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Tip 2 diabetes mellitus hastalarinda hipergliseminin kardiyak repolarizasyon
parametrelerine akut etkileri

Acute effects of hyperglisemia on cardiac repolarisation parameters in patients with
type 2 diabetes mellitus
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Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

Oz

Amag: Ani kardiyak 6lim tip 2 Diabetes Mellitus (DM) hastalarinda daha sik goérilmektedir. Aritmi
riskinin belirlenmesi icin elektrokardiografide (EKG) repolarizasyonu gosteren QT intervali ve T
dalgasinin tepesinden sonuna kadar olan sireyi tanimlayan “T wave peak to end time” (Tpe) intervali
yararli olabilmektedir. Bu parametrelerin tip 2 DM hastalarinda genel poptlasyona gore degisimi fazla
calisiimamistir. Hastalarin hipergilisemik ve normoglisemik dénemlerinde bu parametreleri igeren
karsilastirma ise daha dnce yapiimamistir.

Calismanin amaci tip 2 DM hastalarinda aritmik riskin gostergesi olabilecek QT ve Tpe parametrelerin
saghkli kontrol grubuyla karsilastinimasi ve hastalarin hiperglisemik ve normoglisemik dénemlerinde
bu parametrelerdeki degisimin gosterilmesidir.

Gereg ve Yéntem: insiilin inflizyonu baslanan 30 tip 2 DM hastas! ile benzer yas ve cinsiyette 30
saglikl birey calismaya alinmistir. DM hastalarin instlin inflizyonu 6ncesi ve sonrasi EKG’leri ¢gekilmis,
QT, Tpe ve kalp hizlar 6l¢tlip kalp hizina gére dizeltiimis QT (QTc), sirasiyla kalp hizi ve QTc ye
gbre duzeltiimig, Tpec ve TpeQTc degerleri hesaplanip hem kendi aralarinda hem de saglkli kontrol
grubunun Olgimleri ile karsilastiriimistir.

Bulgular: Hastalarin ortalama yasi 54,2 yil ve %53,3'0 kadindi. Hasta grubunda hiperglisemik ve
normoglisemik dénemde kontrol grubuna gére kalp hizi daha yuksek, Tpec ve QTc sureleri istatistiksel
olarak daha uzundu. Hiperglisemik dénem ile normoglisemik doénem kendi aralarinda
karsilastirldiginda QTc, Tpe, Tpec, TpeQTc parametrelerinin hepsi hiperglisemik ddnemde daha uzun
bulundu. (Sirasiyla QTc:453+31’e karsgl 434+33 p=0,003, Tpe:95,2+11,9'a kars! 82,3+11,8 p<0,001,
Tpec:112,5+18,1’e kars1 96,4+16,1 p<0,001, TpeQTc:0,210+0,023’e karsi 0,190+0,02 p<0,001)
Sonug: Tip 2 DM hastalarinda QTc, Tpec parametreleri saglkl kisilere gére uzunken hiperglisemik
dénemde bu parametreler normoglisemik déneme gére daha da uzundur. Bu nedenle DM hastalarin
aritmik riskleri hiperglisemik dénemde daha da yiksek olabilir.

Anahtar Sozcukler: Tip 2 diabetes mellitus, ventrikiler repolarizasyon, aritmiler, elektrokardiyografi.

Abstract

Aim: Sudden cardiac death is more common in patients with type 2 diabetes mellitus (DM).
Repolarization parameters on electrocardiography (ECG) including the QT and Tpe interval may be
useful for determining the arrhythmic risk. Comparison of these parameters in patients with type 2 DM
and healthy individuals has not been studied much. Also, the difference between hyper and
normoglycemic periods has not been evaluated before.
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The aim of this study was to compare the QT and Tpe in type 2 DM patients with control group and to
show the differences in the hyper and normoglycemic periods.

Materials and Methods: Thirty type 2 DM patients needed insulin infusion and 30 healthy individuals
of similar age and sex were included in the study. ECGs performed before and after insulin infusion.
QT, Tpe and heart rates were measured, and QT corrected for heart rate (QTc), Tpe corrected for
heart rate (Tpec) and QTc (TpeQTc) values were calculated. Results of the hyper and normoglycemic
status and control group were compared.

Results: The mean age of the patients was 54.2 years and 53.3% of them were female. Heart rate
was higher and Tpec and QTc periods were statistically longer in the both hyper and normoglycemic
period compared to the control group. QTc, Tpe, Tpec, TpeQTc parameters were longer in
hyperglycemic period than normoglycemic period (QTc:453+31 to 434+33 p=0.003, Tpe:95.2+11.9 to
82.3+#11.8 p<0.001, Tpec:112.5+18.1 to 96.4+16.1 p <0.001, TpeQTc:0.210+0.023 to 0.190+0.02
p<0.001).

Conclusion: QTc and Tpec parameters were longer in patients with type 2 DM than in healthy
subjects, whereas these parameters were longer in hyperglycemic period than in normoglycemic

period. Therefore, arrhythmic risks of DM patients may be even higher in the hyperglycemic period.
Keywords: Type 2 diabetes mellitus, arrhythmias, ventricular repolarization, electrocardiography.

Girig

Diabetes Mellitus (DM) koti kardiyovaskiler
sonlanma ile iligkili bir hastaliktir. Hem tip 1 hem
de tip 2 DM hastalarinda artmis koroner arter
hastaligi, kalp yetmezligi prevalansi bildirilmistir
(1, 2). Ayrica bu hasta grubunda ani kardiyak
o6lim oranlan da ylUksektir (3, 4). Koroner arter
hastaligi en énemli makrovaskiler komplikasyon
olarak dikkati ¢cekse de ani kardiyak olimun
gelismesinde olasilikla diyabetik mikrovaskuler
komplikasyon olan kardiyak otonom ndéropati
(KON) ve miyokardiyal iyon kanali patolojilerinin
neden oldug@u aritmiler rol oynamaktadir (3, 5).

Hastalarin aritmik risklerini ylzey
elektrokardiyografi (EKG) ile tahmin edebilecek
parametreler, genel populasyonda ve ozellikle
kalp yetmezli§i hastalarinda tanimlanmaya
calisiimigtir.  Ozellikle  Slumcll  ventrikller
aritmilerin gelisimi acgisindan en hassas olan
repolarizasyon donemi patolojilerini gdsteren QT
intervali, kalp hizina goére dizeltiimis QT intervali
(QTc), QT intervali dispersiyonu ve son
zamanlarda QT den daha etkili bir belirte¢ oldugu
gosterilmis olan T dalgasi tepe ve sonu (T wave
peak to end time: Tpe) slreleri yol gdsterici
olmaktadir (6-8). Ani kardiyak arrest dykusu olan
hastalarda QTc ve Tpe uzamasi, saglikli kontrol
grubuna goére sirasiyla 4,9 ve 2,1 kat fazla
bulunmustur (7). Tip 1 ve 2 DM hastalarinda da
makrovaskiler komplikasyonlardan once gelisen
EKG degisiklikleri belirtiimistir. DM hastalarinda
QT ve QTc intervallerinde uzama, birgok
calismada gosterilmis olsa da sadece bazilarinda
istatistiksel anlamhhda ulasmistir (9-12). QTc
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suresindeki uzamanin 6zellikle otonom néropati
gelismis  hastalarda daha fazla oldugu
gOsterilmistir (13). Repolarizasyon patolojilerini
ve Ozellikle transmural repolarizasyon
dispersiyonunu dolayisiyla da aritmik riski QTc’ye
gore daha hassas gosteren Tpe 6lgimu ise DM
hastalarinda ¢ok ¢alisiimamistir (14). KON kronik
surecte gelisen bir durum olsa da DM’ye bagl
aritmilerin erken dénemde ozellikle
hiperglisemiye bagll iyon kanali patolojilerinden
kaynaklanabilecegi dustnulmektedir (3). Ancak
akut kan gsekeri degisikliklerinin miyokardiyal
elektriksel aktiviteye etkileri ve bu durumun
EKG’ye yansimasi ise en az calisilan konudur.
Mevcut DM cgalismalarinin birgogu EKG ¢ekilmesi
sirasindaki kan glikoz duzeylerini degerlendir-
meye almamistir. Hayvan deneyleriyle DM
olusturulan farelerde hiperglisemiye bagli olasi
aritmi gelisim mekanizmalari arastiriimistir (5).

Calismanin amaci diyabet tanisi olan ve kan
sekeri  regulasyonu  saglanamayip  insdlin
inflzyonu baslanan hastalarda, hiperglisemik ve
insllin infuzyonu kesildikten hemen sonra
normoglisemik dénemde ¢ekilen EKG’lerde aritmi
riskinin 6nemli gostergeleri olan QT, QTc ve Tpe,
Tpec gibi repolarizasyon parametrelerindeki
degisikleri saptamaktir.

Gereg ve Yontem

Ocak 2019 — Temmuz 2019 tarihleri arasinda
calisma merkezinde endokrinolog tarafindan DM
tanisiyla insdlin inflizyonu baglanmasi karari
verilen hastalar degerlendirmeye alinmistir. Yas
araligr 18-75 olan, bilgilendiriimis goénulli olur
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formunu imzalayan, QT mesafesini uzatacak ilag
kullanimi olmayan ve sinls ritmindeki 30 hasta
calismaya dahil edilmigtir. Hastalarin
hiperglisemik  dénemde insllin  inflzyonu
baslanmadan 6nce EKG’leri ¢ekilmis ardindan
kan glikoz duzeyleri kontrol altina alindiktan ve
insllin inflzyonu kesildikten hemen sonra kontrol
EKG’leri ¢ekilmistir. EKG’ler dijital EKG cihazi ile
cekilerek elektronik hasta dosyasinda
saklanmislardir. Hastalarin tibbi déykisi ve rutin
laboratuvar tetkikleri ve kullandigi ilaglar olgu
rapor formuna kaydedilmistir.

Bilgilendirilmis gonalli olur formunu imzalayan,
bilinen kardiyovaskdler hastalik 6éykusu olmayan,
hasta grubuyla benzer yas ve cinsiyette 30
gondllinin de EKGleri gekilerek kontrol grubu
olusturulmustur. Calisma igin etik kurul onayi
alinmistir (Karar no:18-6/43).

Elektrokardiyografi

On iki derivasyonlu EKG 10 mm/mV
amplitidiinde ve 25mm/sn kagit hizinda istirahat
sonrasl supin pozisyonda dijital EKG cihazi

(CardiMax FX-8222, Fukuda Denshi, Tokyo,
Japonya) ile insdlin inflzyonu ©6ncesi ve
sonrasinda ¢ekilmistir.

Hastalarin EKG'leri hastalarin klinik

durumlarindan ve EKG c¢ekim zamanlarindan
habersiz tek bir kardiyolog tarafindan 6zel yazilim
kullanarak (EP Calipers for MacOs v1.19.1, EP
Studios, ABD) gerekli olcimler (kalp hizi, QT
intervali ve Tpe sureleri) yapiimistir.

QT intervali QRS baglangicindan T dalgasinin
izoelektrik cizgiye indigi noktalarin arasi olarak
kabul edildi. QT siresinin kalp hizina gére
dizeltiimesinde (QTc) Bazett formull kullanildi

(QTc= QTAVRR).

Tpe siresi daha o6nce literatirde tanimlanan

yontemler kullanilarak  6lgildi.  Olgtim  igin
oncelikle V5 derivasyonu  kullanildi.  Bu
derivasyonun uygun olmamasi durumunda

(yogun artefakt ya da T dalga amplitidi < 1,5mV)
sirasiyla V4 ve V6 derivasyonlari kullanildi. Tpe
suresi T dalgasinin en yuksek oldugu noktadan
izoelektrik hatta indigi nokta arasi olarak olguldu.
T dalgasinin sonunda distk amplittidii sinyaller
mevcut ve izoelektrik hatta inisi net
degerlendirilemiyor ise T dalgasinin inen koluna
teget bir dogru cizilip bu dogrunun izoelektrik
hatti kestigi nokta T dalgasinin sonu olarak
kullanildi. Tpe sulresinin literatlirde tanimlanan
QTc ve kalp hizina gére duzeltiimesi icin TpeQtc:
Tpe/QTc ve Tpec: Tpe/v/RR formiilleri kullanildi.
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Istatistik

Degigkenlerin  normal dagilimi  Kolmogorov-
Smirnov testi ile belirlendi. Normal dagilan
devamli degiskenler ortalama ve standart sapma
(sd: standart deviation), normal dagiimayan
devamli degiskenler ise ortanca ve minimum-
maksimum olarak belirtilirken kategorik
degiskenler yiizde ve olgu sayisi olarak belirtildi.
insiilin inflizyonu éncesi hiperglisemik dénem ile
normoglisemik dénem o6lgimlerinden devamli
degiskenler tekrarlayan Olgimlerin
degerlendirmesinde kullanilan eslenmis t testi,
kategorik degiskenler ise McNemar testi ile
karsilastirildi. Kontrol grubu ile DM hasta grubu
arasindaki karsilastirmalarda devamli
degiskenler icin normal dagilim paternine gore t
test ya da Mann-Whitney U testi kullanilirken,
kategorik degiskenler icin ki kare ya da Fisher’in
Exact testi kullaniimistir.

Rastgele secilen 10 hastanin EKG’si ayni
gozlemci tarafindan tekrar degerlendirilirken
sonuglardan habersiz tecribeli bagka bir
kardiyolog tarafindan da degerlendirdi. Bu
sonuglari kullanarak Tpe ve QT olgimi igin
gbzlemci i¢i ve gozlemciler arasi degiskenlik
hesaplandi. P degeri <0,05 olmasi istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Tum karsilastirmalar
SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
v20 (IBM, Armonk, NY, ABD) istatistik paket
programi kullanilarak yapilimistir.

Bulgular

Calismaya dahil edilme kriterlerine uyan 30 hasta
ve sonrasinda benzer yas ve cinsiyette saglikh
30 gonulli ¢calismaya alinmigtir. Hasta grubunun
ortalama yasi 54,2+12,2 ve %53,3'0 kadindi.
Calismaya alinan hastalarin tamami tip 2 DM
hastasi idi. Hastalarin %60’inda hipertansiyon,
%13,3'inde  kronik boébrek yetmezligi ve
%13,3’Unde koroner arter hastaligi vardi. Hicbir
hastada tani koyulmus klinik kalp yetmezligi
yoktu ve ortalama sol ventrikil ejeksiyon
fraksiyonu (LVEF) 61.7+3.4’idi (Tablo-1). insilin
inflzyonu baslandiginda hastalarin tamaminin
kan glikoz dizeyi 310mg/dl Ustinde olup
ortalama 394+81 mg/dl idi. Hastalar 3 glin slre
ile insulin infizyonu almigtir. Hastalarin ortalama
HbA1c degerleri %10,6+3,3 iken, ilk tani anindan
calismaya alinan silreyi igeren DM suresi
10,2+7,4 yildi.  Saghkh  kontrol  grubuyla
karsilastirildiginda hasta grubuyla yas ve cinsiyet
acisindan fark bulunmazken beklendidi gibi DM
grubunda vucut kitle indeksi ve HbA1c dlzeyleri
daha yiksekti (VKi:31,246,8'e karsilik 25,7+4,1,
p=0,001, HbAlc: 10,6+3,3'e karsi 4,9+0,2,
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p<0,001). Hasta grubunda klinik kalp yetmezligi
bulunmamasina ragmen LVEF kontrol grubuna
g6re daha dusuktu (Sirasiyla %61,7+3,4’ekarsi
64,9+3,1, p<0,001) (Tablo-1).

EKG parametrelerine bakildiginda hiperglisemik
dénemdeki ortalama kalp hizi 84+13 vuru/dk,
QTc 453+£31 ms ve Tpe 95,2+11,9'idi. Patolojik
deger olarak tanimlanan QTc igin erkeklerde 450
ms kadinlarda 460 ms degerlerini gegen Kigi
orani %43 iken Tpe icin 89 ms, Tpec igin 90 ms
patolojik degerindeki hasta oranlari sirasiyla
%73,3 ve %93,3'tur (7, 15).

Kontrol grubu ile kargilastirildiginda hiperglisemik
dénemdeki hasta grubunda kalp hizi daha
yuksekti. Kalp hizina gére dizeltimemis olarak
degerlendirildiginde QT slresi hasta grubunda
daha kisa olsa da kalp hizina goére dizeltiimis
QTc degerleri hasta grubunda daha uzundu (QTc
icin 434+33’e kars1 401+£19, p<0,001). Tpe, Tpec,
TpeQTc degerleri de istatistiksel anlamli olarak
hasta grubunda daha uzundu (Tablo-2). Kontrol
grubunda patolojik QTc ve Tpe degerlerini gegen
kisi bulunmazken patolojik Tpec degerini gegen
dort kisi (%13,3) bulunmaktaydi. Bu oranlarin
hepsi anlamli olarak hasta grubunda daha
yuksekti (QTc igin %43’e kars1 %0 p<0,001, Tpe
icin %73,3’e kars1 %0 p<0,001, Tpec icin %93,3’e
karsi %13,3 p<0,001). Kisaca butln
repolarizasyon parametreleri DM hasta grubunda
kontrol grubuna goére ortalama olarak da patolojik
sinirlari gegen Kisi sikligi olarak da daha kotuyda.

Tablo-1. Hasta ve kontrol gruplarinin bazal ézellikleri.

insilin inflizyonu kesilip tokluk kan glikoz diizeyi
kabul edilebilir degerlere indikten sonra (EKG
cekilmeden once odlgilen kan glikoz seviyesi tim
hastalarda 200 mg/dl altinda olup ortalama
155,5+26,4 mg/dI’dir). Cekilen EKG parametreleri
ile hiperglisemik dénem EKG’leri
karsilasgtirildiginda kalp hizinda anlamh  bir
degisiklik olmazken (84£13’'e karsi 82114
p=0,369) calisma sirasinda degerlendirilen bitiin
repolarizasyon parametrelerinin (QT, QTc ve
Tpe, Tpec, TpeQTc) istatistiksel olarak anlamh
bir sekilde kisaldigi izlendi. Bu duruma paralel
olarak patolojik sinir QTc, Tpe ve Tpec
degerlerini gecen hasta oranlari da azalmistir
(Tablo-3).

Normoglisemik dénem EKG’leri kontrol grubu ile
karsilastinldiginda hastalardaki KH disindaki
bitin parametrelerin azaldidi izlense de higbir
parametre kontrol grubundan daha iyi degerlere
ulasamamistir. DM hasta grubunda QTc ve Tpec
degerleri, tedavi sonrasi dahi kontrol grubuna
gore istatistiksel anlamli olarak daha uzundur
(QTc igin 434+33ms ‘ye karsi 401+19 p<0,001,
Tpec 96,4+16,1’e karsi 81,9+7,8 p<0,001)
(Tablo-4).

Tpe icin gdzlemci igi korelasyon katsayisi 0,905,
gbzlemciler arasi korelasyon katsayisi ise 0,808
bulunurken QT igin gdzlemci i¢i korelasyon
katsayisi 0,915, g6zlemciler arasi korelasyon kat
sayisi ise 0,855 bulunmustur. Bu sonuglar her iki
parametre igcin de c¢ok iyi gbdzlemci ici ve
g6zlemciler arasi uyum oldugunu gostermistir.

Hasta grubu (n=30) Kontrol grubu (n=30) p
Yas (yil) +sd 54,2+12,2 54,1+4,1 0,979
Kadin Cinsiyet % (n) 53,3 (16) 53,3 (16) 1
VKI (kg/m?) +sd 31,246,8 25,7441 0,001
LVEF (%)tsd 61,7+3,4 64,9+3,1 <0,001
Sistolik KB (mmHg) +sd 130,619,9 127+8,6 0,132
Diyastolik KB (mmHg) +sd 83,5+7,5 71,7+10,3 <0,001
Total kolesterol (mg/dl) +sd 177,5+4,2 163,5+12 0,090
LDL (mg/dl) +sd 97,38+30,1 96,57+13,1 0,894
HDL (mg/dl) +sd 42,3+23,7 44,93+4,9 0,518
TG (mg/dl) £sd 220,74£84,4 176,07+22,4 <0,001
HT % (n) 60 (18) 0
KBY % (n) 13,3 (4) 0
KAH % (n) 13,3 (4) 0
HbAlc (%) 10,643,3 4,940,2 <0,001
Diyabet Sure (yil) 10,2+7,4 - -
Sigara % (n) 26,7 (8) 63,3 (19) 0,004

(HDL: Yuksek dansiteli kolesterol, HT: Hipertansiyon, KAH: Koroner arter hastaligi, KB: Kan Basinci, KBY: Kronik bdbrek
yetmezligi, LDL: Diisiik dansiteli kolesterol, LVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, TG: Trigliserid, VKI: Viicut kitle indeksi).
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Tablo-2. Diyabetik hasta grubunun tedavi éncesi degerleri ile kontrol grubunun karsilastiriimasi.

Tedavi 6ncesi Kontrol p

Kalp hizi (vuru/dk) 84+13 6445 <0,001
QT (ms)+sd 386+33 389+9 0,577

QTc (ms)tsd 453131 401+19 <0,001
Tpe (ms) 95,2+11,9 79,4+6,3 <0,001
TpeQTc 0,210+0,023 0,198+0,015 0,018

Tpec (ms) 112,5+18,1 81,9+7,8 <0,001
Uzun QTc % (n) 43,3 (13) 0 <0,001
Tpe>89 ms % (n) 73,3 (22) 0 <0,001
Tpec>90 ms % (n) 93,3 (28) 13,3 (4) <0,001

Tablo-3. Diyabetik hasta grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi degerlerinin karsilastiriimasi.

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p

Kalp hizi (vuru/dk) 84413 82+14 0,369
QT (ms)tsd 386+33 374430 0,017
QTc (ms)tsd 453+31 434433 0,003
Tpe (ms) 95,2+11,9 82,3+11,8 <0,001
TpeQTc 0,210+0,023 0,190+0,02 <0,001
Tpec (ms) 112,5+18,1 96,4+16,1 <0,001
Uzun QTc % (n) 43,3 (13) 23,3(7) 0,07
Tpe>89 ms % (n) 73,3 (22) 26,7 (8) <0,001
Tpec>90 ms % (n) 93,3 (28) 63,3 (19) 0,012

Tablo-4. Diyabetik hasta grubunun tedavi sonrasi degerleri ile kontrol grubunun kargilastiriimasi.

Tedavi Sonrasi

Kalp hizi (vuru/dk) 82+14

QT (ms)tsd 374430
QTc (ms)tsd 434+33
Tpe (ms) 82,3+11,8
TpeQTc 0,190+0,02
Tpec (ms) 96,4+16,1
Uzun QTc % (n) 23,3(7)
Tpe>89 ms % (n) 26,7 (8)
Tpec>90 ms % (n) 63,3 (19)

Kontrol p

6445 <0,001
38949 0,011
401+19 <0,001
79,4+6,3 0,241
0,198+0,015 0,093
81,9+7,8 <0,001
0 <0,001
0 <0,001
13,3 (4) <0,001

Tartisma

Mevcut calisma DM hastalarinda hiperglisemik
dénemde EKG’de o6limcul ventrikller aritmiler
icin en hassas olan dénem olarak tanimlaman
repolarizasyon doénemini gosteren QTc, Tpe,
Tpec surelerinin saglikli kontrol grubuna gére
anlamli olarak daha uzun oldugunu ve kan glikoz
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dlzeyi regulasyonun hemen sonrasinda patolojik
olan parametrelerdeki slrelerin kisaldigini ancak
Tpec ve QTc surelerinin kontrol grubuna goére
uzunlugunun devam ettigini géstermektedir.

DM hastalarinda kotu kardiyovaskdler
sonlanimda  koroner arter hastaligi  gibi
makrovaskiler komplikasyonlarin yaninda
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mikrovaskuler komplikasyonlarin da rol oynadigi
bilinmektedir (1, 16). KON diyabetik hastalarda
en ¢ok calisiimis mikrovaskiler komplikasyondur.
KON’da ozellikle parasempatik lifler etkilenirken
sempatik innervasyon korunmaktadir. Bu nedenle
hastalarda artmis sempatik sistem aktivasyonu
mevcuttur (17, 18). EKG’de artmis sempatik
aktivasyonun en belirgin bulgusu kalp hizinda
artigtir (10, 11). GCalismamizda da hasta
grubunda kalp hizi kontrol grubuna gore yiksek
bulunmustur (84+13’e karsi 64+5). Bu bulgular
Adebayo ve ark. Tip 2 DM hastalarinda 24 saat
Holter kayitlarinda ortalama kalp hizlarinin
saghkh kontrol grubuna gére artmis oldugunu
gosterdikleri calisma ile de uyumludur (19).
Palova ve ark. ise hastalari KON varligina gore
gruplandirdiktan sonra bu gruplart  kendi
aralarinda ve saglikli  kontrol grubu ile
karsilastirmislardir. KON olanlarda olmayanlara
gore kalp hizi daha ylksek ¢iksa da her iki grupta
da kalp hizi saglik kontrol grubuna gére ylksektir
(11). Bu nedenle DM hastalarda kalp hizi
yuksekliginin en 6nemli nedeni KON gibi goériinse
de KON olmadan da kalp hizi yiksektir. Ancak
diger calismalar Olgim sirasinda kan glikoz
dizeylerinden bahsetmezken mevcut calisma
ayica hiperglisemik dénemle normoglisemik
dénem arasinda kalp hizinda fark olmadigini
g6stermigstir (84+13’e kars1 82+14).

QT intervali kardiyak depolarizasyon ve
repolarizasyon slresini gosteren basit ve
girisimsel olmayan bir testtir. QT intervalinde en
uzun slirede gelisen olay repolarizasyon surecidir
ve bu dénem miyokardin aritmi agsindan en
hassas oldugu dénemdir. QT intervalinin kalp
yetmezligi, koroner arter hastaligi gibi birgok
durumda uzadigi ve artmis aritmi ve
kardiyovaskiler o6lumlerle iligkili oldugu birgok
calisma ile gosterilmistir (20-22). Tpe intervali ise
transmural repolarizasyondaki dagihmi
gOstermektedir (14). Bu surede epikard tamamen
repolarize olup gelen uyarilara agik halde iken
subendokardiyal M hcreleri repolarizasyonuna
devam etmektedir. Transmural repolarizasyonun
heterojen hale gelmesi repolarizasyon
dispersiyonunu ve EKG’deki yansimasi olarak
Tpe slresini uzatmaktadir. Bu durum erken geg
depolarizasyon (Early after depolarisation) ve
polimorfik  ventrikller tasikardiye yatkinhgi
arttirmaktadir (23-25). Hipertrofik kardiyomiyopati
hastalarinda Tpe intervalinin ani kardiyak 6limi
6ngdérme gucunin QTc’'den daha ylksek oldugu
gOsterilmigtir (26). Aro ve ark. hastane disi ani
kardiyak olum gelisen hastalarinda yaptiklari
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calismada QTc ve Tpe uzamasi ile AKO iligkisini
gostermiglerdir (7).

DM hastalarinda aritmik olaylari 6ngérme
acisindan QTc intervali baska calismalarda ele
alinmigtir. Zdarska ve ark. 22 tip 1 DM
hastasinda benzer sayidaki kontrol grubuna gére
QTc intervalinde istatistiksel anlamh bir fark
saptamamis benzer sekilde Palova ve ark.
diyabetik hastalari KON agisindan gruplandir-
diktan sonra QTc surelerini karsilastirdiklarinda
istatistiksel anlaml farklihk olmadigini
goOstermislerdir (10, 11). Bu calhsmalardan farkh
olarak ise Kuzu ve ark. tip 2 DM hastalarinda
kontrol grubuna gére QTc intervallerinin daha
uzun oldugunu goéstermistir (12). Mevcut
calismada ise hasta grubunda hiperglisemik
dénemde daha belirgin olmakla birlikte kontrol
grubuna gore QTc'de istatistiksel anlamli uzama
gosterilmistir. Bu sonugta ayrica dikkat edilmesi
gereken  durum, hiperglisemik  dénemden
normoglisemik déneme geciste QTc sireleri
arasinda istatistiksel anlamli dists olmasidir. Bu
durum hipergliseminin akut etkilerini gdsterme-
sinin yaninda DM hastalarinda QTc degerlendir-
me c¢alismalarinda ¢ikan sonuglarin uyumsuz
olmasinin nedeninin hastalarin kan glikoz
dizeylerindeki farkhhiga bagli  olabilecedini
disundurmekledir. Marfella ve ark. 20 saglkli
kiside akut glikoz yiklemesini takiben 120 dk.
icinde cekilen EKG’lerinde QTc intervallerinde
anlamli uzamayl gdsterdikleri calismalari da
sonuglarimizi desteklemektedir (27).

Tpe intervali ise DM hastalarnda QTc’ye gore ¢ok

daha az c¢alismada degerlendiriimis  bir
parametredir ve bazi hastaliklarda aritmik
olaylarla iligkisinin QTc'den daha iyi oldugu

gOsterilmistir  (26). Diyabetik hastalarin  Tpe
acisindan degerlendirildigi iki caigmada da Tpe,
TpeQTc parametreleri kontrol grubuna goére
istatistiksel ~ anlamli  olarak  daha  uzun
saptanmistir (12, 28). Calismalarda hastalarin
kan glikoz dizeylerindeki degisim ile EKG
parametrelerindeki iligski degerlendirilemese de
Tokatli ve ark. yaptiklari ¢alismada kan glikoz
diizeyi ile Tpe suresi arasinda anlamli ancak
zayif korelasyon gosterilmistir (p<0,001 r=0,35)
(28). Mevcut calismada ise Tpe, TpeQTc ve Tpec
degerleri hiperglisemik dénemde diger
calismalardaki gibi kontrol grubuna goére daha
uzun bulunurken kan glikoz dizeyi kontroli
sonras! anlamli olarak kisalmistir. Glikoz dizeyi
kontroli sonrasi Tpe degeri kontrol grubu ile
benzer olarak izlense de kalp hizina gobre
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diuzeltiimis Tpec degeri kontrol grubundan uzun
olmaya devam etmistir (Tablo-2 ve Tablo-3).

Mevcut calismanin hem QTc hem de Tpe ile ilgili

sonuglari  diyabetik hastalarda miyokardiyal
repolarizasyonun bozuldugu hipotezini literatir-
deki diger c¢alismalarla uyumlu sekilde
desteklemektedir. Ancak mevcut c¢alisma
hastalardaki glikoz dizeyinin  akut kontroll

sonrasi bozulan miyokardiyal repolarizasyon
parametrelerinde dizelme olabilecegini goster-
mesi agisindan 6zgundur.

Diyabetik hastalardaki repolarizasyon patolojileri
ve aritmiler genel olarak KON’a bagli artmig
sempatik aktivite ile acgiklanmaya calisilsa da
mevcut calismadaki gibi akut glikoz dizeyi
degisimlerinin de repolarizasyon bozukluklarina
yol agmasi sadece hipergliseminin néropatiden
bagimsiz olarak miyokardial hiicrelerdeki aksiyon
potansiyeline etkisi olabilecegi distindirmektedir
(5, 29). insanlarda hiicresel diizeyde hiperglise-
minin etkilerini arastiran calisma olmasa da
hayvan calismalarinda diyabetik deneklerde
hipergliseminin iyon kanallarina olan etkisi
gOsterilmistir. Farelerde voltaj gated potasyum
kanal ekspresyonun, yavas duzenleyici potasyum
kanallarinda akimin azaldig1 gosterilmistir. Ayrica
artmis oksidatif stresi ve azalmis NO salinimina
bagl olarak Na“K' ATPaz aktivitesinde azalma
ve sitozolik Ca™" artiginin oldugu gésterilmistir (3,
5, 27). Diyabetik hastalarda akut hipergliseminin
hicresel etkileri gosterilemese de Koivikko ve

ark. calismasinda 11 tip 1 DM hastasinda
nokturnal hipoglisemi ataklarinda QTc
intervalinde kisalma gerceklestigini

gOstermislerdir (30).

Kaynaklar

Calismanin kisitlilhiklari

Calismanin temel kisithhgr hastalarin  uzun
dénem takiplerinin olmamasidir. Hastalarda
aritmik riskin belirtegleri degerlendirilirken gergek
sonlanim  olmasi  gereken aritmik olay
degerlendirilememistir. Ancak 6nemli sonuglar-
dan birisi de hiperglisemik dénemde artan risktir
ve hastalari aritmik olay artisini izlemek igin
hiperglisemik kalmasini kabul etmek etik olarak
kabul edilemez bir durumdur. Bir diger kisithlik
dislik hasta sayisi olarak belirtilebilse de mevcut
calisma DM hastalarinda EKG bozukluklari
acisindan yapilan galismalar iginde hasta sayisi
bakimindan  ortalamanin  Ustindedir.  Ayni
hastanin hiperglisemik ve normoglisemik dénem-
lerdeki verileri karsilastirildigi igin ¢ok etkisi
olacagdi dugtnllmese de hastalarin diyabet tani
sureleri homojen degildir ve hastalarda KON
acisindan sintigrafi gibi ek tanisal iglem
yapilmamistir.

Sonug

Tip 2 DM hastalarinda kan glikoz dizeyi
yuksekligi sirasinda QTc, Tpe, TpeQTc ve Tpec
gibi  miyokardiyal repolarizasyonu g0Osteren
parametrelerde uzama mevcuttur ve bu durum
hiperglisemik DM hastalarinda aritmi riski arttiran
bir durum olabilir. Ayrica glisemik kontrol sonrasi
bozulmug miyokardiyal repolarizasyonda kismi
dizelme olsa da QTc ve Tpec degerlerinin
saglikh  kontrollere goére ylksekligi devam
etmektedir.

Cikar catismasi: Yazar bu calisma ile ilgili

herhangi bir ¢ikar catigmasi olmadigini beyan
eder.
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