi almis. Tedavi sonrasi ¢ekilen kontrol
PET-BT'de akciger lezyonlari regrese olup tiroid bezi ve bas boyundaki lezyonlarda
progresyon saptanmistir. Progresyon sonrasi tarafimiza yénlendirilen hastanin tiroid bez
sag lobdaki yaklasik 5 cm’lik TIRADS-5 nodUlinden alinan [IAB énemi belirsiz atipi (AUS)
gelmistir. Bu sUrecte kranial metastaz gelisen hasta 29.11.2023-12.12.2023 tarihleri arasinda
kranial radyoterapi almistir. IAB AUS gelmesi Uzerine kontrol 1IAB alinan hastanin tiroid
bez sag lobdaki nodilden alinan iIAB malign sitoloji, kiicUk hicreli karsinom metastazi ile
uyumlu; sol lob Ust orta posteriordaki nodulden alinan liAB ise malign sitoloji saptanmuistir.
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Bunun Uzerine 5 kUr daha karboplatin-etoposid kemoterapisi alan hastanin kemoterapi
sonrasi kontrol PET-BT goériUntulemesinde tiroid bezindeki lezyonun metabolik aktivitesi ve
ozellikleri benzer gérinimde saptanmistir.

Olgu 3: 72 yasinda erkek hasta. Oksurik sikayeti nedeniyle tetkik edilirken akcigerde kitle
on tanisiyla PET-BT c¢ekiliyor. PET-BT'de sol akciger alt lobda primer tUmor olabilecek
hipermetabolik kitlesel lezyon ve tiroid bezinde heterojen dansitede noduller saptaniyor.
Hastaya sol akciger wedge rezeksiyon ve alt lobektomi yapiliyor; patolojisi melanom
infiltrasyonu olarak sonuclaniyor. Bunun Uzerine deride sol parietal boélgeden alinan
eksizyonel biyopsi de invaziv melanom olarak sonuc¢laniyor ve sonrasinda temazolamid
tedavisi aliyor. Bu sirada hastanin patolojik verilerinden calisilan BRAF-V600K mutasyonu
pozitif saptaniyor. 17.04.2024 tarihli ¢cekilen kontrol PET-BT'de sol akciger Ust lob ve sag
akciger Ust lobda yeni lezyonlar; ayni zamanda tiroid bezi dizeyinde trakea |[Umenine
protride 1.3 cm hipermetabolik kitlesel lezyon saptaniyor. Hastaya yapilan tiroid USG'de
sag lob alt posterior ve istmustaki nodillerden alinan iiAB’ler malignite yoninden kuskulu,
metastaz yédnunden kuskulu saptaniyor. Tiroid bezindeki lezyonlardan BRAF mutasyonu
calisilmasi planlaniyor. Trakea lumenindeki protride polipoid gérionimdekilezyon acisindan
Gogus Cerrahisi tarafindan degerlendirilip endobronsiyal islem planlanmistir. Hastanin
takiplerine devam edilmektedir.

Sonug: Tiroid bezine uzak organ metastazi ve komsu organ tUmorlerinden dogrudan
yayllim nadirdir. Non-tiroidal malignite 6ykisU bulunan ve tiroid nod 010 saptanan hastalarda
metastaz ihtimali de géz 6nUnde bulundurulmalidir. Metastaz yapan en yaygin primer
tUmorler; bdbrek, akciger ve bas-boyun maligniteleridir. Hastanin genel sadkalimi, primer
tUmMOron tortne ve konumuna bagli olmakla birlikte tedavide cerrahi veya kemoterapi goz
dnunde bulundurulabilir.

Anahtar Kelimeler: Tiroid nodill. Metastaz. Sonografik 6zellikler.
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OLGULARLA OBEZITENIN FARMAKOLOJIK TEDAVISI:
KIME ORLISTAT?

Hidayet Memmedzade
*Baku Medical Plaza Hospital, i¢c Hastaliklari ve Endokrinoloji Klinigi

Obezite gunUmUzde dnlenebilir 6lumlerin sigaradan sonra gelen ikinci en Gnemli nedenidir.
YUksek enerji alimina sekonder olarak vicutta asiri yag birikimiile gelisir. Basta tip 2 diyabet
olmakla ¢ok sayida hastalikla iliskili olup sadlk harcamalarini artirmaktadir.

Obezite prevalansi mekan ve cinsiyet fark etmeksizin artmaktadir.

Obezite tedavisinde amag yalnizca kilo kaybi degdildir. 3 sart géz dninde bulundurulmalidir:
1. Kilo kaybi - Tedaviyle 3 ayda >%5 kilo kaybi basarili sayilir. Kilo kaybi daha azsa, tedavi
degistirilmelidir.

2. Kilo kaybinin korunmasi ve geri aliminin énlenmesi.

3. Klinik anlamli saglik kazanimlari - Tip 2 diyabet riskinin azalmasi, KVH riskinin azalmasi,
Yasam kalitesinin artmasi.

Obezitenin tedavi yéontemlerine asagidakiler aittir: Egzersiz, diyet, psikoterapi, farmakolojik,
cerrahi. Obezite tedavisinde sadece BMI-a gére karar verilmemeli, bel cevresi ve komorbidite
varh@i gibi diger etkenler de dikkate alinmalidir.

Obezitenin farmakolojik tedavisinde FDA onayli olarak Phentermine, Diethylpropion,
Phendimetrazine, Benzphetamine, Orlistat, Topiramate, Naltrexone/ Bupropion, Liraglutide,
Semaglutide kullaniliyor.

Orlistat obezite tedavisinde FDA onayl almis (1999) ilk ilactir, pankreatik lipaz inhibitéridur,
trigliserid emilimini engeller, diger anti-obezite ilaclarindan farkli olarak aneroksijen dedildir,
enerji atiimini artirarak calhsir.

Orlistatin obezite tedavisinde hedeflere uygunluk: Kilo kaybi - 18 ay orlistat ile tedavi
edilen hastalarda plaseboya kiyasla anlamli derecede daha fazla vicut agirhdr kaybettidi
gosterilmis (-6,5+0,8’e karsl %-3,0+0,8; P =0,0005). 12 ay sonra orlistatl hastalarin %32,9°u,
placebo hastalarinin ise %24,5’i baslangi¢ kilolarinin =%10°unu kaybetti ( P =0,04). Kilo
kaybinin korunmasi ve geri aliminin énlenmesi: Plasebo alanlara kiyasla orlistat tedavisi
goren dnemli 6lcide daha fazla sayida hasta bu =%10 kilo kaybini korudu (%28,1e karsi
%13,8; P <0,0001). Klinik anlaml sagdlik kazanimlari: Plasebo ile karsilastirildiginda orlistat,
aclik kan sekerinde (-0,86+0,12°'ye karsi -0,29+0,18 mmol/I; P <0,05) ve LDL-kolesterol
(-13,0+1,3’e karsl %-7,0+1,3; P ) daha biyUk bir disusle iliskilendirildi. <0,001).

Yasam tarzi degisikligi ile kombinasyonu: Yasam tarzi dedisikligi olmadan tek basina
Orlistat kullanimi daha az fayda sagdlar. Obez kisiler icin 6zel olarak tasarlanmis bir beslenme
uzmani liderligindeki yasam tarzi dedisiklik programi, Orlistat tedavisinden sonra kilonun
korunmasinda etkilidir, bunun yoklugunda ilag¢ tedavisinin yararlari kaybolur.
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Endikasyonlar: Vicut kitle indeksi (BMI) 30 kg/m2’nin Uzerinde olan obezitesi olan hastalar.
BMI 27 kg/m2’den bUyik olan ve hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi gibi risk faktorlerinin
varligina sahip hastalar. Onceki kilo kaybindan sonra tekrar kilo alma riskinin azaltiimasi.
Yan etkileri: Nadir rastlanan baska yan etkileri de olmakla beraber en 6nemli yan

etkileri steatore ve yagda ¢dzinen ADEK vitaminlerinin eksikligidir. Takip edilen hastalar
bu yodnden dederlendiriimelidir. Bu vitaminlerin Orlistat kullanimina bagli adir defisiti
bildirilmemistir.

Kontrendikasyonlar: Orlistat veya bilesenlerine karsi asiri duyarlilik, kronik malabsorbsiyon,
kolestaz, anoreksiya ve bulimia, gebelik ve laktasyon (bu ddnemde obezite tedavi edilmez),
siddetli bobrek yetmezligi

Sonuc¢ olarak: Kronik obezite tedavisinde farmakolojik tedavi yiksek etkililigi ve distk
riskliligi ile 6n plandadir. Orlistat yeni nesil anti-obezite ilaclarindan etkililigi bakimindan
geri kalsa da dusuk riskli oldugu, kilo geri-aliminin 6nlenmesi ve GLP-1Ra gibi anti-obezite
ajanlarla kolay kombine edilebildigiicin obezitenin tedavisinde uzun stre yerini koruyacaktir.
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ENDOKRINOLOJIDE PSiKiYATRIK BAKIS
GuUl¢in Elboga

*Gaziantep Universitesi Tip Fakultesi, Psikiyatri Anabilim Dali

Endokrin hastaliklar, vicudun hormonal dengesini etkileyen c¢esitli kosullari kapsar. Bu
hastaliklar, tiroid, adrenal bezler, hipofiz ve diger endokrin organlarda meydana gelen
fonksiyon bozukluklarina badl olarak ortaya cikabilir. Endokrin sistem, vicudun cesitli
islevlerini diuzenlerken, ayni zamanda duygu durumu, stres tepkisi ve davranislar Ozerinde
de 6nemli bir etkiye sahiptir.

Tiroid hastaliklari, psikiyatrik belirtilerle sik sik iliskilendirilir. Hipotiroidi, tiroid hormonlarinin
dUsUk seviyelerde salgilanmasiyla karakterizedir ve depresyon, halsizlik, konsantrasyon
qUclogu gibi psikiyatrik semptomlara yol acabilir. Benzer sekilde, hipertiroidi durumunda,
tiroid hormonlarinin asirt salgilanmasi anksiyete, huzursuzluk ve irritabilite gibi duygusal
belirtilere neden olabilir.

Adrenal bezlerin fonksiyon bozukluklari da psikiyatrik saglik Uzerinde etkili olabilir. Ozellikle,
Cushing Sendromu gibi adrenal hastaliklar, kortizol hormonunun asiri salgilanmasiyla
iliskilendirilir ve depresyon, anksiyete ve duygusal dengesizliklere yol acabilir.

Hipofiz bezinin bozukluklar da psikiyatrik belirtilerle iliskilendirilebilir. Ornedin, hipofiz
tOmorleri, bas agrisi, gérme bozukluklari ve hormonal dengesizliklere neden olabilir; bu da
duygudurum dedisiklikleri ve psikiyatrik semptomlara yol acabilir.

Endokrin hastaliklarin psikiyatrik bakis acisiyla dederlendiriimesi, hastalarin  bilissel,
duygusal ve davranissal sagligini anlamak icin énemlidir. Bu nedenle, endokrinoloji ve
psikiyatri uzmanlarinin isbirlidi, hastalarin bitincul sadlik bakimini saglamak icin gereklidir.
Tedavinin basariliolmasi ve hastalarin yasam kalitesinin artmasi icin, endokrin ve psikiyatrik
saglik sorunlarinin birlikte ele alinmasi 6nemlidir.
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OLGULARLA HiPOFiZ YETMEZLIGI

inan Anaforoglu
*Acibadem Maslak Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dal

Vaka 1: Bilinen koroner arter hastalidi, hipertansiyon kronik boébrek yetmezligi olan 76
yasindaki hasta halsizlik, yorgunluk ve bas dénmesi ile geldi. Anamnezde gérme alaninda
daralma ve c¢ift gérme tarif eden hastada bitemporal hemianopsi ve VI. kranial sinir
paralizisi tespit edildi. Pitbiter MR ‘da hipofiz beziniinvaze eden, nekrotik, kistik, sella tursikay
genisleten bir kitle tespit edildi. Hormonal dederlendirmede panhipopitiitarizmn mevcuttu.
PitUiter biyopsi sonucu adenokarsinoma metastazi olarak geldi. Yapilan PET-CT’de yaygin
kemik metastazlari mevcuttu. Hastaya replasman tedavisi baslandi.

Vaka 2: Metastatik (akcider) renal hicreli kanser nedeniyle immuUnoterapi (Nivolumab-
Iplimubab) tedavisi alan 69 yasindaki kadin hasta hiponatremi nedeniyle onkoloji tarafindan
danisildi. Yapilantetkiklerde hipokortizolemitespit edildi. Diger &n hipofizhormonlaridadisik
bulunan hastanin gérinttlemesi hipofizit ile uyumlu bulundu. Hastada imminoterapiye
bagli hipofizit ve buna badli hipopitiitarizm disinildy, replasman tedavileri baslandi.

Hipofiz yetmezligi hipofiz bezinden salgilanan bir veya birkag¢ (parsiyel) veya tUm hipofiz
hormonlarinin (panhipopittitarizm) eksikligi seklinde gorulebilir. Hipofiz yetmezlidi ani
gelisebilecedi gibi kronik olarak da gelisebilir. Klinik tablo hipofiz hormon eksikliginin tipine,
ortaya cikis hizing, etkilenen hormon sayising, kitle etkisi olup olmamasina gére degisebilir.
Hastalar eksik olan hormon eksikligine bagli semptomlarla ya da kitle etkisine bagdl
semptomlarla gelebilecedi gibi asemptomatik olabilir ya da halsizlik gibi $zgin olmayan
yakinmalarla da gelebilirler. Hipofiz yetmezliginin kalitsal nedenleri olabilecedi gibi edinsel
sebepleride olabilir. Eriskinde hipofiz yetmezliginin edinsel sebepleri travmatik (cerrahi-kafa
travmasli-radyoterapi, kanama gibi), neoplastik (kraniyofarenjiyoma-hipofiz adenomlari-
metastazlar-parasellar  kitleler-hipotalamik hamartom-hematolojik maligniteler  gibi),
vaskUler (gebelikle iliskili Sheean-anevrizma-apopleksi-vaskilit-orak hicre hastahdi-
hipotansiyon gibi), infeksiydz (tiberkiloz-bakteriyel menenjit-pndmosistis karini-mantar
enfeksiyonlari-toksoplazmmoz gibi parazit enfeksiyonlari gibi), infiltratif/inflamatuar
(lenfositik, grantlomatdz, ksantomatdz Ig G4 iliskili hipofizit-sarkoidoz, histiyositoz,
Wegener, immuUnoterapiye badli hipofizitler-nemokromatozis gibi), fonksiyonel (akut kritik
hastaliklar-nutrisyonel sebepler gibi), ilaclara badh (anabolik steroidler-glukokortikoidler-
GnRH agonistleri, somatostatin gibi), bazen de idyopatik olabilir.

Hastalardaki klinik eksik olan hormon(lar)a goére dedisiklik gosterir. Ayrica hormon
eksikliginin ortaya cikis siresi de klinik tabloyu etkileyebilir. Ornegin apopleksi son derece
qUrOItulu bir tabloya sebep olabilirken infiltratif ya da tUtmoral lezyonlara badli hormon
yetmezligine bagl klinik tablo daha yavas seyirli hatta uzun zaman asemptomatik olarak
seyredebilir. Hipofiz yetmezligi eger kompresyona badli ise hormon eksikliginde siralama
genellikle biyume hormonu (GH), folikUl stimUlan hormon (FSH), luteinizan hormon (LH),
TSH ve ACTH seklinde gerceklesir. Bu durumdan farkl olarak lenfositik hipofizitte dncelikle
ACTH ve TSH eksiklikleri gorulor.
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ACTH eksikliginde (sekonder adrenal yetmezlik) semptomlar postUral hipotansiyon,
tasikardi, kollapstan halsizlik, yorgunluk, anoreksi, libido kaybi, hipoglisemi, eozinofiliye
kadar dedisebilir. Primer adrenal yetmezlikten farkl olarak hiperpigmentasyon goérilmez.
Aldosteron eksikligi olmadidi icin hiperkalemi, hiponatremi pek gértlmez.

TSH eksikliginde (sekonder hipotiroidi) semptomlar primer hipotiroidiye benzerdir; halsizlik,
soguk intoleransi, azalmis istah, kabizlik, yozde 6dem, ciltte kuruma, bradikardi, anemi.
Guvatr sik degildir.

FSH-LH eksikliginde (hipogonadotropik hipogonadizm) premenopozal kadinlarda adet

dizensizlikleri, amenore, sicak basmalari, vajinal atrofi, infertilite, osteoporoz; erkeklerde
azalmis libido, infertilite, kas atrofisi, osteoporoza sebep olabilir.

GH eksikliginde eriskinlerde azalmis kas kUtlesi, osteoporoza sebep olabilir, dislipidemi,
artmis kardiyovaskiler hastalik riski gorulebilir,

Prolaktin eksikligi emziren kadinlarda emzirememeye neden olur.

Hipofizyetmezliginde klinik olarak stphe duyulan hastalardalaboratuvar dederlendirmeden
sonra etyolojiye ydnelik calismalar da yapilmalidir. Laboratuvar dederlendirmede bazal
hipofiz hormonlari ve hedef endokrin organlarin es zamanli hormon dederlendirmesi
yapiimalidir. Oncelikle TSH-T4, ACTH-bazal kortizol, GH-IGF1, FSH-LH-estradiol-testosteron-
PRL 6lcUmU yapiimali, gerekirse dinamik testler yapilmalidir. Gérintilemede hipofiz MR
gerekirse hipotalamik gérintulemeler yapiimalidir.
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DIYABETiIK BOBREK HASTASINDA KAN SEKER REGULASYONU

VE RENAL KORUMA AMACIYLA ONCELIKLER NE OLMALIDIR?
ipek Kéroglu

*Gaziantep Universitesi Tip FakUltesi Hastanesi, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari

58 yasinda erkek hasta kan seker yUkseklidi ve bacaklarda sislik nedeniyle basvurdu.
Hastanin 6ykusunde 10 yildir Tip 2 diyabet ve 5 yildir hipertansiyonu oldugu, son 2 yildir
bobrek fonksiyon bozuklugu oldugu saptandi. Ozgecmisinde 20 paket/yil sigara dykisu
olan, bilinen kardiyovaskuiler olay 6¢ykUst olmayan, dizenli takibe gelmeyen, kan sekeri ve
tansiyon takibi yapmayan hastanin soygecmisinde koroner arter hastaldl, tip 2 diyabet,
ailede erken kardiyak &lom mevcuttu. Kullandidi ilaglar; instlin glargine 1x14, linagliptin
5 mg 11, lerkanidipin 10 mg 1x1, asetilsalisilik asit 100 mg idi. Boyu 168 cm, 72 kg olan
hastanin vicut kitle indeksi 25.5 idi. Kilo kaybi olmayan hastada 2 yil dnce bodbrek fonksiyon
bozukludu saptanmasi Uzerine tedavisi instlin glargine ve linagliptin olarak degistirilmis.
Ancak hasta insulini dizenli kullanmamis. Vitallerinde nabiz sayisi 82 atim/dk, solunum
sayisi 15 /dk, tansiyon 150/90 mmHg, saturasyon %93 idi. Yapilan fizik muayenede akcider
ve kalp sesleri dodal saptandi. Pretibial ddemi +/+ olan hastanin batin muayenesinde assit
saptanmadi.

Laboratuvar tetkiklerinde aclik kan glukozu: 182, tokluk kan sekeri: 248 mg/dl, HbA1C:%
8.8, C-peptit: 2.2 ug/L, kreatinin: 1.6 mg/dL, GFR: 47 mL/dk/1.73 m2, ALT: 32 U/L, AST: 28
U/L, LDL: 158 mg/dL, Trigliserid: 210 mg/dL, Na: 134 mmol/L, K: 4.4 mmol/L, Ca: 8.3 mg/dL,
P: 43 mg/dL, albumin: 33 g/L idi. Spot idrar Mikrototal protein/kreatinin: 2.3 gr/gUn olup
hematUri ve idrar yolu enfeksiyonu yoktu. Akciger grafisinde yUklenme bulgusu olmayan
hastanin yapilan ekokardiyografide EF:65 saptandi. Uriner USG de tasi olmayan hastanin
yapllan renal dopleri kronik bébrek hastald ile uyumluydu.

Diyabet regUlasyonu amaciyla GFR: 47 olan hastada oral antidiyabetikler arasinda renal
koruyucu etkisi nedeniyle SGLT-2 eklenmesi planlandi. instlin tedavisine uyumu olmayan
hastada insulin stoplandi. Linagliptin tedavisine devam edilen hastaya metformin 2x500
mg baslandi. Diyabetik ve kronik bdbrek hastaligina yonelik diyeti dizenlendi. LDL:158 olan
hastaya atorvastatin 20 mg baslandi. Lerkanidipin tedavisi altinda tansiyonlari yuksek
seyreden hastada tansiyon regUlasyonu ve proteindri nedeniyle kandesartan 16 mg
baslandi. 2 hafta sonraki kontrole gelen hastada kan sekerleri regUle idi. Tansiyon: 130/70
mmHg olan hastanin laboratuvar tetkiklerinde glukoz: 140 mg/dL, kreatinin: 1.7 mg/dL,
K:5.1, Na: 136 mmol/L idi. Karacider fonksiyon testleri normaldi. ARB’ye sekonder dUsinilen
hiperkalemiye ragmen nefroloji gbrist alinarak tedaviye devam edildi. Anti-potasyum
eklenen hasta 1 ay sonra kontrole geldi. Fizik muayenede pretibial édemi gerilemisti.
Tansiyonlari regule olan hastada kreatinin: 1.7 mg/dL, GFR: 44 mL/dk/1.73 m2, Na: 138,
K: 4.9 saptandi. Hastanin antipotasyumu bulanti nedeniyle her gin dizenli kullanmadidi
o6grenildi. Hastaya potasyum disUrict ajan olarak daha az bulanti yapan, gastrointestinal
potasyum emilimini engelleyen zirkonyum siklosilikat dnerildi. Sosyoekonomik nedenlerden
dolayl hasta ilaca erisemedi. Bulanti acisindan semptomatik tedavi eklenen hastada anti-
potasyumu tolere edebildidi kadariyla kullanmasini, ARB’ye devam etmesi dnerildi.
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1 ay sonra kontrol planlanan hasta 3 ay sonra basvurdu. Yapilan tetkiklerinde glukoz: 142
mg/dL, HbAlc: 7.5, kreatinin: 1.82 mg/dL, GFR: 40 mL/dk/1.73 m2, Na: 141, K: 4.7 mmol/L
saptandi. Spot idrar MTP/kre: 1.7 gr/gin saptandi. ProteinUri gerileyen hastada mevcut
kreatinin artisi <%30 olup ARB’ye devam edildi. Anti potasyumu daha iyi tolere eden hastada
ilaca devami dnerildi. Tolere edilebilen maksimum dozda ACEI veya ARB ile tedavi edilen
albuminurisi olan KBH’li tip 2 diyabetli hastalarda kardiyovaskUler sonuclari iyilestirmek
ve KBH ilerleme riskini azaltmak icin non-steroidal mineralokortikosteroid antagonisti olan
finerenonun eklenmesi disuntldd. Antipotasyumu kullanmasina ragmen potasyumu Ust
sinirda olan hastada finerenon baslanmasi K<5 mmol/L olmasi nedeniyle dusinUlebilirdi
ancak hastanin takiplere dizenli gelmemesi nedeniyle dnerilmedi. SGLT-2 ve ARB’nin daha
uzun sUreli tedavisiile albUminuriyi azaltmak hedeflendi. Diyabetik bobrek hastalarinda kan
seker regulasyonu hedefi disinda albUminiri, hipertansiyon, hiperlipidemiye yoénelik etkin
tedavi verilmeli, ARB ve SGLT-2 kullanimi 6ncelikli olarak tedaviye eklenmelidir. Bu tedaviler
ile albuminurisi devam eden hastalarda nonsteroidal mineralokortikosteroid antagonisti
finerenon iyi bir tedavi secenedi olup hiperkalemi riski steroidal mineralokortikoid reseptéor
blokerlerine gbre daha dUsUktir. Son ¢alismalarda da énerildidgi gibi hiperkalemi acisindan
yakin takip edilebilecek hastalarda finerenonun tedaviye eklenmesi kardiyovaskiler ve
renal koruma acisindan faydali olacaktir.
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HIPERKALSEMi SUNUMU: OLGULARLA HIPERKALSEM:I:
TANI-TEDAVI

Mehmet Sercan Erturk
*izmir Katip Celebi Universitesi Tip FakUltesi, ic Hastaliklari, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dall

Giris: Bu oturum, hiperkalseminin tani ve tedavisine iliskin gincel bilgileri vaka bazli
yaklasimla ele alinacak ve klinik tedavi uygulamalari anlatilacaktir.

- Hiperkalsemi tani ?

- Tanimlayicr ézellikleri ve semptomlari nelerdir?

- Nedenleri ve prevalansi hakkinda genel bir bakis verilip birden fazla vaka ile vakalar
Uzerinden hiperkalsemi tani ve tedavisi tartisilacaktir.

Hiperkalsemi, cesitli nedenlerden kaynaklanabilen klinik tablodur ve tani ve tedavi sirecleri

vakaya 6zgU faktdrlere dayanir. Bu oturumda, farkl yas ve cinsiyet gruplarindan érnek
vakalari ele alarak, hiperkalsemi tani ve yénetiminde karsilasilabilecek cesitlilik ve zorluklari
tartisacadiz. Deneyim ve gincel arastirmalara dayanan bilgi ve tecrUbeler paylasilacaktir.
Hiperkalsemiyi klinik pratiginizde ydnetmemize yardimci olacak bilgiler sunacaktir Ayrica,
katiimcilarin interaktif olarak katilim saglamasi ve vakalara iliskin sorularini sormasi icin
zaman ayirip vaka tartismlart yapilacaktir. “ Olgularla hiperkalsemi: Tani-Tedavi “ baslikli
oturumumuzda, hiperkalsemi vakalarini kapsayan bir derleme sunacadiz.

Vaka érneklerinden bazilari 6zet olarak verilmistir.
Vaka 1

- 55 yasinda erkek hasta.

- Semptomlar: Bulanti, kusma, yorgunluk.

- Tani sUreci ve testler

- Tani: Primer hiperparatiroidizm.

- Yonetim ve tedavi secenekleri

Vaka 2:

- 70 yasinda kadin hasta.

- Semptomlar: iskelet agrisi, bdbrek tas.

- Tani sUreci ve testler

- Tani: Maligniteye sekonder hiperkalsemi.
- Yonetim ve tedavi secenekleri

Vaka 3:

- 30 yasinda erkek hasta.

- Semptomlar: Konfizyon, genel durum bozukludu
- Tani sUreci ve testler.

- Tani: GranUlomatdz hastaliga badli hiperkalsemi.
- Yonetim ve tedavi secenekleri
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SEKONDER DIYABET

Ozge Kiran
*Saglik Bilimleri Uni. Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklart Klinigi

Diabetes mellitus terimi, hiperglisemi ile karakterize anormal karbonhidrat metabolizmasi
hastaliklarini tanimlar. Tip 2 diyabet, yetiskinlerde acik ara en yaygin diyabet torodor (>
% 90) ve genellikle insUlin direncine eslik eden beta hicresinden insilin salgilanmasinin
ilerleyici kaybi nedeniyle goreceli insulin eksikliginin yol actigi hiperglisemi ile karakterize
edilir. Tip 1 diyabet, pankreas beta hicrelerinin otoimmUn yikimi ve mutlak insdlin eksiklidi
ile karakterizedir. Yetiskinlerde diyabetin yaklasik yuzde 5 ila 10’'unu olusturur.

Monogenik diyabet veya yetiskinlik baslangic¢l geng diyabet (MODY), otozomal dominant
gecisli ve otoantikor yoklugu ile geng¢ yasta (<25 yas) teshis edilen diyabetle karakterizedir.
MODY, monogenik diyabetin en yaygin seklidir ve diyabetin ytzde 2 ila 5’ini olusturur.
Bunlarin disinda hiperglisemi, bozulmus glukoz toleransi , instlin direnci ve/veya diyabete
neden olan pankreas hastaliklarl , endokrinopatiler , enfeksiyonlar ve ilaglar sekonder
diyabet sebepleri arasinda yer almaktadir.

Ekzokrin Pankreas Hastaliklari: Pankreasa zarar veren herhangi bir hastalik veya pankreas
dokusunun cerrahi olarak cikariimasi diyabetle sonuc¢lanabilir.

Kronik pankreatit: Kronik pankreatite ve adaciklarin tahrip olmasina badh diyabet,
pankreatojenik veya tip 3c diyabet olarak adlandirilir. Tip 3¢ diyabetin kronik pankreatitten
sonra dider en sik sebepleri siklik sirasina goére pankreas duktal adenokarsinomu
hemakromatosis , kistik fibrosis ve gecirilmis pankreas ameliyatlaridir.

Adaciklarin hicrelerinin kaybi, instlin salgisinin kaybinin yanisira adaciktan Uretilen diger
dUzenleyici hormonlarinin (6zellikle glukoagon) salgilanmasinin kaybina yol acar. Kronik
pankreatitli tOm hastalar diyabet acisindan risk altindadadir. Bu sebeple hastalar yillik
olarak aclik glukozu ve HbAIc ile taranmalidir.

Hafif ekzokrin pankreas yetmezligi olan hastalar asemptomatik olabilir veya normal
gorunen badirsak hareketleri ile birlikte hafif karin rahatsizidr ve siskinlik yasayabilirler.
lleri ekzokrin pankreas yetmezligi, yad ve proteinin sindirim bozuklugu, sarkopeni ve kilo
kaybiyla sonuclanir.

Kistik fibrozis: Kistik fibrozla iliskili diyabetin mekanizmalari benzersizdir ve hem azalmis
instlin Uretimi hem de insdlin direnciyle hem tip 1 hem de tip 2 diyabetle ortak 6zellikler
tasir. Birincil neden genellikle instlin salgilama yetenedinin ilerleyici kaybi ile ortaya ¢ikan
goreceli insUlin eksikligidir. Ancak insUlin direnci, 6zellikle akut solunum yolu alevlenmeleri
veya sistemik hastaliklarla baglantil olarak hiperglisemiye de katkida bulunabilir. Pankreas
ekzokrin disfonksiyonu, diyabet gelisiminde &énemli bir 6zelliktir.
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Bununla birlikte, bu hastalarin hepsinde diyabet gelismez ve inflamasyon, dedistirici genler,
beslenme durumu ve insulin duyarhhdindaki degisiklikler gibi diger faktorleri iceren cok
faktdrl bir strecin olmasi muhtemeldir.

Hemokromatozis: Diyabet, kalitsal hemokromatozlu hastalarda yaygindir ve semptomatik
hastalarin ytzde 50’sine kadar tani aninda mevcuttur. Demir pankreasta, hipofiz bezinde
ve diger endokrin organlarda birikerek endokrin fonksiyon bozukluklarina yol acabilir.
Pankreastaki asirt demir diabetes mellitusa yol acabilir. Tip 2 DM, cilt rengi dedisikligiyle
birlikte hasta bireylerin gecmiste “bronz diyabet” olarak tanimlanmasina yol acmistir.

Endokrinopatiler: Epinefrin, glukagon, kortizol ve biyume hormonu gibi ¢esitli hormonlar
insulinin etkisini antagonize eder. Bu hormonlarin salinimi, hipoglisemiye karsi koruyucu karsi
duzenleyici yaniti olusturur. Ote yandan, bu hormonlarin primer olarak asiri salgilanmasi,
aclik glikozunun bozulmasina veya asikar diyabetle sonuclanabilir.

Glikoz regUlasyonunda anormalliklere yol acabilecek endokrin anormallikleri sunlari icerir:

Cushing Sendromu: Cushing sendromunda glukoz intoleransi yaygindir. Bu &ncelikle
kortizol tarafindan glukoneogenezin uyariimasindan ve obezitenin neden oldugu periferik
insulin direncinden kaynaklanmaktadir, ancak inslin saliniminin dogrudan baskilanmasi da
katkida bulunabilir. Obezitelibir kiside kdtu kontrol edilen hiperglisemi, Cushing sendromunun
varh@ina dair bir ipucu olabilir. Hiperglisemisi olan Cushing sendromlu hastalar, diger tip 2
diyabetli hastalar gibi tedavi edilmelidir. Hipergliseminin kontrolU cok daha kolay hale gelir
ve eger hiperkortizolizm tersine dénerse tamamen iyilesebilir.

Akromegali: Akromegali, kronik GH fazlaligina ve bunun sonucunda IGF-1 dUzeylerinde
artisa bagli nadir bir hastaliktir GH, hem dodrudan glukoneogenezi, glikogenolizi ve lipolizi
indUkleyerek ve hem karacigerde hem de periferde insulin direncini tesvik ederek ve dolayli
olarak IGF-1 uyarimi yoluyla instlin etkisini kolaylastirarak glikoz metabolizmasi Uzerinde
fizyolojik etkiler gosterir. GH, hepatik glukoneogenezin insUlin kaynakli baskilanmasini
inhibe eder, boylece glikoz Uretimini arttirir. Ote yandan, GHnin bilinen lipolitik etkileri, yag
dokusundan serbest yag asitleri (FFA) saglayarak glikoz-yag asidi substrat rekabetine ve
kasta glikoz kullaniminin azalmasina yol acar.

Feokromasitoma: Karbonhidrat metabolizmasinda ortaya cikan anormallikler (instlin
direnci, bozulmus aclik glukozu, belirgin tip 2 diyabet) dogrudan katekolamin Uretimindeki
artisla iliskilidir. Bu degdisiklikler katekolamin salgilayan neoplazmin cikariimasindan sonra
dizelir.

Glukagonoma: Glukoz intoleransi, glukagonomali hastalarin yuzde 68 ila 95’inde gorulur.
Bununla birlikte, diyabetle birlikte klinik olarak anlamli hiperglisemi hastalarin yaklasik
yUzde 40 Inda yalnizca tani aninda mevcuttur. Glukagonomada genellikle beta hicre
fonksiyonu korundugu ve insutlin sekresyonu normaldir.
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Somatostatinoma: Somatostatin salgilayan tomaérler tipik olarak diyabet, kolelitiazis ve
steatore ile birlikte diyare UclUsuyle iliskilidir.

Hipertiroidi: Tiroksin (T4) hormonu hem pankreatik beta hucrelerinin glukoza duyarliiginin
artmasl, bunun sonucunda insilin sekresyonunun artmasi hem de insUlinin periferik etkisine
karsi antagonizma ile iliskilidir. ikinci etki genellikle baskindir ve tedavi edilmeyen hastalarda
bozulmus glukoz toleransina yol acar.

ilaca Sekonder Diyabet: Cok sayida ilac glukoz toleransini bozabilir; insulin sekresyonunu
azaltarak, hepatik glukoz Uretimini artirarak veya insilin etkisine karsi dirence neden
olarak etki ederler. Bu listede yer alan yaygin olarak kullanilan ilaglar, glukokortikoidler,
beta blokerler gibi ¢cesitli antihipertansif ilac siniflari, tiazid ditretikler, nikotinik asit, statinler,
HIV enfeksiyonunun tedavisinde kullanilan proteaz inhibitorleri, prostat kanseri tedavi
icin kullanilan gonadotropin salgilatici hormon (GnRH) agonistleri, bazi atipik antipsikotik
ajanlar, transplant reddini dnlemek icin kullanilan takrolimus, sirolimus, siklosporinlerdir.

Viral Enfeksiyona Sekonder Diyabet: Bazi virUsler (érnedin; Coxsackie, Kabakulak,
SARS-CoV-2), dogrudan beta hicre tahribati yoluyla veya otoimmUn hasari tetikleyerek
diyabete neden olabilir . Kronik hepatit C virUsU enfeksiyonu, artan diyabet insidansi ile
iliskilendirilmistir, ancak bir sebep-sonuc iliskisi olup olmadidi belirsizdir. SARS-CoV-2'nin
(COVID-19), 6nceden diyabet 6ykisU olan veya olmayan hastalarda instlin direnci,
diyabetik ketoasidoz (DKA), hiperosmolar hiperglisemik durum ve siddetli diyabet dahil
olmak Uzere ciddi diyabet belirtilerini hizlandirdidir gértlmektedir.
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KIME TIAZOLIDINEDION?

Mustafa Araz
*Gaziantep Universitesi Tip Fakiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali

Tiazolidinedionlar (TZD) PPAR-gama reseptorlerini aktive ederek periferik dokularininstline
duyarhhidmni artirirlar. Ana olarak kas dokusunda etkisini gosteren, kas dokusunda glukoz
kullanimini arttirarak insulin direncini en ¢ok azaltan antidiyabetik ajandirlar. HbAlC'yi %1-
1.5 dUsUrUrler.

One cikan ézellikleri: Hipoglisemi riski dusuktir. Periferik dokularda instlin direncini en
belirgin azaltan antidiyabetik ajandir. Diyabetik non-alkolik yagli karaciger hastaliginda
(NAYKH) fibrozise progresyonu onleyebilecedi gosterilimis tek antidiyabetik ila¢ olma
dzelligine sahiptir. instlin ihtiyacini azaltir, kan basinci ve dislipidemi Uzerine olumlu etkileri
vardir. KardiyovaskuUler hastaliklarda sekonder korumada potansiyel olumlu sonuclar
bildiriimistir. KBH'de GFR <30 ml/dk dikkatli olmak kaydiyla kullanilabilir.

Yan etkiler: Kilo artisi, sivi retansiyonu, 6dem, makUla 6demi ve osteoporotik kemik
kingi riski artisi. Kilo alimi dozla iliskilidir; sulfonilire kombinasyonunda 2-3 kg, insdlin
ile kombinasyonda 3.5-6 kg kilo artisi olabilin. Monoterapide %3-5 hastada, diger oral
antidiyabetikler/sulfonilire kombinasyonunda %7.5-8 ve insilin kombinasyonunda %15-
16 6dem gorilebilir. Tiazolinedion tedavisi alan hastalarin yaklasik %5’ inde 6dem gelisir;
bunlarin <%Tinde diyastolik disfonksiyon veya sivi yuklenmesine bagli kalp yetersizlidi
gelisebilir. Kemik kirik riski erkeklerde artis gdstermez. Genellikle postmenopozal kadinlarda
ortaya cikar.

Uyarilar: Osteoporozu olan hastalarda kirik riskini artirabilir. Aciklanamayan hematiri ve
makila ddemi olan hastalarda kullanilmamalidir. Insdlin ile birlikte kullanildi§r zaman diUsUk
dozda baslanmalidir.

Kontrendikasyonlar: Kalp yetersizligi (KY), mesane kanseri, ileri evre kronik karaciger
hastaligr Glisemik kontrold suboptimal olup insUlin kullanan, 6zellikle instlin dozunun
arttinimasi gereken hastalarda, tedaviye tiazolidindion (6zellikle pioglitazon) eklenmesi
daha iyi glisemik kontrol sadlanmasinda ve gerekli insdlin miktarinin  azaltiimasinda
yardimci olabilir.

KardiyovaskUler givenlik calismalarinda GLP-1 reseptdr agonistleri (RA) ve SGLT?2
inhibitorlerinin - kardivaskUler faydalar gosterildikten sonra Amerikan Diyabet Birlidi
(ADA) diyabet tedavi kilavuzunda aterosklerotik kardiyovaskUler hastaligr olan diyabetli
hastalarda glisemik kontrolden badimsiz olarak kardiyovaskuiler faydalari kanitlanmis
GLP-1RA ve SGLT 2 inhibitérlerine dncelik verilmistir. Bu hastalarda HbA1TCnin hedeflenenin
altinda kalmasi durumunda GLP 1 RA tedavisine éncelikle SGLT2 inhibitérd, SGLT 2 inhibitdry
tedavisine oncelikle GLP-1 RA eklenmesi, halen glisemik kontrol hedefine ulasilamamasi
durumunda ise tedaviye TZD (pioglitazon) eklenmesi dnerilmektedir.
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Ayni algoritma, ytksek kardiyovaskuler risk faktorlerine sahip olan hastalar (55 yasin
Uzerinde olan, iki veya daha fazla risk faktérine sahip olan [obezite, sigara icmek,
hipertansiyon, dislipidemi veya albiminUri gibi]) icin de gecerlidir.

ADA kilavuzunda bu degisiklige temel olan calisma PROACTIVE c¢alismasi olup, aslinda
eski bir calismadir. Bu calismada kardiyovaskiler hastaligi olan 5238 diyabetli olgu mevcut
tedavileri devam ederken pioglitazon ve plasebo koluna randomize edilmistir. Calisma
grubu ciddi makrovaskUler hastaligi olan diyabetli hastalardan olusmustur.

Pioglitazon kullanan grupta 6lUm, miyokard infarktisU ve inmeden olusan sekonder
sonlanim noktasinda anlamli %16 risk azalmasi gbzlenmistir. Tekrarlayan miyokard
infarktUsu riski %28 azalirken, akut koroner sendrom ortaya c¢ikisi %37, tekrarlayan inme
riski %47 azalmistir. PROACTIVE calismasindaki tekrarlayan inme riskindeki ciddi azalma
nedeniyle primer sonlanim noktasi tekrarlayan inme riski olan IRIS calismasi planlanmistir.
IRIS calismasi diyabetik olmayan, instlin direnci olan iskemik inme veya gecici iskemik
atak 6ykusU olan hastalarda yapilmis olup, ¢calismanin sonucunda primer sonlanim
noktasinda %24 anlaml risk azalmasi saptanmistir. Pioglitazon, iskemik inme 6ykisu olan
diyabetlilerde yuksek etkinligi nedeniyle Amerikan Klinik Endokrinologlar Birligi (AACE) ve
Klinik Endokrinoloji ve Diyabet Dernedi kilavuzlarinda serebrovaskUler olay éykisu olan
diyabetli hastalarda 6ncelikli tercih edilmesi gereken antidiyabetik ajan olarak dnerilmistir.
Klinik Endokrinoloji ve Diyabet Dernegdi ayrica diyabet kilavuzunda komplikasyon hedefli
tedavi yaklasiminda pioglitazonu non-alkolik yadh karaciger hastaligi olan diyabetli
hastalarda birincil secenek olarak &nermistir. Pioglitazon NAYKH tedavisinde hem
kardiyometabolik hem de hepatik etki gdsterir. Metaanalizlerde pioglitazon ve bariyatrik
cerrahinon-alkolik steatohepatitin en etkili tedavisi olarak bildirilmistir. Yaglanmada azalma,
NASH aktivite skorunda azalma yapan GLP-1 reseptodr agonistleri gibi ajanlar olmakla
birlikte fibroziste gerileme yaptidi gdsterilmis tek antidiyabetik ajan pioglitazondur.

Sonuc olarak coklu patofizyolojik defektleri dizeltebilmek icin coklu ilagc kombinasyonlarina
ihtiyac vardir. Sadece HbAlc dUsiUsu hedeflenmemeli, organosentrik / komplikasyon temelli
de olmalidir. Tiazolinedionlar 25 yillik klinik tecrUbeleriyle tip 2 diyabetin temel patofizyolojik
bozuklugu olan insUlin direncini diUzeltirken, ek olarak hepato-kardiyovaskiler fayda
saglayan giclu ve guvenli antidiyabetik ajanlardir.
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ACLIK HIPOGLISEMISI

Ramazan Sari
*Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, ic Hastaliklari ABD, Endokrinoloji ve Met. Hastaliklari Bilim Dali, Antalya

Hipoglisemi; cesitli nedenlerden dolayr ortaya ¢ikan ve plazma glukoz dizeyinin disuklogo
sonucunda adrenerjik ve néroglukopenik belirti ve bulgulara yol agcan, mortal seyredebilen
bir klinik tablodur. Hipoglisemi diyabetik olmayan popilasyonda sik gorulen bir klinik sorun
olmamakla birlikte ila¢ kullanimi, alkol kullanimi, kritik organ yetmezIidi, sepsis, diskinluk,
hormon eksiklikleri, beta hicre disi tomorler, instlinoma, gastrik cerrahi hipoglisemiye
neden olabilir. Hipoglisemi ¢esitli sebeplerden dolayr aclikta ya da postprandiyal dénemde
gelisebilir. Hipoglisemi 6zellikle uzun ve ciddi olursa dnemli morbidite ve mortaliteye neden
olabilir. Hipogliseminin kalici tedavisi etiyolojik faktére gére yapilmalidir.

Kaynaklarin cogunda hipoglisemi plazma glukoz didzeyinin 50 mg/dL’nin (2.7 mmol/L)
altina dosmesi olarak tanimlanmaktadir. Sadlikli bir organizmmada plazma glukoz dizeyinin
normale gore 10-15 mg/dL kadar azalmasi durumunda ilk tepki olarak endojen insulin
salgisinin  baskilanmasi gerceklesir. Plazma glukozu yaklasik 67 mg/dL diUzeyinde
oldugunda insilin karsit dizenleyici hormonlarin salgisi artmaya baslar.

DUsUk plazma glukoz konsantrasyonlari sempatoadrenarjik aktivasyon ve néroglikopeniye
yol acar. Hipoglisemi belirtileri cogu zaman tipik olmakla birlikte &zgul dedildir. Klinik
semptomatik hipoglisemi tanisi Whipple triadi (1. hipoglisemiyi disindUren belirtiler, 2.
dUsUk plazma glukozu [<55 mg/dL] ve 3. plazma glukozunun normal veya normalin
Uzerine cikariimasi ile belirtilerin kaybolmasi) temeline dayanir. Hipoglisemi belirtileri iki
grupta toplanir: 1- Epinefrin/norepinefrin hormonlarinin asiri salgisi sonucunda gelisen
norojenik veya otonomik belirtiler, 2- Santral sinir sistemi fonksiyon bozuklugu sonucu
gelisen noroglikopenik belirtiler (Tablo 1).

Nérojenik (Otonomik) Néroglikopenik

Terleme Bas adrisi, gdérme bulanikhd
Carpinti, tasikardi Parestezi, gugsUzIUk, yorgunluk
Titreme Basta adirlik hissi, unutkanlik
Aclik hissi Koordinasyon bozuklugu
Anksiyete Davranis degisiklikleri

Sinirlilik Sabahlart uyanmada giglik
irritabilite Gegici hemipleji ve afazi
Solukluk Konflzyon, konvulsiyon
Bulanti Koma
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Artmis epinefrin/norepinefrin salgisi terleme, titreme, carpinti, anksiyete ve achda yol acar.
Santralsinir sistemi belirtilerisersemlik hissi,bas agrisi,gérmede bulaniklik, konsantrasyonda
azalma, motor fonksiyonlarda kayip, konfizyon, davranis dedisiklikleri, konvulziyon ve
bilin¢c kaybi seklinde karsimiza ¢ikabilir.

Hormonal savunma yanitlarinin aktive oldugu ve hipoglisemi belirtilerinin gelistigi esik
plazma glukoz dederleri Uzerinde ¢ok kesin gorUs birli§i yoktur. Plazma glukozunun
dUsUkIugu sirasinda hormonal yanit aktivasyonuna yol acan glukoz esik dederleri Tablo
2’de gorUlmektedir.

Yanit Yaklasik esik plazma glukoz degerleri

instlin salgisinin azalmasi 80-85 mg/dl
Glukagon, epinefrin, kortizol ve Buyime 65-70 mg/dl
hormon salgisinin artisi

Klinik belirtiler 50-55 mg/dI
Bilingsel-Algilama bozukluklari <50 mg/dl

Tablo 2’de de gorildigu gibi koruyucu mekanizmalar semptomatik esik dederden ¢ok
dnce aktive olur.

Klinik hekimler icin en kullanisli siniflama  klinik 6zelliklere dayali siniflamadir (Tablo
3). Dokumante edilmis hipoglisemili hastalarda 6yku ve fizik muayene verilerine gore
etiyolojik sebep ortaya konabilir. Gerektigi durumlarda detayll laboratuvar dederlendirme
yapiimahdir.

Hasta gorinimlo ya da ila¢ alanlarda ilaglar, kritik hastaliklar, hormon eksiklikleri ve
beta hicresi disindaki tUmorler én planda diUstnUlmeldir. Saglikli gdéronimlu kisilerde
ise instUlinomaya bagll endojen hiperinsilinemi, fonksiyonel beta hicre bozukluklari ya
da insulin otoimmUn durumlar etiyolojide rol oynayabilirler. Bariatrik cerrahi oranlarinin
artmasi ile birlikte bu hastalarda gértlen hipoglisemi de klinikte dnemli bir durum olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Ayrica plazma glukoz olcimlerinin bekletilmis kan &rneklerinde
yapiimasi ya da uygun olmayan tuplere alinmis kan érneklerinde calisiimasi da élcimde
artefakt etkisi yaparak yanlis sonuclara yol acabilir.

llaclar hipogliseminin en sik nedenlerindendir. Diyabet ilaclarinin disinda nonselektif beta
bloker ilaglar hepatik ve renal glukoz cikisini bozabilir ve hipoglisemiye neden olabilirler.
instlin karsiti dizenleyici hormonlarin eksikligine bagl hipoglisemi gelisebilir. Hipoglisemi
saptanan hastalarda primer ya da sekonder adrenal yetmezlik acisindan da degerlendirme
yapiimahdir.

Sepsis ve organ yetersizlikleri (bodbrek, karaciger, kalp) gibi kritik hastaliklarin seyrinde de
glukoz kullaniminin glukoz yapimindan fazla olmasi ile iliskili olarak hipoglisemi gorulebilir.
Karaciger hastaliklarininda adir ve hizl hepatik tahribata badl olarak hem glukoneogenezin
hem de karaciger glikojen deposunun bozulmasi nedeniyle hipoglisemi gesilebilir.
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Bobrekte glukoneogenezin azalmasi, disardan enerji aliminin azalmasi, instlinin renal
klerensinin azalmasi gibi farkl nedenlerle bébrek hastalarinda hipoglisemi gelisebilir.

Alkol kullanimina badh olarak gelisen hipogliseminin  nedeni  glukoneogenezin
inhibisyonudur. Ayrica alkol kullanimi beslenmeyi bozabilir ve glikojen depolarini azaltabilir.
Alkol hipoglisemiye biytme hormonu cevabini kéreltir, glukoza insilin cevabini arttririr.
insUlin ve insolin sekresyonu yapan ilaclarin kéto niyetle, gizli ya da kaza ile alinmasi ile
hipoglisemi gelisebilir. Saglik calisanlari, diyabetik hasta ve yakinlarinda gérilen hipoglisemi
durumlarinda mutlaka akla gelmelidir. insilin sekresyonunu uyaran ilaclarin alinmasiyla
olusan hipoglisemide hem instlin hem C-peptid diUzeyleri yUksek bulunurken egzojen
insulin kullaniminda C-peptid dizeyleri dostk bulunur.

Dogustan metabolizma bozukluklarina badl olarak gelisen hipoglisemiler bebeklik ya da
yetiskinlikte aclik, postprandiyal ya da egzersiz ile iliskili olarak gérilebilir.

Hipoglisemi belirtileri 6zgul olmadidi icin hipoglisemiye ikincil olarak yorumlanan belirtilerin
oldugu dénemde plazma glukoz dUsukligu biyokimyasal olarak goésterilmeli ve plazma
glukoz dUzeyinindUzeltiimesiile de belirtilerin gectigi gozlemlenmelidir (Whipple triadi). Belirti
ve bulgularin oldudi sirada guvenilir sekilde 6lctlen plazma glukozunun normal bulunmasi
hipoglisemi olasiligini ortadan kaldirir ve bu durumda daha ileri tetkik yapilmasina gerek
yoktur. Néroglikopenik belirtilere ait 6ykUu veya goésterilmis dustk plazma glukozu (<50
mg/dL) varliginda ileri incelemelere gecilmelidir.

72 saatlik uzun aclik testi hipoglisemide klasik bir tanisal testtir. Hastane sartlarinda ve
standardize edilmis protokol kosullarinda dikkatli gézlem altinda uygulanmalidir. Bu
test hem belirtilerinin hipoglisemiye badli olustugunu géstermek hem de hipogliseminin
mekanizmasini belirlemek icin uygulanir.  Belirtilerinin  hipoglisemiye badh oldudunu
gosterebilmek icin Whipple triadinin gerceklesmesi gereklidir. Whipple tiradi saptanmis
bir olguda beta hicre polipeptidleri (instlin, C-peptid ve proinsilin) ve plazma sulfonilire
dUzeyinin 6lcUimesi gereklidir. Bunun icin plazma glukozu <55 mg/dL oldudunda (daha
iyisi <50 mg/dL) aclida son verilir cinkU sadlikh bireylerde plazma glukozu bu dizeylerde
iken beta hicre salgisi baskilanmaktadir. Hipoglisemi belirti ve bulgusu gelistirmeyen ve
plazma glukozu 40 mg/dLnin altina inmemis olgularda acglk 72 saate kadar surdurolor.
Achdin 72 saatten 6nce sonlandirilmasina: 1- Hipoglisemi belirtileri ile birlikte hipoglisemik
dizeyde plazma glukozuna ulasiimasi durumunda, 2- Testin amaci Whipple triadini
gostermek olmayip hipogliseminin mekanizmasini aciklamak ise plazma glukozu <55 mg/
dL oldugunda karar verilir.

Testin amaci Whipple triadini géstermek oldugunda aclik sonlandirma zamanina karar
vermek cok daha zordur. CunkU bazi olgularda hipoglisemi belirti ve bulgusu olmaksizin
plazma glukoz diuzeyleri normalin altina inebilir. Diger bir grup olgu ise ginlUk yasamlarinda
aclikta plazma glukoz dizeyleri hafif disik veya normal iken hipoglisemik belirtiler
gelistirebilir.
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Bu kosulda belirtilerin hipoglisemiye ait olup olmadigina karar vermek 6zellikle 6nceden
aclikta yapilmis bir plazma glukoz 6lcUmU normal ise olduk¢a gUctur. Sorunu daha da
karmasik hale getiren diger bir nokta saglikl, geng, zayif kadinlarin ve daha az oranda
bazi erkeklerin plazma glukoz dederlerinin 40 mg/dL hatta daha dustk olabilmesidir.
Bu nedenle plazma glukozu hipoglisemik degere yakin veya hipoglisemik sinirda
oldugunda hipoglisemiye ait olabilecek cok hafif siddetteki belirtiler acisindan olgu tekrar
degerlendirilmelidir. Testi hipoglisemi belirti ve bulgulari olmaksizin yalnizca disuk plazma
glukozu nedeni ile sonlandirmak normal olgularla hiperinstlinemik olmayan hipoglisemik
olgulari ayirt etme sansini yok eder.

72 saatlik uzun aclik testi insulinoma tanisinda standard testtir. instlinomalarin yillik
insidansi 1/250000°dir. %90’iIndan fazlasi benigndir. %99°u pankreasta yerlesir ve %90’nin
capl <2 cm’dir.

Test sirasinda o6lcUlen beta hicre peptidleri (instlin, C-peptid ve proinsulin) es zamanl
plazma glukoz degeri ile birlikte dederlendirilir. RIA yéontemi ile 6lcildiginde, insilinin yol
actigl hipoglisemi olgularinda plazma instlin dizeyi genellikle =6 uU/mLdir. ins0linin rol
oynamadidi hipoglisemi olgularinda ve sadlikli bireylerde ise plazma glukozu <50 mg/dl
oldugunda plazma instlin dUzeyi <5 U/mL’dir.

Uzun aclik testinde aclik sonunda 1. ve 2. jenerasyon sulfonilire dizeyinin dlciimesi de
dnemlidir. SulfonilUreye ikincil hipoglisemide plazma glukozu ve beta hicre polipeptidlerinin
dizeyiinstlinomaya benzer. 1. jenerasyonu gaz kromatografi-kUtle spektrografi metoduyla
kolayca &élcmek olasi iken, 2. jenerasyon bu metod ile élctlemez. Ancak henlUz cok az
merkezde uygulanabilen sivi kromatografi-kitle spektrografi ydntemiile 6lctlor. Uzun aglik
test sonuclarinin yorumu Tablo 5’de verilmistir. instlinoma, oral hipoglisemik ilac kullanimi
ve insilin otoimmuin hipoglisemi durumlarinda élctlen plazma instlin, C-peptide ve
proinsulin degerleri yuksektir. instlin ya da instlin reseptér antikor varhdi insilin otoimmun
hipoglisemiyi insulinomadan ayirt ettirir. Bu hastalikta semptomlar aclikta, toklukta ya da
her iki durumda da ortaya cikabilir.

PlazmainsUlin, C-peptide ve proinsulin degerlerinoninsulinoma pankreatogenez hipoglisemi
sendromunda (beta hicre hipertrofisi ve nesidioblastozis) da yuksektir. Egzojen insulin
uvygulamasinda plazma insulin duzeyleri ytksek olmasina karsin C-peptid ve proinsilin
dUzeyleri dUsUktir. Plazma instlin 6lcUm ydntemlerinin bazilar sentetik insulin analoglarini
olcmez.

Beta hiUcre disi timorlerde (bUytk mezensimal ve epiteliyal tUmorler, hepatoma,
adrenokortikalkarsinom,carsinoidtUmorler) plazmainsilin, C-peptide ve proinsulindegerleri
yUkselmez. Burada hipoglisemi instlin sekresyonu ile iliskili degil tUmor hicrelerinden IGF-
Il yapimin ve IGFII/IGFI oraninin artmasi, tUmor hicrelerinin glukoz kullanmasi ve hepatik
glikojen deposunun azalmasi sonucunda olusur.
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Bilgisayarli tomografi, manyetik resonans gérintileme, transabdominal ultrasonografi ile
instlinomalarin cogu saptanabilir. Gorunttleme yéntemleri olarak bilgisayarl tomografi
ve manyetik rezonans géruttleme ile instlinomali olgularin yaklasik %70-80°'inde basaril
olunur. Bu gérintileme yéntemlerinin negatif olmasi instlinomayi dislamaz. Bu hastalarda
endoskopik ultrasonografi (sensitivitesi yaklasik %90), intraoperatif ultrasonografi,
somatostatinreseptdr sintigrafisi, Fluorin-18-1-3,4-dihidroxyphenylalanine positron emission
tomografi (18F-DOPA-PET/CT) ve selektif arteriyel kalsiyum stimUlasyonu yapilabilir.

Selektif arteriyel Kalsiyum injeksiyonuna insulin yanitini arastiran test girisimsel radyoloji
Unitesinde yaplilir. Hepatik ven, splenik arter, gastroduodenal arter, sUperior mezenterik
arter gibi cesitliintraabdominal damarlara girisimiiceren invazif bir yéntem olsa da, dinamik
bir biyokimyasal test olarak yorumlanmalidir. Kalsiyum injeksiyonu sonucu insdlin yanitinin
2-3 kat artmasi pankreasin o boélgesinde beta hicre toplulugunun normal disi oldugunu
(instlinoma veya beta hicre hiperplazisi/nezidiyoblastozis) kanitlar ve operasyon bolgesini
tanimlamak icin kullanilabilir. Test 6zellikle kronik bébrek yetmezligi olan hipoglisemik bir
olguda instlinoma olasiligini dederlendirmede yararhdir.

Ayrica etanol kullanimina bagl olusan hipoglisemide insilin ve C peptid dUzeyinin dUstk
olmasi, beta hicrelerinden kéken almayan diger tomoérlerde IGF-II'nin yiksek olmasi,
adrenal yetmezlikte kortizolUn dUsitk olmasi, karaciger hastaliginda (glikojen depo, sepsis,
konjestif kalp yetmezligi) iv. glukagona yetersiz plazma glukoz yanitinin gosterilmesi
yararhdir.

Hastanede yatan olgular genelde pek c¢ok sistemi ilgilendiren hastaligi olan bireylerdir.
Hastalar iyatrojenik hipoglisemi (total parenteral beslenme sivilarina instlin eklenmesi
gibi) yénunden yuksek risk altindadir. Ayrica organ yetmezligi (akut karaciger yetmezlidi,
kronik bobrek yetmezligi, akut konjestif kalp yetmezligi, akut hipofizer nekroz), agir
infeksiyonlar (sepsis, malarya) ve kalori yetersizligi (kwashiorkor, anoreksia nervoza, oral
alim yetersizligi-aclik) gibi hipoglisemiye yatkinlik olusturan sorunlari vardir.

Hipoglisemi tedavisindeki hedeflerden birisi plazma glukoz diUzeyini normale getirerek
noroglikopenik belirtileri ortadan kaldirmak digeri ise altta yatan nedene yoénelik tedavi
uygulamaktir. Konfizyon veya komada gelen ve etiyolojisihenUz bilinmeyen bir hipoglisemik
olguda eger olasl ise damar yolu acildigi anda tedavi uygulamadan énce plazma glukozu,
beta hicre polipeptidleri, insulin karsit dizenleyiyici hormonlar ve beta-hidroksibutirat icin
venoz kan érnedi alinir. Daha sonra 25-50 g glukoz intraven6z bolus seklinde uygulanir ve
yemek yiyecek duruma gelene kadar sabit hizda glukoz infuzyonu surdirlor. Uygulanan
iv. glukoz ile karaciger glikojen depolarini doldurmak mUmkUn dedildir. Bu nedenle olgunun
gida tuketebilir duruma gelebilmesi biyUtk dnem tasimaktadir. Hipoglisemiye artan glukoz
kullaniminin yol actigi olgularda normal biling durumunun devamiicin cok bUyik miktarda
iv glukoz gerekebilir (1-2 mL/dakika hizinda %5 dekstroz gibi dUsUk miktarlar yetersiz kalir,
bazi olgularda %20-30’luk dekstroz gerekir). Akut tedavi sirasinda kapiller glukoz dizeyi
sik aralikla izlenir. Olgu yemek yemeye basladiktan sonra genellikle intravendz glukoz
gerekinimi ortadan kalkar.
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Santral sinir sistemi degisiklikleri olmadan gelisebilecek adrenerjik belirtiler ise parenteral
tedavi gerektirmez, 15-20 gr oral karbohidrat ile tedavi edilir. Ayaktan hastalarda glukogon
enjeksiyonu ile hipoglisemi duzeltilebilir.

Hipoglisemi tedavisinde ikinci hedef nedene yoénelik tedavinin uygulanmasidir. Bu kosulda
altta yatan mekanizmaya gére tedavi plani yapiimalidir. Biyokimyasal olarak instlinoma
tanistkonanve goériuntilemeyodntemleriyle lokalizasyonu saptanaolgulardacerrahiilelezyon
cikarilmahdir. Eger tim cabalara ragmen operasyon 6ncesinde ve operasyon sirasinda
pankreasta veya pankreas disinda bir tomér bulunamazsa, “frozen” esliginde titiz bir
yonlendirmeile kuyruktan basa dodru adim adim pankreatektomi uygulanir. Her rezeksiyon
asamasinda kapiller glukoz dUzeyi izlenir. Plazma glukozundaki artis, palpe edilemeyen
kUcUk tUmorin cikarildigr anlamina gelir. TUmor bulunamazsa malabsorbsiyonu énlemek
icin rezeksiyona %85 pankreatektomiden sonra son verilir. Olgularin cogunda cerrahi ile
kUr saglanirsa da %15’inde hipoglisemi devam eder. Postoperatuvar komplikasyonlar akut
pankreatit, fistuller, psdédokist ve diabetes mellitustur.

InsUlinomada medikal tedavi cerrahiye hazirlk asamasinda ve tUmoértn bulunamadidi
basarisiz bir cerrahiden sonra uygulanir. Bu amagcla en sik kullanilan ilaclardan birisi
diazoksid digeri ise bir somatostatin analogu olan oktreotiddir. Diazoksid pankreas beta
hiUcrelerinde ATP-badiml potasyum kanallarini acarak instlin sekresyonunu inhibe ettidi
icin iv veya oral olarak ginde 300-1200 mg dozunda verilir. Oktreotid ise ginde 100-600 ug
bo6linmUs dozlarda cilt altina uygulanir ve insilin sekresyonunu azaltabilir. Kronik kullanimi
bulanti, diyare ve safra taslarina yatkinlk olusturabilir. Ayrica verapamil, diltiazem,
nifedipin, fenitoin ve propranolol da glukoz ile uyarilan insilin sekresyonunu azalttiklarricin
tedavide kullaniimaktadir (36-40). insulin salgilayan karsinomlarin tedavisi ise yetersizdir.
Streptozosin+doksorubisin veya streptozosin+fluorourasil kombinasyonlari uygulanir.

Sulfoniltrelere ikincil hipoglisemi cok uzun (gunler boyu) devam edebildigi icin glukoz
infGzyonu erken sonlandirilmamalidir. Etkinin uzun sUrmesinin nedenleri cok acik olmamakla
birlikte bazi olgularda cesitli ilac etkilesimleri, karaciger hastaligl, bdbrek yetmezligi dnemli
rol oynar.

Tibbi gerekce olmadan gizli olarak uygulanan insUline ikincil hipoglisemi ise siklikla
noroglikopenik belirtilerle ortaya cikar. Cogunlukla sadlk kuruluslarinda ¢alisan kadinlarda
ve ailesinde insulin kullanan diyabetik birey olan olgularda rastlanir. Akut tedaviden sonra
insulin kullanimini dogrulamak ve etkin psikolojik tedavi saglamak gereklidir.

Hipofizer ve adrenal yetmezlikte gorUlen hipoglisemilerin tedavisinde uygun hormon
replasmani yapilmahdir.
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Bu durumlarin disinda diger nedenlerle tekrarlayan hipoglisemisi olan olgularda, tedavinin
temelini tibbi beslenme tedavisi olusturur. Bu 6nlem &zellikle yad oksidasyonu ve keton
sentez yetersizligi olan olgularda ¢cok dnemlidir. Araya giren herhangi bir hastalik nedeniyle
oral gida alimi zorlasirsa olgunun hastaneye yatirilarak intraven6z yoldan glukoz verilmesi
gerekir. Glikojen depo hastaligindaise ginicisik yemek tiketimiyaninda geceleriglukoz veya
misir nisastasi iceren solUsyonlarin intragastrik infuzyonlari gerekebilir. Psddohipoglisemili
olgularda proteinden zengin, karbohidrattan fakir bir diyet yakinmalari énleyebilir. Ayrica
beta bloker (propranolol) de uygulanabilir. Gercek alimenter hipoglisemide ise 6§un miktari
azaltiimahdir. Alfa glikozidaz enzim inhibitérleri agiz yoluyla alinan karbonhidratlarin
emilimini geciktirdikleri icin yemek sonrasinda gelisen hipoglisemi tedavisinde kullanilabilir.
Hipoglisemiye yol acan buyUk pankreas disi ttmorler eger mimkuin ise cerrahi yéntemle
cikarilmal veya kismen rezeke edilmelidir.
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TiROID HASTALIKLARINDA NUKLEER TIP UYGULAMALARI
Umut Elboga

*Gaziantep Universitesi Tip Fakultesi, Nukleer Tip Anabilim Dall

RadyonUklid gbrinttleme, bircok hastaligin teshis ve izlenmesinde kullanilan etkili, givenilir
ve minimal invaziv bir nUkleer tip yontemidir. Bu yéntemde, radyonuklidlerle isaretlenmis
tasiyicilar (radyofarmasotikler) vicuda verilir ve ardindan gama isinlari yayarak organ
ve dokularin i¢ yapisini gérunttlemek icin 6zel teknik donanimlar kullanilir. Bu goérintdler,
gama kamera ve pozitron emisyon tomografisi (PET) cihazlariyla elde edilir ve organlarin
anatomik yapisinin yani sira fonksiyonel ve metabolik dedisiklikler hakkinda da bilgi saglar.
Tiroid nodullerinin teshisinde kullanilan ¢esitlitanisal yéntemler bulunmaktadir. Bu yéntemler
arasinda tiroid fonksiyon testleri (TFT), ultrasonografi (USG), tiroid sintigrafisi ve ince igne
aspirasyon biyopsisi (IIAB) yer almaktadir. Bu ydntemler, nodilin dodasini ve olasi risklerini
degerlendirmek icin kullanilir. Tiroid hastaliklarinin teshisinde, nUkleer tip alaninda ¢esitli
yontemler kullanilmaktadir. Bunlar arasinda sintigrafik gérinttleme, tiroid uptake testi,
pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi (PET/BT) gérintileme bulunmaktadir.
NUkleer Tip'ta, tiroid bezinin goérinttlenmesinde en sik kullanilan yéntem tiroid sintigrafisidir.
Tiroid sintigrafisi, noduiler tiroid hastaliklarinin dederlendiriimesinde en yaygin kullanilan
nUkleer tip gérunttleme yéntemidir. Ancak, rutin nodil dederlendirmesinde genellikle tercih
edilmez. Tiroid nodUlU tespit edildiginde ve serum tiroid stimulan hormon (TSH) seviyesi
dUsUk veya diUsUk-normal oldudu durumlarda kullanilmaktadir. Tiroid uptake testi ise
tiroid bezinin fonksiyonunu degerlendirmek icin kullanilan bir yéntemdir. Bir gérinttleme
ydntemi olmayip sayisal bir sonug veren testtir. Bu test icin klinik endikasyonlar sinirlidir.
Siklikla 1-131 tedavi dozunun belirlenmesinde veya hipertiroidiye neden olan hastaliklarin
ayirici tanisinda kullanilir,
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TIROTOKSIKOZLAR

Yasin Simsek
*Kayseri Sehir Hastanesi, ic Hastaliklari, Endokrinoloji ve Metabolizmna Hastaliklar Bilim Dal

Hipertiroidi tiroid bezinden fazla hormon sentez ve salgisiyla karakterize bir durumken
tirotoksikoz kaynagdindan badimsiz olarak fazla miktarda tiroid hormonunun sentezlendigi
klinik bulgulara denir. Tirotoksikozlar subklinik veya asikar olabilir. Genel (subklinik ve
asikar) hipertiroidizm prevalansi Avrupada %0,8, ABD'de %1,3; asikar hipertiroidi prevalansi
ise Avrupada % 0.5-0.8, ABD’de % 0.5 olarak bildirilmektedir. Tirotoksikoz sikligi yasla artar
ve kadinlarda daha sik gorlor.

En sik tirotoksikoz sebebi Graves hastalididir, ikinci siklikta ise tirotoksikoz nedeni iyot
eksikligi olan boélgelerde toksik multinodiler guatr, iyot eksikligi olmayan bdlgelerde
toksik adenomdur. Bu U¢ neden tUm tirotoksikoz vakalarinin yaklasik % 90-95%ini olusturur.
Tirotoksikoz genellikle tUm sistemleri etkiler. Hastalarda huzursuzluk, anksiyete, irritabilite,
uykusuzluk, ates, istah artisl, kilo kaybi gibi semptomlar yaninda dermatolojik olarak
hastalarda sicak, nemli, kaygan deri, vitiligo, alopesi, onikolizis, ince kil yapisi, sa¢c doktlmesi,
alt ekstremitelerin 6n yUzUnde ciltte nodUler ve diffuz kalinlasma ile karakterize pretibial
miksdédeme neden olabilir.

Tirotoksikoz nedenleri radyoaktif iyot uptake’ine gore iki gruba ayirilabilir. Birinci grup
artmis radyoaktif iyot uptake olan; Graves hastaldi, toksik multinodiler guatr, toksik
adenom, trofoblastik hastaliklar, tiroit stimulan hormon (TSH) Ureten adenomlar ve ikinci
grup ise azalmis radyo aktif iyot uptake olan; tiroiditler, tirotoksikozis factitia, struma ovarii
seklindedir.

Graves hastalig

En sik rastlanan tirotoksikoz sebebidir. Kadinlarda erkeklere gére 7-10 kat daha fazla gorulor.
TSH reseptorlerini stimUle eden tirotropin reseptdr antikorlarinin tiroit hormon sentezini
artirdi§i otoimmUn bir hastaliktir. Hastaliga orbitopati, dermotopati ve akropatide eslik
edebilir. Hastalarin yaklasik yarisinda diffGz guatr bulunur. Hipertiroidi tanisi sirasinda klinik
orbitopati %26 olguda vardir. Tiroid dermopatisi %1-4 hastada gérilen nadir bir bulgudur.
Tiroid dermopatili olgularin yaklasik %20’sinde de tiroid akropatisi gorulebilir. UcOncy ve
besinci dekatlar arasinda siktir. Hipertiroidinin kontrolUnde antitiroid ajanlar, radyoaktif
iyot ve cerrahi tedaviler primer tedavi secenekleridir. Hastalarin durumuna gére ve tedavi
ekollerine gore bu tedavilerden tercih yapilir.

Toksik multinodUler guatr

Genellikle iyot eksikligi olan bolgelerde gorulir. Ozellikle uzun streden beri multinodUler
guatr 6ykisU olanlarda ve 50 yasindan sonra daha sik gorilir. Tirotoksikoz belirtileri ile
karakterizedir. Tiroit ultrasonunda dikkat ¢ceken nodullerin hepsi veya bir kismi sintigrafik
olarak hiperaktif olarak ortaya c¢ikar. Asil tedavisi antitiroit ilaglarla &tiroit duruma
getirildikten sonra 1311 radyoaktif iyot tedavisi (RAI) ve cerrahidir.
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Toksik adenom

Daha c¢ok 3. ve 4. dekatlarda goérulir. Ultrasonda saptanan nodulin  sintigrafik
goéruntilemesinde hiperaktif nodul ve tiroit bezinin geri kalan kismi stprese olarak dikkat
ceker. Tedavisi toksik multinodiler guatr gibidir, ancak vakalarin cogunda RAI tedavisi
daha uvygun yaklasim olur.

Tiroiditler

Tiroit bezinin inflamasyonu sonucu tiroit folikUllerinin yikimi ve kana fazlaca tiroit hormon
salinimi ile karakterize gecici bir tirotoksikoz nedenidir.
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TiP 2 DIYABETTE OLGULARLA iLAC SECiMi:

KIME DPP-4 iNHIBITORU ?
Abdullah Tashpinar

*Atasehir Medicana Hastanesi, ic Hastaliklar, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali

Tip 2 diyabetin (T2DM) tedavisinde 2006 yilindan itibaren yodun sekilde kullanilan dipeptidil
peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorleri, DDP-4'Un yikilmasini énleyerek endojen glukagon benzeri
peptid (GLP) konsantrasyonun artmasina neden olur. Artan endojen GLP, hiperglisemik
kosullarda instlin sekresyonunu uyararak ve glukagon sekresyonu inhibe ederek glukoz
konsantrasyonlari disirmektedir. DPP-4 inhibitor kullaniminin glisemik regUlasyona katkisi
HbAlc’de ortalama %0,5-1 arasinda disUs seklindedir. Bu grupta sitagliptin, vildagliptin,
linagliptin, saksagliptin ve alogliptin dUnyada yaygin kullanilan formlardir. Alogliptin haric
diger gliptinler Glkemizde mevcuttur. Vildagliptin ginde 2 dozla, digerleri ginde tek dozla
kullanilmaktadirlar.

Diyabetik tedavi sUrecinde DPP-4 inhibitorleri orta dUzeyde etkilidir. Rehberlere goére
metforminden sonra ikinci basamak olarak veya metforminin tolere edilemedigi/
kullanilamadigi olgularda ilk secenek olarak kullanilabilmektedir. Ozellikle kardiyovaskiler
hedefleri olmayan olgularda metformin+DPP-4 inhibitdri kombinasyon onerisi dncelikli
tercih olarak gdzUkmektedir. Bu kombinasyon hem patofizyolojik streclere etkiyle daha
yUksek GLP duzeylerinin elde edilebilmesi nedeniyle hem de daha eski ve yaygin kullanim
tecrUbesinin olusmasi nedeniyle énerilmektedir. Ayrica hedefe ulasilamayan bitin T2DM
olgularinda tim oral antidiyabetiklerle birlikte kullanilabildidi gibi inslin tedavisinin tUm
seceneklerine eklenerek kullanilabilmektedirler. instlin tedavisine eklenmesi hem insilin
duyarliligini artirabilmekte hem de kilo artisini kontrol etmede yardimci olabilmektedir.
Glukoz regulasyonunda ek katki saglamadiklari gézlendidi icin DPP-4 inhibitorleri ile GLP-
1 reseptdr agonistleri birlikte kullaniimamaktadirlar. DPP-4 inhibitérlerinin vicut agiridina
Uzerine etkilerinotraldir, kilo aldirmazlar. KardiyovaskuUler agidan gUvenlidirler. Hiperglisemik
kosullarda etkileri daha ¢ok ortaya c¢iktidi icin hipoglisemi yapmazlar. Kognisyon Uzerine
negatif etkileri olmadidi gibi pozitif katkilar sundugu goézlenen calismalar mevcuttur.
Bu nedenle 65 yas UstU diyabetiklerde gUvenle tercih edilmektedirler. Bozulmus bdbrek
fonksiyonlarinda kullanilabilmektedir. Linagliptin biliyer ve renal dual atiima sahipken
digerleri renal atiima sahiptir. Bébrek yetmezliginde linagliptin doz ayari yapmadan, diger
DPP4 inhibitorleri GFR ye goére doz diUzenlemesi ile rahatlikla kullanilabilmektedir. Tom oral
antidiyabetiklerde oldugu gibi gebelik ve laktasyon dénemlerinde kullaniimazlar.

DPP4 inhibitorlerinin iyi glvenlik ve tolerabiliteye sahip oldudu godzlenmektedir. Ancak yan
etkileri de mevcuttur. Bunlardan en sik gozlenenler; nazofarenijit ve cilt reaksiyonlaridir.
inkretin bazli tedavilerle pankreatit arasinda nedensel bir iliski heniz saptanmasa da
retrospektif calismalarda DPP-4 inhibitorleri ile dUsUk oranda pankreatit riskinden soz
edilmektedir. Pankreatit 6ykUsU olan hastada kullaniimazlar.
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Pankreas kanseri dahil herhangi bir artmis kanser riski ile iliskili degildir. Kardiyovaskuler
guvenlik calismalarinda sadece saksagliptinin kalp yetmezligine bagli artmis hastaneye
yatis nedeni olabilecedi kalp yetmezligi evre3-4 hastada saksagliptinden kacinilmasi
gerektigi belirtilmistir.

DPP-4 inhibitorleri, tip 2 diyabetin biutin klinik sUreclerinde ve her basamakta diger oral
antidiyabetiklerle kombine edilerek veya insUlinle birlikte kullanilabilen, yan etki profilleri
dUsUk guvenle kullanilabilen oral antidiyabetiklerdir.

Bu bilgiler isiginda asagidaki olgularda tedavi dUzenlemelerini tartisacadiz.

Olgu1: Glisemik kontrolde her basamakta givenle kullanilabilirler
* 45-E

« Yakinma: istah fazla ve yemeyi kisitlayamiyor ve karinda sislik

« Oyki: 3yl T2DM

0 9 aydir Metformin 2x1000 mg

o DM komplikasyon 6ykisu yok

« FM: VKI: 24 kgm?2, TA 130 / 90 mmHg

* Lab:

0 AKS: 157 mg/dlI Ac¢lik insUlin: 12 1U/mL HbAlc: %7,9

o Kreatinin :0,9 mg/dL ALT :32 U/L LDL 120 mg/dL

Olgu2: Kilo sorunu olan hastalarda kullanilabilirler

*42y E

» Yakinmasl: Seker yuksekligi, karaciger yaglanmasi

« Oyku: 7y T2DM

o Metformin/Pioglitazon 15/1000 mg 2x1 ve Dapaglifozin10 mg 1x1 kullaniliyor
o Enjeksiyon tedavileri istemiyor igne fobisi var

« FM: VKIi:36 kgm?2 AKB:140/90 mmhg pretibial 6dem yok

* Lab: Hba1c:%8,2

o Hb13,1 g/dL eGFR:59 ALT: 60 U/L AST:45 U/L

Olgu3: Metformin yetersizligi ve hipoglisemi riski olanlarda tercih edilirler

* 45y K

* Yakinmasl: Seker dUzensizligi

« Oyki: 4y T2DM nedeni ile takip ediliyor. Metformin ile HbAlc hedeflerine ulasamayip
Gliklazid 30 mg eklenmis ancak hipoglisemi yasadidi icin ilaci kullanmamaya baslamis
ve seker diosmeleri iyilesmis. Halen Metformin 2x1000 mg ile devam ediliyor. Diger ilaclari
fenofibrat250 mg, perindopril+amlodipin,

« FM: VKI: 30 Kg/m?2

* Lab: HbAlc: %8.5

o Tam idrar : Lokosit 8-10 103/ L

o Kultor: Ureme+Proteus Mirabilis 100 bin koloni

o Kapiller glukoz 6lcumleri (ag/tok, mg/dl)

* sabah 130 aksam 210
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Olgu4: Renal yetmezlik ve hipoglisemide glisemik regiUlasyonda tercih edilebilirler

* 57y E, sofor

* Yakinmasi: Seker yiksekligi ve zaman zaman dUsuklUk

« Oyki: 17y DM, HT, IKH- stentli mevcut. Sabah evde kahvalti yapiyor dgle yemegi
atlanabiliyor araba kullanirken bazen atistirma istedi oluyor, bazen aksama dogru seker
dismeleri de oluyormus. Lantus 8 Unite aksam kullaniyor. Daha énce kullandidi seker
haplar kesilmis instline gecilmis.

* Lab: Hbalc: %6,7

o eGFR 28

o Kapiller glukoz 6lcumleri (a¢/tok, mg/dl)

* sabah 95 /170

» aksam 130 / 210

Olgu5: Bireysellestirilmis tedavilere uygun se¢eneklerde kullanilabilirler

* 66y- E Yonetici

» Yakinmasl: Seker yikseklidi, sik ve birden idrara ¢ikma istegi

« Oyki: 12 yil T2DM, IKH, BPH 6ykisi mevcut.

o istanbul trafiginde karsiya ise gidip gelirken yolda birden idrar yapma ihtiyaci hissediyor
ve mola da veremiyor, parmaktan élcimle sekerinin iyi seyrettigini belirtiyor

o Metformin 2000 mg/gin, Empaglifozin 10 mg, Atorvastatin 20 mg, Tensart 16 mg,
Metoprolol 50 mg, Dutasterid 2,5 mg, Doksazosin 8 mg, Klopidogrel

« FM: VKI: 28 kgm?2 TA: 130 / 70 mmHg, alt ekstremite ddemi yok

s Lab: HbAlc: %6,6 Kreatinin:0,9 mg/dL

Olgu6: DDP-4 inhibitérlerinde cilt reaksiyonlari en ¢ok gdérilen yan etkiler arasindadir

* 63y E

*» Seker yUksekligi

* 9 yillik T2DM 6ykUst mevcut. Metformin 2x2000mg, Linagliptinix5mg Empaglifozin1x10
maq, Gliklazid 1x60mg, iGlargin 1x20 Unite sk tedavi aliyormus. Dermatoloji tarafindan billéz
pemfigoid nedeni ile Metil Prednizolon 60 mg/gun baslanmis. Glisemik dederleri pemfigus
tanisi dncesi iyi seyirliymis ve 5 hafta énceki kontrolinde Hbalc: 6,9 ¢cikmis. Dermatoloji
seker tedavisinin yeniden dizenlenmesini dneriyor.

* FM: TA:150/95 mmHg,

s Lab: Kapiller glukoz 6lcUmleri (a¢/tok ,mg/dL)

o sabah 160 / 200, aksam 230 / 280

o sabah 155 / 208 aksam 210 / 300 seyrinde.
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Olgu7: Yaygin yan etkilerden kagcinmak isteyen hastalarda kullanilabilirler

* 78y K

» Yakinmasl: seker yuksekligi, kilo almak istemiyor

« Oyk: 21 yillik T2DM 6ykisi ve 3 yillik Meme CA 6ykUsU mevcut: Seker ve kilo kontrold
acisindan kaygilh, 2 yil dnce instline gecilmis ve giderek kilo aliyjormus. Halen Aspart insulin
3x8 U dg0n dncesi, Detemir inslin aksam tok 1x24 U kullaniliyor

* FM: 168 cm 78 kg

o Lab: AKS: 124 mg/dL, HbAIc:%7,5 ALT: 35 U/L, Tam idrar: Normal

Kaynaklar:

1. ADA Standards of Care in Diabetes: Pharmacologic Approaches to Glycemic Treatment.

Professional Practice Committee 2024

2. AACE Consensus Statement: Comprehensive type 2 diabetes management algorithm.

2023

3. TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2023

4. KEDD Tip 2 diyabet farmakolojik tedavi kilavuzu 2023

5. TEMD Diabetes mellitus ve komplikasyonlarinin tani, tedavi ve izlem kilavuzu 2022
6. EASD Management of hyperglycaemia in type 2 diabetes, Diabetologia. 2022.
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HIPERHIDROZIS
Emin Murat Akbas

*Yalova Universitesi Tip Fakiltesi, ic Hastaliklar AD. Endokrinoloji BD

Hiperhidrozis (HH) (yani asiri terleme), asiri ter Oretiminin neden oldudu ve yasam kalitesini
dnemlidlcide olumsuz etkileyebilen kronik bir hastaliktir. Birincil HH nin genel prevalansi %0,9
ile %20,6 arasinda degdismektedir. Birincil HH'nin patofizyolojisi tam olarak anlasiimamustir.
Arastirmalar, birincil HH’ nin kalitsal bir bileseni oldugunu ortaya koymustur. Diger calismalar,
birincil HH’li bireylerde kontrol bireylere kiyasla daha fazla gangliyon hicresi ve daha
bUyUk sempatik gangliyonlar bulundugunu, ayrica artmis asetilkolin ve nikotinik reseptor
alt birim ekspresyonu gozlemlemistir. Klinik pratikte, hekimler genellikle HHyi hasta tibbi
b6ykUsu, fizik muayene ve altta yatan terlemeye neden olan bir komorbiditenin olmamasina
dayanarak teshis ederler. HH'yi ydnetmek icin cesitli tedavi ydntemleri mevcuttur. ilk tedavi
asamasi, yasam tarzi ve davranis dedisikliklerini icerir. Terlemeyi onleyici ilaclar, birincil
fokal HH icin birinci basamak tedavi olarak kabul edilir ve énemli faydalar saglayabilir.
Palmar ve plantar HH icin en etkili ¢6zOm iyontoforezdir. Botulinum toksini enjeksiyonlari,
dermal-subkutandz bileskeden uygulanir ve fokal HH icin givenli ve etkili bir tedavi secenedi
sunar. Tedaviye direncli vakalarda veya generalize HH durumlarinda, oral sistemik ajanlar
kullanilabilir. Fokal terlemeyi azaltmak icin lazerler, ultrason teknolojisi, mikrodalga termolizi
ve fraksiyonel mikroigneli radyofrekans gibi enerji bazli cihazlar da kullaniimaktadir. Bu
konservatif tedaviler basarisiz oldugunda cerrahi secenekler dederlendirilebilir. Ozellikle
aksiller HH icin lokal cerrahi teknikler arasinda eksizyon, kiretaj, liposuction veya bu
tekniklerin kombinasyonlari bulunur. Konservatif tedavilerin basarisiz oldugu veya tolere
edilemedigi durumlarda ve sekonder kompansatuvar HHnin potansiyel bir komplikasyon
olarak kabul edildidi hallerde, sempatektomi son care tedavisi olarak distnolir. HH icin
tedavi yontemleri gdzden gecirilmis ve siral bir yaklasim sunulmustur.
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Tip 2 DIABETES MELLITUS TANILI HASTADA SADECE OBEZITE
PREZENTESYONU iLE TANI ALAN CUSHING VAKASI

Gizem llgin Kaplan
*Harran Universitesi Tip FakUltesi, ic Hastaliklar, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dal

Amag: Cushing Hastaligi(CH) ,ekzojen Cushing Sendromu(CS) dislandiktan sonra
yetiskinlerde goérilen en sik CS sebebidir. Kinik  prezentasyonu ; turunkal obezite,
ekstremitelerde zayiflik, bufalo hérgici, ciltte incelmeye badli mor strialar gibi bir cok
sekilde karsimiza ¢cikmaktadir. Biz bu olgumuzda tipik klinik prezentasyonla karsimiza
ctkmayarak tani almis CH vakasi sunuyoruz.

Gere¢ ve Yontem: 57 yasinda kadin  hasta Tip 2 Diabetes Mellitus(DM) tanisi altinda
medikal tedavi ve yogun diyet programina ragmen obezitesinin devam etmesi Uzerine
klinigimize basvurmustur.

Bulgular: Fizik muayenesinde kan basinci: 120/80 mm/Hg BMI:40 kg/m2, bel cevresiil4l cm
kol cevresi:39 cm 6lcUldU. Gdbek ¢evresinde beyaz strialar saptandi(Sekil 1) . trunkal obezite
olmamasi ve mor strialar saptanmamasina ragmen obezite sebeplerinden biri olan Cushing
sendromunu ekarte etmek icin hastaya tarama testleri planlandi. 24 saatlik kortizolu: 320
mg/gun saptandi, 1 mg Deksametazon(DST) yapildi; kortizol : 14ug/dL saptandi. Dodrulama
testiicin 2gUn 2 mg DST yapildi ; kortizol dederi 10 ug/dL saptandi. CS tanisi alan hastanin
Adrenokotikotropik hormon (ACTH) dederi:55 pg/mL bulundu. Ektopik ACTH sendromu ve
CH ayirici tanisticin 8 mg DST yapildi; kortizol: 1 ug/dL saptandi. Hastadan kontrastl hipofiz
Manyetik Rezonans Goéruntileme(MRG) istendi. MRG raporunda ; Hipofiz yUksekligi 5,5
mm &lcUldU, hipofiz bezinde hafif heterojen kontrastlanma izlendi, dinamik serilerde ve ge¢
kontrastli serilerde belirgin sinir veren lezyon imaji saptanmadi(Sekil 2). Hipofiz adenom
sUphe ve lokalizayonu belirlemek amaciyla Corticotropin-Releasing Hormon(CRH) uyarili
infrapetrozal sinUs 6rneklemesi yapildi(Sekil3). CRH stimulasyon testi sonrasi sol tarafta
lokalize mikroadenom saptanarak hasta transsfenoidal cerrahi icin yénlendirildi.

Sonug¢: DM tanil hastalara eslik eden obezitenin sebeplerinden biri de Cushing sendromu
olabilmektedir. Hastalar tipik olarak Cushing fizik muayene bulgularina sahip olmayip,
obezite klinigi ile de presente olabilmektedirler.

Anahtar Kelimeler: cushing, obezite, diabetes mellitus, infrapetrozal sinis érneklemesi
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GEBELERDE TiROID HASTALIKLARINA YAKLASIM
Ziynet Alphan Ug

*Usak Universitesi Tip FakUltesi, ic Hastaliklari, Endokrinoloji ve Metabolizmna Hastaliklar Bilim Dal

Gebelik sirasinda anne, plasenta ve fetUs arasinda hormonal etkilesimler olur ve bu
durum tiroid bezi morfolojisinde ve fonksiyonlarinda énemli degisikliklere yol acar (sekil-1).
Gebelikle birlikte tiroid fizyolojisinde gerceklesen dedisiklikler 4 ana baslikta incelenebilir;
1. Human koryonik gonadotropin (hCG) etkisi; Fertilizasyonla birlikte artmaya baslayan
hCG hormonu ile tiroid uyarici hormonun (TSH) alfa subUnitleri yapisal olarak benzerdir
ve hCG TSH reseptoérint dodrudan uyarabilin. hCG dizeyi 10-12. gebelik haftasinda tepe
seviyesine ulasir. Bu durum o&zellikle ilk trimesterde serbest tiroksin (sT4) ve serbest
trilyodotironin (sT3) artisina yol acarak TSH sekresyonunu baskilayabilir. hCG’nin tirotropik
etkisi TSHnin %0,025’i kadaridir. Gebelerin %5’'inde 1. haftaya kadar 0,1 mIU/L’nin altinda
TSH dederi olabilecedi bildirilmistir. Bu fizyolojik durum “Gebelidin gecici tirotoksikozu”
olarak adlandirilir hCG’nin ikinci ve U¢UncU trimesterde dUsmesiyle birlikte TSH da normale
gelir.

2. Tiroksin baglayici globulin (TBG) etkisi; Gebeligin 6-8. haftasindan itibaren TBG
konsantrasyonu yukselmeye baslar. Bu artisin nedeni &strojen etkisiyle hepatik TBG
sentezinin artisidir. Artis 20-24. haftalarda plato seviyesine ulasir ve tUm gebelik boyunca
yUksek seviyesinikorur. Bunedenle gebelik siresince total T4 (TT4) vetotal T3(TT3)dUzeyleri
yUksektir ve serbest tiroid hormon diUzeylerinin anne ve fetis ihtiyacini karsilayabilmesi
icin tiroid hormon sentezinin artisi gereklidir.

3. Degisen tiroid hormon metabolizmasinin etkisi; Plasentada, deiyodinaz tip 2 (D2) ve
deiyodinaz tip 3 (D3) enzimleri bulunur. Bu enzimlerin aktivitesinin artisi ile T3 ve T4'0Un i¢
halkasinin deiyodinasyonu artar, béylece T3 ve T4'Un hem yapimi hem de yikimi artar.

4. lyot etkisi; Gebelikte renal kan akimi ve glomerular filtrasyon hizi (GFR) %50 dolaylarinda
artar. Bu artisa badl renal iyot atilimi da artar. Ayrica annenin plazmasindaki iyodun
transplasental yolla fetise ge¢mesi ve fetal tiroid bezi tarafindan kullanilmasi da iyot
havuzunun bosalmasina katkida bulunur. Hafif dUzeyde iyot eksiklidi olan bolgelerde bile
annede iyot eksikligine badl guatr gelisimi gdzlenebilir. FetUs iyot eksikligine karsi daha
hassastir, kolaylikla fetal hipotiroidi gelisebilir.

FetUsUn tiroid hormon ihtiyaci, fetal tiroid fonksiyonlarinin basladidi 10-12 haftaya kadar
plasentadan gecen maternal T4 ile karsilanir. Maternal T4'Un katkisi doguma kadar
azalmakla birlikte devam eder. Gebeligin 10.ila 12. haftasinda fetal TSH salgilanmaya baslar.
Fetal tiroid bezi bu evrede iyotu konsantre etme ve iyodotironinleri sentezleme yetenedine
sahiptir. Ancak 18-20. haftaya kadar ¢cok az hormon sentezi gergeklesir. Yirminci haftadan
itibaren fetal tiroid hormonu sekresyonu kademeli olarak artar. Dogumda kord kaninda
Olctlen T4'Un %20-40 civari anne kaynaklidir (1-4).
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Gebelerde tiroid fonksiyon testlerini dederlendirmede popUlasyona dayali, trimestere ve
ydnteme &zgU araliklarin kullaniimasiidealdir. TSH gebelikte de primer tiroid disfonksiyonunu
belirlemede dncelikli testtir. TSH icin populasyona spesifik araliklar mevcut dedilse trimester
spesifik araliklarin kullaniimasi énerilir.

Gecici Gestasyonel Tirotoksikoz

HCG konsantrasyonlarinin zirve yaptigr dénemde (10 - 12 hafta), serum serbest T4 ve
T3 konsantrasyonlari genellikle normal aralikta olmak Uzere hafifce artar ve serum TSH
konsantrasyonlari azalir. Bu durum hiperemezis gravidarum ve cogul gebelikle birlikte
olabilir. Gecici gestasyonel tirotoksikoz siklidi %1-3 olarak bildirilmistir. Kendi kendini sinirlar
ve otoimmun degildir. Bu hastalarin yaklasik %50’ sinde hipertiroidi semptomlari gérulebilir.
Tedaviye gerek yoktur, hCG Uretimi dUstUkce (tipik olarak 14 ila 18. gebelik haftalar)
semptomlar (varsa) ve tiroid hiperfonksiyonu azalir (5-6).Gebelikte Graves Hastaldi ile
ayriminda klinik ve laboratuvardan faydalanilir (tablo-1).

Gebeligin izole Hipotiroksinemisi

izole maternal hipotiroksinemi, popUlasyon icin belirlenmis maternal serbest T4
konsantrasyonunun referans araldinin alt 2,5 ile 5. persantilde olmasi ve buna normal TSH
konsantrasyonunun eslik etmesidir. Prevalans, iyot yeterli Glkelerde %1-10, iyot eksikligi olan
bolgelerde %20-30 olarak bildirilmistir. Maternal hipotiroksinemi ile dUsuk 1Q, otizm, dikkat
eksikligi-hiperaktivite bozukluklari, sizofreni, gri madde ve kortikal volUmde azalma gibi
bazi istenmeyen nérodavranissal bulgular iliskili bulunmustur (1,4).

Maternal izole hipotiroksinemide levotiroksin tedavisinin anne ve bebek icin yararl
oldugunun net olarak gdsterilememesi, hatta potansiyel zararli etkilerin olmasi nedeniyle
rutin LT4 tedavisi dnerilmemektedir. Ancak ETA kilavuzunda, erken gebelik déneminde
tespit edildiginde tedavi dnerilmektedir. Ulkemizin iyot eksikligi bolgesi olmasi géz dnine
alindidinda 100- 150 g/gun iyot destedi verilmesi onerilir (7,8).

Gebelikte Hipotiroidi

Asikar hipotiroidi; gebelikte artmis TSH (>2,5 mU/L) dUzeylerine eslik eden azalmis T4
dUzeyleri iken, subklinik hipotiroidi; serum TSH dUzeyi 2,5-10 mU/L aralidinda olup, sT4
diUzeyi normal olan hasta icin kullanilan tanimlamalardir.

Bircok hasta asemptomatiktir. Bazi semptomlari gebeliginkine benzer oldugundan
semptomlar gézden kagcirilabilir. Hipotiroidizmin klinik semptomlari gebe olmayanlarla
benzerdir.

Asikar hipotiroidi olumsuz gebelik sonuclari

*» Preeklampsi ve gebelik hipertansiyonu.

* Plasental abrupsiyon

* Erken dogum

* Postpartum kanama

* Perinatal morbidite ve mortalite.

* DUsUk dogum agirhgi

» Cocukta noropsikolojik ve bilissel bozukluk (9,10)
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Subklinik hipotiroidi olumsuz gebelik sonuclari

» Gebelik kaybu.

* Siddetli preeklampsi,

* Plasental abrupsiyon,

* Erken dogum,

» Neonatal solunum sikintisi sendromu ve/veya 6tiroid kadinlara kiyasla
* Bilissel bozukluk

Hamilelik sirasindaki komplikasyon riski, asikar hipotiroidiye nazaran; subklinik hipotiroidizmi
olan kadinlarda daha dusUktor (11,13). Antikor durumunun degerlendirilmesi énemlidir
¢cUnkU subklinik hipotiroidizm ve pozitif anti-tiroid peroksidaz (TPO) antikorlari olan kadinlar,
olumsuz gebelik sonuclari agisindan daha yuksek riske sahip olma edilimindedir (1,11).
Subklinik hipotiroidizmi olan gebelerde; TSH dederi gebelige &zgU referans dederinden
daha yiuksek olan TPOAb (+) kadinlar ve TSH>10 mU/L olan TPOAb (-) kadinlarin LT4
tedavisi almasi 6nerilmektedir. DoJurganlik caginda olan kadinlarda hipotiroidi tedavisinde
TSH <25 mIU/L hedef alinmali, IVF/ICSI tedavisi goren subklinik hipotiroidili kadinda ise
TSH<2.5 olacak sekilde LT4 tedavisi yapllmalidir. Daha énceden hipotroidi olan ve gebe
oldugunu &grenenlerde levotrioksin dozu %25-30 arttirilmalidir. Hipotiroidi nedeni ile takip
edilen gebelerde; 4 hafta bir TFT takibi yapilmal, 30. haftaya yakin en az bir kez daha
olctlmeli, trimester spesifik referans aralik kullanilarak levotiroksin dozu ayarlanmalidir.
Dogum gerceklestikten sonra, LT4 dozu gebelik 6ncesi doza azaltilmali ve postpartum 6.
haftada TSH kontrolU yapilmalidir(?).

Gebelelerde Graves Hastalgi

Asikar hipertiroidizm; gebelik sirasinda nadirdir. Gebelikte hipertiroidinin en sik sebebi
Graves hastaligidir (%95). Gebelikte hipertiroidinin diger sebepleri; toksik adenom, toksik
multinodUler guatr, gestasyonel trofoblastik hastaliktir ( 14-16).

Gebeligin ilk trimesterinde gecici, subklinik hipertiroidizmn (normalin altindaki TSH varh§inda
gebelik icin normal serum total veya serbest T4 ve T3 konsantrasyonlarl), hiperemezis
gravidarumileiiliskili hipertiroidizm, graves hastalidi, toksik adenom veya toksik multinoduler
guatr nedeniyle subklinik ve hafif, asemptomatik hipertiroidizmnde; hipertiroidizmin tedavisi
gerekli degildir. Tedavinin amaci, fetal tiroidin antitiroid ilaclarin etkisine daha duyarl
olmasi nedeniyle fetal hipotiroidizmi édnlemek icin annede kalici fakat hafif hipertiroidizmi
sUrdUrmektir. Maternal hipertiroidizmin, antitiroid ilaclarla asirn tedavisi fetal guatr ve
primer hipotiroidizme neden olabilir. Hamilelik sirasinda hipertiroidi kontrolt saglanamayan
annelerin  bebeklerinde, muhtemelen fetal hipofiz-tiroid ekseninin baskilanmasina
bagdl olarak fetusta gecici santral hipotiroidizm gérilebilir. Hafif hipertiroidizmn hedefine
ulasmak icin annenin serum serbest tiroksin (T4) konsantrasyonu, gebelik icin trimestere
6zgU normal aralikta veya biraz Uzerinde tutulmalidir. Serum tiroid uyarici hormon (TSH)
konsantrasyonu, mUmkUn olan en diUsUk ilag dozunu kullanarak gebelik icin referans
araliginin altinda olmahdir. Tiroid fonksiyonlari dort haftalik araliklarla dederlendirilmeli
ve uygun ila¢c dozu ayarlanmalidir. Tiyonamidler, gebelik sirasinda Graves hastalidi, toksik
adenom veya toksik multinodiler guatr nedeniyle olusan hipertiroidizmin birincil tedavi
secenegidir. Metoprolol veya propranolol gibi beta blokerler tasikardi ve tremoru tedavi
etmek icin kullanilabilir.
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Hamilelik sirasinda tiroidektomi nadiren gereklidir ancak tiyonamidleri tolere edemeyen
kadinlaricin bir secenektir. FetUste hipotiroidizm riskinien azaindirmek ve tiroid fonksiyonunu
kontrol etmek icin gereken en dUsuk tiyonamid dozunu verilir (PTU 50 mg ginde iki ila Uc¢
kez, metimazol ginde 5 ila 10 mg ). PTU ve metimazol arasinda gecis yapan hastalar icin,
300 mg PTU kabaca 10 veya 15 mg metimazole esdeger olacaktir. Graves hastaligl olan
kadinlarin fetUsleri, fetal kalp atis hizi ve fetal blyome orani ile fetal tirotoksikoz belirtileri
acisindan izlenmelidir (1).

Postpartum Tiroidit

Postpartum tiroidit dogumdan sonraki ilk 1 yil icinde tiroidin otoimmUn hasari ile ortaya
cikmaktadir. Hashimato tiroiditiile patolojik bulgular benzerdir ve her ikiside HLA-B ve HLA-D
haplotipleri ile iliskilidir, bu da kalitsal risk faktérlerinin 6Gnemli oldugunu disindUrmektedir.
Prevalansi % 1- 17 arasindadir. En yuksek prevelans; énceden postpartum tiroidit éykiso
olan kadinlarda (prevalans yuzde 42) ve anti- TPO pozitifligi olan kadinlardadir. Tanida
oncelikle TSH dizeyine bakilmalidirTedavisiz 3-6 ayda tiroid fonksiyonlarinin normale
doéner. Tedavide tirotoksikoz semptomlari déneminde B-bloker ajanlar &zellikle laktasyon
déneminde kullanilabildidi icin propranolol énerilmektedir. Kalici hipotiroidi %5 oraninda
gelisebilir. Anti-TPO ve anti-Tg dUsUk titrede pozitif olabilir.

Gebelikte Tiroid Nodulleri ve Tiroid Kanseri

Gebeligin 16. haftasindan sonra devam eden baskilanmis serum TSH dizeyleri olan gebeler
icin, klinik olarak ilgili bir tiroid nodilonin biopsisi (IIAB) gebelik sonrasina ertelenebilir.
Gebelik sonrasi da TSH baskili ise emzirmiyorsa nodul fonksiyonunu degerlendirmek icin
radyonUklid tarama yapilabilir. Tiroid nodilinden 1IAB genellikle non-siprese TSH'I olan
gebe kadinda yeni bir nodil tespit edildiginde énerilir. Hangi nodlon 1IAB gerektirdigine
ultrasonografik paternine bakilarak karar verilir. [IAB gebelikte mi yapilmali, pospartum
dénemde mi yapiimali? hasta karari ve kanser riski dederlendirilmesine gdre karar verilir.
Sitolojik olarak benign tiroid nodUlU olan gebe kadinlar gebelikte &zel izlem gerektirmez.
Sitolojik olarak indetermine nodul (AUS/FLUS, SFN ya da SUSP) gelen gebelerde sitolojik
olarak malign lenf nodu ya da diger metastatik belirtiler yoksa gebelik sirasinda rutin
cerrahigerekmez. Hamilelik sirasinda, sitolojik olarak belirsiz nodillerde klinik olarak agresif
davranis sUphesi varsa, cerrahi diosinulebilir. Gebelik sirasinda sitolojisi belirsiz nodullerin
degerlendiriimesinde molekuler test dnerilebilir (1).

Erken gebelikte diferansiye tiroid kanseri (DTK) tespit edilenler sonografik olarak izlenmeli,
24-26. gebelik haftasindan 6nce dnemli 6lcUde biyUrse veya sitolojik olarak malign servikal
lenf nodlar varsa, gebelik sirasinda cerrahi dustnidlmelidir. Ancak hastalik hamileligin
ortasinda stabil kalirsa veya hamileligin ikinci yarisinda teshis edilirse ameliyat dogum
sonrasina ertelenebilir. Gebelikte yeni tani meduller karsinom/anaplastik kanserin etkisi
bilinmemektedir. Fakat tedavideki gecikmenin sonucu olumsuz etkilemesi muhtemeldir. Bu
nedenle klinik faktorleri de dederlendirerek cerrahi kesinlikle dUstunUlmelidir. Tiroid kanserli
gebelerde TSH duzeyi hedefi gebelik dncesi tanimlandidi gibi olmalidir. TSH dizeyi 16-20.
gebelik haftalarina kadar 4 haftada bir, 26-32. haftalar arasi en az bir kez bakilmali ve
radyoaktif iyot (RAI) tedavisi sonrasi 6 ay gebe kalinmamalidir.
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Hamilelik dncesinde herhangi bir biyokimyasal veya yapisal hastalik kaniti olmayan olarak
siniflandirilan saptanamayan serum Tg seviyeleri (Tg otoantikorlarinin yoklugunda) ile
daha énce tedavi edilmis DTK 6ykusU olan kadinlarda hamilelik sirasinda ultrason ve Tg
izlemesi gerekli degildir. DTK teshisi konan ve tedaviye biyokimyasal veya yapisal olarak
tam yanit vermeyen kadinlarda veya aktif nUkseden veya rezidiel hastaligi oldudu bilinen
hastalarda gebelik sirasinda ultrason ve Tg takibi yapilmalidir. Aktif izlem altinda olan
papiller mikro kanser (PTMK) tanisi almis kadinlarda gebelik sirasinda her trimesterde
maternal tiroidin ultrasonla izlenmesi yapilmalidir (1).
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