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- OZET

Bu ¢alismada 40 Tip-II Diabetes mellitus'lu (NIDDM) hastada ve saghkh 20
kontrol vakasinda serum immunoglobulin konsantrasyonlar oleuildii. :

NIDDM'li hastalarda IgA diizeyleri 327.5+24.01 mg/dl bulundu (kontrol
250420.68 mg/dl. p<0.05). Bu hastalarin 12'sinde (% 30) 1gA olduk¢a
yiiksekti. 1gM diizeyi 150.35+11.43 mg/dl (kontrol 153.85+13.69 mg/dl,
p>0.05), IgE diizeyi 44.1244.49 1U/ml (kontrol 52.95+46.41 1U/ml. p>0.05) ve

18G diizeyi de 1023.1461.86 mgldl (kontrol 1174449.03 mg/dl, p>0.05) bulun-
du. '

 Bunun yanda hastalardaki Ig diizeyleri, DM anamnezi ve uygulanan tedavi
agisindan kargilagnrildi. Istatistiksel agidan anlamli fark gozlenmedi (p> 0.05).

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, immiinoglobulinler
GIRIS

Diabetes mellitus (DM) mutlak veya fonksiyonel insiilin yetersizligi sonucu;

. hiperglisemi, hiperlipidemi ve hiperaminoasidiiri ile karakterize bir sendromdur.
- Hipergliseminin kanda olusturdugu dogal sonuglardan biri de nonenzimatik gli-
kozilasyondur (NEG), NEG, ilk olarak hemoglobinde (Hb) tanimlanmigsa da
diger serum proteinlerinin de avni olaya maruz kaldiklan bildirilmistir (1). Serum
proteinlerinden olan immunoglobulinler de (IgA, IgG, IgM, IgE, IgD) glukoz ile
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NEG'a ugrarlar. Son yillarda DM'da glikozile olan Immunoglobulinlerin (Ig)
kanda temizlenmesinin azalmasina baglt olarak dzellikle IgA konsantrasyonlarinin
yiikseldigi rapor edilmigtir (2).

Ig'lerin yapt ve fonksiyonlarinin biiyiik oranda molekiiler genetiklerine
bagli oldugu bilinmekiedir (3). Ig molekiillerinin hafif (L)-zincirinin x (kappa)

tiirli 2. kromozomun kisa kolunun 13 bandinda-(2p13), A (lambda) tirt 22.
kromozomun uzun kolunun 1 bandinda (22q11) kodlanur. 5 tip Ig'nin agir zincir-
lerini kodlayan gen kompleksi ise 14. kromozomun uzun kolunun 32. bandinda
(14q32) yerlesmigtir (3,4).

Aynica NIDDM ve IDDM'da yapilan DNA Restriction Fragment Length Po-
limorphizm (RFLP) caligmalarinda 11. kromozom kisa kolu tlizerindeki
proinsiilin geni yakinlarinda degisik uzunluklarda eklenmeler bulundu ki bunlarin
ozellikle Maturity Onset Diabetes of Younger (MODY) formu icin ilgili oldugu
samlmaktadir (3). Ancak bu tipin haricinde DM vakalarinda arastirmacilarin ortak
goriisti hastaligin birgok gene bagh (multi faktoriyel) kalitildif1 seklindedir
(3.4.5).

Biz de bu calismada genetik bazina degindigimiz NIDDM'li hastalarda Ig
konsantrasyonlarinin nasil etkilendigini arastirdik.

MATERYAL METOD

Bu ¢alismaya Atatiirk Universitesi Tip Fakiitesi Dahiliye Kliniginde Kasim
1992-Mart 1993 tarihleri arasinda NIDDM tamstyla yatinlan hastalar dahil edidi.
Toplam 40 hastamin 19'u kadmn 211 erkek olup yaslan 39 ile 80 arasinda
degisiyordu. Hastalar uygulanan tedaviye gore oral antidiabetik (OAD) alanlar ve
instilin tedavisi gorenler seklinde ikiye ayrildi. Ayrnica 20 adet saghkl kisiden
kontrol olarak ayni parametreler ¢aligildi.

~Vakalardan 12 saatlik acliktan sonra sabah 08-09 saatleri arasinda kan
omekleri alind1. 1500 rpm'de 10 dakika siire ile santrifiij edildi Analizler elde edi-
len serumlardan immiinoturbimetrik metodla (Boehringer Thiquant kiti ile
Boehringer-Manbeina Spektrofotometresi ile) yapildi.
BULGULAR

Cahsma kapsamina alinan 40 hasta ve 20 kontrol vakasinin yas arahiklar,
cinsiyet, tedavi sekli, DM anamnezi ile ilgili veriler tablo 1. de 6zetlendi.
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Tablo 1. Hasta ve kontrol grubuna ait dzellikler.

Yas Sinurlani | Cinsiyet DM Anamnezi TedaVi_ Sekli

, Erkek Kadin |[<10yil > 10yl] OAD Insiilin
‘HastaGrubu  |39-30y1l |21 |19 29 | 11 22 | 18
Kontrol Grubu}36-73 yil 7 |13 — — — | —

Tablo 2.'de goriildiigii gibi hasta ve kontrol gruplarindan elde edilen verile-
rin istatistiksel olarak studen's-t testi ile aralarindaki farki aragtinldi. Hasta gru-
bunda AKS kontrol grubuna gére anlamh derecede yiiksek bulundu (p<0.011).
Bunun yaninda hastalardaki IgA diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli artig
gosterdi (p<0.05). Diger immiinoglobiilin degerlerinde (IgM, IgG. IgE) hasta ve
kontrol grubu arasuinda istatistiksel agidan anlamli derecede fark bulunamadi

(p>0.05).

N

Tablo 2. Hasta ve kontrol grubundaki parametrelerin istatistiksel

karsilagtirmalari..

Parametre Kontrol n=20 Hastalarn=40 | t-degeri P
AKS (mg/dl) 84.3£3.53 302.44£21.76 | 7.0328 | <0.001
IgA (mgy/dl) 250£20.68 327.5+£24.01 2.3339 <0.05
IgM (mg/dl) 153.85£13.69 | 150.35+11.43 | -0.1854 >0.05
IgE (mg/dl) 52.95+6.41 44.1244.49 | -1.1296 >0.05
IgG (mg/dl)  1174£49.03 | 1023.1£61.86 | -1.6035 >0.05

NIDDM'de tedavi seklinin Ig'ler iizerine etkili olup olmadigi
degerlendirildiginde; OAD alan grubun IgA, IgM, IgE ve IgG diizeyleri, insilin
tedavisi alan gruba gore yiikselme egiliminde olmasina ragmen istatistiksel olara-
kanlamli bulunmadi (p>0.005) (Tablo 3).
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Tablo 3. OAD ve insiilin tedavisi goren grublardaki Ig degerlerinin

kargilagtinlmasi.
Parametre OAD Grubu | -Insiilin Grubu | t-degeri P
n=22 n=18 .
IgA (mg/dl) 346.45£34.54 321.83£33.46 | 0.5050 >0.05
IgM (mg/dl) 157.81i17;65 141.22£13.68 | 0.7173 >0.05
IgE (mg/dl) 50.64+6.94 36.16+4.86 | 1.6343 >0.05
- 1gG (mg/dl) 1042190.39 1002+84.36 | 0.3338 >0.05

Vakalann hastalik siirelerine gore iki gruba aynldi. Grup L. 10 yildan az,
grup I ise 10 yildan fazla DM anamnezine sahipti. Hastalik siirecinin Ig'ler
lizerine etkisi aragunldiginda IgG, IgM ve IgA degerlerinin grup I'deki degerlerin
grup II'ye gore ylikselme, IgE'nin ise azalma gosterdigi ancak bu farklarin ista-
tistiksel olarak anlamli olmadig1 g6zlendi (p> 0.05) (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalardaki Ig degerlerinin DM anamnezine gére
karsilastirmalan.

Parametre Grup In=22 Gru\.p'II n=11 | t-degeri P
IgA (mg/dl) 360.841+34.27 254.25152.49. 1.6958 >0.05
1gM (mg/dl) 154.52419.16 | 125.37£19.43 | 09025 | >0.05
IgE (IG/dl) 42.4716.06 , 49.75+16.29 -0.5271 1 >0.05
IgG (mg/dl) 1019.53+ 980.37£15180 0.2110 >0.05

101.92 :
TARTISMA

DM'lu hastalarda Ig'lerin NEG'a ugradiklan bilinmektedir (2,6,7,8,9). Bu
olay sonunda Ig'lerin konsantrasyonunda yiikselme olustuguna dair gesitli
caligmalar yaymlanmistir (2,6,10,11). Bunlardan Rodriquez-Segade ve arka-
daglan 1991'de 169 DM'li hasta iizerinde yaptiklar galismada IgA konsantras-
yonlarinin yiikseldigini rapor etmiglerdir (2). Bunun nedeni olarak LDL
omeginde oldugu gibi Ig'lerin DM'da yiiksek olan glukoz ile NEG reaksiyonuna
girdigini ve glikozile Ig'lerin turnoveri ve fonksiyonlannin yavaslayarak serum-
daki konsantrasyonlarni yiikselttigini ileri siirmiiglerdir (2). Aynca, serum al-
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buminin 40 gr/l'den az olmasi, 10 yildan fazla tedavi, yasin 30'yildan fazla
olmas1 (IDMM i¢in) e OAD'lerle tedavi (NIDDM i¢in) kosullarinda bu farkin
daha anlamli oldugu aym grup tarafindan rapor edilmistir. Bizim ¢alismamizda
bulunan Ig konsantrasyonlan Rodiquez-Segada ve ark.'nin bulduklan sonuglarla
kismen uyumlu idi. Ancak, 10 yildan fazla tedavi géren gruptaki IgA konsantra-
syonun yiikselmesi bizim ¢aliymamizda gozlenemedi. Bunu ¢alismaya alinan has-
talarin diizenli tedavisinin ve kontroliiniin saglanamamast sonucu oldugu kanaa-
tindeyiz.

DM'li hastalarda hiperglisemiye bagh olarak doku proteinlerinde goriilen
anormal glikozillenmenin diabetik komplikasyonlarda rol oynadigi veya bir an-
"lamda onlara zemin hazirladig1 artik kabul edilen bir distincedir. Ancak hangi tiir
bir proteinin hangi komplikasyonda ne derece etkili oldugu aragunimasi gerekli
bir konudur. Weiss 1990'da yaptig1 ¢alismada diabetin komeadaki komphkas-
yonlarinin Ig diizeylerinden bagimsiz oldugunu gézlemlemistir (12). Buna
kargin, Saltykoe dori biyopsilerinde diabetik mikroanjipatilerin orami ile 1gG
diizeyleri arasinda paralellik bulmuglardir (13). Inoue, NIDDM'de glomertiler ka-
piller duvar ve deri ¢alismalaninda lineer [gG ve akut faz proteinlerinin biriktigini
gozlemlemigtir (14). Velikov ve ark. ise DMl crin kanlannda artmis [gA ve I< M
ile birlite tiikriikte de yliksck IgA diizeyleri saptamislardir (15). ). Bakan ve ark. da
DMlilerdeki notrofil ra“osnoz bo7uk1uvunun anonml proicin giikozilllenmesi ile
ilgili olabllccwml rapor ttmx§krd1r (16).

Yukandakl arastirmalarin 15131 altmdd DM'da \uchl\ glukoz diizevlerine
bagl olarak Ig'lerin anormal glikozillenmesinin, diabetteki mikroanjiopatik
komplll\asyonlarda ve enfekswonlara egilimde rol oynayabilecegi s6vienebilir.
Ancak bu konuda daha genis kapsamh ga11§ma1ara ihtiyag oldlugu kanaatindcyi;.

SUMMARY

DETECTION OF I\L\lUI\OGLOBL'LL\ LEVES IN TYPE Il DIABETES
MELLITUS (NIDDM)

In this study, immunoglobulin levels were compared in 40 NIDDM patients

and 20 healthy control cases. It was found that IgA level was 327.5+£24.01 mg/d!
(control 250420.68 mg/dl, p<0.05). The IgA lu els were significantly high in 12
patients (% 30 ) of these IgM level was found 150.35+11.43 mg/dl (control
153.85+13.69 mc/dl p>0. 03) IgE level 44,1244 .49 IU/ml (control 52.95+6.41
IU/ml, p>0.05) and IgG level 1023.1£61. 86 mg/dl (control 1174£49.03 mg/dl,
p>0.05) in NIDDM cases.

~ In addition, Ig levels were respectly compared with regard of DM history
and therapy in patient group. There observed no significant diffierence between
these subjects (p>0.05).

Key Words: Diabetes mellitus, immunoglobulins.
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