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Giriş

Diabetes mellitus (DM), insülin üretiminin eksikliği, yokluğu ve/veya etkisinde 
azalma ile birlikte hiperglisemi tablosunun meydana geldiği pek çok doku ve or-
ganı etkileyen, karbonhidrat, yağ ve protein metabolizmasında bozulmalara yol 
açan heterojen kronik bir hastalıktır (1, 2). Genel olarak dört majör türü bulun-
makla birlikte gelişmekte olan ülkelerde en yaygın olanı tip II diabetes mellitustur 
(T2DM) (3).

T2DM, pekçok patofizyolojik durumun bir araya gelmesiyle meydana gelir. 
Bu mekanizmalardan en çok bilineni insülin direnci, yetersiz insülin sekresyonu, 
inkretin hormon defekti, karaciğerde glikoz üretiminin artması ve lipit metabo-
lizmasında bozulmalardır. Bunların dışında glukagon hormonunun sekresyonun-
da artma, glikoz reabsorbsiyonun artması, nörotransmitter disfonksiyonu da pa-
tofizyoloji de rol oynayan mekanizmalardır (4).

İnsülin bağımlı diyabet mellitus olarak da tanımlanan tip 1 diyabet mellitus 
(T1DM) patofizyolojisinde ise temel sorun, β-hücrelerin de otoimmün hasar so-
nucu gelişen mutlak insülin eksikliğidir. β-hücre hasarının oluşumuna antijenlere 
karşı oluşan oto-antikorlar neden olur. T1DM hastalarının büyük bir kısmında 
tanı esnasında en az bir oto-antikor pozitif saptanır. Bununla birlikte pankreastan 
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Lipit Metabolizmasında Bozulma

Adipositlerde, obezite ve insülin direnci lipoliz artışına yol açarak dolaşımda ser-
best yağ asitlerinin artışına sebep olur. Yağ hücrelerinde artan TNF-alfa (Tümör 
nekrozis faktör-alfa) insülin direnci oluşumuna sebep olan faktörlerden biridir 
(34). İnsülin, hepatik VLDL (çok düşük dansiteli lipoprotein) üretimini baskıla-
yarak ve lipoprotein lipazın aktivasyonu ile VLDL’nin uzaklaştırılmasını uyararak 
serum VLDL konsantrasyonlarını kritik bir şekilde düzenler. Ancak insülin di-
renci sonucu gelişen hiperinsülinemi durumunun VLDL’nin aşırı üretimine sebep 
olduğu düşünülmektedir (35). Hipertrigliseridemi, diyabetik popülasyonlarda en 
sık görülen serum lipid anormalliğidir. Serum trigliserid seviyeleri, hiperglisemi 
seviyesi ile birlikte basitçe yükselmez, ancak insülin direnci nedeniyle gelişen hi-
perinsülinemi, trigliserid seviyeleri ile yakından ilişkilidir (36). Bu nedenle tip 
2 diyabette meydana gelen dislipideminin temelinde insülin direnci yer alır. İn-
sülin direnci varlığında, hormon-duyarlı lipazın inhibisyonun da azalma sonucu 
adipoz dokudan karaciğere doğru serbest yağ asidi geçişi artar. Yüksek dansiteli 
lipoprotein (HDL) seviyeleri tip 2 diayabet hastalarında genellikle düşüktür (37). 
Lipit seviyelerindeki bu değişiklikler diyabet hastalarında kardiyovasküler hasta-
lıklara yakalanma riskini arttıracağından son derece önemlidir.

Sonuç

Sonuç olarak diyabet patofizyolojisinde pek çok etmen rol oynamakla birlikte 
bunlardan en bilineni insülin direncidir. Karbonhidrat, yağ ve protein metabo-
lizmasında bozulmalara yol açan insülin yetersizliği durumu tedavi edilmediği 
takdirde geri dönüşsüz sonuçlara yol açarak yaşam süresini ve kalitesinin dü-
şürmektedir. Bu nedenle diyabette sağlıklı beslenme, egzersiz planlaması, yaşam 
şekli değişikliği gibi durumlar patolojik oluşumları engellemede önemli birer fak-
tördür.
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