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OZET
Dr. Seher KAYA
Tip 2 Diyabetli Kadin Hastalarda Serum Magnezyum Diizeyi ile Cinsel Fonksiyonlar
Arasindaki Tliski
I¢ Hastahiklar1 Anabilim Dali Tipta Uzmanhk Tezi
Alanya, 2025

Tip 2 diyabetin goriilme sikligi hizla artmakta ve kontrol edilemeyen kronik
hiperglisemi ciddi komplikasyonlara yol agmaktadir. Cinsel islev bozuklugu karmasik
bir patogenezi olan diyabetin yaygin fakat ihmal edilen komplikasyonlarindan biridir.
Magnezyum, glukoz homeostazisinde ve insiilin duyarliliginda rol oynayan onemli bir
hiicre i¢i katyon olup tip 2 diyabetli hastalarda seviyelerinin diigiik oldugu gosterilmistir.
Bu ¢aligsmada tip 2 diyabetli kadin hastalarda serum magnezyum diizeyleri ile cinsel islev
bozuklugu arasindaki iligkinin aragtirilmasi amaglandi.

Kesitsel olarak planlanan bu ¢alismaya 167 tip 2 diyabetli ve 168 saglikli kontrol
olmak iizere toplam 335 kadin dahil edildi. Serum magnezyum seviyeleri dl¢iildii ve kadin
cinsel islev fonksiyon indeksi puanlar1 hesaplandi. Cinsel islev bozuklugunu degerlendirmek
icin kadin cinsel islev indeksinin Tiirk¢e versiyonu kullanildi. Magnezyum diizeyleri ile
kadin cinsel islev fonksiyon indeksi skoru arasindaki iligki arastirildi.

Tip 2 diyabetli hastalarda serum magnezyum diizeyleri ve kadin cinsel iglev fonksiyon
indeks skorlar1 anlamli derecede diisiik bulundu (p<0,001). Magnezyum diizeyleri ile kadin
cinsel islev indeksi puanlar1 arasinda anlamli pozitif korelasyon goézlendi (p <0,001, r =
0,453).

Diisiik plazma magnezyum konsantrasyonlari, tip 2 diyabetli kadin hastalarda cinsel
islev bozukluguna yol acabilir. Bu nedenle tip 2 diyabetli hastalarda magnezyum diizeyleri
kontrol edilmeli ve bu gibi durumlarda magnezyum takviyesi tamamlayici tedavi olarak

diisiiniilmelidir.

Anahtar kelimeler: Tip 2 diyabet, Magnezyum, Kadin Cinsel islev Bozuklugu



ABSTRACT
Dr. Seher KAYA
The Relationship Between Serum Magnesium Levels And Sexual Function In Female
Patients With Type 2 Diabetes
Department of Internal Medicine Medical Specialization Thesis
Alanya, 2025

The incidence of diabetes mellitus is rapidly increasing and uncontrolled chronic
hyperglycemia leads to severe complications. Sexual dysfunction is one of the common
but neglected complication of diabetes with a complex pathogenesis. Magnesium is an
essential intracellular cation that plays an important role in glucose homeostasis and insulin
sensitivity. Low serum concentrations of magnesium were shown in patients with type 2
diabetes. This study aimed to investigate the association between serum magnesium levels
and sexual dysfunction in female patients with type 2 diabetes.

A total of 335 individuals, consisting of 167 women with type 2 diabetes and
168 healthy controls were enrolled in this cross-sectional study. Magnesium levels were
measured and the female sex function index scores were calculated. The Turkish version
of the female sex function index was used to assess sexual dysfunction. The association
between the female sex function index score and magnesium levels was investigated.

Serum magnesium levels and the female sex function index scores were significantly
lower in patients with type 2 diabetes (p <0,001). A significant positive correlation was also
observed between magnesium levels and female sex function index scores (p <0.001, r =
0.453).

Low plasma concentrations of magnesium may lead to sexual dysfunction in female
patients with type 2 diabetes. Therefore, magnesium levels should be controlled in patients
with type 2 diabetes and magnesium supplementation should be considered a complementary

treatment in such cases.

Keywords: Type 2 diabetes, Magnesium, Female Sexual Dysfunction
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1. GIRIS

Diabetes mellitus (DM); genetik, otoimmun ve cevresel faktorlerin etkisiyle
pankreasta beta hiicre kaybi sonucunda hiperglisemi ile karakterize bir hastaliktir (1).
Onemli bir halk saglig1 problemi olup; son yillarda insidansi ve prevalansi dnemli dlgiide
artmistir (2).

Diyabet bir¢ok komplikasyona neden olmaktadir (3). Bu komplikasyonlardan bir
tanesi de cinsel fonksiyon bozuklugudur. Diyabetik kadinlarda olduk¢a yaygin goriilen
ancak genellikle goz ardi edilen bir saglik problemidir (4).

Magnezyum (Mg); hiicre i¢inde en yaygin bulunan katyonlardan biri olup;
vaskiiler diiz kas hiicrelerinin diizenli olarak calismasi i¢in gereklidir. Ayrica mineral
ve elektrolitlerin, hormonlarin (Ostrojen, testesteron, insiilin, tiroid hormonlari),
norotransmitterlerin (gama-aminobiitirik asit, serotonin, dopamin, katekolamin) etki
mekanizmalarinda da rol alir (5).

Magnezyum eksikligine toplumda ¢ok sik rastlanmaktadir (5). Magnezyum
eksikligi; insiilin direnci, diyabet, vaskiiler bozukluklar, ateroskleroz gibi birgok
patolojinin gelismesi ile iliskilendirilmistir (6). Magnezyum ile diyabet arasindaki iliski
daha Once arastirilmis olup; diyabeti olan hastalarda Mg eksikligine sik rastlanmistir.
Ayrica; yapilan bazi ¢alismalarda hipomagnezeminin tip 2 diyabetin ilerlemesiyle ve
komplikasyonlarin gelismesiyle iliskili oldugu gosterilmistir (7). Bu ¢calismada diyabetli
hastalarda magnezyum seviyesi ile cinsel fonksiyonlar arasindaki iligki arastirildi.



2. GENEL BILGILER
2.1.Diabetes mellitus
2.1.1.Tanim
Diabetes mellitus, insiilin eksikligi veya insiilin direnciyle birlikte yetersiz insiilin
sekresyonu sonucunda karbonhidrat, yag ve protein metabolizmanin bozuldugu ve
hipergliseminin gelistigi kronik, metabolik bir hastaliktir (8).

2.1.2.Epidemiyolojisi

Diabetes Mellitus diinya genelinde endise verici oranlara ulasan 6nemli bir
halk sagligi problemidir. Uluslararas1 Diyabet Federasyonu (IDF); 2013 yilinda diinya
genelinde 20-70 yas arasi 382 milyon yetiskinin tip 2 DM hastas1 oldugunu ve bu kisilerin
%380’ inin diisiik ve orta gelirli ilkelerde yasadigini tahmin etmistir. Son tahminler, 2019’
da diinyada tip 2 DM hasta sayisinin 463 milyon oldugu ve bunun 2045 yilina kadar 700
milyona ytlikselecegi yoniindedir (2).

Uluslararas1 Diyabet Federasyon 2021 yili verilerine gore Tiirkiye’de 9 milyon
DM hastasi oldugu, 2045 yilinda bu sayinin 13,4 milyona ulusacagi tahmin edilmektedir.
Yapilan ¢calismalarda tilkemizde 20-79 yas aras1 DM prevalansi %15,9’dur. Tan1 almamais
3,7 milyon diyabetli eriskin oldugu tahmin edilmektedir (9).

2.1.3.Tam1 Kriterleri
Tablo 2.1. Diabetes Mellitus tan1 Kriterleri

APG (=8 saat aclik) > 126 mg/dL

Rastlantisal PG +diyabet semptomlar1 >200 mg/dL

OGTT 2.saat PG (75 gram glukoz) > 200 mg/dL

HbAlc > %:06,5 (=48 mmol/mol)
APG: Acglik Plazma Glukozu, PG: Plazma Glukozu, OGTT: Oral Glukoz Tolerans
Testi,

Tablo 2.1°de gosterilen kriterlerden sadece biri tani igin yeterlidir (8).

Diyabetin tanisi i¢in kullanilan testler arasinda aclik plazma glukozu (APG),
rastgele plazma glukozu (PG), 75 gram oral glukoz tolerans testi (OGTT) sirasindaki 2.
saat plazma glukoz (2. saat PG) diizeyi ve HbA 1¢ tetkiki bulunmaktadir (1,6).

2024 IDF durum raporunda, 75 gram glukoz ile OGTT de 1. saat PG > 155 mg/dL
olmas1 “ara hiperglisemi”olarak tanimlanmaktadir. Birinci saat PG > 209 mg/dL olmasi

ise ikinci bir test ile dogrulandig: takdirde DM olarak tanimlanmistir (10).



Tablo 2.2. Glukoz metabolizmasinin diger bozukluklarinda tam kriterleri (6)

izole BAG | Izole BGT |BAG + BGT YRG
APG 100-125 <100 100-125
(>8 saat achk)| (mg/dL) (mg/dL) | (mg/dL) )
OGTT <140 140-199 140-199
2.saat PG (mg/dL) | (mg/dL) (mg/dL) il
(75 gram
glukoz)
Rastgele PG - - - -
%5,7-6,4
HbAlc - - - (39-47mmol/mol)

APG: A¢lik Plazma Glukozu, PG: Plazma Glukozu, OGTT: Oral Glukoz Tolerans
Testi, YRG:Yiiksek Riskli Grup

2.1.4.Prediyabet

Prediyabet, kan glukoz diizeylerinin normal degerlerin lizerinde olmasina ragmen,
diyabet tani kriterlerini karsilamayan bir durumu ifade eder. Daha 6nce “Sinirda Diyabet”
veya “Latent Diyabet” olarak adlandirilan BGT ve BAG birlikte “Prediyabet” olarak
adlandirilir.

Prediyabet hem diyabet hem de kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in 6nemli bir risk
faktortidir (1,6).

Tablo 2’de goriildiigli gibi izole BAG tanisi i¢in aglik plazma glikozu 100-125

mg/dL ve 2. saat plazma glikozu <140 mg/dL, buna karsilik izole BGT igin ise
2.saat plazma glikozu 140-199 mg/dL ve acglik plazma glikozu <100 mg/dL olmasi
gerektigi tanisal kriterlerin belirlenmesinde genellikle kabul géormektedir. Birlikte BAG
ve BGT oldugu durumlarda ise hem aglik plazma glikozu 100-125 mg/dL, hem de 2. saat
plazma glikozu 140-199 mg/dL arasindadir. Bu kategori, glikoz metabolizmasinin daha

ileri bozuklugunu ifade eder (11).

2.1.5.Simmflandirmasi
Diyabet siniflamasi; hem klinik tanimlayici kriterlere dayanan diyabet
evrelerini hem de etiyolojik gruplamay1 igerir. Diyabet genel olarak 4 farkl

kategoride incelenebilir (8).



2.1.5.1.Tip 1 Diabetes Mellitus

Tip 1 diyabette mutlak insiilin eksikligi vardir ve diyabet olgularinin %5-10
kadarini olusturmaktadir. Hastalarin %90’ 1nda otoimmun (immun aracili), %10 kadarinda
ise non-otoimmun (idiyopatik) beta hiicre yikimi s6z konusudur. Daha 6nce kullanilan
tip 1A (otoimmun), tip 1B (idiyopatik) ve insiilin-bagimli diyabet terminolojileri artik
kullanilmamaktadir.

Genetik yatkinligi bulunan kisilerde ¢evresel faktorlerin (virilis, toksinler,
emosyonel stres) etkisiyle otoimmunite tetiklenir ve ilerleyici beta hiicre hasar1 baslar.
Beta hiicre rezervi %80- 90 oraninda azaldigi zaman klinik diyabet semptomlari
ortaya ¢ikar. Otoimmunitenin basladigi evre 1 ve evre 2 genellikle asemptomatikken,
evre 3’te hiperglisemi ve klinik semptomlar belirginlesir. Evre 3 baslangicinda kanda
adacik otoantikorlar1 pozitif bulunur. Otoimmiin belirtegler arasinda adacik hiicresi
otoantikorlari, insulin otoantikorlari, GAD (GAD®65), tirozin fosfataz IA-2 ve IA-2b ve
cinko tasiyici 8 (ZnT8) yer alir. Tip 1 diyabet, bu otoimmiin belirteglerden bir veya daha
fazlasinin varligi ile tanimlanir (8,12).

Tip 1 diyabet ayrica genetik yapi ile yakindan iliskilidir. Hastaligin DQA ve DQB
genleriyle baglantili giiglii HLA iliskileri vardir. Bu HLA-DR/DQ alelleri predispozan ya
da koruyucu olabilir (8,12,13).

Genellikle 30 yasindan Once baslar. Okul 6ncesi (6 yas civari), puberte (13
yas civar1l) ve ge¢ adolesan donemde (20 yas civari) olmak iizere li¢ piki goriiliir.
Hiperglisemiye iliskin semptom ve bulgular (agi1z kurulugu, polidipsi, aglik hissi, poliiiri,
agirlik kayb1 ve yorgunluk gibi) aniden ortaya ¢ikar. Tip 1 diyabetli bireyler diyabetik
ketoasidoza daha yatkindir. Hastalar siklikla zayif ya da normal kilodadir. Ancak obezite
varligi tip 1 diyabet tanisindan uzaklastirmamalidir. Tip 1 diyabet ile iliskili fenotipik
Ozelliklere sahip hastalarda (tani sirasinda geng yas, istenmeyen agirlik kaybi, ketoasidoz,
kisa siirede ortaya ¢ikan insiilin ihtiyaci gibi) ilgili laboratuvar tetkikler istenmelidir (12).

Hastaligin ortaya ¢ikisini hizlandiran etkenler arasinda beslenme 6zellikleri, bazi
virlis enfeksiyonlar1 (kabakulak, konjenital rubella vb.), stres ve toksinler bulunmaktadir
(12). Tip 1 diyabetli bireyler diger otoimmdiin bozukluklara kars1 daha yatkindir. Bunlar
arasinda Hashimoto tiroiditi, Graves hastaligi, Addison hastaligi, Colyak hastaligi,
Vitiligo, otoimmiin hepatit, Myastenia gravis ve Pernisiydz anemi gibi otoimmiin
hastaliklar bulunmaktadir (12).

2.1.5.2.Tip 2 Diabetes Mellitus
Daha 6nce “insiiline bagimli olmayan diyabet” veya “yetiskin baglangi¢lh diyabet”
olarak adlandirilan bu form, tiim diyabetlerin %90-95’ini olusturmaktadir. Tip 2 diyabet,

insiilin direnci ve genellikle goreceli (mutlak degil) insiilin eksikligi olan bireyleri kapsar
(8,14).



Baslangicta ¢ogunlukla goreceli insiilin eksikligi (tipik olarak glukoza bagl
insiilin sekresyonunun bozulmasi) ile birlikte insiilin etkisinin bozulmasi (insiilin
direnci) ile karakterizedir (15,16). Tip 2 diyabet gelisme riski yas, obezite ve fiziksel
aktivite yetersizligi ile artar. Daha 6nce Gestasyonel Diabetes Mellitus (GDM) gegirmis
kadinlarda, hipertansiyon veya dislipidemisi olanlarda ve belirli irksal/etnik alt gruplarda
(Afro-Amerikan, Kizilderili, Hispanik/Latin ve Asyali Amerikali) daha sik goriiliir.
Genellikle tip 1 diyabetten daha giiclii bir genetik yatkinlikla iligkilidir. Bununla birlikte,
tip 2 diyabetin genetigi tam olarak anlasilamamustir (8,17).

Tip 2 DM hastalar1 ¢ok ¢esitli semptom ve bulgularla gelebilir. Bunlar arasinda
sik idrara ¢ikma, asir1 susama, siirekli acglik hissi, kilo kaybi, bulanik gérme, kasinti,
periferik noropati, tekrarlayan vajinal enfeksiyonlar, yorgunluk siktir. Nadir de olsa;
akantozis nigrikans, cinsel fonksiyon bozukluklar1 ve vaskiiler demans nedeniyle gelisen
algisal bozukluklar olabilir (8,14).

2.1.5.3.Gestasyonel Diabetes Mellitus

Gestasyonel Diabetes Mellitus gebelik sirasinda ortaya ¢ikan ve genellikle
dogumla birlikte diizelen diyabet formudur. Ancak, 20. haftadan 6nce diyabetin teshis
edilmesi, GDM’nin degil, dnceden var olan tipik diyabetin belirtisi de olabilir (18,19).

2.1.5.4.Diyabetin Diger Spesifik Formlari

Ekzokrin pankreas hastaliklar1 (pankreatit, travma, cerrahi, tiimorler,
hemokromatozis, kistik fibroz vs.), endokrin sistemle ilgili hastaliklar (Cushing sendromu,
akromegali), ilaglar ve kimyasallar gibi dis etkenler (glukokortikoidler, alfa-interferon,
transplantasyon sonrasi diyabet, HIV/AIDS tedavisi), insiilin salinimini etkileyen genetik
bozukluklar (genclerin eriskin baslangi¢l diyabeti, MODY), insiilin etkisindeki genetik
sorunlar (lipoatrofik diyabet), diger genetik sendromlar (Down sendromu, Klinefelter
sendromu, Turner sendromu), enfeksiyonlar (konjenital kizamik¢ik) ve otoimmiin aracili
diyabetin nadir tipleri (stiff-man sendromu) diyabetin diger spesifik formlar1 olarak
bilinir (1,8).

2.1.6.Diyabetin komplikasyonlari
Diyabetin komplikasyonlarin1 akut ve kronik komplikasyonlar olmak tiizere iki

grupta degerlendirmek miimkiindiir (20).

2.1.6.1.Diyabetin Akut Komplikasyonlari
Diyabetin akut komplikasyonlart dort ana baslik altinda incelenebilir (21-23).
a. Diyabetik ketoasidoz : Plazma glukoz >250 mg/dL, arteriyel pH< 7.30, serum

bikarbonat <15 mEq/L ve orta /agir derecede ketoniiri ve ketonemi vardir.



b. Hiperozmolar hiperglisemik durum : Agir hiperglisemi (plazma glukozu >600
mg/dL) ve serum ozmolalitesi artmistir.

c. Laktik asidoz : Kan laktat diizeyi >5 mmol/L, pH<7.30 bulunur. Asidoz vardir
ancak ketoasidoz degildir. Az miktarda keton saptanabilir (B-hidroksibutirat >0,4 - <0,6
mmol/L).

d. Hipoglisemi : Plazma glukozu <50 mg/dL ve titreme, soguk terleme, anksiyete,
bulanti, ¢carpinti, acikma, uyusma gibi semptomlarin olmasidir.

2.1.6.2. Diyabetin Kronik Komplikasyonlari

Diyabetin kronik komplikasyonlari iki ana gruba ayrilir.

a. Makrovaskiiler =~ komplikasyonlar: ~ Biiyilkk  damarlar1  etkileyen
komplikasyonlardir.

Bunlar arasinda serebrovaskiiler hastalik, koroner arter hastalig: ve periferik arter
hastalig1 yer alir (24).

b. Mikrovaskiiler =~ komplikasyonlar: ~ Kiicik  damarlar1  etkileyen
komplikasyonlardir.

Bunlar arasinda diyabetik retinopati, noropati ve nefropati bulunur (25).

2.1.6.2.1.Diyabetik Noropati
Diyabetik noropati (DN), diyabetin en yaygin goriilen ve cesitli klinik bulgularla
seyreden kronik komplikasyonlarindandir. Iyi glisemik ve metabolik kontrolle diyabetik
noropatinin gelisiminin O6nlenmesi miimkiindiir. Noropati gelistiyse uygun tedavi
onemlidir. Tip 1 diyabetlilerde tanidan 5 yil sonra, tip 2 diyabetlilerde ise tanidan itibaren
baslamak suretiyle, her yil noropati taramasi yapilmasi onerilmektedir. Klinik olarak,
kronik hiperglisemi periferik sinirlerin yani sira otonom sinir sistemini de etkileyerek;
agri, parestezi, duyusal kayiplar, kas zayiflig1 ve otonom disfonksiyona neden olur (26,27).
Kronik hipergliseminin norotoksik etkisi, bir dizi kompleks patofizyolojik mekanizma
icerir. Bu mekanizmalar arasinda glikasyon son iirlinlerinin birikimi, oksidatif stresin
artigi, poliol yolunun asir1 aktivasyonu, nitrik oksit diizeylerindeki degisiklikler ve vasa-
nervorumda iskemik hasar bulunmaktadir (28,29).
Thomas tarafindan 6nerilerin diyabetik noropati siniflamasi asagida belirtilmistir
(30).
1. Kronik progresif distal simetrik polindropati
A. Miks sensori otonomik motor polindropati
B. Miks polindropati varyantlari
1. Otonomik polindropati
2. Kigiik lif tipi (agril1) sensoryal polindropati
3. Biytik lif tipi (ataksik) sensoryal polindropati
4. Demiyelinazasyonun hakim oldugu polindropati



C. Asemptomatik polindropati
2. Akut aksonal polindropati
A. Agri, kilo kaybi, kotii kontrol (kaseksik noropati)
B. Agri, kilo kaybi, basarili kontrol (insiilin noriti)
3. Proksimal motor néropati (Amiyotrofi)
4. Mononoropatiler, radikiilopatiler ve poliradikiilopatiler
A. Kraniyal noropati
B. Multisegmental trunkal radikiilopati
C. Ekstremite monondropatiler
5. Fokal kompresyon monondropatiler
Subklinik diyabetik ndropati
1. Anormal elektrodiagnostik testler
2. Anormal kantitatif duyu testi
3. Anormal otonomik fonksiyon testleri

Diyabetik noropati, sinir liflerinin ¢esitli tiplerini etkileyebilir ve genellikle kii¢iik
liflerde veya biiyiik liflerde veya her ikisinde de bozulma goriilebilir. Bu durum, klinik
olarak farkli semptomlarla kendini gosterebilir. Kiiciik liflerdeki bozulma genellikle
ilk olarak alt ekstremitelerde agr1 ve hiperaljezi seklinde ortaya ¢ikar. Bu durum sicaga
hassasiyet kaybi1 ve hafif dokunma veya igne batmasi hissinde azalma gibi semptomlarla
devam edebilir. Biiyiik lif disfonksiyonu ise genellikle titresim algisinda azalma, pozisyon
duyusu kaybi, zayiflik, kas kayb1 ve azalmis tendon refleksleri gibi belirtilerle kendini
gosterir (31). Diyabetik polindropati geri doniisii olmayan komplikasyondur. Ekstremite
distalinde parestezi ve disestezi seklinde agr ile karakterizedir (32). Diyabetik otonom
noropati siklikla diyabetik distal simetrik polindropati (DSP)’ye eslik eder. Ancak izole
otonom ndropati goriilmesi olduk¢a nadirdir (32). Otonomik semptomlar ve defisitler
genellikle hastaligin ge¢ evrelerine kadar hafiftir. Diyabetik otonom noropati potansiyel
olarak otonom innervasyon alan tiim organlari igerir ve ¢esitli kardiyovaskiiler (azalmis
kalp hiz1 degiskenligi, istirahat tasikardisi, egzersiz intoleransi, sessiz kardiyak iskemi,
ortostaz), gastrointestinal (6zofageal disfonksiyon, gastroparezi, bulanti, diyare/kabizlik),
genitoliriner (erektil disfonksiyon, retrograd ejakiilasyon, azalmis vajinal lubrikasyon,
norojenik mesane), pupiller (Argyll Robertson pupili), kutandz sudomotor (1s1 intoleransi,
terleme bozuklugu, gustatuar terleme) ve diger (hipoglisemi farkindaligi, hipoksiye bagh
ventilasyon diirtiisiinde azalma) bozukluklarla karsimiza ¢ikabilir (33). Alfa lipoik asit,
norotropik vitaminler, gabapentinoidler, serotonin ve norepinefrin geri alim inhibitorleri,
trisiklik antidepresanlar (TCA’lar) ve sodyum kanal blokerleri DN semptom ve/veya
tedavisinde kullanilmaktadir (34).



2.1.6.2.2.Diyabetik Bobrek Hastalhigi

Gegmiste diyabetik nefropati olarak da bilinen diyabetik bobrek hastaligi
(DBH), genellikle uzun siireli yeterli glisemik kontrol saglanamayan tip 1 ve tip 2
diabetes mellitus hastalarinda ortaya cikar (35). Diyabetik bobrek hastaligi, bobrek
yapisi ve fonksiyonundaki degisikliklere gore tanimlanir. Diyabetik bobrek hastaliginda
baslica renal yapisal degisiklikler arasinda mezangial genisleme, glomertiler ve tiibiiler
bazal membran kalinlagmasi ve glomeriiler skleroz yer alir. Genellikle DBH; kalici
albliminiiri, artmis kan basinci, glomeriiler filtrasyon hizinda (GFR) siirekli azalma,
artmis kardiyovaskiiler olaylar ile karsimiza ¢ikar (36).

Albliminiiri, DBH’nin en karakteristik klinik bulgularindan  biridir.
Mikroalbuminiiri; 30-300 mg/giin (20-200 mg/dk) arasinda sabit bir alblimin atilim
hizinin olma durumudur. Albiimin atilim hizinin 300 mg/giin {izerinde olma durumu ise
makroalbuminiiridir (37). Amerikan Diyabet Dernegi’nin en son kilavuzuna gore tani,
tahmini glomeriiler filtrasyon hizinda azalma (eGFR <60 ml/dak/1.73m2 ) ve/veya >3
ay boyunca devam eden idrar albiimin atiliminda artis (=30 mg/g kreatinin) bulgularina
dayanmaktadir (38). Albliminiiri tahmini, spot idrar Ornegindeki alblimin/kreatinin
oraninin (UACR) hesaplanmasiyla ya da Oonceden belirlenmis bir siire boyunca (24
saatlik idrar toplama) albiimin atiliminin l¢iilmesiyle saptanabilir (38). Ug ile alt1 aylik
bir donem i¢inde alinan {i¢ idrar 6rneginde, albiimin/kreatinin orani en az iki 6rnekte
normalin {izerinde ise, bu durumda albuminiiri tanis1 konulabilir (39).

Gegmiste, ozellikle tip 1 DM’li hastalardaki gozlemlere dayanarak, DBH’nin
klinik asamalarinin erken glomeriiler hiperfiltrasyonla basladigi, dnce mikroalbliminiiri,
sonra makroalbliminiiri gelistigi ve en son GFR’nin azaldig1 diisiiniilmiistiir (40). Ancak,
tip 2 DM ile ilgili son ¢alismalarda, DBH’li bir¢ok hastada yukaridaki klasik adim adim
degisiklikler goriilmemektedir. Albiiminiiri arttk DBH’de ardisik bir siiregten ziyade
aktif ve kotiilesen bir durum olarak kabul edilmektedir (41). Makroalbliminiiri gelisimi
genellikle GFR’nin azalmasina eslik eder ve son dénem bobrek hastaligina (SDBH)
ilerleyebilir (42). Son ¢alismalar Renin Anjiyotensin Aldosteron Sistemi (RAAS)
blokerleri, kan basinci, kan sekeri ve lipid kontrolii ve sigaranin birakilmasi ile yapilan
cok faktorlii miidahalelerin tip 2 DM ve nefropatisi olan hastalarin prognozunu 6nemli
Olciide iyilestirebilecegini gostermistir (43,44). Sodyum glukoz ko-transporter (SGLT-2)
inhibitdrlerinin diyabetik ve non-diyabetik hastalarda nefropati progresyonunu azalttig1
gosterilmistir (45). Pentoksifiliny, D vitamini analogu parikalsitol, ruboksistaurin,
soludeksid, JAK inhibitorleri dahil olmak iizere, DBH’ nin 6nlenmesi ve tedavisi i¢in

bir¢ok yeni ilag tizerinde calisiilmaktadir (46-51).



2.1.6.2.3.Diyabetik Retinopati

Diyabetik retinopati (DR), kronik hiperglisemi nedeniyle retinal damarlarin
etkilendigi ilerleyici mikrovaskiiler bir komplikasyondur. Tip 1 ve tip 2 DM’ de goriiliir.
Hipertansiyon, dislipidemi ve genetik faktorlerin diyabetik retinopati siddeti ve klinik
seyri lizerinde etkisi oldugu bilinmektedir (52,53).

Diyabetik retinopatinin ilk asamasi; mikroanevrizma olusumu, siddetli retinal
vaskiiler gegirgenlik, eksiidasyon, sert eksiida ve hemoraji ile kendini gosterir.
Norosensoriyel retinal atrofi ve iskemi nedeniyle ciddi gérme kaybi geligebilir. Buna
karsilik, ileri evre DR’ de sinir lifi tabakasi enfarktlari, neovaskiiler proliferasyon, vitreus
dekolmani ve hemoraji mevcuttur. Traksiyonel retina dekolmani1 ve hemoraji gérme
bozuklugunun siddetlenmesine yol agar (54).

Diyabetin uzun siireli kontrolsiiz olmasi, yliksek kan sekeri seviyelerinin retinal
ve renal mikrovaskiiler sistemde hasara yol agmasina neden olabilir (55). Hiperglisemi
sonucunda retinal iskemi, hipoksi, oksidatif stres ve ¢esitli metabolik yollarin aktivasyonu
ile endotelyal bariyer yapisi bozulur ve mikrovaskiiler gegirgenlik artar. Diyabetik
retinopati ve DBH insidansini1 kolaylastirir (56-58). Bu yiizden, DR teshisi konmus
bireylerin albiiminiiri ve glomeriiler fonksiyon bozuklugu a¢isindan diizenli olarak takip
edilmesi, ilerleyici bobrek hastaligini 5nlemede yardimei olabilir (59). Diyabetik retinopati
gibi mikrovaskiiler komplikasyonlarin varligi, diyabetin makrovaskiiler 6zellikle de
serebrovaskiiler (inme, serebral enfarktiis/ hemoraji), kardiyovaskiiler (ateroskleroz,
kardiyovaskiiler olaylar ve koroner kalp hastaligi) ve periferik komplikasyonlarin
(ayak iilserleri, alt ekstremite amputasyonlar1 ve periferik arter hastaligi) gelisimiyle
de iligkilendirilmistir (60). Diyabetik retinopati, erken evredeyken gérme kaybi riski
diisiiktiir. Onerilebilecek tek tedavi retinopatinin gelisimi ve ilerlemesiyle iliskili risk
faktorlerini kontrol etmektir. Diyabetik retinopati kontrolii 6ncelikle HbAlc ve kan
basincini diizenlemeyi, aynt zamanda serum lipid seviyelerini diisiirmeyi ve obezite
ile miicadeleyi hedeflemektedir (61-63). Dislipidemi tedavisinin DR progresyonuna
etkisinin incelendigi ¢alismada, lipid diisliriicii ajan fenofibratin, tip 2 diyabetli hastalarda
DR ilerleme hizini azalttig1 gosterilmistir. Ayrica The Fenofibrate Intervention and Event
Lowe-ring in Diabetes (FIELD), The Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes
Eye (ACCORD Eye) ve Long-Term Evaluation of Novel Strategies (LENS) calismasinda
da, fenofibratin DR nin ilerlemesini Onleyebilecegi gosterilmistir (64).

Gilintimiizdeki tedaviler (lazer fotokoagulasyon, anti-VEGF ilaglar), DR’ nin geg
evrelerinde uygulanmaktadir. Diyabetik retinopatiyi tedavi etmek ve dnlemek i¢in erken
tan1 ve etkili tedavi stratejileri biiyiilk 6nem tasir. Bu siiregte, hem diyabetin metabolik
kontroliiniin saglanmas1 hem de goz sagligina yonelik diizenli takipler dnemlidir. Bu
yaklasimlar, diyabetik retinopatinin gorme kaybina yol a¢gma riskini azaltabilir ve

hastalarin yasam kalitesini artirabilir (65).



2.1.7.Diabetes Mellitus Tedavisi

Tip 2 diyabetli hastalarin tedavi yonetiminde egitim, yasam tarzi degisiklikleri,
mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlar acgisindan degerlendirme Onemlidir.
Normoglisemiye yakin bir diizeye ulasma, kardiyovaskiiler ve diger uzun vadeli risk
faktorlerinin en aza indirilmesi amaglanmalidir. Tiim bu hedeflerin yas, beklenen yasam
siiresi ve eslik eden hastaliklar gibi bireysel faktorlere gore diizenlenmesi gerekir.
Glisemik kontroliin yonetimi; hiicrelerin glukoz kullaniminin artirilmasi (dogrudan insiilin
uygulamasiveyainsiilin salgilanmasini tegsvik eden ajanlar yoluyla), insiiline duyarliliginin
artiritlmasi, karbonhidratin gastrointestinal sistemden emiliminin geciktirilmesi, idrarla
glikoz atiliminin arttirilmasi veya bu yaklagimlarin bir kombinasyonu ile miimkiindiir. Tip
2 DM’li hastalarda HbAlc degeri %7 nin altinda olacak sekilde tedavi hedeflenmelidir.

Glisemik kontroliin saglanmasi DM nin komplikasyonlarini azaltir (66,67).

2.1.7.1.Egitim

Hem tip 1 hem de tip 2 diyabet tedavisinin temelini olusturur. Diyabet tanisini
takiben hastalar bir diyabet merkezine sevk edilmeli ve glisemi kontroli saglandiktan
sonra hekim, hemsire ve beslenme uzmaninin verecegi egitim programlarina dahil

edilmelidir. Egitim diizenli araliklarla tekrarlanmalidir (68).

2.1.7.2.Yasam tarzi degisikligi

Tip 2 diyabetin dnlenmesinde ve tedavisinde yasam tarzi degisikligi onemli
unsurlardan biridir (69).

Tablo 2.3. Tip 2 diyabeti 6nlemede 6nerilen yasam tarzi degisiklikleri (69).

Riskli bireylere ve prediyabet tanili tiim bireylere yasam tarzi degisikligi
Onerilmelidir.

Obezite durumunda ilk alt1 ay i¢inde viicut agirliginin en az %7’sini kaybetmesi
hedeflenmelidir.

Herhangi bir beslenme paterninin metabolik riski azaltmada birbirine listlinligii
gosterilememistir. Bireyin yasam tarzi, aligkanliklari, damak zevki ve 6giin
sikligina uyumu goz oniine alinmalidir. Giinliik tiiketilen kalorinin 500-1000 kkal
altinda alacak sekilde beslenme plani yapilabilir.

Haftada en az 150 dakika ve en az 3 giin tempolu yiiriiyiis gibi orta siddette
egzersiz Onerilmelidir.

2.1.7.3.0ral Antidiyabetik ilaclar
Oral antidiyabetikler (OAD), tip 2 DM tedavisinde 6nemli bir role sahiptir. Oral
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antidiyabetik ilaglar agagidaki gibi siniflandirilmistir (70).

1. insiilin duyarlilastirici (sensitizer) ilaglar
a. Biguanidler (metformin, fenformin)
b. Tiazolidindionlar (pioglitazon)
2. Insiilin salgilatic (sekretagog) ilaglar
a. Sulfoniliireler (gliklazid, glipizid, glimepirid, glibenklamid, gliburid)
b. Meglitinidler (nateglinid, repaglinid)
3. Alfa-glukozidaz inhibitorleri (akarboz, miglitol)
4. Insiilinomimetik ilaglar
a. Amilin analoglar1 (pramlintid)
b. Dipeptidil peptidaz-4 inhibitdrleri (DPP4-I) (linagliptin, vildagliptin,
sitagliptin, saksagliptin)
5. SGLT-2 inhibitdrleri (empagliflozin, dapagliflozin)

2.1.7.4.Insiilin

Klasik tip 1 diyabet ve eriskinlerdeki latent otoimmun diyabet (latent auto-immune
diabetes in adults; LADA) hastalar ile asagidaki bazi durumlarda tip 2 DM tanis1 olan
hastalarda insiilin tedavisi verilir (71).

1. Insiilin dis1 anti-hiperglisemik ilaglarla hedeflenen glisemik kontroliin

saglanamamast (HbAlc > %9 (86 mmol/mol) ve/veya glisemi >300 mg/dL olan
kisiler)

2. Insiilin eksikligi diisiindiiren bulgular (asir1 kilo kaybu, asikar hipertrigliseridemi
ve ketozis)

3. Agir hiperglisemik semptomlar (poliiiri, polidipsi)

4. Hiperglisemik aciller (diyabetik ketoasidoz; DK A ve hiperozmolar hiperglisemik
durum; HHD)

5.Akut miyokard infarktiisii

6. Major cerrahi operasyonlar

7. Gebelik ve laktasyon

8. Karaciger ve bobrek yetersizligi

11. Pankreas yetersizligi (pankreatektomi, kronik pankreatit vb)

12. Insiilin dis1 antihiperglisemik ilaglara alerji

13. Uzun stireli yiiksek doz kortikosteroid kullanimi

14. Diyet ile kontrol altina alinamayan gestasyonel diabetes mellitus

2.1.7.4.1.Bazal Insiilin
Bazal insiilinin temel etkisi hepatik glukoz iiretimini kisitlamakla birlikte gece

boyunca ve ¢glinler arasinda hiperglisemiyi sinirlamaktir (72).
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Bazal etkili insiilinler ve etki profilleri Tablo 2.4’te 6zetlenmistir (71).

Tablo 2.4. Bazal etkili insiilinler ve etki profilleri

Insiilin tipi Etki Pik etki Etki siiresi
baslangici

BAZAL INSULINLER
ORTA ETKILI
NPH 1-2 saat 4-10 saat >14 saat
UZUN ETKILI
Detemir 3-4 saat 6-8 saat 20-24 saat
Glargin U100 90 dakika Piksiz 24 saat
COK UZUN ETKILI
Glargin U300 90 dakika Piksiz 24-36 saat

2.1.7.4.2.Bolus Insiilin

Bolus insiilin, daha hizli ve kisa etki siiresine sahiptir. Yapilis zamanina bagl
olarak kan sekerini kontrol altina almaya yardime1 olur. Postprandiyal kontrolii hedefler.
Hizli etkili ve kisa etkili olarak gruplandirilir. Bolus etkili insiilinler ve etki profilleri
Tablo 2.5’te 6zetlenmistir (71).

Tablo 2.5. Bolus etkili insiilinler ve etki profilleri

Insiilin tipi Etki baslangic1 | Pik etki Etki siiresi

HIZLI ETKILI

Lispro U100 15-30 dakika | 30-90 dakika | 3-5 saat

Lispro U200

Glulisin 15-30 dakika 30-60 dakika 4 saat

Aspart 15 dakika 1-3 saat 3-5 saat

KISA ETKILI

Regiiler U100 30-60 dakika 2-4 saat 5-8 saat
2.1.7.4.3.Hazir Karisim Insiilin

Bu insiilinler prandiyal ve bazal insiilin ihtiyacin1 tek enjeksiyonla karsilar.
Ulkemizde bulunan hazir karisim insiilin preparatlar1 ve o6zellikleri Tablo 2.6’da
verilmistir (71).

2.1.7.4.4.Ko-formiilasyon Insiilin

Ko-formiilasyon iki farkli molekiiliin tek preparatta birlestirilmesidir. Ulkemizdeki

mevcut ko-formiilasyon insiilin, %70 insiilin degludek ve %30 insiilin aspart icermektedir (71).

12



Tablo 2.6. Hazir karisim insiilin, ko-formiilasyon insiilin ve etki profilleri

Insiilin tipi Etki baslangic1 | Pik etki Etki siiresi
DUAL INSULINLER

KARISIM

NPH/Reg/ 70/30 30 dakika 2-4 saat 14-24 saat
NPA/Aspart 70/30 6-12 dakika 1-4 saat 18-24 saat
NPL/Lispro 75/25 15-30 dakika 30-150 dakika 14-24 saat
NPL/Lispro 50/50, NPA/ | 15-30 dakika 30-180 dakika 14-24 saat
Aspart 50/50

NPA/Aspart 30/70 10-20 dakika 1.6-3.2 saat 14-24 saat
KO-FORMULASYON

Degludec/Aspart 70/30 14-72 dakika 2-3 saat >24 saat

NPH: Notral protamin Hagedorn, Reg: Regiiler, NPA: Notral protamin aspart,
NPL: Nétral protamin lispro

2.2.Magnezyum

2.2.1.Magnezyum Fizyolojisi

Magnezyum (Mg), insan viicudunda en c¢ok bulunan doérdiincii elementtir
(Kalsiyum (Ca)>potasyum (K) >sodyum (Na) > magnezyum (Mg)) ve viicut hiicrelerinde
potasyumdan sonra en ¢ok bulunan ikinci katyondur (73). Insan viicudu dogumda 760
mg magnezyum igerir ve bu miktar yaklasik 4-5 ayda 5 grama ¢ikar. Toplam Mg viicut
miktar1 20 ila 28 gram arasinda degisir (74). Toplam viicut Mg miktarinin %99’undan
fazlasi hiicre i¢i alanda bulunur, esas olarak kemikte depolanir (%50-65). Kalsiyum ve
fosforla birlikte iskeletin yan1 sira kas, yumusak dokular ve organlarin (%34-39) yapisina
katilir. Kan ve hiicre dis1 sivilarda ise magnezyum %1-2’den az bulunur (75).

Magnezyum; enerji Uretimi, glikoliz, niikleik asit ve protein sentezi gibi bir¢ok
onemli metabolik reaksiyonda rol oynayan temel bir elektrolittir. Magnezyum elektrolit
dengesinin ve kalsiyum, sodyum ve potasyum homeostazinin korunmasina yardimci
olur, bu katyonlarin hepsi uyarilabilir membranlarin stabilizasyonu i¢in gereklidir (76).
Magnezyumun vazodilator etkinligi, prostasiklin ve nitrik oksit liretimini uyararak

vazoaktif agonistlere kars1 vaskiiler tepkileri degistirir (77).

2.2.1.1.Magnezyum Biyolojik Fonksiyonu
Magnezyum, bir¢ok fizyolojik siirecte rol alir. Kompleks ve serbest iyonize
formlar arasindaki denge, metabolik siire¢lerin diizenlenmesi ve kontroliiyle homeostaz

i¢in kritik 6neme sahiptir. Magnezyum, viicuttaki hiicresel siireci diizenleyen 600’den

13



fazla enzimatik reaksiyonda kofaktor olarak 6nemli bir rol oynar (78,79). Magnezyum,
basta kinazlar olmak ftizere bircok hiz smirlayict enzimatik reaksiyonda gorev alir
(80). Kinazlar, bir fosforil grubunu ATP’den bir alict molekiile aktaran fosforilasyon
reaksiyonlarinda yer alir (69). Niikleofilik su molekiiliine ihtiya¢ duyan katalitik enzimler
icin magnezyum tasiyici gorevi goriir (78). Magnezyum, karbonhidrat metabolizmasinda
onemli rol oynar (81). Glikoliz, glukoz homeostazi, insiilin reseptor yanitlari (tirozin
kinazlar) ve insiilin-sinyal kaskadi dahil olmak {izere insiilin etkisinde yer alan hiz
sinirlayict enzimleri diizenler (82,83).

Kofaktor olarak veya dogrudan magnezyum igeren diger metabolik siirecler lipid
metabolizmasi, protein ve niikleik asit sentezidir (78,84). iyon kanallarmni ve tasinimini
diizenleyerek hiicre i¢i sinyalizasyonda rol alir. Ornegin; magnezyumun potasyum kloriir
kotransportasyonu iizerinde inhibe edici bir etkisi vardir ve hiicre i¢i ve dis1 kompartmanlar
arasindaki potasyum dengesini etkiler (85). Ayrica Mg, hiicresel sodyum ve potasyum
transportunu uyarir (86). Hiicresel membran baglanma bolgeleri i¢in iyonize kalsiyum
ile rekabet eder ve dogal bir fizyolojik kalsiyum antagonisti olarak kalsiyum aktivitesini
inhibe eder (87). Magnezyum; noronal uyarilabilirlik ve aktivite agisindan 6nemli rol
oynar. Ornegin; magnezyum, ndronal fonksiyon i¢in 6nemli olan N-metil-D-aspartat
(NMDA) reseptor yanitlarinda yer alan biyokimyasal mekanizmalari etkiler (88,89).

Magnezyum dolayl bir sekilde eritrositler lizerine de etkilidir. Retikiilositlerin
olgun eritrositlere olgunlasmasi i¢in yiiksek glikoz ihtiyact oldugu bilinmektedir. Buna
gore magnezyumun glukoz ve insiilin metabolizmasindaki rolii géz 6niine alindiginda,
magnezyumun bu hayati fizyolojik siirecte dolaylt da olsa 6nemli bir rol oynadig:
sOylenebilir (90). Magnezyum, kalsiyum emilimi (kalsitonin uyarimi ile), paratiroid
hormon salgilanmasi, osteoblast aktivasyonu ve kemik olusumu, kemik metabolizmasi/

yeniden sekillenmesi i¢in hayati 6neme sahiptir (91-93).

2.2.2. Magnezyum Homeostazi

Magnezyumun; kalp, bobrekler vekaracigerdeki gecis hizi digerdokulardan (iskelet
kasu, eritrositler, testisler ve beyin) farklidir. Magnezyumun hiicre i¢inde bulunmasi, ATP
tiretimi ve negatif yiiklii molekiillerle etkilesimi sayesinde, hiicre i¢i konsantrasyonunun
stabil bir sekilde siirdiiriilmesini saglar. Bu da viicuttaki magnezyum seviyelerinin
diizenlenmesine ve ¢esitli dokular arasinda optimal dagiliminin korunmasina yardime1
olur (94). Magnezyum; homeostazinda onemli gorevler iistlenen organlar bagirsaklar,
kemikler ve bobreklerdir. Bagirsakta Mg emilimi esas olarak ince bagirsakta paraselliiler
bir yolla gerceklesir ve az miktar1 ise kolonda, esas olarak transseliiler bir yolla emilir
(88,95,96). Transselliiler tasimada onemli rol oynayan Transient Receptor Potential
Melastin (TRPM) 6 ve TRPM7’dir (97). Tiiketilen toplam diyet magnezyumunun
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yaklasik %24-76’s1 bagirsaklarda emilir ve geri kalani digki ile atilir (98).

Giinliik 370 mg alimla, bagirsaktaki Mg emilim oran1 %30-50 arasinda degisir
(88). Diisiik diyetle Mg alimiyla yapilan ¢alismalar, goreceli emilim oraninin %80’e
ulasabildigini, Mg asir1 aliminda ise %20’ye diistiigiinii gdstermistir (99—101).

Magnezyum, homeostazini diizenleyen diger bir organ da bobreklerdir (102).

Magnezyumun %15-20’si proksimal tiiblilde geri emilir. Yaklasik %65°1 aktif
tagima yoluyla Henle kulpunda ve yaklasik %10’u distal tiiblilde yeniden emilir (96,102).

Magnezyum homeostazinda birgok hormonun etkisi bulunmaktadir. Ozellikle
D vitamini, parathormon (PTH), cinsiyet hormonlari, insiilin, glukagon, kalsitonin,
aldosteron ve antidiiiretik hormon (ADH) magnezyum seviyelerinin diizenlenmesinde
onemli rol oynamaktadir. D vitamini, magnezyumun bagirsaklardan emilimini artirarak
Mg diizeylerini etkileyebilir. Ancak ayni zamanda D vitamini, magnezyumun tiriner
olarak atiliminm1 da saglar. Bu nedenle, D vitamini magnezyum homeostazindaki net
etkisi tartigmalidir. Parathormon ise magnezyumun bobreklerde geri emilimini uyararak
Mg diizeylerini diizenler. Parathormonun adenilat siklaz aktivasyonu araciligtyla siklik
adenozin monofosfat (cCAMP) iiretimini artirmasi, bu siiregte nemli bir rol oynar. Ayrica,
magnezyum diizeyi ile PTH sekresyonu arasinda negatif feed-back mekanizmalari
bulunmaktadir; yani yiiksek magnezyum diizeyleri PTH salinimini baskilayabilir (103).
Cinsiyet hormonlar1 da magnezyum metabolizmasini etkileyebilir. Ozellikle dstrojenin,
magnezyum kemik saglig1 tizerinde olumlu etkileri vardir (104).

Hiperkalsemi ve hipofosfatemi durumlarinda, bébreklerin Henle kulpundan geri
emilimin bozulmasi sonucunda magnezyumun atilimi artar. Bu durum bobreklerin bu
iyonu daha fazla kaybetmesine ve sonug olarak hipomagnezemiye neden olabilir (105).

Hem loop hem de tiyazid diiiretikleri renal Mg geri emilimini dogrudan inhibe
ederek hipomagnezemiye neden olabilir (106,107).

Kemoterapiye bagli hipomagnezemi, ¢esitli solid kanserlerin (akciger kanseri,
bas, boyun kanseri ve serviks kanseri vb.) tedavisinde kullanilan platin iceren ilaglarin
(sisplatin, karboplatin ve oksaliplatin) kullanimiyla uzun zamandir bilinmektedir
(108,109). Kalsindrin inhibitorleri (siklosporin, takrolimus), greft reddinin onlenmesi
icin en yaygin kullanilan immiinosupresan ilaglar arasindadir ve hipermagneziiriye neden
olarak hipomagnezemi yaparlar (110,111). Aminoglikozidler (gentamisin, amikasin,
tobramisin ve kapreomisin), amfoterisin-B, foskarnet, pentamidin gibi antibiyotikler
hipermagneziiriye yol acarak hipomagnezemiye neden olur (106,112—115). Ayrica proton
pompa inhibitdrleri barsaklardan Mg emilimini azaltarak hipomagnezemiye yol actiklari
bildirilmistir (116).

Patiromer, gastrointestinal sistemde potasyum igin kalsiyumu degistiren emilmeyen

bir potasyum baglayici polimerdir ve yakin zamanda yetigkinlerde hiperkalemi tedavisi

15



icin onaylanmistir. Faz II ve III klinik calismalarin bir meta-analizi, patiromer kullanan
hastalarin yaklasik %7’sinde hipomagnezemi meydana geldigini géstermistir. Potasyum

iyonu i¢in tamamen segici olmadigini gostermektedir (117).

Toplam viicut Mg'u 21-28 gr

....................... N A

Kemik
Total viicut

> Mg'unun
+ %660-65"1
\ L e 4
/m., edilen 70-80% \\ /
Mg'un %95"

Diyetle alim

intraselliler
kompartman

Total viicut Mg'unun:
kas %25-30'a
Diger dokular %610-15%
emilim (giinlik
2620-60 kadan i j

Intestinal
abmm ortalama
Uniner atihm (filtre edilen

Mg'un %65 kadan)

Sekil 2.1. Magnezyumun viicuttaki dagilimi ve homeostazi (103).

2.2.3. Magnezyum Seviyesinin Degerlendirilmesi

Hiicre i¢i dogasi nedeniyle magnezyumun durumunu degerlendirmek zordur.
Ekstraselliiler magnezyum, total viicut magnezyumunun %1°i kadardir. Serum Mg
Ol¢limili, magnezyum durumunu degerlendirmek i¢in en mevcut ve yaygin olarak
kullanilan testtir (118). Magnezyum seviyeleri fotometri, florometri, alev emisyon
spektroskopisi ve referans yontem olan atomik absorpsiyon spektrometresi dahil olmak
iizere ¢esitli tekniklerle oOlciilebilir. Fotometrik yontemler en yaygin olarak klinik
laboratuvarlar tarafindan kullanilmaktadir (119). Antikoagiilan bilesenler magnezyum
ile kontamine olabileceginden Sl¢iimii etkileyebilir. Ornegin; sitrat sadece kalsiyumu
degil magnezyumu da baglar ve florometrik ve kolorimetrik prosediirleri etkiler.
Ayrica hemoliz, bilirubin, lipemi ve yiiksek fosfat seviyeleri magnezyum olgiimlerini
etkileyebilir. Serum Mg 6l¢iimii; serum albiiminindeki, diger anyonik ligandlardaki ve
pH’daki degisikliklerden de etkilenebilir (120,121). Serum Mg konsantrasyonu viicut
magnezyum durumunun giivenilir bir gostergesi olarak dogrulanmamaistir (122).

Diger bir yontem ise iyon spesifik elektrotlar kullanilarak plazmadaki iyonize
magnezyumun Ol¢iilmesidir. Magnezyum seviyesinin toplam serum Mg’ den daha iyi

bir gostergesidir. Bununla birlikte, elektrotlar iyonize magnezyum konsantrasyonu i¢in
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tamamen se¢ici olmadigindan ve iyonize kalsiyum konsantrasyonuna dayali bir diizeltme
faktori gerektiginden, farkli cihazlardan elde edilen sonuglar her zaman uyumlu degildir.
Bu yaklagimin gegerliligini degerlendirmek i¢in yalnizca birka¢ c¢alisma yapilmistir
(123,124).

Kirmizi kan hiicreleri, iskelet kasi, kemik ve periferik lenfositlerdeki magnezyum
igerigi, magnezyum durumunun bir géstergesi olarak arastirilmistir. Hiicre igimagnezyum,
hiicre icindeki enzim aktivasyonunda kritik bir rol oynar ve hiicre i¢i magnezyumun
Olciimii fizyolojik olarak daha anlamli kabul edilmistir. Baz1 ¢alismalar serum Mg ile
hiicre ici seviyeler arasinda zayif bir korelasyon oldugunu gostermistir (125). Kirmizi
kan hiicreleri, lenfositler ve trombositlerdeki serbest magnezyumu belirlemek icin
niikleer manyetik rezonans teknikleri ve floresan problar kullanilmistir. Kas, toplam
viicut magnezyum igeriginin yaklasik %30’unu icerdiginden, bu doku magnezyum
durumunu degerlendirmek i¢in uygun olabilir. Fakat kas biyopsisi ile saptamak
miimkiindiir. invaziv bir islem olmas1 ve pahali olmasi nedenli klinik arastirmalarda
sinirlt kalmigtir (126). Magnezyum tolerans testi uzun yillardir kullanilmaktadir ve
magnezyum durumunu degerlendirmek igin dogru bir aragtir. Onerilen doz yagsiz
viicut agirligi basma 2,4 mg’dir. Bu test, parenteral magnezyum uygulamasindan sonra
tutulan magnezyum yiizdesini belirler. Magnezyum eksikligi olan kisiler, 24 saat sonra
uygulanan magnezyum yiikiiniin %80’inden daha azmin atilmasiyla azalmis atilim
gosterirler. Bu test yapilan ¢alismalarda magnezyum eksikligini tespit etmekte hassas bir

yontem oldugunu géstermistir (127,128).

2.2.4. Magnezyum ve Tip 2 Diabetes Mellitus

Epidemiyolojik ¢alismalar tip 2 DM’li bireylerde hipomagnezemi prevalansinin
yiksek oldugunu gdéstermistir (129). Tip 2 diyabetli hastalarda hipomagnezemi esas
olarak diisiik alimdan ve muhtemelen bozulmus bobrek fonksiyonuna bagli artmis
idrar Mg kaybindan kaynaklanmaktadir (84). Ayrica, son bulgular hipomagnezeminin
tip 2 DM’nin ilerlemesiyle giiclii bir sekilde iligkili oldugunu gostermektedir (130).
Magnezyumun glukoz metabolizmasi, insiilin duyarlilig1 ve instilin izerindeki etkisi, Mg
alimu ile tip 2 DM insidansi arasindaki negatif iliskiyi aciklayabilir (131-133). Veronese
ve ark.nin 2021 yilinda yaptig1 bir meta-analizde magnezyum takviyesi alan diyabetik
kisilerde aclik plazma glukozunun azaldig1 goriilmiistiir. Diyabet riski yliksek olan
kisilerde de, tek basina Mg takviyesinin 2.saat OGTT plazma glukozunu 6nemli dl¢iide
azalttig1 gosterilmistir. Ayrica, Mg takviyesinin insiilin direncinde de bir azalmaya neden
oldugu saptanmistir (134).

Magnezyum, tirozin kinaz ve glukoz tasiyici protein aktivitesi tizerindeki etkisi

de dahil olmak iizere bir¢ok mekanizma araciligtyla glukoz ve insiilin metabolizmasinda
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onemli birrol oynar (135). Hiicre i¢i Mg insiilin sekresyonunu diizenler ve hipomagnezemi
insiilin direnciyle sonuglanir (136). Diisiik hiicre i¢i magnezyumun insiiline kars1 hiicre
duyarliligint bozmasi dikkat ¢ekicidir, ¢linkii diisiik hiicre i¢i Mg insiilin reseptoriiniin
tirozin kinaz aktivitesini degistirerek; insiilin direncinin gelismesine ve hiicresel glukoz
kullaniminin azalmasina yol agar (137,138). Ayrica son yapilan c¢aligmalar; diisiik
magnezyum seviyesinin kotii glisemik kontrol ve nefropati ile iliskisini gostermistir
(139). Yapilan bir calismada, anormal magnezyum metabolizmasinin diyabet ve diyabetin
mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarinin ortaya ¢ikmasina ve gelismesine
yol agabilecegini ortaya koymustur (140).

Hipomagnezemi; insiilin sekresyonu bozuklugu ve insiilin direncine neden olarak
kot glisemik kontrole yol acar. Tip 2 DM de hipermagneziiri ile hipomagnezemiye yol
acarak glisemik kontrolii zorlastirir. Bu kisir dongii k6tii metabolik kontrole ve diyabetin

komplikasyonlarina neden olmaktadir (137,141).

Diabetes mellitus _ Renal magnezyum atiiminda artis

Diyabetik anjiyopati riskinde artma Hipomagnezemi
(retinopati,noropati gibi)

Bozulmus glukoz metaholizmasi Tirozin kinaz aktivitesinde azalma
. . . . L | - .. .
Insulin direncinde artma Hiicre igi kalsiyumda artma
Hipertansiyon
Dislipidemi

Sekil 2.2. Hipomagnezemi ile tip 2 DM arasindaki kisir dongii (137).

2.2.4.1. Magnezyum ve Diyabetin Makrovaskiiler Komplikasyonlari
Diyabetin kronik komplikasyonlari, hiicrelerin kronik olarak yiiksek glukoz

seviyelerine maruz kalmasi ile ortaya ¢ikar. Diyabetik makrovaskiiler komplikasyonlar,
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ozellikle de kardiyovaskiiler hastaliklar, giinlimiizde diyabet hastalarinin 6nde gelen
6lim nedenidir. Diisiik-normal serum Mg konsantrasyonlarinin tip 2 DM’li hastalarda
daha yiiksek mortalite ile iligkili oldugu bildirilmistir (142). Tip 2 DM’ye genellikle
hipertansiyon, dislipidemi ve trombosit disfonksiyonu gibi bir dizi kardiyovaskiiler
risk faktorii eslik etmektedir (143). Tip 2 DM’nin makrovaskiiler komplikasyonlari
ile serum elektrolit diizeyleri arasindaki iliskinin arastirildig: bir ¢alismada, serum Mg
ile kardiyovaskiiler hastalik ve periferik arter hastaligi dahil olmak iizere diyabetik
makrovaskiiler komplikasyonlar arasinda negatif bir iligki oldugunu bildirmistir (144).

Magnezyum, vaskiiler diiz kas hiicrelerinde sodyum ile rekabet eder. Prostaglandin
E ve nitrik oksit (NO) iiretimini artirir. Na+/K+-ATPaz aktivitesini baskilar ve hiicre
i¢i kalsiyum, sodyum ve potasyumu diizenler. Magnezyumun tiim bu etkileri vaskiiler
tonusu ve direnci azaltarak kan basincinin diismesine neden olur. Yapilan ¢alismalarda,
artan magnezyum aliminin kan basincinin diismesiyle iliskili oldugunu gostermistir
(145,146).

Ayrica oral magnezyum takviyesinin trombosit kaynakli trombozu azalttigin1 ve
endotel fonksiyonunu iyilestirdigi gosterilmistir (147,148).

Yapilan bir ¢alismada; tip 2 DM’li hastalarda diisiik magnezyum seviyesinin ayak
iilseri ile ilisgkili oldugu gosterilmistir (149).

2.2.4.2. Magnezyum ve Diyabetin Mikrovaskiiler Komplikasyonlari

Diyabetik bobrek hastaliginin gelisiminde son asamada renal fibrozis mevcuttur.
Magnezyum, antifibrotik 6zelliklere sahiptir. Magnezyum takviyesinin Transforme Edici
Biiytime Faktorii Beta (TGF-beta) gibi profibrotik faktorlerin {iretimini baskilayarak
renal fibrozisi azalttigi bulunmustur. Magnezyum, bdbrek fibrozunu onlemeye veya
azaltmaya yardimci olarak bobrek yapisini ve islevini korur (150,151). Diyabetik
bobrek hastalifinda tiibiiler hasar da mevcuttur. Magnezyumun tiibiiler biitiinliigiin
ve fonksiyonun korunmasina yardimci oldugu bulunmustur. Magnezyum takviyesinin
tiibiiler hiicre sagkalimini ve biitiinliigiinii artirarak Kronik Bobrek Hastaligi (KBH) olan
hastalarda tiibiiler fonksiyonu siirdiirdiigii gosterilmistir (152). Magnezyumun tiibiiler
hiicreler iizerindeki etkileri, hiicre sinyal yollarinin modiilasyonunun yani sira tiibiiler
geri emilim ve sekresyonda yer alan hiicresel tasiyicilarin diizenlenmesini igerebilir.
Magnezyum renal homeostazda rol oynar. Tiibiiler biitiinligli ve fonksiyonu koruyarak
renal fonksiyonun korunmasina katkida bulunur (152). Diyabetik bobrek hastaliginda
bobrek hasari, glomeriiler hiperfiltrasyon ve intraglomeriiler basing artig1 gibi bobrek
hemodinamigindeki degisikliklerle daha da kotiilesir. Magnezyum takviyesinin
intraglomertiler basinci diisiirdiigi ve glomertiler hiperfiltrasyonu azalttigi, boylece
bobrek hasarina karst koruma sagladig: gosterilmistir (150,151).
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Hipomagnezemi, tip 2 diyabet hastalarinda sinir iletimiyle iliskilidir. Diisiik
magnezyum seviyesi Diyabetik Periferik Noropati (DPN)’nin patofizyolojik 6zelliklerini
aciklayabilir (153). Caligmalarda, serum Mg seviyesi ile periferik noronlarda sinyal
amplitiidii arasinda anlamli sekilde korelasyon bulunmustur (153,154). De Leeuw ve ark.
2004 yilinda yaptig1 ¢alismada ise uzun siireli magnezyum takviyesinin (giinde 300 mg,
5 yil boyunca) diyabetik polindropatinin ilerlemesini olumlu yonde etkileyebilecegini
gostermistir (155).

Diyabetik retinopatisi olan hastalarla, retinopatisi olmayan diyabetik hastalar
karsilastirildiginda; retinopatisi olanlarda Mg konsantrasyonlarinin daha diistik oldugu
gosterilmistir (156,157). Kumari ve ark. 2014 yilinda yaptigi calismada diyabetik
retinopatisi olan hastalarin serum magnezyum diizeyinin daha diisiik oldugunu tespit
etmislerdir (158).

2.3.Cinsellik

2.3.1.Cinselligin Tanimi

Diinya Saglik Orgiitii'ne goére cinsellik bedensel, duygusal, zihinsel, sosyal
yonleri olumlu yonde zenginlestirici ve kisiligi, iletisimi, sevgiyi artirici sekilde etkilerin
biitlinlestirilmesinden olusan kavramdir (159). Cinsel saglik, yalnizca hastalik, islev
bozuklugu veya sakatligin olmamasi degildir. Cinsel saglik, cinsellige ve cinsel iligkilere
olumlu ve saygil1 bir yaklagimin yani sira zorlama, ayrimeilik ve siddetten uzak, zevkli ve
giivenli cinsel deneyimler yasama olasiligini gerektirir. Cinsel sagligin elde edilebilmesi
ve siirdiiriilebilmesi i¢in tiim kisilerin cinsel haklarina saygi gosterilmeli, bu haklar
korunmali ve yerine getirilmelidir (160).

Normal cinsel tepkiyi anlamak i¢cin Masters ve Johnson heyecan, plato, orgazm ve
¢Oziilmeden olusan dort asamali bir cinsel tepki modeli tanimlamiglardir (161).

1. Uyarilma evresi

2. Plato evresi

3. Orgazm evresi

4. Coziillme evresi

Uyarilma evresi: i1k evredir. Parasempatik sinir sistemi, klitorisin genislemesi,
perivajinal arteriyollerin genislemesi ve vajinanin i¢ licte ikisinin genislemesi (¢adir
etkisi) dahil olmak {izere vaskiiler ve genital degisikliklerin olmasidir (162,163).

Plato evresi: Uyarilma evresinin devamudir. Plato, orgazmik faza ulasmadan
once ulasilan ve bir siire korunan cinsel heyecan seviyesini ifade eder. Plato evresinde
vajinanin i¢ ticte ikisinin uzunlugu ve genisligi artar (162,163).

Orgazm evresi: Diger evreler i¢inde siire olarak en kisa ancak cinsel hazin en
yogun yasandigi evredir. Orgazm evresinde viicuttaki ilgili genital kas gruplarinda bir

dizi kasilma meydana gelir. Orgazm sirasinda kalp atis hizi, kan basinci ve solunum hiz
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yikselir (162,163).
Coziilme evresi: Son evredir. Viicudun uyarilmamis duruma geri donmesidir
(162,163).

2.3.2.Cinsel Fonksiyon Bozukluklar:
Cinsel Fonksiyon Bozuklugu (CFB), hem kadinlar hem de erkekler i¢in cinsel
yanit dongiisiinde ortaya ¢ikan cesitli psikolojik ve fizyolojik sorunlari ifade eder (164).

2.3.2.1.Kadin Cinsel Fonksiyon Bozukluklari Siniflamasi
Amerikan Psikiyatri Dernegi tarafindan yayimnlanan DSM-5’te, kadin cinsel

fonksiyon bozukluklari ii¢ baslik altinda ele alinmistir (165).

2.3.2.1.1.Kadin cinsel ilgi/uyarilma bozuklugu:

A. Asagidaki belirtilerden en az {icii ile belirtilen cinsel ilgi uyarilma eksikligi

1. Cinsel aktiviteye kars1 ilginin azalmasi/olmamasi

2. Cinsel/erotik diisiinceler ya da fantezilerin azalmasi/olmamasi

3. Cinsel aktivitenin baglatilmamasi/azaltilmasi ya da partnerinin cinsel aktiviteyi
baslatma girisimine tepkisinin azalmasi/olmamasi

4. Cinsel aktivitelerinde (yaklasik %75’inde) cinsel heyecanin/zevkin azalmasi/
olmamasi

5. I¢ veya dis cinsel uyarilara (yazili, sdzlii, gorsel) karsi cinsel ilgi/uyarilma
azalmasi/olmamasi

6.Tim cinsel iliskilerinde (yaklasik % 75’inde) genital ya da nongenital

duyumlarin azalmasi/olmamasi

B. Kriter A’daki semptomlar en az 6 ay boyunca devam etmistir.

C. Kriter A’daki semptomlar bireyde klinik olarak anlamli sikintiya neden olur.

D. Bu bozukluk, seksiiel olmayan psikiyatrik bozukluklara dayandirilamaz. ilag
kullanimi, diger medikal durumlar, ciddi distres (es tarafindan uygulanan siddet gibi) ya

da 6nemli stresorlerle iliskilendirilebilir (165).

2.3.2.1.2.Kadin orgazm bozuklugu:

Cinsel aktivite sirasinda orgazma ulagsmada zorluk, gecikme veya yetersizlik
olarak tanimlanir. Orgazm deneyiminin sikliginin ya da yogunlugunun azalmasini igerir.

Orgazmik disfonksiyonla iligkili sikinti, tan1 i¢in gerekli bir kriterdir. Kadinlarda
en sik goriilen ikinci cinsel bozukluktur (166). Tani i¢in belirtilerin en az 6 ay boyunca
siirmesi gerekir. Kadin orgazm bozuklugu, ameliyat, travma veya hormon eksikliklerinin

bir sonucu olarak birincil (orgazma hi¢ ulagilamamasi) veya ikincil olarak gelisebilir.
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Birincil anorgazmi duygusal travma veya cinsel istismara bagli olabilir; ancak tibbi/
fiziksel faktorlerin yani sira ilaglar da (serotonin geri alim inhibitorleri) soruna katkida

bulunabilir veya sorunu daha da kdétiilestirebilir (167).

2.3.2.1.3.Genital pelvik agri/penetresyon bozuklugu:

Daha onceki vajinismus ve disparoni tanilarini vajinal penetrasyonla iligkili tek
bir cinsel agr1 bozuklugu olarak birlestiren yeni bir tan1 kategorisidir (165).

Vajinismus; vajinanin dis licte birlik kismindaki kas sisteminin vajinal penetrasyonu
engelleyen ve kisisel sikintiya neden olan tekrarlayan veya kalici istemsiz spazmlarla
karakterizedir. Vajinismus genellikle agrili penetrasyona kosullu bir yanit olarak veya
psikolojik/emosyonel faktorlere ikincil olarak gelisir (167).

Disparoni; cinsel iligki ile iliskili tekrarlayan veya kalic1 genital agridir. Disparoni,
vestibiilit, vajinal atrofi veya vajinal enfeksiyon gibi tibbi sorunlara ikincil olarak
gelisebilir. Fizyolojik veya psikolojik temelli ya da ikisinin bir kombinasyonu olabilir
(167).

Gentital pelvik agr1 ya da penetresyondaki bozukluk siiresi en az 6 ay boyunca
olmalidir (165).

Tarama araclart bir¢ok klinik ortamda faydali olsa da fizik muayene yoluyla
fiziksel gercek zamanli agrinin tanimlanmasinin esas oldugunu ve ¢ok degerli bilgiler
saglayabilecegini unutmamak Onemlidir. Agriyr karakterize etmek ve nedenini
belirlemek i¢in yapilan diger muayeneler arasinda tampon testi, modifiye edilmis tek
parmak yontemi, manuel muayene ve pediatrik boyutlu spekulum kullanimi yer alabilir.
Klinisyen, irritatif, anatomik ve enfeksiydz olarak ayrilabilecek cesitli olast anatomik ve
fonksiyonel nedenleri arastirmalidir (168).

Diger fonksiyon bozukluklart DSM-5’te 2 ana baslik altinda incelenmistir (165).

Madde ve ila¢ kullanimina bagh cinsel fonksiyon bozukluklari:

A. Klinik olarak cinsel fonksiyonda anlamli rahatsizlik olmasi.

1. Madde/ilaca baslandiktan ya da kesildikten sonra veya doz asimindan sonra
cinsel fonksiyonlarda rahatsizlik olduguna dair kanitlar olmalidir.

2. Cinsel fonksiyon bozukluguna madde/ilag kullanim1 disinda neden olabilecek
baska durumlar olmamalidir.

B. Sorun klinik olarak belirgin sikint1 veya bozulmaya neden olur (165).
Tanimlanmis diger ve tammmlanmamus cinsel fonksiyon bozukluklari:

Bu kategori herhangi bir cinsel islev bozuklugu i¢in kriterlere uymayan cinsel

islev bozukluklarini icerir. Klinisyen cinsel islev bozuklugu oldugu sonucuna varmaistir.
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Fakat ya belirtiler karigik, atipiktir ya da primer nedenin genel bir tibbi durum ya da
madde kullanim1 m1 oldugunu belirleyememistir (169).

Cinsel fonksiyon bozukluklarinin tanimlanan alt tipleri i¢in edinilen, belirtecler
asagida belirtilmistir;

-Durumsal ve genellestirilmis

-Es faktorleri (esin cinsel sorunlari, saglik durumu)

-1liskili faktorler (iletisimsizlik ya da zayif iletisim, farkli istekler)

-Bireysel faktorler (kotii beden imaj1, gegmisinde cinsel ya da duygusal istismar)

-Psikiyatrik hastaliklar (depresyon, bipolar ya da anksiyete), ya da stresor faktorler
(is kaybi, 6lim)

-Kiiltlirel/dini faktorler (cinsel aktiviteye kars1 engeller, yasaklar, cinsellige karsi
tutumlar) (169,170).

2.3.2.2. Kadin Cinsel Fonksiyon Bozukluklarinda Tam

Kadin cinsel fonksiyon bozukluklar1 (KCFB)’nin tanisi i¢in anamnez ¢ok
onemlidir. Kadin cinsel fonksiyon bozuklugu sebepleri ve risk faktorleri detayli bir
sekilde ele alinmalidir. Cinsel fonksiyon 6l¢lilmesi zor bir kavramdir. Bu nedenden
dolay1 kadin cinsel cevabi evrelerini detayli olarak degerlendiren sorgulama formlar:
kullanilabilir. Bu testlerin ilgili konuya 6zgiin bir sekilde tasarlanmalari, gegerlilik ve
giivenilirliklerinin yapilmis olmasi gerekir (171).

Cinsel Fonksiyonu Degerlendiren Sorgulamalar:

a. Golombok-Rust Inventory of Sexual Satisfaction

b. Psychosocial Adjustment to Illness Scale (PAIS)

c. Brief Index of Sexual Functioning for Women (BISF-W)

d. Female Sexual Function Index (FSFI)

e. Derogatis Interview for Sexual Functioning (DISF/DISF-SR)

f. Simple Sexual Function Questionnaire

Cinsel fonksiyon sorgulamasinda; BISF-W (The brief index of sexual functioning
for women), 21 sorudan olusur. Seksiiel diislince/cinsel arzu, uyarilma, seksiiel aktivite
frekansi, seksi kabul etme/sekse baslama, zevk/orgazm, cinsel iligki tatmini ve seksiiel
fonksiyonu etkileyen problemleri sorgulayan ve gegerlilik-giivenilirlik caligmalar
yapilmis bir testir.

Kadin Cinsel Fonksiyon Indeksi (Female Sex Function Index (FSFI)) &zellikle
cinsel uyarilma bozuklugunu test eden 19 sorudan olusan bir testtir. Gegerlilik-giivenilirlik
caligmalar1 yapilmistir. Yassa ve ark. tarafindan 2020 yilinda bu testin Tirkiye’de

gecerlilik ve giivenilirligi gosterilmistir (172). Kadin cinsel fonksiyon indeksinin; kadin
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cinsel fonksiyonu ile ilgili yonleri (lubrikasyon, orgazmik fonksiyon, cinsel istek, iligki
tatmini, klitoral duyarlilik ve genel tatmin) degerlendirmek igin gelistirilmistir. Olcek
kadinin son bir aylik dénemdeki cinsel fonksiyonunu sorgulamaktadir. Bu testte 4
soru lubrikasyonu, 4 soru uyarilmayi, 2 soru cinsel arzuyu, 3 soru cinsel iliskiyle ilgili
agriy1, 3 soru orgazmi ve 3 soru tatmini sorgulamaktadir. Yanitlarin derecelendirilmesi
1 (neredeyse hi¢ ya da hi¢) ve 5 (hemen hemen her zaman ya da her zaman) arasindadir.
Son bir ay i¢inde cinsel iliskide bulunmayanlarin FSFI skoru 0 puandir. Olgegin her
bir maddesine ait puanlar toplanarak toplam puan elde edilir. Ol¢ekten alinabilecek en
yiiksek puan 36°dir. Olgekte daha ¢ok diisiik puan alanlar Cinsel Fonksiyon Bozuklugu
(CFB) olarak degerlendirilmektedir (173).

Ayrica, FIEI (Female Invention Efficacy Index), Female Sexual Distress Scale
gibi sorgulama formlar1 da kullanilabilir (174).

Hasta psikososyal olarak degerlendirilmeli ve jinekolojik muayene yapilmalidir.
Hormon profilleri (LH, FSH, prolaktin, total ve serbest testesteron, seks hormon baglayici
globulin ve dstradiol) ve cinsel fonksiyonlar: etkileyebilecek laboratuvar parametreleri
(plazma glukoz diizeyi, karaciger enzimleri, lipid profili, tiroid fonksiyon testleri)
bakilmalidir. Vaskiiler patolojileri saptamak i¢in genital kan akimin1 degerlendirmek
amaclt Doppler ultrasonografi yapilabilir. Vajinal fotopletismografi, seksiiel uyarinin
fizyolojik 6l¢lim yollarindan biridir. Vajinal kapillerlerde meydana gelen vazokonjesyonu
gosterir. Vajinal pulse amplitiid kaydidir (167). Norolojik patolojilerin saptanmasinda
beyin ve medulla spinalis bilgisayarli tomografi (BT) ve magnetik rezonans incelemeleri
(MRI) yapilabilir. Pelvik taban kaslarmi etkileyen patolojileri degerlendirmek i¢in
sfinkter elektromyografisi kullanilabilir. Elektromyografik inceleme ile kas patolojisinin
yaninda kaslar1 innerve eden periferik sinirler ve bu sinirlerin niikleuslarinin bulundugu

sakral spinal merkezlerin hasar1 konusunda da bilgi edinilir (175).

2.1.2.3. Cinsel Fonksiyon Bozuklugu ve Diabetes Mellitus

Cinsel fonksiyon bozuklugu, diyabetik kadin ve erkeklerde goriilmektedir (176).
Diyabetli kadin hastalarda CFB, 1980’lerin basindan beri tanimlanmistir. Diyabetli
kadinlarda bildirilen cinsel bozukluklar cinsel ilgi veya istegin azalmasi veya kaybolmasi,
uyarilma veya kayganlasma zorluklari, disparoni ve orgazma ulasma yeteneginin kaybidir
(177,178). Normal kadin cinsel tepkisi, erotik uyaranlara yanit verebilmek i¢in duyusal
ve otonom sinir sistemlerinin yani sira dig genital organlara ve vajinaya kan saglayan
vaskiiler bolgelerin biitlinliigline ihtiya¢ duyar. Kadin klitoral erektil dokusunun diiz
kas gevsemesi ve genital kan akisinin artmasi, vazoaktif intestinal polipeptit (VIP) ve
nitrik oksit (NO) gibi nonadrenerjik/nonkolinerjik norotransmitterlerin etkisine bagldir.

Kadinlarda klitoral fonksiyonun ve erkeklerde erektil fonksiyonun diizenlenmesi NO /
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3°-5’-siklik guanozin monofosfat (cGMP) tarafindan yonetilir. Insan klitoral diiz kasinda
NO ve Fosfodiesteraz 5 (PDES) tanimlanmistir (179,180). Bu da NO’nun kadin cinsel
islevinde 6nemli bir rolii oldugunu gostermektedir. Fizyolojik cinsel aktivite i¢in ¢esitli
hormonlarin normal seviyeleri de gereklidir. Diyabet tiim bu entegre sistemleri etkileyerek
cinsel islev bozukluguna yol agabilir. Ilgili mekanizmalar arasinda hiperglisemi,
enfeksiyonlar, vaskiiler ve norolojik hasar ve hormonal bozukluklar yer almaktadir (181).
Hiperglisemi vajinal mukus memrabrani hidrasyonunu azaltir ve zayif vajinal kayganlik
ve disparoniye neden olur. Ayrica, hiperglisemi genitoiiriner enfeksiyon riskini artirir ve
bu da vajinal rahatsizlik ve disparoniye yol agabilir (182).

Diyabetin neden oldugu damar ve sinir fonksiyon bozukluklari, kadin genital
organlarinda yapisal ve islevsel degisiklikler meydana getirerek cinsel yanit1 bozabilir.
Hayvanlar iizerinde yapilan c¢alismalarda, diyabetin klitoral ve vajinal kan akimim
azaltarak ve bu dokularda yaygin fibrozis olusuma yol actig1 gosterilmis. Bu durumun
da uyarilma ve orgazmik cinsel yanitlar1 etkileyebilecegi diisliniilmiistiir (183,184).
Aterosklerotik hasar ve diyabete bagli endotel disfonksiyonu dahil olmak tizere vaskiiler
anormallikler, klitorisin dolgunlugunun azalmasindan ve vajinanin kayganli§inin
azalmasindan sorumlu olabilir, bu da cinsel iligki sirasinda uyarilmanin azalmasina
ve disparoniye yol agabilir (185). Diyabetik néropati hem cinsel uyaranlarin normal
iletimini hem de tetiklenen cinsel yaniti degistirerek cinsel islev bozukluklarinin
patogenezine katkida bulunabilir (186). Pop-Busui ve ark.nin yaptig1 calismada noropatisi
olan tip 1 diyabetli erkek hastalarda erektil disfonksiyon oldugu gosterilmistir (187).
Epidemiyolojik ¢alismalarda; diyabetik kadinlarda androjen, dstrojen ve seks hormonu
baglayici globulin seviyelerindeki degisiklikler ile cinsel sorunlar arasinda bir korelasyon
oldugu gosterilmistir. Cinsel fonksiyon bozuklugunun diyabetik kadinlarin hormonal
seviyelerindeki dengesizligin bir sonucu olabilecegi varsayilmistir (188). Ayrica, tiroid
bozukluklari, hipotalamik-hipofiz fonksiyon bozukluklar1 ve polikistik over sendromu
gibi diyabetle iligkili olabilecek cesitli endokrinolojik patolojiler de bu kadinlarda cinsel
islev bozukluklarina neden olabilir (189).

Depresyon diyabetle giiclii bir sekilde iliskilidir (190). Epidemiyolojik
caligmalarin ¢cogu, psikososyal faktorlerin hem tip 1 hem de tip 2 diyabette cinsel islev
bozukluklarina ana katkida bulunan faktorler oldugunu gostermistir (191-193). Diyabetik
komplikasyonlar ayrica saglik ve iliski durumunu, yasam kalitesini ve bir kadinin kendi
imajin1 etkileyerek cinsel performans lizerinde zararh etkileri olabilecek bir kisir dongii
olusturabilir (194).
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3.YONTEM

3.1.Calisma ve Kontrol Grubu Sec¢imi

Bu calisma, Alanya Egitim Arastirma Hastanesi Dahiliye polikliniklerine ve
servisine bagvuran tip 2 diyabet tanili ve saghikl kisilerle yapilmistir. Caligma; Alanya
Alaaddin Keykubat Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun
21.08.2024 tarihli 19-13 numarali karar ile yiirlitilmiistiir. Kesitsel olarak planlanan
calismada %80 gii¢c ve 0,05 tip 1 hata i¢in yapilan power analizine gore her bir grupta
minimum 110 kisi olmas1 gerektigi hesaplandi. Calismaya dahil olmaktan vazgecen
ya da anketi tamamlamak istemeyen hastalarin da olabilecegi diisiincesiyle bu sayilar
%350 oraninda arttirildi. Sonug olarak calisma grubuna 167, kontrol grubuna ise 168
olmak iizere toplam 335 hasta dahil edildi. i¢ hastaliklar1 polikliniklerine ve servisine
25.08.2024 - 25.10.2024 tarihleri arasinda bagvuran uygun hastalar ve kontrol amagh
gelen saglikli bireyler dahil edildi.

T1bbi endikasyon dahilinde alinan hasta anamnezleri, kaydedilmis fizik muayene
bulgular1 ve laboratuvar sonuglar1 olanlar c¢aligsmaya dahil edildi. Kontrol grubuna;
kronik hastalik ve ila¢ kullanim 6ykiisli olmayan, belirtilen kriterlere uyan saglikli kadin
bireyler dahil edildi.

3.1.1.Cahismaya Dahil Edilme Kriterlerleri:

* 18-65 yas arasinda olan tip 2 diyabetli ve saglikli kadin hastalar

* Cinsel olarak aktif olmasi

« Kadin Cinsel Fonksiyon Indeksi (Female Sexual Function Index (FSFI))
anketi yapabilecek kisiler

* (Calismaya katilma konusunda goniillii olmasi

* Dosyalarinda gerekli tetkikleri bulunan hastalar

3.1.2.Cahismaya Dahil Edilmeme Kriterleri:

. Dosya verileri yeterli olmayanlar

. Tip 1 diyabetli hastalar

. Magnezyum tedavisi alan

. Cinsel agidan inaktif bireyler

. Herhangi bir kronik hastalig1 ya da malignitesi olanlar
. Aktif enfeksiyonu bulunanlar

. Cinsel uyarici kullananlar
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3.2.Calisma Grubunun Bilgilendirilmesi ve Anket Uygulanmasi

Caligmaya katilan tiim kisiler ¢alismanin amaci ve katilma kosullar1 hakkinda
bilgilendirildi. Cinsel aktif olan tip 2 diyabetli ve saglikli kadinlarin cinsel fonksiyonlarini
degerlendirilmesi i¢in Kadin Cinsel Fonksiyon Indeksi (Female Sex Function Index

(FSFI)) olan 19 sorudan olusan Tiirk¢e versiyonu hastalara uygulandi.

3.3.Testler ve Yontemler

Calisma ve kontrol grubunda kan basinci 6lgiimii i¢in; Oncesinde 5 dakikalik
dinlenmenin ardindan hasta oturur ve ayaklar1 yere basar pozisyonda olmasina dikkat
edildi. Kol alttan desteklenerek ve brakiyal arter kalp hizasinda iken uygun manson
boyutlarina sahip sfigmomanometre (Erka, Almanya) ile kan basinci 6l¢iimii yapildi.

Boy uzunlugu ve viicut agirligr 6l¢timii yapildiktan sonra viicut kitle indeksi
(VKI) hesaplandi.

Boy uzunlugu o6l¢iimii; bireylerin agirligr iki esit ayagina dagilmis sekilde
topuklar birlesik ve bas Frankfort planda kollar omuzlardan serbestce yanlara sarkitilmis
durumdayken boy 6l¢lim cetveline dik vaziyette yaslanirken 6l¢iildii.

Viicut agirligi (kg); miimkiin olabilecek en ince kiyafetlerle ve ¢iplak ayakla
TANITA Body Composition Analyzer TBF-300 (Japonya) ile 6l¢iildii. Bireylere test
oncesi Ol¢tim prosediirleri hakkinda bilgi verildi.

Viicut kitle indeksi; VKI = Agirlik (kg)/Boy (m2) formiilii kullanilarak hesaplandi.

Calismaya alinan bireylerin dosyalarindan; aglik kan glukozu, tokluk kan
sekeri, HbAlc, iire, kreatin diizeyi, eGFR, sodyum, potasyum, magnezyum, kalsiyum,
fosfor, alanin transaminaz, aspartat transaminaz, trigliserit, HDL (Yiksek yogunluklu
lipoprotein)-kolestrol, total kolestrol, LDL (Diisiik yogunluklu lipoprotein)-kolestrol,
tam kan sayimi1 degerleri bakilip kaydedildi.

Calismanin yapildig1 donemde; hastanemizde aglik kan glukozu ve tokluk kan
sekeri degerine, Mindray BS-2000 (Cin) cihaz1 ve glukoz oksit yontemi ile; glikolize
hemoglobin Alc (HbA1c) degerine Goldsite GSH-60 (Cin) cihazi ve yiiksek performans
likit kromotografi yontemi ile; tire testi Mindray BS-2000 (Cin) cihaz1 ve iireaz yontemi
ile; kreatinin degeri Mindray BS-2000 (Cin) cihazi ve alkaline picrate yontemi ile; eGFR
degerine Mindray BS-2000 (Cin) cihaz1 ve CKD-EPI yontemi ile; sodyum ve potasyum
degerine, Mindray BS-2000 (Cin) cihaz1 ve ISE indirekt yontemi ile; magnezyum
degerine, Mindray BS-2000 (Cin) cihazi ve Xylidyl blue yontemi ile; kalsiyum degerine,
Mindray BS-2000 (Cin) cihazi ve arsenazo III yontemi ile; fosfor degerine, Mindray
BS-2000 (Cin) cihazi ve Phoshomolybdate yontemi ile; alanin transaminaz, aspartat

transaminaz degerine, Mindray BS-2000 (Cin) cihaz1 ve UV without PSP yontemi ile;
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trigliserit diizeyine, Mindray BS-2000 (Cin) cihazi ve enzimatik yontem ile; HDL
(Yiiksek yogunluklu lipoprotein) diizeyine ve LDL (Diislik yogunluklu lipoprotein)-
kolestrol degerine, Mindray BS-2000 (Cin) cihazi ve direkt enzimatik kalorimetrik
yontem ile; total kolestrol degerine, Mindray BS-2000 (Cin) cihaz1 ve kolesterol oksit
yontemi ile tam kan sayimina, Sysmex XN1000 (Japonya) cihazi ve SLS-hemoglobin
yontemi ile ¢aligilmaktaydi.

Tiim katilimcilarin aliskanliklari; sigara, alkol, ilag kullanimi1 sorgulandi.

3.4.Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler icin MedCalc v22.021 yazilim programi (MedCalc Belgika)
kullanildi. Kategorik Ol¢iimler say1 ve yilizde olarak belirtildi. Kantitatif Slgiimler
ortalama =+ standart sapma olarak kaydedildi. Kantitatif 6l¢limlerin normal dagilimim
test etmek icin Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Demografik verilerin ve gruplar
arasindaki sikliklarin karsilastirilmasinda ki-kare testi, iki gruba ait siirekli degiskenlerin
normal dagilim gosterip gostermemesine gore bagimsiz gruplar t testi veya Mann-
Whitney U testi kullanildi. Magnezyum ile FSFI ve HbAlc orami arasindaki iliskinin
derecesini analiz etmek i¢in korelasyon analizi (Spearman korelasyon katsayis1 rho ve/
veya Kendall tau ile p degeri ve korelasyon katsayisi i¢in %95 giiven aralig1 (CI)) yapildi.
Bir bagimli degisken (FSFI) ile bir veya daha fazla bagimsiz degisken arasindaki iliskiyi
analiz etmek i¢in multiple linear regresyon analizi (geriye dogru yontem) kullanildi. Tiim

testlerde p<<0,05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR
Calismaya dahil edilen bireylerin demografik ve antropometrik 6zellikleri tabloda

gosterilmistir (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Calisma ve kontrol grubunun demografik ve antropometrik

ozellikleri
Parametre Calisma grubu Kontrol grubu P
(n=167) (n=168)
Yas (y1l) 50,5+7,2 496 £ 7,1 0,0604
Viicut Kitle Indeksi (kg/m?) 29,1 £4,1 26,0 £4.4 <0,001
Sigara kullanan (%) 36 (21,6) 47 (28) 0,174

Hasta (calisma) grubunda yer alan bireylerin yas ortalamas1 50,5 + 7,2 iken kontrol
grubunda yer alan bireylerin yas ortalamas1 49,6 + 7,1 idi ve iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,0604) (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1. Gruplarin yasa gore dagilhimi

Calisma grubunun viicut kitle indeksi 29,1 + 4,1 iken kontrol grubunun 26,0 +
4,4 idi ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde farklilik tespit edildi
(p<0,001) (Sekil 4.2).
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Sekil 4.2 Gruplarin viicut Kitle indeksine gore dagilimi
Calisma ve kontrol grubunun laboratuvar degerleri Tablo 4.2°de gosterilmistir

Tablo 4.2. Calisma ve kontrol grubunun laboratuvar degerleri

Parametre Calisma grubu Kontrol grubu P

HbAlc (%) 7,6+ 1,8 52+0,2 <0,001
Glukoz (mg/dL) 155 +62,7 94 +84 <0,001
Kreatinin (mg/dL) 0,67 +0,17 0,66 £0,1 0,170
AST (IU/L) 20,3 +6,3 189+5,2 0,058
ALT (IU/L) 20,8 £6,7 20,7 £8,7 0,153

Calisma grubunun ortalama HbAlc degeri 7,6 + 1,8 kontrol grubunun 5,2 + 0,2
olarak bulundu. Iki grup arasinda HbAlc degerleri acisindan anlamli farklilik bulundu

(p<0,001) (Sekil 4.3).
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Sekil 4.3. Gruplarin HbAlc degerlerine gore dagilimi

Calisma grubunun ortalama serum glukoz degeri 155 + 62,7 iken kontrol grubunun

94 + 8,4 olarak bulundu ve iki grup arasinda serum glukoz degerleri agisindan anlamli
farklilik saptand1 (p<0,001) (Sekil 4.4).

Sekil 4.4. Gruplarin serum glukoz degerlerine gore dagilimi
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Calisma grubu ile kontrol grubunun ortalama kreatinin degerleri sirasiyla
0,67+0,17 ve 0,66+0,1 idi. Iki grup arasinda anlaml farklilik bulundu (p=0,170) (Sekil

4.5).
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Sekil 4.5. Gruplarin kreatinin degerlerine gore dagilim

Ortalama AST degeri caligma grubunda 20,3 + 6,3 iken kontrol grubunda ise bu

deger 18,9 + 5,2 idi ve iki grup arasindan anlamli farklilik tespit edilmedi (p=0,058)

(Sekil 4.6).
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Sekil 4.6. Gruplarin AST degerlerine gore dagilim
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ALT (IU/L)

Calisma grubu ile kontrol grubunun ortalama ALT degerleri sirasiyla 20,8 + 6,7
ve 20,7 + 8,7 idi. Iki grup arasinda anlamli farklilik bulunmadi (p=0,153) (Sekil 4.7).
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Sekil 4.7. Gruplarin ALT degerlerine gore dagilim

Calisma ve kontrol grubunun serum lipid profil degerleri Tablo 4.3’te gdsterilmistir.

Tablo 4.3. Calisma ve kontrol grubunun serum lipid degerleri

Parametre Calisma grubu Kontrol grubu P

Kolesterol (mg/dL) 214,4 + 59,6 200,8 + 36,4 0,035
Trigliserid (mg/dL) 187,6 +207,3 112,8 £ 54,5 <0,001
LDL (mg/dL) 125,7 +£40,3 116,5£29,0 0,017
HDL (mg/dL) 54,8 £ 13,5 62,5+ 15,8 <0,001

Calisma grubunda yer alan bireylerin kolesterol ortalamas1 214,4 £ 59,6 iken

kontrol grubunda yer alan bireylerin kolesterol ortalamas1 200,8 + 36,4 idi ve iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p=0,035) (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8. Gruplarin kolesterol degerlerine gore dagilimi

Calisma grubunun trigliserid diizeyi 187,6 +207,3 iken kontrol grubunun 112,8 +

54,5 idi ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark saptand1 (p<0,001)

(Sekil 4.9)
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Sekil 4.9. Gruplarn trigliserid degerlerine gore dagilimi
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Calisma grubunun ortalama LDL degeri 125,7 + 40,3, kontrol grubunun 116,5

+ 29,0 olarak bulundu. iki grup arasinda LDL degerleri ag¢isindan anlamli fark bulundu

(p=0,017) (Sekil 4.10).
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Sekil 4.10. Gruplarin LDL degerlerine gore dagilimi

Calisma grubunun ortalama HDL degeri 54,8 + 13,5 iken kontrol grubunun 62,5

+ 15,8 olarak bulundu ve iki grup arasinda HDL degerleri agisindan anlamli farklilik
saptand1 (p<0,001) (Sekil 4.11).
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Sekil 4.11. Gruplarin HDL degerlerine gore dagilimi
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Caligsma ve kontrol grubu bireylerin tansiyon 6l¢tiim degerleri Tablo 4.4’te

verilmistir.

Tablo 4.4. Hasta ve kontrol grubunun tansiyon degerleri

Parametre Calisma grubu Kontrol grubu P
Sistolik (mmHg) 125,7 £ 14,4 118,2+9,1 <0,001
Diyastolik 72,0+ 13,3 63,6 + 6,6 <0,001
(mmHg)

Calisma grubunda yer alan bireylerin ortalama sistolik kan basinci degeri 125,7

+ 14,4 iken kontrol grubunda yer alan bireylerin ise 118,2 + 9,1 idi ve iki grup arasinda

istatistiksel olarak anlaml fark tespit edildi (p<0,001) (Sekil 4.12).
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Sekil 4.12. Gruplarn sistolik kan basinci degerlerine gore dagilim

Ortalama diyastolik kan basinci ¢alisma grubunun 72,0 £ 13,3 iken hasta grubunda
ise bu deger 63,6 = 6,6 idi ve iki grup arasindan anlamli fark tespit edildi (p<0,001) (Sekil

4.13).
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Sekil 4.13. Gruplarin diyastolik kan basinci degerlerine gore dagilimi

Calisma ve kontrol grubu bireylerin serum magnezyum degerleri ve kadin cinsel
fonksiyon indeksi (FSFI) degerleri asagida verilmistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Caliyma ve kontrol grubunun serum magnezyum ve FSFI degerleri

Parametre Calisma grubu Kontrol grubu P
Magnezyum (mg/dL) 2,06 £0,2 2,11+0,17 <0,001
FSFI 20,5 £ 6,02 25,5+5.5 <0,001

Calisma grubu ile kontrol grubunun ortalama magnezyum degerleri sirasiyla
2,06 £0,2 ve 2,11 £+ 0,17 olarak bulundu. Calisma grubunun magnezyum degeri kontrol
grubuna gore anlamli diizeyde diisiik bulundu (p>0,001) (Sekil 4.14).
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Sekil 4.14. Gruplarin serum magnezyum degerlerine gore dagilimi

Calisma grubunda yer alan bireylerin ortalama kadin cinsel fonksiyon indeksi
20,5 + 6,02 iken kontrol grubunda yer alan bireylerin ise 25,5 £ 5,5 idi ve iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptand1 (p<0,001) (Sekil 4.15).
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Sekil 4.15. Gruplarin FSFI degerlerine gore dagilimi
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Calisma grubunda serum magnezyum seviyeleri ile FSFI seviyeleri arasinda orta
diizeyde pozitif bir korelasyon bulundu (Tablo 4.6) (Sekil 4.16).

Tablo 4.6 Calisma grubunun magnezyum ve FSFI degerleri arasindaki

korelasyon
Parametre FSFI
Magnezyum (mg/dL) r=0,453 p<0,001
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Sekil 4.16. Calisma grubu magnezyum seviyesi ile FSFI degerleri arasindaki

korelasyon

Calisma grubunda serum magnezyum seviyeleri ile HbAlc seviyeleri arasinda
ters yonlii bir korelasyon bulundu (Tablo 4.7) (Sekil 4.17).
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Tablo 4.7 Calisma grubunun magnezyum ve HbAlc seviyeleri arasindaki

korelasyon
Parametre HbAlc
Magnezyum (mg/dL) r=-0,191 p=0,013
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Sekil4.17. Calisma grubu magnezyum seviyesiile HbAlc degerleri arasindaki

korelasyon

Tablo 4.8’de multipl regresyon analizi ile FSFI skoruna etki eden bagimsiz
degiskenlerin sonucu verilmistir.

Tablo 4.8. Multipl regresyon analizi ile FSFI skoruna etki eden bagimsiz
degiskenler

Bagimsiz degiskenler | Katsayr | Std. Hata | r t p

kismi

Magnezyum (mg/dL) | 12,7963 | 2,0880 | 0,4327 | 6,128 | <0,0001

HbAlc -0,4717 0,2262 | -0,1612 | -2,086 0,0386

VKI -0,2117 | 0,09917 | -0,1649 | -2,134 0,0343

Multipl regresyon analizi sonucuna gore VKI, Magnezyum ve HbAlc, FSFI
degerleri lizerinde anlamh diizeyde etkili olan bagimsiz degiskenler olarak bulundu.
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5.TARTISMA

Bu ¢alismada tip 2 diyabeti olan kadin hastalarin cinsel fonksiyonlar1 ile serum
magnezyum diizeyleri arasindaki iligki arastirildi. Buldugumuz sonuglarda bu hastalarda
hem magnezyum seviyesi hem de FSFI skoru diigiik bulundu. Diger taraftan magnezyum
seviyesi ile FSFI skoru arasinda korelasyon saptandi. Literatiiri taradigimizda;
calismamizin tip 2 diyabetli kadin hastalarda serum magnezyum diizeyi ile cinsel
fonksiyonu arastiran ilk ¢alisma oldugu anlasildi.

Diyabetli hastalarda beslenme bozuklugu, glukoziiri, diyabetik bobrek hastaligi,
gastroparezi ve kullanilan ilaglar gibi bircok nedene bagli olarak magnezyum eksikligi
goriilebilir (195). Magnezyum eksikligi de yeni diyabet gelisimi ya da kontrolsiiz diyabet
acisindan olasi bir risk faktoridiir. Magnezyumun bu etkileri bir¢ok hipotez iizerinden
gosterilmistir. Yapilan bazi1 caligmalarda magnezyumun glikozun hiicreye girisinde
GLUT4 {iizerinden, beta hiicrelerinden insiilin sekresyonunu dolayli olarak etkileyen
GLUT?2 iizerinden birtakim etkileri oldugu saptanmistir (138). Ayrica; magnezyumun
antienflamatuvar etkilerinden dolay: insiilin direnci iizerine olumlu etkileri oldugu
gosterilmistir (138,195,196). Karaciger tlizerinde ise glukagonun etkisini baskiladigi
belirtilmistir (197). Resnick ve ark.nin yaptigi ¢alismada 33 diyabetli hastada magnezyum
seviyeleri saglikli bireylere gore diisiik bulundu (198). Barbagallo ve ark. yaptiklari
calismada; 105 diyabetli hastada magnezyum seviyelerinin saglikli bireylere gore diisiik
oldugunu tespit ettiler (80).

Calismamizda HbA 1¢ diizeyi ve serum Mg diizeyi arasinda negatif bir korelasyon
saptandi. Tip 2 diyabetli kadin hastalarda yiiksek HbAlc diizeylerinin diisiik serum
magnezyum diizeyleri ile iligkisi olabilecegi disiinlilmiistiir. Diisik magnezyum
seviyesinin insiilin direnci ve glikoz metabolizmasina olan etkisi ile HbAlc degeri
ylikselme egiliminde olabilir. Ramadas ve ark. yaptiklar1 calismada hipomagnezemi ile
HbA 1c¢ diizeyi arasinda iliski tespit etmislerdir. Bu ¢alismada; HbA lc diizeyi %7-8, 8-9
ve >9 olan hasta gruplarinin serum Mg diizeyleri arasinda anlamli farklilik bulunmustur
(199). Benzer sekilde bizim ¢alismamizda da HbAlc ile magnezyum seviyesi arasinda
ters yonlii korelasyon bulunmustur.

Calismamizda diyabetli kadinlarda cinsel fonksiyon indeksinin diisiik oldugunu
saptadik. Diyabetli hastalarda hiperglisemi, enfeksiyonlar, vaskiiler ve norolojik
hasar nedenli cinsel fonksiyon bozuklugu gelisebilir (200). Hiperglisemi, membran
hidrasyonunu azaltip vajinal kayganligi zorlastirmaktadir (201). Ayrica hiperglisemi
enfeksiyon riski nedeniyle de disparoniye yol acabilir (182). Vajinal vazokonjesyondan
sorumlu olan nérotransmitterler VIP ve NO’dur (181). Diyabette, genital vazokonjesyonu
diizenleyen norovaskiiler siiregler de olumsuz etkilenmektedir (202). Erol ve ark.

yaptiklar1 bir calismada, tip 2 diyabetli 72 kadin hastanin cinsel fonksiyonunu FSFI
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skoru ile degerlendirmis ve FSFI skorlarinda anlamli diizeyde diisiikliikk saptamiglardir
(203). Bu durumu disparoni, vazokonjesyon ve libido azalmasi kaynakli olduguna
baglamislardir (204,205). Bu ¢alisma her ne kadar kiigiik bir 6rneklem sayisina sahip
olsa da bizim sonuglarimizi desteklemektedir.

Calismamizda kadin cinsel fonksiyon indeksi ile magnezyum seviyesi arasinda bir
korelasyon saptandi. Magnezyumun bir¢ok yolak iizerinden cinsel fonksiyonlara etkili
oldugu gosterilmistir (206). Nitrik oksit iiretimi iizerinden diiz kas gevsemesinde etkili
olur (207). Nitrik oksit, insan klitoral diiz kasinda tespit edilmistir. Vajinal kan akiginin ve
klitoral erektil fonksiyonun diizenlenmesinde rol alir (202). Ayrica magnezyumun birgok
hormon iizerinden cinsel islev iizerine etkili oldugu diisiiniilmektedir (123,208). Ozellikle
seksiiel arzuyu artiran dopaminerjik sistem {izerine pozitif etkili oldugu saptanmistir
(209). Dopamin; nigrostriyatal yolda motor aktiviteyi etkiler. Ayrica mezolimbik yolda
cinsellikle ilgili birgok motive davranis1 aktive eder. Medial preoptik alanda ise genital
refleksler tizerinde etkilidir (210). Dopamin ayrica esler arasinda duygusal baglanmada
da rol alabilir. Resendez ve arkadasinin yapmis oldugu bir ¢calismada; tek esli farelerde
ciftlesme sirasinda nukleus akumbensten salgilanan dopaminin ve D2 reseptorlerinin esler
arasindaki duygusal baglanmay1 sagladigi, bunu takiben sayisi artan D1 reseptorlerinin
ise duygusal baglanmanin devam etmesinde rol alabilecegini rapor etmislerdir (211).
Sonug olarak Mg eksikligi, dopamin hormonunun cinsel fonksiyonlar {izerine olan etkisini
olumsuz etkileyebilir (212,213). Bir bireyin asik olmasi i¢in bir takim hormonlara ihtiyag
vardir. Bu hormonlar dopaminin yani sira noradrenalin, serotonin ve oksitosindir (214).
Magnezyum, triptofandan serotonin sentezinde onemli bir role sahipti (215). Ayrica
oksitosin reseptorlerinin aktivasyonu i¢in onemlidir (216). Oksitosin, paraventrikiiler
cekirdekten amigdala, hipokampus ve nukleus akumbense uzanan néronlardan salinarak
davranigsal etkiler meydana getirir (217). Williams ve ark. yaptiklar1 fare deneyinde
oksitosinin ¢iftler arasindaki seksiiel davranislarda 6zellikle esler arasindaki duygusal
baglanmada rol alabilecegini rapor ettiler (218). Calismamizda diyabetli kadinlardaki
diisiik magnezyum seviyesi ac¢ikladigimiz mekanizmalarla diisiik FSFI skorlarina neden
olmus olabilir.

Calismamizdaki diyabetli hastalarin VKI saglikli bireylere gore yiiksek bulundu.
Bu durum diyabetli hastalarda mevcut olan insiilin direncine bagl gelismis olabilecegi
diistiniildii. Ayrica diyabetli hastalarin kullanmis oldugu ilaglar da (insiilin, siilfoniliire,
glitazon vs) bu duruma yol agmis olabilir (219-221). Diger taraftan mevcut magnezyum
eksikligi de bu durumu daha da tetiklemis olabilir (222). Literatiire baktigimizda bu konu
ile ilgili olarak Xu ve ark.nin yaptiklar1 bir ¢alismada DM hastalarinin serum Mg diizeyi
ile VKI diizeyleri arasinda negatif yonlii korelasyon rapor edilmistir (223). Karandish

ve ark. da magnezyum takviyesi yapilan obez hastalarin kilolarinda azalma oldugunu
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gostermislerdir (224).

Calismamizda kolesterol degerleri tip 2 diyabetli kadin hastalarda saglikli
bireylere gore yiiksek bulunmustur. Diyabetik hastalarda serbest yag asitlerinin artmasi,
inflamasyon ve insiilin duyarli yolaklarin degisimi ile trigliseridlerin hem yapimi artar hem
de yikimi azalir. Buna paralel olarak HDL diizeyleri diiser ve LDL seviyesi artar (225).
Magnezyum; 3-hidroksi-3-metil-glutaril-koenzim A rediiktaz (HMG-CoA rediiktaz),
lipoproten lipaz ve lesitin kolesterol agil transferaz (LCAT) enzimlerini modiile ederek
lipoprotein metabolizmasinda rol alir (226). Serum magnezyum diizeyi yiiksek olanlarda
kolesterol daha kontrollii iken; magnezyum diizeyi diisiik olanlarda kolesterol diizeyi
artma egiliminde olabilir. Nasri ve ark.nin yaptig1 calismada DM hastalarinda serum Mg
diizeyi ile total kolesterol ve LDL diizeyi arasinda negatif yonlii bir iligki saptamistir
(227). Bu durumu; diisiik plazma magnezyum diizeyi ile beraber azalmis trigliserid
klerensine, lesitin kolesterol acil transferaz ve lipoprotein lipaz aktivite azalmasina ve
artmis HMG-CoA rediiktaz aktivitesine baglamiglardir (228).

Calismamizda ¢alisma grubunun hem sistolik hem de diyastolik kan basinci
degerleri kontrol grubuna gore yliksek olciildii. Hipertansiyon, diyabetli hastalarda sik
goriilen, hem makrovaskiiler hem de mikrovaskiiler komplikasyonlara yol agabilen
onemli bir risk faktoriidiir (229). Diyabetli hastalarda hipertansiyon, diyabeti olmayan
bireylere gore yaklasik 2 kat daha sik goriilmektedir (230). Magnezyum; renin
anjiyotensin aldosteron sistemini, 6zellikle de anjiyotensin II ve aldosteronu inhibe
ederek kardiyak outputu azaltir (231). Kalsiyum kanal blokajina benzer etki yapar. Damar
diiz kas tonusunu ve kontraktilitesini azaltarak kan basincinin diizenlenmesinde rol alir.
Ayrica magnezyum; NO ve prostasiklin salininmina bagl vazodilatasyon yapar (232).
Romero ve ark. yaptiklar1 bir ¢calismada serum Mg diizeyi diisiik olan DM hastalarina
Mg destegi sonrasi plaseboya gore anlamli diizeyde kan basinci kontrolii oldugunu rapor
ettiler (233). Banjanin ve arkadasi esansiyel hipertansiyon tanili hastalara giinliik 300
mg oral magnezyum takviye ettiler. Bu hastalarin kan basin¢larinda diisiisler tespit ettiler
(234). Kass ve ark.nin yayinladiklar1 meta-analizde magnezyum takviyesi sonucunda
hipertansiyonlu hastalarda kan basincinda azalma oldugunu belirttiler (235).

Calismamizin giiciinii etkileyen birtakim kisithiliklar da vardi. Bunlardan ilki;
hastalar sadece FSFI ile test edildi ve buna goére hastalarin cinsel fonksiyonlar1 son bir
aylik cinsel aktivitesine gdre degerlendirildi. Ikincisi; hastalar kendi aralarinda benzer
dekatlara gore tekrar gruplanabilirdi. Uciinciisii; hastalar éncesinden psikolojik ac¢idan
degerlendirilmis olsaydi daha iyi sonuglar elde edilebilirdi. Son olarak serum magnezyum

diizeyinin ger¢ek magnezyum seviyesini gostermedeki yetersizligi sdylenebilir.
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SONUCLAR
Tip 2 diyabetli hastalarda serum magnezyum eksikligi sik goriilmekte ve
bu durum cinsel fonksiyonlar1 olumsuz etkilemektedir. Bu hastalara magnezyum
replasmani yapilmasimin gelisebilecek bircok komplikasyonu engellemeye calisirken

cinsel fonksiyon lizerine de olumlu etki gosterecek ve hayat kalitesini arttiracaktir.
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EKLER

Ek 1: Kadin Cinsel Islevi Olgegi

KADIN CINSEL iSLEV OLGEGi-(FSFI)

Sayin katilimei; son doért haftada siiregelen
cinsel islevlerinizi  belirlemeye yénelik olarak
hazirlanan bu 6lgekte 19 madde bulunmaktadir.
Sizden istenen her bir maddede size uyan tek bir
segenegi isaretlemenizdir. Liitfen tiim sorulara cevap
veriniz.

Tesekkiir ederiz.

*  Cinsel aktivite : Cinsel birlesme, sevisme ve
kendini tatmin dahil olmak tizere tiim cinsel faaliyetler.

**  Cinsel iligki : Kadin ile erkegin cinsel birlesmesi
(sertlesmis kamisin/erkeklik organinin kadinin haznesine
girmesi)

**  Cinsel uyariima: Sevisme, sehvet duygu ve
dustincelerin belirmesi ile vajinanin 1slanmasi ve benzeri
durumlar

***Orgazm : Bizir,hazne, rahim, makat ve alt karin ve
tim viicudu saran kuvvetli ritmik kasilmalar olmasi.

Tiim sorularda yalniz bir kutuyu isaretleyiniz.

1. Son 4 hafta icinde, ne siklikta cinsel istek
duydunuz?

Hemen hemen her zaman

Godu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 giinde)

Birkag kez (15 glinden az)

Hemen hemen hig / highir zaman

ooood

2. Son 4 hafta iginde, cinsel istek veya ilgi diizeyinizi
(derecenizi) nasil degerlendirirsiniz?

Gok yliksek

Yiksek

Orta

Dastik

Gok distk veya hig

Ooooo

3. Son 4 hafta iginde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliski** sirasinda ne siklikta uyarildiginizi hissettiniz?
Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Godu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 giinde)

Birkag kez (15 glinden az)

Hemen hemen hig / highir zaman

ooooodo

4. Son 4 hafta iginde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliski** sirasindaki uyarilma diizeyinizi nasil
derecelendirirsiniz?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

Gok yuksek

Yiksek

Orta

Diistik

Cok diistik veya hig

ooooodo

5. Son 4 hafta iginde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliski** sirasinda cinsel bakimdan uyarilacaginizdan
ne derecede emindiniz?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim

Gok emindim

Emindim

Oldukga emindim

Az emindim

Gok az / hig emin degildim

oooood

6. Son 4 hafta icinde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliski**sirasinda uyarilma durumunuz sizin igin ne
siklikta tatminkardi?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Godu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 giinde)

Birkag kez (15 guinden az)

Hemen hemen hig / higbir zaman

ooooo o

7. Son 4 hafta icinde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliski** sirasinda hazneniz ne siklikla 1slandi /
kayganlasti ?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Godu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 giinde)

Birkag kez (15 glinden az)

Hemen hemen hig / highir zaman

oooooo

8. Son 4 hafta icinde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliski** swrasinda  haznenizin  islanmasi  /
kayganlagmasindaki zorluk derecesi nasildi?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim

Gok ¢ok zor veya imkansizdi

Gok zordu

Zordu

Biraz zordu

Hig zorluk gekmedim

oooooo

9. Son 4 hafta icinde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliskiniz** bitene kadar cinsel organinizin islakhgini /
kayganhgini ne siklikta koruyabildiniz?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Gogu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 giinde)

Birkag kez (15 glinden az)

Hemen hemen hig / highir zaman

ooooood
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10. Son 4 hafta iginde, cinsel aktivite* veya cinsel
iligkiniz** bitene kadar haznenizin islakligini /
kayganhgini koruyabilme zorlugunuzun sikhgi neydi?
Hic cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Gogu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 guinde)

Birkag kez (15 glinden az)

Hemen hemen hig / highir zaman

oooooo

11. Son 4 hafta iginde, cinsel uyarilma** veya cinsel
iligkide** ne siklikta orgazm**** oldunuz?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Gogu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 giinde)

Birkag kez (15 glinden az)

Hemen hemen hig / higbir zaman

ooooood

12. Son 4 hafta iginde, cinsel uyarilma** veya cinsel
ilisgki** sirasinda orgazma*** ulagmak sizin i¢in ne
kadar zordu?

Hic cinsel aktivitede bulunmadim.

Gok gok zordu / imkansizdi

Gok zordu

Zordu

Biraz zordu

Hi¢ zorluk gekmedim

oooooo

13. Son 4 hafta icinde, cinsel uyariima** veya cinsel
iliski** sirasinda orgazma*** ulagsmaniz ne kadar
tatminkardi?

Hic cinsel aktivitede bulunmadim

Cok tatminkardi

Genellikle tatminkardi

Yarisinda tatminkardi, yarisinda tatminkar
degildi

Genellikle tatminkar degildi

Hic tatminkar degildi

oooo

0o

14. Son 4 hafta icinde, cinsel aktivite* veya cinsel
iliskiniz** sirasinda siz ve esiniz arasindaki duygusal
yakinlik ne kadar tatminkardi?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim

Cok tatminkardi

Genellikle tatminkardi

Yarisinda tatminkardi, yarisinda tatminkar
degildi

Genellikle tatminkar degildi

Hic tatminkar degildi

oooo

0o

15. Son 4 hafta iginde, esinizle cinsel iligkiniz** sizin
icin ne kadar tatminkardi?

Hig cinsel aktivitede bulunmadim

Gok tatminkardi

Genellikle tatminkardi

Yanisinda tatminkardi, yarisinda tatminkar
degildi

Genellikle tatminkar degildi

Hig tatminkar degildi

ocood

[mpy i

16. Son 4 hafta icinde, genel olarak cinsel hayatiniz
sizin igin ne kadar tatminkardi?

Hic cinsel aktivitede bulunmadim

Gok tatminkardi

Genellikle tatminkardi

Yarisinda tatminkardi, yarisinda tatminkar
degildi

Genellikle tatminkar degildi

Hig tatminkar degildi

ocoood

[miym]

17. Son 4 hafta igindeki, cinsel iligkinizde haznenize
giris sirasinda ne siklikta agr veya rahatsizlik
duydunuz?

Hic cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Gogu zaman (15 glinden fazla)

Bazen (15 glinde)

Birkag kez (15 giinden az)

Hemen hemen hig / highir zaman

[ iy

18. Son 4 hafta igindeki, cinsel iliskinizde haznenize
giristen sonra ne siklikta agri veya rahatsizlik
duydunuz?

Hic cinsel aktivitede bulunmadim.

Hemen hemen her zaman

Godu zaman (15 giinden fazla)

Bazen (15 glinde)

Birkag kez (15 giinden az)

Hemen hemen hig / higbir zaman

[ iy

19. Son 4 hafta igindeki, hazneye giris sirasinda veya
sonrasinda duydugunuz agri / rahatsizligin derecesini
nasil degerlendirirsiniz?

Hic cinsel aktivitede bulunmadim.

Cok yliksek

Yiksek

Orta

Dustik

Cok dustk veya hig

iy
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Ek 2: Ozgecmis

OZGECMIS
Adi1 Soyadi : Seher Kaya
Uyrugu : T.C

Egitim Bilgileri

Lise : Manavgat Anadolu Lisesi

Lisans: Istanbul Medipol Universitesi Tip Fakiiltesi

Is Deneyimi : Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi
Alanya Egitim Arastirma Hastanesi

Yabanci Dilleri: Ingilizce
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