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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

Degerli Meslektaslarimiz,

Son iki yilda tim diinyada ve iilkemizde yasanan Covid-19 pandemisi yasamin her alaninda
ok da aliskin olmadigimiz degisiklikler ile bizi karsi karsiya getirdi. Yiz yiize toplantilarin
yapilamadigi bu dénemde online bilimsel aktiviteler ve online kongreler ile bilgiye ulasma ve
bilgiyi paylasma ¢abalarimizi ara vermeden sirdiirmeye calistik. Bu kosullar altinda 2020 yili
56.Ulusal Diyabet Metabolizma ve Beslenme Hastaliklar Kongresi online olarak ve 2021 yili
57. Ulusal Diyabet Metabolizma ve Beslenme Hastaliklari Kongresi hibrid (yiiz yiize ve online)
olarak ok basarili bir seklide gerceklestirilmistir.

Artik hem ilkemizde hem de diinyada gérdigimiz asilanma hizindaki artis, bize yiz yize
kongre yapma imkani saglamaktadir. Bu dogrultuda bizler, dnceki ¢ok basarili kongrelerin
cizgisini sirdirmeyi hedefleyerek, cok degerli kongre bilimsel kurulunun &nerileri dogrultusunda
ve bilimdeki giincel gelismeler 1siginda citayr biraz daha yikseltebilmek igin elimizden gelen
cabayi gosterdik.

Bu kongremizde de daha 6nceki kongrelerimizde oldugu gibi diyabet alanindaki gelismeler
ve yenilikler konferans, panel, tarhsma, uzmanina danis seklinde zengin oturumlarla ve
meslektaslarimiza arastirmalarini sunabilme imkani saglayan sézli ve poster sunum oturumlar
sizler icin hazirlanmistr.

Sevgili meslektaslarim, Tirk Diyabet Cemiyeti koordinatérliginde 11-15 Mayis 2022 tarihinde
Antalya’da 58. Ulusal Diyabet Metabolizma ve Beslenme Hastaliklari Kongresi'nde
sizlerle birlikte oldugumuz igin mutluyuz.

Saygilarimizla

Prof. Dr. Hasan ilkova Prof. Dr. Tamer Tetiker
Tirk Diyabet Cemiyeti Baskani 58. Ulusal Diyabet Metabolizma ve
(2022 Yili Dénem Koordinatsri) Beslenme Hastaliklari Kongresi Baskani
Prof. Dr. Okan Bakiner Dog. Dr. Mehtap Evran Olgun
58. Ulusal Diyabet Metabolizma ve 57. Ulusal Diyabet Metabolizma ve
Beslenme Hastaliklari Kongresi Beslenme Hastaliklari Kongresi
Genel Sekreteri Genel Sekreteri

www.diyabetkongresi.org



ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

ULUSAL DiYABET KONGRESi YURUTME KURULU

TURK DIYABET CEMIYETIi TURKIYE DiYABET VAKFI
Prof. Dr. Hasan ilkova Prof. Dr. M. Temel Yilmaz

(2022 yili UDK Koordinatdri)

Prof. Dr. Mustafa Kemal Balc
Prof. Dr. Zeynep Osar Siva

Prof. Dr. Selguk Dagdelen
Prof. Dr. Firat Bayraktar

KONGRE ORGANIZASYON KURULU

Prof. Dr. Tamer Tetiker Kongre Baskani

Prof. Dr. Okan Bakiner Kongre Genel Sekreteri

Dog. Dr. Mehtap Evran Kongre Genel Sekreteri

Prof. Dr. ilhan Yetkin 57. Ulusal Diyabet Kongresi Baskani
Prof. Dr. Nermin Olgun Diyabet Hemsireligi Dernegi

Prof. Dyt. Emel Ozer Diyabet Diyetisyenligi Dernegi

www.diyabetkongresi.org
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BiLIMSEL PROGRAM KURULU

Prof. Dr. Ersin Akarsu

Prof. Dr. Baris Akinci

Prof. Dr. Misjde Aktirk

Prof. Dr. Aysegiil Atmaca

Prof. Dr. Okan Bakiner

Prof. Dr. Mustafa Kemal Balci
Prof. Dr. Neslihan Bascil Titincu
Prof. Dr. Firat Bayraktar

Prof. Dr. Taner Bayraktaroglu
Prof. Dr. Fahri Bayram

Prof. Dr. Habib Bilen

Prof. Dr. Berrin Cetinarslan
Prof. Dr. Selguk Dagdelen

Prof. Dr. Taner Damci

Prof. Dr. Oguzhan Deyneli
Prof. Dr. Nevin Dingag

Prof. Dr. Erdinc Erturk

Dog. Dr. Mehtap Evran

Prof. Dr. Semin Melahat Fenkgi
Prof. Dr. Sibel Giildiken

Prof. Dr. Sevim Gilli

Prof. Dr. Zeliha Hekimsoy
Prof. Dr. Hasan ilkova

Prof. Dr. Sehnaz Karadeniz
Prof. Dr. Kubilay Karsidag
Prof. Dr. Ahmet Kaya

Prof. Dr. Mustafa Kulaksizoglu
Prof. Dr. Zeynep Osar Siva
Prof. Dr. Tevfik Sabuncu
Prof. Dr. Serpil Salman
Prof. Dr. Mehmet Sargin
Prof. Dr. ilhan Satman

Prof. Dr. Fiisun Saygili

Prof. Dr. Alper Sénmez
Prof. Dr. ibrahim Sahin
Prof. Dr. Tamer Tetiker

Prof. Dr. Alpaslan Tuzcu
Prof. Dr. ilhan Yetkin

Prof. Dr. M. Temel Yilmaz

*Soyadina gére alfabetik sirali
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BE: SLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

13:30-15:30 DUNYA VE SAGLIK SEKTORU DiGITALLESIYOR. SALON 1

PEKi YA HEKIMLER?

- Dinyada saglik sistemi ve inovasyon
= Yakin gelecekte bizi neler bekliyor?

= Yeni riin gruplari ve trendler
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— Saglk alanindaki 10 trend konu
- Yenilikgi iletisim modelleri

- Sosyal medyanin saglik sektdrindeki roli

— Metaverse kavrami
— Metaverse saglik alaninda neler getirebilir?
— Dr. Google ve online hasta

— Peki hekimler neler yapmali?

Konusmaci: Caglar Géziiacik

Tazefikir Group Kurucu / Melek Yatirimei ve Girisimci
Reklam Yarahcilari Dernegi Baskani

Yapay Zeka ve Teknoloji Dernegi Genel Sekreteri
Bahcesehir Universitesi Ogretim Gérevlisi

www.diyabetkongresi.org




ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI 11- 14 MAYIS 2022 / ANTALYA

09:30-12:00 PREDIYABET KURSU SALON 2

09:30-10:50 Prediyabet tani ve tedavi
Oturum Baskani: Ibrahim Sahin

09:30-10:10 insilin direncinden prediyabete: Okan Bakiner
Patogenez ve tani
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10:10-10:20 Tarhisma
10:20-10:40 Prediyabetin giincel tedavisi Kirsad Unlihizarci
10:40-10:50 Tarhisma

10:50-11:10 Kahve arasi

11:10-12:00 Prediyabette ihmail ettiklerimiz
Oturum Baskani: Okan Bakiner

11:10-11:30  Mikrovaskiler komplikasyonlar Banu Sarer Yirekli
11:30-11:50 Makrovaskiiler komplikasyonlar Filiz Eksi Haydardedeoglu
11:50-12:00 Tartisma

12:00-13:30 Ogle yemegdi

www.diyabetkongresi.org




ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

<

g KUNGRESI 111=14:MAYIS 2022 / ANTALYA

%

E 13:30-16:30 BESLENME VE EGZERSIZ KURSU SALON 2

O

ﬁn 13:30-15:10  Oturum Baskani: Murat Sert

o ..

(?I) 13:30-13:50 Tip 1 diyabette dogru beslenme ve karbonhidrat  Emel Ozer

> sayiminin genel prensipleri

<

=8 13:50-14:00 Tartisma

S 14:00-14:20 Tip 2 diyabette dogru beslenme Murat Yilmaz
14:20-14:30 Tartisma
14:30-15:00 Tibbi beslenmede tartismali konular Ayse Nur izol Torun

15:00-15:10 Tartisma
15:10-15:30 Kahve arasi

15:30-16:30  Oturum Baskani: Taner Damci

15:30-15:55 Egzersiz fizyolojisi Sadi Kurdak
15:55-16:20 Diyabette bireysellestirilmis egzersiz Taner Damci
16:20-16:30 Tarhisma

10
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

10:00-16:00 DIYABET TEKNOLOJILERI KURSU

10:00-11:00

10:00-10:20
10:20-10:30
10:30-10:50
10:50-11:00

11:00-11:20

11:20-12:00

11:20-11:50

11:50-12:00

12:00-13:30

13:30-14:50
13:30-14:00
14:00-14:10
14:10-14:40
14:40-14:50

14:50-16:00

- 1 —

11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA

SALON 3

Oturum Baskani: Selcuk Dagdelen

Diyabette yapay zeka kullanimi Emre Saygili
Tartisma

Evde kan sekeri 6lcimi Ela Keskin
Tartisma

Kahve arasi

Oturum Baskani: Sevki Cetinkalp

CGMS yorumlama ve izlemi Oguzhan Deyneli
Tartisma

Ogle yemegi

Oturum Baskani: Mustafa Kemal Balci

instlin pompasina gegis ve takip Sevki Cetinkalp
Tartisma

Yeni kusak insilin pompalari/Yapay pankreas Ozen Oz Gill
Tarhsma

Uygulama saati
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ULUSAL DIYABET

KONGRESI

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

10:00-16:00 iNSULIN TEDAViI KURSU

10:00-12:00

10:00-10:20
10:20-10:30
10:30-10:50
10:50-11:00

11:00-11:20
11:20-11:50
11:50-12:00

12:00-13:30

13:30-14:30

13:30-13:50
13:50-14:00
14:00-14:20
14:20-14:30

14:30-14:50

14:50-16:00

Oturum Baskani: Hatice Sebile Dékmetas

Giincel kullanimda olan insilinler
Tartisma
Tip 1 diyabette insilin kullanimi

Tartisma
Kahve arasi

Tip 1 diyabette karbonhidrat sayimi

Tartisma
Ogle yemegi

Oturum Baskani: Mehtap Evran

Tip 2 diyabette insilin kullanimi
Tartisma
inslin; beslenme ve egzersiz iliskisi

Tarhisma
Kahve arasi

Olgularla insilin tedavisi

11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA

SALON 4

Giilay Simsek Bagjir

Ayten Oguz

Nevin Avhan

Dilek Tiiziin

Ozlem Turhan lyidir

Tim konusmacilar

Ll S — .



ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI <L
KONGRES| g
_ B
17:00-17:45 ACILIS TORENI SALON 1 (1
| S
Istiklal Marsi ve Saygi Durusu ﬁ“
o
Mehtap Evran 58. Ulusal Diyabet Kongresi Genel Sekreteri g
Okan Bakiner 58. Ulusal Diyabet Kongresi Genel Sekreteri E
Tamer Tetiker 58. Ulusal Diyabet Kongresi Baskani =
M. Temel Yilmaz Tiirkiye Diyabet Vakfi Baskani -
Hasan ilkova Tirk Diyabet Cemiyeti Baskani
17:45-18:45 ACILIS KONFERANSI SALON 1

Oturum Baskanlari: Tamer Tetiker, Hasan llkova

Diyabetolojinin bilimsel felsefesi Ahmet Kaya

19:00-21:00 Aksam yemegi

L T —



w
21}
=
w
24
oc
w
(2
o
AN
(=]
N
=
>=
<
=
N
-

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA

08:00-09:00 PANEL SALON 3
Komsularimizda Diyabet
Oturum Baskani: Miicahit Ozyazar
08:00-08:20 Azerbaycan’da diyabette giincel durum Giilay Memedova
08:20-08:40 KKTC'de diyabette giincel durum Umut Mousa
08:40-09:00 Tartisma
08:00-09:00 KAHVALTIDA UZMANINA DANIS SALON 6
Girisimsel islemler dncesi diyabet ydnetimi Giilhan Akbaba
Glukokortikoid kullanimi ve diyabet Zilleyha Karaca
08:00-09:00 KAHVALTIDA UZMANINA DANIS SALON 7
Yogun bakimda ve TPN'li hastalarda Baris Onder Pamuk
diyabet y&netimi
Diyabetik hastada karaciger izlemi Aysen Akalin
09:00-09:45 KONFERANS SALON 1
Oturum Baskanlari: Hasan ilkova, Tamer Tetiker
A novel adipo-pancreatic endocrine axis Gékhan Hotamishgil
defined by FABKIN and its role in diabetes
09:45-10:05 Kahve Sohbetleri / Mini Uydu
insilin Tedavisinde Hedefi O
09:45-10:15 Kahve arasi TrLsf;JU'rr,‘mek N ;':r: gev:pe '
Kubilay Uking novo nordisk”
10:15-11:30 PANEL SALON 1

10:15-10:35
10:35-10:55

10:55-11:15

11:15-11:30

Diyabet ve Kardiyorenal Sonlanimliar

Oturum Baskanlari: Sazi imamoglu, Serpil Salman

Diyabetli bireyde KVH nasil taranir?

Diyabete bagl bsbrek hastaligi tanisinda
pif noktalari

Kardiyorenal tutulumlari olan hastada
diyabet ydnetimi

Tartisma

14

Ahmet Temizhan

Saime Paydas

Alper Sénmez
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

10:15-11:30

10:15-10:35
10:35-10:55
10:55-11:15
11:15-11:30

10:15-11:30

10:15-10:35
10:35-10:55
10:55-11:15
11:15-11:30

11:30-12:30

11:30-11:40
11:40-12:00
12:00-12:20
12:20-12:30

11:30-12:30

12:30-13:30

PANEL
Diyabet ve Sirkadiyen Ritim

11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA

SALON 2

Oturum Baskanlari: Berrin Cetinarslan, Esen Akbay

Beslenme-egzersiz ve sirkadiyen ritim
Uykunun metabolik modilasyona etkisi
Mevsimler ve diyabet

Tartisma

PANEL
GLP-1 RA: Diyabetin Otesinde Neler Var?

Oturum Baskanlari: Engin Giiney, Mustafa Araz

GLP-1 ve beyin

GLP-1 ve ekzokrin pankreas
GLP-1 kilo Gzerine etkisi
Tartisma

UYDU SEMPOZYUMU
Ryzodeg® deneyimi ile hedefi tutturmak

Oturum Baskani: M. Temel Yilmaz
Acilis & Ryzodeg® ile gegen 5 yil
Teoriden pratige Ryzodeg® deneyimi
Turkiye’den gercek yasam calismasi

Soru - cevap

UYDU SEMPOZYUMU

Oturum Baskani: Ahmet Kaya

Diyabete Bagli Non Alkolik Yagh Karaciger
Hastaligi Tani ve Tedavi Rehberi 2022 Yili
Giincellemesi & Diyabetin Patofizyolojisinde
Pioglitazon

Ogle yemegi

15
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Mustafa Cesur
Erman Cakal

Inan Anaforoglu

SALON 3

Okan Bakiner
Evrim Cakir

Emre Bozkirli

Q
SALON 1

novo nordisk”

M. Temel Yilmaz
Alev Alhnova
Tevfik Demir

B cnons

Neslihan Bascil Tiitinci
Firat Bayraktar
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KONGRESI

12:30-13:00

KIOSK 1
KIOSK 2
KIOSK 3

13:30-14:30

$S-01

§S-02

§S-03

§S-04

§S-05

§S-06

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA

SECILMi$ POSTER (PS-01 / PS-13) E-POSTER ALANI
Baskan: Yusuf Bozkus (PS-01 / PS-05)
Baskan: Baris Sariakcali (PS-06 / PS-09)
Baskan: Giilhan Duman (PS-10 / PS-13)
$OZLU BILDIRILER (S5-01 / §5-06) SALON 1

Oturum Baskanlari: Aydan Usman, Feridun Karakurt

Diyabetik hastalarda solunum yolu enfeksiyonlarina karsi asi farkindaligs
Baris Karagiin, Mehtap Evran, Fulya Dogan, Gamze Akkus, Behice Kurtaran,
Murat Sert, Tamer Tetiker

Covid-19 hastalarinda D vitamini diizeylerinin klinik ve biyokimyasal
parametrelerle iliskisi

Canan Sehit Kara, Burcu Baran Ketencioglu, Himeyra Aslaner, Zeynep Tiire Yiice,
Serra Alpézen, Cevat Yazici, (jngr Karabiyik, Fahri Bayram

Tip 2 diyabetli hastalarda farkli 6gin sikligr ile beslenme modellerinin metabolik
parametreler ve viicut kompozisyonuna etkileri

Ceren iseri, Taner Damci, Volkan Demirhan Yumuk, Mustafa Sait Génen,
Hasan ilkova

Diyabetik hastalarda asilanma oranlarinin degerlendirilmesi: On sonuclar
Umit Nur ézbay, Dilek Tiiziin, Emek Topuz, Selcuk Nazik, Murat Sahin

Tip 2 diabetes mellitus hastalarinda interldkin-6 (IL-6) geninde rs2069860 ve
rs1554606 SNP'lerinin degerlendirilmesi

Eldeniz Yunusov, Damla Nur Parilti, Siheyla Pinar Celik, Leyla Acik,

Mehmet Muhittin Yalcin, ilhan Yetkin

Covid-19 pandemisi: Yeni tani diabetes mellitus izerine etkileri

Elif Ece Dogan, Nubar Rasulova, Fatima Bayramova, Hiilya Hacisahinogullars,
Giilsah Yenidiinya Yalin, Ozlem Soyluk Selcukbiricik, Nurdan Gil,

Ayse Kubat Uziim, Kubilay Karsidag, ilhan Satman

16
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ULUSAL DIYABET

TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

Esma Giilsun Arslan Cellat, Ercan Gimiisburun, Elif Melis Baloglu Akyol,
Sadettin Oztiirk, Zeynel Abidin Sayiner, Suzan Tabur, Mustafa Araz,
Ersin Akarsu

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI w
KUNGRESI 11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA g
.o .o . . . m

13:30-14:30 SOZLU BILDIRILER (SS-07 / SS-12) SALON 2 &}'

L

Oturum Baskanlari: Timay Sézen, Gilsah Elbiken o

o

$s-07 Diabetes mellitus tanili hastalarda Griner sistem enfeksiyonunun retrospektif S

analizi N

N

=

=

AN

-

$S-08 Fruktoz mu glukoz mu? Karsinogenezin anahtar genleri ve pankreas kanseri
icin hangi seker daha tath?
F Kiibra Giilpinar, Cagdas Aktan, Cansu Caliskan Kurt, Nalan Giilsen Unal,
Nevin Oruc

$S-09 Diabetes mellitus tanili olgularda kasinti sikhgr ve iliskili deri bulgularinin
degerlendirilmesi
Fatma Avci Merdin, Taha Aydemir, Asena Gékcay Canpolat, Ayse Oktem,
Ozgiir Demir, Mustafa Sahin, Rifat Emral, Murat Faik Erdogan, Sevim Giillis,
Vedia Tonyukuk Gedik, Pelin Kocyigit, Demet Corapgioglu

$S-10 Glisemik hedefteki tip 2 diyabetlilerin tikettikleri besinlerin inflamatuar yiki,
metabolik parametreler ve inflamatuar belirteler iizerinde ne kadar etkili?
Fatma Yigitoglu Timer, Fulya Calikoglu, Hiilya Hacisahinogullari,
Ayse Kubat Uziim, Ozlem Soyluk Selcukbiricik, Kubilay Karsidag

SS-11 Fazla kilolu ve obez bireylerde diyet ve diyetle birlikte direng egzersizinin
viicut komposizyonu ve metabolik saglik Gizerine etkisi: Retrospektif bir calisma
Funda Bisra Ozmen, Sikran Nazan Kosar, Hiiseyin Hisrev Turnagél

$S-12 Tip-1 diyabetlilerde diyabetle iliskili sosyal medya ve mobil saglk
vygulamalarinin kullanim
Géktug Saribeyliler, Elif Bagdemir, Dicle Celik, Mervan Tiirk,
Ayse Kubat Uziim, Kubilay Karsidag

17
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI
KUNGRESI 111=14 MAYIS 2022 / ANTALYA
13:30-14:30 SOZLU BILDIRILER (SS-13 / $5-18) SALON 3
Oturum Baskanlari: Derun Taner Ertugrul, Lezan Keskin

$S-13 Dapagliflozin ve empagliflozin kullanan hastalarin klinik verilerinin
karsilastirilmasi
Hakan Dogruel, Hatice Tiilice Atlim, Mustafa Aydemir, Nusret Yilmaz,
Ramazan Sari

$S-14 Tip 1 diyabetli hastalarda HbA1c degeri ile yeme tutumu, kinezyofobi ve
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davranis degisikligi lceklerinin iliskisi
Havva Tugba Kiper Yilmaz, Fatih S6nmez

$S-15 Epileptik ataklar geciren zayif, suskun bir diyabetik kadinin 6ykisi
Hilya Hacisahinogullari, Ozge Telci Caklili, Géktug Saribeyliler, Fatih Bektas,
Giilsah Yenidiinya Yalin, Ozlem Soyluk Selcukbiricik, Nurdan Giil,
Ayse Kubat Uziim, Kubilay Karsidag

$S-16 Diyabetik hastada monosit/HDL oraninin mikrovaskiler komplikasyonlar:
gostermedeki roli

Kader Zeybek Aydogan, Dolunay Yelten, Cagatay Emir Onder

$s-17 Covid-19 tanisi alarak hastanede yatan diyabetik ve diyabetik olmayan
hastalarin dzelliklerinin karsilastirlmasi ve diyabetin Covid-19 prognozuna
etkisinin arastirilmasi
Kiibra Kocatepe, Mehlika Kuskonmaz

$S-18 Tip 2 diabetes mellitus hastalarinda eksenatid tedavisinin uzun dénem etkileri:
Gergek yasam verileri
Mehmet Cagri Unal, Giilsim Ceren Terzioglu, Mehmet Emin Arayici,
Tevfik Demir

18
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

13:30-14:30 SOZLU BILDIRILER (SS-19 / §5-24) SALON 4
Oturum Baskani: Adnan Gékgeel, Mehtap Evran

$s-19 Diyabetik polindropatinin siddeti ile vitamin B12 eksikligi arasindaki iliski
Muhammed Emin Ergin, Eren Gurkan, Murat Gintel

$S-20 SGLT-2 ve DPP-4 inhitérlerinin kan iire diizeyine etkileri
Yakup Celik, Murat Dagdeviren, Derun Taner Ertugrul, Esin Beyan
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$S-21 Diyabetik bireylerde HbA1c ile hedef plazma glukozu oranlari ve ortalama kan
glukozu sonuglari arasinda uyumsuzluk mevcudiyetinde hemoglobin
elektroforezinin 6nemi
Esin Ceylan, Mustafa Cesur

$S-22 Covid-19 Pndmonisi nedeniyle hastanede veya evde tedavi goren diyabetik
hastalarda kan sekeri kontroliiniin incelenmesi
Mustafa Genco Erdem

§S-23 Obez hastalarda irik asit ile D vitamini, aterojenik lipid profili ve inflamasyon
indeksleri arasindaki iliski

Nergis Akbas

$S-24 Tip-2 diyabet hastalarinda plantar fasya gevsetme tekniklerinin doku &zellikleri
ve ayak taban basing dagilimi izerine akut etkisi: Kinezyolojik bantlama ile
myofasyal gevsetme tekniginin karsilastiriimasi
Niliifer Kablan, Ozden Ezgi Uner

19
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ULUSAL DIYABET

TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

[T METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI
m 11-14 MAYIS 2022 / ANTALYA
= KONGRESI
A 13:30-14:30  SOZLU BILDIRILER (S5-25 / SS-30) SALON 5
L
o Oturum Baskanlari: Zeynel Beyhan, Fatih Tanriverdi
o
S s Gestasyonel diyabeti olan hastalarda D vitamini diizeyinin dogum
N komplikasyonlari ile iliskisi
;—’3 ézge Telci Caklili, Nihat Demirkol, Tugba Sarac Sivrikoz, Fulya Calikoglu,
< Hiilya Hacisahinogullari, Giilsah Yenidiinya Yalin, Nurdan Gil,
= Ozlem Selcukbiricik, Ayse Kubat Uziim, ibrahim Kalelioglu, Recep Has,
. Kubilay Karsidag
$S-26 Tip 2 diyabeti olan obeziteli bireylerde eksenatid ile iliskili kilo kaybi yag

dokusunda azalma ile iliskili midir?
Seil Yetkin Tatar, Omercan Topaloglu, Sakin Tekin, Taner Bayraktaroglu

§S-27 Covid-19 pandemisinin eriskin diyabetik acillere etkisinin retrospektif analizi
Sedat Can Giiney, Can Akcura, Samet Alkan, Gamze Gelir Cavrar,
Nilifer Ozdemir, Zeliha Hekimsoy

$S-28 Diyabetik ayak ilserlerinin tanisinda giivenilir liman: Kontrastsiz manyetik
rezonans gdrintileme
Samet Alkan, Sedat Can Giiney, Can Akgura, Gamze Gelir Cavrar,
Sebnem Orgiic, Niliifer Ozdemir, Zeliha Hekimsoy

$S-29 Nétrofil lenfosit orani, C-reactive protein/albumin orani, prokalsitonin/albumin
orani ve laktat dehidrogenaz/albumin orani diyabetik Covid-19 hastalarinda
dnemli mortalite prediktsrleridir
Selcuk Yaylaci, Taner Demirci, Ahmed Cihad Genc, Deniz Cekic, Kubilay Issever,
Ahmed Bilal Genc, Hamad Dheir, Ali Tamer

$S-30 Bu bildiri yazarlari tarafindan geri cekilmistir.
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BE: SLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

13:30-14:30 SOZLU BILDIRILER (SS-31 / $5-35) SALON 6
Oturum Baskanlari: Mehmet Danaci, Mehmet Bastemir

$S-31 insilin direnci hakkindaki YouTube videolari ne kadar kaliteli ve givenilir?
Tugba Barlas, Doga Ecem Avci, Bengisu Cinici, Hande Ozk:hc;aslan,
Mehmet Muhittin Yalcin, Alev Eroglu Altinova

$5-32 Obez eriskin hastalarda serum SFRP5 (Secreted frizzled-related protein 5)
diizeyinin ve metabolik parametrelerle iliskisinin degerlendirilmesi

Aygul Dashdamir, Tugba Barlas, Tuba Saadet Deveci Bulut, Ozlem Giilbahar,
ilhan Yetkin

]
m
=
L
o
oc
L
o
o
N
(=]
(3}
=
>
<
=
AN
=

$S-33 insilin pompasi kullanan ve yogun insilin enjeksiyonu uygulayan tip 1 diyabet
hastalarinda lipohipertrofinin USG ile degerlendirilmesi
Tugba Barlas, Mehmet Muhittin Yalcin, Meric Coskun, Dilek Demirel,

Alev Eroglu Altinova, Fiisun Balos Tériiner, Mehmet Ayhan Karakog, ilhan Yetkin,
Miijde Yasim Aktiirk

$S-34 Senkronize diyabet takibi sistemi
Mustafa Kahraman, Ummii Mutlu, Ramazan Cakmak, Mehmet Ali Ertiirk,
Hiseyin Yildiz, Hatice Vildan Didiik¢ii, Gékhan Ozogur, Hatice Nizam Ozogur,
Elif Beyza Boz, Hasan Ediz ézbe/(, Numan Sadik Barut, rem Yiiksel, Serkan Kurt,
Muhammed Ali Aydin, Nizamettin Aydin, Kubilay Karsidag, Sikri Oztiirk,
ilhan Satman, Mehmet Akif Karan

$S-35 Diabetes mellitus tanili olgularin SARS-CoV-2 enfeksiyonu dncesi ve sonrasinda
kan sekeri regilasyonlarinin degerlendirilmesi
Yasemin Aydogan Unsal, Basak Ozgen Saydam
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ULUSAL DIYABET

(1] METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI
m 111-14 MAYIS 2022 / ANTALYA
=} KONGRES|
Ll
& 14:30-15:30 UYDU SEMPOZYUMU fIi) Bochringer SALON 1
o wobnlos ||||| Ingelheim
o
8 T2DM’'de KArdiyovaskiiler, MEtabolik, Rusti Serter
:;; REnal Faydalar ve Kontrol Ahmet Temizhan
> Mustafa Arici
<
=
AN .
il 14:30-15:30 UYDU SEMPOZYUMU sanofi SALON 2
Oturum Baskani: ilhan Yetkin
Tip 2 diyabette Soliqua ile drt dortlik tedavi! Ozen Oz Gil
1. Glisemik kontrol
2. Iyi guvenlik profili
3. Kiloya nétr etki
4. Ginde tek enjeksiyon
15:30-15:50 Kahve Sohbetleri / Mini Uydu
Sessiz Epidemiler - Diyabet ve o
15:30-16:00 Kahve arasi Diyabetik Yagl Karaciger Hakkinda ophlllm
Zor Sorulari Sormanin Tam Zamani ’0 iLAC
Tevfik Demir, Okan Sefa Bakiner
16:00-17:30 PANEL SALON 1
insiilin Tedavisine Giincel Bakis
Oturum Baskanlari: Ahmet Corakgi, Belgin Efe
16:00-16:20 Daha hizli insiilinler Baris Akinci
16:20-16:40 Cok uzun etkili insiilinler Habib Bilen
16:40-17:00 Oral ve inhaler insilinler Mine Adas
17:00-17:20  Akilli instlinler Hasan Ali Altunbas

17:20-17:30 Tarhisma

S —



ULUSAL DIYABET

Oturum Baskani: Demet Corapgioglu
Kardiyorenal Korunmada Hangisi?

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI w
KONGRESI 11-1avaris 20z / anrauva Jil @
Ll
16:00-17:30 PANEL SALON2 b4
Diyabette G6z Ardi Ettiklerimiz E
Oturum Baskani: Mustafa Kemal Balci Nﬁ
16:00-16:20 Diyabet ve beyin Alper Giirlek =
16:20-16:40 Diyabet ve akciger Ugur Unliitiirk %]
16:40-17:00 Diyabet ve dis Serap Cetiner E
17:00-17:20 Diyabet ve deri Kamile Gil —
17:20-17:30 Tarhsma ‘N_
16:00-17:30 PANEL SALON 3
COVID-19: Bildiklerimiz Degisti mi?
Oturum Baskanlari: Alpaslan Kemal Tuzcu, Kerem Sezer
16:00-16:20 COVID-19 ve diyabet iliskisi Semin Fenkgi
16:20-16:40 COVID-19 ve diyabet komplikasyonlar: Gonca Orijk
16:40-17:00 COVID-19'da diyabetin ydnetimi Tevfik Sabuncu
17:00-17:20 COVID-19'da uzaktan diyabet yénetimi Seda Sancak
17:20-17:30 Tarhsma
17:30-18:15 KARSIT GORUS SALON 1

SGLT 2i? Sevki Cetinkalp
GLP-1 RA? Kubilay Uking
17:30-18:15 KONFERANS SALON 2

17:30-18:15

19:00-21:00

Oturum Baskani: ilhan Satman
Diyabette klinik atalet
MiNi PANEL

Oturum Baskani: ilhan Yetkin
Tip 2 DM Tedavisinde ROTA

Glukosentrik yaklasim
Organosentrik yaklagim

Aksam yemegi
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

<

=

8 08:00-09:00 KAHVALTIDA UZMANINA DANIS SALON 6
ﬁn Diyabetik retinopati takibi Sehnaz Karadeniz

o

N Diyabetik hastada seksiel disfonksiyon Cevdet Duran

n

g 08:00-09:00 KAHVALTIDA UZMANINA DANIS SALON 7
A Diyabette OAD segimi Eren Giirkan

Diyabet yonetiminde undertreatment/overtreatment - Ceyla Konca Degertekin

09:00-09:45 KONFERANS SALON 1

Oturum Baskani: Hasan llkova

insilin tedavisi: Dogru bildigimiz yanhslar M. Temel Yilmaz

09:00-09:45 KONFERANS SALON 2

Oturum Baskani: Erol Bolu

Malpraktis Dilek Ozcengiz

09:00-09:45 KARSIT GORUS SALON 3
Oturum Baskani: Murat Sert

Diyabetik Nefropatiden Korunmada
Kan basinci mi énemli? Mehmet Erdogan

Glisemik kontrol mi dnemli? Oguz Dikbas

09:45-10:05 Kahve Sohbetleri / Mini Uydu

09:45-10:15 Kahve arasi Digitallesen Dinyada Hekimlik O
Sanati - Soru Cevap
Serpil Salman novo nordisk”

o —



ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

<

=

10:15-11:00 KARSIT GORUS SALON 1 i
Oturum Baskani: Eda Ertérer A

o

Bariyatrik Cerrahi S

lyi ki olmussunuz Ramazan Sari E

Keske olmasaydiniz Tevfik Demir E

i

Oturum Baskani: Fahrettin Kelestemur

Fructose metabolism and the treatment of NASH  Kenneth Cusi

10:15-11:30 PANEL SALON 3
Diyabetik Nefropati Tedavisinde Glincelleme

Oturum Baskanlari: Risti Serter, Ramis Colak

10:15-10:35  Yeni kusak mineralokortikoid Omer Can Topaloglu
reseptdr antagonistleri

10:35-10:55 Endotelin Reseptsr Agonistleri Suzan Tabur
10:55-11:15 RAAS blokaiji - giincel veriler Meral Mert
11:15-11:30 Tartisma

Oturum Baskani: ibrahim Sahin

Obezite ydnetiminde GLP-1 RA rolij Rifat Emral

Oturum Baskani: Erol Bolu

Diyabet ve kalp yetmezligi Taner Bayraktaroglu

www.diyabetkongresi.org
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI 1= 14 MAYIS 2022 / ANTALYA
Q
11:30-12:30 UYDU SEMPOZYUMU Z;’S] SALON 1
novo nordisk”
Oturum Baskani: Selcuk Dagdelen
Hasta odakli denklemde hedefi tutturmak Dilek Gogas Yavuz
Nesihan Bascil Titiincii
Sevki Cetinkalp
11:30-12:30 UYDU SEMPOZYUMU ar IS SALON 2
Oturum Baskani: Tamer Tetiker
PREDIYABET: Metaflamasyonla Seyreden Kubilay Karsidag
Hastaliklar Engellemenin En Erken Yolu
12:30-13:30 Ogle yemegi
12:30-13:00 SECILMi$ POSTER (PS-14 / PS-26) E-POSTER ALANI
KIOSK 1 Baskan: Miige Ozsan (PS-14 / PS-18)
KIOSK 2 Baskan: Seher Tanrikulu ~ (PS-19 / PS-22)
KIOSK 3 Baskan: Murat Sahin (PS-23 / PS-26)
13:30-14:15 KONFERANS SALON 1
Oturum Baskani: ilhan Tarkun
Hypoglycemia in diabetes management: Omar Mustafa
How to overcome the barrier?
13:30-14:15 KONFERANS SALON 2
Oturum Baskani: Sevim Giillij
Glukoz metabolizmasini etkileyen Selcuk Dagdelen
kalitsal metabolik hastaliklar
13:30-14:15 KARSIT GORUS SALON 3

Oturum Baskani: Sibel Gildiken

Altmigbes yasindaki diyabetli Fatma Hanimin kardiyovaskdiler
riskini azaltmada éncelik ne olmali?

Glisemik kontrol? Filiz Eksi Haydardedeoglu
LDL Kolesterol diizeyi kontrolij? Gilay Simsek Bagjir

26
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

<
=
. >
14:15-15:15 UYDU SEMPOZYUMU sanofi SALON1 [
S
Tip 1 ve Tip 2 diyabetli hastalarda 2. Nesil bazal ~ Oguzhan Deyneli N
insulin Glarjin U300 performans degerlendirmesi ~ Emre Bozkirli 2
Tufan Tikek <
=
15:15-15:35 Kahve Sohbetleri / Mini Uydu 2
15:15-15:45 Kahve arasi Bitiniin parcasi olarak ben kimim? 7N
Burcu Topgu Ekelik _\w/_
(Profesyonel Kog (ATC), Egitmen, Danisman) OTNETACADENI-
15:45-17:15 PANEL SALON 1

Olgular Esliginde Diyabetik Ayak

Oturum Baskanlari: Candeger Yilmaz, Géksun Ayvaz

15:45-16:00 Endokrinologun roli Ersin Akarsu
16:00-16:15  Enfeksiyon hastaliklari uzmaninin yaklasimi Esin Senol
16:15-16:30 Ortopedistin yaklasimi Sunkar Biger
16:30-16:45 Girisimsel radyolojinin roli Erol Aksungur
16:45-17:00 Podiatrist yaklasimi Ayfer Peker Karatoprak

17:00-17:15 Tarhisma

15:45-17:15 PANEL SALON 2
SGLT 2 inhibitérleri

Oturum Baskanlari: Zeynep Cantiirk, Serdar Giiler

15:45-16:05 Glukoz kontroli Mustafa Kulaksizoglu
16:05-16:25 Kalp korumasi Reyhan Ersoy
16:25-16:45 Bdbrek korumasi Ayse Kubat Uzim
16:45-17:05 Ne zaman, kime vermeyelim? Aydogan Aydogdu

17:05-17:15 Tarhsma

27
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

<
=
=8 15:45-17:15 PANEL SALON 3
o8 Otonom Noropati Yonetimi
(2]
S Oturum Baskanlari: Murat Sert, Aysegiil Atmaca
;—’_’ 15:45-16:05 Genitoiriner tutulum Nusret Yilmaz
<§t 16:05-16:25 Kardiyak tutulum Kevser Onbasi
2y 16:25-16:45  GIS tutulumu Mehtap Evran
-

16:45-17:05 Sudomotor tutulum Kader Ugur

17:05-17:15 Tarhsma

17:15-18:45 PANEL SALON 1
Oral Ajanlar: Antidiyabetik Etki ve Glivenlik

Oturum Baskani: Halil Onder Erséz

17:15-17:35 Metformin Bahri Evren
17:35-17:55 Sulfonilire Ramazan Gen
17:55-18:15 Glitazon Faruk Kiling
18:15-18:35 DPP4-inhibitsrleri Zafer Pekkolay

18:35-18:45 Tarhisma

17:15-18:00 KONFERANS SALON 2

Oturum Baskani: Fulden Sarac

Gebelik ve diyabet Hasan Aydin

17:15-18:30 PANEL SALON 3
Diyabette Mental ve Ruhsal Saglik

Oturum Baskanlari: llyas Capoglu, Mehmet Sargin

17:15-17:35 Depresyon/anksiyete bozukluklari Hilya Ihksu Gézi
17:35-17:55 Yeme bozukluklar Mehmet Muhittin Yalcin
17:55-18:15  Psikotik hastaya yaklagim Gonca Karakus

18:15-18:30 Tartisma

19:00-21:00 Aksam yemegi

28
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KONGRESI

08:00-09:00

08:00-09:00

09:00-09:45

09:00-09:45

09:00-09:45

09:45-10:15

10:15-11:30

10:15-10:30
10:30-10:45
10:45-11:00
11:00-11:15
11:15-11:30

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KAHVALTIDA UZMANINA DANIS
Eriskin tip 1 diyabette balayr dénemi ydnetimi
insilin secimi ve yogunlastrma
KAHVALTIDA UZMANINA DANIS

Diyabetik hastada hipoglisemiyi algilamama ve
otonomik disfoksiyon: Diyabet teknolojierinin yeri

Diyabet ve enfeksiyon

KONFERANS

Oturum Baskani: Mustafa Kutlu

Hiicreden klinige: Diyabetin hiicre igi kdkenleri

TURK DiYABET CEMIYETI

11- 14 MAYIS 2022 / ANTALYA

Safak Akin

Hulusi Atmaca

Siheyla Gérar

TURKIYE DIYABET VAKFI

SALON 6

SALON 7

Behice Kurtaran

SALON 1

Neslihan Bascil Tijtiincii

KONFERANS SALON 2
Oturum Baskani: Miyase Bayraktar
Diyabette maliyet etkin yaklasimlar Miijde Aktiirk
KONFERANS SALON 3
Oturum Baskani: Ertugrul Tasan
Diyabette asilama Aslihan Candevir
09:45-10:05 Kahve Sohbetleri / Mini Uydu
Kahve arasi Zamani yénetmek icin neye ihtiyacim var? - AIN
Burcu Topgu Ekelik _\w/_
(Profesyonel Kog (ATC), Egitmen, Danisman) — -svieritaoent-
PANEL SALON 1
Diyabetin Zebralan (grileri)
Oturum Baskanlari: Zeliha Hekimsoy, Asli Nar
MODY Gamze Akkus
LADA Asli Dogruk Unal
DOUBLE diyabet Cem Haymana
Tip3c Levent Kebapgilar

Tartisma

[7)
TT]
-
e
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=
>
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o
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>
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14 MAYIS 2022, CUMARTESI

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

10:15-11:30

10:15-10:35
10:35-10:55
10:55-11:15
11:15-11:30

10:15-11:30

10:15-10:35
10:35-10:55
10:55-11:15
11:15-11:30

11:30-12:30

12:30-13:30

12:30-13:00

KIOSK 1
KIOSK 2

111=14 MAYIS 2022 / ANTALYA
PANEL SALON 2
Tip 1 Diyabet Onlenebilir mi?
Oturum Baskanlari: Metin Arslan, Nevin Dingcag
Tip 1 diyabet genetigi Alev Altinova
Immun géstergeler ve riskli olgunun tanimi Oguzhan Deyneli
ilaclar ve kanitlar ilhan Satman
Tartisma
PANEL SALON 3
OAD’lerde Az Bilinenler
Oturum Baskani: Omer Azal, Mesut Ozkaya
Glisemik etkilerinin Stesinde metformin Ayse Sertkaya
SU’ler ve beta hicresi Alev Selek
Glitazonlar: Kardiyak etkinlik ve givenlik Oya Topaloglu
Tarhsma
UYDU SEMPOZYUMU AstraZenecaC? SALON 1
Tip 2 Diyabet tedavisinde Dapagliflozin Oguzhan Deyneli

Tevfik Demir

Ogle yemegi

SECILMiS POSTER (PS-27 / PS-38) E-POSTER ALANI

Baskan: Selvihan Beysel (PS-27 / PS-32)
Baskan: Fatma Dilek Kahramanca (PS-33 / PS-38)
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI : a

KONGRESI 11-14Mavis 2022 / aNTauva [l i

o

13:30-14:15 KONFERANS SALON 1 g

- |

Oturum Baskani: Sait Génen &

. o

Urik asid ve diabetes mellitus Mustafa Sahin N

N

13:30-14:15 AKILCI iLAC KULLANIMI SALON 2 g

<

Oturum Baskani: Mehmet Ali Eren =

<

13:30-13:50 Diyabette akilci ilag kullanimi Zeynel Abidin Sayiner i
13:50-14:10 Obezitede akiler ilac kullanimi Emre Durcan

14:10-14:15 Tarhsma

14:15-15:15 “HAYAT KURTARAN KESIF iINSULIN” SALON 1
BELGESEL GOSTERIMI

15:15-15:35 Kahve Sohbetleri / Mini Uydu

15:15-15:45 Kahve arasi Stresin icinde den.geye ulasmak mimkin mi? _/w\_
Burcu Topgu Ekelik WV

(Profesyonel Koc (ATC), Egitmen, Danisman) SIYNETACADENT-

15:45-17:00 PANEL SALON 1
Dislipidemi / Hipertansiyon

Oturum Baskanlari: Fahri Bayram, Nese Erséz

15:45-16:05 Diyabetik hastada obezite ydnetimi Giizin Fidan Yaylali
16:05-16:25 Diyabetik hastada hipertansiyon yonetimi Ibrahim Aslan
16:25-16:45 Diyabetik hastada dislipidemi yonetimi Sinem Kiyici

16:45-17:00 Tarhsma
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ULUSAL DIYABET

16:25-16:40 Tarhisma

(T) METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

E KONGRESI 1= 14 MAYIS 2022 / ANTALYA
g 15:45-16:40 PANEL SALON 2
8 Diyabetik Periferik Noropati

c&f Oturum Baskani: Sema Akalin

Sl 15:45-16:05 Patogenez ve tani ydntemleri Tomris Erbas

2 16:05-16:25 Tedavi Ersin Akarsu

=

<

=

<

-

Oturum Baskani: Firat Bayraktar

Diyabet siniflamasi degismeli mi? Zeynep Osar Siva

Oturum Baskani: Tamer Tetiker

Glisemik kontrolde HbATc ve &tesi Kubilay Karsidag
18:30-19:00 Kapanis Téreni

19:00-21:00 Aksam yemegi

www.diyabetkongresi.org



ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TORADIVABET CEMIVET]  TURKIVE DIVABET VAKT

KONGRESI

<

=

24. ULUSAL DiYABET HEMSIRELIGi SEMPOZYUMU o

SALON 4 g

(9]

24, Ulusal Diyabet Hemsireligi Sempozyumu Organizasyon Komitesi g

Nermin Olgun Sultan Yurtsever Celik <§t

Semra Erdogan Yeliz Erdem Demirhan 2
Selda Celik Giray Erdogan
Nurdan Yildirim Emine Kir Bicer
Belgin Bektas Giinay Demir

13:00-13:45 Acllis
Nermin Olgun Diyabet Hemsireligi Dernegi Baskani

Tamer Tetiker Kongre Baskani

Sevgi Oktay Diyabet Hemsireligi Dernegi Onursal Baskani
M. Temel Yilmaz ~ Tiirkiye Diyabet Vakfi Baskani

Hasan ilkova Tirkiye Diyabet Cemiyeti Baskani

13:45-14:45 OTURUM-1: DIYABET OZ-YONETIM EGiTiMiNDE
DIJITAL GiRIiSIMLER
Oturum Baskanlari: M. Temel Yilmaz, Nermin Olgun

13:45-14:10 Diyabet 6z-ynetiminde mobil uygulamalar; Emine Kir Biger
kazanimlari/sinirliliklar:

14:10-14:35 Diyabetli bireyin yénetiminde yapay zeké Elif Unsal Avdal
bireyi nasil etkiler?

14:35-14:45 Tarhsma

14:45-15:00 Kahve arasi

33
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI

KONGRESI

24. ULUSAL DiYABET HEMSIRELIGi SEMPOZYUMU

SALON 4

15:00-16:30 OTURUM-2: COVID-19 PANDEMISINDE DiYABET:
KORUMA, BAKIM, EGITIM VE YONETIMi

Oturum Baskanlari: Hasan llkova, Semra Erdogan

<
=
>
(&)
o~
|
o
1Y
N
=
=
0

15:00-15:30 Diyabet ve Covid-19 enfeksiyonu arasindaki Sila Akhan
gift yonli baglant

15:30-15:50 Tedavi ve bakim siirecinde hemsirelik yaklasimi  Yeliz Erdem Demirhan

15:50-16:10  Covid-19 enfeksiyon riski ve korunmasinda Giray Erdogan
giincel dneriler ve uygulamalar

16:10-16:30 Tartisma

16:30-16:45 Kahve arasi

16:45-18:00 SOZEL BiLDIRILER (HSS-01 / HSS-04)
Oturum Baskanlari: Selda Celik, Emine Kir Bicer
HSS-01 Tip 2 diyabetli bireylerde saglik okuryazarligi diizeyine gére saglik inang

modeline dayali verilen egitim ve danismanligin glisemik kontrol izerine etkisi
Hatice Agrali, imatullah Akyar

HSS-02 Diyaliz hastalarinda diyabetin yénetimi
Elif Biilbiil

HSS-03 Diyabetik bireylerin egitim dizeyinin degerlendirilmesi: Tek merkez anket
calismasi

Nur Sinem Sengéz Coskun, Sule Yildirim, Gamze Akkus, Tamer Tetiker

HSS-04 Diyabet ve obezite poliklinigine basvuran bireylerde insilin farkindalig:
Dilek Demirel, Bahar Akdogan, Merig¢ Coskun, Mehmet Muhittin Yalcin,
Mehmet Ayhan Karakog, Alev Eroglu Altinova, Mijjde Yasim Aktirk,
Fiisun Saadet Tériiner, ilhan Yetkin

34
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BE: sLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI S - tMAYIS2022/ ANTALVA

24. ULUSAL DiYABET HEMSIRELIGi SEMPOZYUMU

SALON 4

09:00-10:15 OTURUM-3: TiP 1 DIYABET BAKIM YONETIMINDE
KANITA DAYALI GUNCEL YAKLASIMLAR

Oturum Baskanlari: Seyda Ozcan, Belgin Bektas

09:00-09:20 Diyabet ydnetimindeki uygulamalarda Giinay Demir
yasanilan sorunlar

14 MAYIS 2022, CUMARTESI

09:20-09:40 Diyabet ynetimindeki uygulamalarda egitim Nurdan Yildirim
09:40-10:00 Diyabet yénetimindeki uygulamalarda kanitlar  Selda Celik
10:00-10:15 Tarhisma

10:15-10:30 Kahve arasi

10:30-12:15 OTURUM-4: DiYABET TEKNOLOJILERI VE DIiYABET YONETIMi
Oturum Baskanlari: Sevki Cetinkalp, Nurdan Yildirim

10:30-11:00 Sirekli glikoz 8lgim sistem okuryazarligs Belgin Bektas
(CGM) ve ydnetimi
11:00-11:30 insilin pompasi yénetimi (eriskin/cocuk) Giinay Demir
11:30-12:00 Olgu sunumu Yildiz Ozbey
Banu Sarer Yirekli
Selda Seckiner

12:00-12:15 Tarhsma
12:15-13:30 Ogle yemegi

13:30-14:45 OTURUM-5: GERIATRi VE DiYABET
Oturum Baskanlari: ilhan Yetkin, Yeliz Erdem Demirhan

13:30-14:00 Yash diyabetlilerde kirlganhk Seyda Ozcan
14:00-14:30 Coklu ilag tedavisi ydnetimi ve uygulamalari Sultan Yurtsever Celik
14:30-14:45 Tarhsma

14:45-15:00 Kahve arasi
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ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

24. ULUSAL DiYABET HEMSIRELIGi SEMPOZYUMU

SALON 4

15:00-16:45 OTURUM-6: VAKALARLA DiYABET YONETIMi
Oturum Baskanlari: Ahmet Kaya, Selda Celik

15:00-15:30 Diyabetik ayak Alev Kahraman
Zehra Kara

14 MAYIS 2022, CUMARTESI

15:30-16:00 Tip 1 diyabet ve menopoz: Degisim beklentileri  Elif Bagdemir
Giilsah Yenidiinya Yalin

16:00-16:30 Tip 2 diyabet tedavisinde insilinin yeri Esin Erdem
Ziynet Alphan Ug

16:30-16:45 Tarhisma
16:45-17:00 Ara

17:00-18:00 SOZEL BiLDIRILER (HSS-05 / HSS-08)

Oturum Baskanlari: Nermin Olgun, Semra Erdogan

HSS-05 Obez olgularda serum magnezyum dizeyinin insilin direnci ile olan iliskisi
Giilden Anataca

HSS-06 insilinle tedavi edilen tip 2 diyabetli bireylerde hipoglisemi korkusunun
belirlenmesi

Bahar Bekdemir, Eda Nur Arisoy, Hande Bulut Canbaz

HSS-07 Dahiliye servislerinde calisan hemsirelerin siirekli ve standart hizmet ici egitim
yoluyla insiilin uygulamalarina yénelik farkindaliklarinin artirilmasi
Bisra Yildiz, Elif Bagdemir, Nurdane Giider, Fulya Calikoglu, Hacer Karakaya,
Ayse Kubat Uziim, Kubilay Karsidag

HSS-08 Tirkiye'de diyabet egitim hemsireleri tarafindan tip 2 diyabetli bireylere
verilen egitimin degerlendirilmesi (TURNUDEP): Cok merkezli ¢alisma
Selda Celik, Nermin Olgun, Feride Taskin Yilmaz, Giilden Anataca, ilksen Ozsoy,
Nurcan Cifici, Elif Fidan Aykiz, Serap Yasa, Ebru Karakiraz, Yeliz Ulker,
Yeliz Erdem Demirhan, Sultan Yurtsever Celik, inci Arpaci, Fulya Giindiiz,
Derya Temel, Cevahir Dingtiirk, Betiil Essiz Sefer, Elif Bagdemir, Esin Erdem,
Esra Sarimehmetoglu, Fatime Sahin, Giilay Giilsen, Nese Kogakgél, Sibel Gskmen,
Suna Damar, Zekiye Celikéz, Yesim Korkusuz Duman, Senay Kirlak, Tugce Dede,
Behice Kahraman, Arzu Sert, Nesrin Cetin

18:00-18:15 Kapanig
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13:30-14:00

14:00-15:45

14:00-14:30

14:30-15:00
15:00-15:30
15:30-15:45

15:45-16:15

16:15-18:00

16:15-16:35
16:35-16:55
16:55-17:15
17:15-17:35
17:35-18:00
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. . . o v e

24. DIYABET DIYETISYENLIGI SEMPOZYUMU

SALON 5

Acllig

Emine Akal Yildiz
Tamer Tetiker

M. Temel Yilmaz
Hasan ilkova

Diyabet Diyetisyenligi Dernegi Baskani
58. Ulusal Diyabet Kongresi Baskani
Tirkiye Diyabet Vakf Baskani

PANEL 1
Diyabetin énlenmesi ve tedavisinde sirdirilebilir beslenme ve
surdurulebilir gida sistemlerinin roli

Oturum Baskanlari: Tamer Tetiker, Emine Akal Yildiz

21. yy da sirdirilebilir beslenme, Giilden Pekcan
surdurilebilir gida sistemleri

Diyabet ve siirdirilebilir beslenme Riksan Cehreli
Sirdirilebilir beslenmede diyetisyenin roli Halime Celik
Soru-cevap

Kahve arasi

PANEL 2

Gilncelleme: Diyabet yonetiminde beslenme tedavisini
uygulama standartian

Oturum Baskanlari: Okan Bakiner, Emel Ozer

Beslenme durumunun degerlendirilmesi Betiil Giilsen Atalay
Beslenme tanisinin saptanmasi Kiibra Tel Adigiizel
Yasam tarzi midahalesi ve beslenme egitimi Gézde Ede

izlem ve yeniden degerlendirme Zehra Margot Celik

Soru-cevap

2010
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24. DIYABET DIYETISYENLIGIi SEMPOZYUMU

08:30-10:00

08:30-09:00
09:00-09:30

09:30-10:00

10:00-10:15

10:15-10:45

10:45-12:30

10:45-11:15

11:15-11:45

11:45-12:15

12:15-12:30

12:30-14:00

SALON 5

PANEL 3
Gilincelleme: Diyabet teknolojilerinin kullaniminda
beslenme tedavisi

Oturum Baskanlari: Kubilay Karsidag, Cemile idiz

Diyabet teknolojileri Selcuk Dagdelen
instlin pompasi/CGMS kullanan eriskin Nevin Avhan
diyabetlilerde beslenme y&netimi

insilin pompasi/CGMS kullanan diyabetli Yasemin Atik Altinok

cocuk ve adolesanlarda beslenme yénetimi

Soru-cevap
Kahve arasi

TARTISMALI KONULAR
Oturum Baskanlari: M. Temel Yilmaz, Seyit Mercanligil

Diyabetli bireylere disik karbonhidratli/yiksek Hilya Kamarli Altun
proteinli beslenme modeli &nerilmeli mi?

Diyabetli bireylere ketojenik diyet Emine Akal Yildiz
nerilmeli mi?

Diyabetli bireylere aralikli aglik/zaman Tuba Yalgin

sinirlayici diyet modeli &nerilmeli mi?

Soru-cevap

Ogle yemegi

2010
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24. DIYABET DIYETISYENLIGIi SEMPOZYUMU

SALON 5

14:00-14:45 AYSE BAYSAL’'I ANMA KONFERANSI

Oturum Baskanlari: Hasan llkova, Giilden Pekcan

Diyet flavanoidlerinin insilin Zehra Biiyiiktuncer Demirel
sinyalizasyonu iizerindeki etkileri

14 MAYIS 2022, CUMARTESI

14:45-16:00 PANEL 4
Karbonhidrat sayimi uygulamalan: Teoriden pratige

Oturum Baskanlari: Alper Sénmez, Meral Mercanligil

14:45-15:15  Endokrinolog gorisi Serpil Salman
15:15-15:45 Diyetisyen gérisi Emel Ozer
15:45-16:00 Soru-cevap

16:00-16:30 Kahve arasi

16:30-17:00 DIYABET DiYETISYENLIGi BEYANI
Oturum Baskanlari: Zeynep Kog, Neslihan Koyunoglu Bingél

Meslek etigi 1siginda diyabet diyetisyenligi Selda Seckiner

17:00-17:30 Kapanis

2010
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12:30-13:00 SECILMi$ POSTER (PS-01 / PS-05) E-POSTER ALANI
Baskan: Yusuf Bozkus KIOSK 1
PS-01 DKA'un indikledigi hipertrigliseridemiye bagl akut pankreatit

PS-02

PS-03

PS-04

PS-05

Asli Eris, Giizin Fidan Yaylali, Senay Topsakal

Diyabetik ayak yarasi ile tedavi edilen ve tip 2 diyabet tanili hastada
beklenmeyen bir tani: Latent otoimmiin diyabet
Atilla Uluisik, Fulya Odabas, Gamze Akkus, Bekir Tamer Tetiker

Akrep sokmasi tip 1 diyabet gelisimine neden olabilir mi?
Ayse Ozdemir Yavuz, Abdiilkadir Bozbay, Omer Toprak, Selin Geng,
Emine Sener Aydin, Bahri Evren, ibrahim Sahin

Aralikl diyetle beslenen saglikli yetiskinlerde sistemik inflamatuar indeksin (SII)
degerlendirilmesi
Basak Cakir Giiney, Nihan Sahin

Tip 1 diyabette yeni gelisen hipoglisemi yatkinlig ile prezente olan bir pitiiter
apopleksi olgusu
Bercem Berent Kaya, Fulya Odabas, Mehtap Evran Olgun, Murat Sert,

Tamer Tetiker, Gamze Akkus

12:30-13:00 SECILMiS POSTER (PS-06 / PS-09) E-POSTER ALANI

PS-06

PS-07

PS-08
PS-09

Baskan: Baris Sariakcali KIOSK 2

Gozden kagan bir tani, dglisemik ketoasidoz
Berkan Karadurmus

Hidroksiiire kullanimina bagl diyabet tanisinda gecikme
Cem Balta, Utku Erdem Soyaltin

Bu bildiri yazar/arl tarafindan geri cekilmistir.

Reaktif hipogliseminin nadir bir nedeni; insilin otoimmun sendromu, olgu sunumu
Eldeniz Yunusov, Baris Tuzcu, Mehmet Muhittin Yalcin, Alev Altinova,
Miijde Yasam Aktiirk, Fiisun Balos Toruner, Mehmet Ayhan Karakoc, llhan Yetkin
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12:30-13:00 SECILMi$ POSTER (PS-10 / PS-13) E-POSTER ALANI
Baskan: Giilhan Duman KIOSK 3
PS-10  Renal hicreli karsinomlu hastada diyabetik ketoasidoz olarak prezente olan

PS-11

PS-12

PS-13

nivolumab kaynakli otoimmiin diabetes mellitus
Eldeniz Yunusov, Seher Selvi, Mehmet Muhittin Yalcin, Alev Altinova,
Miijde Yasam Aktiirk, Fisun Balos Toruner, Mehmet Ayhan Karakoc, llhan Yetkin

Tip 2 diabetes mellitus tanili hastalarda SGLT2 inhibitdrlerinin fercih nedenleri ve
serum LDL-Kolesterol ve kreatinin degerleri iizerine etkisi, tek merkez klinik deneyim
verileri

Eldeniz Yunusov, Meric Coskun, Arzu Uzun, Afruz Babayeva, Tugba Barlas,
Mehmet Muhittin Yalcin, ilhan Yetkin, Mehmet Ayhan Karakog

Diabetes mellitus tanisi ile prezente olan bir pankreas adenokarsinoma olgusu
Ensar Aydemir, Rabia Gékeen Umurca Aydemir, Coskun Ates,

Filiz Mercan Saridas, Erhan Hocaoglu, Soner Cander, Ozen Oz Giil,

Canan Ersoy, Erding Ertiirk

Eklem ici triamsinolon enjeksiyonu sonrasinda kan glukoz regiilasyonunda bozulma
olgusu

Erhan Hocaoglu, Ensar Aydemir, Coskun Ates, Filiz Mercan Saridas,

Soner Cander, Ozen Oz Giil, Canan Ersoy, Erding Ertiirk
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12:30-13:00 SECILMi$ POSTER (PS-14 / PS-18) E-POSTER ALANI
Baskan: Miige Ozsan KIOSK 1
PS-14 Diyarbakir ili diyabet ¢alismalar

Ferah Sahman Géren, Giilhan Dinler, frem Ece Géren, Zilfii Baris Sahin, Serkan Biitin

PS-15 Tip 2 diyabet seyrinde gelisen pankreas kanseri: Olgu sunumu
Gézde Kavgaci, Mige Kurul Yeniay
PS-16  Tip 1 diabetes mellitus tanisi konulan MODY tip 5 diyabetik olgu
Giilay Memedova, Elmar Bayraktarov, Aynur Memedzade, Ilkane Memedli,
Turan Bagirova
PS-17 Glisemik kontrolde insilin glarjin u300’in yeri
Giilden Anataca, Nusret Paksoy
PS-18  Atipik klinikle erken tani koydugumuz bir PRELADA olgusu
Hidayet Memmedzade
12:30-13:00 SECILMi$ POSTER (PS-19 / PS-22) E-POSTER ALANI
Baskan: Seher Tanrikulu KIOSK 2
PS-19  Nadir, géz ardi etdiyimiz zor bir diyabet fenotipi- ketozis prono diyabet (KPD)
Hidayet Memmedzade
PS-20 Nadir bir hastalik Morgagni Stewart Morel sendromu ve diabetus mellitus birlikteligi
Hidayet Memmedzade, Samira Memmedova
PS-21  Yash, diyabetik ketosidoz ile prezente, nadir idyopatik tip 1 diyabet olgusu
Hidayet Memmedzade
PS-22  DPP-4 inhibitsrlerine “Ramazan ilaglan” diyebilir miyiz?
Hidayet Memmedzade
12:30-13:00 SEGILMi$S POSTER (PS-23 / PS-26) E-POSTER ALANI
Baskan: Murat Sahin KIOSK 3
PS-23 Diyabetik hiperglisemi ve komplikasyonlarinin tedavisinde kaempferol ve tirevlerinin
etkinligi: Bir literatir taramasi
Hasan Ergeng, Zeynep Ergenc, Iskender Yiiksel
PS-24  Serum D vitamini, fosfor ve TSH diizeyleri, izlemde &tiroid seyreden morbid obeziteli
bireylerde kilo kaybini éngérir
Kemal Agbaht
PS-25  Bu bildiri yazarlari tarafindan geri cekilmistir.
PS-26  Diyabetli hastalarda Covid-19 asilanma sikligi ve etkileyen faktorler

Mehmet Ali Eren, Sanem Gékcen Merve Kiling, Veysel Altinyaprak, Hiiseyin Karaaslan,
Gizem llgin Kaplan, Tevfik Sabuncu
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12:30-13:00 SECILMi$ POSTER (PS-27 / PS-32) E-POSTER ALANI

PS-27

PS-28

PS-29

PS-30

PS-31

PS-32

Baskan: Selvihan Beysel KIOSK 1

Diyabet ve cinsel yasam
Mehmet Sinan Atkin

Diyabetik ketoasidoz tablosu ile basvuran kontrolsiiz tip 2 diabetes mellitus tanili
hastada Covid-19 enfeksiyonu sonrasi gelisen Rino-Orbito-Serebral mukormikozis

ve septik kavernsz sinus trombozu olgusu
Melek Ozkan, Seyhmus Abakay, Mehmet Emin Kocabas

Ciddi hipoglisemi ile prezente olan MEN 1 vakasi
Meri¢ Coskun, Eldeniz Yunusov, Alev Eroglu Altinova, Mehmet Muhittin Yalgin,
Miijde Aktiirk, Fisun Balos Tériiner, llhan Yetkin

Diyabetik ketoaisdoz ile prezente olan Covid-19 vakasi / Olgu sunumu
Miige Kurul Yeniay, Gézde Kavgaci

SJI( olmayan iki hastalik birlikteligi {Tip 1 diabetes mellitus, faktsr V leiden trombofili}
Omer Komag, Kiibra Canaslan, Basak Ozgen Saydam, Firat Bayraktar

Diyabetik retinopati ve biyokimyasal parametrelerle iliskisi
Pinar Karakaya, Bahar Ozdemir

12:30-13:00 SEGILMi$ POSTER (PS-33 / PS-38) E-POSTER ALANI

PS-33

PS-34

PS-35
PS-36

PS-37

PS-38

Baskan: Fatma Dilek Kahramanca KIOSK 2

GCK- MODY li gebede diyabet ydnetimi nasil olmali?
Savas Volkan Kisioglu, Nilgiin Catalahmetoglu

Diyabetik ayak yarasi ile gelen yeni tani MODY olgusunun multidisipliner y&netimi
Seda Nur Géksu, Fulya Odabas, Mehtap Evran Olgun, Tamer Tetiker

Bu bildiri yazarlan tarafindan geri cekilmistir.

Diabetes mellitus ve membranéz glomerulonefrit birlikteligi: Olgu sunumu
Sibel Kocak Yiicel, Ceren Gimisel

Ekzojen verilen insiilin dizeyinin &lgimi ile tanisi konulan faktisiyéz hipoglisemi vakas
Arzu Or Koca, Veysel Baran Tomar, Zekiye Genes, Ozlem Giilbahar,
Mehmet Ayhan Karakog

Yeni tani diabetes mellitus ve pankreas kanseri
Zeynep Irem Ozkaya, Sena Arici, llker Tasc
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PREDIYABETIN TEDAVISI

Prof. Dr. Kiirsad Unliihizarci
Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri

Prediyabet, diyabetes mellitus tani kriterlerini karsilamayan, ancak normal glukoz
metabolizmasinin ézelliklerini de gdstermeyen klinik durumun adidir ve “bozulmus aglk
glukozu”, “bozulmus glukoz toleransi” ve “relatif olarak yiksek A1c”den bir veya birkaginin
bulunmasi ile karakterizedir (1). Herhangi bir girisim/tedbir uygulanmadik¢a vakalarin
ortalama 1/3’G 10 yil iginde tip 2 diyabete dénmektedir, bununla birlikte prediyabetin kendisi
de makrovaskuler hastaliklar i¢in risk faktérudur (2). Bozulmus aglik glukozu daha ziyade
hepatik insulin direncinin bir gdstergesi iken, bozulmus glukoz intoleransi daha ciddi bir
durum olup periferik insulin direnci yaninda beta hicre disfonksiyonunu da icermektedir (1).

Prediyabetin tedavisinde, dolayisi ile tip 2 diyabete dénisinin dnlenmesinde en énemli
Ogeler hayat tarzi degisikligi (ideal kiloya gelme ve saglikli beslenme) ve diizenli egzersizdir
(8). Farmakolojik ajanlar arasinda akarboz, pioglitazon, metformin, orlistat 6n plana ¢ikmakla
birlikte son yillarda GLP-1 agonistlerinin de bu anlamda kullanilabileceg@ine dair yayinlar
vardir (4-8). Prediyabetin énlenmesine dair girisimlerde en énemli unsur ortaya ¢ikan etkinin
sUrdurulebilir olma 6zelligidir, yapilan calismalar géstermistir ki farmakolojik ajanlarla 6nleme
calismalarina gére hayat tarzi degisikligi daha uzun suireli etkiler saglamaktadir (9). Gerek
ucuzlugu, ulasilabilirligi, cok fazla klinik tecriibenin varligi nedeniyle farmakolojik ajanlar
icerisinde metformin prediyabet tedavisinde énde gelen bir ilactir ancak her prediyabetik
kisiye de metformin tedavisi endikasyonu yoktur. Ozellikle fayda gérecek kisiler viicut kitle
indeksi >35 kg/m?, aclik kan sekeri >110 mg/dl, A1c>%6 olanlar ile gegmisinde gestasyonel
diyabeti bulunan kadinlardir (10).

Kaynaklar
1. Duan D, Kengne AR Echouffo JB et al. Screening for diabetes and prediabetes. En-
docrinol Clin Metab North Am 50: 369-385, 2021.

2. Beulens JWJ, Rutters F Ryden L et al. Risk and management of prediabetes. Eur J
Prevent Cardiology 26: 47-54, 2019.

3. Yau JW, Thor MS, Ramadas A. Nutritional strategies in prediabetes: A scoping review
of recent literature. Nutrients 2020. 10.3390/nu12102990

4. Chiasson JL, Josse RG, Gomis R et al. Acarbose for prevention of type 2 diabetes
mellitus: the STOP-NIDDM randomised trial. Lancet 359. 2072-2077, 2000.

5. DeFronzo RA, Tripathy D, Schwenke DC et al. Pioglitazone for diabetes prevention in
impaired glucose tolerance. N Engl J Med 364: 1104-1115, 2011
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6. Knowler WC, Barett-Connor E, on behalf of Diabetes Prevention Program Reseacrh
Group. Reduction in the incidence of type 2 diabetes with lifestyle intervention or met-
formin. N Engl J Med 346. 393-503, 2002.

7. Torgerson JS, Hauptman J, Boldrin M et al. XENical in the prevention of diabetes in
obese subjects (XENDOS) study. Diabetes Care 27: 155-161, 2004.

8. le Roux CW, Astrup A, Fujioka K et al. 3 years of liraglutide versus placebo for type
2 diabetes risk reduction and weight management in individuals with prediabetes: a
randomised double-blind trial. Lancet 389: 1399-1409, 2017.

9. Prevention or delay of type 2 diabetes and associated comorbidities : standards of
medical care 2022. Diabetes Care 45 (Suppl 1) S39-S45, 2022.

10. Aroda VR, Knowler WC, Crandall JP et al. Metformin for diabetes prevention: insights
gained from the Diabetes Prevention Program / Diabetes Prevetion Program Outco-
mes Study. Diabetologia 60: 1601-1611, 2017.
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TIBBi BESLENMEDE TARTISMALI KONULAR

Dog. Dr. Ayse Nur izol Torun
Yakindogu Universitesi Hastanesi Endokrinoloji Béliimi, Adana

ideal bir diyetten beklenti eger hastanin fazla kilosu varsa bunu kaybettirmesi, metabolik
olarak bir yan etki yaratmamasi ve daha da iyisi varsa metabolik sorunun ¢dzimiinde
yardimci olmasidir. Diyabet ve obezitesi olan hastalarda tibbi beslenme tedavisinden bir
diger beklenti de viucut yagi ve viseral yagi azaltmasi, saglik halinin sirddrilmesiicin elzem
olan yagsiz vicut kitlesi (kas ve kemik doku) Gizerinde olumsuz bir etkisinin bulunmamasidir.

GUnimUiz dinyasinda diyabet ve obezite prevalansinin artmasi ve teknolojinin yayginlagsmasi
ile medyada yogun bir sekilde bu alanda hem saglik profesyonellerinin hem de medyatik
populerligi yUksek olan kisilerin énerdigi birka¢ beslenme yaklasimi tartisilir hale gelmistir.
Bu anlamda en popiiler ti¢ beslenme 6nerisi icinde aralikh orug (intermittan fasting), zamana
sinirl beslenme ve ketojenik diyet 6ne ¢cikmaktadir.

Ketojenik diyet kisiyi ketozise sokacak bigimde gunliuk karbonhidrat tiiketiminin 30-50 gr/
gun altina indirilmesini 6neren bir diyet bigimidir. Glnlik kalori ihtiyacinin %20’si proteinden
karsilanirken buylk kismi yaglardan karsilanir. Bu diyette amag keton cisimlerinin santral
istah merkezi Gizerindeki anoreksijenik etkisinden faydalanarak kalori kisittamasina uyumu
arttirmaktir. Ketojenik diyetin standart kalori kisitlamasina vicut agirhgini azaltma, vicut
yag! ve viseral yagi azaltma bakimindan Ustin oldugunu gdsteren ¢alismalar vardir. Bu
calismalarda diyete uyumun diyet iligkili yan etkilere ragmen (halsizlik, bas agrisi, agiz
kokusu gibi) yiiksek oldugu da bildirilmistir. Ancak diyetin karbonhidrat ve protein diizeylerini
ayarlamak, bu diyetten elde edilecek olumlu etkiler agisindan ¢ok kritiktir ve bu nedenle
form0l diyetler seklinde uygulanmasi gibi bir zorunluluk gerektirmektedir. Ayrica medikal
sliper vizyon altinda uygulanmasi gibi bir kisithligi oldugu gibi, tip 1 diyabetliler, insulin
kullanan olgular, gebelik ve laktasyon ddénemi, renal, elektrolit sorunu olan hastalar,
bluylime ¢agi ve gebelik-laktasyon déneminde uygulanmasi kontrendikedir. Ketojenik diyet
glinumizde daha cok tartisilacak gibi gériinmekle birlikte, bu diyet bicimine ancak ¢ok hizli
kilo kaybi gerektiren durumlar disinda (bariyatrik cerrahi adayi olan olgular) bas vurmamak,
kanita dayali tip agisindan daha makul gibi gériinmektedir.

Medyada gordiigimiz bir diger popller beslenme 6nerisi de aralikli aglik seklindeki
beslenme bicimidir. Bu beslenme biciminde bir standart olmamakla birlikte, uygulayicilar
gun veya gunler boyunca kalorisiz icecekler disinda bir sey yiyip icmemektedir. Bu sekildeki
beslenme biciminin obezite tedavisinde uygulanabilirligi ile ilgili sinirli bilimsel veri vardir
ve bircogu gozlemsel nitelikli Ramazan orucu ¢alismasina dayanmaktadir. Bilimsel verilere
gore aralikli aclk ile viicut agirhginda belirgin bir azalma gézlenebilmesi i¢in orucun en az
48 saat olmasi gerekmektedir. Elbette hastalarin oru¢ disi dénemde tikanircasina yemek
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yeme gibi bir yeme bozuklugu sorunu gelistirme riski konusu net degildir. Diyabetik bireylerde
uygulanabilirligi ile ilgili yeterli veri yoktur, ancak insilin kullanan hastalar, oral hipoglisemik
ajan kullananlar ve diyabetik komplikasyonu, ¢oklu eslik eden hastaligi olan bireyler icin
uygun olmayacagi da kuvvetle muhtemeldir.

Zamana sinirli beslenme de bir diger tartisilan beslenme bicimidir. Burada ise sirasiyla 14,
16, 18, 20, 24 saat (glinde tek 63ln) gibi zaman dilimleri stresince kalori icerigi olan hicbir
sey yenilip icilmemekte, giintin kalan zaman diliminde normal 8gunlerle beslenilmektedir. Bu
beslenme biciminde elde edilen yararlarla ilgili bilimsel veri ¢ok daha az oldugu gibi, giinin
hangi saatlerinde yemek yenmesi veya yenmemesi gibi konulara da ac¢iklik getirmemektedir.
Bazi ¢alismalarda standart diyete gére metabolik parametrelerde iyilesme ve agirlik kaybi
acisindan daha ustin oldugu bildirilmektedir ve bu da muhtemelen azalan égiin sayisina
bagl olarak gerceklesen gunlik toplam kalori azalmasina baghdir.
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EGZERSIZ FiZYOLOJISi VE DIiYABET

Prof. Dr. Sanh Sadi Kurdak
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dall,
Spor Fizyolojisi Bilim Dali, Balcali, Adana

Egzersizi, yapilan aktivitenin slre ve siddeti ile orantili olarak metabolizma hizinda artisa neden olan
fizyolojik bir stres unsuru olarak tanimlamak mumkindir. Fiziksel aktivite sirasinda etkinlesen organ
sistemlerinin en énemlilerinden bir tanesi olan iskelet kaslari, metabolik degisikliklerin de en belirgin
g6zledigi yapilarin baginda gelir.

Fiziksel aktivite sirasinda yapilan isin siddeti iskelet kasinin ATP yapiminda kullandigi metabolik yolagin
esas belirleyicisidir. Kaba tanimiyla ¢ok disuk siddette yapilan fiziksel aktiviteler sirasinda gereksinim
duyulan ATP’nin sentezi aerobik metabolik slregle gergeklestirilir. Bu tlirlu fiziksel aktiviteler sirasinda
baskin olarak kullanilan besin égesi yagdlardir. Egzersiz siddetindeki artis sirasinda, ATP sentezi belirli bir
seviyeye kadar aerobik yolakla devam eder, ancak substrat olarak karbonhidratlarin kullanim oraninda
da belirgin bir artis gozlenir. Daha adir egzersizlerde ise aerobik tepkimelerin hizi ATP gereksinimini
karsilamada yetersiz kalmaya baslar ve stre¢ yerini anaerobik tepkimelere birakir. Aerobik ve anaerobik
olarak tanimlanan bu egzersiz tiplerinin en belirgin 6zelliklerinden bir tanesi de, aerobik egzersiz sirasinda
yorgunlugun geg, anaerobik egzersizde ise yorgunlugun ¢ok daha ¢abuk ortaya cikmasidir.

Aerobik egzersizlerde kasiimalarin uzun slre devam edebilmesi icin bir yandan metabolizma igin
gereken O2'nin mitokondrilere ulastinimasi, bir yandan da hiicrenin ATP sentezinde kullanacagi besin
maddelerinin hiicre icine alinmasi gerekir. Nitekim kas hticrelerinde depo edilmis olan besin 6gelerinin
miktari kisithdir ve belirli bir zaman icinde tlkenebilir. Bu nedenle basta karbonhidratlar olmak tizere
besin égelerinin plazmadan miyositlere girigini saglayan tepkimler bitininin kasilmanin baglamasi ile
beraber etkinlesmesinin ayri bir &nemi bulunmaktadir. Bu fizyolojik gerekliligin yansimasi olarak, egzersiz
sirasinda ve sonrasinda ortaya ¢ikan akut ve kronik uyum yanitlari plazma karbonhidrat seviyesinde
dislse neden olur. Yapilandinimis egzersiz protokollerinin diyabet tedavisinde kullanilabilecek
seceneklerinden bir tanesi olmasinin esasini da bu mekanizmalar olusturur.

Egzersizin kan sekerinin dizenlenmesinde etkin oldugunu gésteren en ¢arpici veri, iskelet kas dokusunda
instlin reseptérleri bulunmayan genetidi ile oynanmis sicanlarda fiziksel aktivitenin kas dokusuna glukoz
girisini arttirmis olmasidir. Nitekim fiziksel aktivitenin GLUT4 proteininin hiicre zarina yerlestiriimesi
yaninda hiicre icinde tetikledigi sinyal yolaklari son yillarda yapilan ¢alismalar sonucunda aydinlatiimaya
baslamistir. Eldeki veriler egzersizin etkisinin kan sekerinin diizenlenmesi ile sinirli olmadigini, organ
sistemleri Uzerine yaratilan etkilerle bir arada degerlendirildiginde, pek cok sistemi olumlu yénde
etkileyebilecegini gdstermektedir. Egzersizin beklenilen kazanimlari saglayabilmesi igin seviyesinin
ve tlrinln bireyin hastalik ve kondisyon seviyesi gdzetilerek yapilandiriimis olmasi ve beraberinde
diizenli araliklarla tekrar edilmesi gerekmektedir. Ozel hazirlanmis egzersiz regetelerinin uygulanmasi
durumunda, diyabet hastalarinda “dogru egzersizin ila¢” oldugundan bahsetmek mimkiin olabilir.

49

www.diyabetkongresi.org

KONUSMA OZETLERI




KONUSMA OZETLERI

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BE: SLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

DIYABETTE YAPAY ZEKA KULLANIMI

* kK

Dr. Ogr. Uyesi Emre S. Saygili*,

*Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Anabilim
Dali, Endokrinoloji Bilim Dali

*“*Biyoinformatik ve Sistem Biyolojisi Doktora Ogrencisi, Canakkale

Yapay zeka (YZ), tek ve kesin tanimi olmayan bir kavramdir. Bliylik miktarda veriye dayali
olarak gelismis ¢cikarimlar yapabilen sistemler olarak bir tanim érneklemesi yapabiliriz (1). Son
yillarda blytk miktardaki verinin artmasi ve bilgisayar teknolojisindeki ilerlemeler sayesinde
YZ hayatimizin ve Klinik uygulamalarimizin igerisine girmistir. YZ kavramini iki baglik altinda
“Guglu YZ” ve “Zayif YZ” olarak siniflandirabiliriz (2). Glglu YZ, insan duslincesine yakin
bir “biling” olusturabilen, uygun programlardan yararlanabilen ve kapsamli kararlar alabilen
¢ok yonli bir YZ anlamina gelir. Glgli YZ daha ¢ok bilimkurgu filmlerde gérdiigimiiz ancak
gercek hayatta henliz ulagilamamis bir seviyedir. Glgli YZ'nin aksine, Zayif YZ, belirli bir
alanda uzmanlagmis veya belirli bir gérevi yerine getiren YZ tirlnu ifade eder ve Giglu
YZ gibi kapsamli kararlar verme bilincine ve yeteneg@ine sahip degildir. Zayif YZ'y1 IBM’in
Satranc bilgisayar programi Deep Blue veya Google DeepMind’'in Go programi AlphaGo
ile profesyonel insan oyuncularini yendigi haberlerden hatirlayabiliriz. iPhone’daki Siri,
kendi kendine sirus teknolojisi ve ses tanima teknolojisi de Zayif YZ érnekleridir. Makine
dgrenimi(ML) ise makinelerin agik¢a programlanmadan verilerden 6grenmesini saglayan bir
YZ uygulamasi veya alt kimesidir.

YZ hizla biyuyen bir alandir ve diyabete y6nelik uygulamalari, bu kronik durumun teshis ve
yOnetimine yonelik faydalar saglayabilmektedir. Makine 6grenimi ilkeleri, diyabet gelismesi
riski veya diyabetin komplikasyonlarinin tahmini i¢cin modeller/algoritmalar olusturmak icin
kullaniimistir. Mobil ve web tabanh dijital uygulamalarin, diyabet yénetiminde yasam tarzi
terapisi icin faydalarn kanitlanmistir. YZ, hastanin semptomlarinin ve biyobelirteclerinin
surekli ve zahmetsiz bir sekilde uzaktan izlenmesine olanak taniyabilmektedir. YZ, diyabet
bakiminda geleneksel yénetim stratejilerine bir paradigma degisikligi sunacaktir (3).

Son yillarda, YZ/makine &grenimi teknolojisini kullanan dizinelerce FDA onayli YZ
tabanh tibbi cihaz bulunmaktadir. Bu onaylarin ¢ogu radyoloji, kardiyoloji ve onkoloji ile
baglantiliyken, ¢ YZ tabanl tibbi cihaz diyabet yénetimi ile ilgilidir (4).

Diyabetin tani ve tedavisinde yapay zekanin klinik uygulamasina yonelik cabalar temel
olarak doért alanda kategorize edilir: (a) otomatik retina taramasi, (b) klinik tani destegi, (c)
hasta kendi kendine ydnetim araclari ve (d) diyabet risk siniflandirmasidir (3). ilk kategori,
diyabetin énemli bir komplikasyonu olan diyabetik retinopatiyi fundus gérintilerinden
otomatik olarak yorumlayan bir YZ teknolojisi olan otomatik retina taramasidir. Bu
teknolojinin bir 6rnegi, Digital Diagnostics Inc. tarafindan Uretilen ve klinik deneylerle yliksek
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tani performansi nedeniyle 2018 yilinda FDA tarafindan onaylanan IDx-DR cihazidir (5).
Bu cihaz, dzellikle hastalarin bir g6z doktoruna ulasmakta gugliuk cektigi kirsal alanlarda
diyabetik retinopatinin taranmasini ve teghisini kolaylastirmaktadir.

ikinci kategori klinik karar destegidir. Su anda, insiilin dozunun ayarlanmasi gibi “bir uzman
tarafindan yapilan tedavilerin gizli ipuclarini” taklit eden yapay zeké teknolojileri, diyabet
y6netiminde bir destek sistemi olarak gelistiriimektedir. Buna érnek olarak, FDA’nin 2018'de
onayladigi DreaMed Diabetes, Ltd. tarafindan Uretilen Advisor Pro’dur. Bu sistem, surekli
glikoz izleme (CGM) ve kan sekerinin kendi kendini izlemesi (SMBG) ile elde edilen bilgileri
bir bulut sunucusuna génderir. Sonrasinda insilin doz ayarlamalarinin gerekliligini uzaktan
belirlemek ve dnermek icin YZ kullanir. Ardindan hekimler 6nerileri inceleyerek hastalari
bilgilendirebilmektedir. 2020°’de yayinlanan bu YZ teknolojisinin etkinligini degerlendiren
bir non-inferiority calismasinda, tip 1 diyabetli 108 hasta iki kola aynimistir (6). Birinci
grupta insilin dozlari yapay zeka tarafindan ydénetilirken, ikinci grupta diyabet uzmani
instlin dozlarini ydénetmistir. Sonuglar, hedeflenen kan sekeri dizeylerine ulasma ve
hipoglisemi oranlarinin, diyabet uzmani tarafindan yonetilen grupla karsilastiriidiginda, YZ
kilavuzlugundaki grupta daha disik olmadigini géstermistir.

Uclincli kategori, hastanin kendi kendini yénetiminde destek olan araglardir. Medtronic
tarafindan Uretilen Guardian Connect Sistemi, bu islevsellige sahip bir YZ sistemine 6rnektir.
Bu sistem CGM’ye dayalidir, beraberinde bir akilli telefon uygulamasina sahiptir ve 2018'de
FDA tarafindan onaylanmistir. CGM verilerine dayanarak 1 saat énceden hipoglisemik atagi
tahmin etmek ve hastayl uyarmak icin yapay zekanin kullaniimasiyla karakterize edilir.
Uriin verilerine gdre uyarinin dogrulugu %98,5 dir(hipogliseminin baslamasindan sadece
30 dakika 6nce) . Bu sistemde, YZ, bazen anlasilmasi zor olan biyometrik verilerinden
hastalara hipoglisemi uyarisi vermektedir.

Son olarak, diyabetin tani ve tedavisinde yapay zeka kullaniminin dérdiinci kategorisi,
tahmin ve risk siniflandirmasidir. Bu kategori, hastalik dncesi dénemde genel popilasyondan
belirli bir hastalik gelistirme olasiligi ylksek olan bireyleri dogru bir sekilde tanimlayan
Onleyici tibbin bir parcasi olabilir. Klasik istatistiksel yontemler olan logistik regresyon
analizleri ve bazi regresyon analizleri ile de ¢esitli diyabet tahmin modelleri olusturulmustur.
Bazi calismalarda YZ/ML tabanli sistemlerde daha ylksek dogruluk orani elde eden
modeller olusturulmustur. Bununla birlikte, su anda, belirli bir popllasyondan yeni baglayan
diyabeti tahmin etmek icin makine égreniminin geleneksel istatistiksel analizlerden daha iyi
performans gosterdigi sonucuna varilamamaktadir (7,8).

Yapay zek& ve alt kategorisi olan makine 6grenmesi ydntemleri diyabetli hastalarin

yénetiminde yeni bakis acilari sunmaktadir ve gelecekte gunlik klinik pratigimizde daha
fazla yer alacak gibi gériinmektedir.
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INSULIN POMPASINA GEGCIS VE TAKIP

Prof. Dr. Sevki Cetinkalp
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, izmir

Optimal bir insdlin rejiminin temel gereksinimleri, bir bazal insulinin yani sira hizli etkili veya
kisa etkili bir instlinin yemek zamani boluslarinin uygulanmasini icerir. Bazal insulin, orta
etkili (NPH) veya uzun etkili (glargine, detemir, degludec) insllin preparatinin ginlik veya
gunde iki kez enjeksiyonlari ile veya bir pompa araciligiyla hizli etkili lispro, aspart, glulisine
insiilin kullanarak siirekli subkutan insiilin inflizyonu ile verilebilir. insiilin pompa tedavisi ile,
bazal insulin sirekli infizyon seklinde (genellikle toplam glnlik instlin dozunun ytzde 40
ila 50’sini olusturur) ve yemek sonrasi bolus dozlari tokluk glukoz dalgalanmalarini en aza
indirmek icin verilir.

Cesitliinsulin pompalari mevcuttur ve pompalar arasindaki secim blyuk 6lctide hasta tercihi,
maliyet, teknik destek, yasam tarzi ve surekli glikoz izleme (CGM) cihazlariyla uyumluluk
Uzerine dayalidir. Geleneksel bir pompa kullanirken insilin, pompa igindeki bir hazne/
kartustan tiip yoluyla deri altina yerlestirilen bir kaniil veya igneye verilir. infiizyon seti (esnek
plastik kaniil veya celik igne icerir) hipoalerjenik yapistirici ile cilde sabitlenir. inflizyon seti
ve inflizyon yeri hasta tarafindan (¢ giinde bir degistirilir. infiizyon setini pompadaki insiilin
kartusuna/haznesine baglayan boru, kanuli ¢ikarmadan inflizyon bélgesine baglanabilir ve
buradan ayrilabilir. Geleneksel insulin pompasi, kapal devre bir sistemin parcasi olarak bir
CGM cihaz ile kullanilabilir. Buradan gelen veriler sayesinde hipoglisemiyi 6nleme adina
insilin infizyonunu duraklatabilir, yeniden baslatabilir; ya da gelen glukoz verilerine gére
otomatik bazal insdlin inflizyonunu ve ara boluslari otomatik ayarlayabilir. Yama pompasi
icin insUlin rezervuart, piller ve kanul, instlini subkutan olarak ileten giyilebilir tek kullanimlik
bir cihaz (“pod”) icindedir. Pod ¢ glinde bir degistirilir ve insllin iletimi, elde tutulan bir
“kontroldr” veya kisisel diyabet y6neticisi tarafindan kablosuz olarak kontrol edilir. Pod tipi
insilin pompalari, CGMS verilerini kullanmaz.

Bir hastayl coklu ginlik insdlin (MDI) enjeksiyon rejiminden surekli subkutan insulin
inflizyonuna (CSII) dénlstirirken, pompa éncesi kronik glisemi seviyesi, ilk pompa bazal
hizinin ve yemek éncesi dozun belirlenmesine yardimei olacaktir. Ornek olarak, énceki MDI
rejiminde (6rnegin, A1C < ylizde 7) iyi kontrol edilmis bir hasta i¢in, pompayla uygulanan
ilk toplam gunluk insdlin dozu (TDD), TDD’den % 20-25 daha az olabilir. Tersine, yetersiz
glisemik kontroli olan (hipoglisemi olmayan ylksek A1C) hastalara, enjeksiyon rejimlerinde
kullandiklari ile ayni TDD (hem kisa etkili hem de uzun etkili insilin) ile baslanabilir. Genel
olarak, TDD’nin yaklasik yizde 40 ila 50’si bazal oran olarak uygulanir ; saatte birim almak
icin 24’e bélundr. Bu oran, bireyin sirasiyla disik veya yiksek karbonhidratl bir diyet tiketip
tiketmedigi de dahil olmak Uzere bir dizi faktre bagli olarak daha yliksek veya daha disik
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olabilir. Cogu hasta icin bazal oranlar saatte kg basina 0,01 ila 0,015 Unite araligindadir (yani
60 kg’lik birkadin icin saatte yaklasik 0,6 ila 0,9 Unite). Bazal oranlar, glikoz izleme sonuglarina
dayali olarak ampirik olarak (6rnegin, yaklasik ylizde 10 oraninda) ayarlanir. GUn icindeki
belirli zaman dilimleri, yasam tarzi ve genellikle 2:00 ile 08:00 arasinda meydana gelen
“down fenomeni” dahil olmak Ulzere bireysel fakttrlere bagll olarak daha yiksek infiizyon
hizlari, diger dénemler daha dusik infizyon hizlari gerektirebilir. Gegici bazal oranlar da
belirli zaman dilimleri icin programlanabilir. Ornegin, aerobik aktivitelerle iliskili hipoglisemiyi
Onlemek icin azaltilmis bir gegici bazal hiz kullanilabilir. Subkutan bazal insdlin infizyon hizi
degistirilirken, yeni bir kararli duruma ulasma suresi ve absorpsiyon kinetigine bagh olarak
plazma insulin seviyelerindeki gercek artis veya azalmadaki bir gecikme hesaba katiimalidir.
Bu nedenle, hizli etkili insulinin bazal oranlari, plazma dizeyinde degisiklik gerekli olmadan
yaklasik iki saat 6nce degistiriimelidir.

Yemek 6ncesi bolus dozu, dncelikli olarak amaglanan 6ginin karbonhidrat icerigine ve
yemekten hemen 6nceki kan sekeri dizeyine dayanmalidir. CGM verileri mevcutsa, glikoz
egilimlerinin (egilim oklari) kullaniimasi, hastalarin dozlamada ince ayar yapmasina yardimci
olabilir. Yiksek yagl ve proteinli yemekler (6rnegin, biftek ve patates veya pizza) glikozda
uzun slreli bir artisa ve daha yiksek bir insilin dozu ve daha uzun sireli insilin etkisi
ihtiyacina neden olabilir.

insiilin pompalarinda, 6gtinlerde bolus dozlamasi ve hipergliseminin diizeltimesi igin insiilin
hesaplayicilari bulunur. Hesaplanmis «aktif insilin» veya «insllin onboard” kullanimi,
zaman iginde birbirine yakin uygulanan c¢oklu dizeltme boluslar ile hiperglisemi igin
asin diizeltmeden kaynaklanabilecek hipogliseminin &nlenmesine yardimei olur. insiilin
pompalari ayrica, daha yilksek yag ve protein yemeklerinin alinmasindan sonra veya
gastroparezi varliginda ortaya ¢ikan glikoz konsantrasyonlarinda uzun sireli veya gecikmeli
artisin yénetilmesine yardimci olmak igin uzun sureli veya ¢ift dalgali boluslarin verilmesine
izin verir.

insiilin pompalari, hastaya kan glukoz seviyeleri hakkinda daha fazla bilgi vermek ve insiilin
dozu konusunda daha bilin¢li kararlar vermelerini saglamak icin tek basina veya bir CGM
cihazi ile birlikte kullanilabilir. Bu yaklagim, sensérle guglendirilmis instlin pompasi tedavisi
(Sensor-augmented insulin pump)olarak bilinir. insiilin pompasi bazal insiilin inflizyonunu
kontrol etmek igin bir algoritma (CGM sonuglarina, hedef glikoza ve aragtaki aktif insilin
miktarina bagh olarak) kullandiginda, sistem kismen otomatik (hibrit) kapali déngi sistemi
(yapay pankreas) (Hybrid closed-loop system (artificial pancreas) olarak adlandirilir. Bu
“hibrit” kapall devre cihazlarla, hastanin yemek 6ncesi insilin boluslarini belirlemesi ve
uygulamasi gerekir; bu, pompanin bolus hesaplayicisinda ayarlanmis bireysellestiriimis bir
insulin-karbonhidrat oraniyla kolaylastirilr.

instilin pompasi ile tedavi edilen tip 1 diyabetli hastalarda, klinik ziyaretlerin sikligi ve insiilin
rejiminde ayarlamalar hastanin ihtiyaclarina gére degisir.
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YENi KUSAK iNSULIN POMPALARI /YAPAY PANKREAS

Dog. Dr. Ozen Oz Giil
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar! Bilim Dali, Bursa

Diabetes mellitus (DM), yiksek prevalansi ve komplikasyonlarina bagh morbidite ve
mortalitede nedeniyle iyi tedavi edilmesi gereken &nemli bir saghk sorunudur. DM
hastalarinda, saglikh bireylerdeki insulinin fizyolojik salinimina yakin bir tedavi uygulamasi
diyabet komplikasyonlarinin énlenebilmesiyle dogrudan baglantilidir. lyi glisemik kontrol
saglanmasi, uzun dénem komplikasyonlar olan kardiyovaskiler 6lim, retinopati ve
nefropati riskini azaltmaktadir. insiilin tedavisi tip 1 DM hastalarinda ve egzersiz, diyet, oral
antidiyabetik tedaviye cevap vermeyen tip 2 DM hastalarinda endikedir. Giinimizde DM
hastalarinda endojen inslini taklit eden iki uygulama sekli bulunmaktadir. Bunlar pompa ile
devamli subkdtan insulin infizyonu (pompa insulin) ve ¢oklu ginlik insdlin enjeksiyonudur
(“multiple daily injections”). Pompa ile kisa-etkili instlinin devamli akisi ve devamli bazal
instilin diizeyi elde edilmesi sagdlanabilir. insiilin pompa uygulamasinin diizenlenebilirlik
Ozelligi de bulunmaktadir. Bu sayede kahvalti dncesi kan glukozunda artis, egzersiz
sirasinda hipogliseminin édnlenmesi icin instlinin azaltiimasi ya da ylUksek yagl yiyeceklere
gobre insllinin dizenlenmesi saglanabilir. Bu nedenle pompa ile devamli subkutan insdlin
inflzyonu mevcut olan en fizyolojik insllin uygulama ydntemidir. Normal insilin profilini
cok iyi taklit etmesi ve major hipoglisemi ataklarinin sikliginin cok az olmasi nedeniyle,
pompa insilin uygulamasi tip 1 ve tip 2 DM hastalari tarafindan giderek artan oranda
kullaniimaktadir. Pompa insilin uygulamasi ile insilin gereksinimi ¢cok hassas bir sekilde
ayarlanabilir. Ayrica, pompa insilin uygulamasinin yasam kalitesi ve hasta memnuniyeti
agisindan da enjeksiyon insiilin uygulamasina Gstiin oldugu gésterilmistir. insilin pompasi
ile gbrulen baslica komplikasyonlar; hipoglisemi, ketoasidoz, inflizyon yerinde enfeksiyon,
pompa ve setlerle ilgili teknik sorunlardir. Son yillarda teknolojinin gelismesiyle yeni pompalar
kullanima girmistir, hasta memnuniyetinin artisi yani sira basta hipoglisemi olmak ulzere
komplikasyonlarda da azalma saglanmistir.

Evde glukoz takibi tedavinin blttnleyici bir pargasi olarak diyabetik hastalarda uygulanmalidir.
Yeni teknolojilerle insilin pompa uygulamalariyla birlikte surekli glukoz monitorizasyonu
(CGM) gundeme gelmistir. CGM ile surekli kan sekeri takibiyle, hipoglisemilerin ve
hiperglisemilerin 6nlenmesi saglanabilmektedir. Yapilan birgok ¢alismada CGM kullanimi ile
hipoglisemi sikliginda artis olmaksizin HbA1c dizeylerinde azalma saglandigi gésterilmistir.
insilin pompalarindaki en énemli gelisme sensér teknolojisi ile birlikte kullanimlaridir. ilk
olarak sensér entegre insulin pompalari kullanima girmistir. Sensér entegre insulin pompalari
ile hipoglisemi artisina neden olmadan daha iyi glisemik kontrol saglandigi gérilmastir. Daha
sonra sensorle giclendiriimis insilin pompalari gelistiriimis, bdylece hipoglisemik olaylarda
azalma saglanmistir. Bu gelismeleri hibrid kapali déngl yapay pankreas sistemlerinin
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(closed loop systeme-artificial pancreas, CL/AP) gelismesi takip etmistir. Bu sistemde CGM
ile dlcilen glukoz degerleri bilgisayara génderilmekte, bilgisayardaki algoritmalar glukoz
degerine goére verilecek insulin miktarini hesapladiktan sonra insilin pompasi ile insilin
infizyonu dizenlenmektedir. CGM degerlerinin dogrulugu ve algoritmalarin gelismesi
sistemlerin daha etkin olmasini saglayacaktir. Hibrid kapal sistemlerle hedef glisemik
aralikta gegirilen surede artis, HbA1c'de disls, yasam kalitesinde iyilesme, hipoglisemik
olay insidansinda azalma gériilmustiir. Ozellikle otomodda kullanim siresi arttikca hedef
glisemik aralikta gecirilen sirede artis gérulmastir. Son yillarda kullanima patch pompalar
girmistir. Patch pompa i¢indeki insilin haznesi atilabilir, yeniden doldurulabilir veya yeni
pompalarda énceden doldurulmus bir kartus icerebilir. En énemli avantaji infizyon seti ve
ilgili sorunlarin olmamasidir. Hibrid kapali sistemlerindeki gelismeleri, tam kapali sistem
(full closed-loop control, FCLC) yani yapay pankreas ¢alismalari takip etmektedir. FCLC
sistemleri ile hastanin higbir midahalesi olmamasi hedeflenmektedir. Ancak bu sistemlerin
oénundeki en énemli sorunlar égin/karbonhidrat, fiziksel aktivite uyarisinin olmamasi ve
bunun sonucu gérilebilen glisemik dalgalanmalardir. Yapilan ¢alismalarla bu sorunlarin
asllmasi hedeflenmektedir. Kapali déngu sistemlerinde insdlinle birlikte glukagon, pramlintid,
glukagon like peptid-1 kullanimlari ile hedef glisemik aralikta gegirilecek suresinin arttiriimasi,
hipoglisemilerin ve 6gun sonrasi hiperglisemilerin azaltiimasi amaclanmaktadir.
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Biruni Universite Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari
Bilim Dali, [stanbul

Tip 1 diyabet (T1D), pankreas beta hicre destriksiyonu sonucu gelisen insulin eksikligi
ile karakterizedir ve diyabet olgularinin %5-10’unu olusturur. Hem ¢ocukluk ¢aginda hem
de erigkin yaglarda goérulebilmektedir. Genel olarak, tani yasi ne kadar kigukse ve T1D’in
slresi ne kadar uzunsa, mutlak instlin eksikligine sahip olma olasiligi o kadar ylksektir.

Tip 1 diyabetde hiperglisemiden kaynaklanan 6limcil komplikasyonlari énlemek igin
eksojen insulin tedavisi gereklidir. DCCT ve EDIC g¢alismasi, yogun insllin tedavisi ile
siki glisemik kontroliin mikrovaskiler komplikasyonlari dnleyebilecegini, makrovaskuler
hastalik ve 6lim riskini azaltabilecegini géstermistir. Hizli ve uzun etkili insilin analoglarinin
kullanildigr insiilin tedavisi, T1D ydnetiminin temel dayanagidir. insilinin uygulama sekli,
deri altindan gunlik ¢oklu enjeksiyonlar veya insulin pompalari kullanilarak surekli deri alti
insdlin inflzyonu ile gerceklestirilebilir. Ayrica etkili diyabet yonetimi icin kan sekerinin kendi
kendine izlenmesinde giinimuzde kullanilan glukometreler, siirekli glukoz izleme (CGM)
cihazlari ve entegre sensdrle giglendiriimis yeni instlin pompalari énemli rol oynamaktadir.

insiilin Replasman Tedavisi:

Tip 1 diyabetli kisiler icin tedavinin temel tasi insilin tedavisidir ve optimal fizyolojik insilin
profilini saglayabilmeyi amaglamalidir. Bazal insilin, gece boyunca ve 6ginler arasinda
hepatik glukoz Uretimini baskilamak i¢in gereken insilindir. Prandial (bolus) insilin ise,
yemek sonrasi glukozu baskilamak igin gereklidir. Bunun icin de “bazal-bolus” insilin
tedavisi veya surekli glukoz inflizyon sistemleri (pompa) siklikla kullaniimaktadir. Daha basit
insdlin rejimleri (ginde 2 kez karisim instlin veya NPH uygulamasi), hastanin diger tedavi
yéntemlerine uyum saglayamamasi disinda tercih edilmemelidir. Ancak, yeni tani almis
yavas seyirli bazi T1D’li hastalar i¢in tedavinin baslangicinda, gliinde bir veya iki kez gegici
bazal enjeksiyon kullanimi da bazen yeterli olabilmektedir.

insiilin gesitleri:

instilin preparatlari etki profillerine gére siniflandirilirlar (Tablo 1). Giiniimiizde hizh etkili
analog instlinler reguler instline gére, daha az hipoglisemiye sebep olduklari i¢in tercih
edilmektedirler. Ayrica giinden giine emilim degiskenlikleri NPH insiline gére daha az
oldugu, belirgin pik yapmadiklari ve daha az nokturnal hipoglisemi yaptiklari icin bazal
insilin olarak uzun veya ultra uzun etkili insiilin analoglari tercih edilmektedirler.
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Tablo 1. Yaygin kullanilan insiilin preparatlarinin farmakokinetikleri

Prandiyal insiilinler Etki Baglangici Pik etkisi Etki siresit
Lispro, lispro aabc, 15-30 dk 1-3 saat 4-6 saat
aspart, faster aspart,
glulisin insilin
Regiler insilin 30 dk 1,5-3,5 saat 8 saat
inhaler insilin saniyeler 12-17 dk 2-3 saat
Basal instlinler Yarilanma émrii Pik etkisi Etki suresi
NPH 4,4 saat 4-6 saat 12 saat
instilin glargine
U-100 12 saat Bariz pik yok 20 ila >24 saat
U-300 19 saat Bariz pik yok 20 ila >24 saat
insilin detemir 5-7 saat 3-9 saat 6-24 saat
insilin degludec 25 saat Bariz pik yok >24 saat

(Kaynak 4’ten modifiye edilerek alintilanmistir)

Coklu doz insiilin tedavisi:

TURKIYE DIYABET VAKFI

Tablo 2°de T1D’lilerde kullanilabilen farkh ¢oklu doz instlin tedavi uygulamalari gérilmektedir.
*T1D’lilerin gogunda tercih edilen, her 6gin icin hizh etkili analog (bolus) ve uzun etkili
analog insulinden (bazal) olusan tedavi seklidir. Bazal-bolus insilin tedavisi 6gin atlama

ve 6gln zamanini degistirme konusunda esneklik sadlayabilmektedir.

Tablo 2. Coklu insiilin tedavi rejimleri

Rejim | Kahvalt Ogle Aksam Gece
1 Hizli etkili analog+NPH Hizli etkili analog NPH
2 Hizli etkili analog Hizli etkili analog | Hizli etkili analog NPH
& Hizli etkili analog Hizli etkili analog | Hizli etkili analog Glargine veya
detemir veya
degludec
4~ Hizli etkili analog + glargine | Hizl etkili analog | Hizh etkili analog
veya detemir veya degludec
& Hizli etkili analog + glargine | Hizl etkili analog | Hizl etkili analog +
veya detemir Glargine veya detemir

(Kaynak 4’ten modifiye edilerek alintilanmistir)

insiilin dozlamasinin temel tedavi prensipleri, toplam giinliik doz, insiilin karbonhidrat (i/K)

orani ve insilin diizeltme faktériiniin (IDF) belirlenmesini igerir.
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Total instilin dozunun belirlenmesi:

Bu, yeni tani diyabetli bir hastada tedaviye baslamanin ilk adimidir. Total instilin dozu (TiD)
0.3-1.5 Unite/kg/glin arasindadir ve kisiye gére degisebilmektedir. Iyi bir baslangic dozu
~0.5 Unite/kg/gun’dir. Genel bir kural olarak, hesaplanan dozun yarisi bazal insilin, diger
yarisi ise prandiyal insilin dozu olarak belirlenir.

Uzun etkili insulin analoglari U-100 glargin ve detemir giinde bir veya iki kez, insulin degludec
veya U-300 insulin glarjin ise giinde bir kez uygulanir.

instlin-Karbonhidrat oraninin belirlenmesi:

Genel olarak, uygun miktarda prandiyal insdlin verilmesi i¢in, hastanin en azindan mevcut
kan sekeri seviyesi ve yemek icin tahmini karbonhidrat miktar bilinmelidir. K/i orani, bir
6guniun karbonhidrat icerigini karsilamak igin verilmesi gereken hizh etkili insulin (lispro,
aspart, glulisine) dozunu belirler. T1D’li bireylere baslangicta, her 15 gram karbonhidrat igin
1 Unite hizli etkili insdlin dnerili. Ancak bu oran her 5-30 gr karbonhidrata, 1 Unite hizli
etkili insilline kadar degiskenlik gdsterebilmektedir. K/i oranini tahmin etmek icin “500 kurali”
kullanilabilir:

500/TiD = 1 (nite instlinin karsiladigi karbonhidrat miktari (gram)

K/i oranini hesaplamanin alternatif yolu,_3 glnin ortalamas! kullanilarak hesaplanan, bir
glnde tiketilen karbonhidrat miktarinin TID’e b&linmesidir.

insulin diizeltme faktériiniin belirlenmesi:

Bir 6gUnun karbonhidrat yikini karsilamanin yani sira, zaman zaman bireylerin “diizeltme
dozu” adi verilen insilin ile hiperglisemiyi de diizeltmeleri gerekmektedir. Bunun i¢in yaygin
olarak kullanilan yéntem “1800 Kural” dir. IDF, uygulanan her bir tnite hizli etkili insdlin igin
glukozdaki dususl tahmin eder:

1800/TID = 1 tinite hizli etkili instilin icin glukozdaki tahmin edilen diisiis miktari (mg/dl)

IDF kan sekerindeki ddtinler arasi yiikselmeler igin kullanilir. Bu nedenle, genel olarak bu
dizeltme dozu, hastanin son 2-4 saat icinde hizli etkili insdlin enjeksiyonu yapmamasi
kosuluyla herhangi bir zamanda kullanilabilir.

Prandiyal instilin Enjeksiyonlarinin Zamanlamasi (Gecikme zamani):

Regdler insilinin etki baglangici yaklagsik 30 dakika, hizli etkili analog insulinlerin ise 15
dakikadir. insiilin etkisini égiinlerin glisemik etkisi ile en iyi sekilde eslestirmek icin, regiiler
insilin optimal olarak yemekten 30 dakika énce ve hizli etkili analog insulinler yemekten
15-20 dakika 6nce veriimelidir. Gastroparezi veya istahsizligi olan hastalarda inslin,
yemegin ortasinda veya sonrasinda enjekte edilebilir. Ayrica enjeksiyonlarin zamanlamasi
yemek 6ncesi glisemi diizeyine gbre ayarlanmalidir. Kan sekeri seviyeleri hastanin hedef
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arahg@inin lzerinde oldugunda, insulinin daha erken etki etmeye baslamasina izin vermek
icin gecikme suresi arttirnimalidir. Bu durumda hizli etkili instlin analoglari, hipergliseminin
derecesine bagli olarak yemekten 20-30 dakika &nce verilebili. Ogiin éncesi kan sekeri
seviyeleri hedef araligin altindaysa, hizli etkili instlin uygulamasi karbonhidrat tiketilene
kadar ertelenmelidir.

Egzersize gore insiilin dozunun diizenlenmesi:

Egzersiz insllin duyarlih@ini artirir. Bu nedenle, bir hasta egzersiz yaptiginda, hipoglisemiyi
6nlemek icin genellikle instlin dozunu azaltmak (ve/veya kalori alimini artirmak) gerekir.
Sabah egzersizi icin, egzersizin siresine ve yogunluguna bagli olarak kahvalti éncesi
instlin dozu azaltiimalidir (yaklasik %25). Sabah gec/6dleden sonra ve aksam egzersizi
icin, 8gle yemegi 6ncesi ve aksam yemegdi oncesi insllin dozu sirasiyla azaltiimalidir.
Egzersizin insulin duyarliligi Gzerindeki etkisi saatlerce surebilir, bu nedenle birden fazla
insdlin dozunun ayarlanmasi gerekebilir. Agir ve uzun sireli egzersizden sonra, gece
glukoz seviyelerinde belirgin bir disius olmasi durumunda yatmadan énce uzun etkili insdlin
dozunun azaltilmasi da gerekebilir.

Sonug olarak T1D’li bireylerde hipergliseminin yénetiminde fizyolojik insilin salgisini taklid
eden, diyet/egzersiz ile koordineli olarak ayarlanan yogunlastiriimis instlin tedavileri tercih
edilmelidir.
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Dog. Dr. Dilek Ttizin

Kahramanmarag Siitgti imam Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Anabilim Dali, Kahramanmaras

Diyabet, insilin eksikligi ya da insllin etkisindeki defektler nedeniyle organizmanin
karbonhidrat, yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadigi, sirekli tibbi bakim gerektiren,
kronik, genis spektrumlu bir metabolizma bozuklugudur. insiilin disi anti-hiperglisemik
ilaclarla hedeflenen glisemik kontrollin saglanamamasi, A1C >%10 ve/veya glisemi 2300 mg/
dl olan kisilerde, insilin eksikligi distnduren bulgular varsa, agir hiperglisemik semptomlar
mevcutsa, hiperglisemik aciller durumunda, akut miyokard infarkttst, akut, atesli ve sistemik
hastaliklar varsa, major cerrahi operasyon yapilacaksa, gebelik ve laktasyon durumunda,
agir karaciger ve boébrek yetersizligi durumunda, pankreas yetersizligi durumunda, uzun
sureli yiksek doz kortikosteroid kullaniminda tip 2 diyabete mellituslu (DM) hastaya instlin
baslanmalidir.

Tip 2 DM’li hastalarda insulin tedavi protokolleri, insilin destek tedavisi ve insulin replasman
tedavisi seklindedir. insiilin destek tedavisinde giinde 1 veya 2 doz orta veya uzun etkili
bazal instlin destegi veya bifazik karisim insulin tedavisi veya bazal insulin ve GLP-1
analogu hazir kombinasyonu kullanilir. insilin replasman tedavisinde multipl (coklu) doz
insulin injeksiyonlari (Bazal-bolus tedavi) kullanilir. Ginlik insilin gereksinimi, baslangigta
vicut agirigina gére kg basina hesaplanir. Ayrica, diyabetli bireyin fenotipi ve fiziksel
aktivite durumu, diyabet komplikasyonlari ve daha énce insilin kullanip kullanmadigi da
g6z 6nlne alinmalidir.

Bazal insulin olarak; gece, aksam ya da sabah uzun etkili analog (glargin veya detemir)
insuline 0.2 (obez hastalarda 0.3-0.4) IU/kg dozunda baslanir. Bazal instlin, APG<120 mg/dl
olana kadar 3 giinde bir 2 IU artirihr (APG >180 mg/dl ise 4 IU artirilir). Yeni gelistirilen ultra
uzun etkili veya konsantre insilin analoglari olan degludec (U100 ve U200) ve U300 glargin,
bazal insiilin olarak genellikle giinde tek doz yeterli olmaktadir. insulin glargin veya detemir
glnde 2 kez kullanilabilir. Bazal insilin gereksinimi yiksek (>0.5 IU/kg) olan hastalarda,
insulin tedavisi yogunlastiriimalidir. Tedaviyi yogunlastirmak icin bazal plus, bifazik insilin
tedavisi veya daha 6nce kullanilmamigsa GLP-1A eklenmesi distinilebilir. Bazal instlinin
yetersiz kaldigi hastalarda hizl etkili analog veya kisa etkili insan ins(linleri, postprandiyal
kan glukoz diizeyi en ylksek olan 63linden baglayarak kademeli olarak artiriimak suretiyle
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glisemik kontrol saglanabilir. Bazal insiline bir doz bolus ins(lin eklendigi halde, A1C >%7,5
veya bireysel hedeflere ulasilamamis ise ikinci doz bolus insulin eklenebilir. Bdylece,
kademeli olarak 2.st PPG dizeyine goére hizli/kisa etkili insilin injeksiyonlarinin sayisi
artinlarak bazal-bolus insllin tedavisi yogunlastirilabilir. Bazal-bolus insilin rejimlerinde,
gunlik gereksinimin yaklasik yarisi (%40-60) bazal geri kalan yarisi (%40-60) ise bolus
olarak hesaplanir. Hizli etkili instlinler yemekten 5-15 dakika 6nce, kisa etkililer ise yemekten
30 dakika 6nce uygulanmalidir. Hipoglisemi olursa veya gece insulin kullanan hastalarda
APG <80 mg/dl ise, insllin dozu 4 IU azaltilir (instlin dozu 60 1U’den fazla ise %10 oraninda
azaltilir). Ayrica koroner sorunu olan, demansli veya yasli hastalarda APG <100 mg/dl ise
gece veya aksam insllin dozlari azatiimalidir. Alternatif olarak en biylk 6gin éncesinde
hazir karisim insilin Asp/Deg 30/70 tek doz baslanabilir. A1C degeri hedeflenen diizeyin
>%15 Uzerine ylkselmis ya da hiperglisemik ciddi semptomlari olan bazi hastalarda
dogrudan bazal-bolus insilin tedavisine gecilmelidir. Bu durumda toplam dozun yarisi
gunde U¢ kez bolus insllin olarak verilmelidir. Genel olarak tip 2 diyabetli bireyler icin idame
insiilin dozlari 0.3-1.2 IU/kg/giindiir. Ozellikle kilo alma egilimi olan hastalarda, bazal insiilin
yetersiz kaldiginda, GLP-1A eklenmesi tercih edilmelidir. Bazal insulin ile GLP-1A’nin hazir
kombinasyonlari (Insilin degludec ve liraglutid, glargin ve liksisenatid) gelistirilmistir. Bazal-
bolus insulin tedavisini uygulamada zorluk yasayacak olan hastalarda, alternatif olarak
giinde 3 kez bifazik insllin verilebilir. Bazal-bolus insilin ile glisemik kontrol saglanamayan,
fleksibl yasantisi olan, entelektlel seviyesi yiksek ve insllin pompasi kullanmaya istekli tip
2 diyabetli hastalarda cilt alti insulin inflzyonu tedavisi uygulanabilir.

62

www.diyabetkongresi.org




ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

INSULIN, BESLENME VE EGZERSIZ ILiSKISI

Dog. Dr. Ozlem Turhan lyidir
Baskent Universitesi Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali, Ankara

Tibbi beslenme tedavisi, diyabetin tedavisi ve kendi kendine yénetimi egitiminin énemli
bir bilesenidir. Her ne kadar diistk karbonhidrat ve diistk yag icerikli diyetler énerilse de
diyetin makronutrient komponentleri bireyin kilo hedefi, beslenme tercihleri ve metabolik
ihtiyaglarina gére dizenlenmelidir.

instilin kullanan diyabetik hastalarda beslenme planlanirken iki kritik sorun hipoglisemi ve
kilo alimidir.

instilin kullanan diyabetik bireyler hipoglisemiyi engellemek igin égiin planlanmasi ve
6gunlerde tlketilecek karbonhidrat miktarinin bilinmesi énemlidir. Sabit dozlarda kisa ve
veya orta etkili insulin kullanan hastalarin 6gun saatlerinin ve 6glinde aldiklar karbonhidrat
miktarlarinin tutarli olmasi énemlidir. Ancak bu sekilde glisemik dalgalanmalarin éniine
gecilebilir ve hipoglisemi dnlenebilir. Tip 1 diyabetik bireylerin yasam tarzlarina ve 6grenebilme
kapasitelerine goére karbonhidrat sayimi 6gretiimelidir. Karbonhidrat sayimi ve &gin
planlanmasi ile insulin dozlarinda uygun diizeltmeler yapilabilir ve glisemik dalgalanmalarin
6nine gecilebilir. Karbonhidrat/ insilin orani ve dizeltme faktorlerinin hesaplanmasi ve
diyabetik bireye 6gretiimesi 6nemlidir. Bu hesaplamalar ile birey daha esnek yasayabilir. Her
ne kadar insulin kullanan tip 2 diyabetik hastalar, tip 1 diyabetiklere gére hipoglisemiye daha
direncli kabul edilseler de her iki hasta populasyonuna karbonhidrat sayiminin anlatiimasi
6nemlidir. Bu sekilde insilin dozlar alinacak karbonhidrat miktarina gére planlanabilir.

insiilin kullanan diyabetik bireylerde diger bir nemli sorun kilo alimidir. Bu durum diyete
uyumsuzluk, hipoglisemiden kaginmak igin sik beslenme ve artmis kalori alimi, sedanter
yasam bigimi ve periferal dokularin artmis insilinzasyonu ile iligkilidir. Diyabetik bireyin
beslenme sekli ve yasam tarzi insllin tedavisine uygun olarak duzenlenmeli, birey kalori
almini monitorize etmeli ve haftanin en az 5 giini en az 30 dakika egzersiz yapmalidir.

Aerobik egzersiz blylk kas gruplarinin tekrarlayan ve devamli hareketini icerir. Yirimek,
bisiklet siirmek, jogging yapmak ve ylizmek gibi egzersizler aerobik egzersizlere érnek olarak
verilebilir. Diren¢ (rezistans) egzersizleri, bir dirence karsi veya agirliklar yardimiyla kas
kuvvetini artirmaya yonelik egzersizlerdir. Agirlik kaldirma, agirlik ¢alismak igin makineler
veya elastik bantlar yardimiyla bu egzersizler yapilabilir. Fleksibilite egzersizleri eklemlerin
hareket acikligini gelistirirken, denge egzersizleri ise yurime bicimine yarar saglar ve
dismeyi engeller. Tai chi ve yoga gibi egzersizler fleksibilite, denge ve diren¢ egzersizlerini
kombine eder. Aerobik egzersizler mitokondriyal yogunlugu, insulin duyarliligini, oksidatif
enzimleri, damarlarin komplians ve reaktivitesini, akciger fonksiyonlarini, immuin sistemi ve
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kardiyak atimi artirarak Tip 1 ve Tip 2 diyabetik hastalarda kardiyovaskuiler mortaliteyi azaltir.
Diyabet, kas gucunde ve fonksiyonunda azalmaya neden olabilir. Direng egzersizleri ile
kas kitlesi, viicut kompozisyonu, kemik mineral yogunlugu, kan basinci ve kardiyovaskiler
belirteclerde iyilesme olur.

instilinkullanan diyabetik hastalarda egzersiz sirasinda ve sonrasinda glukoz regiilasyonunda
zorluklar yasanir. Bu hastalarda egzersiz sirasinda insilin baskilanamaz ve hepatik
glukoz cikigi kasin ihtiyacini karsilamada yetersiz kalir. Ayrica insilin enjekte edildigi kas
dokusundan artmis absorbsiyonu s6z konusudur. Gerekli dnlemler alinmazsa, uygunsuz
yuksek insilin ve dusuk glukoz seviyeleri ciddi hipoglisemi ile sonuglanir. Diger taraftan
egzersiz 6ncesi insllin ¢ok azaltilir veya fazla karbonhidrat tiketilirse ciddi hiperglisemi
hatta ketozis gelisebilir. Egzsersiz sirasinda ve sonrasinda artmis hipo ve hiperglisemi
nedeniyle egzersiz 6ncesi kan glukoz diizeyleri 90-250 mg/dl arasinda olmalidir. Egzersiz
dncesi kan glukoz diizeyi 250 mg/dl ve lGzerindeyse egzersizin ertelenmesi dnerilir, 90 mg/
dl altindaysa egzersiz éncesi 15-30 gr hizli emilen karbonhidrat alinmali ve her 30 dakikada
bir tekrar edilmelidir.

insiilin kullanan hastalarda egzersizin en gok korkulan yan etkisi hipoglisemidir. Hipoglisemi
egzersiz sonrasl 6-15 saat icinde gorulebilir. Egzersiz gini bazal insdlini yaklasik %20
oraninda azaltmak, prandiyal instlin dozlarini azaltmak, egzersiz sonrasi disuk glisemik
indeksli karbonhidrat tiketmek hipoglisemi riskini azaltir.

insiilin kullanan bitin diyabetik hastalar egzersiz programina baglamadan énce mikro ve

makrovaskuler komplikasyonlar a¢isindan taranmalidir. Egzersiz programi komplikasyonlara
gbre yeniden dizenlenmelidir.
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AZERBAYCAN’DA DIYABETTE GUNCEL DURUM

Dr. Gilay Memedova
HB Gtiven Klinik Hastanesi Endokrinoloji Bélimd, Azerbeycan

Diyabet global agidan ¢ok biiyik bir sorun haline gelmistir. Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF),
duinya genelinde 537 milyon yetiskinin diyabet hastasi oldugunu tahmin etmektedir. Diyabet gérilme
prevalansi epidemik oranlara ulagsmistir ve 2030 yilinda 645 milyon, 2045 yilina kadar ise bu rakamin
783 milyon olmasi beklenmektedir.

IDF tarafindan diyabet prevalansi hakkinda yayimlanan giincel verilerine gére, Azerbaycan'da 20-
79 yas araliginda yaklasik 397100 kisi diyabet hastasidir. Bu say toplam yetiskin niifusun yaklasik
%5.6'ini olusturmaktadir. Bu rakamlarin 2030 yilinda 499300, 2045 yilindaysa 573600 ulasacagi
tahmin ediimektedir. IDF verilerine gére diyabetli bireylerin 157200 henliz tani konulmamis
vakalardan olusmaktadir. Yaslanan niifus, kentlesme ve degisen yasam tarzi tim diinyada oldugu gibi
Azerbaycan’'da da diyabet epidemisini hizla artirmaktadir. Birgok toplumda oldugu gibi Azerbaycanda
tip 2 diyabetle birlikte tip 1 diyabet sikliginin da arttigi bildirilmektedir. Tablo 1 Azerbaycan’da son 10
yilda ilk tani almis ve dispansere kayitli Tip 1 ve Tip 2 Diyabet prevelansini géstermektedir.

Tip 2 diyabet gelisimi ve kardiyovaskiler hastaliklar i¢in énemli bir risk faktt}r[] olan Bozulmus
Glukoz Toleransi (BGT) prevalansi da diyabete paralel bir sekilde artmaktadir. IDF verilerine gére,
Azerbaycan’'da 2021 yilinda 236500 BGT'li kisi sayisi oldugu tahmin edilmektedir.

Diyabet global bir katildir ve erken 6lumun en énemli nedenleri arasindadir. Dinyada her 5 saniyede
1 Kkisi diyabetten ex oluyor. Onuncu Diyabet Atlasrnda IDF 2021 yili icin Azerbaycan'da erigkin
yas grubundan 75766 insanin diyabet ve diyabet iliskili nedenlere bagl hayatlarini kaybetdigini
gOstermektedir. Bu, 2011 yilina gére % 177 oraninda bir artis demekir.

Diyabetin hem insanlarin bitgesine hem de Ulkelerin saglik sistemlerine maliyeti oldukga yuksektir.
Tim dinyada diyabet icin harcanan para 2019 yilinda 548 milyar ABD Dolari olarak belirlenmigtir.
Bu rakamin 2030 yilinda 825 milyar ve 2045 yilinda ise 845 milyar ABD dolara ulasacagi tahmin
edilmektedir.

Azerbaycan Maliye Bakanli@inin verilerine gére 2022 yilinda diyabet i¢in ayrilan bitce harcamalari
48 milyon manat, yani 28 milyon ABD dolaridir. Tablo 2 Azerbaycan’da son 12 yilda diyabete bagli
toplam saglik harcamalarini géstermektedir.

Diyabetin kisiye ve topluma yukini azaltmak igin hastaligin ve gelisebilecek komplikasyonlarin
olabildigince erken dénemde taninmasi ve uygun sekilde tedavi edilmesi uygundur. Bu nedenle
Azerbaycan Cumhurbaskaninin 12 subat 2004 tarihinde seker hastalari igin devlet bakimini yansitan
32 sayli kanun karari verdi. Milli Meclis, bu karari kabul etti ve kanun y(rtrlige girdi.
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K.K.T.C. DE DIYABETTE GUNCEL DURUM

Dog¢. Dr. Umut Mousa (Marasuna)
Burhan Nalbantoglu Devlet Hastanesi Endokrinoloji Klinigi, Lefkosa, KKTC

KKTC de gunimuizde 4 Eriskin Endokrinolog, 2 Pediatrik Endokrinolog, 68 I¢ Hastaliklari
Uzmani, 63 de Pediatri Uzmani diyabetle miicadele etmektedir. Kamuda gérevli sadece iki
eriskin endokrinolog mevcuttur. Yeni diyabet prevelans calismamiz devam etmekte olup
Covid-19 pandemisi nedeniyle sekteye ugramistir. Bu ylizden halen daha 2008 yilinda
yaptigimiz ¢alismanin verilerini kullanmaktayiz. Bu ¢alismanin sonuglarina gére tlkemizde
kalici ikamet statistinde bulunan 20-80 yas arasi eriskinlerin %11’nde diyabet, %18’inde
prediyabet oldugu saptanmistir. Yine ayni ¢alismamizda 20-80 yas arasi toplumumuzun
%31,6’sinda obezite, %35,4’Uinde de fazla kiloluluk tespit edilmigtir.

Tip 1 Diyabetle ilgili, pediatrik yas grubunda yaptigimiz bir insidans calismasinda 2001
ile 2016 yillari arasinda toplam 107 hastaya T1DM tanisi konmus. Aylara gére dagilim
yapildiginda siklikla Mart ve Nisan aylarinda tani konmus. Olgularin %45,7’si kiz, %54.3’0
de erkek olarak saptanmis. Ortalama insidans hizi 11,1/100000 olarak hesaplanmis
olup dagihm yillara gére benzerdi. Insidans en sik 9-12 yas arasi ¢ocuklarda gdzlenmis
(%35,5). Diger Ulkerle karsilastinldiginda diyabet insidans hizimiz ortalama dizeylerde
olup verilerimiz Glney Kibris ve Turkiye ile benzerdir.

Hastalarin diyabet ilaclarina ve diyabet teknolojilerine ulagimi konusunda son zamanlarda
ciddi atilimlar atiimaya baslandi. Diyabet ilaglari Turkiyedeki Saglik Uygulama Tebligi
kriterleri dikkate alinarak geri 6demeye alinmistir. Teknolojik cihazlar acgisindan da
Endokrinoloji kurulunun belirledigi vakalara Sirekli Seker Olciim cihazi ve/veya insulin
pompasi saglanabilmektedir. Yakin gelecekte ézellikle brittle Tip 1 DM olan olgulara lcretsiz
olarak bir bazal CGM, insulin pompasi ve sarf malzemeleri saglanabilmekte olup, hastanin
daha farkli bir cihaz tercih etmesi halinde fiyat farkini kendisinin kargilamasi gerekecekiir.

Sonug olarak lilkemizde Diyabet ile miicadelede hastalarimiza tim dlnya ile esit diizeyde
tedavi imkani saglamaya, epidemiyolojik verilerimizi de giincel tutmaya ¢alisiyoruz
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GIRISIMSEL iSLEMLER ONCESI DIYABET YONETIMi

Prof. Dr. Giilhan Akbaba

Mugla Sitki Kocman Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklari Bilim Dali, Mugla

Diyabetik Hastanin Cerrahiye Hazirlanmasi

Diyabetik bireyler diyabetik olmayanlara kiyasla daha fazla cerrahi operasyona maruz
kalirlar. Cerrahi islem, anestezi, bulanti, kusma, oral alim azalmasi ya da hiperalimentasyon
gibi nedenlerle plazma glukoz (PG) degiskenlikleri gérilebilir.

Cerrahi ve genel anestezi néroendokrin strese ve inflamatuvar yanit artisina neden olur;
kortizol, epinefrin, norepinefrin, glukagon, blyime hormonuve IL-6, TNF- gibiproinflamatuvar
sitokinler artar. Bu nérohormonal degisiklikler insilin rezistansi, periferik glukoz kullaniminda
azalma, bozulmus insulin sekresyonu, artmis lipoliz ve protein katabolizmasina neden
olmaktadir. Tim bu degisiklikler hiperglisemi ve hatta bazi hastalarda diyabetik komalara
neden olabilmektedir. Nérohormonal yanitin derecesi cerrahinin blylkligu, anestezinin
tipi ve sepsis, hiperalimentasyon, steroid kullanimi gibi postoperatif faktérlere bagh olarak
degisebilmektedir.

Diabetes Mellitus perioperatif enfeksiyon ile postoperatif kardiyovaskiler morbidite ve
mortalite riskini arttirmaktadir. Yapilan bir ¢alismada preoperatif PG dizeyi > 200 mg/
dl olan hastalarda derin yara yeri enfeksiyon riskinin 4 kat arttigi gésterilmistir. Bir diger
calismada koroner by-pass cerrahisi uygulanan hastalardan preoperatif HbA1c dizeyi %
8.6’ nin Uzerinde olan grupta mortalitenin 4 kat arttigi bildirilmistir. HbA1c degeri ylksek
olan grupta renal yetmezlik, serebrovaskdler olay ve derin yara yeri enfeksiyonun daha fazla
oldugu g6sterilmistir.

Diyabetik tim bireyler preoperatif ddnemde detayli bir sekilde degerlendirilmeli, intraoperatif
yakin takip edilmeli ve postoperatif dénemde rutin tedaviye gecis dénemi mutlaka
planlanmalidir.

Preoperatif Degerlendirme

Diyabetik bireylerde kardiyovaskiler hastaliklar, serebrovaskiler hastaliklar, renal
hastaliklar ve obezite gibi komorbiditelerin sik eslik etmesi cerrahi riski artiran durumlardir.
Preoperatif ddnemde diyabet tipi ve siresi, farmakolojik tedavi tipi ve dozlari, hipoglisemik
ve hiperglisemik atak sikliklari ve belirtileri kaydedilmelidir. Glisemik durum ile birlikte EKG,
bébrek fonksiyon testleri ve elektrolitler mutlaka degerlendiriimelidir.
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Diyabetli hastalarda perioperatif hedefler

»  Hastayi hipoglisemiden korumak

«  Ciddi hiperglisemiden korumak

»  Ketoasidoz/hiperosmolar durum gelisimini énlemek

*  Sivi elektrolit dengesini saglamak

»  Postoperatif enfeksiyon riskini azaltmak

»  Perioperatif mortalite ve morbiditeyi azaltmaktir.
Perioperatif dénemde énerilen optimal glisemik hedefler

Cerrahi girisim 6ncesi metabolik dengenin saglanmis olmasi cerrahi sirasindaki ve
sonrasindaki riski azaltir. Elektif cerrahi 6ncesi ideal HbA1c degerinin ne olmasi gerektigi
ve optimal glisemik hedefler ne olmali konusunda kesin gorus birligi ve saglam kanitlar yok
ancak, belirgin hiperglisemi ve hipoglisemiden kac¢iniimasi énerilmektedir.

Amerikan Diyabet Cemiyeti (ADA), Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari
Dernedi (TEMD) preoperatif HbA1c’nin kag olmasi gerektigi ile ilgili kesin bir dneride
bulunmamaktadir. Turkiye Diyabet Vakfi (TDV) elektif cerrahi dncesi HbA1c degerinin < % 8
olmasini 6nermektedir. TDV, Fransiz Anestezi ve Yogun Bakim Dernegdi (SFAR), Avustralya
Diyabet Dernedi HbA1c > 9 ise elektif cerrahilerin ertelenmesini dnermektedir.

Yapilan bir metaanalizde perioperatif PG dizeyi 150-200 mg/dl olan grupta > 200 mg/dl olan
gruba kiyasla postoperatif mortalite ve inme riskinin anlamh azaldigi, ancak PG dizeyini
150 mg/dI'nin altina baskilamanin ek faydasi olmadigi gésterilmisgtir.

ADA perioperatif dénemde hedef glukoz arahigini 80-180 mg/dl olarak belirtmistir. TDV
operasyon sabahi glukoz araligini 80-180 mg/dl olarak hedeflemeyi 5nermektedir. Operasyon
sirasinda glisemi degerlerinin 120-180 mg/dl arasinda olmasi, agir otonom néropati veya
nefropati gibi bazi komplikasyonlar nedeniyle hipoglisemiye egilimli olan hastalarda 140-
200 mg/dl arasinda tutulmasini énermektedir. TEMD ise operasyon sirasinda glisemi
degerlerinin 100-125 mg/dl civarinda, hipoglisemiye yatkinhgi olan bireylerde ise glisemi
hedefinin 120-180 mg/dl olmasini 6nermektedir.

Operasyon Protokolleri
1. Sadece Diyetle Regiile Olan Diyabetik Hastalar
a) Operasyon siiresi 2 saatten kisa ise

«  Sabah ilk vaka olarak alinmali

*  Perioperatif ddnemde herhangi bir tedavi gerekmez

» PG operasyondan énce ve hemen sonra kontrol edilmelidir.

«  Kan sekerleri hedeflerin Uzerinde ise kisa veya hizli etkili insUlinler ile midahale edilmeli
(Tablo-1)
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Tablo 1: Kisa Etkili / Hizh Etkili insiilinlerle Diizeltme Semasi

Glukoz Diizeyleri (mg/dl) insiilin Dozu, IU (4-6 saatte 1)
<150 0
151-200 0-2
201-250 4
251-300
301-350 8
351-400 10

b) Operasyon siiresi 2 saatten uzun ise

* Uzun (2 saatten fazla ) operasyonlarda, kan seker ylksekligi beklenen operasyonlarda
(bypass, organ transplantasyonu, steroid kullanimi) 1-2 saatte bir glukoz dl¢iimeli.

¢ Glukometre ile glukoz 6él¢iimi; vasopresér ajan ihtiyaci duyulan, hemodinaminin
bozuldugu hipotansif hastalarda hatali sonuglar verebileceginden arteryel veya vendz
kan glukoz 6l¢imu énerilir.

* PG hedefin tzerine ¢ikanlarda insulin infizyonu uygulanmalidir.

2. Oral Antidiyabetik ve insulin Disi Enjektabl ilac Kullanan Tip 2 Diyabet Hastalan

Minor Cerrahi

»  Operasyon gini 2 saatte bir PG &l¢tiimleri ile izlenir. Bu hastalarda operasyon sirasinda
dekstroz iceren sivi veriimemesi gerektigi konusunda anestezi ekibi bilgilendirilmelidir.

»  Kan sekerleri hedeflerin Gizerinde ise kisa veya hizli etkili insllinler ile midahale edilmeli
» Sabah a¢ birakilan hastaya ilaglari islem sonrasinda, ilk 8ginden itibaren verilir.

insiilin Disi Antidiyabetiklerin Preoperatif Kullanimi:
»  Akarboz cerrahi sabahi kesilmeli.

*  Metformin kullanimi renal yetmezlik, laktat birikimi ve doku hipoksisi yaratacak
durumlarda kontrendikedir. ADA operasyon sabahi kesilmesini, TEMD ve TDV en az 24
saat 6nce kesilmesini dnermektedir.

» DPP4 inhibitérleri operasyon gliniine kadar devam edilir, operasyon sabahi atlanir.

*  GLP-1 analoglarinin perioperatif kullanimi ile ilgili yeterli veri bulunmamaktadir. Ancak
gastrointestinal sistem cerrahilerinde ya da bulanti, kusmadan endise edilen durumlarda
glnde 1 ya da iki kez uygulanan preparatlar 24 saat, haftalik uygulanan preparatlar ise
1 hafta dnceden kesilmelidir.

*  Uzun etkili stlfonilire alan hastalarda operasyondan birka¢ giin énce kisa etkili ajanlara
gegcilmeli, operasyon sabahi kesilmelidir.

*  SGLT2 inhibitérleri hipovolemi, akut bdbrek hasari ve 6glisemik diyabetik ketoasidoz
riski nedeniyle operasyondan 48-72 saat 6nce kesilmelidir.

* Pioglitazon sivi retansiyonu yapabildigi icin operasyon sabahi kesilmelidir.
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3. insiilin kullanan Tip 2 Diyabetli / Tip 1 Diyabetli Hastalar
Mino6r Cerrahi

Kisa sireli mindr cerrahide rutin subkutan (sc) insulin tedavisine devam edilir.

Sabah sadece kahvaltinin atlanacagi islemlerde; hasta sabah aldidi kisa etkili ins(linini
atlar. Ama PG >200 mg/dl ise normalde sabah aldigi dozun yarisi sc verilebilir.

Uzun sureli islemlerde kisa etkili insilin dozlan atlanir, orta etkili instlinin bir gece

onceki dozunun %25, sabahki dozunun ise % 50 azaltilmasi gerekir. Hastada
hipoglisemi riski dusikse, kullandigi doz uygunsuz derecede ylUksek degilse, uzun etkili
insilin dozu ayni birakilabilir. Risk varsa bir gece énceki doz yariya indirilir.

4. Tip 2 ve Tip 1 Diyabetli Hastalar
Major Cerrahi

Oral antidiyabetik kullanan Tip 2 Diyabetik hastalarin glisemi diizeyi regule degil ise
operasyonda 2-3 giin 6nce hastaneye yatirilip instlin tedavisi baslanmalidir.

Hasta genellikle sabahtan itibaren a¢ birakilir ve bu sirada slrekli glukoz ve insilin
infiizyonu baslatiimahdir. Glukoz ve insilin infiizyonlari operasyon sirasindaki metabolik
bozukluklari azaltir ve cerrahi bagarisini yikseltir.

Postoperatif dénemde hastada aglzdan_ beslenmeye gecilinceye kadar inflizyona
devam edilir, sonra rutin tedavisine gegilir. Inflizyona 24 saatten daha uzun slire devam
edilecekse, Na+ ve K+ kontroll yapiimalidir.

Farkli intravendz insulin uygulama protokolleri vardir. Perioperatif ddnemde insulin
glukoz-insiilin-potasyum (GiK) inflizyonu veya glukoz ve insiilinin ayri yollardan verilmesi
seklinde uygulanabilir. Hangi yéntemin secilecedi hastanin durumu ve uygulayacak
ekibin deneyimine gére degisir.

Glukoz-insiilin-Potasyum (GiK) infiizyonu

Yaygin olarak kullanilan bu yéntemde glukoz ve insiilin ayni yoldan birlikte verilir. Standart GiK
soliisyonu 500 cc %5 Dekstroza 10 1U kisa etkili (regdler) insilin ve 10 mmol KCI konularak
hazirlanir (100 ml'de 5 gr glukoza 2 IU insiilin). infiizyon hizi kan glukoz diizeyini her saat
izlemek kosulu ile, 120-180 mg/dl arasinda tutacak sekilde Tablo 2'deki protokole gére ayarlanir.

Tablo 2 Glukoz-insiilin-Potasyum (GiK) inflizyonu

Kan glukozu (mg/dl) GiK inflizyon Hizi (ml/saat)
> 280 140
279-220 120
219-180 100
180-120 80
119-80 60
<80 inflizyona 2 saat ara verilir
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Alternatif olarak sivi ylklenmesi agisindan riskli hastalarda %10 dekstroz 500 ml igine 20
IU kisa etkili insulin ve 10 mmol KCI konularak da inflzyon hazirlanabilir. Bu sivida 100 ml
sivida 10 gr glukoza karsilik 4 1U insulin bulunmaktadir. Bu durumda inflzyon hizi orijinal
protokollin %50’si oraninda azaltilarak veriimeye baslanir. Daha sonra PG dlzeylerine
gore inflzyon hizi ayarlanir, béylece daha az sivi verilerek sivi yiiklenmesinden kaginilmis
olur. Bu yéntem oldukga basit, emniyetli ve cogu hastada etkilidir. Dezavantaji insulin ve
dekstrozun ayri ayri ayarlanamamasi ve sik infizyon degisikligi yapilmasi gerekmesidir.
inflizyon soliisyonu 5 saatte bir yenilenmeli, 24 saati asan infiizyonlarda K+ kontrolii
yapilmalidir.

Ayn Yol insiilin Ve Glukoz infiizyon Protokolii

Glukoz icin 500 ml %5 dekstroz sollisyonu 100 ml/st hizinda, insilin ise kan glukoz duizeyleri
100-125 mg/dI (hipoglisemi riski ylksek olan hastalarda 120-180 mg/dl) araliginda tutulacak
sekilde, 2-4 1U/st hizinda verilir. insilin soliisyonu igin 50 ml %0.9’luk NaCl icine 50 1U kisa
etkili instilin konulur. insiilin inflizyonu dogrudan damar iine degil, %5 dekstrozun setinden
verilmeli ve saatlik kan glukoz takibi yapilmahdir (Tablo 3). Sivi yiklenmesi riski olan
hastalarda %5 yerine %10 dekstroz sollisyonunun daha disik volimde verilmesi tercih
edilebilir. Bu yéntemin avantajlari esnek doz uygulanabilmesi ve glisemik dengenin daha
hizli saglanabilmesidir. Dezavantajlari ise tecrlbeli ekip gerektirmesi, inflizyonlardan birinin
hizli ya da yavas gitmesi nedeniyle glisemik dengesizlik olusabilmesidir.

Tablo 3: Ayn Yol instilin ve Glukoz infiizyon Protokolii

Kan glukozu (mg/dl) insilin infizyonu (IU/st) %5 Dekstroz (ml/st)
<70 0.5 150
71-100 1.0 125
101-150 1.5 100
151-200 2.0 75
201-250 3.0 50
251-300 4.0 25
>300 6.0 0

Kardiyopulmoner by-pass sirasinda verilen glukozdan zengin solisyonlar ve inotrop ajanlar
ile birlikte olusan hipotermi, bu hastalarda instlin gereksinimini belirgin olarak yukseltir. Bu
hastalarda GIK soliisyonu ile yeterli kontrol saglanamayabilir. Glukoz ve insiilinin ayri olarak
verilmesi ve kan glukozunun daha sik araliklarda (6rneg@in 1/2 saatte bir 6lcim) kontrol
edilmesi gerekir.

instilin kullanan diyabetli gebelerde dogum sirasinda ayri yollardan glukoz ve insiilin verilmesi
onerilir. Plasenta giktiktan sonra insiilin gereksiniminin hizla azalacagi unutulmamalidir, GIK
infizyonu durdurulmali ve glukoz takibine devam edilmelidir. Dogumdan sonra gerekirse,
insiilin dozu 1/2’ye veya 1/3’e diisiriilerek GiK inflizyonuna yeniden baslanabilir. Daha énce
insilin kullanan diyabetik hastada postpartum dénemde gebelik dncesi dozlara déndilebilir.
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instilin disi antidiyabetik kullanan hastalarda major cerrahi sonrasi, postoperatif dénemde
glisemi duzeyi regule degil ise sc insulin ile tedaviye devam edilir, glisemi stabil ise
operasyon 6ncesi tedavisine devam edilir. Metformini yeniden baslamadan &énce renal
fonksiyonlarin normal oldugu gérilmelidir. Yiksek doz silfoniltre kullanan hastalarda olasi
hipoglisemi riskine karsi daha dusik dozlar baglanmali, hastanin oral aliminin yeterli oldugu
gorildikten sonra eski dozuna cikilmalidir. SGLT2 inhibitérleri dehidratasyon, genitotriner
enfeksiyon ve diyabetik ketoasidoz riski nedeniyle hastanede yatan hastalarin tedavisinde
pek tercih edilmemektedir. Hastanin oral alimi ve hidrasyon durumu normale geldiginde
yeniden baglanabilir.

Acil Cerrahi
Acil cerrahi 6ncesi PG dizeyi yiksek ise elektrolitler ve asid-baz dengesi mutlaka
deg@erlendiriimelidir. Ciddi sivi acgigi ve elektrolit anormalligi var ise cerrahi 6ncesi
dazeltilmelidir.

Diyabetik Hastanin Kolonoskopiye Hazirlanmasi

Diyabetik bireylerde gastrointestinal sistemle ilgili sikayetler ve kolorektal kanser sikhigi
arttigi icin kolonoskopi ihtiyaci genel popllasyona gére daha fazladir. Diyabetik bireylerde
kolonoskopi hazirhg ile ilgili komplikasyonlarin gérilme riski artmistir. Diyabetik néropatiye
bagl barsak motilitesinin yavaglamasi, kolonoskopi hazirlik asamasindaki diyet degisiklikleri
ve antihiperglisemik ajanlarin uygun olmayan sekilde kullanimi, diyare ve sivi kaybi
komplikasyonlara neden olmaktadir.

Kolonoskopi hazirliginda islem &ncesi 1-4 giin disuk lifli diyet, son giin ise sadece sivi
diyet 6nerilmektedir. Diyabetik bireylerde karbonhidrat tiketimini ¢ok fazla azaltmaktan
kaciniimalidir. Bu siregte glisemi yakin izlenmelidir.

Diyabetiklerde én planda polietilen glikol gibi gig¢li kolon temizleyicileri tercih edilmelidir.
Diyabetik nefropatisi olanlarda kolon hazirligi sirasinda renal fonksiyonlara dikkat edilmelidir,
hastanin oral (veya hastanede yatiyorsa parenteral) hidrasyonu saglanmali ve bu hasta
grubunda da ilk secenek olarak olarak yine polietilen glikol kullaniimalidir. Oral piridostigmin
verilmesi kolon hazirligini kolaylastirabilir. Polietilen glikole lubiprostan eklenilmesi kolon
hazirliginda daha etkili bulunmustur. Sodyum fosfat bazl preparatlar daha ciddi sivi ve
elektrolit bozuklugu yapabilmektedir. Magnezyum sitrat bazl preparatlar sivi ve elektrolit
bozuklugu acisindan daha guvenilirdir, ancak renal yetersizligi olan hastalarda dikkatli
kullaniimalidir. Kolonoskopi hazirligi esnasinda antidiyabetiklerin kullanimi Tablo 4’ de
gorilmektedir.
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Tablo-4 Kolonoskopi Hazirligi Esnasinda Antidiyabetiklerin Kullanimi

Antidiyabetik islemden Onceki Giin islem Guni

Sulfonilire Kesilmeli Oral agilana kadar verme

SGLT-2 inh.

Metformin Solid gida aldid surece ver Oral agilana kadar verme

Glinidler

Akarboz

Tiazolidinedion

DPP4 inh.

GLP-1 analogu

Bazal inslin Son 24 saatte, Tip 1 DM’de sabah rutin dozun % 50-

Premiks insilin Tip 1 DM’de rutin dozun % 50-80’ini 80’ini ver

Bazal instlin+ Tip 2 DM'de % 50’sini ver Tip 2 DM'de oral agilana kadar verme

GLP-1A

Hizli etkili insdlin Solid gida aldigi siirece rutin dozu ver Oral agilana kadar verme
PG > 200 mg/dl olursa dlizeltme dozu ver

insiilin Pompasi Solid gida kesildiginde bazal dozu azalt islem sirasinda pompa kapatilmak
Tip 1 DM’de rutin dozun % 50-80’ini kosulu ile orali acgilana kadar
Tip 2 DM'de % 50’sini ver azaltiimis doza devam edilir

Hipoglisemi durumunda gerekirse iv
glukoz verilir

Orali agilinca rutin doza gegilir

Diyabetik Hastanin PET/BT’ ye Hazirlanmasi

Pozitron emisyon tomografisi (PET), pozitron yayan radyoniklitler ile isaretli
radyofarmasétiklerin t¢ boyutlu dagihmini gdsteren tomografik bir gérintileme yéntemidir.
GUnimuizde en yaygin kullanilan PET radyofarmasétigi Flor-18 (F-18) ile isaretli glukoz
analogu olan florodeoksiglukozdur (FDG). intravendz enjeksiyondan sonra kan yolu ile
ulastigi canli hiicrelere membran glukoz tasiyicilar aracilhigiyla, enerji gerektiren akitif
transport mekanizmasi ile alinir. FDG glukoz gibi bir substrat olmakla birlikte glukoz tasiyici
proteinlere afinitesi glukozdan daha disuktlr. Hicre igine girdikten sonra hekzokinaz enzimi
araciligiyla fosforillenerek F-18 FDG-6-fosfat formuna dénlsir. Bu formda artik glukoz
taslyici proteinlerin substrati degildir ve normal glikolitik yolagin bu ilk basamaginda takilarak
hucre icine hapsolur. Dokudaki FDG tutulumu htcrelerin glukoz kullanimi ile orantilidir. Pek
cok kanserde artmis GLUT ekspresyonu ve hekzokinaz aktivitesi nedeniyle artmis glukoz
kullanimi s6z konusudur. Gekim 6ncesi asagida belirtilen hususlara dikkat edilmelidir;

islemden 1 giin dnce karbonhidrat orani diistik, proteinden zengin beslenme dnerilir. Hasta
islem 6ncesi en az 4 saat a¢ birakilir.

Cekim sabah yapilamayacaksa yani 6gleden sonra yapilacak ise, ¢cekim dncesi 4 saatlik
aclik suresi olacak sekilde, hasta sabah erken saatte hafif bir kahvalti yapabilir.

Cekim 6ncesinde hastanin hidrasyonu yeterli olmalidir. Hastaya injeksiyonun 2 saat
6ncesinde baslayarak 1 litre su icirilmelidir. Hidrasyon ayrica glukozu bir miktar disurebilir.
Diger sivi (6zellikle kahve ve kafeinli icecekler) ve kati besinlerin gekim dncesinde tiketiimesi
6nerilmez.
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Parenteral beslenme ve dekstroz iceren sivilar islemden 4 saat dnce kesilir. Metformin
kullananlarda siklikla kolonda ve daha az ince bagirsakta olmak Uzere yaygin ve diffiz
sekilde fizyolojik FDG tutulumu gérilir. Genel géris metforminin islemden 2 gin éncesinden
kesilmesidir. Ancak 3 glin &ncesinden kesilmesini 6nerenler de vardir. Sulfonilire gibi
sekretagog kullananlarda; islem surecinde kesilmesi daha uygundur. Diger oral antidiyabetiklerin
kesilmesine gerek yoktur.

islem sabah erken saatlerde ise; 6nceki gece orta etkili insilin yapilabilir, ancak uzun etkili
insllinlerin az da olsa islemi etkileyebilecedi unutulmamalidir. Hasta kahvaltisini islemden
sonra yapmalidir. islem sabah daha gec ya da 6gleye dogru ise; 7:00 gibi normal kahvalti yapilip
rutin instlin dozu yapilmalidir. Subkutan/hizli insllinden 4 saat sonra veya kisa etkili insilinden
6 saat sonra islem yapilabilir. Sabah dozunda orta ya da uzun etkili insllin kullanan hastalarda
gorlintileme giin onlarin yerine sabah dozunun hizli ya da kisa etkili insilin ile yapiimasi tercih
edilebilir. islem dgleden sonra yapilacaksa sabah 8:00'den 6nce hafif bir kahvalti yapilabilir.
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inflizyon pompasi kullanan hastalarda PET/BT calismasi mimkiinse sabah erken saate
planlanmalidir. Instlin pompasi F-18 FDG enjeksiyonundan en az 4 saat 6nce kapatiimalidir.
Hasta, PET/BT ¢alismasindan sonra kahvalti yaparak insilin pompasini tekrar ¢alistirabilir.

islem glinii parmak ucu glukoz takibi yapiimalidir. islemin yapilabilmesi icin farkli glukoz
esikleri 6nerilebilmesine ragmen genel 6neri < 200 mg/dl olmasidir.
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GLUKOKORTIKOID KULLANIMI VE DIYABET

Prof Dr Ziileyha Karaca
Kayseri Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Kayseri

Glukokortikoid tedavi otoimmun hastaliklari da kapsayan birgok akut ve kronik inflamatuar du-
rumda kullanilmaktadir. Ancak etkinliklerinin yani sira 6nemli yan etkilere de sahiptir. Bunlardan
birisi de steroid iliskili hiperglisemi (SIH)'dir. Bu durumun sikhigi steroidlerin kullanim sekli, dozu ve
endikasyonuna bagli olarak degismektedir. Yas, beden kitle indeksi, ailede diabetes mellitus (DM)
dykiisti olmasi ise SiH gelisimini etkileyen bireysel etkenlerdir.
Birinci basamakta gorilen diyabet vakalarinin %2’si glukokortikoid tedaviye bagldir. Bir metaaa-
nalizde sistemik steroid alan ve DM olmayan hastalarin %32.3’iinde DM gelistigi ve bunlarin da
%18.6’sinda takipte DM’nin kalici oldugu gdsterilmistir.
Tanisal kriterler SiH icin diger diyabet tiirlerinden farkli degildir, ancak testler yaniltici olabilmek-
tedir. Sabah tek doz kullanilan kisa-orta etkili steroidlerle aglik kan sekeri ve oral glukoz tole-
rans testi heniiz diyabetojenik ortaya ¢ctkmadigi icin normal bulunabilir. HbA1C yeni ortaya ¢ikan
SiH’de yaniltici olabilir. Bunun yerine aralikli kan sekeri élciimleri yapilmasi 6zellikle yiiksek doz
steroid alanlarda daha fazla fikir verebilir. Glukoz dlgiimlerinin sirekli yiksek seyretmesi duru-
munda tedavi baslamak gerekir.
Tedavi hedefleri diger diyabetlerle benzerdir ve altta yatan hastalik, hastanin yasi ve hipoglisemi
riski ve yasam beklentisi gibi unsurlar dikkate alinarak bireysellestiriimelidir.
Tedavide ayaktan hastalarda insilin hassaslastiricilardan metformin, hafif vakalarda insilin sek-
retagoglari kullanilabilir. Kan glukozu 200 mg/dI'nin Uzerinde seyrediyorsa tedaviye insulin eklenir.
instilin secimi steroidlerin etki siiresine gore hizli etkili analog, NPH, detemir veya diger uzun etkili
instlin analoglar seklinde verilebilir.
Yogun bakim, parenteral beslenme, agir enfeksiyon, cerrahi gibi kritik durumlar séz konusuysa ve
kan glukoz dlzeyi 140 mg/dI'nin Gzerindeyse i.v. insilin kullanmak gerekir. Steroid tedavisi ayda
ya da haftada belli glinlerde ona gére tedavi planinin ayarlanmasi gerekir. Steroid dozu azaltilir-
ken insilin ihtiyacinin azalacagi veya ortadan kalkabilecegi g6z 6niinde bulundurulmalidir.
Kaynaklar:
1. Feve B, Scheen AJ. When therapeutic drugs lead to diabetes. Diabetologia. 2022
May;65(5):751-762.
2. Aberer F Hochfellner DA, Sourij H, Mader JK.A Practical Guide for the Management of
Steroid Induced Hyperglycaemia in the Hospital. J Clin Med. 2021 May 16;10(10):2154.

3. Beaupere C, Liboz A, Féve B, Blondeau B, Guillemain G. Molecular Mechanisms of
Gilucocorticoid-Induced Insulin Resistance. Int J Mol Sci. 2021 Jan 9;22(2):623.
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DIYABETIK HASTADA KARACIGER iZLEMi

Prof. Dr. Aysen Akalin
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi ic Hastaliklari Anabilim Dali, Eskisehir

Nonalkolik yagli karaciger hastalgr (NAYKH) gelismis Ulkelerde ve 6zellikle de diyabetli
hastalarda en sik goérilen kronik karaciger hastaligidir. Prevalansi c¢alisilan toplumun
Ozelliklerine ve tanida kullanilan ydéntemlere goére degiskenlik goésterir. NAYKHnin
prevalansinin genel toplumda %25 oldugu kabul edilir ve tip2 diyabetli hastalarda bu oran
%56 civarina kadar ylkselmektedir. Bununla birlikte, glvenilir ve invaziv olmayan tanisal
testlerin yetersiz olmasi nedeniyle NAYKH icin bildirilen prevalans degerlerinin oldugundan
daha azini yansitiyor olmasi muhtemeldir.

NAYKH basit steatozdan karacigerde inflamasyon ve hepatosit hasari ile birlikte olan Non
alkolik steatohepatite (NASH) ilerleyebilir, hatta siroz ve hepatoselller karsinoma gidis
gosterebilir. NASH’in global prevalansinin %3.5 oldugu tahmin edilmektedir. Hali hazirda
NASH karaciger transplantasyonunun énde gelen nedenlerinden birisidir. Dahasi, NAYKH
ve NASH diyabet ve kardiyovaskdiler hastalik riskini énemli 6lciide artirabilir. NASH’de
fibrozis dlzeyi arttikca diyabet sikliginda da artis olmaktadir. Bunun yani sira, tip2 diyabetli
hastalar yaglh karaciger hastaliginin daha ileri sekilleri olan NASH, siroz ve hepatoselller
karsinoma gelisimi igin diyabetli olmayanlara gére daha fazla risk tasirlar. Ancak tip2
diyabetli hastalarda en sik gérilen karaciger hastaligi olmasina karsin NAYKH ve NASH
takip ve tedavi agisindan diyabetli hastalarda yeterince tzerinde durulmayan sorunlardir.

NAYKH ve NASH’in medikal tedavisindeki temel noktalar erken tani ve énlemedir, ¢linki
hastaligin fibrozis ile seyreden ileri evrelerinde tedavi sansi 6nemli 6l¢lide azalmaktadir.
Biyopsi ile tani almis olan NASH hastalari yasam tarzi dizenlemelerinin yani sira
farmakolojik olarak da tedavi edilmelidir. NAYKH’nin tedavisi ayni zamanda kardiyovaskiler
risk etkenlerine ydnelik de yodun bir tedavi dizenlemesi yapilmasini gerektirir. Lipid
duslricu tedavide oncelikle tercih edilmesi gereken ilaglar statinlerdir. Statinlerin bazi
calismalarda steatozu hafiflettidi ileri siriimisse de inflamasyon ve fibrozis tizerine énemli
bir katki saglamazlar. Gerekli olmasi halinde fibratlar ve balik yaglar lipid diislrici tedaviye
eklenebilir. Hiperlipideminin tedavisinde faydali olmakla birlikte steatohepatit Uzerine direkt
etkili degildirler.

Gilnimuzde NASH'in spesifik tedavisinde onaylanmis bir ila¢ bulunmamaktadir. Gesitli

medikasyonlarin steatozda azalma sagladigi gésterilmisse de sadece pioglitazon, vitamin
E ve liraglutidin NASH rezollisyonunda 6nemli bir etki yaptigi gésterilebilmistir. Pioglitazon
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tip2 diyabeti olan ve olmayan hastalarda NASH’in tedavisinde etkili bulunmustur ve uzun
dénem veriler pioglitazonun NAYKH skorlamalarinda hastalarin énemli kisminda dizelme
sagladigini gdstermistir. Kardiyovaskiler yararlari da g6z éniine alindiginda pioglitazon
biyopsi ile dogrulanmis NASH olan hastalarda ve NAYKH olan diyabetli hastalarda ilk
secilecek tedavi olarak kabul edilir. Vitamin E tedavisinin de steatozda gerilemeye neden
oldugu ancak inflamasyon, balonlasma ve fibrozis Uzerine etkili olmadigini dustndiren
calismalar mevcuttur. Vitamin E ile hemorajik inme ve prostat kanseri riskinde artis gibi uzun
dénemdeki potansiyel yan etki endiseleri nedeniyle NASH’in tedavisinde 6nerilmemektedir.
Tip2 diyabet ve NAYKH bulunan kimselerde exenatid ve liraglutid gibi GLP-1 reseptor
agonistlerinin karaciger yag miktarinda azalma sagladigi ve biyopsi ile kanitlanmis NASH’i
olan diyabetiklerde liraglutidin histolojik bulgularda diizelme sagladigi gdsterilmistir. Bu
hastalarin bir kisminda NASH'de dlizelme olmustur. Karaciger tizerindeki bu etkiler kilodaki
6nemli azalma ve glisemik kontrolda dizelme ile de yakindan iligkili gériinmektedir. Ancak,
NASH tedavisinde liraglutid ve diger GLP-1 reseptdr agonistlerinin rolintn belirlenmesinde
daha genis kapsamli calismalara gereksinim bulunmaktadir. Metformin tip2 diyabetteki
hipergliseminin kontrolunda ilk basamak tedavi olmak ve ayni zamanda karaciger yag
icerigini azaltmakla birlikte, NASH veya fibrozis Uzerine 6nemli bir etki géstermez ve
steatohepatitin tedavisinde de yeterince etkili degildir. DPP-4 inhibitorleri sitagliptin ve
vildagliptin bazi ¢calismalarda hepatik steatoz lizerine orta diizeyde etkili bulunmustur. SGLT-
2 inhibitérlerinin karaciger histopatolojisi tizerine etkilerini degerlendiren randomize kontrolll
calismalar bulunmamakla birlikte, karaciger yag igeriginde azalma sagladigina iliskin
verilerin yani sira kilo Gzerine olumlu etkileri géz énline alindiginda 6zellikle pioglitazonla
birlikte kullanildiginda umut vaad edici olabilecedi dustnulmektedir. Sentetik bir farnesoid
X reseptdr agonisti olan obetikolik asit, PPAR ve PPAR dual agonisti olan elafibranor ile
yapilan calismalarda s6z konusu ilaglar kismen etkin bulunmuslarsa da bu ¢alismalardaki
ortak primer sonlanma noktasi olan NASH rezolusyonunu saglamada yetersiz kalmislardir.

Prediyabet ve diyabetli hastalarin erken ve ileri karaciger yaglanmasi agisindan taranmalari
ve NASH ile iliskili karaciger fibrozisi gelistirmek i¢in yiksek riskli bireylerin saptanmasi
6nemlidir. Bu hastalara éncelikle yasam tarzi dizenlemesi ve kilo kontroli énerilmekle
birlikte, gerekli durumlarda pioglitazon veya liraglutid gibi diyabet kontrolunun yani sira
NASH idaresinde de etkili olabilecek ilaglarla destek verilmesi karaciger yaglanmasinin
ilerlemesinin dnlemesi bakimindan yararli olacaktir.

7%

www.diyabetkongresi.org

KONUSMA OZETLERI




KONUSMA OZETLERI

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

DIYABETE BAGLI BOBREK HASTALIGI TANISINDA
PUF NOKTALARI

Dr. Saime Paydas

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Dabhili Tip Bilimleri Bélimii/i¢ Hastaliklar Anabilim
Dali, Adana

Diyabetik Nefropati (DN) ve diyabetik bébrek hastaligi (DKD) diinyada SDBY nin en énemli
nedenidir. DKD patogenezi heterojen ve olduk¢a komplekstir. DN, diyabetes mllitus (DM)
‘lu hastalarin %30-40 kadarinda gelisir. DN; tip 1 ve tip 2 DM da yapisal ve fonksiyonel
bozukluklar gésterir. DKD ise devam eden albuminuri ve tahmini glomerul filtrasyon degeri
(eGFR) ‘nde azalma veya her ikisinin birlikte oldugu bir tablodur. DN; bébrekte DN ye 6zel
histopatolojik bulgulari kapsamaktadir. DKD terimi daha genis kapsamlidir. DN tanisi, tim
hastalarda histopatolojik olarak ispatlanmadigindan tani klinik olarak konulmaktadir. Ancak
DN olasiligi disinda; hipertansif nefroskleroz, gecirilmis akut bébrek hasarlanma ataklari, tani
konulmamis primer glomerulonefrit veya tubulointerstisyel nefritler de benzer klinik bulgulara
neden olabilir. Tip 1 DM ‘lu hastalarda 5 yil veya daha sonra gelisen albuminuride DN olasiligi
oldukga ylksektir. Klasik DN ‘u olan hastalarda makroalbuminuri bébrek fonksiyonlarinin
azalmasindan énce gelisir. Buna karsilik diyabetli bazi hastalarda, nefrosklerozlu hastalarda
oldugu gibi albuminuri olmadan bébrek yetersizligi gelisir. DN ‘de e GFR <60 ml/dk/1.73
m2 olan hastalarin cogunda makroalbuminuri bulunurken nefrosklerozlu hastalarin kiigik
bir kisminda e GFR < 45 mL/dk/1.73 m2 oldugunda makroalbuminuri gérllir. Obesite,
dislipidemi, hipertansiyon gibi durumlar; proteinuri olmadan bdbrek fonksiyon kaybina
neden olabilir ve DM * a eslik edebilir.

Baz irklarda, etnik gruplarda, genetik 6zelliklerde DN gelisme riski artar. Ayrica ailesinde,
birinci derece akrabalarinda DN var ise Tip 2 DM ‘lu hastada DN gelisme riski yuksektir. DN
patogenezinde, hipergliseminin neden oldugu oksidatif stres ¢cok énemlidir. Hiperglisemiye
hassas endotel hicrelerinde, podositlerde, néronlarda, retinada hasarlanma gelismektedir.
Hiperglisemi ve insllin direnci glomerullerde hemodinamik degisiklikler, fibroziz ve
inflamasyon &6nemli patogenetik faktdrlerdir. Efferent arteriyollerde vazokontriksiyon
glomerul i¢i basinci artirarak hiperfiltrasyon gelisir. Aslinda bu dénemde hentz albuminuri
yoktur. GFR artmistir. Hiperfiltrasyon, DN basladigi ile ilgili &nemli bir ipucudur. Glomerul
mesangiumda matriks artisi ve hiicre proliferasyonu bdbrek boyutunda ve agirliginda
%15 kadar artis gorilir. DN de bdbrek fonksiyon kaybinin arttigi dénemlerde bdbrek
boyutlarinda énemli kug¢llme goérilmeyebilir. Bébrekte mesangial genisleme yani sira
glomerul basal membranda kalinlasma gelisir. Podositlerde hasarlanma, tubuler atrofi ve
interstisyel fibroz ve glomerul skleroz son evrede gérdlur. DN igin tanisal 6nemli olan PAS
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(+) hicre icermeyen noduler yapilar biyopsilerin %10-50 sinde gérulir. DM ‘lu hastalarda
efferent ve afferent arteriollerde lezyonlar siktir. Biyopside damar duvar yapilarinin yerini
hyalin materyaller DN igin tipiktir. Klinigimizde proteinuri nedeni ile biyopsi yaptigimiz 70 DM
lu hastalanin %54.3 inde DN saptadik. Primer glomerulonefritli hastalara gére biyopside
DN saptanan hastalarda diyabetik retinopati, koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi,
hipertansiyon istatistiksel olarak daha sikti. DN grubunda GFR daha dusuk idi. DN ve primer
glomerulonefritli grupta biyopsi sirasindaki HbA1c, kan sekeri ve lipit profili benzerdi. Tip
1 DM da DN olan hastalarda diyabetik retinopati daha sik saptanir. Tip 2 DM da diyabetik
retinopati tim hastalarda bulunmayabilir. Tip 2 DM da albuminurinin devamhhgi ve dusik
GFR tani igin 6nemli olmakla birlikte su durumlarda DN disi olasiliklar diisiindlmeli uygun
kosullarda bébrek biyopsisi distndlebilir.

1. e GFR’de hizli kayip (>5 mL/dk/yil/1.73 m2), 2. Albuminuri; hizli ve ani baslamasi halinde,
tip 1 DM dailk 5 yilda gelismesi, 3. Nefrotik sendrom DM da sik gérilmekle birlikte albuminuri
>3 g/glin olmasi veya nefrotik sendrom akut baslangicli ise primer glomerulonefrit olasilgi
artar. 4. Eslik eden sistemik hastaliklar bag doku hastaligi, infeksiyon dykisi olmasi, 5.
Ailesel nondiyabetik bébrek hastaligi dykisu

Bobrek biyopsisi invaziv islemdir. Destekleyici tedaviler yani sira hastaliga yoénelik
tedavilerden yararlanabilecek ise bdbrek biyopsisi yapilabilir.

DKD olan DM hastalarda albuminuri olmadiginda olasiliklar:

a. iskemik nefropati; bdbrek boyutlarinda asimetri, sigara dykiisii, aort hastalig, hipertansiyon
gibi vaskuler hastaliklari distndiren bulgular

b. Serum proteinlerinde anormallikler: Monoklonal gamopatiler vb
3. Oykiide akut bdbrek hasarlanmasi ataklarinin olmasi

4. idrar sedimentinde I6kosit silindirleri, eozinofili gibi bulgulari olan hastalarda proton pompa
inhibitérleri, nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar, antibiyotik, ditretik kullanimi aragtiriimalidir.
GFR azalmasi eslik eden tubulointerstisyel nefrit ile ilgili olabilir. Biyopsi yapilmasi uygun
olabilir.

Biyopsi ile tani konulan Tip 2 DM olan 469 hastada Diyabetik bobrek hastaligi (332) olanlarda
nondiyabetik bébrek hastaligi (137) olan hastalara gore; diyabetik retinopati, diyabet siresi,
HbA1c >7, rezistif indeks >0,66, >60 yas, erkek cinsiyet, vicut kitle indeksi 6nemli farklilik
gbsterdi.

Bir bagka calismada e GFR >60 mL/dk/ 1.73 m2 olan biyopsi kanitll DKD olan hastalarin
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Hb degeri ile interstisyel fibroz siddeti arasinda énemli iliski bulunmustur. Distik hemoglobin
insipient renal fibrozu yansitabileceginden klinik olarak erken evre DKD hastaliginin
progresyonunu 6n gérdurebilir.

idrarda ekzozomal mikroRNA profili klinik degiskenlerle birlikte DKD gelisme riskini tahminde
yararli olabilecegi 6ne suralmustar.

Sonugolarak DN ‘de, DM ‘lu hastalarda bdbrek fonksiyonlarindaazalma, persistantalbuminuri,
GFR azalmasi saptanir. DN yerine Tip 2 DM da DKD terimi daha sik kullaniimaktadir. DM li
hastalarda idrar sedimentinde eritrosit silindiri, ani baslangi¢li albuminuri, hizl e GFR kaybi
(>5 mL /dk/yil) DN olasihgini zayiflatir. Bébrekte yapisal zararlanma albimin atilimindan
6nce gelistiginden klinik DN tanisi nispeten gecikir. DM lu hastalarda yaklasik %20 kadar
DKD albuminuri olmadan gelisebilir. Albuminurinin spesifitesi ve sensitivitesi DKD erken
tanisinda yetersizdir. Yapisal ve hemodinamik degisikliklerin oldugu dénemde GFR artisi ve
bdbrek boyutunda artis olmaktadir. MR, R, idrarda mikroRNA profili, idrarda ekstraseliler
vezikiller DKD tanisinda yarali olabilir. DM’lu hastalarda DN disi bébrek hastaligi olasiliginda
bdbrek biyopsisi tani i¢in yararli olabilir.

Diagnosis
Hyperglycemia |
Cellular injury Mesangial expansion, glomerulosclerosis, tubulointerstiial fibrosis and inﬂarrlnai_ig.r:p:”
GFR High Normal Low
| Hypertension
| Cardiovascular disease, infections, death |
Years 2 5 10 20 30
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KARDIYORENAL TUTULUMLARI OLAN HASTADA
DIYABET YONETIMI

Prof. Dr. Alper Sénmez

Sbi Gllhane Egitim Ve Arastirma Hastanesi Endokrinoloji Ve Metabolizma Hastaliklari
Béltimd, Ankara

Bu konusmada Diyabetli bireylerde kardiyorenal tutulumlari ne zaman, nasil taramak ve ne sekilde
tedavi etmek gerektiginden s6z edecegim. Ginltk klinik uygulamada renal komplikasyonlari
taramak icin fazla zorlanmiyoruz. Diyabetik Bobrek Hastaligi (DBH) tanisi koymak nispeten kolay
clnkd. Bir diyabeti bireyde DBH varligini tespit etmek igin spot idrarda Albumin/Kreatin oraninii
gdérmek ve/veya biyokimya raporunda otomatik olarak hesaplanmis olan Glomerul filtrasyon
hizina (GFH) bakmak yeterli olacaktir. Ancak hastalarimizda kardiyovaskiler komplikasyonlar
tespit etmek konusunda o kadar rahat degiliz. Clinkii bu hastalarda taniyr sadece bazi testlerle
koymak mimkin degil. Mutlaka iyi bir anamnez ve dikkatli bir fizik muayene gerekiyor. Bu nedenle
de pekcok hasta Kalp Yetersizligine sahip oldugu halde tani alamiyor. Ote yandan pekgok
hastada asemtomatik, kritik olmayan koroner darliklara gereksiz mudahaleler yapilabiliyor.
Hasta izleminde anamnez ve fizik muayeneye ayirdigimiz sire azaldik¢a hata oranimiz artiyor.
Konusmamin ilk bélimunde diyabetin kalp ve bdbrekle ilgili sonuglarini tararken hangi hastalara
ozellikle dikkat etmek ve hangi klinik ip uglarindan yararlanmak gerektiginden sz edeceg@im.

Konusmamin ikinci béliminde kardiyorenal tutulumlari olan veya bu agidan yiksek risk altinda
olan hastalarin yénetimindeki sorunlara deginecegim. Diyabet ydnetimini sadece HbA1lc
Uzerinden degerlendirmek olduk¢a biyuk bir hata. Clnki sadece iyi glisemi regllasyonu
saglayarak diyabetin mikro ve makrovaskuler sonuglarini timuyle énlemek mimkin degil. Bu
nedenle diyabetli bireylerde toplam kardiyovaskuler riski ¢cok iyi yénetmeye ihtiyacimiz var.
Bir diyabet olgusunda HbA1c hedefi igin gdsterdigimiz 6zen kadar, arteriyel kan basinci, LDL
Kolesterol hedefi ve kilo kontroll icin de emek harcamaliyiz. Bunlari butinlyle kontrol altina
almak diyabetli bireyin toplam riskini nemli 6lciide azaltacaktir.

Son olarak takibimiz altindaki diyabetli bireyi ne zaman bir Kardiyoloji veya Nefroloji uzmanina
y6nlendirmemiz gerektiginden séz edecegim. Diyabetin multidisipliner yapisi geregi, hastalarimiz
takipleri sirasinda diyabetin neden oldugu komplikasyonlar nedeniyle farkli disiplinlere
basvurmaktadirlar. Bunu bir standart dahilinde yénetmek diyabetli bireyleri izleyen hekimler
icin ¢cok énemli. Gegtigimiz yilin sonunda Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma dernegdi, Turk
Kardiyoloji Dernegi, Turk Nefroloji Dernegi ve Turkiye Hipertansiyon ve Bébrek Hastaliklari Dernegi
bir araya gelerek diyabetin Kardiyorenal komplikasyonlarinin énlenmesi, tanisi ve uygun tedavisi
icin bir uzlag! raporu ¢ikardi. ENKARNE adi verilen bu rapor Turkish Journal of Endocrinology
and Metabolism dergisinde 2021 Aralik ayinda yayinlandi (DOI:10.25179/tiem.2021-85173). Bu
konugsmada ENKARNE raporunun ilgili bélimlerinden de séz edecegim. Konusmanin diyabet
yénetiminde sorun yasan meslektaglarim icin yararli olmasini umarim.
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GLP-1 VE BEYIN

Prof. Dr. Okan Sefa Bakiner
Baskent Universitesi Ic Hastaliklari Anabilim Dali, Adana

Glukagon like peptid 1 (GLP-1)in glukoz bagimh insilin sekresyonu, beta hucre proliferasyonu
ve adacik hacmi artisi, glukagon sekresyon inhibiyonu ile hepatik glukoz cikisinin azalmasi
yaninda kardiyovaskdler sistem (izerine olumlu etkiler, barsak motilitesinde ve mide bosalmasinda
yavaglama , immun fonksiyonda modulasyon, istah ve enerji harcanmasinin regilasyonu gibi
etkilerin disinda santral sinir sistemi tizerinde belirgin etkiler gésterdigi izlemlenmistir

Santral etkiler esas olarak istah regilasyonu ve metabolizma (zerine olan etkilerin disinda
beyin enerji kullaniminin dizenlenmesi , néroproteksiyon, ndérogenez, immunmodulasyon ve
antiinflamasyon gibi etkilerle nérodejenerasyonun énlenmesi ve dizeltiimesi , iskemik néron
hasarina karsl koruma ve organizmanin strese olan cevabinin dizenlenmesi zerine olumlu
katkilar yakin zamanda tanimlanmustir.

Dolagimdaki GLP- 1 kan-beyin bariyerinden serbestce gegebilir ancak dolagimdaki yari émri ¢ok
kisa oldugundan bu miktarin %20 si kadarinin beyne gecebildigi distnllmektedir. Endlstriyel olarak
uretilen GLP-1 resptdr agonistlerinin (GLP-1 RA) de ayni sekilde kan beyin bariyerini serbestce
gecebilirken , DPP-4 inhibitérlerinin gecemedigi gdsterilmistir. Beyinde GLP-1’in énemli etkileri
oldugu son zamanlarda kesfedilmistir. Nikleus Tractus Solitarii deki preproglukagon eksprese eden
néronlarin beyindeki GLP-1 in esas kaynagi oldugu tespit edilmistir. Bu hiicreler besin uyarisiyla
uyarilan intestinal enteroendokrin hiicrelerinin aksine gastrik gerilme, sistemik kolesistokinin ,
lipopolisakkarid veya lityum klorid uygulanmasiyla yada lokal leptin ve kolesistokinin uyarisiyla
aktive olurlar. Yine periferik dolagimdaki GLP-1 inde NTS deki GLP-1 ureten néronlari uyarabilme
potansiyeli vardir. intestinden salgilanan GLP-1 in hem lokal etkiyle hemde portal vendz sistem
Uzerindeki GLP-1 reseptdrlerini (GLP-1 R)uyarmak suretiyle vagal eksitasyon yapabilme kabiliyeti
vardir. Vagal eksitasyon NTS deki preproglukagon néronlarini uyaracak ve lokal GLP-1 salinimini
saglayacaktir( noral yolak). Portal vene GLP-1 enjeksiyonu pankreastan insilin sekresyonunu
artirici etki gosterirken hepatik vagotomi ve ya vagal aferentlerdeki GLP-1 reseptér knocdown
edilmesi sonrasi bu etki kaybolur. Bu durum GLP-1 in insllinotropik etkisini sadece beta hiicresi
Uzerine olan direkt etkiyle degil ayni zamanda merkezi etkiyle de olusturabilecegini géstermistir
( néroinkretin etki).

Hem dolasimdaki, hem de beyindeki aktif GLP-1, GLP-1 reseptodrlerine baglanarak etki gésterirler.
Farkl merkezlerdeki GLP-1 reseptérlerinin uyariimasi farkli cevaplar dogurur. Beyinde GLP-1
reseptdr aktivasyonu sonucu istah modulasyonu, bulanti ,6dil ve motivasyon merkezi regllasyonu,
enerji homeostazi, néroproteksiyon, néronal insilin duyarliiginda artig, néral plastisite ve hafiza
formasyonu ve immun modilasyon gibi fizyolojik strecler meydana gelirGLP-1 analoglan ile
yapilan experimental calismalarda ARC(arcuat nucleus), PVN(paraventriculary nucleus) ve
laterahipotalamik alan tzerine olan etkiyle baslica POMC/CART anoreksijenik néronlari Gizerindeki
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GLP-1 reseptérlerinin uyarildigi ve bunun yaninda GABAerjik sinyaller lzerinden indirekt olarak
NPY/AgRP oroxijenik néronlarin inhibe oldugu gésterilmistir. Keza ddiil-motivasyon merkezi olarak
da bilinen ventral tegmental alandaki GLP-1 R uyarimi ile mezolimbik dopaminerjik sinyallerin
kontroll gerceklesmis bdylelikle yemekten keyif alamama ya yol actigi izlenmistir. Ayrica GLP-1
analoglarinin ventromedial hipotalamustaki néronlara etkisiyle santral sempatik aktivitenin artarak
kahverengi yag dokusunda glukoz ve trigliserid tutulumu ile termogenezin arttigi ve beyaz yag
dokusunun kahverengilestigi gésterilmistir.

GLP-1 beyin Uzerindeki etkilerini antiinjflamatuar, antiapoptotik , antioksidan ve nérotropik temel
etkiler lzerinden gésterir. GLP-1 beyindeki insilin direncini azaltip tersine déndurebilir.

GLP-1 beyinde glukoz kullanimini arttirarak bilissel fonksiyonlar dizeltirGLP-1 mikroglia
aktivasyonunu dizeltir. GLP-1 néronlar oksidatif strese karsi korur néronal oksidatif stresi azaltir.

GLP1 uzun sureli giiclendirme ve sinaptik plastisiteyi arttir.GLP-1 beyinde nérogenezi dizenler.
GLP-1 Tau fosforilasyonunu ve amiloid birikimini azaltir .

Esas olarak kan beyin bariyerini gecemedikleri i¢cin DPP-4 inhibitrlerinin beyin tzerine etkileri
plazmada artan endojen GLP-1 dlzeylerine atfedilir. Ayrica DPP-4 enzim inhibisyonu plazmada
SDF-1 ( stromal derivered factor-1)in parcalanmasini da azaltarak ortamda birikmesini saglar.
SDF-1 néron yiizeyinde bulunan kemokin reseptér 4 (CXCR-4) adi verilen reseptdre baglanarak
hicre proliferasyonunu ve hiicre sagkalimini saglayan PI3K/AKT yolaginin aktivasyonuna neden
olur. Bu sekilde noroprotektif etki gosterdiklerine inaniimaktadir. Yine SDF-1 lzerinden DPP-4
inhibitérleri VEGF expresyonunu da arttirarak beyinde vaskilarizasyonu olumlu etkilerler.

Parkinson hastaligi olusturulmus farkl deneysel modellerde yapilan preklinik calismalarda , GLP-1
RA lerinin ndroprotektif etki ile dopaminerjik néron kaybini azalttigi, beynin enerji metabolizmasini
duzenledigi ve motor aktiviteyi duzelttigi gdzlemlenmistir. Bu etkiler Alzheimer hastaliginda
anlatilana benzer sekilde GLP-1 reseptorleri izerinden PKA ve PI3K/AKT molekdiler yolaklarinin
aktiflesmesi ile olusmaktadir.

Bu gline kadar insanda dpp-4 -i veya GLP-1 agonistleriyle diyabetik etkiden arindirilmis nérokognitif
etkiyi gbsteren yeterli sayida denekle yapiimis randomize prospektif bir calisma bulunmamaktadir.
Literatur verilerine dayali yapiimis olan bir metaanalize gére literatirde dahil edilme kriterilerine
uyan 7 ¢alisma bulunmus , bunlardan 5 tanesi miidahaleli , 2 tanesi gézlemsel ¢alismadir.

Sonug olarak GLP-1 analoglarinin ve DPP-4 inhibitérlerinin insanlarda nérodejeneratif hastaliklarda
glisemiden bagimsiz faydalari heniiz tam olarak kanitianamamistir.

Tam bu veriler birlikte ele alindiginda GLP-1 reseptér agonistleripin dopaminerjik hiicre sagkalimi
ve fonksiyonlari Gizerine olumlu etkileri oldugundan bahsedilebilir. lleri ddnemde bu alanda tedavide
kullaniimak tizere Klinik calismalar gelistirilebilir.

Yine yakin dénemde yapilan bir metaanalizde GLP-1 resept6r agonistlerinin HbA1C ve beden kitle
indeksinden bagimsiz bir sekilde fatal ve nonfatal inme riskini sirasiyla %15 ve %19 oraninda
azalttiklari gosterilmistir.
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GLP-1 VE EKZOKRIN PANKREAS

Dr. Evrim Cakir
Saglik Bilimleri Universitesi Haseki Egitim Arastirma Hastanesi, Istanbul

Ekzokrin pankreas bagirsaklara karbonhidrat, protein ve yaglarin sindirimi i¢in gerekli enzim
salgilari yapan ve ileten asiner ve duktal hlcrelerden olusur, asiner hicrelerde Uretilen
proteinaz, lipaz, amilaz, tripsin, kimotripsin, elastaz, nikleaz, karboksipeptidaz gibi sindirim
enzimleri duktuslar araciligi ile duodenuma iletilir. Glukogan like peptid-1 (GLP-1), 30 amino
asitten olusmus bir hormon olup, pankreas alfa hiicrelerinden, intestinal-L hiicrelerinden
ve santral sinir sistemi hiicrelerinde Uretilerek salinmaktadir. GLP-1, esas olarak pankreas
adacik hucrelerine etki ederek bir yandan insulin sekresyonu, beta hucre proliferasyonu
ve yenilenmesini saglarken diger taraftan glukagon sekresyonunu da inhibe eder. GLP-1;
pankreas adacik hicreleri digsinda bulunan reseptérleri aracigiyla gastrik bosalmayi, gastrik
sekresyonu ve ekzokrin pankreas sekresyonunu da kontrol etmektedir.

ilk GLP-1 tabanl tedavi olan Exenatide, Nisan 2005'te kullanilmaya basladi ve 2006'da ilk
akut pankreatit vakas! bildirildi, takip eden surecte pankreatitin yerlesik diyabette énceden
tahmin edilenden daha yaygin oldugunu bildiren farmakoepidemiyolojik ¢alismalar izledi.
Ancak exanatid kullanan hastalarda pankreatit vaka bildiriminde artis sonrasi FDA, Ekim
2007’de exanatid kullanimin pankreatit riskini artirdigina dair uyarisini yayimladi.

Sonraki yillarda; Eksenatid, liraglutid, sitagliptin, saksagliptin ve linagliptin icin bildirilen akut
pankreatit raporlari her gecen giin artti [1].

Akut pankreatit prevalansini tahmin etmek kolay degildir ve diyabetli bir popllasyonda
akut pankreatit prevalansini belirlemede zorluklar vardir. Veri islemedeki yetersizlik ve
tanida kullanilan farkh kriterler nedeni ile farkli oran tahminlerine ulasilabilir. Altta yatan
mekanizmalar net bilinmemekle birlikte, GLP-1 bazli molekdillerin kullanimlari, hayvan ve
insan klinik calismalarinda sporadik akut pankreatit vakalari ve genellikle bu hastaligin
belirteclerinin (amilaz ve lipaz) hafif yliksek seviyeleri ile iliskilendirildiginden, inkretin bazl
tedavilerin pankreas etkinligi ve giivenligi konusunda c¢alismalar artarak devam etmistir.

GLP-1 reseptorleri ekzokrin pankreas dokusu asini hicreleri (zerinde tanimlanmistir.
insanlarda, kemirgenlerde, izole edilmis asini hiicrelerinde ve ekzokrin pankreastan elde
edilmis hicre dizilerinde GLP-1’in (hem dogal GLP-1 hem de EX4 (GLP-1RA)), amilaz
veya lipaz salinimini dogrudan uyarmadigi, epidermal biylime fakidri reseptdrinin
fosforilasyonunu ve Foxo1’in aktivasyonunu uyardigi ve bunun sonucunda enzim salinimi
ile hucre buyUmesine yol actigi gorilmustir [2]. Bu ¢alismada kullanimi 1 giin ile 1 hafta
arasinda sinirli kalmistir. Benzer olarak GLP-1 tedavisi ile asiner ve kanal hicrelerinde
proliferasyon ve pankreas agirhginda artis farkli ¢alismalarla da bildirilmistir [3,4]. Kanal
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proliferasyonu kanal tikanikligina yol agabileceginden (6zellikle mevcut displastik lezyonlarin
bulundugu durumlarda), asiner hiicrelerde strese neden olmakta bdylece icerdikleri sindirim
enzimlerini aktiflestirmektedir. Bu gérUs, pankreatit olasi mekanizmalarindan biri olarak 6ne
surdlmektedir [5].

Tum calismalar olmasa da bazilar, GLP-1 bazli tedavilerle tedavi edilen hayvanlarda
pankreas boyutunda bir artis bildirmistir. Bu konuda en 6ne cikan calisma beyin 6limu
gerceklesen organ donérlerinden elde edilen 34 insan pankreasinin histolojik incelemesine
dayanmaktadir. Butler ve arkadaslari, daha 6nce GLP-1 bazli tedaviye (7 DPP-4 inhibitorQ,
1 GLP-1 mimet) maruz kalan Tip 2 diyabetli bireylerde pankreas agirliginda %40’a varan
oranda bir artis ve pankreas displazisinde artis bildirmistir. Bu ¢alismada, 1 yil veya daha
uzun sire sitagliptin (n = 7) veya eksenatid (n = 1) ile tedavi edilen tip 2 diyabetli sekiz
bireyin pankreasi, diger tedavilerle tedavi edilen Tip 2 diyabetli bireylerin 12 pankreasi ve
diyabetli olmayan bireylerin 14 pankreas! ile karsilastinimistir. inkretin tedavi ile beta ve
alfa hucre agirhginda artis gézlenmis, volim artisindan ziyade alfa ve beta hicrelerinin
sayica arttigi saptanmistir. Tedavinin kanal yapilarinda glukagon icin immdinoreaktif
hucrelerin ylzdesini artirdigi, genislemis ve sekil degisikligine ugramis endokrin hiicrelerine
neden oldugu izlenmistir. Alfa hiicre hiperplazisi eksenatid ile tedavi edilen bir hastada
rapor edilmigtir. Sitagliptin ile tedavi edilen diyabetli bir bireyde, pankreas gévdesinde bir
alfa hucresi/glukagon Ureten néroendokrin timér tespit edilmis. Ayni vakada ve inkretin
ile tedavi edilen diger iki vakada da glukagon Ureten mikroadenomlar tespit edilirken,
inkretin ile tedavi edilen sekiz vakanin yedisinde agirlikli olarak glukagon boyamasi olan
hiperplastik adaciklar kaydedilmistir. Diyabeti olmayan kontrollerde veya inkretin tedavisi
ile tedavi edilmeyen diyabetli deneklerde higbir néroendokrin timér veya glukagon Ureten
mikroadenom gézlenmemis [6].

Etki mekanizmasindaki farkliliklar (yani DPP-4 inhibitorlerine karsi GLP-1 reseptor
agonistleri) ve maruziyet dikkate alindiginda riskin tim drinler igin ayni biyuklikte oldugu
acik degildir (aralikli ve sirekli maruz kalma). Mevcut preklinik ve klinik verilerin gézden
gecirilmesiyle bu sonuclar degerlendiriimelidir.

Son yillarda bildirilen kardivaskuler ¢alismalarin ikincil sonuglarinda 56000 tip2 diyabetli
hasta GLP-1 analog tedavi ve plasebo grubuna ayriimis. Cilt alti semaglutid, haftada bir
eksenatid, albiglutid, dulaglutid, liraglutid ve liksizenatid [10] alti calismada degerlendirilmis,
bir calismada da glinde bir kez oral semaglutidin plasebo ile karsilastiriimistir. Hastalar her
2 grupta esit dagitiimis. Akut pankreatit vaka sayisi GLP-1 analog tedavi igin 92 ve plasebo
icin 88 izlenmis, bu fark istatistiksel anlamli saptanmamis. Pankreatik kanser igin ise 7
calismanin birinde deg@erlendiriimemis, diger 6 calismadai veriler kullaniimis. GLP-R analog
tedavisi icin 57, plasebo igin ise 51 pankreas kanseri vakasi rapor edilmis. Analizlerde, GLP-
analog tedavi kullaniminin yiiksek pankreas kanseri riski ile iliskili olmadi@i izlenmis (7).

Ancak, etki mekanizmasi nedeniyle, bu Urlnlerle iliskili uzun vadeli pankreas givenligi ile

ilgili hala bazi belirsizlikler vardir ve risk yénetim planlarinda (planlanan ve devam eden
calismalar dahil) gtincellemeler ve Urln bilgilerindeki uyarilarin uyumlastiriimasi yapiimahdir.
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GLP-1 RESEPTOR AGONISTLERI; KiLO UZERINE ETKISI

Dog. Dr. Emre BozKirli
Acibadem/Muayenehane Endokronoloji ve Metabolizma Hastaliklari
Bilim Dali, Adana

Obezite tim dinyada gérulme sikligi giderek artmakta olan, sebep oldugu basta diyabet,
hipertansiyon, dislipidemi ve koroner arter hastaligi gibi komorbid durumlar ile insan sagligini
tehdit eden ciddi bir halk saghg! problemidir. Hastaligin tedavisinin temel taslarini saglikli
beslenme ve sagdlikh hareket aliskanhgi olarak tanimladigimiz yasam tarzi degisiklikleri
olusturmakla birlikte hastaligin karmasik yapisindan dolayl ¢ogu zaman bu tir tedavi
girisimleri yetersiz kalmaktadir. Diyet ve egzersizle kontrol altina alinamayan vakalarda
yasam tarzi degisikligi disinda medikal ve cerrahi tedavi gereksinimleri de olabilmektedir.
Bu konuda uzun yillardir farkli mekanizmalarla etki eden birgok ila¢ kullaniimis olmakla
birlikte, sinirl etkinlik ve tedavi sirasinda gorilebilen yan etkiler nedeniyle hastaligin ideal
tedavisinin bulunmasi yéniinden arastirmalar devam etmektedir.

Glucagon Like Peptide-1 (Glukagon benzeri peptid-1, GLP-1) reseptdr agonistleri uzun
yillardir Tip 2 Diabetes Mellitus tedavisinde kullanilan etkili ve nispeten yan etkileri az
medikal ajanlardir. Klinik kullanimlarinda kan sekeri disirlcu etkilerinin yaninda diyabetli
hastalarin blyUk bir kisminda ciddi bir problem olan kilo sikayeti yéninden de olumlu
etkilerinin gézlenmesiyle bu ajanlarin antiobezite ila¢ olarak kullanimi gindeme gelmistir.

GLP-1 enerji alimina yanit olarak ince bagirsaklardan L hiicrelerinden salgilanan, gastrik
bosalma zamaninda gecikmeyle birlikte istah kontroll gibi birgok fizyolojik olay Uzerinde
aktif rol oynayan peptid yapida endojen bir molekilddr. Dakikalarla sinirli kisa yarilanma
Omru nedeniyle kendisi tedavide kullanim igin uygun degildir. Ancak yarilanma émri
uzun analoglarinin Tip 2 Diabetes Mellitus ve obezite icin medikal tedavide kullanimi s6z
konusudur.

Santral sinir sisteminde GLP-1 reseptérleri hipotalamusta yer alirlar ve yiyecek tuketimini
kontrol ederler. Calismalarda bir GLP-1 reseptér agonisti olan Liraglutid’in, arkuat ¢cekirdekte
proopiomelanokortin (POMC) ve kokain ve amfetamin ile reglle edilen transkript(CART)
néronlari direkt uyararak tokluk hissini arttirdigi ve néropeptid Y ve aguti iliskili peptidi
(AgRP) indirekt olarak inhibe ederek aglik hissini azalttigi gésterilmistir. Sonug olarak GLP-
1 reseptdr agonistlerinin kilo verdirici etkilerini arastiran ¢alismalar, bu etkilerinin santral
olarak istah ve aglikta azalma, yuksek kalorili yiyeceklere kargsi tercihin azalmasi, beyindeki
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yemek-6dul yolaklarinda olumlu degisiklikler, achk ataklarinda azalma, tokluk hissinde artis
ve yeme kontroliinde diizelmeye bagli oldugunu disundirmektedir.

GlUnumuze kadar GLP- 1 reseptér agonistlerinden; dnce Liraglutid ginlik 3.0 mg dozuyla,
sonrasinda 2021 yilinda da Semaglutid 2.4 mg haftalik dozuyla obezite tedavisinde kullanim
yéninden onay almislardir. Bu ilaglarin kullanimi sirasinda en sik géralen yan etkiler basta
bulanti, kusma, karin agrisi, diare ve konstipasyon gibi gastrointestinal yan etkiler olup,
siklikla uygun dozlama ve dogru yeme aligskanliginin kazandiriimasi ile hafif siddette ve
gecici sureli olmaktadir. Bir yildan uzun sdreli kullanimlari ile yapilan ¢alismalarda bu ilaglar
kilo verdirmenin yaninda, verilen kilolarin korunmasinda da etkili ajanlar olarak gérilmektedir.

Sonug olarak; GLP-1 reseptér agonistleri Tip 2 Diabetes Mellitus tedavisindeki yaygin
kullanimlari yaninda, obez hastalarda kilo verme ve verilen kilolarin korunmasi yéniinden
de etkili ve glvenilir ilaclar olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Tim dinyada populer bir konu olan
ideal obezite tedavisi tartismalarinda, GLP-1 reseptdr agonistleri halihazirda bu konuda
devam eden bircok yeni molekul ve ¢alismalar ile umut verici ajanlar olarak gézikmektedir.

Kaynaklar:
1. World Health Organization. Fact sheet on obesity and overweight. 2020. https:/www.
who.int/newsroom/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight. Accessed 8 Mar 2021.

2. Ard J, Fitch A, Fruh S, Herman L. Weight loss and maintenance related to the mecha-
nism of action of glucagon-like peptide 1 receptor agonists. Adv Ther (2021) 38:2821-
2839.
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COK UZUN ETKILI INSULINLER

Prof.Dr. Habib Bilen

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklari Ad, Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Erzurum

instilin Tip 1 diyabetli hastalarda tedavide olmazsa olmaz bir tedavi segenegi olup, Tip 2
diyabetli hastalarda ise pankreas insulin rezervine bagl olarak tedavide kullaniimaktadir.
Tedavisinde kisa ve hizli etkili insilinler 6gin dncesi bolus insdlin olarak, orta-uzun ve ultra
uzun etkili insdlinler ise bazal insllin olarak kullanilirlar. Bazal insilinler, gece boyunca ve/
veya aglik sirasinda ve 6gun aralarinda besin tiketiimeyen dénemlerde glukoz kontroluni
saglayan orta, uzun ve ¢ok uzun etki sreli insulinlerdir. Temel olarak bazal insulinler hepatik
glukoz cikisini baskilayarak a¢lik durumunda kan sekerinin normoglisemiye yakin seviyede
tutulmasini saglarlar. Onay almis halen dinyada kullanilan ¢ok uzun sure etkili insulinler
U300 glarjin insilin ve insiilin degludec isimli molekiillerdir. Ulkemizde insiilin degludec tek
basina bulunmamakta olup insilin aspart ile co-formulasyon seklinde bulunmaktadir. Cok
uzun etkili insdlinler ile daha stabil plazma seviyesi, daha az hipoglisemi, daha etkin bir
bazal insilin tedavisi saglanabilmektedir. Onay almis bu molekuller diginda faz 1,2 ve faz 3
asamasinda olan ve etki sureleri 1 haftaya kadar uzayabilen insulin molekulleri gelistiriime
onay alma samasindadir. Bu insulinler; insilin icodec, Fc (Fc, a fusion protein that combines
a single-chain insdlin) preperatlari, insumera isimli Grinlerdir.

ideal bir bazal insillinde beklenen, etkili glisemik kontrolii saglamasi, pik ve dalgalanma
yapmadan 24 saatlik etki stiresine sahip olmasidir. Ayrica mimkin oldugunca hipoglisemiye
neden olmamali ve kilo artisi yapmamalidir. Bu &zellikleri tam olarak karsilayan ideal bir
bazal insulin preparati hentiz mevcut olmamakla birlikte; onay almis veya gelecekte onay
alacak olan ¢ok uzun etkili insulinlerin klasik bazal instlin molekdllerine gére bahsettigimiz
Ozelliklere daha yakin olduklari distnulmektedir.
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COVID 19 VE DIYABET ILISKiSi

Prof. Dr. Semin Fenkci

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklari Bilim Dali, Denizli

COVID-19 pandemisi ortaya c¢iktigi 219 yilinin son aylarinda bu yan tim dinyada
465,141,127 olgu sayisi ve 6,083,835 6lim ile dinya nifusu nun %9,3 etkilemistir. SARS-
CoV-2 daha ¢ok ACE2 reseptére baglanarak dokuya tutunur. En sik alveolar hicreler,
kardiyak miyositler ve vaskiler endotel hucrelerde bulundugu gdsterilmisti. COVID 19
mortalite nedenleri incelendiginde CVH, HT, Obez , yasli erkek hastalarda yogun bakim
yatisilarinin ve mortalitenin daha yitksek oldugu gérilmektedir. Diyabet ve COVID 19
seyrinde dual pandemi olarak birlikteligi diinyada bircok tlkede tanimlanmistir. Birgok faktér
bu birlikteligin nedenleri olarak gdsterilmigtir.

Hiperglisemi enfeksiyonlar icin en édnemli zemini olusturur. DM olgularda A1c diizeylerinden
bagimsiz akut yatis sirasinda gelisen hiperglisemi COVID19 mortalitesinde rol aldigi
belirtiimistir (1). Ayrica, diyabetli bireyin tipik komplikasyonlarinin (KVH, kalp yetmezligi ve
kronik bobrek hastaligi) varligi COVID-19 mortalitesini artiran diger dnemli unsurlardandir. Bu
olgularda gelisen endotel hasari ve sonrasinda artan serbest oksijen radikalleri sonugda
trombotik kaskadin aktivasyonuna neden olur.Trombotik hadiseler bu hastalarda kayiplarin
6nemli nedenleri arasindadir.

Diyabetik olgularda immin sistemde birtakim defekler bulunmaktadir. Bu defektif immdinite
bu olgulardin enfeksiyonlara karsi savunmasini sekteye ugratir. insan monositlerinde, yliksek
glikoz seviyeleri dogrudan SARS-CoV-2 replikasyonunu arttirir ve glikoliz, mitokondriyal
reaktif oksijen urtnlerini tGretimi ve hipoksi ile induklenebilir faktér 1 aktivasyonuna neden
olur (2). Diyabeti olan bireylerde NK hiicre aktivitesi azalmistir, bu da diyabetli hastalarin
neden COVID-19’a daha duyarli olduklarini ve diyabetes mellitusu olmayanlara gére daha
kot prognoza sahip olduklarini diger dnemli bir nedeni olarak gésteriimektedir.

Yine DM olgularda IFNa aktivitesi ile yliksek diizeyde bozulmus interferon tip | yanitina sahip
oldugunu goéstermistir, bu da yiksek kan viral yikin artmasina neden olur. Bu olgularda
varolan mikro ve makrovskuler hastaliklar diyabetik olgunun mortalitesinde artmaya neden
olur. Enfeksiyon bélgesine inflamatuar defektif yanit ardindan abartili bir yanitin gelisimide
neden olur ki bu da sitokin firtinasi olarak adlandirilir.

Patogenezde diger 6nemli nokta virisin baglandigr ACE2 reseptérleridir. ACE2'nin esas
olarak bagirsaklarda, bébreklerde, miyokardda, damar sisteminde ve pankreasta eksprese
edildigini, ancak ekspresyonun solunum sisteminde yogun oldugunu ACE2'nin pankreatik
adaciklar da dahil olmak Uzere bir¢cok insan hiicre ve dokusunda eksprese edildigini
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gostermektedir. Bu durum koronavirtslerin 6zellikle adaciklara zarar verebilecegini ve
potansiyel olarak hiperglisemiye yol agabilecegini ve beta hiicre fonksiyon bozuklugunun da
3yilakadar surebilecegini géstermektedir. Yiksek glukoz diizeyleri ACE2 R glikolizlenmesine
neden olur ki virGsler bu bélgelerde daha kolay baglanarak daha kolay hicre igine girme
potansiyeli kazanirlar (3).

Ozet olarak, glukotoksisite, stiregelen inflamasyon nedeniyle endotel hasari, oksidatif stres
ve sitokin Uretimi,trombotik olayalr diabetes mellituslu hastalarda daha yogun olarak izlenir
ve bu olgularda yogun bakim ihtiyacini ve mortalitenin artmasina neden olur (4). Ek olarak,
sistemik kortikosteroidler veya antiviral ajanlar gibi COVID-19 hastalarinin klinik bakiminda
siklikla kullanilan ilaglar olarak hipergliseminin ve insdlin direncinin daha kétilesmesine
neden olan faktérler olarak karsimiza ¢ikar.

1 Codo, A. C. et al. Elevated glucose levels favor SARS-CoV-2 infection and monocyte
response through a HIF-1 /glycolysis-dependent axis. Cell Metab. 32, 437-446.e5 (2020).

2 van Erp, E. A. et al. Natural killer cell activation by respiratory syncytial virus-specific
antibodies is decreased in infants with severe respiratory infections and correlates with Fc-
glycosylation. Clin. Transl. Immunol. 9, e1112 (2020).

3 Gheblawi, M. et al. Angiotensin-converting enzyme 2: SARS-CoV-2 receptor and regulator
of the renin-angiotensin system: celebrating the 20th anniversary of the discovery of
ACE2. Circ. Res. 126, 1456—1474 (2020).

Tang, N., Li, D., Wang, X. & Sun, Z. Abnormal coagulation parameters are associated with

poor prognosis in patients with novel coronavirus pneumonia. J. Thromb. Haemost. 18,
844-847 (2020).4
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COVID-19 VE DIYABET KOMPLIKASYONLARI

Dr. G. Gonca Oriik
Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egt. Aras. Hast. Endokrinoloji Bélimi, [zmir

Diyabet COVID-19’lu hastalarda en sik rastlanan komorbiditelerden biridir, % 7 ile 30 arasinda
bir prevalans bildiriimektedir. SARS-CoV-2 ile infekte diyabetik hastalarda non-diyabetiklere
gbre daha yUksek hastaneye yatis, ciddi pnémoni ve mortalite orani bildirilmektedir. Kronik
hiperglisemi immiiniteyi kétii yénde etkilerken, ayni zamanda diisiik derecede kronik
inflamatuar duruma yol agmaktadir. SARS-CoV-2 ayrica direk pankreasta harabiyete yol
acarak hipergliseminin kétllesmesine, veya 6nceden non-diyabetik vakalarda diyabet
ortaya c¢ikisina yol agmaktadir. Agir COVID-19 infeksiyonunda tabloya pulmoner ve sistemik
mikrovaskiler disfonksiyon hakimdir, 6zellikle akut endotel hasari, hiperkoagulabilite,
artmis kapiller gecirgenlik séz konusudur. Diyabetin kendisi de vaskdiler hasara yol agtigi
icin COVID-19 ile iligkili kétii sonuglar icin artmis bir risk mevcuttur. Onceden diyabette
mevcut olan endotel disfonksiyonu ve mikrovaskiler hastalik, COVID-19 iligkili vaskuler
hasarin daha da artmasina yol agacaktir. Kronik diyabetik komplikasyonlar endoteliyal
ve mikrovaskuler disfonksiyonun bir belirtisidir. Hiperglisemi endotel disfonksiyonunun
gelismesine katkida bulunur. Endotel disfonksiyonu vaskiler homeostazi bozar, diyabetik
nefropati (persistan albumindri, azalmig glomertler filtrasyon hizi), retinopati, kardiyovaskdler
ve serebrovaskuler hastalik gelisimi ile iligkilidir. Bu nedenle bir end-organda mikrovaskdler
hasar olmasi sistemik mikrovaskiler hasarin bir gdstergesidir.

Diyabetik pulmoner vaskuler sistem diyabetik mikrovaskller hasarin ortaya c¢iktigr bir
bélgedir. Diyabetli bireylerde karbonmonoksit difiizyon kapasitesinde énemli azalma ile
birlikte bozulmus AC fonksiyonu mevcuttur. Ayrica diyabetli bireylerde astim, fbroziz, kronik
obstruktif akciger hastaligi gibi durumlar icin artmis bir risk s6z konusudur. Onceden mevcut
olan pulmoner mikrovaskuler disfonksiyon COVID-19’da oksijenlenmeyi devam ettirmede
pulmoner vaskiler santlarin olusmasi igin daha az fizyolojik rezerv anlamina gelmektedir,
bu durum da pulmoner kapiller sizinti ve mikrotrombdis olusumuna yol agar.

COVID-19'da miyokardiyal hasar, mikrovaskiler etkielenme, hiicresel hipoksi ve sitokin
salgilanmasi ile iligkili olarak diyabetli hastalarda kardiyovaskiler komplikasyonlar (akut
kalp yetmezligi, yeni baslangich atriyal fibrilasyon) daha agir seyretmistir. Hiperglisemi ayni
zamanda COVID-19 semptomlarindan 6nce ortaya cikarak ketoasidoz ve hiperozmolar
koma gibi akut metabolik komplikasyonlara da yol agabilir.

COVID-19 pandemisi diyabetik komplikasyonlarin normal takip ve tedavisini aksatmistir.
Diyabetik retinopatili hastalar géz kliniklerine daha az basvurabilmis ve anti-VEGF tedaviler
azalmistir, bu durum da uzun dénemde gérme keskinliginde azalmaya yol acgacaktir.
Duanyanin bircok yerinden diyabetik ayak ile olumsuz sonuglar ve ampiitasyon riskinde artma
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bildiriimektedir. Diyabetik bobrek hastaligi takipleri de saglik hizmetlerinin aksamasina bagl
azalmistir. Diyabetik nefropatili hastalarda COVID-19 pnémoni ve entubasyon riski daha
yuksek, 6lim orani daha fazla bulunmustur. Non-invaziv ventilasyon gerektiren hipoksemi
ile seyreden ciddi COVID-19 infeksiyonu gelisimi énceden klinik néropatik bozukluk belirtisi
olmayan diyabetli hastalarda néropatik semptomlar ve yaygin senséryel disfonksiyon ile
iliskili bulunmustur.

KONUSMA OZETLERI

Ozet olarak: Diyabetik mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonu olan COVID-19'lu
hastalarda istenmeyen sonuclarda artis bildiriimektedir. Host enflamasyonuna ek olarak
COVID-19'da akut endotel hasari istenmeyen sonuglardan sorumlu olan mikrodolasimdaki
bozukluklara katkida bulunur. Diyabetik olup COVID-19 geciren hastalarin komplikasyon
riskinin ve saglik sistemi Uzerindeki ylkin azaltlmasi amaci ile kan glukozu ve
komorbiditelerin kontroli bireysellestiriimeli, ve hastalarin saglk sistemine ulasmalar
kolaylastiriimalidir. Uzaktan hasta takip (UHT) sistemi COVID-19 yayiliminin dnlenmesinde
etkin bir model olarak ortaya ¢cikmaktadir.

Kaynaklar:

1. Lima-Martinez MM, Boadac CC, Madera-Silva MD et al. COVID-19 and diabetes: A
bidirectional relationship. Clinica e Investigacion en Arteriosclerosis: 33; 2021 151---
157.

2. Basra R, Whyte M, Karalliedde J , Vas P What is the impact of microvascular comp-

lications of diabetes on severe COVID-19? Microvascular Research 140; 2022;
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3. Odriozola, A., Ortega, L., Martinez, L., et al. 2021. Widespread sensory neuropathy
in diabetic patients hospitalized with severe COVID-19 infection. Diabetes Res Clin
Pract. 172, 108631.

4. Khateeb, J., Fuchs, E., Khamaisi, M., 2019. Diabetes and lung disease: a neglected
relationship. Rev. Diabet. Stud. 15, 1—15.

5. J. A. Leon-Abarca, R. S. Memon, et al. The impact of COVID-19 in diabetic kidney
disease and chronic kidney disease: A population-based study Acta Biomed 2020;
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6. L. Orioli, MP Hermans, Thissen JP et al. COVID-19 in diabetic patients: Related risks
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7. Abe T, Obiora EJ, Igwe J et al. Cardiovascular complications in COVID-19 patients
with or without diabetes mellitus. Endocrinol Diab Metab. 2021;4:€00218.
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COVID-19‘DA UZAKTAN DIiYABET YONTEMI

Prof. Dr. Seda Sancak Nurdan
SBU Fatih Sultan Mehmet EAH / Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari, Istanbul

Teletip

Diinya Saglk Orgiitii “Teletip” kavramini, mesafenin kritik bir faktér oldugu durumlarda
saglk hizmetlerinin sunulmasi, hastalik ve yaralanmalarin teghisi, tedavisi ve énlenmesi,
arastirma ve deg@erlendirmede bilgi aligverisi, bireylerin - topluluklarinin saghgini gelistirmek
ve saglik hizmeti saglayicilarinin siirekli egitimi icin bilgi ve iletisim teknolojilerini kullanmasi
olarak tanimlamistir (1)

Teletip, amaca, eldeki olanaklara ve konunun sinirlarina gére ¢ok farkl sekillerde olabilir (2).
I. iletisim sekli: 1. Metin: Sohbet tabanli teletip uygulamalari, kisa mesaj sistemi, WhatsApp,
Google Hangout, Facebook Messenger gibi sohbet platformlari, e-posta, faks.
2. Video: Skype, Zoom, Facetime.
3. Ses: Telefon, internet Uzerinden ses protokoll, ses uygulamalar.
I1. iletisim siiresi:
1. Gergek zamanli / senkron: Video, ses, metin.
2. Asenkron: E-postalar.
IIl. Danismanin amaci:

1. ilk danisma: ilk kez danismak isteyen herhangi bir hasta veya 6 aydan
uzun siredir ziyaret etmeyen herhangi bir takip hastasi veya ana yakinmasi disinda baska
bir rahatsizlig1 danismak isteyen takip hastasi.

2. Takip konsultasyonu: 6 aydan kisa bir sire icinde konsdlte edilen hasta.

IV. Uzaktan konsultasyonda yer alan kisiler:
1. Hastadan doktora.
2. Bakicidan doktora.
3. Doktordan doktora.
4. Saglk calisanindan doktora.
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Diyabet ve teletip

Diyabet tedavisi hasta, hasta yakini vede tedaviyi Ustlenen saglik ekibiyle birlikte bir ekip
isidir. Diyabet tedavisi glindelik yasamla birlikte strdrilmelidir. Sonugta ortaya ¢ikan sorunlar
sik sik tartigilabilmeli, ¢6zim yollari aranmal ve uygun tedavi protokolleri sunulabilmesi
icin hasta ve sagdlik personeli ¢cok sik temasa gecebilmeli ve biraraya gelmelidir. Diyabet
hayat boyu devam eden kronik bir hastaliktir. Teletip, aracihgi ile ayrintil anamnez alinabilir,
kendi kendine izlenen kan sekeri cizelgelerini (SMBG) ve kendi kendine izlenen kan basinci
(SMBP) degerleri analiz edebilir ve dnerilerde bulunabilir (3).

Diyabetiklerde teletip uygulamasinda dneriler

Hastaninkimliginde isim, yas, adres, telefon numarasi, e-posta, kimlik numarasi olmalidir. Hastanin
ayrintih anamnezi alinmali, 6zge¢misi, allerjileri, kullandigi ilaglar dozlariyla birlikte ayrintili
kaydedilmelidir. Hastanin onayi (kendisinin veya yakininin) alinmali, tibbi kayitlar laboratuvar
ve radyoloji raporlari ve regetesi ile birlikte saklanmalidir. Gérlismeler Gcretlendirilebilir. Makbuz
veya fatura saklanmalidir (4). Egitim videolari hazirlanabilir. Hasta verilerinin gizliligi korunmalidir.

Teletip, diyabetik hastalarda pandemilerde nasil kullanilabilir?
Teletip hakkinda goérus birligi yok. Ulkeye, hasta gruplarina, hastalarla iliskiye ve hasta
yapisina gére farkli yaklagimlar gergeklestirilmistir.

Polonya’da yapilan bir ¢alismada, 65 yas Usti hastalarda telefonla temas saglanip,
oncelikle glisemik kontrol, duygusal durum ve davranis degisikligine odaklaniimistir.
Hastalarla temasta, ve mevcut glisemik kontrol, komorbiditeler, ilag ve gidaya ulasma,
SARSCoV2dan korunmaya ve pandemiye duyulan kaygi olmak tzere sorular sorulmustur.
Yapilan deg@erlendirmelerde bu girisimlerin psikolojik kaygiy azalttigi ve diyabet kontroliinde
kismi diizelme sagladigi sonuglarina variimistir (5).

Yine bagka bir galismada yeni baslamis, digeri eski tanili 2 tip 1 diyabetik ketoasidozlu hasta
ile Dexcom G6 surekli glikoz izleme (CGM) kullanimi ile paylasilan glikoz verileri, sik instlin
dozu ayarlamalari, sivi alimi, beslenme duzeni uzaktan degerlendiriimis ve olumlu yénde
sonuclanmis ve her iki hastada da da hastaneye gelme zorunlulugu ortadan kalkmistir (6).

Birlesik Krallik'ta, hastalara, diyabet ebe/hemsiresi ile bir glikoz dlcim cihazi ve uygun
diyetle kendi kendine glivenli izleme saglamak i¢in egitici video gérusmelerini, kan sekeri
hedef seviyenin lzerindeyse diyabetik sadlik ekibiyle temasa ge¢cmelerini dnermistir.

COVID-19 ve Diyabet ile ilgili gelecek tahminleri

1. Teletipta kapsam ve diizenlemelerle kullanimi kolaylasacak

2. Uzaktan sensorler daha sik kullanilacak

3. Cep telefonlari ve mobil uygulamalar daha cok kullanima gircek
4. Klinik arastirmalar uzaktan kontrollt yapilabilecek

5. Uzaktan 6grenme ve 6gretme, videolar, egitici ve égretici setler daha sik kullanilacak (7)
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SGLT2i 2 GLP1 ?

Prof. Dr. Sevki Cetinkalp
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Izmir

Kardiyorenal metabolik hastalik, kalp, bébrekler ve endokrin sistemi iceren bir dizi i¢ ice
gecmis durum olarak tanimlanir. “Semsiye terimi” altindaki durumlar, kardiyo- (yani, ASKH,
KY), bobrek (yani, KBH) ve metabolik bozukluklari (yani, T2D, obezite, HT, dislipidemi)
icerir. Bir sistemdeki anormallikler genellikle digerlerinde islev bozukluguna yol agar veya
bunu hizlandirr, bu da hastaligin ilerlemesine ve kimilatif KV 6lim riskine neden olur.
Kardiyorenal metabolik kosullar, dinya ¢apinda 1 milyardan fazla insani etkileyen énemli
bir 8lim nedenidir.

T2D hastalarinin %93’tnden fazlasinin en az bir es zamanl kardiyorenal metabolik durumu
vardir. Kardiyovaskiler hastalik ve kronik bdébrek hastaligi, diyabetli hastalarin %40’ ina
kadarini etkiler. Ayrica diyabet, kalp yetmezlIigi olan hastalarin %45 kadarinda mevcuttur.
T2D, ASKH, KY ve KBH'nin birbiriyle baglantili oldugunun farkina varmak ¢ok énemlidir;
¢cUnku bir sistemdeki iyilestirme genellikle diger sistemlerde saglik yararlarina yol acar.

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) ve ADA/EASD’nin diyabet kilavuzlari, klinisyenleri,
glikoz kontrolu ile birlikte T2D hastalarinda ASKH, KY ve KBH'nin degerlendiriimesine ve
y6netimine 6ncelik vermeye ydnlendirir. ADA/EASD ydnergeleri, T2D ve yerlesik KVH,
hedef organ hasari veya birden fazla major KV risk faktdrl olan hastalari yiksek KV riske
sahip olarak siniflandirir.

KBH ilerleyicidir ve erkep tedavi, KV veya renal nedenlere bagl morbidite ve 6lim riskini
azaltmanin anahtaridir. Ozellikle, KBH'nin erken evrelerinde olan hastalarin KVH'den 6Ime
olasiliklari, son dénem bdbrek hastaligina ilerlemesinden daha olasidir.

Baslangicta glikoz disiricu tedavilerin KV glvenligini degerlendirmek icin tasarlanan biyiik
kardiyovaskdiler sonu¢ denemelerinde, 2 ajan sinifi — SGLT2 inhibitérleri ve GLP-1 RA'lar —
KV ve bobrek sonuglari oldukga beklenmedik faydalar géstermistir. Cogu calisma igin birincil
son nokta, KV mortalitesi, 6limcul olmayan miyokard enfarktist (MI) ve 6limcil olmayan
inme dahil olmak (izere majér advers KV olaylarin (MACE’ler) bir bilesimiydi. ikincil son
noktalar, kalp yetmezligi (HHF) igcin hastaneye yatis ve birlesik bdbrek sonuglarini arastirdi.

EMPA-REG OUTCOME empagliflozin ile kayda deger KV faydalar gésterdi ve ilk kez

herhangi bir diyabet ilaci ile KV élimde (%3.7’ye karsl %5.9; p< .001) ve HHF'de (%2.7’ye
karsl %4.1; p= .002) kayda deger bir azalma gésterdi. Diger SGLT2 inhibitérleri de kalp
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yetmezliginde faydali sonuglar gésterince, bu durumun bir sinif etkisi oldugu kanitlandi.

GLP-1 RA’larin KY uzerinde nétr etkileri géralmustir ve bu nedenle kullanimi guvenlidir;
ancak KY ile ilgili sonuclar Gzerinde net bir faydalari gésterilememistir.

Ayni zamanda empagliflozin, canagliflozin ve dapagliflozin, KY’de azalma ile birlikte KBH
ilerlemesini azalttigi gosterilmistir. EMPA-REG OUTCOME, CANVAS, DECLARE-TIMI 58,
CREDENCE ve VERTIS CV calismalarinin sistematik metaanalizinde, 46.969 hastadan
elde edilen verilerle, SGLT2 inhibitdrlerinin T2D hastalarinda KV ve renal olaylar Gzerindeki
etkileri degerlendiriimis; SGLT2 inhibitérleri, MACE’de %10 risk azalmasi, KY riskinde %32
azalma ve %38 kardiyorenal koruyucu etki ve KV 61im riskinde %15 azalma saptanmistir.
SGLT2 inhibitérlerinin bébrek hastaligina bagh diyaliz, transplantasyon veya &6lum riskini
%33, son dénem bdbrek hastaligina ilerlemeyi %35 ve Akut bdbrek hasari riskini %25
azalttig1 gosterilmistir. Baslangictaki bébrek fonksiyonu korunmus hastalarda en biyik
fayda olmasina ragmen, baslangic HbA1c veya eGFR’den bagimsiz olarak renoproteksiyon
saglamasi heyecan verici sonuglar dogurmus ve non diyabetik gruplarda da KY ve KBH
calismalarinin baglamasina yol agcmistir.

77.242 hastayi iceren SGLT2 inhibitorlerini ve GLP-1 RA’lari degerlendiren bir meta-analiz,
her ikisinin de siniflari, makroalbimindriye ilerleme dahil olmak Gzere KBH riskini dnemli
6lcide azalttigi saptanmistir.

SGLT2 inhibitérleri, KBH ilerleme riskini %38 ve GLP-1 RA’lari %18 oraninda azaltmistir.
SGLT2 inhibitérlerinin etkisi GLP1 RA’ den énemli él¢ide daha buyuktiur. GLP-1 RA'nin
renoprotektif faydasi, buyik élcide makroalbumintriyi azaltmalariyla sinirli gibi gériintrken,
SGLT2 inhibitérleri eGFR Uzerine olumlu etkisi, son dénem bdbrek hastaligina ilerlemeyi
ve bdbrek hastaligindan 6lum riskini azaltma gibi Gstinlikleri ortaya konmustur. GLP-1
RA’larin ise bu bilesik Gzerinde énemli bir etkisi gérilmemigtir.

Sonug olarak, kanita dayali buyik ¢aph calismalar géz éniine alindiginda, kardiyorenal

korunmada SGLT2 inhibitérlerinin, GLP1 reseptdr agonistlerine karsi tartisiimayacak buyik
bir GstunlGgd vardir.
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DIYABETTE KLINiK ATALET

Prof. Dr. Nevin Dingcag
I.U. Istanbul Tip Fakiltesi. Ic Hastaliklari Anabilim Dali
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar Bilim Dali
Emekli Ogretim Uyesi, Istanbul

Diabetes mellitus, glinimizde global olarak sikhigi giderek artmakta olan, yol actigi akut
ve kronik komplikasyonlar nedeniyle mortalite ve morbiditesi ylksek, pahali; yani sosyal ve
ekonomik yénleri agir basan kronik bir saglik sorunudur. Uzerinde durulmasi gereken ana
sorunlar, gérilme sikhigindaki artisi azaltmak yani sira birlikte bulunan komorbid durumlari
ve komplikasyonlari arastirmak ve yasamin farkh durumlarinda yanitlar yeterli, uygun
tedavileri uygulamak olmaldir.

Zamaninda, kanita dayali ve guvenli yapilan tedavi ile iyi metabolik kontroliin saglandigi;
béylelikle mikrovaskiler ve makrovaskuler komplikasyonlarin &nlenebildigi gdsterilmigtir.
Bu nedenle diyabet bakimini ydnlendirici pek ¢cok ulusal ve uluslararasi tedavi kilavuzlari
hazirlanmistir. Hepsinde tedavi algoritmalarinda ulasiimasi gereken hedefler,  klinik
calismalarda etkili oldugu gosterilen ilac secenekleri belirtiimekte, hedef degerlere
ulasilamadiginda klinik tablonun periyodik olarak, gézden gegiriimesi 6nerilmektedir.
American Diabetes Association (ADA) ve International Diabetes Federation (IDF) ortak
gorisu, diyabetlide klinik tablonun en az 3 ayda bir araliklarla gézden geciriimesi yénindedir.
Buna ragmen pek ¢ok Ulkede, cok sayida hastada, tedavi basamaklarinin her asamasinda
klinik kontroliin saglanamadigi; yalnizca glukoz degerlerinin degil, arter basinci ve lipid
dlzeylerinin de hedef degerlerin altinda kaldigi gérilmektedir.

Tedavide basarisizliga ve diyabetik komplikasyonlarin gelismesine yol acan en &nemli
sebep “Klinik atalet” dir. Atalet, eylemsizlik, gevseklik anlaminda kullanilan Arap¢a kekenli
bir kelimedir. “Klinik Atalet”, kanita dayali kilavuzlarla uyumlu olarak yeterli ve uygun
bir tedavi baslanamamasi ya da tedavinin yogunlastiriimasinda geri kalinmasi olarak
tanimlanir. Bagka bir deyisle klinisyen hastada mevcut durumu gérir, kontrolstzIigli saptar
fakat uygun tedaviyi yuritemez ise klinik atalet ortaya ¢cikmaktadir.

20 yil 6nce, ilk tanimlandigi yillarda, insilinin yeterince ve zamaninda baslanmamasi olarak
yorumlansa da, terminolojide “klinik atalet “ ifadesini diyabetin dogal seyrine de adapte
edebiliriz. Ornegin:

*  Primordiyal korunma, yani diyabet riski olanlarin oranini azaltmaya yénelik ¢abalar,

*  Primer korunma, yani preklinik dénem (IGT/ IFG) diyabet oranini azaltmaya ydnelik
cabalar,
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*  Sekonder korunma, yani klinik seyrinde diyabeti kontrol altinda tutabilme ¢abalari,

« Tersiyer korunma, yani diyabetik komplikasyonlari erken tanimaya yénelik cabalar
hususlarinda gecikmelerin mevcudiyeti de klinik atalet olarak tanimlanabilir.

Tedavide basarisizliga yol agan faktdrler arasinda unutulan bir baska sebep de tedavinin
geciktiriimesi degil fakat asiri yapilmasidir. Gerektiginde, 6zellikle yasli hastalarda, diyabet
tedavisini kesebilme ya da yogunlugu azaltabilme g6z ardi ettigimiz bir eylemsizlik olup
tedavi basarisizligina davetiye cikaran baska bir faktérdir; atalet tanimina baska bir
yénden bakis gerektirir. Son yillarda terminolojide medikal tedavinin zamaninda, yeterince
artinilmamasi yani sira tedavi yogunlugunun gerektiginde azaltiimamasi da klinik atalet
olarak tanimlanmaktadir.

Klinik atalet multifaktoriyel ve karmasik olup; baslica sebepleri, bdlge ve Ulkelere gére degismekle
birlikte, saglik profesyonelleri, hasta ve saglik sisteminden kaynaklanmaktadir (Tablo 1). Ayrica
sigorta sistemleri ile ilag, cihaz Urinleri Greten endistrinin de sorumlulugu vardir.

Tablo 1: Klinik atalet sebepleri

Klinisyen ile iliskili sebepler Hasta ile iliskili sebepler Saglik sistemi ile iliskili
sebepler
Vizit zamaninin yetersizligi Hastaligi reddetmek, dogal Yoénlendirici klinik kilavuzlarin ve
gidisatin farkinda olmamak algoritmalarin sayisi/ zorluklari
Asiri is yuki Hastaligin ciddiligini kabul Hastalik kaydi tutulmamasi,
etmemek hastaya aktif erigsimin kisithhig
Kilavuz ve glincel bilimsel kanit Semptomsuz olmak Yeni ilaglar ile ilgili burokratik
bilgisi yetersizligi; yeniliklere zorluklar
asina olmamak
Yardimci personel eksikligi Sorunlu saglik okur-yazarligi Teknoloji destegi yetersizligi
Net hedefler belirlemede ilaca uyumsuzluk (Coklu, Kaynak kisitlamalari
basarisizlik kompleks tedavi rejimi, yan etki,
fiyat, yasam tarzi )
Tedaviye baslayamama ilac degisikligine, 6zellikle insiiline | Sistem degisikligine direng
geciste psikolojik direng go6stermek
Tedavi titrasyonunda basarisizlik | Depresyon/madde aligkanhgi Ziyaret planlamasi olmayisi
Kompleks enjektabl tedavileri Kognitif, emosyonel, davranigsal | Hastalara aktif erisim olmayisi
y6énetme guglugul takintilar
Yan etkilerden korku/ Ustesinden | Hasta- hekim iletisiminde Karar destegi olmayisi
gelmekte glglik cekmek yetersizlik,
Klinik karar verme eksikligi Sistemden destek alamamak Bakimda ekip yaklagimi olmayisi
Komorbid durumlari tanimak ve Doktor ve personel iletisim
Ustesinden gelmekte guclik zayifhg
Proaktif bakim yerine reaktif Yapilandiriimis egitim aktivitesi
kalmak olmayisi
Hastanin ihtiyaclarini Egitime ulasilabilirlik olmayisi
kiigimsemek
Yetersiz hasta-hekim iletisimi Regetelere sadik kalinmayis
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Klinik ataletin Ustesinden gelebilmek i¢in karmasik ve multidisipliner yaklasimli organizasyonlara,
egitim ve Ogretim stratejilerine ihtiyag vardir. Ortak ve paylasilan bir dil ile g¢alisabilen ¢ok
profesyonel ekiplerin olusturulmasi, egitim faaliyetlerinin planlanmasi, belirli ve ortak tani-tedavi
yollarin var edilmesi ve uygulanmasi, hasta kayitlarinin olusturulmasi, hekim performanslarinin
degerlendiriimesi gibi gdstergelerin timi klinik bakim sonuglarini iyilestirmek ve klinik ataleti
azaltmak icin kullanilabilen etkili, organizasyonel stratejilerdir. Stratejilerin cogunda egitim girisimi
varsa da davranis degisikligine yonelik hususlarda hala biylk bosluklar mevcuttur. Son yillarda
ADA Klinikteki tedavi eylemsizliginin tUstesinden gelebilmek i¢in kampanya teklif etmektedir.

KONUSMA OZETLERI

Sonug olarak klinik atalet hasta, saglik profesyonelleri ve sadlik siteminden kaynaklanan,
yaygin gorllen; akut/kronik bakim harcamalarini ve medikal maliyeti arttiran bir durumdur.
Saglk sistemlerini daha surdlrllebilir hale getirmek, diyabetlilerin yasam kalitelerini
iyilestirmek icin klinik ataletin etrafindaki sorunlari ele almaya acik bir ihtiya¢c vardir;
béylelikle komplikasyonlar ve saglik maliyetleri azaltiimasi saglanabilir, hastalarin yasam
slresi ve kalitesi iyilestirilebilir.

Kaynaklar:
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emic therapy in diabetes mellitus to overcome overtratment. Circulation 2017; 135:
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DIYABETIK HASTADA SEKSUEL DISFONKSIYON

Prof. Dr. Cevdet Duran

Usak Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dali
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar! Bilim Dali, Usak

Seksuel aktivite sikligi; kisilerin yas, cinsiyet ve saglik durumu gibi bir ¢ok faktére bagli
olarak degisir. Genel olarak ileri yas erkeklerin yaklasik %40’inin, kadinlarin ise beste birinin
sekslel olarak aktif oldugu, yasin artmasi ile birlikte de erkeklerde cinsel kaygilarin daha
fazla arttigi bildiriimektedir.

Diyabet en 6nemli kronik metabolik hastaliklardandir. Diyabetik hastalarda seksuel
disfonksiyon oldukga sik gérilse de ¢cogu hasta; kisisel tabular, ailesel ve toplumsal baskilar
nedeniyle bu durumu gizlenmekte veya bazen de hekimler tarafindan bu durum gérmezden
gelinmektedir. Erektil disfonksiyon gencg yastaki diyabetik hastalarin %15’inde var oldugu,
60 yas Uzerinde sikhiginin %50Q’lere ¢iktigi, hatta hastalarin %12‘'sinde daha diyabetin
baslangicinda, ilk tani esnasinda var oldugu bildirilmistir. Her ne kadar diyabetik hastalarda
seksuel disfonksiyonla ilgili arastirmalar daha cok erkek hastalar Gzerinde yapilmis olsa da,
diyabetik kadinlarda da seksuel disfonksiyonun sik gérildigu bilinmektedir.

Diyabetik hastalarda, kan sekeri kontroll disinda; alkol ve sigara kullanimi, hipertansiyon,
dislipidemi gibi ateroskleroza eslik eden durumlarin veya aterosklerotik kalp ve damar
hastaliginin varhgi, sismanlik, ileri yas, kotl sosyo-ekonomik kosullar, psikojenik ve nérolojik
bozukluklar, diyabete bagli néropati ve diger komplikasyonlar, tedavide kullanilan ilaglar,
hastanin egitim diizeyi ve medeni durumu da sekstiel disfonksiyon gelisiminde rol oynar.

Seksuel disfonksiyon olarak, erkeklerde en sik; libido azalmasi, erektil disfonsiyon ve
retrograd ejekilasyon goérilmektedir. Erkek diyabetik hastalarda erektil disfonksiyonun
fizyolopatolojisinde; artmis glikozilasyon son Urlnleri, nitrik oksit dizeylerinde ve siklik
guanizin monofosfat dlzeylerinde azalma, protein kinaz G-1’de azalma, endotelin-B
reseptérinde yapisal degisiklikler, Rho Rho kinaz yolunun aktivasyonu, néropati ve vaskuler
yetersizlikler rol oynamaktadir. Tedavide; yasam tarzi degisiklikleri ve diyabetin tedavisi,
fosfodiesteraz-5 inhibitdrleri, vakum teknikleri, intrauretral supozituvar, intrakavernéz
injeksiyonlar denenebilir. BUtin bunlara yanit vermeyen veya farkli nedenlerle ilag
kullanamayan hastalarda veya vakum tekniklerinden fayda gérmeyen hastalarda penil
implant/protez uygulanabilir.

Diyabetik kadinlarda sekstel disfonksiyon sikligini arastiran sinirli sayida ¢alisma olsa da,
kadinlarda da seksulel disfonksiyon sikhginin arttigi gésterilmistir. Diyabetik kadinlarda;
orgazm problemleri, lubrikasyonda/kayganlasmada azalma ve buna bagh adrili cinsel
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iliski, libido azalmasi veya uyarilamama baslica seksuel disfonksiyon cesitlerindendir.
Bunun disinda bozulmus immuniteye bagli genital enfeksiyonlar da bu hastalarda
seksuel disfonksiyona neden olabilir. Lubrikasyonda azalma/vaginal kuruluk problemleri
kayganlastiricilarla kolayca ¢ozulebilse de seksuel isteksizlik ve orgazm problemleri icin
konunun uzmani kisilerden konsultasyon istenmelidir.

Diyabetik hastada sekstel disfonksiyonu degerlendirme ve tedavi ekibi; endokrinoloji
uzmani yaninda, konuyla ilgilenen Uroloji, kadin hastaliklari ve dogum, psikiyatri uzmani,
psikolog, diyabet hemsiresi ve diyetisyenden olusmalidir.

Bu sunumda; olgular egliginde diyabetik bir hastada sekstel disfonksiyon idaresi
konusulacaktir.

Kaynaklar:

1. Rosen RC, Khera M. Epidemiology and etiologies of male sexual dysfunction. Upto-
Date 2022. www.uptodate.com

2. Khera M. Evaluation of male sexual dysfunction. UptoDate 2022. www.uptodate.com

3. Shifren JL. Overview of sexual dysfunction in females: Epidemiology, risk factors, and
evaluation. UptoDate 2022. www.uptodate.com

4. Shifren JL. Overview of sexual dysfunction in women: Management. UptoDate 2022.
www.uptodate.com

5. Khera M. Treatment of male sexual dysfunction. UptoDate 2022. www.uptodate.com

6. Demir S. Sexual dysfunction in men and women with Diabetes Mellitus. Van Med J.
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TiP 2 DIYABETTE OAD SECIMi

Dog¢.Dr. Eren Gurkan
Hatay MKU Endokrinoloji ve Met. Hast. Bilim Dali, Hatay

Tip 2 diyabette tedavi seciminde glisemi dizeyi, kilo kontroll, kardiyovaskuler ve renal
etkinlik ve givenlik, hipoglisemi riski, yan etki profili gibi pek ¢ok parametre dikkate alinir.

Hedef HbA1c dizeyi bireysel olarak planlanmaldir. Tedavi programi 3-6 aylik dénemler
halinde yapilmalidir. Takip edilirken klinik durumdaki yeni degisimler ve komplikasyonlar
dikkate alinarak tedavi gézden gecirilmelidir.

Tip 2 diyabette 1.basamak tedavi planimiz yasam tarzi degisimi, diyet programi ve
Metformin’dir. Metforminin disik maliyet, giicli etkinlik, KV mortalite Gzerine azaltici etkisi,
kilo kontroliine yardimci olma gibi bircok &zelligi bu tercihte etkili olmaktadir. Yeni kusak
antihiperglisemik ajanlarin (GLP1 agonistleri ve SGLT2 inh.) prospektif klinik calismalarda
ortaya konan KV, KBH progresyonu ve KV mortalite tGizerine olumlu etkileri, tedavi programini
belirlerken akilda tutulmahdir. Ancak bu ¢alismalara katilan hastalarin en az %70’inin zaten
Metformin kullanan grupta yer aldigi da unutulmamahdir.

Hedef HbA1c dizeyleri ve hastanin mevcut glisemi diizeyindeki fark ¢coklu kombinasyon
gerekliligini  degerlendirmeyi gerektirir. Hedeften %1-1,5’lik ylkseklik ek bir OAD
gerekliligine isaret etmektedir. AKS>300 mg/dl, HbA1c>%10 veya kilo kaybi ve ketonemi
gibi dekompanzasyon bulgularinin varliginda OAD yerine insllin tedavisi eklenmesi
disinulmelidir.

Kombinasyon tedavisi se¢iminde ASKVH, KY, KBH varligi éncelikle dikkate alinmalidir.
Bu durumlarin varhginda GLP1 agonisti (oral veya enj.) veya SGLT2 inh. tercih edilmelidir.
Diger olgularda yas, glisemik etkinlik, hipoglisemi riski, kilo kontroll (izerine mevcut ilaglarin
etkinligi dikkate alinmalidir. Kombinasyon tedavisi bazi hasta gruplarinda erken dénemde
planlanabilirken (VERIFY calismasi), diger grup hastalarda mevcut tedaviye yetersizlik
durumunda planlanmalidir. VERIFY calismasi erken dénemdeki glisemik regulasyonun
metabolik miras etkisine vurgu yapmaktadir.

Yasl grupta tedavi planlanirken bilissel fonksiyonlar, polifarmasi, idrar inkontinansi, denge
problemi, Kkirik riski, kardiyak ve renal fonksiyonlar gibi detayli bir degerlendirme gerekir.
Glisemik hedefler belirlenirken bu grupta kati kriterler uygulanmamalidir. insiilin salgilaticilar,
TZD’ler bu grupta cok dikkatli kullaniimalidir. Metformin kullaniminda bu gruptaki sik
rastlanabilen organ yetmezliklerinin (laktik asidoz riski) titizlikle degerlendiriimesi esas
olmalidir.
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DIYABET YONETIMINDE UNDERTREATMENT/
OVERTREATMENT

Dog. Dr. Ceyla Konca Degertekin
Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi, Ankara

Diyabet y6netimi, akut hiperglisemik semptomlari ve uzun vadeli mikro ve makrovaskuiler
komplikasyonlari dnlemeyi ve tedavi etmeyi amaclayan dinamik bir stregtir. Tip 2 diyabetin
ilerleyici dogas! nedeniyle hastalar yillar icerisinde kademeli olarak farkli oral anti
diyabetiklerin eklenmesini veya daha karmasik insulin rejimlerine gecilmesini gerektiren bir
tedavi slrecinden gecerler. Hasta, hekim veya cevre kaynakli gesitli nedenler ile tedavi
ihtiyacindaki artisa yetiselememesi glisemik kontroliin yetersiz kalmasina neden olmaktadir.
Bu “tibbi ataletsizlik” hali “undertreatment (tedavi yetersizligi)” olarak adlandiriimaktadir.
Hasta perspektifinden cogunlukla diyabetin ilerlemesine dair hissedilen korku, polifarmasi
ve enjeksiyon gereksinimi konusundaki isteksizlik, hipoglisemi korkusu, tedavi takibine
dair sosyal destek eksikligi gibi nedenler tedavinin gereken sekilde yogunlastiriimasina
engel olmaktadir. Hekimler iginse insdlin iceren kompleks tedavileri agiklamak igin gereken
zamana sahip olamama, hastada hipoglisemi yaratma korkusu, karmasik tedavileri
y6netme konusunda ¢ekimser kalma gibi nedenler tedavi yetersizligi ile sonuglanmaktadir.
Diger taraftan ise bireysel sartlar ve ihtiyaglar gézetiimeden yapilan tedavi yogunlastirmasi,
hipoglisemi riskinde artisa ve yarattigi yiksek tedavi yiki nedeniyle tedavi uyumunda
azalmaya ve yasam Kkalitesinde dislse neden olabilmektedir. Karmasik insdilin tedavi
planlari 6zellikle yasli, komorbiditesi ylksek veya diyabet ile basa ¢ikma becerisi disik
bazi bireyler i¢in uygulanmasi zordur. Enjeksiyon zahmetinin yaninda sik kan sekeri izlemi
gerektirmesi, insilin dozlarini gida alimiyla ve diger ginlik aktiviteler ile eslestiriimesi
konusundaki beceriksizlik gibi faktérler de bu zorluga katkida bulunmaktadir. Aynen
tedavi yetersizligi gibi “overtreatment (asir tedavi)” de hastaneye yatis ihtiyacinda artis ve
artmis mortalite riskiyle baglantidir. Dolayisiyla basarili bir diyabet yénetimi igin bireysel
olarak idamesi zor, hipoglisemi riski yuksek iddali tedavi rejimleriyle, glisemik hedeflerin
gevsetilmesi riskine sahip daha basit tedavi rejimleri arasinda kigisellestirilmis bir denge
gb6zetmek gerekmektedir. Literatiirde 6zellikle yash ve komorbiditesi olan kirilgan bireylerde
tedavinin glisemik kontrolden fedakarlik edilmeden basitlestirilebilecegine dair kanitlar
mevcuttur. Fakat diger gruplar icin yeterli bilgi bulunmamaktadir. Tim gincel diyabet
kilavuzlari “tedavi intensifikasyonu” Uzerinde yogunlasmakta olup diyabet tedavisinin
kimlerde ve hangi sartlarda uygun ve glvenli bir sekilde basitlestirilebilecegi konusunda
genel bir fikir birligi yoktur. Tedavi yogunlastirmasi kavraminin literatir ve kilavuz 6nerileri
Isiginda “tedavi optimizasyonu” bakis agisiyla yorumlanmasi, diyabet tedavisinde basariyi
arttiracak en kritik faktorddr.
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TIPTA UYGULAMA HATALARI (TIBBi MALPRAKTIS)

Prof. Dr. Dilek Ozcengiz
Hukukgu-Saglik Hukuku Bilim Uzmani
CUTF Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali/Yogun Bakim

insan hayati ve beden biitinligi Anayasa’nin 17.maddesi geregince korunur. insan
bedenine yapilan bir midahalenin hukuka uygun olabilmesi bazi sartlara bagldir. Bu sartlar
hekimlik diplomasi, glincel tibbi standartlar, endikasyon ve hastanin bilgilendirilmis rizasidir.
Bu kosullarin meydana getirilmedigi her durum &zinde yaralama sugudur. Hastanin
bilgilendiriimesi ve bunun sonunda hastanin hekimine riza vermesi ile hekim ve hasta
arasinda bir sézlesme kurulur.

Danistay malpraktis ve komplikasyonla ilgili olarak asagidaki tanimlari yapmaktadir.

Hatali Tibbi Uygulama (Malpraktis) ; Turk Tabipleri Birligi Hekimlik Meslek Etigi Kurallari'nin
13. maddesinde, tibbi hata tanimlanmaktadir. Tip biliminin standartlarina ve tecriibelere gére
gerekli olan 6zenin bulunmadidi ve bu nedenle de olaya uygun gézikmeyen her tirli hekim
muidahalesi uygulama hatasi (malpraktis) olarak anlagiimaktadir. Diger bir ifadeyle, hastanin
tani ve tedavisi sirasinda standart uygulamanin yapilmamasi, bilgi ve beceri eksikligi,
hastaya uygun tedavi uygulanmamasi; tibbi hata olarak tanimlanabilir. Bu noktada hatal
tibbi uygulama sonucu dogacak sorumluluk “ kusura dayali genel sorumluluk’tur. Hekimin
hukuksal sorumlulugu bakimindan 6l¢U; tecriibeli bir uzman hekim standardidir. Hekim,
objektif olarak olaylarin normal gelisimine ve subjektif olarak da kendi kisisel tecriibesine,
kisisel yetenegine, bireysel mesleki bilgisine, egitiminin nitelik ve derecesine gore,
hastanin sagliginda bir zarar gelmesini énceden gérebilecek durumda olmalidir. Bu halde
karsimiza 6zen yukimlilugi ¢ikmaktadir. Hekimin 6zen yUkumldlaganin ihlali, e alanda
yogunlasmaktadir; birincisi, hastanin tedavisinde yani teshis, endikasyon, tibbi tedbirin
secimi, bu tedbirin uygulanmasi, tedavi yahut cerrahi girisim sonrasi bakim alanindadir.
ikincisi, hastanin aydinlatiimasi ve anamnez alinmasidir. Uglinciisii, klinik organizasyonu
alaninda (personelin niteligi, yeterli sayida personel bulundurulmasi, hekimlerin birbiriyle
isbirligi (Konsultasyon)dir. Bu U¢ alandaki kusuru, sirasiyla uygulama kusuru(tedavide
hata), aydinlatma kusuru ve organizasyon kusuru olarak degerlendirmek mimkundir. Bu
¢ kusura “Tibbi Uygulama Hatasi” (Malpraktis) adi veriimektedir.

Bu noktada tibbi standart kavramina agiklik getirilmelidir. Tibbi standart kavrami ile, tip
ilminin genel olarak taninip kabul edilmis meslek kurallari kastedilmektedir. Tibbi standart
ihlali degisik sekillerde gerceklesebilir; teshis, tedavi (endikasyon eksikligi, yanlis tedavi
yénteminin sec¢imi) ve midahale sonrasi bakim yénetimi bunlardan bazilaridir.
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Komplikasyon ise, tibbi girisim sirasinda 6ngérilmeyen, 6ngérilse bile énlenemeyen
durum, istenmeyen sonuctur; ancak bunun bilgi ve beceri eksikligi sonucu olmamasi gerekir.
Bu tanima gére, hekimin tibben kabul ettigi normal risk ve sapmalar ¢ergevesinde davranarak
gerekli dikkat ve 6zeni géstermesine ragmen ortaya ¢ikan istenmeyen sonuglardan yasal
olarak sorumlu olmayacag belirtiimektedir. Hasta tibbi uygulama sirasinda ve sonrasinda
kusur olmadan da olusabilecek istenmeyen sonuglari, komplikasyonlari bilirse ve
uygulamaya onay verirse tibbi midahale hukuka uygun olur. Hastada olusan zararli sonug
dngdrilemiyor ve dnlenemiyorsa veya éngorulebilse bile (hastanin yeterince aydinlatiimis,
onay! alinmis olmasi ve uygulamada kusur olmamasi sarti ile) dnlenemiyorsa bu durumun
komplikasyon olarak kabuli gerekmektedir. Yine bu noktada, tibbi standartlardan
sapilmamasi, mesleki tecribe kurallarina riayet edilmis olmasi gereklidir. Yine meydana
gelen komplikasyon sonrasi surecgte de uygulanan teshis ve tedavinin de tip kurallarina
uygun olmasi gerekmektedir. Bu noktada komplikasyon sonrasi yénetim slireci de hizmet
kusurunun varligini tespit etme adina 6nem arz etmektedir

Saghk meslek mensuplari (bagimsiz calisanlar bakimindan) ile hasta arasinda bir
s6zlesme fligkisi bulundugunda, doktrinde bu sézlesme; “hekimlik sdzlesmesi”, “teshis
tedavi sézlesmesi”, “saglik sdzlesmesi” olarak, adlandiriimaktadir. Kurulan bu sézlesmenin
hukuki niteligi bakimindan ise doktrinde farkli gérusler ileri strdlmistir. Doktrinde yer alan
hakim goérise gore; saglik meslek mensuplari ile hasta arasinda kurulan sézlesmenin
vekalet sbézlesmesi niteliginde oldugu kabul edilmektedir. Yargitay’da ilgili s6zlesmenin
vekalet sézlesmesi niteliginde oldugunu belirtmektedir. Kanaatimizce de eser sézlesmesinin
kapsamina girmeyen durumlarda saglik meslek mensuplari ile hasta arasindaki iliski vekalet

sézlesmesi niteligindedir.

TBK 502. maddesine gore; “Vekalet sézlesmesi, vekilin vekalet verenin bir isini gérmeyi
veya islemini yapmayi (stlendigi sézlesmedir”. Vekalete iliskin hiikiimler, niteliklerine uygun
dustiikleri élgtide, bu Kanunda diizenlenmemis olan is gérme sézlesmelerine de uygulanir.
Sézlesme veya teamdil varsa vekil, lcrete hak kazanir. Hekim ve hasta arasindaki iligki
TBK’'nin 502. maddesi bakimindan degerlendirildiginde, hekimin, tip biliminin esaslari
cercevesinde teshiste bulunma ve en uygun tedaviyi uygulayarak hastanin iyilesmesini
saglama yUkimliligd altinda bulundug@u, hastanin ise bunun karsiliginda tcret 6demeyi
Ustlendigi gorulmektedir. Goruldugi Uzere, hekim bir is gérmeyi (teshis, tedavi vb.)
Ustlenmektedir. Bu durum vekalet sézlesmesi ile értismektedir.

Ayrica saglik meslek mensuplarinin bir sonu¢ garanti etme yUikimlaliginin olmamasi
(lyilestirme garantisi vb.) hasta ile aralarindaki iliskinin vekalet sdzlesmesi olarak
nitelendiriimesinin bir diger 6zelligini olusturmaktadir. Zira vekalet s6zlesmesi bakimindan
da TBK’nin 506. maddesinde yer alan diizenlemede vekilin 6zen ylukimliliglinden séz
edilmekte olup sonug garanti etme sorumlulugu bulunmamaktadir. ilgili madde diizenlemesi
uyarinca; “Vekil, vekalet borcunu bizzat ifa etmekle ylikiimlidir. Ancak vekile yetki verildigi
veya durumun zorunlu ya da teamdliin mdmkin kildigi hallerde vekil, isi baskasina
yaptirabilir. Vekil Ustlendigi is ve hizmetleri, vekalet verenin hakli menfaatlerini gézeterek,
sadakat ve ézenle yliriitmekle yikimlidir’. Hekime yiklenen yukimluluklerinin basinda

109

www.diyabetkongresi.org

KONUSMA OZETLERI




KONUSMA OZETLERI

ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

6zen yUkimlalaga gelir. Hekimin hastasina 6zen borcu vardir. Tip bilimine uygun olarak bu
maddelerin yorumlanmasi ile hekimin glincel tibbi bilgi ve yeterliliklere sahip olmasi gerekliligi
aciktir. Hekim, glincel rehberleri bilmeli ve uzmani oldugu alanda yeterli donanima sahip
olmalidir. Yine hekimin tani koyma, endikasyona uygun tedavi yapma zorunlulugu vardir.
Alani olmayan karmasik konularda o alanin uzmanlarindan yardim alinmali, danisiimal yani
konsiiltasyon yapiimalidir. Hekimin 6zen borcundan dogan sorumlulugunun belirlenmesinde,
benzer alanda is ve hizmetleri Ustlenen basiretli bir uzman hekimin géstermesi gereken
davranis esas alinir (TBK m. 506).

TBK’nin vekilin borglarina iliskin 505. maddesinin de degerlendirimesi gerekmektedir. ilgili
maddede yer alan duzenleme; “Vekil, vekalet verenin agik talimatina uymakla ytkdmltddir.
Ancak, vekalet verenden izin alma imkani bulunmadiginda, durumu bilseydi onun da izin
verecegi acgik olan héallerde, vekil talimattan ayrilabilir. Bunun disindaki durumlarda vekil,
talimattan ayrnilirsa, bundan dogan zarari karsilamadikca isi gérmis olsa bile, vekéalet
borcunu ifa etmis olmaz” seklindedir. Hekim ile hasta arasinda kurulan vekalet sézlesmesi
gere@i hekim, hastanin rizasina uygun bir tedavi yapmak zorundadir. Ancak yogun bakima
geldigi zaman veya daha sonrasinda hastanin bilinci kapanirsa ve daha énceden verdigi
bir talimat yoksa hekim, hastanin Ustin ¢ikari neyi gerektiriyorsa o yénde davranacaktir.
Bu durumda hastanin yarari igin tibbi endikasyon neyi gerektiriyorsa hekim bu tedaviyi
uygulayacak ve yakinlarina bildirecektir.

Hekim hastaya karsi yukimluliklerini yerine getirdigi sirada, karar asamalarinda ve 6zel
uzmanhg@in gerekli bulundugu tibbi faaliyetlerde nisbi bir bagimsizliga sahiptir. Buradaki
bagimsizhgin sinirini ise tibbi standartlar cizmektedir . Ayrica hekim bu bagimsizik
cercevesinde hareket ettigi durumlarda sadakat ve 6zen yukimlGlugiune uygun davranmaldir.
Hekimin bagimh olarak hareket etmemesi, hasta ile olan iligkisini hizmet s6zlesmesinden
ayirmaktadir.

Hukuki bakis acisindan ¢ok karmasik olmayan bu durum hekimler i¢cin karmasik hale
gelmektedir. Oysa hekimlerin malpraktisten korunabilmelerinin 6zliinde her hekimin tip
fakdltesini bitirirken 6grendigi temel ilkeler yatmaktadir. Bu da dogru endikasyon, hastanin
bilgilendirilmis rizasi, giincel tibbi standartlar ve siphe yok ki bir tip diplomasina sahip
olmaktan ibarettir. Butiin bu 6zetlediklerimiz tip etiginin anafikrini olusturan zarar verme
ilkesinden ibarettir.

Kaynakea:

1. Tugge Tekben, ‘Hekim ile Hasta iligkisinin Vekalet Sozlesmesi Hiikiimleri
Cergevesinde Degerlendirilmesi’ (2008) (2-1) Yeditepe Universitesi Hukuk Fakiiltesi
Dergisi, 859, 862.

2. Mehmet Ayan, Tibbi Midahaleden Dogan Hukuki Sorumluluk (1st edn, Kazanci
Hukuk Yayinlari 1991) 53;

3. Yargitay 3 HD, 10593/9791, 7.10.2021; “Dava, davali doktorun ve galistigi hastanenin
6zen yikumluligine aykirn davranmasi sebebiyle ugramis oldugu zarar nedeniyle
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tazminat istemine iligkindir. Davanin temeli vekalet s6zlesmesi olup, 6zen borcuna
aykiriligina dayandiriimistir (TBK 502-506 md.).

Vekil, vekalet borcunu bizzat ifa etmekle yukimludur. Vekil Ustlendigi is ve

hizmetleri; vekalet verenin hakli menfaatlerini gézeterek, sadakat ve 6zenle ydiriitme-
kle yikdmltddr. Vekilin 6zen borcundan dogan sorumlulugunun belirlenmesinde, ben-
zer alanda is ve hizmetleri Gstlenen basiretli bir vekilin géstermesi gereken davranis
esas alinir’, <www.kazancihukuk.coms erisim tarihi 17.1.2022.

Bkz. “Eser Soézlesmesi Olarak Nitelendirilmesi” Bashg:.

Hakeri (n 9) 888; Firdevs Arslan, ‘Hekimin Sorumlulugunun Belirlenmesi Bakimin-
dan Hekim ile Hasta Arasindaki iliskinin Hukuki Mahiyeti’ (2020) 26 (1) Marmara
Universitesi Hukuk Fakiiltesi Hukuk Aragtirmalari Dergisi, 400, 409; Ucretin vekalet
sézlesmesinin zorunlu unsuru olmamasi sebebiyle, teshis ve tedavi ticretsiz olarak
yapilsa dahi vekalet sézlesmesine iligkin hikumler uygulama alani bulur, Arslan (n 10)
409 dn 42.

Ayrintili bilgi icin bkz. “Yogun Bakimlarda Bilgilendirme ve Riza Hatalar” bashg:.

Arslan F ‘Hekimin Sorumlulugunun Belirlenmesi Bakimindan Hekim ile Hasta Arasin-
daki iliskinin Hukuki Mahiyeti’ (2020) 26 (1) Marmara Universitesi Hukuk Fakdiltesi
Hukuk Arastirmalari Dergisi, 400-422

Cinarli S, Ermumcu F, Meral O and Azak K, Tibbi Uygulamadan Dogan idari Yargi
(Tam Yargi) Davalari (2nd edn, Adalet Yayinevi 2021)

Tibbi standart kavrami hakkinda ayrintili bilgi i¢in bkz. “lll. Hatali Tibbi Uygulama
(Malpraktis) Kavrami” bashgu.
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10. Hakeri H, Tip Hukuku (20th edn, Seckin Yayincilik 2020)
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DIYABETIK NEFROPATIDEN KORUNMADA; GLISEMIK
KONTROL MU ONEMLI?

Prof. Dr. Oguz Dikbas
Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Giresun

Diyabetik Bébrek Hastaligi (DBH) global en sik izlenen kronik bdbrek yetmezIigi nedenidir..
Mikrovaskiler komplikasyon olarak kabul edilir ve gerek tip 1 ve gerekse tip 2 dm hastalarinda
gelisebili. DBH albumindri ve azalmis glomerular filtrasyon hizi ile karakterizedir. Dunya
saghk orguti DM iligkili 61m oraninin gittikge artmakta oldugunu rapor etmektedir. DKD
veya diger adiyla diabetik nefropati tip 1 ve tip 2 DM hastalarinda en sik izlenen morbidite
ve mortalite nedenidir. DKD in ilerlemesini azaltmak i¢in hipergliseminin optimal kontrold,
kan basinci kontroli, lipid kontroli ve yasam tarzi degisikligi 6nemlidir. Son iki dekadda
diyabet iligkili bdbrek yetmezIligi azalmis olsa da; tip 1 DM hastalarinin % 30’u ve tip 2
DM hastalarinin % 40’u kronik bobrek yetmezligi gelistirirler. Diabetik nefropati gelisme riski
genetik yatkinlik icerir ve bu genellikle poligenetiktir. Diabetik nefropati gelisim riski Afrika
kdkenli Amerikalilarda (6zellikle APOL1 gen varyanti olanlarda), Nativ Amerikalilarda,
Meksikali Amerikalilarda daha fazladir. Aile ¢alismalar diabetik nefropatinin Aile icinde
yogunlastigini géstermektedir. DM tanili olan hastalarin tip 1 ve tip 2 DM tanil ve diabetik
nefropatili hastalarin yakinlarinda diabetik nefropati riski daha fazladir. Riskli genler
arasinda glukoz transporter-2, TGF-p ve endotel nitrik oksit sentaz genleri tanimlanmistir.
Hiperglisemi bobreklerde AGEs dretimini uyararak, oksidatif stres ve hipoksi sebebiyle
hipertrofiye yol acar.

* Hiperglisemiye bagli DBH gelsiminde iliskilendirilen yolaklar:
* Polyol,
« Protein kinaz C (PKC),
* Hexosamine yolagi

» Bltln bu yolaklar bdyime faktérlerini uyarir:
« insulin like growth factor-1,
« epidermal growth factor,
« platelet-derived growth factor,
« vascular endothelial growth factor,
« transforming growth factor-p (TGF-p),
« angiotensin Il (Ang Il)

Reaktif oksijen cisimleri ve enflamatuar mediatérler glomerular hiperfiltrasyon, glomerular
hipertansiyon, renal hipertrofi ve glomerular yapida degisim meydana getirir. Bu da kendini
albuminlri ve hipertansiyon ile belli eder. Bébrekte patofizyolojik olarak meydana gelen
degisiklikler:
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« ekstrasellular matriks birikimi,

* glomerular bazal membranda kalinlasma,
« proliferatif degisiklikler ve

« tibller atrofidir.

Butun bu degisiklikler interstisyel fibrozis ve glomeruloskleroza yol agar.

DBH primer olarak 3 i¢ ice gegen olay tarafindan tetiklenir. Bunlar:
« glomerular filtrasyon bariyerine hiperfiltrasyon hasari,
* glomerular mezangiumda genisleme ve
« oksidatif strestir.

DM tanisi ile beraber bdbrek boyutu ve agirligi % 15 civarinda artar. Diabetik nefropatinin
klasik patolojik lezyonlari nodulerdir. Bu lezyonlar ilk defa Kimmelstiel ve Wilson tarafindan
1936 yilinda tanimlanmistir. Noddller tipik olarak aselller ve PAS boyasi ile boyanirlar. Bu
lezyonlar DKD i¢in patognomoniktir. Daha sik izlenen diffiz glomerular lezyon olup, diffiz
mezangial matriksde genigleme ile karakterizedir. Afferent ve efferent arterioler lezyonlar da
DM hastalarinda sik izlenir. Zaman iginde tim duvar yapilari hiyalin materyal ile yer degistirir.

DKD gelisimi icin risk faktérleri:
* DM siresi
* Glisemik kontrol
* Tansiyon kontroll
« Birinci derece akrabalarda kardiyovaskiiler olay ve hipertansiyon dykisu
* Obezite
» Sigara
* Hiperlipidemi

Tip 2 DM hastalarinin % 30 u 10 yil icinde mikroalbumindri gelistiti. Her yil hastalarin %
5'i asikar nefropatiye ilerler. Mikroalbuminuri erken bdbrek tutulumunun invaziv olmayan bir
gostergesidir. Endotel hasari ve podosit kaybi nefropatinin ilerlediginin gdstergesidir. DBH
patogenezi multifaktériyeldir. Tip 1 DM de genellikle 10 yil icinde baslar iken, tip 2 DM de
degiskenlik gbsterir. Egzersiz, enfeksiyon, ates, hipertansiyon ve belirgin hiperglisemi UACR
oranini artirabilir. Mikroalbumin(risi olan DM hastalarinin % 80 i 6-14 yillik sire icinde
makroalbumintriye ilerlerler. DBH eslik eden artmis mortalite ve morbidite nedeniyle, bu
hasta grubunda tarama yapmak kritiktir. 2019 ADA kilavuzu GFR ve albuminirinin spot idrar
albiimin-kreatinin orani (UACR) ile tip 2 DM hastalarinda senelik ve tip 1 DM hastalarinda 5
yildan sonra senelik degerlendiriimesini 6nermektedir. Albumin(ri var ise, él¢iim 6 ay sonra
tekrar 6 ay sonra yapiimalidir.

* Mikroalbumindri: 30-300 mg/gin
» Makroalbumindri UACR 300 mg/giine es veya daha fazla olarak tanimlanir
UACR 30 mg/giin’den fazla veya en az 3 ay GFR (eGFR) 60 mL/dak/1.73m2 den az DBH

tanisi igin gereklidir. Nefropati baglangici ile beraber hastalarda:
* Halsizlik
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» K&pUkIU idrar (3.5 gr/glin den fazla idrar protein)
» Pedal 6dem
* Nefrotik sendrom

Bunlara eslik eden periferal vaskiler hastalik, hipertansiyon, koroner arter hastaligi ve
diabetik retinopati izlenir.

Optimal glukoz kontroli, kan basinci kontroll, ve albumindri kontroli kanita dayal
DBH tedavisinde kdse taslarini olusturur. Diabetk nefropatinin tedavisi 4 alanla ilgilidir:
1-kardiyovaskiler rikte azaltma, 2-glisemik kontrol, 3-kan basinci kontroll, 4-RAS
sistemin baskilanmasidir. Yakin zamanda kan glukoz kontroll igin gelistirilen SGLT-2
inhibitérleri ve GLP-1 analoglari DBH tedavisi igin alternatif olarak kan glukoz dustsinden
bagimsiz olarak tedavi edici olarak ortaya ¢ikmistir. Glisemik kontrol albumindri gelisimini
geciktirmis, renal hastaligi olan DM hastalarinda klinik sonucu olumlu yénde degistirmistir.
Intraglomerular basingta azalma nihai olarak eGFR nin korunmasini saglar. Bu emfagliflozin
ve canagliflozinin bébrek fonksiyonlarinin korunmasindaki temel mekanizmadir. Bununla
beraber, SGLT-2 inhibitorleri ile tedavi edilen hastalardaki HbA1c deki azalma, kilo, kan
basinci, Urik asit dizeylerindeki azalmanin katkisi gézéninde bulundurulmalidir. Yakin
zamanda SGLT-2 inhibitdr kullanimi bébrek ve kalp yakit metabolizmasinda yag ve glukoz
oksidasyonundan keton cisim kullanimina yénelterek bu organlarin fonksiyonlarinda
dizelmeye katki sagladigi gésterilmistir. Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)
calismasinda, DBH olmayan Tip 1 DM hastalarinda iyi glisemik kontrol (HbA1C < %6) 6,5
yillik izlemde mikroalbuminiri oraninda % 39 ve makroalbuminiri oraninda % 54 gerileme
saglamistir. Uzun dénem izlemde DCCT calismasinda yogun glisemik kontrol grubunda 22
yillik izlemde KBH da % 50 azalma izlenmistir. Tip 2 DM hastalarinda UKPDS calismasinda
agresif glisemik kontrolin KBH gelisimini belirgin azalttigi da goésterilmisti.. ADVANCE
calismasinda da disuk HbA1c (6.3% vs 7.0%) ile olumlu bébrek sonuglari arasinda iligki
gosterilmis.

Mikroalbuminurinin makroalbumnriye ilerlemesi her zaman kural degildir. Mikroalbumindiri
normoalbuminiriye de diizelebilir. lyilesmis kan glukoz kontrolii, kan basinci ve lipid paneli
ile ilerleme dlzelebilir. HbA1c de % 1 lik azalma mikroalbumindri riskini % 33 azaltmistir.
Makroalbumintrik DBH ilerleyisi siki glisemik kontrol ile yavaslatilsa bile; tamamen hastaligin
ilerleyisinin durdurulmasi pek mumkun olmamaktadir.
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Obezite kardiyovaskiler hastalik, diyabet, dislipidemi, kanser ve tim nedenlere bagl
mortalite artisi icin dnemli bir risk faktéridir. Bariyatrik cerrahi uygulamalari kilo kaybinin
yani sira obezite iliskili metabolik komplikasyonlarda da iyilesmeye neden olabilmektedir.

Bariyatrik cerrahi uygulamalari obezitede kilo verme ve ulasilan vicut agirhiginin
korunmasinda en etkili yaklagim gibi gériinmektedir. isve¢ Obezite Calismasi konvansiyonel
tedavi ile bariyatrik cerrahiyi kiyaslayan uzun sireli prospektif kontrolli bir ¢alismadir. Bu
calismaya bariyatrik cerrahi uygulanan 2010 obez hasta [vertikal band gastroplasti (VBG)
(%68), ayarlanabilir gastrik band (AGB) (%19) ve Roux-en-Y gastrik bypass (RYGB) (%13)]
ve standart tedavi alan 2037 obez birey dahil edilmistir. Bariyatrik cerrahiden 2, 10, 15 ve 20 yil
sonra kilo kaybi sirasiyla %23, —%17, —%16 ve —%18 iken kontrol grubunda ise sirasiyla %0,
%1, —%1 ve —%1 bulunmustur. STAMPEDE ¢alismasinda bariyatrik cerrahi grubunda medikal
tedavi grubuna gére 1. yilin sonunda (RYGB ile —29,4+ 9,0 kg, sleeve gastrektomi (SG) ile
—25,1% 8,5 kg, medikal tedaviyle —5,4+ 8,0 kg; p< 0,001) daha fazla kilo kaybi gértimustur.

Bariyatrik cerrahi uygulanan obez diyabetik hastalarda kilo kaybi, kan sekeri kontroliinde
kilit rol oynamaktadir. Mide hacminin azalmasi erken tokluga, daha kigik hacimli yemeklerin
tlketiimesine ve kalori aliminin azalmasina neden olur. Bu durum hepatik insilin sensitivitesini
guclendirir ve karacigerde de insilin klirensini arttirarak aglik glukozunun diismesine yol agar.
Ek olarak kalorik kisitlama hiperinsilinemiyi azaltarak beta hicre fonksiyonlarinin iyilesmesine
neden olur. Bariyatrik cerrahi sonrasi kilo kaybi ile tip 2 diyabet remisyon oranlari arasinda siki
bir iliski vardr. isve¢ Obezite Calismasi’nda bariyatrik cerrahi uygulanan diyabetik hastalarda
cerrahiden iki yil sonra diyabet remisyon orani %72 iken, konvansiyonel tedavi grubunda ise
%21 olarak bulunmustur. Diyabet remisyonu AGB sonrasi %57, RYGB sonrasi ise %80 olarak
bulunmustur. isve¢ Obezite Calismasi’nda bariyatrik cerrahiden 1-2 yil sonraki remisyon oranlari
diyete, yasam tarzi degisikliklerine, egzersize, kilo verdirici ilag tedavilerine ya da antidiyabetik
ilac kullananlara gére belirgin olarak daha fazla bulunmustur. Bu ¢alismada diyabet prevelansi
bariyatrik cerrahi sonrasi sekiz yil sabit kalmigken, konvansiyonel grupta ise diyabet prevelansi
artmistir. Schauer ve arkadaslarini bariyatrik cerrahi uygulanan hastalarda medikal tedavi
uygulanan hastalara gére birinci ve tictincl yilda HbA1c diizeylerinde daha fazla diisus oldugunu
saptamiglardir. Bu ¢alismada bariyatrik cerrahi grubunda ortalama HbA1c ve aclik plazma
glukozu hastalarin %83’linde normale dénmusken, diyabet icin ilag tedavi ihtiyaci ise %80
azalmistir. Mingrone ve ark.’lari bariyatrik cerrahi uygulamasindan iki yil sonra obez diyabetik
hastalarda RYGB'de %75, duodenal switch (BPD/DS) uygulamalarinda %95 biyokimyasal
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remisyon oldugunu géstermislerdir. Bes yillik takip sonrasinda bariyatrik cerrahi grubunda diyabet
remisyonu hastalarin %50’sinde devam etmistir. Uygulanan cerrahi ydntem, hasta yasinin geng
olmasi, fazla kilo kaybi, diyabetin kisa sireli olmasi, kan sekeri yiksekliginin az olmasi, santral
obezite derecesinin az olmasi bariyatrik cerrahi sonrasi yiksek diyabet remisyon orani ve daha
iyi glisemik kontrol ile iliskilidir. Diyabet stresinin uzun olmasi, insilin kullaniyor olmak ve kéti
glisemik kontrol diyabetin remisyona girmemesi ya da niks etmesi icin risk faktérleridir.

Hipertansiyon obezite ile siki iliskili bir saglik sorunudur. Bariyatrk cerrahi uygulamalari sonrasinda
hipertansif hastalarin %79’unda kan basincinda iyilesme olurken, %61’inde tam dizelme
saptanmistir. Wilhelm ve arkadaslarinin yaptigi meta analizde bariyatrik cerrahi uygulanan obez
hastalarda kan basinci iyilesmesi %63, tam iyilesme ise %50 olarak bulunmustur.

Obezite sol ventrikil hipertrofisi, diyastolik disfonksiyon, erken ateroskleroz ve iskemik kalp
hastaligina yol agarak kardiyak fonksiyonlarda bozulmaya neden olabilmektedir. Kilo kaybi,
kardiyovaskuler risk faktorlerinde iyilesme saglayabilir. Benraouane ve arkadaslar bariyarik
cerrahi sonrasinda kardiyovaskiiler riskte azalma oldugunu géstermislerdir. isve¢ Obezite
Gahismasi’'nda bariyatrik cerrahi uygulanan hasta grubunda kardiyovaskuler olaylarda ve
kardiyovaskuler mortalitede kontrol grubuna gére azalma bildiriimistir. Galismalarin verileri
bariyatrik cerrahi uygulamalarinin zaman icerisinde ateroskleroz gelismesini geciktirdigini
ya da yavaslattigini diisindirmektedir.

Bazi g6zlemsel ¢calismalar bariyatrik cerrahi uygulamalarinin kan basinci, dislipidemi ve glisemik
kontrol Gzerine olan olumlu etkileri vasitasiyla mikrovaskiler komplikasyonlarda azalmaya yol
acabilecegini distindurmektedir. Kiglk ¢apta ve gogunlukla gézlemsel calismalar bariyatrik
cerrahi ile kilo kaybi sonrasi albumindri ve proteiniride iyilesme oldugunu gdstermistir.

Kardiyovaskuler risk faktdrlerinden birisi olan dislipidemin dizelmesi bariyatrik girisimlerin
en 6nemli faydalarindan birisidir. Dislipidemi, bariyatrik cerrahi uygulanan hastalarin
%70'inde iyilesirken, total kolesterol, LDL-kolesterol ve trigliserid dizeylerinde azalma,
HDL-kolesterolde artmaya neden olur. isve¢ Obezite Calismasrnda bariyatrik cerrahi
grubunda kontrol grubuna gére HDL-kolesterol konsantrasyonunda %18,7 artis ve TG
konsantrasyonunda ise %29,9 azalma gérulmustur.

isve¢ Obezite Calismasi'nda bariyatrik cerrahi uygulanan hastalarda tiim nedenlere
bagh mortalite, miyokard infaktisu, tip 2 diyabet, inme ve kanser gérilme sikhgi 6zellikle
kadinlarda azalmigtir.

Bariyatrik cerrahi sonrasi eforla olusan dispne ve uyku apnesinde dizelme oldugu
saptanmistir. Bariyatrik cerrahi uygulanan obez kadinlarda ve erkeklerde diz agrisinda ve
eklem agrisinda belirgin azalma, fiziksel aktivite ise belirgin artma gérilmistir. Bu hastalarda
yasam kalitesi, sosyal iligkiler, psikososyal fonksiyonlar ve depresyonda iyilesme gértlmastur.

Sonug olarak; diinyadaki obezite prevelansi halihazirda yiiksek olup giderek artmaktadir. Obezite
artan mortalite ve morbidite ile ¢ok siki iligkilidir. GlinlimUzde cerrahi digi tedavilerle uzun streli
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kilo kaybi saglanmasi ¢ogu hasta icin mimkin olamamaktadir. Bariyatrik cerrahinin medikal
tedavilyasam tarzi degisikliklerine gére glisemik kontrolin iyilesmesinin yaninda kardiyovaskuler
risk faktdrlerinin iyilestiriimesi, yasam kalitesinin arttiriimasi gibi ek saglik faydalari vardir.
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Diyabet kronik bébrek hastaliginin esas sebebidir ve son dénem bébrek yetmezligine ilerleme
icin bir risk faktériddr. Diyabetlilerde kronik bdbrek hastalgi, kardiyovaskuler hastalik gelisimi
icin belirgin bir risk olusturur. Tip 2 diyabet sikliginin artmasi, diyabetik bébrek hastaliginin
da artisina yol agmaktadir. SGLT-2 inhibitérlerinin ve GLP-1 reseptér agonistlerinin kullanima
girmesiyle, bu ajanlarin diyabetik bobrek hastaliginin ilerlemesini yavaslattigi gésterilmistir.

Diyabette ortaya cikan renal ve kardiyovaskiler hasarda ve kronik bdbrek hastaliginin
progresyonunda mineralokortikoid reseptér aktivasyonu 6nemli rol oynar (1).
Mineralokortikoid reseptdr antagonistleri, anti-inflamatuar mediyatérleri arttirarak, oksidatif
stresi, profibrotik mediyatérleri ve vazokonstriksiyonu azaltarak, diyabette kronik bdbrek
hastaligi progresyonunu yavaslatir, hipertansiyonu ve proteinuriyi azaltir. Steroid yapidaki
mineralokortikoid reseptdr antagonistlerinin (spironolakton ve eplerenon) disik ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezIigi olan hastalarda proteindriyi ve kardiyovaskuler olaylari azalttigi
ve rezistan hipertansiyonda etkili oldugu bilinmektedir (2). Reseptér selektivitesinin disik
olmasi sebebiyle ortaya ¢ikan hiperkalemi ve hormonal yan etkileri (jinekomasti ve kadinda
menstriel duzensizlik), bu ilaglarin kullanimini sinirlamaktadir.

Steroid yapida olmayan mineralokortikoid reseptdr antagonisti olan finerenonun
mineralokortikoid reseptériine olan selektivitesi, glukokortikoid, androjen ve progesteron
reseptdrlerine olan selektivitesinden ¢ok daha ylksektir (3). Finerenon, doz bagimh hafif bir
potasyum retansiyonuna neden olur. Finerenonun faz 2 ¢alismalarinda (ARTS-HF ve ARTS-
DM), kalp yetmezligi belirteclerinde ve albiminlride azalma sagladigi gdsterilmistir (4).
FIGARO ve FIDELIO galismalari faz 3 calismalaridir (5,6). FIDELITY ¢alismasi, kronik bébrek
hastaligi olan tip 2 diyabetlilerde finerenonun etkisini inceleyen, bu 2 ¢alismanin analizidir (7).

ARTS calismasinda, hiperkalemi ve bdbrek fonksiyonlarinda azalma gibi yan etkilerin, spironolaktona
kiyasla finerenon kolunda daha az oldugu gésterilmistir (8). Finerenon ve spironolakton, alblimindriyi
ve serum NTproBNP seviyelerini azaltmada denk olarak bulunmustur (9).

FIDELIO-DKD (Finerenone in reducing kidney failure and disease progression in diabetic
kidney disease) ve FIGARO-DKD (Finerenone in reducing cardiovascular mortality and
morbidity in diabetic kidney disease) calismalarinda, finerenonun kronik bébrek hastaligi
progresyonu riskini ve kronik bébrek hastaligi ve tip 2 diyabeti olan hastalarda kardiyovaskiler
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hastalik riskini azalttigr gésterilmistir (5,6). Finerenonun, kan basinci ve glisemi Uzerinde
minimal etki olusturdugu ve albumindriyi azalttigi da gdsterilmistir. Bir metaanalizde,
finerenonun SGLT-2 inhibitorleri veya GLP-1 reseptdr agonistleri ile birlikte kullaniimasinin
major advers kardiyak olaylarin riskinde aditif bir azalma yapmadigi gdsterilmistir (10).
Diyabetik bdbrek hastaliginin progresyonunun énlenmesinde finerenonun diger ajanlarla
kombine olarak kullanilabilmesi i¢in gelecekteki calismalarin sonuglari yol gdsterici olacaktir.
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Diabetes mellitus, metabolik, yapisal ve biyokimyasal degisikliklerle kalp yetersizligi (KY) gelismesine neden
olmaktadir. Diyabetli bireyleri koroner arter hastaligina yatkin hale getiren koroner damar yapi degisikliklerinin
yani sira diyabet, iskemik kalp hastaligindan bagimsiz olarak kardiyak disfonksiyona da yol agmaktadir.
Hiperlipidemi, hiperglisemi ve instline direngli diyabette, kalbin yag asitlerine olan bagimliligini arttirarak, glikoz
oksidasyonunu azaltarak bozuk bir metabolik enerji ortami olusturur. Kardiyak enerji metabolizmasindaki
degisikliklere ek olarak, hiicre disi matrisin yeniden sekillenmesi kardiyak fibrozisin gelisimine katkida
bulunur ve kalsiyum kullanimindaki bozulmalar kardiyak kontraktilite bozukluguyla sonuglanir. Lipotoksisite
ve glukotoksisite ayrica vaskuler fonksiyon, kardiyak kontraktilite, kalsiyum sinyalizasyonu, oksidatif stres,
kardiyak verimlilik ve lipoapoptozisteki bozulmalara da katkida bulunur. Son olarak, protein asetilasyonu,
protein metilasyonu ve DNA metilasyonundaki degisiklikler, sayisiz gen ekspresyonu ve protein aktivitesi
degisikligine katkida bulunur. Bu degisiklikler toplamda kardiyak etkinligin azalmasina, iskemik bir hasara
kars! duyarliligin artmasina ve kalp yetmezIigi gelisme riskinin artmasina neden olur.

Kalp yetmezligi saptanan olgularda % 42 oraninda diabetes mellitus saptanmistir (OPTIMIZE Registry).
Diyabetiklerde kalp yetmezIigi ise %22.3 oraninda bildirilirken takip eden kalp yetmezIigi insidansinin yillik
%12.6 oraninda saptandigi bildirimektedir. Yas, diyabet stresi, glisemik kontrolstizIUk, lipid bozuklugu,
mikroalbumindri, insdlin kullanimi ve kreatinin yiksekligi gibi faktérlerin kalp yetmezIligi gelisimini
etkilemektedir. Ozellikle diyabetiklerde hipertansiyon bulunmaksizin sol ventrikiil hipertrofisi saptanmaktadir.

Diabetes mellitus ve kalp yetmezligi kanitiarinin ¢ogu klinik arastirmalar ve kayitlarin alt analizinden
elde edilmistir. Son kanitlar yeni antidiyabetik ajanlarla KY ile ilgili olaylarda dnemli bir azalma oldugunu
gbstermektedir. Bu nedenle, geleneksel glikoz duslricu ajanlarin étesinde daha yeni antidiyabetik
ilaglarin kullanimini destekleyen kardiyovaskler sonug arastirmalari éne ¢ikmaktadir. Ayrica korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu KY (KYKEF) hastalari ve pulmoner hipertansiyonu olan hastalarin yani sira kas,
pulmoner ve renal metabolizma ile ilgili spesifik durumlara odaklanmaktadir.

Kalp yetersizligi ve diyabet arasindaki karsilikli iliskileri daha iyi anlamak icin spesifik prospektif kohort
calismasi gereklidir. Yeni ve daha etkili ajanlar, glikoz kontroliiniin 6tesinde kalp yetersizliginin dogal
seyrini durdurma ve degistirme potansiyeline sahiptir. Bu yeni ajanlar hem diyabetik hem de diyabetik
olmayan hastalarda oldugu kadar disik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi (KYdEF) ve KYKEF'nin
daha iyi ve daha etkili tedavisini sadlayacagi disunilmektedir. Kardiyovaskiler hastaliklar zerindeki
etkileri agisindan diyabet tedavisi icin yeni ilaglar arasinda ikili gastrik inhibitdr polipeptit ve GLP-1 reseptér
agonisti, gliminler (Imeglimin gibi), anti-CD3 monoklonal antikor ve ‘sparc’ - iligkili modiler kalsiyum
baglayici protein 1 yer almaktadir. Genel olarak, hem diyabet hem de kalp yetmezIligi olan bir hastay:
tedavi ederken beslenme ve yasam tarzi degisiklikleri farmakolojik miidahale ile birlikte ytrGtilmelidir.
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Tip 2 Diabetes Mellitus, artmis kardiyovaskuler mortalite ve morbidite ile seyreden kronik bir
hastaliktir. Diyabetik bireylerde en sik 6lim nedeni kardiyovaskiler hastaliklardir. Diyabetik
olmayan bireylerde 6limlerin 1/3 Unden kardiyovaskuller hastaliklar sorumlu iken,
diyabetiklerde bu oran % 65-80 lere ulasmaktadir. Diyabetiklerde koroner kalp hastaligi
ve iskemik inme riski 2 ila 4 kat, mortalite 1.5-3.6 kat arasinda artmistir. Diyabet, kalp
yetmezIigi, periferik arter hastaliklari ve mikrovaskiler komplikasyonlar acisindan major
risk faktoru olup hayat kalitesini ve beklentilerini oldukga bozmaktadir. Yapilan ¢alismalarda
diyabetik olmayan bireyler ile karsilastinildiginda yasam beklentisinin ortalama 4-8 yil
azaldigi gosterilmistir.

Diyabetin suresi kardiyovaskiler hastalik riskini belilemede anahtar rol oynamaktadir.
Ozellikle diyabet siiresinin 10 yildan uzun olmasi riski artirmaktadir. ilave olarak erken
yasta diyabet tanisi alanlarda diyabet siiresinden bagimsiz olarak kardiyovaskduler hastalik
riskinin arttigr gosterilmigtir.

Yaslanma viicut kompozisyonunu degistirerek insulin direnci, bozulmus glukoz toleransi ve
diyabet riskini artirmaktadir. Sonucta ilerleyen yasla beraber diyabet ve kronik hastaliklar
daha sik gérulmektedir. Yaglanma ve diyabetes mellitusun ayni patofizyolojik yolaklari
paylastigini gésteren kanitlar bulunmaktadir. Yaslanma ve diyabet, vaskiiler sistem yapi ve
fonksiyonu Gzerinde sinerjistik etki géstererek kardiyovaskdler riski artirmaktadir. Yaglanma
ile beraber arter duvar kalinhdi, sertligi artmakta ve damar kompliyansi azalmaktadir. Diyabet,
endotelin Uretimini artirip, nitrik oksit tretimini azaltmakta ve dengeyi vazokonstriktor tarafa
kaydirmaktadir. Sonugta kardiyovaskiler hastalik gelisimini kolaylastiran prokoagulan,
proliferatif ve proinflamatuar durum ortaya ¢ikmaktadir.

Hiperglisemi sonucu olusan ileri glikasyon drlnleri aterosklerotik plak olusumunu
hizlandirmakta, monosit makrofaj déndsumund artirarak kdépuk hucreleri olusumuna ve
okside lipid akimulasyonuna yol agcmakta, glisemik dalgalanmalar oksidatif stresi artirarak
ve protein kinaz C yi aktive ederek, fibrozise ve endotel disfonksiyonuna neden olmaktadir.
Bazi calismalarda 6zellikle postprandiyal hipergliseminin kardiyovaskuiler hastaliklar
acisindan daha énemli oldugu gésterilmistir. Onemli bir nokta da sudur ki;diyabetik olmayan
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bireylerde dahi, artmis plazma glukoz dizeylerinin artmis kardiyovaskiler riskle iligkili
oldugunu gésteren ¢alismalar mevcuttur.

Randomize ¢alismalardan elde edilen sonuclar, diyabet komplikasyonlarinin énlenmesiya da
6telenmesi amaciyla HBA1C, kan basinci ve kolesterol gibi izole risk faktérlerini hedefleyen
bir dizi midahaleyi desteklemektedir. Tip 2 diyabetle iligkili artmis kardiyovaskiler riskin,
kanita dayali tedavi ve multifaktéryel risk faktdri modifikasyonu ile ne dlglide azaltilabilecegi
veya potansiyel olarak ortadan kaldirilabilecegdi belirsizdir.

Genellikle calismalarda cesitli risk faktorlerine sahip bireylerde, intensif ya da konvansiyonel
tedavi alan gruplarda, kardiyovaskiler hastaliklarin kiimdilatif insidansi degerlendirilmistir.
Kardiyovaskuler sonlanimlar ve &lumler igin gucli belirtegler oldugu disinilen bu risk
faktorleri ; azalmis fiziksel aktivite, sigara, HBA1C, sistolik kan basinci ve LDL-kolesterol
dizeyleridir.

2018 yilinda Rawshani ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada, 5 farkli risk faktért niin
kardiyovaskiler sonlanimlar tizerine etkileri degerlendiriimistir. Bu calismada degerlendirilen
risk faktorleri; HBA1C yiksekligi, artmis LDL-kolesterol diizeyi, albumindri, sigara ve
yuksek kan basinci seviyeleridir. Tim risk faktérleri hedef diizeylerde olan olgularda genel
populasyona gére miyokard enfarktisl, inme ya da 6lUm riski ya degismemis ya da hafif
dizeyde artmigtir.

Bununla birlikte hedef seviyelerde olsa dahi kalp yetmezligine bagh hastane yatislarinin
arttigi goérulmustir. Buna karsilik bu risk faktorleri icinde 6zellikle glisemik regilasyon
bozuklugunun bir diger deyisle HBA1C seviyesinin hedefin Uzerinde olmasinin inme ve
miyokard infarktlist gibi aterotrombotik olay riski acisindan en gugli prediktér oldugu
gosterilmistir.

Sonug olarak ; diyabet baslibasina kardiyovaskiler hastalik sikligini artiran bir durumdur.
Endotel disfonksiyonu ve ortaya ¢ikardigi proinflamatuvar durum ile aterotrombotik sireci
hizlandirmaktadir. Kardiyovaskiler hastaliklar agisindan ¢esitli risk faktérleri tanimlansa da
6zellikle glisemik kontrollin bu konuda en gucli belirte¢ oldugu ortaya ¢ikmistir.
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ALTMISBES YASINDAKI DIYABETLi FATMA HANIMIN
KARDIYOVASKULER RiSKIiNi AZALTMADA ONCELIK
NE OLMALI? LDL KOLESTEROL DUZEYi KONTROLU?

Dog. Dr. Glilay Simsek Bagir
Baskent Universitesi Adana Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari
Bilim Dali, Adana

Yasla birlikte fiziksel performansta azalma, klinik, fonksiyonel ve psikososyal etkenlere karsi
artmis duyarlilik ve sonugta bireyin saghiginda progresif bir bozulma izlenmektedir. ileri yas
hastalar fonksiyonel acidan bagimsiz, fonksiyonel agidan bagimli ve kognitif fonksiyon
bozuklugu olan veya yasamin sonunda olan yash bireyler olarak siniflandirlip tedavi planlari
da buna gére sekillendirilmelidir.

ileri yastaki hastalarda éliimlerin cogu kardiyovaskiiler hastaliklara (KVH) baglidir. Dislipidemi
tim yas gruplarinda aterosklerotik kardiyovaskuiler hastaliklar (ASKVH) i¢cin énemli bir risk
faktoridir. Yasl hastalarda ASKVH ve buna bagli 6lim riski de oldukga ylksektir.

Bilindigi Uzere tip 2 diyabetli hastalarda da ASKVH riskini artiracak sekilde hiperlipidemi
gorilme sikligi yiiksek olup, statin tedavisinin primer ve sekonder korumadaki etkinligi farkli
calismalarda gdsterilmistr. Diyabetik popllasyonda siki glisemik kontrol ile mikrovaskuler
komplikasyon oranlarinda azalma saglanirken ADVANCE ve ACCORD c¢alismalarinda
izlendigi Gzere kardiyovaskiiler hastalik gelisim riskinde yeterli azalma saglanamamistir. Bu
noktada diger major kardiyovaskdler risk faktérlerinin tedavisinin oldukga énemli oldugu
gbrilmektedir. Hiperlipidemi, tip 2 diyabeti olan hastalarda majér kardiyovaskiler risk
faktorlerinden biridir. Hastalarda distuk HDL kolesterol, yuksek serum VLDL-trigliseritler
ve kiguk, yogun LDL oran artisi ile karakterize, genelde gérilen dislipidemiye gére daha
aterojenik bir lipid profili gérilmektedir. LDL-kolesterol ayni zamanda vazokonstriktér, pro-
inflamatuar ve trombojenik 6zellikler tagsimakta ve mitojenik faktér olarak fonksiyon gérip
bircok blyume faktori araciliiyla vaskuler hipertrofiyi stimlle edebilmektedir. Bu nedenle
de sistemik vaskuler direngle iligkili olarak hipertansiyon gelisimi igin de bir risk faktéradur.

Kronik hiperglisemi iligkili ileri glikasyon son Urtnleri, ateroskleroz gelisimine katkida
bulunurlar. Oksidatif stres, reaktif oksijen tirlerinin farkl biyokimyasal yolaklari aktive ederek
neden oldugu endotelyal sistem hasari gibi bircok mekanizma diyabette mikrovaskilopati
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ve sonugta makrovaskiler hastalik gelisimine zemin hazirlar. Yagla birlikte de vaskdler
sistem yapi ve fonksiyonunda, intimal hiperplazi, kollojen depolanmasi ve perivaskuler
fibrozis gibi cesitli degisiklikler gorilmektedir. Sonugta endotelyal disfonksiyon ve
vaskiler hiperplazi gelismektedir. Kronik hiperglisemi ve yasla birlikte mikrosirkiilasyonda
gerceklesen degisikliklerin cogu kalici olmakta, kan sekeri regilasyonu ile diizelmemekte
ve bu degisiklikler ayni zamanda ateroskleroza zemin hazirlamaktadir. Bu noktada eslik
eden LDL kolesterol ylksekliginin tedavi edilmesi ateroskleotik hastaliklarin énlenmesi ve
tedavisi agisindan oldukga énemlidir.

Statinlerin (3-hidroksi-3-metilglutaril koenzim A rediktaz inhibitérleri), LDL kolesterol
dizeyini azaltarak hem primer hem de sekonder korumada kardiyovaskuler olay riskini
azalttigi bilinmektedir. Statinler ayni zamanda anti-inflamatuar etki ile KVH riskinde azalma
saglamaktadirlar. Yapilan bircok calismada yasl populasyonda da statin tedavisi ile
genglerde oldugu kadar risk azalmasinin saglandigi gdsterilmistir. Seksen yas uzeri ile ilgili
ise yeterli veri yoktur.

Mevcut bilgiler ve literatiir deg@erlendirildiginde diyabetik bir hastada kardiyovaskiler
korunmada glisemik kontroliin tek basina yeterli olmayacagi &zellikle kronik irreversible
slrecte aterosklerozun olusum ve progresyonunu engellemede LDL kolesterol dizeyi
kontroliniin de 6nemli oldugu goriimektedir.
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OLGULAR ESLIGINDE DIYABETIK AYAK:
ENDOKRINOLOGUN ROLU

Prof. Dr. Ersin Akarsu

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dall,
Gaziantep

Gunumuizde diyabetik ayak problem igin multidispliner bir takim tarafindan kapsaml bir
sekilde gérevin paylasiimasi en etkili yaklasim oldugu belirlenmistir. Literatirde diyabetik
ayak ekibi Oyelerinin farkli kombinasyonu &énerilmis olmakla birlikte, bu takim ideal olarak
bir diyabetolog, cerrah, podiatrist, ortopedist, podiatrik ve/veya vaskdler cerrah, dermatolog
ve onlarla birlikte ¢alisacak egiticiden olusmali, gerektiginde ilgili diger branslar bu ekibe
katiimalidir. Diyabetik ayak diyabetin kronik bir komplikasyonudur ve bu komplikasyonlar
glisemik kontrolle yakin iligkilidir. Hem glisemik kontrol hem de diyabetik ayak tedavisi icin
multidisipliner takim koordinatérunin &zellikle bir diyabetolog/endokrinolog olmasi gerektigi
benimsenmis ve kaginiimazdir. Tedavinin &nemli unsurlarindan biri olan hastanin metabolik
kontrolinl saglamak yanisira, hipertansiyon, dislipidemi gibi eslik eden durumlarin tedavisi ve
diger komplikasyonlarin ydénetimi de bu hekimin sorumlulugundadir.

Ayak Ulseri progresif periferal néropatinin ve duyu kaybinin oldugu, yetersiz arteryel kan
destegine sebep olan hem buylk arterler hem de kiiciik damarlarin da tutulmus olabildigi
bir klinik durumdur. Bazi epidemiyolojik ve prospektif calismalar hiperglisemide erken intensif
kontrollin diyabetin mikrovaskiler ve makrovaskiler hastalik riskini azaltabildigini ortaya
koymustur. DCCT(Diabetes Complications and Control Trial) verileri glisemik kontrol igin
standart ve intensif tedavi uygulanan Tip 1 diyabetlilerde, intensif tedavinin mikrovaskdler
komplikasyonlarin ilerlemesini azalttigini géstermistir. DCCT'yi takip eden EDIC (Epidemiology
of Diabetes Interventions and Complications) ¢alismasi, diyabetin baslangi¢c dénemlerinden
itibaren intensif tedavinin dnemini ortaya koymustur. UKPDS’de (United Kingdom Prospective
Diabetes Study) intensif tedavi yapilan tip 2 diyabetli hastalarda standart tedavi yapilanlara
kiyasla vaskuler komplikasyon ve kétu klinik sonuglar daha azdir. Ayni sonu¢ STENO-2'de de
kaydedilmistir. VADT'de (Veterans Affairs Diabetes Trial) intensif tedavi yapilan tip 2 diyabetli
hastalarda kardiyovaskdler hastalik insidansi standart tedavi yapilanlara kiyasla daha disuktur.
Periferal néropatiyle ilgili olarak randomize kontrolli ¢alismalar (Cochrane analizi) iyi glisemik
kontrolin en 1 yillik midahaleden sonra néropati sonuglarina etkisini rapor etmistir. Burada iyi
glisemik kontrolin tip 1 diyabette klinik néropati gelisimini énleyebilecedi ve hem tip 1 hem de
tip 2 diyabette sinir ileti ve vibrasyon esigi bozukluklarini azaltabilecedi sonucuna yer vermigtir.

Tedavi klavuzlaru diyabetik ayak 6nleme ve tedavisi igin multidisipliner ekip caligmasini

onerirler. Bu klavuzlarda diyabetik ayak Ulseri tedavisi icin yedi husus Gnerilmistir. Bunlar; 1)
Ulser olusturan yikin kaldiriimasi(offloading), 2) ayagin perflizyonun saglanmasi, 3) Infeksiyon
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icin antibiyotik tedavisi 4) metabolik kontrol ve komorbidite tedavisi, 5) lokal yara bakimi, 6)
hasta ve yakinlarinin egitimi ve 7) niksun énlenmesi. Basarili sonu¢ almak icin diyabetik yara,
bir multiorgan hastaligi bulgusu olarak gértlmeli ve tedavisi farkli disiplinlerin yer aldigi iyi
organize bir ekiple yapilmalidir. Bu yaklasim énemli bir kavram olarak benimsenmelidir.

Diyabetik ayak uluslararasi ¢alisma grubu (IWGDF), diyabetik ayagin komplike olma derecesine
g0re organizasyon gerektigini vurgulamaktadir. Bu organizasyonun bilesenleri bélgeye gére degisiklik
g0sterebilir. Hasta en azindan (g farkli diizeydeki merkezlere basvurabilmektedir. Bunlardan birincisi
aile sagligi merkezi veya onlara benzer hizmet veren diyabetli hastalarin takibinin strdirilebildigi
saglik kuruluslardir. Bu kuruluslarda hasta egitimi, risk faktérlerinin taranmasi ve tanisi yapilabilmelidir.
ikinci seviye; orta derecede komplike ayak lezyonlari igin miidahale (pansuman, debridman, néropatik
plantar lezyonlar icin kiiclik cerrahi girisimler) yapilabildigi, ekip olarak en azindan bir diyabetolog ve
ayak bakim personeli (podolog veya ayak bakimi egitimi almis saglik personeli) bulunan kuruluslardir.
Ugtincli seviye, bircok disiplinde uzmanin yer aldigi bir ekibin oldugu merkezler ve diyabetik ayak
tedavisi yapan egitim hastaneleridir. Burada da en azindan diyabetolog, podolog, bu konuda calisan
vaskiler cerrah, ortopedist(ayak cerrahisi) ve infeksiyon hastaliklari uzmani yer almalidir. Bu ekip,
hastaya ciddi infeksiyon, kritik iskemi, revaskilarizasyon islemleri, ortopedik cerrahi ve iyi glisemik
kontrol icin hastanede yatarak tedavi hizmeti saglayabilecek durumda olmalidir. Diyabetik ayak
dnleme ve tedavisi icin belirtilen bu U¢ seviyede organizasyon ne kadar saglanabilirse bu énemli
saglik problemini hafifletmek de ayni derecede mimkin olabilecektir.

Ozet olarak; diyabetli hastanin takip ve tedavisini primer olarak (stlenen bir diyabetolog/
endokrinolog, diyabetik ayak yarasi olan hastalar icin de tedavi ekibinin koordinatéri olmak
durumundadir. Bir endokrinolog/diyabetolog diyabetik ayak yarasi olan hastanin klinik
durumunu ve tedavi ihtiyaglarini bir bitiin olarak degerlendirmek durumundadir. Tedavide
onceligin ne oldugunu ortaya koymak ve hastanin bu tedaviyi almasi icin diger kliniklerle ve
Unitelerle (podoloji, ayak bakim Uniteleri) yakin irtibat halinde olmalidir. Herbir hastada ilgili
hangi klinigin 6n planda yer almasi gerektidi iyi belirlenmeli ve hastaya gereken tedavinin
yapilmasi saglanmalidir. Bu cercevede diyabet tedavisi yapan cesitli basamaklarda yer alan
kuruluslarla koordinasyon da bu hekimler tarafindan yénetilmeli, diyabetik ayak tedavisi her
olgunun klinik durumuna ve ihtiyacina gére uygulanmalidir.

Kaynaklar:
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OLGULAR ESLIGINDE DIYABETIK AYAK
ORTOPEDISTIN YAKLASIMI

Dr. Sunkar Biger

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Tip Bilimleri Ortopedi Ve
Travmatoloji Anabilim Dali, Adana

Diyabetik ayak yara olugsmasinda ndéropati, dolasim sorunlari ve enfeksiyon baslica
etkenlerdir. KiclUk yaralanmalar néropati nedeniyle fark edilmez, beslenme bozuklugu
nedeniyle doku iyilesmesi aksar, yumusak dokularda 6dem gérilir, kemik dokularin
kirllganhgi artar, kirilan kemiklerin iyilesmesi bozulur, deride olusan yaralanmalar derinlesir,
enfeksiyon, osteomyelit, inflamasyonun yikici etkisiyle bu durum kisir bir déngt halini alir.

Diyabetik ayak yarasi olan hastanin yénetimi farkli uzmanlklarin bir araya gelmesi ile
mUmkundir. Ortopedist bu calisma grubu icinde artropatinin engellenmesi, yaranin temasi ve
basinci azaltacak al¢ilar ile iyilestiriimesi, kirik varsa tedavisi, slirecin sonuna yaklasmis olan
yaralarin ardisik debridmanlar ve gerekirse ortez ve protez kullaniimasini kolaylastiracak
ampltasyonlar yapilmasi asamasinda yer alir. Amputasyon olasiligi  on yili gegmis olan
Tip Il DM tanisi olan, Hb A1c seviyesi % 7’nin Uzerinde oldugu, enfeksiyon, kardiyovaskdler
hastaliklar eslik ettiginde, hemodiyaliz ve albimin diistkligu olan hastalarda artmaktadir.

Teknigine uygun sekilde yapilan debridman ve ampltasyon gibi tedaviler ile enfekte

bélimin uzaklastiriimasi yaranin tekrarlanmasinin engellenmesi, sonugta hastanin genel
durumunun duzeltiimesi ve uygun ortezler ile topluma kazandiriimasi saglanabilmektedir.
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DIYABETIK AYAK ULSERLERININ TEDAVISINDE
PODOLOJIK YAKLASIM

Dr. Ogr. Uyesi Ayfer Peker Karatoprak
Kocaeli Univ. Tip Fak. Podoloji Bélimdi, Istanbul

Podologlar, diyabetik ayak Ulserlerinin énlenmesi, erken evrede tedavisi ve tekrarlarin
6nlenmesi agisindan diyabetik ayak ekibi icinde édnemli bir yere sahiptir. Podolojik tedavi
yontemleri ylkten kurtarma (off-Loading) stratejileri, yara bakimi, ayak bakimi olmak zere
{ic ana baslik altinda toplanabilir. Oncelikli olan, hastanin diyabetik ayak risk faktorleri
acisindan ayrintih muayene edilerek, risk diizeyinin ve buna bagh kontrol sikhgmnin
belirlenmesi, koruyucu uygulamalar ile diyabetik ayak Ulserlerinin édnlenmesidir. Dlzenli
kontroller ve profesyonel ayak bakimi uygulamalari, diyabetik ayak Ulserlerinin erken
dénemde fark edilip tedavi edilmesi, amputasyonlarin édnlenmesi agisindan da blylik énem
tasimaktadir (Avrupa Diyabet Strateji Belirleme Gurubu, 1998).

Diyabetli hastalarda sik¢a gérilen kemik deformiteleri ya da yumusak dokunun yer
degistirmesi, Ulserasyona neden olan ve iyilesmeyi geciktiren yiksek plantar basinca
neden olabilir. Yiksek basing bélgelerine uygulanan off-loading diyabetik ayak Ulserlerinin
tedavisinde ve énlenmesinde énemli yere sahiptir. GUnluk ya da daha sik yara temizligi
ve sargilarin degistiriimesi yara bakiminin temelini olusturur. Ayak bakimi; hasta tarama
ve takibi, pre-Ulseratif bulgulara yénelik profesyonel ayak bakimi ve hasta egitimini igerir.
Hastalar diyabetik ayak gelisme riski ve amputasyon riski a¢isindan degerlendirilerek uygun
kontrol sikligi belirlenir. Hastalar risk dlizeylerine gére yilda bir, 6 ayda bir, 3 ayda bir ya da
aylik kontrolleri planlanarak takip edilir (NICE,2011) . Ayakta herhangi bir preulseratif bulgu
varsa profesyonel ayak bakimi uygulamalari ile tedavi edilmelidir. Bu tedaviler; kalluslarin
alinmasi, bil ve blisterlerin korunmasi, gerekli durumlarda drene edilmesi, tirnak batmalarinin
ya da kalinlasmalarin tedavi edilmesi, fungal enfeksiyonlarin tedavisini igerir. Calismalar,
profesyonel ayak bakimi uygulanan hastalarda tekrarlayan ayak Ulserlerinde, profesyonel
ayak bakimi uygulanmayanlara oranla anlaml &élglide azalma oldugunu géstermektedir
(Dargis et.al.1999; Plank et.al.2003) Ayak tarama ve takip programina alinan hastalarda
tekrarlayan ulserlerde, programa alinmayanlara oranla anlamli él¢lide azalma gérilmektedir
(Hamonet et.al. 2010; Marcina and Chantelau 1998) Ayak bakim ve tedavi ekibinde ideal
olarak bir diyabet uzmani, podiatrist/podolog, cerrah, ortez protez teknisyeni, diyabet
hemsiresi, al¢I teknisyeni yer almaktadir ve ekipte yer alan kisiler, ortopedik, podiatrik ve /
veya vaskdler cerrah ve dermatolog ile yakin isbirligi icindedir (International Working Group
on the Diabetic Foot, 1999). Podolojinin tlkemizdeki gelisimi desteklenmeli, diyabetik ayak
ekibinde podologlara yer verilmelidir.
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SGLT-2 iINHIBITORLERI- KALP KORUMASI

Prof. Dr. Reyhan Ersoy
Ankara Yildinm Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hst. Bilim Dali, Ankara

Sodyum glikoz kotransporter-2 (SGLT-2) inhibitérleri, Tip 2 Diyabetli hastalarda bdbrekte
glikoz geri emilimini azaltip idrar glikoz atimini artirarak hiperglisemiyi énlemektedir. Bu
grup ilaglarin kalp koruyucu etkilerinin farkli mekanizmalara bagli olabilecegi ¢cesitli deneysel
ve klinik ¢calismalarda bildiriimistir. Bu mekanizmalar; temelde osmotik ditirez ve natritireze
bagl kan basinci duslsu, arteriyel sertlesmenin azalmasi, endotel fonksiyonlarinda
dizelme, interstisyel ve intravaskiler hacimde azalma, renin- anjiyotensin- aldosteron
sisteminin baskilanmasi, intraglomertler basincta azalma, kaslarda insulin duyarliiginin ve
glukoz aliminin artmasi, glukoneogenezin baskilanmasi ve ketogenezin artmasi, kardiyak
enerji metabolizmasinda dizenlenme, inflamasyonun ve miyokardiyal oksidatif stresin
baskilanmasi, hipertrofi ve fibrozisin azaltilmasi, kardiyak yeniden sekillenme, miyokardiyal
Na+/H+ inhibisyonu olarak sayilabilir. Aterosklerotik kardiyovaskdiler hastaligi (ASKVH) veya
kalp yetmezligi (KY) olan T2DM’li hastalarda SGLT-2 inhibitdrlerin etkinlik ve glvenilirlikleri
genis, randomize, ¢ift kor klinik calismalarla gosterilmistir. Gelinen noktada SGLT-2
inhibitérleri, ilgili kilavuzlarda ve uzlagi raporlarinda ust siralarda yer almaya baglamistir.
Bu sunumda SGLT-2 inhibitérlerinin bilinen kalp koruyucu etkileri; Kardiyovaskiler (KV)
hastaliklar ve Kalp yetmezlIigi (KY) Gzerine etkileri olarak iki ana baslikta gézden gegirilecektir.

SGLT-2 inhibitorleri ve Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Diyabetli hastalarda KV hastaliklar en énemli morbidite ve mortalite nedenidir. Tip 2
diyabetlilerde, 6zellikle koroner arter hastaligi riski non-diyabetiklere gére 2-4 kat daha
yuksektir. Bu hastalarin %60-75’i makrovaskdler olaylar nedeni ile kaybedilir. Bu nedenle
diyabetli hastalarda KV risk faktérlerinin kontroli ASKVH’ yi dnleme ya da geciktirmede son
derece dnemlidir.

EMPA-REG OUTCOME c¢alismasinda, empagliflozinin yerlesik ASKVH olan 7.020 T2DM
hastasinda, KV mortaliteyi %38, KY’'ne bagh hastaneye yatisi %35 ve KV mortalite
veya KY’ne bagli hospitalizasyon birlesik sonlanim noktasini %34 oraninda azalttigi
gosterilmistir. Ayrica empagliflozin kullanan olgularda bébrek yetmezligi gelisimi veya
bdbrek fonksiyonlarinda kétllesme, kreatininin 2 katin Uzerine gikmasi, makroalbumindri
gelisimi ve dializ gereksinimi daha az bulunmustur. EMPA-REG ¢alismasi sonrasi ESC-
KY kilavuzunda, KY gelismis olgularda degil ama KY bulunmayan diyabetik olgularda KY
gelisiminin dnlenmesi amaciyla empagliflozin Sinif lla diizeyinde endikasyonla énerilmistir.

EMPA-REGile benzer sonlanim noktalarina sahip olan CANVAS ¢alismasindakanagliflozinin,

130

www.diyabetkongresi.org




ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

hem yerlesik ASKVH hem de sadece KV risk faktorleri olan T2DM hastalarinda birincil ve
ikincil korumadaki etkinligi degerlendirilmistir. Calisma sonuglari KV riske sahip diyabetik
olgularda canagliflozinin KV mortalite, nonfatal MI, nonfatal stroke sonlanim noktasini, KY’
ne bagh hastaneye yatis sonlanim noktasini ve renal sonuglari anlamli dizelttigi ydntindedir.
Dapagliflozinin etkisi, DECLARE TIMI-58 calismasinda, benzer hasta popullasyonunda
iki farkh birincil sonlanim noktasiyla degerlendiriimistir. Bu ¢alisma sonuclarina gére; KV
6lim veya élimcil olmayan miyokard enfarktlsi veya élimcil olmayan inmede plaseboya
kiyasla noninferior oldugu fakat tGstin olmadigi gésterilmis; diger birincil sonlanim noktasi
olan KV 6lim veya KY nedenli hastaneye yatislarda anlamli azalmayi gerceklestirdigi
ve bunu cogunlukla tek basina KY nedenli hastane yatigslarinda azalma ile gosterdigi
bildirilmistir. Bu U¢ ¢alismanin verileri ile yapilan bir meta-analizde toplam 34.322 hastada
SGLT-2 inhibitrlerinin hem yerlesik ASKVH hem de sadece KV risk faktdrleri olan grupta KV
6lim veya KY nedenli hastaneye yatislari %23 oraninda ve tek basina KY nedenli hastane
yatiglarini %29 oraninda azalttigi gosterilmistir. VERTIS-CV calismasinda ise T2DM ve
ASKVH sahip hastalarda ertugliflozin ile plasebo karsilastiriimis ve major istenmeyen KV
olaylar agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmemistir.

SGLT-2 inhibitorleri ve Kalp Yetmezligi

Diyabet, KY olan hastalarda sik gérilen komorbid durumlardan biridir. Genel olarak KY
olgularinin 1/3’ de diyabet bulunmakla beraber ileri dénem KY olgulari ile hospitalizasyon
gerektiren KY olgularinda diyabet prevalansi %40-45’lere kadar cikmaktadir. Diyabeti
bulunan olgularin ise %10-23'inde KY bulundugu bildiriimektedir. Diyabetin eslik ettigi
KY’ de Klinik olaylar ve prognoz daha kétl seyretmektedir. Bu nedenle yiksek KV riske
sahip diyabetik olgularda SGLT-2 inhibitérlerinin KV mortalite ve KY hospitalizasyonunu
azalttiklarinin goésterilmesi ile dikkatler bu grup ajanlar Uzerine cevrilmis ve SGLT2
inhibitorlerinin KY’ ne 6zgu etkinlik ve glvenlikleri degerlendiriimeye baslanmistir.

EMPA-REG calismasindan sonra diyabetli olsun olmasin optimal medikal tedavi altindaki
KY’li hastalarda empagliflozinin etkinliginin arastirldigi EMPEROR-Reduced c¢alismasi
planlanmistir. Bu ¢alismada 3730 Sinif 1I-IV semptomatik ve disik ejeksiyon fraksiyonlu
kalp yetersizligi (DEFKY) hastasi empagliflozin ve placebo grubuna randomize edilerek
median 16 ay takip edilmistir. Primer sonlanim noktasi empagliflozin grubunda %19.4
izlenirken plasebo grubunda %24.7 bulunmus ve primer sonlanim noktasinda (KV 6lim
veya KY nedenli hospitalizasyonda) empagliflozin ile anlamli risk azalmasi saptanmistir. Bu
risk azalmasinin hastalarin diyabetik olup olmamasindan bagimsiz oldugu da ¢alismanin
dikkat ¢ekici bulgularindan biridir.

DECLARE TIMI-58 calismasinin bir alt ¢alismasi olan ve 4.744 hastanin dahil edildigi
DAPA-HF calismasinda, Tip2 DM olan veya olmayan (%55) ve sol ventrikil EF %40’in
altinda olan KY hastalarinda, dapagliflozin plaseboya gére birincil sonlanim noktasi olan
KV 6luimde veya KY’ de kétllesmede (acil servise basvuru veya hastane yatisi gereken KY)
etkili bulunmus, Dapagliflozinin tek basina KY yatiglari ve tek basina KV 6limleri azalttigi
gosterilmisti. DAPA-HF c¢alismasi da bir SGLT2 inhibitérinin DEFKY’ de T2DM’den
bagimsiz olarak klinik yarar gésterdigini kanitlamistir.
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CREDENCE calismasi Tip2 DM’e sahip, tahmini glomeruler filtrasyon orani (eGFR) 30-
90 araliginda ve albumintrisi olan hastalarda kanagliflozinin plaseboya gére etkilerinin
degerlendirildigi bir calismadir. Bu hastalarin yaklasik %15’inde KY olup ¢alisma sonucunda
birincil olarak son-dénem bdbrek yetersizligi, kreatininde 2 kat artis veya renal veya KV
6limden olusan birlesik sonlanim noktasinda kanagliflozin grubunda %30 azalma izlenmistir.
ikinci sonlanim noktasi olarak KY yatislarinin da %39 oraninda azaldig bildirilmistir.

Sotagliflozin SGLT-2 ve SGLT-1 kombine inhibitéridir. SOLOIST-WHF calismasi
sotagliflozinin Tip 2 DM ve yakin zamanda KY kétllesmesi yasayan hastalarda KV olaylar
Uzerine guvenilirligi ve etkinligini aragtirmay amaglamistir. Calismaya 4000 hasta alinmasi
planlanmis ancak 1222 hasta alinabilmis ve COVID-19 pandemisi nedeniyle calisma erken
sonlandiriimistir. Calismada birincil sonlanim noktasi olarak KV nedenlere bagh tim 6lim
ve hastane yatislari ve acil vizitlerin sayisi olarak belirlenmis ve birincil sonlanim noktasi
acisindan sotagliflozinin plaseboya ustinlugi gosterilmistir.

SGLT2 inhibitérlerinin klinik ¢alismalarinin net faydalar sunmasi ile bu ajanlarin ASKVH’
de KV olaylari énlemede ve 6zellikle DEFKY’ de Tip2 DM’ den bagimsiz olarak tedavide
yer aldiklari gérilmektedir. Gincel diyabet kilavuzlarinda SGLT2 inhibitérleri ylksek
ve cok yuksek riskli diyabetik hastalarda erken evrelerde &nerilmektedir. Ulusal ve
uluslararas! kardiyoloji kilavuzlari da SGLT2 inhibitdrlerini tedavilerde etkin ajanlar olarak
degerlendirmektedir.
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OTONOM NOROPATI YONETiIMIi: GENITOURINER TUTULUM

Dog. Dr. Nusret Yilmaz

Akdeniz Universitesi Hastanesi Tip Fakiltesi ¢ Hastaliklari Anabilim Dall,
Antalya

Hem diyabet hem de urolojik hastaliklarin prevelansi ve insidansi yasla beraber artmaktadir.
Diyabet erken ortaya ¢ikan, maddi kayiplara neden olan ve yasam kalitesini etkileyen trolojik
komplikasyonlarla iligkilidir. Otonom néropati diyabetin sik gérulen bir komplikasyonu olup
klinik veya subklinik olarak kendini gésterebilir. Genitolriner sistem otonom néropatinin sik
tutugu sistemlerdendir. GenitoUriner sistemde gdrilen otonom sistem tutulumu temel olarak
mesane disfonksiyonu ve seksiel disfonksiyon olmak Uzere iki ana baglikta incelenebilir.

Mesane disfonksiyonu

Diyabetik mesane disfonksiyonu; asiri aktif mesane ve urge inkontinansi gibi depolama
problemlerini, yetersiz bosalma veya overflow inkontinansi gibi idrar yapma problemlerini
ve azalmis duyum ve artimis kapasite gibi klinik olarak daha az tanimlanmis fenotipleri
kapsayan bir klinik semptom grubunu tanimlar[1]. Mesane disfonksiyonunun diyabetik
bireylerde gérilme sikhgi %43 ile %87 arasinda degisen oranlarda bildiriimistir[2, 3]. Diyabet
slresinin ciddi inkontinans ile anlaml duzeyde iliskili oldugu raporlanmistir. Diyabetik
mesane disfonksiyonu diger diyabet komplikasyonlari ile iliskilidir Diyabetik retinopati ve
nefropatinin mevcudiyetinin detrusordeki duslk aktivite ile iligkili oldugu g&sterilmistir[4].
Sadece diyabetik retinopatisi olanlarda detrusor hiperaktivitesi ve bozulmus kontraktilite
daha siktir. Periferik néropatili hastalarin yaklasik %75-100’Unin mesane disfonksiyonuna
sahip oldugu raporlanmistir[5]. ileri yas, menopoz, diyabet, hipertansiyon ve yiiksek
BMI hiperaktif mesane ile iligkili risk faktorleridir[6]. Hiperaktif mesane Tip 2 diyabet
hastalarinda normal populasyona oranla daha sik gérilmektedir. Yiksek HbA1C dizeyi
diyabet hastalarinda hiperaktif mesane i¢cin bagimsiz risk faktoéridir[7]. Urge inkontinansin
insilin kullanan hastalarda insilin digi anti diyabetik alan hastalara oranla daha sik oldugu
bildiriimistir (OR 3.5, 95% CI 1.6-7.9) [8].

Mesane disfonksiyonunu patofizyolojisinde detrussor fizyolojisindeki degisiklikler,
hiperglisemi ve onun tetikledigi oksidatif stress, néronal degisiklikler, Grotelyal disfonksiyon,
uretral disfonksiyon ve politiri 6nemli rol oynamaktadir. Mesane disfonksiyonunun erken
evresi, mesane ve detrusor overaktivitesinin sonucu ortaya cikan depolama sorunlariyla
kendini gdsterir. Bu durum Klinik olarak kendisini urgency, urge inkontinans gibi Klinik
bulgularla gdsterir[9]. Mesane disfonksiyonunu ge¢ fazi mesanenin bosaltilamamasi ile
sonuglanan dekompanze detrusor aktivitesi ile iligkilidir[9]. Diyabetik otonomik néropatide
mesanenin motor fonksiyonu bozulmamistir, ancak afferent lif hasari azalmis mesane hissi
ile sonuclanir. Mesane hissi kaybi, azalan iseme sikhgi ile kendini gdsterir. Mesane normal
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boyutunun U¢ katindan fazla blylyebildigi icin hastalar gébeklerine kadar dolu mesane
mevcut olmasina ragmen herhangi bir rahatsizlik hissetmezler. Bu dénemlerde ortaya
cikan iseme sorunlari klinikte kendini iseme sonrasi fazla rezidu idrar ve tagsma inkontinansi
olarak gdsterir. iseme sonrasi 150 cc’den daha fazla idrar kalmasi rezidiiel sistopati icin
tani koydurucudur.

Mesane disfonksiyonu olan hastalarda gérilen yaygin semptomlar diziri, sik idrara ¢ikma,
sikisma, noktlri ve yetersiz mesane bosalmasidir. Diger semptomlar arasinda seyrek
iseme, yetersiz idrar akimi, isemeyi baslatmakta tereddut, tekrarlayan sistit, stres ve urge
inkontinans yer alr[5].

Diyabetik hastalar tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlari, piyelonefrit, inkontinans veya
palpabl mesane yoniinden degerlendiriimelidir. Erkek hastalar benign prostat hiperplazisi ile
iliskili acil inkontinans ve alt Uriner sistem semptomlari yéninden sorgulanmalidir. Alt Griner
sistem semptomlari olan hastalar mikroskobik idrar tahlili ve kiltir ile degerlendirilmelidir[10].
Vezikodiretral disfonksiyonu indiikleyebilecek veya siddetlendirebilecek diger hastaliklar
ve durumlar da dikkate alinmalidir. Bu nedenle, diabetes mellitusta goérulen driner
semptomlari taklit edebilen ndérolojik bozukluklarin ve lomber disk bozukluklarinin ekarte
edilmesi 6nemlidir[11]. Diyabetik mesane disfonksiyonu baslangicta post-void rezidu ile
degerlendiriimeli ve gerekirse daha sonra tam trodinamik inceleme yapiimalidir. Diyabetik
hastalarda en sik gérilen trodinamik bulgular, mesane duyusunda bozulma, iseme sonrasi
rezidl idrar hacminde artis ve detrusor kontraktilitesinde azalmadir[3]. Asemptomatik
diyabetik hastalarin incelendigi calismada; ilk iseme duyusu sirasinda artmis mesane hacmi
oldugu, artmis iseme sonrasi rezidlel hacimle sonuglanan detrusor kontraktilitesinde azalma
oldugu ve hastalarin %25’inde detrusor asir aktivitesi oldugu saptanmistir[12]. Baska
bir calismada kadin hastalarin %34,9'unda detriisér yetersizligi, %14’tinde detriisor asiri
aktivitesi ve %12,8'inde mesane ¢ikis obstriiksiyonu oldugu, hastalarin sadece %38,4’0nln
normal detrusor fonksiyonlarina ve Grodinamik bulgulara sahip oldugu saptanmistir [13].

Tedavinin ilk asamasinda, invaziv olmayan yénetim stratejileri dusundlmelidir. Kilo verme,
diyet, sivi alimindaki degisiklikler ve mesane egitimini iceren yasam tarzi degisikligi diyabetik
hastalarda semptomlari dnemli dlgctide iyilestirebilir[14-16]. Kilo kaybi, obez hastalarda triner
inkontinansi iyilestirebilir ve inkontinansin konservatif tedavisinin bir parcasi olarak ilk adim
olarak dusundlmelidir. Hastalar sivi ahmini sinirlandirarak, yatmadan énce idrar yaparak ve
mesane tahris edici maddelerden kaginarak noktiriyi en aza indirmeleri icin egitilebilirler.
Her 2-4 saatte bir idrar yapmak da Uriner inkontinansin énlenmesine yardimci olabilir.
Pelvik taban egzersizleri veya Kegel egzersizleri, mesane ve Uretra yapilarini destekleyen
pelvik tabanin kaslarini giglendirmek igin faydalidir. Bu egzersizler stres, urge ve karisik
inkontinans igin faydalidir. Hastalara uygun kaslari tanimlamalari ve kasmalari i¢in bazi basit
talimatlar verilebilir. Pelvik taban fizyoterapisinde uzmanlasmis bir fizyoterapiste basvurmak,
hastalarin dogru teknigi 6grenmesine yardimci olabilir. Yapilan sistematik degerlendirmeler
pelvik taban kas egitimi ve mesane egitiminin cogu kadinda Uriner inkontinansi ¢6zdiginu
gdstermistir[17]. Hipotonik veya atonik mesanesiolan hastalarda, Crede’nin alt karina manuel
kompresyonu veya valsalva manevrasi da isemeyi kolaylastirabilir[18]. Antimuskarinik
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ajanlar, asin aktif mesane ile basvuran hastalarda tedavinin temel tasini olusturur. Bu ajanlar,
detrusor diiz kas hucreleri ve mesane duvarindaki diger yapilar tzerindeki muskarinik M2
ve M3 reseptdrlerinde asetilkolinin baglanmasini inhibe ederek, normal isemeyi bozmadan
detrusor kasinin kasiimalarini azaltir ve istemsiz detriisér kasilmalarini kontrol eder. Genel
olarak antikolinerjik ilaclar agiz kurulugu, bulanik gérme, uyuklama, bas dénmesi, bilissel
problemler ve kabizliga neden olur[19]. Hastalar, izlemde retansiyon ve iseme sonrasi
rezidii idrar agisindan izlenmelidir. imipramin, asir aktif mesane tedavisinde yaygin olarak
kullanilan ve inkontinans gibi diyabetik otonomik disfonksiyonun ydnetiminde faydali
gorinen bir trisiklik antidepresandir[20]. Bu ilag, noradrenalin ve serotoninin adrenerjik sinir
uclari tarafindan yeniden alimini inhibe ederek, noradrenalinin Uretral diz kas Gzerindeki
kasiima etkilerinin artmasina ve detrusor kas gevsemesinin artmasina neden olmaktadir.
imipramin ayrica artan depolama fonksiyonuna katkida bulunabilecek dogrudan diiz
kas gevsetici bir etkiye de sahiptir[21]. imipraminin kronik uygulamasinin, artan istirahat
sfinkter tonusu ile es zamanli olarak detrusor basincinda bir azalma ile fonksiyonel mesane
kapasitesini iyilestirmede klinik olarak etkili oldugu gdésterilmistir. Bununla birlikte, imipramin
de dahil olmak Uzere trisiklik antidepresanlar ciddi yan etkilere neden olabileceginden
(bagimliligin artmasi ve bazi kardiyovaskiler riskler dahil) inkontinans ve asir akitif
mesane tedavisinde bu ilaglarin riskleri ve faydalari dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir.
Farmakoterapinin detrusér arefleksi tedavisinde sinirli bir rolG vardir. Parasempatomimetik
ilaclarin uygulanmasiyla detrusor kasini simile etmek igin girisimlerde bulunulmustur. Bu
tar ilaglar, otonom efektdr hucreleri ve postganglionik parasempatik reseptérleri uyararak
intravezikal basincin artmasina ve mesane kapasitesinin azalmasina neden olur. Kolinerjik
ajanlarin yan etkileri (terleme, tikurlk salgilamasi, tasikardi, kizarma gibi) bunlarin ginluk
kullanimini sinirlar. Tutarli rezidel hacimleri 100 mI'nin Gzerinde ancak 500 mL’yi asmayan
hastalarda, bethanechol (10-20 mg oral yoldan giinde Ug ila dért kez) ile tedavi faydal
olabilir. Yan etkiler ortaya cikarsa, bethanechol’iin takviye dozlari (haftada iki kez agizdan
30-60 mg) esit derecede etkili oldugu kanitlanmistir[22]. Genigletilmis sfinkter gevsemesi,
doksazosin gibi bir alfa-1 bloker ile saglanabilir. iseme bozuklugu ve siddetli Ust triner sistem
disfonksiyonu ile birlikte belirgin detrusor kontraktilite bozuklugu vakalarinda, mesane
bosalmasini saglamak ve bdbrek fonksiyonunu korumak icin temiz aralikli kateterizasyon
gerekli olabilir. Segilmis vakalarda cerrahi mudahaleler gerekebilir. Uygulanabilecek
cerrahi tedaviler arasinda mesane boynu insizyonu, selektif pudendal sinir blogu ve sakral
néromodulasyon yer almaktadir[18, 23].

Seksiiel disfonksiyon

SeksUel disfonksiyon erkeklerde erektil disfonksiyon, libido azalmasi ve anormal ejekiilasyon,
kadinlarda cinsel istekte azalma, disparoni ve vajinal kayganlikta azalma seklinde prezente
olabilir. Erektil disfonksiyonun diyabetik erkekleri %90’a varan oranlarda etkiledigi ve hayat
kalitesini bozdugu bilinmektedir[5]. Uzun diyabet slresi, kdtl glisemik kontrol, nefropati ve
retinopati varligi artmis erektil disfonksiyon riski ile iliskili faktdrler olarak bildirilmistir[24-28].
Erektil disfonksiyon, kardiyovaskiler olaylarin bir géstergesidir ve tip 2 diyabette sessiz
miyokard iskemisi ile iliskilidir[29]. Erektil disfonksiyonun patofizyolojisi multifaktoriyeldir.
Noropati ve arter hastaligi, diyabetik erektil disfonksiyonun patogenezinde &énemli bir
yer almaktadir. Blyik damar hastaligi ile iliskili yapisal degisiklikler erektil disfonksiyon
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ile iligkilidir. Diyabetik ndropati ereksiyon igin gerekli olan hem otonom hem de somatik
sinirleri etkilemektedir. Diyabetik erkeklerde, erektil disfonksiyonun otonom néropati ve
endotelyal disfonksiyona bagdli nitrik oksit kaynakli diiz kas gevsemesinin basarisizligindan
kaynaklandigina dair kanitlar vardir[30]. DUsuk testosteron dizeyi cinsel istegi dustrerek
direkt veya indirekt olarak erektil disfonksiyona neden olabilir[31]. Diyabetin bir sonucu
olarak, kavernozal diiz kasin ilerleyici fibrozis ile yer degistirmesi tam erektil basarisizliga
yol agabilir [32].

Seksuel disfonksiyon kadinlarda da siktir. Kadinlarda sekstiel disfonksiyon prevelansi %
18-42 arasinda degisen oranlarda raporlanmistir[33]. Kadin cinsel islev bozuklugu biyolojik,
psikolojik ve sosyal belirleyicilerle iliskilidi.  Prevalans yas, kardiyovaskiler hastalik,
diyabet, kanser, histerektomi ve nérolojik durumlarla artmaktadir[33]. Daha fazla diyabetik
komplikasyonu olan kadinlar daha fazla cinsel islev bozukluguna sahiptir. Depresyon,
diyabete uyum ve es iliskisinin kalitesi gibi psikolojik faktdrler diyabetli kadinlarin cinsel islev
bozukluguna katkida bulunmaktadir. Kadin genital yapilara yeterli kan akiminin saglanmasi
normal seksuel fonksiyonlar, vajinal konjesyon ve lubrikasyon artisi i¢cin gereklidir. Vajinal
kan akiminin bozulmasi vajinal atrofi ve disparoni ile sonuglanmaktadir. Vajinal konjesyon,
cinsel iligkide rahatlik ve genital hassasiyet icin dnemlidir. Bu genital yanit ndrolojik hastalik,
siddetli vaskuler hastalik veya 6strojen eksikligi ile kesintiye ugrayabilir. Vajinal lubrikasyon
kaybi olan hastalar klitoriste his kaybi tanimlamaktadir. ~ Ayrica androjen yoksunlugu,
genital cinsel duyarlilik kaybiyla da iligkili olabilir, ancak bu kanittanmamistir. Azalmis nitrik
oksit diizeyi diyabetik hastalarda vaskdiler komplikasyon riskini arttirmakta ve muhtemelen
vajinal kan akimini azaltmaktadir[34].

Erektil disfonksiyonun potansiyel nedenleri tim hastalarda degerlendiriimelidir. Alkol
tiketimi, endokrin disfonksiyon, depresyon, fonksiyonel (psikojenik) bozukluklar, vaskuler
hastaliklar, ilaglar ve otonomik néropati gibi olasi nedenler arastiriimalidir. Hastalarin tibbi
Oykusu ayrintil alinmali ve risk faktdrleri degerlendiriimelidir. Kapsamli bir cinsel 8ykd, ilag
(beta bloker, tiazid vb.) ve uyusturucu madde kullanimi, sigara icme aligkanliklari alinmali
ve ayrica fiziksel ve psikolojik muayeneler eksiksiz yapilmalidir. ilk laboratuvar taramalari
HbA1c seviyesini icermelidir. Erektil disfonksiyon kardiyovaskiler riskin bir belirtisi
oldugundan, erekiil disfonksiyon ile bagvuran tiim erkeklerde kan basinci 6lgcimu yapilimali,
lipid profili ve mikroalbiminuri degerlendiriimelidir. Disik serum testosteron seviyeleri orta
yasli ve yagli erkeklerde yaygin bir bulgudur ve disik serum testosteronunu dizeltmenin
ED tedavilerine yanit oranini iyilestirebilecegine dair bazi kanitlar da mevcuttur[35].
Fosfodiesteraz 5 inhibitdrleri (PDE5-Is) ile tedaviye yanit vermeyen hastalarda da total
testosteron dizeyi deg@erlendiriimelidir. Vaskdiler yetmezligin degerlendiriimesi icin penil
doppler ultrason yapilabilir [10]. Uluslararasi Erektil Fonksiyon indeksi gibi onaylanmis
anketler erektil disfonksiyonun semptomlarinin sikligini ve siddetini degerlendirmek igin
kullanilabilir[36].

Erektil disfonksiyonda reversibl nedenler bulunup tedavi edilmelidir. Erektil disfonksiyonu

arttiran medikal tedaviler degistiriimelidir. Ancak eszamanli antihipertansif ilaglar erektil
disfonksiyona katkida bulunabilse de ilaca baslama ile erektil disfonksiyonun baslangici
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arasinda agik bir zamansal iliski olmadikga ila¢ degistirmek sonugsuz kalabilir. Glikozun
siki kontrold, tip 1 diyabetiklerde daha diistk erektil disfonksiyon insidansi ile iliskilidir [37].
Tip 2 diyabetli hastalarda hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi diger risk faktérlerinin kontroll
ile erektil disfonksiyon diizelebilir[37]. ilk sira tedavi fosfodiesteraz 5 inhibitérleridir. PDE5
inhibisyonu, kavernozal dokularda cGMP seviyelerini ylkselterek diz kas gevsemesine,
arteriyel kan akisinin artmasina, venéz daralmaya ve ereksiyona yol agmaktadir. Diyabetik
deneklerde, diyabeti olmayan deneklere kiyasla daha az etkinlige sahip olduklari
gosterilmistir. Bu nedenle, diyabetik hastalar siklikla bu oral ajanlarin daha yiiksek dozlarina
ihtiyag duyarlar[38]. Fosfodiesteraz inhibitérlerinde ilag-ilag ve ilag-hastalik etkilesimleri
siktir. Unstabil anjina, yeni miyokard infarkti, aritmiler ve kétl kontrolli hipertansiyonda
kullanimlari kontrendikedir[39]. Tadalafil kardiyak hastaligi olanlarda kullaniimamalidir[39].
Nitrat kullananlarda kullaniimamalidirlar[39]. Alfa bloker, alfa ve beta bloker etkisi olan ilag
kullanan hastalarda dikkat edilmelidir (hipotansif etki artis1)[39]. PDE5-1 kullanilamayan veya
PDE5-I yanitsiz hastalarda intrakavernéz enjeksiyonlar, intralretral alprostadil, vakumlu
konstriksiyon cihazlari veya penil protez implantasyonu énerilebilir[5].

Kadinlardaki seksuel disfonksiyonun birincibasamak tedavisi; vajinal tablet, krem veya silastik
halka seklinde dstrojenin lokal uygulamasidir. Sistemik tedavi, yakin zamanda menopoza
giren bazi kadinlarda genital uyariima bozuklugu icin alternatif bir se¢cenektir. SERM’lerden
lasofoxifene’in  vajinal atrofiyi ve disparoniyi iyilestirdigi gdsterilmisti. PDES5I'nin vajinal
konjesyonu arttirdigi ve genital uyarilma sorunlarina iyi geldigi bildirilmistir[40].
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DIYABETIK KARDIYAK OTONOMiK NOROPATIDE YAKLASIM

Prof. Dr. Kevser Onbasi
Ozel Giirlife Hospital, ig Hastaliklari, Endokrinoloji ve Metabolizma, Eskisehir

Diyabetes Mellitus, hiperglisemi ile karakterize bir karbonhidrat metabolizma bozuklugudur
ve instlin sekresyonunda géreceli veya mutlak bozulma ile birlikte insilin etkisine periferik
direng ile karakterizedir (1). Diyabetik néropati, somatik veya otonom sinirlerin etkilenmesi
sonucu meydana gelen, diyabetin en sik rastlanan mikrovaskiler komplikasyonlarindandir.
Diyabetik otonom néropati (DON) siklikla periferik polindropati (PNP) ile birlikte gérilen ve
siklikla gbzden kagabilen bir diyabet komplikasyonudur .

Ziegler ve ark. kardiyak otonom néropati sikligini tip 1 diyabetli hastalarda %23, tip 2 diyabetli
hastalarda ise %34,3 olarak saptamislardir. Klinik bulgulari ise ortostatik hipotansiyon,
istirahat tasikardisi, egzersiz intoleransi, intraoperatif kardiyak labilite ve sessiz iskemi
olabilir. Kardiyak otonomik néropati (KON); kardiyovaskiler sistemin otonom kontroliniin
bozulmasi sonucu acida c¢ikan bir durumdur ve siklikla ilk gelisen otonom néropatidir. ilk
6nce vagal sinir hasarina bagl istirahat tasikardisi olur, bunu sempatik sinir hasarina bagli
bradikardi izler ve son olarak da kardiyak denervasyon gelisir (2). istirahat tasikardisi gibi
kalp hizindaki degisiklik semptomatik kardiyovaskuiler otonomik disfonksiyonun en erken ve
en sik gorulen belirtisi olarak dustnudlmektedir. Kardiyovaskuiler otonomik néropati ejeksiyon
fraksiyonunda azalma,

sistolik disfonkisyon ve azalmis diyastolik doluma neden olmaktadir. Diyabetik hastalarda
koroner arter hastaligi riski artmaktadir ve otonomik néropati nedeniyle siklikla
asemptomatiktir. Ayrica ortostatik hipotansiyon gérulebilir. Ayaga kalkinca sistolik tansiyonda
30 mm Hg’dan fazla disme ile karakterize, otonomik néropatinin bir diger bulgusudur.

KON un kontroli igin dncelikle siki kan sekeri kontroli yapilmalidir. Hipertanisyon,
obezite ve hiperlipideminin tedavisi de énemlidir. Ayrica sigaranin kesilmesi 6nerilmelidir.
Sonugta morbidite ve mortaliteyi artiran bir durumdur (2). Bir antioksidan olan a-lipoik
asid tedavide 6nerilmektedir. Ortostatik hipotansiyonu olan hastalarda ilk tedavi secenegi,
sentetik bir mineralokortikoid tiirevi olan 9-a-florohidrokortizon potansiyel geri dénistmli
ortostatik hipotansiyonu geri ddndiirmede tedavi yénetiminin en énemli adimidir. Tedaviye
0,1 mg lik tabletlerle baslanir ve genellik ¢cok gerekmese de ginlik doz 0,5 mg’'a kadar
arttinlabilir. Maalesef bu tedavi sivi retansiyonu ya da édem gelisene kadar semptomlari
dizeltememektedir. Periferik etkili selektif bir a-agonist olan midodrin de yaygin kullanilan
diger bir ajandir (3).
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PANEL: OTONOM NOROPATiI YONETIMI-GIS TUTULUMU

Dog¢. Dr. Mehtap Evran
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Adana

Giris: Diyabet cok sayida komplikasyonla seyreden metabolik bir hastaliktir. Gelismis
Ulkelerde kérltigun, son dénem bdébrek hastaliginin ve travmatik olmayan alt ekstremite
ampdtasyonlarinin temel nedenidir. Néropati ise, diyabetin kronik komplikasyonlari icinde en
sik gériilenidir. Gastrointestinal sistemin (GIS) néropatisi, gastrodzofageal reflii hastaliginin
(GORH) artmasi, gastroparezi, diyare, alisiimis kabizlik ve fekal inkontinans gibi cok sayida
komplikasyonun gelismesine yol acan énemli bir tablodur.

Patogenez: Gastrointestinal sistemin dogru fonksiyon gdstermesi, iyi koordine edilmis
peristaltik hareketlere baghdir. Bu hareketlilik, bireyin zihin kontroll altinda, sinir sistemi
ve endokrin sistem tarafindan dizenlenerek, gidanin c¢ikarilincaya kadar uygun sekilde
gegmesine izin verir. Submukozal bantlar, glandller sekresyonun dizenlenmesinden ve
mukozanin lamina muskularis kontraktilitesinden sorumludur. Bununla birlikte, periferik ve
uzunlamasinakaslarin katmanlari arasinda yer alan Auerbach pleksusu peristaltik hareketleri
kontrol eder (4). Yukarida bahsedilen sinir lifleri, otonom sempatik ve parasempatik
sistemlerin duyusal (afferent) ve efferent lifleri ile merkezi sinir sistemine (CNS) baglanir.
Ek olarak, Cajal'in (ICC) interstisyel hicreleri, spontan olarak sistolik uyarilar olusturan
GiS’in tim uzunlugu boyunca bulunur ve islevleri, kalbin sinoatriyal diigimiindeki kalp
pili hicreleriyle karsilastirilabilir. Béylece, CNS’in kontroll altinda olan sindirim sistemi,
hareketliligini dizenlemede 6nemli dlciide bagimsiziiga sahiptir. Gérintuse gére CNS'ye
gdnderilen bilgi miktari alinandan ¢ok daha fazla; érnegin parasempatik sinirlerde sinir
liflerinin yaklasik %80’i afferenttir.

Metabolik olarak kontrolsuz diyabet seyrinde, bagirsak disfonksiyonuna yol acan bircok
patojenik mekanizma vardir. Kandaki glikoz konsantrasyonunun asiri olmasi, glikozun glikoz
taslyicilari (esas olarak GLUT-3) tarafindan hiicrelere asir emilmesine neden olur. Hiicrelerin
icinde, uygun sekilde metabolize edilmis bir glikoz molekdill, 6adet su ve karbondioksit
molekdline ayrilir. Bu, baslangicta sitoplazmada glikoliz ve daha sonra sitrik asit déngiisu
ve mitokondri icindeki solunum zinciri yoluyla gerceklesir. Fazla glikoz ile bazi molekuller
alternatif yollarla (6rnegin poliol, heksozamin, metilglisin, diagilgliserol yeniden sentezi)
metabolize edilir. Ortaya ¢ikan molekuller kendilerini proteinlere veya yaglara baglayarak ileri
glikasyon son Urinleri (AGE’ler) olusumuna neden olur.AGE’ler sinir hlcrelerinin yapisina
zarar verir ve islevlerine miidahale ederler. CNS néronlarinin ve ICC hiicrelerinin sayisinda
bir azalmaya ve diiz kas hicrelerinde hasara neden olarak kasilmalarinin azalmasina neden
olur. Néropati, sinirleri besleyen kiiclk damarlardaki hasar (yani vasa nervorum), ozmotik
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stres ve inflamatuar suregler gibi diger patojenik mekanizmalar tarafindan da desteklenir.
Batun bu bozukluklar ise, GIS’in bozulmasina neden olur.

Klinik: Gastrointestinal néropatinin yol actigi en yaygin hastaliklar arasinda GORH’nin
yogunlasmasi, gastroparezi, diyare, alisiimis kabizlik ve fekal inkontinans yer alir. Klinik
uygulamada, spesifik sikayetleri diyabetik otonomik néropati ile iliskilendirmek igin g ilke
akilda tutulmalidir. ilk olarak, néropati tanisi cogu durumda bir dislama tanisidir; bu nedenle,
cogu durumda ayirici tani cok dnemlidir. ikincisi, siddetli néropati semptomlari en sik olarak
belgelenmis uzun sureli metabolik kontrol eksikligi olan hastalarda gérulir. Otonom sinir
liflerinde ileri diizeyde hasar, yeni tani alan diyabetli ve glikolize hemoglobinin hedef aralk
degeri olan bir kiside de nadirdir. Ugiinclisii, otonom sinir liflerinin artan tahribatina genellikle
diger komplikasyonlar, 6zellikle mikroanjiyopati tipi (yani retinopati, nefropati) eslik eder.
Dogal olarak, diyabetin optimal kontrolii bile néropati gelisimine karsi koruma saglamaz. iiging
olan, optimal glisemi tip 1 diyabette mevcut néropatinin siddetini dnemli élclide azaltirken
ve tip 2’de 6nemli dlclide daha az azaltir. Otonom sinir liflerinin bir kisminin kardiyovaskdler
sistemi kontrol edenlerle paylasiimasi nedeniyle, hastalarin dnemli bir ylizdesi bu sistemin
néropati belirtilerini de gdsterir; tasikardi, ortostatik hipotansiyon, fiziksel aktivite intoleransi
ve asemptomatik akut koroner sendromlar siklikla gézlenir. Ek olarak, bir hastay muayene
ederken, polinéropatinin en yaygin sekli olan ve genellikle diger néropati tiplerinin eslik ettigi
distal simetrik polindropatiyi (DSPN) g&sterebilecek semptomlara dikkat etmek énemlidir.

Sonug olarak, GiS'in diyabetik néropatisi sirasinda gézlenen bozukluklarin klinik tezahirii
cok genis bir yelpazede ele alinmalidir. Teshislerin farkliligi nedeniyle karmasik bir tablo
artaya koyabilir. Onerilen tedavi, hastada bildirilen semptom ve saptanan bulgulara ézeldir.
Ancak, nedensel tedavi olanaklarinin sinirli oldugu unutulmamalidir. Gastrointestinal
néropati tedavisinin ilk ve en énemli ydntemi hala diyabetin dogru metabolik kontrolldar.
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DIYABETIK OTONOMIK NOROPATIDE SUDOMOTOR
TUTULUM

Dog. Dr. Kader Ugur
Firat Universitesi Tip Fakiiltesi, Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali, Elazig

Diabetes mellitus (DM), tim diinyada sikhgi giderek artan morbidite ve mortalitesi olduk¢a
yuksek kronik bir metabolizma hastaligidir. Diyabetin artis hiziyla birlikte gérilen kronik
komplikasyonlarla 6zellikle de mikrovaskiler komplikasyonlardan birisi olan diyabetik
néropati ile sik karsilasiimaktadir. Sinir sisteminin tutuldugu bélgeye goére farkh kliniklerle
karsimiza ¢ikmaktadir. Genellikle diyabetin ileriki yillarinda ve distal periferik néropati
ile birlikteligi siktir. Diyabetik otonom ndéropati ¢oklu organ tutulumu ve sinsi seyirli
olmasi nedeniyle genellikle ge¢ tani konulmakla birlikte tam tersine semptomlar ayrintili
incelenmeden néropati tanisi ile izleme alinan hastalarda olasi diger tanilarin atlanmasina
neden olabilmektedir (1, 2).

Diyabetik néropatinin etyopatogenezini agiklamak tizere bir¢ok faktér tizerinde durulmustur.
Kronik hiperglisemiden dolay! biriken sorbitol sonucu NADH/NAD oraninin artisi, NADPH
azaligi ve nihayetinde reaktif oksijen tirevlerinin ortamdaki artisi gerceklesmektedir. Bu
durum da protein kinaz C aktivitesinin ve ileri glikolizasyon son Urlnlerinin artisini ortaya
cikarmaktadir. Ayrica aldoz rediktazin kofaktdr olarak NADPH kullanmasi, ayni kofaktéri
kullanan glutatyon rediiktaz yolagi icin glutatyonun azalmasiyla oksidatif stresin daha da
artmasina neden olmaktadir. Bunun disinda nérotropik buyime faktérlerinin azalmasi
ve esansiyel yag asitlerinin eksikligi sonucunda endondéronal kanlanmanin azalmasi ve
néronlarda hipoksiye yol agmaktadir. Sonucta diyabet patogenezinde oldudu gibi diyabetik
néropatinin de patolojisi olduk¢a komplekstir (3-5).

Diyabetik otonom ndéropati sikligi yapilan calismalarda farkli oranlarda bildiriimektedir.
Bunun nedeninin hasta secimine, tani kriterlerine, yapilan testlere, ¢alismanin yapildig
merkezin kaginci basamak oldugu gibi nedenlere bagh oldugu dustnulmektedir. Buylk
hasta popUllasyonuyla yapilan bazi ¢calismalarin sonucunda oranin % 16,7 ile 34,3 arasinda
saptandigi bildirilmistir (2, 6). Tip 2 diyabetik hastalarda néropati sikligi %45 iken, tip 1
diyabette %54-59 olarak rapor edilmistir (4, 2). Diyabetik néropatinin ¢cok sayida alt grubu
tanimlanmistir (Tablo 1).

Tablo 1: Amerikan Diyabet Cemiyeti (ADA) nin Diyabetik Néropati Siniflamasi (4).

A. Diffliz Simetrik Polinéropati
Difftiz N6ropati
Primer kicuk lif néropatisi
Primer kalin lif néropatisi
Mikst kicuk ve kalin lif néropatisi
Otonomik
Kardiyovaskiiler: istirahat tasikardisi, ortostatik hipotansiyon, ani élimler
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Gastrointestinal: Diyabetik gastroparezi, diyabet enteropatisi, kolon hipomotilitesi
Urogenital: Diyabetik sistopati, erektil disfonksiyon, kadin cinsel disfonksiyonu
Sudomotor disfonksiyon: Distal hipohidrozis/anhidrozis, gustatuar terleme,
hipogliseminin farkinda olmama, anormal pupiller fonksiyon

B. Mononéropati (Monondritis Multipleks)
(Atipik formlari)
izole kranial veya periferik sinir tutulumu (3. kranial sinir, ulnar, median, femoral, peroneal)
Mononéritis mdltipleks

C. Radikiilopati veya poliradikiilopati (Atipik formlari)

Radikulopleksus néropatisi (Lumbosakral poliradikilopati, proksimal motor amiyotrofi)
Torasik radikilopati

Otonom néropatinin tanisi diger olasi nedenler dislandiktan sonra konur. Ayirici tanida
idiopatik ortostatik hipotansiyon, adrenal yetersizlik, karsinoid sendrom, feokromasitoma,
néroendokrin tumérler, antikolinerjik ilaglar, alkol kullanimi, Gremi, cevresel toksinler,
monoklonal gamapati, multiple myelom, Waldenstrém’s makroglobulinemi gibi
paraproteinemik néropatiler, B12, B1, B6 vitamin eksiklikleri, kronik inflamatuar demyelinizan
polindropati, edinsel néropati, paraneoplastik néropatiler, vaskilit, bag doku hastaliklari
ve diger immin aracilikl hastaliklar bulunmaktadir (1, 7, 8). Elektrofizyolojik ve diger
fonksiyonel testler tanida kullanilabilir ancak sensitivite ve spesifiteleri yliksek degildir.

Diyabetik otonom nd&ropatinin bir alt bashgini da sudomotor tutulum olusturmaktadir.
Ekrin ter bezleri sempatik kolinerjik otonom sinirlerce innerve edilmektedir. Diyabetik
otonomik noéropatide vicudun alt kisminda terleme azhgr olurken, kompansatuar olarak
iist kisimda asir terleme olur. Ozellikle yemek yerken veya stresli durumlarda yiiz, bas,
boyun bdlgesinde ve omuzlarda gérilen asiri terlemeler otonom tutulumun bir bulgusu
olarak kabul edilmektedir. Ayrica eldiven-corap tarzi terleme bozukluklari karakteristik
Ozelligidir. Ekstremitelerin st kismi, karin bdlgesi ve daha sonra butiin viicutta terleme
kaybi gérulebilir. Sonugta termoregulatuar sistemde bozulma sicak intoleransina ve trunkal
ve fasial terlemenin artmasina (gustator terleme) neden olur. Diyabetin ¢cok énemli bir
komplikasyonu gibi gériinmese de hastanin yasam kalitesini dustren bir durumdur ( 7,
9, 10). Diyabet sliresi uzun olan hastalarda termoregulatuar mekanizmanin bozulmasina
bagl olarak hastalarda hipertermi gérilebilir. Ciltte kasinti, tirnak kaybi, nasir olusumu,
karincalanma gibi belirtiler olabilir. Ayrica periferik otonomik néropati diyabetik ayak Ulseri
olusum riskini artirabilir.

Sonug olarak diyabetik otonom ndéropati diyabet suresi uzun olan, olusum mekanizmalari
net olarak bilinmeyen, hem etyopatogenezi hem de tedavi protokolleri tizerinde ¢alismalarin
devam ettigi morbidite ve mortalitesi yiksek bir kronik komplikasyondur. Kéti kan sekeri
kontroll, uzun diyabet stresi tanimlanmis risk faktérleri arasindadir. Buna paralel olarak siki
kan sekeri regulasyonunun bazi sistemlerde otonom néropatiye engel olurken bazilarinda
etkisiz ne yazik ki bazilarinda da olumsuz sonuclara neden olabilecegi rapor edilmektedir.
Kesin tedavisi bilinmemektedir. Patogenez Uzerine etkili alfa-lipoik asit, allopurinol ve
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nikotinamid Gzerinde ¢alismalar mevcuttur (11). Diyabet tanisi olanlarda otonomik néropati
acisindan erken dénemde sorgulamalarin yapiimasinin komplikasyon olusmadan énleminin
alinmasi acisindan énemli oldugu disinllmektedir.
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ORAL AJANLAR: ANTIDIYABETIK ETKI VE GUVENLIK
METFORMIN

Dr. Bahri Evren
Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi ic Hastaliklari Anabilim Dali, Malatya

Biguanidler 1922 yilinda Werner ve Bell tarafindan Galega Officinalis den sentezlendi.
1957 de Fransiz Dr. Jean Sterne metfromini diyabet tedavisinde kullandi ve ilk yayini yapti.
1990’larin sonlarindan beri tip 2 diyabet tedavisinde metformin altin standarttir. Yogun
arastirmalara ragmen, metformin etkisinin molekuler mekanizmalari henlz tam olarak
anlasiimamistir. Bununlabirlikte, simdiye kadar biriken bilgiler, benzersiz olduklarini ve klinik ve
metabolik etkilerinin T2DM’li hasta icin son derece faydali oldugunu géstermektedir. Kisaca,
mevcut kanitlar 1s1ginda, metformin, farkl hiicrelerdeki ¢oklu hedefler ve sinyal yollariyla
etkilesime girerek, 6zellikle insulin direnci (IR) ile iliskili bircok fizyolojik ve patolojik streci
etkiler. AMP ile aktive olan protein kinazin, AMPK’nin, hiicrenin kritik bir enerji senséri ve
glikoz, lipidler ve protein metabolizmasinin hicresel dizenleyicisi oldugu tespit edilmistir.
Cok sayida calisma, metformin tarafindan hepatik glukoz Uretiminin inhibisyonunun blyuk
olasilikla hem AMPK’ya bagli mekanizma hem de AMPK’den bagimsiz mekanizma yoluyla
mumkun oldugunu géstermistir. AMPK uyarisi degisik yollarla glukoneogenez inhibisyonuna
neden olmaktadir. Metformin mitokondriyal solunum kompleks 1’i (mitokondriyal stres)
inhibe ederek, hicresel solunumu engeller bu durum hucre ici ATP nin azalmasina yol
acarak hucre ici aglik durumunun olusmasina yol agar. Sonug olarak hicre i¢ci AMP havuzu
artar bu ise hucresel enerji sensoéri olarak adlandirilan AMP-aktive protein kinazi (AMPK)
stimile eder. AMPK uyariimasi ise enerji harcayan proliferasyon, protein ve lipid sentezi gibi
butin metabolik yolaklarin downregulasyonuna yol acar. Bu durumun sonunda hicrelerin
glukozuptake'i artar, glikoliz artar (bu durum glukoz kullanimina ve kan seviyesinde
azalmaya yol agar) ve yag asit beta oksidasyonu artar bu sayede ATP uretimi artar. AMP
molukullerAMPK’1 direk olarak enzimin gama subunitine baglanarak veya indirekt olarak
defosforilasyonunuinhibe ederek aktive eder. AMPK stimilasyonu ayni zamanda GLUT larin
hiicre membranina dogru translokasyonuna neden olur ve hiicre i¢ine glukoz taginmasinin
yogunlasmasina neden olur.

Etki mekanizmasi: Meformin, endojen glikoz iiretiminde %25-30’luk disls saglar. iskelet
kaslari ve yag dokusunda insilin duyarli glukoz kullanimini %20-53 dizeltir. Serbest yag
asitlerini %10-30 oraninda azaltir. Periferal dokularda endojen ve egzojen inslline karsi
hassasiyeti arttirarak insiilin ihtiyacini azaltir. Glokotoksisite ve lipotoksisitenin azalmasina
bagh olarak beta hcrelerini korur. Metformin tedavisi glukoz alimini ve kullanimini
arttirdikga, plazma laktatinda bir artis olur.

Farmakokinetik Ozellikleri: Oral alimi takiben, yaklasik% 70’i ince bagirsaktan emilir ve geri
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kalanlar ise fecesle atiimakta, proteinlere fazla baglanmaz, degismeden idrarda atilir. Renal
fonksiyonlar bozuldugunda viicutta birikir. Metformin, 6gtnin ilk 10 dakikas! icinde alinmal,
bu sekilde alindiginda biyoyararlanimin, tok karina alinmasina gére, daha yuksek oldugu
bilinmektedir.

T2DM ve bir arada bulunan kardiyorenal hastaliklari olan binlerce katilimcinin yer aldigi ¢ok
iyi tasarlanmig ¢alismalarin sonuglari, metforminin T2DM tedavisinde kullanilan antidiyabetik
ilaclar arasinda hala lider konumda olup olmadigi konusunda sicak bir tartisma baslatti.
ADA ve EASD metformin monoterapisinin basarisiz olmasindan sonra GLP-1RA’larin veya
SGLT2 inh’nin erken uygulanmasini tavsiye etmektedir. Metformin tedavisi sirasinda B-12
vitamin diizeyi kontrol edilmeli, gerekiyorsa replasman yapilmalidir. Ozellikle anemisi veya
néropatisi bulunan hastalarda, B-12 vitamin dizeyi dizenli araliklarla élgtimelidir. T2DM
tedavisinin baslangicinda diger mevcut oral hipoglisemik ajanlara gére metformin tercihi,
agirhkh olarak UKPDS sonuglarina dayanmaktadir. Ayrica, yeni tani konmus T2DM’nin
tedavisinde ilk basamak ila¢ olarak metforminin énci roll, ginlik klinik uygulamada bu
ilacla elde edilen 60 yildan fazla cok iyi deneyimle desteklenmektedir. Bununla birlikte,
kanita dayali tip ilkelerine gére, herhangi bir ilaci herhangi bir hastaligin yénetiminde ilk
tercih edilen ilag olarak destekleyen en glcli meta-analizlerin sonuclar ve randomize,
yuksek kaliteli, kontrolli klinik arastirmalar, metforminin énemli antihiperglisemik etkisini,
nispeten iyi tolere edilmesi ve ¢cok disik hipoglisemi riskini gdéstermistir. Ayrica, bu ilacin
kardiyovaskdler sistem ve degistirilebilir kardiyovaskuler risk faktorleri (obezite, insilin direnci
(IR), hiperglisemi, hiperinsulinemi ve dislipidemi) tzerindeki arzu edilen etkisi ¢cok sayida
calisma ve meta-analizde gosterilmistir. Metformin, Endotelial NO sentazi uyarir, pihtilasma
sistemi Uzerinede olumlu etkileri bulunmaktadir; plazminojen aktivatér inhibitér-1 (PAI-1)
vonwillebrand faktér seviyelerinde azalma, plazminojen doku aktivatérinin aktivitesinde
artis olusturur. Metformin, bébrekleri esas olarak AMP ile aktive olan protein kinaz (AMPK)
sinyallemesi ve AMPK’'dan bagimsiz yolaklar yoluyla korur. Metforminin prediyabetin
diyabete dénlsiminl geciktirme veya énleme etkinligi, diyabetin énlenmesi icin metformin
kullanimini inceleyen en biiyilk randomize klinik galisma olan Diyabet Onleme Programi
(DPP) dénim noktasi niteligindeki calismada kanitlanmistir. Metformin Tip-2 DM de genel
kanser insidansini %31, kanser mortalitesini ise %34 azaltmistir. Meforminin yan etkileri,
GiS yan etkileri %20-30, hig tolere edemeyen hasta orani ise %5, gastrointestinal irritasyon
(gaz, siskinlik gibi yan etkiler genellikle gegicidir), diyare, agizda metalik tad, B-12 vitamin
eksikligi (vakalarin %16’sinda gérdlir), laktik asidoz. Metforminin kontrendikasyonlari ise,
Bébrek fonksiyon bozuklugu eGFR<30 ml/dk ise kontrendike (30-45 ml/dk ise yari doz),
kronik alkolizm, karaciger hastaligi, konjestif kalp yetersizligi, akut miyokard infarktusu
(Akut donem sonrasi verilebilir), kronik akciger hastaligi, major cerrahi girisim, sepsis ya
da azalmis doku perflizyonu, intravendz radyografik kontrast inceleme (en az 2 giin énce
kesilmelidir, islemden 1 giin sonra verilebilir). Kilavuzlar, metformin icin kontrendike degilse
ve tolere edildiyse, tip 2 diyabetin baslangi¢ tedavisi i¢in tercih edilen farmakolojik ajan
oldugunu belirtmektedir.
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Prof. Dr. Ramazan Gen
Mersin Universitesi Endokrinoloji Bilim Dali, Mersin

Etki Mekanizmalan; insilin sekresyonunu jakut kullanimda sadece 2. fazi doza bagli
arttinirken, kronik kullanimda ise sekresyonu %25 arttirirlar. insiilin sentezini etkilemez,
hepatik insulin klirensini azaltirlar. Pankreasta; glukagon sekresyonunu azaltirken
somatostatin sekresyonunu arttirirlar.

ikinci Jenerasyon Sulfoniltireler

Glipizide G:g’&l‘ﬂf‘i‘;‘;’e Glimepiride Gliclazide

(kisa etkili) (Uzun etkili) Uzun etkili) (Uzun etkili)
Absorbsiyon iyi iyi iyi iyi
Metabolizma Evet Evet Evet Evet
Metabolitler inaktif inaktif inaktif inaktif
Yar1 6mir 3—-4st <3st 5-9st 5-10 st
Etki siresi 10-16 st 12 - 24 st 12 - 24 st 12-24 st
Atilim idrar idrar idrar idrar

Sulfoniliireler Yan Etkiler

1. Hipoglisemi %2-5. Ciddi hipoglisemi ise ¢alismalarda 100 hasta yilinda %0,48-3,9
arasl

Kilo artisi 2-5 kg

Allerji,

Deri dékuntuleri

Hepatotoksisite

Hematolojik toksisite (agranulositoz, kemik iligi aplazisi)

2L S
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GLITAZONLAR

Dog¢. Dr. Faruk Kiling
Firat Universitesi Tip Fakliltesi, Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklari Bilim Dali, Elazig

Bir nikleer reseptér olan PPAR (peroksizom proliferatér aktive edici reseptor) ailesi
baslica glukoz metabolizmasi, enerji homeostazi ve lipid metabolizmasinda anahtar
rol oynamaktadir. PPAR Y, preadipositten adiposit diferansiyasyonuna yol a¢ip yeni yag
dokusu olusumunu reglle etmektedir. PPAR Y mutasyonu ya da polimorfizmi insilin direnci,
dislipidemi ve T2DM gelisimiyle yakindan iligkilidir. Glitazon grubu ilaglar PPAR Y reseptor
agonistleridir. ilk kez 1970’li yillarda kesfedilmistir. Troglitazon glitazon grubunun Amerikan
Gida ve ilag Dairesi (AGID) tarafindan 1997 yilinda onaylanan ilk (iyesidir. Troglitazon 2000
yilinda fatal seyreden hepatotoksisite nedeniyle piyasadan cekilmistir. Grubun diger iki Uyesi
olan pioglitazon ve rosiglitazon ise 1999 yilinda AGID onay alarak klinik kullanima girmistir.
Rosiglitazon, kardiyovaskdiler riski artirdigina dair metaanalizden sonra Turkiye dahil birgcok
Ulkede piyasadan c¢ekilmistir. Bu grubun Avrupa’da ve Turkiye’de klinik kullanimda olan tek
Uyesi pioglitazondur.

Pioglitazon hem gucli bir insulin duyarlilastirict hem de beta hiicre fonksiyonu Gzerinde
protektif etkiye sahip bir ilagtir. Pioglitazon yag dokusu, kas dokusu ve karaciger Uzerinde
cok etkili bir instlin duyarlilastiricidir. Pioglitazon karacigerde insdlin duyarliligini artirarak
glukoneogenezi inhibe eder.

Pioglitazon oral alindiktan sonra hizla emilir, blylk oranda karacigerde CYP450 izoenzimler
ile metabolize edilir. Gogu feges, az bir kismi idrarla atilir. Yarilanma émri aktif metabolitleri
nedeniyle uzun (16-24 saat) etki slresine sahiptir. Glnlik dozu 15-45 mg’dir.

Glisemik kontrol saglamasinin 6tesinde birgok yararh kardiyovaskuler etkileri olduguna dair
gucli kanitlar vardir. Bu yararlar arasinda kan basincini ve trigliseridleri (TG) disurmesi,
HDL Kkolesterol dizeyini yukseltmesi ve subklinik vaskiler inflamasyonu azaltmasi
sayilabilir. Metabolik Sendrom bilesenlerinden olan hiperlipidemi zerinde piogitazonun
etkileri olumludur; LDL kolesterol diizeylerini artirmazken; TG diizeyinde azalma yéniinde
etkili oldugu gosterilmistir.

Glitazonlarin en 6nemli yan etkileri kilo artisidir. Kilo artisi doza ve kullanim siresine bagli
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olarak goérulmektedir. Kilo artisi 6zellikle periferik subkitan yagd dokusundaki artisa ve
periferik 6deme baghdir; ddem orani, 6zellikle insdlin ile birlikte yliksek konsantrasyonlarda
glitozonlar kullanildiginda artis gdsterebili. Odemin muhtemel sebebi, bébrek toplayici
kanallarinda var olan PPAR-y reseptorleri Gzerinden sodyum reabsorbsiyonunun artisidir.
Odemin 6nemli bir ézelligi ditiretik ve ACEl'lerine cevabin yetersiz kalmasi ve ilacin
kesilmesiyle tablonun dizelmesidir. New York Kalp Cemiyeti (NYHA) kriterlerine gére
NYHA sinif I-IV olan tiim hastalarda kontrendikedir. Pioglitazon 6zellikle postmenopozal
osteoporozu olan kadinlarda uzun kemiklerde fraktir riskini artiracagi icin bu hasta grubunda
kullaniimamalidir. Proliferatif retinopati gelisen ve makula édemine ilerleyen olgularda
pioglitazon tedavisi makula &demini kétllestirebileceginden bu olgularda pioglitazon
kullanimi acisindan dikkatli olunmalidir. Daha &énce iddia edilen pioglitazon ve mesane
kanseri iliskisi yapilan calismalarla kanitlanamamistir. Bundan dolayr mesane kanseri
Oykusu olan hastalarda ve agiklanamayan hemattrisi olan hastalar disinda bu konuda bir
kisitlama s6z konusu degildir.
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DPP-4 iNHIBITORLERI (GLIPTINLER)

Dog. Dr. Zafer Pekkolay
Dicle Universitesi Tip Fakdiltesi, Diyarbakir

DPP-4 inhibitdrleri(gliptinler) 2006 yilindan beri (ilk ajan sitagliptin) Tip 2 Diyabet tedavisinde sik¢a
kullaniimaktadir.

Glukagon like peptid-1(GLP-1) ve Glukoz bagimli instlinotropik polipeptid(GIP) inkretin etkili
hormonlardir ve postprandiyal instlin sekresyonunun yaklasik %70'ine katkida bulunurlar. Bu
peptidlerin yari émrleri birkac dakikadir. Bu inkretin hormonlar DPP-4 tarafindan yikima ugratilir. Tip
2 diyabette inkretin etkinlik ve postprandiyal insilin sekresyonu azalir. DPP-4 inhibitérleri bozulmus
olan inkretin etkiyi duzeltirler. GLP-1 hiperglisemik durumda insllin sekresyonunu artirarak etki
gbsterdiginden hipoglisemik etkisi ¢ok azdir. Tip 2 diyabette ayni zamanda glukagon seviyesi de
artmistir ve hepatik glikoz (retiminin artisi s6z konusudur. inkretin hormonlar artmis olan glukagon
salgisini da azaltirlar. DPP-4 inhibitérleri hem aglik hem de postprandiyal hiperglisemiyi diizeltirler.

Gliptinler HbA1c'yi %0,5-1 oraninda distirmektedirler.
Gliptinler GLP-1 dlizeyini 2-3 kat artirirken; GLP-1 analoglari 8-10 kat kadar artirmaktadirlar.

Stlfoniltreler gibi insdlin sekresyonunu artirmalarina ragmen hipoglisemi yapmazlar ve kilo nétral
ajanlardir. Son yillarda metforminden sonra sdlfonilirlerin yerine siklikla tercih edilmektedirler.
Metforminle fiks doz kombinasyonlari etkindir, iyi tolere edilir. Bu ylizden son yillarda Tip 2 diyabet
tedavisinde siklikla kullaniimaktadirlar.

Gliptinler en sik metforminle glisemik hedeflere ulasmamis kardiyorenal hastaligi olmayan hastalarda
kullaniimaktadir. Kardiyorenal hastaligi olanlarda tg¢lincii basamak ilag olarak disundlebilir. Pahali
ilag olmalari bazen dérdiinct basamak ilag olarak tercih edilme nedeni olabilir.

Linagliptinin safra yoluyla elimine edilmesi nedeniyle bdbrek yetmezligi olan hastalarda rahatlikla
kullaniimaktadir. Diger gliptinler bébrekten itrah edilirler; bébrek yetmezliginde doz ayari gerekmektedir.

Gliptinler Tip 1 Diyabet, gebelik ve laktasyonda kontrindikedirler.
Gliptinler ve GLP-1 analoglar ayni anda kullaniimazlar.

Gliptinler genelde iyi tolere edilirler. Mide-barsak rahatsizligi, pankreatit, nazofarenjit, bllléz pemfigoid
6nemli yan etkileridir.

Gliptinler kardiyovaskiler agidan non-inferiordur; saksagliptin kalp yetmezligine bagl hastane
yatislarini artirmistir.

Glikoza bagimh etkinlik géstermelerine bagl olarak hipoglisemi risklerinin distk olmasi, glisemik
dalgalanmalari azaltmalari, iyi tolere edilmeleri, etkin olmalari ve kardiyovaskiler zararlarinin
olmamasi nedeniyle yasli diyabetik hastalar i¢in tercih edilebilecek anti-diyabetik ilaglardir.

Gliptinlerin Covid hastalarinda anti-inflamatuar etkinlik ve virusun solunum yolu hiicrelerine girisinin
(DPP-4 uzerinden hucreye giris) engellenmesi mekanizmalari nedeniyle mortalite ve morbidite tizerine
olumlu etkileri vardir.
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DIYABETTE MENTAL VE RUHSAL SAGLIK/ PSIKOTIK
HASTAYA YAKLASIM

Prof. Dr. Gonca Karakus
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Ruh Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali

Ogretim Uyesi, Adana

Diyabetik hastalarda psikiyatrik bozukluklar ve psikolojik problemler yaygindir. Bu kisilerde genel niifusa
gore ozellikle depresif bozukluklar, anksiyete bozukluklari ve yeme bozuklari gibi ruhsal bozukluklar daha
yaygindir. Psikotik bozukluklar da hem diyabet tanisi éncesinde hastada var olabilir, hem de sonrasinda
eklenebilir. Major depresif bozukluk, iki uglu bozukluk ve sizofreni gibi kronik ruhsal bozuklugu olan bireyler
genel nifusa gére daha fazla diyabet gelisme riski altindadir. Diyabet ve kronik ruhsal hastalik arasindaki
iliskinin temelini olugturan mekanizmalar ¢ok faktérludir. Bu iliskide genetik faktérler; yetersiz beslenme,
hareketsizlik ve sigara icme gibi yasam sekilleri; biyolojik nedenler ve tedavi ile iligkili faktorler rol oynayabilir.

Diyabeti olup psikozun tabloya sonradan eklendigi hastalarda organik etyoloji agisindan ayrintili &ykd, iyi
bir ruhsal muayene ve ayrintili organik inceleme yapilmalidir. Diyabetik hastalarda hem hipoglisemi, hem
de hiperglisemi ile iligkili organik psikozlar(deliryum) ortaya ¢ikabilir. Altta yatan organik bir durum varliginda
bu organik bozuklugun dizeltiimesine calisiimalidir. Organik etyoloji saptanamayan hastalarda sizofreni
spektrumu ve diger psikotik bozukluklar, psikotik depresyon, psikotik 6zellikli mani gibi tablolar akla gelmeli,
ayiric tani yapiimaldir.

Diyabet ve komorbid psikozu olan bireylerde diyabetle iligkili komplikasyon oranlari, hastaneye yatis sayilari,
siklik ve slreleri; diyabetli ve psikiyatrik hastaligi olmayanlara kiyasla diyabete 6zgli mortaliteleri artmistir.
Bu hastalarda endokrinoloji ve psikiyatri doktorlarinin isbirligi icinde hastaya yaklasmasi gerekmektedir.

Psikotik bozukluklarin tedavisinde farmakoterapi, elektrokonviilsif tedavi, psikososyal yaklagimlardan(grup
terapisi, sosyal beceri egitimi, aile terapisi, destekleyici psikoterapi vb.) yararlanilir. Organik kékenli olan
ve olmayan psikotik tablolarin tedavisinde en sik kullanilan farmakolojik ajanlar olan antipsikotik ilaglardir.
Antipsikotik ilaclar birinci ve ikinci kusak antipsikotik ilaglar olarak siniflandiriimaktadir. Antipsikotik ilaglara
bagli metabolik sorunlara dikkat ¢ekilmesi ikinci kusak antipskotik ilaclarin kullanima girmesinden sonraya
rastlamaktadir. Antipsikotik ilaglar baglangigta sadece kilo alimi ve obezite ile iliskilendiriimis olsa da;
ginumuizde dislipidemi, diyabet, hizli gelisen kardiyovaskiiler hastalik ve erken 6liim riskindeki artis bu
ilaglarla iliskilendirilmektedir.

Psikozun tedavisi icin kullanilacak antipsikotik ila¢ seciminde &zellikle diyabetik hastalarda daha dikkatli
olunmalidir. Eger diyabetin regulasyonunda sorun oldugu distnillyorsa ilag degisiklikleri yapilabilir.
Antipsikotik ilaglarla ve diger tedavilerle psikotik tablonun kontrol altina alinmasi bu hastalarda ice
kapanma ve sosyal geri ¢ekilmeyi azaltarak kisinin daha fazla sosyallesmesine ve hareketsizligin
azalmasina; diyabet tedavisinde diyet, egzersiz ve ilac tedavisine uyumunun artmasina ve dolayisi ile kan
sekeri diizenlenmesinin daha kolay olmasina, komplikasyonlarin azalmasina, beklenen yasam sirelerinin
uzamasina neden olabildigi icin oldukga énemlidir.
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ERISKIN TiP 1 DIYABETTE BALAYI DONEMi YONETIMi

Dog. Dr. Safak Akin
SBU, Giilhane EAH, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Klinigi, Ankara

Tip 1 diyabet insllin sekrete eden hilcre destriksiyonu ile karakterize otoimmin bir
hastaliktir. Erigkin Tip 1 diyabet hastalarinin yaklagik %601 tanidan kisa bir slre sonra,
distk doz insdlin ya da hi¢ insllin tedavi gereksinimi olmayan ve normale yakin glisemik
kontrolin go6zlendigi klinik remisyon dénemini veya ‘balayi (honeymoon) dénemini’
tecribe etmektedir (1). Bu dénem, glnlik insdlin ihtiyaci <0.5 Unite/kg ve HbA1c £%7.5
olarak tanimlanmaktayken simdilerde ‘insulin dose-adjusted Aic (IDAA1c) £9 olarak
tanimlanmaktadir. IDAA1c su formdil ile hesaplanmaktadir; IDAA1c= HbA1c (%)+[4xinsulin
dozu (Unite/kg/gilin)] (2). IDAA1c, stimile C peptid ve dolayisiyla endojen insiilin sekresyonu
ile iyi bir korelasyon gdsterir. Bununla birlikte gunlik insulin doz ihtiyacinin <0.3 Unite/kg
olmasini da remisyon olarak tanimlayan yazarlar bulunmaktadir (3). Bu remisyon periyodu
hem beta hucre fonksiyonlarinin dizeldigi hem de normal instlin duyarlihginin oldugu bir
dénemdir. Calismalarda farkli remisyon kriterleri kullanildigi icin remisyon sikhigida farklilik
gbstermektedir.

insan pankreasinin yaklasik %1-1.5'gunu adaciklar olusturur ve bunlarinda yaklasik
%73.6x1.7°sini beta hucreleri olusturur (4). Erken cocukluk dénemi, en hizli -hicre kitle
geniglemesinin oldugu dénem olarak tanimlanmigtir. Yasamin ilk iki yihinda -hiicre kutlesi
kopyalanir ve bes yasinda -hlcre hacmi olusturulur (5). Bu ¢ogalma zirvesinden sonra,
gelisim asamasinda, hicreleri ¢ogalmalarini sinirlayan bir apoptoz periyoduna girerler
(6). Eriskinligin ilerleyen dénemlerinde ¢cogalma hizi ¢ok disuktir, hiicre déngisu ilerleme
belirtecleri huicrelerinin %1’inden daha azinda gdsterilmigtir (7).

Remisyonu belirlemede yol gdsterici faktdrler lzerine yapilmis calismalar sonucunda,
eriskinlerde yiksek aclik C-peptid konsantrasyonunun, hafif hipergliseminin, yiksek vicut
kitle indeksinin ve normal serum bikarbonatinin, remisyon habercisi oldugu éne siriimustar
(1). Scholin ve arkadaslari (1), baslangi¢c serum bikarbonatin disiik olmasinin ve baslangic
klinik semptomlarinin uzun olmasi durumunda remisyon sansinin azaldigini géstermistir.
Ayrica erkek hastalarin remisyon sansinin daha yiksek oldugunu da gdstermislerdir.

Tip 1 diyabet tedavisinde ilk tani aninda baslanan yogun insilin tedavisi ile normoglisemi
saglanmaktadir. Erigkin tip 1 diyabet hastalarinin ¢ogunun remisyona girebilecegdi
disindldiginde bu yogun insilin tedavisi déneminde hastalarin yakin kan sekeri
takiplerine gére insilin doz azaltimlari yapiimalidir. insilin doz azaltimi yapilmayan
hastalarda hipoglisemik ataklar ve ardindan hiperglisemik ataklar ile saglam beta hiicreleri
Uzerinde olumsuz etki olusabilmektedir. Hastalarin remisyon dénemindeki takiplerinde
endojen insulin dizeylerindeki artisa paralel olarak egzojen insilin dozlarinin azaltiimasi
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gerekmektedir. Chetan ve arkadaslar, ylksek dizeyde fiziksel egzersiz yapan erkek tip 1
diyabet hastalarinin ‘balay’ dénemlerinin sedanter gruba gére 5 kat daha uzun oldugunu
gobstermigslerdir (8). Bu nedenlerle, tip 1 diyabet tanisi konulan eriskin bir hasta i¢in diyet
uyumu, egzersiz durumu ve yakin insilin doz ayarlanmasi ile remisyonda kalma siresi
uzatilabilecegi unutulmamalidir.
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INSULIN SECIMi VE YOGUNLASTIRMA

Prof. Dr. Hulusi Atmaca

Medicalpark Samsun Hastanesi Endokrinoloji Ve Metabolizma Hastaliklari
Bélimd, Samsun

Yogunlastinimis insllin tedavisi; insllopenik hastalarda (tip 1 ve tip 2 DM) ve gebelik
diyabetinde, ¢oklu doz insulin enjeksiyonu ( uzun ve kisa/hizli etkili instlinler) veya sirekli
subkutan insulin infuzyonu (insdlin pompasi) ile diyabete bagl akut (hipoglisemi ve
hiperglisemi) ve kronik mikro-makrovaskuler komplikasyonlari énleyecek veya minimize
edecek sekilde mimkin oldugu kadar fizyolojik insulin salgilama paternini yansitacak sekilde
uygulanan insulin replasmanidir. Hasta ve eslik eden risk faktdrlerine gére degismekle
beraber, A1C’ nin < %7, aclk kan sekerinin (AKS) 80-130 ve tokluk kan sekerinin (TKS)
80-160 mg/dl olmasi hedeflenir.

Baslangic tedavisi olarak glinliik toplam insilin dozu; hastanin diyet aliskanligi, fizik aktivitesi,
diyabet yasi ve kilosu géz 6niine alinarak 0.3- 0.8 U/kg olarak hesaplanir (subkutan insilin
enjeksiyonu kullanan ve insllin pompasina gecis yapacak hastalarda kullandiklar ginlik
insilinin %75’i hesaplanir). Hesaplanan total dozun %50’si bazal ve %50’si bolus olarak
belirlenir. Subkutan insilin enjeksiyonu yapacak hastalar i¢in bazal insulin olarak; orta etkili
instlin (NPH), uzun etkili analog insulin (detemir, glarjin U-100, glarjin U-300, degludeg)
6gunlerden bagimsiz ve bolus insilin olarak; kisa etkili (kristalize insulin) veya hizli etkili
(glulisin, aspart, lispro) insilinler kullanilir. insilin pompas! kullanacak hastalarda bazal
insllin olarak hizli veya kisa etkili insilinler kullanilir. Ayrica hesaplanan bazal dozu 24
saate bdlinerek baslangi¢c bazal dozu ayarlanir.

Hem ¢oklu doz subkutan insilin enjeksiyonu uygulayacak hem de insulin pompasi kullanacak
hastalarda hesaplanan bolus dozu i¢ ana 6giine bélinerek 6gin éncesi uygulanir. Bu sekilde
sabit bolus alan hastalara mimkin oldugu kadar standart 6giin almasi énerilir. Karbonhidrat
(KH) sayimini bilen hastalar tukettikleri KH miktarina gére bolus dozunu uygular.

Hastalarin 6ncelikle AKS dizeyleri regile edilir. Bunun igin bazal insilin dozlari ayarlanir.
Sonra TKS regiile edilir. Bolus dozunun hesaplanmasinda, kullanilan KH miktari ve 6gin
Oncesi olcilen kan sekeri géz 6nune alinir. KH/insilin orani (1 Gnite kisa/hizl insilinin
etkiledigi KH miktari, gram olarak) 500/TID formiilii ile hesaplanir. Ogiin éncesi kan sekerini
hedeflenen sinirlara getirecek insilin miktarinin hesaplanmasinda insilin duyarhlik faktéru
(IDF) kullanilir. 1700/TID ile iIDF hesaplanir. Ornegin KH/insilin orani 10 (10 gr KH igin 1 U
insiilin) ve IDF 50 ( 1 U insiilinin diistirdiigii glukoz 50 mg) olarak hesaplanan bir hastanin
50 gr KH tiiketecegi bir 6giin 6ncesi kan sekerini 200 mg/dl él¢tyor. Bunun icin tiiketecegi KH
icin (50/10) 5 U ve hedeflenen kan sekeri 100 ise (200-100=100 ve 100:50=2) bunun icin 2
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U olmak iizere yapmasi gereken toplam bolus dozu 7 U olacaktir. TKS’nin AKS’ye gére 30-
50 mg/dl fazla olmasi KH/insilin oraninin normal oldugunu gésterir, eger 50 mg/dl'den fazla
ise hedefe ulasana kadar KH/insulin oraninda %10-20 degisiklikler yapilarak KH/insulin
orani yeniden hesaplanir. Dizeltme dozundan 2 saat sonra (TKS) hedeflenen glukoz + 30
mg/dl olmalidir. Aksi halde hedefe ulasana kadar diizeltme dozunda %10-20 degisiklikler
yapilarak IDF yeniden hesaplanir. Tablo 1’de hastalarin ézelliklerine uygulanabilecek bazal

ve bolus insulin replasmani segenekleri yer almaktadir.

GUnimuizde yeni kusak insulinlerin ve kan sekeri regiilasyonunda daha sofistike (Strekli cilt
alt glukoz izlem sensorleri ve sensér destekli insulin pompalari) yéntemlerin kullanimiyla
daha az hipoglisemi, daha iyi glukoz regiilasyonu ve yasam kalitesinde artis saglanmistir.

Tablo 1. Ulkemizde bulunan insiilin preparatlarina gére bazal-bolus insiilin uygulama secenekleri

Sabah Ogle Aksam Gece Aciklama
Bazal' | Bolus Bolus | Bolus Bazal insulinler sabah veya gece, glinde
Bolus Bolus | Bolus Bazal bir klgz 6glnlerden bagimsiz uygula-
nabilir
Bazal* | Bolus Bolus | Bolus Bazal® Tek doz bazal ile aglik hiperglisemisi var-
sa bazal dozun %50’sI sabah ve %50’si
aksam olarak verilir.
Deg/asp?® Bolus | Bolus Bazi yavas seyirli tip 1 DM ve LADA’ da kullanilabilir
Bolus Bolus Deg/asp®
Deg/asp?® Bolus Deg/asp?®
Deg/asp?® - Deg/asp? Giinde iki kez beslenen tip 1 DM'ta tercih edilebilir
NPH Kristalize - Kristalize NPH Ozellikle 6gle okulda insilin
insdlin insilin yapamayacak ¢ocuklar i¢in (sabah
yapilan NPH 6gle yemegini kapsar)

"' Tim bazal insdlinler (NPH, detemir, glarjin U-100, glarjin U-300)
2Bazal instilin olarak NPH, detemir, glargin U-100

3 %70 degludeg/%30 aspart icerdiginden verilen dozun %70 bazale ve %30'u bolusa tekablil eder ve 6giin
éncesi uygulanir

156

www.diyabetkongresi.org




ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

DIYABETIK HASTADA HIPOGLISEMIiYi ALGILAMAMA VE
OTONOMIK DISFONKSIYON: DIYABET TEKNOLOJILERININ YERI

Dog. Dr. Stiheyla Gérar
SBU. Antalya Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Klinigi, Antalya

Hipoglisemi, tip 1 ve tip 2 diyabetes mellitus (DM) tedavi yénetiminin dnemli sinirlayici
faktorlerindendir. Hipoglisemi siniflandirmasi tablo 1’de sunulmustur.

Tablo 1. Hipoglisemi siniflandirmasi

KONUSMA OZETLERI

Glisemik sinirlar / tanimlama

Diizey 1 Glukoz <70 mg/dL (3.9 mmol/L) ve 254 mg/dL (3.0 mmol/L)
Dizey 2 Glukoz <54 mg/dL (3.0 mmol/L)
Diizey 3 Ciddi mental ve/veya fiziksel semptomlarla seyreden, hipoglisemi tedavisinde tibbi

yardim gerektiren durumlar

Diabetes Care 2022,45(Suppl. 1):583—-S96°dan uyarlanmistir.

Kan glukozunun 70 mg/dL altinda olmasi DM tanisi olmayan kisilerde néroendokrin
belirtilerin gérllecegi esik deger olarak kabul edilir. Ancak diyabetli bireylerde hipoglisemiye
karsi bozulmus kontrregilatuvar sistem cevap ve/veya hipoglisemiyi algilamama durumu
olabilmesi nedeniyle kan glukozunun <70 mg/dL olmasi Klinik olarak uyarici olmaldir.
Hipoglisemi varliginda adrenerjik ve néroglikopenik bulgu ve belirtiler gdzlenir. Soguk
ve nemli cilt, solukluk, halsizlik, tremor, carpinti, terleme adrenerjik; bas agrisi, halsizlik,
ruhsal degisiklikler, sinirlilik, uyku hali, dikkatte azalma, konvilsiyon, koma néroglikopenik
semptomlardir.

Duazey 2 ve 3 sinirlarinda tekrarlayan hipoglisemiler acil tibbi yaklasim gerektirir, hayatidir.
Medikal tedavinin gbézden geciriimesi, yeme aliskanlarinin ve davranissal egitimin
tekrarlanmasi gerekir, hipoglisemiyi 6nleme ve tespit edilmesinde teknolojinin kullaniimasi
6nerilir. Yogunlastiriimis DM tedavisiyle hipoglisemi riski ve buna bagli komplikasyonlar
da artmaktadir. Hipoglisemik olay sikhginin artmasi, diyabetin mikro/makrovaskiler
komplikasyonlarin, kardiyovaskiler/ nonkardiyovaskiler/ tim nedenlere bagh o&lumler
artmakta, ayrica hipoglisemi ile nérokognitif fonksiyonlar olumsuz etkilenmektedir. Bu agidan
diyabet yonetimi bireysellestiriimelidir. Glisemi hedefleri cocuk, eriskin, gebe, yasli, ¢coklu
komorbiditeler, diyabetik komplikasyonlarin varligi gibi durumlar gdzetilerek, hipoglisemi
riski yaratmadan tedavi ve izlemin yapilmasi énerilmektedir.

Hipoglisemiyi algilamama, disik kan glukoz diizeylerini tanima yeteneginin azalmasi veya
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kaybolmasi olarak tanimlanir. insilin tedavisi ézellikle tip 1 DM hastalarinda tedavinin
temelini olusturmakla birlikte hipoglisemi riskini de arttirmaktadir. Hipoglisemi riski sadece
insilin kullanan tip 1 DM hastalari ile sinirlandirilan bir durum degildir, benzer sekilde insilin
ve/veya oral insllin sekretekoglari kullanan tip 2 DM hastalarinda da mevcuttur.

Hipoglisemiye karsi fizyolojik cevap; insllin sekresyonunun azalmasi ve kontregllatuvar
sistemin uyariimasi ile glukagon, adrenalin sekresyonlarinin artmasi seklindedir. Davranissal
cevap ise; hipoglisemik bireyin karbonhidrat alimini arttirmasidir. § hicre insilin rezervi
olmayan, c-peptid negatif tip 1 DM’lerde, hipoglisemi durumunda ekzojen verilen insilin
dlzeylerinin kandaki seviyelerini azaltabilmek mimkun olmamaktadir. § hiicre yetmezIigi,
a hlcre glukagon yanitinin da kaybina neden olmaktadir. Bunun yani sira adrenomeddller
adrenalin saliniminda da yetersiz artis s6z konusudur. Zayiflamis adrenal sempatik yanit
hipoglisemi farkindaliginin bozulmasina ve hipoglisemiyi algilamama durumuna neden
olmaktadir. Tip 1 DM’de 3 hiicre yetmezligi zaten mevcut iken tip 2 DM’de bu durum zaman
icerisinde yavas gelismektedir. Hipoglisemiye otonom santral cevaptaki yetersizlik ile
tekrarlayan hipoglisemik ataklara maruz kalma ve hipoglisemi farkindahginin kaybi sonucu
gelisen Kklinik durum ‘hipoglisemi iliskili otonom yetersizlik’ olarak adlandirilir.

Hipoglisemi iliskili otonom vyetersizlik (HIOY) hastalarinda, siddetli hipoglisemi gelisme
riskinin yaklasik alti kat arttigi bildiriimektedir ve hipogliseminin taninmasi geciktigi i¢in
zamaninda mudahale etme firsati gogu zaman kagirilabilmektedir. Klinik pratikte, tehlikeli
derecede dusuk glikoz seviyeleri gelistirme riski nedeniyle, hastalar ve saghk hizmeti
saglayicilari, énerilen glisemik hedeflere ulasmak i¢in siki glikoz kontrolinden ¢ekinmekte
ve isteksiz davranabilmektedir.

Hipoglisemiyi algilamama veya birden fazla dizey 3 hipoglisemi ataklari olan hastalarda,
hipoglisemiden kaginma egitimi ve hipoglisemiyi azaltmak igin tedavi yénetiminin yeniden
degerlendiriimeli ve dlzenlenmelidir. Hipoglisemiyi algilamama, dlzey 3 hipoglisemik
olay veya aciklanamayan duzey 2 hipoglisemileri olan insulinle tedavi edilen hastalarda,
hipoglisemi duyarsizligini kismen duzeltmek ve riski azaltmak icin en az birka¢ hafta
boyunca hipoglisemiden kesinlikle kagcinmak igin glisemik hedeflerin ylkseltiimesi dnerilir.
Eger kognitif fonksiyonlar bozulmus veya azalmis ise hipoglisemik ataklar agisindan hekim,
hasta ve yakinlari daha dikkatli ve temkinli olmalidir.

Parmak ucu kapiller kan glukoz élcim cihazi (SMBG), sirekli glukoz &lcim sistemleri
(CGM); diyabetli bireyin kan glukozunun takip ve tedavi yénetiminde, ideal tedavi olusuncaya
kadar en iyi izlem araclaridir. Kisisel tedavi yénetimini belirleme, givenli glisemik hedefler
icinde kalma, glisemik degiskenligi ve/veya hipoglisemiyi tespit etme, tibbi beslenmeyi ve
fiziksel aktiviteyi dizenleme duzenli kan glukoz dlgimleri ile saglanabilir. CGM cihazlarinin
kullanimi ve DM’de hipoglisemik olay iliskisi Uzerine yapilan ¢alismalar tip 1 DM hastalarinda
yogunluktadir ve daha fazla literattr vardir. Tip 2 DM hastalarinda konu tizerinde ¢alismalar
sinirhdir.  Tip 1 DM’lerde yiiriitilen HypoDE calismasi, HIOY veya siddetli hipoglisemi
Oykusu olan hastalarda CGM ve SMBG’leri karsilastirmali degerlendiren buyik randomize
bir calismadir. Sonuglarinda, CGM ile takip edilenlerde kan glikozunun 54 mg/dL altina inme

158

www.diyabetkongresi.org



ULUSAL DIYABET

METABOLIZMA VE BESLENME HASTALIKLARI TURK DIYABET CEMIYETI  TURKIYE DIYABET VAKFI

KONGRESI

oraninda %72 azalma, ciddi hipoglisemik ataklarda %64 azalma oldugu gésterildi. CGM ve
SMBG gruplari arasinda hicbir fark bulunmamakla birlikte, tim kohortta hipoglisemi farkindalik
skorlarinda %40’lik bir iyilesme saglandigi bildirildi. HbA1c hedefini yakalayamamis tip 1
ve tip 2 DM hastalarinda CGM kullaniminin HbA1c'yi %0,3-0,6 oraninda iyilestirmektedir.
Hipoglisemi takiplerini hedefleyen ¢cogu calismada, CGM kullanimi ile kan glukozunun 54
ila 70 mg/dL arasinda harcanan zamanda 6nemli élciide azalma saglandigi gdsterilmigtir.
CGM kullaniminin étesinde CGM destekli instlin pompalarinin gelistiriimesi, hipogliseminin
cihazin alarm uyarilar sayesinde énlenebilmesine, zamaninda mudahale edilebilmesine ve
tedavinin bu dogrultuda yeniden diizenlenebilmesine olanak saglamaktadir.

DM tedavi yonetiminde gelisen diyabet teknolojilerinin kullanimi, hipoglisemi farkindaligi
bozulmus kisilerde hipoglisemik aralikta harcanan zamani azaltmayi, glvenli glukoz
dlzeyleri araliginda seyir ile hedeflenen HBA1c’ye ulasmay! saglama noktasinda oldukc¢a
faydalidir.

Kaynaklar:

1. Glycemic Targets: Standards of Medical Care in Diabetes. Diabetes Care 2022; 45
(Suppl. 1): S83-S96.

2. Hypoglycemia unawareness and autonomic dysfunction in diabetes: Lessons learned
and roles of diabetes technologies. Lin YK, Fisher SJ, Pop-Busui R. J Diabetes Inves-
tig 2020; 11: 1388-1402.

3. Heinemann L, Freckmann G, Ehrmann D, et al Rea-time continuous glucose monito-
ring in adults with type 1 diabetes and impaired hypoglycaemia awareness or severe
hypoglycaemia treated with multiple daily insulin injections (HypoDE): a multicentre,
randomised controlled trial. Lancet 2018; 391(10128): 1367-1377.
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MODY (MATURATY ONSET DIABETES AT YOUNG)

Dr. Ogr. Géreviisi Gamze Akkus

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji Ve Metabolizma Bilim Dall,
Adana

Diabetes mellitus (DM) insilin sekresyonundaki bozukluklar veya insilin direnci sonucu
gelisen hiperglisemi ile karakterize kronik ve metabolik bir hastaliktir. Altta yatan etkene
bagl olarak tip 1, tip 2 ve gestasyonel diyabet olarak (i¢ ana gruba ayriimaktadir [1]. ilk kez
Tattersall (1974) tarafindan ailesel, insiline bagimli olmayan, ¢cocuk ve geng yetiskinlerde
gorilen bir formu tespit edilen ve “Genglerin Eriskin Baslangigli Diyabeti (MODY)” olarak
tanimlanan bu yeni diyabet formu tek gende otozomal dominant mutasyonlarla beta
hicrelerinde fonksiyon bozukluguna yol agmaktadir. MODY klinik tanisi i¢in en az U¢
nesil benzer glisemik paternli otozomal dominant kalitim, 25 yas éncesi tani, pankreatik
otoantikorlarin yoklugu, endojen insdilin Gretiminin devam etmesi ve hiperglisemi varliginda
Olcllebilir C-peptid diizeyleri, disiik komplikasyon ve metabolik bozukluk (obezite) orani ve
ketoasidoz gérilmemesi gibi 6zelliklere gére yapilmaktadir. Bu 6zellikler tip 1 diyabet icin
atipiktir. Ancak erken yasta baslamasi tip 1 diyabet ile értismektedir. Tip 2 diyabetiklerde ise
obezite ve akantozis nigrikans yoklugu, normal trigliserid diizeyleri ve normal veya artmis
ylksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesterol diizeyleri ile karakterize insllin direncinin
gdzlenmemesi monogenik diyabeti disindirmektedir. Bu nedenle, MODY kesin tanisi igin
genetik tani gereklidir. MODY, beta hiicre gelisimi ve fonksiyonunu etkileyen genlerdeki
fonksiyon kaybi mutasyonlari sonucu gelismektedir. MODY genleri, glukoz metabolizmasinda,
insilin veya glukoz tasinmasinda ve fetal pankreas gelisiminde gérev alan diger genlerin
dizenlenmesinde rol alir. Bu genlerin anlatimi karaciger ve bébrek gibi dokularda da yapildig:
icin bazi MODY formlarinda karaciger ve bébrek fonksiyon bozukluklari da gézlenmektedir.
infeksiyon, puberte, gebelik ve obezite gibi insilin duyarliigini etkileyen faktérler MODY’nin
baslamasini tetikleyebilir veya MODY hastalarinda hiperglisemi siddetini artirabilir.

MODY siniflandirmasi baslangi¢ yasi, tedaviye yanit durumu, pankreas disi 6zellikler,
hiperglisemi siddeti, komplikasyonlar ve fenotipik ¢esitlilige gére yapiimaktadir. Ginimuzde
MODY’nin beta hicre fonksiyonlarini etkileyen, cogu transkripsiyon faktérlerini, digerleri de
glukokinaz ve karboksil ester lipaz gibi enzimleri veya iyon kanal proteinlerini kodlayan 14
farkli gendeki mutasyonlarin MODY etyopatogenezinde rol oynadigi bilinmektedir. Sirasiyla
hepatosit nukleer faktér 4A (HNF4A), glukokinaz (GCK), hepatosit nikleer faktér 1A
(HNF1A), insilin promotor faktér (IPF-1), hepatosit nikleer faktér 1B (HNF1B), nérojenik
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farklilasma faktért (NEUROD1), Kruppel benzeri faktér 11 (KLF11), karboksil ester lipaz
(CEL), Eslestiriimis kutu 4 (PAX4), insllin (INS), B lenfosit kinaz (BLK), ATP-baglayici kaset
tasiyici C alt ailesi Gye 8 (ABCC8), iceri dogrultucu potasyum kanallari J alt ailesi Uye 11
(KCNJ11) ve adaptor protein, PH alani ve 18sin fermuar 1 ile etkilesen fosfotirozin (APPL1)
genlerindeki heterozigot varyasyonlar ile MODY 1-14 alt tipleri tanimlanmaktadir.
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LADA

Dr. Asli Dogruk Unal
Ozel Muayenehane, Istanbul

Otoimmiin diyabet, pankreas b-adacik hicrelerine karsi antikor varligi ve erken dénemde
insdlin gerekliligi ile karakterizedir. Bu durum ¢ocukluk dénemi kadar eriskin yas grubunda da
siktir. Fakat yeni tani almis LADA hastalarinin bir kismi baglangicta insulin bagimli degildir
ve Klinik olarak T2DM’e daha benzerdir. Bu hastalar erigkinde ge¢ baslangi¢li otoimmin
diyabet olarak tanimlanmaktadir. Bu durum, otoimmdin diyabetin ézel bir formudur ve erken
baslangi¢li TIDM’den daha heterojendir, -hlicre yetmezligine gidisat ve insulin gerekliligi
daha yavas seyirlidir.

Gecmiste farkli isimler verilmistir. Kobayashi ve ark., baslangi¢ta insulin bagiml olmayan ve
ketoz veya ketoasidoz dykusi olmayan, glutamik asid dekarboksilaz (GAD) ve/veya adacik
hucre antikor varligi olan hastalar igin “insilin bagimlh T1DM’in yavas ilerleyeni” terimini
dnermiglerdir. Bu hastalar aslinda LADA hastalarindan farklilagsmakla birlikte, her ikisininde
temelinde otoimmunite olmasi klinik olarak benzer yaklagsimda bulunmayi gerektirir ki,
sonunda tedavi igin insulin gerektirir.

IDS (Immunulogy of Diabetes Society)’e gére LADA; erigkin yas baslangici >30 yas, tanidan
en az 6 ay sonra insilin bagimsizligina ek olarak epitop spesifitesi veya sayisi ve titresinden
bagimsiz olarak adacik hiicre antikor pozitifligi ile tanimlanmistir. Yine de tam olarak LADA
tanimi hala tartismalidir. LADA olarak tani almis hastalar genetik, fenotipik ve imminolojik
Ozellikler olarak heterojendir, pankreatik -hiicre yikim oraninda, instlin direnci ve otoimmdnite
oldukca degiskenlik gdstermektedir. Bunun en dnemli nedeni de genetik ve immunojenik
faktorlerdeki degiskenliktir. Sonug olarak, LADA klinik olarak hala taninmamaktadir ve T2DM
hastalari arasinda %5-10 gibi ylksek oranda yanhs tani konulmaktadir. En ideal olani yeni
tani alan T2DM olanlarda plazma C-peptid élcimu ve antikor pozitifligi icin taramaktir ve
antikor pozitif olanlari yakin takipte tutmaktir. Fakat bunun maliyeti olduk¢a yiiksektir, o
nedenle yeni diyabet tanisi olan hastalarda adacik hiicre antikorunu istemeden énce klinik
parametrelere dayall spesifik risk skorlamasi yapilmasi distnulmelidir. Yine de T2DM olan
hastalarin arasindan LADA'nin erken tespiti énemlidir. Aslinda, LADA’da otoimmun sire¢
klasik TIDM'den daha yavas gérindiginden,p-hiicre yetmezligini engelleyecek tedavi
gereklidir ve uygulanmahdir. LADA’lI hastalarin erken dénemde insiilin ile tedavi edilmesi
gerektigine dair bircok kanit varken, p-hlcre Uzerine etkilerinden dolay! sulfenilurealar
verilmemelidir. Otoimmiin diyabetli ézellikle insilin direnci daha baskin olan hastalarda
insulin duyarlastiricilarin faydal oldugu gésterilmistir. LADA hastalarinin bir kisminda belli
oranda p-hticre fonksiyonunun devam ettigi gdsterildiginden, tedavi bu b-hiicre fonksiyonunu
korumak ve hatta p-hlicre rejenereasyonunu uyarmak olmalidir. Bu nedenle farkli yollar
hedef alan kombine tedavilerin daha uygun oldugu distnulmektedir.
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DOUBLE DIiYABET

Do¢. Dr. Cem Haymana

Saglik Bilimleri Universitesi Glilhane Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar! Bilim Dali, Ankara

ilk olarak 1991 yilinda ortaya ¢ikan ‘Double Diyabet’ terimi, Tip 1 diyabet (T1DM) ve Tip 2
diyabet (T2DM) hastaliklarinin ortak 6zelliklerini gésteren bir durum olarak tanimlanmaktadir.
Double diyabet hastalari genellikle asiri kilolu olan ve ailesinde Tip 2 diyabet éykusi bulunan
Tip 1 diyabet hastalaridir. Bu hastalar glisemi kontroliiniin saglanmasi i¢in yUksek doz
insiiline ihtiyag duyarlar. Ozellikle cocukluk ¢caginda gériilen T1DM olgularinda obezite ve
insilin direnci varliginda akla Double Diyabet gelmelidir. Bu konudaki epidemiyolojik veriler
incelendiginde 1990’ yillarda tim T1DM hastalarinin yaklasik %4’inde Double Diyabet
bulunabilecegi rapor edilmistir. Ancak 6zellikle son yillarda artan obezite sikligina bagl
olarak bu oranin %25’lere kadar ¢iktigini gdsteren veriler yayinlanmistir.

Double Diyabet olgulari genellikle TIDM ve T2DM'nin ortak fenotipik &zelliklerini tasirlar.
Yetiskin popilasyonda bu hastalar genellikle LADA olgulari ile karisabilirler. LADA tim
T2DM olgularinin %10 kadarini olusturmaktadir ancak insulin direnci ve obezite bu olgularin
temel 6zelligi degildir. Double Diyabet hastalarinda ise beta hicrelerine karsi otoantikor
pozitifligi mevcut olup ayni zamanda obezite ve insdlin direnci de belirgindir. Double Diyabet
patofizyolojisinde gevresel faktdrler ve beta hiicrelerine karsi olusan otoimm{n antikorlar rol
oynayabilmektedir.

Cocukluk ¢agindaki bir hastada obezite, akantozis nigrikans, kan basinci ylksekligi, yliksek
kolesterol dizeyi ve T2DM aile hikayesi gibi T2DM’ye spesifik dzellikler yaninda pankreas
hucrelerine karsi antikor pozitifligi var ise bu durumda Double Diyabet tanisi akla gelmelidir.
Bu hastalarda kilo kaybi, politri/polidipsi gibi T1DM’nin tipik 6zellikleri daha az gérdldr,
otoantikor titreleri daha disik seviyededir.

Double Diyabet hastalarinda mikrovaskiler ve makrovaskiler komplikasyon riski belirgin
olarak artmistir. Aimanya ve Avusturya’da yaklasik 31 bin TIDM'li hastanin dahil edildigi bir
calismada Double Diyabet sikligi %25.5 olarak bulunmus ve bu hastalarda yasa, cinsiyete
ve diyabet siresine gore dizeltme yapildiktan sonra komplikasyon oraninin belirgin olarak
daha fazla oldugu tespit edilmistir. Benzer HbA1c diizeylerine sahip hastalar arasinda
yapilan alt grup analizinde metabolik sendrom komponentlerine sahip T1DM hastalarinda
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olmayanlara gére komplikasyon riskinin 3.5 kat kadar daha fazla oldugu tespit edilmistir.
Ayni zamanda Double Diyabet hastalarinda glisemi hedef degerlerde olsa bile komplikasyon
oraninin T1DM hastalarina gére daha fazla oldugu da raporlanmistir. Benzer bir calismada
mortalite oranlarinin da Double Diyabet hastalarinda yaklasik olarak 2.5 kat kadar arttigi da
tespit edilmistir.

Double diyabet hastalarinin tedavisindeki en iyi yaklasim konusunda bir uzlasi
bulunmamaktadir. Ancak, bu hastalardaki belirgin klinik 6zellikler insdlin direnci ve obezite
oldugundan tedavi stratejileri bunlarin Ustesinden gelmek icin optimal 6nlemleri icermelidir.
Double diyabet hastalarinda tani sirasinda B hicre fonksiyonu hala mevcut olup f hicre
fonksiyonlarindaki azalma T1DM hastalarina gbre daha yavas seyirli olmaktadir. Bu
nedenle B hlcre kaybini azaltan 6nlemlerin de fayda saglayabilecedi distniimektedir.
Diyet ve egzersizi iceren yasam tarzi degisiklikleri hem kilo alimini énlemede hem insdlin
direncini azaltmada hem de f hiicre fonksiyonunun korunmasi anlaminda oldukca
yarar saglayabilmektedir. Double diyabet tedavisinde metformin, silfoniltreler, alfa
glukosidaz inhibitérleri, tiazolidinedionlar, glukagon like peptid-1 agonistleri ve insilin
kullanilabilmektedir. Metformin glisemik kontrolii saglamasinin yaninda kilo alimini azaltici
etkisi ve ayni zamanda insulin duyarliligini arttirici etkisi nedeni ile bu hasta grubunda fayda
saglayan ve tercih edilen 6nemli bir ilagtir. insiilin de glisemi kontroliiniin yaninda p hiicre
rezervini de korumasi nedeni ile tedavide 6nemli bir yer tutmaktadir.
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TiP 3C DIYABET

Prof. Dr. Levent Kebapcilar
Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari, Konya

Pankreatik hastaliklara sekonder DM, Tip 3c DM olarak tarif edilmektedir. Pankreatojenik
diyabet, Ozellikle ekzokrin pankreas hastaligi ile iligkili olan bir ikincil diyabet seklidir.
Pankreastaki kronik inflamasyon (-hicre kitlesinde azalmaya neden olur. Pankreatojenik
diyabet nedenleri olarak pankreatit, travma/pankreatektomi, neoplazi, kistik fibroz, otoimmun
pankreatit, hemokromatoz, fibrokalkiiloz pankreatopati yer almaktadir. Tip 3c DM, tim
diyabet hastalarin ortalama % 9-10 kapsamaktadir.

Akut Pankreatit ‘li hastalarda hastaneden taburcu olduktan sonra DM gelisme sikhgr 5
yilda yaklasik %23'tur. Sigara, alkolik AP ve akut nekrotizan pankreatit artmis DM insidansi
ile iligkili bulunmustur. Kronik pankreatit, vakalarin yaklasik %80'ini etkileyen T3cDM'nin
en yaygin etiyolojisidir. Kronik pankreatit, ekzokrin ve endokrin dokunun ilerleyici ve geri
dénisumsiz yikimina neden olan pankreas iltihabi ve fibrozisi ile karakterizedir. Alkolden
kaynaklanan toksik hasar, kronik pankreatitin en yaygin etiyolojisi olmaya devam ederken,
kronik pankreatitin diger etiyolojileri arasinda obstriktif patoloji (pankreas divisum, kanal
skarlari ve oluk pankreatiti), otoimmun pankreatit (tip 1 ve tip Il), kalitsal pankreatit (—yani
PRSS1 mutasyonlar ), diger genetik pankreatit (6r. SPINK1 veya CFTR mutasyonlar)

Pankreas kanser, beta-hicreleri tarafindan salinan insdlin, dogrudan asiner ve duktal hiicre
gruplarina ulasarak, IGF-I reseptérlerini uyarir. Pankreas kanser gelisiminde ayrica, gen
mutasyonlari ve ailesel gecis mevcuttur. Bazi anti-diyabetik ilaclar pankreas kanser riskini
arttirabilir. Diger risk faktorleri arasinda ise pankreatit bulunmaktadir. Pankreas karsinomu
tim T3cDMinin %8iini olusturur.

Kistik fibroz, transmembran iletkenlik diizenleyici gen (CFTR) mutasyonlarin neden oldugu
genetik bir hastaliktir. CFTR mutasyonlari pankreas kanallarinda obstriksiyona yol acar.
Pankreatik duktal kanal, inflamasyon ve immun hicre infiltrasyonu, sonugta endokrin-
ekzokrin pankreasin yikimi ile sonuglanir.

Bugiine kadar iki tip otoimmiin pankreatit tanimlanmistir. Artan serum immiinoglobulin

G4 (IgG4) seviyeleri, yogun storiform fibrozis, plazma hicre infiltrasyonu tip 1 otoimmin
pankreatit 6zeligi iken, Tip 2 otoimmin pankreatit, idiyopatik, ve nétrofil aracili pankreatit ile
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karakterizedir. Her iki tip de karin agrisi ve sariliga neden olabilir ve sonugta kronik pankreatite
yol agabilir. Bununla birlikte, otoimmin pankreatit vakalari hala gdézden kagmakta ve hatta
pankreas duktal adenokarsinomundan ayirt etmekte glglik yasanmaktadir. Otoimmin
pankreatit vakalari, dlistk doz steroidler veya immunomodulatérlere iyi cevap verirler.

Hemokromatozis, Herediter hemokromatozis (HH), hepsidin eksikligine bagli olarak, demirin
asiri emilimi ile karakterize, herediter bir demir metabolizma bozuklugu hastaligidir. % 45°den
daha yiiksek bir Transferrin-demir satlirasyonu mevcuttur. C282Y homozigotlarinda, yiksek
aminotransferaz seviyeleri ve duslk trombosit sayisi ile birlikte serum ferritin’nin >1000 ng/mL
olmasi, hastalarin % 80’inden fazlasinda sirozu 6ngérmektedir. C282Y homozigot genotipleri
ve diger HFE mutasyon H63D ve S65C, yaygin olarak tanimlanmis diger 2 HFE mutasyonudur
gbzlenmektedir. HH’li hastalarda diyabet (DM) prevalansinin yaklasik % 13-23 oldugu tahmin
edilmektedir. HH’de diyabetin patogenezi, demir birikimi ve buna bagli karaciger hasarindan
kaynaklanan hepatik insilin direncinin gelismesi ve pankreas f(-adacik htcrelerinin
hasarlanmasi sonucuna baghdir. Hipogonadotropik hipogonadizm, HH’deki en yaygin
diyabetik olmayan endokrin bozukluktur, hipofiz bezinde demir birikmesinden kaynaklanir ve
en sik juvenil HH'de goérulir. Erkeklerde iktidarsizlik, libido kaybi ve osteoporoza, kadinlarda
amenore veya daha az yaygin olarak erken menopoza neden olur. Hipotiroidizm de HH'de,
6zellikle erkeklerde, normal popllasyondaki erkeklere gére 80 kat artmis risk ile ortaya
cikabilir. EK olarak, HH'li hastalarin % 25 kadari, osteoporozdan etkilenmektedir.

Fibrokalkiiléz pankreas diyabeti karin agrisi, steatorrhea’ya yol acan yagdin sindirim bozuklugu
ve malabsorbsiyonu, zayif fenotip, insulin gerektiren ancak ketoza direngli diyabet ve brittle
glisemik kontrol ile karakterizedir. Alkol kullanimi yoktur ve nedeni tam olarak bilinmiyor,
hastalar sosyoekonomik diizeyi disuk bireylerdir. Altta yatan pankreas inflamasyon sadece
beta hicrelerinin degil, ayni zamanda adacik alfa ve pankreas polipeptit (PP) hiicrelerinide
etkiler. Kontrol edilmesi zor “brittle” hastaliklarin gelismesine yol agar.

Tip 3c belirtileri ise istemsiz kilo kaybi en énemli belirtilerindendir. Karin agrisi, asiri yorgunluk
hissi, ishal ve yagh diskilama da gérulebilmektedir.

Tip 3c Diabetes Mellitus icin énerilen tanisal kriterler

Major kriterler: Minor kriterler:

Ekzokrin pankreatik yetersizligin varhgr (fekal Pankreatik polipeptid sekresyon yoklugu
elastaz-1 testi vs)

Patolojik pankreatik gériintileme (EUS, MRG, BT) | Bozulmus inkretin sekresyonu (6rn GLP-1)

Tip 1 DM ile iligkili otoimmiin belirteclerin yoklugu | Asiri instlin direnci yoklugu (6rn HOMA-IR)

Bozulmus beta hiicre fonksiyonu (6rn HOMA-b,
C-peptid/glukoz orani)

Yagda eriyen vitaminlerin disuk diizeyleri (A, D, E, K).
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Tip 3c Diabetes Mellitus tedavi yasam tarzi degisiklikleri, tibbi beslenme tedavisi, oral
enzim replasmani ile birlikte, ¢6zindr lif agisindan zengin ve yag orani disik ve herhangi
bir derecede pankreas ekzokrin yetmezligi olan hastalarda yemek yemeye iliskin tavsiyeleri
icermelidir. Oral pankreatik enzim replasmani 6zellikle yag sindirimi ve emilimi icin dnemlidir
ve bu nedenle steatore semptomlarini kontrol etmeye ve yagda ¢éziinen vitamin eksikligine
karsi korumaya yardimci olur. Metabolik kemik hastaligi ve osteoporoz gelisimini dnlemek igin
yeterli D vitamini seviyeleri saglanmalidir. Kronik pankreatit ile iliskili diyabette, hiperglisemi
hafif oldugunda (HbA1c < %8) oral hipoglisemik ajanlar uygun olabilir. Eszamanl insilin
direncinden suphelenildiginde veya kanitlandiginda, insilin sensitizérii metformin ile tedavi
dustnilmelidir. insiilin sekretagoglari (silfoniliireler ve glinidler) ile tedavi de distindilebilir,
ancak bu ilaglar hipoglisemiye neden olabileceginden, 6gln almi tutarsiz oldugunda kisa
etkili ajanlar tercih edilir. Incretin bazli tedaviler (6rn. GLP-1 analoglari ve DPP-1V inhibitérleri)
ayrica insulin salgilanmasini arttirir, ancak ilaca bagli pankreatit vakalari olabileceginden
kullaniimasi 6nerilmez. Baslica endokrin kusuru insilin eksikligi oldugundan, inslin tedavisi
cogu hasta icin ve dzellikle hiperglisemiyi dizeltmek icin, akut hasta veya hastanede yatan

hastalar icin ve insllinin anabolik etkilerinin &zellikle faydali oldugu ciddi sekilde yetersiz
beslenen hastalar icin tercih edilen tedavidir.
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GLISEMIK ETKININ OTESINDE METFORMIN

Dr. Ayse Sertkaya
Amerikan Hastanesi Endokrinoloji Béltimdi, Istanbul

Gallega officinalis; kecisedefi; fabaceae (baklagiller) familyasindan; orta ¢agdan itibaren
sinek sokmasindan cilt yaralarina kadar tedavi amaciyla kullanilan ve kan sekerini de
dlsiricu etkisi oldugu bilinen otsu bir bitkidir. Guanidinden zengin oldugu anlasildiktan
sonra sentetik bir tlrevi olan biguanid yani metformin sentezlenmistir. Avrupa’da 1957’den
beri; Amerika ‘da da 1995’ten beri onayl olarak kullaniimaktadir. Zaman i¢inde geldigimiz
nokta bu molekdilin antidiyabetik etkisinin étesinde de etkileri oldugu ve hatta diyabet disi
amaclarla da kullanilabilecegidir.

Metforminin hicre icindeki konsantrasyonu, hlcre disindakine gére yaklasik 1000 Kkattir.
Mitokondri hicrelerin enerji jeneratéridir. Metforminin bahsi gecen diyabet disi etkilerini;
Ozellikle mitokondri icinde AMP-aktive protein kinaz (AMPK) Uzerinden enerji Uretimini
artirarak gosterdigi diisiinilmektedir. Proksimal barsaktan emilir. Biyoyararlanimi %40-80
olup doz bagimlidir, alinan doz arttikca absorbsiyonu azalir. Enterosit ylzeylerinde yer alan
PMAT ve OCT3 emilimden sorumlu tutulan molekullerdir. Oral alindiktan sonra ortalama 60.
dakikada karacigerde maksimum konsantrasyona gelir. Dort saatte karacigerden %80’ ve
24 saatte vucuttan %98’i atilir. Metabolize edilmez. Yarilanma 6mri yaklasik 5 saattir.

Metformin hepatositlerde cAMP ile uyarilan glukoz yapimini %58 bloke eder. AMPK
aktivasyonu hepatik glukoz yapiminin (HGP) engellenmesinde katalitik rol alir. Kas dokusuna
glikozun alinmasini da artirarak antidiyabetik etkisini gdsterir. Barsakta farmakolojik
metformin konsantrasyonu mikrobiyatay! degistirerek glikolizden laktat olusumunu artirir.
Boylece antidiyabetik etkilerini gdsterir. Kan beyin bariyerini gecer ve oreksijenik peptidleri
(NPY ve agouti related peptid) inhibe ederek, arkuat nukleusta leptin reseptérlerini artirarak;
area postrema’da ve dolasimda istahi baskilayan GDF15'i artirirarak; gida alimini azaltici,
kilo verdirici/almayi engelleyici etkileri sergiler.

Sican calismalarinda metformin farmakolojik dozlarinda; aktive olan AMPK (izerinden
lipogenezi ve KC’deki lipid depolarini azaltir. LDL reseptérlerini artirir. Bylece karaciger
yaglanmasini azalttigi 6ne surilmektedir.
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Bu etkilerin &tesinde kalp ve bdbrekler Uzerinde koruyucu; antiproliferatif; antifibrotik,
antioksidan etkileri oldugu; immuniteyi diizenledigi; tim bu etkilerle birlikte ya da tek basina
kansere ve yaslanmaya karsi etkin olabilecegi éne slrlilmekte ve hatta saglkli ve uzun
bir yasam icin -diyabet endikasyonu olmaksizin- kullanilabilecedi 6ngérilmektedir. Bazi
calismalarda bu etkilerin disik glisemik dizeylerde daha belirgin oldugu gdésterilmistir.
Diyabetik hasta kohortlarinda meme, kolon, pankreas, karaciger ve akciger kanserlerinin
sikliginin daha az oldugu yayinlanmistir. Metformin hiicre icine girdikten sonra i¢ mitokondri
membranina lokalize olan NADH-ubikinon oksidoreduktaz (komplex 1)’i gegici olarak inhibe
eder. Bdylece ATP sentezi yavaslar. AMP:ATP orani artar. AMPK uyarilir. AMPK, mammalian
target of rapamycin (mTOR)’u inhibe eder. MTOR; immun yanitta ¢ok aktif bir molekdil olup,
reaktif oksijen radikallerini artirir (ROS). Bu sistemin hem immun hicrelerin hem de solid
organlarin kanserogenezinde rol aldigi ve metformin tarafindan bloke edilmesinin kanser
karsiti bir etki olusturdugunu distindirmektedir. Yeterli veri olmamakla birlikte 6zellikle tiroid
papiller kanseri ve pankreatik néroendokrin timorlerde hem kanser sikligini azaltici hem de
kanser progresyonunu azaltici etkileri oldugu bildirilmistir.

Saghkh ve uzun yasam icin umut vadettigi disundlerek yapilan calismalar yeni ve az
sayidadir. Doku biyopsi 6rneg@i ve metabolik degerlendirmeler ile metforminin yasa bagli
metabolik ya da non-metabolik gen ekspresyonunu modifiye ettigi bildirilmistir. Ancak bu
konu henlz ¢cok sayida arastirmaya muhtagctir.
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OBEZITEDE AKILCI iLAC KULLANIMI

Uzm. Dr. Emre Durcan
Cerrah Pasa Tip Fakiiltesi l¢ Hastaliklari Anabilim Dali [stanbul

Akilci ilag Kullanimi; kisilerin klinik bulgularina ve bireysel 6zelliklerine gére, uygun ilaci, uygun sire
ve dozda, en diisiik fiyata ve kolayca saglayabilmeleri olarak 1985 yilinda Diinya Saglik Orgiiti
(DSO) tarafindan tanimlanmistir. DSO'ye gére, ilaglarin %50’sinden fazlasi uygun olmayan sekilde
recetelenmekte, saglanmakta veya satiimaktadir. Bunun yani sira; tim hastalarin yarisi da ilaglarini
dogru sekilde kullanamamaktadir. Bunun sonucu olarak da yanlis, gereksiz, etkisiz ve yiuksek maliyetli
ilag kullanimi; morbidite ve mortalite oranlarinda artisa, ilag yan etki riskinin artmasina, mali kaynaklarin
yanhs kullanilimasiyla temel ilaglara dahi ulasilabilirligin azalmasina ve tedavi maliyetlerinin hem
ekonomik hem de sosyal ydnden daha da artmasina sebep olmaktadir.

Son yillarda, obezite tedavisinde énemli ilerlemeler kaydedilmistir. Yasam tarzi degisikligi (beslenme
ve egzersiz), farmakolojik tedavi ve bariatrik cerrahi obezite tedavisinde i¢ ana yéntem olarak bilinir.
Obezitenin farmakoterapisinde akilci ila¢ kullanimi olmazsa olmaz bir uygulamadir. 19.yy’dan bu
yana kilo kaybini uyaran birgok ilag gelistiriimis fakat ciddi morbidite ve mortaliteye yol agan yan etki
profili nedeniyle kullanimdan kaldiriimistir. Tarihsel kullanim zamanina gére; tiroid hormon tedavisi
ile hipertiroidi; dinitrofenol ile katarakt ve ndropati; amfetamin ile bagimlilik; aminoreks ile pulmoner
hipertansiyon; cok dlsik kalorili diyet ile 61im; fenfluramin/fentermin ile valviler yetersizlik; rimonobant
ile intihar ve son olarak da sibutramin ile kardiyovaskdiler sistem iligkili 6lim yasanan olumsuzluklara
drnek verilebilir.

Glnumizde obezite tedavisinde etkin oldugu kabul edilen ve kronik obezite tedavisinde énde gelen
ilag kurumlari (FDA ve/veya EMA) tarafindan onaylanan 6 ilag &n plana ¢cikmaktadir. Bu ilaglar; orlistat,
liraglutid, lorcaserin, fentermin, fentermin/topiramat ve naltrekson/bupropiondur. Ulkemizde
ise uzun yillar sadece orlistat onayliyken son dénemde liraglutid de onay alarak obezite tedavisinde
kullanima girmistir. Gliniimiizde kullanimda olan anti-obezite ilaglarinin yan etki profillerine sirasiyla
bakacak olursak;

Orlistat ile en sik yan etki gastrointestinal sistem iliskilidir. Yagl diskilama, gaz, siskinlik, gaita
inkontinansi vb. siklikla géralur. Orlistat yagda eriyen vitaminlerin (A,D,E ve K) emiliminde azalmaya
neden olabilir, bu nedenle multivitamin destegi yapiimalidir. Birgok ilacin emiliminde degisiklik yapacagi
icin warfarin, antiepileptikler, levotiroksin ve siklosporin ile birlikte kullanimlarinda dikkat ediimelidir.

Liraglutid ile en sik yan etki mide bulantisidir. Bu etki titrasyon arttik¢a azalir ve tedavinin kesilmesine
ve kilo kaybinin durmasina neden olmaz. Galismalarda liraglutid kullanimi sirasinda plaseboya kiyasla
safra kesesi hastaliklari daha sik gorulmustir. Gebelerde, daha 6nce akut pankreatit gecirenlerde,
bireysel veya aile 6ykisiinde medller kanser dykisi olanlarda kullanilmamasi énerilir.

Lorcaserin ile baslica yan etkiler, bulanik gérme, bas dénmesi, uyku hali, bas agrisi, gastrointestinal
rahatsizlik ve mide bulantisidir. Calismalarda kardiyak valvilopati insidansi agisindan plasebodan
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anlamli bir farklihigi olmadigi bulunmustur. Ofori etkisinden dolayi bagimlilik potansiyeli oldugundan
alkol ve madde bagimhiginda kullaniimasi énerilmez.

Fentermin ile en sik yan etkiler, hipertansiyon, iskemi, ¢arpinti, tasikardi, bag dénmesi, disfori, 6fori,
bas agrisi, uykusuzluk, asiri uyariima, psikoz, huzursuzluk, Urtiker, libido degisikligi, kabizlik, ishal, tat
degisikligi, agiz kurulugu ve tremordur. Fentermin ile birlikte fenfluramin veya deksfenfluramin kullanan
kisilerde kalp kapak hastaligi gelistigi bildiriimistir. Koroner arter hastaligi, inme, aritmi, konjestif
kalp yetmezligi ve kontrol altinda olmayan hipertansiyon gibi kalp damar hastaliklarinin varliginda,
monoaminoksidaz kullanimi sirasinda ya da kullanimini takip eden 14 gun iginde, hipertiroidizm,
glokom, ajitasyon varligi, ilag bagimliihgi o6ykisl, gebelik ve emzirme durumlarinda kullanimi
kontrendikedir.

KONUSMA OZETLERI

Fentermin/topiramat ile en sik yan etkiler, agiz kurulugu, kabizlik ve parestezidir. Ayrica depresyon,
anksiyete ve dikkat bozuklugu gibi psikiyatrik ve kognitif yan etkiler gérilebilir. Hipertiroidizm, glokom
ve gebelik durumlarinda ve monoamin oksidaz kullanimi sirasinda ya da kullanimini takip eden 14 glin
icinde kullanimi kontrendikedir. Mevcut ilaci kullanan gebelerin bebeklerinde yarik agiz olusumu iki kat
fazla gérilmektedir. Fenterminin sempatik etkisine bagl olarak kalp hizinin arttigi diistiniimektedir.
Diger karbonik anhidraz inhibitérlerinde oldugu gibi topiramat bikarbonat ve potasyum distklugine ve
nefrolitiazis riskinde artisa neden olabilir.

Naltrekson/bupropion ile en sik gorilen yan etkiler bulanti, bas agrisi ve konstipasyondur. Diger
yan etkiler ise uykusuzluk, kusma, bas donmesi ve agiz kurulugudur. Kronik opiod ya da opiod
benzeri madde kullananlarda, akut olarak opioid birakanlarda, kontrol altinda olmayan hipertansiyonu
ve epilepsi 6ykulsi olanlarda, alkol, benzodiazepinler, barbitiratlar ve antiepileptik ilaglarin aniden
kesilmesi durumunda, monoamin oksidaz kullanimi sirasinda ya da kullanimini takip eden 14 gin
icinde ve gebelik durumunda kontrendikedir.
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DIYABETIK PERIFERIK NOROPATI TEDAVISI

Prof. Dr. Ersin Akarsu

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dall,
Gaziantep

Halahazirda diyabetik periferik néropatide(DPN) sinir hasarini geri gevirebildigi ispatlanan
tedavi mevcut degildir. Bu yuzden uygun ayak bakimi ve glisemik kontroli kapsayan
koruyucu &6nlemler tedavinin késetaslaridir. Semptom progresyonunu durdurmak veya
yavaslatmak icin alinacak Onlemler glisemik kontroli saglamak icin kullanilan ilaglar
yanisira diyet, eksersiz diizenlemesi ve kilo verme gibi yasam tarzi degisikliklerini kapsar. lyi
glisemik kontrol néropati progresyonunu yavaslatir ve insidansini anlamli derecede dusdrdr.
lyi glisemik glisemik kontrol tip 1 diyabetli hastalarda tip 2 diyabetli olanlara kiyasla daha
fazla fayda saglar. Agri tedavisi 6zellikle DPN’de gli¢ bir durumdur ve tedavinin 6nemli bir
unsurudur. Agriyi gidermek i¢in farmakoterapiler, néromoduilatuar tedaviler ve alternative
tedaviler 6nerilmektedir.

Agrili periferik néropatide optimal farmakolojik tedavi icin bazi tedavi klavuzlarinin dnerdigi
ilaglarla ilgili bazi bilgiler asagida yer almaktadir.

Antidepresanlar: Duloksetin selektif norepinefrin ve serotonin reuptake inhibitéradur, 60-
120 mg/gin dozunda kullanilir. Duloksetin agrili DPN’de yasam kalitesini artirir(M20).
Baglica metabolik istenmeyen etkisi aglik plazma glukozunu hafifge artirmasi, HbA1c'yi
hafifce artirabilmesi yanisira anlamli olmayan kilo artisidir. Diger yan etkileri agiz kurulugu,
istah azalmasi, uyku hali, terleme ve gastrointestinal problemlerdir. Agrili DPN icin FDA onayi
vardir. Trisiklik antidepresanlardan 6zellikle amitriptilin kullanilabilir. Agri tedavisindeki etkisi
pregabalin, gabapentin ve duloksetin tedavileri gibi gézikmektedir. Kesin etki mekanizmasi
belli degildir. ileri stiriilen bir mekanizma serotonin ve norepinefrin gerialim inhibisyonu olup,
diger mekanizma ise hiperaljezi ve allodini’ye aracilik eden N-methyl-d-aspartate reseptor
antagonisti olmasidir. Amitriptilin DPN’de 25-100mg tek doz olarak énerilirYan etkileri agiz
kurulugu, su retansiyonu, konstipasyon ve vertigodur. Ozellikle kardiyovaskiiler risk faktorii
olanlarda Torsades de pointes riski agisindan QT intervali takip edilmelidir. Onaylanmamis
olmakla birlikte venflaksazin de agrili DPN tedavisinde kisa dénemde etkili oldugu kanitiyla
kullanilmistir. Serotonin norepinefrin gerialim inhibitéridir. Glnlik doz 75-225mg’dir.
Hastalar QT arali§i uzamasi yéniinden diizenli olarak izlenmelidir.
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Antikonviilsanlar: Bu sinifin énde gelen ilaci kalsiyum kanal/ subnit a2-6 baglayicilan
olan pregabalindir. Agril DPN i¢in FDA onay vardir. Doz 150-300mg/giin arasidir. Pekgok
calisma agrida %30-50'den fazla iyilesme rapor etmistir. istenmeyen etkiler su retansiyonu,
gbérme bozukluklar, ataksi, 6fori, uykululuk, &fori ve vertigodur. Gabapentin de bu sinifa aittir.
Pregabalinle ayni tedavi hedefine sahiptir. DPN’de agri tedavisinde etkilidir. Resmi olarak
endikasyonu olmasa bile bazi klavuzlar DPN tedavisnde pregabalinden sonra ikinci segenek
olarak kullanilabilecegini belirtirler. Onerilen giinlik doz 900-3600 mg arasindadir. Kronik
bdbrek yetmezliginde gabapentin ve pregabalin dozlari ayarlanmalidir. Karbamazepin,
lamotrigine ve lacosamid gibi diger antikonvilsanlar da kullaniimigtir.

Opioidler: ik secenek ilaglar arasinda degildir. Tapentadol santral olarak etkili opioid
analjeziktir. Analjezik etkisini p-opioid reseptor and noradrenaline uptake inhibisyonu yoluyla
yapar. FDA agrili DPN i¢in uzun salinimh tapentadolu onaylamistir; ancak sonuglari kesin
degildir. Ayrica bu ilaglar i¢in bagimlilik dnemli bir olumsuz 6zelliktir.

Topikal tedavi: Kapsaisin dogal alkaloiddir. Bunun afferent Ad ve C liflerini desensitize ettigi
dusundlir. Bazi ¢alismalarda kapsaicinin agrili DPN'de etkisi gértimustur Sonuglar kesin
degildir. Lidokain ve klonidinin de agrili DPN igin topikal uygulamalari mevcuttur. Lidokain
voltaj bagimh sodium kanal inhibitéridir, anormal ¢alisan néronal sodium kanallarini bloke
eder. Klonidin ise antinosiseptif etkili presinaptik a-2 adrenergik reseptér agonistidir. Bu
ilaclarin krem, gel veya plaster seklinde preparatlari bulunmaktadir.

Patogeneze Yonelik Tedavi: a-Lipoik asid glcli antioksidan &zellikleri olan dogal bir
thiol’'diir ve diyet destegi olarak kullanilir. Diyabetik néropatide endikasyonu degerlendiren
calismalarda gunlik oral 600-1800mg ve intravendz olarak 600mg dozlari arasinda hafta
sonlalari hari¢ 3 hafta verilmistir. Her iki formilasyon da FDA tarafindan agrili DPN igin
etkili ve glvenli olarak deg@erlendiriimistir. Néropati semptomlar lzerine olumlu etkileri
bir metanalizde gérilmustir, Son olarak aktovegin; oksidatif strese etkili ve antiapoptotik
Ozellikleri olan bir GrGndir. Aktovegin tedavisi tablet ve intravenéz inflizyon formunda
kullanilan calismalarda DPN olan hastalarda néropati semptomlarinda ve vibrasyon algi
esiginde anlamli cevaplar alindigr géralmuastir. Ancak daha fazla ¢alismalarla sonuglarin
teyid edilmesi gereklidir.

Ozetle, néropatik komplikasyonlarin gelisimini kontrol altinda tutmak icin diyabet tanisindan
itibaren siki glisemik kontrol esastir. Farmakolojik tedaviyle ilgili klavuzlarda pregabalin ve
gabapentin gibi antikonvulsanlar ile bir antidepresan olan duloksetin genel olarak ilk tercih
ilaclardir. Opioidler bir grup hastada faydali olabilir, ama ¢ok dikkatle kullaniimali ve daima
etkili en disiik doz uygulanmalidir. intratekal ilag uygulamalari, spinal kord stimiilasyonu
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