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1. ÖZET 

 

TİP 2 DİYABETLİ HASTALARDA; ANTİOKSİDAN MİNERALLER VE 

OKSİDATİF STRESİN ANKSİYETE İLE İLİŞKİSİ 

Diyabetes Mellitus, psikososyal rahatsızlıkların yanı sıra oksidatif stresin artmasıyla 

da ilişkili olan yaygın metabolik bir hastalıktır. Bu çalışmanın amacı; anksiyetesi 

olan ve olmayan Tip 2 DM’li hastaların serum magnezyum, bakır, çinko, 

paraoksanaz ve arilesteraz düzeyleri ile obezite, oksidatif stres ve anksiyete 

arasındaki ilişkiyi araştırmaktır. Çalışmamız Medipol Üniversitesi Mega Medipol 

Hastanesi Laboratuvarında 34 anksiyetesi olmayan, 32 hafif ve 13 orta-ağır 

anksiyetesi olan Tip 2 DM’li hasta olmak üzere toplam 79 hasta üzerinde yapıldı. 

AKŞ, HDL kolesterol, LDL kolesterol, total kolesterol, trigliserid, HbA1c, çinko, 

magnezyum, bakır, total oksidan kapasite, total antioksidan kapasite, paraoksanaz ve 

arilesteraz düzeyleri kolorimetrik yöntemle, CRP immünotürbidimetrik yöntemle 

kantitatif olarak ölçüldü. Oksidatif stres indeksi TOS/TAK formülü kullanılarak 

hesaplandı. BKI açısından gruplar karşılaştırıldığında kontrol grubuna göre hafif 

anksiyete ve orta-ağır anksiyete grubunda istatistiksel olarak anlamlı yüksek değerler 

bulundu(p<0.05). TAK değerleri açısından incelendiğinde kontrol grubu (0,96  ± 

0,16) ile hafif anksiyete grubu (0,90 ± 016) ve orta ağır anksiyete grubu ( 0,86  ± 

0,08) arasında farklılık bulundu. Ayrıca TAK değerleri hafif anksiyete grubuna göre 

orta ağır anksiyete grubunda istatistiksel olarak anlamlı olarak düşüktü(p<0.05). 

Serum ARES/PON değerleri kontrol grubuna göre orta-ağır anksiyetesi olan grupta 

rakamsal olarak düşük çıkmasına rağmen istatiksel olarak anlamlı 

bulunmadı(p>0.05). Sonuç olarak; Diyabetes mellitusta oksidatif stresin arttığı 

bilinmektedir. Ancak oksidatif stresin artışına paralel olarak anksiyete şiddetinin 

artışı bu çalışma tarafından ortaya konmuştur. 

 

Anahtar Kelimeler; Anksiyete; Aril Esteraz; Diyabet; Oksidatif Stres; Paraoksanaz  
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2. ABSTRACT 

 

THE RELATIONSHIP BETWEEN ANTIOXIDAN MINERALS AND 

OXIDATIVE STRESS WITH ANXIETY IN PATIENTS WITH TYPE 2 

DIABETES 

Diabetes Mellitus is a common metabolic disease that is associated with increased 

oxidative stress as well as psychosocial disturbances. The purpose of this study, to 

investigate the relationship between serum magnesium, copper, zinc, paraoxanase 

and arylesterase levels and obesity, oxidative stress and anxiety in patients with Type 

2 DM with and without anxiety. Our study was performed in Medipol University 

Mega Medipol Hospital Laboratory, on a total of 79 patients, 34 patients with Type 2 

DM without 34 anxiety, 32 mild and 13 moderate to severe anxiety. AKŞ, HDL 

cholesterol, LDL cholesterol, total cholesterol, triglyceride, HbA1c, zinc, 

magnesium, copper, total oxidant capacity, total antioxidant capacity, paraoxanase 

and arylesterase levels were measured quantitatively with colorimetric method and 

CRP immunoturbidimetric method. Oxidative stress index was calculated using the 

TOS/TAK formula. When the groups were compared in terms of BMI, statistically 

significant higher values were found in mild anxiety and moderate to severe anxiety 

group compared to the control group (P<0.05). When examined in terms of TAK 

values, a difference was found between the control group (0.96± 0.16) and the mild 

anxiety group (0.90±016) and the moderate to severe anxiety group (0.86±0.08). In 

addition, TAK values were statistically significantly lower in the moderate to severe 

anxiety group compared to the mild anxiety group (p <0.05). Serum ARES / PON 

values were found to be statistically significant in the group with moderate to severe 

anxiety compared to the control group, but were not statistically sig As a result; It is 

known that oxidative stress increases in diabetes mellitus. However, parallel to the 

increase in oxidative stress, the increase of anxiety severity has been revealed by this 

study significant (p> 0.05). 

 

Keywords; Anxiety; Aryl esterase; Diabetes; Oxidative Stress; Paraoxanase 
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3. GİRİŞ VE AMAÇ 

Diyabet, pankreasın yeteri kadar insülin üretemediğinde veya organizma 

oluşturduğu insülini gerektiği gibi kullanamadığında meydana gelen ciddi, kronik bir 

sağlık sorunudur. Diyabet, hem vaka sayısı hem de prevalansı son yıllarda sürekli 

artmakta olan önemli hastalıktır (1). Tip 2 DM (Diabetes Mellitus) etyopatogenetik 

olarak insülin direncinin ve insülin salınımın bozukluğunun bir arada bulunmasıyla 

meydana gelen ve tüm diyabetli hastaların %75-80’ini oluşturan bir hastalıktır (2). 

Bu bir halk sağlığı sorunu ve ciddi maliyeti olan kronik bir hastalıktır. Ölüm 

nedenleri arasında çoğu ülkede ilk beş nedenden birini oluşturmaktadır (3).  

2015 yılında yayınlanan Uluslararası Diyabet Federasyonu (IDF) verilerine göre; 

her 11 bireyden birinin (415 milyon) diyabetli olduğu tespit edilmiştir. 2040 yılı 

itibariyle ise her 10 adolesandan birinin diyabetli olacağı tahmin edilmektedir. 

Bununla beraber, dünyadaki her 7 doğumdan 1'i gestasyonel diyabetin etkisi 

altındadır ve her 6 saniyede 1 diyabetten kaynaklanan bir ölüm meydana gelmektedir 

(5 milyon) (4). Türkiye'deki diyabet prevelansı ise 2015 yılı itibariyle %12,5, 

yetişkin diyabetli sayısı ise 6,3 milyon olduğu tespit edilmiştir (5). 

Tip 2 diyabet ve obezite yakın ilişki iki hastalıktır. Obezite; tip 2 DM e 

yakalanma riskini yükseltmekte, diyabet tedavisini ve metabolik kontrolü de 

güçleştirmektedir. Son yıllarda dünyamızda diyabet prevalansı ile obezite 

engellenemeyen bir şekilde paralel olarak artmaktadır. Gerekli tedaviler 

yapılmadığında diyabet; yaşam süresini kısaltıp yaşam kalitesini azaltmaktadır (6). 

Diyabetli bireylerde görülen obezite, hastalarda iyi bir glisemik kontrole engel 

olmakta, diyabette metabolik kontrolü güçleştirmektedir (7). Önemli çalışmalar Tip 2 

DM’nin obez kişilerde daha sık görüldüğünü ve hastalık gelişim riskinin beden kitle 

indeksi (BKİ) olarak ölçülen yağ kütlesindeki artışa paralel olarak meydana geldiğini 

saptamıştır (8). Doğrudan diyetle ilişkili obezite mekanizması, obezitenin en sık 

sebeplerinden birisidir ve antioksidan kapasiteyi aşacak miktarda serbest yağ asidi 

alımı lipid peroksidasyonuna sebep olarak oksidatif stresi indükleyebilir (9). 

Tip 2 diyabetli bireylerde insülin salınımı, insülin sinyal transdüksiyonu ve 

insülin direnciyle ilgili mekanızmalarda magnezyumun çeşitli fonksiyonlarının 
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olduğu bilinmektedir (10). Tip 2 diyabetlilerde görülen magnezyum eksikliğinin 

oranı %25-39 arasında olduğu bildirilirken, bu oranın kötü glisemik kontrole sahip 

bireylerde artış gösterdiği ve bireylerin magnezyum düzeylerinin metabolik kontrol 

parametreleriyle negatif yönde bir ilişki olduğu ifade edilmektedir (11,12). Tip 2 

diyabetli hastalarda yapılan kesitsel çalışmalarda, HbA1c düzeyi, açlık ve tokluk kan 

glikoz düzeyi ve serum magnezyum düzeyi gibi glisemik kontrol parametreleriyle 

negatif yönde bir ilişki saptanmış ve bu ilişkinin kronik komplikasyonu olmayan 

diyabetik hastalarda anlamlı görülmediği tespit edilmiştir (13, 14,15). 

Bakırın DM ile ilişkisini henüz net olarak açıklanamamıştır. Lipit 

metabolizmasında ve amino asitlerdeki değişim, oksidatif stres, adipokin 

seviyesindeki artış ve İnsülin seviyesi gibi bazı mekanizmalar diyabet hastalığını 

belirleyen etmenler olarak bilinmektedir (16,17). Serum Cu düzeylerindeki eksikliğin 

diyabetin başlangıcına olan etkisi halen net olarak anlaşılamamıştır (18). Bununla 

birlikte yapılan çalışmalarda diyabetik komplikasyonların meydana gelmesinde, aşırı 

Cu takviyelerinin önemli bir faktör olabileceği ifade edilmiştir (19). 

DM ile çinko arasında nasıl bir ilişki olduğu birçok bilimsel araştırmaya konu 

olmuştur. Bazı çalışmalarda hasta bireylerin serum çinko düzeylerine, bazı 

çalışmalarda ise takviye olarak alınan çinkonun hastalardaki etkilerine bakılmıştır. 

Çalışmalar DM hastalarında serum Zn miktarının düşük seviyelerde seyrettiğini 

göstermiştir (20, 21). İnsanlar üzerinde yapılan bazı çalışmalarda, yüksek dozdaki 

çinko takviyesinin Tip 2 diyabetli hastaların glikoz intoleransını bozduğu tespit 

edilmiştir (22). Bunun yanı sıra Tip 2 diyabetli hastaların diyetlerinde düşük çinko 

bulunması durumunda prevalansın arttığı görülmüştür (23). 

Paraoksonaz (PON1) ve arilesteraz (ARES), benzer aktif merkezlere sahip aynı 

gen tarafından kodlanan iki enzimdir (24,25). Bu enzimlerin antioksidan olmaları en 

belirgin özellikleri olarak karşımıza çıkar. Serum PON1 enzimi, ARES enziminin bir 

kısmından sorumludur (26,27). Oksidatif stresi artıran faktörler, PON1 gibi bazı 

antioksidan enzimlerin aktivasyonunu azaltarak bu gibi enzimlerle negatif yönde 

etkileşim halindedir (28). 
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Antioksidan seviyelerindeki azalmaya ve/veya oksidan seviyelerindeki artışa 

bağlı olarak dengenin oksidatif yönde ilerlemesi birçok hastalığın patogenezi ile 

ilişkili olan oksidatif strese neden olur (29). Oksidatif stres, moleküler ve hücresel 

doku harabiyeti olarak bilinmektedir (30). Diyabetin ortaya çıkmasından ve 

hastalığın seyrinden, diyabette görülen oksidatif stres sorumlu tutulmaktadır (31). 

Yapılan çalışmalarda, diyabetli ratlarda ve hastalarda yüksek seyreden oksidatif stres 

düzeylerinin, aşırı reaktif oksijen türleri (ROS) üretimi ve azalmış antioksidan 

savunma mekanizmasının bir sonucu olarak ortaya çıktığı bildirilmiştir (32). 

Tip 2 DM’a sıklıkla komorbid duygudurum bozukluğu eşlik etmektedir. Yakın 

zamanda yapılan çalışmalar, Tip 2 DM ile birlikte seyreden %10-30 arasında hafiften 

orta ve ağır derecelere kadar meydana gelen depresif bozukluklar olduğunu 

göstermektedir (33, 34). 

Tip 2 DM’de sıklıkla gözlenen psikiyatrik durumlar depresyon ve anksiyetedir 

(35). Diyabetli bireylerde anksiyete sempromlarının %40 gibi yüksek oranlarda 

görüldüğü ifade edilmiştir (36). Anksiyete artışı adrenalin salınımını arttırmakta, 

adrenalin de insülin etkisini azaltmaktadır. Bu nedenle anksiyete ve diyabet arasında 

sıkı bir ilişki bulunmaktadır. Hastalık halinde birçok psikososyal zorlanmalarda ve 

ruhsal çatışmalarda serbest yağ asitlerinin, kortizolün ve kan şekeri seviyesinin arttığı 

bilinmektedir (37). Diyabetin kontrol altına alınmasında ana hedef, hastalığın 

komplikasyonlarını minimuma indirerek kaliteli ve iyi bir yaşam sürdürebilmeyi 

sağlamaktır (38). 

Bu çalışmanın amacı; anksiyeteli Tip 2 DM’li ve anksiyetesiz Tip 2 DM’li 

hastaların serum magnezyum, bakır, çinko, paraoksanaz ve arilesteras düzeyleri ile 

obezite, oksidatif stres ve anksiyete arasındaki ilişkiyi araştırmaktır. 

 

  

 

 



6 
 

4.GENEL BİLGİLER 

4.1.Diabetes Mellitus 

4.1.1.Diabetes Mellitus’un Tanımı  

Eski Yunanca’da “sifon” anlamına gelen ‘diyabetes’ aşırı idrar üretimini 

ifade eder. Mellitus ise “bal” anlamında kullanılan “mel” sözcüğünden türetilmiştir 

(39). DM, “insülin yetersizliği ya da insülin etkisindeki hasarlardan dolayı vücudun 

karbonhidrat, yağ ve proteinlerden yeteri kadar faydalanamadığı, devamlı tıbbi tedavi 

gerektiren, kronik, geniş spektrumlu bir metabolizma bozukluğu” olarak 

tanımlanmaktadır (40). DM daha çok komplikasyonlarla karşımıza çıkmaktadır. 

Diyabet kaynaklı ortaya çıkan hiperglisemi akut komplikasyonlar ile ölüme sebebiyet 

verebilirken, uzun dönemde gelişen kronik komplikasyonlar ile de yaşam kalitesini 

negatif yönde etkilemektedir (41). 

DM kronik ve progresif seyirli bir hastalık olup, tüm organ ve sistemleri 

etkilemektedir. Kontrolsüz diyabetten kaynaklanan hiperglisemi, ketoasidoz veya 

nonketotik hiperosmolar koma gibi akut ve yaşamı tehdit eden durumlara neden 

olabilirken, uzun dönemde de mikro ve/veya makrovasküler komplikasyonlar ile 

retinal, renal, nöral, kardiyovasküler hastalıklara sebep olarak morbidite ve mortalite 

de artışa yol açar. Gelişmiş ve gelişmekte olan toplumların tümünde hayat tarzındaki 

çeşitlilik ile birlikte özellikle tip 2 diyabet prevelansı hızla artmaktadır (42, 43). 

 

4.1.2. Diabetes Mellitus’un Tarihçesi  

İnsanlığın ilk dönemlerinden itibaren tarihte yerini almış olan ve “tatlı idrar 

yapma” olarak ifade edilen diyabet, Yunanca diabetes ve mellitus sözcüklerinden 

türetilmiştir. Milattan önce 1500’lü yıllara ait olan Ebers papirüslerinde DM; ‘aşırı 

idrar atılan hastalık’ olarak tanımlanmış, antik Mısır hekimleri tedavi edici olarak 

buğday taneleri, meyve ve tatlı biradan uzak durulması gerektiğini savunmuştur. 

Aynı tarihlerde Hintli hekimler tarafından ilk klinik DM saptama yöntemi 

geliştirilmiş, bu yöntem sonucunda sinek ve karıncaların diyabetli hastaların 
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idrarlarına yöneldiği fark edilmiştir. Bu durum ‘bal idrar’ olarak isimlendirilmiş, 

diyabetlilerde aşırı susama, nefes nefese kalma ve aşırı idrar atımının görüldüğü 

ifade edilmiştir (44). 

Kapadokyalı Areateus bu hastalık için “Diabetes” ifadesini kullanmıştır (45). 

“Diabetes” kelimesine, ballı veya tatlı anlamına gelen “Mellitus” kelimesi 18. 

yüzyılda William Cullen tarafından eklenmiştir. 1815 yılında Chevreul idrarda 

bulunan bu şekerin “glikoz” olduğunu, 1900’lü yıllarda ise Claude-Bernard glikozun 

karaciğerde glikojen olarak depolandığını tespit etmiştir (46). İbn-i Sina hastalığın 

sinirsel olabileceğine açıklık getirmek için diyabetik gangreni tanımını yapmıştır (47) 

1860’da Langerhans; pankreas adacıklarını, 1875’de Claud-Bernard; 

diyabetin nörohormonal mekanizmasını, 1889’da V. Mering ve Minkowski; 

pankreotektomi ile diyabet oluşumunu ortaya koymuşlardır ve şeker hastalığının 

merkez organın tanımlamalarından sonra 1922’de Best ve Banting insülini 

keşfederek hastalığın tedavisine yeni boyutlar getirmişlerdir (48). 

 

4.1.3.Diabetes Mellitus’un Etyolojisi ve Patogenezi  

Tip 2 DM, insülin sekresyon bozukluğu ve insülin direnci nedeniyle oluşan, 

etyolojisinde genetik ve çevresel etmenler gibi birçok faktörün rol aldığı 

multifaktöriyel kronik bir hastalıktır (49, 50). 
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Tablo 4.1.3.1. Diyabetes mellitusun etyolojik sınıflaması (51) 

 

Diyabetes Mellitus Tipleri 

Primer diyabet 

o Tip 1 DM (mutlak insülin yetersizliğine yol açan-hücre kaybı) 

o Tip 2 DM (insülin direnci ile birlikte ilerleyici insülin salgısı defekti) 

o Gestasyonel DM (gebelik süresi içinde gelişerek sıklıkla doğum sonrası düzelir) 

Sekonder diyabet (spesifik diyabet tipleri) 

o Hücre fonksiyonlarında genetik hasar (monogenik DM) 

o İnsülin etkisinde genetik harabiyet 

o Ekzokrin pankreas hastalıkları 

o Endokrinopatiler 

o İlaçlar / kimyasal ajanlar 

o İmmünolojik nadir DM tipleri 

o Diyabetle ilişkili genetik sendromlar 

o Enfeksiyonlar 

 

     4.1.4.Diabetes Mellitus’un Epidemiyolojisi  

DM tüm dünyadaki en yaygın ve en önemli sağlık sorunlarından birisidir. 

Ölüm nedenleri arasında birçok ülkede ilk beş nedenden birini oluşturmaktadır (3). 

2017 yılı IDF verilerine göre ülkemizde yaklaşık 6,6 milyon diyabetli birey 

bulunmaktadır ve IDF 2017 atlasına göre ülkemizdeki 20-79 yaş arası diyabet 

prevalansı %12,8 olarak saptanmıştır. Diyabetli birey sayının 2045 yılında 11,2 

milyon kişiye ulaşacağı öngörülmektedir (5). Düşük veya orta gelir düzeyine sahip 

ülkelerde yaşayan bireyler, diyabet vakalarının %80’ini oluşturmaktadır. Bu nedenle 

DM’nin küresel yükünü orta ve düşük gelirli ülkeler taşımaktadır. Bu ülkelerde tespit 

edilen diyabet vakalarının üçte biri 65 yaş altında, gelişmiş ülkelerde ise diyabetli 

bireylerin yarısından fazlası 65 yaş üzerindedir (4). 

Diyabete bağlı ölümlerin %80‟inin düşük ve orta gelir grubundaki ülkelerde 

meydana geldiği, Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından bildirmiştir (52). Gelişmiş 

ve gelişmekte olan toplumların tümünde yaşam tarzındaki hızlı değişim ile birlikte 

diyabet prevalansı hızla artmaktadır. Bu yükselişin temel sebepleri nüfus artışı, 

yaşlanma ve kentleşmenin beraberinde getirdiği hayat tarzı değişimi sonucu obezite 

ve hareketsizlikte görülen artıştır (53,54). 
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Şekil 4.1.4.1. 2017 yılında dünya genelinde ülkelere göre diyabetli hasta sayıları (55). 

 

4.1.5.Diabetes Mellitus’un Sınıflandırılması  

1979 yılında Ulusal Diyabet Veri Grubu (NDDG) tarafından DM’nin ilk 

sınıflandırılması yapılmış, WHO 1980-1985 yılında bu sınıflamayı genişletmiştir. 

WHO, DM’yi İnsüline Bağımlı Diyabetes Mellitus (IDDM) ve İnsüline Bağımlı 

Olmayan Diyabetes Mellitus (NIDDM) olarak ikiye ayırmış, fakat temelinde 

hiperglisemi yatan etyolojik ve klinik heterojen bir hastalık grubu olduğuna dair 

kanıtlar giderek önem kazanmıştır. Bunun üzerine 1997 yılında Amerikan Diyabet 

< 100 bin 

100-500 bin arası 

500 bin - 1 milyon arası 

1 milyon - 10 milyon arası 

10 milyon - 20 milyon arası 

>20 milyon 
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Birliği (ADA) tarafından başka bir sınıflama önerilmiş, tavsiye edilen yeni sınıflama 

Tip 1 Diyabetes Mellitus (T1DM) ve Tip 2 DM tanımlarını kazandırmıştır (56, 57). 

Sık kullanılan bir başka terimiyle “insülin salgısındaki, insülin etkisindeki 

ya da her ikisinde ki bozukluklar sonucu ilerleyen ve hiperglisemi ile karakterize bir 

metabolik bozukluk” şeklinde tarif edilen diyabetin, etiyolojik sınıflamasında dört 

klinik tablo yer almaktadır (Şekil 4.1.5.1.) (41). 

 

Şekil 4.1.5.1. Diyabetes mellitusun etyolojik sınıflaması (58). 
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4.1.5.1.Tip 1 Diabetes Mellitus 

Tip 1 DM, çocukluk ve gençlik yıllarında ortaya çıktığı için, geçmiş yıllarda 

"juvenil başlangıçlı diyabet" ve "insüline bağımlı diabetes mellitus (IDDM)" olarak 

tanımlanmış olup kronik ve yaşam boyu görülen bir sağlık sorunudur (59). Tip 1 

DM, hastaların çoğunluğunda otoimmun mekanizmayı başlatan faktör tam olarak 

bilinmemekle birlikte, çok sayıda genin rol oynadığı bir kalıtım niteliği taşımaktadır 

(60). Otoimmün reaksiyon sebebiyle pankreasta insülin yapımının azalmasına bağlı 

olarak gelişmektedir. Diyabetli bireylerin yaklaşık %5'i tip 1 DM’lidir. Genellikle 

erken yaşlarda başlar ve çocuklarda, gençlerde, genç yetişkinlerde teşhis edilir, tanı 

konulduktan itibaren mutlaka insülin kullanılmalıdır (61). 

Tip 1 DM’li bireylerde, hemen klinik semptomların başlaması ile beraber 

serumda %65-85 gibi yüksek oranlarda çoğu adacık hücrelerine karşı antikorlar 

(ICA) saptanır. Tip 1 DM ile tip 2 DM’in erken başlangıçlı formunun ayırıcı 

tanısında Tip 2 diyabetiklerde ICA’nın negatif olması önemli bir laboratuvar 

bulgusudur. ICA dışında, daha az miktarda olmakla birlikte, insülin, proinsülin, 

glutamik asit dekarboksilaz (GAD), glukagon, mikobakteriyel ısı-şok proteini 65 ve 

karboksipeptidaz H proteinlerine karşı gelişen otoantikorlar saptanması da Tip 1 DM 

için karakteristiktir (62). Mutlak insülin yokluğu, hastalığın tedavisinde insülin 

kullanımını zorunlu hale getirmiştir (63). 

4.1.5.2.Gestasyonel Diabetes Mellitus  

İlk kez gebelik sırasında meydana gelen gebelik diyabeti, glukoz tolerans 

bozukluğu olarak ifade edilmektedir (64). Gebeliğin birinci trimesterinde insülin 

sekresyonundaki artışla birlikte insülin hassasiyetindeki azalış geçici insülin direnci 

ile sonuçlanmaktadır (65). Gestasyonel diyabet gelişen kadınlar genellikle fazla 

kiloludur. Hastalar obezite, büyük yaş (> 30 yaş) ve ailede tip 2 diyabet öyküsü gibi 

risk faktörlerine sahip olmakla beraber, çoğunlukla da yaşamlarının ilerleyen 

yıllarında kalıcı tip 2 diyabet geliştirir (66). Gebeliğin 24 ila 28. haftasında tüm gebe 

kadınların oral glukoz tolerans testi (OGTT) ile düzenli olarak taranması 

önerilmektedir (41). 
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4.1.6. Tip 2 Diabetes Mellitus Kliniği  

Tip 2 DM’li bireyler genellikle obez (BKİ >30 kg/m²) veya kiloludur (BKİ 

>25 kg/m²). Hastalık genellikle sinsi başlangıçlı olup genellikle hastalığın 

başlangıcında hiçbir belirti göstermez. Poliüri, polidipsi, polifaji, iştahsızlık, noktüri, 

bulanık görme, halsizlik, ayak ağrıları, tekrarlayan mantar enfeksiyonları, idrar yolu 

enfeksiyonları veya yara iyileşmesinde gecikme gibi şikayetler hekime başvuru 

nedeni olabilir. Başlangıçta diyabetik ketoasidoza (DKA) yatkınlık yoktur, fakat 

hiperglisemik seyir uzun sürdüğünde veya beta hücre rezervi azaldıkça DKA 

görülebilir (67).   

  

4.1.7. Diabetes Mellitus’un Tanı Kriterleri (ADA) 

Amerikan Diyabet Derneği (ADA) aracılığıyla dünyada sık olarak kullanılan 

diyabet tanı kriterlerine düzenlemeler getirilmiştir. Yapılan bu düzenlemeye göre 

DM tanısı açlık plazma glukoz seviyesinin ard arda yapılan minimmum iki ölçümün 

126 mg/dl veya 126 mg/dl’den daha yüksek olması ile konur. Poliüri, polidipsi, 

polifaji ve sebebi belli olmayan kilo kaybı gibi diyabetik belirtilerin görülmesi ve 

yine günün herhangi bir saatinde açlık ve tokluk durumuna bakılmaksızın alınan 

plazma glukozunun 200 mg/dl’ nin üzerinde olması ile de tanı konulabilmektedir 

(68).  

 

 Diabetes Mellitus Tanı Kriterleri (ADA) 

1. Açlık plazma glukoz düzeyinin en az iki ardışık ölçümde 126 mg/dl ve üstü 

olması 

2. Diyabet semptomları (poliüri, polidipsi, polifaji, açıklanamayan kilo kaybı) ile 

günün herhangi bir saatinde rastgele ölçülen plazma glukoz düzeyinin 200 

mg/dl’nin üzerinde olması 

3. Oral glukoz tolerans testi (OGTT) 2. saat plazma glukoz düzeyi 200 mg/dl ve 

üstü olması 

4. AKŞ düzeyi 100 mg/dl altında olan ancak diyabet açısından 

yüksek riskli kişilere (Hb1Ac 6.5 ve üzeri), belirli aralıklarla OGTT yapılarak 

bozulmuş glukoz toleransı veya diyabet aranmalıdır. AKŞ tek başına tanı 

kriterlerini karşılıyorsa OGTT’ye gerek yoktur fakat bozulmuş glukoz 

toleransı veya bozulmuş açlık glukozu varsa OGTT yapmak gerekir. ADA, 
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AKŞ düzeyi 100 mg/dl ile 126 mg/dl arasındaki değerler için bozulmuş açlık 

glukozu ifadesinin kullanmaktadır (68,69).  

 

4.1.8.Diabetes Mellitus’un Tedavisi 

Tedavide glisemik hedefler kişiselleştirilmelidir. Hedefler, HbA1c için ≤ %7 

(≤53 mmol/mol), AKŞ ve öğün öncesi plazma glukoz (PG) için 80- 130 mg/dl, öğün 

sonrası 2. saat postprandiyal PG (PPG) için <160 mg/dl’dir. Fakat eşlik eden 

komplikasyonları veya diğer hastalıkları olan, diyabet süresi uzun olan, el ve 

ayaklarda uyuşma ve karıncalanma, tekrarlayan hipoglisemi atakları yaşayan, yaşam 

beklentisi kısa olan veya glisemik kontrolü uzun süredir kötü seyreden hastalarda 

daha esnek hedefler tercih edilmelidir (70).  

4.1.8.1.Hasta eğitimi 

Yeni tanı almış diyabet hastaları; beslenme, fiziksel aktivite, metabolik 

kontrolü sağlamak için bireye özgü talimatlar içeren, kapsamlı bir diyabet eğitim 

programına alınmalıdırlar. Diyabet eğitimini normal bakımla kıyaslayan klinik 

çalışmalarda, diyabet eğitimi alan bireylerde HbA1c’de küçük ancak istatistiksel 

olarak anlamlı seviyede düşüş görülmüştür (71).  

4.1.8.2. Beslenme tedavisi 

Beslenme tedavisi olmadan uygulanan DM tedavisinin başarısız olması 

kaçınılmazdır. Glisemik durum tamamen beslenme ile ilgili olduğu için diyet 

glisemik kontrolü sağlamada çok büyük önem arz etmektedir. Özellikle yeni tanı 

konmuş ve henüz diyabet tanısı almamış olan prediyabetli bireylerde diyet ve yaşam 

tarzı değişiklikleri ile yeterli glisemik kontrol sağlanabilir. Bu sayede hasta ilaç 

bağımlılığından kurtarılabilir. Hastalar ilk tanı anında ve takiplerde aralıklı olarak 

konu hakkında uzman biri tarafından eğitilmelidir. Tip 1 ve tip 2 diyabetlilerin tanıyı 

izleyen ilk bir ay içinde, GDM olgularının ise tanıyı izleyen ilk hafta içinde 

Amerikan Diyetisyenler Derneği ve ADA, diyabetli bireylerin bir diyetisyene 

(mümkünse diyabet ekibinde bulunan bir diyetisyene) sevk edilmesini tavsiye 

etmektedir. 
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Tip 1 diyabetlilerde yaklaşık %1 (%0.3-1 aralığında), tip 2 diyabetlilerde 

%0.5-2 civarında (%0.5-2.6 aralığında) azalma sağladığı bilinen tıbbi beslenme 

tedavisi, A1C düzeylerinde tedavide kullanılan birçok ajanla benzer şekilde sonuçlar 

vermektedir. Tıbbi beslenme tedavisi ile hiperlipidemisi bulunan bireylerde 

trigliserid düzeyleri %11-31, LDL- kolesterol düzeyleri %7-22, ve total kolesterol 

düzeyleri %7-21 oranında azalmakta bunun yanı sıra yağ alımı %5-8, doymuş yağ 

alımı %2-4 ve enerji alımı 232-710 kkal azaldığı görülmektedir. Diyabet öncesinde 

bireylerde ise, tıbbi beslenme tedavisi ile 12 hafta sonunda ılımlı ağırlık kaybı ile 

birlikte diyabet risk puanı ve A1C seviyelerinde azalmayı desteklediği bildirilmiştir 

(40). 

 

4.1.8.3. Egzersiz 

Yüksek riskli tip 2 diyabetli bireylerde düzenli fiziksel aktivite insülin 

direncini azaltır ve hastalığın seyrini hafifletir. Fiziksel aktivite, diyabetli hastalarda 

kan glukoz seviyesinin düzenlenmesi, kan basıncı kontrolü, dislipidemi, kilo kaybı 

üzerine sağladığı pozitif etkilerinin yanı sıra yitirilen kilonun korunmasına yardımcı 

olan ve hayat kalitesini yükselten bir faktördür. Uygun olan her hastaya mutlaka 

tavsiye edilmelidir. Özellikle tempolu yürüme, koşma, yüzme gibi aerobik 

egzersizler ve kas gücünü artırmak için direnç egzersizleri diyabetli bireylere tavsiye 

edilir. Günde minimum 30 dk, haftanın en az 5 günü hafif tempolu yürüyüş 

TEMD’in önerdiği egzersiz tipidir. Fakat özellikle tip 1 DM ve insülin tedavisi 

uygulanan tip 2 DM hastalarına hipoglisemi hakkında önceden bilgi verilmelidir. 

Egzersiz sırasında yanlarında acil durumlarda kullanabilecekleri glukoz içeriği 

yüksek (meyve suyu, çikolata, şeker vs) besinler bulundurmaları önerilmelidir (40). 

4.1.8.4. İnsülin tedavisi 

Pankreasın Langerhans adacıklarındaki beta hücrelerinden salınan insülin 

protein yapıda bir hormondur. İnsülin hormonunun temel görevi kan şekerini 

düşürmektir ve karaciğerde hepatik glikoz üretimini baskılayıp glikoneogenez ve 

glikojenolizi inhibe eder (72,73). 
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Tip 2 diyabette zamanla tedavide oral ajanlar ve kombinasyonları yetersiz 

kalmakta, eninde sonunda birçok hasta insülin tedavisine ihtiyaç duymakta ve 

insülinden yarar görmektedir. Hastalara diyabetin progresif doğası ışığında neden 

insülin kullanmaları gerektiği tarafsız bir şekilde anlatılmalı, insülin tehdit aracı veya 

hastaların bireysel başarısızlıkları, ceza olarak tanımlanmamalıdır (74;75). İnsülin 

tedavisi gören diyabetik hastalarda metabolik kontrolün regülasyonunda en öne çıkan 

faktörlerden biri, insülin tedavisinin doğru uygulanmasıdır (76). 

İnsülin tedavisi başlanan bireylerin insülin kullanımı eğitimi ile birlikte tıbbi 

beslenme ve egzersiz eğitimlerini almaları ve kendi sağlık sorumluluklarını 

üstlenmeleri beklenir. Bu sorumluluklar; önerilen şekilde insülin enjeksiyonu 

yapmak, kan şekeri sonuçlarına göre insülin dozlarını ayarlamak, beslenmelerine ve 

egzersiz programlarına dikkat etmek olarak sıralanabilir (77,78,79,80). 

 

4.1.8.5. Oral Antidiyabetik Ajanlar  

Tip 2 DM’de yaşam tarzı değişikliklerine (tıbbi beslenme tedavisi ve fiziksel 

aktivite) ilaveten kullanılan oral antidiyabetik (OAD) ilaçlar, insülin salgısını arttırıcı 

(sekretogog), insülin duyarlılaştırıcı (sensitizer) ve insülin direncini azaltma etkisi 

olan insülinomimetik (inkretin bazlı), alfa glukozidaz inhibitörleri ve sodyum glukoz 

kotransporter 2 inhibitörleri (SGLT2-İ, glukoretikler; gliflozinler) olmak üzere beş 

gruptan oluşan tedavi uygulamalarıdır (81). 

 

4.1.9.Diabetes Mellitusun Komplikasyonları 

Tedavi uygulansın ya da uygulanmasın, diyabetik hastalarda kan glukozu 

kontrol altında tutulmadığında kısa (akut) ve uzun (kronik) dönemde çeşitli sistem, 

organ veya doku hasarları ortaya çıkabilmektedir. Meydana gelen bu hasarlar 

‘diyabete bağlı ikincil hastalıklar (komplikasyonlar)’’ olarak isimlendirilmektedir 

(82). 

TİP 2 DM komplikasyonlarının gelişmesinde en önemli risk faktörü diyabet 

yılıdır. Erken tanısı oldukça önemli olan ve özellikle akut komplikasyonları mortal 
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seyredebilen diyabetin komplikasyonları da hastalığın kendisi gibi yakın takip 

gerektirmektedir. Takibi ve tedavisi düzgün yapılan diyabetiklerde komplikasyon 

görülme sıklığı belirgin bir oranda düşmüştür (83). 

Tip 2 DM’nin komplikasyonları iki grupta incelenmektedir (49, 84) 

A. Akut (metabolik) komplikasyonlar 

B. Kronik (dejeneratif) komplikasyonlar 

 

4.1.9.1.Akut Komplikasyonları  

Diyabette görülen; diyabetik ketoasidoz (DKA), hiperosmolar hiperglisemik 

durum (HHD), laktik asidoz (LA) ve hipoglisemi olarak sıralanan ve mortalite 

nedeni olabilen acil ve akut 4 farklı durumdan söz etmek mümkündür (40). 

DKA hızlı gelişir; ketonemi, asidoz ve hiperglisemi birlikteliğiyle seyreden 

bir durumdur ve Tip 1DM olan hastalarda daha fazla görülmektedir. Tedavisi temel 

olarak hipergliseminin düzeltilmesi, dehidratasyonun giderilmesi, elektrolit 

dengesizliğinin ortadan kaldırılması ayrıca serum ile idrarda bulunan keton 

cisimlerinin yok edilmesidir (85). 

Diyabet sebebiyle hastanede tedavisi takip edilen hastaların yaklaşık olarak 

%1’inde HHD vardır. HHD genellikle 50 yaş üzeri bireylerde görülmektedir. 

Vakaların %25-35’i henüz tanısı konmamış T2DM’li bireylerdir (81). HHD 

tedavisinin en önemli bileşeni sıvı tedavisidir. Potasyum-bikarbonat replasmanı, 

insülin infüzyonu ve diğer tedavi basamakları DKA’daki kriterlerle aynı şekilde 

uygulanmaktadır (40). Kanda laktat konsantrasyonunun yükseldiği durumlarda 

görülen LA, anyon açıklı bir asidoz durumudur. Laktatın pirüvata dönüşümünü 

yavaşlatan ve laktik asit tüketimini engelleyen, her olay LA’a sebebiyet verebilir 

(86). 

DM’nin diğer bir komplikasyonu olan hipoglisemi özellikle insülin kullanan 

hastalarda daha sık görülmektedir. Bu sebeple insülin kullanımı olan hastalara 

mutlaka hipoglisemi konusunda eğitim verilmelidir. Ağır hipoglisemi durumunda 
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hastanın oral alımı mevcutsa vakit kaybetmeden 15-20 gr glukoz verilmesi tavsiye 

edilir. Oral alımı olmayan ya da bilinci kapalı olan hastaya ise parenteral glukoz 

desteği sağlanmalıdır (87). 

4.1.9.2.Kronik Komplikasyonları 

Diyabetli hastalar, yaşam standartlarını sınırlayıcı ve hayati tehlike oluşturan 

komplikasyonlarla karşı karşıyadır. Multifaktöriyel olan diyabetik komplikasyonlar 

hemen hemen bütün vücut sistemlerini etkilemektedir. Diyabet tanısı almış bireyler 

mikrovasküler komplikasyonların morbiditesiyle mücadele ederken; bireylerin büyük 

çoğunluğu, en nihayetinde makrovasküler koroner arter hastalığının 

komplikasyonları sebebiyle yaşamını yitirmektedir (88). 

Makrovasküler olarak periferik damar hastalıklarından, serebrovasküler 

hastalıklardan, kardiyovasküler hastalıklardan söz edilebilir. Mikrovasküler 

komplikasyonlar olarak da diyabetik nefropati, retinopati ve nöropati görülebilir. 

Bunların arasında diyabetli bireylerdeki en önemli morbidite ve mortalite nedeni 

kardiyovasküler hastalıklardır (40). Yüksek kan glikozu aracılıklı vasküler 

disfonksiyon sebebiyle makro ve mikrovasküler komplikasyonların oluşum 

mekanizması şekil 4.1.9.2.1’de açıklanmaktadır (89). 
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Şekil 4.1.9.2.1. Vasküler disfonksiyonun oluşum mekanizması. 

 

4.1.9.2.1.Mikrovasküler Komplikasyonlar 

Azalmış glomerüler filtrasyon hızı (GFH) ve/veya mikroalbüminürinin klinik 

varlığıyla karakterize bir komplikasyon olan diyabetik nefropati, diyabetle ilişkili 

morbiditenin en önemli nedenlerinden biri olarak karşımıza çıkmaktadır. Türkiye’de 

ve ABD’de son dönem böbrek yetmezliğinin en önemli ve sık nedenlerinden biri 

diyabetik nefropatidir (3, 90). 

Nefropatinin önlenmesinde en mühim konu hastalara erken teşhis konulması 

ve erken dönemde koruyucu tedbirlerin alınmasıdır. Bunun yanı sıra iyi bir glisemik 

kontrol (diyet, egzersiz, gerekli ise ilaç tedavisi ile), optimal bir kan basıncı kontrolü, 

uygun hastalarda ACE-İ veya ARB kullanımı, tuz kısıtlaması, uygun hastalarda 

protein kısıtlaması verilebilecek tedaviler ve alınabilecek koruyucu tedbirlerdendir. 

DM hastalarının yaklaşık %50’sinde sıklıkla görülen bir komplikasyon olan 

diyabetik nöropatide patogenez nefropatideki gibi kronik hiperglisemi ile ilişkilidir 

(41). 
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Diyabetiklerde kalıtsal, travmatik, kompresif, metabolik, toksik, nutrisyonel, 

enfeksiyona dayalı, immun aracılı ve neoplastik nedenlere dayalı olmayan periferik 

sinir bozukluğu olarak görülen, diyabetin uzun vadeli komplikasyonlarından biri de 

nöropatidir (91, 92). Diyabetik bireylerde ayak ve ellerde hissizlik, yavaş sindirim, 

karpal tünel sendromu veya kardiyovasküler yanıtlarda bozulmanın yanısıra 

hastaların yaklaşık %20’sinde ağrı meydana gelebilmektedir. Ağır derecede sinir 

harabiyetinin alt ekstremite ampütasyonunda majör etken olduğu belirtilmiştir. 

Asemptomatik ayak ülserlerinin oluşumuna devamında ağır enfeksiyonlara ve uzuv 

kaybına ve bunların yanında his kaybı ve termal algıda bozulmaya sebebiyet 

verebilmektedir (93,94). 

Diyabetin en yaygın mikrovasküler komplikasyonunun diyabetik retinopati 

olabileceği tahmin edilmektedir (95). Bu sebeple diğer mikrovasküler 

komplikasyonlarda olduğu gibi tip 1 DM olgularında tanıdan 5 yıl sonra, tip 2 

DM’de tanı anında diyabetik retinopati taraması yapılması tavsiye edilmektedir (41). 

Bazı biyokimyasal süreçler glukoz metabolizmasını etkileyerek diyabetik 

retinopatinin oluşması ve gelişmesine yol açmaktadır. Kapiller endotelyal bazal 

membran kalınlaşması, kapiller endotel, perisit hücre hasarı ve endotelyal 

proliferasyon, defektif oksijen transportu ve trombosit fonksiyon bozukluğu 

diyabetik retinopati neticesinde ortaya çıkan komplikasyonlardır (96). 

WHO’nun diyabetli bireyler arasında yürüttüğü uluslararası vasküler hastalık 

çalışmasında, ağır seyreden proteinüri ve retinopatinin, KVH mortalitesine ilişkin 

relatif riski (RR) anlamlı kıldığı belirtilmiştir (97). Sıkı glisemik kontrol tüm 

komplikasyonlarda olduğu gibi ilk tedavi koşuludur. Hastanın bulgularına göre 

fotokoagülasyon, kriyoterapi, vitrektomi uygulanabilecek diğer tedavilerdir (41). 

4.1.9.2.2.Makrovasküler Komplikasyonlar 

Makrovasküler komplikasyonlar damarlarda oluşan değişikliklerle ortaya 

çıkmakta, ateroskleroza sebep olarak gösterilmektedir (98). 

Kalpte koroner arter hastalığı (KAH veya iskemik kalp hastalığı-İKH) ve 

miyokard infarktüsü (MI), periferik arterlerde periferik arter hastalığı (PAH), 
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serebrovasküler sistemde serebrovasküler hastalık (SVH-inme) ve diyabetik nöropati 

ile vasküler yetersizliğin bir arada olmasının sonucu olarak gelişen diyabetik ayak 

olarak; makrovasküler komplikasyonları sınıflandırılmak mümkündür (99,3). DM’li 

hastalarda görülen en mühim morbidite ve mortalite nedenlerinin başında 

kardiyovasküler hastalıklar gelmektedir. Koroner arter hastalıkları; Tip 2 DM 

hastalarında, nondiyabetiklere oranla 2-4 kat fazladır (100,101).  

Diyabet aynı zamanda, koroner arter hastalığında olduğu gibi inme ve 

serebrovasküler hastalık için güçlü ve bağımsız bir risk unsurudur (102). Tüm 

diyabetli hastalar yılda bir kez kardiyovasküler risk faktörleri (sigara kullanım 

durumu, dislipidemi, hipertansiyon ve albuminüri varlığı, ailede erken KAH öyküsü) 

yönünden ele alınmalıdır.  

Bu faktörler şu şekilde sıralanabilir; 

∙ Mikrovasküler veya makrovasküler hastalık olması 

∙ KAH için çok sayıda ek risk faktörünün olması 

∙ 40 yaşından büyük ve uzun diyabet süresine (>15 yıl) sahip olmak 

∙ Baskın bir risk faktörünün olması (Kan basıncının >180 mm/Hg olması, 

LDLkolesterol >200 mg/dL olması gibi). 

Riski yüksek saptanan bireyler kardiyovasküler korunma çalışmalarına dahil 

edilmelidir (40). 

Diyabetle ilişkilendirilmiş iskemik kalp hastalığı ve inmenin görülme oranı 

oldukça yüksektir. Ayrıca diyabetli kişilerde diyabetli olmayanlara kıyasla inme 

gelişme riski dört kat daha fazladır ve diyabetli hastaların %70’inden fazlasında 

yüksek kan basıncı vardır ya da hipertansiyon için tedavi görmektedir.  

Diyabetli bireylerde hipergliseminin kalp ve damar komplikasyonları üzerine 

etkisi tam olarak açıklanmamıştır (103).  
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 4.2. Obezite 

 4.2.1. Obezitenin Tanımı 

 Vücutta aşırı yağ birikimi ile meydana gelen ve enerji dengesindeki bozukluk 

sonucu oluşan, bedensel ve ruhsal problemlere neden olabilen obezite, tüm dünyada 

ve ülkemizde yaygınlığının hızla arttığı önemli bir sağlık sorunudur (104). Dünya 

Sağlık Örgütü tarafından obezite, yağ dokularında sağlığı bozacak miktarda anormal 

ve aşırı derecede yağ depolanması şeklinde ifade edilmiştir (105). Obezitenin tanısı 

için farklı ölçümler geliştirilse de en yaygın kullanılan yöntem bireyin kg cinsinden 

ağırlığının, metre cinsinden boy ölçümünün karesine bölünmesiyle elde edilen Beden 

Kitle İndeksi (BKI)’dir (106). 

Obezite, dünyada ve ülkemizde hızla artan bir halk sağlığı problemi olup, 

bazı proinflamatuar sinyal yolaklarının aktivasyonu ve anormal adipositokin üretimi 

ile karakterize, kronik bir inflamatuvar yanıt ile ilişkilidir. Yapılan çeşitli 

çalışmalarda, metabolik olarak aktif olan intraabdominal yağ dokusunun artmasının 

(visseral obezite), tüm bu inflamatuar durum ve insülin direnci, Tip 2 DM ve 

kardiyovasküler hastalıklar ile birliktelik gösterdiği saptanmıştır. Bu duruma rağmen 

kilo kaybedilmesi ile tüm bu biyolojik parametrelerde düzelme meydana geldiği, 

diyabet insidansının azalış gösterdiği ve öglisemiyi yeniden sağladığı, gestasyonel 

diyabeti azalttığı belirtilmiştir (107,108). 

4.2.2.Obezitenin Epidemiyolojisi ve Prevalansı 

Prevalansı çok sayıda ülkede hızla yükselen obezite, bilhassa batılı hayat 

tarzını benimsemiş ülkelerde bir epidemi haline gelmiştir. Genetik ve çevresel 

faktörlerin dahil olduğu multifaktoriyel kronik bir sağlık problemi olarak karşımıza 

çıkan obezite, epidemisinde çevresel faktörlerden de etkilendiği yapılan birçok 

çalışma ile gösterilmiştir (109). 

Obezite, kadınlarda erkeklere oranla 2-3 kat daha fazla görüldüğü bilinmekle 

birlikte insidansının kültürel ve sosyo ekonomik vb unsurlara bağlı olarak değişim 

gösterdiği bilinmektedir (110). ABD’de 20 yaş üzerindeki bireylerde yapılan bir 

çalışmaya göre bireylerin %54.9’unun aşırı kilolu ve %22.5’inin obez olduğu 
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Üçüncü Ulusal Sağlık ve Beslenme İncelemesi (NHANES III) ile tespit edilmiştir. 

ABD’de yeni yapılan tahminler ise, nüfusun %30’unun obez olup, 2030 yılında 

obezite sıklığının %50 oranlarında olacağını göstermektedir. Diğer gelişmiş 

ülkelerde de obezite prevalansı ABD ile benzer bulunmuştur. Son yapılan 

araştırmalarda Türkiye’de obezite prevalansının Ortadoğu rakamlarına yaklaştığı fark 

edilmektedir. Erişkin popülasyonda obezite prevalansının, özellikle kadınlarda %30 

gibi ciddi oranlara yükseldiği görülmüştür. 1997-98 yıllarında yapılan TURDEP-I 

çalışmasında, 20 yaş ve üstü 24788 kişi incelenmiş ve kadınlarda %32.9, erkeklerde 

%13.2, genelde %22.3 düzeyinde obezite prevalansı saptanmıştır. 30’lu yaşlarda 

obezite görülme sıklığının yükseldiği, 45-65 yaşları arasında ise en yüksek oranlarda 

seyrettiği gözlenmiştir. Kentsel bölgede obezite prevalansı %23.8 saptanmış iken 

kırsal bölgede %19.6 olarak bulunmuştur. Ülke genelinde ise Doğu ve Güneydoğu 

Anadolu bölgelerinde obeziteye daha az rastlanmıştır. TURDEP-I çalışmasından 12 

yıl sonra gerçekleştirilen TURDEP-II çalışmasında tespit edilen obezite sıklıkları ise; 

kadınlarda %44, erkeklerde %27 ve genel toplumda %35’tir. Sonuçlara göre, 

1998’de %22.3 olan obezite prevalansının %40 artışla 2010’da %31.2’ye ulaştığı 

sonucuna varılmıştır. Obezitenin son 12 yılda kadınlarda %34, erkeklerde ise %107 

oranında arttığı görülmektedir (40). 

 

 4.2.3. Antropometrik Ölçümler 

Obezite tanısı için farklı ölçüm metodları geliştirilmiştir. Bu tanının 

konmasında boy ve vücut ağırlığını kullanarak bireyin obez olup olmadığını tespit 

etmek en kolay ve oldukça doğru sonuç veren nesnel bir ölçüm metodudur. BKİ en 

sık tercih edilen obezite tanı yöntemidir (111). 

Beslenme durumunun belirlenmesinde, yağsız vücut dokusu ve yağ dokusu 

miktarının ve vücutta dağılımının göstergesi olması sebebiyle antropometrik 

analizler önem arz etmektedir (112). 
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4.2.4.Obezite ile Tip 2 DM Arasındaki İlişki 

Tip 2 DM ve obezite arasında epidemiyolojik olarak etkili bir ilişki 

mevcuttur. İnsülin direnci ve Tip 2 DM’in en önemli risk etmenlerinden bir tanesi de 

obezitedir. Obezite tanısı konmuş hastalarda insülinin hepatik yıkımının ve 

klirensindeki azalma, hiperinsülinemi tablosunun meydana gelmesine sebebiyet 

vermektedir. Özellikle abdominal obezite, hiperinsülinemi ve insülin direnci ile 

karakterizedir (113). 

DSÖ’ye göre diyabet vakalarının %44’ü obezdir ve obezite ile ilişkili diyabet 

prevalansının 2025 yılına kadar 300 milyona çıkması öngörülmektedir (114). Tip 2 

diyabet için BKI baskın risk faktörü olarak görülmektedir. San Antonio Kalp 

çalışmasında Haffner ve arkadaşları 1734 bireyi 7 yıl süreyle gözlemlemişler, Tip 2 

DM meydana gelen 195 bireyin daha yüksek BKİ değerlerine sahip olduğunu 

saptamışlardır (115). BKİ’si 25 kg/m² olan bir kişide Tip 2 DM riski 2 kat artış 

gösterirken; BKİ 30 kg/ m² olan bir kişide Tip 2 DM görülme riski 10 kat 

artmaktadır (116). Stevens ve arkadaşları Tip 2 DM’li bireylerin %90’ının 23 kg/ m² 

üzerinde bir BKİ’ ye sahip olduğunu ve diyabet gelişim riskinin erken dönemde kilo 

alımıyla (özellikle ailede diyabet öyküsü olanlar, abdominal obezitesi olanlar ve 

annelerinde gestasyonel diyabet öyküsü bulunanlarda anlamlı derecede arttığını 

göstermiştir (117). Obezite ve diyabet arasındaki moleküler mekanizma hala 

araştırılmaktadır (118). 

4.3. Antioksidanlar 

4.3.1.Antioksidan Mineraller  

Antioksidanlar, mevcut radikalleri süpürerek veya serbest radikallerin 

meydana gelmesini engelleyerek hücrenin hasar görmesine engel olan ve yapısında 

genellikle fenolik fonksiyon bulunduran moleküllerdir (119). 

Antioksidanlar; serbest radikallerin daha zararlı radikallere dönüşmesine 

engel olan ve serbest radikalleri ortadan kaldırma kapasitesine sahip birincil grup 

antioksidanlar ve oksijen radikallerini inhibe edip radikal zincir reaksiyonlarının 
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durmasını sağlayan ikincil grup antioksidanlar diye iki bölüme ayrılmaktadırlar 

(120). 

Antioksidan özelliğe sahip olan moleküller; şelat yapabilen, rejenere edilerek 

tekrar tekrar kullanılabilen, hem membran yapısına katılan hem de sıvı ortamda 

görev alabilen yapılardır. Vücutta, normal şartlarda meydana gelen reaksiyonlar 

sonucu üretilebildikleri gibi dışarıdan besinlerle de alınabilirler (121). 

C, E ve A vitaminleri, flavonoidler, karotenoidler ve polifenoller, besinlerde 

bulunan ve organizmayı zararlı serbest radikallerden koruyan başlıca doğal 

antioksidanlardır.  Yapılan birçok çalışmada belirli kanser ve kalp hastalıkları ile bu 

hastalıkların meydana gelmesi arasında meyve ve sebze tüketimi ile ters bir ilişki 

olduğu tespit edilmiştir (122). Yaşlanmaya bağlı olarak, vücudun kendi oksidatif 

dengesi ve savunma mekanizmaları tahrip olmaktadır. Bu bozulma neticesinde, 

serbest radikal dengesi de olumsuz yönde değişir. Dengeyi tekrar sağlayabilmek için 

antioksidanların haricen alınması, fazlasıyla gerekli bir durum hâline gelir. Büyük bir 

kısmı polifenol yapısında olan antioksidanların bitkilerde, sebzelerde, meyvelerde, 

mikroorganizmalarda, mantar ve hayvansal dokularda yüksek oranlarda bulunduğu 

bilinmektedir. Doğal kaynaklarda önemli miktarlarda bulunabilen ve organizma için 

kilit işlevler üstlenen antioksidanlar, endüstride de ticari amaçlarla kullanılmaktadır 

(123). 

Oksijen, insan vücudunda solunum zinciri içinde süperoksit, singlet oksijen, 

hidroksil vb. reaktif oksijen türleri (ROS) meydana getirmektedir. Reaktif oksijen 

birikimi organizmada bulunan veya besinlerle alınan antioksidanlarla dengelenemez 

ise OS oluşmaktadır. DNA ve hücre membranları gibi biyolojik yapıların oksidatif 

hasarına sebep olabilen radikalik zincir reaksiyonları OS vasıtasıyla meydana 

gelmektedir. İnsan vücudunda meydana gelen bu hasarlar kanser, koroner kalp 

rahatsızlığı, hücresel yıpranma ve yaşlanma, mutajenizm, bağışıklık sistemi 

hastalıkları ve lipoprotein (LDL) oksidasyonu gibi hastalıklara yol açar. 

Antioksidanlar serbest radikallerin bu gibi olumsuz etkilerini ciddi ölçüde önleyen 

bileşiklerdir (124). 
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Antioksidanların, serbest radikallere karşı ortaya koyduğu savunma 

mekanizmaları; radikalik reaksiyonlara son verme, radikal oluşumunu sonlandırma, 

oluşan radikalleri detoksifiye etme, oksidatif hasara maruz kalmış molekülleri 

onarma ya da ortamdan tamamen uzaklaştırma şeklinde dört farklı biçimde 

yürüyebilir (125). 

Antioksidanlar ROS’ların hasarını azaltmada dört farklı şekilde etki gösterir; 

∙ Toplayıcı Etki: Serbest oksijen radikallerine etki ederek onları tutar ya da daha        

zayıf bir moleküle çevirir. Örnek olarak antioksidan enzimler verilebilir. 

∙ Onarıcı Etki: Reaktif oksijen türlerinin oluşturduğu hasarı önler. 

∙ Bastırıcı Etki: Reaktif oksijen türleriyle etkileşim haline geçerek, bu moleküllere 

tek hidrojen aktarıp etkinliklerini azaltır ya da inaktif hale getirir. Vitaminler örnek 

olarak verilebilir. 

∙ Zincir Kırıcı Etki: Reaktif oksijen türlerini bağlar ve zincirlerini kırarak 

fonksiyonlarını engeller. Örnek olarak hemoglobin verilebilir (126). 

 

 

Şekil.4.3.1.1: Serbest radikallerin antioksidan savunma sistemi (127). 
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Bütün organizmalar hücrelere zarar verebilecek oksidatif reaksiyon olarak 

bilinen reaktif oksijen radikallerini üreten metabolik ve fizyolojik reaksiyonlara 

sahiptir. Enzimatik ve non enzimatik antioksidan mekanizmalar hücreyi reaktif 

ROS’lere karşı korumaktadır (128; 129).  

Antioksidan sistemler; doğal ve sentetik antioksidanlar olarak aşağıdaki 

şekilde gösterildiği gibi iki gruba ayrılırlar (Şekil 4.3.1.2.) (130). 

 

 

Şekil 4.3.1.2. Antioksidanların sınıflandırılması 
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4.3.2.Magnezyum ve Tip 2 Diabetes Mellitus   

Tip 2 diyabet, magnezyum (Mg) eksikliğiyle ilişkilendirilen en sık rastlanan 

metabolik bir sağlık sorunudur. Kronik stabil Tip 2 DM’de ekstraselüler ve 

intraselüler Mg eksikliğinin görülmesi kaçınılmazdır (131).  Diyabet, idrarda artmış 

Mg kaybına sebep olur ve daha sonraki magnezyum yetersizliği, insülin 

sekresyonunu ve etkisini bozarak diyabet kontrolünü olumsuz etkileyebilir. Bu 

sebeplerden ötürü, hipomagnezemi ile Tip 2 DM arasındaki ilişki bir nevi kısır döngü 

olarak nitelendirilmektedir (132).  

Yapılan çalışmalarda, Tip 2 DM’li bireylerde, hipomagnezemi insidansı 

%13.5-47.7 arasında değişkenlik gösterirken, hipomagnezemi prevelansının ise 

%65.0-85.5 arasında olduğu belirtilmiştir (133,134). Hipomagnezeminin Tip 2 

DM’le olan ilişkisini araştıran birçok çalışmada, glisemik kontrol ile serum Mg 

seviyeleri arasında negatif yönde bir ilişki olduğu ifade edilmiştir (135,136).  

Hipomagnezeminin, insülin aktivitesini modüle ederek diyabeti etkilediği 

düşünülmekte olup, bu durum hem hücre dışı hem de hücre içi Mg azalmasıyla 

ilişkilidir. Epidemiyolojik çalışmalarda Tip 2 DM’li vakalarda, özellikle kontrol 

altına alınmamış glisemik kontrolde yüksek oranda hipomagnezemi prevalansı 

belirlenmiş, diyabetik bireyler diyabetik olmayanlarla kıyaslandığında daha düşük 

oranda serum Mg düzeylerine sahip oldukları tespit edilmiştir. Morbid obez 

vakalarında, Tip 2 DM düşük serum Mg konsantrasyonları için başlıca faktör olduğu 

200 obez hasta ile yapılan vaka-kontrol çalışmasında tespit edilmiştir (137). 

Hipomagnezemi, hipertansiyon ve OS’i etkileyerek Tip 2 DM gelişimini ilerletebilir  

(Şekil 4.3.2.1) (138). 
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Şekil 4.3.2.1 - Hipomagnezemi ile Tip 2 DM arasındaki kısır döngü 

 

Tip 2 DM’li hastaların diyetlerinde Mg tüketimi ve Mg durumunun kan 

glikoz regülasyonundaki tesirinin incelendiği kesitsel bir çalışmada, Mg seviyeleri ile 

glisemik kontrol arasında bariz bir bağlantı olduğu belirtilmiş, plazma Mg seviyesi 

ile açlık glikoz düzeyi (r=-0.28, p=0.046); idrar magnezyum düzeyi ile açlık glikoz 

seviyesi (r=0.291; p=0.038); plazma Mg düzeyi ile 2 saatlik postprandial glikoz 

seviyesi (r =-0.32; p= 0.021) arasındaki ilişkiler belirtilmiştir. Plazma magnezyum 

düzeylerine göre denekler iki gruba ayrıldığında (<0.75 ve ≥0.75 mmol/L), glikozile 

hemoglobin (%) düzeyi ile plazma magnezyum düzeyi arasında da anlamlılık olduğu 

belirtilmiştir (15). 
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4.3.3.Bakır ve Tip 2 Diabetes Mellitus  

Birçok araştırma oksidatif stres ve ROS üretimini diyabet ile ilişkilendirmiş 

ve bu konuda ortak bir görüşe ulaşılmıştır (139). Yapılan bazı çalışmalar; Cu, Mo, 

Fe, Mn, Zn, Cr gibi geçiş metallerinin oksidatif streste önemli katalizör rol 

üstlendiğini ifade etmektedir (140, 141). Bakır oksidatif stres ve ROS yapımındaki 

görevlerinden dolayı, diyabet için önem arz etmektedir. Bunun yanısıra bakır, bakır 

çinko süperoksit dismutaz (Cu/Zn SOD)’ın önemli bir bileşeni olup, hücrelerin 

serbest radikallerden arındırılmasında bir antioksidan gibi rol üstlenmektedir (142). 

Vücuttaki bakır fazlalığı, DM’in ilerlemesindeki yan efektlerde etkili olduğu 

düşünüşmektedir (141). 

Diyabet, bozulmuş açlık glikozu ve insülin direnci ile bir arada 

değerlendirilen obezite; bu hastalıkların bazı komplikasyonlarını içeren fonkisyonel 

bir harabiyet olarak karşımıza çıkmaktadır. Obez olan yetişkin bireyler üzerinde 

Lima ve arkadaşları tarafındna yapılan bir çalışmada, adelosan bireylerin normal 

kilolu hastalar ve sağlıklı bireylere göre serum bakır düzeylerinde anlamlı düzeyde 

artış olduğunu saptamışlardır (143). 

 

4.3.4.Çinko ve Tip 2 Diabetes Mellitus 

Gen ekspresyonu, DNA sentezi, enzimatik kataliz, hormonların depolanması 

ve salınımı, nörotransmisyon, hafıza ve görme, büyüme ve gelişme gibi, çok sayıda 

metabolik olaya dahil olan çinko, organizmada en fazla bulunan eser elementlerden 

birisidir (144). 

Çinko hücre membranlarını oksidatif olaylara karşı koruyarak 

stabilizasyonunu sağlamanın yanısıra enzimatik fonksiyonlara da sahiptir. İnsülin ile 

kompleks bir yapı meydana getirir. Diyabetli bireyler insülin yerine çinko insülin 

kullandıklarında, insülinin daha uzun süreli etki sağladığı bilinmektedir (145). 

Çinkonun insülin duyarlılığına olumlu etkileri gözlenmiştir (146). Diyabetik insanlar 

ve hayvanlarda vücut çinko düzeyi idrarla yüksek oranda kayıp sebebiyle düşük 

düzeyde olabilir (147). Yeni yapılmış bir çalışmada ise diyabet oluşturulmuş 

sıçanlara beta hücre aktarımı yapıldıktan sonra, yüksek oranda çinko içeren diyet 
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uygulanmasının kan glukoz düzeylerinde azalmaya neden olduğu ifade edilmektedir 

(148). Diğer bir çalışmada, insanlardaki yüksek çinko dozlarının (220 mg çinko 

sülfat x 3/gün 7-8 hafta) Tip 2 DM’li bireylerde glukoz intoleransını bozduğunu 

göstermektedir (22). Diyabet eğilimli BB Wistar sıçanlarda diyetle çinko uygulaması 

düşük çinko ile karşılaştırıldığında diyabet insidansını %60 kadar düşürdüğü 

gösterilmiştir (149). 

4.3.5. Paraoksanaz ve Arilesteraz ile Tip 2 Diabetes Mellitus 

Paraoksonaz (PON) ve arilesteraz iki ayrı enzim olarak adlandırılıyor olsa da, 

insan serumunda tek gen ürünü olarak bulunan paraoksonazın hem arilesteraz, hem 

de paraoksonaz aktivitesi gösteren bir enzim olduğu yapılan çalışmalar ve 

araştırmalar sonucu ortaya konmuştur (150). PON1 enzimi HDL ile ilişkili olmasının 

yanısıra antioksidan etki gösteren bir enzimdir. Deneysel çalışmalarda da PON1 

enziminin HDL-kolesterol’ün Apo- A1 ve Apo-J proteinleri ile ilişkili olduğu 

belirtilmiştir (151,152). PON1’in, antioksidan fonksiyonunu LDL-kolesterolü Cu 

iyonu ve serbest radikallerinin indüklediği oksidasyondan koruyarak oluşturduğu 

düşünülmektedir (152,153). En bariz etkisi değişikliğe uğramış LDL’deki kolesteril 

linoleathidroperoksitleri hidroliz etmesidir. Arteriyoskleroz gelişiminde rol alan 

oksidatif stres altında oluşan hidrojen peroksiti hidroliz eder. Bu özellik PON’in 

peroksidaz aktivitesine sahip bir enzim olduğunu göstermektedir (154).  

 

Tip 2 DM’te PON1 aktivitesinin azaldığı birçok araştırmada tespit edilmiştir. 

Bu azalmanın sebebi olarak; diyabetik bireylerde artan okdidatif stres ile ters orantılı 

olduğu bilinen antioksidan kapasitenin azalmasıyla ilişkili olabileceği tahmin 

edilmektedir. Tip 2 DM’li bireylerde PON1’in azalma mekanizması tam olarak 

anlaşılamamıştır. Ancak glukoz konsantrasyonundaki yükseklik ile ilişkili 

olabileceği öngörülmektedir. Glikasyon PON’un aktivasyonunu durdurmakla birlikte 

HDL üzerindeki lipid peroksidasyonunda da arttışa sebep olmaktadır. Glikasyona 

uğramış HDL ise oksidasyona karşı dirençsiz hale gelir. Yüksek AKŞ seviyesine 

sahip sağlıklı bireylerde PON1 aktivitesinin azaldığı gösterilmiştir (155). 
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PON1 ve Lp-PLA2'nin antioksidan benzeri fonksiyonunun, değiştirilmiş 

enzim aktivitesi düzeylerini ve Tip 2 DM gelişme riskini ve bununla ilişkili klinik 

komplikasyonları içeren çeşitli bulguları açıklayabileceği öne sürülmüştür (156,157). 

Obez ve sağlıklı kişilerde lipoprotein, oksidatif stres ve HDL-PON aktivitesini 

araştıran Ferreti ve ark, HDL içeriğinde meydana gelen değişimlerin HDL yüzeyine 

paraoksonaz bağlanmasını etkileyerek enzim aktivasyonunu azalttığını belirtmişler 

ve obezler bireylerde HDL-PON aktivitesinin kontrol grubuna kıyasla anlamlı 

derecede düşük olduğunu görmüşlerdir (158).  

 

  

 

Şekil 4.3.5.1. İnsan Serum Paraoksonaz Enziminin Yapısı (159) 
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Şekil 4.3.5.2. Hücre membranında bulunan PON1’in HDL’ye transferi (160) 

 

4.4. Oksitatif Stres  

ROS, her ne kadar olumsuz etkilerinden bahsedilen yapılar olsa da, kimi 

açılardan organizma için gerekli moleküllerdir. Oluşum hızları ile parçalanma hızları 

arasında bir denge olduğu takdirde, organizmalar, serbest radikallerden doğrudan 

etkilenmezler (161). 

İnsan vücudunda serbest radikallerin meydana geliş hızı ile bu radikallerin 

yok oluş hızı bir denge içerisindedir ve bu denge oksidatif denge olarak 

tanımlanmaktadır (162). Bu denge korunduğu sürece organizma, serbest 

radikallerden zarar görmez. Bu radikallerin meydana geliş hızında artma ya da yok 

edilme hızında bir düşüş meydana gelmesi dengenin negatif yönde etkilenmesine 

sebep olmaktadır. OS olarak belirtilen bu durum kısaca, serbest radikal oluşumu ile 

antioksidan savunma mekanizması arasında meydana gelebilecek ciddi 

dengesizlikleri ifade etmektedir (Şekil 4.4.1.) (163). 
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Şekil 4.4.1. Oksidatif Denge 

 

Serbest radikallerin en zararlı biyolojik etkisi; hücre membranı yağ asitlerine 

ve lipoproteinlere saldırması ve LPO olarak bilinen bir reaksiyon zincirini başlatarak, 

membran proteinlerine zarar verip yapısal ve işlevsel harabiyete neden olmasıdır 

(163). 

 4.4.1.Oksidatif Stres ve Tip 2 Diabetes Mellitus 

Hayat şartlarından dolayı tüm dünyada hızla artmakta olan diyabet 

günümüzde yüksek morbidite ve mortalite tehlikesi barındıran bir sağlık sorunudur. 

Birçok araştırmada diyabet tanısı alan bireylerde ve deneysel olarak diyabet 

oluşturulmuş ratlarda ROS’lerin, OS’in diyabet etiyolojisi ve ilerlemesinde rolü 

olduğu ve lipid peroksidasyonu önemli düzeyde arttırdığı belirtilmiştir. Bunlara 

ilaveten diyabetin kronik komplikasyonlarının ortaya çıkmasında, OS ve antioksidan 
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kapasitede ortaya çıkan değişikliklerin etkili olabileceği belirtilmektedir (142). OS 

diyabette hızlanmış ateroskleroz ve mikrovasküler komplikasyonlarıyla birlikte 

düşünülmelidir (164).  

Birçok çalışma, oksidatif stresin Tip 2 DM patogenezinde rol oynadığını ve 

sık görülen mikrovasküler ve makrovasküler komplikasyonlarının gelişmesinde 

kritik bir rol oynadığını açıkça göstermektedir (165). Diyabette hiperglisemiye bağlı 

olarak gelişen oksidatif stres ß hücrelerinde meydana gelen hasar ile ilişkilidir. (Şekil 

4.4.1.1) (166,167). 

 

 

Şekil 4.4.1.1: Diyabette hiperglisemiye bağlı olarak gelişen oksidatif stresin ß 

hücrelerindeki moleküler mekanizması 
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4.4.2. Oksidatif Stres ve Cu İlişkisi 

Organizmada doğal olarak bulunan ve bazı enzimlerin yapısında esansiyel bir 

element olarak görev alan bakır, aynı zamanda redoks aktive edici bir metal olduğu 

için oksidatif stres üzerine de etkileri olduğu bilinmektedir (168). 

Karaciğerde sentezlenen bir protein olan serüloplazmin sayesinde 

intravasküler bakırın %90-95 kadarı taşınmaktadır. Serüloplazminin antioksidan 

özellik gösterdiği bilinmektedir ve bunun yanısıra bir ferroksidaz olan serüloplazmin, 

stres durumlarında kanda uzun süre yüksek kalan bir akut faz reaktanı olarak 

tanımlanmaktadır (169, 170). Bakır oksidatif stresi teşvik eder ve çinkoyu vücut 

dokularından uzaklaştırır (171,172). Bu nedenle, sadece bakır ve çinkonun bireysel 

beslenme durumu değil, aynı zamanda bu iki metal arasındaki denge de önemli bir 

element olarak karşımıza çıkmaktadır. Yapılan çalışmalar Cu / Zn oranının 

hesaplanmasının oksidatif stres ve inflamatuar yanıtlar hakkında önemli bilgiler 

sağladığını bildirmiştir (173). 

4.4.3.Oksidatif Stres ve Mg İlişkisi  

Mg yetersizliği, inflamasyon, OS, yaşlanma süreci ve birçok sağlık sorunu ile 

ilişkisi olduğu bilinmektedir. Ayrıca, diyabet, astım, kardiyovasküler hastalıklar, 

Alzheimer, migren gibi sağlık problemleri ile de ilişkilendirilmiştir (174). Hem Mg 

eksikliği hem de OS, yaşlanmada ve yaşla ilgili hastalıklarda patojenik faktörler 

olarak tespit edilmiştir (175). 

4.4.4.Oksidatif Stres ve Zn İlişkisi 

Çinko, vücutta hipokampus ve amigdalada en fazla konsantrasyona sahip 

olan ve birçok hayati fonksiyonda görev alan bir mineraldir. OS’e karşı korur, 

nöroplastisite ve nörojenezi arttırır, N-metil-D-aspartik asit (NMDA) reseptör 

aktivitesini modüle eder, serotonin reseptör aktivitesini ve bağışıklık aktivitesine etki 

eder (176).  
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Önemli bir antioksidan olan süperoksit dismutazın (SOD) tam aktivitesi için 

bakır ve çinko gereklidir. Bakır, enzimin katalitik aktivitesi için gerekli iken çinko 

ise enzimlerin aktif bölgesine yapısal kararlılık kazandırmaktadır (177). 

Çinko, dokuları serbest radikallerin zararlı etkilerinden koruyan 

metallotiyoninlerin yapısında bulunan ve bu etkilere bağlı olarak OS seviyesini 

azalttığı düşünülen ve antioksidan olan süperoksit dismutazın yapısında bulunan bir 

elementtir (178).  

Çeşitli doku ve hücrelerle yapılan çalışmalar göstermiştir ki; Zn desteği 

oksidatih hasarı önlemektedir ve Zn eksikliği OS parametreleri ile ilişkilidir 

(179,180). Zn yetersizliğinde doku oksidatif parametrelerinde yükselme görülürken 

antioksidan savunma sistemi de zayıflamaktadır (181,182). Zn konsantrasyonu 

seviyeleri azaldığında mitokondrial ve mikrozomal zarlarda lipid peroksidasyon 

arttığı, normal seviyede ise redoks dengesizliklerine karşı hücreyi koruduğu ve lipid 

peroksidasyonu önlendiği bilinmektedir (183). 

4.4.5. Paraoksanaz ve Arilesteraz’ın Oksidatif Stres İle İlişkisi 

LDL’nin hücre kaynaklı oksidasyonuna karşı PON1‘in koruyucu etki 

gösterdiği bilinmektedir (184).  HDL bağımlı PON1’in, LDL oksidasyonunu inhibe 

etmesinin yanısıra HDL oksidasyonunu da engellediği yapılan çalışmalarla 

saptanmıştır. PON1’in bu etkisi lipoprotein aracılı peroksitleri hidroliz edebilme 

özelliğine bağlı olmasının yanısıra PON1; kolesterol ester peroksitlerinde ve 

lipoprotein kaynaklı fosfolipid peroksitlerinde bulunan O ve P arasındaki ester bağını 

hidroliz edebilme özelliğine sahiptir (185).  

 

Paraoksonazın okside LDL’deki kolesteril linoleat hidroperoksitleri ve 

hidroksitleri indirgemesi nedeni ile fosfotidilkolinleri hidroliz etme kapasitesi 

PON’un peroksidaz benzeri aktivitesi olduğunu göstermektedir (186). Oksidatif stres 

düzeyi ile paraoksonaz arasında karşılıklı bir ilişki olduğu yapılan çalışmalar ile 

tespit edilmiştir (187). Hayvan çalışmaları, PON1'in makrofajlarda ve aort 

duvarındaki oksidatif stresi doğrudan azalttığını göstermiştir (188). Ayrıca, oksidatif 

stres durumunun yüksek glikoz seviyeleri ve inflamasyonun PON1 yapısında 
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biyolojik fonksiyonunu tehlikeye sokan modifikasyonları tekrarladığı gösterilmiştir 

(189, 190, 191, 192). 

 

4.5.Anksiyete 

4.5.1.Anksiyete Tanımı ve Epidemiyolojisi 

Anksiyete sözcüğünün kökeni düşünce içinde sıkıntıya girmek anlamına 

gelen Latince “anxietas”den gelmektedir. Sıkıntıyı tanımlamak için Almanlar 

“Angst”, İspanyollar “Angustia”, Fransızlar ise “Angoisse” kelimelerini 

kullanmışlardır (193). Türkçede yaygın olarak anksiyete, endişe ve sıkıntı terimleri 

kullanılmaktadır. Bireyler genel olarak anksiyeteyi “nedensiz bir korku” ya da “kötü 

bir şey olacakmış hissi” olarak tanımlamaktadır (194). 

Anksiyete, bir bireyin potansiyel veya gerçek bir tehlikeyle mücadele etmeye 

yardımcı olan, hayatta kalabilmek için bireyin alarm mekanizmalarını harekete 

geçiren, şiddeti ayarlanabilen bir uyarılmışlık durumudur (195).   

Spielberger (1966) anksiyete konseptinin tanımının alt boyutlarına 

odaklanmış, anksiyeteyi durumluk ve sürekli olarak ayrıştırmıştır. Durumluk 

anksiyete geçici bir duygu olarak ifade edilirken, sürekli anksiyete bireyin tepkisel 

yatkınlığı ile ilişkilendirilmiştir. DSM-V’te, anksiyete olası tehditin beklenişi ile 

ilgili olarak ifade edilmiştir. Birey, kendini tehdite karşı hazır tutma gayretindeyken 

kas gerginliği, aşırı uyarılmışlık, korunmacı veya kaçınmacı hareketlerde bulunur 

(196). Tüm psikiyatrik bozukluklar gibi anksiyete bozuklukları genetik, epigenetik, 

çevresel nedenler veya tetikleyicilerle beraber karmaşık etyolojiye sahiptir (197,198). 

Anksiyete bireyin enfeksiyon riskinin artmasına, yara iyileşmesinin gecikmesine, 

iyileşme sürecinin uzamasına ve anestezik ilaçların daha yüksek dozlarda 

verilmesine sebep olmaktadır (199). 

Anksiyete bozuklukları toplumda fazlaca görülen psikiyatrik sorunlardır. 

Kadınlarda erkeklere oranla daha sık görülmektedir. En sık 10-25 yaş arası 

bireylerde karşılaşılmaktadır. Anksiyete bozukluğunun genel nüfustaki yaşam boyu 

yaygınlık oranı %3-6 olarak belirtilmektedir (200). WHO’ya göre, anksiyolitikler 
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üzerine yapılan harcama dünya genelinde 100,000 kişi başına ortalama 94.880 USD; 

daha zengin ülkelerde ise 100.000 kişi başına 315.560 USD olarak tespit edilmiştir 

(201). 

 4.5.2.Anksiyetenin Tanı ve Tedavisi 

Depresyon ve anksiyetenin sinsi, komplike ve komorbit formlarda bulunması 

tanı koymadaki en büyük zorluktur. Depresyon ve anksiyete sıklıkla birbirleriyle ve 

diğer tıbbi hastalıklarla birlikte seyretmektedir ve bu sebeple de tedavi ve prognozu 

negatif yönde etkilerler (202).  

Yaygın anksiyete bozukluğunun DSM-V’e göre tanı kriterleri; 

A. En az altı aylık bir sürenin çoğu gününde, birtakım olaylar ya da etkinliklerle (işte 

ya da okulda başarı gösterebilme gibi) ilgili olarak, aşırı bir kaygı ve kuruntu (kaygılı 

beklenti) vardır. 

B. Kişi, kuruntularını denetim altına almakta güçlük çeker. 

C. Bu kaygı ve kuruntuya, aşağıdaki altı belirtiden üçü (ya da daha çoğu) eşlik eder 

(en azından kimi belirtiler son altı ayın çoğu gününde bulunmuştur): 

Not: Çocuklarda yalnızca bir maddenin olması yeterlidir. 

1. Dinginleşememe (huzursuzluk) ya da gergin ya da sürekli diken üzerinde olma. 

2. Kolay yorulma. 

3. Odaklanmada güçlük çekme ya da zihnin boşalması 

4. Kolay kızma. 

5. Kas gerginliği. 

6. Uyku bozukluğu (uykuya dalmakta ya da uykuyu sürdürmekte güçlük çekme ya 

da dinlendirmeyen, doyurucu olmayan bir uyku uyuma). 

D. Kaygı, kuruntu ya da bedensel belirtiler, klinik açıdan belirgin bir sıkıntıya ya 

da toplumsal, işle ilgili alanlarda ya da önemli diğer işlevsellik alanlarında 

işlevsellikle 

düşmeye neden olur. 

E. Bu bozukluk, bir maddenin (örn. Kötüye kullanılabilen bir madde, bir ilaç) ya 

da başka bir sağlık durumunun (örn. Hipertirodi) fizyolojiyle ilgili etkilerine 

bağlanamaz. 
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F. Bu bozukluk, başka bir ruhsal bozuklukla daha iyi açıklanamaz (örn. Panik 

bozukluğunda panik atakları olacağına ilişkin kaygı ya da kuruntu, toplumsal kaygı 

bozukluğunda (sosyal fobi) olumsuz değerlendirilme, takıntı-zorlantı bozukluğunda 

bulaşma ya da diğer takıntılar, ayrılma kaygısı bozukluğunda bağlandığı kişilerden 

ayrılma, örselenme sonrası gerginlik bozukluğunda örseleyici olayların 

anımsatıcıları, anoreksiya nervozada kilo alma, bedensel belirti bozukluğunda 

bedensel yakınmalar, beden algısı bozukluğunda algılanan görünüm kusurları, 

hastalık kaygısı bozukluğunda önemli bir hastalığı olma ya da şizofreni ya da sanrılı 

bozuklukta sanrısal inançların içeriği (203).  

Psikiyatrik açıdan depresyon, şizofreni, somatoform bozukluklar ve 

psikosomatik bozukluklar; psikiyatrik olmayan hastalıklardan hiper ve hipotiroidizm, 

hiperparatiroidizm, kardiyak hastalıklar, feokromasitoma, vestibüler sinir hastalığı, 

reaktif hipoglisemi, mitral valv prolapsusu ayırıcı tanıda akla gelebilecek hastalıklar 

arasındadır. Patolojik olmayan anksiyete ile yaygın anksiyete bozukluğu ayrımında, 

endişenin kontrol edilemez olması ve işlev bozucu niteliğine bakılması gerekir (204).  

Anksiyete, psikososyal işlevleri ve yaşam kalitesini büyük oranda 

etkilemektedir. Prevalansı en aza indirebilmek ve sağlığı geliştirebilmek için ilk adım 

önleme programlarıdır ve bu hedef doğrultusunda risk faktörlerine dikkat çekilmeli, 

daha sonra müdahale metodlarının etkililiği araştırılmalıdır (205). Anksiyete ve 

anksiyete bozukluklarının tedavisinde farmakoterapi ve psikoterapilerin birlikte 

kullanımı tavsiye edilmektedir (206). Tercih edilen tedavi önemli olmaksızın 

başlangıçta hastayla konuşmak, eğitim ve güven vermek tedavi seyri açısından 

yararlıdır (207). 
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Tablo 4.5.2.1. Anksiyete belirtileri (208)   

Bedensel  Ruhsal 

Göğüste sıkıntı hissi, göğüs 

ağrısı  
Gerginlik hissi 

Titreme, bulantı, karın ağrısı 

Çarpıntı hissi 

Baş dönmesi 

Endişe 

Kaygı hali 

Huzursuzluk, yerinde duramama 

Kaslarda gerginlik 

Baş ağrısı 

Delirme korkusu 

Uyku bozukluğu 

Nefes darlığı 

Kolay yorulma 

Konsantrasyon güçlüğü 

Kontrolünü kaybetme korkusu 

Karıncalanma, uyuşukluk 

hissi 

Bayılacakmış gibi hissetme 

Kendini rüyada gibi hissetme 

Ölüm korkusu 

   

4.5.3.Anksiyete ile Tip 2 Diabetes Mellitus İlişkisi 

Diyabet tanısı almış hastalarda normal nüfusa göre iki kat daha fazla 

depresyon ve anksiyete görülmektedir. Depresif ve anksiyöz bireylerde diyet rejimi 

ve ilaç kullanımına uyum daha güçtür (209). 

Birçok araştırmaya göre diyabet olanlarda yaşam boyunca anksiyete 

bozukluğu prevalansının toplum ortalamasına göre daha yüksek olduğu bilinmektedir 

(210). Bu bozukluklar sebebiyle hastalığın kontrol altında tutulması zorlaşmakta, 

daha yüksek maliyetler ortaya çıkmakta, yaşam kalitesi azalmakta ve mortalite 

artmaktadır (211, 212). Diyabetik bireylerde rastlanan anksiyetenin kötü glisemik 

kontrol ile ilişkili olduğu saptanmıştır (213). Yapılan araştırmalarda depresif atak 

sıklığı ile hemoglobin A1c (HbA1c) seviyelerinin ilişkili olduğu anlaşılmıştır (214).  

Anksiyete semptomları yaygın olarak depresif semptomlarla bir arada 

görülmektedir. Diyabetli bireylerde anksiyete ve depresif semptomların birlikte 

görüldüğü genel bir emosyonel stres sendromunun varlığından bahsedilmektedir ve 

genel ruhsal semptomların görülme sıklığı anksiyete bozukluğu, MDB gibi mental 
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hastalıklardan daha fazladır. Anksiyete belirtileri genel emosyonel stresin bir 

göstergesi olabilmektedir (215). 

4.5.4.Anksiyete ile Mg İlişkisi 

Mineraller arasında Mg, pek çok hormonun mekanizmasında ve nöron 

membran akışkanlığında görev almaktadır (216,217). Mg, hipotalamus-

adrenokortikal aksın tüm elementlerinde etki göstermektedir ve duygusal regülasyon 

ile yakından ilişkilidir ve bu seviyede herhangi bir bozulma depresyon gelişimine 

neden olabilmektedir (218). Bir araştırmada, sağlıklı bireylerin serum Mg seviyesi ve 

Ca/Mg düzeyleri ile depresyon ve anksiyete ölçeklerinden aldıkları puanlar 

kıyaslanmış, düşük Mg seviyesine sahip kadınların depresyon ve anksiyete 

puanlarının anlamlı seviyerlerde yüksek olduğu saptanmıştır (219).   

Grases ve arkadaşları yaptıkları bir çalışmada sınav sürecindeki öğrencilerin 

anksiyete seviyelerindeki artış, üriner Mg konsantrasyonundaki artışla ilişkili 

olduğunu bulmuşlardır (220). Jacka ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada ise Mg 

alımı ile anksiyete arasında anlamlı ilişki olmadığı görülmüş (221) fakat deney 

hayvanlarıyla yapılan çalışmalarda gereksinime göre düşük düzeyde Mg alımının 

anksiyete düzeyinde artışa sebep olduğu görülmüştür (222, 223).   Psikiyatrik 

hastalıkların tedavisinde yapılan çalışmalar dikkate alındığında; bireylere uygulanan 

Mg müdahalesi ile çelişkili sonuçlar elde edilmiş olmasına rağmen (224; 225); 

beslenme programlarında alımı artırılan Mg miktarları serebrospinal sıvıdaki Mg 

seviyesini yükseltirken bireydeki anksiyete düzeyini azaltabileceği yapılan bir 

çalışma ile ortaya konmuştur (226).  

4.5.5. Paraoksanaz ve Arilesteraz’ın Anksiyete ile ilişkisi 

Anksiyete bozukluklarının biyolojik çalışmalarının sayısında son on yılda 

artış olmuştur, daha önce kaygı bozukluklarına ilişkin psikolojik, davranışsal ve 

bilişsel faktörler çalışmanın odağı olmuştur. Bu biyolojik çalışmalar yetişkin 

hastalarda anksiyete bozukluklarında oksidatif hasarın ve lipit peroksidasyonunun 

patofizyolojik bir role sahip olduğunu göstermiştir (227,228). Enzimler, paraoksonaz 

ve arilesteraz, kan dolaşımında dolaşır ve yüksek yoğunluklu lipoprotein ile 
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ilişkilidir. Bu iki enzim lipitleri peroksidasyondan korur ve böylece antioksidan 

özellikler sergiler. Beyinde oksidatif hasar nörotransmisyonu, nöronal fonksiyonu ve 

hatta beyin aktivitesini değiştirebilir (229,230) ve bu durum bireyi nörodejeneratif ve 

nöropsikiyatrik hastalıklara yatkın hale getirebilir. 

4.5.6. Anksiyete ile Zn İlişkisi 

Zn, organizmadaki en baskın eser elementlerden biri olup beyin ve sistemik 

fizyoloji için gerekli bir besin ögesidir. Çeşitli hücresel süreçlerde ve hücresel sinyal 

ileti yolaklarında çok sayıda proteinin yapısında mevcut olan bir element olarak 

bilinir (231,232). Zn, beynin nörotransmisyon fonksiyonlarında ve vücudun 

antioksidan savunma sistemleri dâhil olmak üzere, birçok enzimin ko-faktörü olması 

sebebiyle önemli bir mineral olarak bilinmektedir (233,234,235).  

Zn düzeylerinin düşüklüğü ile depresyon benzeri duygudurum bozuklukları 

arasında birtakım ilişkiler olduğu bilinmektedir. Zn‘nun antidepresan benzeri 

aktivitesi serotonerjik sistem ile olan etkileşimi ihtiva etmektedir (236). Zn 

yetersizliği ile anksiyete ve depresyon arasındaki bağlantının araştırıldığı bir 

çalışmada yetersiz miktarda çinko ile beslenen deney hayvanlarının amigdalasında 

belirgin derecede moleküler farklılıklar gözlenmiş ve anksiyete, depresyon gibi 

psikiyatrik hastalıklar ile bu gözlenen değişiklikler arasında korelasyon saptanmıştır 

(226). 
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5. MATERYAL VE METOT  

5.1.Araştırmanın Örneklemi ve Yeri  

Bu çalışmanın kapsamına Temmuz 2019- Nisan 2020 tarihleri arasında 

İstanbul Medipol Üniversitesi Medipol Mega Hastanesi’ne başvuran hastalar 

alınmıştır. Araştırmaya, 29.08.2019 tarihinde İstanbul Medipol Üniversitesi 

Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu kararı (karar No:650) alındıktan 

sonra başlanmıştır. Çalışma, Bilgilendirilmiş Gönüllü Olur Formu alınmış (Ek-1) 18-

70 yaş arasında en az bir yıldır tip 2 diyabet tanısı ile takip edilen 80 kişi ile 

yapılmıştır. 

Dışlama kriterlerleri olarak; 18 yaşından küçük, 70 yaşından büyük olmak, 

çinko, magnezyum ve selenyum takviyesi almak, sigara kullanıyor olmak, hekim 

tarafından herhangi bir psikiyatrik hastalık teşhisi almış olmak, gebe ve emzirme 

döneminde olmak, böbrek fonksiyon bozuklukları, hipertansiyon, kalp hastalığı, 

osteoartrit, kanser, polikistik over hastalığı, inflamatuar ve enfeksiyöz hastalıkların 

varlığı olarak belirlendi.  

Araştırma verilerinde yer alan antropometrik ölçümler yüz yüze görüşme 

tekniği kullanılarak gönüllü katılımcılara uygulanmış olan anket formu ile elde edildi 

(EK-2). Anket formu; bireylere ilişkin genel bilgiler, biyokimyasal bulgular 

bölümlerinden oluşmaktadır.  

5.2.Araştırmanın Planı 

Katılımcılara genel özellikler, BAÖ, antropometrik ölçümler ve fiziksel 

aktivite durumu olmak üzere toplam 4 bölümden oluşan anket uygulanmış, 

araştırmacı tarafından bireylerin vücut ağırlığı, boy uzunluğu gibi antropometrik 

ölçümleri alınmıştır. 
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5.3. Kan Örneklerinin Alınması ve Saklanması  

Tip 2 DM’li hasta ve kontrol grubunda; açlık kan şekeri (AKŞ), tokluk kan 

şekeri, HbA1c, total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol, CRP, selenyum, 

çinko ve magnezyum testleri için 12 saatlik açlık sonrasında vakumlu jelli tüpe 10 

mL kan alındı ve oda sıcaklığında pıhtılaşmaya bırakıldı. Kan oda sıcaklığında 

pıhtılaştıktan sonra bekletilmeden santrifüj edildi ve serumları ayrıldı. Ayrılan 

serumlar eppendorf tüplerine alınarak -80ْC’de çalışma gününe kadar saklandı.  

5.4. Kan Örneklerinde İncelenen Parametreler ve Yöntemleri  

Tip 2 DM’li hastalarda, AKŞ, HDL kolesterol düzeyleri fotometrik yöntemle, 

LDL kolesterol, total kolesterol ve trigliserid, HbA1c düzeyleri kolorimetrik 

yöntemle, CRP immünotürbidimetrik yöntemle Roche Cobas c 311/501 analizör 

(Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında kantitatif olarak ölçüldü. 

Serum, çinko, magnezyum, bakır, paraoksanaz ve arilesteraz düzeyleri, Abbott 

Archıtect C8000 oto anlizörü ile spektrofotometrik yöntemle ölçüldü. Serum TAK, 

TOS düzeyleri Erel tarafından tanımlanan kolorimetrik yöntemle ölçüldü. Total 

Oksidan Düzeyi/Total Antioksidan Düzeyi formülü kullanılarak Total Oksidatif stres 

indeksi hesaplandı.  

5.4.1. Kan Şekeri Ölçümü  

Kan glukozu otoanalizör ile fotometrik (Hekzokinaz) metodla Roche Cobas c 

311/501 analizör (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında ölçüldü. 

Prensip: Hekzokinaz ile enzimatik referans yöntem ile ölçüldü (237, 238). 

Hekzokinaz glikozun ATP tarafından glikoz-6-fosfata fosforilasyonunu 

katalize eder. 
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Glikoz-6-fosfat dehidrojenaz (G-6-PDH), NADP'nin varlığında glikoz-6-fosfatı 

glukonat-6-fosfata okside eder. Başka karbonhidrat oksitlenmez. 

 

 

Reaksiyon sırasında NADPH’ın meydana geliş hızı glikoz konsantrasyonu ile doğru 

orantılıdır ve fotometrik olarak ölçülür. 

5.4.2.HDL Kolesterol Ölçümü 

Serum HDL kolesterol seviyeleri, fotometrik Roche Cobas c 311/501 analizör 

(Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında orijinal kitleri kullanılarak 

ölçüldü. 

Prensip: Homojen kolorimetrik enzim testi kullanılarak ölçüldü (239, 240). 

 

  LDL, VLDL ve şilomikronlar gibi HDL dışı lipoproteinler, polianyonlar ve 

bir deterjan ile birleştirilerek suda çözünür bir kompleks oluşturulur. Bu komplekste, 

CHER ve CHOD'nin HDL dışı lipoproteinlere doğru enzimatik reaksiyonu bloke 

edilir. Sonunda yalnızca HDL partikülleri CHER ve CHOD ile reaksiyona girebilir. 

HDL kolesterolün konsantrasyonu CHER ve CHOD ile enzimatik olarak belirlenir. 

Kolesterol esterleri CHER tarafından kantitatif olarak serbest kolesterol ve yağ 

asitlerine bölünür  

 

Oksijen varlığında kolesterol, kolesterol oksidaz tarafından oksitlenerek Δ4-

kolestenon ve hidrojen peroksiti oluşturur.       



46 
 

 

Peroksidaz varlığında, oluşan hidrojen peroksit 4-aminoantipirin ve EMSEa) ile 

reaksiyona girerek bir boya oluşturur. Bu boyanın renk şiddeti kolesterol 

konsantrasyonu ile doğru orantılıdır ve fotometrik olarak ölçülür.  

 

5.4.3.LDL Kolesterol Ölçümü 

Serum LDL kolesterol seviyeleri enzimatik, kolorimetrik yöntemle Roche 

Cobas c 311/501 analizör (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında 

orjinal kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Prensip: Homojen enzimatik kolorimetrik testi kullanılarak ölçüldü (239, 240). 

Seçici olarak sadece LDL'yi çözülür hale getiren yüzey aktif maddelerin 

varlığında kolesterol esteraz ve kolesterol oksidaz kullanılan bir enzimatik kolesterol 

yöntemine dayanarak LDL'deki serbest kolesterol ve kolesterol esterleri ölçülür. 

LDL dışındaki lipoproteinlere karşı enzim reaksiyonları yüzey aktif maddeler ve bir 

şeker bileşiğiyle inhibe edilir. HDL, VLDL ve şilomikron içindeki kolesterol tayin 

edilmez.  

 

Kolesterol esterleri, kolesterol esteraz aracılığıyla serbest kolesterol ve yağ 

asitlerine kantitatif olarak parçalanır.  
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Oksijen varlığında kolesterol, kolesterol oksidaz tarafından oksitlenerek Δ4-

kolestenon ve hidrojen peroksiti oluşturur.  

 

Peroksidaz varlığında, oluşan hidrojen peroksit 4-aminoantipirin ve EMSE ile 

reaksiyona girerek kırmızı mor bir boya oluşturur. Bu boyanın renk şiddeti kolesterol 

konsantrasyonu ile doğru orantılıdır ve fotometrik olarak ölçülür. 

5.4.4.Total Kolesterol Ölçümü 

Serum total kolesterol seviyeleri enzimatik, kolorimetrik yöntemle Roche 

Cobas c 311/501 analizör (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında 

orijinal kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Prensip: Kolesterol esterleri, kolesterol esterazın etkisiyle bölünerek serbest 

kolesterol ve yağ asitleri ortaya çıkarır. Ardından, kolesterol oksidaz kolesterolün 

kolest-4-en-3-on ve hidrojen perokside oksidasyonunu katalize eder. Oluşan hidrojen 

peroksit, peroksidazın varlığında fenol ve 4-aminofenazonun oksidatif bağlanmasını 

etkileyerek kırmızı kinon-imin boya oluşmasına neden olur. 

 

Oluşan boyanın renk yoğunluğu kolesterol konsantrasyonu ile doğru 

orantılıdır. Absorbanstaki artış ölçülerek tayin edilir.  
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5.4.5. HbA1c Ölçümü 

HbA1c düzeyleri enzimatik kolorimetrik yöntemle Roche Cobas c 311/501 

analizör (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında orijinal kitleri 

kullanılarak ölçüldü. 

Prensip: Bu metodda, lökositlerin sebep olabileceği etkileşimi ortadan kaldırmak 

için hemoliz edici reaktif içinde deterjan olarak Tetradesil Trimetil Amonyum 

bromür (TTAB) kullanılır (TTAB lökositleri parçalamaz). Kararsız HbA1c'nin 

uzaklaştırılması için numunede ön işlem gerekli değildir. β-zinciri N-terminal 

kısmında glikozillenmiş olan ve HbA1c’ ninkine özdeş antikor tarafından tanınabilir 

bölgeleri olan tüm hemoglobin varyantları bu test çalışmasında ölçülür. Sonuç 

olarak, üremisi olan hastaların metabolik durumları veya en sık görülen 

hemoglobinopatiler (HbAS, HbAC, HbAE) bu test kullanılarak tayin edilebilir 

(241,242). 

 

HbA1c tayini, hemolize tam kan için türbidimetrik inhibisyon immünolojik testine 

(TINIA) dayanmaktadır. 

▪ Numune ve R1'in (tampon/antikor) eklenmesi Numune içindeki glikohemoglobin 

(HbA1c), anti-HbA1c antikoru ile reaksiyona girerek çözünebilir antijen-antikor 

kompleksleri oluşturur. 

Spesifik HbA1c antikor yeri HbA1c molekülü üzerinde sadece bir yerde bulunduğu 

için, çözünemeyen kompleksler oluşmaz. 

▪ R3'ün (tampon/polihapten) eklenmesi ve reaksiyonun başlaması: Polihaptenler fazla 

anti-HbA1c antikorları ile reaksiyona girerek, türbidimetrik olarak tayin edilebilecek 

çözünmez antikor-polihapten kompleksi oluşturur.  

Hemolize numunede serbest kalan hemoglobin, yukarıda sözü edilen 

immünolojik reaksiyonun enkübasyon öncesi fazı (numune + R1) sırasında 

bikromatik yöntemle ölçülebilen karakteristik absorpsiyon spektrumuna sahip bir 

türeve dönüştürülür. Bu nedenle ayrı bir Hb reaktifine gerek yoktur. Nihai sonuç 

mmol/mol HbA1c veya % HbA1c cinsinden ifade edilir. 
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5.4.6.CRP Ölçümü 

Serum CRP seviyeleri immünotürbidimetrik yöntemle Roche Cobas c 

311/501 analizör (Roche Diagnostics, Mannheim, Germany) cihazında orijinal kitleri 

kullanılarak ölçüldü. 

Prensip: Partikül yüzeyi genişletilmiş immünotürbidimetrik test. İnsan CRP'si, 

monoklonal anti-CRP antikorları ile kaplı lateks partikülleri ile aglütinasyon gösterir. 

Çökelti türbidimetrik olarak tayin edilir (243; 244; 245). 

 

Reaktifler - çalışma solüsyonları 

R1      Sığır serum albümini ve immünoglobülin (fare) ile TRIS tamponu; koruyucu 

madde 

R2     Glisin tamponu içinde anti-CRP (fare) ile kaplı lateks partikülleri; koruyucu 

madde 

5.4.7. Serum Magnezyum Ölçümü 

Serum Mg seviyeleri Abbott Archıtect C8000 oto anlizörü ile 

spektrofotometrik yöntemle orijinal ticari kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Prensip: Numunede bulunan magnezyum, izositrat dehidrojenaz ile enzimatik 

reaksiyonda bir kofaktördür. NADPH oluşumuna bağlı olarak 340 nm’deki 

absorbans artışı oranı magnzeyum konsantrasyonuyla doğrudan orantılıdır. 

 

 

R1:     İzositrat dehidrojenaz                2.2 U/mL 

           D-İzositrat potasyum tuzu         1.47 mg/Ml 

R2:     NADP                                        8.37 mg/mL 
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5.4.8. Serum Çinko Ölçümü 

Serum Zn seviyeleri Abbott Archıtect C8000 oto anlizörü ile 

spektrofotometrik yöntemle orijinal ticari kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Çinko eser elementinin şelatörü olan 5-Br-PAPS (2-(5-bromo-2-pyridylazo)-

5-(N-n-propyl-N-3-sulfopropylamino)phenol) molekülü çinko bulunan ortamda 

kırmızı-menekşe rengi oluşturmaktadır. Şelatörün içerisinde bulunduğu bazik 

ortamda oluşan bu renk değişimi deiyonize su içerisinde hazırlanan çinko sülfat 

çözeltisi ile kalibre edilen spektrofotometre cihazında 548 nm’de kolorimetrik olarak 

ölçülerek numunede bulunan çinko miktarı belirlenir. 

5.4.9. Serum Bakır Ölçümü 

Serum Cu seviyeleri Abbott Archıtect C8000 oto anlizörü ile 

spektrofotometrik yöntemle orijinal ticari kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Bakır eser elementinin şelatörü olan 3,5-DiBr-PAESA (4-(3,5-Dibromo-2-

pyridylazo)-N-ethyl-N-(3-sulfopropyl)aniline, monosodium salt, monohydrate) 

molekülü bakır bulunan ortamda mavi-çivit rengi oluşturmaktadır. Şelatörün 

içerisinde bulunduğu asidik ortamda oluşan bu renk değişimi deiyonize su içerisinde 

hazırlanan bakır sülfat çözeltisi ile kalibre edilen spektrofotometre cihazında 572 

nm’de kolorimetrik olarak ölçülerek numunede bulunan bakır miktarı belirlenir. 

5.4.10. Serum PONNaCI Ölçümü 

Serum PONNaCI seviyeleri Abbott Archıtect C8000 oto anlizörü ile 

spektrofotometrik yöntemle orijinal ticari kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Paraoksonaz aktivitesi, enzimin substratı paraoxon ve kofaktörü kalsiyumun 

bulunduğu bazik ortam içerisinde oluşan p-nitrophenol ürününün 412 nm’de kinetik 

ölçümü ile belirlenir. P-nitrophenol molekülünün molar emilim katsayısı(18,290 

M−1 cm–1) kullanılarak sonuç hesaplanır ve Unite/L olarak tanımlanır. 
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5.4.11.Serum ARES Ölçümü 

Serum ARES seviyeleri Abbott Archıtect C8000 oto anlizörü ile 

spektrofotometrik yöntemle orijinal ticari kitleri kullanılarak ölçüldü. 

Fenilasetat, arilesteraz aktivitesini ölçmek için substrat olarak 

kullanılmaktadır. Enzimatik aktivite, üretilen fenolün molar emilim kat sayısı (1310 

M−1 cm–1) kullanılarak hesaplanır. Arilesteraz aktivitesi, üretilen 1 µmol fenol’ün 1 

Unite/L olarak tanımlanması ve 545 nm’de ölçülmesi ile tayin edilir.  

5.4.12.TAK Ölçümü   

Serum TAK düzeyleri Erel tarafından tanımlanan kolorimetrik yöntemle 

ölçüldü (246). 

Prensip: ABTS (2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid)) reaktifi; 

tampon çözelti varlığında ortamın pH’sı sabit tutularak; hidrojen peroksit ile radikal 

hale getirilir. Oluşan çözelti kendine özgü koyu yeşil-lacivert arası bir renge sahiptir. 

Serum ilave edildiğinde serumun içerisindeki antioksidanlar mevcut ABTS 

radikallerini nötralize eder. Nötralizasyon gerçekleştiği ölçüde çözeltinin rengi açılır. 

Dolayısıyla serumda bulunan total antioksidan miktarı ile çözeltinin renk şiddeti 

orantılıdır.658 nm’de çözeltinin absorbansı ölçülür. Standart olarak kullandığımız 

çözeltinin absorbans molarite verileri kullanılarak; numunenin total antioksidan 

molaritesi hesaplanır. 

 

Kullanılan Reaktifler: 

Reaktif 1       0,4 M Asetat Tamponu (pH: 5,8): Na-Asetat ve CH3COOH 

 

Reaktif 2       30 mM Asetat Tamponu (pH: 3,6) 

                                 

                       10 mM ABST reaktifi: 0,01M, MA: 548g/mol 

 

                       1000 ml için 278 ml H2O2 

                             

                       %10 Etilen Glikol 
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(Karıştırılıp 24 saat bekletilip kullanılacak) 

Standart: 01M (PH:8) Tris tamponu içinde 1mM Potasyum hekzosiyanoferrat 

(C6FeK3N6) hazırlanır. 

 

Deney Prosedürü  

 ReaktifI 

(µL) 

Reaktif II 

(µL) 

Standart 

(µL) 

Serum 

(µL) 

     Numune 100µL 15µL - 6µL 

     Standart 100µL 15µL 6µL - 

Kör 100µL 15µL - - 

658 nm’de köre karşı absorbansları okunur. 

 

5.4.13. TOS Ölçümü 

 

  Serum TOS düzeyleri Erel tarafından tanımlanan kolorimetrik yöntemle 

ölçüldü (246). 

Prensip: Fe2SO4 suda çözünür ve Fe 
2+ açığa çıkar. Serumda bulunan oksidanlar Fe2+ 

nin Fe3+e yükseltgenmesini sağlar. Kullanılan X-orange reaktifi Fe3+ ile renkli bir 

kompleks verir. Oluşan rengin şiddeti; total oksidan miktarı ile orantılıdır.658 nm’de 

absorbans ölçülür. Standart olarak kullandığımız çözeltinin absorbansmolarite 

verileri kullanılarak; numunenin total oksidan molaritesi hesaplanır. 

 

Kullanılan Reaktifler: 

 

Reaktif 1       Fox solüsyonu içine 150 mM D-Sorbitol+25 μM X-orange 

Reaktif 2        Fox solüsyonu içine 10 mM 4-Hidroksibenzoik asit 
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                                                            + 5 mM Amonyum Fe2+SO4 

Fox solüsyonu: 140 mM NaCI, 25 mM Sülfirik asit 

 

Standart :20 μM H2O2 

 

Deney Prosedürü  

 ReaktifI 

(µL) 

Reaktif II 

(µL) 

Standart 

(µL) 

Serum 

(µL) 

     Numune 225µL 10µL - 35µL 

     Standart 225µL 10µL 35µL - 

Kör 225µL 10µL - - 

658 nm’de köre karşı absorbansları okunur. 

 

5.5.Beck Anksiyete Ölçeği 

Beck ve arkadaşları tarafından geliştirilen, bireylerin yaşadığı anksiyete 

belirtilerinin sıklığının belirlenmesi amacıyla kullanılan bir kendini değerlendirme 

ölçeğidir. Türkçe geçerlilik ve güvenilirlik çalışmaları Ulusoy ve ark. tarafından 

yapılmıştır. Toplam 21 kendini değerlendirme cümlesi içeren, 0-3 arası puanlanan 

likert tipi bir kendini değerlendirme ölçeğidir (247). 

BAÖ, bireyin yaşadığı anksiyete belirtilerinin sıklığını ölçmektedir. Bu ölçek, 

bedende ağrı ve uyuşma, sıcak/ateş basması, bacaklarda halsizlik ve ya titreme, 

gevşeyememe, çok kötü şeyler olacak korkusu, baş dönmesi ve ya sersemlik, kalp 

çarpıntısı, dengeyi kaybetme duygusu, dehşete kapılma, sinirlilik, boğuluyormuş gibi 

olma duygusu, ellerde titreme, titreklik, kontrolü kaybetme korkusu, nefes almada 

güçlük, ölüm korkusu, korkuya kapılma, midede hazımsızlık ya da rahatsızlık hissi, 
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baygınlık,yüzün kızarması, terleme(sıcağa bağlı olmayan) gibi insanların kaygılı ya 

da endişeli oldukları zamanlarda yaşadıkları bazı belirtileri sorgulayan 21 soru 

içerir..Toplam puanın yüksekliği  kişinin anksiyete düzeyi ile doğru orantılıdır. Beck 

ve arkadaşları tarafından geliştirilmiş olup, ölçek skoruna göre, sırasıyla 8-15 puan-

hafif düzeyde anksiyete, 16-25 puan-orta düzeyde anksiyete, 26-63 puan-şiddetli 

düzeyde anksiyete olarak yorumlanmaktadır (248, 249). 

Bu ölçeğin avantajı, içeriğinin diğerlerinden farklı olmasıdır. Diğer anksiyete 

ölçekleri, hem depresyon hem anksiyete bulunan ortak semptomları da sorgularken 

BAÖ, spesifik olarak anksiyetede ortaya çıkan semptomlara odaklanarak 

anksiyetenin ayırt edilebilmesini kolaylaştırmaktadır (250). 

5.6.Oksidatif Stres İndeksi (OSI) 

OSI’nin hesaplanması için; TAK’ın birimi μmol Trolox ekivalent/L’ye 

çevrilir ve aşağıdaki formül kullanılarak oksidatif stres indeksi hesaplanır (251). 

 

 

OSI Referans Aralığı: 0-3 tür. 

Numunedeki OSI, örneklerin TOS düzeylerinin toplam antioksidan status 

oranına yüzdesi olarak belirtilir. Hesaplamadan önce TAK testinin birimindeki mmol 

değeri TOS testindeki gibi mikromol birimine çevrildi ve 100 ile çarpılarak bulundu. 

OSI = TOS (µmol H2O2 equiv/L) × 100 / TAK (µmol Trolox Equiv. /L) 

5.7.İstatiksel Analiz  

İstatistiksel analizler için çalışmamızda 34 anksiyetesi olmayan Tip 2 DM’li 

hasta ve 45 orta-ağır anksiyeteli Tip 2 DM’li hastanın verileri için istatiksel analizler 

MS-Excel 2007 ve Windows işletimi sistemi SPSS (versiyon 25, Chicago, IL, USA) 

programı ile değerlendirildi. 
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Çalışmamızda anksiyete ve kontrol gruplarının karşılaştırılması BKI, 

Glucose, HbA1c, TKol, HDL, LDL, TG, CRP, ARES, Cu, Zn, Mg, PONNacL, TAK, 

TOS, OSI ve ARES/PON için gurup dağılımları Kruskal Wallis testi ile 

değerlendirildi. Grup dağılımları normal dağılım gösteren parametreler için Student t 

testi, normal dağılıma uymayan parametreler için Mann-Whitney U testi kullanıldı.  

 

Yapılacak diğer istatistiksel analiz için anksiteyete skor değerlerine göre, 

Anksiyete Skor düzeyleri ≥8 olan 45 kişi anksiyete grubunu ve anksiteyete skor 

düzeyleri ≤ 7 olan 34 kişi kontrol grubunu oluşturdu. Tanımlayıcı istatistikler, 

normal dağılıma uygunluk analitik ve grafiksel yöntemlerle incelendi. Normal 

dağılıma uygun olan gruplar için parametrik, One Way Anova kullanıldı. Normal 

dağılıma uygun olmayan değişkenler için Mann- Whitney-U ve Non-Parametrik 

varyans analizi olan Kruskall Wallis testi uygulandı. Gruplar arasında korelasyon 

analizleri için Pearson korelasyon analizi testi kullanıldı. İstatistiksel anlamlılık 

p≤0,05 düzeyinde değerlendirildi. 
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6. BULGULAR 

Bu çalışma Beck Anksiyete ölçeğine göre derecelendirilmiş hafif, orta-ağır 

anksiyetesi olan 45 ve anksiyetesi olmayan 34 olmak üzere toplam 79 Tip 2 DM’li 

hasta üzerinde yapıldı. Çalışma grubunu oluşturan tüm hastaların yaşları 19 ile 65 

arasında idi. Çalışmamıza katılan hastaların %29.1’i 46 yaş altında, %38’i 46-55 yaş 

aralığında ve %32.9’u 56-65 yaş arasındadır (Tablo 6.1). 

 
Tablo 6.1. Hastaların Yaş Aralıkları 

 

Yaş Aralıkları 

40 yaş alti %29.1 n:23  

40-55 yaş arasi %38.0 n:30  

56-65 yaş arasi %32.9 n:26  

Toplam 100.0 n:79  

 

 

Anksiyete seviyelerine göre Tip 2 DM’li bireyler; anksiyetesi olmayan (0-7 

puan), hafif anksiyete seviyesine sahip Tip 2 DM’li bireyler (8- 15 puan) ile orta-ağır 

şiddetli anksiyete seviyesine sahip Tip 2 DM’li bireyler (16-25 puan orta, 26-63 puan 

şiddetli) olarak gruplara ayrıldı ve glukoz, HbA1c, TKol, HDL, LDL, TG, CRP, 

ARES, Cu, Zn, Mg, PONNaCI, TAK, TOS, OSI ve ARES/PON değerleri açısından 

karşılaştırıldı. 

 

Ortalama yaş kadın ve erkek gruplarının her ikisinde de 50 ± 9 ’idi. 

Çalışmaya alınan kontrol grubu olarak kabul edilen anksiyetesi olmayan grubun 24’ü 

erkek, 10’u kadın, anksiyetesi olan Tip 2 DM’li hastaların 25’i erkek, 20’si kadın 

olmak üzere, toplam çalışma grubunun 30’u (%39.2) kadın, 49’u (% 60.8) erkek idi. 

 

Kontrol grubunda BKİ (kg/m2) 28.6 ± 4.29 iken anksiyetesi olan grupta BKİ 

31.54 ± 4.37 olarak bulundu. Anksiyetesi olan Tip 2 DM’li grubun BKİ değerleri 
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kontrol grubu ile kıyaslandığında istatistiksel olarak anlamlı ölçüde yüksek bulundu 

(p<0.05) (Şekil 6.1). 

 

 

 
Şekil 6.1. Kontrol ve Anksiyetesi olan hasta gruplarında BKI için boxplot grafiği 

 

 

Kontrol ve anksiyetesi olan Tip 2 DM’li hasta gruplarında hipertansiyon, 

hiperlipidemi ve böbrek hastalıkları görülme oranı istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık bulunmazken(p>0,05), kalp-damar hastalıkları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark saptandı(p<0,05) (Tablo 6.2). 
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Tablo 6.2. Kontrol Grubu ile Anksiyeteli Grubun Demografik Verilerinin 

Karşılaştırması 

 

 Kontrol Grup 

(n=34) 

Anksiyete Grup 

(n=45) 
 

P* 

Var/Yok Var/Yok 

Cinsiyet(E/K) 24/10 24/21 >0.05 

Yaş 50 ± 9.03 50 ± 9.39 >0.05 

Vücut Ağırlığı 
82 ±

 15.78 

88 ±

 15.23 
<0.05 

Boy uzunlugu 168 ± 8.93 167 ± 9.22 >0.05 

Hipertansiyon 6/28 12/33 >0.05 

Hiperlipidemi 0/34 2/43 >0.05 

Kalp Damar 

Hastalıkları 

3/31 13/32 <0.05 

Böbrek 

Hastalıkları 

2/32 2/43 >0.05 

*p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  

 

Anksiyete seviyesi ise kadınlarda erkeklere oranla daha yüksek oranda 

bulundu (Şekil 6.2) ancak anksiyetesi olmayan Tip 2 DM’li hastalar ile anksiyetesi 
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olan Tip 2 DM’li hastaların cinsiyet dağılımları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir farklılık bulunmadı (p>0,05)(Şekil 6.2).  

 

 
Şekil 6.2. Erkek ve kadın bireylerde anksiyete seviyesi boxplot grafiği 

 

 

Gruplar arasında glukoz değerlerine bakıldığında; Anksiyetesi olmayan Tip 2 

DM’li grupta rakamsal olarak anksiyetesi olan gruba göre daha düşük değerler 

olmasına rağmen istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadı (p>0.05) (Tablo 

6.3).  

Tablo 6.1‘de anksiyesi olmayan Tip 2 DM’li hastalar ile ve anksiyetesi olan 

Tip 2 DM’li hastalar TAK, TOS, OSİ ortalamaları açısından karşılaştırılarak 

değerlendirildi. 

Anksiyetesi olan Tip 2 DM’li bireylerin TAK değerleri ortalaması 0.89± 

0.150 iken anksiyetesi olmayan Tip 2 DM’li grubun TAK değerlerleri ortalaması 

0.96 ± 0.167 idi. Serum TAK seviyeleri açısından anksiyetesi olan Tip 2 DM’li 

bireylerin grubunda TAK değerleri anksiyetesi olmayan Tip 2 DM’li grup ile ile 

kıyaslandığında istatistiksel olarak anlamlı ölçüde düşük bulundu (p<0,05) (Şekil 

6.3).  
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Şekil 6.3. Kontrol ve nksiyetesi olan hasta gruplarında TAK için boxplot grafiği 

 

Serum TOS seviyelerine bakıldığında anksiyetesi olan Tip 2 DM’li bireylerin 

grubunda (19.630± 17.585) anksiyetesi olmayan Tip 2 DM’li grubuna (18.49± 

15.296) göre rakamsal olarak yükseklik gözlendiği halde istatistiksel olarak anlamlı 

bir farklılık bulunmadı (p>0,05) (Şekil 6.4). 

 

 
 

Şekil 6.4. Kontrol ve Anksiyetesi olan hasta gruplarında TOS için boxplot grafiği 
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OSİ değerleri ortalamasında ise bu iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmadı (p>0,05) (Şekil 6.5). 

 

 

Şekil 6.5. Kontrol ve Anksiyetesi olan hasta gruplarında OSI için boxplot grafiği 
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Tablo 6.3. Minimal Anksiyeteli Tip 2 DM ile Anksiyeteli Tip 2 DM Grubunun 

Laboratuvar Bulgularının Karşılaştırması 

*p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  

 

Control Group 

(n=34) 

Anxiety Group 

(n=45) 
P* 

 x̄ ± SD  x̄ ± SD 

Cinsiyet(E/K) 24/10 24/21 >0.05 

BMI (kg/m2) 28.6 ± 4.29 
 

31.54 ± 4.38 
 

<0.05 

Glucose (mg/dl) 141 ± 43.96 
 

156 ± 63.67 
 

>0.05 

HbA1c (pg/ml) 7.3 ± 1.35 
 

7.5 ± 1.81 
 

>0.05 

TKol (mg/dl) 200 ± 53.61 
 

216 ± 70.06 
 

>0.05 

HDL (mg/dl) 
 

40 ± 10.56 
 

43 ± 11.77 
 

>0.05 

LDL (mg/dl) 
 

109 ± 40.27 
 

127 ± 65.48 
 

>0.05 

TG (mg/dl) 
 

270 ± 204.85 
 

258 ± 228.46 
 

>0.05 

CRP (mg/l) 
 

5.53 ± 7.28 
 

5.57 ± 5.828 
 

>0.05 

ARES 2465 ± 824.44 
 

2344 ± 886.42 
 

>0.05 

Cu (mg/l) 82 ± 19.62 
 

85 ± 15.37 
 

>0.05 

Zn(mg/l) 88 ± 12.45 
 

84 ± 17.79 
 

>0.05 

Mg (mg/l) 1.86 ± 0.24 
 

1.74 ± 0.29 
 

>0.05 

PONNaCl 71 ± 49.59 
 

77 ± 52.40 
 

>0.05 

TAK 0.96 ± 0.17 
 

0.89 ± 0.15 
 

<0.05 

TOS 
18.4

9 
± 15.30 

 

19.63 ± 17.59 
 

>0.05 

OSI 1.96 ± 1.67 
 

2.17 ± 1.77 
 

>0.05 

ARES/PON 57.6 ± 43.53 
 

53.3 ± 46.12 
 

>0.05 

BAO SKOR 3.94 ± 2.32 13.40 ± 7.60 <0.05 
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Hasta grubu ve kontrol grubunun subgrub analizleri yapıldı (Tablo 6.4).  

 

BMI açısından gruplar karşılaştırıldığında kontrol grubuna (28,66 ± 4,29) 

göre hafif anksiyete (31,26 ± 3,98) ve orta-ağır anksiyete grubu (32,23 ± 5,34) 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulundu(p<0.05) (Şekil 6.6). 

 
Şekil 6.6. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Gruplar arasında BKI için Boxplot 

Grafiği 

 

Tablo 6.3’e bakıldığında, gruplar arasında TAK değerleri arasında anlamlı 

farklılık görüldü (p<0,05). TAK değerleri açısından incelendiğinde kontrol grubu 

(0,96 ± 0,16) ile hafif anksiyete grubu (0,90 ± 016) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık bulundu (p<0.05). Yine kontrol grubu ile orta ağır anksiyete grubu 

(0,86 ± 0,08) arasında farklılık bulundu. Ayrıca hafif anksiyete grubu (0,90 ± 0,16) 

ile orta- ağır (0,86 ± 0,08) arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlendi 

(p<0.05) (Tablo 6.4).  
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Şekil 6.7. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Gruplar arasında TAK için Boxplot 

Grafiği 

 

Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların TOS değerlerine bakıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadı (p>0.05) (Şekil 6.8). 

 

Şekil 6.8. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Gruplar arasında TOS için Boxplot 

Grafiği 

 



65 
 

OSI değerleri normal, hafif ve orta- ağır anksiyeteli grup ile 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmadı (p>0.05) 

(Şekil 6.9). 

 

Şekil 6.9. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Gruplar arasında OSI için Boxplot 

Grafiği 

 

Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların CRP değerlerine bakıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadı (p>0.05)(Şekil 6.10).  
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Şekil 6.10. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların CRP Değerlerinin 

Karşılaştırılması 

 

HbA1c değerleri de normal, hafif ve orta- ağır anksiyeteli grup ile 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmadı (p>0.05)(Şekil 

6.11). 
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Şekil 6.11. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların HbA1c Değerlerinin 

Karşılaştırılması 

 

 

Kontrol grubunda; HDL, LDL ve Total Kolesterol değerleri anksiyetesi olan 

gruba göre rakamsal olarak daha düşük, TG değerleri daha yüksek olmasına karşın 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadı (p>0.05) (Tablo 6.4). 

 

Rakamsal olarak serum Cu değerleri anksiyete seviyesiyle doğru orantılı 

olarak artış gösterse de bu yükseklik gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

değildi (p>0.05) (Şekil 6.12). 

 

Şekil 6.12. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların Serum Cu Değerlerinin 

Karşılaştırılması 

 

Kontrol grubuna göre anksiyete grubunda Zn seviyeleri rakamsal olarak daha 

düşük olsa da istatistiksel açıdan anlamlı bir fark bulunamamıştır(p>0.05)(Şekil 

6.13). 
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Şekil 6.13. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların Serum Zn Değerlerinin 

Karşılaştırılmas 

Serum Mg seviyeleri incelendiğinde, gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark saptanmamıştır (p>0.05)(Şekil 6.14). 

 

 

Şekil 6.14. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların Serum Mg Değerlerinin 

Karşılaştırılması 
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Serum ARES/PON değerleri kontrol grubuna göre (57,6 ±43,52) orta ve ağır 

anksiyetesi olan grupta (43,5 ± 38,43) rakamsal olarak düşük çıkmasına rağmen 

istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0.05) (Şekil 6.15). 

Şekil 6.15. Normal, Hafif, Orta-Ağır Anksiyeteli Grupların Serum ARES/PON 

Değerlerinin Karşılaştırılması  
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Tablo 6.4. Kontrol grubu, hafif anksiyete grubu ve orta-ağır anksiyete gruplarının 

biyokimyasal parametrelerinin karşılaştırılması 

Kontrol(1) 

n=34 

Hafif 

Anksiyete (2) 

 n=32 

Orta-Ağır 

Anksiyete (3) 

 n=13 P* 

*Intergrou

p 

Significanc

e  x̄ ± SD  x̄ ± SD  x̄ ± SD 

BMI (kg/m2) 
28.66 ± 4.29 

31.26 ± 3.98 32.23 ± 5.35 <0.05 1-2 

Glucose 

(mg/dl) 
141 ± 43.96 159 ± 65.39 147 ± 60.91 >0.05 - 

HbA1c (pg/ml) 7.3 ± 1.35 7.6 ± 1.77 7.3 ± 1.97 >0.05 - 

TKol (mg/dl) 200 ± 53.61 
205 ± 50.6 

243 ± 101.29 >0.05 - 

HDL (mg/dl) 
40 ± 10.56 45 ± 11.53 40 ± 12.01 >0.05 - 

LDL (mg/dl) 
109 ± 40.27 118 ± 44.43

148 ± 99.60 >0.05 - 

TG (mg/dl) 
270 ± 204.85 

239 ± 219.25 
307 ± 252.30 >0.05 - 

CRP (mg/l) 
5.53 ± 7.28 6.00 ± 6.69 

4.49 ± 2.65 >0.05 - 

ARES 2465 ± 824.44 
2253 ± 945.16 2566 ± 705.55 

>0.05 - 

Cu (mg/l) 82 ± 19.61 84 ± 14.73 86 ± 17.29 >0.05 - 

Zn(mg/l) 88 ± 12.45 84 ± 17.88 85 ± 18.26 >0.05 - 

Mg (mg/l) 1.86 ± 0.24 
1.73 ± 0.28 

1.76 ± 0.32 >0.05 - 

PONNaCl 71 ± 49.59 69 ± 49.78 97 ± 55.53 >0.05 - 

TAK 0.96 ± 0.167 0.90 ± 0.169
0.86 ± 0.088 <0.05 1-2;1-3;2-3 

TOS 
18.49

± 15.29 
18.12 ± 17.01 

23.34 ± 19.11 >0.05 - 

OSI 1.96 ± 1.67 1.97 ± 1.72 2.66 ± 1.85 >0.05 - 

ARES/PON 57.6 ± 43.53 57.3 ± 48.88 43.5 ± 38.43 >0.05 - 

*p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.



Tablo 6.5. Klinik Laboratuvar Parametreler Arasındaki Korelasyon İlişkisi 

BAO_SKOR
BKI AKŞ 

HbA1c
Tkol HDL LDL TG CRP ARES Cu Zn Mg PONNaCI TAK TOS OSI ARES_PON YAŞ KİLO BOY

BAO_SKOR 1 

BKI .324** 1 

AKŞ 0.090 0.024 1 

HbA1c 0.011 -
0.035 

.821** 1 

Tkol .240* -
0.012 

.276* .253* 1 

HDL 0.060 -
0.052 

-
0.150 

-
0.112 

-
.313** 

1 

LDL 0.158 -
0.110 

0.114 0.159 .766** -
0.093 

1 

TG 0.158 0.203 .253* 0.140 .521** -
.574** 

-
0.070 

1 

CRP 0.006 0.076 -
0.024 

-
0.122 

0.019 -
0.074 

-
0.041 

0.080 1 

ARES 0.063 0.044 0.008 0.045 0.129 -
0.147 

0.053 0.195 -
0.087 

1 

Cu 0.141 0.202 0.053 0.101 0.063 -
0.094 

0.065 0.080 .307** 0.183 1 

Zn -0.168 -
0.027 

0.029 0.097 -
0.008 

-
0.194 

-
0.019 

0.132 -
.239* 

.313** .313** 1 

Mg -0.159 -
0.026 

0.037 0.079 -
0.098 

-
0.115 

-
0.107 

0.064 -
0.171 

.373** .336** .596** 1 

PONNaCl 0.105 0.009 0.010 0.063 -
0.012 

-
0.056 

-
0.025 

0.065 -
0.102 

.352** -
0.055 

0.085 -
0.026 

1 

TAK -0.126 -
0.016 

0.071 0.054 0.132 -
0.156 

-
0.080 

.328** -
0.025 

0.171 -
0.002 

0.209 0.011 0.202 1 

TOS 0.156 0.146 0.192 0.108 .328** -
.382** 

-
0.015 

.635** 0.210 0.059 -
0.124 

-
0.116 

-
0.122 

0.137 0.206 1 

OSI 0.176 0.134 0.194 0.122 .334** -
.363** 

0.030 .587** .226* 0.041 -
0.130 

-
0.170 

-
0.125 

0.102 -
0.007 

.971** 1 

ARES_PON -0.091 -
0.038 

0.141 0.082 0.015 0.080 0.039 -
0.085 

0.062 0.034 0.015 -
0.058 

0.178 -.755** -
0.157 

-
0.091 

-
0.059 

1 

YAŞ -0.070 -
0.193 

0.037 -
0.077 

-
0.087 

0.140 -
0.032 

-
0.218 

0.160 -
0.220 

-
0.054 

-
.223* 

-
0.136 

-.234* -
0.139 

-
.250* 

-
.230* 

0.090 1 

KİLO 0.203 .795** 0.190 0.151 0.004 -
0.203 

-
0.153 

.263* 0.032 0.058 0.161 -
0.007 

0.055 -0.045 -
0.021 

.230* 0.216 0.077 -
.361** 

1 

BOY -0.096 -
0.044 

.268* .290** 0.008 -
.268* 

-
0.097 

0.136 -
0.048 

0.029 0.001 0.041 0.135 -0.099 -
0.023 

0.180 0.174 0.199 -
.324** 

.566** 1 

*p<0,05, **p<0,01, anlamlılık düzeyini göstermektedir.

71
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Klinik laboratuvar parametreleri arasındaki ilişkiler Tablo 6.5’e korelasyon 

katsayıları ile birlikte yer almaktadır. 

Tablo 6.5’e göre: HbA1c ile glukoz arasında pozitif yönde güçlü korelasyon 

gözlendi (r=0,821;p<0.01). 

TKol’ün HDL ile negatif yönde (r=-0,313) TKol’ün LDL ile pozitif yönde 

(r=0,766) bir korelasyon  

TG ile glukoz arasında pozitif yönde korelasyon görülürken (r=0,253; 

p<0.05), HDL ile negatif yönde bir korelasyon görüldü (r=-0,574; p<0.01). 

Cu ile CRP arasında pozitif yönde bir korelasyon görüldü (r=0,307; p<0.01). 

Zn ile ARES (r=0,313) ve Cu (r=0,313) arasında pozitif yönde orta düzeyde 

bir korelasyon görüldü (p<0.01).  

Mg ile ARES (r=0,373), Cu (r=0,336), Zn (r=0,596) arasında pozitif yönde 

bir korelasyon görüldü (p<0.01). 

PONNaCI ile ARES arasında pozitif yönde bir korelasyon görüldü (r=0,352; 

p<0.01). 

TAK ile TG arasında pozitif yönde bir korelasyon görüldü (r=0,328; p<0.01). 

TOS ile TKol (r=0,328) ve TG (r=0,625) arasında pozitif yönde, HDL (r=-

0,382) arasında negatif yönde bir korelasyon görüldü (p<0.01). 

OSI ile TKol(r=0,334), TG (r=0,587) ve TOS (r=0,971) arasında pozitif 

yönde bir korelasyon görülürken, HDL arasında negatif yönde bir korelasyon 

görüldü (r=-0,363; p<0.01). Yine OSI ile CRP arasında pozitif yönde bir korelasyon 

görüldü (r=0,226; p<0.05). 

ARES/PON ile PONNaCI arasında negatif yönde bir korelasyon görüldü (r=-

0,755p<0.01). 

ARES ile BKI, glukoz, HbA1c, TKol, HDL, LDL, TG ve CRP arasında 

anlamlı bir korelasyon bulunmadı(p>0,05). 
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7. TARTIŞMA VE SONUÇ

Pankreasta Langerhans adacıklarının β hücreleri tarafından üretilen insülinin

mutlak veya kısmi yetersizliği ve/veya insülinin hedef dokuda yetersiz etkisinden 

kaynaklanan hiperglisemi ile karakterize olarak meydana gelen Tip 2 DM çeşitli 

sebeplere ve çoklu komplikasyonlara sahip metabolik bir hastalık olarak karşımıza 

çıkmaktadır (252,253). 

Tip 2 DM, metabolik bir sağlık sorunu olmakla beraber tüm kronik 

hastalıklar gibi psikososyal boyutları ve psikiyatrik olguları olan ve bireyi 

psikoseksüel, ruhsal, sosyal ve duygusal problemlere maruz bırakan hormonal bir 

bozukluktur (254). 

Yaşla birlikte Tip 2 DM gelişme riski artmaktadır (255,256). Diyabetli 

hastaların yaklaşık yarısının 40-59 yaş aralığında olduğu IDF’nin en son güncellenen 

diyabet atlasında belirtilmektedir (257). Bu çalışmaya katılan bireylerin ise %29.1’i 

46 yaş altında, %38’i 46-55 yaş aralığında ve %32.9’u 56-65 yaş arasındadır (Tablo 

6.1.). 

IDF, 2017 yılında dünya çapında 425 milyon kişinin diyabet hastası olduğunu 

raporlamış ve gerekli önlemler alınmadığı takdirde bu sayının 2045 yılında 629 

milyona çıkacağını tahmin ettiğini bildirmiştir (258). Tip 2 diyabet prevalansındaki 

bu belirgin artışla ilişkili olduğu kabul edilen en önemli risk faktörlerinin başında 

obezite gelmektedir. Obezite, özellikle de abdominal obezite, tip 2 diyabet için 

bağımsız bir risk faktörüdür (259,260). 

2014 yılında Meksika’da 702 Tip 2 DM’li hasta üzerinde yapılan bir 

çalışmaya göre, obez diyabetlilerin ise % 48.48'inde anksiyete görüldü.  Benzer 

şekilde, anksiyete skalası ile BKİ arasında 0.107'lik bir korelasyon katsayısı gözlendi 

(p = 0.005) (261). Bizim çalışmamızda ise BKI açısından gruplar karşılaştırıldığında, 

kontrol grubunda BKİ (kg/m2) 28.6 ± 4.29 iken anksiyetesi olan grupta BKİ 31.54 ± 

4.37 olarak bulundu. Anksiyetesi olan Tip 2 DM’li grubun BKİ değerleri kontrol 

grubu ile kıyaslandığında istatistiksel olarak anlamlı ölçüde yüksek bulundu (p<0.05) 

(Tablo 6.3). 
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2014 yılında Amerika’da yapılan bir çalışma sonucuna göre çalışmaya katılan 

bireylerin BKI değerleri ile anksiyete seviyeleri arasında anlamlı bir fark saptanmadı 

(262).  

Yapılan başka bir çalışmada, hafif, orta ve şiddetli anksiyete düzeyleri ile 

obezite arasındaki ilişki araştırılmıştır. Çalışmada yer alan her üç grupta da anksiyete 

düzeyleri ile obezite arasında pozitif yönde bir korelasyon bulunmuştur (263).  

Tayvan’da yapılan bir çalışmada da obezite ile anksiyete ve depresyon 

semptomları arasında anlamlı ilişki bulunmuştur (264). 

Çalışmaların çoğunluğunun desteklediği şekilde bizim çalışmamızda da Tip 2 

DM’li hastalarının anksiyete seviyeleri ile BKI değerleri arasında anlamlı bir ilişki 

bulunmuştur. Bu çalışma sonucuna göre obez bireylerde daha fazla anksiyete 

geliştiği sonucuna ulaşılmıştır (p<0.05) (Tablo 6.3). 

Kadın olmanın anksiyete ve depresyon için risk etkeni olduğu Hermanns ve 

arkadaşları tarafından yapılan bir çalışma ile ortaya konmuştur (265). Lloyd ve 

arkadaşları ise yaptıkları çalışmalarında, kadınlarda anksiyete düzeyinin yüksek 

oranlarda seyrettiğini bildirmişlerdir (266). 

Shinkov ve ark.’larının metabolik semdrom ve bilinen DM’u olan hastalarda 

yaptıkları çalışmada, depresyon ve anksiyete ile yaş ve kadın cinsiyeti arasında 

pozitif bir ilişki olduğunu saptamışlardır (267). Altunoğlu ve ark.’nın yaptıkları 

çalışmada  da yine kadınlarda saptanan depresyon, anksiyete puanlarının erkeklere 

oranla istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek bulunmuştur (268). 

Bu çalışmaları doğrular nitelikte bir sonuç da bizim çalışmamızda elde 

edilmiştir. İstatistiksel bir fark bulunmamakla birlikte, çalışmamıza katılan kadın 

bireylerde erkek bireylere oranla anksiyete düzeyi daha yüksek olarak saptandı 

(p>0,05) (Tablo 6.3). 

Vücut ağırlığı reaktif oksijen türlerinin üretimini etkilemektedir (269). 
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Obezitede OS üretilmesinde çeşitli mekanizmalar bulunmaktadır OS ve pro-

inflamatuar süreçler güçlü bir şekilde ilişkilidir. Aktive olan bağışıklık hücreleri 

serbest radikaller üretir ve aynı şekilde ROS sentezi enflamasyonu teşvik eder (270). 

 

Yine çalışmamızda BKI düzeyleri ile artan oksidatif stres artışını doğrular 

şekilde Cu (r=0.200), ARES (r=0.040), PONNaCl (r=0.007), TOS (r=0.146) ve 

OSI(r=0.134) değerleri arasında pozitif bir ilişki ; Mg (r=-0.028), Zn (r=-0.026), 

TAK (r=-0.018) ve ARES/PON (r=-0.035) arasında negatif bir ilişki 

gözlemlenmiştir. (p>0.05)(Tablo 6.5) 

Diyabetik vakalarda meydana gelen komplikasyonların diyabet süreçleri ile 

yakından ilişkili olduğu bilinmektedir. Tip 2 DM’in beraberinde sıklıkla rastlanılan 

hastalıklar arasında ilk sırayı hipertansiyon (%55.3) ve hiperlipideminin (%53.5) 

aldığı Kore’de yapılan bir çalışma ile ortaya konmuştur (271). 

 

Diyabet hastalarında solunum, kardiyovasküler ve hemostatik sistemlerin 

işlevlerinden kaynaklı sorunlar da anksiyete belirtilerinin görülmesine neden olabilir 

(272). Çalışmamızda ise anksiyete ile hipertansiyon, hiperlipidemi, böbrek 

hastalıkları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmazken (p>0.05), kalp-

damar hastalıkları (KVH) anksiyetesi olan Tip 2 DM grubunda daha fazla görüldü 

(p<0.05) (Şekil 6.2).  

Ortaya çıkan bir literatür, anksiyete bozukluklarının KVH riskini artırdığını, 

ancak nedensel bir ilişki göstermediğini göstermektedir. Anksiyete, depresyondan 

bağımsız olarak kardiyovasküler hastalığı olan kişilerde olumsuz prognozu 

göstermektedir (273). Glisemik kontrolün sağlanması diyabetli bireylerde uzun süreli 

ve kaliteli bir yaşam için gerekli en önemli faktörlerden biridir (274).  

ADA, normal HbA1c düzeyini %4-6, hedef HbA1c düzeyini <%7; AKŞ ise 

80-130 mg/dL olarak, Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği (TEMD) ise, 

hedef HbA1c düzeyini ≤%6.5, hedef AKŞ düzeyini ise 70-120 mg/dL olarak kabul 

etmektedir (275,276). 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25548896/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25548896/
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TURDEP-II çalışmasında Satman ve arkadaşları tarafından yapılan çalışma 

sonuçlarına göre; dünyadakine benzer bir şekilde ülkemizde de diyabetli hastaların 

%64,7’sinde HbA1c >%6,5 iken; %51,’inde HbA1c> %7 olarak saptanmış ve  

glisemik kontrolün yetersiz olduğu ortaya konmuştur (277). 

Çalışma grubumuzun HbA1c değerleri sadece diyabeti olan grupta (7.3±1.35) 

ve diyabetle beraber anksiyetesi olan grupta (7.5±1.81) IDF ve ADA tarafından 

belirlenen hedef değerin üzerinde üzerinde idi. Glukoz düzeyleri ise aynı şekilde 

diyabeti olan grupta (141±43.96) ve diyabetle beraber anksiyetesi olan grupta 

(156±63.67) hedef düzeylerin üzerinde idi.  

Lustman ve arkadaşları yaptıkları çalışmada, yeteri kadar metabolik kontrol 

sağlanamayan diyabetik hastalarda psikiyatrik sorunların hayat boyu yaygınlık 

oranlarının daha yüksek seyrettiğini bildirmişler (278). 

 

Kuloğlu ve arkadaşları Tip 2 DM tanılı hastalarla yaptıkları çalışmada, 

anksiyete ve depresif belirti düzeylerinin, HbA1c düzeyine göre kan şekeri kontrol 

altında olmayanlarda daha yüksek oranlarda görüldüğünü bildirmişlerdir (279). 

Bizim çalışmamızda da orta-ağır anksiyetesi olan grupta daha yüksek HbA1c 

değerleri saptandı (Şekil 6.11). 

   

Tip 2 DM tanısı almış 144 hasta ile 41 sağlıklı kontrol grubu arasında yapılan 

başka bir çalışmaya göre ise LDL, LDL / HDL, yaş, cinsiyet ve BKİ değerleri 

hastalarda kontrol grubuna kıyasla anlamlı derecede yüksek bulundu. LDL / HDL ve 

TG arasında anlamlı pozitif korelasyon vardı (r = 0.173 p = 0.037). Tip 2 DM’li 

hastalarda LDL, HDL ile negatif korelasyon gösterdi (r = -0.2 p = 0.016) ve TG ile 

pozitif korelasyon gösterdi (r = 0.45 p = 0.000). Ve bu çalışmada ortaya konan 

bulgular, LDL / LDL ve LDL / HDL'nin, oksidatif stres durumunda lipitler 

arasındaki ilişkiyi yansıtan tip 2 diyabetin güçlü biyobelirteçleri olduğunu ortaya 

koydu (280). Bizim çalışmamızda da bu çalışmayı destekler nitelikte; Tip 2 DM’li 

BKI<25 kg/m² olan hastalarda TG değeri ile BKI arasında negatif ilişkiye sahip iken 

HDL/LDL değerleri pozitif yönde anlamlı bir ilişki bulundu. Tip 2 DM’li BKİ> 25-

29,9 kg/m² hastalarda TG/HDL/LDL değerleri BKI ile arasında pozitif yönde bir 
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ilişkiye saptandı. Tip 2 DM’li BKİ> 30 kg/m² hastalarda TG/LDL değerleri BKI ile 

arasında pozitif yönde bir ilişkiye sahip iken HDL ile negatif yönde ilişki görüldü.  

Fransa’da yapılan bir çalışmada, 29 yetişkin kadın birey, diyabeti olan obez 

kadınlar, diyabeti olmayan obez kadınlar ve sağlıklı zayıf kadınlar olarak üç gruba 

ayrılmış ve serum CRP düzeyleri değerlendirilmiştir. Serum CRP düzeyleri, diyabeti 

olan ve diyabeti olmayan obez kadın bireylerde sağlıklı zayıf kadın bireylere göre 

daha yüksek bulunmuştur (281). Bizim çalışmamızda CRP değerleri ile BKİ 

değerleri arasında pozitif yönde zayıf korelasyon görüldü (r=0,077; p<0,05) (Tablo 

6.5). 

Amerika’da yapılan başka bir çalışmaya göre ise anksiyete, obezite ve serum 

CRP düzeyleri arasında anlamlı bir ilişki bulunamamıştır(p>0.05)(282). Bizim 

çalışmamızda da bu çalışmayı destekler nitelikte; normal, hafif, orta-ağır anksiyeteli 

grupların serum CRP değerlerine bakıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

bulunmadı (p>0.05) (Tablo 6.4). 

Çalışmalar, oksidatif stres ile anksiyete etiyolojisi arasında potansiyel bir 

ilişki olduğunu göstermiştir. Örnek olarak, oksidatif strese bağlı anksiyete, farelerde 

oksidatif stres mekanizmalarında dolaylı olarak yer alan enzimler olan NADPH 

oksidaz veya fosfodiesteraz-2'nin inhibisyonu üzerine tersine çevrilebilir (283).  

Eser elementlerde meydana gelen moleküler değişikliklerin antioksidan 

savunma mekanizmasının etkinliğini olumsuz yönde etkileyerek serbest oksijen 

radikallerinin hücre bütünlüğü üzerine negatif etkilerinin artmasına neden olduğu 

bilinmektedir. Özellikle çinko, bakır ve demir gibi eser elementlerin lipid 

peroksidasyonu üzerine önemli etkileri vardır (284). Serbest radikal hasarının ortaya 

çıkmasında katalizör rol üstlenebilen bakır iyonlarının aynı zamanda redoks aktive 

edici bir metal olduğu için oksidatif stres üzerine de etkileri söz konusudur (285). 

Bakırın indüklediği oksidatif harabiyet çoğunlukla yüksek derecede reaktif olan 

hidroksil radikalinin meydana gelmesi ile gerçekleşir ve bu hidroksillerin oluşumu 

dokularda lipid peroksidasyonunu başlatarak hasarların meydana gelmesine neden 

olabilir (286). 
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Yapılan bir çalışmada, anksiyetesi olan bireyler kontrollere kıyasla yüksek 

Cu (P = 0.0348), yüksek Cu / Zn oranı (P = 0.0493) ve daha düşük Zn (P = 0.0294) 

plazma düzeylerine sahipti (287). Ancak Cu-anksiyete ilişkisini araştıran çalışma 

sınırlıdır. Bizim çalışmamızda da rakamsal olarak serum Cu değerleri anksiyete 

seviyesiyle doğru orantılı olarak artış gösterdi. Ancak bu yükseklik gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0.05).  

Yapılan bir çalışmada serum bakır konsantrasyonları glikoz, total kolesterol, 

LDL- kolesterol ve TAS ile negatif yönde, CRP ile pozitif yönde korelasyon gösterdi 

(288).  Bizim çalışmamızda ise bu çalışmayı destekler nitelikte Cu ile CRP arasında 

pozitif yönde bir korelasyon görüldü (r=0,307; p<0.01) (Tablo 6.5). 

Tip 2 DM'de hipomagnezemi prevalansını % 14-48 arasında değişen 

oranlarda, sağlıklı kontroller arasında ise % 2,5-15 arasında gösteren (289) yayınların 

yanı sıra, tip 2 diyabetin 55 yaşın üstündeki kişilerde magnezyum düşüklüğü 

bakımından diğer faktörlerden bağımsız şekilde risk oluşturduğunu destekleyen 

çalışmalar (290) vardır.  

93 gönüllünün 3 ay boyunca izlendiği bir çalışmada, anksiyete bozuklukları 

ile serum magnezyum düzeyleri arasında ilişki ortaya konmuştur (291). Fareler 

üzerinde yapılan bir çalışmaya göre ise anksiyete seviyeleri ile serum Mg düzeyleri 

arasında negatif yönde bir korelasyon bulunmuştur (292). Bizim çalışmamızda Mg 

düzeyleri kontrol grubuna (1.86±0.24) göre anksiyete grubunda (1.74± 0.29) 

rakamsal olarak daha düşük bulundu(p >0.05) 

Literatür bilgileri tarandığında serum Mg, Cu, Zn ve ARES/PON arasındaki 

ilişkiye dair yeterince çalışma yapılmadığı görülmüştür. Ancak bizim çalışmamızda; 

Mg ile ARES (r=0,373), Cu (r=0,336), Zn (r=0,596) arasında pozitif yönde bir 

korelasyon görüldü (p<0.01) (Tablo 6.5). 

Bizim çalışmamızda Zn düzeyleri kontrol grubuna (88±12.45) göre anksiyete 

grubunda (84± 17.79) rakamsal olarak daha düşük bulundu(p >0.05)  ve Zn ile 

anksiyete skoru negatif yönde korele (r:-0.168) bulundu. Russo’nun çalışmasında 

sunulan sonuçlara dayanarak, muhtemelen eşzamanlı oksidatif stresle ilişkili olan 
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düşük çinko seviyelerinin, anksiyojenik bir etkiye sahip olduğu ortaya konmuştur.  

GABA seviyelerini yükselten çinko takviyesinin kaygıyı iyileştirmeye yardımcı 

olabileceği düşünülmüştür (293).   

DM’de artan oksidatif stres yaygın olarak kabul gören bir durumdur. 

Diyabete eşlik eden, artan serbest radikal üretimi ile veya bozulmuş antioksidan 

savunma sistemlerini içeren oksidatif stres diyabetin gelişimi, ilerlemesinde ve 

komplikasyonlarından sorumludur (294). Kronik bir hastalık olan diyabette anksiyete 

ve depresyon oranı genel populasyona göre daha fazladır. DM’li hastalarda anksiyete 

belirtilerinin %40 gibi yüksek oranlarda görüldüğü bildirilmiştir (295). 

İngiltere’de yapılan kesitsel bir çalışma, diyabet hastalarının neredeyse üçte 

birinin anksiyetesi olduğunu ortaya koymuştur (296). Diyabetik olan ve olmayan 

hastaların depresyon yaygınlığını araştıran Hermanns ve ark.; diyabet tanısı almış 

hastalarda duygu durum bozuklukları görülme sıklığının diyabetik olmayanlara 

kıyasla daha yüksek oranda görüldüğünü bildirmişlerdir (297). 

Diyabetiklerde görülen depresif bozukluk oranını % 33 olarak saptayan 

Okanovich ve arkadaşlarının yaptıkları çalışma sonucuna ilaveten, ülkemizde yapılan 

başka bir çalışma sonucuna göre de bir diyabet merkezine başvuran hastaların 

%30,8’inde anksiyete, % 51,1’inde ise depresyon görüldüğü bildirilmiştir (298,299). 

Diyabette anksiyete sıklığının artmasının yanı sıra anksiyetenin diyabeti 

öngören bir durum olduğu da bilinmektedir. 10 yılı aşkın zamanda Birinci basamakta 

sağlık hizmeti esnasında 558 yaşlı erişkinde yapılan depresyon ve kaygı taramasında; 

anksiyetenin diyabeti öngören bir durum olduğu ortaya konmuştur (300).  

Masood ve arkadaşlarının fareler üzerinde yaptığı bir çalışmada, oksidatif 

stres ve anksiyete arasındaki ilişkinin anlaşılmasına dair önemli incelenmeler 

kaydedilmiştir ve bu çalışmaya göre oksidatif stresin farelerde anksiyete belirtilerine 

yol açtığını belirlediler (301). Postmenapozal kadınlarda yapılan bir çalışmada ise 

oksidatif stresi anksiyete ile ilişkili bulmuşlar (302). Tüm literatür bilgileri 

incelendiğinde ise oksidatif stres ile anksiyete ile arasında yüksek düzeyde bir 

bağlantı olduğu görülürken, neden sonuç ilişkisi henüz tam olarak kurulmamıştır ve 

bu ilişkisinin aydınlatılmasına dair daha çok çalışmaya gereksinim duyulmaktadır. 
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TAK değerleri açısından incelendiğinde kontrol grubu (0,96 ± 0,16) ile hafif 

anksiyete grubu (0,90 ± 016) arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulundu 

(p<0.05). Yine kontrol grubu ile orta ağır anksiyete grubu (0,86 ± 0,08) arasında 

farklılık bulundu. Ayrıca hafif anksiyete grubu (0,90 ± 0,16) ile orta- ağır (0,86 ± 

0,08) arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık gözlendi (p<0.05) (Tablo 6.4). 

Anksiyete düzeyi arttıkça TAK değerlerinin azaldığının gözlenmesi çalışmanın en 

önemli bulgusudur.  

Tahran Üniversitesi’nde yapılan bir çalışmaya göre çalışmaya katılan 

bireylerim serum TAK düzeyleri ile anksiyete seviyeteleri anlamlı bir ilişki 

bulunamamıştır. Yine aynı çalışmada TAK ve diğer bazı oksidatif stres belirteçleri 

anksiyete ve depresyon ile ilişkili değildi (303). 

Kuloglu ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada, oksidatif stres ile bazı 

anksiyete bozuklukları arasında bir bağlantı kurmuş ve oksidatif metabolizma gibi 

diğer sistemlerin anksiyetenin düzenlenmesini etkileyebileceğini göstermiştir 

(304,305).  

Serum TOS seviyelerine bakıldığında anksiyetesi olan Tip 2 DM’li bireylerin 

grubunda (19.63± 17.58) anksiyetesi olmayan Tip 2 DM’li grubuna (18.49± 15.29) 

göre rakamsal olarak yükseklik gözlendiği halde istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık bulunmadı (p>0,05) (Şekil 6.4). TOS ile TKol (r=0,328) ve TG (r=0,625) 

arasında pozitif yönde, HDL (r=-0,382) arasında negatif yönde bir korelasyon 

görüldü (p<0.01) (Tablo 6.5). 

OSI ile Tkol, TG, TAK arasında pozitif yönde bir korelasyon görülürken, 

HDL arasında negatif yönde bir korelasyon görüldü (p<0.01). Yine OSI ile CRP 

arasında pozitif yönde bir korelasyon görüldü (p<0.05) (Tablo 6.5).  

Bir çalışmada depresif bozukluklar ile kolesterol seviyeleri arasında yaşa 

bağlı olarak artış gözlendiğini bildirmişlerdir. Ancak başka bir çalışmada ise çelişkili 

sonuçlara rastlanmıştır (306). Anksiyete ile serum kolesterol seviyelerini araştırmış 

çalışmalar sınırlıdır.  
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Yapılan bir çalışma BOS, anksiyete ve serum TG düzeyleri arasında pozitif 

yönde bir ilişki saptandı (307). 

Amerika’da çocukların BKİ değerleri ve metabolik sendromları üzerinde 

yapılan bir çalışmaya göre; anksiyete, metabolik sendrom, BKI değerleri, gkukoz 

değerleri, HDL, LDL ve TG seviyeleri arasında anlamlı fark görülmedi (308). Bizim 

çalışmamızda ise bu çalışmayı destekler nitelikte bir sonuca ulaşıldı. Gruplar 

arasında HDL, LDL ve Total Kolesterol değerleri kontrol grubunda rakamsal olarak 

anksiyetesi olan gruba göre daha düşük, TG değerleri daha yüksek olmasına karşın 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık bulunmadı (p>0.05) (Tablo 6.3). 

Ve yine çalışmamızda, TKol’ün HDL ile negatif yönde (r=0,313) TKol’ün 

LDL ile pozitif yönde (r=0,766) bir korelasyon görüldü(p<0.01). TG ile glukoz 

arasında pozitif yönde korelasyon görülürken (r=0,253; p<0.05), HDL ile negatif 

yönde bir korelasyon görüldü (r=0,574; p<0.01) (Tablo 6.5). 

Yapılan bir çalışmada anksiyete seviyeleri ile serum PON aktivitesi arasında 

negatif bir ilişki görülürken, serum ARES arasında pozitif bir ilişki olduğu belirtildi. 

Yine aynı çalışmada serum ARES ve PON seviyeleri arasındaki paralellik ile 

anksiyete seviyeleri arasında da pozitif bir ilişki olduğu bulundu (309). Bizim 

çalışmamızda ise PONNaCI ile ARES arasında pozitif yönde bir korelasyon görüldü 

(r=0,352; p<0.01). ARES/PON ile PONNaCI arasında negatif yönde bir korelasyon 

görüldü (p<0.01). Yine çalışmamızda, Serum ARES/PON değerleri kontrol grubuna 

göre (57,6 ±43,52) orta ve ağır anksiyetesi olan grupta (43,5 ± 38,43) rakamsal 

olarak düşük çıkmasına rağmen istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0.05) 

(Şekil 6.15). Ancak anksiyete, PON ve ARES ilişkisinı araştıran çalışmalara ihtiyaç 

bulunmaktadır.  

Sonuç olarak: Diyabetes Mellitus, psikososyal rahatsızlıkların yanı sıra oksidatif 

stresin artmasıyla da ilişkili olan yaygın metabolik bir hastalıktır. Bununla birlikte 

oksidatif stres ve anksiyete diyabette ayrı ayrı incelenmiştir. Bu çalışma Diabetes 

mellitusta anksiyete şiddetinin artışı ile oksidatif stresin arttığını ortaya koyan ilk 

çalışmadır.  
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