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Diabetes meliitus (DM), i nf eksi yon etkenlerine 
karşı vücudun savunma mekanizmasını azaltan bir 
hastalık olarak bilinmekte ve diabetlilerin hemen he
men bütün infeksiyonlara yatkın olduklarına inanıl
maktadır (1 - 6). Buna rağmen, deneysel çalışmalar 
ve araştırmalar sıklıkla çelişkili sonuçlar vermekte 
ve infeksiyonlara yatkınlığı izah edecek hümoral 
ya da seîlüler defekt her zaman gösterileni emektedir 
(2, 4). 

Nötrofiller bakteriye! infeksiyonlara karşı kona
ğın ilk savunma hattını teşkil ederler ve bu hususta 
çok önemli rol oynarlar. Bunlar mikroorganizmanın 
giriş yerinde birikerek etkili fagositik aktivite göste
rirler ve infeksiyonun ilerlemesini durdururlar. Ye
tersiz fagositoz ise, kontrol edilemeyen bakteriyel 
çoğalmaya ve şiddetli infeksiyona sebep olur (7 -10). 
Bu yüzden, nötrofil sayısında azalma veya nötrofil 
fonksiyon bozuklukları infeksiyona zemin hazır
larlar (11 -13). 

Bu derlemede aşağıdaki konulara değinilecektir. 

Â) Diabetes Meüitusta nötrofil fonksiyonları, 
B) Hipergliseminin fagositoz üzerine etkisi, 
C) İnfeksiyonun nötrofil fonksiyonlarına etkisi, 
D) Nötrofil metabolizması ve fagositoz, 
E) Diabetes Mellitusta infeksiyon. 

A) Diabetes Mellitusta Nötrofil 
Fonksiyonları : 

DM'lularm nötrofilleri yetersiz kemotaktik akti
vite göstermektedirler (7,11,12,14 -17). Bu defekt 
plazma insülini, glukoz, karbondioksit veya kan 
üre seviyeleri ile ilgili olmamakla birlikte yine de 
invitro insülin ilâvesiyle kemotaksis düzelmiştir 
(3, 7, 15, 17, 18). Ayrıca, Tip - 1 DM'lu hastaların 
sem m lan da kemotaktik faktörler yönünden yeter
siz bulunmuştur (3, 7, 18, 19). Bu yetersizliğin izahı 

henüz tam olarak yapılamamıştır. Bazı araştırmacılar, 
insülin kullanılmasına bağlı olarak an ti insülin antikor-
lannm meydana gelmesiyle antijen - antikor kom
plekslerinin oluştuğunu, bunun da komplem an sis
temini aktive ederek kemotaktik aktivite için gerek
li olan komplem en komponentlerinde azalmaya yol 
açtığını ileri sürmüşlerdir. Halbuki, insülin kullanma
yanlarda da durum aynıdır (3,18). 

DMlu hastalarda nötrofıllerin cilt - pencere 
preparatlanna göçü de azalmıştır (15, 16). Nötrofil 
göçü, infeksiyona karşı vücudu korumakta erken ve 
çok önemli bir adımdır. Mikrosirkülasyondan infla-
masyon bölgesine nötrofillerin zamanında ve yeteri 
kadar gidememeleri infeksiyon riskini önemli ölçüde 
artırır (16, 20). Bu defektin üremi veya asidoa'c ilgili 
olmadığı, nötrofillerdeki intrinsik anormalliklere bağ
lı olduğu belirtilmiştir (11). 

Bybee ve Rogers (21) ketoasidozlu diabetlilerde 
yaptıklan çalışmada fagositik indeksi düşük bulmuş
lardır. Cornelle (22) DMTuTardan izole ettiği nötro-
fillerle yaptığı çalışmada, bütün vakalarda fagositik 
indeksin azalmış olduğunu göstermiştir. Bagdade, 
Nielson ve Bulger (23), test mikroorganizması olarak 
pnömokokları kullandıktan çalışmalarında fagosito
zun yetersiz olduğunu göstermişlerdir. Drachman ve 
arkadaşlan (1) DM'lu farelerde, Tan ve arkadaşları 
(24) ise DM'lu insanlarda yaptıklan incelemelerde 
nötrofil fagositozunda azalma tesbit etmişlerdir. 

Bagdade, Nielson, Root ve Bulger (19), pnömo-
koklan kullanarak yaptıklan çalışmada fagositik in
deksi düşük bulmuşlar, normal serum ilâvesiyle fa
gositozun düzelmediğini, ancak insülin ilâvesiyle 
normal düzeylere çıktığını bildirmişlerdir. Dobozy 
ve Simon (25) da diabetlilerde fagositik indeksi 
düşük bulmuşlardır; bu araştırmacılar hasta nötro-
fıllerini sağlamların serumlannda da deneyerek fa
gositik indeksin düzelmediğini gözlemişler ve diabet
lilerde infeksiyona yatkınlığın nötrofillerdeki primer 
defekte bağlı olduğunu ileri sürmüşlerdir. 
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Tan Anderson ve Phair (26) diabetlilerin bazıla-
nnda fagositik indeksi düşük bulmuşlar ve bu düşük
lüğün nötrofıllerdeki enerji metabolizması bozuklu
ğuna bağlı olabileceğini belirtmişlerdir. Crosby ve 
Allison (27), test mikroorganizması olarak pnömo-
k ok lan kullandıklan çalışmalarında fagositik indeksi 
normal bulmuşlardır. Millet ve Baker (3) candida 
albicans kullanarak yap tıklan çalışmalarında Tip-1 
DMTularda fagositik indeksi normal bulmuşlardır. 
Bayram, Vural ve Bakan (28), Candida albicansı 
test mikroorganizması olarak kullandıkları çalışma-
lannda hem Tip-1 hem de Tip-2 DM'lularda fagosi
tik indeksi düşük bulmuşlardır. 

B) Hipergliseminin Fagositoz Üzerine 
Etkisi : 

Hipergliseminin fagositozu inhibe ettiği çeşitli 
yayınlarda bildirilmiştir. VVinkelstein ve Drachman (7) 
hipergliseminin ketoasidozsuz diabetlilerde bile fago
sitik indeksi azalttığını tesbit etmişlerdir. Bagdade, 
Nielson ve Bulger (23) tam kan kullanarak yaptıkla
rı çalışmalarında, ketoasidozu olmayan hiperglise-
mili vakalarda hem fagositik indeksin hem de hücre 
içi öldürmenin azalmış olduğunu ve bu azalmanın 
açlık kan şekeri (AKŞ) değerleri ile yakından ilişkili 
olduğunu tesbit etmişlerdir. Aynı vakalarda tedavi 
ile AKŞ değerleri normale indirildiğinde fagositoz
daki anormallikler de kaybolmuştur. Bagdade, Root 
ve Bulger (4), hipergliseminin fagositik indeksi 
azalttığını, ortamın glukoz seviyesi yükseltildiğinde 
normallerden elde edilen nötrofıllerde de fagositik 
indeksin azaldığını tesbit etmişlerdir. Drachman ve 
arkadaştan (1) diabetik farelerde yaptıktan incele
melerde yüksek glukoz seviyelerinin fagositik indeksi 
azalttığını belirlemişlerdir. Bagdade, Nielson, Root 
ve Bulger (19) de, hipergliseminin fagositozu ters 
yönde etkilediğini bildirmişlerdir. Bayram, Vural 
ve Bakan (28) hem Tip-1 hem de Tip-2 DMlularda 
yap tıklan çalışmada AKŞ ile fagositik indeks arasın
da çok önemli negatif korelasyon tesbit etmişlerdir: 
AKŞ değerleri yükseldikçe fagositik indeks azalmak
tadır. Bu araştırmacılar normal serum ortamında 
yaptıkları denemelerde AKŞ ile fagositik indeks 
arasında önemli negatif korelasyon olmasını, insülin 
yetersizliği ile nötrofıllerdeki primer defekt arasında 
paralellik olmasına bağlamışlardır. Nolan ve arkadaş
ları (10) hasta lökositlerini izole ederek normal se
rumda denemişler ve buna rağmen kan glukoz düzey
leri ile fagositik indeks arasında olumsuz korelasyon 
bulmuşlardır. 

Crosby ve Allison (27), Tan, Anderson ve Phair 
(26) ve Miller ve Baker (3) ise AKŞ ile fagositik in
deks arasında ilişki olmadığını bildirmişlerdir. 

C) İnfeksiyorıun No trolü 
Fonksiyonlarına Etkisi : 

İnfeksiyon fagositoz bozukluklarının sonucunda 

oluşabildiği gibi, infeksiyonun bizzat kendisi de 
fagositozu bozabilir. Mowat ve Baum (29) ve McCall 
ve arkadaşları (30) akut infeksiyonların seyrinde nöt-
rofil fonksiyon bozukluklannın görülebileceğini bil
dirmişlerdir. Solberg ve Hellum (31), infeksiyonlu 
100 hasta üzerinde yaptıkları çalışmada vakalann 
1/3'ünde fagositik indeksi düşük bulduklarını, tedavi
den sonra ise fagositik indeksin normale döndüğünü 
tesbit etmişlerdir. Bu araştırmacılar toksik granülas-
yon ve sitoplazmik vakuolizasyon gösteren genç 
nötrofıllerin fagositoz kabiliyetinin düşük olduğunu 
göstermişlerdir. 

Dobozy ve Simon (25) infeksiyonlu DM'lularda 
fagositik indeksi infeksiyonsuzlara oranla daha düşük 
bulmuşlardır. Bayram, Vural ve Bakan (28) 13Ü in
feksiyonlu olmak üzere toplam 24 DM'lu vaka üzerin
de yaptıkları çalışmada infeksiyonlu ve infeksiyonsuz 
vakalar arasında fagositik indeks yönünden önemli 
farklılık tesbit edememişlerdir. Bayram, Vural ve 
Bakan bu durumu, infeksiyonlu vakaların nötrofille-
rinde sola kayma, toksik granülasyon ve sitoplazmik 
vakuolizasyon gibi belirtilerin olmaması vemm^'deki 
nötrofıl sayısının, iki vaka dışında, normal olmasıyla 
izah etmişlerdir. 

D) Nötrofillerde Metabolizma ve 
Fagositoz: 

Fagositoz enerji gerektiren bir olay olup, bu, 
özellikle "yutma" safhası için büyük önem arzeder 
(8, 32, 33). Nötrofillerde fagositoz sırasında glikoje
nin enerji kaynağı olarak kullanıldığı ve ilk 30 daki-
kada glikojen depolarının yanya indiği bildirilmiştir 
(34). Fagositoz sırasında ayrıca, ekstrasellüler ortam
daki glukoz da enerji sağlamak için kullanılır (34 -
38). 

Iyer ve arkadaşları (33) fagositozun "yutma" 
safhasında nötrofil metabolizmasında artış olduğunu, 
glikojen yıkımının ve lakta t üretiminin hızlandığını, 
ekstrasellüler ortamda yeterli glukoz bulunmadığın
da ise metabolizma hızlanmasının olmadığını göster
mişlerdir. Fussanger (39) de, insülinin, glukozun hüc
re içine girişini hızlandırmadığını, ancak, insülinin 
varlığında glikojen metabolizmasının hızlandığını be
lirtmiştir. Esmann (40) ise DM'lu vakalarda nötrofil-
lerdeki glikojen miktarının azaldığını ve insülin teda
visiyle bu durumun normale döndüğünü bildirmiş
tir. 

Martin ve arkadaşları (41) DM'lularda nötrofille-
rin glukoz kullanımının kontrollere oranla önemli 
ölçüde düşük olduğunu, insülin ilâvesiyle glukoz 
kullanımının ileri derecede arttığını ve normallerde-
ki değere yaklaştığım tesbit etmişlerdir. Munroe 
ve Shipp (42), insülin tedavisi gören DM'lularda 
glukoz kullanımının normallerinkine eşit olduğu
nu, tedavi edilmemiş vakalarda ise düşük olduğunu 
bildirmişlerdir. 
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Bagdade, Nielson ve Bulger (23) insulinin, granü-
losit m em br ani arın da rı glukoz geçişini etkilemediğini, 
fakat glikolitik yolun bazı enzimlerinin (glukokinaz, 
fosfofrüktokinaz, pirüvatkinaz vb.) fonksiyonlarını 
kolaylaştırarak etki ettiğini bildirmişlerdir. Bayram, 
Vural ve Bakan (28) hem Tip-1 hem de Tip-2 DMlu-
larda nötrofillerin glukoz kullanımını düşük bulmuş
lar ve bu vakalardaM düşük fagositik indeksin enerji 
metabolizmasındaki bozukluğa bağlı olabileceğini be
lirtmişlerdir. 

E) Diabetes Meüituşta İnfeksiyon : 

Diabette deri (fronkülöz, antraks, piyodermi 
vb.), idrar yollan (sistit, pyelonefrit vb.) ve solunum 
sistemi infeksiyonlanna sıklıkla rastlanır (2, 43 - 45). 
Aynca bu vakalarda mantar infeksiyonlan da yüksek 
orandadır (46, 47). Kandida vulvitisi, ağır glukozü-
rili genç kızlarda sıklıkla görülür ve glukozürinin 
azalmasına ve mikostatin tedavisine iyi cevap verir. 
Genç kızlarda ve yaşlı kadın diabetlilerde sistit genel
likle sık görülür ve pyelonefrite yol açar (44, 47). 
Glukozürinin bulunması bakteriler için kültür ortamı 
teşkil ederek ve mesane fonksiyon bozukluklan staza 
yol açarak infeksiyon riskini artırmaktadır (2, 6). 
Otopsi incelemelerinde, DM'lularda akut pyelonef
rit % 6,8; diabetli olmayanlarda ise % 1,6 olarak bu
lunmuştur (6). Obstrüktif üropatili DM'lularda papil-
ler nekroz sıklıkla görülmektedir (2). 

Uyluk ve kollardaki cilt altı apseleri vakalann 
% 5'inde bulunur ve özellikle alt ekstremitelerdeki 

infeksiyonlar büyük ölçüde, periferik damar yetersiz
liğine bağlıdır (2, 47). Cilt lezyonuna sebep olan pyo-
jenik bakterilerin en önemlileri stafilokok ve beta he-
molitik streptokoklardır (2, 5). 

Aktif akciğer tüberkülozu da diabetlilerde sık gö
rülür ve ağır seyreder (2,5). 

Diabetlilerde infeksiyonlar atipik bir başlangıç 
ve gidiş gösterirler. Ağrı, ateş ve lökositoz gibi reak
siyonlar çoğu kez hafiftir ve bazan hiç bulunmayabi
lir. Küçük görülen ve önem verilmeyen hafif infek
siyonlar kısa zamanda ilerleyerek sepsise yol açabi
lir (45, 48). 

İnfeksiyon sırasında diabetlilerin insülin ihtiyacı 
artar ve insüline dirençlilik meydana gelir. İnfeksiyon 
genellikle, kontrol altına alınmış vakalarda, glukozü-
riye ve hatta bazan asetonüriye sebep olur (44, 45). 
Bu yüzden, insülin kullananlarda dozu artırmak veya 
o zamana kadar kan şekeri insülinsiz olarak ayarlan
mış hastalarda insülin kullanmak gerekebilir. İnfeksi
yon sırasında insülin ihtiyacındaki artışın % 2 0 - 4 0 
kadar olduğu bildirilmiştir (43). Bu artışa infeksiyon 
şurasında glukokortikoid, glukagon ve katekolamin 
gibi antiinsüliner norm on la nn etkisi ile endojen glu
koz yapımının artması yanında, insülin reseptörlerin-
deki azalmanın da sebep olduğu ileri sürülmektedir 
(5, 43). Ayrıca, infeksiyon sırasında insulinin enzima-
tik yolla fazla miktarda yıkılması da söz konusudur. 

Diabetlilerde ölümlerin % 6 kadarından infeksi
yonlar sorumludur (44). 
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