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OZET

Bu caligmada, 12 diabetik gahista, insiilinin peri-

feride keton cisimleri lzerine olan tesiri aragtirilmigtir.
Bu maksatla hastalarin brakial arterine sabit bir

siratle (dakikada 100 mikrotinite) insilin perfiize edilmig
ve Aseton-Asetoasetik asid (A-AA) ve Beta Oksi Butirik Asid
(BOBA) litilizasyonlari incelenmigtir.

E Insiilin tesiri ile A-AA fraksiyonu utilizasyonun
BOBA fraksiyonu tlitilizasyonuna nazaran daha fazla oldugu
goriulmigtir.

SUMMARY

Studies of insulin effects on keton bodies utilisa-
tion on the forearm of diabetic patients.

In'this study, the effect of insulin on keton bodies
utilisation in the forearm tissues of 12 diabetic patients
were Investigated.

Insulin was perfused through brachial artery by
constand perfusion (100 micro unit/sec.), and arterial and
arterial and veinal Aceton-Acetoacetic acid (A-AA) and Beta-
oksibutyric acid (BOBA) levels were determinated.

The difference between A-AA and BOBA utilisation

was found to be highly significant.

(x) Bursa Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Klinigi Ogretim
Uyesi,
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Keton cisimleri denince aseton (A), asetoasetik asid
(AA) ve kimyaca keton olmadigi halde, betaoksibutirik asid
(BOBA) anlasilir. Keton cisimlerinin baglica karacigerde
uzun zincirli yag asidlerinin yikilmasindan meydana geldigi

(1)

bilinmektedir . Ancak bunlarin iitilizasyonu ilizerine insii-

linin tesiri hakkinda ki gdriigler degigiktir(l—lz). Daha
evvelki bir arastirmada normal ve diabetik gahislarda insii-
linin kan total keton cisimleri ilizerine olan tesiri aragti-
rllmlgtl(lg). Bu arastirmanin ikinei kismi olan, diabetli
sahislarin 6n kolunda insiilinin kan keton cisimleri fraksi-
yonlari, A-AA ve BOBA, iitilizasyonu iizerine olan tesirinin

aragtirilmasi ise bu yazinin konusu olmustur.

MATERYEL VE METOD

Bu galigma 7 si kadin, 5 i erkek 12 diabetli gahis-
ta yapilmigtir. Kadin hastalarin yaglari 27-65 ve agirlik-
lari 38-75 kg., erkeklerin ise yaglari 25-50, agirliklari

ise 65-70 kg. arasinda idi.

Hastalara testten en az {ig giin nce 200 gr. karbon-
hidrat 90 gr. protein ve 90 gr. yagdan ibaret, yaklagik 7
olarak 2000 kalorilik bir diyet tatbik edildi. Kristalize
insiilin kullanan gahislarda testten bir giin &nce insiilin ke-
silmig, NPH insiilin kullanan gahislarda ise testten en az
¢ glin Once kristalize insiiline gegilmis ve gene testten bir

gin evvel insiilin kesilmisgtir.

Keton cisimleri litilizasyonu, periferik {itilizasyon

koefisiyan1 olarak kabul edilen A-V/A {izerinden degerlendi-

rilmigtir(la-lﬁ).
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Caligma 16 saatlik bir aglik devresini takiben ya-
pilmigtir. Biitiin vakalara test sabahi, galigmaya baglanma-
sindan iki saat Once agizdan 0.10 gr. phenobarbital veril-
mig ve biitiin test siliresince azami itina ile, agri meydana
getirmeyecek §eki1dé galisilmistir. BOylece heyecan faktd-
riiniin en az seviyeye indirilmesine, periferik iitilizasyonu
degigtirebilecek dolasim siirati ve debi degigmelerini &nle-

meye miimkiin oldugu kadar gayret edilmigtir(l7).

Caligma odasina alinan hasta yataga sirt listi yati-
rilir. Sag kol, kol ekseni ile viicut arasinda 60 derecelik
bir ag1 yapacak gekilde kol tahtasi lizerine uzatilir. Lokal
prokain anestezisi yapildiktan sonra bir Cournand ignesi
ile kan akiminin aksi ydniinde olarak antekiibital sahada ar-
teriya brakialise girilir.

Sag kol arterine kateter konup insiilin perfiizyonu
yapilacagindan arteriyel kan numunelerinin alinabilmesi igin
sol kol arteriya brakiyalisine de diger bir Cournand ignesi

konur,

Bu gekilde hazirlanmig sahsin sag arteriya brakiya-
lisindeki Cournand ignesinden polietilen kateter gegirilir
ve igne cekilerek kateter arterde birakilir. Kateterin di-
ger ucu insiilin bulunan enjektdre katilir. Insiilinin sabit
bir siiratle perfiizyonu, bu ig i¢in kullanilan pompa ile sag-
lanmigtir. Caligmamizda pompanin "pozisyon 5, ini kullan-

dik, bu zamanda motor, 20 cc lik bir enjektdr ile dakikada

0.97 cc perfiizyon yapmaktadir.

Biitiin bu ilk hazirliklar bittikten sonra on dakika
beklenir, miiteakiben 10 ar dakika araliklar ile {i¢ defa ba-

zal kontrol kan numuneleri alinmigtir(-20,-10 ve 0).

-3-



Bursa Tip Fakiiltesi Dergisi
Sayi: 3-4 Yil 2. 1975

Bundan sdnra motor galigtirilir ve perfiizyona basg-
lanir. 20 dakika siiren perfiizyonun 5., 10. ve 20. dakika-
larinda arteriyel ve ventz kan numuneleri alinmigtir, Per-
fiizyon kesildikten sonra da 0 zamanina gbre 45.,60.,90. ve

120. dakikalarda da kan numuneleri alinmigtir,

insiilin vakalarin hepsinde kg, basina dakikada 100
mikro iinite olarak verildi, Andress ve arkadaglarina gore
bu mikdar, sistemik tesir g&stermeyen fakat lokal olarak
kan sek?ré)ﬁzerine anlamli bir tesir g@steren insiilin mik-

1

daridir Bu gekilde verilen insiilinin total mikdari

0.2 lniteyi gegmez.

Kullanilan glukogonsuz insiilin (Horm) &zel olarak
getirilmistir. Insiilin perfiizyonu esnasinda, perfiizyon ke-
sildikten sonra yukarida bildirilen fasilalar ile alinan

kan numunelerinden keton cisimleri kantitatif tayinleri ya-

pilmistir.

Keton cisimleri Bloom tarafindan tarif edilen mik-
rodestilasyon usulii ile kantitatif olarak tayin edilmisgtir
(19)

BULGULAR

Elde edilen A-AA ve BOBA degerlerinden, 12 vakanin
bazal, 5,10,20,45,60,90 ve 120, dakikalardaki A-V/A istatis-

tiki ortalamalari hesaplanmis ve Sekil: 1 de grafik halinde
gésterilmigtir.

Burada A-AA fraksiyonunda {itilizasyonun 45. dakila-
da en fazla oldugu (A-V/A = 0,1765), BOBA fraksiyonunda ise

itilizasyonun en fazla 60. dakikada oldugu goriilmektedir
(A-V/A = 0.0191).
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TARTISMA

Diabette, kanda keton cisimlerinin artmasinin en

miihim sebebinin karacigerde yapimin artmasi oldufunu bildi-

(6,9)

renlerin yaninda , keton cisimlerinin {itilizasyonunun

(1,3,20,21,22)
(13)

azalmasinin da rolii olabilecegi bildirilmigtir
Bu yazinin birinci kismini tegkil eden galigmada , intra-
arteryel verilen insiilinin, normal ve diabetik gahislarin
6n kol adelesinde kan total keton cisimleri iitilizasyonunu

arttirdigi gosterilmigtir.

Bilindigi gibi karacigerde tesgekkiil eden AA Co A,
bir deasilaz vasitasi ile AA ve CoA ya ayrilir. AA kana
geger ve periferik dokulara gelir. Burada AA, thiophorase
sistemi ile tekrar AA CoA meydana gelir. Bu da thiolase
vasitasi ile iki molekiil Ac CoA ya ayrilir ve Krebs siklusun-
da okside olur(23). AA nin bir kismi periferide DPNH ve
Dehidrogenaz vasitasi ile indirgenerek BOBA husule gelir.

Bu bilhassa diabette, ketozis ilerledikge daha hizlanir ve
BOBA/A-AA orani artar(l). Bu husus diabet ketoasidozunda
tarafimizdan da ngterilmigtir(z). BOBA dehidrogenasyonla
tekrar AA ya dondiikten sonra iitilize olabilir(l).

Bulgularin bildirildigi Sekil: 1 de de gdriildigi
gibi, insiilin perflizyonu ve perfiizyon kesildikten sonra
120. dakikaya kadar keton cisimleri iitilizasyonunun devam

ettifi tesbit edilmigtir. Bu Utilizasyonun her iki fraksi-

yonda da (A-AA ve BOBA) istatistikge anlamli oldugu hesap-
lanmigtir (p 0.01). Ancak §ekil: 1 de de goriildiigi gibi
A-AA fraksiyonundaki {itilizasyon BOBA fraksiyonundakine
nazaran gok agikar olmak iizere daha fazladir. Bu husus bil-
hassa her iki fraksiyonun azami iitilize oldugu 45, ve 60.

—-6—
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dakikalarda daha belirgindir. $dyleki: A-AA nin en fazla
itilize oldugu 45. dakikada A-V/A degeri 0.1765, halbuki
BOBA in en fazla iitilize oldugu 60. dakikada%i A-V/A degeri
sadece 0.0191 dir,

Bu bulgular, BOBA in ancak AA e doniigtiikten sonra
itilize olabilecegi ve bu hadisenin de nisbeten yavag sey-
. (1)

reden bir hadise oldugu seklindeki literatiir bilgisini

destekleyici olarak kabul edilmigtir.
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