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KISALTMALAR

: Ug boyutlu T1 agirhikly

- Arteris

. Ayak bilegi-on kol basing indeksi
: Tleri glikozillenmis son iiriinler (advanced glycation end products)
: Aclik kan sekeri

: Asil tendonu

: Bozulmus aglik glukozu

: Bozulmus glukoz toleransi

: Bilgisayarli tomografi

: Diabetes mellitus

: Diyabetik nefropati

: Diyabetik periferal néropati

: Diyabetik retinopati

: Diinya Saglik Orgiitii

: Endokrinoloji ve Metabolizma Egitim Koordinasyon
: Fleksor digitorum longus

: Fleksor hallucis longus

: Gestasyonel diabetes mellitus

: Glomeriiler filtrasyon hizi

: Glikozile hemoglobin

: Yiiksek dansiteli lipoprotein

: Hipertansiyon

: Uluslararas1 Diyabet Federasyonu
: Kardiyovaskiiler hastalik

: Diistik dansiteli lipoprotein

: Manyetik rezonans

: Manyetik rezonans goriintiileme



MODY : Maturity onset diabetes of the young (genglerde goriilen eriskin
tipi diyabet)

MTF : Metatarsofalangeal

NO - Nitrik oksit

OGTT : Oral glukoz tolerans testi
PAH : Periferik arter hastaligi
PF : Plantar fasya

PL : Peronous longus

RAGE : Tleri glikozillenmis son iiriin reseptdrii
T : Tesla

T2A : T2 agirlikhh

TG : Trigliserid

TP : Tibialis posterior

TURDEP-1  : Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik
Hastaliklar Prevalans Caligmasi-|

TURDEP-II : Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik
Hastaliklar Prevalans Calismasi-I|

UACR : Urinary alblimin to creatinine ratio (idrardaki albiiminin
kreatinine orant)

USG : Ultrasonografi

VEGF : Vaskiiler endotelyal biiyliime faktorii

VKIi : Viicut kitle indeksi
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1. GIRIS

Diabetes mellitus (DM), kan glukoz seviyesinde yiikselme ve
dalgalanmalarla seyreden, pek cok sistemi etkileyebilen ve diinyada siklig
giderek artmakta olan kronik bir hastaliktir (1,2). Diyabetin giderek artan siklig
ile birlikte, yiiksek mortalite ve morbidite ile seyreden komplikasyonlar: da

toplum sagligini ciddi olarak tehdit etmektedir (2).

Diyabet biiyiik-kiigiik damarlar1 ve sinirleri etkileyerek pek ¢ok organda
hasara yol agar (2,3,4). Diyabetik ayak iilserleri ve buna bagli amputasyonlar,
diyabete bagl mortalite ve morbiditenin 6nemli bir kismin1 olusturmaktadir (5,6).
Diyabetik ayagin is giicii kaybina sebep olmasinin yani sira, hastane yatigi
gerektirmesi, tedavide gerekli siire ve olast komplikasyonlar1 gbz Oniine

alindiginda maliyetinin oldukga fazla oldugu goze ¢arpmaktadir (7-10).

Pek ¢ok calismada periferik ndropati, periferik vaskiiler hastalik, ayak
deformiteleri ve tlser, amputasyon Oykiisii diyabetik ayak gelisimi agisindan risk
faktorii olarak gosterilmistir (11-18). Periferik noropati pek ¢ok ¢alismada
diyabetik ayak gelisiminden sorumlu tutulmakla birlikte bu oranin bazi
caligmalarda %70-80’lere yaklastigi gosterilmistir (11,13,19,20). Duyusal ve
otonom noropatinin de rolii olmakla beraber; periferik motor néropatiye bagl
parmaklarda pencelesme ve g¢ekiclesme gibi deformiteler meydana geldigi

gosterilmistir. Boylece agirlig1 tasiyan merkezin degistigi ve plantar basingta artig

meydana geldigi disiintilmektedir (18,21,22,23). Diyabetik ayak yarasi



gelisiminde 6nemli oldugu disiiniilen plantar basing artisi ve tekrarlayan
travmalar, hali hazirda duyusal néropatiye bagh olarak disardan gelecek darbelere
kars1 savunmasiz kalan ayak derisinde iilserasyona yol a¢maktadir (24,25).
Periferik vaskiiler hastalik varliginin, hem diyabetik ayak yarasi gelisiminde rol
oynadigi, hem yaralarin iyilesmesini geciktirdigi hem de tekrar diyabetik ayak

yarasi geligsme riskini arttirdig diisiiniilmektedir (26-28).

Diyabetik ayak yaralar1 hem toplum sagligi hem de iilke ve diinya
ekonomisi i¢in ¢1g gibi biiyliyen bir sorun olarak goze carpmaktadir. Diyabet
hastalarinin hastane yatis siirelerinin %25’ine yakininin diyabetik ayak yaralarina
bagl oldugu ve diger komplikasyonlara bagli yatislardan ¢ok daha uzun siire
hastane yatis1 gerektirdigi bilinmektedir (29,30). Bu durumda diyabetik ayak
gelisiminin 6nlenmesinin tedavisinden daha etkili, kolay ve ekonomik olacag: 6n

goriilebilir.

Son yillarda radyolojik goriintiileme yontemlerinin de gelismesiyle, bazi
calismalarda diyabet hastalariin ayak kas ve tendonlarinda bazi patolojik
farkliliklar oldugu gosterilmis olup, bu farkliliklarin yapisal-fonksiyonel
degisikliklere neden olarak diyabetik ayak gelisimine yatkinlik olusturdugu
diistiniilmektedir (31-39). Calismamizin hipotezi; diyabetik ayak gelisimine ayak
tendonlarindaki degisikliklerin de katkis1 olabilecegi ve bu durumun diyabetik

ayak icin yiiksek riskli kisilerde saptanabilecegidir.

Tek ayaginda diyabetik ayak ya da ampiitasyon oykiisii olan kisilerin diger

ayaklarinda da diyabetik ayak gelisme riskinin yiliksek oldugu bilinmektedir. Bu



calismada diyabetik ayak gelisme riski yiiksek olan Kkisilerin ayak tendon
yapisindaki degisiklikleri tanimlanmayir amaglanmistir. Bu konuda edinilecek
bilgiler belki de diyabetik ayak gelisiminde 6nceden ne gibi degisikliklerin
oldugunu, bunlarin hangi yollarla diyabetik ayak gelisimine sebep olabilecegini ve
bdylece diyabetik ayak gelisiminin engellenmesi i¢in yapilabilecekler konusunda
fikir verebilecektir. Calismamizda; tek ayaginda daha once diyabetik ayak iilseri
gelisen hastalarin saglikli oldugu diisiiniilen, diger bir deyisle diyabetik ayak
heniiz gelismemis ancak gelistirme riski ¢ok yiiksek olan ayaklarinda ayak MRG
(manyetik rezonans goriintiileme) ile plantar fasya, asil, fleksor hallucis longus,
fleksor digitorum longus, tibialis posterior ve peroneal longus tendonlarindaki
yapisal diizensizlik, voliim, yilizey alan1 ve kalinlik artig1 gibi degisikliklerin, ayak
kaslar1 ve asil tendonunda Odem gelisiminin ve diyabetin  kronik

komplikasyonlarinin bu degisiklikler tizerine etkisinin arastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Diabetes Mellitusa Genel Bakis

DM, insiilin salgilanmasi veya insiilinin etki gostermesi ya da her ikisinin
birlikte bozuklugundan kaynaklanan, hiperglisemi ile seyreden, erken ve geg
donemde morbidite ve mortaliteye sebep olan komplikasyonlarla birliktelik

gosteren kronik metabolik bir hastaliktir (40,41).

Kronik hiperglisemiye bagli olarak en sik gozler, bobrekler, kalp, kan
damarlar1 ve sinirler olmak iizere neredeyse her dokuda hasar olusur. Tan1 aninda
ya da hastalik seyrinde goriilen komplikasyonlar ¢ogu zaman hayati tehdit edici

ya da sakat birakici 6zelliktedir (42).

2.1.1. Kiresel Bir Sorun Olarak Diabetes Mellitus

Diinya Saglik Orgiiti (DSO)’niin mevcut verilerine gore diyabet
prevalanst %8.,5 olarak bildirilmistir (2). Diyabet hastalarinin sayist 1980
yilinda 108 milyon kisiyken, bu rakam 2014 yilinda 422 milyona kadar
ulasmistir (2,43). 2017 yilinda agiklanan Uluslararasi Diyabet Federasyonu
(IDF) raporlarina gore; 2040 yilinda diinyadaki diyabet hastasi sayisinin 642
milyona ulasacagi ve her 10 yetiskinden 1’inin diyabet hastas1 olacagi

ongoriilmektedir. IDF verilerine gore erigkin diyabet hastalarin (20-79 yas)



global prevalansi 2015 yilinda %8,8 olup, 2040 yilinda bu rakamin %10,4° e

yiikselmesi beklenmektedir (44).

Gestasyonel diyabetli gebelerin ilerleyen yasamlarinda tip 2 DM riski
artmig olup gestasyonel diyabet her yedi gebelikten birinde goriilmektedir (45).
Bu durum ‘gestasyonel diyabetin 6nlenmesinin diyabeti yavaslatma da etkili
olacagl’ seklinde yorumlanmaktadir. Tip 2 DM i¢in diger bir risk faktorii olan
bozulmus glukoz toleransi (BGT) olanlarin sayisinin 2040 yilinda 481 milyona
yaklasacagi ongoriilmektedir. Bu durum, uygun onlemler alinmazsa, tehlikenin

daha da biiyiiyecegini diistindiirmektedir (44).

Diyabete bagli mortalite diinyada giderek artmakta, neredeyse her 6
saniyede bir kisi diyabet ve iliskili komplikasyonlar sebebiyle 8lmektedir. DSO
verilerine gére HIV/AIDS enfeksiyonu ile iliskili yilda yaklagik 1 milyon (46)
ve tiiberkiiloz enfeksiyonu ile iliskili yaklasitk 1,7 milyon o&lim (47)
bildirilmigken, 2015 yili IDF verilerine gore diyabete bagli 6lim 5 milyon

olarak belirtilmistir (42).

IDF verilerine gore 2015 yilinda diyabete bagli saglik harcamalarinin
673 milyar Amerikan dolar1 oldugu ve diyabet hastasi olanlarin olmayanlara
gore saglik harcamalarinin 2 kat fazla oldugu gosterilmistir (42). Diyabet,
hastalik ve komplikasyonlarinin tedavisine iliskin masraflar disinda, diger
dolayli sebeplere bagli masraflara da sebep olmaktadir. Bunlar, calisma

hayatinda devamsizlik, azalmis tretkenlik, hastalik sonucu olusan sakatliga



bagl calisma hayatindan kopma ve erken mortaliteye bagh {iiretkenlik kaybi

olarak sayilabilir (9,48).

Bu istatistiksel veriler diyabetin kiiresel bir hastalik oldugunu bir kez
daha goz Oniline sermekte; Onlenmesi, tani konmasi, tedavisi ve kronik
etkilerinin yavaglatilmasi1 icin diinya genelinde acil Onlemler alinmasi

gerekliligini ortaya koymaktadir.

2.1.2 Tiirkiye’de Diabetes Mellitus

Diabetes mellitusun goriilme sikliginin fazla olmasi, uzun donem
komplikasyonlari, morbiditesi ve tedavisi nedeniyle iilke ekonomisine maliyeti
oldukga yiiksektir (9). Diyabet tanisinin erken konulmasinin ve diyabet
hastalarinin multidisipliner olarak yakin takip edilmesinin, birey, toplum sagligi

ve de lilke ekonomisi adina ne kadar 6nemli oldugu bilinmektedir.

IDF verilerine gore Tirkiye, Almanya ve Rusya’dan sonra, Avrupa
ilkeleri arasinda diyabetli insan sayisinin en fazla oldugu 3. iilkedir. Yasa gore

diizeltildiginde ise %12,8 ile en yiiksek prevalansa sahiptir (42).

Ulkemize ait en kapsamli ve en son veriler 2010 yilinda 15 ilden 540
merkezde yapilan ‘Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik
Hastaliklar Prevalans Calismasi-Il (TURDEP-II Calismasi)’na ait olup bu

calismaya 20 yas ve iizeri 26 499 kisi katilmistir. TURDEP-II verilerine gore



Tiirk erigkin toplumunda diyabet sikliginin %13,7 (6.503.027 kisi)’ye ulastigi
goriilmiistiir. 1998°de yapilan ‘Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve
Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans Calismasi-l (TURDEP-1)’e gore,
TURDEP-II calismasinda (2010) 12 yilda diyabet siklig1 %90, bozulmus aglik
glukozu (BAG) sikligi %106 ve obezite ise %40 artmistir (49). Diyabetli
popiilasyonun %54l 6nceden bilinen DM iken, yeni diyabetli oran1 %45 olarak
bulunmustur. Toplumumuzdaki 7 milyona yakin diyabetliden neredeyse
yarisinin diyabet hastaliginin farkinda olmamasi ve 13 milyon kisinin de
prediyabet olarak degerlendirilmesi; iilkemizde diyabet gelisiminin 6nlenmesi,
diyabet tanis1 olanlardaki kronik komplikasyonlarin engellenmesi veya
ilerlemesinin durdurulmasi, diyabete bagli mortalitenin azaltilmas1 gerekliligini
gostermektedir. Bu konuda yeni ulusal ve kiiresel stratejilerin gelistirilmesi

gerekmektedir (42,49,50).

2.1.3. Diabetes Mellitus Semptomlar1 ve Tanis1

DM, kronik ve sinsi seyri nedeniyle uzun siire semptom vermeden
ilerleyebilir. Diger yandan belirgin hiperglisemi ile beraber halsizlik, agiz
kurulugu, polidipsi, poliiiri, noktiiri, bazen polifajiyle birlite olan kilo kaybi,
gorme bozuklugu gibi semptomlarla kendini gosterebilir (41,51,52). Bazi
hastalar ise diyabetik ketoasidoz ya da nonketotik hiperozmolar durum gibi

hayat1 tehdit eden durumlarla diyabet tamis1 almaktadir (41). Ozellikle bazi



enfeksiyonlara yatkinlik ve erken yaslarda ortaya ciktiginda hiperglisemiye

bagl biiylime-gelisme geriligi gortilebilir (52).

DM tanisi i¢in asagidaki dort kriterden en az birinin olmasi yeterlidir

(53,54):

1- Aglik kan glukozunun 126 mg/dl ve ilizerinde olmasi (en az 8
saat aclik sonrasi dlciilen deger esas alinmalidir) veya

2- 75 gr oral glukoz tolerans testinin (OGTT) 2. saatinde alinan
plazma 6rneginde glukozun 200 mg/dl ve {lizerinde olmasi veya

3- Standardize methodlarla 6l¢iilen HbAlc (glikozile hemoglobin)
degerinin %6,5 ve lizerinde olmasi veya

4- Diyabetik semptomlar1 olan bireylerde, rastgele bakilan plazma

kan glukozunun 200 mg/dl ve {izerinde olmasi

2.1.4. Diabetes Mellitus Siniflandirilmasi

Diabetes mellitus, genel olarak 4 Kkategoride siniflandirilmaktadir

(41,55,56).

1. Tip 1 DM: Insiilinin mutlak yokluguna yol agan beta hiicre hasari ile
karakterizedir. %90 hastada beta hiicre hasar1 otoimmiin mekanizmalarla
olusurken, kalan %10’unda otoimmiin dis1 sebeplere baglidir.

2. Tip 2 DM: Tiim diyabet hastalarinin %90-95’ini olusturur (41). Degisen

derecelerde olan insiilin direnci ve insiilin sekresyon eksikliginin



kombinasyonu ile Karakterizedir (57). Insiilin direnci diyabet tanisi
almadan yillar 6nce baslar ve siiregelir, ilerleyen donemlerde ise hastalik
patogenezinde insiilin sekresyonunda azalma daha belirgin hale
gelmektedir (56). Diger yandan hipergliseminin kendisinin de insiilin
duyarliliginda azalma ve beta hiicre disfonksiyonuna yol actig
bilinmektedir (58).

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM): Onceden asikar diyabeti olmayan
gebede, gebeligin ikinci veya {igiincii trimesterinde tani konulan
diyabettir (53). Patofizyolojisinde gebelikte plasentadan salinan
hormonlarin etkileri ve insiilin duyarliliginda azalma rol oynamaktadir
(59).

. Diger sebeplere bagli spesifik diyabet tipleri: Monogenik diyabet
sendromlart (yenidogan diyabeti ve MODY (maturity onset diabetes of
the young-genglerde goriilen eriskin tipi diyabet), ekzokrin pankreas
hastaliklari, ilag veya kimyasal ajanlarla tetiklenen diyabet, insiilin
etkisinin genetik defektleri, insiilin etkisini antagonize eden ya da
salgilanmasin1  engelleyen hormonlarmn  fazlahigi ile seyreden
endokrinopatiler ve bazi enfeksiyonlarla tetiklenen diyabet tipleri vb.

(60, 61).



2.2. Diabetes Mellitus Komplikasyonlari

Diyabetin artan sikliginin yani sira diyabete bagli organ hasarlarinin sik
goriilmesi diyabetle miicadeleyi gittikge daha zor hale getirmektedir. Diyabet
hastalarinda sakat birakan ya da hayati tehdit eden saglik problemleriyle
karsilagma riski diyabeti olmayanlara gére belirgin olarak artmustir (42). Ozellikle
tip 2 DM hastalarinin izleminde komplikasyonlarin sik goériilmesinin yani sira,
azimsanamayacak kadar hastada tan1 aninda komplikasyonlarin da gelismis

olabilecegi ¢aligsmalarda gosterilmistir (62-65).

Siirekli yliksek kan glukoz seviyeleri ve kotii glisemik kontrol damarlar
basta olmak tizere pek ¢ok dokuda ilerleyici hasara yol agmaktadir (66). Diyabetik
hastalarda  hiperglisemiye bagli olarak miyokardiyal enfarktlis, inme,
mikrovaskiiler, makrovaskiiler hastaliklara bagli mortalite ve tiim nedenlere bagl

6liim riskinde artis oldugu gosterilmistir (67,68).

Diyabetin yiiksek mortalite ile seyreden akut komplikasyonlari;
hipoglisemi, laktik asidoz, diyabetik ketoasidoz ve hiperozmolar hiperglisemik

durumdur (56).

Hipergliseminin kan damarlarina hasar vererek sebep oldugu vaskiiler
komplikasyonlarin; diyabet sikliginin diinyada artis1 ile beraber giderek daha
onemli bir sorun haline gelecegi diisiiniilmektedir (69). Bunlar mikrovaskiiler ve

makrovaskiiler komplikasyonlar olarak ikiye ayrilabilir.
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2.2.1. Makrovaskiiler Komplikasyonlar

Makrovaskiiler komplikasyonlarin gelisiminin altinda yatan en onemli
sebebin ateroskleroz ve buna bagli damar duvarlarinda daralma oldugu
diistiniilmektedir (70). DM iliskili makrovaskiiler komplikasyonlar baslica;
kardiyovaskiiler hastaliklar, serebrovaskiiler olay ve periferik arter hastalig

(PAH) olarak sayilabilir (71).

2.2.1.1. Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Kronik hipergliseminin daha yiiksek oranda kardiyovaskiiler hastalik ile
iliskili oldugu birgok ¢alismada gosterilmistir (72-74). Diyabetiklerde, diyabetik
olmayanlara gore koroner arter hastaligina bagli mortalite ve morbidite 2-4 kat

artmistir ve diyabet hastalarinda kardiyovaskiiler olaylar en 6nemli ve en sik 6lim

sebebidir (75-77).

2.2.1.2. Periferik Arter Hastalig1

PAH; ateroskleroza bagli abdominal aorta ve distalindeki arterlerde duvar
kalinlagmasi1 ve tikaniklik sonucu periferal dokularin perfiizyonunun azalmas ile
seyreden bir hastaliktir. PAH risk faktorleri; sigara, DM, yiiksek kan basinci,
yiiksek kolesterol seviyeleri ve ileri yastir (78). Siklig1 giderek artan global bir
sorun olmasinin yani sira, PAH hastalarinda miyokard enfarktiisii, iskemik inme
ve Olim riski artmugtir (79).
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Diyabetik olmayanlara gore diyabetik hastalarda periferik arter hastalig: 2-
8 kat daha sik goriilmektedir (80,81). Diyabet hastalarinda HbAlc’deki her %1
artisin, PAH riskinde %26 oraninda artisa neden oldugu bilinmektedir (82). PAH
varliginin sonucu olarak, diz ekleminin distaline giden kan akimi da azalmaktadir.
Diyabet hastalarinda gelisen kiigiik ayak yaralarinin enfekte olmasi ile o bolgenin
kan akimi ihtiyaci artar. PAH’a baglh yeterli kan akimi saglanamamasi sonucu
ayakta iilserasyon gelisimi kolaylasir (81). Aymi zamanda PAH olan diyabet

hastalarinda ayak ve bacak amputasyon oranlari belirgin olarak artmistir (79).

PAH siiphesi durumunda yapilacak ilk ve en etkili test ayak bilegi-on kol
basing indeksi (ABI) ol¢limiidiir. ABI o6l¢lilmesi; PAH tanisinin konmasinda
kullanilan, yatak basinda uygulanabilecek, girisimsel olmayan ve ucuz bir tarama
yontemidir (83). Amerikan Diyabet Birligi tarafindan diyabetik hastalarda rutin

muayenede uygulanmasi onerilmektedir (84).

ABI’daki azalma, PAH’in siddeti ile orantilidir. ABI degeri 0,91-1,30
arasinda normal olarak kabul edilir. 0,70-0,90 arasi hafif, 0,40-0,69 aras1 orta ve
0,4’ lin altinda olmas1 agir seviyede arteriyel tikaniklik oldugunu gdstermektedir
(84,85). Diyabet hastalarinda medial kalsinozis yaygin olarak goriilmektedir.
Arterlerdeki kalsifikasyona bagli olarak arterlerin esnekligi ve sikistirilabilirligi
azalir. Bunun sonucu olarak diyabet hastalarinda anormal yiiksek ABI degerleri
bulunabilir, benzer durum kronik bobrek hastalar1 ve ileri yastaki hastalar i¢in de
gecerli olabilmektedir. ABI degerinin 1,30’ un iizerinde olmasi arterlerdeki

medial kalsinozise bagli sikistirilabilirlikteki azalma ile iligkili bulunmustur (79).
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Sigaranin birakilmasi, egzersiz yapilmasi, kan sekeri ve kan basinci
regiilasyonu, lipid diizeylerinin distriilmesi PAH ile miicadelede oldukca

onemlidir (78).

2.2.2. Mikrovaskiiler Komplikasyonlar

Tip 2 DM’li hastalarin  %25’inde tant aninda mikrovaskiiler
komplikasyonlar goriilmektedir (64). Mikrovaskiiler komplikasyonlar; diyabetik

retinopati, diyabetik nefropati ve diyabetik noropatidir (71).

2.2.2.1. Diyabetik Retinopati

Diyabetik retinopati (DR), gelismis ve gelismekte olan toplumlardaki orta
yasl ve galisan eriskinlerde goriilen gorme kaybinin en sik sebebidir (86-88).
Gerekli 6nlemler alinmadigi takdirde 2010 yilinda 37 milyon olarak belirtilen
gormeyi tehdit eden diyabetik retinopatili hasta sayisinin 2030 yilinda 56

milyonun iizerine ¢ikacagi tahmin edilmektedir (89).

Diyabetik retinopatinin patofizyolojisinde kronik hiperglisemiye bagl
gelisen bazi biyokimyasal ve fizyolojik degisikliklerin ve kan basinct
yiiksekliginin vaskiiler endotel disfonksiyonu ve vaskiiler gecirgenlikte artigsa
sebep olarak retinal iskemi ve ilerleyen donemde retinal neovaskiilarizasyona yol
act1ig1 bilinmektedir (86). Diyabette hiperglisemi ve diger streslere bagl bazi

inflamatuar maddelerin salinimi artmakta ve bu inflamasyonu tetikleyen maddeler
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l6kosit ile damar duvari arasindaki normal iletisimin bozulmasina yol agarak
muhtemelen lokal olarak retinal mikrovaskiiler hasara yol agabilecegi

diistiniilmektedir (90).

DR’nin en iyi bilinen risk faktorleri; hiperglisemi veya yiiksek HbAlc,
yiiksek kan basinci, uzun diyabet siiresi, dislipidemi, etnik kdken, puberte, gebelik
ve katarakt cerrahisi oykiisiiniin varhigidir (86,87,91,92). DR varliginin, diger risk
faktorlerinden bagimsiz olarak, diyabetik hastalarda inme, koroner arter hastaligi
ve kalp yetmezligi riskinde artisa yol agtig1 gosterilmistir (93-95). Bu caligmalar
DR tedavisinin sadece gorme kaybmnin engellenmesi agisindan degil diger

organlarin saglig1 agisindan da 6nemli oldugunu isaret etmektedir.

2.2.2.2. Diyabetik Nefropati (Diyabetik Bobrek Hastaligi)

Diyabetik nefropati (DN) diinyada son dénem bdbrek yetmezliginin en
sik sebeplerinden biridir ve neredeyse ii¢ diyabet hastasindan birinde gortldigi

bilinmektedir (96-100).

DN, bobrek hasarinin diger sebepleri olmaksizin idrarda devam eden
anormal diizeyde albiimin atilimi ve/veya glomeriiler filtrasyon hizinda (GFR)
giderek diisme ile tan1 konulan klinik bir durumdur (53). Albiiminiiri miktari,
idrarda atilan albiimin miktarinin (mg/dL) idrardaki kreatinin miktarina (g/dL)
oranlanmasi (urinary albumin to creatinine ratio (UACR)) ile hesaplanir ve 30

mg/g’e kadar normal olarak kabul edilir. Diyabetlilerde albuminiiri;
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mikroalbuminiiri (UACR: 30-299 mg/g) ve makroalbuminiiri (UACR: 300 mg/g

ve Ustii) olarak degerlendirilmektedir (101).

2006°da diinya genelinde 33 iilkeden albuminiirisi olup olmadigi
bilinmeyen 32.208 tip 2 diyabetli hasta ile yapilan DEMAND (Developing
Education on Microalbuminuria for Awareness of Renal and Cardiovascular
Risk in Diabetes) ¢alismasinda yaklasik %50 hastada mikroalbuminiiri (%39)
ya da makroalbuminiiri (%10) saptandigi ve hastalarin %20’sinde bobrek

yetmezligi goriildiigii belirtilmistir (102).

Diyabetik bobrek hastaliginin son donem bobrek yetmezligine kadar
ilerleyebilmesinin  yaninda, diisik GFR ve albuminiirideki artig ile
kardiyovaskiiler hastalik siklig1 ve tiim nedenlere bagli 6liim riski arasinda iliski

oldugu bilinmektedir (103-105).

Bu sebeplerle diyabetik bobrek hastaligina uygun yaklasim mortalite ve
morbidite agisindan Snemlidir. Hastaligin 6nlenmesi ve tedavisinde temel
yaklasim; glisemik kontroliin saglanmasi, kan basincinin kontrol altina alinmasi

ve renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin blokajidir (96,106-109).

2.2.2.3. Diyabetik Noropati

Diyabetik ndropati terimi, fokal ya da yaygin bir sekilde sinir sisteminin
farkli bolgelerini etkileyebilen ve degisik semptomlarla ortaya ¢ikan heterojen
bir hastalik grubunu kapsamaktadir (14). Sik goriilen diyabetik néropati tipleri;
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distal simetrik polindropati, otonomik noropati, radikiilopatiler ve mononoropati

multipleks olarak sayilabilir.

Diyabete bagli en sik goriilen sensorimotor distal simetrik polindropati
olup (14,110,111) diyabetik noropatinin bazi ¢alismalarda neredeyse her iki
diyabet hastasindan birini etkiledigi gosterilmistir (110,112,113). Ortalama
glikozile hemoglobin diizeyi ya da glisemik kontrol (14,114-118), yas
(14,114,116), mikrovaskiiler hastalik varligi (retinopati ve mikroalbuminiiri
varhgl) (114,116,117), kardiyovaskiiler hastalik varhigi (117) ve diyabet
stiresinin (114,116,117) diyabetik polindropati gelisimi ile iliskili oldugu

gosterilmistir.

Retinopati ve nefropati i¢in mevcut tarama yontemleriyle erken tam
konulabilse de noropati i¢in duyarli standart bir yontemin olmamas1 diyabetik
noropati tanisinin gecikmesine sebep olmaktadir. Diger komplikasyonlara
benzer sekilde diyabetik noropati de artmis morbidite (kronik agri, lilserasyon
ve ekstremite kayb1) ve mortalite ile iliskilidir (119). Ozellikle kardiyovaskiiler
otonomik noropatinin yiiksek mortalite ile iliskli oldugu bilinmektedir (14,120).
Diyabetik noropati, periferik arter hastaligina bagli iskemi ve diyabet
hastalarinda sik olan enfeksiyona yatkinlik ile birlikte diyabetik ayak
gelisiminde rol oynamaktadir. Erken fark edilmesi ve uygun Onlemler
alinmasinin iilser gelisimi ve amputasyon riskini azaltabilecegi diisiiniilmektedir

(14,110).
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Diyabetik noropatinin baslangici ve seyri sessiz olup ¢alismalarda
hastalarin neredeyse %350’sinin asemptomatik oldugu ve detayli nérolojik
muayene sirasinda tan1 kondugu bilinmektedir (14,111,112). Diyabetik periferal
noropatide (DPN) genel olarak once uzun sinir uglar1 etkilendigi i¢in uyusma,
yanma, batma, elektriklenme, duyu kaybi1 ve gece agrilart simetrik olarak
ayaklardan baslayip yukari dogru yayilir, bu durum klasik olarak “eldiven-¢orap
tarz1 dagilim" isimlendirilir. DPN zamanla ilerleyerek kisa sinir liflerini, iist
ekstremiteyi ve motor sinirleri de tutabilir (66,121). Alt ekstremitedeki duyu ve
mekansal farkindalik hissinin kaybina bagli olarak ayak hafif siddetteki
tekrarlayan darbelere (kallus yapisina, ayakkabiya ya da ayak deformitelerine
bagli) maruz kalabilir ve 6nlem alinmadigi takdirde zamanla bu durum ayak-

bacak tilserlerine yol agip amputasyon ile sonlanabilir (81).

Diyabetik noropati tedavisinde hastaligi tamamen iyilestiren bir tedavi
olmamakla birlikte genel yaklagim noropatinin erken tanisi igin diizenli
muayene yapilmasi, glisemik kontroliin saglanmasi, risk faktorlerinin kontrolii

ve agrinin giderilmesi olarak 6zetlenebilir (107,122).

2.3. Diyabetik Ayak

Diyabete bagli ayak komplikasyonlar1 temel olarak; diyabetik ayak
iilseri, diyabetik ayak enfeksiyonu ve Charcot noroartropatisidir (56,123). Bu
komplikasyonlar hastalarin yagam kalitelerinin bozulmasina, is giicii kaybina,
tekrarlayan hastane yatiglarina ve yatis siirelerinin uzamasina neden olmaktadir.
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Ayrica bu komplikasyonlar alt ekstremite amputasyonlart gibi ciddi

morbiditelere ve mortaliteye yol agmaktadir (11,15,124-125).

Tedavi edilmeyen veya iyilesmeyen ayak iilserlerinin yiiksek oranda
amputasyona ilerledigi bilinmektedir. Diyabet tiim diinyada travmatik olmayan
alt ekstremite amputasyonlarinin en sik sebebi olup yaklasik her 20 saniyede bir
diyabet iligkili alt ekstremite amputasyonu gerceklestigi tahmin edilmektedir
(19,81,126). 1ileri yas, erkek cinsiyet ve diyabet siiresinin uzunlugunun

amputasyon ile iligkili oldugu distiniilmektedir (127).

2.3.1. Diyabetik Ayak Ulseri Goriilme Siklig1 ve Risk Faktorleri

Diyabetik ayak tilserlerinin yillik goriilme insidans1 gelismis tilkelerde %2-
4 (128-130), prevalansi ise %4-10 arasindadir (11,16,131,132). Onceden diyabetik
ayak yarast olup iyilesen hastalarin yaklasik %40’inda ilk bir yil i¢inde tekrar
diyabetik ayak sorunlar1 goriildiigii saptanmistir (18,133). Ayrica bir ekstremitede
diyabetik ayak yarasi gelistikten, 6zellikle amputasyon olduktan sonra ilk 5 yilda,
kars1 ekstremitede ayak yarast gelisme riskinin %50’den fazla oldugu
bilinmektedir (134,135). Bu nedenlerden dolay1r altta yatan patolojik
degisikliklerin ve risk faktorlerinin belirlenerek bu komplikasyonlarin

gelismesinin 6nlenmesi oldukca dnemlidir.

Periferik duyusal noropati varligi iilser gelisiminde rol oynayan en
onemli risk faktorlerinden olup diger baslica risk faktorleri; periferik vaskiiler

hastalik, ayak deformitesi, lilserasyon ya da amputasyon Oykiisiiniin varligidir
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(11,19,20,136). Erkek cinsiyet, ileri yas, 10 yildan uzun siiren diyabet 6ykiisii
ve kotii glisemik kontroliin diyabetik ayak iilseri gelisimi ile iliskili oldugu baz1

calismalarda gosterilmistir (19,20,137-140).

2.3.2. Diyabetik Ayak Ulseri Patogenezi

Diyabetik ayak iilseri gelisiminde rol oynayan en o6nemli faktorler;
noropati ve vaskiiler hastaliktir (11,141). Travmalar, ayakta deformite varligi,
immiin yanitin bozulmasi ve enfeksiyonlara yatkinligin da iilser patogenezinde

rol oynadig1 bilinmektedir (20,142).

Periferik noropati, Reiber ve arkadaglarinin (20) yaptigi ¢alismada ayak
ilserlerinin %78’inden sorumlu olarak bulunmus, Lavery ve arkadaslarinin
(19), 225 diyabetik hastada yaptigi caligmada diyabetik ayak iilseri olan
hastalarin %84’linde periferik ndropati saptanmistir. Ayni ¢aligmada sadece
periferik noropati varligi iilser gelisme riskini 1,7 kat arttirirken, néropatinin
ayak deformitesi ve amputasyon Oykiisii ile beraber olmas1 durumunda riskin 36
kat arttigr gorilmiistir (19). Bu durum diyabetik ayak gelisiminde
multifaktoriyel — etkenlerin ~ sorumlu  oldugu ve  diyabetik  hasta
degerlendirmesinde norolojik ve vaskiiler muayene disinda Oykiiniin ve detayl

ayak incelemesinin de 6nemini vurgulamaktadir.
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Diyabetik ayak {iilseri patofizyolojisi Sekil 1’ de 6zetlenmistir (Sekil 1).

Hiperglisemi
Poliol yolagt ve sorbitol AGE clugumunun
clugumu artigi

Hels=ozamin volag Protein kinaz C

\ aktivasyonu

Ob=ijen radikallerinde ve cksidatif streste artig
Proteinlerin yapisinda ve fonksiyvonunda degiziklik

Endotel hasar
Promnflamatuar gen ekspresyonn
Méropati Anjivopati
l Hiperglisemi l
- Koruyocu agn duvusunun kayb: - Kapiller bazal membranda
- Eklem hareletlerinde kasrtlihil: kallazma
- Artmag plantar basing - Arteriyolar hiyalinizasyon
- Motor naropatiye bagl ayak ici kas - - Hizlanmy ateroslderoz
atrofisi, pence ayalk, yiiksek ayalk arln  Lékosit kemotaksisi - Periferik arterlerin
ve sonunda Charcot ndroartropatisi ve fagositik iglevierde tikanikdigs
geligimi bozulma - Lkosit migrasyon
- Kallus olugumu _Infl sitokin bozuklugu
artigt
Izt mekanik travma veya yidkselk _
basmeca bagh artmig yvaralanma Azalmig doku perfiizyom
riski
\ ¥

Divabetik ayak iilseri ve enfekte vara
gelizimi

Sekil 1. Diyabetik ayak yarasi patofizyolojisinde rol oynayan etkenler
(141,143,144)
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Noropati  diyabetin stk goriilen  komplikasyonlarindan  olup
hiperglisemiye bagli sinir hasar1 yapan metabolik anormallikler Sekil 1° de
goriilmektedir (143). Diyabetik ayak tlseri patogenezinde hem duyusal hem
motor hem de otonomik sinirlerin tutulumu rol oynamaktadir. Noropati, motor
sinirleri etkilediginde ayak intrensek kaslarinin inervasyonu bozulur, zamanla
atrofi ve fibrosis gelisir. Motor hasara cesitli ayak deformitelerine (¢ekic
parmak, pence parmak, halluks valgus, yiiksek ayak arki deformiteleri ile
charcot noroartropatisi gibi) ve eklemlerde hareket kisitliligina yol agar (21,23).
Bunlarin sonucunda ayak plantar basincinda artis ve yliksek basing bolgelerinde
kallus olugumu goriiliir. Kallusun kendisinin de yabanci cisim gibi davranarak
plantar basinci arttirdigt gosterilmistir (144). Duyusal periferik néropatiye bagli
koruyucu agr1 duyusu ve sicaklik duyusunun kaybir sebebiyle hastalar; yabanci
madde batmasi, sicak maruziyeti, bocek sokmasi, kallus ya da uygunsuz
ayakkabinin sebep oldugu mindr darbeleri farkedemeyip travmaya yatkin hale
gelirler. Otonomik ndropati ise cilt kurulugu yaparak ciltte ¢atlak, hiperkeratoz,
kallus olusumuna zemin hazirlamakta ve bu yolla hem iilser hem de enfeksiyon

gelisimine neden olmaktadir (17,21,81,141,144-146).

Diyabetik ayak iilserlerinin %35-50’sinin gelisiminde periferik arter
hastaliginin rolii oldugu gosterilmistir (15). Avrupa’da 10 iilkede, 1232 ayak
tilseri olan diyabetik hasta ile yapilan Eurodiale ¢alismasinda periferik arter
hastaligt ve enfeksiyon varligmin yara iyilesmesini olumsuz etkiledigi
gosterilmistir (27). Diyabetik hastalarda vaskiiler inflamasyon artisi, kapiller

bazal membran kalinlagmasi, arteriyol duvarlarinda hiyalinizasyon ve endotel
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proliferasyonu aterosklerozun hizlanmasina neden olmaktadir. Ateroskleroz,
orta ve biiyik damarlarda tikaniklifa yol acarak iskemi ile
sonuglanabilmektedir. Bu durum hizla iilsere ve gangrene ilerleyebilir.
Diyabetik iilser mekanizmasinda mikrovaskiiler hastaligin da katkis1 oldugu
bilinmektedir. Uzamis inflamatuar cevap nedeniyle kapiller bazal
membranlarinda kalinlasma olmaktadir. Interstisyum ile kapiller arasinda besin
maddeleri degisimi ve 16kosit gocii yeteri kadar saglanamadigindan bu durum
yara alaninda yeterli immiin cevap olusamamasina ve yeterli vazodilatasyon

olmadigindan lokal iskemiye sebep olmaktadir (141,144).

Yukarida belirtilen mekanizmalar disinda, hiperglisemi nedeniyle olusan
ileri glikozillenmis son {irtinlerin (AGE) birikiminin de diyabetik ayak
gelisiminde rolii olabilir. Hiperglisemi etkisiyle kollajen dokuda anormal
glikozilasyon baglar ve AGE’lerin birikimi sonucu kollajenin yapisi bozulur.
Kollajenden zengin tim dokular bu durumda etkilenirken, eklem kapsiilii ve
tendon gibi yumusak dokularda sertlesme olur. Boylece eklem hareketleri
kisitlanir, sonugta plantar basingta artis olarak diyabetik ayak yarasi gelisimine

zemin hazirlar (144).

Patofizyolojisinde pek ¢ok faktdr rol oynayan diyabetik ayak yaralarinin
tedavisi de multidisipliner bir sekilde yiiriitiilmelidir. En 6nemli ve ilk yapilmasi
gereken hasta egitimidir. Diyabetik komplikasyonlarin 6nlenmesinde en
onemlisi kan seker regiilasyonunun saglanmasidir. Diyabetik ayak yaralarina

yaklasim; enfeksiyon ve perflizyon degerlendirmesinin yapilmasi, perfiizyon
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bozukluguna yonelik gerekirse islem planlanmasi, varsa enfeksiyonun kontrol
altina alinmasi, yara debridmani ve basincin azaltilmasi olarak Ozetlenebilir

(67,147).

2.4. Diyabet ve Tendon

DM nin tendon yapisi lizerine etkileri, daha ¢ok son 20 y1l ve sonrasinda
yapilan ¢alismalarda arastirilmistir. Diyabet hastalarinda (6zellikle tip 2 DM’de)
tendon degisiklikleri ve tendinopatinin sik goriildigli bircok c¢alismada
gosterilmigtir  (37,148-155). Bu durumun; obeziteye bagh yik artisi,
hiperlipidemi gibi degisikliklere bagli oldugu diistiniilmekle birlikte altta yatan
hiperglisemiye bagli tendonlarda degisiklikler gelisebilecegi tahmin

edilmektedir (156).

Aktiirk ve arkadaslar1 (148), 2002 yilinda diyabet hastalarinda
supraspinatus ve biceps tendonlarinda kalinlik artisi saptamislar, sonrasinda
Abate ve arkadaslar1 bu bulguyu desteklemislerdir (151). Diyabet hastalarinda
Duputyren kontraktiirii, tetik parmak gibi tendon yapilar ile ilgili patolojilerin
daha sik goriilmesi, eldeki tendon yapilarinda da diyabet hastalarinda bazi
degisikliklerin daha fazla oldugunu gostermektedir (157,158). Diyabet
hastalarinda bunlarin disinda alt ekstremitede tendonlarin etkilendigini gdsteren

¢alismalar mevcuttur (35,37,149,150,159).
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Ayrica diyabetik ayak yarasi gelisiminde periferal noropati, periferik
vaskiiler hastalik, ayak travmasi ve ayak deformitelerinin disinda tendon
degisikliklerinin de rol oynayabilecegi diisliniilmektedir. Bu ¢alismanin
hipotezi, diyabetik ayak iilseri agisindan yiiksek riskli olan hastalarda ayak

tendonlarinda meydana gelen degisikliklerin gosterilmesidir.

2.4.1. Diyabette Goriilen Tendinopatinin Patogenezi

Diyabette tendon yapisinda olan degisikliklerin temelinde; kollajenin
ortamdaki fazla glukozun etkisiyle enzimatik olmayan glikasyonu ve AGE’lerin
dokularda birikmesinin yattigi diistiniilmektedir. Tendon hasar1 yapan diger
sebeplerin; noropati, eklem hareket aciklig1 azalmasi ve néropatiye bagli plantar
basing artis1, vaskiiler yetmezlik ve inflamasyonun tetiklenmesi oldugu

diigiiniilmektedir (34,151,160,161).

AGE’lerin etkisiyle kollajen lifleri arasinda kovalent capraz baglar
olusur, bdylece kollajenin yapisi degisir (162,163). Capraz bag olusumu ile
kollajenin esnekligi azalir ve daha az ¢6ziinebilir hale gelir (156). AGE’ler en
cok tendon, ligaman, kikirdak, kemik, eklem kapsiilii gibi yenilenme hiz1 diigiik
dokularda birikir. AGE birikiminin tendonu sertlestirip esnekligini azalttig1 ve
diyabetik ayaktaki tendon degisikliklerinin AGE birikimine bagli oldugu
diistiniilmektedir ~ (151). Dejenerasyonun  disinda  kollajen  liflerinin
organizasyonunun bozulmast ve AGE birikimine bagli kalinlasma olmasi da

tendinopatiye neden olabilir (163,164).
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AGE’ler; ozel reseptorleri (RAGE) araciligiyla bazi hiicre i¢i sinyal
mekanizmalarini aktiflestirerek, reaktif oksijen radikallerinin ve inflamasyonu
tetikleyen maddelerin olusumunu arttirir. AGE’lerin = sitokin  saliimiyla

tendonlarda apoptozisi de tetikleyebilecegi diistiniilmektedir (37,165).

AGE-RAGE etkilesiminin, bag dokudaki ekstraseliiler matriksin yapisini
bozmasmin yam1 sira hipergliseminin  direk etkisiyle bazi  matriks
metalloproteinazlarin ~ artisginin ~ tendinopatiye ~ katkida ~ bulunabilecegi

diistintilmustiir (166).

2.4.2. Ayak Biyomekanigi ve Yiiriime Fizyolojisi

Ayak biyomekanigi ve ylirlime fizyolojisinde asil tendonu (AT) ve plantar
fasyanin (PF) 6nemli rolii oldugu bilinmektedir (35). Asil tendonu; gastroknemius
ve soleus kaslarmin baldirin asagisinda birleserek olusturdugu, kalkaneusun
arkasina yapigarak sonlanan genis ve sert bir fibréz dokudur. Plantar fasya ise,
kalkaneusun medial tiiberkiiliinden baslayarak parmaklara dogru uzanan genis
fibroz bir yapidir. Metatarsofalangeal (MTF) eklem hizasinda bese boliinerek
metatarsal baglara, derin transverse ligamente, parmaklarin fleksér tendon

kiliflarina ve proksimal falankslarin plantar yiiziine tutunur (167).

AT ve PF soku absorbe eder ve ayak arkini destekleyerek yiirlimeye
yardimct olurlar. Yere basma aninda ayak bilegi dorsifleksiyona gelirken ayak
arkin1 sabitleyerek ¢cokmesini engellerler. Plantar fleksiyonu saglayan kaslarin

kasilip asil tendonun gerilmesi ile topuk yerden kalkar, bu durum PF’nin
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kalkaneusa dogru gerilmesine katkida bulunur. "Parmak kalkis1" asamasinda ayak
parmaklarinin ekstansiyonu ile plantar fasya daha gergin hale gelir. PF’nin
gerilmesiyle birinci metatarsalde plantar fleksiyon ve subtalar eklemde inversiyon
olur. Sonug olarak ayak arkinin yiiksekligi artar ve kisalir, boylece ayagin rijit
yapisi korunarak salinim fazi baglar. Hick tarafindan tanimlanan bu mekanizma
“Kasnak mekanizmasi” olarak isimlendirilmis olup basmanin son asamasinda

ayak arkinin desteklenmesinde 6nemli oldugu diisiiniilmektedir (168-170).

Intrensek ayak kaslari, uzunlamasma ayak arkinin ve MTF eklemlerin
uygun pozisyonda durmasina destek olurlar. Ayn1 zamanda MTF ekleminde
fleksiyonu saglayarak yiiriiyiisiin itme evresi ve dengede rol oynar (171). MTF’de
atrofi olmasi durumunda karsi kaslar baskin hale gelir ve eklemde
hiperekstansiyona sebep olur (171). Kas atrofisine bagli eklem hareketleri
kisitlanir, boylece ayak plantar basinglart artar. Bu durumun iilser gelisimine

zemin hazirladigi bilinmektedir (21).

Tendon yapisindaki bozulmalar ve ayak intrensek kaslarinda atrofinin ayak
biyomekaniginde degisikliklere yola agabilecegi, boylece diyabetik ayak yarasi

gelisimine yatkinlik yaratabilecegi diigiiniilmektedir (150).

2.4.3. Diyabet Hastalarinin Ayaklarinda Goériilen Tendon Degisiklikleri

Son zamanlardaki c¢alismalarda diyabete bagli mekanizmalarla olusan

tendon degisikliklerinin gosterilmesiyle, tendinopatinin diyabetik ayak yarasi
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gelisiminde bir sonug degil bir sebep olabilecegi diisiiniilmeye baslanmistir. Bu
calismada; diyabetik ayak yarasi gelisme riski artmis olan hastalarin ayaklarindaki

tendon degisikliklerinin gosterilmesi amaglanmaistir.

Grant ve arkadaglarinin, 12 ayak iilseri olan diyabet hastas1 ve 5 kontrol
vaka ile yaptig1t calismada, asil tendon yapisi elektron mikroskopi ile
degerlendirilmistir. Bu ¢alismada asil tendonunun fibril yapisinin kisaldigi ve
yogunlugunun arttig1, fibrillerin kivrilip biikiilerek yapilarinin diizensizlestigi
gozlenmistir (164). Benzer bir ¢alismada, diyabet hastalarinin asil tendonlarinin
kollajen liflerinde yapisal diizensizlik saptanirken kontrol grubunda lif yapisi
normal olarak goriilmiistiir. Bu yapisal bozuklugun sonucu olarak; asil
tendonunun sertlesip elastikliginde azalma oldugu diisiiniilmektedir. Tendondaki
bu sertlesmenin yere basisin son asamasinda 6n ayak plantar yiizde basing artigina

sebep olup iilser gelisimine zemin hazirlayabilecegi belirtilmistir (150).

Son yillarda deneysel olarak diyabetik hale getirilen ratlarin asil
tendonlarinda yapilan ¢alismalarda; diyabetli hayvanlarda asil tendon kalinliginin,
tendondaki bag doku hiicreleri, mast hiicreleri ve vaskiiler yapilarin sayica arttig1
gosterilmigtir. Kronik hiperglisemiye bagli olusan AGE’ler, reseptorleri ile
etkileserek NF-kB yolunu aktiflestirir. Sonug olarak nitrik oksit (NO) ve vaskiiler
endotelyal biliylime faktorii (VEGF) sentezi artar. Saglikli tendon hiicresinde
VEGF sentezi olmazken, tendondaki dejenerasyona bagli VEGF sentezi ve

vaskiiler hiperplazi oldugu diistiniilmektedir (153).
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Literatiirde, 6zellikle AT ve PF kalinliklarmin, diyabetlilerde noropati
varliginda veya erken donemde ve heniiz komplikasyon gelismemis olsa bile,
kontrol grubuna gore arttif1 bazi1 calismalarda gosterilmistir. PF’deki kalinlasma
sonucu ayak arkinin biyomekanik 6zellikleri bozulur ve sonug¢ olarak metatarsal

basin altindaki basincin artmasina sebep olabilecegi diisiiniilmektedir

(34,37,130,172).

Aktiirk ve arkadaglarinin 55 hasta ile yaptigi ¢alismada AT kalinlhig
ultrason ile Olclilmiis ve diyabet hastasi kadmlarin AT kalinligr kontrol
grubundaki kadinlara gore belirgin olarak artmis bulunmustur. Noropati veya
retinopati gelismis olanlarda, komplikasyon gelismemis olanlara gore AT
kalinliginin daha fazla oldugu bulunmustur (149). Diger bir ¢alismada ise
ndropatisi olan/olmayan diyabet hastalar1 ve saglikli kontrollerin asil tendonu
MRG ile degerlendirilmistir. Diyabet hastalarinda kontrol grubuna gore asil
tendon hacminde anlamli artis oldugu ama kalinlik agisindan gruplar arasi fark
olmadig1 gosterilmistir. Kadinlarda, AT kalinligi hasta grupta belirgin artmis
bulunmakla beraber diyabet hastalarinda néropati varliginin hacim ya da kalinlik

tizerine belirgin etkisi saptanmamustir (173).

Yakin zamanda néropatisi olmayan 50 tip 2 DM hastasi ile yapilan bir
diger calismada hasta grupta PF kalinlig1 artmis, entesofit ve kortikal diizensizlik
istatistiksel olarak anlamli olarak daha fazla bulunmustur. PF’de entesopati
varliginin, retinopati ve bobrek fonksiyonlardaki bozulma ile iliskisi istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur. Boylece diyabet hastalarinda tendinopati varliginin

28



degerlendirilmesi ile komplikasyonlarin erken donemde saptanabilecegi One
stiriilmiistiir. NoOropati gelisen vakalarin c¢alismaya alinmamis olmasi; PF
kalinliginin nefropati ve retinopati gelisimini ongormede yol gosterebilecegini

diistindiirmektedir (39).

Bolton ve arkadaslarinin (174) noropati gelismis 16 diyabet hastasi
lizerinde yaptig1 ¢alismada, bilgisayarli tomografi (BT) ile PF ve fleksor hallucis
longus (FHL) tendonlari degerlendirilmistir. PF kalinlig1 istatistiksel anlamli
olarak diyabet hastalarinda artmis bulunmustur. FHL tendon kalinlig: ise, kontrol

grubuna gore artmis olmasina ragmen sonug istatistiksel anlamli bulunmamistir.

Noropati saptanan ya da iilser dykiisii bulunan diyabet hastalarinda, ayak
i¢ kaslarinda belirgin atrofi ve yag infiltrasyonu gelistigi gosterilmistir (21,175-
177). Ayak kaslarindaki atrofiye bagli ayakta penge ya da ¢ekic seklini alma gibi
yapisal anormallikler olusur. Duyu kaybr ile birlesince ayak plantar basinci artar

ve kallus olusumu baglar. Boylece iilser olusumuna yatkinlik yaratirlar (21,176).

Bus ve arkadaslari, diyabetik noropatili 8 hastanin ayak kaslarint MRG ile
degerlendirmis ve ayak kaslarinda %73 oraninda atrofi oldugunu gostermistir
(21). Diyabetik noropatisi olan ve olmayan hastalarn MRG ile ayak kas
hacimlerinin degerlendirildigi ¢alismalarda; noropatinin derecesi ile kastaki atrofi
miktar1 yakin iligkili bulunmustur (176,177). Andersen ve arkadaslarinin
calismasinda heniliz noropati gelismemis hastalarda kas hacminin korundugu
goriilmiis, diger caligmalarda diyabeti olan hastalarda ndropatiye bakilmaksizin

ayakta kas atrofisi gelistigi belirtilmistir (177).
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Noropatik iilser 6ykiisii olan 16 DM hastasiyla yapilan bir ¢alismada BT
ile plantar yumusak doku yogunlugu, metatarsaller altindaki yumusak doku
kalinligi, MTF eklem hareketleri incelenmistir. Metatarsaller altindaki plantar
yumusak doku yogunlugu diyabetik grupta belirgin diisiik saptanmistir. Bu
durumun kas atrofisi, yag infiltrasyonu ve 6dem gelisimi ile iligkili olabilecegi
diisiiniilmektedir. Gruplar arasinda metatarsal baglarin altindaki plantar yumusak

doku kalinlig1 agisindan anlamli fark bulunmamustir (178).

Yakin donemde ayagin kas ve tendon yapisini inceleyen bazi ¢aligmalarda
MRG kullanmilmistir (21,32,179-182). Anatominin anlasilmasi, kas, tendon ve
yumusak dokularin degerlendirilmesi, kalinlik-hacim 6l¢limii ve tendinopatinin
gosterilmesinde en etkili yontemin MRG olmasi nedeniyle, ¢alismamizda
goriintiileme yontemi olarak MRG tercih edilmistir. Bu ¢alismada tek ayaginda
daha once diyabetik ayak iilseri gelisen hastalarin saglikli oldugu diisiiniilen, diger
bir deyisle diyabetik ayak heniiz gelismemis ancak gelistirme riski ¢ok yiiksek
olan ayaklarinda MRG ile plantar fasya ve asil tendonu ile beraber daha once
belirtilen bazi tendonlarindaki yapisal diizensizlik, voliim, yiizey alan1 ve kalinlik
artis1 gibi degisikliklerin, ayak kaslart ve asil tendonunda 6dem gelisiminin
arastirtlmas1 amaglanmistir. Bu konuda edinilecek bilgiler belki de diyabetik ayak
gelisiminde 6nceden ne gibi degisikliklerin oldugunu, bunlarin hangi yollarla
diyabetik ayak gelisimine sebep olabilecegini ve bdylece diyabetik ayak

gelisiminin engellenmesi i¢in yapilabilecekler konusunda fikir verebilecektir.

30



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Orneklem Secimi

Calismanin 6rneklemi, Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama
Merkezi I¢ Hastaliklari Ana Bilim Dali/Endokrinoloji Bilim Dali kliniginde
yatarak tedavi goren ya da ayaktan I¢ Hastaliklari/Endokrinoloji polikliniklerinde
takip edilen, Tip 2 DM tanis1 ve diyabetik ayak Oykiisii olan, belirlenen dahil
edilme kriterlerini karsilayan 22 hasta ve 22 saglikli goniilliiden olusmaktadir.
Saglikli goniillii grubu; DM dis1 sebeplerle endokrinoloji poliklinigine basvuran,
yapilan degerlendirme sonucunda DM veya bozulmus aclik kan sekeri

saptanmamis olan goniilliilerden se¢ilmistir.

Hasta grubu icin ¢aligmaya dahil edilme kriterleri:

1. 18 yasindan biiyiik olmak,

2. Tip 2 DM tanist almis olmak,

3. Daha once tek tarafli diyabetik ayak yarasi gelisip iyilesmis veya aktif
tek tarafli ayak yarasina sahip olmak,

4. Kendi rizasiyla aragtirmaya katilmayi kabul etmis ve aydinlatilmis onam
formunu imzalamis olmak.

Saglikli goniillii grubu i¢in ¢aligmaya dahil edilme kriterleri:

1. 18 yasindan biiyiik olmak,

2. Hasta grubu ile yas, cinsiyet, boy, kilo, VKI (viicut kitle indeksi) ve

ayakkab1 numarasi bakimindan eslesmis olmak.
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3. Kendi rizasiyla arastirmaya katilmay1 kabul etmis ve aydinlatilmis onam

formunu imzalamis olmak.

Calismadan dislama kriterleri:

1.

10.

11.

12.

13.

14.

Saglam oldugu diisiiniilen ve goriintiilemesi yapilan ayakta herhangi

bir kizariklik, sislik, 1s1 artis1 gibi inflamasyon bulgusu, agik yara ya da

Charcot eklemi varhigi,
Ayak/bacak travma veya cerrahi oykiisii,

Herhangi bir nedenle ayak/bacak amputasyonu 6ykiisi,

Tendon yapisini etkileyebilecek kronik hastalik oykiisti (inflamatuar

barsak hastalifi vb kilo kaybi yaratabilen hastaliklar, hipotiroidi,

hipertiroidi,  cushing, akromegali vb  endokrin hastaliklar,

kortikosteroid kullanimi),

Diz, ayak bilegi ve ayak eklemlerinde artrit ykiisti,

Kollajen bag doku hastalig1 oykiisti,

Diyabet dis1 nedenlere bagli nérolojik hastalik oykiisii varligi,
Pes planus varligi,

Malignite oykiisii,

Ailesel hiperkolesterolemi dykiisi,

Kronik bobrek yetmezligi varligi,

MRG cihaziyla uyumlu olmayan platin, protez vb.lerinin varligi,
Gebelik,

Saglikl1 goniilliilerde bozulmus aclik glukozu, bozulmus glukoz

tolerans1 veya DM Oykiisiiniin varlig1 olarak belirlenmistir.
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Calismaya dahil olan tiim katilimcilarin sosyodemografik ve klinik
bilgileri bu amagla hazirlanan forma kayit edildi. Bu forma diyabet tipi, cinsiyet,
yas, boy, kilo, ayakkabi numarasi, eslik eden hastaliklar, diyabet yasi, retinopati
ve kardiyovaskiiler komplikasyonlarin gelisip gelismedigi belirtildi. Retinopati
varlig1 ve evresi i¢in takipli olduklar1 g6z kliniklerinde son 1 yil i¢inde en son
yapilan kontrollerindeki degerlendirme esas alindi. Hasta ve kontrol grubunun
aclik kan sekeri (AKS), HbAlc (sadece diyabet hastasi grupta), LDL (diisiik
dansiteli lipoprotein), HDL (yiiksek dansiteli lipoprotein), TG (trigliserid) ve total
kolesterol diizeyleri kaydedildi. Diyabetik nefropati taramasi amaciyla 24 saatlik
idrarda mikroalbumin diizeyleri not edildi. Hastalarin ayak yaralarinin WAGNER
smiflamasina gore derecelendirmesi yapildi (Tablo 1) (183). Hasta grubunun
periferik arter hastaligi varligin1 degerlendirmek icin el doppler cihazi ile ayak
bilegi- 6n kol basing indeksi (ABI) olgiildii. Periferik noropati varligin
degerlendirmek i¢in Semmes-Weinstein 5,07 monofilaman ile néropati muayenesi
yapildi. Tiim katilimeilarin ayak/ayak bilegi MRG’si radyoloji boliimii tarafindan
yapildi. MRG bulgular1 daha sonra hastalarin klinigi, tanis1 hakkinda bilgisi
olmayan tek tecriibeli radyolog tarafindan tendon, kas gibi anatomik yapilardaki

degisiklikler incelendi. VISCAN cihazi ile visseral yag dl¢timii yapildi.
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Tablo 1. Wagner-Meggitt diyabetik ayak siniflamasi (183)

Diyabetik ayak yarasi klinigi

Evre 0 - Ulser yok; ama diyabetik ayak iilseri i¢in risk var
- Deformite ya da kallus varligi olabilir

Evre 1 - Yiizeyel iilser
- Cilt alt1 yag dokusuna penetrasyon yok

Evre 2 - Cilt alt1 yag dokusu, tendon ve eklem kapsiiliinii etkileyen derin
iilser
- Osteomiyelit ya da abse olusumu yok

Evre 3 Nekrotizan fasiit, abse, osteomiyelit ya da eklem enfeksiyonu ile
birlikte olan derin iilser

Evre 4 Avyakta lokal gangren bulgusu (6n ayak ya da topuk)

Evre 5 Ayakta yaygin gangren bulgusu

3.2. Dizayn ve Prosediir

Bu tez, Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Yerel Etik

Kurulu'ndan 25.01.2017 tarih ve E. Kurul-E-17-1202 sayili etik onay alinarak

yapilmustir (bagvuru tarihinde Gazi Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu

kapali oldugundan). Tiim veriler 30.01.2017 ile 25.08.2017 tarihleri arasinda

toplanmistir. Kesitsel bir calismadir. Katilimcilara uygulanan MRG isleminin

ticreti Endokrinoloji ve Metabolizma Egitim Koordinasyon (EMEK) Dernegi

tarafindan finanse edilmistir.
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3.3 Veri Toplama Araclan

3.3.1 Klinik Degerlendirme ve Laboratuvar Degerleri

Hasta grubunun oykiisii alindi, sistem sorgulamasi ve komplikasyon
taramas1 yapildi. Hastalarin her iki ayagi, deformite varligi ve yara tespiti
acisindan muayene edildi. Goriisme sirasinda ayakkabi numaralar kaydedildi.
Ayak numarasina bagli tendon boyutu farklarin1 ortadan kaldirmak i¢in hasta ve
kontrol grubunun ayak numaralar eslestirildi. Hastalarin ayak iilserlerinin gelisme

zamani sorgulanip ve Wagner siniflamasina gore derecelendirildi (Tablo 1).

Calismamizda degerlendirilen laboratuvar tetkiklerinden AKS, Beckman
Coulter AU5800 cihazi ile heksokinaz yontemi kullanilarak analiz edildi. HDL,
LDL, TG ve total kolesterol miktarlari, Beckman Coulter AU5800 cihazi
kullanilarak enzimatik reaksiyonlar ile belirlendi. HbAlc diizeyinin tayini igin
Biorad Variant 2 Turbo cihazi ile HPLC (High Performance Liquid
Chromatography) yontemi uygulandi. 24 saatlik idrarda mikroalbumin miktar1 ise
Beckman Coulter AU 480 cihazi ile anti- insan albiimin antikorlar1 ile ¢oktiirme

yapilarak olciildii.

3.3.2 Goriintiileme Yontemi (Ayak ve Ayak Bilegi MR inceleme)

Calismaya dahil olan 44 vakaya ait 44 ayak bilegi MR incelemesinin

tamami1 3 Tesla (T) MR cihaz1 (Siemens Magnetom Verio Syngo MR B17,
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Erlangen, Germany) ile 12 kanalli kafa sargis1 kullanilarak gerceklestirildi. MRG
islemi yaklasik 20-25 dakikada tamamlandi. Islem sirasinda hicbir vakaya
kontrast madde verilmedi. DM hastalarinin daha once diyabetik ayak yarasi
gelismemis ve saglam goriinen ayaklar1 degerlendirmeye alinirken, eslestirilmis

kontrol grubununda hasta grubu ile es ayaklarinin goriintiisii alindi.

Hastalar MRG masasina sirtiistii pozisyonda yatirildi. Hastanin ayagi
bacak ile 90° ag1 yapacak sekilde ayak bilek sargisina yerlestirildi ve inceleme
siiresince bu pozisyonun korunmasi icin yastike¢iklarla desteklendi. Hastalar
inceleme siiresince miimkiin oldugunca hareketsiz olmalar1 konusunda uyarildu.
MRG’de kullanilan sekans parametreleri Tablo 2’de gosterilmistir. Tim
gorlintiiler Radyoloji Anabilim Dali is istasyonunda degerlendirildi. MRG
kesitleri olgularin hasta ve kontrol gruplarindan hangisine ait oldugu ve klinik

bulgular1 bilinmeksizin bir radyolog tarafindan degerlendirildi.

MRG’de plantar fasya ile asil, fleksor hallucis longus, fleksor digitorum
longus, tibialis posterior ve peroneal longus tendonlar1 degerlendirildi. PF yiizey
alani, 3D-T1A (3 boyutlu T1 agirlikli) goriintiilerde, toplam PF uzunlugunun
kalkaneus insersiyosuna yakin 1/5 proksimalinden ve PF aksmna tam dik olacak
sekilde yapilan kesitteki en genis ylizey alani1 6l¢iimii olarak hesaplandi (34,174).
PF yilizey alam1 Ol¢iimleri mm? olarak belirtildi. Caligmalarda saglikli PF’nin
diisiik sinyal intensitesinde bant seklinde bir yap1 oldugu gosterilmistir (184,185).
PF kenar diizensizligi ve T2A (T2 agirlikll) goriintiilerde sinyal artis1 olup
olmadig1 radyolog tarafindan degerlendirildi. Kenar diizensizligi ve sinyal

artisindan en az birinin varlig1 durumunda PF diizensizligi “var” olarak belirtildi.

36



Tablo 2. 3T MRG cihazinda kullandigimiz sekans parametreler

3D T1 STIR T2 yag TZA;',P b
SPACE . baskili yas
. sagital baskili
sagital koronal .
aksiyal
Kesit kalinhig 0,7 3 4 4
(mm)
Kesit sayis1 144 20 2 20
FOV 180 180 180 180
Matriks 256x256 269x384 358x448 198x320
TR (ms) 400 3700 3200 4650
TE (ms) 21 52 92 32/89
Avarage (NEX) 14 8 8 2
Sii 5’36 3’47 2°42” 2’30
ure

AT voliimii hesaplanmasinda (mm?), vakalarin farkli boylarda olmasi,
tendon baslangic yerinde kas-tendon ayrimimin zorlugu ve olas1i anatomik
farkliliklar diisiintilerek Ol¢limiin en saglikli sekilde yapilmasi amacglandi. Hacim
Olclimiin standardizasyonu amaciyla su yontem uygulandi: MRG ile 3D-T1A
goriintiilerde, asil tendonunun kalkaneusa yapistig1 yer (kalkaneusun iist kosesi)
hizasindan gegen diizlemden 5 cm proksimale kadar olan segment semikantitatif
voliimetrik olarak hesaplandi. AT ve diger tendonlarin kalinlik 6l¢iimleri de 3D-
TIA goriintilerde yapildi ve mm olarak belirtildi. AT kalinligi, transvers
kesitlerde tendonun orta kismindaki (medial malleol civarinda) en genis kisa aks

olarak olguldu (37,149,186,187). Diger fleksor hallucis longus, fleksor digitorum
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longus, tibialis posterior ve peroneal longus tendon kalinligi, medial malleolus
hizasindan gecgen aksiyel kesitteki en genis kisa aks olarak o6l¢iildii. Eslik eden
intrensek kas 6demi ve asil tendon 6demi, yag baskili T2 agirlikli goriintiilerde
sinyal intensite artis1 olarak ¢alismaya katilan radyolog tarafindan degerlendirildi

ve var/yok seklinde belirtildi.

3.3.3 Semmes-Weinstein 10-g Monofilaman Testi

Semmes-Weinstein ~ monofilaman  testi,  distal  polindropatinin
degerlendirilmesi i¢in kullanilan basit ve gilivenilir bir yontem olarak
bilinmektedir. Diyabetik ayak gelisme riski yiiksek olan hastalarda basing
karsisinda olusan koruyucu duyuyu degerlendiren, kolay uygulanabilir ve ucuz bir

yontem olarak klinik degerlendirmede kullanilmaktadir (188-190).

Test sirasinda hasta ayaklar1 ¢iplak ve gozleri kapali bir sekilde sirtiistii
yatirildi. Monofilaman deriye dik tutularak biikiilene kadar 1-1,5 saniye basing
uygulandi, bu sirada hastaya hissedip hissetmedigi soruldu. Hissettigi noktada

“evet”; hissetmedigi noktada ise “’hayir’’ yanit1 vermesi istendi.

Bircok farkli boyutu olmakla birlikte bu c¢alismada kullanilan 10-g
monofilaman (5,07 monofilaman) basing duyusunu degerlendirmede en yaygin
kullanilanidir. Birke ve Sims’in yaptigi ¢alismada (191), 5,07 monofilamaninin
olusturdugu kuvvetin koruyucu duyu agisindan esik deger oldugu gosterilmistir.

Pek cok caligmaci, 5,07 monofilamaninin ayak iilseri gelisimini 6ngdrmekte
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basarili, ucuz ve kolay uygulanabilir yontemlerden birisi oldugunu belirtmistir

(188,189,192).

10-g monofilaman testinin uygulanis yeri, sayis1 ve esik degerine iliskin
fikir birligi bulunmamakla birlikte bu calismada, daha Once calismalarda
sensitivitesi yliksek olarak belirtilen plantar alanda bas parmak ile 1, 3 ve 5.
metatarsal baslara monofilamanla basin¢ uygulandi. Bir ya da daha fazla “hayir”
cevabinin alinmasi periferik noropati varligi lehine degerlendirildi (190,193-198).

Bunun sonucuna gore periferik ndropati var veya yok seklinde siniflandirildi.

3.3.4 Ayak Bilegi-On Kol Basing Indeksi (ABI) Olgiimii

ABI, istirahat halinde arteris (a.) dorsalis pedis veya a. tibialis posteriordan
Olctilen sistolik basincin, brakiyal arterden 6lgiilen sistolik basinca oranlanmasiyla
hesaplanmaktadir. Normal degeri 0,91-1,30 araligindadir (79). ABI degerinin 0.9
ve altinda olmast PAH acisindan tanm1 koydurucu ozelliktedir. Semptomatik
hastalarda bulunan diisiik ABI, kalp ile bilek arasinda hemodinamik olarak
anlamli farklilhik yaratan tikayici bir hastalik varligina isaret etmektedir.
Anjiyografik olarak tan1 konmus periferik arter hastaliklarinda ABI’nin duyarlilig

%095 ve ozgiilligi %99 olarak bilinmektedir (82).

ABI olgiimiinde SonoTrax marka tasimabilir el doppler cihazi ve uygun
sfingomanometre kullanildi. 5 dakika dinlenme sonrasi hastalar sirtiistii yatirildi
ve tansiyon mansonu medial malleolun bes santimetre {izerine yerlestirildi.

Manson sisirilmeden 6nce doppler cihazi ile degerlendirilecek arter pulsasyonu
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net bir sekilde duyuldu ve manson doppler ile arter vurusu duyulmayana kadar
sigirildi. Mansondaki hava bosaltilirken arter vurusunun tekrar duyuldugu basing,
sistolik kan basinct olarak kaydedildi. Brakial arter basinci igin antekiibital
fossanin 2,5 cm yukarisina baglanarak ayni islem tekrarlandi ve arter vurusunun
tekrar duyuldugu basing brakial arterin sistolik basinci olarak kaydedildi. Bu
islemler kars1 tarafin hem alt hem {ist ekstremitesine de benzer sekilde uygulandi.
Ayak bilegi sistolik kan basinglarindan yiiksek olaninin, brakial arterlerden

yiiksek olanina oranlanmasi ile ABI hesaplandi ve sonuglar kaydedildi (85).

Calismamizda, 0,91-1,30 arasi hesaplanan ABI degerleri normal olarak
degerlendirildi. ABI<0,9 olmasi, alt ekstremite doppler ile periferik nabiz
pulsasyonu alinamamasi veya daha Once alt ekstremitedeki periferik arterlere
revaskiilarizasyon uygulanmis olmasi periferik arter hastaligi varligir agisindan
anlamli kabul edildi. Hasta ve kontrol grubunda higbir vakada ABI degeri 1,30°un
tizerinde saptanmadi. ABI ve yukarida belirtilen bulgulara gére PAH var veya yok

seklinde smiflandirildi.

3.3.5 Viscan ile Abdominal Yag Yiizdesi Ol¢iimii

AB-140 ViScan (Tanita corp, Tokyo, Japonya) cihazi kullanilarak
abdominal bolgedeki yaglanma derecesi (adipoz doku yiizdesi) saptandi ve kayit

edildi.
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3.4. istatistiksel Yontem

Istatistiksel analizler IBM SPSS for Windows Version 22.0 paket
programinda yapildi. Sayisal degiskenler ortalamatstandart sapma ve median
(min-maks) olarak belirtildi. Kategorik degiskenler ise say1 ve yiizde ile gosterildi.
Gruplar arasinda kategorik degiskenler bakimindan farklilik olup olmadig: ki kare
testi veya Fisher kesin test ile arastirildi. Sayisal degiskenlerin normalligi Shapiro
Wilk testi ile incelendi. Sayisal degiskenler bakimindan iki grup arasinda farklilik
olup olmadig1 parametrik test varsayimlarinin saglanmasi durumunda bagimsiz
gruplarda t testi ile, saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi ile
aragtirildi. Sayisal degiskenler bakimindan ikiden fazla bagimsiz grup arasi
farkliliklar ise Kruskal Wallis testi ile incelendi. Sayisal degiskenler arasinda
iliski olup olmadig1 ise Pearson veya Spearman korelasyon katsayisi ile verildi.

Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak alindu.

41



4. BULGULAR

4.1. Tanimlayici bulgular

Calismaya Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali
Endokrinoloji klinik ve polikliniklerine basvuran tek ayaginda diyabetik ayak
iilseri Oykiisii olan 22 DM hastast (11 kadin (%50), 11 erkek (%50)) ve diyabeti
olmayan 22 saglikli goniillii birey dahil edilmistir. Kontrol grubu; yas, cinsiyet,
VKIi ve ayakkabi numarasi ydniinden miimkiin oldugunca hasta grubuna
eslestirilerek ¢aligmaya alinmistir. Tablo 3’te gosterildigi gibi hasta ve kontrol
grubu yas, cinsiyet, boy, viicut agirligi, VKI, ayakkabi numarasi bakimindan
benzerdir (p>0,05). DM grubunda yas ortalamasi 60,7+8,3 yil olup, kontrol
grubunda 60,6+7,7 yildir (p=0,97). Hasta ve kontrol grubunda ortalama VKI
sirastyla 28,5+4,5 kg/m? ve 28,2+3.8 kg/m? olup gruplar VKI acisindan benzerdir
(p=0,81). Diyabet grubunda ortanca diyabet siiresi 17 yil (2-26) ve HbAlc degeri
%09,8 (6,8-14,5) olarak bulunmustur. Diyabet grubunda ag¢lik kan sekeri ortalamasi
216+83 mg/dl olup kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksektir (p<0,001).
Ortalama HDL degeri diyabet grubunda kontrol grubuna goére anlamli olarak
diisik bulunmustur (p=0,002). Hasta ve kontrol grubunun antropometrik
Olctimleri ve Olclilen laboratuvar degerleri ile hasta grubunun hastalik siiresi ve

HbA ¢ degerleri Tablo 3’te verilmistir.
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Tablo 3. DM ve kontrol grubunun yas, cinsiyet, antropometrik Olgiimleri ve

laboratuvar degerleri

DM grubu Kontrol grubu p

Vaka sayisi (n) 22 22 1,00
Cinsiyet K/E 11/11 11/11 1,00
Yas (y1l) 60,7+8,3 60,6=7,7 0,97
Diyabet siiresi (y1l) 17 (2-26) -

Boy (cm) 164,8+9,2 166,6+9,2 0,54
Agirhg (kg) 77,2£11,1 78+10,2 0,81
VKI (kg/m2) 28,5+4.5 28,2438 0,81
Ayakkabi numarasi 39,9+2.6 40,0+£2,6 0,95
AKS (mg/dl) 216+83 88+8 <0,001
HbA1c (%) 9,8 (6,8-14,5) -

LDL (mg/dl) 109,0+38,7 126,0+32,2 0,121
TG (mg/dl) 152,8+64,8 128,3+74,9 0,251
T. Kol. (mg/dl) 174,6+50,8 199,3+36,3 0,070
HDL (mg/dl) 35,5+8,5 49,1£17,5 0,002
Abdominal yag (%) 40,8+10,4 41,3+8.7 0,866

DM: Diabetes Mellitus, VKI: Beden kitle indeksi, AKS: Aclik kan sekeri, HbAlc:
Glikozile hemoglobin, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, TG: Trigliserid, T. Kol:
Total Kolesterol, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein. Normal dagilim gosteren
degerler ortalama + standart sapma, normal dagilim gostermeyen degerler ise
ortanca [minimum-maksimum] olarak verilmistir. Istatistiksel olarak anlamli
degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

DM grubunda 10 kisi (%45,5), kontrol grubunda 3 kisi (%13,6) sigara
kullanmakta olup, DM grubunda sigara kullanimi kontrol grubuna gére anlamli

olarak fazla bulunmustur (p=0,047).

DM grubunda hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik sikligi1 kontrol
grubuna gore belirgin olarak artmistir (sirastyla p=0,013; p=0,037). Diyabet
grubunda hiperlipidemi i¢in tedavi alanlarin sayist kontrollere gore anlamli olarak
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yiiksektir (p=0,001). Tablo 4’te hasta ve kontrol grubunda eslik eden hastaliklar

ve antihiperlipidemik tedavi alma durumu verilmistir.

Tablo 4. DM ve kontrol grubunun eslik eden hastaliklar: ve aldiklari tedaviler

DM grubu Kontrol grubu
[n (%)] [n (%)] p
var yok var yok
HT 13 9 4 18 0,013
(9059,1) (%40,9) | (%18,2) | (%81,8)
KVH 9 13 2 20 0,037
(9040,9) (9%59,1) | (%9,1) (9%090,9)
Antihiperlidemik 12 10 1 21 0,001
tedavi (%54,5) (%45,5) | (%4,5) (%95,5)

DM: Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KVH: Kardiyovaskiiler hastalik.
Istatistiksel olarak anlamli degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

DM grubunda 20 hastada (%90,9) diyabetik néropati, 15 hastada (%68,2)
diyabetik retinopati, 15 hastada (%68,2) diyabetik nefropati saptanmistir. DM
grubunda mikroalbuminiiri ortanca degeri 66,9 mg/dl (6,8-1827,0) olarak
bulunmustur. Periferik arter hastalig1 ise 13 hastada (%59,1) saptanmis olup, 9
hastada (%40,9) saptanmamistir. Kontrol grubunda, PAH degerlendirilmesi
agisindan 6lgiilen ABI’nin ortanca degeri 1,1 (1-1,2) olup hicbir hastada PAH
bulgusuna rastlanmamistir. On yedi DM hastasinda (%77,3) aktif ayak iilseri
mevut olup, sadece 5’inde (%22,7) aktif yara olmayip diyabetik ayak yarasi
Oykiisii mevcuttur. Diyabet grubu, ayak tlserlerinin Wagner siniflamasina gore
degerlendirildiginde; 4 hastanin (%18,2) evre 1, 6 hastanin (%27,3) evre 2, 7
hastanin (%31,8) evre 3 ve 5 hastanin (%22,7) da evre 4 diyabetik ayak iilseri

oldugu goriilmistiir. Ancak hastalarin MRG ile degerlendirilen ayaklarinda
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diyabetik ayak yarasi Oykiisii olmayip, fizik muayenede herhangi bir diyabetik
ayak yarasi goriilmemis ve radyolojik goriintiilemede Charcot noroartropati

bulgusu saptanmamustir.

Hasta ve kontrol grubunda; tendonlarin voliimii, yiizey alani, kalinlik
Olglimlerinin yan1 sira AT Odemi ve ayakta intrensek kas odemi varligi
arastirilmistir. Intrensek kas 6deminin, DM grubunda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha fazla oldugu bulunmustur (p=0,006).
Diyabetik grupta 16 hastada (%72,7), kontrol grubunda ise 10 hastada (45,5%)
AT’de 6dem saptanmustir (p=0,125). Calismamizda hasta ve kontrol grubunda
MRG ile PF’deki diizensizlik degerlendirilmis ve kontrol grubunda higbir hastada
PF diizensizligi bulunmamistir. DM grubunda ise sadece 3 hastada (%13,6) PF
normal olarak degerlendirilmistir. Hasta grubunda 19 hastada PF diizensizligi
saptanmis olup, PF diizensizligi acisindan hasta ve DM gruplar1 arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 5). Saglikli kontrol
grubundaki PF’nin normal olarak degerlendirildigi ve hasta grubundaki PF
diizensizligi olan vakalarin MRG gorintiileri Sekil 2 ve 3’te goriilmektedir. PF
diizensizligi olan hastalarin 10’u (%52,6) kadin ve 9’u (%47,4) erkek olup

hastalar cinsiyet, boy, kilo ve VKI acisindan da benzer bulunmustur (p>0,05).
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Tablo 5. DM ve kontrol grubunda AT &6demi, intrensek kas 6demi ve PF

diizensizligi
DM grubu Kontrol grubu
[n (%)] [n (%)] p
var yok var yok
PF diizensizligi 19 3 0 22 <0,001
(%86,4) | (%13,6) (%0) (9%100)
Intrensek kas 15 7 5 17 0,006
odemi (%68,2) | (%31,8) | (%22,7) | (%77,3)
AT 6demi 16 6 10 12 0,125
(%72,7) | (%27,3) | (%45,5) | (%54,5)

AT: Asil tendon, PF: Plantar fasya, DM: Diabetes Mellitus. Istatistiksel olarak anlamli
degerler (p<0,05) koyu renk ile gésterilmistir.

Sekil 2. Kontrol grubuna ait ayak MR
goriintiisii (koronal kesit yag baskili T2
sekans). Plantar fasya sinirlar diizglin ve
yapist homojen olarak se¢ilmektedir
(kirmiz1 oklar plantar fasya kenarlarini
isaret etmektedir).

Sekil 3. DM hastasina ait ayak MR
goriintiisii (koronal kesit yag baskili T2
sekans1). Plantar fasya (PF) smirlan
diizensiz olup net secilememektedir.
PF’deki heterojenite ve sinyal artis1 dikkat
cekmektedir. PF c¢evresindeki yumusak
dokuda da 6dem izlenmektedir.
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Sekil 4. Kontrol grubuna ait ayak Sekil 5. Ayak intrensek kaslarinda
intrensek kaslarini gosteren yag baskili sinyal artisim gosteren yag baskili T2-
T2-agirhikli  sekans MR goriintiisii. agirhkli sekans MR goriintiisii.
Normal goriiniimdeki intrensek ayak Intrensek ayak kaslarindaki 6demli
kaslar1 oklarla gosterilmistir. alanlar oklarla gosterilmistir.

PF diizensizligi orta (kenar diizensizligi ya da sinyal degisikliginden
sadece biri mevcut) ve ileri derece (hem kenar diizensizligi hem de sinyal
degisikligi mevcut) diizensiz olarak degerlendirildiginde, DM grubunda 7 hastada
(%31,8) orta ve 12 hastada (%54,5) ileri derece diizensiz olarak saptanmistir. DM
ve kontrol grubu arasinda PF diizensizligi agisindan anlamlhi fark oldugu

goriilmiistiir (p<0,001).

PF diizensizligi saptanan DM hastalarinda ortalama hastalik stiresi 16,6 yil
ve PF diizensizligi olmayanlarda 7,3 yil olarak bulunmustur (p=0,069). Ancak PF

diizensizligi olmayan vaka sayisi sadece 3 kisidir. Tim grupta (44 kisi) PF
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diizensizligi olan hastalarda AT 6demi ve intrensek kas 6deminin, PF’nin normal

oldugu gruba gore anlamli olarak daha fazla goriildiigii saptanmistir (p sirasiyla

0,043 ve 0,003) (Tablo 6).

Tablo 6. Tiim ¢alisma grubunda PF diizensizligi olan ve olmayanlarda AT 6demi
ve intrensek kas 6demi varlig

PF diizensizligi olmayan PF diizensizligi olan
[n (%0)] [n (%0)]
var yok var yok P
AT o6demi 11 (%44,0) | 14 (%56,0) | 15 (%78,9) | 4 (%21,1) | 0,043

Intrensek 6 (%24,0) 19 (%76,0) | 14 (%73,7) | 5(%26,3) | 0,003
kas odemi

AT: Asil tendon, PF: Plantar fasya. Istatistiksel olarak anlamli degerler (p<0,05)
koyu renk ile gosterilmistir.

Calismamizda hasta ve kontrol grubunda MRG ile AT voliimii, AT
kalinlig, PF yilizey alani, tibialis posterior, fleksor digitorum longus, fleksor
hallucis longus, peroneus longus tendon kalinliklar: 6l¢iilmiistiir. Hasta ve kontrol
grubu arasinda bu tendonlarin Tablo 7°de belirtilen voliim, yiizey alan1 veya

kalinliklart agisindan anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).
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Tablo 7. DM ve kontrol grubunun ayak tendon dlgtimleri

DM grubu Kontrol grubu p
(n=22) (n=22)

AT voliimii (mm?®) 4913+900 4952+661 0,872
AT kalinhg (mm) 6,2+0,6 6,1+0,8 0,784
PF yiizey alan1 (mm?) 70,2+22,8 63,8+21,4 0,345
TP tendon kalinhgi (mm) 4,2+0,5 4,3+0,5 0,393
FDL tendon kalinhg: 3,1+£0,5 3,1+0,3 0,851
(mm)

FHL tendon kalinhg: 2,9+0,6 2,7+0,6 0,235
(mm)

PL tendon kalinhgi (mm) 5,4+0,9 5,1+0,8 0,275

DM: Diabetes Mellitus, AT: Asil tendon, PF: Plantar fasya, TP: Tibialis posterior,
FDL: Fleksor digitorum longus, FHL: Fleksor hallucis longus, PL: Peroneus
longus. Normal dagilim gosteren degerler ortalama + standart sapma olarak
verilmistir.

Sekil 6. Sagittal T1l-agirlikli sekansta Sekil 7. Sagittal T1-agirlikli sekansta

goriilen normal yapida ve kalinlikta goriilen diyabet hastasina ait asil tendonu.

agil tendonu (oklar ile gosterilmistir). DM hastasinin ~ asil ~ tendonunda
kalinlagma oldugu dikkat c¢ekmektedir
(oklar ile gosterilmistir).
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DM grubunda, AT voliimii erkek hastalarda kadinlara gore anlamli olarak
yiiksek saptanmistir (p=0,04). AT kalinlig1 ve PF yiizey alani i¢in ise sonuglar
benzer olarak bulunmustur (sirasiyla p=0,171 ve p=0,101) (Tablo 8). DM olan
kadin hasta grubu ile kadin kontrol grubu ve DM olan erkek hasta grubu ile erkek
kontrol grubu tendon Ol¢iimleri (voliim, kalinlik, yiizey alani) agisindan

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

Tablo 8. DM grubunda kadin/erkek cinsiyetlerde AT voliim/kalinlik ve PF ylizey
alan1 ol¢iimleri

Kadin Erkek p
(n=11) (n=11)
AT voliimii (mm?) 4325 (4050-5000) | 5425 (3675-6925) 0,040
AT kalinhgi (mm) 6,0 (4,6-7) 6,3 (5,7-7,0) 0,171
PF yiizey alam1 (mm?) 60,0 (36,0-127,3) | 70,5 (57,7-104,8) 0,101

DM: Diabetes mellitus, AT: Asil tendon, PF: Plantar fasya. Normal dagilim
gostermeyen degerler ortanca [minimum-maksimum] olarak  verilmistir.
Istatistiksel olarak anlamli degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

Diyabet grubunda PAH olan 13 ve olmayan 9 hasta mevcuttur. PAH olan
hastalarin, AT voliimii ortanca degeri 4325 mm? (3675-6925) olarak bulunmus
olup, olmayanlara gore (ortanca deger 5000 mm? (4175-6575)) anlamli olarak
azalmistir (p=0,043). PAH olanlarda PF yiizey alan1 60,0 mm? (36,0-96,0) ve
olmayanlarda 86,0 mm? (47,0-127,3) saptanmis olup, bu farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p=0,007). Bu iki grupta AT kalinliklarinin benzer

oldugu goriilmistiir (p>0,05) (Tablo 9).
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Tablo 9. Diyabet grubunda periferik arter hastalig1 olan ve olmayanlarda AT
voliim/kalinlik ve PF yiizey alan1 6l¢iimleri

PAH olan PAH olmayan p
(n=13) (n=9)
AT voliimii (mm?) 4325 (3675-6925) 5000 (4175-6575) | 0,043
AT kalinhgi (mm) 6,2 (4,6-6,8) 6,3 (5,5-7,0) 0,292

PF yiizey alam (mm?) | 60,0 (36,0-96,0) 86,0 (47,0-127,3) | 0,007

PAH: Periferik arter hastaligi, AT: Asil tendon, PF: Plantar fasya. Normal dagilim
gostermeyen degerler ortanca [minimum-maksimum] olarak  verilmistir.
Istatistiksel olarak anlamli degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

PAH’1n tendon Olclimlerine olan etkisini degerlendirmek amaciyla PAH
olan 13 hasta dislanarak, PAH olmayan 22 saglikli vaka ile PAH olmayan 9 DM
hastas1 tendon 6l¢iimleri agisindan karsilastirilmistir. Bu iki grubun yas, VKI ve
cinsiyet agisindan benzer oldugu saptanmistir (p>0,05). PF yiizey alaninin DM
grubunda istatistiksel olarak anlamli olarak kontrol grubuna gore arttigi
bulunmustur (p<0,05). AT voliim ve kalinlik acisindan degerlendirildiginde ise
hasta grupta kontrollere gore artis saptanmis olmasina ragmen, sonuglar

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo 10).
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Tablo 10. Periferik arter hastaligi olmayan kontrol grubu ile periferik arter
hastalig1 olmayan DM hastalarinin tendon 6l¢iimleri arasindaki iliski

PAH olmayan PAH olmayan DM

kontrol grubu grubu p
(n=22) (n=9)
AT voliimii (mm?) 4788 (4000-6250) 5000 (4175-6575) | 0,236
AT kalinhgi (mm) 6,2 (4,7-7,9) 6,3 (5,5-7,0) 0,292

PF yiizey alan1 (mm?) 57,5 (37,0-105,0) 86,0 (47,0-127,3) 0,046

PAH: Periferik arter hastaligi, AT: Asil tendon, PF: Plantar fasya. Normal dagilim
gostermeyen degerler ortanca [minimum-maksimum] olarak verilmistir.
Istatistiksel olarak anlamli degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

Calismaya dahil edilen 22 diyabet hastasindan retinopati gelismis olan
(n=15) ve olmayanlarin (n=7), AT volimii, AT kalinlig1 ve PF yiizey alani
Olctimleri benzer bulunmustur (p>0,05). Benzer sekilde nefropati olan (n=15) ve
olmayan (n=7) diyabet hastalarinda AT voliimii, AT kalinlig1 ve PF yiizey alani

Ol¢timleri arasinda anlamli fark saptanmamuistir (p>0,05).

DM grubunda beden kitle indeksi, intrensek kas 6demi olanlarda (30,0
kg/m? (24,2-37,5)), 6dem olmayanlara gore (24,5 kg/m? (17,8-30,5)) anlamli
olarak artmis bulunmustur (p=0,021), diger parametreler intrensek kas 6demi olan

ve olmayanlarda benzerdir (p>0,05) (Tablo 11).
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Tablo 11. DM grubunda intrensek kas 6demi olan ve olmayanlarda yas,
antropometrik ol¢timler ve laboratuvar degerleri

Intrensek kas édemi
var (n=15) yok (n=7) P
Yas (y1l) 61 (45-73) 62 (48-74) 0,945
Boy (cm) 163 (150-178) 167 (150-185) 0,332
Agirhig (kg) 80 (70-98) 75 (40-85) 0,267
VKI (kg/m?) 30,0 (24,2-37,5) 24,5 (17,8-30,5) 0,021
Ayakkabi1 numarasi 38 (37-43) 41 (36-43) 0,630
Abdominal yaglanma 43,6 (25,4-55,8) 36,6 (26,2-50,9) 0,490
0]
Eé’{)s (mg/dl) 187 (125-386) 205 (126-414) 0,783
LDL (mg/dl) 103 (54-173) 108 (42-197) 0,407
TG (mg/dl) 143,3 (61,3-255,4) 177 (111,3-283) 0,185
T. Kol. (mg/dl) 169,3 (98,1-237,8) | 183,8 (98,5-293,8) 0,298
HDL (mg/dl) 34,1 (17,3-46) 37,9 (27,2-50) 0,447
Diyabet siiresi (y1l) 17 (8-26) 10 (2-24) 0,535

VKI: Beden kitle indeksi, AKS: Aclik kan sekeri, LDL: Diisiik dansiteli
lipoprotein, TG: Trigliserid, T. Kol: Total Kolesterol, HDL: Yiiksek dansiteli
lipoprotein, DM: Diabetes Mellitus. Normal dagilim géstermeyen degerler ortanca
[minimum-maksimum] olarak verilmistir. Istatistiksel olarak anlamli degerler
(p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

DM grubu AT 6demi olanlar ve olmayanlar olarak incelendiginde, AT
O0demi olanlarin belirgin olarak daha ileri yasta oldugu bulunmustur (p=0,049).
AT 6demi olan hastalarda diyabet siiresi, 6dem olmayanlara gore daha uzun olup
bu sonucun istatistiksel olarak anlamli oldugu gorilmiistiir (p=0,017). Diger
antropometrik Ol¢iimler ve laboratuvar degerlerinin gruplar arasinda benzer

oldugu goriilmistiir (p>0,05) (Tablo 12).
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Tablo 12. DM grubunda asil tendon 6demi olan ve olmayanlarda yas,
antropometrik ol¢timler ve laboratuvar degerleri

Asil tendon 6demi
var (n=16) yok (n=6) P
Yas (yil) 64 (45-74) 54 (48-62) 0,049
Diyabet siiresi (y1l) 20,00 (8-26) 9,00 (2-20) 0,017
Boy (cm) 164 (150-178) 161 (150-185) 0,802
Agirhgr (kg) 79 (70-98) 75,5 (40-86) 0,747
VKI (kg/m?) 29,07 (24,2-37,5) 26,38 (17,8-34,5) 0,231
Ayakkabi1 numarasi 41,5 (37-43) 37,5 (36-43) 0,407
Abdominal yaglanma 43,4 (25,4-55,3) 37,5 (28,7-55,8) 0,858
0
l(A;?S (mg/dl) 196 (126-386) 206,6 (125,4-414) 0,802
LDL (mg/dl) 107 (54-197) 105,5 (42-133) 0,590
TG (mg/dl) 147,9 (61,3-283) 119 (97,9-215,3) 0,858
T. Kol. (mg/dl) 180,9 (98,1-293,8) | 168,2 (98,5-190,7) 0,367
HDL (mg/dl) 38,7 (24,2-50) 31,6 (17,3-36,1) 0,059

VKI: Beden kitle indeksi, AKS: Aclik kan sekeri, LDL: Diisiik dansiteli
lipoprotein, TG: Trigliserid, T. Kol: Total Kolesterol, HDL: Yiiksek dansiteli

lipoprotein, DM: Diabetes Mellitus. Normal dagilim géstermeyen degerler ortanca
[minimum-maksimum] olarak verilmistir. Istatistiksel olarak anlamli degerler
(p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir.

4.2. Korelasyon analizleri

4.2.1. Plantar fasya ylizey alani

DM grubunda PF yiizey alami ile; boy ve LDL degeri arasinda pozitif

korelasyon iliskisi saptanmistir (sirasiyla r=0,498, p=0,018; r=0,441 p=0,040).
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DM grubunda diger parametreler ile PF yilizey alan1 arasinda korelasyon iligkisi

saptanmamustir (Tablo 13).

Tablo 13. Hasta ve kontrol grubunda PF yiizey alani ile yas, antropometrik 6l¢iim
ve laboratuvar parametreleri arasindaki korelasyon iliskisi

DM Kontrol Tiim grup
korelasyon p korelasyon p korelasyon p
katsay1si katsayisi katsayisi

Yas -0,240 0,283 0,397 0,068 0,057 0,711
Boy (cm) 0,498 0,018 0,493 0,020 0,474 0,001
Agirhg (kg) 0,309 0,162 0,412 0,057 0,347 0,021
VKI (kg/m?) -0,020 0,930 -0,027 0,905 -0,017 0,911
Ayakkabi 0,379 0,082 0,688 <0,001 0,521 <0,001
Numarasi
AKS (mg/dl) -0,041 0,856 -0,222 0,322 0,079 0,610
LDL (mg/dl) 0,441 0,040 0,345 0,116 0,348 0,021
TG (mg/dl) 0,050 0,825 0,205 0,360 0,152 0,323
T. Kol (mg/dl) 0,362 0,098 0,170 0,449 0,228 0,136
HDL (mg/dl) 0,226 0,312 -0,350 0,111 -0,192 0,211
Abdominal -0,217 0,333 -0,410 0,058 -0,302 0,047
yaglanma (%)
HbAlc (%) 0,391 0,072 - - - -
DM siiresi(yil) -0,043* 0,849 - - - -

DM: Diabetes Mellitus, PF: Plantar fasya, VKI: Beden kitle indeksi, HbAlc: Glikozile
hemoglobin, AKS: Aglik kan sekeri, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, TG: Trigliserid,
T. Kol: Total Kolesterol, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein.
Istatistiksel olarak anlaml1 degerler (p<0,05) koyu renk ile gdsterilmistir.
Normal dagilan veriler i¢in analiz pearson (r) korelasyon katsayisi verilerek yapilmistir.
*Normal dagilmayan veriler i¢in analiz spearman (rho) korelasyon katsayist verilerek

yapilmustir.
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4.2.2. Asil tendon voliimii

DM grubunda MRG’de olgiilen AT voliimii ile boy ve ayakkab1 numarasi
arasinda pozitif korelasyon iliskisi saptanmistir (r=0,619, p=0,002; r=0,579,
p=0,005). AT volimii ile diger parametreler arasindaki iliski Tablo 14’te

goriilmektedir.

Tablo 14. DM ve kontrol grubunda AT voliimii ile yas, antropometrik 6l¢iim ve
laboratuvar parametreleri arasindaki korelasyon iliskisi

DM Kontrol Tiim grup
korelasyon p korelasyon p korelasyon p
katsayisi katsayisi katsay1si

Yas -0,093 0,680 0,491 0,020 0,143 0,355
Boy (cm) 0,619 0,002 0,661 0,001 0,629 <0,001
Agirhg (kg) 0,301 0,173 0,283 0,203 0,293 0,054
VKI (kg/m?) -0,140 0,534 -0,291 0,189 -0,198 0,197
Ayakkabi 0,579 0,005 0,779 <0,001 0,656 <0,001
numarasi
AKS (mg/dl) 0,360 0,099 -0,211 0,347 0,166 0,283
LDL (mg/dl) 0,243 0,276 0,127 0,524 0,199 0,196
TG (mg/dl) 0,162 0,471 0,346 0,114 0,232 0,129
T. Kol (mg/dl) 0,217 0,332 0,029 0,897 0,153 0,320
HDL (mg/dl) 0,036 0,874 -0,299 0,176 -0,119 0,440
Abdominal -0,327 0,138 -0,540 0,10 -0,406 0,006
yaglanma (%)
HbAlc (%) 0,027 0,904 - - - -
DM siiresi(yil) -0,007* 0,975 - - - -

DM: Diabetes Mellitus, AT: Asil tendonu, VKI: Beden kitle indeksi, HbAlc: Glikozile
hemoglobin, AKS: Aglik kan sekeri, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, TG: Trigliserid,
T. Kol: Total Kolesterol, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein. Istatistiksel olarak anlamli
degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmistir. Normal dagilan veriler igin analiz pearson
(r) korelasyon katsayisi verilerek yapilmustir.

*Normal dagilmayan veriler i¢in analiz spearman (rho) korelasyon katsayist verilerek
yapilmustir.
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4.2.3. Asil tendon kalinlig

DM grubunda, diger oOlgiimlere benzer sekilde AT kalinlhigi ile boy
arasinda pozitif Kkorelasyon iligkisi saptanmustir (r=0,467, p=0,028). Diger
parametreler ile AT kalinlig1 arasinda korelasyon iligkisi bulunmamistir (Tablo

15).

Tablo 15. DM ve kontrol grubunda AT kalinligi ile yas, antropometrik 6lglim ve
laboratuvar parametreleri arasindaki korelasyon iligkisi

DM grubu Kontrol grubu Tiim grup
korelasyon p korelasyon p korelasyon p
katsayisi katsay1si katsay1si

Yas -0,247 0,267 0,305 0,168 0,058 0,710
Boy (cm) 0,467 0,028 0,124 0,581 0,263 0,084
Agirhg (kg) 0,156 0,487 -0,047 0,834 0,042 0,788
VKI (kg/m?) -0,183 0,416 -0,159 0,479 -0,164 0,287
Ayakkabi 0,379 0,082 0,485 0,022 0,434 0,003
Nnumarasi
AKS (mg/dl) 0,279 0,209 0,061 0,787 0,146 0,346
LDL (mg/dl) 0,421 0,051 0,298 0,178 0,326 0,031
TG (mg/dl) 0,219 0,327 -0,110 0,626 0,027 0,864
T. Kol (mg/dl) 0,396 0,068 0,271 0,222 0,295 0,052
HDL (mg/dl) 0,028 0,903 0,004 0,987 -0,010 0,946
Abdominal -0,364 0,096 -0,373 0,087 -0,360 0,016
yaglanma (%)
HbAlc (%) 0,410 0,058 - - - -
DM siiresi (yil) | -0,221* 0,323 - - - -

DM: Diabetes mellitus, AT: Asil tendonu, VKI: Beden kitle indeksi, HbAlc: Glikozile
hemoglobin, AKS: Aglik kan sekeri, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, TG: Trigliserid,
T. Kol: Total Kolesterol, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein. Istatistiksel olarak anlamli
degerler (p<0,05) koyu renk ile gosterilmigtir. Normal dagilan veriler igin analiz pearson
(r) korelasyon katsayis1 verilerek yapilmistir.

*Normal dagilmayan veriler i¢in analiz spearman (rho) korelasyon katsayisi verilerek
yapilmustir.
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4.2.4. Fleksor hallucis longus tendon kalinligt

DM grubunda FHL tendon kalinlig: ile boy ve kiloda pozitif korelasyon
iliskisi saptanirken (sirasiyla r=0,432, p=0,045; r=0,509, p=0,015); TG diizeyi ile

negatif korelasyon iligkisi bulunmustur (r=-0,479, p=0,024).
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5. TARTISMA

Diabetes mellitus siklig1 giin gectikge artan kiiresel bir sorun olup, diyabet
hastalarinin yasam boyu diyabet ayak iilseri gelistirme ihtimali %15-25
arasindadir. Diyabet hastalarinda periferik noéropati, vaskiilopati, artmis plantar
basing ve ayak deformiteleri iilser gelisimine zemin hazirlamaktadir (27,199-202).
Diyabetik ayak {ilseri iligkili artmis mortalite, tedavi masraflari, is giicii kaybi
nedeniyle, diyabetik ayak iilser gelisiminin 6nlenmesi biiyiik 6nem tasimaktadir
(27,81,201). Diyabetik ayak gelisiminde pek cok risk faktorii birlikte rol
oynamaktadir. Bununla birlikte, gecmiste diyabetik ayak tilseri ya da amputasyon
Oykisiiniin varligi tek basina en 6nemli risk faktorlerindendir (129,203-205).
Diyabetik ayak yarasi ve/veya amputasyon Oykiisii olan hastalarin, 5 yil i¢inde
diger ayaklarinda da diyabetik ayak gelisme riskinin %350’den fazla oldugu
bilinmektedir (135,206). Calismamizda diyabetik ayak iilser gelismesi agisindan
yiiksek riskli olan hastalarin ayak tendonlarinda meydana gelen degisikliklerin
gosterilmesi amaciyla, 22 tip 2 DM hastas1 ve 22 diyabet olmayan saglikli kisi
olmak tizere toplam 44 kiside ayak MRG’si yapilmistir. Diyabetik ayak gelisme
riski yiiksek olan kisiler olarak; daha once diger ayaginda diyabetik ayak yarasi
gelismis olan, fakat goriintiilenen karsi ekstremitede yara veya bilinen higbir
patoloji olmayan, diger bir deyisle goriintiilenen ekstremitesinin saghikli oldugu
diisiiniilen kisiler secilmistir. Bu kisilerin diger ayaklarinda daha once diyabetik
yara gelismis olmasi sebebiyle, diyabete bagli komplikasyonlar (6zellikle néropati

ve periferik vaskiiler hastalik), hastalik siiresi, glisemik diizensizlik ve travma
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disindaki intrensek faktorler gibi risk yaratan durumlarin diger ayak i¢inde gegerli
olmas1 beklenir. Bu nedenle diyabetik ayak gelisme riskinin bu grup icin en

yiiksek oldugu 6n gortilmiistiir.

Calismamizda diyabet grubunun saglikli oldugu diisiiniilen (mevcut ya da
gecirilmis diyabetik yara, Charcot eklemi, ayak deformitesi ve bilinen higbir alt
ekstremite problemi Oykiisii olmayan) ayaklarinin MRG’lerinde plantar fasya
diizensizligi oldugu saptanmistir. Ilging olarak yas, cinsiyet, boy, kilo, VKI ve
hatta ayakkabi numaras1 benzer kontrol vakalarinin hicbirinde PF diizensizligi
goriilmemistir. Son yillarda diyabet hastalarinda PF kalinligi ve yapisinin
ultrasonografi ile degerlendirildigi ¢alismalar mevcuttur. Cok yakin zamanda
yayinlanan Ursini ve arkadaslarinin (39) ¢alismalarinda, daha once ayak iilseri
Oykiisii, noropatisi ve PAH olmayan DM hastalarinda PF’nin kalinlik ve yapisini
(hipoekojenite, entesal kalinlagma, kalsifikasyon, entesofit, kemikte erozyon,
kortikal diizensizlik, bursit ve tendon yirtigi) USG ile incelenmistir. Bu ¢alismada
diyabet grubunda saglikli kontrol grubuna gore, entesal bolgede kalinlik artiginin
belirgin oldugu, entesofit ve kortikal diizensizligin de daha sik oldugu
bildirilmistir. Abate ve arkadaslar1 (37) da komplikasyonsuz DM hastalarini
saglikli kontrollerle karsilagtirmistir. USG ile yapilan bu calismada; AT ve PF
toplam1 diisiiniildiigiinde yapisal degisikliklerin (yapisal heterojenlik, hipo-
hiperekojenik kalinlagma, kenar diizensizligi ve normal fibriler yapinin kayb1 gibi)
kontrol grubuna gore fazla oldugu bildirilmis; ancak AT ve PF igin ayr1 ayr1 hangi
yapisal degisikliklerin oldugu tanimlanmamistir. Bunun yani sira ayni ¢alismada,

hasta grubunda AT ve PF kalinliklar1 artmis bulunmustur (37). Bizim
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caligmamizda saptanan PF’deki sinyal intensite artis1 ile USG ile yapilan bu
caligmalarda saptanan PF’deki hipoekojenitenin benzer oldugu diisiiniilmektedir.
Dolayisiyla bu sonuglar, diyabet hastalarinda belirgin PF diizensizligi ve sinyal
degisikliginin goriildiigii bizim ¢alismamizdaki sonuglar1 desteklemektedir. Ancak
caligmamizda, bu ¢alismalardan farkli olarak PAH ve/veya noropatinin sik oldugu
yiksek riskli hasta grubunda arastirma yapilmis ve MRG gibi uzamsal

¢Oziiniirliigl yiiksek bir goriintiileme yontemi kullanilmustir.

Calismamiz, bildigimiz kadariyla, tip 2 DM hastalarinda PF yapisinin ve
yizey alaninin MRG ile degerlendirildigi ilk calismadir. MRG ile diyabet
hastalarinda PF’de kenar diizensizligi ve sinyal intensite artis1 oldugu ilk defa
caligmamizda gosterilmistir. Bu bulgular, saptanan degisikliklerin ayak arkinin
yapisinda bozulmaya ve plantar basing artisina neden olarak ayak
biyomekaniginde degisiklige yol acabilecegini diisiindiirmektedir. PF’nin AT ve
MTF eklemlerle beraber, ayak ve yiirlime biyomekaniginde 6nemli rolii oldugu
bilinmektedir (164). PF, yiirime esnasinda farkli fazlarda ayak arkini stabilize
edip desteklemektedir. Asil tendonu gerilip topugun yerden kalkmasini saglarken
ve parmaklarin yerden kalkis asamasinda ayak parmak ekstansiyonu ile PF
tizerindeki gerilim artar. PF ayak arkinin yiiksekligini arttirarak bu durumu
dengede tutar (168). Ayak propulsiyonu sirasinda, metatarsaller tizerinde biikiilme
stresi olustugunda ayak arkini stabilize ederken, ayagin inis ve durus fazlarinda
kirig gorevi gorerek basinca ugrayan metatarsallere destek olur (35). PF’nin bu

farkli iki gorevi yerine getirebilmesi igin yapisal elastikliginin korunmus olmasi
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gereklidir. Calismamizda gosterilen PF’deki yapisal degisikliklerin, 6zellikle

PF’nin elastikiyetini bozarak, fonksiyonunu da etkileyebilecegini diisiinmekteyiz.

Giacomozzi ve arkadaglarinin (35) USG ile, PF kalinlik artisinin diyabetik
ayak gelisiminde roliinii arastirdiklar1 ¢aligmalarinda; noropatisi veya ndropatik
iilser Oykiisii olan gruplarda saglikli kontrollere gére PF kalinliginda anlamli artis
saptanirken, noropatisi olmayan DM hastalar1 ile kontrol grubu arasinda PF
kalinlig1 agisindan anlamli fark bulunmamistir. Farkli olarak, Cheing ve
arkadaslar1 (207) ise plantar yumusak dokunun ayak tabanmi boyunca farkli
yerlerde kalinligim1 6lgmiis, noropati olan/olmayan diyabet hastalariyla kontrol
grubu arasinda anlamli fark olmadigini gostermislerdir. Ayni1 ¢calismada noéropati
gelismis diyabet hastalarinda plantar yumusak dokunun elastikiyetinde azalma
(daha sert) oldugu belirtilmistir. Craig ve arkadaslar1 (36) ise, ortalama 12 yil
diyabet siiresi olan tip 1 DM hastalarinda goriilen PF kalinlik artisinin,
mikrovaskiiler komplikasyonlarin gelisimini 6n gérmede rolii olabilecegini iddia
etmiglerdir. Bu kalinlik artisinin hiperglisemiye bagli AGE birikimi ve doku
glikozilasyonu ile iliskili oldugu disiiniilmistiir (36). Literatiirdeki diger
caligmalardan farkli olarak; Kumar ve arkadaslar1 (38), diyabet hastalarinda PF

kalinliginin kontrol grubuna gore daha az oldugunu gostermislerdir.

Yukarida da belirtildigi gibi, diyabet hastalarinda PF’nin USG ile
degerlendirildigi literatiirdeki caligmalarin ¢ogunda DM hastalarinda kalinlik
artis1 oldugu gosterilmis (33-37,39), bir ¢alismada ise fasya kalinliginda azalma
(38) oldugu bulunmustur. Literatiirde tamamen saglikli hastalarda dahi PF

kalinhiginin 4 mm civarinda oldugu gosterilmistir (185,208-210). Calismamiz
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sirasinda diyabet hastalarinda MRG’de belirgin PF kenar diizensizligi ve sinyal
intensitesinde degisiklik fark edilmistir. Bu yapisal diizensizlik sebebiyle PF
degerlendirilmesinin uzamsal ¢oziiniirliigii yiiksek oldugu bilinen MRG ile daha
dogru olacagmi; USG ile zaten diizensiz olan bir yapmin kalinhk o6lgiimi
sirasinda uygulayici, cihaz ¢oziintirligi vb ile iliskili yanlisliklar olabilecegini
diisinmekteyiz. Benzer olarak, bu ¢alismada agik bir sekilde gosterilen diyabet
hastalarinin PF kenarlarinda goriilen diizensizlik nedeniyle, PF kalinlig1 yerine iki

boyutlu 6l¢iim yapilarak PF yiizey alan1 degerlendirilmistir.

Bu c¢alismada PF ylizey alani hasta grubunda kontrol grubuna gére daha
yiksek saptanmis olmasina ragmen fark istatistiksel olarak anlamliliga
ulasmamustir. Fakat hasta grubu PAH varligina gore degerlendirildiginde; PAH
olan DM hastalarinda, olmayanlara gore PF yiizey alani belirgin olarak daha
diisiik bulunmustur. Bulgularimiz, PAH varliginin PF boyutlarinda azalmaya
sebep olabilecegini diisiindlirmiistiir. Ancak bildigimiz kadariyla literatiirdeki
calismalarda diyabet hastalarinda néropati varliginin tendon yapisina etkisi daha
sik arastirillmig olmakla birlikte (35,173,174,207), PAH’1n tendon yapisina olan
etkisini arastiran ¢alismalar kisithdir. Diyabet hastalarinda sik goriilen dolasim
bozuklugunun tendon yapisi iizerine etkisinin arastirildigi calismalara ihtiyag

vardir.

Calismamizdaki hastalarin ¢ogunda (%90’dan fazlasi) noéropati olmasi
nedeniyle, noropatinin PF {izerindeki degisikliklerini ndropatisi olmayan ayr1 bir
DM hasta grubu olmadigi i¢in degerlendirememekteyiz. Ancak periferik motor

noropatinin kas atrofisine sebep olup ayak deformitelerine yol agarak (17),
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otonom noropatinin ise ayakta yiiksek basinca maruz kalan yerlerde kallus
olusumu ile plantar basingta artisa yol agtigi bilinmektedir (145,203). Duyusal
noropatiye bagli duyu azalmasi ve travmalara karsi olan hissizlik de plantar basing
artisinin oldugu bu ayaklarda diyabetik ayak gelisimini kolaylastirmaktadir (142).
Bu hastalarda, ¢alismamizda gosterdigimiz PF diizensizlesmesinin de diyabetik

ayak iilseri gelisimine katkida bulunabilecegi diisiiniilebilir.

Calismamizda, alt ekstremite tendonlarindan asil, fleksor hallucis longus,
fleksor digitorum longus, tibialis posterior, peroneal longus tendonlart MRG ile
degerlendirildiginde 6l¢iimler diyabetik hasta grubunda saglikli bireyler ile benzer
bulunmustur. AT voliimii ve kalinlig1 acisindan da gruplar arasinda anlamh fark
saptanmamigtir. Ancak ilging olarak, yukarida bahsedilen PF yiizey alanina
benzer sekilde, PAH olmayan DM hastalarinda AT voliimiiniin, PAH olanlara

gore belirgin olarak fazla oldugu saptanmustir.

Son yillarda yapilan ¢alismalarda, DM hastalarinda diyabet olmayanlara
gore tendon kalinliklarinin artti§i ve bunun belki de diyabetin yeni tanimlanmis
komplikasyonu oldugu distiniilmiistiir (148). Diyabet hastalarinda 6zellikle AT
kalinlik artigin1 -ayak ve yiirlime biyomekaniginde rol oynayan 6nemli yapilardan
biri oldugu i¢in- degerlendiren ¢alismalar bulunmaktadir (35,37,149,150,173,207,
211). Calismalarin ¢ogu USG ile yapilmis (33,35,37,149,150,207,211), sadece
Papanas ve arkadaslarinin (173) ¢alismasinda goriintiileme yontemi olarak MRG
kullamlmistir.  Ozellikle néropati  gelismis olan diyabet hastalarinda AT
kalinliginda artis olduguna dair calismalar mevcuttur (34,35,149,207,212).

Evranos ve arkadaslarinin (212) 6nceden diyabetik ayak iilseri gelismis ve

64



gelismemis olan DM hastalarin1 saglikli kontrollerle karsilastirdigi ¢alismalarinda,
ayak {ilseri olan grupta diger iki gruba gore AT kalinlig1 anlamh olarak artmis
bulunmustur; fakat ayak {ilseri gelismemis DM hastalarinda kontrol grubuna gore
AT kalinlig1 agisindan anlamh fark saptanmamustir. Yukarida da belirtilen, MRG
ile AT voliim ve kalinliginin arastirildig: calismada, AT kalinliginin sadece kadin
diyabet grubunda kontrollere gore arttig1, ancak erkek grubunda farklilik olmadigi
saptanmigtir. AT volliimiiniin tiim diyabetik grupta artmis oldugu gdsterilmistir
(173). Ancak, bizim ¢alismamizdan farkli olarak bu ¢alismada PAH olan DM
hastalar1 calismaya dahil edilmemistir. Bunlardan farkli olarak, yakin zamanda
yapilan bir ¢alismada; PAH ve noropatisi olmayan DM hastalarinda AT nin
kemige yapistigi bolge ultrason ile degerlendirilmis, entesal yapisma bolgesinde
AT’de belirgin hipoekojenite ile yine ayni bolgede Olclilen AT kalinliginda ve
entesofit sikliginda kontrol grubuna gore anlamli artis saptanmistir. Ancak, bu
calismada ortalama AT kalinhigi gruplar arasinda benzer bulunmustur (211).
Farkli olarak Batista ve arkadaslarinin (150) USG ile AT yapist ve kalinligini
inceledigi ¢alismalarinda; DM hastalarinda AT’ de yapisal bozukluk saptanirken

kontrol grubunda kalinligin DM grubuna gore daha fazla oldugu bulunmustur.

Calismamizda, yukarida 6zetlenen ¢alismalarin cogundan farkli olarak, PF
yiizey alani, AT kalinlik ve AT voliimlerinde artis saptanmamasinin sebebinin
hastalarda yiiksek oranda PAH varhiginin olabilecegi diisiiniilmektedir.
Calismamizda, PAH olan DM grubunda, PAH olmayan gruba gore AT voliimii ve
PF yiizey alaninin daha diisiik oldugu bulunmustur. Ayrica, PAH olan DM

hastalar1 dislandiginda, AT kalinlik ve voliim Olglimlerinin saglikli kontrol
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grubuna gore benzer oldugu; sadece PF yiizey alaninin hasta grubunda -yukarida
da belirtildigi gibi- daha yiiksek oldugu saptanmistir. Bu sonug, PAH olan DM
hastalarinin dahil edilmedigi ve DM grubunda kalinlik artig1 saptanan literatiirdeki
diger calismalarla, DM’de tendon boyutlarinda artis oldugunu gostermesi
acisindan benzer olarak diisiiniilebilir. Bu sebeple onceki ¢alismalarda gosterilmis
olan tendon boyutlarindaki artisa ragmen; PAH varliginin, belki de beslenme
bozukluguna yol agarak, tendonun boyutunda azalmaya sebep olabilecegini
diistinmekteyiz. Literatiirdeki ¢alismalarin ¢gogunda PAH olan vakalarin diglandig
dikkati ¢ekmektedir (34,35,37,149,173), bir kisminda da diyabet hastalarinda
PAH varlig1 belirtilmemistir (33,150,174,207). Sadece Evranos ve arkadaglarinin
(212) diyabetik ayak Oykiisii olan ve yaklasik %50’sinde PAH oldugunu
bildirdikleri caligmalarinda, bizim ¢alisgmamizdan farkli olarak, kontrol grubuna
gore AT kalinlig1 artmis olarak bildirilmistir. Calismamizda, hasta grubumuzda
tendon kalinlik artisinin  saptanmamasinin  nedenleri; yukarida belirttigimiz
periferik arter hastaliginin varligi ve ciddiyetine ilave olarak, farkli hasta se¢im
kriterleri, farkli goriintiileme yontemleri ve vaka sayisinin azligi olabilir. Yukarida
belirtilen bazi ¢alismalarda tendonlardaki farkliliklarin cinsiyet iliskili oldugu
gosterilmis (149, 173) olmasina karsin; bu calismada PAH olan vakalar
diglandigindaki vaka sayisi cinsiyete gore gruplama igin yeterli olmadigindan bu
analizler yapilamamistir. Buna ilave olarak, gruplar arasinda AT ve PF hacim,
kalinlik ve yiizey alanlar1 agisindan anlamli fark saptanmamasinin diger olas1 bir
sebebi; hasta grubunun diger ayaklarinda aktif iilser (hastalarin ¢ogunda) veya

diyabetik ayak Oykiisii olmasi nedeniyle sedanter durumda olmalari, buna karsin
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kontrol grubunun saglikli ve dolayisiyla bu gruba gore cok daha aktif olmasi
olabilir. Calismamizda daha once belirttigimiz gibi hasta ve kontrol grubu yas,
cinsiyet, boy, kilo ve hatta ayakkabi numarasi yoniinden eslestirilmis oldugu
halde, giinliik fiziksel aktivite yOniinden benzerlik saglanmasi miimkiin
olmamistir. Immobilizasyonun tendon {iizerindeki etkisi, vaskiilaritenin ve
metabolik hizin tendonlarda daha az olmasi nedeniyle kas tlizerindeki etkisi kadar
belirgin degildir (213). Bazi insan ve hayvanlar {izerinde yapilan ¢alismalarda
immobilizasyon ve kullanim azligina bagl, tendonda kiigiilme, tendon agirliginda
azalma ve kollagjen liflerde incelme meydana geldigi (214-216), bazilarinda ise
aktif spor yapanlarda tendon boyutlarinda artis oldugu (217,218) gosterilmistir.
Mevcut bilgilerle; kontrol grubu saglikli ve aktifken, hasta grubunun diger
ayaklarinda aktif {ilser (hastalarin ¢ogunda) veya diyabetik ayak Oykiisii olmasi
nedeniyle sedanter durumda olmalari tendon boyutlar1 iizerine etkisi olup
olmadig1 bilinmemektedir. Diyabet hastalarinda PF ve AT kalinliklarinda artig
oldugunu gosteren daha onceki ¢alismalarin ¢gogunda, ndropati, ndropatik ayak
tilseri Oykiisii gibi komplikasyonlar1 olan ya da hi¢ komplikasyon gelismemis
diyabet hastalar1 caligmalara dahil edilmis olup; aktif diyabetik ayak yarasi olan

hastalar ¢alismaya dahil edilmemislerdir (35,37,39,173,174,178,207,211).

Oliveira ve arkadaslarmin diyabetik ratlarda asil tendonunu inceledigi
caligmalarinda, damar sayisinin, damar yiizey alaninin, VEGF diizeyinin ve asil
tendon kalinligimin artmis oldugu gosterilmistir. Bu degisikliklerin inflamasyona
bagli ihtiya¢ artisinin sonucu olabilecegi disiiniilmiistiir (153). Ancak DM

hastalarinda PAH varliginin tendonlar iizerine etkisinin arastirildigi ¢alisma
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bildigimiz kadariyla yoktur. Tendonlardaki artmis ihtiya¢ ve artmis vaskiileritenin
PAH varliginda muhtemel iskemi nedeniyle tendon yapisi iizerine etkisi olup

olmadiginin arastirilmasi gerekir.

Bu ¢aligmada, DM grubunda %70’e yakin oranda intrensek kaslarda 6dem
saptanmigtir. Kas o6demi, intrensek kaslarda T2 agirlikli MRG goriintiilerde
goriilen sinyal artisi olarak degerlendirilmektedir (32). Kasta 6dem gelismesinin
sebepleri; otoimmun hastaliklar, subakut kas denervasyonu, hafif travmalar,
radyasyon tedavisi, kompartman sendromu ve egzersiz (egzersiz sonrasi fizyolojik
olarak goriilen kas Odemi) olarak Ozetlenebilir. Denervasyonun erken
donemlerinde kaslarda odem, ileri donemde atrofi ve yag infiltrasyonu
goriilmektedir (31). Literatiirde denervasyon ya da sinirlerin kronik hasar
durumunda MRG’de, kaslarda sinyal artist oldugu gosterilmistir (219,220).
Denervasyonun en onemli sebeplerinden biri de diyabetik noropatidir. Diyabet
hastalarinda kas 6demi kas denervasyonundan iskemiye, inflamatuar durumlardan
enfeksiyona kadar pek ¢ok durumda goriilebilmektedir; ancak bu durumlarda
Klinik tablolar, anatomik dagilimlar ve goriintiilenme sekilleri farkli 6zellikler
gostermektedir (221). Calismamizda hastalarin klinik durumlar1 ve T2’de sinyal
artis1 olup T1’de belirgin sinyal artis1 olmamasi gz Oniine alindiginda DM’de
artmis siklikta saptanan kas 6demi; literatiirde belirtildigi gibi, daha ¢ok subakut
kas denervasyonu ile iliskili olarak diisiiniilebilir (221,222). Moore ve arkadaslari
(223), diyabet hastalarinin ayaklarinda en sik saptanan bozukluklardan birinin
plantar kompartmanlardaki 6dem oldugunu belirtmistir. Yumusak doku 6deminin

Ozellikle enfeksiyon varliginda goriilebildigi; klinik olarak enfeksiyon bulgusu
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olmayan durumlarda ise noropati, vaskiiler hastalik ya da ikisinin birlikte 6dem
gelisimine sebep olabilecegi belirtilmistir (223-225). Hatta bu degisikliklerin
atrofi ve sinir hasarma bagli protein yapisinda degisikliklere sebep olarak,
kompartmanlar aras1 sivi degisimini bozabilecegi ve 6deme sebep olabilecegi
iddia edilmistir (226). Enfeksiyon bulgusu olmayan hastalarda, diyabet iliskili
mikroanjiyopatiye bagl kapiller ve arteriyollerde tikanikliklarin olusmasinin ve
vendz yetmezligin de 6dem gelismesinde rolii oldugu diisiiniilmektedir (135,221).
Calismamizdaki vakalarin da biiyiilk ¢ogunlugunda periferik noropati (3 hasta
disinda) ve yarisindan fazlasinda periferik arter hastaligi mevcut olmasinin,
DM’lerde yiiksek oranda saptanan kas odemi ile iligkili olabilecegini
diistindiirmiistiir. Vaka kontrol karsilagtirmas1 yapilan kesitsel dizayndaki
calismamizda; yumusak dokuyu ¢ok iyi gosterdigi bilinen MR goriintiilerinde,
DM hastalarinda kas 6demi kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha fazla
goriilmustiir. Saglikli goriinen, diyabetik ayak enfeksiyonu olmayan; ancak
diyabetik ayak agisindan yiiksek riskli oldugu 6n goriilen ayaklarda yiiksek oranda
intrensek kaslarda 6dem saptanmasi nedeniyle, kas 6demi varliginin diyabetik
ayak gelisimine yatkinlik yaratabilecegini diisiinmekteyiz. Kas 6deminin
diyabetik ayak gelisimindeki rolii icin ileri arastirmalar gerekmekle birlikte,
Morrison ve Ledderman’in diyabetik ayak ile ilgili yazdiklar1 derlemede (32),
ayak kompartmanlarinda 6deme bagli basing artis1 oldugu ve buna bagl diyabetik

ayaktaki iskeminin siddetlenebilecegi iddia edilmistir.

DM grubunda 16 hastada (%72,7), kontrol grubunda ise 10 hastada

(%45,5) AT’de 6dem saptanmistir. DM grubunda onemli oranda AT O6demi
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saptanmasina ragmen, kontrol grubunda da yiiksek oranda 6dem saptanmis olmasi
sebebiyle sonuglar istatistiksel anlamliliga ulasmamistir. Ancak, diyabetik ayak
gelisimi agisindan yiiksek riskli olan bu grupta artmis AT 6demi varhig: dikkat
cekicidir. Benzer sekilde AT 6demi saptanan DM hastalarinin hastalik siiresi
belirgin olarak uzun saptanmis olmasi1 da diyabet ile iligkili degisikliklere bagh
gelistigi diisiiniilebilir. Literatiirdeki bazi ¢aligmalarda tendondaki 6demin diyabet
hastalarinin ayaklarinda sik rastlanan ama 06zgiil olmayan bir bulgu oldugu
belirtilmistir (223,225). Calismamizda saglikli grupta da goreceli olarak yiiksek

oranda AT 6demi saptanmasinin nedeni agiklanamamustir.

Literatiirdeki diyabetik hastalarin ayak tendonlarini inceleyen ¢aligmalar
daha once belirtildigi gibi daha ¢cok PF ve AT iizerinde yapilmis olup, Bolton ve
arkadaslarinin ¢alismasinda da bizim g¢alismamiza benzer olarak ayak arkini
destekledigi diisiiniilen fleksor hallucis longus tendonunun kalinligi BT ile
Olclilmiistiir. Calisma sonucunda calismamiz sonuglariyla uyumlu olarak FHL
tendon kalinligi diyabet hastalarinda kontrole goére artmis bulunmus; ancak

sonuglar istatistiksel anlamliliga ulasmamstir (174).

Calismamizda, DM hastalarinda belirgin PF diizensizligi, PAH olmayan
DM hastalarinda AT voliimii ve PF yiizey alanlarinda PAH olanlara gére anlamli
artis ve PAH dislandiginda DM grubunda saglikli kontrol grubuna gore PF yiizey
alaninda artig saptanmistir. Plantar fasyanin yapisindaki diizensizlesmenin non-
enzimatik glikozilasyonun bir sonucu olup, ayak plantar basincinda artisa sebep
olabilecegini diistinmekteyiz. Pek ¢ok calismada tendon degisikliklerinden

sorumlu mekanizmanin AGE olusumu oldugu distiniilmektedir
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(153,163,164,227). DM hastalarinda, siiregelen hipergliseminin etkisiyle pek ¢ok
dokuda anormal glikozillenmis proteinlerin biriktigi bilinmektedir. Non-enzimatik
glikozilasyon sonucu olusan AGE’lerin birikimi sonucu kollajenin yapis1 bozulur
(156). Bag dokusunun diger dokulara gore glikasyona daha yatkin oldugu ve
yapica anormal olan kollajenin, tendon, eklem kapsiilii gibi yapilarda elastikiyetin
azalmasina ve sertlesmeye sebep olarak bag dokunun islevini bozdugu
distiniilmektedir (228,229). Meydana gelen tendon elastikiyetinde azalma ve
eklem hareketlerinde kisitlanma, ayak plantar basincinda artisa neden olmaktadir
(230). Plantar basingtaki artisin, diyabetik hastalarda ilser gelisiminde rol

oynadig1 gosterilmistir (39, 202, 231-234).

Calismamizin giiclii yonlerinden biri ayak yapisinin degerlendirilmesinde
goriintiileme yontemi olarak MRG segilmis olmasidir. Caligmamiz, diyabetik ayak
gelisim riski yliksek olan iyl tanimlanmis vaka ve kontrol grubunda PF
diizensizligi ve intrensek kas 0deminin MRG ile gosterildigi ilk c¢alismadir.
Goriintiileme yontemi olarak MRG’nin kullanilmasinin sebebi, iyonize radyasyon
kullanilmayan, yiiksek yumusak doku ¢Oziiniirliigiine sahip, non-invaziv ve
uygulayicidan bagimsiz bir yontem olmasidir. Bunlarin yani sira uzamsal
¢Oziiniirliigli yliksek olan MR goriintiilemenin ¢ok kesitli yapilabilmesi, hasta ayni
pozisyondayken farkli kesit planlarinin alinabilmesi ve tekrar degerlendirmenin
mimkiin olmast MRG’yi tendon ve yumusak doku degerlendirmesinde ideal
yontem haline getirmektedir (235,236). Geg¢miste yapilan calismalarda da
tendonlarin degerlendirilmesinde 6n plana ¢ikan goriintiilleme yontemleri USG ve

daha nadir olarak MRG’dir.  Ultrasonografi  ayak  tendonlarinin
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degerlendirilmesinde ucuz, kolay erisilebilir, hassas bir yontem olarak
bilinmektedir. Diger yandan, USG ile yapilan Olgiimlerin ultrason cihazi,
uygulayict  ve uygulama teknigindeki farkliliklardan etkilenebilecegi
diistiniilmektedir. Brushoj ve arkadaslarinin (237) yaptigi c¢alismada USG’nin
avantajlarina karsin tendon kalinlik 6l¢timii yaparken prob ile uygulanan basincin
veya prob acisinin farkli olmasina bagli olarak ol¢limlerde farklilik olabilecegi
Oone silirilmistir. Kruse ve arkadaglarinin (238) 2017 yilinda yayinlanan
calismasinda, USG ve MRG tendonlarin goriintiilenmesi agisindan karsilastirilmis
ve kalinlik/ylizey alanlar1 farkli bulunmustur. USG’de uygulanan basing kuvveti
farkliliginin  dlgtimlerde degisiklige yol agabilecegi belirtilmistir (237-239).
Bushoj ve arkadaglar1 (237) MR goriintiilemenin, ¢evre yag dokusunun beyaz
goriinmesi, MRG’nin anatomiyi daha net gostermesi ve yumusak doku
¢ozlinlirliigiiniin 1yi olmasi nedeniyle tendon siirlarinin degerlendirmesinde

kolaylik sagladigini belirtmislerdir.

Hasta grubu se¢imimizin, ¢aligmanin diger bir giicli yani oldugunu
diistinmekteyiz. Daha Onceki calismalarin ¢ogunda, DM varhiginda tendon/kas
degisiklikleri olup olmadigi ya da komplikasyonlar ile diyabetik ayaktaki
kas/tendon degisikliklerinin iliskisi arastirilmistir. Oysaki, ¢alismamizda diyabetik
ayak gelisimi i¢in ¢ok yiiksek riskli olan; ancak Charcot néroartropatisi, iilser
Oyktist, aktif yara vb olmayan saglikli ayaklarinda, kas ve tendon yapilarindaki
degisiklikler degerlendirilmis ve diyabetik ayak gelisimi i¢in yatkinlik
olusturabilecek olan durumlar arastirilmistir. Bunlara ilave olarak kontrol

grubunun se¢iminde yas, cinsiyet, boy, kilo, VKI ve hatta ayakkabi numarasi
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acisindan vakalarin birebir eslestirilmeye calisilmis olmasinin ¢alismamizin giigli

yonlerinden biri oldugunu diistinmekteyiz.

Calismanin smurliliklarindan biri hasta sayisinin az olmasi, ozellikle
periferik arter hastaligi olmayan hasta sayisinin azligidir. Hasta sayisinin az
olmasinin en Onemli sebebi, goriintiileme yoOnteminin ve Ol¢limlerin
degerlendirilmesinin zahmetli olmasidir. Hasta grubunun sadece tek ayaginda
yara gelismis; ama ampuUtasyon olmamis olmasi, diger ayakta aktif ya da
gecirilmis yara Oykiisii olmamas1 gibi pek ¢ok kriteri saglamasi sonucu se¢ilmis
olmasi hasta sayisinin arttirilmasini gii¢lestirmistir. Diger bir sinirlilik, tek ayakta
diyabetik ayak yaras1 Oykiisii olan DM grubu ve saglikli DM olmayan grubun
yaninda diyabet hastas1 olup her iki ayakta da diyabetik ayak oykiisii olmayan 3.
bir grubun olmayisidir. Boyle bir grubun varligi, diisiik ve yiiksek riskli hastalarin
ayaklarindaki  degisikliklerin  kendi aralarinda ve saglikli  kontrollerle

karsilastirilmasini saglayarak yol gosterici olabilirdi.

Sonug olarak; diyabetik ayak gelisme riski yiiksek olan tip 2 DM
hastalarinin biiyiik ¢ogunlugunun saglikli goriinen ayaklarinda, saglikli kontrol
grubunda olmayan PF’de kenar diizensizligi ve sinyal intensite artisi oldugu
saptanmustir. Ilave olarak, intrensek kaslarda édemin, kontrol grubuna gére daha
fazla oldugu bulunmustur. PAH olan DM hastalarinda, olmayanlara gore AT
voliimii ve PF yiizey alaninin belirgin diisiik oldugu dikkat ¢ekmistir. Ancak PAH
olmayan hastalar dislandiginda, PF ylizey alaninin saglikli kontrollere gore daha
fazla oldugu saptanmustir. Bulgular PAH’in PF boyutunda azalmaya vyol

acabilecegini diisiindiirmektedir. Bu sonuclarin diger tendonlar i¢in daha yiiksek

73



sayidaki hasta grubunda yapilmasi diger tendonlar i¢in de gegerli olup olmadigini
gosterecektir. Tim bu degisikliklerin diyabet hastalarinda diyabetik ayak
gelisimine katkida bulunabilecegi diisiintilmiistiir. Calismamizda saptadigimiz PF
kenar diizensizligi, sinyal intensite artis1 ve intrensek kaslarda 6dem varliginin,
diyabetik ayak gelisimi acisindan yiiksek riski gosterdigini diistinmekteyiz. Bu

konudaki yapisal degisiklikleri tanimlamanin literatiire katkida bulunacaktir.
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6. SONUCLAR

e Tek ayaginda daha Once diyabetik ayak iilseri gelisen hastalarin saglikli
oldugu diisiiniilen, diger bir deyisle diyabetik ayak heniliz gelismemis
ancak gelisme riski ¢ok yiiksek olan ayaklar1 MRG ile incelendiginde;
PF’deki yapisal diizensizligin yas, cinsiyet, VKI, ayakkabi numarasi
eslestirilmis kontrol grubuna gore, daha fazla oldugu saptanmistir.

e Hasta grubunun diyabetik ayak gelisimi acisindan yiiksek riskli olarak
tanimlanan; ancak saglikli oldugu diisiiniilen ayaklarinda, intrensek kas
O0demi varligmin da saglikli kontrol grubuna gore daha fazla oldugu
gorilmiistiir.

e Tiim vakalar arasinda PF diizensizligi saptananlarda, AT 6demi ve
intrensek kas 6deminin daha sik oldugu bulunmustur.

e Diyabetik ayak gelisme riski yiiksek olan hastalarda, AT kalinligi ve
voliimii, fleksor hallucis longus, fleksor digitorum longus, tibialis
posterior, peroneal longus tendon kalinliklar1 ve PF yiizey alan1 ile kontrol
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamastir.

e AT volimi ve PF yiizey alam DM grubunda PAH olanlarda, PAH
olmayanlara gore istatistiksel anlamli olarak diisiik bulunmustur.

e PAH olanlar dislandiginda, DM grubunda PF yiizey alaninin saglikli

kontrol grubuna gore belirgin arttigi gorilmistiir.

75



DM grubunda AT 6demi olanlarin belirgin olarak daha ileri yasta oldugu
bulunmustur. AT ddemi olan diyabet hastalarinin diyabet siireleri, 6dem
olmayan hastalarinkine gére daha uzun bulunmustur.

DM grubunda, AT voliimii erkek hastalarda kadinlara gore daha yiiksek
saptanmistir. DM olan kadin hasta grubu ile kadin kontrol grubu ve DM
olan erkek hasta grubu ile erkek kontrol grubu tendon 6l¢iimleri agisindan
benzer bulunmustur.

DM grubunda, intrensek kas 6demi olanlarda, 6dem olmayanlara gore
beden kitle indeksinin daha fazla oldugu saptanmustir.

DM grubunda PF ylizey alani ile boy ve LDL degeri arasinda ve AT
voliimii ile boy ve ayakkabi numarasi arasinda pozitif korelasyon iligkisi

saptanmuistir.
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8. OZET

Yiirimez B, Diabetes Mellitusta Ayak Tendonlarindaki
Degisikliklerin Degerlendirilmesi, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic¢
Hastahklar1 Anabilim Dah Uzmanhk Tezi, Ankara 2018. Diabetes mellitus
(DM) hastalarinin yasam boyu diyabet ayak gelistirme ihtimali %15-25
arasindadir. DM hastalarinin ayak tendonlarinda bazi degisiklikler olabilecegi ve
bu degisikliklerin diyabetik ayak gelisiminde rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir.
Caligmamizin amaci; diyabetik ayak acisindan yiiksek riskli hastalarin ayak
tendonlarindaki degisikliklerin gosterilmesidir. Bu amagla, daha oOnce tek
ayaginda diyabetik ayak yarasi gelismis, fakat goriintiilenen karsi ekstremitede
yara veya bilinen higbir patoloji olmayan 22 tip 2 DM hastas1 ve yas, cinsiyet,
viicut kitle indeksi, ayakkab1 numarasi benzer 22 saglikli goniillii ¢aligmaya dahil
edilmistir. Manyetik rezonans goriintiileme ile asil tendon (AT) voliimii, plantar
fasya (PF) yiizey alani, asil, fleksor hallucis longus, fleksor digitorum longus,
tibialis posterior ve peroneal longus tendonlarinin kalinliklar1 6l¢iilmiis; plantar
fasyada yapisal diizensizlik, AT 0O0demi ve intrensek kas Odemi varlig
degerlendirilmistir. On dokuz diyabet hastasinda PF diizensizligi saptanirken
kontrol grubunda higbir vakada PF’de diizensizlik goriilmemistir. intrensek kas
6demi DM grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak daha sik bulunmustur
(p<0,05). PAH olan DM hastalarinda AT voliimii ve PF yiizey alaninin, PAH

olmayan DM hastalarina gore belirgin diisiik oldugu saptanmistir (p<0,05). PAH
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olan DM hastalar1 digslandiginda, DM grubunda PF yiizey alani kontrol grubuna
gore belirgin artmis bulunmustur (p<0,05). Gruplar AT voliimii, PF ylizey alan1 ve
Olclilen diger tendon kalinliklar1 agisindan benzer bulunmustur. Sonug olarak,
calismamizda saptanan plantar fasya diizensizligi ve intrensek kas odemi
diyabetik ayak gelisimi acisindan yiiksek riski gdsterebilir. Ilave olarak, PAH

varlig1 diyabet hastalarinin ayak tendonlarinda degisikliklere sebep olabilir.

Anahtar kelimeler: diyabetik ayak, tendon, plantar fasya, asil, MRG

97



9. SUMMARY

Yiiriimez B, The Evaluation of Alterations in Tendons of Foot in
Diabetes Mellitus, Gazi University Faculty of Medicine, Department of
Internal Medicine, Ankara 2018. Lifetime risk of developing diabetic foot (DF)
is 15-25% in diabetes mellitus (DM). Patients with DM might have some
alterations in tendons in lower extremity, which may contribute to development of
DF. The purpose of our study was to investigate the alterations in tendons of foot
at high risk for development of diabetic foot. Twenty-two patients with type 2 DM
who have developed diabetic foot on the single foot, without any known
pathology on the opposite extremity and age, sex, body mass index, shoe size
similar 22 healthy volunteers were included in the study. The volume of achilles
tendon (AT), cross-sectional area (CSA) of plantar fascia (PF), thickness of
achilles, flexor hallucis longus, flexor digitorum longus, tibialis posterior and
peroneus longus tendons, plantar fascia irregularity and edema of intrinsic foot
muscle or AT were investigated using MRI. Nineteen patients with DM had PF
irregularity, whereas none of the healthy controls had any irregularity (p<0.001).
Intrinsic muscle edema was found to be more common in the DM group (p<0.05).
AT volume and CSA of PF were decreased in patients with peripheral artery
disease (PAD) compared to patients without PAD in DM group (p<0.05). DM
group without PAD had higher CSA of PF compared to controls (p<0.05). There

was no difference in AT volume, CSA of PF and other tendon thickness between
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the groups (p>0.05). In conclusion, PF irregularity and muscle edema, may
indicate high risk for development of DF. Additionally, PAD may cause

alterations in tendons of foot in diabetic patients.

Key words: diabetic foot, tendon, plantar fascia, achilles, MRI
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