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Kromun Insiilin Duyarhihg ile Iliskisi

Chromium Associates With Insulin Sensitivity
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Ozet

Kromun insanlar igin temel bir eser element oldugu uzun zamanlardir bilinmektedir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda kromun karbonhidrat metabolizmasinda
potansiyel bir rol oynadig tespit edilmistir. Kromun, insiilin tizerindeki etkisinin, insiilinin reseptoriine yanitini artirarak kan glukozunun diizenlenmesine katkida
bulundugu diisiiniilmektedir. Bu nedenle diyabetin kontrol edilmesinde gz ard1 edilmemesi kanisindayiz.
Anahtar Kelimeler : Krom, insiilin, Diyabet.

Abstract

Chromium has been known to be an essential micronutrient in human nutrient for long times. Recent studies have shed light on a potential role of chromium on
carbohydrate metabolism. It has suggested that chromium is effected to insulin by increased of insulin receptor molecule and contribute to adjust blood glucose. We
suggested that chromium is remarkable for diabetes’s control.
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GIiRIiS

Krom (Cr), atom numarasi 24, kiitle numarasi 52 olan bir
metaldir. Dogada krom cevheri olarak, 3 degerlikli ve 6
degerlikli- iki formu seklinde bulunmaktadir. Krom asetat,
krom aspartat, krom selat, krom kloriir, krom trikloriir, krom
sitrat 3 degerlikli formlaridir.

Krom pikolinat, %88 pikolonik asit ve %12 krom ihtiva
eder ve biyolojik olarak oldukga yararli bir formdur. Digerlerine
gore daha iyi emilir. Diyetsel kromun ortalama absorbsiyonu
%0.5 ile 2 arasindadir (1). Krom, beslenmede temel bir eser
elementtir. Krom eser miktarlarda da olsa bir¢ok yiyecekte
bulunur. Ozellikle, tahil, hububat, baharat, mantar, esmer seker,
kahve, cay, bira, sarap ve et tiriinlerinde mevcuttur. Meyve ve
sebzeler ise kromun daha az bulundugu yiyeceklerdir. Bira
mayas1 kromun ¢ok iyi bir kaynagidir (2,3).
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ONERILEN KROM MiKTARLARI

1979 yilinda Amerikan tip panelinde total parenteral
nutrisyon (TPN) icin orta yasli hastalarda giinliik krom
miktar1;10-15 pg ve pediatrik hastalar i¢in de 0.14 pg—0.20
ng\kg olarak onerilmistir. Fleming ve arkadaslar: bu miktari
orta yaslilarda giinlitk 10 pg\kg—20 pg\kg olarak tavsiye etmis
yine Gren ve arkadaslar1 ¢ocuklar ve yeni doganlarda 0.2
pg\kg kromu onermislerdir. Bunun yani sira, TPN
soliisyonlarmin igindeki krom miktar1 yeni doganlarda ve
cocuklarda cok yiiksek olabilir bu da gelisimlerini negatif
yonde etkileyebilir. Dolayist ile TPN soliisyonlarinin bazal
krom igerigi degiskenliklere bagli olarak kontrol edilmeli ve
miktar belirlenirken degiskenler g6z oniine alinmalidir (4,5).
Giinliik diyette giivenli ve yeterli diizeyde alinmasi gereken
krom miktarlar1 tablo 1 de gosterilmektedir (6,7). Kapsiil
olarak 100 pg, 500 pg formunda, tablet olarak da 100 pg, 400
pg, 500 pg ve 1 mg olarak temin edilebilmektedir (1).

Kromun saglik tizerine etkileri kismi olarak metalin degerlik
sayisi ile iligkilidir. 3 degerlikli (Cr [1I1]) ve 6 degerlikli (Cr
[VI]) bilesikleri biyolojik olarak en énemli olanlardir. Cr I1I
diisiik dozlarda diyette esansiyel mineraldir. Cr [VI] karsinojenik
olarak bilinmekle birlikte Cr [III]’lin ve krom metalinin
karsinojenik olduguna dair yeterli kanitlar mevcut degildir. 6
degerlikli biitiin formlar1 insan viicudu i¢in toksik olup
kullanilmamasi onerilmektedir. Cr [VI], Cr [III] e gbre daha
toksiktir (8).
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Tablo 1. Yeterli ve giivenli dozda alinmasi gereken
gtinliik krom dozlar1 (7).

Yas Tavsiye edilen
krom dozu
6 aydan daha kiigiik bebekler 10-40 ug
6 ay ile 1 yas aras1 bebekler 20-60 pg
1-3 yas arast gocuklar 20-80 pg
4-6 yas arasi 30-120 pg
7 yasindaki ¢ocuk-orta yas arasi 50-200 pg
Orta yas ve tizeri 50 ug

GLUKOZ INTOLERANSI VE KROM

Son 5 yil igerisinde kromun glukoz intoleransinda, tip 2
diyabette ve gestasyonel diyabette 6nemli bir rol oynadigi
gosterilmistir. Normal insan diyetindeki krom eksikligi, kan
glukozu , insiilin, kolesterol, trigliserid seviyesinin yiikselmesine
ve yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) seviyesinin diismesine
sebep olmaktadir (7). Tablo 2°de, yapilan ¢esitli arastirmalarda
diyabeti olmayan kisilerde krom ilavesinin ne tiir biyokimyasal
parametreler tizerinde etkili oldugu gosterilmektedir. 1950
yillarinda ratlarda yapilan ¢alismada krom eksikliginin
bozulmus glukoz toleransina neden oldugu gézlenmis dolayisi
ile normal glukoz toleransi i¢in kromun gerekli oldugu tespit
edilmistir (9,10). Daha bircok krom eksikligine bagl
diizensizlik (6zellikle sinir ve beyin hiicrelerinde) total
parenteral nutrisyon alan hastalarda kaydedilmistir. Hastalara
uzun siireli kromsuz parenteral beslenme uygulandiginda
glukoz intoleransi, agirlik kayb: ve periferal néropati
gozlenmistir. Bu semptomlar hastalara intraven6z krom klorid
uygulandiginda ortadan kalkmistir (11).

KROM VE DiYABET

Tip 2 Diabetes Mellitus ( DM ) insiilinin veya insiilin
aktivitesinin eksikligi nedeni ile karbonhidrat, protein ve yag
metabolizmas1 bozukluguna bagli olarak kan glukozu
yiiksekliginin gortildigi kompleks bir hastaliktir. Diyabetik
hastalarda eser elementlerin nasil bir etkisi olduguna dair
calismalar heniiz ¢ok agikliga kavusmamis olmakla birlikte
kromun normal karbonhidrat metabolizmasinda 6nemli bir rol
oynadig1 kanitlanmustir.

Insiilin, 6giinlerden sonra artmis kan glukoz seviyesine
yanit olarak pankreastaki langerhans adaciklarindaki b
hiicrelerinden salgilanir. Insiilin karaciger, kas ve yag dokusu
gibi bir¢ok dokuda, hiicre membranlarinda bulunan yiiksek
afiniteli 6zgiin reseptorlerine baglanir. Aktive olan reseptor,
glukoz tastyicilarinin hiicre i¢i havuzdan, hiicre yiizeyine
hareketine neden olur (11,12). (Sekil 1).

Insiilin, ayrica yag ve protein metabolizmasini da etkiler.
Glukozun hiicre i¢ine alinimi yag ve kas dokusunda insiiline
bagimliyken beyin, eritrosit, bobrek iistii bezi vb. dokularda
insiilinden bagimsiz olarak gecer. Azalmis instilin yanit1 veya
azalmig insulin duyarliligi eslesmemis glukoz toleransi ile
sonuglanabilir.

Kromun, biyolojik aktif formunun kesin yapis1
bilinmemekle beraber insiilinin etkisini artirarak glukoz
metabolizmasi tizerine etki ettigi diisintilmektedir (13).

Yapilan aragtirmalarda, diisiik molekiil agirlikli krom baglh
madde ( DMACT) insiilinin reseptorlerine yanitini artirabilir.
Kromun insiilin aktivasyonu tizerine etkileri Sekil 2’de
gosterilmektedir.

glukoz O o " insiilin
o ‘,
° glukoz
tagiyici Vinsiilin
| reseptori
\
gllkOjen x -1

= Q00
O f""\
\—' ’\\V /agasmu

plruvat

Sekil 1.: Insiilinin glukoz alimma ve metabolizmasia etkisi (12).
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Tablo 2. Diyabeti olmayan bireylere krom takviyesi yapilarak elde edilen veriler.

Yazarlar

Glinsmann ve Mertz, 1966

Hopkins ve ark. 1968
Levine ve ark. 1968
Carter ve ark. 1968
Gurson ve Saner, 1971
Offenbacher ve
Pi-Sunyer, 1980

Riales ve Albrink, 1981

Yazarlar

Potter ve ark. 1985

Martinez ve ark. 1985

Urber ve Zemmel, 1987

Urberg ve ark. 1988
Wang ve ark. 1989

Yazarlar

Lefavi ve ark. 1993

Anderson ve ark. 1991

Calisma grubu

10 yetiskin
12 kotii beslenen ¢ocuk
10 yash
9 ¢ocuk

15 kotii beslenen ¢ocuk

8 yash

14 erkek

Calisma grubu

5 yasgh

85 yash kadin

16 yash

2 erkek

10 yetiskin

Calisma grubu

34 erkek

17 yetiskin

Form (pg/giin)

CrCls (150-1000)
CrCl; (250)
CrCls (150)
CrCls (250)

CrCLs (50)

Bira mayas1 Cr (11)

CrCl; (200)

Form (pg/giin)

CrCl; (200)
CrCl; (200)

CrCl; (200)+100 mg niasin

CrCl; (200)+100 mg niasin

CrCls (50)

Form (pg/giin)

Cr nikotinat (200 and 800)
CrCl; (200)

Siire (hafta)

3
0.11
12-16
0.14-0.43

1-6

125gtin/hafta

Siire (hafta)

10

52

Kromun etkileri

Etkisiz
Artmis glukoz toleransi
Artmus glukoz toleransi

Etkisiz, ylikselmis
bazal krom alimi

Artmis glukoz toleransi
Artmus glukoz toleransi;
azalmig kolesterol

Artmis HDL kolesterol

Kromun etkileri

Artmig B-hticre duyarliligi

80 kiside azalmig plazma
glukoz w/12 dakika
glukoz >5.56 mmol/L

Azalmis ag¢lik kan gukozu
Artmus glukoz toleransi

Azalmus total kolesterol

12 Azalmis total&LDL kolesterol

Siire (hafta)

Kromun etkileri

8 Azalmis total&LDL kolesterol

5 Artmis glukoz tolerans1 & 9

bireyde azalmis insulin
sirkiilasyonu w/90-dakika
glukoz >5.56 mmol/L

Roeback ve ark. 1991 63 beta bloker alan yetiskin  Biyolojik aktif Cr (600) 8 Artmis HDL kolesterol

Uusitupa ve ark. 1992 26 yash Bira mayasi Cr (160) 24 Etkisiz

Abraham ve ark. 51 yetiskin CrCls (250) 28-64 Artmis HDL kolesterol

w/aterosklerotik hastalik azalmis trigliserid

Wilson ve Gondy, 1995 26 yetiskin Cr pikolinat (220) 14 Azalmis insulin

w/baglangi¢ aclik insulin

>35 pmol/L

Thomas ve Gropper, 1996 14 yetiskin Cr nikotinat (200) 14 Etkisiz
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Sekil 2. Kromun Insiilin aktivitesi {izerinde etkisini gosteren bir model.

1-Insiilin , insiilin reseptoriine baglanarak onu aktive eder.
2-Aktive olmus insiilin reseptdrii hiicrelerdeki kromun
hareketini uyarir.

3-Krom, Apo-DMACTr (Apo-LC) olarak bilinen bir peptide
baglanir.

4-Fonksiyonel DMACTr (LC) insiilin reseptoriine baglanir ve
aktivite olmus reseptdr aktivitesini daha da artirir.

Kan glukoz seviyesi normal diizeye geldiginde, hiicrelerden
diisiik molekiil agirlikli krom salgilanarak etkilerini sonlandirir.
Son zamanlardaki ¢alismalarda, kromun, hiicre membranina
glukoz transferini, insiilin diizeyindeki artis1 saglayarak sebep
olduguna isaret edilmektedir.

Yapilan ¢alismalardan birinde krom pikolanat olarak glinde
1000 mikrogram krom takviyesi yapilan tip 2 diyabetli
hastalarda, artmis instilin duyarlilig1 rapor edilmistir (14). Yine
benzer caligsmalar, takviye kromun plazma glukozu iizerine
ve bununla iligkili olarak tip 2 diyabetli ve steroid indiklii
diyabetlilerde faydali olabilecegini gdstermistir. Cesitli
kaynaklardaki veriler birlestirildiginde, kromun ratlarda hiicresel
antioksidan kapasiteyide iyi yonde etkiledigi tahmin
edilmektedir. Ayrica kromla birlikte ¢inko da normoglisemide
rol oynar ve ayni zamanda antioksidan olarak gérev yapar.

Tip 2 diyabetli hastalarda ¢inko ve krom diizeyleri oksidatif
stresin olumsuz etkilerini engeller ve diyabetle beraber ortaya
cikabilecek komplikasyonlarini dnlemede yardimcei olur (15).
Kromun insiilin aktivitesi tizerindeki etki mekanizmasi ile
ilgili galismalar devam etmektedir (16,17).
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Sonug olarak, krom etki mekanizmasi hala arastirilmakla
birlikte reseptor uyarilmasinda veya insiilin sekresyonunun
artirllmasinda ya da bagka bir sebeple glukozun regulasyon
mekanizmasinda rol oynayan 6nemli bir eser element olup,
diyabetik hastalarin diyetlerine eklenebilir. Bdylece hastanin
ila¢g dozunun ayarlanmasinda etki saglayacagi ve daha diisiik
dozlarda ilagla tedavi edilebilecegi soylenebilir.

Bu bilgilerin 15181 altinda krom diyabetik hastalarin
tedavisinde ilave olarak 6nerilebilir. Kromun diyabetik hastalar
tizerindeki etkilerinin ise bir proje altinda takip edilebilecegini
diisiinmekteyiz.
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