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DIYABETIK AYAK iINFEKSIYONLARINDA KAN SEKERI REGULASYONU-BESLENME

Metabolik Kontrol Nasil Saglanmah?
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Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali



Diyabetik Ayak Yarasi

Diyabetik ayak yaralarinin yavas iyilesmesi ve tekrarlayici 6zelligi, kontrol altina
alinamayan enfeksiyon ve iskemi, bircok hastada min6ér ya da major amputasyonlara
neden olmaktadir.

Hiperglisemi yara olusumunu kolaylastiran ve iyilesmeyi gliclestiren bir faktordar.

Avrupa’da 14 merkezde ylritilmus, prospektif bir calisma olan EURODIALE (European
Study Group on Diabetes and the Lower Extremity) calismasina katilan ve diyabetik ayak
yarasi olan 1088 hastanin yaklasik yarisinda glisemi kontroltnin iyi olmadigi ve
hastalarin %49’unda HbAlc dizeyinin %8.4’ln Uzerinde oldugu tespit edilmistir.

Yara iyilesmesinde glisemik kontroliin dnemini arastiran gozlemsel bir calismada ise
HbA1lc'deki her %1’lik artisin yara iyilesme hizinda 0.028 cm?/giin azalma ile iliskili oldugu
bulunmustur.

Int J Low Extrem Wounds. 2007;6(1):11-7
J Invest Dermatol. 2011;131(10):2121-7



Diyabetik Ayak Yarasi

* Diyabetik ayak yarasi olan hastalarda ayrintili anamnez ve dikkatli bir
fizik muayene sonrasinda istenen tetkiklerin 1siginda hiperglisemi,
noropati, hipertansiyon ve dislipidemiye ydnelik tedaviler

planlanmalidir.

* Diyabet egitimi, sigaranin biraktirilmasi, vicut agirhginin kontrolu ve
tibbi beslenme tedavisi gibi non-farmakolojik yaklasimlar da tedavinin
onemli bir parcasini olusturmaktadir ve g6z ardi edilmemelidir.

Klimik Dergisi 2024; 37(1): 1-43
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Derece 1

Parametreler (Disiik Riskli)

HbA1C (%) <7

Preprandiyal (Achk) )
Glukoz (mg/dl) 80-130
Postprandiyal

(Ikinci Saat) <160
Zirve Glukoz (mg/dl)

Derece 2-3
(Orta Riskli)

</-7.5

110-140

<180

Derece 4-5
(Yuksek Riskli)

<8

140-180

<180

Surekli cilt alti glukoz 6lcim yontemleri kullanildiginda;
Glisemi degiskenligi (% degisim katsayisi) hedefi <%36
Okunan surelerde normal sinirlar 70-180 mg/dl

Birinci dlizeyde hiperglisemi 181-250 mg/dl

Birinci dlizey hipoglisemi 54-69 mg/dI
ikinci diizey hipoglisemi <54 mg/dlI

Hipoglisemi riski yliksek olanlarda hedeflenen siirenin >%50’nin Uzerinde ve
hipoglisemi oraninin <%1’in altinda olmasi 6nerilmektedir




Hiperglisemi Tedavisi Nasil Planlanmalidir?

* Tip 1 diyabetlilerde mutlak insulin eksikligi oldugu icin bazal-bolis
instlin rejimleri kullaniimaktadir.

* Tip 2 diyabetli bir hastada infekte olmayan bir ayak ulseri varsa,
hastanin almakta oldugu oral antidiyabetik (OAD) tedavi altinda iyi
glisemik kontrol saglanmissa (HbAlc <%7) ve ilaca ait yan etki ya da
kontrendikasyon yoksa tedavi degisikligi gerekmeaz.

Klimik Dergisi 2024; 37(1): 1-43



Tip 1 Diyabette Tedavi
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Bazal-bolus insiilin injeksiyonlari veya siirekli cilt alti insiilin inflizyonu (SCil; instlin pompasi) ile yogun insiilin tedavisi
uygulanmasi gerekir.

Mol Metab. 2021;52:101325.
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Hastanede Yatan Hastada Glisemi Kontroli

* Kritik durumda olmayan diyabetli hastalarda glukoz dizeylerinin 100-
180 mg/d| araliginda tutulmasi hedeflenmelidir.

 Ardisik yapilan en az iki 6lciimde kapiller glukoz 2180 mg/dl ise insilin
baslanmalidir.

 Onerilen tedavi protokolii bazal-bolis insilin tedavisidir.

* Kritik durumda olan hastalarda 100-250 mg/dl glukoz diizeyleri hedef
glisemi degerleri olarak belirlenmistir.
* Intraveno®z insulin tedavisi en etkin tedavi seklidir.

Klimik Dergisi 2024; 37(1): 1-43



Glukoz Monitorizasyonu

* Oral alimi olan diyabetlilerde her 6glin 6ncesi ve dglinlerden iki saat sonra
kapiller glukoz takibi seklinde yapilmaldir.

* Oral beslenemeyen hastalarda ise her 4-6 saatte bir kapiller glukoz
Olctlmelidir.

* Intravendz instilin inflizyonu alan olgularda saat basi veya iki saatte bir
Olcim yapilmasi gereklidir.

e Siirekli glukoz monitorizasyonu (continuous glucose monitor - CGM)
cihazlari interstisyel dokuda her dort dakikada bir glukoz 6lcimu yaparak
yakin glisemi takibine olanak veren cihazlardir.

Klimik Dergisi 2024; 37(1): 1-43



Hiperglisemi Tedavisi Nasil Planlanmalidir?

* Meggitt-Wagner siniflamasi derece 4 ve 5’te (PEDIS siniflamasina gore
derece 3-4) acil cerrahi girisim gerekebileceginden bazal-bolis insulin
tedavisi yapilmasi daha uygundur.

* Bu hastalar cogu kez hiperglisemiktir veya diyabetik ketoasidoz,
hiperglisemik hiperozmolar durum ya da bébrek yetmezligi gibi ek
metabolik sorunlar olabilir.

* Bu hastalarda hizla metabolik kontrol saglanmali ve operasyona hazir hale
getirilmelidir.

* Glisemik kontrol icin bazal-bolus instlin tedavisi yeterli olmazsa insulin
infUzyonu planlanmalidir.

e Kaydirma olcekli (sliding scale) insulin tedavisi baslangicta kisa slire icin ise
yarayabilir ancak ozellikle oral beslenen hastalarda uzun sureli
uygulanmasindan kacinilmali, coklu doz insulin tedavisi baslanmalidir.

Klimik Dergisi 2024; 37(1): 1-43



Tip 2 Diyabette Tedavi
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Metformin

* Laktik asidoz riski nedeniyle KBY’de kullanimi sinirlandiriimistur.
* eGFR >45 mL/dk/1.73 m? olan hastalarda kullanilabilir

e Daha 6nceden metformin kullanan bir hasta ise eGFR >30 ve <45
mL/dk/1.73 m? oldugunda dikkatli kullanimi 6nerilmistir.

* Metformin kullanmayan bir hastada ise eGFR <45 mL/dk/1.73 m?
oldugunda kullanimi 6nerilmeaz.

* Daha ileri bobrek yetersizligi durumlarinda (eGFR <30 mL/dk/1.73 m?)
ise metformin kullanimi kontrendikedir.

Diabetes Care. 2024;47(Suppl 1):5219-5230
Kidney Int. 2020;98(4S): S1-S115



Metformin

* Hastanede diyabetik ayak yarasi nedeniyle yatan hastalarda metformin
kullanimi ile yara buyuklGgua anlamli olarak artmis, bununla birlikte
amputasyon oranlarinda azalma gorulmustdar.

 Amputasyondan koruyucu etkinin ise metforminin anti-inflamatuvar ve
antimikrobiyal 6zellikleri ile ilgili oldugu dustnulmustur.

* Bu hasta grubunda periferik anjiyografi gibi kontrast madde kullanilarak
vapilacak radyolojik girisimlere gereksinim duyulabilir. Bu gibi islemlerden
48 sa 6nce metformin kesilmesi dnerilir.

* Ciddi enfeksiyonu ve septik tablosu olan hastalarda da kullanilmamalidir.

Klimik Dergisi 2024; 37(1): 1-43
Int Wound J. 2023;21(2):e14370



Tiazolidinedionlar

* Tiazolidinedion grubu ilaglardan Glkemizde pioglitazon bulunmaktadir.

* Pioglitazonun diyabetik hastalarda yara iyilesmesine ve alt ekstremite
amputasyonuna yonelik etkileri ile ilgili calisma pek bulunmamaktadir.

» Odem riskinde artis yara bolgesi icin sorun olabilir.

 Tiazolidinedionlar inflamasyonu azaltici etkileri olan ve 6zellikle de
topikal olarak kullanildiginda istenmeyen yan etkilerini gostermeden
kronik yara iyilesmesini olumlu etkileyebilecek bir ilac grubudur.

J Diabetes Complications. 2016;30(4):746-52



Sulfonilureler

Sulfonilltirelerin diyabetik hastalarda yara iyilesmesine yonelik calismalari oldukca
azdir.

On planda sulfonilirelerin inflamasyon tizerine etkileri incelenmistir.
Gliburidin nod benzeri reseptor protein-3 (NLRP-3)’U inhibe ederek inflamasyonu
azalttigi ve yara iyilesmesini kolaylastirdigi gosterilmistir.

Bir hayvan calismasinda db/db diyabetik farelerde eksizyonel yaralarin topikal
gliburid ile tedavisinin epitelizasyonu hizlandirdigi ve granilasyon dokusu
olusumunu arttirdigi gozlenmistir.

Sulfoniltrelerin oral kullaniminin yara iyilesmesine ve alt ekstremite
amputasyonlarina etkisini net degerlendirebilmek icin bu konuda yapilacak baska
calismalara ihtiyac vardir.

J Cell Biol. 2009;187(1):61-70
Diabetes. 2014;63(3):1103-14



Dipeptidil Peptidaz 4 Inhibitorleri

* Bu grup ilaclar da anti-inflamatuar etki gdstererek yara iyilesmesini
hizlandirabilirler.

* Tip 2 diyabet nedeniyle tedavi edilen ve metformin ve/veya
sulfonillire ve +/- insiilin alan hastalarin tedavisine bir DPP4 inhibitoru
olan vildagliptinin eklendigi 12 haftalik acik etiketli bir calismada
vildagliptinin ayak yarasi olan hastalarda almayanlarla kiyaslandiginda
yara iyilesmesine olumlu etki gosterdigi gozlenmistir.

Exp Diabetes Res. 2012;2012:892706



GLP-1 Reseptor Agonistleri

* Inkretin bazli tedavilerden olan bu yeni grup ilaclarin diyabetik ayak yarasi
olan Tip 2 DM’li hastalarda kullanimi ile ilgili calismalar da giderek
artmaktadir.

* Liraglutid ile yapilan LEADER (Liraglutide Effect and Action in Diabetes:
Evaluation of Cardiovascular Outcome Results) calismasinda liraglutid
kullanan Tip 2 DM’lu bireylerde ayak yarasina bagli olarak amputasyon riski
plasebo kullanimina gére anlamli olarak daha dustk olarak bulunmustur
(risk katsayisi 0.65, %95 gliven araliginda, 0.45-0.95; P = 0.03).

e GLP-1, vaskuler duz kas hicreleri ve endotelyal hticreler Gzerine anti
proliferatif etki gosterir, oksidatif stresi azaltir, nitrik oksit Gretimini azaltir,
nitrik oksit dejenerasyonunu ve mikrovaskuler kan akimini arttirir.

Exp Diabetes Res. 2012;2012:892706
Peptides. 2019;111:26-32



SGLT2 inhibitorleri

SGLT?2 inhibitorleri kardiyovaskuler, renal olumlu etkileri nedeniyle Tip 2 DM tedavisinde
giderek daha fazla tercih edilen oral antidiyabetik ilaclardir.

 Ulkemizde dapagliflozin ve empagliflozin bulunmaktadir.

Bu gruptan kanagliflozin ile yapilan CANVAS (Canagliflozin Cardiovascular Assessment
Study) calismasinda kardiyovaskdler olaylarda %14’luk azalmaya ragmen cogunlugu
basparmak ve metatars seviyesinde olmak tUzere amputasyon riskinde plaseboya gore 2
kat artis saptanmasi dikkatleri bu ila¢ grubu Gzerine cekmistir.

Bu grup ilaglarin diyabetik ayak yaralari ve alt ekstremite amEUtasyonlarl ile iliskisine
yél?lelik a|I|§maIar giderek artmaktadir. Cogu retrospektif ve karistirici faktorler sonuclari
etkileyebilir.

SGLT2 inhibitoru kullaniminda ise 6glisemik ketoasidoz riskinde artis oldugu icin
infeksiyon kontrol edilene dek bu ilaglara ara verilmelidir.

N Engl J Med. 2017;377(7):644-57



Insiilin

Instlin komorbiditeleri olan hastalarda bile oldukca giivenli bir sekilde kullanilan bir
antidiyabetik ilactur.

Topikal insulin inflamasyon fazini kisaltir, yaranin epitelizasyonunu kolaylastirir,
mikrodamar yogunlugunu arttirir ve granulasyon dokusunu buyuttcu etki gosterir.

Yara i?/ile§mesini serin-treonin kinaz ve ekstraseliler sinyallerle dizenlenen kinaz
olaklarini giiclendirerek ve endotelyal nitrik oksit sentazin, vaskliler endotelyal btiyime
aktoridnin ve stromal hicre kaynakli faktor 1 alfanin ekspresyonunu arttirarak hizlandirir.

Yakin zamanda sistemik instlin tedavisinin yara iyilegsmesini olumlu olarak etkiledigini
bildiren bir calisma yayinlanmistir.
* Hastalarin %61.2’sinin insulin kullandigi bu calismada 85 hastada 107 diyabetik ayak Glseri
incelenmistir.

* Diger tedavilere ek olarak insulin kullanan hastalarda yara iYiIe me orani belirgin olarak fazla
bulunmustur (%30.3’e karsi %9.8 [20/66 Ulsere karsi 4/41 (i ser%) (p =0.013).

Wound Repair Regen. 2017;25(2):288-91



Peynir,
Yumurta, %
Kirmizi et,
Tavuk, Balik

Nisastali besinler,
Tahillar <

SEKIL 5.1: Diyabet beslenmesinde tabak modeli
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TABLO 17.1: Diyabet hastalarinda risk gruplarina giore hedef lipid diizeyleri

Cok yuksek riskli Yuksek riskli Orta duzeyde riskli
hastalar hastalar hastalar
<55 mg/dL ve <70 mg/dL

LDOL-kolesterol LDL-kolesterol duzeyinde ve LOL-kolesterol duzeyinde | <100 mg/dL

%50 den daha fazla azalma %50 "den daha fazla azalma

Mon-HDL-kolesterol | <85 mg/dL =100 mg/dL =130 mg/dL

LOL: Dugsuk dansiteli lipoprotein, HOL: Yuksek dansiteli lipoprotein

TEMD Diabetes Mellitus ve komplikasyonlarinin ve izlem Kilavuzu -2024



TABLO 16.2- Diyabetli hastalarda hipertansiyon esik degerleri ve dnerilen kan basinci hedefleri

Hipertansiyon Hedef kan basinc
Kilavuz [Yazar, Yil) P y
(mmHg) (mmHg)
JNCB [James ve ark., 2014 140/90 -
=60 yas =50 yas =140/90
=60 yas =40 yas <150/90
ACC/AHA [Whelton ve ark., 2017) 140/90 =130/80
IDF [IDF, 2017) 140/90 =130-140/80
140/90 -
ESC/ESH [Williams ve ark., 2017) <b5 yas <130/80
=450 yas 130-13%/70-80
: : 130/80
Hypertension Canada [Rabi ve ark., 2020] [Yasl- 140/80] =130/80
JSH [Umemura ve ark., 2019) 140490 =130/80
140/90
NICE [NICE, 2019 (>80 yas 150/90) <140/90
THUR [Aydogdu ve ark_, 2019] 140/90 -
<65 yas (=80 yas: 2150) <45 yas 120-130/70-80
=65 yas =65 yas 130-140/70-80
ISH (Unger ve ark_, 2020] 140/90 -
<65 yas <b5 yas <130/80
265 yas =65 yas <140/80
<65 yas <130/80
o= 140/90 >65 yas 130-139/70-80
ADA [ADA, 2024) 130/80 <130/80

JHC: Jeint Mational Committee, ACC: American College of Cardielogy, AHA: American Heart Association, IDF: International

Dizbetes Federation, ESC: European Society of Cardiology, ECH: European College of Hypertension, J5H: Japanese Society of
Hypertension, MICE: Mational Institute for Health and Care Excellence, THUR: Turk Hipertansiyon Uzlas Raporu, ISH: International

Societly of Hypertension, ADA: American Diabetes Association, ASKVH: Aterosklerotik kardiyovaskuler hastalik.

TEMD-Diyabet Kilavuzu-2024



TABLO 13.4- Diyabetik ndropatide agri tedavisi

Basamak Sinif Ornek Onerilen dozlar*
Trisiklik Amitriptilin Gece 10-100 mg
antidepresan Mortriptilin Gece 25-7b mg
ilaclar Imipramin Gece 25-75 mg
5-hidroksitriptamin ve norepi- Duloksetin 1 x 30-120 mg

l. Basamak nefrin re-uptake inhibitorleri Venlafaksin 2 x 37.5-150 mg

Gabapentin 2-4 x 300-600 mg
- e Pregabalin 2 x 75-300 mg
AL SRS Karbamazepin 3 x 200-400 mg
Valproik asit 2 x 250-500 mg
Dekstrometorfan 4 x 100-200 mg
Morfin SR 2 x 15-60 mg
Il. Basamak Opicidler Oksikodon ER 2 x 10-40 mg
Tapendatol ER 2 x 100-250 mg
Tramadol 4 x 40 mg
Substans-P %0.025-0.075

Kapsaisin %0.075 k
inhibitérii” apsaisin rem Haricen giinde 1-3 kez

Diger Tedaviler Isosorbid dinitrat™ I;pc:_;::;rbld R s Haricen ginde 1-2 kez

Transkutan elektrik stimulasyon
[TENS]

‘Doz yaniti degiskendir. En duguk dozdan baslamip yavag yavas artirilmalidir.
“Ulkemizde mevcut deqildir.

TEMD Diabetes Mellitus ve komplikasyonlarinin ve izlem Kilavuzu -2024



Néropati semptomlan yilda bir kez sorgulanmalh

v

Moropati semptomlan varsa:

destek verilmelidir.

= Hastaya néropatinin nedenleri ve prognozu, agnnin zamanla gegebilecedi anlatilmal

= Tedavi olanaklan konusunda bilgilendirimeli ve tedaviye baslamak icin onami alinmall,
iyi glisemik kontrolin énemi anlatilmal

= Naropatinin psikolojik sonuglan agisindan dikkatli olunmal, gerekirse hastaya psikolojik

¢ Agn kontroli yetersiz ise

Tedaviye

+ Tnsiklik antidepresanlar ile baslanmali

+ Agn kontrold icin en uygun zamanda venlmeli
* Doz diisiik tutulmah

* Yavas yavas fitre edilmelidir.

¢ Agn kontroli yetersiz ise

* Duloksetin, Gabapentin veya Pregabalinden maliyet
agisindan en uygun olani tercih edilmeli

* Tolere edilebilen yiksek doza cikilmal

* Adn kontrolinde yetersiz ise kesiimeli

+ Yan etkiler nedeniyle, doz titrasyonu mimkiin dedilse dijer
bir ilaca gegilmelidir.

¢ Agn kontroldl yetersiz ise

Opioid grubu analjezikler denenebilir

Y

¢ Agn kontrold yetersiz ise

Agn konfrol
altinda ise

Hastamin onami alindiktan sonra, kronik agn tedavisinde
deneyimli uzmanlaria gdrisiimeli

llacin dozu azaltilmal veya gerekirse
(hastanin onami alindiktan sonra) kesilmeli

TEMD-Diyabet Kilavuzu-2024
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