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Tip 2 diyabetli hastalarda periferal nöropati gelişimi ile ürik asit
düzeylerinin ilişkisinin değerlendirilmesi
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Özet Abstract

Introduction: In terms of prevention and therapy, in pa-
tients with diabetes mellitus it is important to foresee
chronic complications as neuropathy. In this study we
aimed to evaluate the contribution of uric acid to deve-
lopment of neuropathy and uric acid of the patients with
type 2 diabetic with and without neuropathy.

Material and methods: 90 patients with diabetic periphe-
ral neuropathy, 92 patients with diabetes mellitus but wit-
hout chronic complications and 90 healthy volunteers
were included in the study. Serum HbA1c, C-reactive pro-
tein, uric acid, total cholesterol, LDL, HDL cholesterol,
creatinin and fasting blood glucose levels were analyzed. 

Result: The mean age and gender of groups of patient
and control were similar. Besides, in the patient groups,
therapy options, duration of the illness, fasting blood glu-
cose, and HbA1c were statistically similar, too. Fasting
blood glucose, HbA1c, uric acid and trigliceride levels of
the patient groups were significantly higher, whereas
HDL levels were significantly lower than control group.
When the patient groups were compared with each other,
although it was not statistically significant, C-reactive
protein, creatinin and uric acid levels were higher in the
patients with neuropathy in comparison with the diabetic
group. 

Amaç: Diayabetes mellitus hastalarında, nöropati gibi
kronik komplikasyonların öngörülebilirliği, önlem ve te-
davi açısından önemlidir. Bu çalışmada nöropatisi olan
ve olmayan tip 2 diyabet hastalarının ürik asit düzeyle-
rini ve ürik asit düzeylerinin periferal nöropati gelişimine
olan katkısını incelemeyi amaçladık. 

Gereç ve yöntem: Çalışmaya 90 diyabetik periferal nöro-
patili hasta, 92 kronik komplikasyonların gelişmediği tip
2 diyabetli hasta ve kontrol grubu olarak da 90 sağlıklı
gönüllü dahil edildi. Hasta ve kontrol grubundan açlık
kan şekeri, HbA1c, C-reaktif protein, ürik asit, total ko-
lesterol, trigliserit, LDL-K, HDL-K ve serum kreatin
düzeyleri bakıldı. 

Bulgular: Diyabetes mellitus, diyabetik periferal nöropati
ve kontrol gruplarının yaş ortalaması ve cinsiyet özellik-
leri benzerdi. Ayrıca, hasta gruplarının kullandıkları te-
davi seçenekleri, hastalık süreleri, açlık kan şekeri ve
HbA1c düzeyleri istatistiksel olarak benzerdi. Hasta
gruplarının açlık kan şekeri, HbA1c, ürik asit ve trigli-
serit düzeyleri kontrol grubuna kıyasla anlamlı derecede
yüksek saptanırken, HDL-K düzeyleri anlamlı derecede
düşük saptandı. Hasta grupları kendi aralarında karşı-
laştırıldığında, nöropati gelişmiş grupta her ne kadar
istatistiksel olarak anlamlı olmasa da, C-reaktif protein,
kreatin ve ürik asit düzeyleri, diyabetli gruba kıyasla
daha yüksek saptandı. 
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Discussion: Our results were partly similar with the other
studies. This may be due to the diversity of the regional
nourishment and genetically different serum levels of the
uric acid. We believe that further studies are needed to
exhibit the role of uric acid levels in the development of
neuropathy

Key words: Uric acid, diabetes mellitus, diabetic perip-
heral neuropathy

Tartışma: Sonuçlarımız diğer çalışmalar ile kısmi ben-
zerlik göstermekteydi. Bunun sebebi bölgesel olarak bes-
lenme farklılıklarından ve genetik olarak serum ürik asit
düzeylerindeki farklılıklardan kaynaklanıyor olabilir.
Bundan sonra bu konuda dizayn edilecek çalışmaların,
ürik asit düzeyinin nöropati gelişimindeki rolünü ortaya
koyacak çalışmalar olması gerektiğini düşünmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Ürik asit, diyabetes mellitus, diyabe-
tik periferal nöropati 
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Giriş

Diyabetes mellitus (DM), insülin sekresyonu veya etki-
sindeki bozulmayla karakterize hiperglisemi ile seyre-
den, metabolik hastalıkların heterojen bir grubudur. Tip
1 DM β-hücre destrüksiyonu ile seyrederken, tip 2 DM
insülin direnci ve eksikliği ile karakterizedir1. DM'deki
kronik hiperglisemi, çeşitli metabolik ve hormonal de-
ğişikliklere yol açarak, ilerleyen süreçte mortalite ve
morbiditeyi artıran mikro ve makrovasküler komplikas-
yonlara yol açmaktadır2. 

Diyabetik periferal nöropati (DPN), tip 2 diyabet
seyrinde ortaya çıkan en yaygın komplikasyonlardan bi-
ridir3. Diyabetik nöropati gelişim sürecinde tetiği çeken
mekanizma halen tartışmalı olsa da, bu sürece katkı
sağlayan faktörlerin çoklu olduğu düşünülmektedir4. Bu
sürece katkı sağladığı bilinen en önemli faktörler serbest
radikal ve oksidatif  stres yoluyla, kronik olarak devam
eden kan şekeri yüksekliği, lipid bozuklukları, hipertan-
siyon, genetik yatkınlık, sigara ve alkoldür5. Nöropati
gelişimi süreci, nöronların yetersiz beslenmesine yol
açan azalmış kan akımı ve bunun sonucunda ortaya
çıkan kalıcı sinir hasarı şeklindedir. Sonuç olarak, azal-
mış nöron fonksiyonları olarak karşımıza çıkmaktadır.
DPN'nin klinik bulguları arasında uyuşma, yanma, ka-
rıncalanma hissi, ve inatçı ağrı sayılabilir6.

Ürik asit düzeylerinin DPN gelişim sürecinde ba-
ğımsız risk faktörü olabileceğine dair litaratürde bazı
çalışmalar mevcuttur7,8 ve aynı şekilde, koroner arter
hastalığı, periferik arter hastalığı ve inme gibi bazı mak-
rovasküler komplikasyonlarla da ilişkisi gösterilmiştir9-

11. Nefropati ve retinopati ile de ürik asit düzeyinin
ilişkisi kanıtlanmıştır12,13. DM'nin nöropati dışındaki
diğer mikrovasküler komplikasyonları ile ürik asit ara-
sındaki ilişkiyi inceleyen çalışmalar literatürde yeterince
olmasına rağmen nöropati ile ürik asit ilişkisini incele-
yen çalışmalar yetersizdir. Biz bu çalışmada, DPN'si
olan ve olmayan tip 2 DM'li hastalar ile kontrol grup-
larında, serum ürik asit düzeylerini ve diğer metabolik
parametreleri inceleyerek, bu parametreler ile nöropati
gelişimi arasındaki ilişkiyi ortaya koymayı amaçladık.

Gereç ve yöntem

Hasta ve kontrol grubu
Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastane-
si'nde gerçekleştirilen bu çalışmaya, DPN'si olan 90
hasta, herhangi bir makro yada mikrokomplikasyon ge-
lişmemiş 92 tip 2 DM'li hasta ve kontrol grubu olarak
da 90 sağlıklı birey dahil edildi. DPN'li hastalar, nöro-
pati semptom skoruna (NSS)14 göre nöropatisi tespit
edilmiş hastalardan seçildi. Komplikasyonsuz diyabetik
hastalar seçilirken, tüm hastaların detaylı anamnezleri,
mikroalbüminüri varlığı, böbrek fonksiyon testleri, göz
dibi incelemesi ve elektrokardiyogramları alındı. Tüm
diyabetik bireylerin yaş, cinsiyet, HbA1c ve hastalık yaş-
ları benzerdi. Alkol kullananlar, sigara içenler, 70 yaş
üstü ve 25 yaş altı olanlar ile ürik asit düzeyine etkili
herhangi bir ilaç kullanan hastalar çalışmadan çıkarıldı.

Laboratuvar inceleme
Tüm hasta ve kontrol grubundan açlık kan şekeri
(AKŞ), HbA1c, C-reaktif  protein (CRP), ürik asit
(ÜA), total kolesterol (TK), trigliserit (TG), düşük yo-
ğunluklu lipoprotein- kolesterol (LDL-K), yüksek yo-
ğunluklu lipoprotein-kolesterol (HDL-K) ve serum
kreatin düzeyleri bakıldı. 

İstatistiksel inceleme
İstatiksel analizler SPSS versiyon 18 yazılımı kullanıla-
rak yapıldı. Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu
görsel (histogram ve olasılık grafikleri) ve analitik yön-
temlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk) ince-
lendi. Tanımlayıcı analizler normal dağılan değişkenler
için ortalama ve standart sapmalar kullanılarak verildi.
Değişkenlerin arasındaki ilişki Student t-testi ve Mann
Whitney U testi kullanılarak karşılaştırıldı. İstatistiksel
anlamlılık için P< 0.05 kabul edildi.

Bulgular

DM, DPN ve kontrol gruplarının yaş ortalaması sıra-
sıyla 57.45±8.2, 59.12±7.8 ve 56.64±8.9 idi. Her üç grup
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arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptan-
madı (P=0.32). Her üç grubun cinsiyet özellikleri ben-
zerdi (P=0.65). DM ve DPN gruplarının hastalık
sürelerinin ortalaması sırasıyla 8.1±3.4 ve 8.9±3.9 olup
her iki grup arasında istatistiksel olarak benzerlik vardı
(P=0.06). Aynı şekilde her iki gruptaki hastaların almış
oldukları tedavi seçenekleri de benzerdi. Grupların la-
boratuvar özellikleri karşılaştırıldığında ise, DM ve

DPN gruplarının AKŞ, HbA1c, ürik asit ve TG düzey-
leri kontrol grubuna kıyasla anlamlı olarak yüksek sap-
tanırken, HDL-K düzeyleri anlamlı olarak düşük tespit
edildi ve P değerleri sırasıyla <0.01, <0.01, 0.03, <0.01
ve 0.01 olarak saptandı. CRP, TK, LDL-K ve kreatin
düzeylerinin ortalaması ise her üç grupta benzerdi.
Grupların demografik ve laboratuvar özellikleri tablo
1’de gösterilmiştir.
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Tablo 1: Grupların demografik ve laboratuvar özelliklerinin karşılaştırılması

DM (n=92) DPN (n=90) Kontrol (n=90) p

Yaş (yıl) 57.45±8.2 59.12±7.8 56.64±8.9 0.32

Cinsiyet(K/E) 50/42 46/44 47/43 0.65

OAD 32 (%35) 29 (%32) - 0.41

Tedavi (%) İnsülin 22 (%24) 26 (%29) - 0.34

OAD+İnsülin 38 (%41) 35 (%39) - 0.55

Hastalık süresi (yıl) 8.1±3.4 8.9±3.9 - 0.1

AKŞ (mg/dl) 124.41±27.1 127.21±24.9 96.4±22.1 <0.01

HbA1c (%) 7.3±1.7 7.4±1.9 5.7±1.1 <0.01

CRP (mg/dl) 0.83±0.45 0.94±0.58 0.65±0.52 0.1

Ürik Asit (mg/dl) 4.83±1.15 4.94±0.98 4.25±0.94 0.03

TK (mg/dl) 163.22±39.7 165.42±41.9 155.21±24.35 0.56

TG (mg/dl) 118.48±37.23 123.28±39.12 82.12±21.23 <0.01

HDL-K (mg/dl) 42.12±11.2 39.19±11.2 46,26±8.12 0.01

LDL-K (mg/dl) 106.15±21.3 102.15±25.3 96.23±17.41 0.45

Kreatin (mg/dl) 0.9±0.3 1.1±0.3 0.8±0.2 0.36

Student t-testi ve Mann Whitney U testi kullanıldı. DPN: Diyabetik Periferal Nöropati, OAD: Oral Anti Diyabetik, AKŞ: Açlık kan şekeri, CRP: C-reaktif
protein, TK: Total kolesterol, TG: Trigliserid, HDL-K: Yüksek yoğunluklu lipoprotein-kolesterol, LDL-K: Düşük yoğunluklu lipoprotein- kolesterol. 

Tab lo 2: DPN'si olan ve olmayan tip 2 DM'li grupların laboratuvar özelliklerinin karşılaştırılması  

DM (n=92) DPN (n=90) p

AKŞ (mg/dl) 124.41±27.1 127.21±24.9 0.45

HbA1c (%) 7.3±1.7 7.4±1.9 0.64

CRP (mg/dl) 0.83±0.45 0.94±0.58 0.2

Ürik Asit (mg/dl) 4.83±1.15 4.94±0.98 0.1

TK (mg/dl) 163.22±39.7 165.42±41.9 0.65

TG (mg/dl) 118.48±37.23 123.28±39.12 0.5

HDL-K (mg/dl) 42.12±11.2 39.19±11.2 0.03

LDL-K (mg/dl) 106.15±21.3 102.15±25.3 0.55

Kreatin (mg/dl) 0.9±0.3 1.1±0.3 0.2

Student t-testi ve Mann Whitney U testi kullanıldı. DPN: Diyabetik Periferal Nöropati, AKŞ: Açlık kan şekeri, CRP: C-reaktif  protein, 

TK: Total kolesterol, TG: Trigliserid, HDL-K: Yüksek yoğunluklu lipoprotein-kolesterol, LDL-K: Düşük yoğunluklu lipoprotein- kolesterol
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Diyabetik hastalar nöropati gelişmiş olan ve olma-
yanlar olarak karşılaştırıldığında ise, nöropati gelişmiş
hastalarda HDL-K düzeyleri nöropati gelişmemiş has-
talara kıyasla anlamlı derecede düşük saptandı. Ayrıca
her ne kadar istatistiksel olarak anlamlı olmasa da, CRP,
kreatin ve ürik asit düzeyleri nöropatili hastalarda nö-
ropatisiz hastalara kıyasla daha yüksek saptandı. DPN'si
olan ve olmayan tip 2 DM'li grupların laboratuvar özel-
liklerinin karşılaştırılması tablo 2'de verilmiştir. DPN'li
grup ile kontrol grubu karşılaştırıldığında, DPN'li
grupta AKŞ, HbA1c, TG ve ürik asit düzeyleri kontrol
grubuna kıyasla anlamlı derece yüksek saptanırken,
HDL-K düzeyleri düşük saptandı. DPN'li grup ile kont-
rol grubunun karşılaştırılması tablo 3’te verilmiştir. 

Tartışma

Çalışmanın sonucuna göre, DM'li ve DPN'li grupların
ürik asit düzeyleri kontrol grubuna kıyasla yüksek sap-
tanmasına rağmen, DM ve DPN'li grupların kendi ara-
larındaki kıyaslamada ürik asit düzeyleri açısından
anlamlı farklılık saptanmadı. 

Diyabetik hastalarda mikrovasküler komplikasyon
gelişiminde ürik asitin rolünü inceleyen bir çok çalışma
mevcuttur. Bir çalışmada 277 tip 1 DM hastasında, yük-
sek ürik asit düzeylerinin diyabetik nefropati gelişi-
minde bağımsız bir risk faktörü olabileceği ortaya
konmuştur. Yine benzer olarak tasarlanmış bir başka
çalışmada, yüksek ürik asit düzeylerinin, tip1 DM'li
hastalarda mikroalbüminüri gelişiminde güçlü bir belir-
leyici olduğu gösterilmiştir12,15. Ling ve ark. yaptıkları

çalışmada ise, CRP ve ürik asit düzeylerinin nefropati
gelişimi ile ilişkili olduğu ve yüksek CRP düzeyleri ile
nefropati gelişimi arasında korelasyon olduğu saptan-
mıştır16. Yüksek CRP düzeylerinin diyabette komplikas-
yon gelişimi üzerine etkisi ayrıca birkaç çalışmada
ortaya konmuştur17.

DPN gelişimi ve ürik asit düzeylerinin ilişkisini ince-
leyen çalışmalar kısıtlı sayıdadır. Kiani ve ark. tip 2 DM'li
hastalarda yaptıkları bir çalışmada, nöropati gelişmiş
grubun ürik asit düzeylerini, nöropati gelişmemiş gruba
kıyasla yüksek saptamışlardır18. Benzer yöntemle yapıl-
mış bir başka çalışmada Chuengsamarn ve ark. elde et-
tikleri sonuçlar da bir önceki sonuçla paralellik
göstermektedir19. Papanas ve ark. yaptıkları 64 tip 2
DM'li hastanın katıldığı çalışmada da benzer sonuçlar
ortaya konmuştur7. Bu çalışmalardan elde edilen sonuçlar
ile bizim çalışmamızda elde ettiğimiz sonuçlar büyük
oranda benzerdir. Ancak bizim çalışmamızda, diğer ça-
lışmalardan farklı olarak, ürik asit düzeyleri, DPN'li
grupta DM'li gruba kıyasla her ne kadar yüksek saptamış
olsa da, bu yükseklik istatistiksel olarak anlamlı değildi.
Bu farklılığa, bizim çalışmamızda ve diğer çalışmalarda,
dışlama kriterlerinin iyi seçilememiş olması ve bölgesel
beslenme farklılıkları sebep olmuş olabilir.

Çalışmadan elde ettiğimiz bir başka sonuca göre, nö-
ropati gelişmiş DM'li grupta HDL-K düzeyleri, nöro-
pati gelişmemiş gruba kıyasla anlamlı derecede düşük
saptandı. Ancak, diğer lipid parametreleri açısından an-
lamlı farklılık tespit edilmedi. DM'li hastalarda nöro-
pati ve diğer mikrovasküler komplikasyonların gelişimi
üzerine dislipideminin rolünü inceleyen çalışma litera-
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Tab lo 3: DPN ve kontrol grubunun laboratuvar özelliklerinin karşılaştırılması. 

DPN (n=90) Kontrol (n=90) p

AKŞ (mg/dl) 127.21±24.9 96.4±22.1 <0.01

HbA1c (%) 7.4±1.9 5.7±1.1 <0.01

CRP (mg/dl) 0.94±0.58 0.65±0.52 0.07

Ürik Asit (mg/dl) 4.94±0.98 4.25±0.94 0.03

TK (mg/dl) 165.42±41.9 155.21±24.35 0.64

TG (mg/dl) 123.28±39.12 82.12±21.23 <0.01

HDL-K (mg/dl) 39.19±11.2 46,26±8.12 <0.01

LDL-K (mg/dl) 102.15±25.3 96.23±17.41 0.36

Kreatin (mg/dl) 1.1±0.3 0.8±0.2 0.25

Student t-testi ve Mann Whitney U testi kullanıldı. DPN: Diyabetik Periferal Nöropati, AKŞ: Açlık kan şekeri, CRP: C-reaktif  protein, 

TK: Total kolesterol, TG: Trigliserid, HDL-K: Yüksek yoğunluklu lipoprotein-kolesterol, LDL-K: Düşük yoğunluklu lipoprotein- kolesterol
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tüde yeterince vardır. Ayrıca, lipid düşürücü tedavinin
de bu komplikasyonların gelişimini azalttığı farklı çalış-
malar ile ortaya konmuştur. Bildiğimiz kadarıyla, art-
mış TG ve LDL-K düzeyleri ile azalmış HDL-K
düzeyleri, diyabetik hastalarda periferal nöropati geli-
şimi için risk oluşturmaktadır20. Wiggin ve ark. yaptık-
ları bir çalışmada artmış TG düzeylerinin diyabetik
nöropati gelişimi ile korelasyon gösterdiğini ortaya koy-
muştur21. Bu sonuçlar, özellikle HDL-K açısından bizim
sonuçlarımızla benzerlik göstermekteydi. Ancak, diğer
lipid parametrelerinde bu benzerlik mevcut değildi.
Bunun sebebi, hastalarımızı seçerken antihiperlipidemik
kullananları dışlamadığımızdan kaynaklanıyor olabilir.

Kısıtlamalar

Yüksek ürik asit düzeyine sahip olup nörolojik kompli-
kasyonları henüz gelişmemiş olan DM hastalarının, ile-
riki yıllarda nörolojik komplikasyonlarının gelişip
gelişmeyeceğinin prospektif olarak izlenmemesi ve çalış-
manın kesitsel olarak dizayn edilmesi ana kısıtlamaları
oluşturmaktadır. Bunun yanında, ürik asit düzeylerini
etkileyebilecek bölgesel beslenme farklılıkları, genetik
farklılıklar, antihiperlipidemik kullananlar ve vücut kitle
indeksinin incelenmemesi ise diğer sınırlamalardır.

Sonuç olarak, yaptığımız çalışmada ürik asit düzeyleri
her iki DM grubunda kontrol grubuna kıyasla yüksek
saptandı ancak, nöropatili ve nöropatisiz DM'li gruplar
arasında istatistiksel önemi olmayan kısmi bir farklılık
gözlendi. Ayrıca, HDL-K düzeylerinin nöropati gelişen
grupta düşük saptandığını not ettik. DM hastalarında
ürik asitin, nöropati ve diğer kronik komplikasyonların
gelişimindeki rolü tam olarak bilinmemektedir ve bu açı-
dan bakıldığında, gelecekte bu rolü gösterecek çalışma-
lara ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz.
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