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OzET

Calismamizda Tip 2 diabetes mellitusa (DM) bagli
diabetik nefropatisi (mikroalbumindrisi) olan ve ol-
mayan olgularda kanda parathormon (PTH) diizeyi
ile kemik mineral yogunlugu (KMY) agisindan bir
farklilik olup olmadigini karsilastirmayi amacladik.
Calismaya Tip 2 DM’lu 52 olgu dahil edildi. Olgula-
rin 17'si erkek, 35°i kadin idi. Yas ortalamalari E-K
(48.2-55.54) idi. Calismamizda Tip 2 diabetiklerde
mikroalbumindirisi olan ve olmayanlarin kemik mi-
neral yogunlugu (DEXA yéntemiyle) ve kan PTH
dizeyleri bakilarak bu parametreler karsilastirildi.
Batdn hastalardan aglik durumunda alinan kan PTH
dlzeyi belirlendi. Tim viicut dansitometrileri ince-
lenen hastalarda T ve Z skorlari, lomber ve femoral
bélge kemik mineral dansite degerleri (gricm?) 6&l-
culdu. Istatistiksel analiz icin Jargue-Bera, Kendall’s
Tau-b ile Kruscal-Wallis testleri kullanildi. Calisma-
mizda kanda kalsiyum (Ca), magnezyum (Mg), fos-
for (P), PTH dtzeyleri ile AP Spine T, Femur T, AP
Spine Z ve Femur Z degiskenleri icin gruplar olus-
turularak istatistiksel olarak anlamli olup olmadigi
belirlenmeye calisildi. Bu bulgularin sonucunda Tip
2 DM’a bagli mikroalbumindirisi olan ve olmayan
olgularda KMY ve kanda PTH dlzeyi agisindan ista-
tistiksel olarak anlamli bir farkhilik gézlenmedii.

Anahtar kelimeler: Tip 2 diabetes mellitus, mikroal-
blumindri, parathormon, kemik mineral yogunlugu

SUMMARY

The relationship Between Microalbuminuria and
Serum Parathormone and Bone Level Mineral Den-
sity in Type 2 Diabetic Patients

The aim of this study is to determine the relation
between parathormone (PTH) level and Bone Mi-
neral Density (BMD) in cases laving or not having
diabetic nephropathy (microalbuminuria) related
to Type 2 DM. 52 cases with Type 2 DM were inc-
luded in this study. 17 of the cases were male and
35 were female. The mean age were M 48,21 - F
55,54. The BMD (DEXA Method) and blood PTH are
observed and those parameters are compared for
Type 2 diabetic cases with or without microalbumi-
nuria. For all cases, PTH levels were measured while
the patients are hungry. T and Z scores, BMD levels
(gricm?) for lumbar were femoral zone were me-
asured. Jargue-Bera, Kendall’s Tau-b and Kruscal-
Wallis tests were used for statistical analysis. As a
result, it was found that there is not a statistically
significant difference with regard to bone mineral
density and blood PTH levels between.

Key words: Type 2 diabetes mellitus, microalbumi-
nuria, parathormone, bone mineral density

GIRIS ve AMAC

Diabetik hastalarda iskelet ve kemik metabo-
lizmasinin etkilendigi uzun stredir bilinmek-
tedir ve DM, osteoporoz icin muhtemel bir risk
faktoéru olarak kabul edilmektedir. Diabetle
olusan kemik kaybini aciklamak Gzere diabet-
te osteoporoz yapabilecek faktorler arastiril-
mistir. Bu arastirmalar hem in vitro hem de

invivo dlizeyinde yapilmis ve cesitli sonuclara
ulasiimistir. Bu sonuclar 6zetle vaskiler ve n6-
ropatik mekanizmalar, zayif glisemik kontrol,
anormal olan kalsiyum ve D vitamini metabo-
lizmasi, sekonder olarak yUkselen paratiroid
hormon sekresyonu ile olusan hiperkalsitri,
instlinin ve insalin benzeri baytime faktoérd
I'in rolG Gzerinde durulmaktadir (-,
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Dinyada tip 1 ve tip 2 diabette yapilan calis-
malarda KMY degderlerinde ve kirik riski oran-
larinda cok farkli sonuclar elde edilmistir. Bu
da c¢esitli toplumlarin yasi, diabet sUresi, in-
stlin vb. bircok faktorden farkh etkilenmesi
seklinde ifade edilmistir ©”. Bu nedenle dia-
bet ve osteoporozda risk faktorlerini ve insi-
dansi belirlemek Uzere daha fazla ve uzun si-
reli calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir. Bir¢cok
arastirmada tip 1 DM’'da duasik KMY deger-
leri bildirilmektedir. Tip 2 DM'da ise diabetik
olmayan kontrol grubuna gére daha dusuk
veya daha yluksek KMY degerleri gbsteren ca-
lismalar mevcuttur ®'2, GUnumuzde diabetik
olgularin yasam stresinin uzamasi ve yasl di-
abetik populasyonun artisi, diabetik hastalar-
da kronik komplikasyonlarin gértlme sikhgini
artirmakta ve diabetik osteopeni sorununa
etkili bir ¢6zim gerekliligini giindeme getir-
mektedir @3,

Literatlrde, tip 2 DM’'lu hastalarda yapilan ca-
lismalarin cogunda diabetik komplikasyonlar
ve metabolik kontrol bozuklugu ile osteopo-
roz arasindaki iliski ve cinsiyete bagh KMY de-
gisiklikleri Gzerinde durulmustur @4,

Calismamizin amaci tip 2 diabetik hastalarda di-
abetin komplikasyonlarindan olan nefropatiye
bagl olusmus mikroalbumindri ile KMY ve kan
PTH dizeyleri arasindaki iliskiyi belirlemektir.

MATERYAL ve METOD

Bu calismada; Kasim 2008 ile Subat 2009 ta-
rihleri arasinda Taksim Egitim ve Arastirma
Hastanesi Diabet Poliklinigine basvuran tip
2 DMI'li 52 olgu ele alindi. Olgularin 17'si er-
kek, 35'i kadin idi. Yas ortalamalari E-K (48.2-
55.54) idi. Calismaya katilanlarin 15%i insilin
kullanmakta olup, bunlarin da 4'G insilin
glarjin + instlin aspart, 5'i insalin glarjin + oral
antidiabetik (OAD), 7'si mixt insulin ve geriye
kalan olgular ise OAD kullanmakta idi. Olgu-
larin hicbiri KMY'nu etkileyecek baska bir ilag
kullanmiyordu. KMY degisikligine yol agacak
endokrin ve metabolik hastaliklar (azotemi,
hiperparatiroidi, hipertiroidi) tespit edilen
olgular ¢calismaya alinmadi. Calismaya alinan
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tam kisilerin diabet streleri ve diabet disi has-
taliklari olup olmadigi sorgulandi. Calisma
grubunda bulunan olgulari 24 saatlik idrarda
mikroalbdmindrisi olanlar ve olmayanlar sek-
linde iki gruba ayrildi. 24 saat boyunca top-
ladiklari idrarda 0-29 mg/24 saat albUmindri
saptanan Kkisileri mikroalbUmindrisi olmayan
gruba, 30-300 mg/24 saat albUminUrisi olan
kisileri de mikroalbumintrik gruba dahil et-
tik. MikroalbUmin dlzeyi 24 saatlik idrarda
immuanoturbidimetrik yontem ile Tina-Quant
albimin kiti kullanilarak Roche/Hitachi mo-
diler P analizérinde calisildi. Hipertansiyon,
kalp hastaliklari, eklampsi, generalize vasktler
hastaliklar, siddetli egzersiz, hematuri, ylksek
protein ve tuz alimi, akut infeksiyon, travma,
stres, hipertiroidizm gibi durumlara bagl ola-
bilecek albimindri durumlari calismaya dahil
edilmedi. Olgularin toplam 14'Gnde mikroal-
bUmindri bulunmaktaydi. Calismamizda Tip 2
diabetik olan ve mikroalbiminurisi olanlarla
olmayanlarin kemik mineral yogunlugu (DEXA
ydntemiyle) ve kan parathormon dilizeyleri ba-
kilarak bu parametreler karsilastirildi. Calisma
grubundaki olgulara Taksim Egitim ve Arastir-
ma Hastanesi Nukleer Tip Boliminde kemik
yogunlugu 6lcim yapildi. Batin olgulardan
achik durumunda alinan kan serumunda ilk 5
dakika icinde PTH duzeyi; Elektrokemilumine-
sans immunassay ‘ECLIA’" yéntemi ile ‘Cobas
Moduler Analytics E 170" cihazinda 6l¢imu
yapildi. Sonuclar pg/ml degeri ile ifade edildi.

BULGULAR

Calismada 52 tip 2 diabetik olgu mikroalbimi-
nUrisi olan ve mikroalbUminUrisi olmayanlar
seklinde 2 gruba ayirdik. Ca, Mg, P, PTH, AP
Spine T, AP Spine Z, Femur T, ve Femur Z degis-
kenleri icin gruplar olusturularak istatistiksel
olarak anlaml bir farkhligin olup olmadigini
belirlemeye calistik. SPSS 11.5 versiyonu kul-
lanilarak sonuglar elde edildi. Verilere Jarque-
Bera normallik testi uygulandi ve p<0.005
oldugundan normal dagilimin saglanmadigi
anlasilinca grup farkhiliginin sinanmasinda
non-parametrik (normal dagilim gerektirme-
yen) testlerden Kruscal-Wallis testi kullanildi.
Farkhlik belirlenen degiskenlerin ROC analizi
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Tablo 1. Mikroalbuminiirik olan ve olmayan gruplarin ortalama degerleri.

Mikroalbuminiiri Pozitif Mikroalbuminiiri Negatif

ortalama St.sapma ortalama St.sapma

SPINE Z -0,2200 1,69166 -0,4432 1,56037
FEMUR T -0,6067 0,92154 -0,2811 1,05642
SPINE Z 0,1800 1,60410 0,0919 1,52012
FEMUR Z 0,4257 1,06735 0,4811 0,95593
PTH 51,5333 19,39023 47,1622 22,40103

yapilarak ayrimsama yUzdeleri analiz edilerek
degiskenler arasi yuksek anlamli iliskilere (%
70 Uzeri) rastlanmamistir. Bu durumda degis-
kenler birbirini etkileyen, arttirip, azaltabilen
bir yapida degildir. Mikroalbumindarisi olan
grupta Spine T ortalama degeri - 0,2200, St.
Sapmasi 1,69166, Femur T ortalama degeri -
0,6067, St. Sapmasi 0,92154, Spine Z ortalama
degeri 0,1800, St. Sapmasi 1,60410, Femur Z
ortalama degeri 0,4267, St. Sapmasi 1,06735
ve kan PTH ortalama degeri 51,5333 pg/ml,
St.Sapmasi 19,39023 olarak hesaplandi (Tablo
1). MikroalbUminuri agisindan degiskenler an-
laml bir farklilik olusturmamaktadir.

TARTISMA

Diabetik hastalarda osteoporoz ve KMY 6l¢U-
mune yonelik literatlrde yer alan bazi calis-
malarin sonucu incelendiginde diabet ve os-
teoporoz iliskisinin cok netlesmedigi ve farkli
sonuclar saptandigi gézlenmektedir ©'2, Kro-
nik boébrek yetersizliginin de toplumumuzda
sikliginin arttigr ve bunun en énemli ve basta
gelen bir sebebinin de diabetik nefropati ol-
dugu bilinmektedir. Diabetik nefropati gelisim
asamalari sirasinda mikroalbGmintrik evre de
yer almaktadir. Diabetin komplikasyonlarin-
dan olan nefropati ve bununla iliskili olarak
gelisen mikroalbUminri, diabete bagli olarak
gelisen diger komplikasyonlarla birlikte ola-
bilecegi gibi muhtemel komplikasyonlarinda
habercisi olabilir 14,

Diabetes mellitusta kas iskelet sistemi kompli-
kasyonlari siklikla gézlenir . Osteoporoz, Tip
1 DM'un potansiyel komplikasyonlarindan biri
olmasina ragmen, Tip 2 DM'un kemik kitlesi-
ne etkisi tartismalidir. Farkh ¢alismalarda tip 2
DM de KMY degerleri; artmis ®, azalmis © veya
normal olarak bulunmustur @9, Calismalardaki

tip 2 diabetik ve KMY degerleri diisiik olan has-
talar genelde diabet ve menopoz siresi uzun,
glukoz kontroli kétl ve renal fonksiyonlari
bozulmus olarak gézlenmistir V. Bazi calisma-
larda ise diabetik kadinlarin osteopeniden ko-
runduklari sonucuna varilmistir @2, Bu da tip 1
DM'’lulardan farkli olarak tip 2 DM’lularda art-
mis instlin direnci nedeniyle obezitenin sik go-
rilmesi ve DM'lu hastalarda osteoartritin fazla
gorulmesi ile aciklanabilir (1617,

Altay ve ark.’nin yaptigi bir calismada diabet-
li grup ile kontrol grubu arasinda osteoporoz
acisindan istatistiksel anlamli bir fark bulunma-
mistir ™®._ Sosa ve ark.'nin yaptigi bir calismada
ise; 47 tip 2 DM'lu ve 252 nondiabetik kadin,
KMY agisindan DEXA ve kuantitatif bilgisayarli
tomografiile karsilastirilmis ve her iki grup ara-
sinda anlamli bir fark bulunamamustir @9,

Anaforoglu ve ark.'nin yapmis oldugu bir ca-
lismada Tip 2 DM'u olan postmenopozal Turk
kadinlarinda KMY ve osteoporoz sikligi arasti-
rilmis; mikroalbUmindri, HbA1c dlzeyi, retino-
pati, néropati, periferik arter hastalgi, sereb-
rovaskUler hastalik ve koroner arter hastaliklar
ile osteoporoz ve osteopeni arasinda korelas-
yon saptanmamistir %, Clausen P ve ark.'nin
yapmis olduklari baska bir calismada da instlin
bagimlisi erkek diabet hastalarinda osteopeni
icin bir erken belirte¢ olarak mikroalbUiminG-
ri iliskisi arastirilmistir @, Calisma sonucunda;
mikroalbUminuri olan ve olmayan her iki grup-
ta da KMY yo6nunden anlamli fark bulunmaz-
ken, mikroalbUminiri dizeyi ile kan PTH dlze-
yinde artis arasinda anlamli olarak korelasyon
saptanmistir. Bu calismalarda da gérialdaga
Uzere Tip 1 DM olgularinda kismen veya tama-
men istatistiksel olarak anlamli sonuglar mev-
cuttur. Ancak calisma grubumuz olan Tip 2 DM
olgularinda bu iliski saptanamadi.
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Tip 1 ve tip 2 diabetiklerde yapilan bir calis-
mada ise kemik kitlesinde azalmanin; kemik
formasyonunda azalma ve kemik dokudaki
mikroanjiopati ile iligkili olabileceginin alti
cizilmistir @2, Tip 2 DM’lu hastalarda yapilan
histopatolojik incelemede; osteoblast yuze-
yi, kortikal kalinlik, osteoid kalinhgi, osteoid
volimu ve kemik volim diabetik hastalarda
daha dustuk bulunmustur. Diabetik osteope-
ninin altinda yatan mekanizmanin kantitatif
osteoid azalmasi, osteoblastlarin azalmasi ve
sonug olarak da kemik déngusinin azalma-
si olabilecegi sonucuna varilmistir @3, DM'lu
hastalarda kronik hiperglisemi ovaryal hasar
meydana getirerek 6stradiol sentezini azaltir.
Ostrodiolun osteoblastlar (izerine direkt sti-
mulan etkisi mevcuttur ve bu da osteoporoza
katkida bulunabilir @4,

Sonug olarak bizim ¢alismamizda, Tip 2 DM ta-
nili olgularda, mikroalbUminrisi olan ve olma-
yan olarak olusturdugumuz iki grupta, bakilan
kan PTH diizeyi ve KMY degerleri agisindan her
iki grup icin istatistiksel olarak anlamli farklilik
olmadigi saptandi. Diabet patogenezinin, 6zel-
likle Tip 1 ve Tip 2 DM’'a yol acan farkli meka-
nizmalarin daha iyi anlasilmasiyla birlikte, ke-
mik metabolizmasindaki degisikliklerin de tek
bir patogenetik olayin sonucu olmadigi, kemik
metabolizmasindaki degisikliklerin Tip 1 ve Tip
2 DM'da farkh klinik tablolarla ortaya cikabi-
len, ¢cok sayida faktorden etkilenen bir durum
olabilecegini distinGyoruz.

KAYNAKLAR

1. Zayour D, Daouk M, Medawar W, Salamoun M, El-Hajj Fuleihan
G. Predictors of bone mineral density in patients on hemodialysis.
Transplant Proc 2004;36(5):1297-301.
http://dx.doi.org/10.1016/j.transproceed.2004. 05.069
PMid:15251316

2. Binici DN, Gunes N. Risk factors leading to reduced bone mi-
neral density in hemodialysis patients with metabolic syndro-
me. Ren Fail 2010;32(4):469-74.
http://dx.doi.org/10.3109/08860221003675260
PMid:20446786

3. Inaba M, Nagasue K, Okuno S, Ueda M, Kumeda Y, Imanishi
Y, Shoji T, Ishimura E, Ohta T, Nakatani T, Kim M, Nishizawa Y.
Impaired secretion of parathyroid hormone, but not refrac-
toriness of osteoblast, is a major mechanism of low bone tur-
nover in hemodialyzed patients with diabetes mellitus. Am J
Kidney Dis 2002;39(6):1261-9.
http://dx.doi.org/10.1053/ajkd.2002.33400
PMid: 12046040

4. Jehle PM, Jehle DR, Mohan S, Bohm BO. Serum levels of
insulin-like growth factor system components and relations-
hip to bone metabolism in Type 1 and Type 2 diabetes melli-
tus patients. J Endocrinol 1998;159(2):297-306.

5. Takeshita N, Yoshino T, Mutoh S, Yamaguchi I. Possible involve-
ment of vitamin D3-deficiency and relatively enhanced bone

100

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Okmeydani Tip Dergisi 27(2):97-100, 2011

resorption in the development of bone loss in streptozotocin-
induced diabetic rats. Life Sci 1994;55(4):291-9.
PMid:8028447

Dobnig H, Piswanger-Sélkner JC, Roth M, Obermayer-Pietsch
B, Tiran A, Strele A, Maier E, Maritschnegg P, Sieberer C,
Fahrleitner-Pammer A. Type 2 diabetes mellitus in nursing
home patients: effects on bone turnover, bone mass, and
fracture risk. J Clin Endocrinol Metab 2006;91(9):3355-63.
http://dx.doi.org/10.1210/jc.2006-0460

Gerdhem P, Isaksson A, Akesson K, Obrant KJ. Increased bone
density and decreased bone turnover, but no evident altera-
tion of fracture susceptibility in elderly women with diabetes
mellitus. Osteoporos Int 2005;16(12):1506-12.
http://dx.doi.org/10.1007/s00198-005-1877-5

PMid:15824889

Sahin G, Bagis S, Cimen OB. Lumbar and femoral bone mine-
ral density in type 2 Turkish diabetic patients. Acta Medica
(Hradec Kralove) 2001;44(4):1413.

Saneshige S. Spinal bone mineral density in the female diabetic
patients. Nippon Ronen Igakkai Zasshi 1992;29(11):864-873.
PMid:1491483

Weinstock RS, Goland RS, Shane E. Bone mineral density
in women with type 2 diabetes mellitus. J Bone Miner Res
1989;4(1):97-101.

http://dx.doi.org/10.1002/jbmr.5650040114

PMid:2718784

Kao CH, Tsou CT, Chen CC. Bone mineral density in patients
with noninsulin-dependent diabetes mellitus by dual photon
absorptiometry. Nucl Med Commun 1993;14(5):373-377.
http://dx.doi.org/10.1097/00006231-199305000-00005
PMid:8510877

Buysschaert M, Cauwe F, Jamart J. Proximal femur density in
type 1 and 2 diabetic patients. Diabet Metab 1992;18(1):32-37.
PMid:1563534

Maugeri D, Panebianco P, Destro G, Tropea S, Rizzo A, Car-
nazzo G, Di Stefano F, Catanzaro S, Campagna S, Motta M,
Russo MS. Senile diabetes and bone mineral density. Arch Ge-
rontol Geriatr 1995;20(3):241-8.
http://dx.doi.org/10.1016/0167-4943(94)00619-1

Kaji H, Hattori S, Sekita K, Sugimoto T, Chihara K. Factors af-
fecting bone mineral density in hemodialysis patients with
diabetic nephropathy. Endocr J 2003;50(2):127-33.
http://dx.doi.org/10.1507/endocrj.50.127

PMid:12803232

Pal SK, Biswas S, Sinharay K. Rheumatological problems in di-
abetes mellitus. J Indian Med Assoc 2002;100(7):458-60.
PMid:12674171

Sieradzki J, Trznadel-Morawska I, Olszanecki P. Bone density in
type 2 diabetes as related to obesity and adrenal function. Pol
Arch Med Wewn 1998;100(2):125-132.

PMid:10101927

Smyth HA. Osteoarthritis,insulin and bone density. J Rheuma-
tol 1987;14:913.

PMid:3430520

Altay ZE, Kuskas S, Aydin M. Tip 2 diabetes mellituslu ol-
gularda lokomotor sistem tutulumu. Ege Fiz Tip Reh Derg
1997;3(3):209-212.

Sosa M, Deminquez M, Navarro MC . Bone mineral metabolism
is normal and non-insulin dependent diabetes mellitus. Diabe-
tes Complications 1996;10(4):201-205.
http://dx.doi.org/10.1016/1056-8727(95)00062-3

Anaforoglu |,Nar-Demirer A, Bascil-Tutuncu, Ertorer ME. Pre-
valence of osteoporosis and factors affecting bone mineral
density among postmenopausal Turkish women with type 2
diabetes. Apr J Diabetes Complications 2009;23(1):12-7. Epub
2008 Apr 16.

http://dx.doi.org/10.1016/j.jdiacomp. 2007.06.004
PMid:18413190

Clausen P, Feldt-Rasmussen B, Jacobsen P, Rossing K, Parving HH,
Nielsen PK, Feldt-Rasmussen U, Olgaard K. Microalbuminuria as
an early indicator of osteopenia in male insulin-dependent dia-
betic patients. Diabet Med 1997;14(12):1038-43.
http://dx.doi.org/10.1002/(SI1CI)1096-9136
(199712)14:12<1038::AID-DIA509>3.0.CO;2-1

Leidig-Bruckner G, Ziegler R. Diabetes mellitus a risk for os-
teoporosis? Exp Clin Endocrinol Diabetes 2001;109(Suppl
2):493-514.

http://dx.doi.org/10.1055/s-2001-18605

PMCid: 1144279

Leite Duarte ME, da Silva RD. Histomorphometric analysis of the
bone tissue in patients with non-insulin-dependent diabetes
(DMNID). Rev Hosp Clin Fac Med Sao Paulo 1996;51(1):7-11.
PMid:8762647

Luan X, Jin Z, Ouyang J. Changes in sexual hormones and
bone metabolism disorder in postmenopausal NIDDM pati-
ents. J Tangji Med Univ 1996;16(4):217-219,233.



