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OZET:

Dokuzunda diabetik nefropati (DNP) gelismis 30 insiiline bagimls olmayan
diabetes mellitus'lu (NIDDM) hastada gliklazid'in trombosit adhezyonuna ve pro-
teiniiriye olan etkisini aragurdik.

Hastalara bir yul siireyle oral gliklazid verilerek kan sekerine, trombosit ad-
hezyonuna ve aymi zamanda 9 DNP’li hastada da proteiniiriye olan etkisini
aragtirdik. ' .

Caligmanin neticesinde; gliklazid'in kan sekerini, rombosit adhezyonunu ve
proteiniiriyi anlaml: olciide azaltngin tesbit ettik. Elde edilen sonuclar literatiir
sonuglar ile karsilagurdik.

GIRIS VE AMAC :

Diabetes Mellitus (DM) ¢ok sik rastlanan ve komplikasyonlaria seyreden
kronik bir hastahktir. DNP, DM'un mikroanjiopatik degisiklikler sonucunda
gelisen en 6nemli komplikasyonlanndan biridir. DNP klinik olarak hicbir belirti
vermeden Once glomeriil kapillerinde DM'e 6zgii mikrovaskiiler degisiklikler ile
baslamaktadtr (1-5). ‘

Hemostazda ¢ok 6nemli fonksiyonlamn olan trombositerin, mikroanjiopatik
fenomenlerde de rolii oldugu bilinmektedir. Nitekim, DM'lu hastalarda metabolik
bozukluklarnn geligmesinden ¢ok dnce trombesit adhezyonunda artma oldugu
gosterilmistir (6-9). ~

Son zamanlarda DM'un tedavisinde daha iyi metabolik kontrolii saglayacak
gelismeler olmasina ragmen, DM'un mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikas-
yonlan hala daha problem olmaya devam etmektedir.
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Giiniimiizde NIDDM'un tedavisinde oral antidiabetikler yaygin olarak kul-
lanilmakta olup, bunlar arasinda en ¢ok ikinci kusak siilfaniliirea grubu ilaglar ter-

cih edilmekiedir (5). Bu gruptan gliklazid'in hipoglisemik etkisinin yamsira, -

trombosit adhezyonunu ve agregasyonunu azaltmak, fibrinolitik aktiviteyi
artirmak suretiyle DM'Tu hastalarda mikroanjiopatik progeslerin gelismesini gecik-
tirebilecegi ileri sirtilmiistir (8-16). Gliklazid'in ayrnica DNPli hastalarda idrarla
protein aghrmim azaltng: da ileri siirtilmdigtiic (17).

. DM'lu hastalarda uzun siireli gliklazid tedavisinin hipoglisemik dozlarda
trombosit adhezyonu iizerine etkisini ve DNP'li hastalarda idraria atlan protein
miktarlan lizerine olan etkisini aragormay: amacladik. -

METARYAL VE METOD:

1989-1990 yillan arasinda Erzurum ili ve ¢evre illerden Atatiirk Universitesi
Tip Fakiiltesi Arastirma Hastanesi Dahiliye Poliklinigi'ne bagvuran 30 NIDDM1u
hasta calismaya dahil edildi. Hastalarm 18'i (% 60) kadm, 12'si (% 40) erkelk idi. -
Hastalann en geng olam 38, en yash olam 70 yagmda olup, vas ortalamas:
51.5+20.8 yﬁ 1di.

Bu hastalarm dokuzunda (%30) 150-13¢ mg!gmi pmtemuﬁ vard: ve bu va-
kalara DNP tamsi kondu.

Hastatarda DM dismda, trombeosit adbezy@gmrm ve proteimmiriyi e&x}eyeiﬁ-
lecek faktorier itina ile aragtinid: ve olanlar calismaya dahil edilmedi.

Caligmamn baslangicinda hastalann aghik kan sekerleri, serum BUN (Blood
Urea Nitrogen), serum kreatinin, 24 saatlik idrarda protein miktarian ve trombosit
adheziviteleri tayin edildi. Daha sonra hastara 80 mg/gtin gliklazid baglanarak
ikiger ay ara ile bahsedilen parametrelerin takibi yapildi. Gerekiginde, kan sekeri
normal diizeyine gelene kadar gliklazid dozu arunidi. Hastalarm biitiin tetkikleri
hastanemiz blyekimya ve hematoloji laboratuvarlannda yapildr. Serum glikoz ve
BUN tayini i¢in enzimatik sistemn, serum kreatinin tayini icin Jaffeee yontemi kul-
famildi. Normal deferi % ZG olan aﬁhezwztesme hteramrciﬁ (18) belirtilen
yontemie bakildi.

Sonuglarn istatistiki analizi icin Student-t testi uygulandi.

BULGULAR :

30 hastanm tedaviye baslamadan dnceki kan sekeri ortalamas: 238.5486.3
mg/dl iken, tedavi tamamlandiktan sonra 177.5+85.0. mg/dl belundu. Aradaki
fark istatistiki agidan anlami bulundu (p<0.01) (Tablo 1).

Biitiin hastalarm trombosit adhezyon dcger}en tedaviye mlmlatm once %
42.9+13.1 iken, tedavi tamamlandiktan sonra % 13.14£6.7 bulmdu Aradzki fark
istatistiki acidan Snemli idi (p<0.005) (Tablo 2).
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Tablo 1: Hastalann aclik kan sekeri ve trombosit adhezivite ortalamalar

- Tedaviden Tedaviden,
once : sonra pdegeri
Aclik kan sekeri
(mg/dl) - 238.5£86.3  177.5185.0 <0.01
Trombosit adhezivitesi - 42.9£137 - 13.116.7 <0.0005

(%)

‘DNP'si olan 9 hastada tedaviye baglamadan 6nceki 24 saatlik idrar proteini
195.0£51.1 gr/giin iken, tedavi tamamlandiktan sonra bu deger 50.0+£0.0 gr/giin.
degerine indi. Aradaki fark istatistiki agidan 6nemli bulundu (p<0.0005)

(Tablo 2).

Tablb 2: DNP'1i 9 hastada 24 saatlik idrar proteini seviyeleri

Tedaviden Tedaviden
once sonra p degeri
24 saatlik idrar _ .
proteini gr/giin) : 195.00£51.1 - 50.0£0.0 <0.0005

Calismamizda ayrica trombosit adhezyonu ile proteiﬁiiri, trombosit adhezyo-
nu ile kan sekeri ve proteiniiri ile kan sekerinin dligmesi arasindaki korelasyon in-
celendi. Bu parametrelerin higbiri arasinda korelasyon kurulamadi.

TARTISMA :

Son 30 yilda DM'un tedavisinde daha iyi metablik kontrolii saglayabilecek
biiyiik ilerlemeler olmasina ragmen, mikrovaskiiler veya makrovaskiiler kompli-
- kasyonlanin onlenmesi veya geciktirilmesi hala problem olmaya devam etmekte-
. dir. Giiniimiizde, DM'ta komplikasyonlarn geciktirmekte etkili olan en onemli un-
surun kan sekerini miimkiin oldugu kadar normal sinirlaninda tutmak oldugu
kabul edilmektedir. Ancak, ¢ogu zaman bu da yeterli olmamaktadir.

Giintimiizde NIDDM'un tedavisinde son derece 6nemli bir yere sahip olan
oral antidiabetik ajanlann hipoglisemik etkilerinin anunda, DM'un mikroanjiopatik
komplikasyonlanmn geciktirilmeside de rol oynadif1 savunulmaktadir (8,9,11-
15,19,21). Bu hususta tizerinde sikc¢a durulan ilaglann basinda ikinci kusak adhe-
zyonunu ve agregasyonunu azalti@, B-tromboglobin diizeyini digtirdiigii, plaz-
minojen aktivatorii seviyelerini yiikseltip, prostaglandin-I 2 olusumunu artirdig:
bildirilmistir (8-16). Aynca. gliklazid'in DNP'li hastalarda

569




idrarla protein anlimini da azalth$ bildirilmistir (17).

Yapugimiz calismada biz de 12 ay siiren gliklazid tedavisinden sonra tromb-
set adhezyonunun ve 24 saatlik idrarla atlan protein miktanmmn 6nemli oranda
diigtiifting tesbit ettik (p<0.0005, p<0.0005).

Elde ettifimiz bulgular Verry (1975), Schimizu (1976), Panori (1979), Tsu-
boi (1981), Radic (1979) yapuklart ¢ahsmalann neticeleri ile uyumlu idi
(9,11,12,19,22). ‘

Hernandez ve Laville (1986) (10) trombosit adhezyonundaki azalmanin, te-
davinin devam ettifi 36 ay boyunca siirdiigiinii bildirirken, bizim calismamizda
trombosit adhezivitesi, tedaviy siirdiirdiigiimiiz 123 ayin sonunda % 42.9'dan
%13.1 degerine diistii. :

. Jones ve ark. (1980) (20) gliklazid'in DNP'li hastalarda idrarla protein
atthmina anlamh etki yapmadifm bildirirken, Lagrue ve Rivelino (1980) (17) bu
hastalarda gliklazid'in idraria anlan protein miktanm anlami Slgiide azalttigim bil-
dirmiglerdir. Biz de yaptgmmiz ¢ahismada, DNP'li hastalarda, gliklazid'in 24 saat-
lik idraria anlan proteini anlaml Geliide azaltngim tesbit ettik (p< 0.0005).

Sonug olarak; giiklazid'in uzun siireli tedavide hipoglisemik etklislinin
yamsira trombosit adhezyorums ve keza DNP'Ii hastalarda proteiniiriyi azaltng:
neticesine vardik. ;

SUMMARY -

THE EFFECTS OF GLICLAZIDE ON THE PLATELET
ADHESIVENESS AND PROTEINURIA AT THE PATIENTS
: WITH NON-INSULINE DEPENDENT DIABETES
MELLITUS (NIDDM) AND DIABETIC NEPHROPATNY (DNP).

We investigated the effects of gliclazide on the platelet adhesiveness and
proteiriria at the 30 patients with NIDDM who was 9 patients with DNP.

We investigated the effects of gliclazide on blood glucose levels, platelet ad-
hesiveness and, however, proteiniiria at the with ¢ DNF.

At the least; we detected that glictazide was decreased blood glucose levels,
platelet adhesiveness and proteiiiria. We discussed our result on the present litera-
ture.
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