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SUMMARY 
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New and swift iınprovem,ents in tp. e management of d.iabetes mellitus obwously have not 
provided ultima te solution, althoııg;h hopes for better management are not in vairi. This 
script covers new i.ıivestigations .that lwill contribute to the diabetes management in the. futu
re. 

(Key Words: Insitline, Pandeatic ':traıisplantation) 

ÖZET 
Diabettedavisinde hızla yeni adımlar atılmakla birlikte, elimizdeki yöntemlerin henüz yeter+

li olmadığı bir. g:erçektir. Halen· yür-Qtülmekte olan. çalışmaların yakın bir. gelecekte dahaiyi 
çözün:iier getireceği ktişkusuzdur. B~ . yazıda gelecekte. di<ibet tedavisinde. katkılan ·beklenen 
çalışmalardan söz edilmiştir. . · 
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multihormonal 
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vermemiştir. Şunu gururla belirtmek isteriz 
ki, deneysel olarak neonatal sıçan adacık
lar~nı, streptozotosin ile diabet yapılmış in 
bred kardeş sıçanın vena portası yolu ile ka
raciğerine yerleştirerek kan şekeri düzey
lerinin normalleytiğini ve insülin ihtiyacının 
kalklığını gösteren çalışma, ülkemizde 
DETAM'da yapılmışb.r (Devrim ve ark.). 
Adacık otogreftlerinin henüz emekleme 
döneminde de olsa başarı müjdesi vermekte 
olduğu bir gerçektir. 

Peki bütün bu düşündürücü sonuçlar 
önümüzde dururken diabeti, özellikle Tip I 
diabeti çok daha erkenden tanıyıp önlemek 
mümkün olmaz mı? İşte immun sistemi 
değiştirmek, genlere uzanmak, gelecekte bu 
hedefe ulaşması beklenen çalışmalar ola
cakb.r. 

Biliyoruz ki, insüline bağlı olarak ortaya 
çıkmadan çok önce uzun bir dönem sessiz 
kalıyor. Bu dönem hiçbir bulguyla kendisini 
göstermiyor. İmmunolojik yöntemlerle bu 
bozukluk tanınabiliyor. Hastalığın genetik 
ortamda geliştiğini biliyoruz. HLA-B8/DR3 
haplotipini taşıyanlarda bu hastalık ortaya 
çıkıyor. C4 loküsündeki gen boşluğu, IgA 
yetersizliği, lenfosit anormallikleri de 
sayılabilir (4). 

İmmunosupresyon tedavisinde kullam
lan ajanlardan kısaca söz edecek olursak; 
kortikosteroidler, azathiopirin,. antilenfos iter 
globulin, anti-timosit globulin, levamisol, 
siklosporin - A gibi maddeleri sıralamak 
mümkündür. İmmunosupresif tedavinin 
d etayına girmek bu yazının amacını aşar. 
Ancak, tanısı yeni konmuş, 3 aydan kısa Tip 
I diabetiklere halen uygulanmakta oldu
ğunu ve bazı olumlu sonuçların alındığını 
belirtmekte yarar var. Eisenbarth ve arka
daşları, immunoterapinin erken dönemde 
yarar sağlayacağını bildirmişlerdir (4). Tip I 
diabette immunoterapi şimdilik sadece de
neysel uygulamalardan öteye gidememiştir. 
Yine de diabet tedavisinde gelecekte bir ışık 
olarak yerini koroyacağı inancını taşıyoruz. 

Lökosit interferonu, virüs aşılan ve plaz
maferez gibi girişimlerin daha zamana ihti
yacı olduğunu da belirtmek isteriz. 

Teknolojik gelişme, diğer taraftan meka-
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nik aletleri diabet tedavisine sokmaya 
başladı. Önce dosed-Ioop (kapalı devre), 
derken open-loop (açık devre) insülin 
perfüzyonları işe karışb.. Portatif insülin 
pompaları kurtarıcı gibi ortaya çıkb.. Ancak 
bunların da yararları yanısıra sakıncalarının 
da olduğu görüldü. Kaldı ki, mikroanjiopa
tik Iezyonlann durdurulamadığı, hatta 
kötüleştiği ileri sürüldü (5). Bugün, kısa 
sürede ve. akut metabolik bozukluklarda 
kullanılması ile sınırlandırıldı. Bu 
yöntemlerin başlıca komplikasyonları; sep
sis, enfeksiyon, akut bakteriyel endokardit, 
otonom nöropati, infüzyon pompasının 
arızalanması, hatalı ayarlama, yemek öncesi 

· verilen ek insülin dozajındaki hatalar, hi
poglisemiler vb.'ler. ABD'de Teutsch, 3500 
diabetik olguda 35 ölüm tespit etmiştir (6). 
Ağır kan şekeri kontrolsüzlüğü ve ketoasi
doz koması bildiren yayınlar da vardır. 

Williamson, Albisser ve Starkel insülin 
pompası ile sürekli insülin infüzyonlarının 
amiloid madde birikimine neden olduğunu 
da göstermişlerdir (2). Brownlee, 9 günlük 
insülin infüzyonundan sonra serum amiloid 
A düzeylerinde % 300 kat artma tespit 
etmiştir (2). 

Acaba yapay pankreaslar bu soruna ne 
kadar çözüm getirebilir? Bu tür protezler 
vardır, ancak sadece kan şekeri düzeyine 
uygun insülini vermektedirler. Normal an
dokrin pankreas gibi glikoz, aminoaside, 
yağ asidine ve ketonlara karşı hem insülini 
hem de diğer hormonları (glukagon, soma
tostatin, pankreatik polipeptid) salgılat
madan yoksundurlar. Yine de ileride ge
liştirilecek yeni cihazlarla, eklenecek bilgisa
yarlarla programlanabilen elektromekanik 
cihaziarı görmemiz pek de uzak bir olasılık 
olmasa gerek. 

Bir yandan yapay pankreas denemeleri 
yapıladursun, bir diğer çalışma grubu mak
romoleküllü, vinyl acetate ethylene copoly
mer gibi polimere bağlanan insülin imp
lanb., günde 2 mg insülini 1 ay gibi uzun bir 
sürede hücrelerin arasına verebilmektedir. 
Creque, bu maddenin doku reaksiyonuna 
yol açmadığını bildirmiştir (10). tek 
sakıncası postprandial dönemde ek insüline 
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gereksinim göstermesidir. Bunun da bir 
çözüme ulaşması sağlanacakbr. Yine aynı 
yöntemle bu kez insülini sığır albuminine 
bağlarnışlar, ancak parçalanma ürünlerinin 
kaııserojen olduğu ortaya çıkrnışbr. Son 
yıllarda lectin-iıısülin kompleksi geliştiril
miştir. Önce iıısülin glikolize edilmekte, 
ikinci aşamada insülin molekülleri berabe
rinde glikoz yardımı ile lectin molekülüne 
bağlanmaktadır. bu kompleks yarı geçirgen 
bir kese içinde deri albna yerleştirilmek
tedir. Lectine geçirgen olmayan kese por
larından geçen iıısülin, doku sıvısındaki gli
koz konsantrasyonuna göre glikozla yer 
değiştirmekte, bir nevi beta hücresi gibi 
işlev görmektedir. Brownlee ve Cerami'ye 
göre sülfatlaşbrılrnış insüliııle hazırlanan 
lectin agregat oluşturmamaktadır (9). Gele
cekte diabet tedavisinde umutlar bağlanan 
bu buluşta araştırmacılar, lectinin insan or
ganizması ile olan uyuşmazlığını nasıl orta
dan kaldırabilecekleri üzerinde uğraş ver
mektedirler. Buraya kadar sozunu 
ettiklerimiz invaziv yöntemlerdir. Kuşkusuz 
bu yöntemlerin dışında da iıısülin uygula
masında yenilikler denenınektedir. Bunların 
başında oral yolla insülin verilmesi gelir. 
İnsülinin gstrointestinal kanalda triptik en
zimlerle parçalanması bu kullanımı önceleri 
başarısız kılmıştı. Patel, iıısülinin vazodi
latörlerle karıştırılarak sublingual verilmesi
ni düşünmüş, ancak çok yüksek dozda ve 
uzun süre ile vazodilatör gereksinimi olum
suz sonuçlar doğurmuştur (11). Lipozom
ların taşıyıcı özellik göstermesi insülin teda
visinde yeni ufuklar açmıştır (8, 11, 12). 
İnsülini lipozomlar içine yerleştirerek diabe
tik sıçanlada oral olarak vermişler ve olum
lu sonuçlar almışlardır. Ancak lipozomların 
stabilitesi henüz sağlanamadığından 
araştırmalar bu yöne kaydırılmıştır. Bu 
sakınca ortadan kaldırılırsa iıısülin tedavi
sinde önemli bir adım atılmış olacaktır. Yine 
köpek safrasıyla karıştırılan insülinin nasal 
yolla verilmesi, safranın burun mukozasına 
yaptığı tahribat nedeniyle terkedilmiştir. 

Son zamanlarda İtalya ve İngiltere'de (Ponti
zeli ve Salzman) yapılan çalışmalar umut ve
riyorsa da mukozal konjesyon ve rinore so
runu hala sürmektedir. 

Son olarak biyoartifisyel araçlardan 
kısaca söz edelim: Pankreas transplantas
yanlarında ortaya çıkan red olayına 
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çözümler aranadursun. immun saldırı 
oluşturmayacak biyolojik cihazlar geliştiril
mektedir. Bu cihazıarın içine özel olarak 
yerleştirilen endokrin pankreastan iıısülin, 
glukagon vb. hormonların normalde olduğu 
gibi salgılandığı görülmüştür. Diabetik 
sıcanlarda yapılan denemelerde kan şe
kerinin düştüğü, iıısülin düzeyinin arttığı ve 
glikoz tolerans testinin normalleştiği sap
tanmıştır. Bu konu bugün için deneme 
aşamasındadır. 

Sonuç olarak, görüldüğü gibi diabet te
davisinin geleceği umutlar ve müjdelerle do
ludur. Artan başdöndürücü teknolojik 
gelişmelerin, diabetik hastalara bilimin son
suz nimetlerini sunacağına inanmamak 
mümkün değildir. 
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