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Turkiye Diyabet Vakfi onderlidinde, Turkiye Diyabet Akademisi Yayinlari
“Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025"” yeni kanita dayali calismalar ve
deneyimlerin 1s1g1 altinda hazirlanmistir.

Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025'te 6nceki baskilardan farkl olarak
yeni konu basliklari eklenmis, Ulkemizdeki guUncel tedaviler, kanita
ve uzman goruslerine dayanarak yeniden yazilmis, diyabet tedavi
algoritmasi guncellenmistir.

Gok ilgi géren daha dnceki baskilari gibi “Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi
2025"” in Ulkemiz kosullari gozetilerek hazirlanmis pratik onerileri
sayesinde, birinci basamaktan Uc¢UncU basamada dek, dnemli bir
basvuru kaynagdi olmayi sUrdurecedine inaniyorum.

Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025'in hazirlanmasinda yardimci olan
koordinatdr arkadaslarim Prof. Dr. Tevfik Demir ve Dog. Dr. Filiz Eksi
Haydardedeodlu'na, Turkiye Diyabet Vakfinin ydnetim kurulu Uyelerine,
emegdi gecen tUm moderatdr ve yazarlar ile destek olan tUm bilimsel
meslek kuruluslarina tesekkUr ederim.

Turkiye Diyabet Vakfi Yonetim Kurulu Adina
Prof. Dr. Okan Sefa BAKINER

Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025

Genel koordinatord
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DIABETES MELLITUS TANI, SINIFLAMA ve iZLEM KRIiTERLERI

1.1. Tanim

Diabetes Mellitus (DM), insUlin salinimi, insUlin etkisi veya bu faktorlerin her
ikisinde de bozukluk nedeniyle ortaya ¢ikan hiperglisemi ile karakterize
kronik metabolik bir hastaliktir.

Klinik Bulgu ve Belirtiler

AJiz kurulugu, polifaji, istahsizlik, polidipsi, polituri, nokturi, kilo kaybl, bulanik
goérme, idrar yolu enfeksiyonlari, vulvovajinit gibi mantar enfeksiyonlar,
kasinti, ciltte kuruma, yorgunluk ve ayaklarda uyusma, karincalanma, yanma.

Diyabet Tani Kriterleri

Taniicin asagidaki kriterler kullanilmaktadir.

Aclik Plazma Glukozu (APG) 2126 mg/dI

Rastlantisal Plazma Glukozu + diyabet semptomlari 2200 mg/dI

Oral Glukoz Tolerans Testinde (OGTT) 2. saat plazma glukozu 2200 mg/d|

HbAlc 2%6,5

Kan glukozu dolcumunde referans yontem olarak vendz plazmada
glukoz oksidaz yontemi kullaniimalidir.

Aclik plazma glukozu icin en az 8 saat aclik gereklidir.

Rastlantisal plazma glukozu, gida alimina bagh olmaksizin gunun
herhangi bir saatinde dlgulebilir.

OGTT 75 g oral glukoz alimi ile yapilmalidir.

Plazma glukoz 6l¢cUmUne gore tam kan glukoz 6l¢UmU %11, kapillerglukoz
olcUmMU %7 serum glukoz dederi %5 civarinda daha dusuk bulunur.

HbAlc, ancak uluslararasi standardize edilmis yontemlerle 6l¢Um
yapildiginda tani testi olarak kullanilabilir.

HbAlc testi anemi, hemoglobinopati, gebelik (2. ve 3. trimester), siroz,
bobrek yetmezligi, diyaliz gibi durumlarin varliginda ve C ve E vitamini
gibi antioksidan kullaniminda tani testi olarak kullanilamaz.

Diyabet tanisinda kullanilan OGTTve HbAlc'nin tanidederiolarak birbirine
gore Ustunlugu yoktur. HbAlc dederi ile plazma glukoz degeri arasinda
uyumsuzluk var ise HbAlIC'yi etkileyen durumlar géz 6nUne alinmalidir,

Kesin hiperglisemi ve semptom yoklugunda tani icin, ayni veya farkl

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



DIABETES MELLITUS TANI, SINIFLAMA ve iZLEM KRIiTERLERI

zamanlarda yapilmig farkl testlerde veya farkli zamanlarda yapilimis
olan ayni testte iki anormal sonug gereklidir.

10. GUNIUk pratikte OGTT yapilan bazi kisilerin aglik ve 2 saatlik glukoz
dederleri normal ya da Bozulmus Aclik Glukozu (BAG)/Bozulmus
Glukoz Toleransi (BGT) araliklarinda bulunmasina karsin birinci saat
glukoz dederi 200 mg/dl Uzerinde oldudu gértlmektedir.

11. Bu nedenle ara hiperglisemiyi tanimak ve diyabet tani kriterlerinde
kullanilmak Uzere OGTT'nin 1. saat olcumlerine de 6nem verilmelidir.
75 gram OGTT'nin 1. saatinde =155 mg/dl bulunmasi “ara hiperglisemi”
olarak degerlendirilmeli, yasam tarzi dedisikligi planlanmalidir. Eger
1. saat dlcUmMmU =209 mg/dl bulunur ve ikinci bir test ile diyabet tanisi
dogrulanirise asikar diyabet olarak kabul edilmelidir.

1.2. Prediyabet Tani Kriterleri

Aclik plazma glukozu (APG) 100-125 mg/dI
OGTT'de 1. saat plazma glukozu 155-199 mg/dl
OGTT'de 2. saat plazma glukozu 140-199 mg/dI
HbAlc %5,7-6,4

1.3. Tip 1 ve Tip 2 Diyabet Risk Faktorleri

Tip 1 Diyabet Risk Faktérleri

Beta hucre yikimina neden olan otoimmun, genetik ve cevresel faktorler

Tip 1 DM risk faktorlerini olusturmaktadir.

e Genetik yatkinlik: Altinci kromozomun kisa kolunda yer alan human
|6kosit antijen (HLA) genleri (DQB1, DRB1, DR3, DR4, DR3/4), major
histokompabilite kompleksi (MHC Sinif 1) Uzerinde yer alan diyabetojenik
genler, ailede Tip 1 DM oykusu.

* Cevresel tetikleyiciler: \/iral enfeksiyonlar (Koksaki B, EBV, SitomegalovirUs),
kimyasal toksinler, ilaclar (immun check-point inhibitorleri), emosyonel stres.

e immiin mekanizmada bozukluk: immUn tolerans kaybi insUlinitis, yavas ve
progresif pankreas adacik beta hicrelerinin kaybi (TH1 CD4 ve sitotoksik
CD8T lenfositler aracil)

e Otoantikor pozitifligi: Anti-adacik antikoru, anti-insUlin antikoru, anti-
GAD antikoru, anti-1A2, anti-Znl8.

e Otoimmiin hastalik 6ykdisii: PoliglandUler sendromlar.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 13




DIABETES MELLITUS TANI, SINIFLAMA ve iZLEM KRIiTERLERI

Tip 2 Diyabet Risk Faktorleri

Tip 2 DM risk faktérleri heterojendir. instlin salinimi ve duyarliligin
etkileyen genetik, sosyodemografik, klinik ve yasam tarzi faktorleri Tip 2
DM gelisiminde onemlidir.

» Genetik: Ailede DM 6ykUsU (1. derece akrabalarda).

* Demografik Risk Faktorleri: Yas, kadin cinsiyet, etnik koken (Latin, Afrika
kokenli Amerikalilar, Asyali Amerikalilar.), dUsUk sosyoekonomik dizey,
dUsuk egitim duzeyi.

e Yasam Tarzi ile iliskili Risk Faktorleri: Fazla kiloluluk/obezite, fiziksel
inaktivite, uygun olmayan diyet paterni, bozuk uyku dUzeni, sosyal cevre,
modernizasyon.

e Klinik Risk Faktorleri: Bozulmus glukoz toleransi (BGT), bozulmus aglik
glukozu (BAG), gestasyonel diyabet (GDM), polikistik over sendromu
(PCOS),kardiyovaskiler  hastalik, hipertansiyon, hiperlipidemi,
abdominal obezite, yadli karaciger hastalidi, obstriUktif uyku-apne
sendromu (OSAS), dodum kilosu, gebelik yasina gére bUyUk (LGA) ya da
kUgUK (SGA) dogum yapmis olmasi.

o iloglar: Glukokortikoidler, antipsikotikler, tiazid ditretikleri, HIV ilaglari...

Not: Her iki DM tipi de her yasta goérulebilmektedir. Tip 2 DM 35 yas

Uzerindeki bireylerde, Tip 1 DM ise 35 yas altindaki bireylerde daha siktir.

Asemptomatik Kisilerde Diabetes Mellitus Tarama Kriterleri
35 yasindan itibaren tiim bireyler

BKI 225 kg/m? olan ve asagidaki ek risk faktéri olanlar:

e Fiziksel inaktivite,

e Birinci dereceden akrabalarda diyabet olanlar,

* YUksek riskli irklar/etnisite (Afrika kokenli Amerikalilar, Latin irk gibi),

e >/ kg bebek doguranlarve daha dnce gestasyonel diyabet tanisi alanlar
1-3 yilda bir taranmali,

e Hipertansiyon tanisi olanlar (2140/90 mmHg) ya da hipertansiyon
tedavisi alanlar,

e HDL-kolesterol <35 mg/dl ve/veya trigliserit >250 mg/dl olanlar,

e insulin rezistansinin klinik bulgulari,
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e Polikistik Over Sendromu "PCOS’

* Daha dnceki degerlendirmelerde prediyabeti olanlaryillik taranmal,

e KardiyovaskuUler hastalik varhg,

e Kronik dejeneratif beyin hastaligi olan veya antipsikotik ilag kullananlar,
e Organ nakli yapilmis hastalar,

o HIV'li kisiler, yUksek riskli ilaglara maruz kalma, pankreatit oykUsu,

e Periodontal hastalik,

e Ailesinde Tip 1 diyabet bulunan veya genetik yatkinhidi olan kisilere, Tip 1

DM agisindan antikor taramasi yapilmalidir.

1.4. Diyabet Tam1 Algoritmasi

Diyabet Tani Algoritmasi
= 35 yas kisilerde 3 yilda bir tarama yapilmalidir.
Ek risk faktori olanlarda daha erken ve daha sik tarama yapiimalidir.
I
Aclik Plazma Glukozu (mg/dl)

<100 100-125 2126
[
OGTT
[
| | | |
APG =100 APG:100-125 APG:100-125 APG 2126
2.st 140-199 2.st £140 2.st 140-199 2.st 2200
| | '
. - BAG ve BGT
Izole BGT Izole BAG Prediyabet
| )
Risk faktori varsa Prediyabet Diabetes ||
OGTT Mellitus
1

Gerektiginde tekrar tara
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1.5. Diyabetin Etiyolojik Siniflandirmasi

Diyabetin farkh formlarinin her yas gurubunda goérulebilmesi ve tUm
diyabet tiplerinde belirli ddénemlerde insuUlin ihtiyaci olmasi nedeniyle,
gec¢miste kullanilan yasa bagli veya insulin bagimliligina dayali diyabet
tiplendirmesi terk edilerek etiyolojiye dayall tiplendirme kullaniimaya
baslamistir. Diyabetin etiyolojik siniflandirmasi (Tablo 11). Ayrica diyabetik
hastalar, hastaligin kalitim &zelliklerine gdére monogenik veya poligenik
diyabet olarak siniflandinimakla birlikte, bu hastaliklar etiyolojik
siniflandirmada farkli gruplaricerisinde yer almaktadir.

Tablo 11. Diyabetin Etiyolojik Siniflandirmasi

Tip 1DM
Tip 2 DM
Gestasyonel DM

N

Diger Spesifik Diyabet Tipleri

Beta Hicre Fonksiyonlarinin Genetik Defektleri Sonucunda Gelisen Diyabet
insilin Etkisinde Genetik Defektler Sonucunda Geligen Diyabet

Ekzokrin Pankreas Hastaliklari Sonucunda Gelisen Diyabet

Endokrin Hastaliklara Bagh Olarak Gelisen Diyabet

ilag Kullanimi Sonucunda Gelisen Diyabet

Enfeksiyon Hastaliklari Sonucunda Gelisen Diyabet

Tip 1 Diyabet Benzeri Atipik Diyabet Formlari

@ =0 o0 oo

Genetik Sendromlarla Birlikte Goérulebilen Diyabet Formlari
Tip 1DM

I.Tip1DM

Pankreas beta hucrelerinin otoimmun hasari sonucu ortaya ¢ikan ve
yasam icin mutlaka insUlin kullaniimasi gereken hastalardir. TUm diyabetik
hastalarin %5-10'unu olustururlar. Iki farkli bigcimde ortaya ¢ikabilir;

A. %95 Immun Aracili Tip 1 DM

e Tip 1 diyabetlilerin %95'ini teskil eder.

* %90 pankreatik otoantikor (+)

e Tani aninda antikorlar pozitif olmasina ve diyabet ortaya ¢ikmasina
karsin, baslangicta mutlak insulin eksikligi olmayan, yavas seyirli bir
otoimmun diyabet formu olan Yetiskinlerde Latent Otoimmun DM-
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LADA da bu tipte diyabet olarak kabul edilmektedir.
B. %5 idiyopatik Tip 1 DM
e Otoantikorlar negatiftir, pankreatik kalsifikasyon gérulebilir.

. Tip 2 DM

Tum dUnyada en sik gorulen ve hastalarin %85-90'nini olusturan baslica
diyabet tipidir. Baslangic¢ta insulin ihtiyaci olmayan, cogunlukla obezitesi
ve aile 6ykUsU bulunan bireylerde ortaya ¢ikan ve insulin direncizemininde
ilerleyici insUlin salinim defekti gelisen hastalik tipidir.

I1l. Diger Spesifik Diyabet Tipleri

Bu gurupta Tip 1 veya Tip 2 diyabet tanimina uymayan ve farkl ozellikleri
olan c¢ok sayida hastalik ve etken bulunmaktadir Bu hastaliklarin bir
kismi genetik gecis ozellikleri gdsterirken, dnemli bir kismi ise altta yatan
bir baska hastalia, enfeksiyonlara, ilaglara ve pankreatik hastalia
ikincil olarak gelismektedir. izole diyabet, cesitli endokrin ve endokrin disi
hastaliklarla birlikte veya tipik dzellikleri olan sendromlara eslik edebilir.
Bu hastaliklar 8 farkli baslik altinda (A-H) toplanmustir.

A. Beta Hicre Fonksiyonlarinin Genetik Defektleri Sonucunda Gelisen
Diyabet

Maturity Onset Diabetes of The Young (MODY) diyabet ve mitokondriyal
diyabet bu grupta yer almaktadir GUnUmuUze kadar 14 farkli MODY tipi
tanimlanmistir Bu hastaliklarin genel ozellikleri, iliskili genetik mutasyon
ve gorulme sikligi Tablo 1.2'de toplu olarak verilmistir.

Tablo 1.2. MODY Siniflandirmasi, Gortleme Sikhgi, Genetik ve Diger

Ozellikleri
Hastalik | Kromozom Genetik Patoloji Stkik
mutasyon %
MODY1 |20. Kromozom | HNF-4 = hicre disfonksiyonu 5*
MODY 2 | 7 Kromozom Glukokinaz Glukoz algilama bozuklugu | 15-20*
MODY 3 | 12. Kromozom | HNF-1 = hicre disfonksiyonu :g;
MODY 4 | 13. Kromozom | IPF-1 = hiicre disfonksiyonu <1
MODY 5 |17 Kromozom | HNF-1 = hicre disfonksiyonu 58
MODY 6 | 2. Kromozom NeuroD1 = hiicre disfonksiyonu <1
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MODY 7 | 2. Kromozom KLFT1 = hiicre disfonksiyonu <1

MODY 8 | 9. Kromozom | CEL Pankreas Ekzokrin ve <1
endokrin bozuklugu

MODY 9 | 7 Kromozom PAX4 = hiicre disfonksiyonu <1

.EODY 11. Kromozom | INS insilin gen mutasyonu <1

MODY 11 | 8. Kromozom BLK insilin sekresyon defekti <1

ATP-Duyarh potasyum

MODY 12 | 1. Kromozom | ABCCS8 k . <1
kanal disfonksiyonu

MODY | 41 Kromozom | KINTI ATP-Duyarli potasyum <1

13 kanal disfonksiyonu

:ZODY 3. Kromozom | APLLI insilin sekresyon defekti <1

*En stk gorulen MODY tipleri
MODY hastalarinda genel 6zellikler;

e Hafif bir hiperglisemi tablosu vardir,

e Otozomal kalitim ve en az 3 kusak boyunca kuvvetli aile dykusU olmasi,

e Diyabetin erken yaslarda baslamasi (genellikle <25 yas),

® Beta hucresive digeryapilara yonelik oto antikorlarin negatif bulunmasi,

e Tip 2 diyabetiklere 6zgu metabolik sendrom bulgularinin olmayis,

e Endojen insulin sekresyonunun korunmasi,

e SUlfonilUre’lere iyi yanit tipiktir, ilerleyen dénemde insulin ihtiyaci
gelisebilir,

e Komplikasyon gelisme riski diger tiplerile benzerdir.

Mitokondriyal diyabet; mitokondriyal DNAdaki bir mutasyondan

kaynaklanan diyabet alt tipidir. Bu hastalik sadece anne tarafindan aile

bireylerinden kalitimla gecebilir. Etkilenen bireylerde cesitli derecelerde
sagirhk da vardir.

B. insilin Etkisinde Genetik Defektler Sonucunda Gelisen Diyabet
a. Tip Ainsulin direnci

b. Donohue sendromu (Leprechaunism)

c. Lipoatrofik diyabet

d. Rabson-Mendelhall Sendromu
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e. Digerleri

C. Ekzokrin Pankreas Hastaliklari Sonucunda Gelisen Diyabet

Pankreasin ekzokrin hastaliklari sonucunda veya pankreasi dogrudan
etkileyen durumlara bagli olarak gelisen sekonder diyabet tipleri bu
baslik altinda toplanmaktadir.

a. Pankreatitler

b. Travma

c. Pankreatektomi

d. Neoplazi

e. Kistik fibrozis

f. Hemokromatozis

g. Fibrokalkuldz pankreatopati
h. Digerleri

D. Endokrin Hastaliklara Bagh Olarak Gelisen Diyabet
a. Akromegali

b. Cushing Sendromu

c. Glukagonoma

d. Feokromasitoma

e. Hipertiroidi

f. Somatostatinoma

g. Aldosteronoma

h. Digerleri

E. ilag Kullanimi Sonucunda Gelisen Diyabet
a. Pentamidin

b. Nikotinik asit

c. Glukokortikoidler

d. Diazoksid

e. 3-adrenerjik agonistler

f. Tiazid diuretikler

g. Antipsikotik ilaglar
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h. Fenitoin

i. Statinler

j. a-interferon

k. Digerleri

F Enfeksiyonlar Sonucunda Gelisen Diyabet

a. Konjenital kizamikgik

b. SitomegalovirUs

c. Koksaki B

d. Kabakulak

e.Adenovirusler

f. Digerleri

G. Tip 1 Diyabet Benzeri Atipik Diyabet Formlari

a. Anti-Insulin Reseptor Antikoru lliskili Diyabet

b. Stiff-Person Sendromu

H. Diyabetle Birlikte Gérilebilen Diger Genetik Sendromlar

a. Down Sendromu

b. Klinefelter Sendromu

c. Turner Sendromu

d. Wolfram Sendromu

e. Friedreich Ataksisi

f. Miyotonik Distrofi

g. Huntington Koresi

h. Digerleri

GESTASYONEL DIYABET

Gestasyonel diyabet; gebelik dncesinde veya baslangicinda normal oldugu
bilinen kadinlarda 24-28. gebelik haftalarinda veya sonrasinda ilk kez tani
konulan 1limli bir glukoz metabolizmasi bozuklugudur. Bu dénemde olsa

bile, ciddi ve semptomatik hiperglisemi varliginda diger diyabet tipleri
dusunulmelidir. Gestasyonel diyabetin baslica dzelliklerisu sekilde dzetlenebilir.

a.Ozellikle yUksek riskli bireylerde ortaya cikan gebelige 6zgU bir hastaliktir.

b. Ihml bir hiperglisemi ve karbonhidrat intoleransi tablosu vardir.
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c. Dogumla birlikte tedavi ihtiyaci cogunlukla ortadan kalkar.
d. Sonraki gebeliklerde tekrarlama riski yUksektir.

e. Ayrica bu bireylerde ve dodan bebeklerde yasam boyu diyabet gelisme
riski daha yuksektir.

Tablo 1.3. Gestasyonel Diyabet Tarama ve Teshisi

iki agamali strateji:

Bilinen diyabet tanisi olmayan kadinlarda 24-28. gebelik haftalarinda; 50 g
OGTT ile 1. saatte plazma glukoz 6l¢Umi yapilir.

Bu test sirasinda hastanin a¢ olmasi gerekmez aclik

1. saat sonunda Plazma glukoz 6l¢tmi 140-180 mg/dl arasinda ise 100 gr OGTT
uvygulamasina gegilmelidir.

Olcilen plazma glukozu >180 mg/dl ise dogrudan gestasyonel diyabet tanisi
konulabilir.

En az 8 saatlik gece achgi sonrasi sabah 100 gr OGTT yapilmaldir.

v’ Gestasyonel DM tanisi asagidaki plazma glukoz dlciminden en az iki tanesi
karsilanirsa konulur; Achik 295 mg/dI

v1. saat 2180 mg/dl|

v'2. saat 2155 mg/dl

v'3. saat 2140 mg/dl

1.6. Tip 1 ve Tip 2 Diyabetin Ayirici Tanisi

Tip 1 Diyabet genellikle cocuklarda ve genclerde gorUlmekle birlikte,
elimizdeki yeni tani yontemleriyle yillarda eriskin yaslarda Tip 1 (LADA)
olgulari bulunmaktadir.

Tip 2 Diyabet ise genellikle 30 yasindan sonra ortaya ¢ikmakla birlikte
son yillarda yasam ve gunlUk aktivitelerdeki degisiklikler ve artan obezite
sikligr nedeniyle cocuk ve adolesan yaslarinda da Tip 2 Diyabet sikhdi
giderek artmaktadir.

Her iki hastalikta da prediyabetik sessiz bir donem sonunda asikar klinik
bulgular ortaya ¢cikmaktadir. Tip 2 diyabetik hastalarda ilk tani sirasinda
kronik mikro veya makrovaskuler komplikasyonlar gorulebilirken, Tip 1
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diyabetik hastalarda ise tanidan yaklasik 5 yil sonra bu komplikasyonlar
izlenebilmektedir. Tip 1 diyabetik hastalarda hastaligin gelisim sureci
Tablo 1.4'te, bu hastalarin ayirici tanisindaki baglica &zellikler ise Tablo
1.5'te 6zetlenmistir

Tablo 1.4. Tip 1 Diyabetin Gelisim Sureci

° Divabe 2 [= Divabe ° alarda la A oo
Evre 1 Evre 2 Evre 3
Normoglisemi Disglisemi Hiperglisemi
Pre-semptomatik | Pre-semptomatik | Semptomatik
Adacik otoantikor | Adacik otoantikor | Adacik

pozitifligi (bir veya

pozitifligi (bir veya

otoantikorlari

birden fazla) birden fazla) negatiflesebilir

Bozulmus aclik

lukozu veva Aclik plazma Standart
. . g y glukozu 100-125 Diabetes Mellitus
Tani Kriterleri bozulmus glukoz . . .
mg/dI kriterlerini karsilar

toleransi yok

2. Saat plazma
glukozu 140-199

mg/dl
Alc %5,7-6,4

Evre 1de 5 yilda, semptomatik Tip 1 DM riski yaklasik %44, Antikor sayisi ve

titresi arttikca Tip 1 DM riski artar, 22 otoantikor olanlarin %70'i 10 yilda, %840
15 yilda Tip 1 DM gelisir.

Tablo 1.5. Tip 1 ve Tip 2 Diyabetik Hastalarda Ayirici Tani

Klinik Ozellikler Tip 1DM Tip 2 DM MODY
i =
Baslangig yasi Genellikle £30 yas | Genellikle 230 yas 5:;elllkle =30
. Genellikle akut, Yavas, cogunlukla | Yavas, cogunlukla
Baglangic sekli semptomatik asemptomatik asemptomatik
Ketozis Sikhkla var Sikhkla yok Genellikle yok
. . Genellikle fazla
Baslangic kilosu Genellikle zayif Vit Normal
Ailede diyabet Yok veya belirgin . _—
Yok degil Yogun Cok belirgin
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>1,8 ng/dI
C-Peptid <0,6 ng/dI ilerleyen dénemde | >1,8 ng/dl
disebilir
Genellikle pozitif
Otoantikorlar Anti GAD, IA2Ab, | Negatif Negatif
Anti ZrT8, IAA,
ICA
Diger otoimmiin
ek s Al | Yok Yok
. Genellikle Tani aninda
Kronik . Tanidan sonra
komplikasvonlar tanidan5 yil sonra | komplikasyonlar llar icinde
P 4 belirgin hale gelir. | bulunabilir. y € ’

Hicbir klinik ozellik, tek basina Tip 1 diyabeti dodrulamaz. En ayirt edici
dzellik, tani sirasinda daha genc yas (<35 yas), daha disUk BKI (<25kg/
m?), istemsiz kilo kaybi, ketoasidoz ve basvuruda glukoz >360 mg/dl (>20
mmol/L) olmasi da bilgilendiricidir. Asidozsuz ketoz, ozmotik semptomlar,
aile dykUsU veya otoimmuUn hastalik oykUsu gibi klasik olarak Tip 1
diyabetle iliskilendirilen diger 6zellikler zayif ayiricilardir.

AntiGAD, pozitifligi en yUksek antikordur ve &lcUlen esas otoantikor
olmalidir MUmkUnse Adacik tirozin fosfataz 2 (IA2) ve/veya ¢inko taslyici 8
(Anti ZnT8) antikorlar da bakilmalidir. insUlin tedavisi gérmemis kisilerde
insUline karsi olusan antikorlarin dlcumuU de faydali olabilir. Tip 2 diyabet
veya monogenik diyabet klinik 6zellikleri olmayan 35 yasin altinda teshis
edilenlerde, Tip 1 diyabetli kisilerin %5-10'unda antikor bulunmadigindan,
antikor testlerinde negatif bir sonug Tip 1 diyabet tanisini degistirmez.

Monogenik diyabet, asadidaki &ozelliklerden bir veya daha fazlasinin
varhginda akla gelmelidir: Tani aninda HbAlc %75 (<58 mmol/mol),
bir ebeveynin diyabetli olmasi, spesifik monogenik diyabet ozellikleri
©rn. renal kistler, parsiyel lipodistrofi, anneden kalitsal sadirlk, obezite
olmaksizin siddetli instlin direnci) ve monogenik diyabet tahmin modeli
olasihgl >%5 olmasi (wwwdiabetesgenes. org/exeter-diabetes-app/

ModyCalculator).

C-peptid testi yemekten sonraki 5 saat icinde rastgele bir numune
(eszamanli glukolize), siniflandirma icin klasik bir C-peptid stimUlasyon
testinin yerini alabilir. Sonu¢ =1,8 ng/ml ise test kosullarinin énemi yoktur.
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Sonug <1,8 ng/ml ise ve eszamanli glukoz <72 mg/dl ise veya kisi uzun
sUre ag¢ kalmis ise testin tekrarlanmasi dUsunulmelidir. Hiperglisemik
aciller disinda, o6lculen cok dusuk seviyeler (<024 ng/ml) gosteren
sonuglarin tekrarlanmasina gerek yoktur. Hiperglisemik akut durumlarda
glukotoksisite nedeniyle C-peptid suprese olabilir. Hiperglisemik bir acil
durumdan sonraki 2 hafta icinde C-peptid dUsUk ¢ikabilir, dlcUimemelidir.
insUlin tedavisi géren bir kiside, ciddi instlin eksikligini dislamak icin
insUlin kesilmeden dnce C-peptid dlcUimelidir.

Tip 2 diyabet uzun bir asemptomatik preklinik donemi olan metabolik
sendrom bulgulariile seyreden, cogunlukla BKi (=25 kg/m?) olan bireylerde
gorulen bir diyabet tipidir Daha az ayirt edici ozellikler, beyaz olmayan
etnik koken, aile oykusu, hastalik baslangicindan daha uzun sure dnce
semptomlarin gérilmesi, semptomlarin siddetinin daha hafif olmasi ve
adilede otoimmunite dykUsU olmamasidir.

Coklu antikor testleri negatif olan her hastada monogenetik ve
mitokondriyal DM, acisindan genetik testler ile tarama onerilmektedir.

Yasl bireylerde akut baslangicl yUksek kan sekeri ile karakterize diyabet
gorulmesi durumunda pankreas kanser olasiligr dosunUlmelidir.

InsUlin tedavisi almayan ve potansiyel olarak Tip 1 DM oldugu disUnilen
bir hasta akut hiperglisemi gelisme olasiligi nedeniyle insUlin tedavisinin
hizla baslanabilmesi icin dikkatli izlemi ve onceden egitim almasi
gerekebilir.

Yemekten sonraki 5 saat icinde alinan C-peptid dederleri 0,6-1,8 ng/ml
genellikle Tip 1 diyabet ile veya genclerde gorUlen eriskin tipi diyabet
(MODY) ile uyumludur. Ancak insUlinle tedavi edilen Tip 2 diyabette,
dzellikle normal veya dUsuk BKI olanlarda veya uzun diyabet siUresi
sonrasinda gorulebilir.

Diyabet tipini ayirt edebilmek icin ingilizce terimlerin bas harflerinden
olusan AABBCC yaklasimi da pratik olabilir Buna gore;

A-Age-Yas: Ornegdin 30 yasin altindaki bireylericin Tip 1 DM dUsunin,

A-Autoimmunity-Otoimminite: Oz veya soy gecmisinde otoimmin
hastaliklar bulunmasi,

B-Body Mass Index-Beden Kitle indeksi: Ornegin BKi <30 kg/m?ise
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B-Background; Aile 6ykisi: Tip 1, Tip 2 veya MODY aile 6ykUsu olmas;,
C-Control-Kontrol:insulindisitedavilerglisemikkontrolinsaglanamamasi,

C-Comorbidity-Komorbidite: Ornegin kanser nedeniyle immUn-check-
point inhibitorleri kullanimi diyabete yol acabilir.

Tip 1 DM tanisi olmasi ayni zamanda Tip 2 diyabetle iliskilendirilen
ozelliklere (insulin direnci, obezite ve diger metabolik anormallikler) sahip
olmay! engellemez. Klinik pratikte daha kesin alt gruplar kullanilana
kadar, bdyle bir bireyin hem Tip 1 hem de Tip 2 diyabet ozelliklerine gore
kategorize edilmesi daha uygun olabilir. Bu hastalarda glisemik kontrolU
iyilestirme yaninda kilo kontrolU saglamak amaciyla GLP-1 RAveya SGLT2
inhibitdru ilaclarin kullanimi ve yakindan izlemi dederlendirilebilir.

Tablo 1.6. Monogenik Diyabetin Sik GorUlen Tipleri ve Klinik Ozellikleri

Kalitim Sekli  Klinik Ozellikler
GCK-MODY

* Glukoz ile uyarilan insilin salgisi icin daha yiksek
bir glukoz esigi nedeniyle sabit, progresif olmayan

GCK achk kan glukozu yiukselmesi;

MODY2
( )| op * Genellikle tedavi gerektirmez

» Mikrovaskuiler komplikasyonlari nadir

* OGTT'de 2 saatlik plazma glukozu seviyesinde
artis <54 mg/di

HNF1A-MODY

* En sik gorulen tip

* Adélesan veya geng yetiskinlerde ortaya cikan
HNF1A progresif insilin salgilama bozuklugu

(MODY3) | oD * Glukoziri igin disUk renal esik

* OGTT'de 2 saatlik plazma glukozu seviyesinde
artis >90 mg/dI

* Dusik hs-CRP

* Sulfonilre’lere duyarh
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HNF4A-MODY

» Adélesan veya geng yetiskinlikte ortaya cikan
HNF4A progresif insilin salgilama bozuklugu

(MODY1) oD  BUyik dogum agirhid (makrozomi) ve

* Gegici yenidogan hipoglisemisi goérilebilir
* Silfonilure’lere duyarl

HNF1B-MODY

HFN1B » Gelisimsel renal hastalik (genellikle kistik)
(MoDY5) | op * Genitoiriner anormallikler

* Pankreas atrofisi

* Hiperirisemi, gut

Kimlerde monogenik diyabeti arastiralim?

Yasamin ilk 6 ayinda ortaya cikan diyabeti olanlar.

Tip 1 ve Tip 2 DM klinik 6zelligi tasimayanlar (Tip 1 DM ile iligkili otoantikorlar
negatif, obezite ve diger metabolik sendrom ézellikleri olmayan diyabetikler).

Atipik diyabet seyri olan birden fazla kusakta diyabetik aile 6ykisi olanlar.

Hafif aclik hiperglisemisi, HbAlc %5,6-7,5 arasinda stabil seyreden hastalar.

Gicli aile 6ykUsi olan bireyler.

Otoimmn antikoru pozitif olsa da tipik bir Tip 1 diyabet seyri géstermeyen
bireyler.
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|
| N
=] [ |

c-peptit testi Tip 20M
yemekten glphesi var mi? |«
sonraki
5 saat iginde / \
>0.6 ngfrnl tﬂﬁng.rml Hayir dlﬁrw‘rri. 0.6-1.8 ng/ml >1.8 ngiml
=200 pmeliL 200-600 prmoliL =600 prmol/L

Manogenik diyabet Tip10M elirsiz C peptid test Tip2DM
igin genotik test 3 wil sonra tekrarla

Sekil 1.1. Yeni tani konulan bir hastada Tip 1 DM ayirici tanisi

1.7. Ketozis Egilimli Diyabet

Ketoza egilimli diyabet (KPD), geleneksel Tip 1 veya Tip 2 diyabet
kategorilerine uymayan diyabetik ketoasidoz (DKA) veya kendiliginden
ortaya cikan ketoz ile seyreden yaygin ve giderek 6nem kazanan bir
sendromdur. Bu sendrom hem klinik &zellikleri hem de altta yatan
mekanizmalar agisindan oldukga cgesitlidin. Baslangigta hem insUlin
sekresyonu hem de insUlin etkisinde bozulma vardir Yogunlastiriimis
baslangic sonrasi, hicre fonksiyonunda ve insulin duyarhliginda
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anlamli iyilesme ve insulin bagdimsiz déneme gecis olabilir DKA ile
basvuran hastalarda gecici insulin tedavisi gerektirenlerle, yasam boyu
insUlin tedavisine ihtiyag¢ duyanlar ayirt edebilmeyi saglamak icin en
yaygin kullanilan siniflandirma bicimi AR siniflandirmasidir. Bu sistem
otoantikorlarin varligina veya yokluguna ve beta hUcre fonksiyonel
rezervinin varhdina veya yokluguna dayali olarak dort KPD alt tipini ayirt
eder. Beta hucre fonksiyonu, aclik veya glukagonla uyarilan C-peptid
konsantrasyonlarinin dlgulmesiyle degerlendirilebilir.

1. A+3- otoantikorlari mevcut, beta hUcre fonksiyonu yok,

2. A+3+ otoantikorlari mevcut, beta hUcre fonksiyonu mevcut,
3. A-3- otoantikorlari yok, beta hUcre fonksiyonu yok,

4. A-B3+ otoantikorlari yok, beta hicre fonksiyonu mevcut.

A+B3- ve A-3- hastalari immuUnolojik ve genetik olarak birbirlerinden
farklidir ancak beta hucre fonksiyonu azalmis Tip 1 diyabetin klinik
ozelliklerini paylasirlar. A+3+ ve A-B+ hastalari immuUnolojik ve genetik
olarak birbirlerinden farklidir ancak korunmus beta hUcre fonksiyonel
rezerviyle Tip 2 diyabetin klinik ozelliklerini paylasiriar. A- 3+ en sik gorulen
tiptir ve insulin tedavisi takipte kesime ihtimali yUksektir. A+(3+ alt tipinde
ise insUlin bagimsiz dénemler olabilecedi gibi progresif (3 hucre kaybi
gelisip insUlin badimli hale gelebilir.

1.8. Diyabette Normoglisemi Disi Hedefler

Diyabetli bireylerde prognozu belirleyen en onemli faktorlerden birisi
koroner arter hastalgidir. KardiyovaskUler hastaligi dnlemede kan sekeri
kontrolUnUn yaninda hipertansiyon, dislipidemi ve obezitenin tedavisi ve
hedef degerlere ulagsmak olduk¢ca dnemlidir.

Kan Basinci Kontroldi

Hedef kan basinci (KB) genel olarak 140/90 mmHg'nin altidir. Amerikan
Diyabet Dernedi, iki veya daha fazla 6l¢cimde 130/80 mmHg'nin Ustunu
hipertansiyon olarak kabul etmektedir.

Kan basincr 120/80 mmHg'nin Ustinde olan hastalara yasam tarzi
degisikligi onerilerinde bulunulurken, 130/80 mmHg UstUnde ise
farmakolojik tedavi baslanir ve hedef kan basincina ulasilacak sekilde
titre edilir Ancak tansiyon hedefleri de hastaya gore bireysellestirilmelidir.
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Eslik eden risk faktorleri de (kardiyovaskuler riskler gibi) hedef dederler
belirlenirken goéz éninde bulundurulmalidir Ozellikle ek risk faktéro
bulunmayan, ciddi hipotansiyon riski olmayan hastalarda daha
dUsUk kan basinc degerleri (£130/80 mmHg) hedeflenir. Mikro veya
mikroalbuminurisi olan hastalar, ASKVH olan veya orta veya yUksek riskli
hastalar, periferal vaskuler hastalik veya retinopatisi olan hastalarda
daha dusuk KB degerleri hedeflenebilir Otonomik noéropatiye bagh
ortostatik hipotansiyonu olanlar, kirllgan yash bireyler, ilag intoleransi
olanlarve akut koroner sendrom durumunda ise daha dUsUk TA hedefleri
tolere edilemeyebilir.

Gebelikte ise hedef kan basinci degeri 110-135/85 mmHg olarak kabul
edilebilir Fetusun buUyUme ve gelismesinin saglikli olarak devam
edecedi ancak hipotansiyondan da kacinacak sekilde hedef degerler
saglanmahdir.

Lipid Profili

Tip 2 diyabetiolan hastalarda hedeftrigliserit dederi <150 mg/dldir. YUksek
trigliserit (2150 mg/dl)diUzeyive/veya dUsik HDL-KdUzeyi(erkekte<40mg/
dl, kadinda <50 mg/dl) olan kisilerde diyet ve egzersizin yodunlastiriimasi
ve optimal kan sekeri kontrolU gerekmektedir. Aclik trigliserit duzeyi =500
mg/dl olan hastalarda, sekonder nedenler dislandiktan sonra dzellikle de
akut pankreatit riskini azaltmak icin farmakolojik tedavi planlanmahdir.

Hedef lipid dUzeyleri, diyabetin sUresi ve eslik eden ASKVH risk faktorleri
(ileri yas, hipertansiyon, kronik bébrek hastaligi Evre =3, sigara, ailede
erken aterosklerotik kardiyovaskuler hastalik oykusu varhdi, erkekte <55
yas, kadinda <65 yas, dUsUk HDL-K veya yUksek non-HDL-K) géz 6nUnde
bulundurularak belirlenir.

Diyabette Hiperlipidemi Risk Kategorileri ve Hedef Lipid Diizeyleri

Yuiksek risk Diyabet siresi <10 yil Hedef LDL-K <100 mg/dl
(10 yillik risk <%10) <2 ASKVH risk faktori non-HDL-K <130 mg/dl
Hedef organ hasari yok
.. . Diyabet siresi >10 yil Hedef LDL-K <70 mg/dI
(918" ﬁ:’lts::kr:;'; 020) | =2ASKVHrisk faktdri | non-HDL-K <100 mg/dl
y ° Hedef organ hasari yok
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Diyabet ve ASKVH
varligi veya hedef organ
hasari (sol ventrikil
sistolik veya diyastolik
disfonksiyonu, GFR <45
ml/dk/1.73 m2, ABi <0,9)

Hedef LDL-K <55 mg/dI
non-HDL-K <90 mg/dI

ileri derecede yiksek risk
(10 yillik risk >%20)

Diyabetli hastalarda ASKVH icin primer korumada 50-75 yas arasinda ve
>1 ASKVH risk faktérU var ise hedef dederlere (LDL <70 mg/dl) ulasmak
icin yasam tarzi yUksek derecede etkili statin tedavisi onerilir. Diyabeti
olan bireylerde ASKVH olayin ikincil onlenmesinde dedisikligiyle birlikte ise
hedef degerlere (LDL <55 mg/dl) ulasmak icin yasam tarzi degisikligiyle
birlikte yUksek derecede etkili statin tedavisi dnerilir.

Diyabette Kisisellestirilmis Yasam Tarzi Hedefleri

Yasam tarzi degisiklikleri ve dUzenlenmesi, diyabet yonetiminin temelini
olusturur. Hedefler her hasta 6zelinde farklidir ve hastanin yasi, eslik eden
hastaliklari ve diyabetik komplikasyonlarina gore belirlenir. Beslenme, kilo
kaybi ve egzersiz plani bu surecin temelini olustursa da uyku dUzeni, uyku
bozukluklarinin degerlendirilmesi, alkol aliminin dUzenlenmesi, sigaranin
birakilmasinin tesviki, hastanin icerisinde bulundudu psikolojik durumun
da degerlendirilmesi belirlenen hedeflere ulasmada oldukga dnemlidir.

Diyabet tedavisinde cesitli beslenme modelleri Uzerinde durulmus ve
etkinliklerini karsilastiran cesitli calismalar yapilmistir. Ozellikle Akdeniz
beslenme modeli ve DASH beslenme modelinin olumlu metabolik
etkilerinin oldugu bildiriimekte ve &nerilmektedir Ancak beslenme
tedavisi kanita dayali beslenme modelleri &nerilerine gdre bireye
6zgudur. Kisinin beslenme aliskanliklari, saglkli besine ulasabilme imkani
mutlaka géz éninde bulundurulmalidir Ornedin Tip 1 diyabeti olan
bireylerde beslenme hastanin insulin tedavisi ve fiziksel aktivitesine gore
planlanmalidir. Tip 2 diyabeti olan bireylerde ise kan sekeri kontrolunun
yaninda kan basinci ve lipid parametrelerinde de iyilesme saglayacak
doymus ve trans yaglardan kisith, sodyum aliminin azaltildidi bir
beslenme modeli olusturulmalidir. Karbonhidrat alimi, gUnlUk enerji
gereksiniminin %45-55'i, yad alimi ise gunlUk enerji gereksiniminin %30'u
olarak hesaplanir. Diyabeti olan bireylerde doymus yad alimi, gunluk
toplam enerji ihtiyacinin %7'sini asmamalidir.
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Optimal kilonun Uzerindeki fazla kilolu veya obez hastalarda, kilo kaybi
saglamada 500-1000 kcal/gun enerji kisitlamasi hedeflenebilir. Fazla
kilolu ve obez bireylerde, baslangicta gerek beslenme gerekse de fiziksel
aktivite ve davranis degisiklikleri ile en az % 3-7'lik bir kilo kaybi hedeflenir.
Kan basincy, lipidler ve glisemik kontrol icin, >%5-=%10’luk bir kilo kaybi
hedeflenmelidir. ObstrUktif uyku apnesi, nonalkolik steatohepatit gibi
komplikasyonlarin énlenmesinde =%15'lik bir kilo kaybi hedeflenmelidir.
YUzde besin Uzerinde bir kilo kaybl, kan basincinda %10-15'lik bir azalmaya
yol agmaktadir.

GUnlUk protein aliminin genel o6nerilerin (0,8-1,5 g/kg/gun) disinda
olmasinin olumlu etkilerine dair kanit bulunmamaktadir. Ancak diyabeti
ve kronik bobrek hastaligr olan hastalarda protein alimi kisitlanmalidir

(0,8-1g/kg/gun).

Fiziksel aktivite, kan sekeri, lipid duUzeyleri ve kan basincini kontrol
altina almada fayda sadlayacaktir. Diyabeti olan bireylerde, =150 dk/
haftada, orta dizeyde egzersizin, direng egzersizi (haftada 2-3 kere)
ile kombine olarak yapilmasi dnerilmektedir Haftanin birkag¢ gunu
yapilacak olan aerobik egzersiz ve direng egzersizi hem diyastolik
hem de sistolik KBda dusUs saglayacaktir. Ancak dnerilen egzersizin
siddeti, sUresi ve zamanlamasi, diyabetin tipi, almis oldugu tedaviler,
diyabetik komplikasyonlarin varligina gore bireysellestiriimelidir. YOksek
kardiyovaskuler riske sahip hastalarda egzersiz 6ncesi ayrintili kardiyak
muayene yapilmalidir. Bu grup hastalarda, kisa sureli dusuk yogunluklu
egzersiz ile baslanip, tolere edildik¢e sUre ve yodunlugun yavas yavas
artirilmasionerilmektedir Aynizamanda hastalara fundoskopik muayene,
diyabetik ayak muayenesi, ndrolojik muayene de yapilmalidir. Tedavisiz
proliferatif retinopatisi olan, ayak Ulserleri olan, otonom noéropati,
ortostatik hipotansiyonu olan, kontrolsUz hipertansiyonu, ketonemisi
olan, hipoglisemi veya hiperglisemisi (>250 mg/dl) olan hastalarda aktif
egzersiz uygun olmayacaktir.

1.9. Diyabet Takibinde HbAlc’nin Onemi
e Olcumden 6nceki yaklasik 2-3 aylik ortalama glisemik dizeyi yansitir.
e OlcUm icin aclik gerekmez.

e Glisemik degiskenlik veya hipoglisemi ile ilgili yeterli bilgi vermez.
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*Yilda en az 2-4 kez kontrol edilmelidir. Glisemik hedeflere ulasmis ve
hedefte devam eden bireylerde yilda 2 kez, glisemik dUzeyleri stabil
olmayan, yogun tedavi plani olan veya hedef glisemik degderlere
ulasamamis olan bireylerde ise 3 ayda bir kontrol edilmelidir.

e Hemoglobin veya eritrositleri etkileyen faktorler HbAlc duUzeyini de
etkileyebilir. Eritrosit omrunu azaltan durumlarda; hemolitik anemi ve
diger anemiler, glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi, son donem
bobrek yetmezligi, gebelik, son 2-3ayicindeyapilmis kan transfUzyonu,
eritropoezi etkileyen ilag kullanimi, akut kan kaybi, hemoglobinopatiler,
oral C ve E vitamini alimi gibi durumlarda Alc 6l¢UmU yanlis sonug
verebilir.

HbAlc Dederine Gore Ortalama Tahmini Plazma Glukozu (PG)

‘International Alc-Derived Average Glucose (ADAG) Study” calismasindan
elde edilmis olan HbAlc duzeylerinin tahmini ortalama glukoz duzeyi
esdederlerinin oldudu tablo ve bu degerlerin hesaplanabilecedi formul
asagida gosterilmistir.

HbAIlc (%) Ortalama PG (mg/dl) Ortalama PG (mmol/L)
6 126 70
7 154 8.6
8 183 10.2
9 212 1.8
10 240 13.4
mn 269 14.9
12 298 16.5

Ortalama Tahmini PG: 28.7 x HbAlc-46,57

1.10. Evde Glisemik Takip

Kan glukoz dolcum teknigi egitimi, yeni tani konmus tUm diyabetlilere
mutlaka verilmelidir. OlcUm dogrulugu kanitlanmis dlcUm cihazi kullanimi
ve son kullanim tarihi ge¢gmemis ve uygun kosullarda muhafaza edilmis
ol¢Um stribi kullanimi icin hastalar uyarilmahdir.

OlcUmler U¢ &JUnU yansitacak sekilde achk, tokluk, gerektiginde
yatmadan once ve 6zel durumlarda sabaha karsi glukoz dederlerini
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yansitacak sekilde planlanmalidir. Ayrica egzersiz dncesi, egzersiz sirasive
sonrasinda, hipoglisemi sUphesi oldugunda, hipoglisemi tedavi edilirken
normoglisemi saglanana kadar ve hiperglisemiden sUuphe edildiginde
kan glukoz dlgumu yapilmalidir. Evde parmak ucu kan glukozu dlgumleri,
ogunlere, fiziksel aktiviteye, ilag degisimlerine ve insulin dozlarina glukoz
yanitlarini géostermesi agisindan yararlidir.

Insulin pompasi kullanan hastalarla, gebelik planlayan tim diyabetli hastalar
ve coklu doz insulin tedavisi kullanan hastalar icin, strekli glukoz izlem (SGI)
sistemleri ile glisemi takibi evde glukoz takibine (SMBG) ek katki saglayabilir.

eTip 1 DM, insilin Pompasi Kullanan Diyabetliler, Coklu Doz insilin
Kullanan Tip 2 DM'lilere ve gebelere =3 kez/gun olmak Uzere, tercihen
6gunlerden once ve sonra, yatmadan dnce, gece sabaha karsi kan
glukoz takibi yapilmasi onerilir.

e Bazal insulin ve/veya insUlin Disi Tedavi alan Tip 2 DM'lilerde bireyin
ozelliklerine gore kan glukozu olcum sikhdr belirlenir. Bazal insUlin
kullananlarda nispeten daha sik olarak aclk kan glukozu olcumleri
onerilebilir. Ayrica ilag ve yasam tarzi degisikligi yapildiginda ve araya giren
hastaliklarsirasinda olabilecek glisemik degisiklikleriizlemek amaciyla aglik
ve/veya tokluk (ilk lokmadan sonraki 2. saat) kan glukozu takibi yapiimalidir.

e Gestasyonel diyabette glukoz olcumleri aclik ve 6gUnlerden 1saat sonra
(ilk lokmadan sonraki 1. saat) yapilmalidir.

e Akut hastalik durumlarinda 4-6 saatte bir kan glukoz takibi yapilmalidir.

* SGI sistemleri kullanilirken hipoglisemi veya hiperglisemi durumunda
parmak ucu kan sekeri dlcUmUnden destek alinmahdir.

e Hastanin glukoz dlcum becerileri, elde edilen sonuclarin yorumlanmasi
ve pratige yansitiimasi egitimi yilda bir kez yenilenmelidir.

 Hedefte gecirilen sUre (HGS), SGi sistemi ile belirlenen PG duizeylerinin
istenen duzey araliginda (70-180 mg/dl) oldudu surenin orani olup
glisemik durumun degerlendirilmesinde kullanilan ¢ok degerli bir
parametredirve HbAlc dUzeyi ile guclU korelasyon gostermektedir. Hedef
altindaki sUre (HAS) ve hedef Uzerindeki sire (HUS) parametreleri de
insUlin doz ayarinin yapilmasi ve tedavi modifikasyonu icin cok yararhdir.

Hedefte Gegirilen SUre: HGS, Hedef Uzerindeki Sure: HUS, HedefAltindaki
Sure: HAS.
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SGi Parametreleri icin Hedef Degerler

Tip 1DM | Tip 2 DM | Yash

Hedef Uzerindeki Stre (2. Dizey; >250 mg/dl) <%5 <%5 <%10

Hedef Uzerindeki Sire (1. Dizey; 181-250 mg/dl) | <%25 <%?25 <%50

Hedefte Gegirilen Sure (70-180 mg/dI) >%70 >%70 >%50
Hedef Altindaki Sure (1. Dizey; 54-69 mg/dl) <%4 <%4 <%]1
Hedef Altindaki Sire (2. DUzey; <54 mg/dl) <%]1 <%l <%]1

Gebelerde SGi Parametreleri igin Hedef Degerler

Hedef Uzerindeki Stre (>140 mg/dl) <%25

Hedefte Gegirilen Sire (63-140 mg/dl) | >%70

Hedef Altindaki Sure (<63 mg/dl) <%4

Hedef Altindaki Sire (<54 mg/dl) <%]1

Glukometre ile Kan Glukoz Olgimiinde Sonucu Etkileyebilecek Durumlar
1. Anemi (yalanci artig) ve polisitemi (yalanci dUsUkluk),

2. Hipotansiyon, hipoksi, hipertrigliseridemi ve paraproteinemiler
(yalanci dUsUkluk),

3. Cok yUksek (>500 mg/dl) ve dUsUk (<70 mg/dl) kan glukozuy,

4 ilaclar: Asetaminofen, askorbik asit, dopamin (yalanci disUklik ya da
yUksek), galaktoz, maltoz, ksiloz, ISO dekstrin (yalanci yUkseklik),

5. Ortam isisindaki degisimler, nem, yuksek rakim,

6. Glukoz dlgum gubuklarinin kullanim surelerinin gegcmesi,
7 Cihazin dogru kullanilmamas;,

8. Farkli glukometreler arasindaki degdiskenlikler olabilir,

9. Standart olmayan glukometrelerin kullanimi dogru seker 6lcUmUnu
vermeyebilir.
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1.11. Diger Tanm: Testleri

C-Peptid Diizeyi

Pankreas beta hicre rezervini gosteren en iyi testtir. Tip 1 DMde rutin
olcUlmesi gerekli degildir. Yeni tani sirasinda Tip 1 DM, Tip 2 DM ve MODY
arasinda C-peptid duzeylerinde cakisma olabilir. Tip 1 DM'de C-peptid
seviyesi, tani yasi ve diyabet suUresi ile iligkilidir. C-peptid ozellikle uzun
sUredir devam eden diyabetin ayirici tanisinda daha faydalidir.

LADAveya Tip 1 DM'ninTip 2 DMden ayriminda, insulin tedavisinin gerekli
olupolmadigidusunulenbaziTip2 DMolgularininsaptanmasinda plazma
aclik veya uyariimis C-Peptid dUzeyleri faydali olabilir. Tip 2 DMde glisemik
regUlasyon kotulestiginde, ilag degisikligi dusunuldugunde, insulin alan
hastada insUlini gUvenli bir sekilde diger tedavilerle dedistirmek icin aclik
veya uyariimis C-Peptid dUzeyleri dlculebilir.

YUksek hiperglisemisi olan ve kronik bobrek yetmezligi durumlarinda
C-Peptid duUzeyi gercedi yansitmayabilir. Hiperglisemiye (KS >250 mg/
dl) badh glukotoksisite (akut ancak geri dénUsUmlU olarak insulin
salgilanmasini bozabilir) durumunda 2 hafta sonra dlcum yapilmalidir.
InsUlin/sUlfonilUre kullananlarda 8lcUm son dozdan 24 saat sonra
yapilmalidir.

* C-peptid birim dénusumleri: 1 nmol/l = 3 ng/ml. Saglkl bireylerde aglik
C-peptid plazma duizeyi 0,3-06 nmol/l (0,9-1,8 ng/ml), postprandiyal
artis1-3nmol/I1(3-9 ng/ml), asiri kilolu bireylerde dahayUksek seviyelerde
gorulur.

e Diyabetik birhastada genel olarak aclik C-peptid <0,6 ng/ml ise yetersiz,
0,6-1,8 ng/ml arasi sinirda, >1,8 ng/ml normal kabul edilebilir.

e Glukoz, B hucrelerinin énemli bir uyaricisidir, beta hicre fonksiyonunu
degerlendirirken glukoza goére ayarlanmalidir. Yemek sonrasi C-peptid/
glukoz (3 hucre fonksiyonel kapasitesini gosterir. Tip 2 DM'lilerde insUlin
tedavisinin yararh bir 8ngéricist oldugu bildirilmistir. insilinle tedavi
edilen hastalarda acglik C-peptid ile stimUlasyon sonrasi C-peptid
dUzeyleri arasinda iyi bir korelasyon vardir.

Adacik Otoantikorlari (Anti-Adacik Otoantikorlari)
Anti-glutamik asit dekarboksilaz (Anti-GAD65), adacik hicre antikoru
(ICA), insUlin otoantikoru (IAA), tirozin fosfataz benzer protein IA-2
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otoantikorlari (IA-2A), cinko tasiyici 8 antikorlarindan (ZnT8A) olusur. Tip 1A
diyabet tanisinda, LADA veya MODY ayrici tanisi gibi diyabet formlarini
ayirmak icin kullanilir Akut baslangich Tip 1 DM'li hastalarda 1AA, Anti-
GADG5, IA-2A ve Zn8A prevalansi sirasiyla %58, %80, %66 ve %63 olarak
bildirilmistir. Diyabetli hastalarda anti-adacik otoantikorlarinin klinik
faydasi Tip 1A diyabeti diger diyabet tiplerinden ayirt etmektir. Ayrica
Tip 1 DM'nin baslangicini tahmin etmek icin de kullanilirlar. Tahmin igin
pozitif otoantikor sayisi, spesifik pozitif otoantikorlardan daha dnemlidir.
Anti-adacik otoantikorlarinin seviyesi hastalik sUresiyle azaldigr ve
negatiflesebildigi icin, dogru tani icin Tip 1 DM'nin baslangicinda erken
olcUlmeleri esastir.

Fruktozamin

Plazmadaki glukozillenmis albUmini gosterir. Onceki 1-3 haftalik glukoz
kontrolUnU yansitir. Standardizasyonu yeterli degildir. Plazma albUmin
seviyesinin normal oldudu durumlarda kullanilabilir. Saglikli bireylerde
151-300 pmol/Ldir. Gebelikte kisa sureli glukoz kontrolUnU dederlendirmek
icinve HbAlIc'nin kullaniminin kisith oldugu durumlarda kullanilir. Karaciger
ve bobrek hastaliklar duzeyini etkileyebilir.

Serum albUmini toplam serum proteinlerinin %60-70'ini  olusturur.
"Fruktozamin”terimi,glukozlanmislipoproteinlerveglukozlanmisglobulinler
de dahil dolasimdaki tUm proteinlerin toplam konsantrasyonunu ifade
eder. Ancak serum proteinlerinin en yUksek oranda bulunani albUmin
olduguicin, fruktozamin agirlikli olarak glukolize albUmininin bir 6l¢usudur.

1.12. Prediyabet ve Diyabetin Onlenmesi

Prediyabeti Onleme

Prediyabet, glukoz ve HbAlc degerleri diyabet kriterlerini karsilamamakla
birlikte anormal karbohidrat metabolizmasinin sonucu  olarak
normoglisemi ve diyabet arasinda yUkselmis glukoz duzeyini (disglisemi)
tanimlayan bir terim olarak kullanilmaktadir. Gebe olmayan bireylerde
prediyabet tanisi Tablol'deki kriterlere gore konmaktadir. 2021 Uluslararasi
Diyabet Federasyonunun verilerine gore, eriskinlerin %10,6'si veya 541
milyon kiside BGT, %6,2 veya 319 milyon eriskinde BAG oldugu tahmin
edilmistir.
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Tablo 1.7

Bozulmus Aclik Glukozu (BAG) 100-125 mg/dI

Bozulmus Glukoz Toleransi (BGT) 75 g ile OGTT'de ikinci
saat glukozu

HbAlc %5,7-6,4

140-199 mg/di

Prediyabetli bireylerde diyabete ilerleme riskinin yUksek olmasiyla
beraber, siklikla birlikte obezite (6zellikle abdominal veya visseral obezite),
hipertansiyon ve yUksek trigliserit ve/veya dUsUk HDL kolesterol ile ortaya
ctkan dislipidemi gibi diger risk faktorleri de mevcut oldugundan dolay;,
kardiyovaskuiler hastalik (KVH) gelisme riski normal popUlasyona goére
daha yUksektir. Bu nedenle asemptomatik eriskinlerde erken donemde
prediyabetli veya diyabetli vakalarin tespiti amaci ile bazi kriterlere uygun
vakalarin taranmasi énerilmistir (Tablo 1.8).

Tablo 1.8. Kriterlere Uygun Vakalarin Taranmasi

1. Asiri kilolu veya obez olup (BMI 225 kg/m? veya Asya irkinda 223 kg/m?)

asagidaki risk faktorlerinden bir veya daha fazla risk faktéri mevcut ise 6lg¢im

yapilmasi disinitlmelidir.

- 1. derece akrabada diyabet varhgi

- Yuksek riske sahip irk, etnisite (Afro-Amerikan, Latin, Asyali Amerikan, Yerli
Amerikali)

- KVH, Hipertansiyon éykisi (2130/80 mmHg veya hipertansiyon tedavisi
alma)

- HDL-kolesterol <35 mg/dlI, trigliserit >250 mg/dl olanlar

- Polikistik over sendromlu (PCOS) bireyler

- Fiziksel olarak hareketsizlik

- insUlin direnci ile iliskili diger durumlar (ciddi obezite, akantozis nigrikans,
metabolik disfonksiyon iliskili steatotik karaciger hastaligi)

2. Prediyabetli bireyler (HbAIC 2%5,7, BGT veya BAG) her yil 6lcim yapilmalidir.

3. Gestasyonel diabetes mellitus’lu bireyler her 1-3 yilda bir test edilmelidir.

4. Diger tum bireylerde 35 yas Uzerinde 6lcUm yapiimalidir.

5. Sonuglar normal ise élcUmler en az 3 yil ara ile tekrarlanmalidir, baslangictaki
sonug ve risk durumuna goére daha sik 6l¢im dusinilebilir.

6. Diger yiksek risk gruplari (HIV'li bireyler, glukokortikoid, statin, 2. nesil
antipsikotikler, tiazid ditretikler gibi yUksek riskli ilaglara maruz kalma,
periodontal hastalik, pankreatit 6ykisi) yakin takip edilmelidir.
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Bireysel olarak hastalar mevcut olan risk  faktérlerine  goére
degerlendirilerek, prediyabetin daha erken dénemde tani almasi igin
gerekli 6lcum zamanlari belirlenir. Prediyabet ve diyabet agisindan riskli
bireylerin, pratik ve dusuk maliyetli bir sekilde belirlenmesi amaciyla
topluma gore gecerligi kanitlanmis risk anketlerinden biri (Orn. FINDRISK,
ADA Risk Anketi) kullanilabilir Diyabetin tUm dUnyada giderek yayginlasan
bir saglik sorunu olmasi nedeni ile halkin saglikl yasam tarzi degisiklikleri
konusunda bilin¢clendirilmesi icin teknolojiden de faydalanarak caba sarf
edilmesi dnerilmektedir.

Kilo fazlahdi veya obezitesi olan eriskinler yasam tarzi degisikligi ile ilk 6
ay icinde baslangig kilolarinin en az %7'sini kaybetmelerini sadlayacak
sekilde kalorisiazaltiimis ve kisiye gore duzenlenmis beslenme programina
baslatilir ve =150 dk/hafta orta derece yodunlukta tempolu yiriome
gibi fiziksel aktivite yapmalari onerilir. TUm bireylerde diyabeti onlemek
icin karbohidrat, protein, yag dagiliminda ideal bir oran olmamakla
birlikte, makronutrient dagilimi kisinin beslenme modeli, yeme tercihleri
ve metabolik hedeflerine gore dUzenlenmelidir. Akdeniz tarzi beslenme,
Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH) diyeti, dusiUk
karbohidrat iceren diyet modelleri ile beslenmenin Tip 2 diyabet gelisimi
acgisindan daha dusuUk riske sahip oldugu gdsterilmistir. Beslenmede tam
tahil, baklagiller, findik, ceviz gibi kabuklu yemis, sebze ve meyve ve lifli
beslenmenin dnemi vurgulanirken, islenmis ve paketlenmis gidalardan
kacinilmasi  onerilmektedir  Yasaom tarzi  dedisiklikleri kisiye gdre
belirlenmis araliklarla gdzden gegirilmeli ve prediyabet ydoninden bireyler
kontrol edilmelidir. Yogun yasam tarzi girisimlerinin diyabet gelismesini
geciktirdigiya da dnledidi gosterilmekle beraber, kardiyovaskiler hastalik
risk faktorlerine hafif etkisi vardir.

Amerika Birlesik Devletleri ve Kanada'da yapilan ve sonuglari 2003 yilinda
yayinlanan, kilolu veya obez, BAGya da BGT'li bireyleri kapsayan, Diabetes
Prevention Program (DPP) calismasinda diyabet riskinin yogun yasam
dedisiklikleri ile %58, buna karsilik metformin ile %31 oraninda azaldidi
bildirilmistir. Bu ¢alismalarin daha sonra yayimlanan uzun dénem izlem
raporlarinda koruyucu etkinin yillar sonra bile devam ettigi gdsterilmistir.
YOksek riskli kisilerde (BAG + BGT ile asadidakilerden birisi varsa; HbAlc
>%6, hipertansiyon, trigliserit yUksekligi, dusUk HDL-K ve birinci derece
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akrabalarda DM olmasi, gestasyonel diyabet dykisU), obez ve 60 yasin
altinda ise baslangicta yasam bicimi degisikliklerine ek olarak metformin
tedavisi baslanabilir.

Sonucg olarak; prediyabetin dnlenmesi dncelikle beslenme aliskanliklarini
dUzenleyip ideal kiloyu hedefleyen yasam tarzi dedisikligidir. Prediyabetin
onlenmesinde henUz FDA tarafindan onaylanmis bir farmakolojik ajan
bulunmamaktadir. Ancakyasam tarzi degisikligi ile hedeflere ulasilamiyor
ise hastalarin komorbiditeleride gz dnUnde bulundurularak farmakolojik
ajanlar denenebilir,

Prediyabet Tani ve Tedavisi

Prediyabet Tanisi
BAG (100-125 mg/dl) BGT (75 g ile OGTT'de ikinci saat glukozu 140-199 mg/dl)
HbAIlc (%5,7-6,4) arasi ise

Tedavi Hedefleri

Agirlik: %10 kilo kaybi
LDL-K <100 mg/dI (cok
yuksek riskli ise <70 mg/dl)
Trigliserit <150 mg/dI
HDL-K >40 mg/dI

Kan basinci <130-80 mmHg
APG <100 mg/dI

TPG (2 saat) <140 mg/dI
HbAlc normal aralikta

Yasam Tarzi Degisiklikleri
Kalori aliminin azaltilmasi, Yag aliminin
azaltilmasi, Fiziksel aktivitenin
arttiriimasi, Ulasilabilir hedeflerin

saptanmasi. >
izlem 3 ay icinde gerektiginde yagsam

tarzi degisikligine yonelik egitimin

tekrarlanmasi.

Pozitif davranis

Hasta Hedeflere Ulasti Evet degisiklikleri
Hayir N guclendirilmeli, yilda birkag
N% kez diyabet yéninden

kontrol edilmelidir.

Yuksek riskli kisilerde (BAG+BGT ile ektekilerin birisi varsa HbAlc >%6,
hipertansiyon, trigliserit yuksekligi, HDL-kolesterol ve birinci derce akrabalarda
DM olmasi) obez ve 60 yasin altinda ise baslangi¢ta yasam tarzi degisikliklerine
ek olarak metformin tedavisi baslanabilir.

Baslangi¢ dozu: 250-500 mg ginde iki kez yemekten sonra 1-2 haftada doz
arttirilarak klinik olarak etkin olan 1.500-2.000 mg'a cikilir. Doz toleransa gére
ayarlanir.
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DIYABETI ONLEME

Tip 1 ve Tip 2 diyabet, klinik tablo ve hastalik ilerleyisinin onemli 6lgude
farklihk gosterebildigi heterojen hastaliklardir. TUm diyabet tiplerinde,
B-hUcre kaybi sonucu gelisen hiperglisemi, kronik komplikasyonlarin
gelismesine zemin hazirlamakta, yasam sUresi ve kalitesini olumsuz
etkilemektedir.

TiP1DIYABET ONLEME

Tip 1diyabet hastalarinda, risk faktorleri iyi tanimlanamamistir. Vakalarin
%10-15"i kalitsaldir. Diger risk faktorleri; birinci derece akrabalarda
etkilenen birey sayisi, aile Uyesinde Tip 1 diyabet baslangi¢ yasi (<7 yas en
yUksek risk), riskli HLA tipi ve B-hUcrelerine karsi antikor pozitifligi (Adacik
hicre antikoru, Anti GAD 65, Anti instlin, anti ZriT8) olmasidir. Tip 1 DM, 3
evrede incelenmektedir. 3. evrede hastalartipik Tip 1 DM klinigi gdsterirken
Evre-1 ve 2'de pre-semptomatik klinik, =2 antikor pozitifligi mevcuttur.
Evre-1 de normoglisemi saptanirken Evre-2de disglisemi baslamistir. Bu
donemde, [3-hucre kitlesi saglam oldugundan metabolik anormallikler
oral glukoz tolerans testi ile tespit edilebilir Onleme calismalari temelde
bu iki dénemi hedeflemektedir Baslica yasam tarzi dedisikligi ve
farmakolojik onlem calismalari olarak 2 grupta toplanabilir,

Yasam Tarzi Degisikligi

Gozlemsel calismalar, adacik otoantikorlari pozitif olanlarda, -hucre
rezervini tUketen, yUksek glisemik indeksli gidalar daha az fiziksel aktivite
gibi faktorlerin klinik diyabete ilerlemeyle iliskili oldugunu gostermektedir.
Benzer iliskiler otoantikorlarin gelisiminde gérdlmemistir TEDDY (The
Environmental Determinants of Diabetes in the Young) calismasinda,
adacik otoantikorlar pozitif olan 5-15 yas arasi cocuklarda, orta-siddetli
fiziksel aktivitede artisin Tip 1 diyabete progresyonu azalttidi bildirilmistir.
DAISY (Diabetes Autoimmunity Study in the Young) calismasinda, antikor
pozitif cocuklarda, Tip 1 diyabete ilerleme daha yUksek glisemik indeks ve
toplam seker alimi ile iliskilendirilmistir. Bu gérusler deneysel modellerde
de desteklenmistir. Evre 1 veya Evre 2 Tip 1 diyabeti olanlarda bu tir
faktorlere odaklanan yasam tarzi mUdahaleleri henUz bildirilmemistir.

Farmakolojik Tedaviler
Teplizumab, CD3%e yonelik hUmanize monoklonal bir antikordur. Tip 1
diyabetli kisilerin akrabalarinda yapilan tek bir calismanin sonuclarina
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dayanarak, Evre 2 Tip 1diyabetli 8 yas ve Uzeri kisilerde Evre 3Tip 1diyabetin
baslangicini geciktirmek i¢in onaylanmistir. Bu calismada Teplizumab,
plasebo ile karsilastiriimistir. Evre 3 Tip 1 diyabet tanisina kadar gegen
medyan sure Teplizumab grubunda 48,4 ay, plasebo grubunda ise 24,4 ay
olmustur. Teplizumab alan 19 (%43) katiimciya ve plasebo alan 23 (%72)
katiimciya Tip 1 diyabet tanisi konmustur.

ImmUnoterapi ajanlar ve diger pek cok molekille yapilan énlem
calismalarinda Tip 1 diyabeti dnlemede umut verici olsa da daha ileri
arastirmalara ihtiyag vardir.

TiP2 DiYABET ONLEME

Ik adim, prediyabeti 6nlemektir. Prediyabetin énlenmesi éncelikle
beslenme aliskanliklarini dUzenleyip ideal kiloyu hedefleyen yasam
tarzi degisikligidir. Prediyabetin dnlenmesinde hentz FDA tarafindan
onaylanmis bir farmakolojik ajon bulunmamaktadir ancak yasam tarzi
degisikligiile hedeflere ulasilamiyor ise hastalarin komorbiditeleri de g6z
onunde bulundurularak farmakolojik ajanlar denenebilir

Tip 2 diyabet hiperglisemi, insUlin direnci ve bozulmus insUlin sekresyonu
ile karakterizedir. Giderek sikligi artan bu hastaligin édnlenmesi zorluklar
tasimaktadir.

Diyabetin dnlenmesinin hedefleri sunlardir:

e Diyabetin baslamasini dnlemek veya geciktirmek,

® Beta hUcre fonksiyonunu korumalk,

e MikrovaskuUler ve kardiyovaskuler komplikasyonlari onlemek veya
geciktirmek,

e Sonug olarak, diyabet bakim maliyetlerini azaltmaktir.
=35 yas yetigkin, riskli bireylerin HbAlc veya aclik plazma glukozu ile
taranmasi onerilmektedir. Gebelik diyabeti dykUsu, vucut kitle indeksi

(VKI) 225 kg/m?) olan ve diyabet icin bir veya daha fazla ek risk faktorine
sahip heryastaki yetiskinlerin taranmasi onerilmistir.

Ek Risk Faktorleri
e Ailede birinci derece akrabada diyabet oykUsu
* YUksek riskli irk/etnik koken (6rnedin, Afrika, Latin, Asya)

e Sedanteryasam tarzi
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e Hipertansiyon
e Dislipidemi
e KardiyovaskuUler hastalik oykusu

e Polikistik over sendromu

Ozellikle, 75 gram OGTT ile bozulmus glukoz tolerans olarak ifade edilen
2. Saat glukoz degerleri 140-199 arasinda olanlar, aclik plazma glukozu
100-125 arasinda olanlar ve HbAlc 5,7-6,4 arasinda olanlar diyabet
agisindan yuksek risk altindadir.

Yasam Tarzi Degisiklikleri

DiabetesPrevention Program(DPP)calismasi, Finnish DiabetesPrevention
Study (DPS) ve Da Qing Diabetes Prevention Study gibi randomize
kontrollU calismalar, bireysellestirilmis dusUk kalorili beslenme plani ile
yasam tarzi dedisikliginin Tip 2 diyabeti onlemede veya geciktirmede
ve diger kardiyometabolik risk faktorlerini (kan basinc, lipidler ve
enflamasyon gibi) iyilestirmede oldukca etkili oldugunu gdstermistir DPP
yogun yasam tarzi mudahalesinin Tip 2 diyabet riskini 3 yil icinde %58
oraninda azaltabilecedini goéstermistir. Bu U¢ calismanin takibi, Tip 2
diyabete ilerleme riskinde surekli azalma oldugunu gdstermistir. Da Qing
calismasinda 30 yilda %39, Finlandiya DPSde 7 yilda %43 ve Diyabet
Onleme Programi Sonuclari Calismasinda (DPPOS) 10 yilda %34 ve 15
yilda %27 azalma bildirilmistir.

Beslenme

Yapilan calismalar, diyabeti dnlemek amaciyla, karbonhidrat, protein ve
yagda herkes icin ideal bir kalori yUzdesi olmadigini gostermektedir; bu
nedenle, makrobesindagilimimevcutyemeduzenleri, tercihnlerve metabolik
hedeflere gdre bireysellestiriimis bir plan yapilmalidir. Diger calismalar,
Akdeniz tarzi ve dUsuk karbonhidratli beslenme planlari, vejetaryen, bitki
bazli (bazi hayvansal Urinleri icerebilir) ve Hipertansiyonu Durdurmak icin
Diyet Yaklasimlari (DASH) beslenme dUzenlerinin Tip 2 diyabet gelisme
riskini azalttigini géstermistir. Kanitlar, tam tahillar, baklagiller, kabuklu
yemisler, meyveler ve sebzeler ile minimum rafine ve islenmis gidalara
vurgu yaparak tUketilen gidalarin genel kalitesinin de (Saglkh Beslenme
Endeksi, Alternatif Saglikli Beslenme Endeksi ve DASH skoru ile 6lcUldugu
gibi) daha dUsUk Tip 2 diyabet riski ile iliskili oldugunu gdstermektedir.
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Fiziksel Aktivite

Haftada 150 dakika tempolu yUrUyus gibi orta yogunlukta fiziksel
aktivitenin prediyabethastalarindafaydalioldudu, ortayogunluktafiziksel
aktivitenin ¢ocuklarda ve geng yetiskinlerde insulin duyarliigmi artirdigi
ve abdominal yaglanmayi azaltti§r gdsterilmistir. Aerobik aktiviteye ek
olarak, diyabeti onlemek icin tasarlanmis bir fiziksel aktivite plani direng
antrenmanini da igerebilir Yemek sonrasi glukoz seviyelerini dUsurdugu
icin uzun sureli hareketsizlik suresinin kirllmasi da tesvik edilebilir. Fiziksel
aktivitenin etkileri gestasyonel diabetes mellitus'un (GDM) énlenmesine
kadar uzaniyor gibi gorunmektedir.

Uyku

Hiperglisemi yonetimine iliskin en son ADA-EASD uzlasi raporu, uykuyu
prediyabet ve Tip 2 diyabetin yonetiminde merkezi bir bilesen olarak
vurgulamakta ve ilk kez digeryasam tarzi davranislariyla (6rnedin, fiziksel
aktivite ve beslenme) ayni seviyeye yerlestirmektedir Uyku, U¢ temel
yapl kullanilarak karakterize edilebilir: miktar, kalite ve zamanlama (yani
kronotip). Uyku suresi ile Tip 2 diyabet insidansi arasinda U seklinde bir
iliski olduguna dair kanitlar bulunmaktadir, nadir tipik olarak gunde 7
saatte, kisa (tipik olarak <6 saat olarak tanimlanir) ve uzun (tipik olarak
>9 saat olarak tanimlanir) uyku suresi, prediyabetten ilerlemede dahil
olmak Uzere Tip 2 diyabet riskinde %50'ye varan bir artisa sahiptir. Uyku
kalitesi son zamanlarda “bireyin uyku deneyiminin tUm yonleriyle ilgili
kendini tatmin etmesi” olarak tanimlanmaktadir Koto uyku kalitesi,
bir meta-analizde Tip 2 diyabet gelistirme riskinin %40-84 artmasiyla
iliskilendirilmistir.

Sigara

Sigaranin birakilmasi, sistemik enflamasyonu azaltarak olumlu etki
yaratirken hastalarin kilo almasi da sorun tesgkil etmektedir.

Farmakolojik Tedaviler

Yasam tarzi dedisiklikleri, onleme icin kullanilan pek cok ilactan daha
etkilidir. insUlin direncini azaltan her tUrl0 tedavi diyabet énlemede
faydalidir, farmakolojik tedavi onerisi icin Turk Diyabet Vakfi Prediyabet
Tani ve Tedavi Rehberi'nden yararlanilabilir.
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DIABETES MELLITUS TANI, SINIFLAMA ve iZLEM KRIiTERLERI

Metformin

Diabetes Prevansiyon Program, calismasinda prediyabetli hastalarda
diyabetin dnlenmesinde yasam tarzi degisikliklerine goére daha az etkili
bulunmasina ragmen Metformin diyabet progresyonunu plaseboya gore
anlamliolarak azaltmistir. Ozellikle gestasyonel diyabet éykisU olanlarda,
gencg ve obezlerde daha etkili bulunmustur. Metformin tedavisi alanlarin
B12 eksikligi agisindan yakin takip edilmesi ve gerekirse replase edilmesi
onerilmistir.

Metforminin 6zellikle tercih edilmesi gereken gruplar: BMI =35 kg/m?, yas
=60, yUksek plazma aclik glukozu (=110 mg/dl) ve yUksek Alc (2%6,0) ve
gestasyonel diyabet dykUsU olan hastalardir.

Oneriler

e Tip 1 diyabetin onlenmesinde Teplizumab umut verici tedavi olarak
gorUlmektedir.

* Tip 2 diyabetin dnlenmesinde yasam tarzi dedisikligi temel mudahaledir.

* Yasam tarzi degisikligine uyum gdstermeyen hastalarda Metformin ilk
tercihtir.

e Metformin ozellikle; BMI =35 kg/m? yas = 60, yUksek plazma aclik
glukozu (=110 mg/dl), yUksek Alc (2%6,0) ve gestasyonel diyabet 6ykUsu
olan hastalarda etkili bulunmustur.
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2.1. Tip 1 DM Takip Kriterleri
Glisemik Kontrol HbAlc Takibi

* Genel hedef: <%70 (53 mmol/mol)

e Cocuklar, yaslilar, gebeler veya hipoglisemi riski yUksek bireylerde
bireysellestiriimis hedefler belirlenebilir.

» Hedefte gegen sure (Time in Range) dikkate alinmalidir.
e Olcum sikhg
v'Stabil hastalarda 3-6 ayda bir
v'Tedavi degdisikligi veya yetersiz kontrol durumunda 3 ayda bir
Kan Sekeri Takibi
e SUrekli Glukoz Monitérizasyonu (CGM) énerilir.
* Kan sekeri hedefleri:
v Aclik: 80-130 mg/dl
v Tokluk sonrasi (1-2 saat): <180 mg/dl
® GUNIUk 4-6 kez kan sekeri dlcUmU Snerilir.
Hipoglisemi ve Hiperglisemi Yonetimi: Hipoglisemi(<70 mg/dl)
*15 g hizli emilen karbonhidrat (6rnedin meyve suyu, glukoz tableti)
alinmalidir.

15 dk sonra tekrar dlcUm yapilmali, gerekirse tekrar karbonhidrat
alinmalidir.

e Evde enjeksiyona hazir glukagon varligi sorgulanmalidir.
Hiperglisemi (>250 mg/dl)

Bolus insulin dozu ayarlanmali, sivi alimi artirilmahdir.
Ketojenik Durum Takibi

1. Diyabetik Ketoasidoz (DKA) Riski

e Ketojenik semptomlar (kusma, karin adrisi) olan hastalarda idrarda
veya kanda keton dlcumuU yapilmalidir,

2. Kardiyovaskdiiler ve Metabolik Risk Degerlendirmesi Kan Basinci (Tansiyon)
Takibi
e Hedef: <130/80 mmHg

e OlcUm sikhigr: Her muayenede
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Lipid Profili (Kolesterol)
¢ 40 yas altinda bireysellestirilmis degerlendirme

* 40 yas UstU veya ek risk faktorleri varsa statin tedavisi onerilebilir.

e OlcUm sikhgr: Yilda bir

Bdbrek Fonksiyonlari (Diyabetik Nefropati Tarama)

* Yilda bir albUmin/kreatinin orani (ACR) ve eGFR ol¢Umy,

e ACR =30 mg/g olan hastalarda ACE inhibitori veya ARB tedavisi
dusunulmeli.

3. Diyabetik Retinopati Takibi

Go6z Dibi Muayenesi (Retinal Tarama)

e Tanidan 5yil sonra baslanir.

e Yilda bir dilate fundus muayenesi veya retinal fotograflama onerilir.

e Hafif retinopati varsa takip suresi uzatilabilir.

4. Diyabetik Néropati ve Ayak Muayenesi

Periferik ve Otonom Noropati Degerlendirmesi

¢ Yilda bir ayak muayenesi

e Otonom noropati kontrolu

5. Yasam Tarzi ve Diyabet Yonetimi Beslenme ve Fiziksel Aktivite

e Karbonhidrat sayimi egditimi dnerilir Kan sekerinin daha dengeli

seyretmesi igin lif tUketimi onerilir DUsUk indeksli besinler kan sekerinin
ani yukselmesini engeller.

e Haftada 150 dk orta-adir egzersiz dnerilir. Egzersiz dncesi kan sekeri
<100 mg/d! altinda ise karbonhidrat alimiyapiimalidir.

e Hipoglisemi riski agisindan egzersiz 6ncesi ve sonrasi kan sekeri takibi
yapilmalidir.

insiilin Tedavisi ve Diyabet Teknolojileri

e insUlin pompasi veya ileri kapali déng sistemleri (Hybrid Closed Loop)
onerilir.

e CGM kullanimi glisemik kontrolU artirabilir.

Psikososyal Degerlendirme
e Diyabet stres oOlcekleri, depresyon ve yeme bozukluklari agisindan
degerlendirme yapilmalidir.
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6. Asi Takvimi

e ilgili bolume bakiniz
Tip 1 Diyabette Hasta Takip Kriterleri
a.Birey en az 1-3 ay araliklarla takip edilmelidir.

b.GUnlUk problemler tum iletisim imkanlar  kullanilarak (telefon,
faks, e-Posta gibi) en kisa zamanda endokrinoloji merkezlerine
yonlendirilmelidir.

c. Hipoglisemi ataklari sorgulanmali, kokenleri tespit edilmelidir.
d. Hipoglisemiyi fark edememe durumu sorgulanmalidir.
e. Evde enjeksiyona hazir glukagon varligi sorgulanmahdir.

f. HbAlc en az 3 ayda bir kontrol edilmeli, bireysel HbAlc degisim grafigi
hazirlatiimalidir

g. Tibbi beslenme tedavisi (TBT), fiziksel aktivite durumu her vizitte kontrol
edilmelidir.

h.Yilda birTSH ve gerektiginde diger tiroid testleri bakilmahdir.
i. Tani aninda her hasta, izlemde GIS semptomu tarifleyen hastalar
Colyak Hastaligi agisindan (©nce serolojik testlerle) taranmalidir.

* Reproduktif yaslardaki kadin diyabetliler kontrasepsiyon yontemlerini
uygulamayi ve gebelikte glisemik kontrolUn dnemini bilmek zorundadir.

e Araya giren hastaliklar ve 6zel durumlarda diyabetini nasil regule
edebilecedini, ne zaman saglik ekibi ile iletisim kurmasi gerektigini,

e Hipoglisemi veya hiperglisemi korkusuna bagli anksiyete ile bas etmeyi,

e yak bakimi egitimi verilmelidir.

2.2, Tip 1 Diyabet Tedavisi

insUlin Tipleri

Bazal insilinler

VUcudun bazal metabolik insulin gereksinimi karsilar, hepatik glukoz
Uretimini baskilar. Aclikta, 0gun aralarinda ve gece, plazma glukozunu
kontrol eder. GUnlUk insulin ihtiyacinin yaklasik %50'sini karsilar.

48 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



Tablo 21. Bazal insulinler: Etki baslangiclari, Tepe Etkileri ve Etki Sureleri

Etki Baslangici Tepe Etki Etki Suresi
Orta Etkili
NPH** 1-2 saat 4-10 saat 10-16 saat
Uzun Etkili
Detemir 30-60 dakika Tepesiz 18-20 saat
Glarjin U100 90 dakika Tepesiz 24 saat
Cok Uzun Etkili
Glarjin U300 90 dakika Tepesiz 24-36 saat
Degludek U100* 30-90 dakika Tepesiz 36-42 saat

*Ulkemizde %30 insUlin aspart ve %70 Degludek instlin ko-formilasyonu
mevcuttur.
**NPH: Notral protamin Hagedorn

ideal bir bazal insilin
e Fizyolojik bazal insulin salgisini taklit etmeli,

e Tepesiz bir profil sergilemeli,

e Tekrarlanabilir ve dngdrulebilir etkisi olmali,

e Ozellikle daha az nokturnal hipoglisemiye neden olmalj,
* Kolay doz titrasyonu yapilabilmeli,

e Doz uygulama zamani esnekligine sahip olmalidir.

GUnden gune emilim degiskenlikleri NPH insuline gore daha az oldugu
ve tepe yapmadiklari icin bazal instlin olarak uzun ve cok uzun etkili
insulin analoglari tercih edilmelidir. Bu insUlinler ile yapilan randomize-
kontrollU calismalarda, glisemik kontrolde (HbAlc dUzeylerinde) bUyUk bir
fark olmasa bile nokturnal hipoglisemilerin azaldidi bildirilmistir. Daha
uzun ve piksiz bazal insulin etkisi saglamak Uzere gelistirilen ¢ok uzun
etkili degludek, glarjin U300 insulinler ile yapilmis randomize-kontrollU
calismalarda uzun etkili analoglara gdre semptomatik ve nokturnal
hipoglisemilerin daha az goruldugu bildirilmistir.
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Bolus insilinler
Kisa, hizli, cok hizli etkili insulinler ve inhaler insulinler prandial insulin
ihtiyacini karsilamaktadir.

Tablo 2.2. Bolus insulinler: Etki baslangiclari, Tepe Etkileri ve Etki Sureleri

Etki Baslangici Tepe Etki Etki Suresi
Gok Hizh Etkili
g::;;';h Etkili 16-20 dakika 1.5-2 saat 5 saat
E;';':LZII Etkili 20 dakika 2-3 saat 5 saat
Hizh Etkili
Aspart 15 dakika 1-3 saat 3-5 saat
Lispro 15-30 dakika 30-90 dakika 3-5 saat
Glulisin 15-30 dakika 30-60 dakika 4 saat
Kisa Etkili
:ies‘gj:::r Insan 30-60 dakika 2-4 saat 5-8 saat

*Ulkemizde ruhsath degildir veya satisa sunulmamaktadir.

HerdgUnde gunlukinsulin ihtiyacinin %10-20'sini olusturur. Etkibaslangic,
tepe etki ve etki sUresi hastaya 6zgU nedenlerle degdisim gosterebilir. Tepe
etki ve etki suresi doz bagimli olup yUksek dozlarda etki sUresi uzar. Uygun
sekilde egitilen ve &zellikle karbonhidrat sayimi egitimi almis olan Tip 1
diyabetli hastalarda hizli etkili analog insulinlerin bir miktar daha az
hipoglisemiyaptiklari gosterilmistir.

Bifazik insulinler

GUnde 2 doz orta/uzun etkili + hizli/kisa etkili karisim insulinlerdir. Bazal-
bolus insUlin ihtiyaci oldudu halde bunu uygulayamayacak durumda
olan Tip 1 diyabetlilerde kullanilabilir.
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Tablo 2.3. Bifazik insUlinler: Etki Baslangiclari, Tepe Etkileri ve Etki Sureleri

Etki baslangici Tepe etki Etki siresi
NPH/Reg 70/30 30 dakika 10-16 saat
NPA /Asp 70/30 6-12 dakika 10-16 saat
NPL/Lis 75/25 15-30 dakika 10-16 saat
NPL/Lis 50/50 .
NPA/Asp 50/50 15-30 dakika 10-16 saat
Deg/Asp 70/30* 14-72 dakika >24 saat

NPH: Notral protamin Hagedorn, Reg: Reguler, NPA: Notral protamin
aspart,Asp:Aspart, NPL: Notral protamin lispro, Lis: Lispro, Deg: Degludec.

*Diger dual insulinlerden farkli olarak icerigindeki bazal insulinin etki
sUresi daha uzundur ve hizli etkili insUlin ile bu insUlinin protaminle
etkisinin uzatilmis halinin karisimini dedil, iki ayri insUlin preparatinin
karisimini icermektedir

2.3. Tip 1 DM'de insilin Tedavisinin Planlanmasi

Tibbi beslenme tedavisi ve egzersiz programi tim hastalarda diozenli
uvygulanmalidir.

N

Baslangi¢ Toplam insilin Doz Plani(1)
N2

Kisa Etkili Reguler-Hizh Etkili Analog instlinler
Sabah: ~%10-20 Ggle: ~%10-20 Aksam: ~%10-20

(1): Metabolik olarak stabil eriskin Tip 1 DMde baslangic dozu 0.5 U/kg,
Diyabetik ketoasidoz ile basvuran hastalarda veya genc eriskinlerde 0.2-
0.6 U/kg; menstrUel dénem, puberte dénemi ve ciddi/kritik hastalikta doz
ihtiyaci daha yUksek olabilir.

Tip 1 DM'de Multipl Doz insilin Tedavisi
Tip 1 DM tanisi konulur konulmaz multiple insulin tedavisi baslanmalidir.

Tip 1 DMde bazal bolus insulin tedavisi tercih edilmelidir. Diger insulin
rejimleri (6rnedin gunde iki veya Ug kez sabit miktarda karisim insulinle
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enjeksiyonlar) nadiren ancak bazal bolus tedavi uyumu sosyokultUrel
veya fiziksel nedenlerle mUmkun olmayan bireylerde tercih edilir.

Bazal insUlin tedavisiicin NPH, uzun etkili insUlin analoglari (instlin glarjin,
insUlin detemir) ve ¢ok uzun etkili instlin analoglari (instlin glarjin U300
ve insulin degludek) kullanilir Bazal instlin dozu gece boyunca ve sabah
aclik kan glukoz dUzeyine gore titre edilir. Bazal insulin ihtiyacinin yUksek
oldugu durumlarda veya oynak Tip 1 DMde bazal insUlin gunde iki kez
yapilmasi gerekebilir.

Bolus insulin tedavisi i¢in reguler insulin, hizli etkili analog insulinler
(@spart, lispro ve glulisin) kullanilir. Bolus instlin dozu ideal olarak 6gun
tuketiminden dnce uygulanmalidir; ancak, uygulamanin en uygun zamani
formuUlasyonun farmakokinetigine, bazi hastalarda mide bosalma
zamaning, 6gun oncesi kan sekeri dUzeyine gore degisir.

2.4. Ozel Durumlarda Kullanilabilecek insilin Protokolleri

Tip1DM tedavisinde “bazal-bolus” insulin tedavisi esastir. SosyokUltUrel ya
dafizikselengellernedeniile cokludozinsulin tedavisiniuygulayamayacak
olgularda ya da gereken durumlarda bifazik insulinler veya hizl etkili
analog+ degludek formuUlasyonu gunde iki kez uygulanabilir.

2.5. Tip 1 DM'de insilin Tedavi ilkeleri

Tip1DMdeinsulintedavisiile kisisel glisemik hedeflere ulasmak hedeflenir.
Bu sirada gelisebilecek hipoglisemiyi minimalize etmek ve diyabetik
ketoasidozu 6nlemek de dnemlidir,

InsUlin  tedavisi kisinin ihtiyaclari, yasi, komorbiditeleri ve hipo ve
hiperglisemi acisindan riskleri gozetilerek planlanmalidir.

Bazal bolus insuUlin tedavisi veya insUlin pompasi aracihdi ile surekli
subkutan insulin infUzyonu tercih edilebilir.

InsUlin tedavisi duzenlenirken éncelikle hipogliseminin varhigi arastiriimali,
saptanirsa dncelikli amag hipoglisemiyi engellemek olmalidir.

Egzersiz, steroid kullanimi veya insUlin pompasinda sorun yasanmasi gibi
durumlarda kisilerin bu durumlari nasil ydnetecedi ogretilmelidir.

Bazal insulinler aglik; bolus insulinler tokluk kan glukozunu kontrol eder.
Ogun sonrasi kan sekeri yUksekligi durumunda ilave doz yerine ertesi gun
planli doz artisi yapilmasi daha uygundur.

52 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



Aciklanamayan hipo/hiperglisemi saptandidinda; insUlin enjeksiyon
teknigi gdzden gecirilmeli, insUlin igne ucu sorgulanmali ve insulin
enjeksiyon bolgeleri lipoatrofi/hipertrofi acisindan kontrol edilmelidir.

Kisinin beslenme egitimi gibi temel faktorler gézden gecirilmelidir.

Egzersiz yapilyorsa egzersizin zamani ve sUresi gdzden gecirilmeli ve
egzersiz dncesinde insUlin dozunda yapilan dedisiklik incelenmelidir.

Glukoz regUlasyonunun saglanmasini izleyen iki-dort hafta icinde glukoz
toksisitesinin kirilmasi nedeniyle insulin dozlarinda azalma olabilecedi
dikkate alinmalidir.

Yeni tani almis Tip 1 DM'lilerde balayi (remisyon) déneminde endojen
insulin salgisinin baslamasi nedeniyle insulin ihtiyacinin azalabilecedi
akilda bulundurulmahdir.

Remisyon déneminde gereksinim ne kadar azalirsa azalsin, ¢cok dusUk
doz da olsa mUmkUn oldugu kadar insulin tedavisi kesilmemelidir.

Yodun insuUlin tedavisi baslanan her hastaya glukagon recete edilmeli,
hastanin birlikte yasadigi kisilere glukagon egitimi verilmelidir.

2.6. Goklu Doz (Bazal ve Bolus) insilin Tedavi Kriterleri

Bazal insulin dozu her seferinde %10 artislar ile ayarlanir ve sonraki
degisiklik icin genellikle 3 gun beklenir. Hipoglisemi riski varsa insulin doz
degisimleri daha sik yapilabilir.

Bazal insulin ihtiyacinin fazla oldugu bazi durumlarda bazal instlin gunde
iki kez uygulanabilir.

Bir ogunde bolus insulin dedisimi genellikle 2-4 Unitenin Ustunde
olmamalidir. Ozel durumlarda akut hiperglisemi vb. gereken degisiklikler
yapilabilir.

Kisa etkili analog insUlinler 6gUnlerden 10-15 dakika dnce veya yemekten
hemen sonra yapilabilir ancak reguler insulinin 6gunlerden 30 dakika
once uygulanmasi onerilir.

Ozellikle pompa tedavisi kullananlarda insUlin karbonhidrat orani ise 450
veya 500'0n toplam insulin dozuna bdlunmesi ile elde edilir. Bu degerin
o0gunden 6June deisebilecedi unutulmamalidir Eger postprandiyal kan
glukoz dUzeyi artisi <60 mg/dl ise oranin dodru oldugu kabul edilir. instlin

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 53



TiP 1 DiYABET TEDAVISI

duyarlhhk faktoru (duzeltme faktoro) 1.700'Un toplam gunlik instlin dozuna
bolunmesi ile hesaplanir ve duzeltme dozu uygulandiktan sonraki kan
glukozu hedef araligin 30 mg/dl icindeyse dizeltme faktorionin dodru
oldugu kabul edilir.

2.7. Diger Destek Tedaviler

Fazla kiloly, insulin direnci yUksek Tip 1 Diyabetlilerde renal fonksiyonlarin
normal olmasi kosuluyla, metformin tedavisinin verildigi ve bu tedaviyle
insUlin ihtiyacinin azaldigi galismalar mevcuttur. Ama bu uygulama Saglik
Bakanhgdi ve FDA tarafindan heniz onaylanmamistir.

SGLT 2 inhibitorlerinin Tip 1 Diyabette kullanimi 6glisemik ketoza edilim
nedeniyle onerilmez. Saglk Bakanligi ve FDA henUz Tip 1 Diyabette SGLT
2 kullanimini onaylamamistir. GLP-1 analoglari Tip 1 Diyabette kullanimi
ile ilgili retrospektif vaka serileri mevcuttur ve bu serilerde kilo ve glisemi
Uzerine potansiyel etkileri gdsterilmistir ancak bu tedaviler Tip 1 DMde
henuz onaylanmamistir.
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TiP 2 DiYABET TEDAVISI

3.1. Tip 2 Diyabet Tedavisinde Glisemik Hedefler

HbAlc hedef dederi hipoglisemi riski dusUk, hastalik suresi kisa,
komplikasyon geligmemis eriskin gebe olmayan diyabetiklerde =%7
olmaldir. Diyabet sUresiuzun,yasam beklentisi uzun olmayan, hipoglisemi
riski yUksek, vaskuler komplikasyonlar gelismis, ek komorbiditeleri olan
hastalarda ise %75-8 arasinda tutulmalidir (Achk plazma glukozu >100
mg/dl hedeflenmelidir)

Erken dénemde iyi glisemik kontrolUn sadlanmasi (Sabah aclik ve 6gUn
oncesi plazma glukozu 80-130 mg/dl arasinda, yemekten 2 saat sonra
<180 mg/dl) mikrovaskuiler ve makrovaskuler komplikasyon gelisim riskini
azaltir.

Hipoglisemi ve glisemik dalgalanmalar ozellikle kardiyovaskUler hastalik
riski yUksek hastalarda mortaliteyi artirabilir. Bu nedenle hipoglisemi ve
glisemik dalgalanmalardan kaginmak ana hedef olmalidir.

Surekli glukoz izlemindeki (SGi) hedefler icin ilgili bélUme bakiniz.
3.2. Tip 2 DM Tedavisinde Kullanilan Oral Antidiyabetikler
Metformin

Etken Madde: Metformin

Etki Mekanizmasi: Karacigerde glukoneogenezin baskilanmasi, periferik
insUlin direncinin azalmasi, intestinal glukoz emiliminin azalmasi.

Kullanim Endikasyonu: Tip 2 DM

Klinik Yararlari: Hipoglisemi riski dusuktuor. Mikrovaskuler komplikasyonlari,

kardiyovaskuler olaylari ve buna badl mortaliteyi azaltici etkiye sahiptir.

Yan Etkiler

e Gastrointestinal irritasyon (gaz, siskinlik, diyare gibi yan etkiler genellikle
gegcicidir)

* AJizda metalik tat

e Vitamin B12 eksikligi (periyodik bakilmasi uygun olur)

e | aktik asidoz nadiren gorulur. GFR <30 ml/dk/1,73 m2 olanlarda risk
artmistir.

56 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



TiP 2 DiYABET TEDAVISI

Kontrendikasyonlar

e Glomeruler filtrasyon hizi (GFR) <30 ml/dk/1,73 m2 ise kontrendikedir,
terciheneGFR<45ml/dk/1,73 m2 altinda baslaniimasi dnerilmemektedir.
Metformin kullanmaktaolanhastalardaise GFR30-45ml/dkoldugunda
ilag dozu yariya dusUrulor.

e Diger yan etkiler: Kronik alkolizm, karaciger hastaligi, konjestif kalp
yetersizligi, akut miyokard enfarktUsyU (akut dénem sonrasi verilebilir),
kronik akciger hastaligi, major cerrahi girisim, sepsis ya da azalmis doku
perfUzyonu olan hasta kontrendikedir.

e intravendz radyografik kontrast inceleme (en az 2 gin énce kesilmelidir,
islemden 1 gUn sonra verilebilir).

Kullanim Sekli: Kontrendikasyon yok ise secilecek ilk ilag olmalidir Sorun
olmadigi surece kesilmemeli diger ajanlar gereginde eklenmelidir. HbAlc
hedefinden %]1,5 Uzerinde ise tedaviye ikili ilag olarak baslanmahdir.

Ticari Form (tb. mg): 500, 850, 1000

Uzun Salinimli Form: 500, 1000 mg

Doz Araligi (mg): 500, 2.550

Maksimum Doz (mg): 2.550 mg

Alinma Zamani: A¢ veya tok olarak alinabilir.
Pioglitazon

Kullanim Endikasyonu: Tip 2 DM

Klinik Yararlari: Kardiyovaskuler olay (Sekonder korunma) ve inme riskinde
(orimer korunma) azalma, NASH progresyonunda gerileme, dUsUk
hipoglisemi sikligi, surdUrulebilir etkinlik

Etki: PPAR-gama uyarisiyla instlin ve lipid metabolizmasindaki enzim ve
tastyici proteinleri etkileyerek insulin direncini azaltir.

Yan Etkiler

e Kilo artisi

e Sivi retansiyonu (GFR doz ayari gerekmemekle birlikte bobrek
yetmezliginde sivi retansiyonu olabilir)

e Osteoporotik kirik riskinde artis
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Kontrendikasyonlari

e Kalp yetersizligi,

* Mesane Ca (ADA 2025 o6nerisi: Aktif mesane kanserinde kullanmayin,
daha énce mesane kanseri 6ykUsU varsa dikkatli kullanilabilir),

e MakUler ddemde onerilmez.

e Gebelik

Kullanim Sekli: Ogunle iliskisiz, tek dozda, yan etkileri azaltmak icin en
dUsuk dozda baslanir.

Ticari Form (tb. mg): 15, 30, 45

Doz Araligi (mg): 15, 45

Maksimal Doz (mg): 45

Alinma Zamani: Yemekten bagimsiz 1 kez
Alfa Glukosidaz inhibitéri

Etken Madde: Akarboz

Kullanim Endikasyonu: Prediyabet, Tip 1 ve Tip 2 DM (Postprandial
hiperglisemide)

Etki: Badirsak fircamsi yUzeydeki alfa-glukosidazlar icin  kompetitif
inhibitor etkiyle, kompleks karbohidratlarin emiliminde gecikmeye yol
acar. Kilo artisi etkisi yok.

Yan Etkiler
e Gastrointestinal irritasyon semptomlari (karin agrisi, gaz distansiyonu,
vb)

e Kontrendikasyonlar:

e Karaciger ve bobrek yetmezligi,
e Gebelik,

e Anemi,

e Itihabi bagirsak hastaliklar

Kullanim Sekli: Ana 6gUnlerden once alinir. Yan etkileri azaltmak igin en
dUsuk dozda baslanir.

Ticari Form (tb., mg): 50, 100
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Doz Araligi (mg): 25-300
Maksimal Doz (mg): 300
Alinma Zamani: Her U¢ 6gUnde ilk lokma ile cigneyerek

**|lk gin aksam yemeginin ilk baslangicinda 25 mg, sonra sabah/6glen/
aksam 2-3 gun yemedin ilk baslangicinda 50 mg ve devami 3x1 100 mg
verilmelidir.

3.3. Glinid’ler
Meglitinid’ler (Glinid'ler): Kisa etkili insulin salgilaticilar

Etken Madde: Nateglinid, Repaglinid
Kullanim Endikasyonu: Tip 2 DM (Postprandial hiperglisemi)
Etki: Beta hucrelerinden insulin salgisini arttirir.

Yan Etkiler
* Hipoglisemi
e Kilo artisi

Klinik Yararlar: Post prandial hiperglisemide ve esnek ogun
zamanlamasinda kullanim uygunlugu

Kontrendikasyonlari

e Tip1DM,

e Karaciger yetersizligi,
* Gebelik

Kullanim Sekli: Ana 6gunlerden énce alinir. instlin kombinasyonunda
maliyet etkin bir tedavidir.

Ticari Form Doz Arahigi Maksimal

Glinid’ler Alinma Zamani
(tb. mg) (mg) Doz (mg)
. . 0,5-4 ana * Yemeklerden hemen
Rz e S 6gunlerde 1 once 3 kez
Nateglinid 120 6.9_..!20 ana 360 Yemeklerden 6nce 3 kez
ogunlerde

*Hasta ogun atlarsa ilag alinmamalidir. Ara 6gun sayisi ddrde ¢ikarsa
maksimum doz 16 mg/giundur.
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SulfonilUre’ler ve Gliklazid MR
Orta ve Uzun insilin Salgilaticilar

Etken Madde: Gliklazid, Glimepirid, Glipizid, Glibenklamid (Kardiyovaskiler
guvenligi tartismahdir).

Gliklazid MR dUsUk hipoglisemi riski, beta hucre rezervi Uzerine ve kilo
artisi Uzerine olumsuz etkilerinin bulunmamasi, kismi kardiyorenoprotektif
etkileri ve dUsUk glomerUlar filtrasyon hizlarinda verilebilmesi ile
geleneksel sulfonilUre grubu ilaclardan ayrismaktadir.

Kullanim endikasyonu: Tip 2 DM
Klinik Yararlar: GU¢lU ve hizli etkinlik, mikrovaskUler riskte azalma.

Yan Etkiler
e Hipoglisemi
e Kilo alimi

e Nadir olarak alerjik reaksiyonlar

Kontrendikasyonlar

e Tip 1 DM,

e Karaciger ve bobrek yetersizligi,
e Gebelik,

® Sepsis,

e Travma,

e Cerrahi girisimler,

e Ketoasidoz, hiperglisemik hiperosmolar durum.

Sulfonilire Ticari Doz Araligi Maksimum Alinma Etki Suresi

Preparatlari Form (mg) Doz (mg) Zamani (saat)

Glipizid

kontrolli 25510 | 25-5 20 Ackarninal | o o
ya da 2 kez

salinim formu

Gliklazid 80 80-320 320 Ac karnina 12-18

Gliklazid

modifiye Ac karnina 1

salinim (MR) s S0 120 ya da 2 kez 24

formu
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i iri Ac karnina 1
Glimepirid 1-2-3-4 1-6 8 o da2 kez 2
Glibenklamid 5 2,5-15 15 Ac kﬁ;:ma 1 o

SUlfonilure'lerde doz arttik¢a etkinlik o oranda artmaz ancak yan etki riski
artar.

3.4. DPP4 inhibitérleri
inkretin Etkili Oral Ajanlar
Etken Mekanizmasi: insUlin salinimini uyarir, glukagon salinimini baskilar.

Klinik Yarar: Agirlik Uzerine etkisi ndtr, hipoglisemi riski dUsuk, kronik renal
yetmezlikte kullanim (linagliptin; renal doz ayarina gerek yok).

Yan Etkiler

e immuUn kékenli dermatolojik yan etki

* Kalp yetmezligi nedeniyle hospitalizasyon artisi (Saksagliptin; SAVOR TIMI)
Kontrendikasyonlar

e Akut pankreatit oykuUsu ve kronik pankreatiti olan tum olgular,

e Lipaz yUksekligi olan olgular.

Kullanimda Dikkat Edilecek Olgular:Trigliserit 500 mg/dl Uzerinde ise, safra
kesesi tasi varliginda.

Kullanim Sekli: Vildagliptin gunde 1-2 kez, 6gUnler oncesi, digerleri ise
sabah ilk ana 6gun oncesi alinir.

DPP-4 TicariForm Doz Araligi = Maksimal Doz .
s Alinis Sekli
Inhibitoérleri (tablet, mg) (mg) (mg)

. .. Ac ya da tok
Sitagliptin 100 100 100 ginde 1 kez
Vildagliptin 50 50-100 100 Sabah ve aksam

1 kez
. Ac ya da tok
Saksagliptin 25ve5 5 5 giinde lkez

. A Ac ya da tok

Linagliptin 5 5 5 ginde 1 kez
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3.5. SGLT-2 inhibitérleri
Glukoz Geri Emilimini Azaltan Ajanlar

Etki mekanizmasi: Bobrekte proksimal tUbUlden, glukoz geri emiliminden
sorumlu tasiyici olan SGLT2'yi inhibe ederek, bobrekten glukoz geri
emilimini azaltir. GlukozUri artar. GFR <45 ml/dk altinda antihiperglisemik
etkinligi azalir; fakat renal ve kardiyovaskuler etkileri devam eder.

Klinik Yararlar: DUsUk hipoglisemi riski, adirlik kaybl, kan basincinda
azalma, kardiyovaskUler hastaligr olanlarda yeni olay ve mortalite
azalmasi.

Kullanim Endikasyonu: Tip 2 DM

Kontrendikasyonlar

e Diyabetik ketoasidoz oykusy,

* DKA kolaylastiran durumlar,

e Dehidratasyon,

e Tip1DM,

e Fournier kangreni dykusuy, gebelik ve laktasyon.

e Bobrek yetmezliginde eGFR<20-25 ml/dk olan hastalarda
baslanmamalidir.

* Diyabetik ayak enfeksiyonu varliginda tedaviye ara verilmelidir.
* Genitouriner aktif enfeksiyon varliginda kullaniimaz.

Kullanim Sekli: GUnde birkez, sabah agveyatokaliniridametedavikullanim
amacina gore her bir preparat icin GFR degeri ile degerlendirilmelidir.

SGLT2 Doz Araligi (Mg)
Dapagliflozin 10
Empagliflozin 10-25
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3.6. GLP-1 Reseptoér Agonistleri

Etki mekanizmasi: Glukoza badli insulin salgisini artirir, yemek sonrasi
glukagon salgisini azaltir. Mide bosalma suresini uzatir, istahi azaltir.
Klinik Yararlari

e lyi glisemik kontrol,

e Kilo kayb,

e DUsUk hipoglisemi riski,

e Kardiyovaskuler hastalik varliginda, yeni olay ve 6lum riskinde azalma.

* Renal koruyucu etkileri kanitlanmis GLP-1 reseptor analoglar liraglutid,
dulaglutid ve semaglutiddir ( LEADER, REWIND VE FLOW calismalari)

e Kardiyovaskuler hastalik Uzerine olumlu etkileri kanitlanan GLP-1
reseptdr analoglarr: dulaglutid, liraglutid, semaglutid (subkutan formu)
(REWIND, LEADER ve SUSTAIN-6 calismalari)

Yan Etkileri

e Pankreatit

* GIS yan etkileri

e C hicre hiperplazisi-C hicre kaynakl tUmér (Deney hayvanlari)

Hastada ya da aile dykUsUnde medduller tiroid kanseri ya da MEN 2A
oykUsU varsa kontrendikedir.

Semaglutid tedavisinde retinopatide progresyon riski  (Glisemi
parametrelerinde hizli dUsUsle iliskili)

Kullanim Sekli: Subkutan enjeksiyon seklinde, ginde 1, 2 veya haftada bir kez.

GLP-1
. Ticari Form . Maksimum Uygulama
Reseptor Doz Araligi .
. . (Hazir Kalem) Doz Sekli
Agonistleri
Eksenatid S::a:r:‘le
(GLP-1 5-10 mcg 10-20 mcg 2x10 mcg 2
. yemeklerden
Mimetik) .
once SK
1,2-1,8 mg GuUnde 1 kez
Liraglutid 0,6-1,2-1,8 mg Baslangic 1,8 mg yemeklerden
dozu 0,6 bagimsiz SK
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Dulaglutid .

P 07515345 | (e \cio 45 mg Haftaddalbir
mg SK

Analog)

Semaglutid 0,25-0,5-1-2 0,5-2mg Haftada bir

(GLP-1 " Baslangig 2mg SK

Analog) 9 Dozu 0,25

GLP-1 Reseptor

ASKVH Uzerine

Kalp Yetersizligi

Nefropati Uzerine

Agonistleri Etkisi Uzerine Etkisi Etkisi
Eksenatid ? ? ?
Eksenatid-XR Notr Notr ?
Liksisenatid Notr Notr Notr
Liraglutid + Notr +
Dulaglutid + Notr +
Semaglutid + Notr +

3.7. Analog Bazal insilin/GLP-1 Sabit Doz Kombinasyon

Analog insilin/
GLP-1 Reseptor
Agonisti

insilin Glarjin
+Liksisenatid

Ticari form

(Hazir Kalem,
3 ml)

100 U/ml+,
50 mcg/ml
(10-40 Unite
doz adimi);
100 U/ml+,
33 mcg/ml
(30-60 Unite
doz adimi)

Maksimum
Doz

60 Unite
insUlin
glarjin ve
20 mcg
liksisenatid

Alinis Sekli

Subkutan
GUnde bir
kez

Doz Aralig

10-40 Unite
insulin
Glarjin/5-20 mcg
liksisenatid;
30-60
Unite insilin
glarjin/10-20
mcg liksisenatid

Bazal insUlin glargin UT00 ile liksisenatid sabit doz kombinasyonyonudur.
VUcut kitle indeksi >27 kg/m2 olan tip 2 diyabetiklerde o6nerilir. SUT
kosullari geregi VKi>35 kg/m2 olan tip 2 diyabetiklerde geri ddemeye
girmistir. 100 /50 formunda bir mililitrede 100 Unite glargin U100 insulin
ve 50 mcg liksisenatid bulunuirken 100/33 Uk forminda bir mililitrede
100 Unite glargin U100 insUlin ve 33 mcg liksisenatid icerir. insUlin naif
hastalarda énerilen baslangic dozu 100/50 formundan gunde tek doz
ogunden 1 saat once 10 Unite iken, gunde 20 Uniteye kadar bazal insulin
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kullanan hastalarda da gegis benzer sekildedir. Gegiste kullanilan bazal
insUlin dozu 20-30 Unite arasi ise 1glarlixi 100/ 50 lik 20 Unite ile gegilmesi,
bazal instlin dozu >30 Unite ise iglarlixi 100/33'10k 30 Unite ile yapilmasi
onerilir GUNIUk 60 Uniteye kadar100/33 [Uk form titre edilebilir. Titrasyon
haftada bir aclik plazma glukozunu hedef alacak sekilde 2-4 Unite artis
ya da azalig seklinde olmalidir

3.8. ikili Agonist Tedavi-GIP/GLP-1 RA Dual Agpnisti

GIP/GLP-1 Reseptdr Agonisti: Tirzepatid

Etki mekanizmasi: Dual agonisti olup GIP reseptorUne baglanarak
pankreastan insulin biyosentezini artirir, istahi azaltir; GLP-1 reseptorUne
bagdlanarak benzer sekilde glukoz badimli insulin Uretimini arttirip,
glukagon salimini baskilar, istahi azaltmasinin yani sira mide bosalimini
yavaslatir Bu sayede etkili kan sekeri kontrolU ve agirlik kaybi saglar.

Glukagonsekresyonu hipoglisemiya da dglisemidurumunda GIPtarafindan
uyarilirken, hiperglisemi durumunda ise GLP-1 tarafindan baskilanir.

Klinik Yararlari: Hipoglisemi riski olusturmadan etkili kan sekeri dususu ve
belirgin agirlik kaybi saglar. Kardiyovaskuler etkilerini inceleyen calismalar
devam etmektedir. (SURPASS calismalari).

Yan Etkileri

* Pankreatit

e GIS yan etkileri; bulanti, kusma, ishal (doz bagimli)
e Tiroid C hicre kaynakli tumor (Deney hayvanlari)
e Safra yollari hastaliklari (kolesistit, kolelitiyazis)

Hastada ya da aile dykUsUnde meduller tiroid kanseri ya da MEN 2A
oykUsU varsa kontrendikedir.

Kullanim Sekli: Yarilanma omrU 5 gun, subkutan enjeksiyon seklinde,
haftada bir kez uygulanir.

GIP/GLP-1 Ticari form . Maksimum = Kullanim
. Doz Arahgi .
Reseptoér Analogu (Hazir Kalem) Doz Sekli
. . 2,5-575-10-12,515 | 0> M9 Haftalik,
Tirzepatid m baslangig 15 mg subkutan
g dozu: 2,5 mg
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3.9. Tip 2 Diyabette insilin Tedavi Prensipleri

InsUlin tedavisi dnerilen Tip 2 diyabetli hastaya, hastaligin ilerleyici yonu
tarafsiz birsekilde anlatilmali, gereken durumlarda insulin tedavisinin asil
tedavinin bir parcasi oldugu éretilmelidir. insUlin tedavisi bir tehdit unsuru
olarak kullanilmamalidir.

e Enjeksiyon teknigi ve doz titrasyonu egitimi verilmelidir.
e Enjeksiyon teknigi ve enjeksiyon bdlgelerini dondirme teknidi
ogretilmelidir. Ayrica ayni bolgelere tekrarlayan enjeksiyonlar
yapilmasi énlenmelidir.

e Kendi kendine glukoz izlemi, hedef seviyelere kadar doz titrasyonu
egitimi, geredinde telefon destedi ve diyet tavsiyesi verilmelidir.

e insulin baslanan hastalara hipogliseminin taninmasi, énlenmesi ve
tedavisi konusunda bilgi verilmelidir.

e insUlin tedavisi baslandiginda kontrendikasyon veya intolerans sorunu
yoksa metformin kullanimina devam edilmeli, tedavi sirasinda birlikte
kullanilan kan sekeri dUsurucuU ajanlarin dozlari kontrol edilmelidir.

e [ki OAD kullanan ve HbAlc dederi tedavi optimizasyonundan 3-6 ay
sonra %75 dederinin Uzerindeki hastalarda tedaviye diger oral ajanlar
ya da enjektabl bir secenek olarak instlin eklenmesi dusunulebilir.

e Kalp yetersizligi olan hastalarda insUlin tedavi verirken dikkatli olunmali
ve glitazon'larla birlikte verilmemelidir.

Bazal insilin Tedavisi Planlamasi

e Tip 2 DMde insulin tedavisine geciste ilk planda bazal insulin tedavisi

tercih edilmelidir.

e Glarjin U100 ve detemirinsuUline gore glarjin U300'Un etki sUresi
daha uzun ve piki daha azdir.

e Daha uzun etkili bazal insulin analoglari olan glarjin U300 ve
insUlin degludek gece hipoglisemi riski daha az olmasi yoninden
glarjin U100'den Ustiundur.

e Bazal insUlin 0,2-0,4 IU/kg gUnde tek doz seklinde uygulanir. Geregi
halinde gUnluk total doz iki defada uygulanabilir.

e Bazal insulin dozunun U¢ gunde bir kez titre edilmesi onerilir. Ortalama
aclk plazma glukozu (APG) hedeflenen APG dederine goére yUksekse,
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yUksekligin derecesine gore 2-6 Unite doz artisi yapilmalidir; dUsUkse
2-6 Unite doz azaltilmasi yapilmahdir.

e Bireyleri bir bazal insulinden diderine nasil dénustUrecedinizi bilmek
onemlidir. CUnkU Klinik olarak daha uygun insulin alternatiflerinin
bulunmasi, birurunun piyasadan kaldirilmasi veya sigorta kapsamindaki
degisiklikler nedeniyle insdlinleri degistirmek gerekebilir  Dozlar
genellikle birebir donusturulebilir ve daha sonra glukoz takibine gore
ayarlanabilir; ancak, ¢ok siki glukoz yonetimde olan veya hipoglisemi
riski yUksek olan bireyler icin %10-20'lik bir baslangi¢c doz azaltimi
uygulanmalidir. Ozellikle daha uzun etkili bazal insUlinlere (Glarjin U300
ve insuUlin degludek) gegerken bu azaltima dikkat edilmelidir.

e Klinisyenler asiri bazal insulin kullanimi (over basalization) konusunda
dikkatli olmaldir. Yatma 6ncesi (bed time) plazma glukoz-sabah aclik
plazma glukoz farki 50 mg/dl, 6gUn éncesi-sonrasi glukoz farki %50-
70 mg/dl ise, hipoglisemi ve gin icinde artmis glukoz dediskenligi
bu durumu dusundurten bulgulardir Bu duruma engel olunmasi
postprandiyal hipergliseminin dnlenmesini saglayacaktir.

Hazir Karisim insilin Tedavisi Planlamasi

* APG hedeflenen dedere gelmesine ragmen HbAlc yUksekse,
postprandial glukoz degerleri yUksekse, asiri bazal insulin kullanimini
dUsunduren bulgular varsa, bolus insulin iceren tedavi rejimlerine
gecilmelidir. Hazir karisim insulin segenekleri bunlardan birisidir.

¢ 0,2-0,4 IU/kg gunde iki doz; analog hazir karisim kullanilacaksa total
dozun yarisi sabah, yarisi aksam; karisim insan insulini kullanilacaksa
total dozun %60-70'i sabah, %30-401 aksam yemedinden once
baslanmalidir. instlin dozlari hastanin kan sekeri takibine gore titre edilir.

e Hervizitte hipoglisemik ataklara ve hastanin kilo alip almadigina dikkat
edilmelidir.

e Bazal-bolus tedavi uygulayamayacak hastalarda gunde 3 kez karigim
insUlin uygulanabilir.

e instlindegludeg/insUlin asparthazirkarisimi uzun etkiliinsUlin degludeg
%70 ile kisa etkili insUlin aspart %30 kombinasyonundan olusmakta
ve daha az hipoglisemi riski tasimasi agisindan esdeder etki gosteren
diger hazir karisim insulinlere gore bu agidan Ustunluk gostermektedir.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 67




TiP 2 DiYABET TEDAVISI

Kombinasyon Tedavisi Planlamasi

e Postprandial hiperglisemik degerleri olan hastalarda gerekirse tum
6dunlerde kisa etkili salgilatici (glinid) ya da kisa etkili insUlin eklenmelidir.
Kisa etkili insulin eklenmesi dusunulen durumlarda bazal-plus tedavisi
yerine tercihen insulin degludek/aspart kombinasyonu kullanilabilir.

e GLPI-RA veya oral antidiyabetiklerle kombine bazal insUlin doz
optimizasyonu yapildiktan 2-3 ay sonra HbAIc >%75 ise ¢coklu doz insuUlin
uygulamasi ya da iki kez karisim insulin kullanilabilir.

e Eder bir kontrendikasyon ve intolerans yoksa metformin tedavisine
devam edilmelidir.

e Coklu doz karisim insulin veya bazal bolus instlin kullanilirsa oral insulin
salgilaticilar kesilmelidir.

Yogun insilin Tedavisi Planlamasi

e insUlin rezervi cok azalmis veya digerantihiperglisemikilaclarile glisemik
hedeflere ulasilamayan hastalarda tercih edilmelidir.

e Kisa etkili insUlinler (bolus) tokluk glukozunu, uzun etkililer (bazal) ise APG
kontrolUnU hedefler.

* 0,3-0,7 IU/kg dozunda hesaplanan toplam insilin dozunun %40-60'I
bazal, kalan %40-60'si de Uge bolUnerek ana 6gunlerden once hizl etkili
insUlin olarak baslanir.

* Yoguninsulintedavisinebaslandigindayanetkilerveyakontrendikasyonlar
mevcut olmadidi surece metformin, SGLT2 inhibitorleri ve GLP-1 RAlar
veya dual GIP ve GLP-1 RA tedavisine devam edilmelidir.

*Yodun insUlin tedavi rejiminde oral insdlin salgilaticilarin (sulfonilUre,
meglitinid) kullanimi sinirlandiriimali veya kesilmelidir. Bu grup ilaglar KV ve
renal ek katki saglamadiklar gibi hipoglisemi ve kilo alma riskini artirirlar.

* Bu kompleks tedavi rejimini coklu morbiditeye ve/veya tedaviyUkune sahip
genellikle yasli Tip 2 diyabetli kisilerde uygulamaktan ¢ekinmek gerekir.

e Kan glukozu hedeflerine ulasincaya kadar doz titre edilmelidir.

e Hipoglisemi ve kilo artis riski olabilir.

Faktor Hazir Karigim insilin Bazal Bolus Tedavi

Hastanin enjeksiyon sikhigi | Daha az enjeksiyom | Cok sayida enjeksiyon sorun
tercihi tercih ediyor degil
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Yasam tarzi, yemekzamani GUNlUk rutini Degisken qinlik vasam

ve karbonhidrat degisken degil giz g yas

Postprandial iy dere.ce Ciddi derecede postprandial

hipergliseminin varhgi postprandial hiperglisemi
hiperglisemi

Hastanin tedaviyi Sinirhi bilissel Motive ve yeterli bilissel

uvygulama becerisi fonksiyon fonksiyon

Egitim ve psikolojik destek Sinirh Destege ulasmada sorun yok

3.10. Kirilgan Yash Hastalarda Diyabet Tedavisi

Yaslanan nUfus oranlarindaki artisla birlikte 65 yas Uzerindeki diyabetli
birey sayisi giderek artmaktadir. Yaslida diyabet yonetimi planlanirken
diyabetin sUresi, eslik eden komorbiditeler ve kronik komplikasyonlarin
varlidi (retinopati, nefropati, néropati), tedaviyle iliskili olasi yan etkiler ve
hipoglisemi riski gibi pek cok faktériun gdz onunde bulundurulmasi gerekir.
Kronolojik yastan ziyade fonksiyonel ve bilissel kapasite, 6z bakim durumu,
sarkopeni, dusme riski ve kirilganlik durumu degerlendirilmeli; tedavi
mutlaka bireysellestiriimeli ve duzenli olarak yeniden gozden gecirilmelidir.

Yash diyabetik bireylerde besin alimindaki duzensizlikler, kronik bobrek
yetersizligi, insulin tedavisi gibi faktorler hipoglisemi riskini artirabilir.
Hipoglisemi riski her vizitte godzden gecirilmeli; insulin, sUlfonilUre ya
da glinid grubu ilaglar dusuk dozda kullaniimali, mUmkinse DPP-IV
inhibitorleri gibi hipoglisemi riski daha dusuk olan farmakolojik ajanlar
tercih edilmelidir. Tedavi rejimleri mUmkUn oldudunca basitlestiriimeli,
hipoglisemi riski, polifarmasi ve tedavi yUkU azaltilmalidir. Hipoglisemi
riskinin azaltilmasi ve kan glukoz regUlasyonunun duzeltilmesi icin surekli
cilt alti glukoz izlem sensarleri onerilebilir.

Tedavi Hedefleri

® Fonksiyonel ve bilissel kapasitesi normal olan, eslik eden kronik
hastaliklari az sayida ve stabil durumda olan yashlarda glisemik kontrol
hedefleri; HbAlc %7-75 (53-58 mmol/mol), aclik ve 6dUn 6ncesi PG 80-
130 mg/dl, gece PG 80-180 mg/dl, kan basinci <140/90 mmHg'nin alti
olmasi énerilir. insUlin ya da sUlfonilUre'ler gibi hipoglisemiye neden
olabilecek tedavi alan bireylerde HbAlc =%7 olmasi hedeflenmelidir.
SGIS kullanihyor ise "hedefte gecirilen sUre’ (HGS) %70 ve hedefin
altinda gecirilen zaman (HAS) <%4 olacak sekilde belirlenmelidir.
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 Fonksiyonel ve/veya bilissel kapasitesi hafif-orta dereceli etkilenmis,
coklu kronik hastahdr olan, sadhdr hafif/forta derecede bozulmus,
kirilgan yashlarda glisemik kontrol hedefleri bireysellestiriimeli ve daha
esnek glisemik hedefler secilmelidir. HbAlc %75-%8 (58-64 mmol/mol)
arasinda, ya da aglik ve 6§un 6ncesi PG 90-150 mg/dl, gece PG 100-180
mg/dl olarak belirlenmelidir HGS 70-180 mg/dl %50 civarinda ve HAS
<70 mg/dl <%1 in altinda olmasi énerilir.

e Kronik komplikasyonlari ileri evrede olan, eslik eden ciddi komorbiditeleri
bulunan, orta-agir bilissel bozuklugu olan, sagligiileri derecede bozulmus
kirlganyasllarda veyasam beklentisi kisa olan sureklibakim hastalarinda
glisemik ve metabolik hedefler esnek tutulmalidir Bu hastalarda
HbAlc hedeflerinden ziyade o&ncelikle hipoglisemi ve semptomatik
hiperglisemiden kacinilmasi, yasam kalitesi ve genel konforun saglanmasi
hedeflenmeli, tedavi plani mUmkuin oldugunca basitlestiriimelidir. HbAlc
%8-8,5 (64-69 mmol/mol) arasinda, aclik veya preprandial PG 100-180
mg/dl, gece PG 110-200 mg/dl arasinda belirlenebilir. Hipertansiyon
tedavisi bireysellestirilmis hedeflere gére yapilmalidir.

Tedavi

e MalnUtrisyon ve sarkopeniden kacginilmasi icin yeterli protein aliminin
desteklendigi bir tibbi beslenme programi, fizik aktiviteyi tolere
edebilecek fonksiyonel kapasiteye sahip olanlarda bireysellestiriimis
hafif fizik egzersiz programi ve kas gucUnun korunmasi icin rezistans
egzersizleri dnerilmelidir.

e Metformin: Yasli ve kirilgan hastalarda  metformin  kullanimi
gastrointestinal yan etkilerya da istah Uzerine olumsuz etkiler nedeni ile
sorun olusturabilir.

e Dipeptidil Peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorleri: Hipoglisemi riskinin dUsuk
olmasi nedeni ile hipoglisemi riski yUksek olan kirilgan yash hastalarda
kontrendikasyon yoksa DPP-4 inhibitorleri (sitagliptin, vildagliptin,
linagliptin, saksagliptin) ilk siralarda tercih edilmelidir.

e Pioglitazon: Yash hastalarda kalp yetersizligi (6zellikle yodun insulin
tedavisiyle birlikte kullanildiginda), sivi retansiyonu, kilo alimi, osteoporoz,
dUsme ve kirik riski ve makuler ddem gibiyan etkiler nedeniile cok dikkatli
kullanilmasi 6nerilir DUsme ve kirik riskiyUksek olan ya da kalp yetersizligi
olan kirilgan yash hastalarda bu yan etkiler nedeni ile kullanilmamahdir.
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e SUlfonilUre'ler (SU) ve digerinsulin sekretagoglari (repaglinid, nateglinid):
SUlfonilure'ler, yaslive kirllgan hastalarda hipoglisemi, dusme ve kirik riski
ile iligkili oldugundan tercih edilmemektedir. Gerekli hastalarda daha
kisa etki sUresi ve daha az hipoglisemi profiline sahip gliklazid tercih
edilmeli ya da kisa etki sUresine sahip glinid grubu bir ilacin égunlerle
birlikte verilmesi disUnilmelidir. insUlin sekretagoglari ile tedavi alan
hastalarda hipoglisemi hervizitte gdzden gecirilmelidir. Hipoglisemi riski
yUksek olan hastalarda SU yerine DPP4-i verilmesi tercih edilmelidir.

Glukagon  Benzeri Peptid-1  Reseptéor Analoglari  (GLP-1RA):
Aciklanamayan kilo kaybi, tekrarlayan GIS problemleri (gastroparezi,
ileus), malnUtrisyon, sarkopeni ve diusme riski olan kirilgan yasl
hastalarda kullanimlari onerilmemektedir.

Sodyum Glukoz Ko-Transporter2 inhibitérleri (SGLT2-1): Volom deplesyonu,
ortostatik hipotansiyon, sik tekrarlayan ya da direncli genitoUriner
enfeksiyon, oglisemik ketoasidoz, sarkopeni ve dusmelere bagdli kirik
riski nedeni ile yasli kirllgan hastalarda ve 75 yas Uzerindeki hastalarda
dikkat edilmelidir. Bireyler degerlendirilirken kronolojik yastan ziyade
kirllganlik durumu degerlendirilmelidir.

insGlin: insUlin tedavisi kullanacak olan yash bireylerde viziel ve
motor fonksiyonlar, bilissel kapasite yeterli olmaldir. insUlin tedavisine
baslamadan énce hastalara hipogliseminin taninmasi, énlenmesi ve
tedavisi konusunda bilgi verilmelidir. instlin tedavisi planlanan yasli
kirllganhastalardagundetekdozbazalinstlin kullanimi,yan etki profilive
uygulama kolayligibakimindan, en uygun tedavi rejimi olabilir Coklu doz
insUlin uygulamalari sosyal destedi sinirl ve tek basina yasayan, yasam
beklentisi kisa olan, retinopati, néropati, nefropati gibi yerlesmis kronik
komplikasyonlari olan, kardiyovaskuler hastaligr olan hipoglisemi riski
yUksek bireylerde uygun degildir. insUlin uygulamalarini basitlestirmek
ve optimal glisemik kontrolU saglamak icin yash hastalarda uzun etkili
bazal instlin preparatlari ve tek kullanimlik (kullan-at) instlin kalemleri
tercih edilmelidir Uzun etkili bazal insUlinler (glarjin U100, glarjin
U300, detemir, degludek) ile daha az glisemik degiskenlik ve daha az
hipoglisemi riski mevcuttur.

e Yaslh ve kirllgan hastalarda diyabet tedavisi planlanirken hastanin klinik
durumu ve yukarida belirtilen kontrendikasyonlarin degerlendirilmesine
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gore metformin ve/veya DPP-4 inhibitorleri ilk sirada kullaniimalari
onerilen ajanlardir. Bu ajanlarin kullanilamadigr ya da bu ajanlarla
yeterli kontrol sadlanamayan hastalarda hipoglisemi riski nispeten
daha dusuk olan sulfonilUre (Gliklazid MR) ya da glinid grubu ilaclar
(nateglinid, repaglinid), bazal instlin tedavisi ya da hipoglisemiden uzak
durulacak sekilde mUmkun olan en basitlestiriimis sekli ile ¢oklu doz
veya karisim insulin tedavilerinin uygulanmasi énerilmektedir.

e Diyabet tedavisi planlanan yasl ve kirllgan hastalar osteoporoz ve
kirtk riski acisindan mutlaka degerlendirilmelidir. Ozellikle néropati
ve sarkopeni mevcut olan hastalarda dusme riskini azaltmak igin
ortostatik hipotansiyon, hipoglisemi ya da sedatif etkisi olan ilaglardan
kacinilmalidir. Bilissel disfonksiyon, malnuUtrisyon ve sarkopeni varhdi
dUzenli olarak degerlendirilmelidir.

3.11. Kronik B6brek Yetmezligi Hastalarinda Diyabet Tedavisi

Diyabetik bireylerde bobrek fonksiyonu azaldik¢ca glisemik kontrol
bozulabilmektedir. Bununla birlikte, ilerlemis kronik bobrek hastahdinda
(KBH) insulin klirensinde belirgin bir azalma olur ve bu da Tip 2 diyabetli
hastalarda insulin ihtiyacinin azalmasina ve hatta instlin tedavisinin
kesilmesine yol acabilir. ileri evre KBH veya son evre bébrek hastaligi
olan hastalarda dikkatli, bireysellestiriimis tedavi esastir Hedef HbAlc
seviyeleri, hipoglisemi riski, kardiyovaskuler hastalik varligi ve beklenen
yasam suresi gibi hasta faktorlerine bagdl olarak bireysellestiriimelidir.
Hedef HbAlc hedefleri genellikle %6,5 ila <%8 arasinda dedismektedir.

Farmakolojik tedaviler arasinda oral ajanlar, insulin disi enjekte edilebilir
ajanlarveinsulinyeralmaktadir. SonyayinlarlaberaberKBH olan bireylerde
SGLI-2 inhibitérd grubu (Empagliflozin, kanagliflozin, dapagliflozin) veya
GLP-1 RA grubu (Liraglutid, semaglutid, dulaglutid) ilaclarin kullaniimasi
gundemdedir.  SGLT-2 inhibitorleri diyabette bobrek hastaliginin
ilerlemesini yavaslatmak icin giderek daha fazla kullanilmaktadir eGFR
<30 ml/dkile 45 ml/dk olan bireylerde glisemik etkinligi azalmakla beraber,
renal koruma amacgh SGU-2 inhibitoru baslanmasi dnerilmektedir.

Metformin: Tip 2 Diyabet tedavisinde en cok kullanilan ajan olmasina
ragmen eGFR <30 ml/dk olan hastalarda kullaniimamalidir. eGFR 30-
45 ml/dk aralidginda olan olgularda metformin baslanmamasi eder ilag
kullaniyorsa dozun %50 oraninda azaltilmasiveyakin takibi dnerilmektedir.
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Siilfoniliire’ler: Ozellikle glibenklamid gibi uzun etkili sUlfonilUre'ler
hipoglisemi riskinin yUksek olmasi nedeniyle eGFR <30 ml/dk olan
hastalarda kullanilmamaldir. eGFR 30-60 ml/dk araliginda ise dozun
%50 oraninda azaltilarak kullanilmasi onerilmektedir.

Glinid’ler: Repaglinid karaciger tarafindan metabolize edilir ve %10dan
azi bébrek yoluyla atilir Nateglinid karacier tarafindan metabolize
edilir ve aktif metabolitleri bdbrek yoluyla atilir Renal fonksiyonu bozuk
bireylerde aktif metabolit birikimi ile hipoglisemi riski artmaktadir.

Repaglinidin eGFR <20 ml/dk olan hastalarda calismasi yoktur. eGFR
<30 ml/dk ise tercihen kullanilmamalidir.

Nateglinid'in eGFR <15 ml/dk olan hastalarda kullanilmamasi, eGFR 15-
30 ml/dk araliginda dozun %50 azaltiimasi 6nerilmektedir.

Pioglitazon: Sivi retansiyonuna yol acabilecedinden eGFR <30 ml/dk olan
olgularda dikkatli ve doz azaltilarak kullanimi onerilmektedir.

Akarboz: eGFR<25 ml/dk olan olgularda kullanilmasi énerilmemektedir.

DPP-4 inhibitorleri: Sinirli verilere dayanarak, DPP-4 inhibitorlerinin
(linagliptin, sitagliptin, saksagliptin) KBH olan olgularda etkili ve nispeten
guvenli oldugu soylenebilir.

Linagliptin, idrarla atilimi ¢ok dUsUk olup (<%10) bobrek yetmezligi
durumunda doz (gUnde bir kez 5 mg) ayarlamasi gerektirmeyen tek DPP-
4 inhibitorudur.

Sitagliptin, bUyUk oranda idrarla atilir Sitagliptin eGFR <30 ml/dk olan
hastalarda mUmkUnse kullanilmamali eger kullaniliyorsa, dozun %75
oraninda azaltilarak (25 mg/gUn), eGFR 30-45 ml/dk araligindaise dozun
%50 oraninda azaltilarak (50 mg/gun) kullaniimasi énerilmektedir.

Vildagliptin, eGFR <15 ml/dk olan olgularda kullanilmamalidir. eGFR
<30 ml/dk olan olgularda doz %50 oraninda azaltilarak (50 mg/gun)
kullanilabilmektedir.

Saksagliptin ve birincil aktif metaboliti idrarla atii, eGFR <15 ml/dk ise
kontrendikedir, eGFR 15-45 ml/dk araliginda ise 6nerilen doz gunlUk 2,5 mgdir.

SGLT2 inhibitérleri: Bu gruptaki ilaclarin, antidiyabetik etkinligi eGFR <45
ml/dk altinda ise azalmaktadir. Bu nedenle eGFR <30 ila 45 ml/dk olan
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hastalarda baslanmasi énerilmemektedir Bu esidin altinda eGFR'ye
sahip hastalarda bébrek ve kardiyak fonksiyonlar agisindan olumlu etkiler
gosterilmistir Kronik bobrek hastaligindarenal sonlanimlarUzerine olumlu
etkileri sinif etkisi olarak kabul edilmektedir Empagliflozin, dapagliflozin
ve kanagliflozinin kronik bobrek hastalhidinda kullanim endikasyonu,
dapagliflozin ve empagliflozin'in azalmis/korunmus ejeksiyon fraksiyonlu
kalp yetersizliginde kullanim endikasyonu mevcuttur.

Kalp yetersizligi veya KBH endikasyonu ile kullanilacak iseler;

Empagliflozinin, eGFR <20 ml/dk olan hastalarda, dapagliflozinin
eGFR <25 ml/dk olan hastalarda baslanmasi 6nerilmemektedir. Ayrica,
kanagliflozin eGFR <30 ml/dk ise kullanilmamalidir.

GLP-1 reseptdr agonistleri: Bdbrek fonksiyonu azalmis hastalarda
GLP-1R agonistleri ile ilgili deneyimler sinirlh olup bu ajanlar dikkatle
kullanilmalidir. Liraglutid, dulaglutid ve semaglutid (enjeksiyon) ile yapilan
calismalarda eGFR'si15ila 30 ml/dk arasinda olan olgularda kardiyorenal
fayda gostermistir. Renal ekskresyon olmadidindan KBHda doz azaltimi
gerekli degildir. Dulaglutid, liraglutid, liksisenatid, Albiglutid, Semaglutid
(Enjektabl ya da oral) eGFR =15 ml/dk olan hastalarda kullaniimamalidir.
Eksenatid'in eGFR <30 ml/dk olan olgularda kullanimi énerilmemektedir.
instlin

insulin ile tedavi edilen hastalarda, baslangic instlin dozunun normal
bobrek fonksiyonu olan hastalar icin kullanilan dozdan daha dUsuk
olmasi gerekmektedir.

¢ eGFR >50 ml/dk ise doz ayarlamasi gerekmez.

*eGFR 10 ila 50 ml/dk arasinda oldugunda insulin dozu baslangig
degerinin yaklasik %75'ine dusurtlmelidir.

e eGFR <10 ml/dk oldugunda doz yUzde 50'ye kadar azaltilmahdir.

3.12. Kronik Karaciger Yetmezligi Hastalarinda Diyabet Tedavisi

Tip 2 diyabetli veya prediyabetli, 6zellikle asiri kilolu/obeziteli bireylerde
metabolik disfonksiyon iliskili yadl karaciger hastaligi (MASLD) gelisme
riski yUksektir. Bu nedenle hiperglisemi tedavisi planlanirken bu durumun
varligr géz onunde bulundurulmalidir  Karaciger fonksiyonlarinin
korunmus oldudu erken evre kompanse sirozlu hastalarda Tip 2 DM takip
ve tedavisi; sirozu bulunmayan diyabetik hastalarla benzer sekildedir.
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Ancak dekompanse sirozu olan Tip 2 diyabetli yetiskinlerde hiperglisemi
tedavisiicin tercih edilen ajan insulin tedavisidir.

Hipersplenizme bagh artmis eritrosit dongusu, orta ya da adir anemi
yaniltici HbAlc dlcumlerine sebep olabilmektedir Bu nedenle takipte
HbAlc dikkatli kullaniimalidir. Bir diger nokta; sirozu olan Tip 2 diyabetli
hastalarda hipoglisemi riskinin de artmis oldugudur. Bu durumdan
bircok faktdor sorumlu tutulmaktadir Kronik yetersiz beslenmeye badli
ortaya c¢ikan kaseksi, glukoneogenez icin yeterli hepatosit kutlesinin
kalmamasi, sarkopeni, glukojen depolarinin azalmasi hipoglisemiye
yatkinlk olusturan durumlardan bazilaridir.

Tip 2 diyabet, MASLD ve obezitesi olan yetiskinlerde, kilo kaybr icin yasam
tarzi mudahaleleri én plandadir. Ayrica MASH'de potansiyel faydalari
olan, obezite tedavisi icin, glukagon benzeri peptid 1 (GLP-1) reseptor
agonisti (RA) veya dual agonist glukoza bagimli instlinotropik polipeptid
(GIP) ve GLP-1 RA kullanilabilir.

Randomize klinik calismalarin sonuglarina gore, pioglitazon, GLP-1 RA ve
dual GIP ve GLP-1 RANIN, biyopsi ile kanitlanmis MASH'si ya da MASLD'si
olan veya noninvaziv testlerle tanimlanmis klinik olarak anlamli karaciger
fibrozis riski yUksek olan bireylerde, fibrozisi kétulestirmeden hepatik
steatozu azaltma agisindan potansiyel faydalari oldugu gdsterilmistir. Bu
ilaclar glisemik kontrol acisindan da &ncelikli olarak tercih edilebilir.

Tip 2 diyabeti ve MASLD'si olan yetiskinlerde, pioglitazon veya GLP-1
RAlar disindaki glukoz dUsurtcu tedavilerin kullanimina klinik endikasyon
dahilinde devam edilebilir.

Metformin

Yapilan ¢alismalarda metforminin hepatoseltler karsinom (HCC) gelisme
riskinde azalma, tUm nedenlere bagli 6lumde azalma ve artmis yasam
beklentisi ile iligskisi gosterilmistir Ancak orta-agir karaciger fonksiyon
bozuklugu olan hastalarda kullanimi dnerilmemektedir.

SilfonilUre’ler

Hafif karaciger fonksiyon bozuklugu ve dekompanse sirozlu hastalarda
dUsUk dozda kullanilabilmekle beraber, agdir karaciger fonksiyon
bozuklugu olan hastalarda kullanimi énerilmemektedir.
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Glinid'ler

KompansekaracigersirozuolanTip2diyabetikbireylerde dnceliklenateglinid,
hipoglisemiacisindan dikkat ederek dusuk dozda kullanilabilir, dekompanse
karaciger sirozu olan hastalarda kullanimlari dnerilmemektedir.

Alfa Glukosidaz inhibitérleri
Kompanse karaciger sirozu olan Tip 2 diyabetiklerde kullanilabilir ancak
dekompanse sirozu olanlarda kullanimi énerilmemektedir.

Dipeptidil Peptidaz-4 (DPP-4) inhibitérleri
Kompanse karaciger sirozu olan Tip 2 diyabetiklerde kullanilabilir. Ancak orta-
agirkaracigerfonksiyon bozuklugu olanhastalardakullanimiénerilmemektedir.

GLP-1 Reseptor Agonistleri

Tip 2 diyabet, MASLD ve obezitesi olan yetiskinlerde faydah oldugu
gosterilmistir. Hafif karacier fonksiyon bozuklugu olan, kompanse
karaciger sirozu olan bireylerde kullanilabilmekle beraber orta-agir
karacigerfonksiyonbozuklugu olan bireylerde kullanimionerilmemektedir.

SGLT-2 (Sodyum-Glukoz Kotransporter-2) inhibitérleri

Hafif veya orta siddette karaciger fonksiyon bozuklugu olan hastalarda
dikkatlibirsekilde kullanilabilmekte agirkaracigerfonksiyon bozuklugu olan
hastalarda kullanimi onerilmemektedir. Dehidratasyon ve hipotansiyon
acgisindan dikkatli olunmahdir.

insGlin

Orta-ileri dUzeyde karaciger fonksiyon bozuklugu olan sirozlu diyabetik
hastalarda en etkili ve gUvenilir tedavi yontemi instlindir. Bu sebeple ilk
secenek olarak insulin tedavisi tercih edilmelidir.

3.13. Yogun Bakim Unitelerinde (YBU) Diyabetin Kapsamh Yonetimi
Yodun bakim Unitelerine (YBU) diyabet ydnetimi hiperglisemi, insulin
direnci ve kritik hastalik arasindaki karmasik etkilesimler nedeniyle ¢ok
yonlu bir zorluktur. YOksek glukoz seviyeleri, bagisiklik sistemi islevini
bozarak enfeksiyon riskini artirir, organ islev bozuklugunu siddetlendirir ve
iyilesme surecini geciktirir. Dolayisiyla, yuksek kan sekeri seviyeleri, 6lum
oranlarini dogrudan etkileyen bir dizi komplikasyona yol agmaktadir.

Glisemik Hedefler
Yogunbakim hastalariigin belirliglisemik hedeflerkisaca asagida 6zetlenmistir.
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GenelYogun Bakim Populasyonu: Codu yogun bakim hastasiicin dnerilen
kan sekeri arahdi 140-180 mg/dldir.

Stabil glisemik kontrolU olan veya belirli cerrahi mUdahaleler gegiren
hastalarda, daha dUsUk birhedef aralidi olan 110-140 mg/dl uygun olabilir.

Kan sekeri seviyelerinin 110 mg/dI'nin altina disurilmesi genellikle
onerilmez, cunkU hipoglisemi riski artar ve bu durum hasta sonuclarini
olumsuz etkileyebilir.

Yogun Bakimda Diyabetin izlenmesi

Yogun bakim hastalarinda dodru ve duUzenli kan seker takibi izlemesi
esastir Stk ve guUvenilir dederlendirmeler, glisemik asiriliklardan
kaynaklanan riskleri azaltir.

Kan Sekeri izleme Yontemleri

1. Kapiller Kan Sekeri izlemi: Yogun bakimda en yaygin kullanilan
yontemdir. Hizli sonug verir ve pratiktir; ancak sok veya hipoksemi gibi
durumlarda dogruluk orani dusebilir ve kan sekeri seviyelerinin fazla
tahmin edilmesine yol acabilir.

2. SUrekli Glukoz izleme (SGI): SGI, interstisyel sividaki glukoz seviyelerini
surekli Olcerek hiper ve hipoglisemiyi tespit edebilinr Pandemi
déneminde temas riskini azaltmak icin kullanimi artmistir. SGI, saglik
calisanlarinin is yokunuU azaltir ve enfeksiyon riskini dusUrur. Ancak,
interstisyel sivi dlcumlerine dayandidi icin gercek kan sekeri seviyelerini
raporlama konusunda gecikme yasanabilir.

3. Hasta Yani Testi (HYT): POCT, hastane ortaminda kan sekeri izlemenin
altin standardi olarak kabul edilir. Hizli sonug saglar ancak ozellikle
intravendz insulin tedavisi alan hastalarda sik izleme gerektirir.

Onerilen izleme Sikhg:

intravendz instlin tedavisi alan kritik hastalarda, hiperglisemiyi etkili
bir sekilde yonetmek icin sirekli veya saatte bir izleme &nerilir. insUlin
infUzyonu alamayan beslenmeyen hastalarda kan sekeri 4-6 saatte bir,
yemek yiyenlerde ise 6gun oncesi kontrol edilmelidir.

YBU Ortaminda insilin Tedavisi

intravenéz insilin infizyonu

IV insUlin  infOzyonu, kritik hasta bireylerde hipergliseminin  akut
yonetiminde temel bir tas olarak yaygin sekilde kabul edilmektedir. Bu

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 77




TiP 2 DiYABET TEDAVISI

yontem, bu popUlasyonda glukoz seviyelerinin dalgalanma gdsterdidi
dUsunuldugunde, insulin verilmesinde hizli ve hassas ayarlamalara olanak
tanir. Yogun bakim hastalarinda hipergliseminin yénetiminde surekli 1V
insulin infuzyonu, 6zellikle Tip 1 diyabetli hastalarda tercih edilen yontemdir.
Bu yontem, sik kan sekeri takibine dayanarak hizli doz ayarlamalari
yapilmasina olanak tanir ve hastanin klinik durumundaki dalgalanmalara
uyum saglar. Tip 2 diyabetli hastalarda da kritik hastalik sirasinda optimal
glisemik kontrol sagladidr igin surekli insUlin infUzyonu dnerilmektedir.

Bazal-Bolus insilin Rejimleri
Surekli infUzyonun uygulanamadidi durumlarda, bazal ve bolus instlin
kombinasyonu kullanilabilir.

instlin infizyonundan Subkutan insiline Gegis

intravensz (IV) insUlin tedavisinden subkutan insdlin tedavisine gecis,
glisemik stabiliteyi saglamak ve hiperglisemi ya da hipoglisemi gibi
komplikasyonlari édnlemek icin yapilandirilmis bir yaklasimi gerektirir. Bu
sUreg, hastanin mevcut glukoz seviyeleri, insulin duyarhligl ve beslenme
aliminin kapsamli bir sekilde degerlendirilmesiyle baslar. Ardindan, surekli
birtemel kapsam saglamak icin uygun bir uzun etkili instlin dozu belirlenir
ve ogun insulini ihtiyaclar ile beklenmedik glukoz dalgalanmalarini
duUzeltmekicin gereklidozlarplanlanir. Gegisin kesintisizolmasini saglamak
icin IV infUzyon kesilmeden &nce ilk subkutan insUlin dozu uygulanir veya
gecisddnemleri 6rtUstUrulUr. Gegis sonrasi kan sekeriseviyelerisik sik izlenir
ve istenen glisemik hedef araligini korumak igin insulin dozlar ayarlanir.

Beslenme Yonetimi
YBUde beslenme ydnetimi, glisemik kontrolin saglanmasinda ve
agir hastalarin genel iyilesmesini desteklemede kritik bir rol oynar.
Makro besinler, asiri glukoz dalgalanmalarini onlemek icin yakindan
izlenmelidir. Yeterli protein alimi kas kUtlesini ve iyilesmeyi desteklerken,
krom ve magnezyum gibi bazi mikro besinler instlin duyarliidini ve
glisemik kontrolU iyilestirebilir. Bu besin 6gelerinin enteral veya parenteral
beslenme stratejileriyle dengelenmesi, glukoz seviyelerini stabilize eder
ve iyilesmeyi tesvik eder. Bu sureg iki ana yaklasimiigerir:
e Enteral Beslenme (EN): Besinlerin dodrudan gastrointestinal sisteme
verilmesinde tercih edilen yontem. EN, daha iyi bagirsak butunluogu
ve azalmis enfeksiyon riski dahil olmak Uzere daha iyi sonuclarla
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iliskilidir. InsUlin rejimleri, bolus veya surekli besleme programlarina gore
karbonhidrat alimina uyarlanmalidir.

e Parenteral Beslenme (PN): EN'nin kontrendike oldugu veya yetersiz
kaldigr durumlarda kullanilir. PN, besin bilesimi Uzerinde hassas bir
kontrol saglar, ancak hiperglisemiyi dnlemek icin yakin takip gereklidir.

Bu yontemler ile beslenen hastalarda instlin, subkutan veya intravendz
yolla uygulanabilir; ancak, yogun bakim kosullarinda hizli ayarlamalarin
yapilabilmesi icin intravenéz insulin infUzyonu tercih edilmektedir. inslin,
kan sekeri stabilitesini korumak icin dogrudan PN karisimlarina dahil
edilebilir. Ciddi dalgalanmalari énlemek icin sik sik glukoz kontrolleri ve
doz ayarlamalari gereklidir.

3.14. Yatakh Serviste Diyabet Yonetimi

Diabetes mellitus, hastane yatan bireylerin yonetiminde zorluklar
ortaya cikararak genellikle komorbiditeleri siddetlendirir ve iyilesmeyi
zorlastirir. Akut hastaliklar, stres hormonlarinin dolasimdaki seviyelerinin
artmasi gibi fizyolojik degdisimlere veya glukokortikoid kullanimi gibi
tedavi yaklasimlarina neden olarak hiperglisemiyi kdtUlestirebilir.
Hiperglisemi ise badisiklik sisteminin zayiflamasi ve oksidatif stresin
artmasi gibi etkilerle akut hastaligin seyrini daha da kotuUlestirebilir. Bu
durum, hastaligin agirlasmasi ve glukoz kontrolUndeki bozulma arasinda
karmasik bir dongu olusturur. Hastane ortaminda diyabet yonetimi,
hiperglisemi tedavisi, standartlara uygun bakim ve hastane sonrasi
planlomayla daha iyi sonuclar ve kisa yatis sureleri saglayip daha az
tekraryatis sebep olur.

Glisemik Hedefler: Hastaneye yatirilan diyabetli hastalarin glisemik
hedefleri farkhlik gostermektedir:

e Kritik olmayan hastalar: Yemek oncesi glukoz seviyelerinin 100-140
mg/dl arasinda, rastgele glukoz seviyelerinin ise 180 mg/dI'nin altinda
tutulmasi onerilmektedir. Bu araliklar, enfeksiyonlar ve gecikmis yara
iyilesmesi gibi hiperglisemiye bagl komplikasyon risklerini azaltirken
hipoglisemi olasiligini en aza indirmek acgisindan denge saglar.

e Kritik hastalar: Yodun bakim Unitelerinde140-180 mg/dl arasinda glukoz
araliklar hedeflenir. Ameliyat sonrasi hastalar gibi spesifik durumlarda
daha yakin takip gerekebilir.
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Kan Glukozy Hedefler
Kritik Hastalar Erittk Cimayan Hastalar
Yogun Baksm Unitesic 140-180 mgfdl Yemek Oncesi; 100-140 mg/dl Rastgele Duzeyler: <180 mghdiL

Sekil 1. Yatakli serviste diyabetli hastada kan glukozu hedefleri

Hastane ortaminda kan glukozu takibi, hastanin durumu ve aldigi
tedaviye gore duzenlenir. Adizdan beslenen hastalarda genellikle 6gun
oncesi ve yatmadan once dlcum yapilirken, agizdan beslenemeyen ya
da surekli enteral beslenme alan hastalarda 6lcUm her 4-6 saatte bir
yapihr. Kritik hastalarda veya surekli intravenoz insulin alan kisilerde bu
siklik her 1-2 saate indirilir. Kritik hastalarda kapiller kan sekeri 6lcUmleri
guvenilir olmayabilir; bu durumlarda venoz ya da arteriyel érnekler tercih
edilmelidir.

instlin Tedavisi
InsUlin tedavisi hastanede diyabet yénetiminin temel tasi olmaya devam
etmektedir.

1. Bazal-Bolus Rejimleri: Bazal-bolus rejimlerinin, kaydirma ol¢ekliinsulin
tedavisine kiyasla hiperglisemiye bagl komplikasyonlari 6nemli dlgude
azalttigi gosterilmistir.

2. Kaydirma 6lgekli instlin tedavisi (sliding scale): Kaydirma dl¢edi insulin
uygulamalari, dzellikle uzun sureli kullanildiginda hiperglisemiyi etkin
bir sekilde yonetemedigi ve komplikasyon riskini artirdidiicin dnerilmez.

3. intravenoz (IV) Insulin: Kritik bakim ortamlarinda 1V insulin, ézellikle
diyabetik ketoasidoz (DKA) veya hiperosmolar hiperglisemik durum
(HHS) gibi akut durumlar sirasinda hassas ve aninda glukoz kontrolU
saglar. Bu yontem, hipoglisemiyi dnlemek ve hedef glukoz araliklarinin
korunmasini saglamak icin sik glukoz takibiyle birlikte uygulanir. Yogun
bakim Unitelerinde IVinsUlintedavisi protokolleri, ciddi hiperglisemik kriz
geciren hastalarda artan hayatta kalma oranlarrile iliskilendirilmistir.
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4. DUzeltme InsGlin: Aralikli hiperglisemiyi yonetmek icin tasarlanan bu
yaklasim, gerektiginde ek doz hizli etkili insulin uygulanmasini igerir.
Stres, ilaglar veya hastalik nedeniyle meydana gelen beklenmedik
dalgalanmalara ragmen glukoz seviyelerinin hedef aralikta kalmasini
saglar.

—

=

Halif HipsrgEsemi (PG < 200 ‘ Orta Higargiiserni (PG 201-300 Cickes Hipseergilisnred (PG = 300

regidl] mghil ) mgidL )
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Sekil 2. Hastanede Yatan Diyabetli Hastalarda Diyabet Yonetimi

Kisaltmalar: KG: Kan glukozu, DKA: Diyabetik ketoasidoz, HHS:
Hiperosmolar hiperglisemik durum, TDD: Toplam gunlUk insUlin dozu, U:
Unite.

*Hipoglisemi riski olan hastalarda (hassas, yasl, akut bobrek hasar)
baslangi¢c dozu bazal yalnizca 015 U/kg/gin veya bazal-bolus toplam
gunluk doz 0,3 U/kg/gUn olacak sekilde azaltiimalidir.

Hastanede yatan hastalarda hiperglisemi yonetimi, hipergliseminin
siddetine ve diyabet tipine gore kategorize edilebilir. Kritik olmayan Tip
2 diyabetli hastalar icin hedef kan glukozu (KG) seviyeleri 100-180 mg/dl
arasinda tutulur. Hafif hiperglisemi (glukoz <200 mg/dl) gbsteren, insulin
kullanmayan veya iki veya daha az oral antidiyabetik (OAD) ajan kullanan
hastalar, dUsUuk doz bazal insulin veya OAD ilaglar ile yonetilebilir Bu
tedavi, 8gUnlerden 6nce veya her alti saatte bir hizl etkili bolus/dUzeltme
insUlin dozlari ile desteklenebilir.

Orta siddetli hiperglisemi (glukoz 201-300 mg/dl) olan, birden fazla
OAD kullanan veya insulin tedavisi altinda olan hastalar bazal insuline
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baslamalidir. Bu tedavi, 8gUnlerden 6nce veya her alti saatte bir hizli etkili
bolus/dUzeltme insulin dozlari ile desteklenebilir. Baslangig toplam insdlin
dozu 0,2-0,3 Unite/kg/gUn olarak ayarlanmalidir

Siddetli hiperglisemi (BG >300 mg/dl) icin, o6zellikle birden fazla
antidiyabetik ajan kullanan veya toplam ginlUk insulin dozu 0,6 Unite/
kg/gun'Un Uzerinde olan hastalarda, bazal-bolus rejimi énerilir. Bu rejim,
evde kullanilan instlin dozunun %20 azaltilmasini veya 0,3 Unite/kg/
gunlUk bir baslangic dozunun, esit sekilde bazal ve bolus insulin olarak
bolunmesini icerir. Oral alimi iyi olmayan hastalarda prandial insulin
uygulanmayabilir.

Oral Antihiperglisemik ilaglarin Kontrendikasyonlari ve Kullanimi
Hastaneye yatis gerektiren ciddi hastaliklarda (6r. enfeksiyon), hiperglisemi
riski daha yUksektir. Bu gibi durumlarda oral antidiyabetikler ilaglar
kesilmeli ve genellikle insUlin tedavisi baslanmalidir. Hastane ortaminda
hiperglisemi yonetiminde insuUlin tedavisi, etkili ve esnek bir yontem
oldugu icin standart uygulama olarak kabul edilmektedir. instlin, kan
sekeri seviyelerini hizli ve etkili bir sekilde kontrol edebilir ve bireysel hasta
ihtiyaclarina gére doz ayarlamalari yapilabilir.

Sonyillarda, ozellikle Tip 2 diyabetli ayakta hastalarda glisemik yonetim icin
artan sayida oral antidiyabetik tedavi segenegdi gelistiriimistir. Bu ilaglarin
hastane ortaminda kullanimi; duzensiz yemek tUketimi, akut veya kronik
bobrekyetmezligiveintravenodzkontrastmaddeye maruzkalmagibidurumlar
nedeniyle kisith olabilir Kontrendikasyonlari olmayan stabil hastalarda,
bu ilaglar genellikle evde kullanilan tedavi rejimine uygun olarak dikkat
edilerek hastanede devam ettirilebilir. Bununla birlikte, kontrendikasyonlarin
gelismesi veya glisemik kontrolUn yetersiz kalmasi durumunda, bu ilaglar
kesilmeli ve insulin bazl tedavilere gegis dusunUlmelidir.

Metformin: Bdbrek fonksiyonu veya hemodinamik durumu bozulmus
hastalarda laktik asidoz riski nedeniyle kontrendikedir. Akut kalp veya
akciger yetmezligi, akut bobrek hasari, dehidratasyon, sepsis, cerrahi
gibi durumlarda ve radyo kontrastli gorintileme oncesi metformin
kullanilmamahdir.

DPP-4 inhibitérleri: Oral alimi azalmis hastalarda etkisi belirsizdir. Hafif
hiperglisemisi olan ve yemek yiyebilen hastalarda kullanilabilir. Bobrek
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fonksiyonlari bozulmus hastalarda doz ayari gerekebilir.

SulfonilUre’ler: Hipoglisemi riski nedeniyle hastanede genellikle gecici
olarak kesilmelidir. DUzenli yemek tUketimi olmayan hastalarda ciddi
hipoglisemi riski artar.

Meglitinid’ler: Daha kisa etkili olmalarina ragmen oral alimi duzensiz
hastalarda dikkatle kullaniimalidir.

Glukagon Benzeri Peptid-1 Reseptor Analoglari (GLP-1RA): Gastrointestinal
yan etkileri nedeniyle akut durumlarda kullanimlari genellikle dnerilmez.

Sodyum Glukoz Ko-Transporter 2 inhibitérleri (SGLT2): SGLT2 inhibitorleri
idrar yolu ile glukoz atilimini artirirlar, ancak dehidratasyon ve Uriner
enfeksiyon olusturma riskine sahiptiler. Oglisemik diyabetik ketoasidoz
riski nedeniyle akut hastalik durumlarinda kullanilmamalidir. Tip 2
diyabeti olan ve kalp yetmezlidi nedeniyle hastaneye yatirilan bireylerde,
akut hastaliktan iyilestikten sonra ve kontrendikasyon olmadik¢a, SGLT2
inhibitorlerinin  hastanede yatis sirasinda ve taburculuk sonrasinda
baslatilmasi veya devam ettirilmesi onerilir.

Tiazolidindion'lar: Periferik 6dem riski nedeniyle kalp yetmezligi olan
hastalarda kontrendikedir. ilacin etkisi kesildikten sonra haftalarca
devam edebilir, bu yUzden gecici kesilmesi genellikle glisemik kontrolUnU
olumsuz etkilemez.

Alfa-Glukosidaz inhibitérleri: Sadece oral alimi olan hastalarda etkili
olduklarrigin ve gastrointestinal yan etkileri nedeniyle hastanede nadiren
kullanilr,

Tip 1diyabet hastalariicin insUlin kullanimi zorunludur ve oral alim kapali
olsa bile ketozisin d6nlenmesi i¢in bazal insulin alimi gereklidir. Bu hastalar
genellikle insUlin direnci gdstermedidi icin, ihtiyag duyulan insulin dozu
Tip 2 diyabet hastalarina gére daha dusuktur. Ancak, hastalik veya cerrahi
sUreclersirasinda kan sekeri dalgalanmalari daha sik gorulur. Hipoglisemi
riski onlenmeli ve kan sekerinin gecici olarak hafifce yUkselmesine izin
verilebilir.
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insUlin Pompasi ve Kapali Devre Sistemler

Kritik olmayan hastalik nedeniyle hastaneye yatirilmadan once diyabet
yonetimi icin instlin pompasi tedavisi kullanan yetiskin hastalarda, bu
hastalarin insulin pompasi tedavisine devam etmeleri dnerilmektedir.
Konu ile ilgili uzman saglik calisanina erisimin olmadigl durumlarda,
hastalarin insulin pompasi kapatiimasi gerektigi durumlarda daha once
planlanmis subkutan bazal bolus insuline gecgis yapmalari gerekmektedir.
insUlin  pompa teknolojisi, kan sekerini belirli esiklerde durdurma
(threshold suspend) ve diUsUk seker tahmini yaparak instlin kesme gibi
ozelliklerle baslamistir Ancak, hastane ortaminda bu otomatik ozelliklerin
kapatiimasi dnerilmektedir.

Tip 1 diyabet hastalarinda bazal instlin gerekliligi her kosulda devam
eder. insUlin pompasi kullanan hastalarda eder hasta adizdan hicbir
sey almiyorsa gece bazal instlin orani %20 azaltilarak hipoglisemi riski
onlenebilir Ancak bolus insulin uygulanmaz. Hasta bazal-bolus insUlin ile
yonetiliyorsa bazal insUline devam edilip kisa etkili instlin dozlari asikar
hiperglisemi (>200 mg/dl) olmadidi strece atlanir.

3.15. Enteral ve Parenteral Beslenme Alan Diyabet Hastalarinda
insilin Yonetimi

Parenteral beslenme (TPN) alan diyabet hastalarinda glisemik kontrol
icin insUlin birkag farkl sekilde uygulanabilir. Beslenme ¢dzeltisine ekleme
yontemi ile dUzenli insUlin, beslenme solUsyonuna eklenebilir. Baslangig
dozu, toplam gunlUk insulin ihtiyaci parenteral ¢ozeltinin igerigi ve
hastanin kilosuna gére ayarlanir. Digerbiryontem ise kritik hastalarda ayri
yoldan surekliinsulin infUzyonudur. TPN kesintisi durumunda, Tip 1 diyabet
hastalarinda ketozisi dnlemekicin insulinin tamamen kesilmemesi gerekir.
Enteral beslenme alan hastalarda NPH (GUnde 2-3 kere) ve bazal-bolus
insUlin uygulamalari uygun seceneklerdir. Bu hasta grubunda insulin
rejimi, beslenme tipine (sUrekli veya bolus) ve karbonhidrat icerigine gore
dUzenlenir. Surekli beslenme durumunda gunluk insulin dozu, %50 bazal
(glarjin, detemir, NPH gibi) ve %50 prandial insUlin (kisa veya hizli etkili)
olarak bolunur. Prandial insUlin 4-6 saatte bir uygulanir. Bolus beslenme
durumunda ise toplam gUnlUk doz, beslenme éJunlerine uygun sekilde
boélUnerek uygulanir.
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Karbonhidraticerigi, beslenme solUsyonlarindaki karbonhidrat miktarina
goreinsulindozununayarlanmasinigerektirir Her10-15gram karbonhidrat
icin 1 Unite insUlin &nerilir. Ayrica, enteral beslenme icin dUsuk glisemik
indeksli formuller tercih edilmelidir Bu yontemler, diyabet yonetiminde
daha iyi glisemik kontrol saglamaya yardimci olabilir.

3.16. Glukokortikoid Tedavisi ve Diyabet Yonetimi

Hastanede glukokortikoid tedavisi alan hastalarda hiperglisemi sik
gorulur. Diyabet dykUsU olmayan bireylerde bile bu oran %20-50 arasinda
degisebilir. Glukokortikoidlerin neden oldudu hiperglisemi, enfeksiyonlar
ve kardiyovaskuler olaylar gibi komplikasyonlarla iligkilidir ve tedavi
edilmediginde mortalite ve morbidite riskini artirir.

Orta Etkili Glukokortikoidler: Sabah alinan prednizon ve metilprednizolon,
gun icinde belirgin hiperglisemiye neden olur, ancak gece kan sekeri
genellikle hedefe ulasir Bu hastalarda, NPH insulin tedavisi standart
bir yaklagimdir. NPH insulinin etkisi 4-6 saat sonra zirveye ulastidi igin,
steroidlerle es zamanli olarak uygulanmasi énerilir.

Uzun Etkili Glukokortikoidler: Uzun sureli etki gosteren glukokortikoidlerin
nedenolduguaclikkansekeriyUkselmeleriniydnetmekicin uzun etkilibazal
instlin (glarjin, detemir) gerekebilir Daha yUksek doz glukokortikoidlerde
prandial ve duzeltici insulin ihtiyaci %40-60 oraninda artabilir Bazal-
bolus-duUzeltici insUlin rejimi, sadece dUzeltici insUlin kullanimina gére
daha etkili ve guvenlidir. Steroid dozu, oral alim ve glukoz seviyelerine gore
NPH insUlinin dozlari 01-0,3 U/kg/gUn arasinda ayarlanabilir. YUksek doz
deksametazon alan hastalarda, toplam ginluk instlin dozu 1-1,2 U/kg/
gunolarak belirlenip %25 bazal ve %75 prandial instlin olarak daditilabilir.
Steroid tedavisinin baslamasindan sonraki ilk 48 saatte dUzenli kan sekeri
izlemi onerilir. Glukoz seviyelerine, steroid tUrUine ve dozuna goére insulin
dozlarinin gunluk olarak ayarlanmasi onemlidir.
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YETERLI SINIRDA YETERSiZ
- GLP-IRA / Tirzepatid Bazal+plus/
Metforminin T bolus insilin
L Asagidakilerin ve/veya
kullanilamadig A Lo
kombinasyonu: bazal instline ilaveten .
veya Lo X Sabit doz hazir
m asagidakilerden bir o
ek ozel durumlarin 00 e Ll karisim insilin
N A1C <%9 ise ikili yada
bulundugu zaman MC >%3 ise icli ikisinin
asagidakilerden birisi < : ¢ " < GLP-1RA+ / Tirzepatid
%) kombinasyonu (& P
> > Bazal instlin'
o o
=T <
= =
£ 5
) Z Metformin 3
DPP-4 inhibitori E DPP-4 inhibitora™  f= B ilaveten
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Akarboz* = Akarboz S SGLT2 Inhibitord i kombinasyonu
Meglitinid* - Meglitinid - Pioglitazon -
Gliklazid MR™ Sulfonilire Meglitinid Metformin
Sulfonilire™ Gliklazid MR Gliklazid MR DPP-4 inhibitdri™*
GLP-1RA / GLP-1RA / Sulfonilire Dustik doz Pioglitazon
Tirzepatid Tirzepatid SGLT 2 inhibitéri
Bazal Insiilin

TEKRAR GOZDEN GECIR

* Aglik glukozu hedefte hastalarda dusuntlmelidir,
** Meglitinid, Gliklazid MR ve sulfonilireler bir arada kullanimaz
*** BLP-1ra ve DPP4 InhibittrQ bir arada kullanimaz
“** Aglik plazma C peptid duzeyi > 1.8 ng/ml ise yeterli,
0.6-1.8 ng/ml arasi ise sinirda,
<06 ng/mlise yetersiz kabul edilmelidir.
*** Hiperglisemi ve glukotoksisite semptomlari ve bulgulari meveut olan,
HbATc dizeyi = %10 olan hastalarda insilin tedavisi 6n planda distntlmelidir.

Hipoglisemi Kilo alim Hipoglisemi Kilo alim
Etkinlik KV fayda riski riski Etkinlik KV fayda riski riski
Metformin 1 B TZD | I E—
SuU i e GLP-1RA | I
Gliklazid MR I I . SGLT2i | ]
insalin I I EEE— DPP-4 | |
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DiYABET TEKNOLOJILERI

4.1. Sirekli Subkutan insilin infizyon Sistemleri

Fizyolojik insUlin salgisina benzer sekilde insUlin replasmani bazal bolus
insulin tedavisi ile saglanmaya ¢alisilsa da insulin pompalari ile 24 saat
kesintisiz saglanan surekli cilt alti insUlin infUzyonu ¢ok daha iyi bir bazal
insUlin replasmani saglamaktadir. Surekli Cilt alti Glukoz Takip Sistemleri
(SCGTS) (SGi Sistemleri) ile entegre olan modern insUlin pompalari, kan
sekeri dalgalanmalarini azaltarak hipoglisemi ve hiperglisemi riskini
azaltir ve hastalarin yasam kalitesini iyilestirir. insilin pompasi tedavisi
olarak ifade edilen sUrekli cilt alti insUlin infUzyonunda (SCii; insUlin
pompasil) bir rezervuarda bulunan insilin, kanUl yoluyla subkutan dokuya
ulasir ve bu yolla surekli insulin uygular.

Setli klasik insulin pompalarinda (Medtronic 720G,740G, Dana) insulin,
rezervuar olarak isimlendirilen 180-300 [U insulinin  konulabildigi
bolumden, kirllmaya ve bukUlmeye dayanikli esnek plastik bir boru ile
iletilerek, metalden yapilmis sert veya teflondan yapilmis yumusak bir
kanulden cilt altina verilmektedir. Bu yumusak kanul cilt altina igerisinde
yer alan sert metal bir igne aracilidi ile yerlestirildikten sonra icerisindeki
metal igne cekilerek disari ¢cikarilmakta sadece yumusak teflon kanul cilt
altinda kalmaktadir. Kablosuz instlin pompalarinda (Omnipod Dash ve
5, Medtrum gibi) icerisine insUlin konulan rezervuar podun icerisindedir.
SCGTS (sensor) ile baglantih calisan pompalardan bazilarinda glukoz
dUsUkse veya kisa sUrede dusecedi 6ngorulUyorsa insulin infUzyonunu
durdurur. Ozellikle gece hipoglisemi yasayan hastalarda etkili oldugu
gosterilmistir Otomatik insulin veren sistemler ise sensor ile elde edilen
glukoz verilerini  kullanarak insUlin dozunu ayarlayan sistemlerdir.
Bunlarin hepsi bazal insulin dozunu gercek zamanl olarak sensor glukoz
dederlerine gore ayarlarken, bazilari otomatik olarak duzeltme dozu da
gondermektedir (Medtronic 780 G, Medtrum Touchcare Nano, Omnipod
5 ve Omnipod Loop gibi).

Ulkemizdeki Pompa Sistemleri
Medtronic 720 G
e Otomatik Glukoz Takibi: SUrekli glukoz monitord (CGM) ile anlik takip.

e Ongérict DUsUk Glukoz Askiya Alma (PLGS): Kan sekeri dismeden énce
insUlin gonderimini durdurur.
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® Sensor: Guardian™ Sensor ile uyumlu

e CareLink™ Yazilimi: Kan sekeri ve insulin verilerini analiz etmek icin
kullanilabilir.

e Bluetooth/Kablosuz Bagdlanti Yok: Veriler USB ile bilgisayara aktarilir,
e Hybrid Closed Loop Sistemi Yok: 780G modeli gibi otomatik bazal

ayarlama yapmaz.

Bu model, Medtronic'in daha eski ve manuel ayarlara dayali bir
pompasidir ancak otomatik dusUk glukoz askiya alma ozellidi sayesinde
hipoglisemi riskini azaltabilir.

Medtronic 780 G

720 G'ye ek olarak su ozellikleri icerir

e Tam Otomatik insUlin Yonetimi: Hybrid Closed Loop sistemi ile insUlin
dozlarini otomatik ayarlar.

e Ongoruct Otomatik DiUzeltme (Auto Correction Bolus): Kan sekeri
yUkselecegini ongorerek otomatik olarak ek insulin gonderir.

e Guardian™ 4 Sensor Destegdi: Parmaginizdan seker olgmeden surekli
glukoz takibi yapabilir (kalibrasyonsuz calisma ézelligi).

e Bluetooth Baglantisi: Telefon uygulamasi (MiniMed Mobile) ile glukoz ve
insUlin verilerini uzaktan takip edebilme.
e CarelLink™ Bulut Entegrasyonu: Doktor ve yakinlarinizla verilerinizi

paylasma imkani.

780G, Medtronic'in en gelismis kapali déngU (closed-loop) insulin

pompasidir ve ozellikle Tip 1 Diyabet hastalari icin bUyUk kolaylik saglar.

Omnipod Dash

* Kablosuz patch sistemi

e Loop sistemi kurularak kullanildiginda dusuk oncesi duraklatmaya ek
olarak hiperglisemide otomatik bazal ve dUzeltme bolus gonderimi

Medtrum

e Ongérulen dusuk duraklatma dzelligi(PLGM).

® Kablosuz patch sistemi

® Sensor: Touchcare

e Aplikasyonu: EasyPatch

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 91




DiYABET TEKNOLOJILERI

Dana
e Klasik pompa sistemidir.

e Pompa iliskili cgm sistemi yoktur (DUsUk duraklatma veya dUsUk 6ncesi
duraklatma 6zelligi yok)

e Aplikasyonu: ANYDANAA, ANYDANA-I

Tablo 4.1. Ulkemizdeki instlin Pompalarinin Ozelliklerinin Karsilastiriimasi

Kablolu Kablosuz

Szellikler Medtronic | Medtronic Dana Omnipod (_: 32;2’:;
720G 780G (iLet, RS) 5
Nano)
Kapali Déngi Yok (R%-’
. . Yok Var Modeli Var Var
Sistemi icin)
Otomatik
Dizeltme Yok Var Yok Var Var
Bolusu
Ongorici
DuUsik Glukoz
Var Var Var Var Var
Askiya Alma
(PLGS)
CGM Sensér Guardian™ | Guardian™ 3:;(::; Dexcom | Medtrum
Entegrasyonu Sensor 4 Libre G6/G7 A8/S9 CGM
Bluetooth
. Yok Var Var Var Var
Baglantisi
Telefon
Yok Var Var Var Var
Uygulamasi
Suya
IPX7 IPX8 IPX8 IPX8 IPX8
Dayaniklilik
Hedef Kan Var (100- Var (100-
Yok Yok Var
Sekeri Ayari 120 mg/dl) 120 mg/dl)
Kalibrasyonsuz
Senso6r Yok Var Yok Var Var (NC-"EO
Modeli Igin)
Kullanimi
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4.2. insilin Pompa Terapisi Yan Etkileri

Tablo 4.2. insilin Pompa Tedavisi Yan Etkileri

Yan Etki

Cilt tahrisi veya
enfeksiyonu

Aciklama

Hassas cilt veya yetersiz
hijyen nedeniyle
infUzyon bélgesinde
tahris, kizarikhk veya
enfeksiyon.

Yonetim/Onleme
- infOzyon bélgesini diizenli
olarak temizleyin.

- Yerlestirmeden 6nce
antiseptik kullanin.

- Enfeksiyonlar icin tibbi
yardim alin.

Pompa arizasi veya
yerinden cikan infizyon

- Pompa islevselligini
dizenli olarak kontrol
edilmelidir.

Ketoasidoz (DKA) seti nedeniyle yetersiz | - Kan sekeri seviyelerini sik
insulin teslimati, sik izlenmelidir.
hiperglisemiye yol acar. | _ Acjl durumlar icin insilin
kalemleri tagsinmalidir.
- Bazal/bolus ayarlarini
uygun sekilde
Fazla insilin verilmesi ayarlanmahdir
Hiooglisemni kan sekeri seviyelerinin - Glukoz tabletleri
Red dUsmesine neden veya atistirmaliklar
olabilir. bulundurulmalidir.
- Sik kan seker izlemi
yapilmalidir
- Dengeli bir diyet
Ka:1 §eker'i kontro!iinﬁf:\ yapilmaldir
Kilo alimi lyllesmesi, artan ista - Kalori alimi izlenmelidir

ve kalori alimina yol
acabilir.

- Fiziksel aktiviteyi
arttirilmahdir.

Pompa arizalari

Tikanma veya pil arizasi
gibi mekanik sorunlar,
insilin teslimatini
kesintiye ugratir.

- Yedek piller ve infizyon
setleri bulundurulmali,

- Sorun giderme tekniklerini
o6grenilmeli,
- Pompa Ureticisiyle
iletisime gecilmelidir.
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Ayni infizyon
bélgesinin tekrar tekrar
kullaniimasi, insilin
emilimini engelleyen
yumrulara veya yara
dokusuna neden olabilir.

- infizyon bélgelerini
sistematik olarak
doénisimlU kullaniimals,

Lipohipertrofi

- Saghk uzmanlarindan

Bazi kullanicilar destek alinmal,
Psikoloiik stres pompayi yénetme - Diyabet destek gruplarina
g sorumluluguyla basa katihm,
cikmakta zorlanabilir. | _ pogry kullanim teknikleri

o6grenilmelidir.

- Malzemeleri kiigcUk bir

infizyon setleri bélgede test edin.
Alerjik reaksiyonlar veya yqp|§t|r|C|d-c|ki‘ - Hipoalerjenik yqp|§t|r1C|Iar
malzemelere nadir bir kullanilmali veya saghk
aler;ji. uvzmanlarina gereginde

danisiimalidir.

- Bolus hesaplamalarini iki

HGtCII|I Erog"-‘llmlaTG: kez kontrol edilmeli,

o yanils hesaplamarar - Egitim icin bir diyabet
Hiperglisemi veya bolus dozlamada eaitmenivle calisiimalt
kullanici hatalarindan g yles § !

kaynaklanir. - Surekli Glukoz Izlemi

(CGM) kullaniimalidir.

4.3. insilin Pompa Tedavisinin Endikasyonlari

InsUlin pompa tedavisi, yodun insUlin yénetimine ihtiyac duyan ve sUrekli

subkutan insulin infUzyonundan (CSll) fayda saglayabilecek, kullanim igin

istekli diyabet hastalari icin endikedir. Baslica endikasyonlar sunlardir:

1. Tip 1 Diabetes Mellitus (Tip 1 DM) Hastalarinda

e Stk Hipoglisemi: Siddetli hipoglisemi ataklari veya hipoglisemi
farkindahdinin kaybr.

* Yetersiz Glisemik Kontrol: Coklu gunluk insUlin enjeksiyonlarina ve yasam
tarzi degisikliklerine ragmen yUksek HbAlc seviyeleri.

® Belirgin Glisemik Dalgalanmalar: Kan sekeri seviyelerinde buUyUk
degisiklikler.

e Safak Fenomeni: Gece boyunca yetersiz bazal instlin nedeniyle sabah
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erken saatlerde gorUlen hiperglisemi.

o AktifYasam Tarzi: Sporcular veya degdisken gUnluk rutinleri olan kisilerigin
bazal insulin ayarlamalarinin daha kolay yapilmasi.

* Gebelik Planlamasi ve Gestasyonel Diyabet: Tip 1 diyabetli kadinlarin
gebelik oncesi donemi ve gebelik sirasinda insulin ihtiyacinin etkin
yonetimi.

e Pediatrik ve Adolesan Diyabet: KugUk cocuklar ve genclerde, coklu
guUnlUk insulin enjeksiyon tedavisine uyum sorunlari yasayan veya daha
hassas insulin ayarlamalari gerektiren hastalar.

2.Tip 2 Diabetes Mellitus (Tip 2 DM) Hastalarinda

e instline bagmli Tip 2 diyabet: Coklu gUnlUk instlin enjeksiyonlari ile
yeterli kontrol saglanamayan hastalar.

e Siddetli insUlin direnci: YUksek insulin ihtiyaci olan hastalarda daha
fizyolojik insUlin dagitimini saglamak.

e Coklu insUlin enjeksiyonu tedavisi ile sik hipoglisemi: Ozellikle dUzensiz
glukoz profili olan hastalar.

3. Ozel Durumlar

e Pankreatektomi Sonrasi Diyabet (Tip 3c Diyabet), Kistik Fibrozis ile
lliskili Diyabet, Monogenik Diyabet (6rnegin MODY): Optimal glukoz
dUzenlemesiicin secili vakalarda,

* Noropati veya Gastroparezi: Siddetli otonomik disfonksiyon nedeniyle
insUlin emilimi etkilenmis hastalar.

e i{gne Fobisi Olan Hastalar: Coklu gunluk insulin enjeksiyon tedavisine
uyum saglayamayan bireyler.
Kontrendikasyonlar

e Yetersiz Hasta Motivasyonu veya Uyum: Pompa tedavisi, hasta egitimi
ve aktif katilim gerektirir.

» Psikososyal Engeller: Kognitif bozukluk, siddetli psikiyatrik hastalik veya
guvenilir 6z bakim eksikligi.

e Finansal Kisitlamalar: instlin pompalari ve sarf malzemeleri maliyetli
olabilir ve sigorta kapsami dedisebilir.
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instlin Pompasina Baslangig
Klinik Rehberler

Doz Ayarlama - Tek bir bazal huz ile bagla, 2-3 giinlik glukoz seyrine
e ayarla
Bazal H _
Melod 1 N “GD;II:” iz “mkmdmmm ayarla (6gan snceleri
P&mﬂml ces: Total - Diurnal glukoz izlemine gore ek bazaller ayarlanabilir.
— 02{“ [Safak Qlayr (dawn phenomencn)
Iy
KHO /I - Ayarlama igin dilgiik yagh KHO igerigi bilinen agiin
Metod 1: sonrasi ayarlama yapiimal
,| Pompa | 300500/TeD | - Kabul edilebilecek 2.5 PP.KS argi - 60 maldl
TGD Metod 2: - KHOV TKS ‘e gire 10%-20% artig ile ayarlanmali
5.7 x Ak Bgl TS0 | Ajvernatif: Sabit €in Bolusu= (TGD x 0.5) /3 benzer
i
ok & Eoxne yemek (KHO saymayanlar icin)
Hastamn Agwis - Diizeltmeden 2 sast sonra K5 hedef £ 30 ma/diise IDF
kgx0 5 InF uygun
(s x0.23) | 1700/760 |- Efer diizeltmeden 2 saat sonra K§ hedefte degilse IOF
ayarlamalan 10%-20% dedlgikikler ile yapimal

Pompada Giinlik Toplam Insilin Deau ile ilgili Hesaplamalar

- Ortalama dedor Melod 152

- Hipoglisemik hastalar < daha diglk doz e bagla Grunberger G et al Corsensus Statement by the AACE/ACE Insulin Pump
- Hiperghsemit, ylkeek AIC, veya hamie < daba ylkeek doz do basla Management Task Force, Endocrine Practice 2004;20:464-8%9

Sekil 4.1. insulin Pompasina Baslangig

4.4, insilinle ilgili Bilinmesi Gerekenler
instlinin Saklanmasi ve Stabilitesi

e Acilmamisinsulin siseleri ve kalemleri +4°C'de buzdolabinda saklanmal,
dondurulmamalhdir.

e Acilmis instlin kartuslari ve siseleri oda sicaklidinda (<30°C) en fazla 28
gun saklanabilir.

e Seyahat sirasinda insulin yalitimli  bir canta veya o&zel insulin
sogutucularinda tasinmalidir.

e Son kullonma  tarihi  gegmis veya yanlis  saklanmis insulin
kullanilmamalidir, gunkU etkinligini kaybedebilir.

insilin Enjeksiyon Bélgeleri ve Teknikleri

e Tercih edilen subkutan enjeksiyon bdlgeleri sunlardir:
v'Karin (en hizli emilim)

v'Uyluk (orta hizda emilim)
v'Kol (Ust dis kismi, orta hizda emilim)

v'Kalca (en yavas emilim)
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* Enjeksiyon bdlgesi, hastanin vUcut yapisi, insulin tury, enjeksiyon sayisi,
yasam tarzi ve el becerisine gore belirlenmelidir.

e Yakin zamanda aktif olacak kas bolgelerine enjeksiyon yapilmamalidir.
Ornegin, yUruyUsten énce uyluga enjeksiyon yapilmamalidir.

e Gebelikte, TUm enjeksiyon bdlgeleri kullanilabili, ancak pratikte karin
bolgesi genellikle tercih edilmez. Kullanilmasi gerekiyorsa, enjeksiyon
mutlaka deri kivrimi yontemiyle uygulanmalidir.

e Cocuklarda 6 mm, yetiskinlerde 8 mm Uzeriignelerin kullanimi dnerilmez.
Obezler dahil, yetiskinlerde 4 mm'lik igneler deri kivrimi yapilmadan dik
olarak yontemi gerektirmeden uygulanabilir.

Enjeksiyon Bélgelerinin Degistirilmesi

* Enjeksiyon bodlgeleri sistematik olarak degistirilmelidir ve bu sayede
lipodistrofi (lipohipertrofi ve lipoatrofi) olusumu 6nlenebilir.

® Rotasyon Yontemleri:

v'Farkli bolgeler arasinda dontsumlu kullanim (karin, uyluk, kol,
kalca).

v’ Ayni bolge icinde farkl noktalara enjeksiyon yapilmasi.
v'Sag ve sol taraflarin dontsumlu olarak kullaniimasi.

viki enjeksiyon noktasi arasinda en az bir parmak mesafesi
birakilmasi.

e SUrekli ayni bolgeye enjeksiyon yapmak lipohipertrofiye neden olabilir,
bu da insulin emilimini bozarak glisemik kontrolU olumsuz etkileyebilir.

4.5. Sirekli Cilt Alti Glukoz Takip Sistemleri (SCGTS) (SGi Sistemi)

Cilt alti doku sivisindan gun boyu glukoz olcUmU yapan ve monitorize
eden sistemlerdir. OlcUm yapan sensér, veri aktaran transmitter ve bir
okuyucudan olusmustur. GUnde 288-720 &lcUm yaparlar. iki tip SGI
Sistemi vardir. Cogu SGI Sistemi (Real-time CGM) gercek zamanli anlik
glukoz 6lcUmU yaparak okuyucu Uzerinde sUrekli gdsterir, hipoglisemik ve
hiperglisemik durumlari alarm vererek anlk olarak bildirir. Ulkemizde olan
modellerin gunde 1-2 kez kapiller kan sekeri 6l¢cUmU ile kalibre edilmesi
gereklidir. Dider tip sistemde ise (Flash) (Intermittently viewed CGM)
okuyucu sensorun Uzerine yaklastirilarak tarandigr an ile daha onceki 8
saatlik glukoz olcumlerini tarandik¢a aralikli olarak gdsterir, Ulkemizde
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kullanimda olan modeli kalibrasyon gerektirmez, ancak taranmadikga

hipoglisemi ve hiperglisemi alarmini otomatik olarak vermez.

SGIi Endikasyonlar

* Yogun insUlin tedavisi alan Tip 1 DMde altin standart olup tUm diyabetli
hastalar,

*Sik ve/veya ciddi hipoglisemi yasayan, gece hipoglisemisi olan,
hipoglisemi farkina varamama durumu olan hastalar,

* Asiri glukoz degisikligi yasayanlarda;

* Gebe veya gebelik planlayan ve insulin kullanan hastalar.

Bunlarin disinda

* Glukoz seyrini etkileyen degdisken/yodun gunlUk aktivitesi olan (Sporcular
ve dUzenli adir egzersiz yapan diyabet hastalari),

e Daha iyi glisemik kontrol hedefleyen,

 Egitim (6rn. glukoz kontrolUnU etkileyen davranislari 6grenmek) amaci
ile

e CGM sistemlerini kullanmaya istekli olan,
® Glukoz kontrolUunu etkileyen davranislari dgrenmek igin,

* Gebe veya gebelik planlayan ancak insulin kullanmayan hastalara da
onerilebilir.

Surekli Glukoz izlem Sistemi (SGi Sistemi) Raporlarinin Degerlendirilmesi
Diyabet yonetiminde onemli bir yer tutan suUrekli glukoz izlem sistemleri
(SGI Sistemleri), hastalarin glukoz dUzeylerindeki degisimleri detayl
bir sekilde izlemeye olanak tanimaktadir 2019 yilinda guncellenen
uluslararasi uzlasi raporuna goére, SGi verilerinin dogru ve etkili bir sekilde
yorumlanabilmesi icin raporlarda belirli temel bilesenlerin yer almasi
gerekmektedir. Bu parametreler, diyabet tedavisinde guncel hedefleri
yansitan kavramlari icermektedir.
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Sekil 4.2. Surekli Cilt Alti Glukoz Takip Sistemi Rapor Ornek Formu

Veri Kayit Suresi ve Kalitesi
e CGM cihazlarinin veri kaydini en az 14 gun boyunca surdurmesi
onerilmektedir.

e Cihazin aktif olarak calistigi surenin %70'inden fazla veriye sahip olmasi
gerekmektedir.

Ortalama Glukoz Dizeyi
e OlcUm suresi boyunca elde edilen ortalama glukoz degeri (mg/dl)
raporlarda belirtilmelidir.

Glukoz Yonetim Géstergesi ((Glucose management indicator-GMI)

* CGM sistemlerinden elde edilen tahmini hemoglobin Alc (eHbAlc, eAIC)
degerleri, son yillarda gelistirilmis yeni bir hesaplama yontemi ile Glukoz
Yonetim Gostergesi (GMI) olarak adlandiriimaktadir.

Glisemik Degiskenlik (GV)

e Glisemik degiskenlik, kan sekeri seviyelerinin gUn icinde g&sterdigi
dalgalanmalarin sikhgi ve siddeti ile tanimlanir.

e Son arastirmalar, glisemik degdiskenligin diyabet komplikasyonlarinin
gelisiminde bagimsiz bir risk faktoru oldugunu gostermektedir.

e ideal glisemik degiskenlik hedefi CV £%36 olarak belirlenmistir. Ancak,
hipoglisemi riski yUksek bireylerde CV <%33 olacak sekilde daha siki bir
kontrol énerilebilir.

Hedef Aralik Disi Glukoz Degerlerinde Gegirilen Sire
a. Hedefin Uzerinde Gecirilen Sure (HUS) (Time Above Range-TAR)
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* Glukoz dizeyi >250 mg/dl (Siddetli Hiperglisemi-Duzey 2) icin gegirilen
sUrenin %5'ten az (<1 saat 12 dakika) olmasi gerekmektedir.

* Glukoz diUzeyi >180 mg/dl (Hafif Hiperglisemi-DUzey 1) icin gecirilen
sUrenin %25'ten az (<6 saat) olmasi hedeflenmelidir.

e Yaslive yUksek risklihastalarda, >250 mg/dl duzeyindekisUrenin %10dan
az (<2 saat 24 dakika) olmasi yeterli kabul edilir.

b. Hedef Aralidinda Gegirilen Sure (HGS) (Time in Range-TIR)

e Kan sekeri seviyesi 70-180 mg/dl aralidinda gecirilen sire, diyabet
tedavisinin en 6nemli hedeflerinden biridir.

* Tip 1 ve Tip 2 diyabetli bireylerde TIR >%70 olmasi beklenir (gunde en az
16 saat 48 dakika).

* Yash ve yUksek riskli hastalar icin TIR >%50 (ginde en az 12 saat) yeterli
sayllmaktadir.

c. Hedefin Altinda Gegirilen Zaman (HAS) (Time Below Range-TBR)

* Glukoz diUzeyi <70 mg/dl (Hafif Hipoglisemi-Duizey 1) igin gegirilen
surenin %4'ten az (<1 saat) olmasi gerekmektedir.

 Glukoz dizeyi <54 mg/dl (Siddetli Hipoglisemi-DuUzey 2) icin gegirilen
surenin %1den az (<15 dakika) olmasi dnerilmektedir.

e Yasli ve yUksek riskli bireylerde <70 mg/dl suresi %1den az (<15 dakika)
olacak sekilde hedeflenmelidir.

Tedavi Planlamasinda SGi Verilerinin Kullanimi

1. Oncelikle veri yeterli mi kontrol edelim (Sensérin kullanildigi sirenin en
az >%70 zamanina ait veri olmalh)

2. Glukoz yonetimini etkileyen faktorleri isaretleyin

3. SGI verileri degerlendirilirken, dncelikli olarak hipoglisemi epizodlari
ele alinmalidir. Gece hipoglisemileri en kritik olanlar arasindadir ve
oncelikli olarak duzeltilmelidir.

4. GUNlUk raporlar dederlendirin. Glisemik dalgalanma, beslenme/KH
sayimi dodru uyguladig, llag/Bolus zamanlari sorgulanmalidir.

5. Daha sonra sabah aclik glukoz seviyeleri, ana 6gun oncesi degerler,
son olarak da yemek sonrasi (postprandiyal) glukoz &lgUmleri ve
dalgalanmalari degerlendirilmelidir.
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6. Bu siralama takip edilerek, tedavi dedisiklikleri kademeli olarak
yapilmalidir. Ozellikle hipoglisemi ve hiperglisemi surelerinin kontrol
altina alinmasi, glisemik degiskenlidin en aza indirilmesi ve hedef
aralikta gecirilen sUrenin artirlmasi, diyabet yonetiminde basaril
sonuclar elde etmek icin kritik dneme sahiptir. Cihazlar hastaya ozel
hedef glukoz ayari yapmaya imkan vermektedir, gerekli durumlarda
70-180 mg/dl disindaki bir aralik secilebilir.

Hedef Hedef Hedef
=250 [ <%S5 =250 --:mn =140
rmigfdL mig/fdL 140 <35 rmig/dL
=180 =%25 dL
rmigfdL my/
=180
%50
mg/dL =
T0-180 =%70 £3-140 £3-140
mg/fdL mgfdL
T70-180
mg/dL
<70 mg/dL =%h 70 moldL <43 mg/dL <%d  <A3 ma/ldl
L5, mgfdL =%l <1 =54 mg/dl %1 <54 mg/dL
T1we T2 DM Yagli/ viiksek riskl T1 ve T2 Dl Gebelik T1 DM Gestasyonel ve T2 DM

Sekil 4.3. Farkl diyabet gruplarinda SGi temelli hedefler.
*>250 mg/dl olan dederleri de icerir
**<54 mg/dl olan dederleri de icerir

Gebelikte Tip 2 DM ve Gestasyonel DM igin ¢ok sinirli veri oldugu icin %
olarak belirtilmemistir.

4.6. Kok Hicre Tedavisi ve Adacik Hicre Transplantasyonu

Pankreas nakli ve pankreatik adacik nakli, dzellikle ciddi metabolik
komplikasyonlari olan veya son dénem bobrek hastalidi (SDBH) bulunan
Tip 1 diyabet (Tip 1 DM) hastalari i¢in gelistirilmis tedavi secenekleridir.
Pankreas ve adacik naklinde hedef glisemik regulasyonun saglanmasi,
yasam kalitesininiyilestirilmesi, mikro ve makrovaskulerkomplikasyonlarin
onlenmesidir.
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Pankreas Nakli Turleri ve Endikasyonlar

Pankreas nakli t¢ ana tiire ayrilmaktadir

1. Es Zamanl Pankreas-Bobrek Nakli (SPK): Ayni vericiden alinan
pankreas ve bobrek naklinin es zamanl yapilmasidir. Tip 1 DM ve
SDBH hastalari icin uygundur ve hem glisemik kontrol hem de bobrek
fonksiyonunun duzelmesini saglar. Bu, en yaygin olarak uygulanan
pankreas nakli ydntemidir.

2. Bobrek Naklinden Sonra Pankreas Nakli (PAK): Daha énceden bobrek
nakli yapilmis hastalara sonradan pankreas nakli uygulanmasidir.
Glisemik kontrolU iyilestirmek amaciyla yapilir.

3. Sadece Pankreas Nakli (PTA): Bébrek yetmezligi bulunmayan, ancak sik
hipoglisemi ataklari yasayan ve geleneksel insUlin tedavisi ile kontrol
altina alinamayan Tip 1 DM hastalari igin uygundur.

Endikasyonlar

Pankreas nakliicin birincil endikasyonlar sunlardir:

1. Son Evre Bobrek Hastaligi Olan Tip 1 DM: Renal replasman tedavisi
gerektiren hastalar hem renal hem de glisemik sonuclari iyilestirebilen
SPKdan faydalanir.

2. Siddetli Glisemik Labilite: Optimal tibbi yonetime radmen sik sik
siddetli hipoglisemi, hipoglisemi farkinda olmama veya asiri glisemik
degiskenlik yasayan hastalar PTAicin dUsUnuUlebilir.

3. ilerleyen Diyabetik Komplikasyonlar: Diyabetik komplikasyonlarin
yeterli glisemik kontrole ragmen ilerledidi durumlarda, bu dedisiklikleri
durdurmak veya tersine cevirmek icin pankreas nakli endike olabilir.

Metabolik Etkiler ve Diyabet Komplikasyonlarina Etkisi

Basarili pankreas nakli,endojeninsulin salgilanmasiniyeniden baslatarak
egzojeninsulinihtiyaciniortadan kaldirir Oglisemininyeniden saglanmasi,
diyabetik nefropati, retinopati ve noropati gibi komplikasyonlari
onleyebilir, stabilize edebilir veya hatta geriletebilir. Ancak, dmur boyu
immunosupresif tedavi gerektirmesi nedeniyle enfeksiyon, malignite ve
metabolik yan etkiler gibi riskler tasir.

Pankreatik Adacik Nakli
AdacikhUcresinakli,insulinUretenadacikhUcrelerinindondrpankreasindan
aliciyatransferedilmesiyle, endojen insulin Uretimininyeniden saglanmasi

102 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



DiYABET TEKNOLOJILERI

amaclanmaktadir.  Ozellikle sik hipoglisemi ataklari veya kontrol
edilemeyen labil diyabeti olan Tip 1 DM hastalarinda uygulanmaktadir.
Adacik izolasyon teknikleri ve immuUnosupresif rejimlerdeki gelismelerle
bazi hastalar insulin badimsizligina ulasmaktadir, ancak uzun donem
basari oranlar degisken olup bircok hastada zamanla yeniden insulin
tedavisi gerekebilmektedir. Haziran 2023'te ABD Gida ve ilac Dairesi
(FDA), yogun tedaviye ragmen siddetli hipoglisemi yasayan Tip 1 diyabetli
yetiskinler icin alojenik pankreas adacik hiucre tedavisi olan donislecel'’i
(ticari adi Lantidra) onayladi.

Kok Hicre Tedavisi

Kok hucre tedavisi, pankreatik beta hicre rejenerasyonunu saglayarak
endojen insulin Uretimini geri kazandirmaya yonelik yeni bir yaklasimdir.
Mezenkimal kék hucrelerin (MSC) immUn yaniti modile etme ve beta
hicre rejenerasyonunu destekleme potansiyeli vardir. Meta-analizler,
MSC tedavisinin hem Tip 1 hem de Tip 2 diyabet hastalarinda glisemik
kontrolU iyilestirebilecegini gostermistir. Kimyasal olarak induklenen
pluripotent kok hucreden doénUstUrUlen adaciklarin Tip 1 diyabet
tedauvisi ig¢in otolog naklinin ilk insan faz 1 klinik ¢alismasi EylUl 2024'te
yayinlandi. 25 yasinda bir kadin olan hasta, nakilden 75 gin sonra insulin
bagdimsizligini surdurdu ve 1 yillik takip suresi boyunca insuline bagimli
kalmadi; HbAlcde baslangictaki %757den 120. gUnde %5,37'ye dUsUs
oldu. Ancak, bu bulgular 6n klinik ¢calismalarla sinirli olup uzun vadeli
etkinlik ve gUvenilirlik icin daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 103







oS

N
)

OO

TIBBI .
BESLENME ve Q
EGZERSIz O

00
C

L)




YASAM TARZI DEGISIKLIGI

Yasam tarzi degisiklidi icerisinde yer alan tibbi beslenme tedavisi (TBT) ve
egzersiz; diyabetin onlenmesi ve tedavisi, komplikasyonlarin gelisiminin
onlenmesi, geciktirilmesi ve tedavisinde tedavinin temel tasidir.

5.1. Diyabetin Onlenmesinde ve Tedavisinde Tibbi Beslenme Tedavisi
ilkeleri

Evde Kan Glukoz izlemi

Prediyabet Diabetes Mellitus
N v

Tibbi Beslenme Tedavisi
Diyetisyen, tercihen diyabet diyetisyeni
N

Beslenmenin Bireysel Degerlendirilmesi
BKi, besin tiketimi, aktivite dizeyi, tibbi tedavi, laboratuvar bulgulari, yasam
tarzi degisimine istekliligi

N

Beslenme Tedavisi

« Besin tUketimi bireyin beslenme aliskanliklar dikkate alinarak ana ve ara
égunlere dagitilir (2-3 ana, 2-4 ara 6gin).

« Karbonhidrat (KH) alimi; giinlik enerji gereksiniminin (GEG) %45-65'i (en az
130 g), posa 14 g/1.000 kcal (25-35 g/gin) olarak hesaplanir.

+ Yag alimi, GEG'nin %30'v olarak hesaplanir. GEG'nin <%7’si doymus yag, %12-
15'i tekli doymamis yag olarak hesaplanir.

- Trans yag alimi, GEG'nin <%!1'ini (2 g/giin) agsmamalidir.

- Kolesterol alimi, <300 mg/giun olmalidir.

+ Protein alimi, diyabeti olmayan popuUlasyona énerildigi gibi diyet proteininin
kalitesi (hayvansal ve bitkisel kaynakli protein orani) géz énine alinarak 0,8-
1,2 g/kg (ideal agirlk)/gin (GEG'nin %15-20'si) olarak hesaplanir. Ancak kronik
bébrek hastalig olan bireylerde sinirlandirmak (0,8 g/kg/gin) gerekebilir.

- Sodyum alimi, <2.300 mg/gin (yaklasik 5 g tuz) olmalidir. islenmis gida
toketimi sinirlanmalidir.

+ Klinik veya laboratuvar olarak yetersizlik belirtileri olmadigi sirece vitamin-
mineral takviyesi 6nerilmez.

Aktivite

« Orta derce egzersiz, 30-60 dk/gin

+ Herhangi bir kontrendikasyon bulunmadikga, diyabetli bireylerin haftada en
az iki, gin hafif direng egzersizleri yapmasi onerilir.

+ Besin tiketiminin kan glukozuna etkisini belirlemek icin 6nemlidir.
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5.2. Ozel Durumlarda Beslenme Tedavisi

- BKi >25 kg/m2 ise; 3-6 ay icinde en az %5-7 agirlik kaybi hedeflenmelidir.
Besin tuketimi kayitlari ile saptanan ginlik enerji alimindan 500-750 kcal
azaltilarak ayda 2-3 kg agirlik kaybi hedeflenir.

- TG >150 mg/dl ise; monoansatire (MUS) yag ve omega 3 yag asidi (YA)
artirilimal, KH tird ve miktari degerlendirilmelidir. TG >500 mg/dl ise yag alimi
azaltilmalidir (GEG'in <%15'i). TG >500 mg/dl olan hastalarda, yag aliminin
kisitlanmasina ek olarak, daha yiksek doz saf EPA (Eicosapentaenoic Acid)
tedavisinin faydalari g6z 6ninde bulundurulabilir.

- LDL-K >100 mg/dl ise; doymus yag azaltilir (GEG'in <%7'si), MUS yag ve posa
artirihr, trans yag azaltilir (GEG'nin <%1)

- Diyabete bagh bébrek hastalidi var ise; protein alimi 0,8 g/kg/gin'G
gecmemelidir.

- Kan Basinci (KB) 2130/80 mmHg ise; sodyum kisitlanir. (<1,5 g/gin)

Hedefe ulasildi Hedefe ulasilamadi
8% N2
Devam Beslenme plani ve hedefler yeniden

degerlendirilir; beslenme egitimi
tekrarlanir.

5.3. Tibbi Beslenme Tedavisi Uygulama Asamalari

TBT, degerlendirme, beslenme tanisini belirleme, hedefsaptama ve izlem
olmak Uzere dort asamali bir tedavidir. Diyetisyene yonlendirilen diyabetli
bireyde TBT'nin uygulanmasi genel olarak 3-6 ay icinde tamamlanan,
her biri 45-90 dakika suren 3-4 viziti kapsar. Bu vizitlerin TBT asamalari
kapsamindaki genel icerigi asagida dzetlenmistir.

Degerlendirme
e 2 gUn haftaici, birgun hafta sonu toplam 3 gunluk besin tuketim oykusu
alinir.

® Besin tUketimindeki vyeterlilik, gida guUvenligi, sagdlikli beslenme
aliskanliklar degerlendirilir.

e Boy, vicut agirhd, bel cevresi 6lcOlUr, BKI hesaplanr.

e Laboratuvar bulgulari dederlendirilir.

e VUcut agirligina yonelik hedefleri degerlendirilir.

e Aktivite dUzeyi, egzersiz yapiyorsa suUresi, siddeti, yapti§i zamanlar

degerlendirilir.
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e Almis oldugu ilag veya insUlin tedavisi, gunluk yasam rutini 6gun
zamanlamasi ve o6gun sikhgini saptamak icin degerlendirilir. Diyabetli
bireylerde yeme bozuklugu orani %18-401r. Diyabetli bireylerde cesitli
araclarla yeme bozuklugu taranmalidir. Tip 2 Diyabetli bireylerde en
sik gorulen yeme bozuklugu tikinircasina yeme bozuklugu iken, Tip 1
diyabetlilerde kilo kaybini saglamak icin insulin dozunun atlanmasidir.
Yeme bozuklugu yonetimi icin multidisipliner bir yaklasim (endokrinolog,
diyetisyen, psikiyatrist) gerekmektedir.

Beslenme Tanisinin ve Hedeflerin Belirlenmesi

® Besin tUketimi ve beslenme aliskanliklari degerlendirildikten sonra
saglikli beslenmenin ve glisemik kontrolUn saglanmasini engelleyen
besin alimi ile iliskili faktorler beslenme tanilar olarak saptanir (Orn: KH
alimi fazla, posa alimi yetersiz gibi).

e Kan glukoz, HbAlc, LDL-kolesterol, kan basinci dUzeyi ve BKi degeri icin
hedef degerler belirlenir.

e Enerji alimi, besin 6Jesi tuketim duzeyi, 6gun ve ara 6Jun sayisi icin
hedef belirlenir.

e DUzenli egzersiz yapma ile iliskili hedef belirlenir.

Egitim ve Tedavi Planlamasi

e Diyabette kan glukoz kontrolU ve beslenme tedavisi arasindaki iliskinin
aciklanmasi

e Saglik icin uygun besin cesitliligi ve besin seciminin saglanmasi

* KH'ler basta olmak Uzere protein, yad ve posa iceren besinlerin alimi ile
kan glukozu arasindaki iliskinin aciklanmasi

e Ogon planlamasinda énemli hususlarin belirlenmesi

e Oginlerde ve ara é§Unlerde hedef kan glukozu dizeyini saglayacak,
bireye uygun KH tUketim dUzeylerinin belirlenmesi

* Beslenme aliskanliklarina, medikal tedaviye uygun olan ana/ara 6§un
saatlerinin belirlenmesi ve 6rnek 6gun planinin diyabetli bireyle birlikte
olusturulmasi

e Egzersiz yapmasina engel yok ise bireye uygun egzersiz onerilerinin
verilmesi.
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Izlem

lIk vizit 2 hafta icinde, tedavi hedeflerine ulasilincaya kadar 1-3 hafta
araliklarla, hedefe ulasildiginda yilda 3-4 kez (her bir vizit sUresi 45-90
dk) Son yillarda teletip ve internet tabanl gérismelerin de izlemde etkin
oldugu gdsterilmistir.

5.4. Tibbi Beslenme Tedavisinin Etkinligi
e Diyabetli bireylere onerilecek standart bir beslenme plani yoktur, 6§un
planlamasini iceren beslenme tedavisi bireysellestiriimelidir.

e Her diyabetli birey, kendi saglik ekibi ile bireysellestiriimis bir beslenme
egitimine, kendi kendine yonetim ve tedavi planlamasina aktif olarak
katilmalidir Egitim sirasinda bireylere suclu hissettiren yargilayiciyaklagsimdan
cok olumlu ve cesaretlendiren tavir takinmak TBT'nin etkinligini arttiracaktir.

e Diyabetli tUm bireylere, tercihen diyabete 6zgU TBT verme konusunda
bilgili ve deneyimli bir diyetisyen (mUmkinse diyabet diyetisyeni)
tarafindan saglanan, bireysellestiriimis TBT duzenlenmelidir.

e Diyetisyen tarafindan saglanan TBT, HbAlc dUzeyini, Tip 1 diyabetlilerde
%1.0-1.9, Tip 2 diyabetlilerde %0,3-2 oraninda azaltmaktadir.

5.5. Diyabetli Yetiskinler icin Beslenme Tedavisinin Hedefleri

e Makro besin 6Jesi, mikro besin 0Jesi veya tek bir besin Uzerinde
yogunlasmaktan daha ¢ok, saglikli beslenme aliskanliklarini gelistiren
pratik beslenme onerilerini kisisellestirerek vermek,

e Kisisel ve kUltUrel tercihlere, saglk hakkindaki editim duzeyine, saghkli
besinlere erisime, davranis dedisiklikleri yapma istedine, cabasina ve
dedisime engel olan nedenleri saptamaya yonelik bireysel beslenme
plani olusturmak,

* Genel saglik durumunu iyilestirmek icin saglikli beslenmeyi tesvik etmek
ve desteklemek, besin ¢esitliligini vurgulayarak gerekli besin égelerinin
alinmasini saglamak,

e Diyabetli bireyin yeme davranisini elestirmeden, yemek yeme zevkini
koruyarak ve ayni zamanda bilimsel kanitlar dogrultusunda besinleri
eklemek ya da ¢ikarmalk,

e ideal vicut agirhgina erismek ve devam ettirmek,

e Hedefleri bireye 6zgU olan glisemi, kan basinci ve lipid duzeylerini
saglamak,
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* Diyabet ve komplikasyonlari geciktirmek ve dnlemek.

5.6. Makro Besin Ogesi Dagilimi, Beslenme Modelleri ve Ogin
Planlamasi

Kanitlar, diyabetli bireylerin beslenmesinde gUnlUk enerji aliminin
makro besin ogelerinden saglanan oranlari ile iliskili ideal oranlar
olmadigini gdstermistir. Bu nedenle enerji gereksiniminin makro besin
oQgelerinden karsilanma oranlari diyabetli bireyin mevcut beslenme
aliskanliklari, bireysel tercihlerini belirleyen durumlar (gelenek, kiltor, din,
saglik inanclari, saghdi icin hedefleri, ekonomik durumu) ve metabolik
hedefler dederlendirilerek planlanmali ve bireye 6zgU beslenme modeli
olusturulmalidir.

Saghkh beslenme modelinin olusturulmasinda belirli bir besin 6Jesi
Uzerine odaklanmak yerine besinin besleyici dederi ve besin kalitesi
g6z onune alinmalidir. Akdeniz tipi beslenme modeli, hipertansiyonu
durdurmaya yonelik beslenme yaklasimi, bitkisel bazli diyetler gibi bircok
diyetmodelisadliklibeslenme modelikapsamindatanimlanmakla birlikte
bireye 6zgu beslenme tedavisi bireyin tercihlerine, gereksinimlerine ve
hedeflerine dayal olarak planlanmalidir.

Diyabetli cocuklar ve yetiskinler, ilave seker, yag ve sodyum iceren rafine
karbonhidrat alimini en aza indirmeye ve bunun yerine sebzelerden,
baklagillerden, meyvelerden, sUt UrUnlerinden (sUt ve yodurt) veya
gUcglendirilmis sUt UrUnU olmayan alternatiflerden ve tam tahillardan
gelen karbonhidratlara odaklanmaya tesvik edilmelidir. Tuz veya tuz
iceren yemekler yerine, yiyecekleri lezzetlendirmek icin feslegen, rezene,
nane, maydanoz, biberiye, kekik ve diger baharatlarin (6rnedin targin,
zencefil, karabiber ve zerdecal) kullanimi tesvik edilmelidir.

Saghk ekibindeki her Uyenin, diyabetli bireylere verilen beslenme
tedavisinin ilkeleri konusunda bilgili olmasi ve 6nerilerin uygulanmasini
desteklemesi onemlidir.

Diyabetli olan ve olmayan populasyonlarin sagliginin gelistiriimesinde
temel olan o&neriler, saglikh beslenme aliskanliklarini  saglayacak
bireysel yasam tarzi dedisikligi dnerileridir. Tip 1 diyabetliler icin tercih
edilmesi onerilen bir beslenme modeli yoktur DUsuk KH'lI diyetlerin
Tip 2 diyabeti veya prediyabetli bireylerde kisa sureli uygulanmasinin
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glisemi regulasyonu, plazma lipid dUzeyleri ve vicut adirhdr acisindan
diyabetik gebe yonetiminde olumlu etki gosterdigi bildiriimekle birlikte,
uzun ddnemde etkisini gosteren calismalaryetersizdir ve bu tur diyetlerin
hastalar tarafindan uzun dénemde surdurUlebilirligi de zordur. Gebe ve
emzikli kadinlar, yeme davranis bozukludu riski veya bobrek hastalidi
olan bireylericin dUsUk KH'll diyetler uygun degildir. Ayrica ketoasidoz riski
olusturma potansiyeli nedeniyle sodyum-glukoz ko-transporter 2 (SGLT2)
inhibitorleri kullanan diyabetli bireylere dnerilmemelidir.

HenUz kanit duzeyinde oneriler arasinda yer almayan ketojenik, cok dusuk
ve dUsUk KH'liyUksek proteinli, dusUk yagdl vb. diyet modelleri, kisa vadede
saglayacadi olasi faydalarinin yaninda besin éJgesi ve besin grubunun
yetersiz alimina bagh olarak uzun vadede getirecegi muhtemel saglk
riskleri nedeniyle énerilmemelidir. Tedavide amacin iyilestirmek ancak
zarar vermemek oldugu unutulmamalidir.

Aralikliorug, U¢ ana kisitl beslenme bigcimini kapsayan birsemsiye terimdir.
Aralikl orug, alternatif gin orucu (alternatif ginlerde 500-600 kalorilik
enerji kisitlamasi), 5:2 diyeti (ardisik veya ardisik olmayan ginlerde 500-
600 kalorilik enerji kisitlamasi, diger bes gunde normal alim) ve zaman
kisith beslenmeyi (16:8-20:4 saatlik zaman penceresine dayali gunlUk kalori
kisitlamasi) icerir. Her biri, sUrekli kalori kisitlamasiyla karsilastirildiginda
kilo kaybinda énemli bir fark olmaksizin kisa sUrelerde (8-12 hafta) hafif
ila orta duzeyde kilo kaybi (baslangic dederine gore %3-8 kayip) sadlar.
2024teyapilan sistematik birinceleme ve randomize kontrollU ¢alismalarin
meta-analizinde, 2-52 hafta suren calismalarda en yaygin orug tipleri
incelenmistir. Aralikli kalori kisitlamasinin bel cevresi ve yagdsiz kutlede
kUcUk ama onemli azalmalarsagladigl, ancak bunun disinda surekli kalori
kisitlama diyetlerinden Ustun olmadigi sonucuna variimistir. Genel olarak,
zaman kisith beslenme veya yeme penceresini kisaltma herhangi biryeme
dUzenine uyarlanabilir. Tip 2 diyabetli yetiskinler i¢in doktor gozetiminde
uygun olan beslenme tipi 6nerilmelidir. insilin ve/veya sekretagog
kullaonan diyabetli kisiler oru¢ doneminde tibbi olarak izlenmelidir. Aralikli
orug ve zaman kisitli beslenme, basitligi nedeniyle, pratik yeme yonetimi
araclari arayan diyabetli kisiler icin yararli stratejiler olabilir.

KrononuUtrisyon, gida aliminin zamanlamasinin metabolik saghgr nasil
etkiledigine dairanlayisiartirmayi amaclayanyeni birbeslenme ve biyoloji
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altuzmanlik alanidir. Bu gelisen arastirma alani su anda kesin kanitlardan
yoksundur, ancak gelecekte calismalaryapilmasi beklenmektedir.

5.7. Agirhik Yonetimi

Tip 2diyabetyonundenyUksekrisklibireylerde, vicutadirliginda 6 ayiginde
%10 azalma saglayacak, vicut agirhginda saglanan azalmayi koruyacak,
haftada en az 150 dk. 700 kcal/gUn enerji harcamasi sadlayacak dUzenli
fiziksel aktiviteyle birlikte enerji alimini azaltacak sekilde yasam tarzi
degisikliklerini olusturmayi hedefleyen yapisallastiriimis programlarla
diyabet gelisme riski azaltabilir.

Enerji alimini azaltma girisimleri, Tip 2 Diyabetli eriskinlerde HbAlcde
%0,3-%2,0 oraninda azalmaya yol actigi gibi ilag dozlarinda ve yasam
kalitesinde de iyilesme saglamaktadir.

Tip 2 diyabetli obezlerde glisemik kontrol, kan lipid parametreleri ve kan
basincinda olumlu sonuclar elde etmek icin vucut agirliginda 6 ayda en
az %5 oraninda azalma yeterli olmakla birlikte bu oranin %10 olmasi ve
gerekli durumlarda agirlik kaybinin hedefler dogrultusunda surekliliginin
saglanmasi en uygunudur. GUnluk enerji alimindan 500-750 kcal
azaltmak vocut adirhdinda ayda 2-3 kg azalma saglar.

5.8. Beslenme Tedavisi Onerileri

Karbonhidrat

Diyabetli bireylerde KH alimini  azaltmasinin  glisemik kontrolU
kolaylastirdigini gdsteren bircok kanit mevcuttur. Karbonhidratlar igin
onerilen yeterli alim miktari minimum 130 g/gUn, 6nerilen referans
alim araligi gunltk enerji aliminin %45-60"1dir. Diyabet tedavisinde,
gunluk KH alimini 130 g'in altinda tutan dUsuk KH'li diyetler dnerilmez.
KH alimi gebelerde minimum 175 g/giun, emziren annelerde ise 210 g/
gun olmalidir. Glisemik hedeflere ulasamayan veya glukoz-dUsUrucu
ilag sayisini azaltmanin dncelikli hedef oldugu kisilerde KH aliminin 130
g altina dUsmeden azaltiimasi diger bir ifade ile enerji aliminin en az
%45'ini karsilayacak sekilde azaltiimasi iyi bir secenek olabilir,

KH aliminin postprandiyal glukoz kontrolUnU saglanmasindaki onemi
bilinmekle birlikte, diyabetlilerde KH aliminin ideal oranini arastiran
calismalar net bir sonug vermemektedir. KH'ler icin kabul edilebilir alim
orani GEG'nin %45-60"1dir. Bazi ¢calismalarda, tUketilen KH'li besinlerin
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glisemik yUkUinUn dUsUrulmesi ile HbAlc'nin %0,2 ile 0,5 oraninda azaldigi
bildirilmistir.
GUNnlUk enerji aliminin <%26'sint KH'den karsilayan diyetler cok dusUk KH'li

diyetler, %26-45'ini KH'den karsilayan diyetler dosUk KH'li diyetler olarak
tanimlanmaktadir.

DUsUk ve cok dusuk KH'lI diyetlerin metabolik kontrol ve vicut agirhdi
yonetimi Uzerinde olumlu etkileri oldugu ancak surdurulebilir olmadigi
bildirilmektedir. Alisiimis olan makro besin 6desi aliminda yapilan
degisiklersonucunda bireyler uzun vadede genellikle kendileriicin normal
olan makro besin 6Jesi dagilimina geri doner ve bu tur uygulamalar
basarisizlikla sonuglanir. Bu nedenle onerilen yaklasim, kisisel tercih ve
olagan makro besin 6gesi alimiyla daha tutarh olan bir dagilim ile 6§un
planini bireysellestirmektir Bu nedenle onerilen yaklasim basit, sade,
uygulanabilir ve sUrdurulebilir olmalidirn Cok dusUk KH'li diyetler, vitamin,
mineral, posa ve enerji kaynadi olan ¢ok fazla sayida besinin tuketimini
sinirlandirdidi icin dnerilmez.

Gerek diyabetli gerekse diyabetli olmayan herkesin, rafine KH ve seker
alimini azaltmalari ve bunun yerine sebze, kuru baklagil, meyve, sut
Urunleri(sUt veyogurt) ve tam tahillardan gelen KH alimina odaklanmalari
tesvik edilir.

Sekerle tatlandiriimis iceceklerin ve ‘az yagh" veya “yadsiz’ oldugu
belirtiimis olsa da seker ilaveli, yUksek oranda rafine edilmis gida
Urunlerinin tUketilmesi 6nerilmez.

Kisa ve hizli etkili insUlin kullanan Tip 1 veya Tip 2 Diyabetlilere, besinlerle
aldigl KH ile insulin arasindaki iliski bireye 6zgu besin tUketim kayitlari ve
glisemik yanitlar iligkilendirilerek aciklanmali, yogun ve devamli egitim
saglanmahdir.

OYun planlamasinda KH sayimi kullanabilecek bireylere asamall KH
sayimi egitimi verilmeli, uygulamalar ve hedefler kontrol edilmelidir.

Diyabetli bireyin besin 6Jesi alimina goére insUlin doz ayarini yapabilmesi
icin gerekli bilgiye sahip olup olmadigi degerlendirilmelidir.

Karisim insulin kullanan Tip 2 Diyabetli bireyler icin gunden gune ve
ogunden 6gune degismeyen sabit KH aliminin énemi vurgulanmalhdir.
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Bazi yasl bireyler, bilissel islev bozuklugu olanlar, saglik okuryazarligi
olmayanlar, KH sayimi icin gerekli aritmetik bilgisinden yoksun veya
uygulama becerisi yetersiz olan diyabetli bireylericin porsiyon kontrolU ve
sadlikli besin tercihlerini vurgulayan basit bir 6§0n plani yaklasimi (tabak
modeli gibi) daha uygundur.

Protein

Genel toplumda gunlUk enerjinin %15-20'sinin proteinlerden karsilanmasi
onerilmektedir. Renal fonksiyonlarnormal ise diyabetli bireylerde bu éneriyi
modifiye etmeye gerek yoktur. Diyabetik bobrek hastalidi olan bireylerde
gunluk protein aliminin yUksek olmamasi sadlanmali, 0,8 g/kg/gUnle
sinirlandiriimalidir Ancak protein aliminin daha fazla azaltiimasi (<0,8 g /kg/
gun); glukoz kontrolU, eGFR hizinin azalmasi veya KV risk faktorleri Uzerine
ek yarar saglamayacagdi icin dnerilmemektedir. Tip 2 diyabetli bireylerde
proteinlerin alimi, kan glukoz dUzeyini artirmaksizin instlinyanitini artirabilir.
Bu nedenle, protein iceren KH'li besinler, akut hipoglisemide veya gece
hipoglisemilerinin tedavisinde kullaniimasi dnerilmemektedir.

Kilo vermeyi saglamak icin yUksek proteinli diyetler dnerilmez. Enerjinin
%20'sinden fazla protein aliminin diyabet tedavisi ve komplikasyonlari
Uzerine etkisi bilinmemektedir. Bu tip diyetler kisa dénemde vUcut
agirhdinda azalma saglayabilir ve glisemiyi iyilestirebilin Bu faydal
etkilerin uzun dénem de devam ettigi saptanmamistir. Ayrica, protein
aliminda artis olmasi doymus yad aliminda da artisa yol agmaktadir.

Yaglar

GUNnlUk enerji  gereksiniminin = %20-35'inin  yaglardan  karsilanmasi
onerilmektedir. Doymus yag alimi gunlUk enerjinin %7-8'i olacak sekilde
sinirlandirilmahdir. LDL-kolesterol duzeyini artirici ve yuUksek dansiteli
lipoprotein (HDL)-kolesterol dUzeyini azaltici etkisi nedeni ile trans yad
alimi cok azaltilmalidir (QUunlUk enerji aliminin <%1').

Haftadaikiveya daha fazla porsiyon balik, omega-3 (n-3) coklu doymamis
yad asitleri saglar ve bu miktarda tUketim onerilmelidir omega-3
gida takviyelerinin rutin kullaniminin yararh oldugunu dair yeterli kanit
bulunmamaktadir.

Mikro Besin Ogeleri ve Takviyesi
Yetersizlik belirtileri olmadidi stUrece, genel populasyonda oldudu gibi
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diyabetli bireylere vitamin ve mineral takviyesi almasi veya herhangi
bir bitki ya da baharat kullaniminin dnerilmesini gerektiren agik kanitlar
yoktur.

Metformin kullaniminda, B12 vitamin eksikligi olabilir. Vitamin E, C gibi
antioksidanlarin rutin takviyesi dnerilmez. Beta karotenin akciger kanseri
ve kardiyovaskuler mortalite risk artisi ile iliskili oldugu saptanmistir.
Diyabetli hastalarinda kan sekeri regUlasyonunu saglamak amaci ile
targin, zerdecal, D vitamini, krom gibi bitkisel desteklerin ve mikro besin
ogelerinin rutin kullaniminin énerilmesini destekleyen kanitlar yetersizdir.

Selenyum, ¢inko, magnezyum, omega -3, karnitin gida takviyelerinin
diyabetik bireylerde kullanimi ile ilgili yetersiz kanit mevcuttur.

Alkol

Diyabetli bireylere alkol alimi onerilmez. Alkol alimi hipoglisemiye ve
vUcut agirhginda artisa yol acabilmektedir. Diyabetli bireyler bu riskler
konusunda egitilmeli, potansiyel riskleri en aza indirmek icin alkol
alimindan sonra sik sik kan glukoz izlemi yapmalari dnerilmelidir. Alkol
alimi glisemik kontrolU kétu, hipoglisemi riski yUksek veya kontrolsuz
diyabetli bireylerde cesitli (adir hipoglisemi, ketoz, akut KV olaylar,
pankreatit, karaciger yaglanmasi vb. gibi) saglik sorunlarina yol acabilir.
Yukarida bahsedilen riskleri olmayan diyabetli bir yetiskin alkol alimini
tercih ediyor ise haftada 2 ginU gecmemesi kosulu ile yetiskin erkekler
gunde 2 birim veya daha az, yetiskin kadinlar gunde 1 birim veya daha az
olacak sekilde alkol alimini sinirlandirmalidir. 1 birim 330 ml bira, 150 ml/1
kadeh sarap esdegeridir. Ozellikle insUlin veya instlin sekrete eden ilag
kullanan bireylerde nokturnal hipoglisemi riskinin azaltilmasi igin alkolUn
besinlerle birlikte alinmasi onerilmektedir.

Besleyici Degeri Olmayan Tatlandiricilar

Besleyici degeri olmayan tatlandiricilart iceren bir gida sekerle
tatlandirilmis besleyici dederi olan bir gida yerine kullanildiginda, enerji
alimini ve KH alimini azaltacak miktarda tuketiliyor ise tercih edilebilir.
Enerji dederi olan ve olmayan tatlandiricilarin fazla kilolu ve obeziteli
bireylerde kilo kaybi saglamak veya diyabeti onlemek amaciyla kullanim
endikasyonlari bulunmamaktadir. Fruktoz iceren tatlandiricilar fazla
miktarda kullanildiginda hipertrigliseridemiye neden olabilir. Mannitol
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ve sorbitol gibi tatlandiricilar ézellikle cocuklarda diyareye neden olabilir.
Aspartam turevleri fenilketonurili ¢ocuklarda hastahdr alevlendirebilir.
Seker alkolleri ve besin dederi olmayan tatlandiricilarin, FDA tarafindan
kullanimlari onaylanmis sinirlar icinde tUketilmeleri onerilmektedir.

5.9. Gestasyonel Diyabetli ve Diyabetli Gebelerde Tibbi Beslenme

Tedavisi Planlamasi

Genel Degerlendirme

* Gebelikte obezitenin spesifik riskleri nedeniyle gebe olmayi planlayan
diyabetli kadinlarin obezitenin dnlenmesi ve tedavisi icin diyetisyene
sevki onerilir,

* Besin tUketimindeki yeterlilik, saglikli beslenme aliskanlhklari,

* Gebelik oncesi agirlik ve gebelik icin uygun olan agirhk artisi,

e Fiziksel aktivite dUzeyi (aktivite tipi, yapildigi zaman, sUresi),

e VVitamin, mineral destegi alma durumy,

e Mevcut medikal tedavisi,

e Karbonhidrat sayimini uygulayabilme kapasitesi degerlendirilir.

TBT Hedeflerinin Belirlenmesi

e Besin 6gesi gereksinimini saglayan saglikli beslenme planlamasi,

e Bireysel karbonhidrat aliminin planlanmasi,

® Gebelik suresince uygun adirlik artisinin belirlenmesi,

e Evde glukoz kontrolUnde hedef sinirlarin belirlenmesi,

® Kan glukoz kontrolU ve 6§Un plani arasindaki etkilesimin aciklanmasi.

TBT Prensipleri

e Karbonhidrat: GEG'nin %45-55'i

® DUsUk glisemik indeksli besin tUketimi

® Protein: GEG'nin %15-20'si

* Yaog: GEG'Nin%25-35'i

* Doymus yad: GEG'nin =%10'u

Tedavi ve Egitim Planlamasi

* Anne ve fetusun saghgdi icin uygun besin cesitliligi ve besin segciminin
belirlenmesi,
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* Beslenme aligkanlhklarina varsa medikal tedaviye gore ana ve ara 6gun
zamanlarinin belirlenmesi,

* KH iceren besinler ve kan glukozu arasindaki iliskinin aciklanmasi,

e Oginlerde ve ara 6gunlerde hedef kan glukoz dizeyini saglayacak KH
tUuketim dUzeylerinin belirlenmesi,

e Uygun gece ogununun planlanmas;,
e Gebelik 6ncesi aktivite duzeyine badl olarak fiziksel aktivite planlanmasi

yapilr.
e Alkol ve sigara kullanimi dnerilmez.

izlem
e Evde glukoz o6lcUm sonuglarinin, besin tUketim kayitlarinin 3 gun icinde
degerlendirilmesi,

e Diyetisyenle 1-2 haftalik araliklarla géorusme ya da iletisim.

5.10.Bazal/Bolusinsilin veyuinsiilin PompasiKullanan Diyabetlilerde
Karbonhidrat Sayim Teknigi

KH sayimi U¢ asamali birégun planlamayontemidir. KH sayimiegditiminde
3. Asamaya ilerleyen diyabetli birey icin K/I orani saptanir ve hangi
durumlarda nasil kullanacagdi ogretilir Uygulamalar duzenli araliklarla
kontrol edilir. VUcut adirhiginda artma, hipoglisemi varlidi veya hipoglisemi
sikliginda artma varise her U¢ asama ile ilgili uygulamalar degerlendirilir
gerekirse K/ orani yeniden hesaplanir.

Karbonhidrat/insilin oraninin saptanmasi igin;
® Bazal ve bolus dozu ile toplam KH alimi ve KH'lerin 6gunlere dagilimi
bireyin gereksinimlerine uygun olmalidir.

¢ 1 hafta suresince besin tUketimi, 6gUnlerde ve ara 6Junlerde tuketilen
KH miktari, belirlenen 6JUnlerin preprandial ve postprandial kan
glukozu olcUm sonuclari, insUlin tedavisini uyguloma zamani ve dozu
dUzenli olarak eksiksiz kaydedilmelidir.

® Besin tUketim kayitlar degerlendirildiginde, ana ve ara o6gunlerde
onerilen miktarda KH tUketimi saglanmis olmahdir.

e OZUn dncesi ve 6§Unden sonraki 2. saat kan glukoz dlcUmleri hedeflenen
dUzeylerde olmahdir.
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Karbonhidrat-insilin Orani®
e Aveya B secenegine gore hesaplanir.

e A- OJUnde tUketilen karbonhidrat miktari (g)/Ogun icin uygulanan
insUlin dozu = K/I orani @

e B- 500/toplam insulin dozu = Karbonhidrat (g)/1 Unite insdlin ©

Karbonhidrat Sayiminin ilkeleri
e KH'ler kan glukoz dUzeyini belirleyen baslica besin 6gesidir.

e Ogin planlamasi sadece besinlerdeki KH icerigine odakli olmamal,
protein ve yad aliminin kan glukozu Uzerindeki etkisi ayrica
vurgulanmahdir.

e Her bir diyabetli birey icin bireysel KH gereksinimi belirlenir. Bireyin
beslenme aliskanliklari ile insulinin etkisinin baslangici, pik etkisi ve
etki suUresi dikkate alinarak belirlenen toplam KH miktari 6§un ve ara
ogunlere dagitilir.

* 15 g KH, 1 KH secenedidir.
¢ 1 KH secenedi, degisim listelerindeki besinlerin pratik olarak bir servis
olgusunden saglanir.

e Oginlerde dengeli KH alimi kan glukoz kontrolini destekler. Besin
seciminde esneklik saglar.

O K/l orani 83§Un veya ara 6dUnlerde bolus insUlin gereksiniminin
belirlenmesini sadlar. Hasta karbohidrat sayimini bilmeli; bilgisi, besin
modelleri, besin etiketleri ve besin tUketim gunlugu ile degerlendirilmelidir.

@ Ornek 1: Sabah kahvaltisi icin uygulanan instlin 5 Unite, tUketilen
karbohidrat miktari 45 g ise 45/5=9 K/I. Her 9 g karbohidrat tUketimi icin
1 Unite insUlin uygulanir.

®) Ornek 2: Toplam insulin dozu 50 Unite; 500/50=10 g karbohidrat/1 Unite
insUlin. Her 10 g karbohidrat tUketimi icin 1 Unite insulin uygulanir.

“ Ornek 3: 1 dilim (25 g) ekmek=15 g karbonhidrat, orta boy muz=15 g
karbonhidrat, 1 bUyUk boy su bardadi sUt=15 g karbonhidrat.

Uygulama
Her bir ana 6gun icin K/i orani belirlenmis olan diyabetli birey, 6ginde
almasi gereken KH miktarinda azalma veya arttirma yapmasi gerektidi
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kosullarda (6zel gUnler, kutlamalar, hastalik/istahsizlik gibi) o 6§Un igin
belirledigi KH miktarina (g) gére K/I oranindan yararlanarak kisa/hizli
etkili insulin dozunu hesaplar ve o 6gUn icin insulin dozunda duzeltme
planlar.

insilin Duyarhlik (Dizeltme) Faktori (IDF)

InsUlin Diyabet Faktory, 1 Unite kisa reguler veya hizh etkili analog instlinin
kan glukozu dUzeyini ne kadar azaltacadini belirler. IDF'nin hesaplanmasi
icin diyabetli bireyin K/I oranini kullanarak aclik, preprandial ve
postprandial kan glukoz duzeyini kontrol altina aldigina emin olmak
gerekmektedir. Kan glukoz kontrolU sagdlanmadan asadidaki formullerle
IDF'yi hesaplamak ve diyabetli bireye egitim vermek glisemik kontroli
kotUlestirebilir.

IDF hesaplandiktan sonra uygulamalar besin tiketim ginligU ve kan
glukoz 6lcUm sonuglariyla birlikte kontrol edilmelidir.

insilin Duyarlilik Faktéri
(kisa etkili regUler instlin kullaniminda) = 1.500/toplam insUlin dozu

Ornek 1: GUnlUk total 50 Unite kisa etkili regUler instlin kullanan hasta icin
IDF:1.500/50 U = 30

insilin Duyarliik Faktéri
(hizli etkili analog insulin kullaniminda) = 1.800/toplam insulin dozu

Ornek 2: GUNnlUk total 50 Unite kisa etkili analog insUlin kullanan hastaicin
IDF: 1.800/50 = 36

insilin DUzeltme Dozu Hesaplanmasi
Bulunan Kan Glukozu -120/instlin Duyarhlik Faktord

Ornek 3: OgUn oncesi kan glukozu 270 mg/dl ve hedef kan glukozu 120
mg/dl hedeflenen ve IDF: 30 hesaplanan diyabetlide instlin diUzeltme
dozu (270-120)/30=5 Unite olarak hesaplanir ve 6§un eklenir.

Bazal/Bolus insilin veya insilin Pompasi Kullanan Diyabetlilerde &ginlerde
insilin Doz Ayari

Ogun Oncesi insulin Dozu Hesaplanmasi = KH Oranina gére Hesaplanan
Insulin + Dozu instlin DUzeltme Dozu
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IDF Hesaplamasinda Ornekler

Toplam 1U hizh etkili analog insilinin 1 U kisa etkili insilinin
Gl'JnIiJk"InsﬁIin azaltacagi kan glukozu 1.800  azaltacagi kan glukozu 1.500
Dozu (U) kural kurali

30 60 mg/di 50 mg/dI

40 45 mg/di 38 mg/dl

50 36 mg/dI 30 mg/dl

60 30 mg/dl 25 mg/dI

70 26 mg/dI 21 mg/dl

80 23 mg/dl 19 mg/dl

90 20 mg/dI 17 mg/dI

100 18 mg/dI 15 mg/di

5.11. Egzersizin Onemi
e DUzenli egzersiz kan glukoz kontrolUnu iyilestirir.

e insUlin direncinin azalmasina ve agirlik kontroline katkida bulunur.
e insulin duyarlihdini arttirarak tedavide kullanilan instlin ihtiyacini azaltir.
e Kardiyovaskuler risk faktorlerini azaltir,

* YUksek riskli kisilerde Tip 2 DM gelisimini onler.

5.12. Egzersiz Oncesi Tibbi Degerlendirme

e Yas

e Daha dnceki fiziksel aktivite dUzeyi

e Glisemik kontrol durumu ve HbAlc dUzeyi

e Fundoskopik tetkik

e Norolojik ve lokomotor sistem muayenesi

e KardiyovaskUler inceleme (bkz. B61Um 8-6)

® Bobrek fonksiyonlarinin dederlendirilmesi

e Diyabetik ayak muayenesi

5.13. Diyabette Aktif Egzersiz Kontrendikasyonlari

* Hipoglisemi ve hiperglisemi (<80 mg/dl, >250 mg/dl)

e Ketonemi
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e Noropati sonucu duyu kaybl, otonom noéropati

* KontrolsUz KVH ve/veya hipertansiyon

e Ortostatik hipotansiyon

e Proliferatif retinopati

e Ayak Ulserleri, Charcot ayadi

e Hipoglisemiyi algilayamama

* Tek basina yapilan tehlikeli sporlar (dalma, ugma vb)

5.14. Egzersizin Zamanlamasi

e Sabah erken saatte, ag ya da yemekten hemen sonra yapilmamalidir.
® En iyisi ana 6gunden 1-2 saat sonra yapmaktir.

o KVVH riskiyUksekolanolgularda stres hormonlarininyUksek oldugu sabah
saatlerinde yapilan egzersiz miyokard enfarktUsu, serebrovaskUler olay,
hipertansif kriz gibi olaylari tetikleyebilir.

e insUlin etkisinin pik yaptid saatlerde egzersizden sakinilmali, uygun
glukoz degerleri olmadik¢a egzersiz yapilmamalidir.

e Egzersizden &énce kan glukozu <100 mg/dl ise 15 g karbonhidrat
alinmalidir.

e Kan glukozu =250 mg/dl ve keton pozitifise keton normallesinceye kadar
egzersiz ertelenmelidir.

e instlin kullananlar hizli emilime yol acacadi icin egzersizde aktif olan
bolgeye insulin yapmamalidir.

* 515. Diyabette Egzersiz Uygulamasinin ilkeleri

e Kisinin diyabetik oldudunu belirten kimlik goruntr bir sekilde
bulundurulmahdir.

e insulin ve insUlin salgilaticilan kullananlarda egzersiz dncesi ve sonrasi
hipoglisemiyi dnlemek icin kan glukoz takibi gereklidir.
e Hasta, yaninda glukoz tableti ya da seker tasimalidir.

e Egzersiz sirasinda kan glukoz takibine gére her 30-60 dakikada bir
tekrar15-30 g karbohidrat alinmasi gerekebilir.

e Egzersiz tUrU ve siddetine gore egzersiz dncesi bolus insulin dozunun
%25-75 oraninda azaltilmasi gerekebilir.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 121




TIBBi BESLENME ve EGZERSIZ

e Egzersize bagli hipoglisemi riski 24 saat sUrebilir Bu durumun onlenmesi
icin, gece yapilan bazal insulin dozunu %20 oraninda azaltmak
gerekebilir.

* Asirl yorgunluk ya da bas donmesi, gdgus adrisi, nefes darligi gibi
bulgular varsa egzersiz hemen sonlandiriimahdir.

e Egzersiz sirasinda yeterli sivi alimi saglanmalidir.

5.16. Performans Kilavuzu
e Aktivite bireysellestirilmelidir.

e [ki ardisik ginden daha fazla ara vermemek sarti ile haftanin en az
3 gunuy, haftalk 150 dk. veya UstUnde orta-yUksek siddette aerobik
egzersiz onerilir (tempolu yoriome, kosma, yizme gibi).

e Maksimum kalp hizi (220 hasta yasl) %50-70'i olacak sekilde belirlense
de riskli diyabetli olgularda egzersiz stres testi ile maksimum kalp hizi
belirlenmelidir.

e Ardisik olmayan gUnlerde olacak sekilde haftanin 2-3 ginU bir yUke
karsi ya da agirliklarla yapilan direng egzersizleri egzersiz programina
eklenmelidir.

e Ozellikle yasl bireylere esnekligi ve kas kuvvetini arttirmak icin germe ve
denge egzersizleri (yoga, tai-chi, pilates vb) haftanin 2-3 ginu 6nerilir.

® SUrdurulebilirlik cok onemli oldugundan her firsatta duzenli egzersiz
yapmasi konusunda hastalar tesvik edilmelidir.

* Hiperglisemi Uzerindeki faydasindan dolaylr hastalarin uzun suUre

oturmamalari her 30 dakikada bir hareket etmeleri onerilir.

e Hipoglisemi riski gdz 6nunde bulundurularak, insulin kullananlar daga
tirmanma, su alti dalisi gibi tek basina yapilacak tehlikeli aktivitelerden
sakinmalidir.
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DiYABETIN AKUT KOMPLIKASYONLARI

6.1. Mutlak insilin Eksikligi ile Ortaya Cikan Diyabetik Ketoasidoz
Durumlan

e Tip 1 DM'nin baslangig donemi,

e Yetersiz insUlin kullanimi ya da insUlin enjeksiyonlarinin atlanmasi,

e Yanlis dlcUm ya da insulin dozunun azaltilmasi,

e insulin pompasi kullanirken kateter tikaniklig, kateter kirilmasi vb. teknik
sorunlar,

e Surekli ayniyere insulin yapilmasina bagl lokal komplikasyonlar.
6.2. Gérece insilin Eksikligi

InsUlin gereksiniminde artis

* Enfeksiyonlar

e Travma, yanik

e Akut miyokard enfarktusu

e Serebrovaskuler olay

® Emosyonel stres

* Genel anestezi gerektiren cerrahi mudahale
* Gebelik 3. trimester

e Gastrointestinal kanama

* Pankreatit

e Pylmoner emboli

ilag ve Endokrin Nedenler

e Steroid kullanimi, Cushing sendromu
e Hipertiroidizm

* Feokromasitoma

e Akromegali

e SGLT2 inhibitorleri

e Tiazid grubu diUretikler
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6.3.

Diyabetik Ketoasidoz

v

N

Klinik Bulgular

Laboratuvar

« Poliuri, polidipsi

+ Karin agrisi, bulanti, kusma

- Somnolans ve/veya koma

- Dehidratasyon

+ Hiperpne: Kussmaul solunum,
nefeste aseton kokusu

+ Halsizlik ve istahsizlik

- Genellikle sicak, kuru cilt

« Tasikardi ve ¢arpinti hissi

- Hiperglisemi (kan glukozu >200 mg/dl)

- Ketonemi (>3 mmol/L) veya ketonuri (++
veya daha yiksek)

- Asidoz (vendz pH <730 ve/veya plazma
HCO3 <15 mEq/L)

Tani icin yukardaki her 3 kriterin karsilanmasi
gerekir (*SGLT2-i kullanimi sirasinda DKA
églisemik seyredebilir, glukoz <200 mg/dl ve
ketonemi)

Diyabetik Ketoasidozda Genel Tedavi Prensipleri
Ayrintili degerlendirme takip eden sayfalarda iki b6lom

Klinik ve Laboratuvar Degerlendirme

N2 v

N2 N2

iV Sivi Tedavisi | insilin Tedavisi

HC03 Gereksinimine

Potasyum Gére
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6.6. Hiperglisemik Dehidratasyon Sendromu

(Hiperosmolar Hiperglisemik Durum)

Etiyoloji

e Tip 2 DM seyrinde (6zellikle yash) akut instlin intiyacinin arttidr durumlar
ornedin akut miyokart enfarktusy, serebrovaskuler olay,

e Antidepresanlar, antipsikotikler, diuretikler, propranolol, fenitoin,
steroidler, gibi ilaglarin kullanimy,

e Akut organ yetmezlikleri,

e Enfeksiyonlar,

e Major cerrahi, yanik ve travma,

e Gastrointestinal kanamalar,

e Akut pankreatit,

e Pulmoner emboli,

e Ozellikle yasli ve bakimevlerinde izlenen Tip 2 DM seyrinde gelisen

malnUtrisyon.

6.7. Bulgular

Poliuri, polidipsi, tasikardi, hipotansiyon, konfUzyon, koma, fokal, jeneralize
motor atak, hemiparezi gibi norolojik semptomlar. ketoasidoza godre
dahaileriyasta, daha sik komorbiditeleri olan hasta gruplarinda gozlenir.
Dehidratasyon klinigi daha agir ve mortalite riski yuksektir.

Laboratuvar

e Ciddi hiperglisemi >500 mg/d|

e Hiperosmolarite >320 mOsm/kg

e Ciddi dehidratasyon, azalmis turgor, tonus

e KetonuUri yok ya da eser miktarda

° pH >73

e HCO3 >18 mEqg/L
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6.9. DKA ve HDS Tedavisi Sirasinda Gelisebilecek Komplikasyonlar
e Hipokalemi ve hiperkalemi

e Asiri insulin verilmesine bagli hipoglisemi

* Beyin 6demi

e izotonik NaCl'nin asiri miktarda verilmesine bagli olarak gelisen
hiperkloremi ve gecici hiperkloremik asidoz

* Pulmoner édem, pulmoner emboli, aspirasyon

e Hipokalsemi

einme

e Akut bobrek yetersizligi

e Erigkinin sikintili solunum sendromu (ARDS)

e Yaygin damarici pthtilasmasi (DIC) ve derin ven trombozu

* SK instline baslanmadan 1V instlin infizyonunun kesilmesine bagli
hiperglisemi

® Rabdomiyoliz

6.10. Hipoglisemi (Kan Sekeri Disokligi)

Hipoglisemi kan sekeri normalin altina dusmesi durumudur.

Nedenler

e insulin dozunun fazla yapiimasi,

e insUlin uygulama zamanlamasinda ve seklinde hata yapilmas,
* Hasta icin uygunsuz insulin segcimi ve uygulamasi,

* YUksek doz oral antidiyabetik ilag alimi,

e OJUun atlama ve yetersiz karbohidrat alim,

* Asiri egzersiz: yogun fizik aktivite,

e Gastroparezi,

e insUlin ihtiyacinin azalmasi, duyarhhigmin artisi,
 Glukoz kullaniminin arttigi durumlar (asir egzersiz vb),
e Hepatik glukoz Uretiminin azalmasi (alkol alimi),

» Glukagon ve epinefrin cevabinin yetersizligi,

e insUlin klirensinde azalma (nefropati),

* Adrenal yetmeazlik,

e Karaciger hastaligi.
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6.11. Bulgu ve Belirtiler

* Hipogliseminin belirtileri kisiden kisiye degisebilir ve kan sekeri dusme
hizina bagl olarak farklilik gosterebilir.

e Adrenerjik semptomlar: Soguk, nemli cilt, solukluk, halsizlik, tremor,
carpinti, terleme, aclik hissi

e Noroglukopenik semptomlar: Bas agrisi, halsizlik, ruhsal dedisiklikler,
irritabilite, uyku hali, dikkatte azalma, davranis dedisiklikleri, konvulsiyon,
koma.

e Hipoglisemi tanisi, kan sekeri dlcUMU ile konulur. Kan sekeri dUzeyinin
70 mg/dI'nin altinda olmasi hipoglisemi olarak kabul edilir Ancak, bazi
kisilerde belirtilerdahayUksek kan sekeri dUzeylerinde de ortaya cikabilir.

6.12. Hipoglisemi Siniflandirmasi

Gesitli siniflandirma sistemleri olmakla birlikte ortak &zellikleri diyabet

seyrindeki hipogliseminin, esik plazma glukoz dederine gore dedil

hipogliseminin klinik siddetine gdre ayirt edilmesidir. Hipoglisemiye
yaklasim da bu klinik siniflamaya goére yapilmalidir.

» Dizey 1 Hipoglisemi (Hafif Hipoglisemi): Kan sekeri dUzeyi 70-54 mg/dl
arasinda seyreder. Bu dUzeydeki hipoglisemi genellikle hafif belirtilere
neden olur ve kisinin kendi kendine tedavi edebilecedi dUzeydedir.

* Dizey 2 Hipoglisemi (Orta Siddetli Hipoglisemi): Kan sekeri dUzeyi 54 mg/
dI'nin altina dUser. Bu duzeydeki hipoglisemi, daha belirgin belirtilere
neden olabilir ve kisinin yardima ihtiyaci olabilir.

* Dizey 3 Hipoglisemi (Agir Hipoglisemi): Biling kaybi, nébet veya koma
gibi ciddi durumlarin eslik ettigi adir hipoglisemidir. Bu durumda acil
tibbi yardim gereklidir.

Tanimlama

Minér (Hafif) Hastanin kendi kendine fark edip dizeltebilecegi

Hipoglisemi hipoglisemi

Majér (Ciddi) Baskasinin yardimini gerektirecek sekilde bilissel

Hipoglisemi fonksiyon bozuklugunun eslik ettigi hipoglisemi
6.13. Tedavi

Hipoglisemi tedavisi, belirtilerin siddetine ve hastanin durumuna gore
degisir.
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e Hafif hipoglisemi: Hastanin suuru acgiksa ve oral alabilecek durumda ise
15-20 gr karbohidrat (1I50-200 ml meyve suyu-tercihen elma suyu, UzOm
suyuy, vishe suyu, 4-5 adet kesme seker veya 3-4 glukoz tablet) oral yolla
alabilir. 15 dakika bekledikten sonra dlcUlen kan sekeri 270 mg/dl ise ya
da semptom-bulgular devam ediyorsa ayni uygulama tekrar edilir.

Kan sekeri >70 mg/dl ise ve semptom-bulgular dizeldi ise ana veya ara

6gun zamanina 30 dakikadan fazla bir stre varsa 15 gr karbonhidrat

iceren bir 8gUn onerilir.

e Ortasiddetlihipoglisemi: Hastanin bilinci kapaliysa veya sekerliicecekleri
yutamiyorsa, glukagon hormonu enjeksiyonu yapilabilir. Glukagon,
karacigerin glukoz salgilamasini saglayarak kan sekerini yUkseltir.

Hastanin suuru kapali ise parenteral tedavi uygulanmalidir.

Hastane kosullarindaise intravenéz yoldan 20-25 grglukoz (tercihan 40-50
ml %50 dekstroz veya 100-150 ml %20 dekstroz, e§er bunlar bulunamazsa
200-250 ml %10 dekstroz 10 dakikadan kisa surede infUzyonla) uygulanir
ve kan sekeri duzelinceye kadar devam edilir. Hastane kosullarinda dedil
ise hasta yakinlar tarafindan 1mg glukagon SKveya iM yolla uygulanabilir.

Onlenmesi

Hipoglisemiyi onlemek icin dikkat edilmesi gereken durumlar:

e Diyabetilaglarini doktorun 6nerdigi dozda ve zamanda almalk,

e Ogunleri duzenli olarak yemek ve yeterli miktarda karbonhidrat almalk,

* Asirl egzersizden kaginmak veya egzersiz dncesinde ek karbonhidrat
almak,

e Alkol tUketimini sinirlamak ve ag¢ karnina alkol almamak,

e Kan sekerini duzenli olarak kontrol etmek,

e Hipoglisemi belirtilerini tanimak ve belirtiler ortaya ¢iktiginda hemen
muUdahale etmek,

e SUrekli glukoz monitérizasyonu (SGM) kullanan diyabet hastalar, SGM
cihazlarinin uvyarilarini dikkate almali ve hipoglisemi gelismeden dnlem
almahdir.

* Hipoglisemi, diyabet tedavisinin dnemli bir komplikasyonudur ve yasam
kalitesini olumsuz etkileyebilir Bu nedenle, hipoglisemiyi énlemek ve
tedavi etmek bUyUk 6nem tasir.
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* Hipoglisemi ataklari, 6zellikle gece uyurken ortaya ¢ikarsa, ciddi saglik
sorunlarina yol acabilir Bu nedenle, gece hipoglisemisi riski olan
hastalarin yakindan takip edilmesi ve gerekli dnlemlerin alinmasi
onemlidir.

Hipoglisemide hangi hastalar hastaneye yatmali?
1. Yasli ve ek komorbiditesi olan hastalar.

2. Oral beslenmesi olmayan hastalar.
3. Acil cerrahi planlanan hastalar.

4. Kan sekeri takibiyapamayacak durumda olan hastalar (mental retarde,
agir psikolojik hastalik).

5. SUlfoniltre gibi ajanlar kullanip hipogliseminin uzun sUrmesinin olasi
oldugu durumdaki yasli hastalar.

6. Agir hipoglisemide gelen ve stabilizasyon sadlanana kadar takip
edilmesi gereken hastalar.

7 Diyabeti ¢ok kirllgan seyreden ve bir suUre takip edilmesi gereken
hastalar.

8.Sok ve agir travma hastalari.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 133






Q
O

DIiYABETIN
KRONIK
KOMPLIKAS- O

YONLARI ©

7/ 2300 LIUIINM
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7.1. Diyabetik Bébrek Hastalig:

Diyabetik Bobrek Hastaldi (diyabetik nefropati) glomerUl ici arteriollerin
hasarina bagli olarak bdbrek fonksiyonlarinin ilerleyici olarak bozulmasi
ile ortaya cikan, diyabetin mikrovaskuiler komplikasyonudur. Proteinuri,
hipertansiyonve bdbrek fonksiyonlarindaki progresifazalmayla karakterizedir.

Diyabetik bébrek hastalidi, diyaliz ve transplantasyonla sonuglanabilen
son donem kronik bobrek hastaliginin en dnemli ve en sik nedenidir. Ayni
zamanda énemli bir kardiyovaskuUler risk faktorudor.

Her iki tip diyabet icin tUm albUminuri prevalansi yaklasik %30-35
arasindadir.

Tarama

e Tip 1diyabetli hastalarda tanidan besyil sonra, Tip 2 diyabetli hastalarda
tanidan itibaren yilda en az bir kez tarama yapilmasi onerilir.

e Tarama, spot idrar drnedinde albUmin kreatinin orani; serum kreatinin
olcUmU ve buna dayanarak tahmini glomeruler filtrasyon hizinin
belirlenmesi (tGFH) ile yapiimalidir.

e Spot idrarda albUumin kreatinin orani yUksekse, idrar yolu enfeksiyonu
olmamasi kosuluyla, 3-6 ay icerisinde bakilan 3 idrar érneginden 2'sinde
oranin yuksek olmasi albUminuri tanisini koydurur.

e Spot idrarda albUmin kreatinin orani >300 mg/g ve/veya tGFH 30-60
ml/dk/1.73 m2 olan diyabetli hastalar tedaviyi yonlendirme agisindan
yilda en az 2 kez izlenmelidir.

7.2. Tani Kriterleri

Tablo 71

Klinik Durum Spot idrarda Albimin Kreatinin Oraninin 2

Non-albiminiri <30 mg/g

Ilimh Artmis AlbUminuri
(MikroalbGminiri)

Siddetli Artmis AlbUminuri
(Makroalbiminuri)

30-300 mg/g

>300 mg/g

1. AloUmin atilmindaki degiskenlik nedeniyle herhangi bir albUmindri
kategorisi icin 3-6 ay icerisinde bakilan 3 idrar 6rnedinden 2'sinde ayni
kategoride anormal sonug elde edilmelidir.
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2.Son 24 saatte egzersiz, enfeksiyon, ates, konjestif kalp yetersizligi,
menstruasyon, belirgin hiperglisemi ve belirgin hipertansiyon yUksek
albUmin atilimina neden olabilir ve yanlis sonug verebilir.

7.3. Tahmini GFH'na Gére Kronik Bébrek Hastaligi Simiflamasi

Tablo 7.2.
tGFH** (ml/dk/1.73 m’
Tanim . L
vicut yUzeyi icin)

1 Normcil veya artmis tGFH ile bébrek 290
hasar

2 Hafif azalmis tGFH ile bébrek hasari 60-89

3a Hafif-orta derecede azalmis tGFH 45-59

3b Orta-ciddi derecede azalmis tGFH 30-44

4 Ciddi derecede azalmis tGFH 15-29
Son dénem bobrek yetmezligi <15 veya diyaliz

* Bobrek hasari; idrar, kan ve goruntuleme testlerinden birinde bozukluk
olarak tanimlanir.

** (tahmin edilen glomerdl filitrasyon hizi; ml/dk/1.73 m?)
7.4,
Tablo 7.3

Eriskinde Kronik Bébrek Hastaligi Taramasi

Kisa sireli albuminiri veya disuk tGFH nedenleri yoksa ve akut bébrek
yetmezligi veya nondiyabetik bébrek hastaligindan siphelenilmiyorsa yilda bir
tarama yapilir.

Tip 1 DM: Diyabet siresi 5 yil ve Ustinde olanlarda her yil
Tip 2 DM: Tani konuldugunda ve sonrasinda her yil

N

Spot idrarda albimin/kreatinin ve tGFH hesabi icin serum kreatinin dizeyi
ol¢ulir.
N2
6 tGFH =60 ml/dk/1,73 m2 veya albUmin/kreatinin anormal sinirlarda
8%
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Evet
N7

3 ay icinde tGFH icin serum kreatinini ve 3 aylik sirede 2 kez
spot idrarda albumin/kreatinin bakilr.

v

3. ayda
tGFH =60 ml/dk/1,73 m2 veya U¢ kez bakilan albimin/
kreatininden en az ikisi anormail ise

v

Hayir

Kronik Bobrek
Hastaligi kaniti
yok 1yil sonra
tekrar tarayiniz.
e tGFH 45-60 ml/dk/1.73 m?ise beslenme planlamasi, her 6 ayda birtGFH
kontrolU ve en az senede bir kez elektrolit, bikarbonat, hemoglobin,
kalsiyum, fosfor, paratiroid hormonu, vitamin D, kemik mineral dansitesi

Kronik Bobrek Hastaligi

OlcUMU yapilimalidir.

e tGFH 30-44 ml/dk/1.73 m?ise her U¢ ayda bir tGFH kontrolU, 3-6 ayda bir
elektrolitler, bikarbonat, kalsiyum, fosfor, paratiroid hormonu,hemoglobin,
albUmin ve vicut agirhdi élculmeli, gerekliilaglar eklenmelidir.

¢ tGFR 30 ml/dk/1.73 m?nin altina dUsmesi halinde, nefroloji uzmanina
yonlendirilmelidir. Ayrica, tGFR 60 ml/dk/173 m?nin altinda ve anemi,
sekonder hiperparatiroidizmn, metabolik kemik hastaligl, direncli
hipertansiyon, elektrolit bozuklugu gibi durumlarin varliginda yine
hastanin  nefroloji uzmanina yonlendirilmesi uygun olur. Bununla
beraber, tGFR dederinde beklenenden hizli azalma, adir proteinuri ve
aktif idrar sedimenti varligi ve bobrek hastaligi etiyolojisi olarak diyabet
disinda bir hastaliktan stpheleniliyorsa bodbrek hastaliginin evresine
bakilmaksizin nefroloji konsultasyonu istenmelidir.

7.5. Korunma ve Tedavi

e Optimal glisemik kontrol (HbAlc <%7 veya bireysellestirilmis HbAlc
hedefi) Tip 1 DM ve Tip 2 DM hastalarinda kronik bébrek hastalidi riskini
azaltir veya ilerlemesini geciktirir Optimal kan basinci kontrolt (<130/80
mmHg) kronik bobrek hastalidi riskini azaltir veya ilerlemesini geciktirir.

e Diyalize ihtiyaci olmayan kronik bobrek hastalidi olan hastalarda diyetle
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protein alimi gunde yaklasik 0,8 g/kg olmalidir. Diyaliz hastalarinda ise
malnUtrisyondan kaginmak icin daha yuksek miktarda diyet protein
alimi goéz énunde bulundurulmaldir. Diyette sodyum miktarinin <2.300
mg/gun dizeyine kisitlanmasi kan basinci kontrol ve kardiyovaskuler
riskini azaltmak icin yararli olabilir. Diyetle alinan sodyum ve potasyum
miktari; hastanin kan basinci duzeyi, komorbid durumlari, kullandigi
ilaglar ve laboratuvar sonuclarina gére bireysel olarak dizenlenmelidir.

Diyabetli hastalarda albUminuri veya hipertansiyon igin ilk tercih
edilecek ilaglar ACE inhibitorleri veya ARB'lerdir. Gebe olmayan diyabet
ve hipertansiyonu olan hastalarda, iimli artmis idrar albumin kreatinin
oranina (30-299 mg/qg) sahip olanlar icin ACE inhibitort veya ARB
tavsiye edilir ve idrar albUmin kreatinin orani >300 mg/g ve/veya tGFH
<60 ml/dk/1,73 m? olan hastalaricinse ACE inhibitori veya ARB siddetle
tavsiye edilir ACE inhibitorleri ve ARB'ler etkinlik agisindan benzerdir.
Etkin koruma saglamasi icin maksimum tolere edilebilir dozlar onerilir.
ACE inhibitorU ve ARB'ler birlikte verilmemelidir.

AlbUminuri veya hipertansiyonu olmayan diyabetli hastalarda ACE
inhibitdru veya ARB'lerin diyabetik bdbrek hastaliginin gelismesini
onledigine dair kanit yoktur. Bu nedenle albUminUri veya hipertansiyon
yoksa bu ilaclarin kullanilmasi onerilmez.

Kronik bdbrek hastaligr olan Tip 2 DM'li hastalarda kronik bobrek
hastaliginin ilerlemesini glisemik kontrolden badimsiz olarak azalttid:
gosterilen SGLI-2 inhibitorleri dncelikli olarak dusunulmelidir. SGLT-
2 inhibitorleri diyabetik boébrek hastalidinda tGHF =20 ml/dk/1,73
m? Uzerinde verilebilir SGLT-2 inhibitorleri kontrendikeyse, tolere
edilemiyorsa veya ek renal ve kardiyovaskUler fayda isteniyorsa renal
koruma agisindan SGLI-2 inhibitorleri kadar kuvvetli kanit olmasa da
yarari gosterilmis GLP-1 reseptdr agonistleri dusunUlmelidir.

Metformin tGFH <30 ml/dk/1,73 m? olan hastalarda kontrendikedir.
Metformin alan hastalarda tGFH takip edilmeli, <45 ml/dk/1,73
m2 oldudunda fayda/zarar acgisindan gobézden geciriimelidir Hasta
metformin almiyorsave tGFH <45 ml/dk/1,73 m? ise hicbaslanmamalidir.

® Glisemik kontrol icin diger farmakolojik tedaviler hastanin HbAlc
hedefi, komorbid durumlari, tGFH ve dider laboratuvar parametreleri
degerlendirilerek eklenebilir.
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e Tip 2 DM'li kronik bobrek hastalarinda maksimum tolere edilebilen
ACE inhibitoru veya ARB'ye ragmen devam eden albUminuUri varsa
nonsteroidal mineralokortikoid reseptdr antagonisti olan finerenon
onerilir.

e ACE inhibitorleri, ARB, finerenon veya diuretikler kullanildiginda,
kreatinin duzeyinin artma riski veya potasyum degisiklikleriicin kreatinin
ve potasyum duzeyleri izlenmelidir.

e ACE inhibitorU veya ARB ile tedavi edilen albUminurili hastalarda kronik
bobrek hastaliginin tedavisine ve ilerlemesine yaniti dederlendirmek
amaciyla idrar albUmin kreatinin orani izlenmelidir.

e Bunlar disinda vucut agirligl, kan basinc, HbAlc ve dider glisemik
parametreler,  lipid  profili  olcUmleri  ve  kardiyovaskuler  risk
degerlendirmesi duzenli olarak yapiimalidir.

e Diyabetli hastada kronik bébrek yetersizligi gelistiginde ilag dozlari
tGFH'ye gore ayarlanmalidir tGFH <60/dk/1.73 m2 olan hastalarda ilag
dozlari ve tedavi secenekleri tekrar degerlendirilmelidir.

7.6. Diyabetik Néropati

Tanim

Diyabetik néropati (DNP) Tip 1ve Tip 2 diyabetin yani sira prediyabette de
gorulen diyabetin en sik kronik komplikasyonudur. DNR sinir sisteminin
farkli bolumlerini etkileyerek, periferik ve/veya otonom sinir sistemi ile
ilgili farkl klinik bulgular olusturur. Periferik néropati diyabetik hastalarda
subklinik néropati, agrih néropati (akut veya kronik), agrisiz néropati
veya fokal noropati seklinde seyredebilir. Diyabetik periferik néropatinin
yaklasik yarisinin  asemptomatik oldugu ve diyabetik hastalarda
diyabete badl olmayan noropatinin de gelisebilecedi unutulmamalidir.
Diyabetik noropati risk faktorleri ve siniflandirmasi Tablo 74 ve Tablo Z5'te
gosterilmistir.

Tablo 7Z4. Diyabetik Noropati Risk Faktorleri

e Diyabet siresi

¢ Glisemik kontrol

e Arteriyel hipertansiyon

e Periferik arter hastaligi
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¢ Diyabetik retinopati

¢ Diyabetik nefropati

¢ Visseral obezite

¢ Hiperlipidemi

e Alkol ve/veya nikotin kullanimi

¢ Yetersiz fiziksel aktivite

e Demografik faktorler (yas, boy, kilo)

Tablo 75. Diyabetik Hastalarda Noropatilerin Siniflandiriimasi

A. DiffUz néropati

Distal simetrik polinéropati

« ince lif néropatisi

¢ Kalin lif néropatisi

¢ Miks-ince ve kalin lif néropatisi

Otonom néropati

¢ Kardiyovaskuiler otonom néropati

¢ Gastrointestinal otonom néropati

« Urogenital sistem otonom néropati

¢ Sudomotor disfonksiyon

¢ Hipoglisemiyi algilayamama

¢ Anormal pupil fonksiyonlari

« izole kranial veya periferik sinir mononéropatisi (okilomotor ulnar, femoral,
peroneal)

e Mononérit multipleks

C. Radikilopati veya poliradikUlopati

* Radikilopleksus néropati (lumbosakral poliradikilopati, proksimal motor-
amniyotrofi)

¢ Torasik radikilopati

D. Diyabete bagli olmayan néropati

¢ Kronik enflamatuar demiyelinizan polinéropati

o Akut agrili kiiguk lif néropatileri (tedaviye bagli)

¢ Basing palsileri
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7.7. Epidemiyoloji

DCCT'nin takip ¢alismasi olan EDIC calismasinda 10 yildan kisa sureli
Tip 1 diyabetli hastalarda DNP orani dusuk iken 25 yilin Uzerinde
%34 ere cikmaktadir Tip 2 diyabetli hastalarda 10 yilin Uzerinde tanili
olan hastalarin %50den fazlasinda gérilmektedir. Ulkemizde yapilan
TURNEP (Prevalence of peripheral neuropathy and painful peripheral
europathyin Turkish diabetic patients) calismasinda klinik muayene ile
belirlenen diyabetik periferik néropatinin, diyabetli hastalarin %40,40nU
etkiledigi, klinik muayeneye sinir iletim calismalari eklenilirse bu oranin
%62,2'ye yUkseldigi gosterilmistir Orta ve ciddi diUzeyde noropati,
diyabetik hastalarin %83'Unde tespit edilmistir. Noropatik agri prevalansi
ise %14,0 olarak bulunmustur. TURNEP calismasi sonuclarina gore, kotu
glisemik kontrol, retinopati, mikroalbUminUri ve hiperlipidemi diyabetik
noropati gelisimine katkida bulunmaktadir.

7.8. Patogenez

DNP'ye yol agan patogenezden sorumlu bagslica nedenler persistan
hiperglisemi, oksidatif stres ve hasar, mikrovaskuler yetersizlik, defektif
norotropizm ve otoimmuUnite badimli  sinir destriksiyonu olarak
siralanabilir. Sigara kullanimi, alkol alimi, dusUk sosyokultUrel duzey ve
renalyetersizliknéropatinin olusumu ve progresyonuicin patogeneze katki
saglayan diger risk faktorlerini olusturmaktadir TURNEP calismasinda
da kotu glisemik kontrol, retinopati, mikroalbUminuri ve hiperlipidemi
diyabetik noropati ile iligkili bulunmustur.

7.9. Distal Simetrik Polinéropati

Diger néropati nedenlerin dislanmasi sonrasinda, diyabetik hastalarda
periferik sinir disfonksiyonuna bagli semptomlarin veya bulgularin
bulunmasi, distal simetrik polindropati varligini gdsterir. Diyabetik
noropatilerin yaklasik %75'ini distal simetrik polinéropati olusturur.
Diyabetik noropati ayak Ulserine ve amputasyonlara yol acgarken,
propriyoseptif bozukluk; yUrUmede dengesizlik ve dUsme riskinin artisi ile
ciddi travmatik yaralanmalarin olusmasina neden olur. Monondéropatiler
veya fokal néropatiler median, ulnar, radial ve peroneal sinir tutulumu ile
olusur.

Diyabetik periferik néropatinin erken belirtileri ince liflerin tutulumu
ile gelisir ve agri, yanma ile karincalanma gibi disestezi yakinmalari
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icerir. Calismalar &ozellikle A 8 ve C gibi ince sinir liflerinde patolojik
degisikliklerin belirti ve bulgulardan énce basladigini gdstermektedir. Bu
calismalarda, diyabetin cok erken donemlerinde, hatta bozulmus glukoz
toleransi evresinde, agri duyusunda bozulma olmadan once bile, ince lif
noropatisinin gelismis olabilecedi gdsterilmistir. Sinir ileti calismalar gibi
klinik laboratuvar dlcUmleri veya skorlama sistemleri tanida yetersizdir.
Korneal konfokal mikroskopi, intraepidermal sinir lif dansite dlcumy,
LDIflare metodu-Neuropad™ gibi yontemlerden faydalanilabilir. Kahn
liflerin tutulumu, uyusukluga ve duyu kaybina neden olur. Duyu kaybi,
distal sensorimotor polinéropatinin varligini gdsterir ve diyabetik ayak
gelisimi icin bir risk faktorudir. Diyabetik ndropati, ayak Ulserlerine ve
amputasyona neden olarak, diyabetik hastalarin tedavi maliyetini artirir.

Tip 1 diyabetli hastalar tanidan 5 yil sonra baslamak Uzere, Tip 2 diyabetli
hastalar ise taniyla birlikte, diyabetik néropati icin yilda en az bir kez klinik
muayene ve testler ile dederlendiriimelidir. Diyabetik noéropatinin tanisi ve
tedavisi icin elektrofizyolojik testlerin yapilmasi veya néroloji konsultasyonu
istenmesi, taninin belirsiz oldugu atipik olgular (motor néropatinin 6n planda
olmasl, asimetrik néropati varligi ve hizli ilerleme) disinda gerekli degdildir.

Distal simetrik polindropati degerlendiriimesi; diyabetik hastadan
ayrintil bir sekilde néropatiye yonelik éyki alinmasi ile baslar. ince
lif noropatisine yodnelik olarak soduk ve sicak algilamayla birlikte
igne batma hissi degerlendirilmelidir. Kalin lif noéropatisi icin ise alt
ekstremite refleksleri ve 128 Hz diyapazon kullanarak vibrasyon duyusu
incelenmelidir. TUM diyabetik hastalara yilda en az bir kez diyabetik ayak
riskini degerlendirmek icin 10 gr monofilament testi yapiimalidir (Sekil 71).

7.10. Otonom Néropati

Diyabetik otonom néropati, yasam beklentisinin azalmasi, hedef organ
hasarinin artmasi ve yasam kalitesinin bozulmasi acgisindan olumsuz
sonuglar dodurmaktadir  KardiyovaskUler otonom noropati, diger
kardiyovaskuler risk faktorlerinden badimsiz olarak mortalite ile iliskilidir.
Mortalite, diyabetik kardiyovaskUler otonom néropatisi olan diyabetik
hastalarda 3,5 kat artmistir DCCT/EDIC takiplerinde Tip 1 diyabetli
hastalarda tanidan 20 yil sonra %30 oraninda kardiyak otonom ndropati
gelistigi gosterilmistir. Tip 2 diyabetli hastalarda 15 yil sonra bu oran
%60'lara ulasmaktadir.
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Istirahat tasikardisi, ortostatik hipotansiyon, dispepsi, konstipasyon, diyare
ve fekal inkontinans gibi gastrointestinal semptomlar, mesane fonksiyon
bozukluklari, erektil disfonksiyon, terleme bozukluklari, hipoglisemiyi
algilayamama ve aglklonamayan kan sekeri dalgalanmalari olan
hastalarda otonom néropati arastirilmahdir.

Ani ayaga kalkma ile olusan bas donmesi, halsizlik, carpinti, bayginlik
ve senkop kardiyak otonom noropatinin bulgusu olabilir. Baslangig
doneminde tamamen asemptomatik olan kardiyak otonom ndropati,
azalmis kalp hizi degiskenligi (HRV) ile erken tespit edilebilir Kardiyak
otonom néropatinin ileri dénemlerinde ise istirahat tasikardisi (100 atim/
dk) ve ortostatik hipotansiyon bulgulari klinik tabloya eklenir.

Erken doyma, cabuk acikma, midede dolgunluk hissi, bulanti ve kusma
semptomlariolanhastalarile glisemikdegiskenligibelirginolan hastalarin
diyabetik gastroparezi agisindan degderlendirilmesi gerekir. Gastroparezi
diabetikorum icin 6zel testleryapmadan dnce opioid veya GLP-1 reseptor
agonist kullanimi ile organik gastrik cikis obstrUksiyonuna neden olan
hastaliklarin dislanmasi gerekir. Gastroparezisi tespit etmek icin mide
bosalma sintigrafisi ile gastrik bosalmanin degerlendirilmesi veya
13C-oktanoik asit nefes testinin yapilmasi gerekir. Diyabetik enteropati
konstipasyon, diyare (nokturnal) ve gaita inkontinansina neden olur.

Tekrarlayan Uriner enfeksiyonlar, piyelonefrit, inkontinans veya mesanede
dolgunluk hissi olan diyabetik hastalarda otonomik néropati varligr ve
mesane fonksiyonlari degerlendirilmelidir. Erkek diyabetik hastalar libido,
erektil disfonksiyon ve retrograd ejakUlasyon yonunden sorgulanmalidir.
Prevalansi %40a ulasan erektil disfonksiyon ile kardiyak otonom
noropati ve diger diyabet komplikasyonlarinin gelisimi arasinda iliski
bulunmaktadir. Cinsel islev bozuklugu, kadin diyabetli hastalarda da
siklikla gorulur ve cinsel istek azalmasi, cinsel iliski sirasinda artan agri ve
cinsel uyarilmada azalma ile ortaya cikar. Ozellikle tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonlarinin varhdi kadin hastalarda ayrintili olarak incelenmelidir.

Post-transplant diabetes mellitus'lu (PTDM) hastalarda, diyabetik periferik
noropati ve kardiyak otonom noropati siklikla gelismektedir PTDM
hastalarinda diyabetik néropati invaziv olmayan ve olduk¢a duyarh bir
yontem olan korneal konfokal mikroskopiile erken déonemde tespit edilebilir.
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Diyabetik mikrovaskUler komplikasyonlarin dnlenmesinde erken tedavinin
onemi gdz onune alindiginda, Tip 1 ve Tip 2 diyabetle karsilastirildiginda
farkli &zellikleri olan PTDM hastalarin periferik noropati ve kardiyak
otonom noropati agisindan taranmasi gerekmektedir.

711. izlem

Sikayetleri olmasa da Tip 1diyabetli hastalar taniyi takiben 5yil icerisinde,
Tip 2 diyabetli hastalar taniyr takiben periferik noéropati ve otonom
noropati agisindan dederlendiriimeye baslanmalidir. Sonrasinda da en
az yilda bir kez takip edilmelidirler. DNP'nin tani ve takibinde kullaniimak
Uzere farkli skorlama sistemleri gelistirilmistir. Ayaklarin inspeksiyonu (kuru
cilt, kallus, fissuUr, enfeksiyon ve deformite varlidi), duyusal degerlendirme
(vibrasyon, agri ve dokunma), kas gucU ve reflekslerin dederlendirilmesi
esasina dayanan bu skorloma sistemlerinden faydalanilabilir,

7.12. Tedavi

Diyabetik noropatide patogenetik mekanizmalara yonelik, ndron
hasarini tamamen ortadan kaldiran bir tedavi yontemi henuUz yoktur.
Diyabetik ndropatinin onlenebilmesi icin glisemik kontrol ve yasam
tarzi degisikliklerine odaklanilmahdir. Tip 1 diyabetli hastalarda néropati
gelisimini dnlemek veya geciktirmek icin, Tip 2 diyabetli hastalarda ise
noropatinin ilerlemesini yavasglatmak icin normoglisemiyi hedefleyen
siki glisemik kontrol uygulanmalidir. Ayni zamanda diyabetik noropati
riskini azaltmak veya ilerlemesini yavaslatmak icin kan basinci ve serum
lipid kontrolU saglanmalidir. Prediyabetik, metabolik sendromlu veya Tip
2 diyabetli hastalarda distal simetrik polindéropatiyi 6nlemede yasam
tarzina yonelik girisimler mutlaka uygulanmahdir.

Diyabetik ndropati tedavisinde kullanilan ilaclar; agrnli  diyabetik
noropatide ndropatik adrinin  azaltilmasi ile otonom ndropatide
semptomlarin kontrol altina alinarak yasam kalitesinin artirilmasina
yoneliktir.

Diyabetikndropatikagrinin farmakolojiktedavisiolarak gabapentinoidler,
serotonin-norepinefrin re-uptake inhibitorleri, trisiklik antidepresanlar
ve sodyum kanal blokerleri onerilmektedir. Agri tedavisi ayni zamanda
hem uyku hem de duygudurum bozukluklarinin eszamanli tedavisine
odaklanmahdir.
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Noropatik adri tedavisi, diyabetik hastalarin  klinik durumlari  ve
komorbiditeleri dikkate alinarak planlanmalidir Noropatik agrinin
semptomatik tedavisinde ilk yaklasim olarak pregabalin (kalsiyum kanal
a2-3 subunit ligandi) veya duloksetin (selektif norepinefrin ve serotonin
reuptake inhibitorl) secilmelidir Her iki ilag icinde yan etkiler yasli
hastalarda daha ciddi olabilir. Bu nedenle ilaclar daha dusUk dozlarda
baslanarak, kademeli doz artisi ile kismen &nlenebilir Gabapentin
ve venlafaksin hastalarin sosyoekonomik durumu, komorbiditeleri ve
potansiyelilag etkilesimlerigdz 5nUnde bulundurularak etkili birbaslangig
yaklasimi olarak da kullanilabilir. Trisiklik antidepresanlar noropatik agr
icin de etkilidir, ancak yan etki riski yUksek oldugu icin ¢cok dikkatli olarak
tercih edilmelidir. Tramadol ve tapentadol gibi opioidlerin kullaniimasi
badimlilik ve dider yan etkiler gdz énUne alindiginda, noropatik adri
tedavisinde birinci veya ikinci basamak ajanlar olarak dnerilmemektedir.

Intrinsik sempatomimetik aktiviteye sahip beta blokerler ve klinik olarak
etkili dozda trisiklik antidepresanlar, HRV'yi olumsuz etkiledikleri ve aritmi
riski olusturduklari icin kardiyak otonom noropatisi olan hastalarda
kullanilmamalidir. Ortostatik hipotansiyonu olan hastalarda, postural
semptomlari azaltmak icin yeterli tuz alimi sadlanmali, fiziksel aktivite
ozendirilmeli ve hipotansiyona neden olan ilaglarin kullaniimamasina
dikkat edilmelidir. Midodrin ve droxidopa, ortostatik hipotansiyon tedavisi
icin kullanilabilir.

Prokinetik ajan olan metoklopramid, gastroparezi tedavisinde
kullanilmaktadir. Metoklopramid'in etkisi ile ilgili kanit seviyesi zayiftir
ve ekstrapiramidal yan etkiler goéz 6nune alindidinda, bes gunden fazla
kullaniimamasi  6nerilmektedir.  Oncelikle opioidler, antikolinerjikler,
trisiklik antidepresanlar, GLP-1 agonistleri ve DPP-4 inhibitorleri gibi
gastrointestinal motilite Uzerinde olumsuz etkileri olan ilaglarin kesilmesi
de gastrointestinal motiliteyi artirarak tedavide etkili olur.

Erektil disfonksiyonun farmakolojik tedavisinde oncelikle fosfodiesteraz
Tip 5 inhibitorleri kullanilmaktadir. Gerekli durumlarda intra korporael veya
intrauretral prostaglandinler, vakum cihazlariveya penil protezleruygulanabilir.

Diyabetik periferik noropati hastalarinda metil kobalamin, metil folat ve
piridoksal fosfat kombinasyonunun etkileri bircalismada degerlendirilmis
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ve anlamli bir etki gdsterilememistir. Metformin kullanan ve vitamin B12
eksikligi olan hastalarda metil kobalamin kullanimi onerilmelidir. B 12
vitamin eksikligi ile iliskili néropatinin, tipik olarak 250 pg/ml'nin altindaki
seviyelerde ortaya ¢iktigi bilinmektedir.

Alfalipoik asidin (ALA)antioksidan etkisi nedeniyle oksidatif stresi ortadan
kaldirdigl noropatiyi duzelttigi ve adriyr azalttigi dusuntlmektedir. ALA
periferik sinire glukoz girisini kolaylastirir, sinir bUyUme faktorinU uyarir
ve sinir lifi rejenerasyonunu kolaylastirir. Oral tedaviye kiyasla parenteral
ALA tedavisinin semptomlari ve bazi duyusal hasarlari iyilestirmede
daha etkili oldugu gosterilmistir. 1.258 hastadan olusan bir arastirmada
3 haftalik ALA infUzyonuyla (600 mg/gin V) néropatik semptomlarda
iyilesme oldugu kaydedilmistir.

Benfotiyamin bir transketolaz aktivatoridur. Dokuda ileri glukasyon son
Urunlerini azaltir BEDIP calismasinda 2x300 mg ile semptom ve skorlarda
iyilesme gosterilmistir.

Kapsaisin krem ve patchde bulunan aci biberden elde edilen dogal bir
madde olan kapsaisin, substans-P'nin lokal deplesyonunu sagdlayarak
analjezik etki goésterir. Topikal uygulama igindir. Genellikle %0,075lik
formlarinin ginde 4 kez uygulanmasi énerilir. [ki cok merkezli calisma
sonucunda agri tedavisinde etkinligi gosterilmistir. Kapsaisinin %8'lik
patch'i FDA onayi almistir.

Tablo 76. Diyabetik Distal Simetrik Polinéropati Semptom ve Bulgulari

ince Lif Néropatisi
Ince Miyelinli ve Kalin Lif Néropatisi Kalin Miyelinli Sinir Lifleri
Miyelinsiz Aa ve (3 Lifler

Sinir Lifleri

A3 Lifler ve C Lifler

Nosisepsiyon,

Fonksiyon e A Basing, denge

Allodini, hiperaljezi,

hiperestezi, agri Uyusukluk, karincalanma, derinden gelen
Semptomlar | (yanma, elektrik agri, dengesizlik, disme

carpmasi, bicak Asil refleksi azalmis veya yok

batmasi)
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Muayene

Soguk ve sicak isi
hissi: Azalmis veya
yok

igne batma hissi
(pinprick): Azalmig
veya yok

Ayak cildinde
kuruma, terlemede
azalma

Vibrasyon duyusu: Azalmis veya yok

10 g monofilaman testi: Azalmis veya yok
Propriyosepsiyon: Azalmis veya yok
Ayaklarda giicsizlik

El ve ayak kaslarinda zayiflama

Klinik etkiler

Bozulmus
nonisepsiyon, ayak
Ulserlerine yatkinlk,
amputasyon
riskinde artma

Bozulmus denge duygusu, dismeler
duyarhlik, travmatik kiriklar, Charcot
artropatisi

Sinir iletim

calismalari

Sinir iletim:
Semptomlarin
varligina ragmen
normal

Cilt biyopsisi:
intraepidermal sinir
liflerinin kaybi

Korneal konfokal
mikroskobi: Korneal
subbazal sinir
dansitesi azalmasi

Kantitatif duyu
testleri: Sicak ve
soguk duyarhhgi
ve agri algisinin
azalmasi

Terapétik objektif
olcitlerini elde
etmek icin
sudometri: Terleme
bozukluklarinin
tespiti

Sinir iletim: Anormal test sonuclari
(medyan, sural ve peroneal sinirler)
Vibrasyon duyusu kaybini degerlendirmek
icin kantitatif testler
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Tablo 77 Diyabetik Noropati Ayirici Tanisi
Metabolik hastaliklar (tiroid hastaliklari -hipotiroidi, bébrek hastaliklari)

Sistemik hastaliklar (vaskilitler, paraproteinemiler, amiloid, bronkojenik kanser)

Enfeksiyonlar (hepatit B ve C, HIV, Lyme hastaligi)

Enflamatuar (kronik enflamatuar demiyelinizan poliradikilondropati)

Nutrisyonel (vitamin B12, piridoksin, tiamin, tokoferol eksiklikleri)

Gastroplastiye bagl néropati

Agir metaller (arsenik, civa)

Endustriyel ajanlar (akrilamid, organofosfatlar)

ilqglar (alkol, amiodaron, kolsisin, vinka alkaloidleri, dapson)

Tipik semptomlar £ Diyabetik polindropati bulgulan
(distal, simetrik, sensorimator)

J
e Semptomlar
ﬂ&ﬁmﬁﬂmdﬁ“ - i ;i
5 nedenlerinin d'fﬁnm B Duyu kaybi, uyusma, hissizlik,
- yanma veya batma

Bulgular ve norolojik [ seklinde agnlar

muayene | _ . J
10 gr monafilaman
128 hz diapozon
Ashill refleksi i
Diyabetik polinGropati tanisi J

Sekil 71. Diyabetik Distal Simetrik Polindropati Tanisi
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Tablo 78. Diyabetik Kardiyovaskuler Otonom Néropati (KON)

Klinik

- istirahat
tasikardisi

- Kalp hizi
degiskenliginin
azalmasi

- Ortostatik
hipotansiyon

- Egzersiz
intoleransi

- Perioperatif
instabilite

- Sessiz
miyokard
enfarktiso

- QT araliginin
uzamasi

- Ani kardiyak
6lum

Tani Yontemleri

Kardiyovaskiiler otonom
néropati testleri
Parasempatik

- Derin solunuma kalp hizi
cevabi

- Valsalva'ya kalp hizi cevabi

- Ayaga kalkmaya kalp hizi
cevabi (30:15 orani)

Sempatik

- Ayaga kalkmaya kan
basinci cevabi

Kalp hizi degiskenligi

(HRV) spektral analiz

Bir bozuk HRV testi 2 Erken
KON tanisi

iki bozuk HRV testi > KON
tanisi

iki bozuk HRV + ortostatik

hipotansiyon-> ileri KON
tanisi

Tedavi

Kardiyovaskiiler otonom

néropati

- Koroner kalp hastaliginin ve
kalp yetmezliginin erken tani
ve tedavisinin saglanmasi

- SinUs tasikardisi:
kardiyoselektif beta
blokerler

Ortostatik hipotansiyon

- Liberal tuz alimi, fiziksel
egitim, sikistirma coraplari,
hipotansif ilaglardan
kacinma

- Kan basincini artiran ilaglar
(midodrin ve droksidopa)

- Fludrokortizon (disik doz)

Tablo 7.9. Diyabetik Gastrointestinal Noropati Semptomlari

Organ Sorun Semptomlar
= Dismotilite, . o e e .
Ozofagus R Disfaiji, reflo odinofaji
Bulanti, kusma, gaz, erken doyma, ¢abuk
Mide Gastroparezi acikma, gastrik
cikis obstriiksiyonu, bezoar
Dismotilite, . .
: . Bakteriyel overgrowth, malabsorbsiyon,
Ince bagirsak bozulmus sivi .
. diyare
reabsorbsiyonu
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Konstipasyon, megakolon, fekal

Safra kesesi

kolelitiyazis,
koledokolitiazis

Kalin bagirsak Plsm?tlhte' inkontinans, iskemik kolit, bagirsak
iskemi . .
enfarktisi
Dismotilite,
safra tasi,

Biliyer obstriUksiyon, sepsis

Tablo 710. Noropatik Agri Tedavisinde Kullanilan ilaclar ve
Kontrendikasyonlari

Etki
Mekanizmasi

Yan Etkiler

Kontrendikasyonlar/uyari

SNRI
Duloksetin
(60-120 mg)

Serotonin ve
noradrenalin
reuptake
inhibisyonu

Bulant,
karin agrisi,
konstipasyon

Hepatik hastalik ve
hipertansiyon Tramadol
kullanimi

etki

Serotonin ve | Yuksek .

. . Kardiyak hastalik ve
Venlafaksin noradrenalin | dozlarda hivertansivon Tramadol
(75-225 mg) reuptake bulanti ve P y

s . . kullanimi
inhibisyonu hipertansiyon
Voltaja
Gabapentinoidler bagh Ca Sedasyon,
. kanallarinin - ;
Pregabalin .. bas déonmesi, .. .
subunitine e . Bobrek yetmezliginde
(150-600 mg) . periferik

. etki ederek .. . dozun azaltiimasi
Gabapentin merkezi 6dem ve kilo
(900-3.600 mg) duyarlihg; alma

disuror

Monoamin
TCA R reu'pt-ake Uyusukluk, Kardiyak hastalik, glokom,
Amitriptilin inhibisyonu, .

antikolinerjik | prostat adenomu ve
(25-100 mg) Na kanal . . L .
L e . etkiler ve kilo | epilepsi >65 yas yiksek
Nortriptilin blokaiji ve
. . T alimi dozlardan kaginiimali

Desipramin antikolinerjik

Sodyum kanal
blokerleri
Karbamazepin
Okskarbazepin
Valproik asit

Voltaj kapili
sodyum
kanallari
Uzerinden etki
eder

Bulanti,
kabizlk,
sedasyon, bas
dénmesi ve
ataksi

Teratojenik potansiyeli
nedeniyle dogurganlk
cagindaki kadinlarda
kullanimi 6nerilmemektedir
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ety | Mide
. . P . bulantisi, Madde kullanimi 6ykisu,
Opioidler agonisti ve L. 1.
- kusma, intihar riski ve yashlarda
Tramadol (210 monoamin .
kabizlik, bas antidepresan kullanimi
mg) reuptake .. . o e
s dénmesi ve 6ykisi
inhibisyonu
uyusukluk
Opioid
reseptor Mide
agonisti, bulantisi,
. . oksikodon kusma, R,
Morfin oksikodon Madde kullanimi 6ykisi
ayrica kabizlik, bas
p-opioid dénmesi ve
reseptor uyusukluk
antagonizmi

7.13. Nérodejeneratif Hastahklar

Noérodejeneratif hastalik (NDH) tanimi, néron fonksiyonlarinda ilerleyici
kayip ve yapisal bozulma ile karakterize bir grup hastalidi tarif etmek icin
kullanilan genel bir tanimdir. Dejenerasyon, kalitsal faktorler, cevresel
etkiler, yaslanma, genetik yatkinlikla ya da bunlarin kombinasyonu ile
ortaya cikabilir Bu hastaliklardan, en sik gorulen Alzheimer hastaligi
(AH) ve Parkinson hastaligi (PH) genel olarak ileri yasta bulgu verirken,
amniyotrofik lateral skleroz (ALS) ve Huntington hastalidi (HH) erken yasta
ortaya ¢cikma egilimindedir. Norodejeneratif hastalik yasl popUlasyonda
olduk¢a yaygindir ve hastalar, aileleri ve toplum icin buyUk bir ekonomik
yUke neden olur. Klinikte; motor bozukluklar, konusma bozukluklari,
bilissel bozulmalar ve demans gibi ¢esitli tablolar ortaya ¢ikarmaktadir.
Klinik olarak siniflamak guctUr, altta yatan patogenetik ozelliklere gore
siniflanabilir. Alzheimer hastaligl, ABD'de altinci sirada 6nde gelen 6lUm
nedenidir. Alzheimer hastaliindan sonra en yaygin ndérodejeneratif
hastalik olan Parkinson hastahgidir. 2010 yilinda yaklasik 35,6 milyon kisi
demansla yasamaktayken bu sayinin her 20 yilda bir ikiye katlanarak
2030da 65,7 milyona ve 2050de 115,4 milyona ulasmasi beklenmektedir.

7.14. Diyabet ve Nérodejeneratif Hastahklar

Diabetes mellitus (DM) ile Alzheimer hastalidi ve Parkinson hastalidi gibi
norodejeneratifhastaliklarilerleyicibozukluklardirvegeriatrikpopUlasyonda
oldukca yaygindirlar. GUncel preklinik ve epidemiyolojik calismalar DM ile
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AH gibi NDH'lar arasinda bir baglanti oldugunu 6ne surmektedir. Hem
epidemiyolojik hem de preklinik calismalardan elde edilen, diyabetli
kisilerde demans riskinin arttigini gdsteren kanitlar bulunmaktadir. Ancak
DM ve NDH'ler arasindaki iliskinin dogasi hala gozlemseldir ve altta yatan
mekanizmalarile ilgili devam eden arastirmalar séz konusudur.

Epidemiyolojik ¢calismalardan elde edilen kanitlar, Tip 2 DM'nin beyin
yapisi ve islevi Uzerinde negatif bir etkiye sahip oldugunu ve hafif bilissel
gerilemeden demansa kadar farkli derecelerde biligsel bozulmaya
katkida bulundugunu gostermektedir Demans kriterleri Tablo 711de
gdsterilmistir. Ustelik insUlin direnci ve Tip 2 DM, serebrovaskiler hastalik
ve demans olmayan kisilerde daha kucUk beyin hacimleri ve daha zayif
bilissel islevlerle iliskilendirilmistir. Giderek artan sayida calisma, Tip 2
DM'nin Alzheimer hastaligi, Parkinson hastaligi ve amniyotrofik lateral
sklerozun patogenezinde rol oynadidini gdstermektedir. Spesifik olarak
Tip 2 DM, artan AH ve PH riskiyle iliskilidir. ilging bir sekilde, ALSde Tip 2
DM'nin noroprotektif bir rolU oldugu rapor edilmistir.

7.15. Alzheimer Hastahg:

Tablo 711. Klinik Demans Kriterleri

1. iki ya da daha fazla kognitif (bilissel) alanda ilerleyici bozulma olmasi

- Hafiza (yeni bilgileri 6grenme ve hatirlama kabiliyeti)

- Dil (konusma, okuma, yazma)

- Yonetici islevler (muhakeme, karar verme, planlama)

- Gorsel-uzamsal (vizyospasyal) islevler (yUz ve objeleri tanima yetenegi)
- Praksis (maksath hareketleri gelistirme yetenegi)

- Kisilik, duygu-durum veya davranis degisikligi

2. Kognitif defektler (bilissel kusurlar) saptanmasi

- isleyise midahale (ginlik yasam aktivitelerini gergeklestirme yetenegi)

- islevselligin 6nceki seviyeye gére gerilemesi

- Deliryum veya psikiyatrik bozukluga (6rnegin depresyona) baglh olmaksizin
bilissel kusurlar gelismesi

- Hastadan anamnez alinarak, bilgi veren kisi (6rnegin bir aile Uyesinden)
tarafindan dogrulanarak ve objektif bilissel degerlendirme ile bilissel kusurlar
saptanmasi
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7.16. Diyabet ve Alzheimer Hastalig:

21. yUzyilin basindan bu yana, bircok calisma Alzheimer ile diyabetle
iligkili insulin sinyali anormallikleri arasindaki potansiyel baglantilar
vurgulamistir. Baglanti o kadar saglam izlenmektedir ki Alzheimer siklikla
"Tip 3 diyabet” veya "beyin diyabeti” olarak adlandirilan bir néroendokrin
bozukluk olarak kabul edilmektedir. Tip 3 diyabet terimi; beyinde olusan
insUlin direnci, eksikligi ve sinyalizasyon kusurunu yansitir.

Diyabetik hastalarin Alzheimer gelisme riskinde %65 oraninda artis
oldugu ve dgrenme, hafiza ve algisal hiz gibi temel bilissel becerilerin
daha dUsuk oldugu tespit edilmistir.

717. AH ve DM ili§kisinde Temel Nedenler;
* Hiperglisemi
* Hipoglisemi
e Ortak patogenez;
vinsulin aracili
v'Kronik enflamasyon

v'Endotel disfonksiyonu

7.18. Alzheimer Hastaligi ve DM Tedavisi

Giderek artan sayida calismada Tip 2 DM tedavisine yonelik ilaglarin,
AH Uzerinde belirli bir iyilesme etkisine sahip oldugu gosterilmistir.
Hiperglisemi, hipoglisemi, insuUlin direnci ve artmis HbAlc dUzeyleri AH riski
ve daha kotU bilissel fonksiyonlarile iliskilidir. lyi glisemik kontrol ve yasam
tarzi degisikligine uyum AH seyrinde onemlidir. Patofizyolojik yolaklar
nedeniyle antidiyabetik tedavi rejiminin se¢iminde noérodejeneratif
hastaliklar dnem kazanacak gibi gorulmektedir.

Metformin

Bircok preklinik ¢calismada metformin heyecan verici bir rol gdsterse
de klinik calismalardaki sonuclar tatmin edici dedildir. Metforminin AH
riskini azaltip azaltmadigl konusunda hala bazi tartismalar mevcuttur.
Calismalar metforminin genel popUlasyonda AH riskini azaltabilecedini
gostermistir. Ancak Asyalilar arasinda yapilan bir analizde metforminin
AH prevalansini artirma riski vardir. Yine de buyuk dlcude DM kaynakli
hastaliklara dayali AH popUlasyonu riskinde yararli oldugu dusUnulebilir.
Uzun vadeli ve yUksek dozlarda metformin yasl DM'de AH'yi azaltma riskiyle
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iliskilidir. Metforminin biligssel fonksiyonlar Uzerine olumlu etkilerini gdsteren
calismalar cogunlukta olmakla birlikte, bu etkinin gosterilmedigi sonuglar
da bildirilmistir. Celigkili sonuclar B12 vitamini eksikligine bagdh olabilir.

Glukagon Benzeri Peptid-1 (GLP-1) Reseptdr Agonisti

Cok sayida calisma, GLP-1'in potansiyel néroprotektif ve norotrofik etkilere
sahip oldugunu, dolayisiyla GLP-1 bazl tedavilerin AH Uzerinde olumlu
etkilere sahip olabilecedini gostermistir. Liraglutid, dulaglutid, liksisenatid,
eksenatid gibi ilaclarin AH riskinin azaltilmasiyla anlamli bir iligkisi vardir.
Sinirh klinik arastirmalar nedeniyle korelasyon ve klinik etkinlik arasindaki
karmasik baglantiyr kanitlamak zordur. GLP-1 analoglart ile ilgili yapilan
calismalar tartismali olup, yeni calismalara ihtiyag vardir.

Pioglitazon

Diyabetik hastalarda pioglitazon'un 15-30 mg dozlari ile yapilan 3 Klinik
calismada, bilissel fonksiyonlar dUzelttigi gosterilmistir. Non-diyabetik
hastalarda 45mg pioglitazonileyapilan ¢calismalarda, bilissel fonksiyonlar
Uzerine etki gdsterilememistir.

Dipeptidil Peptidaz-4 inhibitori (DPP-4i)

Preklinik ve hayvan calismalarinin sonuglari, DPP-4iilaglarin temel olarak
GLP-1/GLP-1R sinyal yoladi yoluyla enflamasyonu ve oksidatif stresi
iyilestirdigini, toksik proteinlerin Uretimini ve temizlenmesini etkileyerek
bilissel islevi iyilestirdigini gostermektedir.

Sodyum Glukoz Ko-Transporter 2 inhibitérleri (SGLT2i)

Tip 2 DM'li hastalarda demans tanilarini dederlendiren bir vaka kontrol
calismasinda SGLT2i kullanimi demans riskinde %42'lik bir azalma
gostermistir. ilging bir sekilde, SGLT2i ve DPP-4i ile tedavi edilen Tip 2 DM
hastalarinin populasyona dayali kohort calismasinda, SGLT2i kullanimi,
DPP-4i ile karsilastirildiginda daha dusUk demans riski ile iliskilidir.
Prospektif bir calisma, empagliflozinin diyabetli zayif yash yetiskinlerde
bilissel yetenekler Uzerinde onemli yararli etkilerini gdstermektedir. Ayrica
SGLT2i'nin 3 yillik kullanimi bilissel puanlarin iyilesmesiyle iliskilidir. Mevcut
kanitlara gore, SGLT2i'nin uzun sureli kullanimi, ozellikle yasli diyabet
hastalarinda bilissel islevi iyilestirebilir Ancak AHde rolU hala daha fazla
calismaya ihtiya¢ duymaktadir.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 155




DiYABETIN KRONIK KOMPLIKASYONLARI

Insilin

Alzheimer hastalarinda intravenoz insulin uygulanmasiyla beyin insulin
seviyelerinin arttirilmasinin, sézel hafiza goérevinde biligsel fonksiyonlari
iyilestirdigi gosterilmistir. Bununla birlikte, hipoglisemi riskinin artmasi
ve insulinin kan beyin bariyerine dUsuk dUzeyde nUfuz etmesi nedeniyle
bu yaklasimin yeniden degerlendiriimesi gerekmistir. Ayrica, hafif
bilissel bozukluk veya hafif ila orta dereceli AH'li bireylerde 4 ay sUren
yeni bir pilot klinik arastirma, intranazal insulin tedavisinden sonra AH
ile ilgili alanlarinda hafizada ve manyetik rezonans gérunttleme ile
degerlendirilen beyin hacminde dnemli iyilesme oldugunu bildirmistir.
intranazal insUlin detemir, aspart, glulisin ve regiler instlin ile 2000’
yillardan beri calismalar yapilmaktadir, fakat sonuclar celiskilidir. Klinik
uygulamada énerilecek kesin kanitlaryoktur.

7.19. Diyabet ve Parkinson Hastahig:

Diyabet, bilissel bozukluk ve aksiyal motor semptomlar dahil olmak Uzere
Parkinson hastaliginin ilerlemesini siddetlendirebilir. Genis popuUlasyon
calismalarinin bUyuk cogunlugunda, DM tanili hastalarda PH riskinin 1,3-
1,6 kat arttigr gosterilmistir. Uzun hastalik suresi, ileri yas, kadin cinsiyet,
glisemik disregUlasyon ve Tip 2 DM tanisi Tip 1 DM'ye gore PH riskini daha
da artirmaktadir. PHda DM varhidinda klinik; disme sikhdginda artis,
tekerlekli sandalye badimliliginda artis, bakim evinde yasamada artis,
yasam suresinde azalma, disabilite ve 6lumde 3 kat artis saptanmistir.

7.20. Parkinson Hastaligi ve DM Tedavisi

Metformin

Epidemiyolojik calismalarda, metforminin Tip 2 DM hastalarinda PH
riskini degistirmede, riskin azalmasi, riskte dedisiklik olmamasi ve riskinin
artmasina kadar dedisen cesitli etkileri oldugunu bildirilmistir.

DPP-4 inhibitérleri

PopuUlasyona dayali insan calismalarinda, DPP-4 inhibitérleri kullanan
hastalarda PH riskinin azaldidi tespit edilmistir DPP-4 inhibitorleriyle
tedavi edilen, hafif biligssel bozuklugu olan veya olmayan yash Tip 2 DM
hastalarinda bilissel gerilemenin hafifledigi gorolmustur. PH olanlarda
DPP-4 inhibitorleriyle tedavinin etkinligini kanitlamak icin randomize,
kontrollU klinik calismalara intiyag vardir.
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GLP-1 Reseptor Agonistleri

Parkinson hastalarinda eksenatid ile yapilan klinik arastirmalarda, motor
ve bilissel islevlerde tutarli iyilesme oldugu bildirilmistir. Tek kor bir calisma,
tedavinin kesilmesinden 12 ay sonra bile motor ve biligssel islevlerde kalici
iyilesme oldugunu bildirmistir Bu sonuclar, orta derecede Parkinson
hastalari Uzerinde yapilan randomize, cift anonimlestiriimis plasebo
kontrol calismasiyla dogrulanmistir.

insGlin

PH hastalarinda 4 haftalik intranazal insulin (INI) uygulamasinin yapildidi
randomize, gift kor, plasebo kontrollU birgalisma, sézel akicihgl, Hoehn-Yahr
ve birlesik Parkinson hastalidi derecelendirme olcedi motor puanlarini
iyilestirmistir. PH'de INI uygulamasiyla uzun sureli tedavinin etkinligini ve
guvenligini kanitlamak icin ilave kontrollU klinik calismalara ihtiyag vardir.

Tiazolidindion'lar

Pioglitazon'un test edildigi randomize, ¢cok merkezli, plasebo kontrolly
bir calismada, Parkinson hastalarinda hastaligin ilerlemesi Uzerinde
hicbir etki olmadigi ve periferik biyobelirteclerde herhangi bir degisiklik
olmadigi bildirilmistir. Dort gdzlemsel ¢calismanin yakin tarihli bir meta-
analizi, tiazolidindion'larile tedavi edilen Tip 2 DM hastalarinda Parkinson
riskinin azaldigi sonucuna varmistir.

Sodyum Glukoz Ko-Transporter 2 inhibitérleri (SGLT2i)
SGLI-2 inhibitorleriile ilgili bildirilmis ¢cok fazla veri yoktur.

7.21. Huntington Hastalig: ve Diyabet

Epidemiyolojik calismalarda HHde diyabet insidansinin artigr bildirilmistir.
Bes nesil boyunca Cinli bir aile Uzerinde yapilan bir arastirmada, HHden
etkilenen aile Uyeleri arasinda diyabet insidansinin bUyuk dlcude arttigl
tespit edilmistir. Ayrica diyabetik olmayan Huntington hastalarinda insulin
duyarhhdinda azalma ve insulin dUzeylerinde artis saptanmistir. HH'ye karsi
kontrol beyinlerinin proteomik analizinde, glukolizde yer alan U¢ proteinin farkli
sekilde eksprese edildigi gorUlmustir. Bununla birlikte, diger calismalarda
HHde karbohidrat metabolizmmasinda herhangi bir dedisiklik veya diyabet
insidansinda artis olmadidr tespit edilmistir Bu nedenle, HH ile bozulmus
glukoz metabolizmasi veya diyabet arasinda daha fazla badlanti kurmak icin
iyi karakterize edilmis kohortlarda ek epidemiyolojik calismalara ihtiyag vardir.
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7.22. Huntington Hastaligi ve DM Tedavisi
Hayvancalismalarinda antidiyabetikilaclardan sadece eksenatid diyabet
ve HH ozellikleri agisindan en faydali tedavi olarak tespit edilmistir. Bu
konuda insanlara ait veri bulunmamaktadir.

ALS ve Diyabet

Bircok cografi bdlgeden yapilan calismalar sonucunda genel kani,
Tip 2 DM ve ALS arasinda ters bir iliski oldugu ve diyabetin ALS'ye karsi
koruyucu oldugu yonundedir. Tip 1 DM icin az sayida ¢calismada da benzer
sonuclarvardir. DM'un koruyucu rolU 50 yasin Uzerindeki hastalarda daha
belirgindir. Genetik calismalarda DM ile ortak bir yolak saptanmamistir.
Calismalarin bircogunda, DM veya glisemik parametreler ile hastalik
progresyonu ve survey arasinda iliski saptanmamistir. Patofizyolojik
iliskinin enerji homeostazl olabilecedi dUsunUlmektedir. ALS'li hastalarin
%50'sinde hipermetabolik artmis enerji harcanmasi gorulur. Glukoz ve
lipid kullaniminda artis saptanmistir. Bu nedenle diyabetten koruyucu
olabilir.

7.23. ALS ve DM Tedavisi

Su ana kadarALS'de diyabet ilaglarinin kullanimina iliskin bircok deneysel
kanit toplanmistir ALS tedavisinde ek olarak kullanilan pioglitazon
ile yapilan bir Faz 2 calismada, sad kalimda fayda gdsterilememistir.
Metformin ile yapilan bir hayvan deneyinde sad kalimda fayda
gosterilememesinin yaninda doz badimli negatif etki saptanmistir.

Sonuc ve Oneriler

1. Noérodejeneratif hastalik (NDH) yash popuUlasyonda yUksek maliyete
neden olan oldukca yayginlardir. Klinikte; motor bozukluklar, konusma
bozukluklari, bilissel bozulmalar ve demans gibi cesitli tablolar ortaya
ctkarmaktadir.

2. Tip 2 diabetes mellitus ve Alzheimer hastaligl, geriatrik toplumda en sik
klinik basvuruya sebep olan saglik sorunlarindandir. Her ikisi de yasam
beklentisini 5-15 yil kadar azaltan hastaliklardir.

3. En sik gortlen NDH olan Alzheimer ve Parkinson hastaliklar, DM ile
ciddi nedensel iligki icindedir.

4. HH ve ALS icin veriler yetersizdir.
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5. Antidiyabetik ilaclarin bilissel fonksiyonlar ve demans Uzerine olumlu
etkilerini gosteren kanitlar artmaktadir.

7.24. Diyabet ve inme

Inme, kalp hastalig, kardiyo-embolik hastalik veya serebral hipoperfizyon
nedeniyle beyin enfarktUsy veya beyin kanamasinin bir belirtisidir. inme,
ozellikle 75 yas UstU populasyonun onemli hastaliklarindan biridir, siklidi
bu yaslarda en Ust duzeye cikar. Yasl popuUlasyonda diyabet prevalansinin
daha yuUksek oldugu dusUnUlUrse diyabete bagl inme riski daha da
artmaktadir. inme, temel olarak ikinedenle gelisen patolojik birdurumdur.
Hemorajik inmede ekstravaskuler alanda olan kanama sonucu kapal
olan beyin kavitesine kan birikimi, iskemik inme damartikaniklidina sebep
olan bir durum sonrasi beyin dokuya giden kan akiminin azalmasiyla
dokuya oksijen ve besin ulasiminin olamamasi olarak tarif edilebilir.
Diyabet hastalarinda hipertansiyon ve koroner kalp hastaligr inme igin
ciddi bir risk olusturur. Diyabet, bUtun yas gruplarinda inmenin en onemli
badimsiz risk faktorlerindendir.

Epidemiyoloji

Diyabet, icerisinde inmenin de bulundugu bircok mikro ve makrovaskuler
komplikasyona sebep olmaktadir. inme, dUnyada 2. en sik 8l0m nedenidir.
Mortalite yani sira morbidite olusumda &dnemli bir yer tutar. Kadinlarda
inme insidans ve prevalansi erkeklerden daha yUksektir (kadinlarda
sirasiyla 6,44 milyon ve 56,4 milyon iken erkeklerde 5,79 ve 45,0 milyondur).

Inmenin  6nlenebilir  sebepleri arasinda;  hipertansiyon, sigara,
hiperlipidemi, obezite, sedanter yasam, atriyal fibrilasyon gibi kardiyak
sebepler ve diyabet mevcuttur.

Diyabetik hastalarda non-diyabetik hastalara gore inme riski 2 kat
artmistir. Ayrica inme geciren hastalarda diyabet orani %28 saptanmistir.
Diyabetik inmelerin %80'i iskemiktir ve %20'si hemorajiktir (subaraknoid
ve intraserebral). inme gecirenlerin Ucte ikisinden fazlasi hem fiziksel hem
de psikolojik engellerden dolayr buUyuk dlcude dusuk yasam kalitesine
sahiptir. Hem Tip 1 hem de Tip 2 diyabetli hastalarin inme riski, diyabetik
olmayanlara gore artmistir Ayrica prediyabette, artmis inme riski ile iligkili
bulunmustur.
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Tip 1 diyabet, Tip 2 diyabete gore 3,8 kat artmis hemorajik inme riski ile
iliskilendirilmistir. Tip 1 diyabetik hastada artan inme insidansi, nefropati,
mikroalbUminuri ve siddetli retinopati gibi diyabet komplikasyonlari ile
agrkga iligkilidir.

Patofizyoloji

Emboli veya lokal tikanikliga bagh bir ttkanma sonucu iskemik inme
meydana gelebilir Emboli genellikle kardiyak kokenlidir, bu durumda
%45'1 atriyal fibrilasyon ve sol atriyal uzantida bir trombUs ile iligkiliyken,
%15'i miyokard enfarktUsUnu takiben bir miyokardiyal duvar trombuUsu ile
iliskilidir. Miyokard enfarktUsunU takiben kardiyoembolik inme, diyabetik
hastalarda diyabetik olmayan hastalara gére daha sik gorUlurken,
diyabetik hastada iskemik inmeye neden olan ekstrakraniyal embolinin
ana kaynadi internal karotid arterin ekstrakraniyal kismidir,

Diyabetik hastada inme ile iliskili baslica arteriyel lezyonlar, ¢capr 0,5
mm veya daha az olan ve kollateralleri olmayan arterlerdedir. Bu kUguk
damarlarin ttkanmasi ile olusan enfarktlar bUyUk enfarktlarin aksine glial
skar olusumuna neden olmazlar ve lakiner (9ol benzeri) enfarktlar olarak
tanimlanan karakteristik goronUmlerinden sorumlu kistik enfarktlardir.

Diyabetik Hastada inmenin Etiyolojisinde Rol Oynayan Faktorler
Hipertansiyon

Diyabetik hastada hipertansiyon sikhidi hiperglisemi ile daha da artar
cUnku filtre edilen ve reabsorbe edilen her bir glukoz molekUlUyle birlikte
sodyum da reabsorbe olur. Ek olarak, insulin proksimal renal tUbul
Uzerindeki etkisiyle tuz tutucu bir hormondur, bu nedenle hem insulin
direnci hem de eksojen insulin kullanimina bagli yuksek serum insulin
seviyeleri toplam vUcut sodyumunu ve kan basincini artirir UKPDS
calismasinda yeni baslayan Tip 2 diyabetin sistolik kan basincinda 10
mm'lik bir dusUs, inmede %4410k bir dusUsle sonuclandidi gozlenmistir.

Hiperlipidemi

YUksek LDL kolesterol seviyesinin diyabetik hastada inme icin bagimsiz bir
risk faktorU olup olmadigi sorgulanabilir Bununla birlikte, LDL kolesterolden
badimsiz olarak, diyabetik hastalarda statin kullaniminin felg riskini
azalttiginadaircoksayida kanitvardir. Diyabetlihastalarinstatinile tedavisi,
inme insidansini azaltmistir fakat bu etki fibratlarla belirgin degildir. DUsUk
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HDL ve yUksek trigliserit dUzeyleri, inmede morbidite ve mortalite riskini
ikiye katlamaktadir. Honolulu Kalp Calismasinda hiperlipideminin, yalnizca
toplam kolesterol seviyeleri 200 mg/dI'nin Uzerinde oldugunda inme igin
badimsiz bir risk faktoru oldugu gosterilmistir.

Obezite ve Hiperiirisemi

VUcut kitle indeksi (VKI) 18,5-24,9 kg/m2 arasinda olan bireylerde, VKI
40 kg/m2'nin Uzerinde olanlara goére, toplam inme ve iskemik inme
insidansinin %30, hemordjik inme insidansinin ise %47 oraninda daha az
goruldugu gosterilmistir.

On U¢ prospektif calismanin bir meta-analizi, serum Urik asit seviyeleri ile
inme insidansi arasinda bir iliski oldugunu bildirmistir. Oyle ki serum Urik
asitte her 0,0595 mmol/L artisin, inme riskinde %10'luk bir artisla paralel
oldugunu gostermistir.

Ayirici Tani

Diyabetik bir hastada inmenin baslica ayirici tanisi hipoglisemidir ve
mMUmMkun olan en erken zamanda ekarte edilmelidir. Hipoglisemi riskini
artiran en 6nemli faktorler, oral sekretagog veya insulin kullanimi, gida
aliminin azalmasi, alkol kullanimi ve yakin zamandaki fiziksel aktivitedir.
Hipoglisemi, kendisi de gecici hemiparezi ile sonuc¢lanabilen bUyUk bir
ndbeti hizlandirabilir (Todd'un felci). Hiperosmolar non-ketotik diyabetik
komada inme gorUlebilin Bu tabloda hiperosmolariteye badli fokal
norolojik lezyonlar ortaya ¢ikabilir ve hiperosmolar durumun duzeltilmesi
genellikle fokal ndrolojik lezyonun hizli bir sekilde ¢dzUlmesine neden
olabilir.

Diyabetik Hastada inmeden Kaynaklanan Morbidite ve Mortalite

Cok sayida calisma, sadece diyabetik hastalarda dedil, ayni zamanda
glukoz intoleransi olan hastalarda ve hatta stres hiperglisemisi olan
hastalarda bir inme sonrasi morbidite ve mortalitede artis oldugunu
gostermistir. Tip 2 diyabetik hastalarin isve¢ Ulusal Diyabet Kayitlarinda,
hedef araligin disindaki bir HbAlc, inmenin en guUcglU prediktoruduor.
Tayvan'da yapilan bir calisma, HbAlc'nin dedil, kabul sirasindaki glukoz
seviyesinin, sonrakiU¢ ayicinde inmenin fonksiyonel sonucunu belirledidini
gostermistir. Ayrica yaklasik 120 mg/dI'nin (6,7 mmol/L) Gzerindeki serum
glukozu, artmis serebral 6dem riski ile iliskilendirilmistir.
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Diyabetik Hastada iskemik inme Tedavisi

1. Hipergliseminin Tedavisi

Hiperglisemi beyin laktat Uretimini arttinr ve bu da bir enfarktUsu
cevreleyeniskemikalanikurtarmayetenediniazaltir Bunedenleteoride, bir
inmenin akut fazi sirasinda glukoz kontrolU arzu edilir cUnkU hiperglisemi,
artmis enflamasyon, oksidatif stres ve trombosit agregasyonu yoluyla
reperfUzyon hasari ile baglantili olabilir. Ek olarak, hiperglisemi, plazma
aktivatoér inhibitoro 11 (PAN) artirarak fibrinolizi azaltir ve ayni zamanda
serebral 6demi indUkler.

Akut inme geciren 811 hastada yapilan prospektif bir calismada yas, inme
siddeti ve inme alt tipi duzeltmeleri yapildiktan sonra plazma glukozunun
144 mg/dI'nin Uzerinde olmasi durumunun kdtU prognoz ile ilgili oldugu
saptanmistir Amerikan Kalp Dernedi kilavuzlari, bir inmeden sonra
plazma glukoz konsantrasyonlarinin 140-180 mg/dl olmasini tavsiye
ederken, Avrupa kilavuzlari, 180 mg/dI'nin Uzerinde bir plazma glukozu ile
insulin veya insulin titrasyonunun derhal baslatiimasini dnermektedir.

The Stroke Hyperglycemia Insulin Network Trial (SHINE) (SHINE)
calismasinda intravendz insulin ile kan sekeri 80-138 mg/dl tutulmaya
cahsirken diger bu grupta subkutan insulin ile kan sekeri 80-180 mg/
dlde tutulmaya calisiimis ve intravendz insulin alan grubun 90 gun sonra
degerlendirildiginde avantajli olmadigi gozlenmistir.

2. Tromboliz ve Vaskularizasyon

Iskemik inmede tikanan damarin besledigi beyin dokusunun kalici
ya da gecgici hasarlanmasina bagh klinik meydana gelir Bu nedenle
reperfUzyon tedavilerinin basarisi zamanlamaya baghdir. intravensz
tromboliz (IVT) tedavilerinin uygun zamanda yapilmasi maluliyet
olusumunu engelleyebilir BUyUk damar tikanmasina bagl strok, tim
inmelerin %50den fazlasini olusturur ve endovaskuiler trombektomi (EVT)
ile tedavi edilebilir EVT'nin ideal zamanlamasi inmenin olustugu ilk 6
saattir Beynin perfUzyon gdruntUlemelerine gore secilmis hastalarda
iskemi baslangicindan 24 saate kadar dusunulebilir.

GUNUMUzde sadece rekombinant doku plazminojen aktivatord (rt-PA)
akut iskemik inmede onayl farmakolojik tedavidir. Yapilan ¢alismalarda
diyabetin IVT tedavisini ve 6 ay sonraki iyi klinik sonucglari degistirmedigi
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ve mortaliteyi artirmadigi gosterilmistir. Rehberler, hasta uygun zamanda
yakalanmissa, diyabetik hastalarda IVT tedavisini siddetle dnermektedir.
DiyabetikhastalardatenekteplazvealteplazIVVTtedavisindeonaylanmistir.
Avrupa iskemik inme calismasinda (TRISP),diyabetik hastalarin inmeden
sonraki 3 ay metformin kullanmalarinin iyi klinik sonlanimla iligkili
oldugu saptanmistir. Endovaskiler trombektomi tedavisinde diyabet
ve hipergliseminin etkisi net degdildir. Kimi ¢calismalarda hipergliseminin
olmasi fonksiyonel sonuclari kotu etkilerken kimisinde EVT'ye negatif bir
etki saptanmamistir.

Beyin kanamasi dislandidinda, genellikle alteplaz (rekombinant
doku plazminojen aktivatort (tpA) ile trombolitik tedavi, inmeden
4,5 saat icinde verilmelidir, boylece enfarkti cevreleyen iskemik alan
(penumbra) reperfize edilerek mortaliteyi azaltir ve revaskuilarizasyon,
anterior serebral dolasimda buUyUk bir arter okluzyonu oldugunda ve
inme baslangicindan alti saat sonra trombektomi yapildiginda nadir
durumlarda da basarilabilir.

Hemorajik inme

Diyabetik olmayan inme hastalarinda hastaneye basvuruda stres
hiperglisemisine rastlanabilir. Bu akut hipergliseminin nedenleri arasinda
katekolaminlerin, bUyUme hormonunun, kortizolun ve sitokinlerin
yUkselmesini iceren yollar sayilabilir. Diyabet ve hiperglisemi intraserebral
hemordgjisi olan diyabetik hastalarda negatif sonlanimlarla iligkilidir;
hematom genislemesi, hastanede dlUm ve hayatta kalanlarda yuksek
sakatlik riski ile sonuclanir. Yapilan calismalarda diyabetik hastalarda
hiperakut anda yogun bakimda saptanan orta ve yuksek kan glukozu
olanlarda 90 guUn igindeki 8lUm ve sakatliklarin daha yUksek oldugu
saptanmistir. Bu hastalarda yogun bakimda yapilan intensif kan basinci
kontrolU sonucu normoglisemik olanlarda, hiperglisemik olanlara gére
hematom genisleme siklidi daha az saptanmistin Hemorajik inmeli
hastada hiperakut dénemde hipoglisemi (40-60 mg/dl) tedavisinin
mortaliteyi azalttidl, yine hiperglisemi tedavisinin diyabetik olan (140-
180 mg/dl) ve olmayan hastalarda (110-140 mg/dl) klinik sonuclari
iyilestirdigi saptanmustir. ilk hafta icinde hastanin  antikoagilan,
antihiperglisemik, antihipertansif ve 6termik tedavileri duzenlenmelidir.
On alti calismanin dahil edildigi retrospektif birmetaanalizde intensif kan
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glukozu dUsUrmenin standart tedaviye UstunlUgu gosterilememis hatta
istenmeyen bazi norolojik yan etkiler gozlenmistir.

Primer Koruma

Karotid arter hastaligi veya lakUner enfarktUs ile anti-platelet tedavisinin
kullaniimasiesastirASA, diyabetikhastadaensikkullanilan anti-trombosit
ajandir ve diyabetli hastalar gibi yUksek riskli hastalarda kardiyovaskUler
olaylarin (inme dahil) hem birincil hem de ikincil nlenmesiicin 6nerilmistir.
Bununla birlikte, bugUne kadar, spesifik olarak diyabetli hastalarda
yUrUtulen hicbir calisma, aspirin kullaniminin inmenin birincil dnlenmesi
icin faydasini gostermemistir. Diyabetik deneklerde kardiyovaskiler
olaylarin birincil dnlenmesine yonelik ASA calismalarinin bir meta-analizi,
iskemik inme icin ASA kullanimiyla inme insidansinda %30 (CI 0,25-1,97)
anlaml olmayan bir azalma oldugunu gostermistir.

Diyabetli hastalarda, 6zellikle hipertansiyon ve obezite varliginda atriyal
fibrilasyon daha sik gozlenir Bu hastalar aritmi tedavisine ek olarak,
varfarin yerine dogrudan etkili oral antikoagulanlarla tedavi edilmelidir.

Hipoglisemi, inme icin bir risk faktéridir Bu nedenle sulfonilUre'lerin
iskemik inme riskinde bir artisla iliskili olabilecegi varsayilabilin Ote
yandan, popUlasyona dayall bir vaka kontrol calismasi, stlfonilure'ler ve
uzun etkili insulin kombinasyonu miyokard enfarktUsUndeki bir artisla
iliskili iken, inme insidansinda bir artis olmadigini gostermistir.

Sodyum-glukoz kotransporter-2 (SGLT-2) ve glukagon benzeri peptit-]
reseptér agonisti (GLP-1RA) gibi spesifik glukoz disuricU ajanlarin
kardiyovaskulersonug calismalaribu ajanlarin diyabetik hastalarda major
kardiyovaskuler olay riskini azalttiklari gosterilmistir inmede bagimsiz
olarak anlamli birazalma gosteren tek GLP-1 reseptor agonistleri haftalik
semaglutid ve dulaglutiddir Ote yandan dipeptidil peptidaz-&ler
(DPP-4) herhangi bir kardiyovaskiler avantaj saglamamistir. Diger kan
glukoz dUsUrUcU ajanlardan sulfonilUre'ler, metformin, alfa glukosidaz
inhibitorlerinin kardiyovaskuler etkileri belirsizken, insulin tedavisinin etkisi
inme dahil notraldir. Randomize klinik calismalarin metaanalizinde 12 ay
UstU kullanimda tiazolidindion'lar ve GLP-1'ler disinda hicbir antidiyabetik
ilacin inme riskini azaltmadigini gostermistir.
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Sekonder Koruma

Pioglitazon ile yapilan prospektif makrovaskuler olaylari dederlendiren
PROaktive calismasinda daha 6nce herhangi bir kardiyovaskUler olay
gecirmeyen diyabetik hastalarda inme riskinde belirgin bir azalma
saptanmazken, daha once inme geciren diyabetik hastalarda inme
rekUrrensinde anlamli bir azalma sagladigr saptanmistir. Yine insulin
direncivegecmisteinmeoykUsUolanhastalardayapilanIRIScalismasinda,
pioglitazon tedavisi alanlarda plaseboya goére miyokart enfarktus riski ve
yani sira 4.8 yillik takipte diyabet gelisimi riski azalmistir. Pioglitazon'un
bu etkisi glisemik kontrolUn 6tesinde enflamasyona, yag dagiliming, lipit
ve protein metabolizmasi ile vaskUler endotel fonksiyonlarina olan yararli
etkilerinin sonucu olarak dUsUnUlmektedir. Pioglitazon'un maksimum
etkilerinin ortaya ¢citkmasiicin birkag hafta beklemek gerektigini ayrica kilo
alma, sivi retansiyonu ve kirik risk artisi gibi yan etkilerin olusabilecedini
klinisyen bilmelidir. Bir diger tiazolidindion olan rosiglitazon ile inme riski
artmistir bu nedenle kullanimdan kaldirilmis bu molekUlUn risk artisinin
kolesterol ve diacilgliserol seviyelerini arttirmis olmasi ile iliskili oldugu
dUusUnUlmustUr.

Sonuglar

1. Diyabetik hastalarda non-diyabetik hastalara gore inme riski 2 kat
artmistin. Ayrica inme gegiren hastalarda diyabet orani artmistir.
Tip 1 diyabet, Tip 2 diyabete gore 3,8 kat artmis hemorajik inme riski
ile iliskilendirilmistir. Ayrica prediyabet bile artmis inme riski ile iligkili
bulunmustur.

2. Artan inme insidansi serebral kanamadan cok serebral enfarktuse,
ozellikle lakUner enfarktlara baghdir.

3. Atriyal fibrilasyon da dahil olmak Uzere metabolik sendromla iliskili
faktorlerin sayisi ne kadar fazlaysa, inme riski o kadar yUksek ve kétu
sonug riski o kadar bUyUktur.

4. Diyabetik birhastada birinmenin akut tedavisi, tpAnin erken kullanimini
gerektirir.

5. intravenoz instlin tedavisinin kullaniminin inme Uzerine olumlu bir etkisi
yokmus gibi gérinmektedir.
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6. Sulfonilure'ler veya insulin kullanimiyla elde edilen glisemik kontrolUn,
daha eski gdzlemsel calismalarda inme insidansini artirdidi bildirilmis,
ancak yakin tarihli prospektif randomize kontrollu calismalarda
bildirilmemistir.

7 Metformin, alfa glukosidaz inhibitorleri ve DPP-4 inhibitorlerinin
kullaniminin hicbir etkisi olmazken, pioglitazon ve uzun etkili GLP-
1 reseptdr agonistlerinin kullanimi, dUsuk inme insidansi ile iliskili
bulunmustur.

7.25. Retinopati
Tanim

e Diyabetik retinopati (DR), sistemik hastalida badl olarak gelisen,
ilerleyici, retinada hem yapisal hem de fonksiyonel degisikliklere yol
acan norovaskuler bir hastaliktir.

e Diyabetli hasta sayisi arttikga retinopati gorulme sikligr da artmaktadir.
Diyabetik retinopati eriskin popUlasyonda &nde gelen dnlenebilen
korluk nedenleri arasindadir. 50 yas ve Ustundeki popuUlasyonda ise
orta ve ciddi derecede gorme kaybi nedenleri arasinda ilk siralarda yer
almaktadir ve gelecek projeksiyonlari da bu egilimin devam edecedine
isaret etmektedir.

e GorUlme siklidi ve progresyonunu cesitli faktorler olumlu/olumsuz
etkilemektedir. Onde gelen modifiye edilemez risk faktorleri diyabet
sUresi, puberte ve gebeliktir Modifiye edilebilir risk faktorleri arasinda ise
glukoz kontrolU basta olmak Uzere, kan basinci ve serum lipid dUzeyleri
gibi sistemik faktorler yer almaktadir.

7.26. Klinik Degerlendirme
Siniflandirma

e Diyabetik retinopati gunUmuzde ndrovaskuler komplikasyon olarak
tanimlansa da gec¢misten gunUmuUze tum diyabetik retinopati
siniflamalari, géz dibinde gdézlenen vaskiler yapilardaki degisikliklerin
yayginhgi ve adirligina gére duzenlenmektedir.

e Diyabetik retinopatiye badlh dedisiklikler retina sinirlari icinde ise
non-proliferatif diyabetik retinopati (NPDR), retinadan vitre icine
dogru uzaniyorsa proliferatif diyabetik retinopati (PDR) olarak
evrelendirilmektedir.
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¢ Diyabetik makUlopati, hem non-proliferatif hem de proliferatif diyabetik
retinopati evrelerinde godrulebilmektedir. Diyabetik makUla odemi
(DMO), diyabetik makUlopatinin en sik goérilen formudur ve diyabetli
kisilerde onde gelen gdrme azalmasi nedenidir.

e Hem diyabetik retinopati hem de diyabetik makula 6demi icin cesitli
siniflandirmalar olsa da gunUumuzde International Classification of
Diabetic Retinopathy and Diabetic Macular Edema yaygin olarak
kullaniimaktadir.

e Bunlar disinda, diyabetli hastalarda gdz problemleri arasinda optik
noropati ile de karsilasilabilmektedir.

7.27. Tani Yontemleri

Diyabet gozde hemen her dokuyu etkileyebilmektedir; bunlar refraksiyon
degisikliklerinden, retinopatiye bagli kalici gorme kaybina kadar genis
bir yelpazede yer almaktadirlar. Bu nedenle, her diyabetli hastada ilk
muayene gorme keskinligi, biyomikroskopi, goz i¢i basinci olgUmu ve
pupilla dilatasyonu sonrasi detayli gdz dibi muayenesini kapsamalidir,
mUmkunse hastanin goéz dibi fotografi da c¢ekilmelidir. Sonrasinda
saptananbulgularverisklere gore duzenliaraliklarlatakibisurdUrolmelidir.
Gerektigi taktirde hastalara optik koherens tomografi ve fundus floresein
anjiografi gibi ek tetkikler onerilebilmektedir.

7.28. G6z Dibi Muayenesinde Kullanilan Yéntemler

e Fundus fotografi: GUnUmuUzde gelisen teknolojiler sayesinde editimli
kisilerce uzaktan okuma veyayapayzeka algoritmalariile de bUtUnlesmis
non-midriyatik kameralarla fundus fotografi ile gdz dibi taramasi
ozellikle g6z hastaliklariuzmanlarina erisimin zoroldugu yerlerde gittikce
yayginlassa da detayli goz muayenesi yerine gecmedigi bilinmelidir.
Diyabetik retinopati agisindan géz dibi taramalarinin agirlikli gelisen
teknolojilerle surduruldugu sistemlerde algoritma guUvenirlik, sensitivite
ve spesifitelerinin, diyabetik retinopati varligi ve/veya erken evre non-
proliferatif diyabetik retinopati ve/veya gérmeyi tehdit eden retinopati
varliginagore miduzenlendidisorgulanmalidir. Fundus fotografindalens
kesifligi veya baska nedenlerle iyi goruntu elde edilemeyen durumlarda
pupilla dilatasyonu goruntU kalitesini ve sensitiviteyi artirabilmektedir;
ancak dar agili glokomu olan hastalarda glokom krizini indukleme gibi
riskler de unutulmamalidir.
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Fundus fotografi disinda asagidaki ydontemler kullanilmaktadir:
* Biyomikroskopi

e BinokUler endirekt oftalmoskopi

* Direkt oftalmoskopi

e Optik koherens tomografi (OCT)

e Fundus fléresein anjiografisi (FFA)

e Ultrasonografi

7.29. izlem

e Diyabetik retinopati geg evrelerine kadar hastada bir sikayete neden
olmayabilir. Bu nedenle sikayeti olmayan hastalar dahil, tUm hastalarin
dUzenli araliklarla g6z muayenesi yaptirmasi gerekmektedir. Erken tany,
zamaninda tedavi diyabete bagdli gorme kaybi riskini dnleme acgisindan
cok onemlidir. Eriskin diyabetlilerde g6z dibi muayenesi zamanlamasi
Tablo 712'de gosterilmektedir.

e Diyabetik retinopati ortaya ¢ikmasi ve progresyonunda glisemi, kan
basinci, dislipidemi gibi diger risk faktorleri dnemli oldugundan, iyi
kontrollU ve en az bir muayenesinde g6z dibinde retinopati bulgusu
olmayan Tip 1 veya Tip 2 diyabeti olan eriskinlerde muayene araligr iki
yila uzatilabilir,

e Buna karsin retinopatisi olan kisilerde retinopatinin evresi ve metabolik
kontrol, nefropati varlidi, gebelik gibi ek risk faktdrleri gdz onUnde
bulundurularak takip araligi duzenlenir, gerekirse tedavi onerilecektir.

Gebelik: Diyabetli kisilerde gebelik baslangicta diyabetik retinopati
evresine de bagli olarak retinopati progresyon riskini artirmaktadir, ODDS
orani 2. trimesterde pik yapmakta ve gebelik sonrasinda 1 yil boyunca
sUrebilmektedir, bu nedenle diyabetli gebelerde yakin takip postpartum
biryil sUresince sUrdurtlmelidir.

Diyabetik nefropati varligi: Diyabetik nefropati risk faktdéro olarak
tartisiimasinin yani sira, DR, ozellikle proliferatif DR'nin ve diyabetik
nefropatinin prediktif degerleri sorgulanmaktadir.

Aspirin tedavisi: Hafif veya ciddi derecede non-proliferatif veya erken
proliferatif retinopati evresinde aspirin tedavisi yUuksek riskli proliferatif
retinopati gelisimini engellememektedir veya vitreus kanamasi riskini
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artirmamaktadir.  Dolayisiyla  retinopati  varhidi, kardiyo-proteksiyon
amagli aspirin tedavisine kontrendikasyon olusturmamaktadir.

Diyabet tedavisinde kullanilan ilaglar: GLP-1 RAlar ile tedavide bazi
hastalarda gortlen retinopati progresyonu, PPAR-gamma agonistleri
ile bazi hastalarda makila édemi gérUlmesi/alevienmesi, SGLT-2
inhibitorleri ile bazi yasl hastalarda retina ven oklUzyonu insidansinda
hafif artis yonindeki raporlamalar daha fazla arastirma gerektirse de
bugun tedavide gdz 6nunde bulundurulmahdir.

7.30. Diyabetik Retinopatinin Onlenmesi

e Bugun glisemik kontrol, kan basinc ve dislipidemi kontrolU
gibi sistemik risk faktorlerinin kontrolU ile diyabetik retinopati
gelisimi ancak geciktirilebilmekte ve/veya varliginda progresyonu
yavaslatilabilmektedir.

e Glisemik kontrol: Diyabetli kisilerde retinopatiyi dnlemek agisindan
HbAlc icin bir esik deder saptanmasa da DCCTde HbAlcdeki %1
azalmanin gruplarda retinopati progresyon riskini %43-%45 azalttig,
UKPDS'te ise HbAlcde her %1'lik dusUsun mikrovaskuler komplikasyon
riskinde %37 azalmaile iliskili oldugu gosterilmistir.

e Yogun glisemik kontrolU takiben baslangictaki retinopati seviyesi,
baslangictaki HbAlc, HbAIc'nin kisa surede dUstUrUlme amplitudu
(3-6 aylik strede %2den fazla azaltilmasi) retinopatide erken dénem
progresyon fenomenine neden olabilmektedir Bu kotUlesme, farkli
serilerde tedavi baslangicindan 3 ay ile 3 yil arasinda bildirilmektedir.
Yogun glisemi kontrolunun retinopatiye olumlu etkisinin gorulmesi
calismalarda dedisiklik gosterse de Tip 1 diyabetli hastalarda yaklasik 3
yila, Tip 2 DMdeise 5yilauzayabildigi bildiriimektedir. DCCT ¢calismasinda
da saptanan bu durum GLP-1 RA tedavisi alan bazi hastalarda gdrulen
retinopati progresyonu nedeniyle yeniden gundeme gelmistir Bu durum
erken dénem progresyon fenomeni ile iliskilendirilse de GLP-1 RANIN
retinopati seyrine etkisiyle ilgili uzun soluklu calismalara ihtiyag vardir.

e Glisemideki uzun ve kisa dénem dalgalanmalarinin retinopati seyrine
etkisi yine glisemi kontrolU ile iligkili diger bir gincel konudur. HbAlc'deki
dalgalanmalarin da retinopati progresyonuna olumsuz etkisi oldugunu
gosteren calismalar olsa da kisa donem degiskenliklerin etkisi ile
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ilgili farkl sonuclar bildirilmektedir. Yeni glukoz takip teknolojileri
kisa dénem ve uzun dénem glisemi degiskenlikleri ile ilgili de planli,
randomize, uzun soluklu cok merkezli calismalar olanak saglamaktadir.
Ancak bu teknolojiler ile farkli glisemi degiskenlik parametreleri dne
sUrUlse de genel kabul goren bir parametre Uzerinde heniuz anlasma
saglanamamistir.

Kan basinci kontrolU: Kan basinci kontrolUnUn retinopati seyrine etkili
oldudu gosterilmistir ancak kati hedefler (sistolik kan basinc <120
mmHg) ek bir fayda saglamamaktadir Diyabetik retinopati seyrinde
spesifik antihipertansif gruplar degdil, kan basinci kontrolGnUn 6nemli
oldugu bildirilse de retinada renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin
tum komponentleri saptandiindan bu grup antihipertansiflerin
retinopatiye etkisi de halen tartisiimaktadir.

Dislipidemi kontrolU: ADA, 2019 yilindan beri dislipidemisi olan diyabetli
hastalarda, ézellikle hafif derecede non-proliferatif diyabetik retinopati
varliginda, dislipidemiden bagimsiz olarak retinopati progresyonunu
yavaslatabilecedi gdsterilen fenofibrat'in kullanimini 6nermektedir.

7.31. Tedavi

e Diyabetli hastalarda gunUmuUzde tedavide amag, proliferatif diyabetik
retinopati ve merkezi tutan diyabetik makuila odemi gibi gdrmeyi
tehdit eden retinopati varliinda, gecikmeden mudahale ederek
hastada yasam kalitesini etkileyecek gorme kaybini onlemektir. Ancak
gebelik gibi bazi durumlarda ciddi derecede non-proliferatif diyabetik
retinopati veya merkezi tutmayan makUla 6édem varhdinda da tedavi
onerilebilmektedir.

e Diyabetik retinopati takip ve tedavisinin basarili olmasi icin; glisemi
regUlasyonu, kan basinci kontrolU ve dislipidemi gibi diger sistemik risk
faktorlerinin de iyi kontrolU saglanmalidir.

7.32. Proliferatif Diyabetik Retinopatisi Olan Hastalarda Tedavi

e Proliferatif  diyabetik retinopati  varhdinda, panretinal lazer
fotokoagulasyon halen ilk secenek tedavidir.

e YUksek riskli proliferatif diyabetik retinopatisi olan hastalarda ciddi
gorme kaybi riski anlamli olarak daha yUksektir Bu nedenle optik
diskin en az 1/3'UnU kaplayan neovaskilarizasyonu veya vitreus
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hemorajisiyle birlikte herhangi bir disk neovaskUlarizasyonu veya yine
vitreus hemoraijisiyle birlikte en az disk alani bUyukligunde retinanin
herhangi bir yerinde neovaskUlarizasyon varhdinda panretinal lazer
fotokoagulasyon gecikmeden uygulanmalidir.

e Gebelik planlamasi gibi ek risk faktorleri varliginda, ciddi non-proliferatif
diyabetik retinopati evresinde de panretinal lazer tedavisi planlanabilir.

e Anti-vaskUler endotelyal bUyUme faktorinin (anti-VEGF) intravitreal
enjeksiyonlari, gorme kaybi riskini azaltmada PDR'li bazi bireyler icin
panretinal lazer fotokoaguUlasyonuna alternatif olarak kullanilabilmekte,
lazer tedavisiyle kombine veya vitrektomi cerrahisi oncesi de
uygulanabilmektedir. Mevcut anti-VEGF ilaclari FDA tarafindan gebelik
kategorisi C olarak siniflandiriimistir (hayvan calismalari embriyo-fetal
toksisiteye dairkanit ortaya koymusturancakinsan gebeliginde kontrollU
veri yoktur) ve gelismekte olan fetUsUn damarsal yapisina yénelik teorik
riskler nedeniyle diyabetli gebe bireylerde dikkatli olunmalidir.

Proliferatif diyabetik retinopatide vitrektomi cerrahisi gerektiren dncelikli
nedenler:

v1ila 3 aylk ya da daha uzun siUrede gerilemeyen ciddi vitreus
hemoraijisi,

vYodun panretinal lazer tedavisine ragmen aktif PDR,
v'Kombine traksiyonel ve regmatojen retina dekolmanidir.

7.33. Diyabetik Makilla Odemi Olan Hastalarda Tedavi

e Diyabetik retinopatiye bagll orta derecede gorme kaybinin baslica
nedeni diyabetik makUla 6demidir.

e GUNnUMUzde santral tutulumlu diyabetik makUla 6deminde ilk se¢cenek
tedavi, anti-VEGF ilag¢larin intravitreal uygulanmasidir. Ranibizumalb,
aflibersept ve faricimab diyabetik makUla édeminde intravitreal
enjeksiyon olarak kullanim icin FDA onayl almistir ve Turkiyede
bulunabilmektedir.  Ulkemizde bulunan diger bir anti-VEGF ilag,
bevacizumab endikasyon disi kullanimla intravitreal uygulanmaktadir
ve DiUnya Saglhk Orguti'nin goéz ile ilgili Temel ilac Listesinde de
yer almaktadir. Anti-VEGF tedavisinin en 6nemli sorunu kalici veya
uzun dénem etkisi olmayisi nedeniyle sik sik tekrarloma gerekliligidir.
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Bircok hastada tedavinin ilk yilinda4-8 haftada bir uygulanmasi
gerekebilmektedir, takip eden yillarda ise bu sayl azalmaktadir.

* Bazivakalardaise tek basina veya intravitreal anti-VEGFilag ile kombine
fokal/grid lazer fotokoaguUlasyon da uygulanabilmektedir.

e intravitreal steroid tedavisi, glokom ve katarakt gibiyan etkiler nedeniyle,
santral tutulumlu inatgl makuila 6demlerinde ve de 6zellikle afak veya
pseudofakik kisilerde dUsUnulebilir.

e Santral tutulumu olmayan makUla ddeminde ise takip gerekir, ancak
mikro anevrizmalardan santral makuUlay tehdit etme riski olan bazi
vakalarda fokal lazer fotokoaguUlasyon planlanabilir.

¢ Vitreomakuler veya epiretinal membran traksiyonuna bagli diyabetik
makUla 6deminde, vitrektomi cerrahisi ile membranlarin temizlenerek,
cekintinin ortadan kaldirilmasi gerekmektedir.

* MakuUla 6deminde takip ve tedaviye cevap OCT ile izlenebilir.

7.34. Siniflama
Tablo 712. Diyabetik Retinopati Siniflamasi

Pupilla dilatasyonu sonrasi oftalmoskopide

Diyabetik Retinopati ST e D Bl L2

Retinopati yok

Sadece mikroanevrizmalar

DR yok Hafif derece Mikroanevrizmalara ek olarak diger bulgular
NPDR Orta derece NPDR | (yuvarlak ve mum alevi hemordjiler, sert ve
yumusak eksidalar gibi) ancak bulgular ciddi
derece NPDR'ye gore daha az.

Proliferatif retinopati bulgusu olmaksizin,
orta derecede NPDR bulgularina ek olarak
asagidakilerden herhangi birinin varligi;
Ciddi derecede NPDR . Her kadranda en az 20 intraretinal hemoraji
. 2 kadranda belirgin ven6z bogumlanma

. 1 kadranda intraretinal mikrovaskuler
anormallikler

Ciddi derecede NPDR bulgularina ek olarak
asagidakilerden en az birinin varligs;

. Neovaskularizasyon

. Vitreus/preretinal hemoraji

Proliferatif DR
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7.35.
Tablo 713. Diyabetik MakUla Odemi Siniflamasi

Pupilla dilatasyonu sonrasi oftalmoskopide

Diyabetik Makila Odemi T el

Makulada retina kalinlasmasi veya sert

Diyabetik Makdla Odemi yok eksudalarin bulunmamasi

Makilada, makilanin santral 1 mm ¢apindaki

Merkezi tutmayan DMO bélgesini tutmayan retina kalinlasmasi

Makulanin santral T mm capindaki bélgesini de

Merkezi tutan DMO tutan retina kalinlagsmasi

(*) Sert eksUdalar hali hazirda veya ge¢cmisteki makUla 6demi bulgusudur.

7.36.
Tablo 714. Diyabetli Hastada ilk Muayene Zamani ve izlem

Diyabet Tipi ilk Muayene Zamani izlem Arahig

Diyabet tanisini takiben

Tip 1DM ik 5yilicinde Yilda en az 1 kez
Tip 2 DM Diyabet tanisini takiben Yilda en az 1 kez
Gebe veya gebelik . A . Gebelik sonlandiktan 1
. . | Tercihen gebelik 6ncesi veya
planlayan diyabetli |. " . yil sonrasina kadar yakin
ilk trimester .
kadinlar takip
Gestasyonel DM Gebelik esnasinda gerek yok
7.37.
Tablo 715. Gormeyi Tehdit Eden Diyabetik Retinopati Varliginda Tedavi
Sistemik Tedavi  Proliferatif DR Santral Tutulumlu DMO
Glisemi kontroli | Panretinal lazer tedavisi | intravitreal anti-VEGF uygulamasi
Kan beInCI Intrav.ltreal anti-VEGF intravitreal kortikosteroid tedavisi
kontroli tedavisi
s . Vitrektomi Anti VEGF ile kombine veya tek
Dislipidemi
kontroli basina lazer
Vitrektomi

7.38. Diyabet ve Kalp

Diyabet ve Kardiyovaskiler Hastalik

Onemi

e Tip 2 diyabetli hastalarda, 6zellikle koroner arter hastahdr (KAH) riski
nondiyabetik bireylere gore 2-4 kat daha yUksektir.
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e Tip 2 DM'de en 6nemli 6lUm nedeni kardiyovaskuiler hastaliklardir (KVH).

e Diyabet, KVH risk esdegeri olarak kabul edilmelidir. Hasta vizitlerinde bu
durum mutlaka goz 6nunde tutulmalidir.

eTip 2 DMde KVH riskinin preklinik diyabet déneminden itibaren
baslayacadi unutulmamalidir.

e K\VVH gelisiminden korunmak icin birincil dnlemin yasam tarzi dedisikligi
(YTD), egzersiz ve tibbi beslenme tedavisi TBT oldugu unutulmamalidir.

e SCORE2-Diyabet Calisma Gruby, Tip 2 diyabette KVH risk gruplarinin
degerlendirilmesi icin 40 yasin Uzerinde ve bilinen KVH 6ykUsU olmayan
diyabetli bireylerde 10 yillik KVH riski tahmin etmek icin SCORE2-Diyabet'i
gelistirmistir. KVH risk faktorlerinin yani sira diyabet ile ilgili spesifik bilgilerde
iceren bu yontem ile diyabetik hastalardaki 10 yillik KVH riski hesaplanabilir.

Degerlendirme

e Diyabeti olan tUm hastalar KVH risk faktorleri acisindan yilda en az bir
kez degerlendirilmelidir (hipertansiyon, dislipidemi, obezite/kilo fazlahg,
sigara kullanimi, ailede erken KVH 6ykUsU, kronik bobrek hastalidi (KBH)
ve albUminUri varhd).

e Her hastaya yilda bir kez istirahat EKG'si cekilmelidir.

Tedavi Yaklagimi
* YTD, egzersiz ve TBT ilk yaklasim olmalidir.

e Tip 2 diyabetli ve KVH/yUksek riski olan veya bdbrek hastalidi bulunan
kisilerde, kardiyovaskuler hastaliga faydasi kanitlanmis bir SGLT2
inhibitort veya GLP-1 reseptdr agonisti kardiyovaskuUler riski azaltmak
icin glukoz dUsUrucU tedavi planlarinin bir parcasi olarak dUsunulmelidir.

e Ozellikle renin anjiotensin sistemi (RAS) blokerlerinin (ACE inhibitorleri
ve ARB'ler) kalp yetersizligi ve diger kardiyovaskiler sonlanim noktalari
Uzerine olumlu etki yaptidi yonunde kanitlar mevcuttur.

e Hipertansiyon tedavisi, diyabetli hastalarda kardiyovaskUler olaylari
azalttigr gosterilen ilac siniflarini icermelidir RAS blokerleri (ACE
inhibitorleri ve ARB'ler), diyabetli ve koroner arter hastaligi olan kisilerde
hipertansiyon icin onerilen birinci basamak tedavidir.

* 20-39 yas arasl, KVH risk faktorleri olan diyabetli hastalara, YTD yani
sira statin tedavisine baslanmasi dusunulebilir.
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* KVH olmayan 40-75 yas arasi diyabetli hastalarda, YTD'ye ilave olarak
orta yogunlukta statin tedavisi kullaniimalidir.

e YUksek KVH riskine sahip 40-75 yas arasi diyabetli hastalara, LDL
kolesterol dUzeylerini %50 oraninda dusurmek icin yuksek yogunluklu
statin tedavisi onerilir.

* Asetilsalisilik asit (ASA) tedavisi (75-162 mg/gin) artmis KVH risk
grubundaki hastalara dusunUlmelidir.

* YUksek risk grubundaki en az bir ek KVH risk faktoru (ailede erken yasta
KVH 6ykUsu, hipertansiyon, dislipidemi, sigara veya albUmindri) olan ve
kanama riski tasimayan 50 yas Uzeri erkek ve kadin diyabetli hastalar
ASA tedavisi almalidir. Bilinen KVH olmayan primer korunma amaci
tasiyan artmis KVH riski olanlarda, hastayla fayda zarar riski hakkinda
konustuktan sonra (artmis kanama riski agisindan) ASA tedavisi
onerilebilir. Akut koroner sendromlu hastalarda ilk yil ikili antitrombosit
tedavi (dUsUk doz ASA ve P2Y12 inhibitoru) uygundur.

7.39. Diyabet ve Kalp Yetmezligi

Onemi
* Diyabetli hastalarda kalp yetmezligi (KY) gelisme riski, cok sayida
longitudinal ve gozlemsel calisma sonuclari ile gosterilmistir.

e Tip 2 diyabetli hastalarin %40 1nda KY oldudu ve diyabetin KY riskini
erkeklerde 2 kat, kadinlarda 5 kat artirdidi gosterilmistir.

e Diyabet, KY nedeniyle hastaneye yatis riskini, hastanede kalma suresini
ve mortaliteyi artiran bir durum olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

e Diyabet suUresi, insuUlin  kullanimi, kotu glisemik kontrol, obezite,
mikroalbUminuUri, KBH, koroner arter hastaligi (KAH) ve periferik arter
hastaligl, KY gelisimini etkileyen faktorlerdir. Diyabetli hastalarda KY, HT
ve KAH ile iligkili olabilecedi gibi belirli bir neden olmadan da gelisebilir
(diyabetik kardiyomiyopati).

¢ Diyabetli hastalarda asemptomatik kalp yetmezliginin Evre A ve B'den
semptomatik C ve D evresine ilerleme riski dzellikle yUksektir.

* Sol ventrikUl ejeksiyon fraksiyonuna (LVEF) gore KY siniflandirilabilir
fakat sadece EF'ye gdre hasta degerlendirilmesi yapilmamaldir, ciddi
KY olan hastalarin bir bé6lUmunde EF korunmus olabilir (dUsUk LVEF
=%40), korunmus LVEF =%50 ve hafif dUsUk LVEF %41-49).
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e Tip 2 diyabetli hastalarda, B tipi natritretik peptit (BNP) veya N-terminal
pro-BNP (NT proBNP) dahil olmak Uzere natritretik peptitlerin dlciUm,
kalp yetmezligi gelisimi, semptomlarin ilerlemesi ve kalp yetmezligiyle
iliskili mortalite riski tasiyan kisileri belirler.

* Randomize kontrollU calismalarin sonucunda, artmis natritretik peptit
seviyelerine sahip kisilerde risk faktorlerinin daha yogun tedavisinin
semptomatik KY, KY nedeniyle hastaneye yatis ve yeni teshis edilen sol
ventrikul disfonksiyonu riskini azalttigini ortaya koymustur.

Degerlendirme
* KY belirti ve bulgulari olan hastalarda veya suphe durumunda oncelikle
EKG ¢ekilmesi gereklidir.

e Natritretik peptitlerin 6lcimU (BNRP NTproBNP), KYtanisinin konulmasini
ve KY iliskili mortalite riski tasiyan kisilerin belirlenmesini saglar.

e KBH, pulmoner HT, kronik obstrUktif akciger hastald (KOAH),
obstriktif uyku apne sendromu (OSAS), sol ventrikUl hipertrofisi, atriyal
fibrilasyon (AF), iskemik ve hemorajik inme ve anemi gibi durumlarda
bu belirteclerin duzeyinin artabilecedi, obezitede ise azalabilecedi gdz
onunde bulundurulmalidir.

* Biyobelirteclericin esik dederler, BNP icin =35 pg/ml ve NT-proBNPicin
=125 pg/ml olarak bildirilmektedir.

e Anormal natritretik peptid diUzeyleri olan semptomatik/asemptomatik
diyabetik hastalarda sonraki basamakta Doppler ekokardiyografi
yapilmasi énerilmektedir.

* Bu sekilde yapisal kalp hastaliklari taninabilir, diyastolik disfonksiyon ve
artan dolum basinglari gorulebilir,

e Semptomatik KY evrelerine ilerleme riskini azaltabilmek icin kardiyoloji
uzmanini da iceren multidisipliner bir yaklasima gecilmesi onerilir.

Tedavi Yaklasimi
e Diyabetli hastalarda KY riskini azaltmak icin ilk yapilmasi gereken kan
basinci (KB) ve kilo kontrolU icin yasam tarzi degisiklidi, TBT ve egzersizdir.

e KB kontrolU icin, RAS blokerlerinin (ACE inhibitorleri ve ARB'ler)
kullaniimasi, diyabetik ve KY olan kisilerde birinci basamak tedavidir.

e KYolanTip2diyabetlihastalarda kontrendikasyonyoksa, SGLT2 inhibitoru
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ve GLP-1 RA grubundan KV guvenilirligi kanitlanmis antihiperglisemik
ilaglar tercih edilmelidir.

Tip 2 diyabetli ve EF korunmus veya azalmis KY olan kisilerde, bu
populasyonda kanitlanmis faydasi olan bir SGLT2 inhibitoru, kalp
yetmezliginin kotUlesmesini ve kardiyovaskuler olUm riskini azaltmak
icin dnerilmektedir.

SGLT2 inhibitoru grubu ilaglarin KY icin hastaneye yatis sikligini azalttigi
gosterilmistir.

Tip 2 diyabetli ve EF korunmus veya azalmis KY olan hastalarda,
semptomlari, fiziksel kisitlamalari ve yasam kalitesini iyilestirmek icin bu
populasyonda kanitlanmis faydasi olan bir SGLT2 inhibitdrt baslanmasi
onerilir.

Tip 2 diyabet, obezite ve korunmus EF'li semptomatik KY olan
hastalarda, KY ile iliskili semptomlarin, fiziksel sinirlamalarin ve egzersiz
fonksiyonlarinin dUzelmesinde faydasi gdsterilen bir GLP-1 RA ile tedavi
onerilir,

Kan sekeri (KS) kontrolinde KY hospitalizasyon riski icin nétral etkili
olan GLP-1 RA, dipeptidil peptidaz-4 inhibitérleri (DPP-4 |) (saksagliptin
harig), bazal insulinler ikinci secenek olarak dnerilmektedir.

Tip 2 diyabetlive stabil KY olan kisilerde, glomerulerfiltrasyon hizi>30 ml/
dk/1,73 m2 ise KS kontrolU igcin metformin kullanimina devam edilebilir.
Ancak stabil olmayan veya KY nedeniyle hastanede yatan kisilerde
bu tedaviden kaginilmaldir. Yine orta-ileri evre kalp yetmezligi olan
hastalarda, kalp yetmezligi nedeniyle hastaneye yatisi artirdigi ve kalp
yetmezligini kdtulestirebilecedi gosterilen saksagliptin ve pioglitazon
verilmemelidir.

DUsUk EF'liKYolan hastalarda RAS blokerleri (ACE inhibitorlerive ARB'ler),
beta blokerler, mineralokortikoid reseptdr antagonisti (MRA), ivabradin
(direkt sinUs nod inhibitorleri) ve sakubitril/valsartan tedavilerinin
kardiyovaskuler olay sikhgini azalttig bilinmektedir.

7.40. Diyabet ve Karaciger
Diyabet ve MASLD
Tanim ve Epidemiyoloji

Metabolik disfonksiyonla iligkili steatotik karaciger hastaligi (Metabolic
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Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease/MASLD) metabolik
disfonksiyonlarla iliskili karacigeryadlanmasi ile karakterize bir hastaliktir.

GCok uzun yillardan beri fazla kilonun/obezitenin karaciger yaglanmasi,
hepatik hasar, karacier enflamasyonu ve fibrozise sebep oldudu
bilinmektedir. Bu durum i¢in ilk baslarda 1980 yilinda Jurgen Ludwig
tarafindan "non-alkolik steatohepatit” terimi kullanilmistir Daha sonra
non-alkolik yagdh karaciger hastaligi (nonalcoholic fatty liver disease/
NAFLD) terminolojisi, alt tipleri olan non-alkolik steatohepatit (NASH)
ve non-alkolik yagli karacigeri (NAFL) de kapsayacak sekilde uzun yillar
kullaniimistir. "Alkolik olmaya” teriminin hastalidin patofizyolojisini tam
aclklayamamasindan oturt 2020yilindanitibaren metabolik disfonksiyon
iliskili yagli karaciger hastaligi tanimi (Metabolic Dysfunction Associated
Fatty Liver Disease/MAFLD) kullaniilmaya baslanmistir Ancak 2023 yilinda
belirlenen Delphi Konsensusu ile "yagl” teriminin bir etiketleme niteligi
tasiyabilecedi endisesi ile metabolik disfonksiyon iliskili steatohepatik
karaciger hastaligi (Metabolic Dysfunction Associated Steatotic Liver
Disease/MASLD) MASLD, 6nceki terim olan NAFLD yerine gecmistir.
Bu degisiklik, hastaligin metabolik kékenini daha dogru bir sekilde
yansitmayi ve “alkolsUz ve yagli” tanimlarinin yarattigi yanlis anlasiimalari
onlemeyi amaclamaktadir. Metabolik disfonksiyon iliskili steatohepatit
(MASH) de daha 6nceden kullanilan non-alkolik steatohepatit (NASH)
terimi yerine kullanilmaya baslanmisti, MASLD'In progresif formudur
ve hepatik steatoz, enflamasyon ve fibrozisle karakterizedir. MASLD
karaciger yaglanmasiyla birlikte metabolik risk faktorlerinden (obezite,
diyabet, hipertansiyon gibi) en az birinin varlidi ile teshis edilir (Sekil 72).

Metabolik Faktorler

e Vicut kitle indeksi (VKI) =25 kg/m2 veya Bel cevresi >94 cm (erkek), 80
cm (kadin),

e Aclik glukozu =100 mg/dl veya Glukoz tolerans testinde 2. saat glukozu
=140 mg/dl veya HbAlc = %5,7 veya Tip 2 diyabet tanisi veya Tip 2 diyabet
icin tedavi aliyor olmalk,

e Kan basinc =130/85 mmHg veya Kan basinci yUkseklidi icin ilag
kullaniyor olmalk,

e Plazma trigliserit =150 mg/dl veya lipid dUsUricU ilag kullaniyor olmalk,
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e Plazma HDL <40 mg/dl (erkek), 30 mg/dl (kadin) veya lipid dUsUricu ilag

kullaniyor olmak.

Birden fazlarisk faktorl olan bireylerde MASH gelisme riski dahayUksektir.

Obeziteden badimsiz olarak MASLD icin diger risk faktérleri arasinda
polikistik over sendromu, obstrUktif uyku apnesi, kronik bobrek yetmezlii

ve kolesistektomi

oOykusU sayilabilir. Yagh

karaciger hastaligr olan

hastalarin yaklasik %43'0nUn fazla kilolu, %16'sinin obez, %6'sinin diyabet
oldugu ve %50'sinin dUzenli olarak alkol tUkettidi bilinmektedir.

Tablo 716. Tanimlar

Eski Terminoloji

Yeni Terminoloji

Yagh karaciger hastaligi

Steatotik karaciger hastaligi (SLD)

Nonalkolik yagh karaciger hastaligi
(NAFLD)

Metabolik disfonksiyonla iliskili steatotik
karaciger hastahigi (MASLD)

Nonalkolik steatohepatit (NASH)

Metabolik disfonksiyon iligkili
steatohepatit (MASH)

Alkolik karaciger hastaligi (ALD)

Alkol iligkili karaciger hastaligi (ALD)

Alkolik siroz

Alkol iliskili siroz

Alkolik

Alkol kullanma sorunu olan kisi (AUD)

Alkolik hepatit (AH)

Alkole bagh ya da alkol iligkili hepatit
(AH)

Alkolizm

Alkol kullanma bozuklugu (AUD)

Yeni tanimlanan

Metabolik ve alkol iligkili karaciger
hastaligi (MetALD)
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Non-Alkolik Yagh Karaciger Hastalhig:

Hepatik Steatoz
[Gérintileme (ultrason) kan biyobelirtegleri/puanlari veya histoloji ile tespit edilmig]

Diger nedenlerin dislanmasi
Asiri alkol tuketimi [230 g (3 Unite)/gin erkekler 220 g (2 Unite)/gin kadinlar]
Hepatit B/C
Kan basinci
ilaglqr (érnegin; amiodaron, metotreksat, kortikosteroid vb.)
Hemokromatozis
Wilson hastaligi
Otoimmunite
Alfa-1 antitripsin yetmezligi
N2

Non-Alkolik Steatohepatit (NASH) ya da Non-NASH olarak daha ileri
siniflandirma

Metabolik Disfonksiyon iliskili Steatotik Karaciger Hastaligi (MASLD)
Steatotik Karaciger Hastaligi (SLD)

v v | v v

MASLD

Metabolik alkol

Metabolik iligkili karaciger
dlsfovnk5|yon .|Iv|§k|I| hastaligi (MetALD) Alkol |I-|?k|I| Dlgir
yagh karaciger karaciger karaciger

< MASLD baskinhgi
hastallg;r:?efMASH) ile ALD baskinhgi

¢ arasindaki spektrum

hastaligi (ALD) | hastaliklari

Yetigkin Tani Kriterleri (En az bes kardiyometabolik kriterden biri)

a. BMi 225 kg/m2 (223 kg/m2 Asyalilar) veya bel cevresi >94 cm Erkek, >80 cm
Kadin

b. A¢lik serum sekeri 2100 mg/dl veya yikleme sonrasi 2 saatlik glukoz dizeyi
2140 mg/dl veya HbAlc 2%5,7 veya Tip 2 diyabet

c. Hipertansiyon: Kan basinci 2130/85 mmHg veya spesifik antihipertansif ilag
tedavisi

d. Plazma trigliserit 2150 mg/dl veya lipit dUsirici tedavi

e. Plazma HDL-kolesterol €40 mg/dl Erkek ve £50 mg/dl Kadin veya lipit
disirici tedavi

Metabolik Disfonksiyon iligkili Yagh Karaciger Hastalig (MAFLD)

Hepatik Steatoz
[Géruntileme (ultrason) kan biyobelirtecleri/puanlari veya histoloji ile tespit
edilmis] ek olarak asagidaki kriterlerden biri
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N\ N2 \Z

Obezite Zayif/Normal Kilo
BMi 225 kg/m2 veya | BMi <25 kg/m2 veya
Asyalilarda BMI 223 Asyalilarda BMI <23
kg/m2 kg/m2
En az iki metabolik risk anormalliginin varligi durumunda;
- Bel cevresi 2102/88 cm Erkekler ve Kadinlar (veya Asyali Erkek /Kadin 290/80 cm)
- Hipertansiyon: Kan Basinci 2130/85 mmHg veya spesifik antihipertansif ilag
tedavisi
- Plazma trigliserit 2150 mg/dl veya lipit dUsirici tedavi
- Plazma HDL-kolesterol £ 40 mg/dI (erkek) £50 mg/dl (kadin)
- Prediyabet (Aclik kan sekeri dizeyleri 100-125 mg/dl) veya 2 saatlik glukoz diizeyi
140-190 mg/dl veya HbAlc %5,7-6,4
- insilin direnci skoru 22,5

Tip 2 Diyabet
Yaygin olarak kabul gérmus
uluslararasi kriterlere gére

- Plazma yUksek hassasiyetli C-reaktif protein diizeyi >2 mg/L
Sekil 72. MASLD Tanisi

Oldukcayaygin gorulen hastalik genel eriskin popUlasyonda herug kisiden
birini (%31-38) etkilerken addlesanlarda bu siklik doértte bir oraninda
gorulmektedir. Gelisiminde metabolik disfonksiyon ve insUlin direnci
onemli rol oynayan hastaligin prevalansinin diyabetli hastalarda %60-75
civarina ¢ikmasi iki durum arasindaki iliskiyi ortaya koymaktadir. Ayrica
yapilan calismalarda MASLD olan hastalarda diyabet gelisme riskinin
arttigr hali hazirda diyabeti ve MASLD olan hastalarda hem mikro hem
de makrovaskuler komplikasyonlarin daha sik gortldugu bilinmektedir.
Bu hastalarda en dnemli 6lUm sebebi kardiyovaskuler hastaliklardir.

Tani

MASLD ve metabolik risk faktorleri arasindaki net iliski daha 6nce de
bahsedildigi gibi hastaligin ozellikle diyabetik hastalarda ¢ok yaygin
olmasi nedeniyle diyabetik hastalarda rutin olarak yadh karaciger
taramasi yapmak gerekir mi sorusunu akla getirmistir. Bir tane MASLD
vakasi teshis etmek icin gereken hasta tarama sayisi 1,5-2 iken bir fibrozis
vakasini teshis etmek icin ise 5-6 diyabetik hastayr taramak yeterli
olabilmektedir. Bu bakimdan diyabetik hastalari yadli karaciger hastaligi
yonunden dederlendirmek uygun olabilir, diyabetik hastalarda tarama
yapmanin maliyet etkin oldugunu gosteren calismalar mevcut olsa da
bu konuda kesin bir gorus birligi mevcut degildir.
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Hastalarin  ¢cogu asemptomatiktir; semptom varsa da genelde

nonspesifiktir Asadidaki durumlarda MASLD dUsUnUlmelidir:

e GoruntUlemede yagli karaciger varhg,

* Baska bir sebeple agiklanamayan karaciger enzim yUkseklidi,

e iki veya daha fazla metabolik risk faktdri olmasi (Grnedin obezite,
dislipidemi, prediyabet veya diyabet, hipertansiyon),

e Birinci dereceden akrabalarda MASLD'a badli siroz varhd.

Hastanin tibbi hikayesi detayli alinmalidir Hastanin eslik eden metabolik
hastaliklari (6rnegdin diyabet, obezite), kullanilan ilaglar (6rnedin bitkisel ilaglar,
tamoksifen, metotreksat, amiodaron, glukokortikoidler), aile hikayesi (siroz,
MASLD, hepatoselUlerkarsinom)ve alkol kullanimi (kadinlarda haftada 14 birim
alkolden fazla, erkeklerde haftada 21 birim alkolden fazla), digerolasi karaciger
hastaliklari (6rnedin hepatit C, Wilson, hemokromatoz) sorgulanmalidir.

Fizik muayenede hastanin boyu, kilosu, bel cevresi 6lcUimelidir, karaciger
hastaligina ait bulgulara (Grnedin hepatomegali, asit, sarilik) dikkat
edilmelidir. Ayirici tani agisindan hipotiroidi, hipogonadizm, polikistik over

sendromu, Cushing sendromu degerlendirilmelidir.

Laboratuvar

e Aminotransferazlar-Alanin  aminotransferaz  (ALT) ve aspartat
aminotransferaz (AST)

e Alkalin fosfataz

e Total bilirubin

e Serum albUmin

e Protrombin zamani

e Tam kan sayimi

e Aclik kan sekeri, gerekiyorsa oral glukoz tolerans testi, HbAlc

e Serum total ve HDL kolesterol ile trigliserit

e Urik asit dncelikle bakilmalidir.

Klinik gereklilige gére gerektiginde yapilabilecek diger testler:

e Hepatit B yUzey antijeni (HBsAg), hepatit B yUzey antikoru (anti-HBs), ve
total hepatit B kor antikoru (anti-HBc), anti-hepatit C virUs antikoru,

e Demir, ferritin, demir badlama kapasitesi (herediter hemokromatoz),
seruloplazmin (Wilson hastalidi), alfa 1 antitripsin,

e Antimitokondriyal antikor (primer biliyer kolanjit),
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e immUnglobUlin G, antinUkleer antikor, anti diz kas antikoru (otoimmun
hepatit),

e Colyak testleri, tiroid hormon duzeyleri, gonadal hormonlar, hipofiz
hormonlari ve PCOS yonunden arastirma.

Karaciger Yaglanmasinin Géruntilenmesi

Uluslararasi kilavuzlar karaciger yaglanmasi teshisi icin klinik pratikte ilk
basamakta konvansiyonel ultrason (USG) kullanimini dnermektedir. Hatta
karaciger enzimlerinden bagimsiz olarak tUm diyabetik hastalarin USG
ile taranmasini dnerenler de vardir. Her ne kadar operator badimli olsa
ve hepatositlerin ancak %5-15'ini etkileyen hafif yaglanmada sensitivitesi
dUsUk olsa da ozellikle orta-siddetli yaglanmanin dederlendirilmesinde
tanida yeterli oldugu kabul edilmektedir.

Manyetik rezonans spektroskopi (magnetic resonance spectroscopy/MRS)
veya manyetik rezonans goruntuleme proton yogunlugu yagd fraksiyonu
(magnetic resonance imaging-proton density fat fraction/MRI-PDFF)
intrahepatik yad oranini belirlemede ve dlcmede USG'ye gore ¢cok daha
uygun olsa da hem maliyet hem de ulasilabilirlik bakimindan sadece
klinik arastirmalarda kullanilmasi tercih edilmekte, gunlUk pratikte
kullanilmamaktadirlar.  KontrollU azaltma parametresi  (controlled
attenuation parameter/CAP) ile vibrasyon kontroll elastografisi
(vibration-controlled transient elastography/VCTE) kullanarak karaciger
sertliginin (liver stiffness/L.SM) birlikte 6lcUlmesi son zamanlarda givenilir,
ucuz ve basit biryontem olarak kabul edilmeye baslanmistir.

Hepatik Fibrozisi Olgmek icin Kullanilan Non-invaziv Testler

Yadlanma olan hastada prognozu en iyi belirleyen parametre fibrozis
oldugu icin gunlUk pratikte rahatlikla kullanilabilecek fibrozisin dolayl
gostergesi olan klinik ve biyokimyasal belirtecler belirlenmistir. Bunlar
fibrozisin histolojik bulgulari ile korelasyon gdsterirler fakat ekstraselUler
matriks metabolizmasini direkt gostermezler.

FIB-4 (yas-AST-ALT-trombosit), NAFLD fibrozis skoru (yas-VKI-bozulmus
aclik glukozu/diyabet-AST-ALT-trombosit-albUmin), AST/trombosit oran
indeksi kullanimi en kolay ve en ¢ok valide edilen testlerdir. Bu skorlama
sistemlerine online olarak ulasilabilmektedir  Baslica avantajlari
dUsUk maliyet, ulasilabilirlik ve yUksek orandaki negatif prediktif (NPV)
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degerleridir. Buna ragmen &zellikle genclerde pozitif prediktif dederleri
(PPV) sinirhdir. FIB-4 <1,3 olmasinin ileri fibrozis agisindan NPV'si oldukc¢a
yUksektir ve karaciger hastaligi riski oldukg¢a dusUktUr. FIB-4 >2,67 ise
hasta ileri fibrozis acisindan risk altindadir ve bir hepatolog muayenesi
onerilir. FIB-4 =13 ve =267 ise USG bazli elastografi ile hastanin
degerlendirilmesi onerilir. FIB-4 <1,3 ise hastadaki risk faktorlerine gore
hastanin dederlendirilmesi ve takip edilmesi uygundur. FIB-4 >1,3 olan
tum hastalarin diger serum biyobelirtecleri ya da elastografi tetkikleri ile
dahaileri degerlendirmeye tabi tutulmasi énerilmektedir (Sekil Z.3)
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Sekil 7Z3. Tanida kullanilan non-invaziv testler.
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Karaciger Fibrozisinin Gériontilenmesi

Fibrozisi dederlendirmede kullanilan goruntuleme yontemleri genellikle
elastografi temellidir. Karaciger fibrozisinde karacigerin sertlesmesi
prensibine dayanir. Elastografi yontemleri baslica ultrason ve MR
temellidir. Vibrasyon kontroll0 gecgici elastografi (vibration-controlled
transient elastography/VCTE; Fibrosacan®) ilk ve halen en sik kullanilan
metottur. Daha sonradan farkh teknolojiler kullanilan elastografi
yontemleri de gelistiriimistir; nokta kinmli dalga elastografi (point shear
wave elastography/p-SWE) ve iki boyutlu SWE. Bazi farkhliklar olsa da
bu cihazlarin performanslari birbirine benzerdir. ilerlemis fibrozis ve
sirozu ayirt etmede kan testlerinden daha UstUndurler. Bu yontemlerin
dezavantajlari ise; olcUmleri almaktaki zorluk, akut hepatit, kolestaz,
yemek yemis olma, konjestif kalp yetmezlidi ve ciddi obezitede kullanim
kisithiigidir Bu durumda ise MR elastografi (MRE) yontemleri kullanilabilir.

Karaciger Biyopsisi
Tanida arada kalinan, kan testleri ve géruntileme yontemlerinin yetersiz
kaldigr durumlarda karaciger biyopsisi yapilabilir.

Tedavi

MASLD; karaciger yetmezligi, siroz, hepatoselUler karsinoma sebep
olmasi ve kardiyovaskuUler risk olusturmasi bakimindan tedavi edilmesi
gereken bir hastaliktir.

MASLD; benign karaciger yaglanmasindan siroza kadar giden genis
bir spektrum icerdiginden tedavinin bireysellestiriimesi oénemlidir. Fakat
hastaligin evresinden bagimsiz olarak tUm hastalara alkolden uzak durma,
hepatiticin asilama ve kardiyovaskuler hastalik riskinin azaltiimasi énerilir.

Tedavi genel olarak yasam tarzi degisiklikleri ve farmakolojik tedaviyi
icermektedir.

Yasam Tarzi Degisiklikleri

Kilo Verme ve Egzersiz

Kalorikisitlamasinin hemdiyabetiolanhemde olmayankisilerde 2-4gUunde
bile karaciger yag oranini, insUlin direncini azalttigr ve aclik glukozunu
dUsUrdugu gosterilmistir. Kilonun %5'ini kaybetmenin yadlanma Uzerine
olumlu etkileriyaninda iskelet kasi ve ya§ dokusunda insulin duyarlihdinda
artis yaptigi da gosterilmistir. Ayrica histolojik olarak hepatik yag iceriginin
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azaldigr gosterilmistir. Kiloda %10 azalmanin steatozun tamamen
duzelmesine, MASH tablosunun %90 gerilemesine, hatta bazi hastalarda
fibrozisin gerilemesine yol actigi gosterilmistir. Bu hastalarda kilo vermeiile
kardiyometabolik risk faktorlerinin de azaldigr gosterilmistir. Son yillarda
yapilan calismalarda hizli kilo vermektense asamali kilo vermenin hepatik
yaglanma ve bazal metabolik hiz Uzerine etkisi yokkenyagsiz vicut kitlesini
(LBM) korumada tedrici kilo vermenin daha iyi oldugu gosterilmistir.

Kilovermeicinhastalaradiyetlerinde500-1.000kcalbirkalorikisitiamasiyla
birlikte gunluk aktivitenin artirilmasi ve egzersiz dnerilmektedir.

Akdeniz tipi beslenmenin yani sira, dUsuk karbonhidrath ve dUsuk yadli
diyetlerin hem kilo verme hem de hepatik yag icerigini azaltmada
etkili oldugu gosterilmistir. Aralikli orucun hem kilo kaybinda hem de
kardiyometabolik riskleri azaltmada etkili oldugu gdsterilmistir.

SatUre yag, rafine karbohidrat ve sekerli icecekler fazla kalori kaynadidir.
Fruktoz alimina dikkat edilmelidir, alinan kalori miktarindan bagimsiz
olarak fazla fruktoz tUketiminin riski artirdidi gosterilmistir (100 g/gun
meyve, 1-2 porsiyonu gecmemelidir). Liften zengin (20-40 g/gun), dUsUk
doymus yag ve yUksek tekli doymamis yag iceren Akdeniz diyeti, MASLD'yi
geriletmede etkili bulunmustur. GUnlUk 3 fincan veya daha fazla kahve
tUketmek MASLD ve fibrozis riskini azaltmada etkili bulunmustur.

Haftada en az 5 gun, gunluk 30 dakika ya da haftada toplam 150 dakika
orta siddette egzersiz veya haftada en az 3 gun, gunlUk 20 dakika ya da
haftada toplam 75 dakika yogun siddetli egzersiz de hem kilo kaybina yol
acmakta hem de MASLD tedavisinde onerilmektedir.

Bariyatrik Cerrahi

Hali hazirda bariyatrik cerrahi VKi =40 kg/m2 veya VKIi =35 kg/m?2 ve eslik
eden komorbid hastaliklari (Tip 2 diyabet veya prediyabet, hipertansiyon,
osteoartrit, Uriner inkontinans) olan hastalara uygulanmakta ise de
MASLD/MAFLD bir komorbid durum olarak kabul edilip bu hastalarda,
hasta yasam tarzi degisikligi veya farmakolojik tedaviye cevap vermemis
ise bariyatrik cerrahi uygulanabilir. En sik kullanilan iki ydntem olan Rou-
en-Y bypass ve sleeve gastrektomi ameliyatlarindan sonra 5yilda yaklasik
%25-31ve %19-25 oraninda kilo kaybi gerceklesmektedir.

Bariyatrik cerrahi sonrasi histolojik iyilesme/fibroziste gerileme, kilo kayb,
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bazi vakalarda diyabetin iyilesmesi ve tUm nedenlere badl mortalite ve
morbiditede azalma meydana gelmektedir. Bazi hastalarda ise fibrozisin
kotUlesebilecedi akilda tutulmalidir, hastalar cerrahi sonrasi periyodik
olarak kontrol edilmelidir Dekompanse siroz tecrUbeli merkezlerde
karaciger transplantasyonuyla birlikte yapilmadik¢a bariyatrik cerrahi
operasyonu icin kontrendikedir.

Diger mekanik yontemler (intragastrik balon gibi) hakkinda yeterli veri
bulunmamaktadir.

Farmakolojik Tedavi
Yasamtarzidedisikliklerininiseyaramadigihastalarda farmakolojik tedavi
gundeme gelmektedir MASLD icin henUz spesifik bir ilag kullanimda
olmamakla birlikte farkh nedenlerle kullanilan bazi ilaglarin MASLD
tedavisinde ise yaradidi bilinmektedir. Progresif (fibréz ve siroz) ve fibrozis
riskinin yUksek oldugdu (50 yasin Uzeri, diyabet olmasi, metabolik sendrom
olmasi, artmis ALT) erken evre steatohepatitte ve nekro enflamatuar
aktiviteye sahip steatohepatitte ilag kullanimi dustnulmelidir.

Antidiyabetik ilaglarin steatohepatit Uzerine olan etkileri Tablo 717de
gosterilmistir. Sulfonilure'ler, akarboz veya instlin hakkinda randomize
kontrollU calisma bulunmamaktadir.

Tablo 717 Diyabet ilaclarinin MASLD/NAFLD Uzerine Etkileri

Karaciger MASH

Ast, Alt Fibrozis

Yag igeri§i Dizelmesi

Biyopsi-
goruntileme
ile ispath
Metformin | MASLD; Dizelme Dizelme Etkisi yok | Etkisi yok
diyabetik,
prediyabetik,
nondiyabetik

Gorintileme
ispath
DPP4-i MASLD;
diyabetik,
prediyabetik

Kismen Kismen

ol s i) | BBl | SOl | Sl
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Biyopsi ispatli
MASLD;

Pioglitazon | diyabetik, Dizelme Dizelme Dizelme |Duizelme
prediyabetik,
nondiyabetik

Biyopsi-
goriuntileme
ile ispath
GLP-1RA |MASLD; Duizelme Duizelme Etkisi yok |Duzelme
cogunlukla
az sayida
nondiyabetik

Goruntileme
ile ispath
MASLD;
cogunlukla
az sayida
nondiyabetik

SGLT2-i Dizelme Dizelme Bilinmiyor | Bilinmiyor

Gorintileme
ile ispath

Tirzepatid | MASLD; Dizelme Dizelme Bilinmiyor | Bilinmiyor
diyabetik
eriskinler

Goruntileme
Retatrutid |ile ispath Etkisi yok Dizelme Bilinmiyor | Bilinmiyor
MASLD

Metformin

Uzun yillar diyabet tedavisinde ilk secenek olan metformin etkisini
cesitli mekanizmalar Uzerinden godsterir: glukoneogenezi ve lipogenezi
azaltir, sistemik enflamasyonu azaltir, glukagon benzeri peptid-1 (GLP-
1) dUzeylerini artirir, intestinal mikrobiyotayr dizenler. Ilimh kilo kaybina
(bir yilin sonunda ortalama %2) da sebep olan metforminin karaciger
yaglanmasini azalttigi, transaminaz duzeylerini dusUrdugu, ancak MASH
ya da fibrozis Uzerine etkisinin olmadigi gosterilmistir. Kilavuzlarda MASH
tedavisinde spesifik olarak kullanilmasi 6nerilmemektedir.

Pioglitazon

PPARY beyaz yad dokuda cok yuksek miktarda bulunur, NEFA alimini,
lipogenez ve adiposit diferansiyasyonunu kontrol eder. Beyaz yad
dokunun genislemesini kolaylastirarak PPARy aktivasyonu NEFANIN
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karaciger ve iskelet kasindan subkutan yad dokusuna tasinmasini artirir,
adipoz doku oraninin azalmasiyla organ yaglanmasi, enflamasyonu ve
insUlin direnci azalir. Adiponektin dUzeyleri artar. PPARB agonisti olan
pioglitazon diyabet varligindan badimsiz olarak, %2-4 oraninda kilo
artimina ragmen hastalarda hem MASH'de duzelme hem de fibroziste
gerileme saglamistir Calismalarda portal hipertansiyonu, splanknik
enflamasyonu, anjiyogenezi ve porto-sistemik santlar azalttigr da
gosterilmistir. Kilavuzlar genel olarak pioglitazon'un diyabeti olan
hastalarda kullaniimasini dnermektedir.

SGLT2-i

Glisemik kontrolU iyilestirme, visseral yag dokusunu azaltma, plazma
adiponektin duzeylerini artirma ve Urik asit dUzeylerini dusUrme gibi
etkileriyle sistemik oksidatif stresi azaltirlar, %2-3 oraninda bir kilo kaybi
saglarlar. Magnetik rezonans goéruntuleme ile yapilan calismalarda
karaciger yad oranini azalttiklar gosterilmistir. Pioglitazon ve/veya GLP-
1 RA kullanan hastalarda bu tedavilerin basarisiz olmasi durumunda
tedaviye eklenebilecedi dUsUnuUlmektedir. Genel olarak karacigerhastahgi
olan diyabetik hastalarda guvenli kabul edilmektedir ancak MASLD igin
spesifik olarak kullanimi henuz dnerilmemektedir.

GLP-1RA

Glukoz dUzeylerine badimli olarak pankreastan insulin sekresyonunu
artirip glukagon sekresyonunu azaltirlar, gastrik mide bosalmasini
yavaslatirlar, postprandiyal hiperglisemi ve istahta azalma olur, kalori
alimi azalir, hastalarda kilo kaybi ortaya c¢ikar. Liraglutid ve semaglutid
ile hem diyabeti olan hem de olmayan hastalarda yapilan calismalarda
fibrozisi kotUlestirmeden MASH iyilesmesi gozlenmistir. Bu hastalarda
ayni zamanda kilo kaybi (%5,5-12,5) ve HbAlc dUsUsU (%0,5-1,2) de
gozlenmistir. Ancak fibrozis derecesinde bir iyilesme gdézlenmemistir.
Fakat bu ilaglarin kardiyo-renal koruyucu etkileri, kilo kaybi Uzerine olan
etkileri nedeniyle 6zellikle diyabeti olan hastalarda MASLD tedavisinde
kullaniimalari onerilmektedir.

Dual ya da Uglii Etkili inkretin Analoglari

Dual (GLP-1 ve GIP analogu) etkili tirzepatid hem glisemik kontrol hem
kilo kaybi hem de hepatik son noktalar bakimindan GLP-1 RAlerine gdre
daha Ustin bulunmustur. insilin degludek ile karsilastirildiginda hepatik
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yag iceriginde, visseral yag miktarinda ve abdominal yag dokusunda
belirgin azalmaya neden oldugu gosterilmistir Bu sonucglar Umit verici
olmakla birlikte hepatik histolojik sonuclara ihtiyag vardir.

Yine haftalik birenjektabl formUl olan GIP-GLP-1 ve glukagon antagonisti
olan retatrutid'in obezite tedavisinde etkili oldugu gosterilmistir. Faz
calismada plaseboya goére NAFLD/MASLD olan hastalarda karaciger
yag oranini belirgin olarak azalttigi gosterilmistir.

Resmetirom

FDAIn yakin zamanda orta-ileri evre karaciger fibrozisinde kullanim
onay! verdigi karaciger hedefli bir tiroid hormon reseptdr 3 selektif bir
ilactir. Primer hipotiroidili hastalarda MASLD/MASH riskinin artmasindan
yola ¢ikilarak bulunmus bir ilactir Hepatik de novo lipogenezin bas
dUzenleyicisi olan sterol duzenleyici eleman baglayan transkripsiyon
faktéoro 1 (sterol regulatory element binding transcription factor 1/
SREBFT) ve karnitin palmitoil transferazin (carnitine palmitoyltransferase
|/CPT1) transkripsiyonunu dedistirmek Uzere serbest T3 nUkleer reseptor 3
retinoid X reseptoru ile dimerize olur. MASH olan hastalarda intrahepatik
tiroid hormon sinyalizasyonu bozulur, bunun sonucunda serbest T4Un
T3%e donUsUMU azalir, reverse T3 artar. Bu da lipotoksik turlerin daha da
fazla birikimine yol acar. Resmetirom selektif (hepatositlerce alinan) bir
agonisttir, tiroid hormon reseptdr aktivasyonu ile T3 etkilerini taklit eder.
Hepatik yagd icerigini azaltmanin yaninda fibrozis Uzerine de olumlu
etkileri gosterilmistir. Diger tedavilerin yararsiz kaldigi Evre 2 ve 3 fibrozis
olan hastalarda tercih edilecek bir ajandir, kimlere kullanilmasi gerektidi
konusunda net bir konsensus henuz olusmamistir En dnemli yan etkileri
gastrointestinal yan etkilerdir. Uzun donem kullanimda tiroid, gonadal ve
kemik hastaliklari yonUnden hastalarin takip edilmesi onerilir. Ayrica ilag
etkilesimleri yonunden hekimlerin dikkatli olmasi gereklidir.

Vitamin E

Yapilan karsilastirmal calismalarda yaglanmayi gerilettigi,
aminotransferazlari azalttigy, fibroziste gerilemeye yol actii gosterilmistir.
Antioksidan etkisi icin normal gUnlUk ihtiyacin (30 U) cok Uzerinde (800
U) kullaniimasi yan etki riskini artirmaktadir GUnlUk 400 U GUzerindeki
vitamin E'nin her ne kadar eslik eden komorbiditeler ve kullanilan diger

ilaclar sonuclari celigkili hale getirse de tUm nedenlere bagl mortaliteyi
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artirdigi gosterilmistir. Prostat kanseriya da ailede prostat kanseri 6ykusu
olan erkeklerde kullanimindan kaginmakta fayda vardir.

Tartismali Tedaviler

Yarari gosterilememis ya da yan etkiler nedeniyle kullanimi durdurulmus
bazi ilaclar mevcuttur: FXR (farnesoid X reseptor) ligandi Uzerinde
agonist etki gosteren bir cesit safra asidi olan obetikolik asit, PPAR-
alfa/delta agonisti olan elafibranor, ursodeoksikolik asitin kullanimi
onerilmemektedir. Yine bir PPAR agonisti olan lanifibranor hakkindaki
calismalar devam etmektedir. PPAR a agonisti olan pemafibratin diger
fibratlardan farki olduk¢a agonistik etkisini oldukga guUclU bir sekilde
selektif olarak gdstermesinden kaynaklanmaktadir. Hepatik yaglanmayi
azalttigi ve fibrozis skorlarini dUsurdugu gosterilmistir.

Omega-3 yag asitleri, silimarin, aspirin, atorvastatin ile ilgili calismalar
celiskilidir. KontrollU bir sekilde diger ajanlarla kombine kullanilabilecedi
belirtilmektedir. Fibratlar, ezetimib, orlistat MASH/MASLD olan hastalarda
kendi endikasyonlari ile kullanilmaya devam edilebilir, ekstra bir faydalari
gozlenmemistir.

MASLD ve diyabetyonetimine yonelikyeni tedaviler Uzerinde arastirmalar
devam etmektedir FGF-21 analodu gibi fibrozis Uzerine etkili ilaglar,
mikrobiyotay hedef alan tedaviler, gen ekspresyonunu hedef alan RNA
temelli tedaviler, Uzerinde calisiimaya devam edilen tedavilerdir. Genetik
ve epigenetik profillerin belirlenmesi, tedavilerin bireysellestiriimesine
olanak saglayabilir.

Sonug

Yagli  karaciger hastaligi ve diyabet gUnUmuzde hizla artan
prevalanslariyla kuresel birer halk sagligi sorunu haline gelmistir MASLD,
diyabet hastalarinda sadece karaciger saghgini dedil, ayni zamanda
kardiyovaskuler risk ve mortalite oranlarini da artirarak hastalik yokonuo
katlamaktadir. Erken teshis ve dodru yonetim stratejilerihem MASLD hem
de diyabetin ilerlemesini yavaslatabilir ve komplikasyon riskini azaltabilir.

MASLD ve/veya eslik eden diyabetin yonetimi, endokrinologlar,
hepatologlar, diyetisyenler ve egzersiz fizyologlarinin is birligini gerektirir.
Erken teshis ve multidisipliner tedavi yaklasimi, komplikasyonlarin
onlenmesinde kritik dneme sahiptir.
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MASLD ve diyabetin entegre bir sekilde ele alinmasi, sadece bireylerin
yasam kalitesini  artirmakla  kalmayacak, ayni zamanda saglik
sistemlerine olan ekonomik yUkU de azaltacaktin Bu nedenle hem
klinik uygulamalarda hem de halk saghdi politikalarinda bu iki hastalik
grubuna yonelik farkindalik artirilmalidir.

7.41. Diyabet ve Ayak

Giris ve Tanim

Ayak Ulserleri ve amputasyonlar diyabet ile iliskili sk gorUlen
komplikasyonlardir. Diyabetik ayak Ulseri etiyolojisinde basta noropati
olmak Uzere periferik arter hastahid (PAH), ayak deformiteleri ve
enfeksiyonlar rol oynamaktadir. Tani ve tedavideki gecikmeler ise
hastalarda artmis amputasyon, morbidite ve mortalite oranlariyla
ekonomik olarak ciddi yUk getirmektedir. Diyabetik ayak Ulserlerinin
yonetimi; kan sekeri regUlasyonu, lokal yara bakimi, mekanik yUko
azaltma, enfeksiyon tedavisi ve revaskularizasyon gibi kompleks bir
surecten olusmaktadir.

7.42. Patogenez

Diyabet, ozellikle alt ekstremitede motor, duyusal ve otonom néropatiye
badh ayak deformiteleri, biyomekanik anormallikler, koruyucu duyunun
kaybi ile terlemenin azalmasi, kuru deri ve kallus olusumuna neden
olmaktadir. Kallus olusunca, tekrarlayici ve kUgUk travmalar ve periferik
arter hastaliginin da katkisi cilt alti kanamalara yol acgar. Sonucta
diyabetik ayak olarak tanimlanan ayak Ulseri lezyonlari ortaya cikar. Sekil
74'te diyabetik ayak patogenezi gosterilmistir.
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Diyabetik Ayak Patogenezi

Noropati Anjiyopati
Duysal . : Otonom Mikro - Makro -
- ) Motor noéropati . ) , ) " )
noropati noropati anjiyopati njiyopati
Duyu-sicak Kan akimi
2 S Eklem hareket . ik-
soguk hissi Kisithhg1 regUlasyon || Kebm|F|< eklem Arteriel plaklar
azalmasi degisimi es enrrje stenoz
bozuklugu
Agri hissi Postural Terleme ¥ v
azalmasi bozukluk azalmasi
Sinir doku Ayak-kas doku
beslenme beslenme
bozuklugu bozuklugu
A \ A ¢ ¢
Travmaya Kuru cilt A}’C”f ‘ MikrovaskuUler iskemik avak
yatkinlik fissUr deformitesi kompartmanda Y
kallus fonksiyonel
l l l bozukluklar l
| Travma |
l | > Gangren

- Ayak Ulseril *
Enfeksiyon Kronik yara —>| Osteomyelit |—>| Amputasyon |

Sekil 74. Diyabetik ayak patogenezi

7.43. Epidemiyoloji

Diyabetik hastalarda diyabetik ayak Ulser prevalansi %4, yillik insidansi
%2.2-6 oranindadir. Hastalarda yasam boyu diyabetik ayak Ulseri
gelisme riski yaklasik %34e kadar ¢ikabilmektedir ve bunlarin %5-24'0
amputasyon gerektirmektedir. Diyabetik ayak Ulserli bir hastanin bes yil
icindeki morbidite riski 2.5 kat daha fazladir ve bu hastalarin yarisindan
fazlasi enfektedir.

TUm nontravmatik alt ekstremite amputasyonlarinin %40-60" diyabete
baglidir. Diyabetik ayak enfeksiyonu yaklasik %20 oraninda degisik
seviyelerde amputasyona yol ac¢maktadir Periferik arter hastaligi;
iyilesmeyen Ulseri, enfeksiyonu ve ampuUtasyonu artiran bagimsiz bir risk
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faktorudur. DUnyada her 20 saniyede diyabete bagdli bir amputasyon
gerceklesmektedir. Diyabetik amputasyonlarda 5 yillik mortalite %70'%e
ulasirken, hasta renal replasman tedavisi aliyorsa bu oran 2 yilda %75
olabilmektedir.

7.44. Klinik Degerlendirme

Diyabetik ayak Ulserlerinin  %85'inin  uygun koruyucu ydntemlerle
onlenebilecedi tahmin edilmektedir Bu nedenle diyabetli hastada
anamnez ve fizik muayene sirasinda ayaklar detayli olarak muayene
edilmelidir. Ulser ve amputasyon acisindan riskli ayak iyi taninmali ve
degerlendirilmelidir. Riskli ayaklari taramak icin “Diyabetik Ayak Risk
Tarama Formunun” kullanilmasi énerilmektedir (Sekil 5).

7.45. Risk Faktérleri

Diyabetik Ayak Risk Faktorleri

e Daha dnce ayak Ulseri veya amputasyon dykusu

e Periferik néropati/LOPS (koruyucu duyunun kaybi)
e Periferik vaskuler hastalik

» Ayak deformitelerinin gelismesi (Charcot eklemi, penge ayak, cekig
parmaklar vb)

e Pre-Ulseratif nasir ve kalluslar

e Koth metabolik kontrol (kotU glisemik kontrol, yUksek kan basinci, yUksek
LDL kolesterol, ileri yas)

e Sigara igimi

e KotU ayak bakimi (uygunsuz ayakkabi ve corap, tirnak kesimi hatalari,
hijyen eksikligi)

e Retinopati/Goérme bozuklugu

e Diyabetik bobrek hastalidi (6zellikle diyaliz tedavisi alanlar ve post-
transplant hastalar)
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7.46. Diyabetik Ayak Risk Tarama Formu

Adi Soyad:: Tarih:
Sag Ayak Sol Ayak
(Evet/Hayir) (Evet/Hayir)

Ayakta yara hikayesi var mi?

Ayakta yara var mi?

Pence parmak var mi?

Sislik veya ayakta bozuk gérinim var mi?

Cilt Uzerinde 1s1 artigi var mi?

Dorsifleksiyon kisith mi?

Tirnaklarda uzama, incelme veya sekil
bozuklugu var mi?

Kallus var mi?

Ayak ve bilekte kas gi¢siizligu var mi?

Ayak nabizlarindan birisi alinmiyor mu?

Hasta ayaklarinin altini gérebiliyor mu?

Ayakkabi uygun mu?

Ayak duyularinda azalma var mi?
Sekil 75. Diyabetik Ayak Risk Tarama Formu

Diyabetik Ayak Risk Tarama Formu

DUsUk risk: Risk faktéry, duyu kaybi ve nabiz kaybi yok

Orta risk: Bir risk faktéri var (duyu kaybi, nabiz yoklugu, kallus, deformite gibi)

Yuksek risk: Eski amputasyonlu veya Ulserasyonlu ya da iki veya daha fazla
risk faktorli (duyu kaybi, nabiz kaybi, periferik arter hastalig, kalluslu ayak
deformitesi, pre-ulseratif lezyon, son dénem bébrek yetersizligi gibi)

Aktif diyabetik ayak: Aktif Ulserli ayak
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7.47. Diyabet Hastasinda Ayak Degerlendirmesi

Cilt ve eklerinin degerlendirilmesi
e Cilt trofisi ve lezyonlarinin (kallus ve digerleri) tanimlanmasi,

* Tirnak patolojilerinin tanimlanmasi

Ayak vaskdiiler yapilarinin degerlendirilmesi
* Ayak venlerinin ve lenfatik sisteminin dederlendirilmesi

e Ayakarterlerinindegerlendiriimesi[Claudicatiointermittan sorgulamasi,
palpasyonla nabiz muayenesi, periferik arter hastaligr dusUnUlUyorsa
Kol-Bacak (Ankle-Brakiyal) indeks olcUm]

Ayaklarin nérolojik degerlendirmesi

e Semptomlar ve duyu muayeneleri [10-g monofilament ile duyu
muayenesi, vibrasyon (128 hz), pinpirick testi, achille ve patella
refleksi, gerekirse biotesiometri ya da elektromiyografi (EMG),
elektromyondérografi (EMNG)].

Ayak kas, kemik ve eklem yapilarinin degerlendirilmesi
e Ayak kas yapisi, tonusu, fonksiyonlarinin dederlendirilmesi.

e Kemik ve eklem yapisi, fonksiyonlari, deformiteleri (Charcoat eklemi,
ceki¢c parmak, halluks valgus)

e Corap ve ayakkabi uygunlugunun dederlendirilmesi.
e ihtiyac duyuldugunda yUrime analizi ve ayakta basing noktalarina

yonelik tabanlik ve ayakkabi uygulamasi.

7.48. Diyabetik Ayak Simiflamasi

Diyabetik ayak degerlendirmesinde farkli siniflamalar bulunmaktadir
(Wagner, PEDIS, SINBAD gibi). Ancak klinik pratikte en sik Wagner
siniflamasi kullanilmaktadir.

Wagner Siniflamasi
Grade O: YUksek riskli ayak

Grade 1: Ayakta Ulser

Grade 2: Subkutan dokuya invaze Ulser (ligamente, kasa, kemige
penetrasyon ve apse formasyonu yok)

Grade 3: SelUlit ve apse formasyonuyla birlikte derin Ulser (siklikla
osteomyelit mevcut)

196 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



DiYABETIN KRONIK KOMPLIKASYONLARI

7.49. Diyabetik Ayak Onleme ve Tedavi Yonetimi

Diyabetik ayadin genel yonetim ilkeleri; egditim, onleyici faaliyetler, klinik
agirhgina goére tedavileri kapsamaktadir. Ulser varsa yara debridmany,
enfeksiyonun kontrolU, lokal basinin kaldiriimasi, hiperglisemi ve periferik arter
hastaliginin tedavisi, sigaranin birakilmasi ve beslenmenin dUzenlenmesi gibi
yasam tarzi degisiklikleriile eslik eden hastaliklarin tedavisini kapsamaktadir.

Ulser tekrarini engellemek icin diyabet iyi kontrol edilmeli, tedavi
gereken durumlarda gecikmeden uygulanmalidir Ciddi ndropati,
ayaklardadeformitelerolmasi,Ulserkallusgelismis,periferikdolasimin = iyi
olmamasi veya amputasyon hikayesi olmasi gibi yUksek riskli hastalarda
ozel terapdtik ayakkabilar onerilmelidir.

7.50. Onleyici Faaliyetler

Diyabetik Ayak Yarasinin Onlenmesi

Diyabetli hastalarda ayak yaralarinin 6nlenmesi hem hasta hem de
saglik kaynaklari Uzerindeki yokun azaltiimasina yardimcr olmak igin
onemlidir. Hastalar diyabetik ayak konusunda egitimli bir ekip tarafindan
izlenmelidir. Multidisipliner ekip yaklasimi ile degerlendirilen diyabetik
ayakli hastalarda amputasyon oraninin %85'lere  kadar azaldidi
gosterilmistir. Netten ve ark, ilk veya tekrarlayan ayak yaralarini dnleme
muUdahalelerini sekiz baslik altinda toplanmistir. Bunlar:

Bireysel ayak bakimi: Kendi kendine ayak muayenesi, ayakkabi kontroly,
ayaklarin yikanmasi, parmak aralarinin dikkatli bir sekilde kurulanmasi,
uygun tirnak kesimi, nemlendirici kullanimi, nasirlari gidermek igin
kimyasal maddelerden veya algilardan kaginilmasi, ¢iplak ayakla/sadece
corapla/delikli ayakkabilarla yortmemek, dar corap giymemek ve asiri
soguga veya sicaga maruz kalmaktan kaginmak gibi.

Yapilandirilmig egitim: Kendi kendine ayak bakimihakkindayapilandiriimis
herhangi bir egitim yontemi; bire bir egitim, motivasyonel gérisme, grup
oturumlari, video egitimi, kitapciklar, bilgisayar yazilimi, sinavlar veya
animasyonlu gizim veya agiklayicr goruntuler yoluyla resimli egitim gibi
yontemler secilebilir.

Kendikendine ayakyénetimi:Evizlemesistemleri,yasamtarzimudahaleleri,

tele-tip, teknolojik uygulamalar ve akran destek programlarindan olusan
ancak bunlarla sinirli olmayan mudahaleleri igerir.
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Ayaktaki risk faktérlerinin veya llser éncesi belirtilerin tedavisi: Kallusun
ctkarilmasi  ve hemorajik kallusun tedavi edilmesi, gerektiginde
kabarciklarin korunmasi veya bosaltiimasi ve dermise uzanmayan kuru
cilt catlaklarinin ve fissurlerin tedauvisi.

Ortez miidahaleleri: Ayak bolgesindeki basinci bosaltmak/azaltmak
amaclyla tasarlanmis terapodtik ayakkabilar, tabanliklar ve ortezler
ve yUrUmeyi destekleyici yardimci araclar (koltuk dednedi veya sopa),
metatarsal cubuk veya keceli kdpUk.

Cerrahi miidahaleler: Asil tendonu uzatma, tendon fleksor tenotomi,
tek veya pan-metatarsal bas rezeksiyonu, metatarsofalangeal eklem
artroplastisi veya sinir dekompresyonu gibi.

Ayakla ilgili egzersizler: Ayadin kuvvetini ve hareketlilik fonksiyonunu
desteklemek amaciyla o6zellikle alt ekstremitenin herhangi bir bolIUMUNU
hedef alan fiziksel egzersiz.

Multidisipliner yaklasim: Bir veya birden fazla profesyonel tarafindan
verilen bakim ve tedavi yaklasimlaridir. Bu &nerilere ek olarak, diyabet
ayak komplikasyonlarinin onlenmesinde ve yonetiminde iyi bir glisemik
kontrol (Alc <%7) gerekmektedir.

Ayak Bakimi Egitimi

e Ayak ve parmak aralarinin gunluk kontroly,

e GUNIUk olarak ayaklarin ilik su ile yikanmasi, parmak aralari dahil
kurulanmasi,

e Ayak altve Ustlerinin nemlendirilmesi(parmak aralariharic) Nemlendirici
krem sUrUlmesi,

e Ciplak ayakla basiimamasi,

e Uygun ayakkabi secilmesi ve ayakkabi ilk defa giyildikten kisa bir sUre
sonra, ayaklarin kizariklik yonunden kontrol edilmesi,

e Ayakkabi iclerinin gunlUk incelenmesi, mUmkunse iki gunden fazla ayni
ayakkabi giyilmemesi,

e Uygun corap (dikissiz, bUyUk veya siki olmayan) secilmesi ve her gin
temiz olanla degistirilmesi,

e Ayaklari sicak suya batirmamalk, sicak tugla veya isiticiya tutmamak,
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e Tirnaklarin duz kesilmesi, sorunlu tirnaklarin surekli kontroly,

e Kesi, siyrik, yara, nasir, kallus veya mantarenfeksiyonu varliginda uzmana
basvurulmasi,

e Her gun ayaklarin isisinin elle kontroly, i1si artisi varsa saglik kurulusuna
basvurulmasi,

e [sitmak amaciyla sicak biryUzeye dayanmamali, sicak su torbalari, isitici
pedler veya diger isi kaynaklari uygulanmamalidir.

7.51. Yara Bakimi

«» Yaranin deneyimli birsaglk calisani tarafindan diuzenli olarakizlenmesi,
% Kan sekeri kontrolUnun saglanmasi,

+» Enfeksiyon kontroly,

% Risk faktorlerinin kontrol altina alinmasi,

% Yara ve cevresindeki nasirdokusu (cerrahi, enzimatik, biyolojik ajanlarla)
debride edilmesi,

% Basincin ortadan kaldirilmasi (yatak istirahati, total kontakt algl,
tekerlekli sandalye, baston, ézel yarim ayakkabi vb),

< Odemin dnlenmesi icin elevasyon,
% Islak pansuman (serum fizyolojikle),

«» Ayaklar yikanabilir ancak suda uzun sure bekletmeden kacinilmahdir.
Bu durum asiri nemlenmeye yol acabilir.

+ Cerrahi sonrasi yaralarda negatif basingh yara tedavisi dUsuntlmelidir.

+ Uygun tedaviye karsin 4-6 hafta boyunca iyilesmeyen ve enfekte
olmayan, noéro-iskemik yaralarda (ciddi iskemi yoksa) sukroz okta-
sUlfat emdirilmis yara ortUsU, cok katli otolog lokosit, trombosit ve
fibrin yamasi, plasental membran allogrefti ve topikal oksijen tedavisi
yardimci tedavi olarak kullanilabilir.

« Uygun tedaviye karsin 4-6 hafta boyunca iyilesmeyen ve enfekte
olmayan, iskemik yaralarda yardimci tedavi olarak sistemik hiperbarik
oksijen tedavisi kullanilabilir.

+» Gerekirse mikro-makro cerrahi girisimi.
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7.52. Diyabetik Ayak Enfeksiyon Tedavisi

Diyabetik ayak enfeksiyonlarinin (DAE) tedavisi, enfeksiyonun dodru
teshis edilmesi, uygun kuUltur orneklerinin alinmasi, antimikrobiyal
tedavinin dikkatli bir sekilde secilmesi, cerrahi mudahalelerin ne zaman
gerekli oldugunun hizli bir sekilde belirlenmesi ve gerekli ek yara ve genel
hasta bakiminin saglanmasini iceren dikkatli biryaklasim gerektirir.

Tani ve Siniflandirma
e Klinik Degerlendirme: DAE tanisi, lokal veya sistemik enflamasyon belirti
ve semptomlarinin varhdina dayanarak klinik olarak konulur.

e Siddet Degerlendirmesi: DAE'nin  siddeti, Uluslararasi Diyabetik
Ayak Calisma Grubu (IWGDF)/Amerikan Enfeksiyon Hastaliklar
Dernedi (IDSA) siniflandirma semasi kullanilarak dederlendirilir Bu
siniflandirma, enfeksiyonun ciddiyetini belirlemede ve tedaviyaklasimini
yonlendirmede onemlidir.

v'Hafif Enfeksiyon: Yara etrafinda 0,5-2 cm arasinda kizariklk, lokal
sislik, agri,1siartisiveyailtinapliakintigibilokal belirtilerle karakterizedir.

v'Orta Enfeksiyon: Yara etrafinda 2 cen'den fazla kizarikhk ve/veya cilt
alti dokulara (tendon, kas, eklem veya kemik gibi) yayilan enfeksiyon
varligr ile tanimlanir  Kemik enfeksiyonu (osteomiyelit) varsa,
siniflandirmaya “(O)" eklenir.

v'Siddetli Enfeksiyon: Ates, kalp atis hizinin artmasi, solunum hizinin
artmasi veya beyaz kan hUcrelerinin sayisinda artis/azalis gibi sistemik
enflamatuar yanit sendromu (SIRS) belirtileriyle birlikte gérulen ayak
enfeksiyonlaridir.

e Laboratuvar Testleri: Klinik muayenenin tanisal olarak belirsiz veya
yorumlanamaz oldugu durumlarda, C-reaktif protein (CRP), eritrosit
sedimantasyon hizi (ESR) veya prokalsitonin (PCT) gibi enflamatuar
serum belirtecleri degerlendirilebilir.

Mikrobiyolojik inceleme

e KUItUr Ornegi: Supheli bir yumusak doku DAE'sinde, neden olan
mikroorganizmalari belirlemek icin yara icinden aseptik olarak doku
ornegi alinmasi onerilir. Doku érnedi, kuretaj veya biyopsi ile alinabilir.

e Mikrobiyoloji Teknikleri: Yumusak doku veya kemik drneklerinden elde
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edilen patojenlerin birinci basamak tanimlamasi i¢in konvansiyonel
mikrobiyoloji teknikleri kullaniimalidir. Molekuler mikrobiyoloji teknikleri,
cogu DAEdeki floranin daha cesitli ve bol oldugunu gosterse de
konvansiyonel kUlturyontemleri ilk taniicin daha uygundur.,

Antibiyotik Tedavisi

* Antibiyotik Se¢cimi:DAE tedavisinde antibiyotiksecimi,olasiveyakanitlanmis
patojen/patojenlerve bunlarin antibiyotik duyarliliklari, enfeksiyonun klinik
siddeti, ajanin diyabetik ayak enfeksiyonlariicin etkinlidi, yan etki riski, ilag
etkilesimleri, ajanin bulunabilirligi ve maliyeti gibi faktorlere dayanmaldir.

e Tedavi Siiresi: Yumusak doku enfeksiyonlarinda antibiyotik tedavisi
suresi genellikle 1-2 haftadir. Enfeksiyonun yaygin olmasi, iyilesmenin
beklenenden yavas olmasi veya siddetli periferik arter hastalidi (PAD)
olmasi durumunda tedavi 3-4 haftaya kadar uzatilabilir.

* Hafif Enfeksiyonlar: Hafif DAE'li kisilerde, yakin zamanda antibiyotik
tedavisi gormemis kisilerde sadece aerobik gram-pozitif patojenler
(beta-hemolitik streptokoklar ve metisiline direncli suslar dahil
Staphylococcus aureus) hedeflenmelidir.

* Orta ve Siddetli Enfeksiyonlar: Ampirik antibiyotik tedavisi baslanmalidir.
Ancak kuUltur sonuclarina gore antibiyotik tedavisi degistirilebilir.

e Osteomiyelit Tedavisi: Diyabetik ayak osteomiyelitinde, tedavi suresi
daha uzun olabilir. Kemik rezeksiyonu olmadan osteomiyelit icin 6 hafta,
kUcUk ampUtasyon sonrasi ve pozitif kemik kenari kUltUronde ise 3 hafta
antibiyotik tedavisi dnerilmektedir.

Cerrahi Tedavi

¢ Acil Konsiiltasyon: Siddetli enfeksiyon veya yaygin kangren, nekrotizan
enfeksiyon, derin apse, kompartman sendromu veya siddetli alt
ekstremite iskemisi ile komplike olmus orta dereceli DAE durumlarinda
acil cerrahi konsultasyon alinmalidir,

e Erken Cerrahi: Orta ve siddetli DAE'lerde enfekte ve nekrotik dokuyu
cikarmak icin antibiyotiklerle birlikte erken (24-48 saat icinde) cerrahi
dUsunulmelidir.

* Kemik Rezeksiyonu: Diyabetik ayak osteomiyelitinde sistemik
antibiyotiklerle birlikte enfekte kemigin cerrahi olarak rezeksiyonu
dUsunUlmelidir.
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Ek Tedaviler

e Topikal Antibiyotikler: Diyabetli hastalarda ayak yumusak doku veya
kemik enfeksiyonlarinin tedavisinde topikal antibiyotiklerin sistemik
antibiyotiklerle birlikte kullanilmasi dnerilmez.

* Diger Tedaviler: GranUlosit koloni uyarici faktor (G-CSF) tedavisi, topikal
antiseptikler, gumuUs preparatlar, bal, bakteriyofaj tedavisi veya
negatif basingl yara tedavisi gibi tedavilerin DAE tedavisinde kullanimi
onerilmez. Hiperbarik oksijen (HBO) tedavisi veya topikal oksijen tedavisi
de DAE tedavisinde tek basina endikasyon olarak kullaniimamalidir.

Tedavi Sonrasi Takip

® Remisyon Tanimi: Diyabetik ayak osteomiyelitinde remisyon tanisi
icin antibiyotik tedavisinin bitiminden sonra en az 6 aylik takip sUresi
onerilmektedir.

Onemli Hususlar

* Hastane Yatisi: Siddetliayak enfeksiyonu olanveya anahtarmorbiditelerle
iliskili orta dereceli enfeksiyonu olan diyabetli hastalar hastaneye
yatiriimalidir,

o Multidisipliner Yaklasim: DAE'lerin yonetimi, enfeksiyon hastaliklari
uzmanlari, cerrahlar, vasktler uzmanlar ve diger uzmanlardan olusan
multidisipliner bir ekip tarafindan yapilmalidir.

Diyabetik ayak enfeksiyonlarinin yonetiminde genel bir bakis olmakla
birlikte tedavi kararlari, her hastanin bireysel durumuna ve klinik
ozelliklerine gore ozellestirilmelidir.

7.53. Diyabetik Ayak Ortopedik Cerrahi Tedavisi

Ortopedik cerrahi, diyabetik ayak tedavisinde multidisipliner bir
yaklasimin vazgecilmez bir unsuru olarak on plana ¢cikmaktadir. Cerrahi
yontemler, deformite duzeltimi, enfekte dokularin cerrahi debridmani
ve Charcot ayak deformitelerinin rekonstrUksiyonunu iceren genis bir
yelpazede uygulanmaktadir. Modern cerrahi tekniklerin gelisimi ve
multidisipliner ekip ¢calismasi ile diyabetik ayak Ulserleri ve Charcot ayadi
olan hastalarda klinik sonuclar belirgin sekilde iyilesmistir.

Ayak Deformitelerinin Cerrahi Olarak Dizeltilmesi
Diyabetik ayak deformiteleri olan hastalarda koruyucu tedaviler ve
uygun basing azaltici ayakkabilar kullaniimalidin. Ancak bu girisimlere
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ragmen iyilesmeyen veya sik tekrarlayan Ulserlerde cerrahi mudahale
dUsUnUlmelidir. Cerrahi ile deformiteler duzeltilerek basing noktalari
azaltilabilir ve iyilesme sUreci hizlandirilabilin Ozellikle pre-Ulseratif
lezyon varliginda veya ciddi deformitelerin varliginda dizeltici cerrahiler
on planda dederlendiriimelidir. Koruyucu yontemlere ragmen yeterli
yanit alinamayan ceki¢c parmak gibi ayak deformitelerinde perkUtan
fleksdr tenotomi, rezeksiyon artroplasti, asil tendonu uzatma, tek veya
pan-metatarsal bas rezeksiyonu, metatarsofalangeal eklem artroplastisi
gibi cerrahi yontemler basincin azalmasinda etkili olabilirler.

Diyabetik Ayak Enfeksiyonlarinda Cerrahi Tedavi

Diyabetik ayak enfeksiyonlari, zamaninda ve dodru tedavi edilmedigi
takdirde ciddi sonuclar dogurabilirler. Zamaninda mudahale edilmeyen
enfeksiyonlar uzuv kayiplarina yol acabilir. Diyabetik ayak enfeksiyonlari
ile mUcadele ederken antibiyotik tedavisi en dnemli basamaklardan
birisidir ancak bazi durumlarda erken donemde dahi cerrahi ihtiyaci
olabilmektedir. Bazi durumlarda diyabetik ayak enfeksiyonlarinda
erken cerrahi mudahale gerekebilir. Ciddi enfeksiyonlar, orta dereceli
diyabet kaynakli ayak enfeksiyonlarinda yaygin kangren, nekrotizan
enfeksiyon, derin (fasyanin altinda) apse, kompartman sendromu veya
ciddi alt ekstremite iskemisi bulgulari mevcutsa acil cerrahi konsultasyon
istenmelidir. Orta ve ciddi diyabet ile iliskili ayak enfeksiyonlarinda enfekte
ve nekrotik dokuyu kaldirmak icin erken dénemde (ilk 1-2 gUn igerisinde)
antibiyotik tedavisiyle birlikte cerrahi yapilmasi onerilmektedir.

Osteomyelitin tedavisinde enfekte kemigdin cerrahi olarak cikarilmasi
standart tedavi olarak bilinmektedir ancak son yillarda yapilan bazi
calismalarda dzellikle n ayak bolgesindekiosteomiyelitlerde, enfeksiyonu
kontrol etmek icin acil insizyon veya drenaja gerek yoksa, periferik
arter hastaligl yoksa ve acgikta kemik bulunmuyorsa, cerrahi olmadan
verilen antibiyotik tedavisinin de cerrahi gibi remisyona yol acabilecedi
gosterilmistir.

Charcot Artropatisinde Cerrahi Tedavi

Charcot ayadinda cerrahi tedavi, deformitelerin duUzeltilmesi, eklem
stabilitesinin saglanmasi ve yara iyilesmesini desteklemek icin kritik
bir oneme sahiptir. Cerrahi mudahaleler, hastaligin aktif veya inaktif
asamasina gore planlanir ve hastanin genel sadlk durumu, enfeksiyon
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varhgy, yara iyilesme potansiyeli gibi faktdrler dikkate alinir. Bu girisimlerin
temel amaci, hastalarin mobilitesini korumak, komplikasyonlari dnlemek
ve uzun vadeli sonuclari iyilestirmektir.

Charcot ayaginda cerrahi tedavi, hastaligin aktif ve inaktif asamalarina
gore planlanir. Aktif hastalik asamasinda enflamasyon, 6dem ve hiperemi
belirgindir. Bu donemde cerrahi mUdahale genellikle tartismali olmakla
birlikte, ciddi deformiteler, instabilite, enfeksiyon veya yara varligi gibi
durumlardacerrahiplanlanabilir Ozellikle belirgin eklem dislokasyonu,yara
ile iliskili enfeksiyon, ciddi kemik instabilitesi veya ortezle dUzeltilemeyen
deformitelerde cerrahi mudahale gereklidir. Aktif hastalikta cerrahi
genellikle enfeksiyon kontrolU ve deformitenin gecici stabilizasyonu ile
baslar. ilk asamada enfeksiyon ve deformite kontrol altina alindiktan
sonra rekonstrUktif cerrahi planlanir. inaktif hastalik asamasinda ise
enflamasyon gerilemis ve kemik deformiteleri stabil hale gelmistir. Bu
donemde cerrahimuUdahale, daha kontrollU birsekilde uzun vadeli stabilite
saglamak amaciyla gergeklestirilin Agir kemik deformiteleri, tekrarlayan
veya iyilesmeyen yaralar ve ileri duzey kemik stabilitesizligi gibi durumlar
cerrahi igcin temel gerekgelerdir Bu asamada ekzostektomi, osteotomi,
artrodez ve hem dahili hem de harici fiksasyon teknikleri kullanilabilir.
Ekzostektomi, ayak tabanindaki cikintili kemiklerin cikarilmasiyla yara
olusumunu onlemeyi hedeflerken, osteotomi deformitenin duzeltilmesi ve
enfekte kemiklerin gikarilmasiicin uygulanir. Artrodez, ciddi deformitelerde
eklem stabilitesini saglamak ve agriyr azaltmak icin  eklemlerin
kaynastinimasidir. Ozellikle adir deformitelerde genisletilmis artrodez
ve sUperkonstrukt teknikleri ile stabilizasyon saglanir. Cerrahi genellikle
iki asamali olarak planlanir. ik asamada enfekte dokularin cikariimasi,
enfeksiyon kontrolU ve gecici stabilizasyon saglanirken, ikinci asamada
deformite duUzeltmesi ve kalici stabilizasyon hedeflenir. Hem aktif hem
de inaktif hastalikta cerrahinin temel amaci, deformiteyi dUzeltmek,
stabilite sagdlamak, mobiliteyi artirmak ve komplikasyonlari dnlemektir.
Bu sUreg, multidisipliner bir ekip tarafindan dikkatlice planlanmali ve
bireysellestirilmis bir tedavi yaklasimi benimsenmelidir.

7.54. Diyabetik Ayak ve Girisimsel Tedaviler
Diyabetik ayak Ulseri olan hastalarin %50'inde periferik arter hastalgi
(PAH) mevcuttur. PAH; yara iyilesmesinde gecikme, kangren ve
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amputasyon riskinde belirgin artisa neden olur. Bu nedenle diyabetik
ayak enfeksiyonu Ulseri olan tum hastalarda en kisa surede ayak
perfUzyonunun dederlendirilmesi ve saglanmasi onemlidir.

e Diyabetik ayak Ulseri veya kangreni olan PAH sUphesi yUksek hastalarda
endovaskUlerveya cerrahirevaskUlarizasyonile perfUzyonunsaglanmas;,
yara iyilesmesini hizlandirir ve amputasyon riskini azaltir.

* Ayak bilegi basinci <50 mmHg veya ankle-brakiyal indeks (ABI) <0,4
olan hastalarda acil olarak damar goéruntulemesi ve revaskUlarizasyon
dUsunUlmelidir. Bu goruntileme mutlaka diz alti ve ayak arterlerini
kapsayacak sekilde olmalidir Yine ayak parmak basinci <30 mmHg
veya TcpO2 <25 mmHg olan hastalarda revaskuUlarizasyon agisindan acil
olarak degerlendirilmelidir. Bununla birlikte, s6zU edilen basing dederleri
dahayuUksekolan hastalarda da ederasiridoku kaybive enfeksiyon varsa
revaskuilarizasyon dUsunuUlebili, hemen damaruzmanina danisiimahdir.

* PAH ve enfekte diyabetik ayadi veya kangreni olan diyabetik hastada
drenajveya revaskUlarizasyon zamanlamasina kararvermek icin hemen
damar uzmanina danisiimalidir.

* Diyabetik ayak Ulseri olan hastada enfeksiyon, glukoz kontrolU, yara
bakimi, basincin ortadan kaldirilmasina ragmen, 4-6 hafta icinde
herhangi bir iyilesme belirtisi izlenmezse, vaskuler tani testlerinin
sonuglarina bakilmaksizin anjiografi ve revaskuilarizasyon igcin damar
uzmanina danisilmahdir.

e Bir major ampUtasyon karari verilmisse (bilek seviyesinin Ustinde)
revaskUlarizasyon icin damar uzmanina danisilmalidir.

* Revaskularizasyonda amag tercihen yaranin oldugu bolgeyi besleyen
en az bir ayak arterinde akimin saglanmasidir.

® RevaskUlarizasyon karari, hangi tUr islemin tercih edilecedi; kisisel

unsurlara (PAH'In  morfolojisi, otojen ven bulunup bulunmamasi,
hastanin komorbiditeleri), risk/yarar orani, maliyet analizi ve islemi
yapacak merkezin deneyimine gore verilmelidir.

e RevaskUlarizasyon girisiminden sonra islemin basarili olup olmadig,
objektif perfUzyonun dederlendirilmesi ile kontrol edilmelidir.

e PerfUzyonu artirmak icin kullanilan farmakolojik tedavilerin yararl
oldugu kanitlanmamistir.
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e Diyabetli hastalarda PAH ile iligkili kardiyovaskuler risk cok yUksek
oldugundan, bu riski azaltici dnlem ve tedaviler 6nerilmelidir (sigarayi
birakmak, hipertansiyonu ve dislipidemiyi kontrol altinda tutmak, anti-
trombosit ilaglar, GLP1 agonisti ilaclar ya da aktif enfeksiyon olmayan
olgularda SGLT2 inhibitorilaglar kullanmak gibi).

e Hastada revaskularizasyon amaci ile endovaskuler girisimler, bypass
cerrahisi veya hibrid yontem secilebilir.

EndovaskUler girisimler; daha az invaziv bir yontemdir, islem genellikle
daha kisa surer ve hastanede kalis suresi genellikle daha kisadir, lokal
anestezi altinda yapilabildidiicin anestezi riski daha dUsuktur. Agik bypass
cerrahisinin uzun donem sonuglari endovaskuiler girisime oranla daha iyi
olsa da bypassin yapillamayacadi zayif ve kalitesiz run-off, uygun bir safen
ven konduitinin olmayisi, kotu klinik durum, eslik eden ciddi komorbiditeler
veya daha once basarisiz olmus acik cerrahi bypass gibi durumlarda,
vaskUler tutulum infrapopliteal damarlarda ise endovaskUler girisim
tercih edilebilir. Hayati tehdit eden osteomiyelit veya islak kangreni olan
diyabetik hastalarda endovaskUler girisim yapilmamalidir.

Bypass cerrahisi; daha cok uzun ve agirkalsifiye damartutulumu veyasam
beklentisi yUksek hasta grubunda vendz konduitlerle ve endovaskuler
girisimin basarisiz oldugu durumlarla sinirhdir. Bypass cerrahisi sonrasi
damarin aglk kalma ihtimali endovaskUler girisime gdre daha fazla
olmasina ragmen, Ulseriyilesme oranlari, amputasyon oranlari ve ayagdin
korunma ihtimali her iki girisim toru icin benzerdir.

7.55. Ozet ve Oneriler

Ayak problemleri diyabetik hastalarda major mortalite ve morbidite
nedenleridir. Diyabetikayak Ulserlerinintedavisimultidisiplinerdir. Glisemik
kontrol, enfeksiyonun kontrolU, ayaktaki basinin azaltiimasi, ayadin
damar yapisinin degerlendirilmesi ve lokal yara iyilesmesi saglanmalidir.
Enfeksiyon belirtisi gdstermeyen ndropatik ayak Ulserlerinde antibiyotik
tedavisi gerekmeyebilir.

1. Diyabetik hastalarin her vizitte ayaklarinin inspeksiyonu yapilmalidir.

2. Eski Ulser, ampUtasyon, Charcot ayadl, anjiyoplasti, damar cerrahisi,
sigara icimi, retinopati, bobrek hastaligl, guncel néropati semptomlari
ve periferik arter hastaligi belirtileri sorulmalidir.
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3. Muayenede cildin inspeksiyonu, ayak deformitesi ve norolojik
dederlendirme (10-g monofilaman testi ile en az bir dokunma, Isi ve
vibrasyon testi) yapilmalidir.

4. Kladikasyo veya nabiz kaybi olan hastalar vaskuler dederlendirme ve
tedavi igin yonlendirilmelidir.

5. Sigara icen ve alt ekstremite komplikasyonu, sekil bozuklugu ve arter
hastaligl saptananlar ileri merkeze yonlendirilmelidir.

6. Diyabetik ayak Ulserli veya yuUksek riskli hastalara multidisipliner
yaklasim gereklidir.

7 Tum diyabetli hastalara koruyucu ayak bakimi editimi verilmelidir.

8. Yuksek riskli diyabetli hastalarda (siddetli néropati, ayak deformiteleri
veya amputasyonlari varsa) terapétik ayak giyimleri (tabanlik, uygun
ayakkabi ve benzeri uygulamalari) énerilir.

9. Diyabetik ayak yaralar flep-greft gibi plastik cerrahi, vaskiler
mudahale ve amputasyon gibi mudahaleler gerektiren hastalar bu
konuda uzman merkezlere sevk edilmelidir.

10.Hiperbarik oksijen tedavisi; iskemi, enfeksiyon, édem gibi doku
hipoksisine yol acan patolojilerde, bu patolojilerin ana tedavisi olan
revaskularizasyon ve antibiyoterapiye ek yardimci tedavi olarak en az
20-30 seans olarak uygulanabilir.

11. Negatif basingli yara kapama sistemleri, yaradan eksudayi
uzaklastirmak ve granUlasyonu saglamak icin kullanilabilir.

12. Enfeksiyon kontrol altinda ise, aktif osteomyeliti olmayan olgularda
Wagner 1 ve 2 duUzeyinde topikal epidermal biyime faktord (EGF)ve
intralezyonel EGFuygulamalaristandarttedavilere ek olarak kullanilabilir.

7.56. Diyabette Agiz ve Dis Saghg:

Diyabette Oral Fizyopatoloji

* Hem periodontitis hem de diyabet kronik ve enflamatuar hastaliklardir.
Her iki hastalik icin risk faktorleri arasinda; ileri yas, erkek cinsiyet, etnik
farkliliklar, dUsuk sosyo-ekonomik dUzey, bozulmus immun/enflamatuar
yanit agisindan genetik yatkinlik, sigara kullanimi, obezite, dUsuk fiziksel
aktivite, sagliksiz beslenme bildirilmektedir.
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e Her iki hastalikta, sistemik enflamatuar sitokinlerin ve akut faz
belirteclerinin artmasi ortak metabolik sUreglerdir. Ayrica kontrolsuz
diyabette ileri glukasyon UrUnlerinin (AGE) artisina badli olarak kronik
enflamasyonun tetiklendigi oksidatif stres doku hasarina neden
olmaktadir.

e Diyabetli bireylerde dis ¢Urugu ve periodontitis gelisimi ile ilgili
fizyopatoloji Sekil Z6da gosterilmistir.

7.57. Sekil 7.6. Diyabette oral fizyopatoloji

( DIYABETTE ORAL FiZYOPATOLOJi )

Takaruk Akis Hizinda Azalma  Tikirik Glukoz Seviyesinde Artma

\

Agiz Kurulugu

\

1. Tamponlayici komponentlerde azalma ve pH’'da diisme
2. Tukaragun antibakteriyel etkisinde azalma
3. Kariyojenik bakterilerde artig
4. Bakteri plag! birikiminde artis

v v

Diyabet Dis Cliriigi lliskisi Diyabet Periodontal Hastalik lliskisi

v v

e Demineralizasyonda artis o Diseti gekilmesine bagli agiga
¢ Remineralizasyonda diisme ¢ikan kole bélgeleri

\ e Duz yuzey gurukleri /
o Kok ylzey curlkleri

Mine Curugu

v

Dentin Curagi

\/

Derin Dentin Curugu / Pulpaya Ulasan Curik

o Akut Apikal Periodontitis <& e Kronik Apikal Periodontitis

o Akut Apikal Abse > e Kronik Apikal Abse
eDentoalveolar Abse =~ <«———3»  e*Fasiyal Bosluk Absesi

* Osteomiyelit 4—'_|
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7.58. Diyabetli Bireylerin Agiz-Dis Sorunlari  Acisindan
Degerlendirilmesi
% AJiz ve dis sagligi sorunlari, diyabet iliskili 6nemli komorbiditelerdendir.

@,
0’0

Diyabette agdiz  kurulugu (kserostomi) ve tUkUrUkte glukoz
konsantrasyonundaki artis adzin fizyolojik temizligini zorlastirir, dental
plak olusumunu artirir. Dental plak, dis ¢urugu ve diseti hastaliginin
olusumuna neden olur. Diyabetli bireylerde gérulen baslica adiz ve dis
sagligi sorunlari Tablo 718'de gosterilmistir.

% Ayrica tedavi edilmeyen dis sorunlari (cUrUk, apse, diseti hastaliklari,

Y/
0'0

eksik disler ve adizdaki diger lezyonlar) sadece glisemik kontrolU
olumsuz etkilemez, dengeli beslenmeyi de zorlastirir.

Diyabetik bireylerde adiz hijyeninin kdtUu olmasi, dis ve diseti
hastaliklar, metabolik kontrolun kotulesmesine neden oldugu gibi;
koétu metabolik kontrol de agiz ve dis hastaliklari sorunlarina zemin
hazirlar. Etiyopatogenezleri cift yonlU biriliski icerir.

Diseti hastalidi (periodontitis) olan diyabetlilerde makroalbUminuri,
son donem bodbrek yetmezligi ve kardiyorenal hastaliklar anlamli
olarak artar.

Saghkh bireylere goére, diyabetlilerde periodontal hastaliklar daha
sik gorulur, daha siddetlidir ve daha yuksek HbAlc duzeyi ile iliskilidir.
Glisemik kontrolUn sadlanmasi periodontal tedaviye yaniti arttirir.

Periodontal hastaliklarin tedavisi glisemik kontrolU ve HbAICYi
iyilestirmektedir.

Tablo 718. Diyabette Gorulen AJiz ve Dis Saghdi Sorunlar

Agiz kurulugu (kserostomi)

Tokirik glukoz seviyesinde artis

Tat alma bozuklugu

Dis ¢iriginde artis

Diseti kanamasi

Atasman ve kemik kaybi

Diseti hiperplazileri

Periodontal hastaliklarda artis
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Tekrarlayan periodontal apseler

Yara iyilesmesinde gecikme

Dil agrisi

Yanan agiz sendromu

Dili etkileyen lezyonlar (median rhomboid glossit, cografik dil, fibroma,
I6koplaki, pseudomembranéz glossit)

Hiperkeratoz, eritroplazi, I6koplaki

Fibromatoz olusumlar, herpetik lezyonlar

Ulserasyonlar

Oral liken planus, oral kandidiyazis

Agiz kokusu ve nefeste aseton kokusu

7.59. Diyabetin Metabolik Kontrol Durumuna Gére Risk Gruplari ve
Tedavi Planlamasi

Diyabetli bireylerde metabolik kontrol durumuna gore risk gruplari ve
tedavi planlamasi Tablo 719'da gosterilmistir.

Tablo 719. Diyabetin Metabolik Kontrol Durumuna Gére Risk Gruplari ve
Tedavi Planlamasi

Disik Risk Grubu Diyabetliler  Tedavi Plani

1. Tibbi konsiltasyon
2. Optimal sartlarda her tirlo dental tedavi

yapilir.

Aclik glukoz degeri <180 mg/dI
HbAlc <%8

Orta Risk Grubu Diyabetliler

1. Tibbi konsultasyon gereklidir.

2. Tum restoratif tedaviler yapilabilir.
3. Basit cerrahi islemler yapilabilir.
4. Komplike cerrahi islemlere tibbi
konsiltasyon gereklidir.

Yuksek Risk Grubu Diyabetliler Tedavi Plani

1. Tibbi konsultasyon gereklidir.

2. TUm restoratif tedaviler glisemik kontrol
saglandiktan sonra yapilmalhdir.

3. Akut enfeksiyonlarda antibiyotik
uygulamasi ve apse drenaiji sonrasi tekrar tibbi
konsiltasyon sonucuna gére islem yapilmalidir.

Aclhk glukoz degeri 180-240
mg/dl HbAlc <%8-10

Aclik glukoz degeri >240 mg/
dl HbAlc <%10 Ketoasidoz ve
hipoglisemiye dikkat edilmeli
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7.60. A§iz-Dis Saghg: Konusunda Oneriler

e Diyabette agiz-dis sagliginin énemi konusunda hasta ve yakinlari
bilgilendirilmelidir. Hasta yilda en az bir, tercihen iki kez rutin kontrolleri
icin dis hekimine yonlendirilmelidir.

e Agzin mekanik temizligi, dis ve dilin fircalanmasi, dislerin ara
yUzeylerinin dis ipi kullanilarak temizlenmesi ile yapilir GUn igerisinde
ana o6gunlerden sonra ve gece yatmadan dnce dis hekiminin dnerdidi
sekilde uygulanmalidir. Bu islem dis ¢urUgu ve diseti hastaliklarinin ana
nedeni olan dental pladi vzaklastirir.

* Ara dgunlerden sonra, agdzi su ile calkalomak, gin boyu sik sik su
yudumlamak, agiz kurulugunu gidermekte ve hijyeni sagdlamakta
yardimcidir.

* Kisiye uygun dis fircasi secilmeli, formu bozulunca dedistirilmelidir.

Hareketli protez kullaniliyorsa adizdan ¢ikarilarak temizlenmeli ve gece
su dolu bir kapta bekletilmelidir.

GUNIUk bakimin yani sira on bes gunde bir, hasta ayna karsisinda adzini
incelemeli; adiz mukozasinda renk dedisikligi, kanama ve Ulserasyon
varsa dis hekimine basvurmalidir.

Diyabetin kontrolU ve adiz-dis saghgi icin sigara kullaniimamahdir.

Diyabetli kisilerin klinik dederlendirmesi, dis saghdi ge¢misini, diyabet
ilaclarini, eslik eden diger hastaliklari ve ilaglarini icermelidir.

Dis hekiminin, diyabetli bireyin glisemik kontrolU ve HbAIc duzeyleri,
kalp, bobrek ve karaciger fonksiyonlari hakkinda bilgi sahibi olmalari
planladiklar tedavilericin yol gdsterici ve tedavilerin etkinligi agisindan
faydali olacaktir.

Gerektiginde agiz-dis saghgi icin planlanan islemlerin 6ncesinde ve
sonrasinda, glukoz dUsurucu ilaglar uygun sekilde dUzenlenmesi, sUrecin
endokrinoloji ve dis hekimi is birligi ile yUrutulmesi dnerilir.

Dis hekiminden randevu, hipoglisemi riskini azaltmak agisindan sabah
saatlerinde alinmali, randevuya gitmeden glukoz dlcumuyapilmali, 8gun
atlanmamalidir. Diyabet tedavisi icin kullanilan oral antidiyabetikler ve
instlin dozlari aynen uvygulanmalidir. Hizli/kisa etkili insUlinler ile hazir
karisim insulin kullanan hastalarda insulinin pik etki zamani géz dnUne
alinarak randevu saati belirlenmelidir.
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e Dis hekimleri ozellikle orug¢ tutanlar, hipoglisemi riski tasiyan ilag
kullanan diyabetliler icin; islem oncesi, sirasi ve sonrasinda hipoglisemi
sUphesinde kan sekeri olcum cihazlarina, hipoglisemi durumunda
karbonhidrat destedine ve glukagona erisebilmelidir.
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DiYABETE E§LiK EDEN HASTALIKLAR

DiSLiPiDEMi
8.1. Diyabette Dislipidemi Tedavisinin Onemi
e Diyabetlibireylerdeaterosklerotikvaskulerhastalikriski,diyabetik

olmayanlara gdére 2-4 kat artmistin Bunu etkileyen en onemli
etmenlerden birisi de dislipidemidir.

* Diyabette en sik gérulen lipid bozukluklari: Serum trigliserit dUzeylerinde
artis; HDL kolesterol duzeyinde azalma, kUguk, yogun LDL kolesterol
(aterojenik LDL) dUzeyinde artistir.

e Diyabetlilerde dislipidemi, dncelikli olarak tedavi edilmelidir.

8.2. Diyabette Lipid Profili izlem Kriterleri
e Eriskin diyabetlilerde tani aninda lipid profili dlcumU yapilmalidir.

e ASKVH tanisi ve digerrisk faktorleri (HT, obezite, aile 6ykUsU) olmayan 40
yas altindaki diyabetlilerde,

e | DL-kolesterol <100 mg/dl,
e HDL-kolesterol erkeklerde >40 mg/dl, kadinlarda >50 mg/d|,
e Trigliserit <150 mg/dl olmalidir.

e Lipid profili degerlendirmesi, hedef dederler icerisinde ise yilda bir
yapilmalidir.

e DL, VLDL, IDL ve Lp (a) gibi apoB iceren lipoproteinleri yansitan non-
HDL-kolesterol, cocuklar ve yetigkinler icin aterosklerozun énemli bir dn
gordurucusudur. NCEPATPIIl, non-HDL-kolesterolU, yUksek trigliserit
seviyeleri (2200 mg/dl) olan diyabetiklerde LDL-kolesterolden sonra
ikincil bir tedavi hedefi olarak kabul eder. Hedef non-HDL-kolesterol
dUzeyi, LDL-kolesterol dederinden 30 mg/dl daha yuUksektir (LDL-
kolesterol hedef dederi <100 mg/dl olan bireyde non-HDL-kolesterol
hedefi <130 mg/dldir). Yukarida bahsedilen lipid profiline gerekirse,
apoB ya da non-HDL-kolesterol de eklenmelidir.

* ASKVH olan veya diyabetin yani sira diger ASKVH risk faktorlerinden bir
veya daha fazlasina sahip olan riskli grupta, bu kontroller takip eden
hekimin gerek gordugu siklikta yapilabilir (6 ay-1yil).

e Statin tedavisi baslanan veya doz dedistirilen hastalarda hedef
degerlere ulasilana kadar 1-3 ayda bir kontrol yapilmalidir Hedef
degerlere ulasildiginda yilda bir lipid profili kontrolU yapmak uygundur.
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8.3. Kardiyovaskiler Risk Kategorileri

e Orta dizeyde risk (10 yillik KV nedenli 6lum riski %1-4): Diyabet sUresi
10 yilin altinda olan ve baska risk faktort bulunmayan, <35 yas Tip 1
diyabetli, <50 yas Tip 2 diyabetli hastalar

¢ YUksek risk (10 yillik KV nedenli 610m riski %5-9): ASKVH risk faktorlerinden
birinde belirginyUkseklik olan (Total kolesterol >310 mg/dl, LDL-kolesterol
>190 mg/dl veya kan basinci 2180/110 mmHg) veya Evre 3 kronik bobrek
hastalidi (€GFR 30-59 ml/dk) olan veya komplikasyon gelismemis ancak
10 yilin Uzerinde diyabet sUresine sahip hastalar

e Cok yUksek ASKVH risk (10 yillik KV nedenli 61um riski =%10): ASKVH veya
Evre 4 kronik bébrek hastaligi (€GFR <30 ml/dk) veya hedef organ hasari
olan veya 3 ya da daha fazla kardiyovaskuiler risk faktort olan veya 20 il
ve Uzerinde diyabet sUresine sahip Tip 1 diyabetli hastalar.

8.4. Diyabette Aterojenik Dislipidemi Tedavi ilkeleri

e Diyabetlilerde dislipideminin dnlenmesi ve tedavisinde yasam tarzi
degisikligi mutlaka uygulanmalidir. Fazla kilolu ya da obeziteli bireyler
kilo vermek icin tesvik edilmeli ve sigara kullanimi yasaklanmahdir.

e Diyabeti ve dislipidemisi olan bireylerde metabolik faydalari nedeniyle
Akdeniz diyeti ya da DASH diyeti dnerilmesi uygundur.

e Diyet iceriginde doymus yagdlar ve trans yaglar azaltiimalidir.

* Diyetin n-3 yag asidi, suda ¢ézUnen fiber ve bitkisel sterol/stanol iceridi
arttinimahdir.

e Alkol alimi sinirlandiriimali veya kesilmelidir.

e Hastalarin yasina, yandas hastaliklarina ve diger kisisel ozelliklerine
gore duzenli fiziksel aktivite mutlaka onerilmelidir.

*Daha detayli bilgi icin kilavuzun “Beslenme ve Egzersiz Béliimiine” bakiniz.

e Diyabetlilerde dislipidemi tedavisinde ilk hedef LDL-kolesterol degerini
dUsurmektir. Bu amacla statinlerilk secenekilag olarak tercih edilmelidir.
Hastanin risk grubuna goére hedeflenmesi gereken LDL-kolesterol
degerleri asagidaki gibidir;

B Orta ASKVH riski olan diyabetlilerde hedef LDL-kolesterol <100 mg/dl
W YUksek ASKVH riski olan diyabetlilerde hedef LDL-kolesterol <70 mg/dl

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 215




DiYABETE E§LiK EDEN HASTALIKLAR

B Cok yUksek ASKVH riski olan diyabetlilerde hedef LDL-kolesterol <55
mg/dl

e Maksimum tolere edilen statin dozuyla tedavi hedeflerin ulasamayan
bireylerde, baslangi¢ LDL-kolesterol degerlerine goére %50 dusme
saglanmasi da tedavi hedefi olarak kabul edilmektedir.

* ASKVH acisindan yUksek ve cok yUksek riskli diyabetli bireylerde LDL
kolesterolU %50 ve Uzerinde dUsuren yUksek yogunluklu statin tedavisi
onerilmekteyken, orta riskli bireylerde LDL-kolesterolU %30-49 arasinda
dUsUren orta yogunluklu statin tedavisi onerilmektedir.

® Diyabet suresi 10 yilin altinda olan, bir baska risk faktoru olmayan geng
hastalarda (Tip 1 DM <35yas, Tip 2 DM <50 yas) eder LDL-kolesterol
dUzeyleri <100 mg/dl ise yasam bicimi degisikligi yeterlidir.

e Maksimal tolere edebilecedi statin tedavisine ragmen LDL-kolesterol
dUzeylerinde yeterli dUsUs sadlanamadidinda tedaviye ezetimibe ya
da PCSK9 inhibitorleri (evelokumab, alirokumab) eklenebilin Maliyet
acisindan ezetimibe daha uygundur.

e Statin kullanan >75 yas diyabetik bireylerde tedaviye devam etmek
mantiklidir Ama bu yas grubunda ilk kez tedaviye statin eklenmesi
dUsunuluoyorsa kar zarar hesabi yapilmali ve baslanacaksa orta
yogunluklu statin tedavisi dusunUlmelidir.

o L DL-kolesterol hedeflerine ulasan hastalarda ikinci hedef non-HDL-
kolesterol seviyelerini dUsurmek olmalidir HDL-disI kolesterol hedefleri
LDL-kolesterol hedeflerinden 30 mg/dl daha fazladir,

B Statin tedavisi ile LDL-K hedeflerine ulasiimasina ragmen non-
HDL kolesterol seviyeleri istenen duzeye indirilemeyen yUksek
kardiyovaskuler riskli (trigliserit >200 mg/dl ve HDL-kolesterol <40
mg/dl) olan bireylerde tedaviye fibrat eklenmesi faydali olabilir.

B Ciddi hipertrigliseridemide (aglik trigliserit dederi >1.000 mg/dl)
akut pankreatitten kacinmak icin diyet yag icerigi azaltilmali, fibrik
asit deriveleri ve/veya balik yadi baslanmalidir. Genellikle 1-2 g/gin
balik yadi (comega-3 yag asidi) veya 2 porsiyon/hafta (1 porsiyon 150-
200 g) balik tuketimi (deniz baliklar ézellikle somon, sardalya vb)
onerilmektedir. Trigliserit dUsUrUcU etki icin EPA ve DHA toplami 3-4
g/9Un olmalidir.
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B Glisemik kontrol saglanmasina ve uygun yasam tarzi dedisikliklerine
ragmen aclik trigliserit dederi =500 mg/dl saptanan hastalarda
pankreatit riskini azaltmak icin fibrat tedavisi baslanabilir.

B DL kolesterol duUzeyleri hedefte olmasina radmen trigliserit
degerleri 150-499 mg/dl arasinda olan hastalarda 6ncelikli olarak
kan sekerinin istenilen seviyede olup olmadigi dikkate alinmali, ikincil
nedenler (diyabet, kronik karaciger ve bébrek hastalidi, hipotiroidi,
obezite, metabolik sendrom), trigliserit dederlerini yUkselten ilag
kullanimi, yasam tarzi degisiklikleri ve diyet uyumu, fiziksel aktivite
durumu ve alkol kullanimi yeniden sorgulanmalidir.

B | DL kolesterol dUzeyleri hedefte olmasina ragmen trigliserit degerleri
150-499 mg/dl arasinda olan aynizamanda bilinen ASKVH veya diger
kardiyak risk faktorleri olan diyabetli hastalarda tedaviye ikosapent
etil (icosapent ethyl) eklenmesi kardiyovaskuiler riski dUsuror. Ancak
Ulkemizde bulunmamaktadir.

YUksek ve orta yodunluklu statin tedavisi*

Yuksek ve orta yogunluklu statin tedavisi*

Yuksek yogunluklu statin
tedavisi (LDL-kolesterolis
%50 disirir)

Atorvastatin 40-80 mg

Orta yogunluklu statin tedavisi (LDL-kolesterolis
%30-49 disirir

Atorvastatin 10-20 mg

Rosuvastatin 20-40 mg

Rosuvastatin 5-10 mg

Simvastatin 20-40 mg

Pravastatin 40-80 mg

Lovastatin 40 mg

Fluvastatin XL 80 mg

Pitavastatin 1-4 mg

*Gunde bir kez. XL, uzatilmis salinimli.
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8.5. Diyabette Dislipidemi Tedavi Algoritmasi

Diyabette Dislipidemi Tedavi Algoritmasi

Orta Yiksek Cok Yuksek
Kardiyovaskuler Risk Kardiyovaskuler Risk Kardiyovaskuler Risk
(Hedef LDL K <100 mg/dl) | (Hedef LDL K <70 mg/dl) | (Hedef LDL K <55 mg/dlI)
N N2 N

Yasam tarzi degisikligi ve statin tedavisi

4-12 hafta sonra LDL K hedefte mi?

N2 N
Evet Hayir
8% N2 8%
TG <150 mg/dI TG >150 mg/dI Statin dozunu ayarla
N 82 N
e kil e lyi glisemik kontrol Hedf-:fe ula§|lamuz:<,a '
s ovrarn, st e L ve yasam tarzi kombinasyon tedavileri
! . degisikleriyle hedefe (ezetimib, PCSK-9
olarak izle A g
ulasmaya calis inhibitorleri digin)
%

Cok yiksek risk grubunda ise veya retinopati varliginda fenofibrat ekle.

Statin veya fibrik asit turevi baslamadan énce serum transaminaz (AST/
ALT) dUzeylerine bakilmalidir. Transaminazlar 3 kattan daha fazla yUksek
degilse tedavi baslanmasina bir engel yoktur. Transaminazlari 3 kattan
fazla yUksek olgularda altta yatan karaciger yaglanmasi varligr statin
tedavisi icin kontrendikasyon degildir. DUsuk dozda statin baslanarak
periyodik kontrollerle uygulama yapilmalidir. Transaminaz yUksekligine
bagli statin kullanamayan hastalarda, ezetimib kullanilabilir.

Statin tedavisine basladiktan 4-12 hafta sonra KC enzimlerine yeniden
bakilir AST veya ALT normalin Ust sinirini =3 kat asarsa ve tabloyu
aclklayabilecek baska bir durum soz konusu degilse statin kesilebilir
veya dozu azaltilabilir. Transaminazlar 4-6 hafta icinde yeniden kontrol
edilmelidir. ALT normale ddondukten sonra tedavinin yeniden dikkatle
baslatilmasi dUsunulebilir.
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Statin tedavisi alan bir hastada rutin olarak kreatin kinaz (CK) takibinin
yapilmasina gerek yoktur. Takipte sadece semptomatik hastalarda CK
dUzeyinin olcUlmesi dnerilir.

KARDiIYOVASKULER HASTALIKLAR ve HIPERTANSIYON

8.6. Diyabet ve Kardiyovaskiller Hastalik Onemi
e Tip 2 DMde en dnemli 6lUm nedeni kardiyovaskUtler hastaliklardir. (KVH)

* KVH risk esdederi olarak kabul edilmelidir. Hasta vizitlerinde bu durum
mutlaka gdz dnUnde tutulmalidir.

e Tip 2 DMde KVH riskinin preklinik diyabet déneminden itibaren
baslayacagdi unutulmamalidir.

e K\VVH gelisiminden korunmak icin birincil dnlemin yasam tarzi degisiklidi,
egzersiz ve TBT oldugu unutulmamalidir.

8.7. Degerlendirme
e Her hastaya yilda bir kez istirahat EKG'si cekilmelidir.

e Asemptomatik hastalarda risk faktorleri kontrol edildigi sUrece efor
testinin rutin olarak yapilmasi gerekli dedildir. Tipik veya atipik kardiyak
yakinmalari olanlara veya istirahat EKG'sinde patolojik bulgu olanlara
efor testi yapilmalidir. Efor testi uygun olmayan hastalarda miyokard
perfUzyon sintigrafisi onerilir.

8.8. Tedavi Yaklasim

e Ozellikle renin anjiotensin sistemi (RAS) blokerlerinin (ACE inhibitorleri
ve ARB'ler) kalp yetersizligi ve diger kardiyovaskuiler sonlanim noktalari
Uzerine olumlu etki yaptidi yonunde kanitlar mevcuttur.

* Asetilsalisilik asit (ASA) tedavisi (75-162 mg/gun) artmis KVH risk
grubundaki hastalara dusunUlmelidir.

* YUksek risk grubundaki en az bir ek KVH risk faktoru (ailede erken yasta
KVH 6ykUsU, hipertansiyon, dislipidemi, sigara veya albUminUri) olan
ve kanama riski tasimayan 50 yas Uzeri erkek ve kadin diyabetliler
ASA tedavisi almalidir. Bilinen KVH olmayan primer korunma amaci
tasiyan artmis KVH riski olanlarda, hastayla fayda zarar riski hakkinda
konustuktan sonra (artmis kanama riski agisindan) ASA tedavisi
onerilebilir. Akut koroner sendromlu hastalarda ilk yil ikili antitrombosit
tedavi (dUsUk doz ASA ve P2Y12 inhibitoérl) uygundur.
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8.9. Diyabet ve Kan Basinci Kontroli
e Diyabetlilerde hipertansiyon nondiyabetik popUlasyona gore en az 2
kat daha fazladir.

* Hipertansiyon, KVH ve mikrovaskuler komplikasyonlar i¢cin major risk
faktorudur.

e Hipertansiyon Tip 1 DM'de diyabetik bobrek hastaligina bagli iken, Tip 2
DM'de genellikle diger kardiyometabolik risk faktorleriyle iligkilidir.

e Kan basinci her vizitte olcUlmelidir. Kan basinci ilk vizitte her iki koldan
olcUlmeli, takipler yUksek bulunan koldan surdurulmelidir. Kan basinci
hasta 5 dakika dinlendikten sonra, otururpozisyonda, ayaklaryere temas
etmis sekilde ve kol kalp hizasinda destekli pozisyonda iken olgulmelidir.
Kan basinc ilk olcumde yUksek ise baska gunU de kapsayacak
sekilde birkag¢ kez ol¢ulmelidir KB dederinin =140/90 mmHg olmasi
hipertansiyon olarak kabul edilir Hastalarin evde kan basinci 6l¢UmuU
yapmasi tani ve tedavi agisindan yararhdir.

» Tedavide hedeflenen kan basinci genel olarak <140/90 mmHg olmalidir.
Geng, KVH riski yUksek olan olgularda <130/80 mmHg gibi daha asadi
hedefler dusUunulebilir. Bobrek yetersizligi varsa ve/veya idrar albUmin
atihmi 24 saatte >1gise hedefkan basinciyine <130/80 mmHg olmalidir.
Ancak koroner arter hastaligi olanlarda veya yaslilarda diastolik kan
basincinin 60 mmHg'nin altina dusurtimemesi dnerilir.

e Postural hipotansiyon tanimlayan hastalarda yatarak ve ayakta kan
basinct dlgumu yapilmahdir. Ayada kalktiktan sonraki 3 dakika icinde
SKB'nin 20 mmHgdan veya DKB'nin 10 mmHgdan fazla dusmesi
postural hipotansiyon olarak kabul edilir.

8.10. Tablo 1. Kan Basinci Siniflamasi

Kategori Sistolik mmHg Diyastolik mmHg
Optimum <120 ve <80

Normal 120-129 ve/veya 80-84

Yuksek normal 130-139 ve/veya 85-89

Evre 1HT 140-159 ve/veya 90-99

Evre 2 HT 160-179 ve/veya 100-109

Evre 3 HT 2180 ve/veya 10

izole sistolik HT (iISH) 2140 ve <90
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ISH, diyastolik degerlerin <90 mmHg olma kosulu ile ISH gdsterilen
araliklardaki sistolik kan basinci degerlerine gore derecelendirilebilir.

8.11. Tablo 2. KB Degerlerine Gére Tedavi Yaklasimi

Normal Yiksek/Normal Evre THT Evre 2 HT Evre 3 HT
SKB 120-129 | SKB130-139 | SKB 140-159 SKB 160-179 SKB 180
veya veya veya veya veya
DKB 80-84 DKB 85-89 DKB 90-99 DKB 100-109 DKB 110
mmHg mmHg mmHg mmHg mmHg
Yasam tarzi Yasam tarzi Yasam tarzi Yasam tarzi
dedisimi degisimi dedisimi L.
Yasam tarz: g|/§_| i g-l'-§| i g-l'-§| i deg-lflml
degigimi : : : ikili ilag
llag tedavisi llag tedavisi | Ikili ilag tedavisi tedavisi
N v v
Hedef Kan Basincina Ulasildi Hedef Kan Basincina Ulasilamadi
N N
Tedaviye devam Doz titrasyonu ve/veya kombinasyon

8.12. Yasam Tarzi Degisimi

Hedef kan basincina ulasmak icin yasam bicimi degdisimi sarttir. Birey
fazla kilolu veya obez ise ideal kiloya getirilmesi sadlanmalidir. Diyet
sebze ve meyveden zengin olmal, posa icermeli, doymus yaglar ve
kirmizi etten fakir olmalidir (DASH diyeti, Akdeniz mutfadi). Turkiyede tuz
kullaniminin fazla oldudu géz énUne alinarak, hastalarin tuz tUketiminin
kisitlanmasi onerilmelidin. Bu maksatla gunlUk 4 gramin altinda tuz
tUketimi hedeflenmelidir. Sigara kesinlikle yasaklanmalidir. Alkol tUketimi
sinirlandirilmahdir.

8.13. Farmakolojik Tedavi

Hedef kan basincina ulasmak icin etkin olan ve tolere edilebilen
antihipertansif ajanlarin ttmU  kullanilabilin. Ancak kullanilan  ajanin
glisemik kontrol Uzerine olumsuz etki yapmamasinag, dislipidemiye
yol agmamasina &zen gosterilmelidir. AlbUminUrisi olan hipertansif
diyabetlilerde ilk secenek ilaclar, ACE inhibitorleri veya ARB olmalidir.
AlbUminurisi olmayan hipertansif diyabetlilerde tedavide ACE inhibitoru

ARB gibi RAS blokaji yapan ajanlar, dihidropiridin grubu kalsiyum
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kanal blokerleri ve diuretikler (klortalidon, indapamid) secenek olarak
dusUnulmelidir.

8.14. Kombinasyon Tedavisi

e Kan basinci regUlasyonu icin ilag tedavisi uygulanan tUm gruplarda ikili
ya da UclU kombinasyon siklikla gerekebilir. Ozellikle Evre 2 ve Evre 3'te
kombinasyon tedavisi ile baslamak yararlidir.

* RAS blokaji saglayan ilaglar kombinasyon tedavisinde yer almalidir.
Kombinasyonda 2. secilecek ilag¢ dihidropiridin grubu kalsiyum kanal
blokeri ya da dUsUk doz tiazid grubu ve benzeri (indapamid, klortalidon)
divretikler olmaldir. Hiperkalemi, senkop ve akut bdbrek hasari
risklerinden dolayr ACE inhibitoru ve ARB birlikte kullaniimamahdir.
Birisi ditretik olmak Uzere en az 3 antihipertansif kullanildigi halde kan
basincinin hedef degerlere dusmemesi durumu “direncli hipertansiyon”
olarak tanimlanir. Bu hastalar ileri tetkik ve tedavi agisindan sekonder
HT arastirmak icin endokrinoloji bolumune yonlendirilmelidir.

8.15. Bébrek Fonksiyonlari ve Hipertansiyon

e MikroalbUminurisaptanan hipertansifbireylerde anti-proteinurik etkileri
nedeniyle RAS blokaji yapan ilaglar tercih edilmelidir. MikroalbUminUrili
hastalarda kanbasincinormalise RAS blokajiyapanilaclarinbaslanmasi
konusunda yeterli kanit yoktur.

e ACE inhibitorU, ARB ya da diuretik kullaniliyorise bobrek fonksiyonlari ve
serum potasyum duzeyleri her vizitte kontrol edilmelidir. Diyabetlilerde
ortostatik hipotansiyon varligi veya gece kan basinc yUksekligi
(nondipping) problemleri dolayisiyla antihipertansifilacin gece verilmesi
yararli olabilir,

8.16. Gebelik ve Hipertansiyon

e Diyabetik gebelerde kan basinci hedefi sistolik 110-135 mmHg aralidi
diyastolik <85 mmHgdir ACE inhibitors, ARB ve spiranolakton
kontrendikedir. DiUretik kullanimi, maternal plazma volUmunU azaltarak
uteroplasental perfuzyonda yetmezlige yol acabilir Metildopa, labetalol,
hidralazin, karvedilol, uzun etkili nifedipin ve klonidin kullanilabilir.

8.17. Diyabet ve Obezite
Obezite, Tip 2 Diabetes Mellitus'un (Tip 2 DM) gelisimi ve ilerlemesinde
rolU olan, bircok metabolik, fiziksel ve psikososyal komplikasyona sahip
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kronik bir hastaliktir. Diyabetli hastalarda fazla kilolu veya obeziteli birey
orani %80-90 arasindadir. Tip 2 diyabeti ve obezitesi olan kisilerde, orta
dUzeyde kilo kaybi glisemiyi iyilestirir ve antidiyabetik ilaclara olan ihtiyaci
azaltir Vicut agdirhdinin %3-7'si kadar olan kilo kaybi glisemiyi ve diger
kardiyovaskuler risk faktorlerini iyilestirin VUcut agirhdinin %10’'undan
fazlasinin kaybi ise Tip 2 DM'nin olasi remisyonu dahil olmak Uzere daha
bUyUk faydalar saglar. Bu nedenle, diyabetli kisilerde hem hiperglisemiyi
hem de altta yatan patofizyolojik etkeni hedefleyen bireysel tedaviler
planlanmalidir. Diyabetli bireylerde obezite tanisini koyabilmek icin boy,
kilo dlcumU yapilmali, beden kitle indeksi (BKi) hesaplanmali, BKinin
guvenilir olmadigr durumda bel cevresi, kalca cevresi, bel-kalca orani
ve/veya bel-boy orani hesaplanmalidir. Aktif kilo yonetimi sirasinda her
3 ayda bir tekrarlanmalidir. Tip 2 diyabetli ve obeziteli bireylerde glisemik
kontrolU saglarken temel hedeflerden biri de kilo yonetimi olmahdir.
Harcanan kaloriye goére gUnluk kalori aliminin  azaltiimasi, fiziksel
aktivitenin artirilmasi ve kalici davranng degdisikliginin saglanmasi igin
psikolojik destek onerilir
* Bireyler ve saglik calisanlari arasindaki is birligini tesvik eden, kisiye
odakli, yargilayici olmayan bir dil (6rnedin, "obez kisi” yerine “obezitesi
olan kisi” ve "diyabetik kisi” yerine "diyabeti olan kisi") kullaniimalidir.

* Obeziteyle iliskili antropometrik dlcUmler yilda en az bir kez izlenmeli.
Aktif kilo yonetimi tedavisi sirasinda bu izlem 3 ayda biryapiimalidir.

e Tip 2 DM’si ve obezitesi olan kisilerde, glisemik kontrolle birlikte kilo
yonetimi de tedavinin birincil hedefi olmalidir.

e Tum diyabetli hastalara oncelikli olarak tibbi beslenme tedavisi, egzersiz
ve davranis tedavisinden olusan yasam tarzi degisiklikleri onerilmelidir.

e Yasam tarzidegisiklikleriile hedeflenen adirlik kaybina ulasilamadiginda
obeziteye yonelik farmakoterapi planlanmalidir.

e Klinik olarak anlamli kilo kaybiyla iliskili ajanlar arasinda glukagon
benzeri peptit 1 reseptdr agonistleri (GLP-TRAlar) ve GLP/GIP dual
etkili analog (tirzepatid) bulunur Sodyum-glukoz ko-transporter 2
inhibitorleri (SGLT2-1), metformin, akarboz ve amilin mimetikleri de kilo
kaybiyla iliskilidir, ancak kilo kaybettirici etkileri cok daha kUgUktUr (<%5
vUcut adirhdi kaybi). Buna karsilik, insUlin salgilaticilar (stlfonilUre’ler ve
meglitinid’ler), tiazolidindion'lar ve instlin genellikle kilo aimiyla iliskilidir.
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e Obezite icin kullanilan bazi ilaglarin (6rnedin; liraglutid, semaglutid
ve tirzepatid) hem glukoz dUsUrUcU hem de kilo yonetimine yonelik
endikasyonlari bulunmaktadir.

Diyabeti ve obezitesi olan bireylerde, &zellikle kilo kaybinin yaninda
sadladigi ek faydalar (6rnedin glisemik ve kardiyometabolik) g6z
onUne alindiginda, dncelikli tercih edilecek ilaglar daha fazla kilo kaybi
etkinligine sahip GLP-1 RAlar veya GLP/GIP dual etkili analog olmalidir.
Liraglutid 1,8 mg ve semaglutid 1 mg (Tip 2 DM icin onaylanan dozlar)
kardiyovaskuler hastalik riski yUksek olan veya kardiyovaskUler hastalidi

olan Tip 2 DM'li kisilerde kardiyovaskuler olaylarda azalma gdstermistir.

Ulkemizde halen diyabet ve obezite tedavisinde kullanilan Liraglutid ve
Semaglutid (1 mg) bulunmaktadir ancak henlUz geri édeme sisteminde
yer almamaktadirlar. Yakin gelecekte Tirzepatid'in de kullanima girmesi
beklenilmektedir.

Obezite tedavisinde kullanilabilecek olan bir diger ajan da guclu ve
selektif birlipaz inhibitort olan Orlistat'tir. Orlistat, serbest yad asitlerinin
emilimini engelleyerek vicut adirhiginda azalma saglar. Ulkemizde 120
mg'lik dozu bulunmakta olup yemeklerden hemen énce kullaniimasi
onerilir. Geri ddeme sisteminde yer almaktadir.

Tip 2 DMde, komorbiditeler icin kullanilan ve kilo alimina neden olan
ilaglar en aza indirilmelidir.

Obezite icin ilag kullanimina baslandiginda hasta mutlaka olusabilecek
yan etkiler agisindan bilgilendirilmeli, ilk 3 ay boyunca en az ayda bir,
sonrasinda ise en az U¢ ayda bir etkililik ve gUvenlik dederlendirmesi
yapiimalidir.

e Klinik kosullar (yan etkiler, ilaca intolerans vb) veya diger hususlar
(©rnegin finansal harcama veya kisisel tercihler) uygun oldudu sUrece,
ilaglarla erken dénemde yeterli kilo kaybi elde edenler (genellikle 3 aylik
kullanimdan sonra %5'ten fazla kilo kaybi olarak tanimlanir) ilaca uzun

vadede devam etmelidir.

Diyabetli hastada agirlik kaybi saglandiginda hipoglisemiye egilimin
artabilecedi dikkate alinarak tedavide kullanilan antidiyabetik ilaglarin
ve dzellikle insulin dozlarinin tekrar gézden gecirilmesi gereklidir.

e Tedavi hedeflerine ulasamayanlar icin kilo yonetimi tedavileri yeniden
dederlendirilmeli ve ek yaklasimlarla (6rnedin metabolik cerrahi, ek
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farmakolojik ajanlarve yapilandiriimisyasam tarziyonetimi programlari)
tedaviyogunlastiriimalidir.

8.18. Diyabet ve Bariyatrik Cerrahi

Obezite sorunu olan bircok diyabetli bireyde tibbi ve davranissal kilo
verme yaklasimlari yetersiz kalabilmektedir Bu hastalarda bariyatrik
cerrahi prosedurler dUsunulebilmektedir. Tip 2 DM tedavisinde bariyatrik
cerrahinin etkisini degerlendiren kisa ve orta donem sonuclarbulunmakla
birlikte ¢cok uzun dénem sonuclari halen belirsiz ve tartismalidir Bu
nedenle uzun donemde bariyatrik cerrahinin olusturabilecedi riskler
de gdz onunde bulundurulmali ve multidisipliner bir dederlendirme ile
cerrahi karari verilmelidir. Uygulanacak cerrahinin basarisi ve hedeflenen
morbidite ve mortalite oranlarina ulasmak agisindan uygun hasta
secimi, yeterli preoperatif degerlendirme ve uygun postoperatif takip cok
onemlidir.

Bariyatrik/metabolik cerrahi endikasyonlari
e BKi =40 kg/m? olan bireyler.

* BKi35-39,9 kg/m?olanve obeziteileiliskilikomorbiditeleri (hipertansiyon,
dislipidemi, koroner arter hastalidi, yadh karaciger hastalid vb) olan
bireyler.

e BKi 30-34,9 kg/m? olan Tip 2 DM'li hastalarda, ézellikle obeziteyle iliskili
diger komorbiditeler mevcutsa, ilaclarla optimal tedaviye ragmen
hiperglisemi kontrol altina alinamadiysa.

e Hastanin cerrahi oncesi dederlendirilmesinde cerrahi sonrasi ortaya
¢ctkacak medikal ve psikososyal sorunlar hakkinda hastaya detayl
bilgi verilmeli, mental olarak hazir olan hastalar icin ameliyat karari
verilmelidir.

* Preoperatif olarak diyabet remisyonunu &n gdérduren cok az kriter
bulunmaktadir. Daha geng¢ yas, daha kisa diyabet suresi (6rn. <8
yil) ve daha dusuUk diyabet siddeti (daha iyi glisemik yonetim, insUlin
kullanmama) daha yUksek diyabet remisyonu oranlariyla iliskilidir.

e Cerrahi sonrasi diyabet remisyon oranlari, hasta secim kriterleri,
kullanilan remisyon kriterleri, izlem suUresi, kullanilan cerrahi yontem
gibi bircok faktorden etkilenmekte ve literatirde farkh oranlara

rastlanmaktadir.
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e Obezite cerrahisinde en sik uygulanan yontemler sleeve gastrektomi,
bypass cerrahisi ve Roux enY cerrahisidir.

® Bariyatrik cerrahi geciren kisiler uzun vadeli tibbi ve davranissal destek
almal ve rutin mikro besin, beslenme ve metabolik durum takibi
yaptirmalidir.

e Cerrahi sonrasi dumping sendromu, vitamin ve mineral eksiklikleri,
osteoporoz ve gelisebilecek hipoglisemiler acisindan takip yapilmahdir.

Metabolik cerrahi geciren kisiler yetersiz kilo kaybi veya tekrar kilo alma
acgisindan en az 6-12 ayda bir izlenmelidir. Yetersiz kilo kaybi olan veya kilo
alma tekrari yasayan kisilerde, olasi yatkinlk faktorleri dederlendirilmeli
ve uygunsa ek kilo kaybr mUdahaleleri (6rn. kilo ydnetimi farmakoterapisi)
dusUnulmelidir.
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GEBELIK ve DIiYABET

Gebelik ve diyabet, bir kadinda ayni anda birlikte bulundudu zaman,
birbiriniolumsuzydnde etkileyen durumlardir.ilk kez gebelikte ortaya cikan
ve gebelik sUresince devam eden hiperglisemi, Gestasyonel Diabetes
Mellitus veya “Gebelikte Diyabet” olarak adlandirmaktadir. Tip 1 veya Tip 2
Diyabetli bir kadinin gebe kalmasi halinde bu durum terminolojik olarak
Pregestasyonel Diabetes Mellitus olarak tanimlamaktadir.

9.1. Gestasyonel Diyabet Tanim

*Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), asikar diyabeti olmayan bir
kadinda gebelik sirasinda, ikinci veya UcuUncu trimesterde ortaya c¢ikan,
gebelik sUresince devam eden glukozintoleransidir. Gebelik genellikle
hem beta hucresi fonksiyonunun hem de insUlin direncinin arttigi bir
durumdur ve bu durum, esas olarak buyUme hormonu, kortikotropin
salgilatici hormon, plasental laktojen (koryonik somatomammotropin),
prolaktin ve progesteron gibi diyabete meyil olusturan hormonlarin
plasental salgilanmasiyla gerceklesin  Normal bir gebelikte, bu
hormonlarin diyabetojenik etkileri olumludur ve periferik dokularda
insUlin duyarhhdini azaltip pankreastan insulin sekresyonunu artirarak
anne adayinda normoglisemi bozulmadan, fetuse glukoz gegisi saglanir.
Bu adaptasyonun bozulmasiile ortaya ¢ikan GDM, patolojik birdurumdur.

Dogum sonrasinda genellikle kan sekeri duzeyleri normal seviyelere
inerse de hayatinileriyillarinda bu kadinlarda asikar diyabet gelisme riski
%70 civarindadir.

GDM'li hastalar, yasamlarinin ilerleyen donemlerinde Tip 2 diyabet
gelistirme acisindan yUksek risk altindadir; ¢cUnkU her iki bozukluk da
insUlin direnci ortaminda yetersiz insulin salgilanmasiyla karakterizedir.
Gebelikten once gelisen diyabetin aksine, GDM genellikle konjenital
anomalilerigin artmig bir riskle iliskilendirilmez ¢UnkU hiperglisemi organ
olusumu tamamlandiktan sonra gelisir.

*Avrupada GDM sikligr kuzeyden guUneye dogru artsa da ortalama
prevalans %2-6dir. Ulkemizde TURGEP calismasi verilerine gére GDM
prevalansi %16,2dir. TUm bdlgelerde, kirsal ve kentsel alanlarda siklik
ayni duzeydedir. GDM gelisme riski yasla artmaktadir. GDM icin hig risk
tasimayan kadinlarda bile risk %4,5'tir.

Asagidakilerden biri ya da daha fazlasi varsa gebelik dogrulandigi anda
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diyabet taramasi yapilmaldir. Bunun icin Tip 2 Diabetes Mellitus tani
kriterleri kullanilir. A¢lik kan glukoz dizeyi 126 mg/dl Uzerinde olmasi veya
glukolize hemoglobin (hemoglobin AIC, HbAlc) % 6,4 Uzerinde olmasi tani
koydurucudur. Bu degerin altindaki tUm gebeler risk faktorleri agisindan
sorgulanmalidir YUksek veya yUksek risk tasiyan gebelerilk prenatal vizitte,
dUsuk riskli kadinlarise gebeligin 24-28. haftalarinda ya da hiperglisemiyi
gosteren semptom ve bulgularin oldudu herhangi bir zamanda oral
glukoz tolerans testi ile degerlendirilmelidir.

9.2. Gestasyonel Diyabette Risk Faktérleri
e Onceki gebeliklerde GDM &ykisy,

* Gebelik oncesinde prediyabet tanisi almis olmak [Bozulmus Aglik
Glukozu (IFG) 100-125 mg/dl veya Bozulmus Glukoz Toleransi (IGT) 140-
199 mg/dl veya HbAlc %5,7-6,4

e Ailede (6zellikle 1. derece akrabalarda) Tip 2 DM oykUsy,

» Onceki gebelikte annenin fazla kilo almis olmasi (>20 kg),
e Kilo fazlahgi (BKI =30 kg/m?2),

e ileriyas (235 yas),

e Polikistik over sendromu,

e Ozgecmisinde kétl obstetrik 6ykU (nulliparite, tekrarlayan abortuslar,
aciklanamayan fetal kayiplar, makrozomi veya dusUk dodum tartih
bebek varligl, polihidramniyos),

e Kortikosteroid, antipsikotik ila¢ ya da sigara kullanimi.

ilk Prenatal Vizitte Risk Degerlendirmesi

Dusuk Risk Yuksek Risk

* Vicut kitle indeksi >25 kg/m?

e Fiziksel inaktivite

* Vicut kitle indeksi <25 kg/m? e Diyabetli 1. derece aile yakini

¢ Birinci derece akrabalarda DM 6ykisi yok | ¢ 4000 gram izeri bebek dogumu

¢ Glukoz intolerans 6ykiisi yok * GDM oykiisi

¢ Diyabetle iligkili obstetrik komplikasyon yok | ¢ Hipertansiyon varlig

* Beyaz irk * HDL <35 mg/dl ve TG >250 mg/dlI

¢ Polikistik over sendromu

* HbAlc 2%5,7, BAG veya BGT 6ykisu
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9.3. ilk Prenatal Vizitte Risk Durumuna Gére Tarama Onerileri
Diisik Riskli Gebe

l
| 1

<85 me/dl B5-12% miz/dl =126 mg/dl
OGTT Pregestazyonel
DM
MNaormal Marmal
: : QGTT
Sonlandir  Dizabetes Mellitus Dial Mellitus

Yiiksek Riskli Gebe

|
l l

<126 mg/dl =126 mg/dl
OGTT Hemen Diabetes Mellitus

Mormal IGT
OGTT
24-28. haftada

Digbetes Mellitus
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9.4. Gestasyonel Diyabet izlem Kriterleri

Gebelik Sirecinde izlem

e Uygun sekilde tedavi edilmis GDM'lide fetal kayip olasihdi genel
populasyondan farkli dedildir. Ancak kan sekeri yUksek seyreden GDM'l
gebelerde pregestasyonel diyabete benzer sekilde aciklanamayan fetal
kayip orani artmistir.

Maternal hiperglisemi, ozellikle gebelidin ikinci yarisinda somatik
bUyUmenin uyariimasina yol acan fetal makrozomiye (dogum kilosu
4500 g UstU) yol acar; bu durum da 6zellikle mUdahaleli dogum ve
sezaryen doguma neden olur.

Glukoz regUlasyonunun saglanabilmesi icin tedavide oncelikli secenek,
diyet ve egzersizdir. Diyet ve egzersizle kan sekeri duUzeyleri takip edilir.
(gUnde 4 kez AKG ve 1. saat TKG olarak) %80 hastada diyet ve egzersizle
kan sekeri regUlasyonu saglanir.

Optimal glisemik hedefler: AKG <95 mg/dl, 1. saat TKG <140 mg/dl ve 2.
saat TKG <120 mg/dl olmahdir.

* Diyet ve egzersize ragmen kan sekeridUzeyleri1-2 hafta sUreile persistan
olarak yUksekse farmakolojik tedaviye gecilir.

Gebelikte gerektiginde kullanilacak guvenilir tek farmakolojik tedavi
ajant insulindir.

insulin glarjin, glulisin ve degludek gebelik kategorisi C, digerleri (insan
insUlinleri, insUlin aspart, lispro ve detemir) kategori Bdir.

Gebelikte; CGM (continuous glucose monitoring)-sensoér kullanimina
iliskin ulusal oneriler degisiklik gostermektedir, ancak bircogu Tip 1
diyabetli bireylerde kullanimini desteklemektedir. instlin kullanan Tip 2
diyabetli gebeler ve Tip 1 diyabetlilere onerilir.

Sonyillarda Oral hipoglisemik ajanlardan sadece gliburid ve metformin,
gundemdedir. GDM tedavisinde; metformin baslangic dozu 500 mg/
gun, maksimum doz 2.500 mg/gUn, gliburid baslangic doz 2,5 mg/
gun, maksimum doz 20 mg/gin olarak énerilmektedir. Plasentadan
gecebilen; gebelikte B ve C kategorisindeki bu ilaclarin uzun donem
sonuclari heniz bilinmemektedir. instlin direnci Uzerine olumlu etkileri
nedeniyle GDM de metformin kullanimi akla yatkin gériunmekle birlikte
gUncel yaklasimda GDM'li kadinlara verilecek tek ilag insulindir. OAD
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ilaglarin hicbirisi FDA ve rehberimiz tarafindan gebelikte kullanim igin
onaylanmamistir.

e Kan sekeri izlemi tercihen heryemek dncesi ve heryemekten 1saat sonra
ve gece yatmadan once olacak sekilde 7 noktali olmalidir. Nokturnal
hipoglisemi dUsUnUlUyorsa gece olcUmU eklenmelidir. Parmak ucu 7-8
ol¢Um onerilir.

* Gestasyonel diyabeti olan gebelerde insuUlin ihtiyaci, pregestasyonel
gebelere gére daha az olmaktadir. Tedavide total doz 0]1-0,5 1U/kg/gin
araliginda degisebilir. Vakalarin cogunda tedaviye tek gece dozu orta
etkili/bazal insUlinle baslanir, gerekli durumlarda 6§un éncesine bolus
insulin eklenerek coklu doza gecis yapllir.

e Diyet ve egzersizle kan sekeri regUle olan GDM'lilerde takip, normal
gebelik takibinden farkli degildir.

e insulin kullanan, gestasyonel diyabetlilerde 32. haftadan itibaren 2
haftada bir fetal bUyUme ve fetal iyilik hali takip edilmelidir.

Gebelikte insUlin pompalarinin kullanimi hakkinda daha fazla veriye
kritik bir sekilde ihtiya¢ duyulmaktadir Gebelik dncesinde pompa
kullanan Tip 1 diyabetliler gebelikte de insUlin pompalarini kullanmayi
tercih etse de pompalarin kullanimina ile ilgili olarak erken calismalar
farkli sonuclar vermistir Gebelik sirasinda insulin gereksinimindeki
kademeli artis g6z onune alindiginda, bu durum, CGM etkin hibrit
kapal devre (HCL) smart 6zellikli insulin verme sistemlerinin ve sensor
ile kullanilmasi glisemik kontrolU saglamak icin daha ideal bir durum
gibi gorunmektedir.

Anneye fetal hareket takibi anlatilmalidir.

e BununyanindakanbasinciveidraralbUmintakibi(hervizitte),hemogram,
tiroid fonksiyonlari, renal fonksiyonlar ve idrar tahlili, lipid dUzeyleri,
karaciger fonksiyonlari ilk trimesterde degderlendiriimeli; kisiye ozel
sikhktaki takiplerde tekrarlanmahdir.

e Sik aralikli insulin tedavisi alan gestasyonel ve pregestasyonel diabetes
mellitus tanili hastalarda surekli glukoz izlemi sistemlerinin kullanimi
dUsunulmelidir.

9.5. Gestasyonel Diyabette Dogum

e GDM, tek basina sezaryen veya 38. haftadan once dodum icin bir
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endikasyon dedildir. Vajinal dogum tercih edilse de her gebe bireysel
olarak degerlendirilmelidir.

* Ancak 38. haftadan sonra fetal makrozomi riski artacagindan klinik ve
ultrasonografi bulgularinda fetus bUyUk ise (>4.500 g) omuz distosisi ve
dodum travmalarindan kaginmak icin sezaryen tercih edilmelidir.

9.6. Postpartum izlem

e Gestasyonel diyabetli gebede postpartum 1. ve 3. gunde aclik kan
sekeri veya anlik plazma glukozu dlgUlmelidir. Postpartum 6-12. haftalar
arasinda 75 g OGTT tekrarlanmalidir.

e GDM 6ykUsU olan kadinlara ve yillik aclik glukoz degeri olcumu ile takip
yapilmalidir. postpartum 1. yilda 3 yilda bir ve bir sonraki gebelikten dnce
75 gr OGTT onerilmelidir.

e Ayrica gestasyonel diyabet 6ykUsU olan hastalar metabolik sendrom ve
kardiyovaskuler hastaliklar acisindan risk tasirlar.

9.7. Gestasyonel Diyabet Tedavi Plani

Gestasyonel Diyabet Tedavi Plani®”

PG <95 mg/dl
Diger degerler <140 mg/dl

!

PG <95 mg/dl
1. st TKG1 deder >140 mg/dl

> TBT

Y

TBT? siki kontrol/ egzersiz®

A Y
PG =95 mg/dI
1.5t TKG 1 deger >140 mg/dl

Y

Insulin basla®®

PG: Aclik kan glukoz, 1. saat TKG: OJUne basladiktan 1 saat sonraki tokluk
glukozuy,

1. Kan sekeri dlcumleri kapiller glukoz degerleridir.

2. TBTyanisira achklarnormal, tokluklaryuksekse kisa etkili regUlerinsulin
ya da hizli etkili analog insulin baslanir.

3. Haftanin her guny, 20-50 (ortalama 30) dakika, tolere edilebilir,
abdominal kaslar etkilemeyen, orta derecede aerobik/direnc egzersizi
(YUrUme, yUzme, pilates, yoga ideal)
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4. Yalniz sabah aclik glukozu yUksekse, gece yatmadan énce NPH (Noétral
Protamin Hagedorn orta etkili insUlin) ya da detemir insilin, bazal
insUlin olarak baslanir.

5. Aclik ve tokluk glukoz degerleri yUksekse ¢coklu doz, bazal-bolus insulin
rejimine gegilir.
9.8. Pregestasyonel Diyabet

Gebelik oncesinde diyabet tanisi almis hasta grubu pregestasyonel
diyabet (PGDM) olarak adlandirilir.

e Normal kisilerde bile metabolizmaya esasen yUk getiren gebelik,
onceden diyabeti olan kadinlarda instlin duyarhligini daha da bozarak
glisemi regUlasyonunu guglestirecek dnemli sorunlara yol acabilir O
nedenle diyabetli gebe kadinlarda, gebelikte olasi maternal, fetal ve
neonatal komplikasyonlari en aza indirmek icin gebelik planh olmali,
gebelik dncesinden baslayarak erken gebelik doneminde optimal kan
sekeri reqgUlasyonu saglanmali ve gebelik boyunca surdurtlmelidir.

e Gebelik sUrecinde ve sonrasinda olusabilecek riskler konusunda anne
adayi bilgilendirilmeli ve uyarilmalidir.

e Konsepsiyon oncesi glisemik kontrolun saglanmasi gereklidir. Optimal
HbAlc =%6,5'tir Gebe kalmayi planlayan Tip 2 diyabetli kadinlarda
konsepsiyon dncesinde OAD ilacglar kesilip insUline gecgilmelidir

9.9. Diyabetli Gebede Maternal, Fetal ve Neonatal Riskler

Maternal Fetal Neonatal
- Damak/dudak - Preterm dogum
yanigi, kalp, iskelet, | - Neonatal Hipoglisemi
- Spontan abortus norolojik, GIS ve - Hipokalsemi
- Preeklampsi Uriner sistemle - Hipokalsemi/
- Diyabetik iliskili Konjenital hipomagnezemi
komplikasyonlarda anomaliler - Polisitemi
artis - Makrozomi - Kardiyomiyopati
- Enfeksiyon riski - Fetal gelisim - Yenidogan 6lumu
- Ketoasidoz, kisithhigi riski - Dogum travmasi
- Hipoglisemi - Polihidramniyos - RDS
- Oligohidramnios - Emzirme sorunlari
- Fetal kayip - Sonraki yillarda diyabet riski
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9.10. Pregestasyonel Diyabette Postpartum izlem

e PGDM'li de izlem, konsepsiyon &ncesinden baslanarak, gestasyon
sUresince, dogum sirasinda ve sonrasinda dzenli ve deneyimli bir ekip
tarafindan ya da multidisipliner ¢alisan, bir klinikte konsUltasyonlar ile
sUrdUrulmelidir.

e Glukoz izleminde Hedef degerler

Ogiin éncesi, yatis zamani ve gece KG (1) <95 mg/dl
Ogin sonrasi (1. saat TKG) <140 mg/dI
(1) 6gin sonrasi (2. saat TKG) <120 mg/dl
HbAlc <%6

(1) GUn icerisinde hicbir 6lcitm 60 mg/dl altinda olmamali.

* Gebelik dncesi ve erken gebelikte ideal HbAlc dederi £%6-6,5 (42-48
mmol/mol) olarak kabul edilir HbAlc dederine kadaryUksekse konjenital
malformasyon ve spontan abortus riski o kadar artmaktadir.

* Ancak gebelerde eritrosit yikim dongusUnun hizli olmasi nedeniyle
HbAIc aylik periyodlarla takip edilmeli; ayrica yalnizca HbAlc dederine
guvenilmemeli, anne adayinin haftada en az 3 gun, ana yemeklerden
once ve sonrasi 1. saatte ve yatmadan 6nce evde kan glukoz izlemi
(SMBG) yapmasi dnerilmektedir.

* TipT1diyabetligebelerde diyabet teknolojisindekigelismelere paralel olarak
icin CGM (Continous Glucose Monitoring) son zamanlarda kullaniimaya
baslanmistir. Bu sistem 24 saat icinde her 2 dakika bir kan sekeri takibi
yaparak kan glukoz dederlerini daha yakindan takip etmemize olanak
vermektedir. [insulin kullanan Tip 2 DM gebeler ve Tip 1 DM'lilere énerilir]

e Diyabet tedavi protokollerinin dederlendiriimesi yapilmalidir: Oral
antidiyabetikilag kullanan hastalargebelik planlandiginda veya gebelik
tanisi aldigl andan itibaren insulin tedavisine gecilmelidir. Gebelik icin
bazal insulin olarak detemirya da NPH, bolus insulin olarak da kisa etkili
kristalize (reguler) insulin veya hizli etkili analog insUlinler (lispro veya
aspart) kullanilmasi 6nerilir.

* Gebelik planlayan diyabetlilere néral tUp defektini onlemek amaciyla
prekonsepsiyonel dénemden itibaren 3 ay sure ile 5 mg/gUn folik asit
destegdine baslanmalidir.
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e Ayrica ACE inhibitérleri, ARB ve statinler gibi ilaclar gebelikte teratojenik
oldugu icin derhal kesilmelidir.

e Diyabetik gebelerde, eslik eden kronik hipertansiyon olsun olmasin,
preeklampsi riskini azaltmak icin 12. Gebelik haftasindan itibaren 60-
150 mg aspirin tedavisi baslanmalidir.

* Konsepsiyon dncesinde sigara icen kadinlara sigaranin biraktiriimasi
icin danismanlik verilmeli; ayrica Beden kitle indeksi (BKi) >27 kg/m?2
olan diyabetli kadinlara gebelik 6ncesinde obezitenin riskleri anlatiimal,
diyet ve dUzenli egzersiz kilo vermeleri dnerilmelidir.

¢ 10 yil veya daha uzun suredir diyabeti olan hastalarda EKG/EKO, serum
kreatinin duzeyi ve mikroalbuminuri agisindan idrarda protein dUzeyine
bakilmahdir.

e Tip 1 diyabetli hastalarda, otoimmun hastaliklar daha sik goruldugu igin
tiroid fonksiyon testleri (TSH, sI'3, sl4) ve tiroid otoantikorlari (anti-TPO,
Anti-Tg), B12 dUzeyi degerlendirilmelidir.

e TUm diyabetik gebelere retinopati agisindan goz dibi incelemesi
yapilmalidir. Hastalar konsepsiyon dncesinde oftalmolog tarafindan
muayene edilmelidir. Her trimesterde tekrarlanmalidir.

e TUm diyabetik gebeler nefropati acisindan degerlendirilmelidir. Tarama
icin idrarda albUmin/kreatinin bakilmalidir. Nefropatisi olan diyabetli
gebelerde preeklampsi riski belirgin olarak artmistir Anne ve fetusta
komplikasyonlari onlemek i¢in optimal glisemik ve kan basinci kontrolu
saglanmalidir. Testler her trimesterde tekrarlanmalidir.

e Bunun yaninda noropati icin degerlendirme ve kardiyovaskUler
hastaliklaricin ileri tetkiklerle kardiyak dederlendirme gerekebilir.

* Gebeligin erken dénemlerinde (birinci trimesterde) instlin ihtiyaci daha
azdir. Bu donemde gebelik bulanti-kusmalarina bagli istahsizlik ortaya
ciktigr icin kalori alimi da duser. 24. haftadan itibaren insulin ihtiyaci
artarak 0,8-1,0 IU/kg/gin hatta miada yakin déonemde 1.5 1U/kg/qgun
dozuna kadaryukselebilir GUNIUk insUlin dozunun %40-50'si bazal, %50-
60" bolus insulinden sadlanacak sekilde dUzenlenmelidir Dogumun
olacadi gun uzun etkili insUlin dozu azaltilmali ya da kesilmelidir. CunkU
dodum sonrasi insuUlin ihtiyaci belirgin olarak azalir.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025 237




GEBELIK ve DIiYABET

e Tip 1 diyabetlilerde coklu doz, diyet ve egzersizle kontrol saglanamamis
Tip 2 diyabetlilerde ise cogu kez coklu doz insulin enjeksiyon tedauvisi
uygulanmasi gerekir. Gebelikte hizli dedisen kosullar nedeniyle sik
monitérizasyon yapilmasi gereklidir Coklu doz insulin enjeksiyon
tedavisinin yetersiz kaldigi Tip 1 diyabetli gebelerde instlin pompasi
(SCIi) tedavisi uygulanabilir.

e Ik trimesterde, 12. haftada ultrasonografide ense kalinhgi, dlcimui ve
fetal anatomik inceleme anomalileri degerlendirmeye olanak saglar.
Bu muayeneyle birlikte yapilan kombine test ile fetal anoploidi taramasi
da yapilmaktadir.

e ikinci trimesterde insulin ihtiyaci artacad icin tedavide insUlin dozlari
arttirlmalidirl6-18. haftalarda erken anomali taramasi, 21-22. haftada
anomali taramasi ve fetal ekokardiyografi yapiimalidir.

* Gebeligin 28. haftasinda fetal bUyUmenin ve amniyon sivisi miktarinin
olcUlmesiicin USG yapilmahdir.

e UcUncU trimesterde erken dogum riski nedeniyle, maternal izlemin yani
sira fetal canhh@i takip amaciyla nonstres test (NST) ve biyofizik profil ve
fetUs hareket sayisinin takibi yapilmalidir.

e 32. haftadan sonra 2 haftada bir fetal bUyUme ve fetal biyofizik profili
degerlendirilir. 36. haftadan sonra izlem daha sik yapilmalidir.

e Komplikasyonlu diyabetik gebelerde fetal iyilik hali daha erken
haftalarda degerlendirilmeye baslanir.

e Diyabetik olgularda dogumun sekli ve zamanlamasi, diyabetin tipine
ve sUresine, maternal ve fetal izlem kriterlerine gore bireysellestirilerek
degerlendirilir. Belirleyen faktorler; annedekiobstetrik zgecmis, vaskuler
hastalik/komplikasyon varlidi, glisemi kontrol dUzeyi ve serviksin durumu
ile fetUsUn bUyUKIUGU/strese maruz kalma olasilidi ve fetal anomali olup
olmadigidir.

e lyi glisemik kontrolli diyabetik gebelerde dogum gUvenli bir sekilde 39.
haftaya veya terme kadar ertelenebilir.

® K&tU glisemik kontrol, maternal fetal komplikasyon varliginda daha da
erken haftalarda dodum planlanmahdir.
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9.11. Dogum Sonrasi izlem

Hastanede

e GDMde postpartum ilk 24 saatte insuUlin ihtiyaci genellikle olmaz.
Sonraki gunlerde degiskenlik gosterir.

e Maternal aclk ve tokluk 2. saat kan glukozu (her gun, U¢ 6gUn, uyku
dncesi ve gece yarisi) takibi ile instlin doz ayarlamasi yapilr.

® Bebegdin dogumundan itibaren kan glukozu ve ilk 4 saat siki takip
(yeni dodan hipoglisemisi agisindan dikkat) edilmelidir. Hipoglisemisi
olanlarda 48 saat, gerekirse uzun sureli izlem gerekir.

Evde

* Bebek icin hem beslenme kaynadl hem de immunolojik faydalari
oldugu icin diyabeti olan kadinlar da dahil olmak Uzere tum kadinlarda
laktasyon desteklenmelidir. Laktasyon ile annede enerji ve kalori ihtiyaci
arttigiicin diyet, egzersiz ve insUlin tedavisi buna gdre yeniden planlanir
ve yeni diyabet izlem protokollerine gecilir Laktasyon ozellikle gece
hipoglisemi riskini arttirir ve instlin dozunun siki takiple ayarlanmasi
saglanmahdir.

e Tip 2 diyabetlilerde yasam tarzi dUzenlemeleri esastir; yetersiz kalmasi
durumunda laktasyon sUresince insulin tedavisine devam edilmelidir.
Ancak laktasyon doneminde metformin baslanmasi dusUnulUyor ise
emzirme saati ile metformin kullanimi arasinda en az 4 saatlik sUre
birakilmasi dnerilir.

TipldiyabetlilerdeinsUlintedavisine devam edilmelidir Ancak postpartum
donemde insulin ihtiyaci azalabilir. Laktasyon desteklenmeli kan seker
izlemi yakin takip edilmelidir.
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Diyabetli hastalarda cerrahi diyabeti olmayanlara gdre daha sik
uygulanmaktadir. Diyabetli hastalarda kardiyovaskUler hastalik, periferik
arter hastaligl ve néropati insidansi daha yUksektir ve bunlar, hastalidin
sik gorulen mikrovaskUler komplikasyonlariyla birlestiginde siklikla daha
fazla cerrahi mudahaleye donuUsur. Opere olacak hastalarin yaklasik
%25'ini diyabetli hastalar olusturmaktadir. Kardiyovaskiler operasyon
geciren hastalarda bu oran %39a kadar yUkselebilmektedir.

10.1. Cerrahinin Glukoz Metabolizmasina Etkileri

Cerrahi vUcut icin bir strestir. Buna bagli olarak noroendokrin, metabolik
ve enflamatuar ve hormonal bir yanit olusturmaktadir. ACTH, kortizol,
vazopressin, aldosteron, glukagon, buyUme hormonu, katekolaminler,
prolaktin, beta endorfin gibi hormonlar veinterlokin-6 ve tUmor nekroz
faktoru-alfa gibi enflamatuar sitokinler artarken, testosteron, insulin,
ostrojen ve T3 azalmaktadir. Bu nérohormonal degisiklikler, insulin direnci,
azalmis periferik glukoz kullanimi, bozulmus insUlin sekresyonu, artan
lipoliz ve protein katabolizmasi gibi metabolik anormalliklerle sonucglanir
ve hiperglisemiye ve hatta ketoza egdilimi arttirabilin Bu durum ciddi
insulin eksikligi olan vakalarda ketoasidozla sonuglanabilir.

Ozellikle kontur regUlatuar hormon saliniminin bUyUkIUgU kisiye gore,
anestezi tipine (genel anestezi, epidural anesteziyle karsilastirildiginda
daha bUyUk metabolik anormalliklerle iligkilidir),ameliyatin boyutuna
©rnegdin 6nemli dlcide daha yUksek insUlin direnciyle sonuglanan
koroner arter bypass greft operasyonu) ve sepsis, hiperalimentasyon

glukokortikoid kullanimi gibi ek postoperatif faktorlere gore degisir.

Hipergliseminin Cerrahi Uzerine Olumsuz Etkileri

Diabetes Mellitus artmis perioperatif enfeksiyon riski ve postoperatif

kardiyovaskUlermorbidite ve mortalite ile iliskilidir Genel nedenlere ek olarak,

e Artmis enfeksiyon riski ve kdtU yara iyilesmesi,

e | dkosit fonksiyonunda bozulma,

e Fagositozda, bakteriyel 6ldurmede ve kemotaksiste azalma,

* Kolajen sentezini bozmakta ve yara iyilesmesini kdtUlestirmektedir,

e Platelet agregasyonu ve trombozise yatkinlik olusturur,

e Diyabetli hastada cerrahi girisimlerin riski cok daha fazladir. Diyabetik
hastalar, diyabeti olmayanlara gére daha fazla morbidite, hastanede
kalis sUresi ve %50 daha fazla mortaliteye sahiptir. Yara iyilesmesi daha
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kotudur ve cerrahi alan enfeksiyonu da 2-3 kat fazladir.

Diyabetli Hastalarda Cerrahi Riski Artiran Nedenler
e KardiyovaskUler riskin yUksek olmasi (Koroner arter hastalidi ve sessiz
iskemi cok daha sik),

e Eslik edebilen hipertansiyon, obezite, serebrovaskuler hastaliklar ve
hiperlipidemi, kronik komplikasyonlarinin olumsuz etkilemesi(Ozellikle
nefropati ve otonom néropatiler),

e Akut komplikasyonlarin  olumsuz etkileri:  Ozellikle hipoglisemi;
Hipoglisemi  potansiyel olarak hayati tehdit edebilen bir
komplikasyondur, anestezi ya da sedatif verilen hastalarda hipoglisemi
ve noro-glukopeniyi saptamak zor olabilir Operasyon sirasinda siddetli
hipoglisemi (<40 mg/dl) kisa sUreli olsa bile aritmiler, kardiyak olaylara
neden olabilir Bu nedenle diyabetik hastalarda elektif cerrahiler gerek
hipoglisemi riskini gerekse de uzamis acligin neden olabilecedi olumsuz
diger metabolik etkileri azaltmakicin sabah saatlerinde planlanmalidir.
Yine postoperatif ddnemde de bircok nedene badli olarak hipoglisemi
riski gerek aclik gerekse de eslik eden bulanti, kusma ve konstipasyon
nedeni ile oral alimda azalmaya bagh olarak devam eder.

e Cerrahisirasinda gelisebilecek olan hiperglisemi ketozis ve hipovolemiye
neden olabilecedi icin dikkat edilmelidir.

10.2. Diyabetli Hastanin Operasyon Oncesi ilk Degerlendirilmesi
Cerrahiye bagli riskleri azaltabilmek icin diyabetli tUm hastalarin dikkatli bir
oykUvefizikmuayeneyeihtiyacivardir; bazikisilerdedahaileridegerlendirme
yapilmasi gerekir. ilk degerlendirmenin temel unsurlari asagidakileri icerir:

e Diyabetin tipi belirlenmeli Tip 1 diyabetli hastalarin diyabetik ketoasidoz
riski cok daha yUksek oldugundan her zaman bazal instlin almalari
gerekir. Tip 2 diyabetli hastalar, ciddi volum azalmasina ve noérolojik
komplikasyonlara yol acabilen hiperosmolar hiperglisemik durum
gelistirmeye duyarlidir ve asiri stres ortaminda ketoasidoz gelisebilir.

e Olasi kronik komplikasyonlar acisinda dederlendirilmeli,

* Glisemik kontrolin degerlendirilmesi: izleme sikli§i, ortalama kan sekeri
seviyeleri, glukozillenmis hemoglobin seviyeleri ve dnceki hipoglisemi
dahil kan sekeri araligi olmak Uzere ameliyat 6ncesi diyabet ydnetiminin
degerlendirilmesi,
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e Hipoglisemi; Hastalara hipoglisemi ataklari yasayip yasamadiklari,
bunun ne siklikta ve hangi kan sekeri duzeyinde meydana geldidi, siddeti
ve hipoglisemik oldugunun farkinda olup olmadiklari sorulmahdir. Bu
bilgi, ameliyat oncesi insUlin dozlarinin azaltilip azaltiimayacadina karar
verirken faydali olabilir ve uygun perioperatif kan sekeri hedeflerinin
belirlenmesine yardimci olabilir.

e Kullandigi diyabet tedavisi, dozlari, saatleri ozellikle insUlin (tUrune,
dozuna ve zamanlamasina odaklanarak), stlfonilUre’ler ve meglitinid'ler
dahil olmak Uzere hipoglisemiye neden olabilecek ilaclar.

e llacin tUry, dozajl ve spesifik zamanlamasi dahil olmak Uzere diger
farmakolojik tedaviler.

e Planlanan cerrahinin tipi, minér (Lokal anestezi ile yapilabilen, batin,
toraks ya da kranyumun acilmadidi, 1 saatten fazla genel anestezi
gerektirmeyen, hastaneye yatis gerektirmeyen, Post op. =4 saatte oral
beslenmeye gecilebilecek islemler) major (minér cerrahi kriterlerinin
disinda kalan), ve cerrahi girisimin sUresi 6grenilmeli,

* Anestezinin tipi genel, lokal, epidural veya spinal 6grenilmeli (genel
anestezi, lokal ve epidural anesteziye gdre daha fazla stres hormonu
salgilatir).

Operasyon Oncesi istenmesi Gereken Laboratuvar Tetkikleri

* Glisemik kontrolUn dederlendirilmesi: (HbAlc, aclik plazma glukozu, varsa
takip glukoz degerleri). Diyabetli bireylerde son 3 ay icinde bakilmadi ise
HbAlc bakmak glisemik kontrolUn durumunu degerlendirmek acisindan
uygun olacaktirn. AIC'nin yansittigi gegmis kronik gliseminin olumsuz
olaylaricin risk faktort olup olmadigi veya AlIC'nin kdtU perioperatif glukoz
yonetiminin gdstergesi olup olmadigi konusunda tam bir fikir birligi yoktur.
YUksek AlC dUzeylerinin enfeksiyonlar, renalyetmezlik, miyokard enfarktUsu
gibipostoperatifmorbiditenin dahayUksek oraniniongérdigUne dairbazi
kanitlar vardir. Mortalite riskinin arttigini gésteren bazi kicuk calismalar
varsa bile yeterli kanit seviyesinde kabul edilmemislerdir. Cerrahi girisim
dncesi metabolik dengenin saglanmis olmasi cerrahi sirasi ve sonrasi riski
azaltir. Cerrahi sonuclari iyilestirecek optimal bir AIC tanimlanmamistir.
Elektifcerrahidncesiideal HbAlcdederi<%8,0 olmasive hastanin glisemik
kontrolU kotu ise (HbAlc >%9) elektif cerrahi ertelenmesi dnerilmektedir.
Her ne kadar daha yUksek seviyeler olumsuz sonuclarla iliskilendirilse de
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hicbir kanit glukoz kontrolUnu iyilestirmek icin ameliyatin ertelenmesinin
faydali oldugunu gostermemistir. Ancak diyabetik ketoasidozu olanlarda,
hiperosmolar nonketotik durum olanlarda veya glukoz seviyesi >300 mg/
dl olanlarda elektif cerrahi ertelenmelidir. Perioperatif (operasyon gunu
ve postoperatif 3 gunlUk) kan sekeri dUzeylerinin preoperatif AIC'ye kiyasla
cerrahi komplikasyonlar ile daha siki iligkili oldugu da gdsterilmistir. Yine
perioperatif risk agisindan AIC den ziyade fruktozaminin daha siki iliskili
oldugunu savunan ¢alismalar da mevcuttur. Fruktozamin gunluk pratikte
cok sik kullanilmamakla birlikte &zellikle AlIC'nin hatali dlgulebilecedi
durumlarda 6rnedin anemi, aspleni, orak hUcreli anemi ve splenomegali
olanlarda veya son birkag hafta icerisinde tedavi rejimi degistirilmis olan
hastalarda kullanilmasi dustnulebilir.

e Kardiyak dederlendirme: EKG ve gereklidurumlardaise dahaiileri tetkikler,

* Renal dederlendirme: Bobrek Fonksiyon Testi,

e Elektrolitler,

e Hastanin klinik durumuna gore gerekirse ek tetkikler.

10.3. Diyabetli Hastanin Bakim Koordinasyonu

Hastanin perioperatif yonetiminde yer alan bakim saglayicilar arasinda

koordineli bir plan olusturulmalidir. Diyabetli hastalar, perioperatif

ortamda olumsuz sonuglar agisindan yuksek risk altindadir ve bu yUksek

riske katkida bulunan temel faktérler arasinda, hizmet saglayicilar

arasindaki yetersiz iletisim ve ozellikle diyabetle ilgili bakim igin yetersiz

planloma yer almaktadir Hastanin perioperatif bakiminda glukoz

yonetimi ve izlemesine yonelik bir plan ameliyattan dnce belirlenmelidir.

Ayrica, asagdidakilerden herhangi birinde yapilan dedisiklikler, uygulama

oncesinde tum saglayicilara iletilmelidir:

® Beslenme plany,
e Dekstroz iceren sivilarin uygulanmasi,

e Planlanmis diyaliz seanslari ve periton diyalizi icin kullanilan diyalizatin
dekstroz icerigi dahil olmak Uzere renal replasman tedavisi,

e Glukokortikoid tedavisi,
e Diyabetin tibbi tedavisi.
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10.4. Diyabetli Hastalarda Perioperatif Genel Hedefler

* Hastay! hipoglisemiden korumak. Anestezi sirasinda ve postoperatif
donemde hipoglisemiden kacinmak onemlidir, ¢UnkU hipoglisemik
semptomlart sedasyon altindaki hasta icin algilamak neredeyse
imkansizdirve benzersekilde, saglik hizmetisaglayicilariicin hipoglisemik
belirtilerin tespit edilmesi zordur. Hipoglisemi agisindan en yUksek risk
altindaki hastalari ameliyat éncesi belirlemek ve preoperatif donemde
riskli hastalarin tedavisini duzenlemek onemlidir.

Kimler risk altindadir? Tip 1 diyabetli hastalar, ozellikle de uzun sureli
diyabeti olan, sik veya siddetli hipoglisemi dykUsU olan, kétu beslenme
durumu olan, dusUk vUcut kitle indeksi olan veya hipoglisemi farkindaligi
bozulmus kisiler yer alr Hipoglisemi ayrica insulin kullanan veya
sUlfonilure veya meglitinid alan Tip 2 diyabetli hastalari da etkileyebilir.
Diyabetli hastalarda hipoglisemi, bireyi potansiyel zarara maruz birakan
anormal derecede dusUk plazma glukoz konsantrasyonu (semptomlu
veya semptomsuz) olarak tanimlanir. Her ne kadar esik dederi tartisilsa da
klinisyenler perioperatif hastada glukoz dUzeyi 270 mg/dl (3,9 mmol/L) ise
hipoglisemi olasiligr konusunda endise duymalidir. Kan sekeri seviyesine
bagli olarak hipoglisemi yonetim secenekleri sunlari icerir:

e Gerektiginde kan sekeri takibi sikhginin artirilmasi,

e insUlin infizyonunun veya daha sonraki deri alti instlin dozunun
azaltiimasi,

e Klinik ortam oral alima izin veriyorsa oral karbonhidrat verilmesi,

* iV dekstrozun uygulanmasi: Kan sekeri <70 mg/dl olan, sedatize edilmis,
anestezi altindaki bir hastaya genellikle 1V dekstroz (25 g) verilmesi ve
kan sekeri olcUmlerini 5 ila 10 dakika iginde tekrarlanmasi onerilir. Akut
tedaviden sonra dekstroz infUzyonunun sUrdUrUlmesi veya infUzyon
hizinin arttirlmasi gerekli olabilir.

¢ Ciddi hiperglisemide korumak: Hiperglisemi, ozmotik ditUrezin aracilik
ettigi hacim ve elektrolit bozukluklarina neden olabilir ve ayrica yetersiz
insUlin uygulanan hastalarda kalori ve protein kaybina neden olabilir ve
bu da yara iyilesmesini olumsuz yonde etkileyebilir. Ek olarak, gozlemsel
calismalardiyabetli hastalarda perioperatif hiperglisemiile postoperatif
enfeksiyon riskinde artis arasinda bir iliski oldugunu gdstermektedir.
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* Ketoasidoz/hiperosmolar durum gelisimini énlemek: Tip 1 diyabetli

hastalarda insulin eksikligi oldugu icin ketozis ve asidoz gelismesine
yatkindir. Tip 2 diyabetli hastalar, ciddi hacim kaybi ve ndrolojik
komplikasyonlarla iliskili hiperosmolar hiperglisemik durum (ayni
zamanda ketotik olmayan hiperosmolar durum olarak da bilinir)
gelistirmeye duyarlidir ve asiri stres ortaminda ketoasidoz gelisebilir.

* Sivi elektrolit dengesini saglamak,
e Postoperatif enfeksiyon riskini azaltmalk,

e Perioperatif mortalite ve morbiditeyi azaltmaktir.

Ameliyat GUni Yonetimi

Tum hastalarin kapiller kan seker dlcumU yapilmalidir. Baslangigtaki KS
70 mg/diden dUsukse, 2 mi/kg IV bolus %10 dekstroz verilmeli ve KS 15
dakika icinde tekrar kontrol edilmelidir. Dekstroz boluslari, KS 70 mg/
dI'nin Uzerine c¢ikana kadar her 15 dakikada bir tekrarlanabilir. Alternatif
tedavi olarak 25 ila 50 cc %50 IV dekstroz (12,5 ila 25 gram) verilerek
tedavi edilebilir Baslangi¢c kan sekeri 250 mg/dlden yUksekse idrar
ketonlari kontrol edilmelidir. idrar ketonlari orta (30 mg/dl veya 3 mmol/L)
veya daha yUksekse, hiperglisemi ve ketozis dUzelene kadar ameliyat
ertelenmelidir. Baslangi¢ kan sekeri 70 ila 250 mg/dl arasindaysa tipik
perioperatif bakim devam edebilir. Hipoglisemi riskinden korunmak igin
kan seker duUzeyi alt limitinin 100 mg/dl olarak kabul edilmesini dneren
yayinlar mevcuttur.

Perioperatif Dénemde Onerilen Optimal Glisemik Hedefler

e Operasyon sabahi plazma glukoz duzeylerinin 80-180 mg/dl civarinda
hedeflenmesi onerilir.

* Operasyonsirasinda belirgin hiperglisemive hipoglisemiden kaginmanin
Otesinde, optimal glukoz hedefleri kesin olarak belirlenmemistir. Hedef
kan sekerinin ne olmasi gerektigi konusunda farkli gdrusler olmasina
ragmen spesifik hedefleri destekleyen cok az kanit bulunmaktadir.
Glisemi dederlerinin  120-180 mg/dl arasinda olmasi, emniyetli
yaklasimdir. Ancak agir otonom noéropati veya nefropati gibi bazi
komplikasyonlar nedeniyle hipoglisemiye edilimli olanlarda, hastanin
eslik eden hastaliklarina, prognozuna ve hipoglisemi riskine bagli olarak
ya da yakin glukoz takibinin mUmkUn olmadidi durumlarda daha az siki
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bir glukoz hedefi olan 140-200 mg/dl arasinda tutulmasi dUsUnulebilir.
Hipoglisemi riski, sik glukoz takibi ve dikkatle tasarlanmis yonetim
protokolleri ile azaltilabilir

e Postoperatif donemde optimal kan glukoz araligr hastanin klinik
durumuna gore degerlendirilmelidir.

10.5. Perioperatif Glukoz Yonetimi icin Operasyon protokolleri
Perioperatif olarak hedef araliktaki glukoz seviyelerini korumak igin
cesitli stratejiler mevcuttur, ancak optimal yaklasim konusunda bir
fikir birligi yoktur. Hangi rejimlerin kullanilacagina ve bunlarin ne
zamankullanilacadinailiskinkararlarhastalarinbireyseldzelliklerine,
kaynaklara ve klinisyenin kendi deneyimine bagli olacaktir.

ideal olarak, tedavi rutinlerinin aksamasini en aza indirmek icin diyabetli
tUm hastalarin ameliyatlari sabah mUmkun oldudu kadar erken ilk vaka
olarak yapilmalidir.

Ameliyat dncesi ilag tedavisi talimatlari: Ameliyata hazirlanirken aclik
sirasinda hipoglisemiyi veya asiri hiperglisemiyi onlemek icin diyabet
ilaclari ameliyat dncesinde ayarlanmahdir.

Sodyum-glukoz ko-transporter 2 (SGLT2) inhibitorleri: SGLT2 inhibitorleri
ameliyattan U¢ ila dort gun once kesilmelidir. Bu ajanlar idrar yolu
enfeksiyonlari ve hipovolemi riskini artirir. Ayrica SGLT2 inhibitorleri alan
Tip 2 diyabetli hastalarda postoperatif 6glisemik diyabetik ketoasidoz
rapor edilmistir. Oglisemik diyabetik ketoasidoz, atipik gérinimuo goz
onune alindiginda, postoperatif donemde yeterince taninamayabilir ve
bu ortamda ketonlarin daha yakindan izlenmesi gerekir. FDA ve ADA,
planlanan cerrahi prosedurlerden 3 gin dnce (ertugliflozin durumunda 4
gQun) SGLT2 inhibitorlerinin durdurulmasini dnermektedir.

Bariyatrik operasyon geciren hastalarda SGLI-2 inhibitorlerinin kesilmesinin
optimal zamanlamasi bilinmemektedir. Ameliyat oncesi diyet siklikla
karbonhidrat bakimindan dusuktUr ve bu potansiyel olarak ketozis ile iligkili
olabilir Bubaglamda bariyatrik cerrahiden 2 hafta dnce SGLT2 inhibitorlerinin
kesilmesi gerekebilir. Ayrica, intravaskUler hacim kaybi riski ve devam eden
stres potansiyelive oglisemik diyabetik ketoasidozu hizlandirabilecek yetersiz
oral alim potansiyeli nedeniyle bariyatrik cerrahiyi takip eden ilk haftalarda
SGLT2 inhibitorlerinin kullanimindan kaginilmasi dnerilmektedir,

248 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



Diger oral ajanlar, GLP-1 reseptor agonistleri veya ikili GLP-1 ve GIP
reseptdr agonistleri: GUnlUk GLP-1 reseptér agonistleri (6rn. liraglutid) ve
SGLT2 inhibitorleri disindaki oral diyabet ilaglari, planlanan ameliyatin
sabahindan itibaren kesilmelidir.

e Metformin renal hipoperfUzyon, laktat birikimi ve doku hipoksisi riskini
artiran durumlarda kontrendikedir.

e SUlfonilure'ler ve meglitinid’ler hipoglisemiye neden olabilir.

e Tiazolidindion'larla pioglitazon sivi tutulumunu ve periferik ddemi
kotulestirebilir ve konjestif kalp yetmezligini hizlandirabilir.

* Dipeptidilpeptidaz4(DPP-4)inhibitorleri, GLP-Treseptoragonistleriveikili
GLP-1ve GIPreseptoragonistleri, gastrointestinal motiliteyi dedistirebilir
ve derin sedasyon ve genel anestezi sirasinda mide iceriginin pulmoner
aspirasyon riskini potansiyel olarak artirabilir. DPP-4 inhibitorlerinin
genellikle hipoglisemi riskini artirmadigl diUsuntldugunden, bazi
uzmanlar ameliyat gununde DPP-4 inhibitorlerine devam edilebilir
gorusundedir.

e Amerikan Anestezi Uzmanlari Dernedi GLP-1 reseptor agonistlerini
kullonan hastalarin - ameliyat  oncesi  yonetimi  konusunda  fikir
birligine dayali bir kilavuz ortaya koymustur. Bu siniftaki ilaglari alma
endikasyonuna bakilmaksizin dnerileri: GUnlUk doz alan hastalar igin;
Ameliyat gununde ilaci birakin, Haftalik doz alan hastalar igin; iloglcm
ameliyattan bir hafta once birakin, Gastrointestinal semptomlari olan
hastalar icin (siddetli bulanti/kusma/6dirme/karin  adrisi); Elektif
prosedurleri ertelemeyi dUsunun.

10.6. Sadece Diyetle Regile Tip 2 DM’li Hasta
A
Operasyon siiresi 2 saatten az ise

e Sabah ilk vaka olarak alinmali,
e Perioperatif donemde herhangi bir tedavi gerekmez,
* KS Operasyondan once ve hemen sonra kontrol edilmelidir,

* Kan sekerleri hedeflerin Uzerinde ise kisa veya hizli etkili insUlinler ile
mudahale edilmelidir.
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Operasyon siiresi 2 saatten fazla ise

e Uzun (2 saatten fazla) operasyonlarda, kan seker yUksekligi beklenen
operasyonlarda (bypass, organ transplantasyonu, steroid kullanimi) 1-2
saatte birglukoz olculmeli. Glukometre ile glukoz 6l¢UMU; vazopresor ajan
ihtiyaci duyulan, hemodinaminin bozuldugu hipotansif hastalarda hatali
sonuglarverebileceginden arteriyel veya vendz kan glukoz 6lgumu onerilir.

e CGM (SUrekli glukoz takip) sistemleri perioperatif disglisemi icin erken
tespit ve mudahale saglayabilse de édem veya sivi kaymalari, hipoksi
veya hipotansiyon sirasinda ve kan sekerinin u¢ noktalarinda dogruluk
konusunda endiseler olmasi ve ameliyathanede elektrokoterden
kaynaklanan elektromanyetik etkilesim olabilecedi icin perioperatif
takipte uygun degildir.

* KS hedefin Uzerine ¢ikanlarda insulin infUzyonu uygulanmahdir.

B
Oral Antidiyabetik Ve Non-insiilin Enjektabl ila¢ Kullanan Tip 2 Diyabetli
Hastalar Da Minér Cerrahi Yapilacak ise

* Operasyon sabahina kadarilaglarini kullanmalari énerilir,

* Minor cerrahi girisimlerde yalnizca diyetle regUle olan hastalardaki gibi
davraniimahdir.

e Metforminin genel, spinal veya epidural anestezi altinda ameliyat
sirasinda tUm hastalar icin en az 48 saat dncesinden kesilmelidir. Oral
beslenmeye yeniden baslandiginda ve bobrek fonksiyonunun kontrol
edildigi, stabil oldugu durumlarda ve laktik asidoz riski olmayan
hastalarda en erken 48 saat sonra tekrar baslatilmahdir.

* Metformin sadece ameliyat gunU alinmamasini 6neren ¢alismalar da
mevcuttur.

e Renal yetmezligi (GFR <50 ml/dk), belirgin karaciger yetmezlidi
veya konjestif kalp yetmezligi olan hastalarda metformin yeniden
baslatiimamalidir.

e Operasyon oncesi oral ajanlar, GLP-1 reseptor agonistleri veya ikili GLP-
1 ve GIP reseptdr agonistleri ile tedavi edilen Tip 2 diyabetli hastalar:
Hasta oral alimiyeterli oldugunda ameliyat oncesi diyabet tedavi rejimi
yeniden baslatilabilir Ancak bazi oral hipoglisemik ajanlar icin birkag
uyari vardir.

250 TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2025



e SUlfonilUre’ler insUlin sekresyonunu uyarir ve hipoglisemiye neden
olabilir; ancak yeme aliskanhdi iyice yerlestikten sonra baslanmalidir.
YUksek dozda sulfonilUre kullanan hastalaricin, dUsuk dozlarla baslayip
normal doza ulasilincaya kadar dozlarn ayarlayarak kademeli bir
yaklasim kullanilabilir.

e Dipeptidil peptidaz 4 (DPP-4) inhibitorleri gastrointestinal motiliteyi
degistirebilir ve potansiyel olarak aspirasyon riskini artirabilir. Aspirasyon
riski olabilecek hastalarda operasyon oncesi kesilmesi uygundur.
DPP-4 inhibitorlerinin - genellikle hipoglisemi riskini artirmadidi
dUsUnUldugunden, postoperatif donemde hasta yemek yerken DPP-4
ajanlarina yeniden baslanabilir.

® GLP-1 reseptor agonistleri gunluk doz alan hastalar icin ilaci islem
gunu, uzun etkili haftalik formuUlasyonlar kullanan hastalar icinse ilaci
bir hafta onceden kesilmelidir. GLP-1 reseptor agonistleri ve ikili GLP-
1 ve GIP reseptor agonistleri, anestezi sonrasi bulanti ve/veya kusma
(varsa) ¢ozilene ve hasta normal sekilde yemek yiyene kadar yeniden
baslatilmamalidir.

* Dehidrasyon, hipovolemi, genitoUriner sistem enfeksiyonlari ve o6glisemik
diyabetik ketoasidoz riski nedeniyle yatarak tedavi ortaminda SGLT2
inhibitorlerine  yeniden baslanmamalidin.  GUnubirlik  ameliyat  olan
hastalarda, hastanormalsekildeyiyipictiginde tedaviyeyeniden baslanabilir.

e Hastalarda konjestif kalp yetmezligi veya 6dem gelisirse veya karaciger
fonksiyon anormallikleri varsa tiazolidindion'lar kullaniimamalidir.

C
Tip 2 Diyabetli Majér Cerrahi/insilin Kullanan Tip 2 Diyabetli/Tip 1 Diyabetli
Hastalar

e Subkutan insulinler; insUlin  absorpsiyonun degisken olmasi, bu
hastalarda operasyon sirasinda  vazokonstriksiyon, hipotermi ve
hipoperfuzyon goérulebilmesi nedeniyle glukoz duzeyinde degdiskenlik
daha fazla olmasi nedeniile tercih edilmez. IV insUlin gerekir. IV insdlinin
yari 6mrU kisa oldugundan (5 ila 10 dakika) insulinin fUzyonlari daha
kolay titre edilir, bu da insulin iletiminde hizli, guvenilir degisikliklere
ve daha hassas glukoz yonetimine olanak tanir. Daha siki glukoz ve
elektrolit takibi yapilmalidir. Cerrahi sabahi erkenden insulinin fuzyonu
baslatilmalidir. Farkli tiplerde infUzyon uygulamalari mevcuttur:
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10.7. GIK (Glukoz-insilin-Potasyum) infizyonu

15 u regiiler insilin
+

10 mmol K

100 mi/saat{10 gram glukoz,3 U insiilin)

e GIK InfUzyonu 100 ml/saat hizinda baslanir.

e Kan glukoz dizeyi 1-2 saatte bir dlcUlur, 120-180 mg/dl civarinda olacak
sekilde infUzyon hizi ayarlanir.

Glisemi (mg/dl) GIK Hizi (ml/saat)
270ten yiksek ise 140

270-220 ise 120

220-180 ise 100

180-120 ise 80

120-80 ise 60

80'den disik ise infOzyona 2 saat ara

e infUzyon 5 saatte biryenilenir.
e Elektrolit (sodyum, potasyum) takibi yapiimalidir.
e Oral alincaya kadar devam edilir.

* GIK infUzyonunun avantaji glukoz ve insUlin birlikte verildiginden
emniyetlidir, dezavantaji sik solUsyon degistirmek gerekebilir Yine Tip 1
Diyabetiklerde kan sekeri dUstUgunde infUzyon kesilirse kolaylikla ketoz
gelisebilir.

e Ozel durumlarda (kardiyopulmoner cerrahi girisim, yUksek doz
kortikosteroid kullanimi gibi) instlin intiyacinin artacadi bilinmelidir.
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Normal kilolu 0,25-0,35
Obez 0,40
Karaciger hastaliklari 0,40-0,60
Steroid kullananlar 0,40-0,50
Sepsis 0,50-0,70
Kardiyopulmoner sorunlar 0,90-1,20

10.8. Ayni Yol insilin infizyonu

Avantajlarn: GIK protokolUnde oldudu gibi fiks doz insulin uygulanmamasi,
esnek doz ayarlanmasi, sik solUsyon dedisiminin gerekmemesi, glisemik
dengenin daha hizli saglanip surdurulebilmesi, asirt sivi yuklenmesinin
risk olusturdugu vakalarda kullanilabilmesi,

Dezavantajlari: Pahali olmasi, deneyim gerektirmesi, bazi merkezlerde
uygulanamamasi, yollardan birinin hizli gitmesi veya gitmemesinin
glisemik dengesizlik riski olusturabilmesi

. y

%5 dekstroz sol 500 cc %0.9 izotonik sol 50 ml
(100 ml/st 40 g) + RegulerinsUlin 50 U (2-4 1U/st)

1g glukozigin
0.2-0.4 U instlin
verilmektedir
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10.9. Ayri Yol Glukoz ve insilin infizyon Protokolii
Kan glukozu (mg/dl) insilin infizyonu (IU/saat) %5 Dekstroz (ml/saat)

£70 0,5 150
71-100 10 125
101-150 15 100
151-200 2,0 75
201-250 3,0 50
251-300 4,0 (0]
>300 6,0 (0]

10.10. Cerrahi Girisim Gini Tedavi Planlamasi

Cerrahi Girisim Gini Tedavi Planlamasi

Tip 2 DM Tip 1DM
N2 N Z
Minor cerrahi Major cerrahi

v N2
Sabah ilk operasyon olarak alinmali Sabah ilk operasyon olarak
Ac olmali ve OAD almamali alinmali
Verilecek sivilar laktat ihtiva etmemeli Ac olmali ve sabah insulin
2 saatte bir glukoz takip edilmeli yapilmamal
-PG <200 mg/d| ise girisime devam IV insUlin ve glukoz baslanmali (GIK
_PG >200 mg/dlise ayniyolla iV instlinve | ‘Y@ dyryolyontemi)

glukoz Her saat glukoz takibi yapilmal

Ameliyat Sonrasi: Hasta uyanana kadarameliyattan sonra en az iki saatte
bir kan sekeri izlenmeye devam edilmelidir.

Operasyon dncesi SK insilin kullanan ve perioperatif iV insilin infizyonu
ile tedavi edilen hastalar: Oral alincaya kadar instlin inflzyonuna devam
edilmelidir. Her bir-iki saatte bir plazma glukozunu izlemeye devam
edilmelidir. Kati gidanin tolere edilebilecedi dusunuldigunde hasta
subkutan tedavi rejimine gecebilir ve daha sonra insulin infUzyonu
kesilebilir. IV regUlerinsulininyari émrU kisa oldugundan subkutan instlinin
ilk dozu IV insUlin infUzyonu kesilmeden énce verilmelidir. Orta veya uzun
etkili insulin kullanihyorsa, kesilmeden iki ila U¢ saat dnce verilmeli, kisa
veya hizli etkili insUlin ise infUzyon durdurulmadan bir ila iki saat once
verilmelidir. Hasta orta ve uzun etkili insUlin kullaniyorsa, kesilmeden
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kullandidi insulin dozunun %75-80'i verilmelidir. Kisa veya hizli etkiliinstlin
ise infUzyon durdurulmadan birila iki saat once verilmelidir.

Operasyon 6ncesi oral ajanlar, GLP-1 reseptor agonistleri veya ikili GLP-1
ve GIP reseptor agonistleri ile tedavi edilen Tip 2 diyabetli hastalar: Hasta
oral alimiyeterli oldugunda ameliyat dncesi diyabet tedavi rejimiyeniden
baslatilabilir Ancak bazi oral hipoglisemik ajanlaricin birkag uyari vardir.

* Renalyetmezligi(GFR<50ml/dk), belirgin karacigeryetmezligiveyakonjestif
kalp yetmezligi olan hastalarda metformin yeniden baslatilmamalidir.

e SUlfonilure'ler insUlin sekresyonunu uyarir ve hipoglisemiye neden olabilir;
ancakyeme aliskanligiiyiceyerlestikten sonra baslanmalidir YUksek dozda
sUlfonilure kullanan hastalar icin, dusuk dozlarla baslayip normal doza
ulasilincaya kadar dozlari ayarlayarak kademeli biryaklasim kullanilabilir.

* Hipoglisemi riski dUsuUk oldugundan postoperatif dénemde hasta
yemek yerken DPP-4 ajanlarina yeniden baslanabilir.

® GLP-1 reseptor agonistleri ve ikili GLP-1 ve GIP reseptdr agonistleri,
anestezi sonrasi bulanti ve/veya kusma (varsa)¢dzilene ve hasta normal
sekilde yemek yiyene kadaryeniden baslatilmamalidir.

e Dehidrasyon, hipovolemi, genitoUrinersistem enfeksiyonlarive 6glisemik
diyabetik ketoasidoz riski nedeniyle yatarak tedavi ortaminda SGLT2
inhibitdrlerine yeniden baslanmamalidir.

e GUnubirlikameliyat olan hastalarda, hasta normal sekildeyiyipictiginde
tedaviye yeniden baslanabilir.

* Hastalarda konjestif kalp yetmezligi veya 6dem gelisirse veya karaciger
fonksiyon anormallikleri varsa tiazolidindion'lar kullanilmamalidir.

10.11. Ozel Durumlar
Ozel Durumlar
Aclk kalp ameliyatlari sirasinda glisemi regUlasyonu,

e Bu hastalarda GiK solUsyonu ile yeterli kontrol saglanamayabilir.
e Glukoz ve insulinin ayri olarak verilmesi ve kan glukozunun daha sik

araliklarda (6rnedin 1/2 saatte bir 6lcum) kontrol edilmesi gerekir.

Seksiyo-Sezaryen
e insulin kullanan diyabetli gebelerde dojum sirasinda ayri yollardan
glukoz ve insUlin verilmesi onerilir.
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e Plasenta c¢iktiktan sonra insuUlin gereksinimi  hizla azalacadi
unutulmamalidir. Hipoglisemi agisindan dikkatli olunmalhdir.

* Daha once insulin kullanan diyabetik hastada postpartum donemde
gebelik dncesi dozlara donulebilir.

Obezite Cerrahisi

Obezite cerrahisi sonrasi insulin ve oral antidiyabetik ilag kullanan
hastalarda ilag ihtiyacinin azalacadr ve hatta tamamen ortadan
kalabilecegi unutulmamali kan glukoz takibine goére ilag dozlari
dUsUrulmelidir.

Kolonoskopik islem uygulanan hastalar

1. Yalnizca diyet uygulayan hastalarda sadece badirsak temizlidi
protokolU uygulanir,

2. Yalnizca OAD kullanan hastalarda, kolonoskopiden onceki gun,
hasta sabah ve ogleyin rutin OAD dozlarini almal, aksam dozunu
kullanmamalidir. Kolonoskopi gunu sabah OAD verilmemeli, doz
kolonoskopi sonrasina ertelenmelidir.

3.insUlin kullanan hastalarda asagidaki yaklasim énerilir:

° Hasta insulinle OAD kullaniyorsa, OAD i¢in yukaridaki oneriler
uygulanmalidir. instlin icin asagidaki yaklasim uygulanabilir:

e Sabah tek doz bazal insulin kullanan hasta insulin kolonoskopi
isleminden sonra uygulamalidir.

e Aksam tek doz bazal insulin kullanan hasta, kolonoskopiden dnceki gun
aksam/gece rutin insUlin dozunun yarisini yapmalidir.

e GUnde iki doz karisim insUlin kullanan hasta, islemden onceki gun
aksam rutin dozun yarisini uygulamali, kolonoskopi gunu ise sabah
insUlin kullanmamali, aksam ise rutin insulin dozu yapilmalidir.

e Bazal-bolus insulin kullanan hasta, islemden énceki gun aksam hizli/
kisa etkili insulin yapmamali ve gece uzun etkili instlin dozunun yarisini
uygulamalidir. Kolonoskopi gunu sabah hizli etkili insulin kullaniimamal,
islem sonrasi normal beslenmeye gecilince rutin insuUlin tedavisi
programina donulmelidir.

*Tip 1 diyabetik hastalarda aksam bazal dozu rutin kullandidr insulin
dozunun %50-80'i yapilmahdir
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DiYABETLI HASTAYA YAKLASIM

11.1. Klinik Sorgulama
e Diyabet tanisi dogru konulmus mu? Tani, kriterlere uygun mu?

e Diyabet tipi nedir?
e Diyabetin  makro ve mikro vaskUler komplikasyonlari var mi?
Komplikasyon taramalari uygun yapilmis mi?

e Diyabete eslik eden baska hastaliklar var mi? Ozellikle, VaskUler
komplikasyonlar, kalp yetmezligi, bobrek hastaligl, karacigeryaglanmasi,
obezite varhidi dederlendirilmelidir.

e Son laboratuvar bulgulari ve biyokimyasal parametreler nasil?
e Tibbi beslenme bilgisi ve uygulamasi nasil?

e Egzersiz uygulamasi nasil?

e Daha dnceki tedavi sekli ve glisemik kontrolU nasil?

* Son tedavi protokolU nasil?

Fizik Muayene

e Tam fizik uygulanmalidir. Asadidaki belirtilen noktalara &zellikle dikkat
edilmelidir.

* Boy, kilo, BKI, Bel cevresi 6lcUmu,
e Kan basinci dederlendirmesi, geredinde ortostatik dedisime bakilmasi,

e Cilt muayenesi (akantozis nigrikans ve insilin enjeksiyon bdlgeleri),
pretibial 6dem dederlendirilmelidir.

e Kardiyak muayene, UfUrum, ritim bozukluklari, kalp yetmezligi bulgulari
acisindan degerlendirilmelidir.

e Solunum muayenesinde, ozellikle sol kalp yetmezliginde gorUlebilen
bazallerde ince ral varligi agisindan degerlendirilmelidir.

e Karin ve karaciger muayenesi,
e Tiroid muayenesi,
e Ayak muayenesi,

e Periferik nabizlarin kontrolU ozellikle: A. dorsalis pedis, a. tibialis posterior
kontroly,

o Alt ekstremite refleksleri kontrolU,

* Monofilament ve diyapazon ile néropati muayenesi.
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Laboratuvar
* Son 3 ayda HbAIc yoksa istenmelidir.

e Total, LDL ve HDL kolesterol, trigliserit, en az yilda biristenmelidir.
e AST, ALT en az yilda bir istenmelidir.

e idrar albUmin atilimi (spot idrarda albUmin/kreatinin orani), en az yilda
biristenmelidir (Tip 2 DM'de taniyla, Tip 1 DM'de taniyi takiben 5 yil sonra
baslanarak).

e Serum kreatinin, eGFR, serum sodyum ve potasyum dlcUmU, en az yilda
biristenmelidir, gerektiginde her kontrolde de istenebilir.

e Tam idrar tetkiki: Keton, protein, sediment degerlendirmesi agisindan en
az yilda biryapilmalidir.

* Tip 1 DMde, dislipidemide veya 50 yasin Uzerindeki kadinlarda TSH. En
az yillda biristenmelidir.

e Elektrokardiyografi (EKG): Koroner arter hastahdi riskiyUksek diyabetliler
de ozellikle 40 yas Uzerinde en az yilda biristenmelidir.
e FIB 4 skoru: Karaciger yaglanmasini degerlendirmek icin yilda bir

hesaplanmalidir.

Klinik Takip
e Yeme aliskanlhklari, fiziksel aktivite aliskanliklari, beslenme durumu, kilo
degisimlerinin izlenmesi,

* Diyabet egitim durumunun sUrekli takibi,

e Daha o6nceki tedavi ve tedaviye cevabin dederlendiriimesi (HbAlc
kayitlari),

e Evde glukoz dlcum degerleri takibi 6zellikle insUlin kullanan veya yeni bir
tedavi degisikligi yapilan hastalarda onemlidir.

e Hipoglisemi ataklarinin takibi,

e Diyabetik komplikasyonlarin izlenmesi.

Diyabetlinin Bilgilendirilmesi

* Diyabet egitimi (en az yilda bir ve gerektiginde daha sik yapiimalidir),

*Yillk goz muayenesi yapilmasi, goz hekimi tarafindan dilate edilmis
pupillalarda oftalmoskopla retina degerlendirmesi seklinde yapiimahdir.
(Tip 2 DMde taniyla, Tip 1 DMde taniyi takiben 5yilicerisinde baslanarak),
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e Fertil yasta ise dogum planlamasi icin bilgilendirme,
e Tibbi Beslenme Tedavisi,

e Genel vUcut bakimi, (Ayak bakimi gibi),

e Diyabetlilericin gerekli asilar,

e Dis muayenesi.

Diyabetli Bireylerde Yasam Tarzi Yonetimi

Yasam Tarzi Yonetimi

Yasam tarziyonetimi(YTY),diyabet bakiminin olmazsaolmazbirparcasidir.
Diyabetlilerin kendilerini yonetim egitimi ve destedi, TBT, fiziksel aktivite,
sigarayl birakma danismanli@l ve psikososyal bakimi YTY'ni olusturan
ogelerdir.

Kendi Kendine Yonetim Egitimi ve Destegi

MUmkUnse birlikte calisma aliskanhidr yerlesmis bir ekip tarafindan
(Doktor, diyetisyen, hemsire, psikolog..) tarafindan verilmelidir. ilk diyabet
egitimini hastanede yUz yUze almis hastalarin mukerrer egditimlerinde
tele-tip yontemleri kullanilabilir.

3 farkl egitim zamani vardir:
1. Tani sirasinda

2. Her yil (Beslenme ve psikolojik faktorler basta olmak Uzere egitimin
genel olarak dederlendirilmesi icin)

3. Kendini yonetmeyi etkileyen yeni bir durum, herhangi bir komplikasyon
gelistiginde (saglik kosullari, fiziksel kisitlamalar, emosyonel faktorler
gibi)

Diyabetli Bireylerde Psikososyal Degerlendirme ve Ruh Saghgi

Diyabetli bireylerin psikososyal durumu, hastaligin yonetiminde kritik bir

rol oynamakta olup, her vizitte mutlaka bu acidan degderlendirilmelidir.

Depresyon ve anksiyete, geneltoplumda sik gérulen psikiyatrik sorunlardir

ve diyabet gibi kronik hastaliklarda bu oran daha da artmaktadir. Bu

durum, diyabet yonetimini zorlastirarak kontrolsuz hiperglisemi veya
tekrarlayan hipoglisemilere yol acabilmektedir.

Diyabetli bireylerde ¢oklu insulin ve/veya ilag kullanimi, komplikasyon
gelisimi gibi faktorler, anksiyete bozuklugu veya depresyonu tetikleyebilir.
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Bu nedenle, hastalarin duzenli olarak psikososyal degerlendirmeye tabi
tutulmasi, bilgilendirme ve gereksiz korkularin azaltilmasi bUyuk onem
tasimaktadir. Buyaklasim, hastalarin tedaviye uyumunu artirarak diyabet
yonetiminin daha etkin bir sekilde surdUrulmesine katki sagdlayabilir.
Diyabetik bireyleri psikiyatri boluUmuUne yonlendirmeyi gerektiren
durumlar:

® Kan sekerinin tUm onlemlere ragmen kontrol altina alinamamasi ve

hastanin anksiyete-depresyon belirtileri gostermesi,

e Kilo kaybinin ve tekrarlayan hipoglisemilerin, anksiyete/depresyonla
iliskili olabilecedi dUsunUlUyorsa,

e Gegerli bir test ile depresyonun varligi kanitlanmissa ve ciddi bir ruhsal
bozukluktan sUpheleniliyorsa,

* SUphe uyandiran bozulmus yeme davranisi semptomlarinin veya yeme
davranisi bozuklugunun varliginda,

e Kasitliilag veya insulin ihmali oldugunun anlasildidr durumlarda,
e Ciddi hipoglisemi korkusu veya anksiyete saptanmissa,

e Ozbakiminin ¢cok dUsUk olmasi ve diyabet yoénetimini etkilemesi
durumunda,

e Bariyatrik cerrahi dncesinde veya sonrasinda uyum destedinin gerektidi
durumlarda.
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11.2. Diyabetli Hastaya Kapsamli Yaklasim

Diyabetli Hastaya Kapsaml Yaklasim Tablosu

ik Kontrol | Yillik
Muayene | Muayene | Muayene

Tibbi ve Aile Diyabet Oykisi

Oykisi Baslangig 6zellikleri v
Daha 6nceki tedavileri ve tedaviye v
yanitlar
Aile Oykisi
Birinci ve ikinci derece yakinlarinda v
diyabet 6ykUsi Ailede otoimmin v

hastalik 6ykiUsi

Komplikasyon ve Eslik eden
Hastaliklarin Sorgulanmasi

Makro ve mikrovaskiler v v
komplikasyonlar Hipertansiyon ve v v
dislipidemi 6ykisu N N
Fundoskopik muayene (G6z Hekimi

ile)

Yasam Tarzi ve Davranis Ozellikleri

Yeme davranisi ve kilo 6ykisi N N N
Fiziksel aktivite v v v
Uyku davraniglari v v v
Sigara ve alkol kullanimi v v
ilag Oykisi

ilag kullanma davranisi v v v
ilag intoleransi veya yan etkiler v v v
Alternatif tip ve tamamlayici Urin v v v
kullanimi v v
Asi 6ykisi

Psikososyal Durum
Depresyon, anksiyete ve yeme v v v
bozukluklari agisindan sorgulama
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Fizik Boy, kilo, BKi, Bel Gevresi

Muayene Kan basinci 6l¢tmd,

Ortostatik hipotansiyon varligi
Sistemik muayene (kalp, akciger,
karin)

Tiroid palpasyonu

Cilt muayenesi (Akantozis nigrikans
ve insilin enjeksiyon bélgeleri gibi)
Ayak muayenesi

A. dorsdlis pedis, a. tibialis posterior
kontroli

Alt ekstremite reflekslerin kontrol{
Monofilament ve diyapazon
muayenesi

L L L L4
<
L L L L4

L L L4
L L L 4L

Laboratuvar- [Alc

Tetkik Lipid profili

AST, ALT

Spot idrarda albUmin/kreatinin
orani

Serum kreatinin, eGFR, Nag, K
TSH (Tip 1 Diyabet, dislipidemi veya
50 yas Uzeri kadinlarda)
Vitamin B12 (metformin
kullaniyorsa)

FiB4 skoru hesaplanmasi

EKG (YUksek risklilerde)

LA L L4
L AL L L 4L <L

<
<

Klinik Tedavi Hedeflerinin Kontrol{
Degerlendirme |Yeme aliskanliklari, fiziksel aktivite
ve Planlama aliskanliklari, beslenme durumuy, kilo
degisimlerinin izlenmesi

Alc hedefinin kontroly

Evde kan sekeri 6lcum degerlerinin
takibi Hipoglisemi ataklarinin takibi
Kan basinci hedeflerinin
degerlendirilmesi Diyabet egitim
durumunun sirekli takibi

<
<
<

L L L L&
L L L L&
L L L L <L
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11.3. Diyabet ve Enfeksiyonlar

Diyabetli hastalar hiperglisemiye bagh bagdisikhdin bozulmasi, vaskuler
yetmezlik, duyusal periferik néropati, otonomik néropati, patojenlerle cilt
ve mukoza kolonizasyonu gibi sebeplerle enfeksiyona yatkin hale gelirler.

Kolonizasyon, deriveya kesiyerienfeksiyonlariyoluyla gecicibakteriyemiye
yatkinlik yaratabilir. Candida albicans ile mukozal kolonizasyon sonucu
kotu kontrollu diyabetli kadinlar, vulvovajinal kandidiyazise daha yatkindir.
Hiperglisemi Candida albicans’in vajinal epitele yapismasini kolaylastirir,
Bu yapisma, fagositozu bozarak enfeksiyonu kolaylastirir.

Mukormikozis, ozellikle kotu kontrol edilen diyabeti ve ketoasidozu olanlarda
goérulen invazif bir mantar enfeksiyonudur. Mukormikozise neden olan keton
redUktazenzimlerine sahip Rhizopusturleri, diyabetik ketoasidoz hastalarinda
gorulen yuksek glukozly, asidik kosullarda hizla cogalirlar. Mukormikozisin en
yaygin klinik sunumu, sporlarininhalasyonuyla baslayan rino-orbital-serebral
enfeksiyondur. Diyabetik hastalarda daha nadiren pulmoner, gastrointestinal
ve kutanoz mukormikozis da goérulebilir. Enfeksiyon genellikle ates, burun
tikanikligl, burun akintisi, bas agrisi gibi belirtilerle ortaya ¢ikar. TUm sinusler
etkilenebilir ve genellikle damak ve beyin gibi bitisik yapilara kolaylkla yayilir
ve birkag¢ gun icinde hizla ilerler. Mukormikozis ajanlari anjiyo invazivdir ve
enfekte dokularin enfarktUsUne neden olur.

Mukormikozis  tanisi,  dokudaki organizmalarin histopatolojik
tanimlanmasina ve kuoltur dogrulomasina dayanir. Tedavi etkilenen
dokularin  agresif cerrahi  debridmani ve antifungal tedavinin
kombinasyonunu icerir. Burkholderia pseudomallei, gram-negatif,
aerobik, cubuk seklinde, hareketli bir bakteri olup, melioidoz adi verilen
potansiyel olarak 8lumcUl birenfeksiyona neden olur. Diyabetlihastalarda
Burkholderia  pseudomallei'nin  makrofaj  tarafindan  oldUrtime
mekanizmasi bozulmustur ve endemik bdlgelerde melioidoz edinme
riskiyle guclu bir sekilde iligkilidir.

Diyabet varligl, melioidoz gelisimi icin en onemli risk faktoruduor.
Diyabetli hastalarda, ileri glukasyon son UruUnlerinin zamanla birikimine
bagdli olarak Uropatojenik Escherichia coli'nin mesane Urotelyumuna
baglanmasi artar. Diyabetli bireyler, bu organizma ile gelisen alt idrar
yolu enfeksiyonlarina karsi artmis duyarlihga sahiptir.
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Diyabetli bireylerde baska birtakim enfeksiyonlar da daha sik gorulebilir.
Ozellikle yUzeysel mantar enfeksiyonlari (oral kandidiyazis, onikomikozis,
intertrigo), ayak enfeksiyonlari, malign otitis eksterna, Fournier kangreni,
amfizematoz kolesistit, nekrotizan yumusak doku enfeksiyonlari,
tUberkuloz ve amfizematdz piyelonefrit, diyabetik olmayan bireylere
kiyasla daha yUksek oranda gorulmektedir.

11.4. Diyabetlilerde Asi Uygulamalari
e TUm diyabetliler yasina gore eriskin asilama programini takip etmelidir.

e Cocukluk cagi asilamasini tamamlamis tUm yetiskinlere en az bir
doz tetanos difteri-bogmaca asisi (TdaB) yapilmasi ve her 10 yilda bir
tetanos-difteri asisi (Td) veya TdaB seklinde tekrarlanmasi énerilir

e TUm yetiskinlere her sonbaharda bir doz influenza asisi 6nerilir,

e TUm diyabetik yetiskinlere pnomokok asisi onerilin  Konjuge asi
polisakkarit asidan daha immunojeniktir.

e Ulasilabiliyorsa bir doz KPA-20 yeterli olacaktir.

e Ulasilamiyorsa 1 doz KPA-13 ve 1yil sonra 1 doz polisakkarit asi onerilir.

° Eger onceden polisakkarit asi yapilmissa, konjuge pnémokok asi
yapilabilmesi icin polisakkarit asi uygulanmasinin Ustiunden en az 12
aylik bir zaman ge¢mis olmalidir. Polisakkarit asinin bes yil sonra ikinci
rapeli uygulanmalidir.

e Eder bu iki doz asl 65 yasindan dnce tamamlanmissa ikinciden en az
bes yil sonra olmak Uzere 65 yasindan sonra da tek bir doz rapel yapilr.

* Hepatit B asisi oldugunu kanitlayamayan ve serolojik tetkiklerle bagisik
olmadigi gosterilmis yetiskinlere O, 1, 6 ay seklinde U¢ doz hepatit B asisi
onerilir.

* Hepatit A asisi oldugunu kanitlayamayan ve serolojik tetkiklerle bagisik
olmadigi gosterilmis yetiskinlere alti ay arayla iki doz hepatit Aasisi onerilir.

e Daha once sucgicedi ve zona zoster gecirip gecirmemis olmasina
bakilmaksizin 50 yas Uzerindeki tUm bireylere rekombinant zoster asisi
onerilmektedir. 2-6 ay arayla intramuUskuler olarak iki doz yapilir.

e Su anda Ulkemizde bulunmayan Respiratory Syncytial Virus asisi =60
yas tUm diyabetiklere tek doz olarak onerilmektedir.
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11.5 DiYABET TEDAVIiSINDE iLAG ETKILESIMLERI
Diyabette Kan Glukozunu Etkileyen Antibiyotikler

Hipoglisemi yapanlar Hiperglisemi yapanlar

B Pentamidin* B H|V proteaz inhibitorleri
B Sulfometakzol B Rifampisin
B Siprofloksasin B INH

B Flukonazid, mikonazol

*Bifazik etkilidir,erken dénemde hipoglisemik, gecdonemde hiperglisemik
etki gosterir.

Diyabette Kan Glukozunu Etkileyen Antidepresanlar

MAQ inhibitorleri, SSRI, nefazodon hipoglisemik etkili

Diyabette Kan Glukozunu Etkileyen Antihiperlipidemikler

e Statinler: CY3A4 enzimi ile metabolize olan ilaclarla etkilesir

e Fibratlar: OAD ile etkilesmez

e Nikotinik asit turevleri: Hiperglisemik

Diyabette Kan Glukozunu Etkileyen Antihipertansifler

Olumlu etkileyenler:
* Anjiyotensini donUstUrucU enzim inhibitorleri,
* ARB'ler

e Nebivolol

Notr etkililer:

e Kalsiyum kanal blokerleri: invivo, invitro hiperglisemik, klinikte asiri
dozlarda hiperglisemik

Olumsuz etkileyenler:

e Diuretikler: Tiyazid > 12.5 mg dozlarda hiperglisemik - Loop diUretikler
(furosemid, etakrinik asit)
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1. saat kan glukoz dizeyi
2. saat kan glukoz dizeyi

Glikozillenmis hemoglobin
HbAlc (HbAIc)

Anjiyotensini donUstirict enzim

Anjiyotensini donustiricU enzim
inhibitoru

Amerikan Diyabet Birligi ()
Aclik kan glukozu
AlbUmin/kreatinin orani

Anti-glutamik asit dekar
boksilaz

Anti-tiroglobulin antikoru
Anti-tiroid peroksidaz antikoru

Aclik plazma glukozu

Anjiyotensin reseptér blokeri

Arteriyo-venoz

Bozulmus aclik glukozu

Bozulmus glukoz toleransi
Beden kuitle indeksi

Cilt alti glukoz takip senséri
(Continuous glucose monitoring sensor)

Hipertansiyonu durdurmak icin
beslenme yaklasimlari

Dokosaheksaenoik Asit
Dakika

Diyabetik ketoasidoz

Diyastolik kan basinci

Diabetes Mellitus
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Dipeptidil peptidaz-4

Avrupa Diyabet Calisma Birligi
Elektrokardiyografi
Eikosopantanoik Asit

Gestasyonel Diabetes Mellitus
GUnlUk enerji gereksinimi
Glukoz-insilin-potasyum
Glomerduler filtrasyon hizi

Tahmini glomerdler filtrasyon hizi

Glukagona benzer Peptid-1
(glucagon like peptid-1)

Glukagona benzer
peptid-1 reseptor agonistleri

Yiksek yogunluklu
lipoprotein kolesterol

Hiperosmolar Hiperglisemik
Durum

Hepatosit nUkleer faktér-la
Hepatosit nukleer
faktor-13
Hepatosit nUkleer faktér-4o
Hipertansiyon
Anti-tirozin fosfataz antikoru

insUlin otoantikoru (instlin
autoantibody)

Adacik hicresi sitoplazmik antikoru
(islet cell antibody

Uluslararasi Diyabet Federasyonu
(International Diabetes Federation)
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insUlin benzeri biyime faktéri-1
(Insulin like growth factor-1)

insUlin promotér faktdr-1
instlin duyarlilik faktéri
intramiskiler
izole sistolik hipertansiyon
intravendz

Amerikan Birlesik Ulusal Komitesi
Yedinci YUksek Kan Basinci Onleme,
Dederlendirme, Tedavi Raporu (Seventh
Report of the Joint National Committee
on Prevention, Detection, Evaluation,
and Treatment of High Blood Pressure)

Koroner arter hastaligi
Kan basinci
Kilokalori
Kan glukoz
Karbonhidrat
Karbonhidrat /insUlin orani
Kalsiyum kanal blokerleri
Kan sekeri
Kardiyovaskuler
Kardiyovaskuiler hastalik

DusUk yogunluklu
lipoprotein kolesterol

Miyokard infarktiss

Genclerde goruilen eriskin
tipi diyabet formlari 1-6 (maturity onset
Diabetes of the young 1-6)

Monounsatire
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Norojenik diferansiyasyon 1
Oral antidiyabetik
Oral glukoz tolerans testi
Plazma glukozu
Polikistik over sendromu
Renin-anjiyotensin sistemi
Cilt alti (subcutaneous)
1. st plazma glukozu
2. st plazma glukozu
3. st plazma glukozu

Evde kan glukoz 8l¢umd (self
monitoring of blood glucose)

Sistolik kan basinci

Selektif serotonin gerialim
inhibitorleri

saat
SulfonilUre
Tibbi beslenme tedavisi
Toplam insUlin dozu (gUnlUk)
Tokluk kan glukozu

Tokluk pik prandial plazma
glukozu

Uriner albUmin atilimi

Dinya Saglk Orgiti (World
Health Organization)
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