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OZET
Amac: Tip 2 diyabet hastalarinda le ptin diizeyleri ve glisemik kontrol deresyon anksiyete gelisimi ve
ofke denetimi arasinda iliski olup olmadidini arastirmak.

Gerec ve Yontem: Tip 2 diyabet hastasi olan 40 Kisi calismaya dahil edildi. Serum leptin ve HbAj
diizeyleri 6lgiildil. Psikolojik dederlendirme sonuclarnn Beck Depresyon Envanteri, Spielberger-Surekli
Ofke Olcegi ve Siirekli Kayar Olcegi ile degerlendirildi.

Bulgular: Anksiyete ve depresyon skorlan ile leptin diizeyleri ve glisemik kontrol arasinda iliski
gozlenmedi. Yiiksek Ofke altgrubunda olan hastalarin leptin degderleri, diisik 6fke grubuna gore

anlaml derecede diisiik bulundu (p=0.035). Ayrica depresyonu olan hasta grubunda, diyabete eslik
eden kronik somatik hastaliklar, daha fazla gézlendi (p=0.031).

Sonuc: Diabetli hastalarda, leptin diizeylerinde 6fke subgruplarinda gozlenen farklihk ofkeli Kisilik
yapisl ve stresin sempatik sinir sistemi, néroendokrin sistem gibi fizyolojik regulasyonun saglanmasinda
onemli roli olan sistemler {izerine olan etkisinin bir sonucu olabilir.

Anahtar Sozciikler: Leptin, Tip 2 diyabet, depresyon, 6fke, anksiyete

ABSTRACT

Objective: The purpose of this study was to investigate the potentially causal relationship between
anger management, anxiety and depression with leptin and glycemic control in type 2 diabetic patients.

Methods: Forty Type 2 diabetic patients were enrolled in this study and serum leptin and HbAj.
levels were measured. Psychological outcomes were assessed with the Beck Depression, Spielberger
Stait-Trait Anger Expression, and State-Trait Anxiety Inventories.

Results: No significant difference was found between glycemic control, leptin levels and depression and
anxiety scores. In the highest tertile of trait anger subgroup leptin values were significantly lower
compared to the lowest tertile (p=0.035). Comorbid chronic somatic diseases were found to be
associated with depression scores (p=0.031).
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Conclu sions: The differences observed in leptin levels in the anger trait subgroups of diabetic patients
may be the result of the effects of personality and stres on the sympathetic and/or neuroendocrine
systems which play important roles in the physiological regulation of metabolism.

Key Words: Leptin, Type 2 diabetes, depression, anger, anxiety

GIRiS

Diyabet gibi kronik hastaliklar, eslik eden
komplikasyonlarla birlikte psikolojik prob-
lemlere yol acabilir. Diyabet hastalarinda
depresyon riski ve anksiyete oranindaki artigi
gosteren cesitli calismalarin yanisira (1,2),
kotu glisemik kontrol, sosyodemografik 6zel-
likler, yasam tarzinin diyabet ile iligkisini
arastiran ¢alismalar da vardir (3). Dusuk egi-
tim duzeyine sahip toplumlarda depresyonun
diyabet gelisiminde badimsiz rolii oldugu
goOsterilmistir (4).

Bazi arastirmacilar HbA . duizeyleri ile dep-

resyon arasinda ters yonde iliski saptarken
(5), bazilan pozitif yonde ilgki tespit etmistir
(6). Bunun yani sira Glisemik kontrol ve dep-
resyon gelisimi arasinda hicbir iliski goz-
lenmeyen calismalar da bulunmaktadir (7).
Bu celiskili sonuclar farkli mekanizmalarin
glukoz metabolizmasi lzerine olan etkilerin-
den kaynaklaniyor olabilir. Yapilan ¢alisma-
lar da, diyabete eslik eden somatik rahat-
sizliklarin depresyonla iligkisi gosterilmistir.

Eslik eden somatik rahatsizliklar yoksa diya-
bet ve depresyon gelisimi arasinda iligki
go6zlenmedidi vurgulanmistir (8,9). Ayrica,
diyabetin stiresindeki artis kronik stres olusu-
munda ve psikolojik rahatsizliklarin, 6fkenin
ve duygu durumunda bozuklugun gelisimin-
de indiikleyici rol alabilir (3,10). Diger taraf-
tan stres ve olumsuz duygu durumunun
obezite gelisimi ve inflamatuar yanit tlizerine
olan etkileri aracihid@i ile de Tip 2 diyabet
gelisim riskini arttirdiqi ileri surtlmustiir.
Stresin neden oldugu sitokin duzeylerindeki
artis ve buna eslik eden insulin rezistansi
gOzlenmistir (12). Obezite 6zellikle beyaz yag

dokusunda kronik diisiik derecede inflamas-
yonla birlikte seyreder (13). Leptin, enerji den-
gesi, istah, Kilo regiilasyonu, néroendokKrin,

immiun ve Kardiovaskiiler sistemler tizerine
etkisi olan yag dokusundan tilireyen bir
hormondur (14). Leptin konsantrasyonunun
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viicut Kiitle indeksi (VKI) ile korele oldugu
ve diyabet hastalarinda diizeyinin yuikseldigi
bilinmektedir (15). Depresyon hastalarinin
bazilarinda kilo alma goOzlenirken bazi hasta
larda Kilo verilmesi, bu durumdan, leptinin
istah ve viicut agirlik degdisimi tizerine olan
etkisinin sorumlu olabilecedi ileri suriilmus-
tir (16). Bazi depresif hastalarda leptin dii-
zeylerinde dusuklige ragmen normal VKIi
gozlenirken (16), depresyonlu olmayan has-
talarla fark goézlenmeyen calismalar da vardu
(17). Yaptigimiz yayin taramasinda, 6fke du-
rumu, leptin duzeyleri ve diyabet Uzerinde
daha Once yapilan bir ¢alismaya rastlamadik.
Diyabetik hastalarda yuksek leptin diizeyleri
dgodzlenmesi ve leptinin beyin tizerine bilinen
etkileri nedeniyle, diyabetik hastalarda dep-
resyon, anksiyete ve 6fke diizeyi ile leptin
iliskisini arastirdik.

GEREC VE YONTEM

Yaslar1 38 - 75 arasinda, 40 adet tip 2 diya
bet hastasi calismaya dahil edildi (diyabet
suresi: 0.5-28 yil). Viicut agirhi@ boyun kare-
sine bolilnerek VKI hesaplandi. Hastalarin
egitim duzeyi, yas, cinsiyet ve sosyoekono-
mik durumu kaydedildi. Diyabete egslik eden
hastaliklar; kardiyovaskiiler hastaliklar(%20)
tiroid rahatsizliklar (%?7.), kanser (%2.5) ve
astim (%2.5) olarak rapor edildi.

Serum leptin duzeyleri alinan vendz Kkan
orneklerinden radioimmunassay Kkiti ile cali-
silirken (LincoResearch, USA), HbA | dlizeyleri
immunotiirbidimetrik yéntemle Integra 400
otoanalizoriinde (Roche, Basel, Switzerland)
¢alisildi. Glisemik Kkontrol icin HbA|. diizeyleri
< %7 yeterli, %7-9 orta, >% 9 kétii kontrol
olarak degerlendirildi (8).

Psikolojik degerlendirme icin Beck Depresyon
Envanteri (BDI), Spielberger-Siirekli Ofke
Olgegdi ve Surekli Kaygi Olgedi kullanilds
(18-20).
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Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirme igin SPSS 12 prog-
rami kullanildi. Mann Whitney-U ve Kruskal-
Wallis testleri gruplar arasi farklihd@ degerlen-
dirmede, Spearman testi korelasyon analizin-
de Kkullanildi. Sonuclar ortalama ve standart

hata olarak agiklandi. P<0.05 istatiksel anlam-
Iilik olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin demogrofik 6zellikleri Tablo 1'de
sunulmustur. Kadin hastalarda leptin diizey-
leri (p=0.000) ve VKi (p=0.022) erkek has-
talara gére anlaml yiiksek bulunurken, her
iki cinste de leptin diizeyleri, VKI ile korele
bulundu (r=0.65, p=0.00).

Beck Depresyon Envanteri (BDI) ve Surekli
Kayar Olcegi ile skorlama yapildiginda gli-
semik kontrol, depresyon ve anksiyete geli-
simi arasinda iliski gozlenmezken, sadece
hastahdin stuiresi ve HbA | dlizeyleri arasinda
iliski g6zlendi (p=0.006). Psikolojik semp-
tomlar ile yas, cinsiyet, is durumu arasinda
iliski g6zlenmedi.

Hastalarin %50'inde depresyon go6zlenirken
depresyon ve anksiyete skorlamasina gore,

Tablo 1. Hastalarn ol¢iilebilir temel 6zellikleri.

Temel Ozellik ortalama n %
Cinsiyet(% kadin) 24 60
Yas 56.97 + 1.44
Dustik Egitim Diizeyi (%) 28 70
VKI (kg/m?) 27.92 + 0.85
DM siiresi (y1l) 7.7 +1.18
HbA| ¢ (%) 7.76 = 0.21
Leptin (ng/mL) 25.38 + 3.42

Degerler: ortalama + standart hata

Diyabet Hastalarinda Depresyon ve Ofke Yénetimi

gruplar arasinda leptin diizeylerinde farklhilik
gozlenmedi. Dusiuk egitim duzeyine sahip
hastalarda yuksek anksiyete skoru saptandi
(p=0.009). Depresyonlu hastalarda eslik eden
somatik hastahdin (%20), depresyonlu olma-
yan gruba gore daha fazla oldugu go6zlendi
(%53) (p=0.031).

Diisuik, orta ve yiliksek ofke diizeyleri sek-
linde skorlama yapildiginda (11), dusiuk 6fke
grubunda bulunan hastalarda VKi (p=0.035)
ve leptin diizeyi (p=0.021) yiiksek 6fke gru-
buna dgoére daha yiuksek olarak gozlendi
(Tablo 2). Ofke skorlan ve leptin diizeyleri
arasinda ters yonde Kkorelasyon saptandi
(p=0.01; r=0.398).

TARTISMA

Calismamizda, tip 2 diyabetli hastalarda dep-
resyon oraninda gorilen ytlikseklik (%50)
bu konuda yapilan diger calismalar1 destek-
lemektedir (1-3). Brown ve ark. (21), buyiik
bir popiilasyonu kapsayan kohort calismasi,
Kisilerde baslangi¢ asamasinda depresyona
yatkinllk ve eslik eden somatik bozukluk
olmadidr surece sadece diyabetin depresyon
riskini arttirmadigini, artrit, sok, periferal ar-
teriyal hastaliklarin eslik ettigi grupta dep-
resyon insidansinda artis oldugunu gozlem-
lemislerdir. Benzer bir diger calismada da bu
verilerle uyumlu olarak kronik somatik hasta-
Iiklarn eglik ettigi diyabetli grupta depresyon
insidansinda artis g6zlenmistir (9). Diyabetli
hastalarda glisemik kontrol ve depresyon
arasindaki iliski net olarak heniz aciklan-
mis degildir. Bizim verilerimiz, eslik eden
somatik hastaliklarin depresyon riskini artti-
rirken, glisemik kontroliin depresyon tizerine

Tablo 2. Ofke diizeyine gére gruplandirilan hastalara ait parametreler.

Ofke Duizeyi Dusiik Orta Yiiksek P degeri
(skor: 10-14) (skor: 15-21) (skor: 22-40)

n 5 20 15

yas 61.80 + 3.12 59.05 + 1.80 52.60 + 2.53 0.057

Leptin (ng/mL) 51.36 + 15.39 23.08 + 3.20 19.79 = 5.21 0.041*

VKIi (kg/mz) 32.80 + 2.46 27.64 +1.18 26.63 + 1.23 0.087

HDbA| ¢ (%) 8.98 = 0.65 7.51 = 0.27 7.71 = 0.35 0.139

Degerler: ortalama + standart hata
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etkisi olmadigini gésterm ektedir. Bu bulgu-
lar, tip 2 diyabetli hastalarda HbA|. duzey-
leri ve depresif bozukluk arasinda iliski sap-
tanmayan diger calismalarn desteklemektedir
(7). Bu sonuglarla celisen diger calismalar,
gelecekte yapilacak kisinin karakter 6zellik-
leri, sosyodemografik 6zelikleri, fiziksel 6zel-
likleri, eslik eden diger rahatsizliklann da
kapsayan yeni calismalarla bu farkhihdin
aciklanabilecegini ileri stirmusglerdir (5).

Yapilan bir calismada, egitim duzeyi, fizik-
sel inaktivite ve depresyon arasinda pozitif
yonde korelasyon saptanmistir (9). Peyrot
ve ark. (3)'nin ¢alismasiyla uyumlu olarak,
hasta popiilasyonumuzda, diisuk egitim diize-
yinin anksiyete ile guclu iliskisi oldugunu
diyabetin suresi, yas, cinsiyet ve glisemik
kontroliin psikolojik bozuklukKlar tlizerine etki-
si olmadigini gézlemledik. Bu veriler egitim
durumu gibi, Kisinin toplumdaki sosyoeko-
nomik diizeyini etkileyen fiziksel hastalik
disindaki faktorlerin, kisi tizerinde yarattign
stres ve psikolojik bozuklugun diyabet geli-
simiyle iliskisini vurgulamaktadir.

Depresyonlu hastalarda yapilan bir calisma-
da, normal VKi, dusuk leptin duzeyleri (16)
gozlenmistir, bir diger calisma da, depresif
hastalarda kilo alma ve Kilo kaybi arastirildi-
dinda, %40 hastada Kilo alim1 %30 hastada
Kilo kaybi g6zlenirken, diger hastalarda kilo
degisikligi gdzlenmemistir (22). Biz calisma-
mizda, leptin diizeyleri ve VKI degerleri ile
depresyon ve anksiyete skorlar arasinda
iliski go6zlemlemedik. Bu verilerle benzer
olarak, Kaufman ve ark. (17), depresif ve
depresif olmayan kadinlarda benzer leptin
diizeyleri tespit ettiler.

Tum bu veriler kilo degisikligi tizerine anti-
depresan tedavinin etkin roli olabilecegini
dusundurmektedir. Bizim calismamiz tip 2
diyabetli hastalarda 6fke diizeylerine gore
leptin degerleri kiyaslandiginda farklihk oldu-
dgunu, yiuksek ofke grubunda dusiik leptin
degerleri bulundugunu goéstermektedir. Golden
ve ark. (11), ofkeli karakter yapisina sahip
olmanin diyabet gelisimini etkiledigini, yuk-
sek 6fke grubun da diyabet insidansinin dii-
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siik 6fke grubuna goére 34% yuksek oldugu-
nu ileri sirmuslerdir. Yapilan yeni bir ¢alis-
mada, kronik strese maruz birakilan farelerde
leptin duzeylerinin diistiigu ortaya konmus-
tur. Hipotalamohipofizer sistem ve sempatik
sistem Uzerinde olan artmis aktivasyonun
Kortikosteroid ve Kkatekolamin saliniminda
yol actid1 artisin 6fke diizeyinde artisla sonucg-
lanabilecegi ileri strualmustar (11). Kronik
stres altinda olan farelerde yapilan bir diger
calismada (23), kortizol artisina zit olarak g6z
lenen plazma leptin diizeylerindeki dusuk-
luk 6fke ve leptin arasinda iliski olabilecegi
goriisiinii desteklemektedir. Depresif hasta-
larda hipotalamo hipofizer sistem regulasyo-
nunda bozukluk, plazma ve beyin omurilik
sivisinda artmis kortizol seviyeleri saptanan
calismalarin yani sira (24), benzer VKi‘ne
sahip olmalarina karsin major depresyonlu
kadinlarda, kontrol grubuna goére, diisiik BOS
leptin duzeyi saptanan calismalar da (25)
bulunmaktadir. Hipotalamohipofizer sistem
ve sempatik sistem aktivasyonunun tip 2
diyabet gelisimine yol acarak, endokrin sis-
tem uzerine olan olumsuz etkKisi ayrica vur-
gulanmistir (26). Bizim verilerimiz, daha 6énce
belirtilen yliksek 6fke skoruna sahip hasta
larda g6zlenen artmis diyabet insidansindan
(11) leptin ve Kortizol arasindaki zit etkile-
sim sorumlu olabilir diisiincesini akla getir-
mektedir.

Sonug olarak, bu verilere gore, diyabetik has-
talarda gozlenen artmis psikolojik bozukluk
insidansi plazma leptin diizeyleri ile iliskili
degildir. Bunun yani sira, depresyon riski,
eslik eden hastaliklarla birlikte artar. Azalmig
leptin diizeyleri, 6fkeli Kisilik yapisi ve diya-
bet arasindaki iliskinin biyolojik bir belirleyi-
cisi olabilir.
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