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OZET

Diabetes mellitus akciger elastisitesinde azalmaya, bazal membran kalinlasmasina ve néropatiye neden olarak
akciger fonksiyonlarin1 kismen etkilemektedir. Diyabetik hastalarda bulunan hiicresel ve humoral immiinite
defektleri nedeniyle akut ve kronik akciger infeksiyonlar sik goriilmektedir.
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ABSTRACT
Diabetes Mellitus and Lung
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Diabetes mellitus causes a basal membrane thickness, a decrease in lung elasticity and neuropathy, which in
turn partially affects basic lung functions. Because of the cellular and humoral immunity defects in diabetic
patients, acute and chronic lung infections are frequently seen in these patients.
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Diabetes mellitus bir ¢ok organ ve sistemi etkileyen bir send-
romdur. Gz, bobrek, sinir sistemi, gastrointestinal, kardiovas-
kiiler sistem {izerine etkileri ve bunlarin fizyopatolojisi olduk-
ca iyi aydinlatilmistir. Ancak diabetes mellitusun solunum sis-
temi tizerine olan etkileri hakkinda bilinenler fazla degildir. Bu
makalede, son 20 yilda bu konuda yapilan ¢aligmalarin sonug-
lar1 degerlendirilerek, diabetes mellitusun solunum sistemi
tizerine etkilerinin derlenmesi amaglanmigtir.

Diabetes mellitusun sebep oldugu diisiiniilen pulmoner
fonksiyon bozuklugu ile diyabetin komplikasyonlari ve yas, sii-
re gibi diger parametreleri arasindaki iliskiler arastirilmistir.
Bell ve arkadaglari insiiline bagimli diabetes mellitus (IDDM)
hastalarinin pulmoner fonksiyonlarinda azalma oldugunu ve
bu komplikasyonun diyabetin siiresi ile iligkili oldugunu gos-
termiglerdir [1]. Hayvan modellerinde yapilan caligmalarda,
IDDM hastalarinda hiperkapniye karsi ventilator yanittaki
azalmanin diyafragmanin glikozilasyonu ve hiperglisemi ile il-
gili oldugu, diyabetik ketoasidozda bulunan hiperventilasyo-
nun leptin bagimli oldugu gésterilmistir [2].

Diyabetik hastalarda goriilen néropati ve nonenzimatik gli-
kozilasyonun solunum sistemi {izerinde de etkili olacag: diisii-
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niilerek ¢esitli aragtirmalar yapilmigtir. Bu ¢aligmalarin 1g1gin-
da anormal akciger elastisitesi [3] ve dinamik kompliyansta [4]
azalma oldugu ileri siirilmistiir. Akciger voliimlerinde 6zellik-
le total akciger kapasitesi (TLC), rezidiiel voliim (RV), vital
kapasite (VC), zorlu vital kapasite (FVC), zorlu ekspirasyon
hacminin 1. saniyedeki degerinde (FEV,) , Karbon Monoksid
(CO) transfer faktor degerlerinde diisme olacagi éne siiriilmiis-
tiir [1,5-7]. Turaglar ve arkadaglar1 da yaptiklar ¢aligmada, diy-
abetik hastalardaki VC, FEV,, FEV,/FVC, ekspirasyon zirve
akim hizt (PEF) ve zorlu ekspirasyon akimimnm ilk %25 ve
%751 arasindaki akim hizi (PEF;5.75) 6lctimlerini diyabetik
olmayan hastalara gore daha diisitk bulmusglardir [8]. Buna kar-
sin diyabetik hastalarda pulmoner fonksiyon bozuklugu olma-
digimi iddia eden ¢alismalar da vardir [3, 9,10]. Lange ve arka-
daslari IDDM ve insiiline bagimli olmayan diabetes mellitus
(NIDDM) ayrimi yapmaksizin 11 763 hastada yaptiklari ¢alig-
mada, insiilin tedavisi kullanan hastalarin akciger fonksiyonla-
rindaki azalmanm oral antidiyabetik ve diyet kullananlara go-
re daha fazla oldugunu géstermiglerdir [11]. NIDDM’li hasta-
larda diyabete bagli pulmoner fonksiyon bozuklugunu gésteren
az sayida c¢alisma vardir. Bu caligmalardan birinde 10 yildan
uzun siireli erkek NIDDM hastalarinda FEV; ve FVC’de azal-
ma oldugu saptanmus, kadinlarda ise FEV, ve FVC'de degisik-
lik saptanmamugtir [12]. Fremantle ¢aligmasinda ise NIDDM
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hastalarinda VC, FVC, FEV, degerlerinin azaldig1 ve bunun
diyabetin siiresi ile iliskili oldugu gosterilmistir [13].

Ofulue ve Kida diyabetik sicanlarda yaptiklari ¢alismada
kollajen ve elastin diizeylerinde artis, total fosfolipid ve disatii-
re fosfotidil kolin diizeylerinde azalma oldugunu gostermisler-
dir. Bu patolojilerin siirfaktan metabolizmasinda degisiklige
neden olacagmi, ancak bunun akciger fonksiyonlarini etkile-
meyecegini iddia etmislerdir. Hava bosluklar1 genislemis, alve-
ol yiizey alan1 ve alveol sayisi azalmis olarak bulunmugtur [14].

Diyabetik pnémopati heniiz iyi aydinlatlmamstir [5]. Di-
yabetik insan ve hayvan ¢alismalarinda pnémositlerde anor-
mallikler, siliasiz brongiyoler epitelyal hiicrelerde, alveol duva-
rindaki kollajen ve elastinde yapisal degisiklikler, bag dokusu
degisiklikleri gosterilmistir [15,16]. Diyabetik vakalarin otopsi
caligmalarinda ise sentrilobiiler amfizem [17] bulunmustur. Ka-
piller endotelyumda ve alveoler bazal laminada kalinlasma
gosterilmistir [18]. Ayni zamanda alveoler, plevral arteriyoller-
de ve alveoler septa kapillerlerinde mikroanjiyopatik bulgular
saptanmigtir [17]. Mikroanjiyopatide bazal memran kalinlas-
mas1 ve bazal membranda bir glikoprotein (glikozillenmis pro-
tein, mukopolisakkarit) birikmesi sz konusudur.

Mikroanjiyopatiye bagli retinopati gelisen hastalarda, akci-
ger CO diffiizyonunda azalma oldugu gosterilmistir [7]. Inno-
centi ve Fabbri IDDM’li hastalarda, Ljubic ve arkadaglar: ise
grup ayrimi yapmaksizin tiim diyabetiklerde akciger CO diffiiz-
yon kapasitesindeki azalma ile renal hasar arasinda iliski oldu-
gunu bildirmiglerdir [5,19]. Schnack ve arkadaglar1 da pulmo-
ner fonksiyon bozuklugu ile proteiniiri arasinda iliski oldugunu
gostermigler ve diger aragtirmacilardan farkli olarak diyabetin
uzun dénem kontroliinii gésteren HbA ;¢ 6lgtimii ile de belirgin
iligkili oldugunu bildirmislerdir [20]. HbA ;¢ 6lctimleri ile akci-
ger CO diffiizyonunun fonksiyonel rezidiiel kapasiteye oranlari
arasinda pozitif korelasyon saptanmugtir. HbA ¢ arttikca fonk-
siyonel rezidiiel kapasitede diisiis bulunmustur. Bu calismanin
sonucuna gore aragtirmacilar HbA ¢ dl¢iimiiniin sadece aktiiel
metabolik kontrolii degil solunum fonksiyon testlerinin etki-
lenme diizeyini de gosterdigini diisiinmiislerdir [20].

Diyabetik hastalarda spirometri ve CO diffiizyon ile yapilan
caligmalarda solunum fonksiyon bozuklugu ile kisitli eklem
mobilitesi sendromu (kerioartropati) iliskisi aragtirilmistir. Ki-
sith eklem mobilitesi sendromu diyabetik hastalarda daha ¢ok
elin kiigiik eklemlerinin etkilendigi, deride kalinlagma, gergin-
lik, mumsu deri bulgularinin eslik ettigi bir sendrom olarak ta-
nimlanmistir. Schnapf bu sendromun goriildiigii IDDM’li has-
talarin FVC, TLC, FRC, RV, FEV,’de azalma oldugunu gos-
termigtir [21]. Kisith eklem mobilitesi sendromunun olugu-
munda rolii oldugu bilinen kollajenin enzimatik olmayan gli-
kozilasyonunun akciger dokusunda da patolojilere neden ola-
bilecegi diisiintilmiistiir. Bell ve arkadaslari ise kisitli eklem
mobilitesi sendromu ile solunum fonksiyon bozuklugu arasin-
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da iligki saptamamuglardir [1].

CQO diffiizyonu saglikli insanlarda pozisyondan etkilenir ve
yas ilerledikge diffiizyon azalir [22]. Dik durus pozisyonu ile
kargilagtinldiginda, sirtiistii pozisyonda iist lob kapiller dolusu-
na bagli olarak CO diffiizyonu artmaktadir. Ancak diyabetik
hastalarda pozisyonla CO diffiizyonunda degisiklik olmadig1 ve
bu bulgunun diyabete bagli pulmoner tutulumun erken tani-
sinda faydali olacagi ileri siiriilmiistiir [23]. Diyabetik hastalar-
da pulmoner kiigiik damarlari da etkileyen mikroanjiyopatinin
buna neden olabilecegi diisiiniilmiistiir [23]. Olasidir ki gogiis
kafesinin kisith geniglemesi nedeniyle, CO transfer faktorii
yasli diyabetik hastalarda daha diisiik bulunmustur [24]. Pare-
di ve arkadaglari ise solunumla atilan CO seviyesinin diyabe-
tik hastalarda arttigmni gstermisler ve oksidatif stresin bir gos-
tergesi oldugunu ileri siirmiiglerdir [25].

Diyabetik hastalarda néropatinin de solunum sistemi {ize-
rinde etkili oldugunu gésteren ¢alismalar vardir. Otonom no-
ropatisi olan diyabetik hastalarda hiperkapneik cevap cesitli
calismacilar tarafindan farkli bulunmus; artmis, degismemis
veya azalmig oldugu ileri siirtilmiistiir [26-28]. Diyabetik hasta-
larda kardiovaskiiler otonom reflekslerin etkilendigi, hipoksi-
ye duyarliligin azaldigr bildirilmistir. Uyku apnesi sendromu
goriilme sikligr artar [29]. Otonom néropatisi olan diyabetik
hastalarda kardiyorespiratuar bozukluklar, pnémoni, respiratu-
ar deprese edici ila¢ kullanimi veya anestezi nedeniyle kardi-
orespiratuar arrest, ani dliim sik goriiliir.

Diyabetik hastalardaki nétrofil kemotaksisinde azalma ve
humoral immiinite defekti nedeniyle akut ve kronik akciger
infeksiyonlarma da sik rastlanmaktadir. Bu infeksiyonlar ge-
nellikle stafilokok ve Gram (-) basiller ile olusan sekonder in-
feksiyonlardir [30]. Kronik obstriiktif akciger hastaligr (KO-
AH) olan diyabetik hastalarda %51,6 siklikta Gram (-) bakte-
ri infeksiyonlarina rastlanmigtir [31]. Mycobacterium avium
mukormikoz, Coccidiomycogibi nadir infeksiyonlar da diyabe-
tik hastalarda sik goriilmektedir [32-34].

Diabetes mellitus hastalarinda tiiberkiiloz sik goriilmekte-
dir. Bu hastalarda alt loblardaki alveolar O; basincinin artist,
alt lob lezyonlarinda artis ve kavitasyona neden olur [35].

Kistik fibrozlu hastalarin sagkalim oranlarinda artig nede-
niyle kistik fibrozlu iligkili diabetes mellitus hastalarinin sayi-
sinda artig olmaktadir [36,37]. Glukoz intoleransinin derecesi
kistik fibrozla hastalarin gelecekteki akciger fonksiyonlarinda-
ki azalmanim giiclii bir belirleyicisidir [37]. OGTT erken tam
konulmasmda duyarlt bir testtir [36].

Bunlara ek olarak, diyabetik hastalarda %6 siklikta goriilen
diyabetik xantogranuloma adi verilen tablodan da bahsetmek
gerekir. Diyabetik xantogranuloma, akcigerlerde lipoid madde
birikimidir. Lipoid madde iceren makrofajlar aglutine olur ve
kiiciik arterlerde media tabakasinda hyalinizasyon ortaya ¢ikar.
Hastaliga ¢zgii klinik ve radyolojik bulgu bulunmamaktadir.
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Ayirict taninin akciger parankiminde obstruktif degisiklikler
yaratan lipid depo hastaliklari ile yapilmasi 6nerilmistir [38].

Diabetes mellitusun akciger komplikasyonlarinin arastiril-
masinda niikleer tip yontemleri de kullanilmaktadir. Diyabetik
hastalarda Tc-99m DTPA ile akciger sintigrafisinde permeabi-
litede diyabetin komplikasyonlariyla iligkili olarak azalma sap-
tanmuistir [39]. Tc-99m DTPA diabetik hastalarda degisik de-
recelerde akciger etkilenmesini tayin eden potansiyel duyarli
bir testtir [40]. Diyabetik hastalarda anormal pulmoner 1-123
MIBG “uptake”i oldugu gosterilmistir.

Sonug olarak diabetes mellitus akciger elastisitesinde azal-
ma ve bazal membran kalinlasmasina neden olarak kismen ak-
ciger fonksiyonlarimni etkilemekte, hiicre ve humoral immiini-
te defektleri nedeniyle akut ve kronik akciger infeksiyonlari-
nin artigina neden olmaktadir.
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