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OZET

Amac: Kirilganlik, geriatrik popiilasyonda goriilen bir sendromdur ve artan yasla
birlikte bir¢ok organ ve sistem fonksiyonlarinin fizyolojik rezervin azalmasi ile
fiziksel veya fizyolojik stresorlere karsi artan savunmasizlik durumu olarak
tanimlanir. Diyabetin; tekrarlayan hiperglisemi, hipoglisemi, insiilin direnci, artmis
oksidatif stres ve inflamasyona bagli olarak kirilganlik riskini artirdigi bildirilmistir.
Diyabete bagli makrovaskiiler komplikasyon varligi, kirilganligi artiran 6nemli bir
faktor oldugu bildirilmistir. Tip 2 Diyabetes Mellitus (T2DM) hastalarinda
kirilganlikla ilgili yapilan ¢alismalar sinirlidir. Calismamizda, diyabetin hastalarda
kirillganlik durumunun daha erken yaslarda ortaya ¢ikmasina sebep olabilecegi ve
tim bu bilgiler 1s1¢inda diyabetlilerde kirillganlik oranmmin degerlendirilmesi ve
kirilganlhigin diyabetle olan iliskisini arastirmay1 amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza, Abant izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi I¢ Hastaliklar1 poliklinigine basvuran T2DM tanili 125 hasta alinmustir.
Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellikleri, rutin laboratuvar parametreleri ve
Fried’s Kirilganlik Skalasi kullanilarak yapilan degerlendirmeye ait bilgileri
kaydedildi. Hastalar kirilgan, pre-kirilgan ve kirilgan degil seklinde 3 grubu ayrildi.
Istatistiksel analizler SPSS programi ile gerceklestirildi. Tek yonlii ANOVA ve
Kruskal-Wallis testi kullanilarak kirilganlik gruplar1 arasinda karsilastirmalar yapildi.
Bulgular: Calismamizda Kirilgan olan grubun aglik kan sekeri (AKS) 255 [158 -
471] mg/dl, Pre-kirilgan olan grubun AKS’i 204 [84 - 536] ve Kirilgan olmayan
grubun AKS’i 151 [87 - 336] mg/dl olarak bulundu (p<0.001). HbAlc diizeyleri
Kirilgan grupta %11.7 [8.4 — 14.2], Pre-kirilgan grupta % 9.5 [6.3—14.2] ve Kirilgan
olmayan grupta %7.6 [5.9 — 11.9] olarak tespit edildi (p<0.001). El Kavrama Giicii
(kg) Kirilgan grupta 21.8 kg (10.6-73.1), Pre-kirillgan grupta 24.3 kg (10.3-78.7) ve
Kirilgan olmayan grupta ise 36.7 kg (12.4-68.1) tespit edildi (p=0.017). Yiiriime hiz1
(sn) Kirillgan grupta 12 sn (7.5-20), Pre-kirilgan grupta 10 sn (6.6-20) ve Kirilgan
olmayan grupta ise 9 sn (7-14) tespit edildi (p=0.002).

Sonug¢: Calismamizda, T2DM’li hastalarin ¢cogunun pre-kirilgan oldugu ve diyabetli
hastalarin kirilgan olmaya yatkin oldugu bulundu. Ayrica, kan sekeri regiile olmayan

T2DM’lilerde daha fazla kirilgan oldugu bulundu. Sonug olarak, T2DM’lu hastalar
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daha erken yaslarda kirilganlik acisindan degerlendirilmeli ve gerekli onlemler
alinmasiyla mortalite ve morbitidenin Oniine gecilmesi saglanabilir.

Anahtar kelimler: Fried Kirilganlik Skalasi, Kirilganlik, Tip 2 Diyabetes mellitus.



ABSTRACT

Aim: Fragility is a syndrome in the geriatric population and is defined as a state of
increased vulnerability to physical or physiological stressors with increasing age and
decreased physiological reserve of many organ and system functions. Diabetes has
been reported to increase the risk of fragility due to recurrent hyperglycemia,
hypoglycemia, insulin resistance, increased oxidative stress and inflammation. The
presence of macrovascular complications due to diabetes has been reported to be an
important factor that increases fragility. Studies on fragility in patients with diabetes
are limited. In our study, diabetes may lead to the occurrence of fragility in patients
at an earlier age and in the light of all this information, we aimed to evaluate the
fragility rate in diabetics and to investigate the relationship between fragility and
diabetes.

Methods: 125 patients with T2DM admitted to Abant Izzet Baysal University
Medical Faculty Internal Medicine outpatient clinic were included in the study.
Demographic characteristics and routine laboratory parameters of the patients
included in the study, the information of the assessment using the Fried’s Fragility
Scale was recorded. Patients were divided into 3 groups in the form of fragile, pre-
fragile and non-fragile. Statistical analysis was carried out with the Statistical
Package for the Social Sciences program. Comparisons were made between the
fragility groups between Anova and the Kruskal-Wallis test.

Results: The glucose of the fragile group was 255 [158- 471] mg/dl, the glucose of
the pre-fragile group was 204 [84- 536] and the glucose of the non-fragile group was
151 [87-336] mg/dl (p<0.001). HbAlc levels were found to be 11.7% [8.4-14.2] in
fragile, 9.5% [6.3-14.2] in pre fragile, and 7.6% [5.9-11.9] in non-fragile (p<0.001).
When evaluated in terms of hand muscle strength (kg) was detected 21.8 kg (10.6-
73.1) in the fragile group, 24.3 kg (10.3-78.7) in the pre-fragile group, and 36.7 kg
(12.4-68,1) in the non-fragile group (p=0.017). Walking speed (sec) was found to be
12 s (7.5-20) in the fragile group, 10 sn (6.6-20) in the pre-fragile group, and 9 sn (7-
14) in the non-fragile group (p=0.002).

Conclusion: In our study, it was found that most of the patients with T2DM were

pre-fragile and patients with diabetes tended to be fragile. It was also found that
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T2DM patients with impaired glucose regulation were more fragile. As a result,
patients with T2DM should be evaluated for fragility at an earlier age and necessary
precautions can be taken to prevent mortality and morbidity.

Key words: Fragility, Fried Fragility Scale, Type 2 Diabetes Mellitus.
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1. GIRIS VE AMAC

Kirilganlik, geriatrik popiilasyonda goriilen bir sendromdur ve onemi son
yillarda giderek artmaktadir. Literatiirde kirilganlik i¢in ¢ok ¢esitli tanimlar
yapilmistir, fakat bu konuda tam bir fikir birligi saglanamamistir. Kirilganlik
kavrami ve onun pratik tanimi tam olarak Ortlismese de, kirilganlik genellikle iki
sekilde tanimlanmistir, ya fiziksel ya da fiziksel ve biligsel ve psikososyal yonlerin
kombinasyonu seklinde tanimlar yapilmig ve tarama skalalari olusturulmustur. En
popiiler tanimlar arasinda Fried’in kirilganlik modeli ve kirilganlik endeksi
bulunmaktadir. Buna gore kirilganlik artan yasla birlikte bir¢ok organ ve sistem
fonksiyonlarin fizyolojik rezervin azalmasi ile fiziksel veya fizyolojik stresorlere
kars1 artan savunmasizlik durumu olarak tanimlanir. (1) Kirillgan yaghlar, akut
hastalik ya da travma gibi stresorlere, gen¢ ya da kirllgan olmayan yaslilara gore
daha az uyum saglamaktadir. Bu artan savunmasizlik durumu, diigsmeler, sakatlik ve

6lim olmak tizere ¢ok sayida olumsuz sonug i¢in riski artirmaktadir.

Kirilganlik prevalansi yaslanma ile artmaktadir. 65 yas ve iistii bireylerde %4-
16 arasinda oldugu bildirilmistir. Bu oran kanserli yash hastalarda yaklasik %43
olarak bulunmustur (2). Pre-kirilganlik olarak adlandirilan kirilganlik 6ncesi durum
ise %28-44 arasinda oldugu bildirilmistir (3). Diyabetin, tekrarlayan hiperglisemi,
hipoglisemi, insiilin direnci, artmis oksidatif stres ve inflamasyona bagli olarak
kirilganlik riskini artirdigr bildirilmistir (4). Kirilganlhik, geriatrik bir sendromdur.
Artmig oksidatif stres nedeniyle diyabet, hizlanmig bir yaglanma stireciyle iliskilidir
(5). Yaslanmanin hizlanmasi tip 2 diyabetes mellituslu (T2DM) hastalarda katabolik
siirecin daha erken yaglarda baslamasi olarak diisiiniilebilir ve T2DM’li hastalarda
daha erken yaslarda prekirilgan veya kirilganlik durumlar ortaya c¢ikabilecegi
diistiniilmiistiir. Kirllganlik prevelanst yaghi T2DM'li hastalarda T2DM olmayanlara
gore 3-5 kat daha yiiksek bulunmustur (6). Diyabete bagli makrovaskiiler
komplikasyon varligi, kirilganligi artiran 6nemli bir faktor oldugu bildirilmistir. Ayni
zamanda kirilgan T2DM’li hastalarin kirilgan olmayan T2DM hastalarina gére daha
yiiksek Oliim oranlarina sahip oldugu, kirilganlik varliginin mortalite i¢in bagimsiz

bir risk faktorii oldugu ¢alismalarda bildirmistir (7).



Diyabet hastaligi kirillganlik igin bir risk faktorii oldugu bilinmektedir.
Diyabetli hastalarda kirilganlikla ilgili yapilan ¢aligmalar smirlidir. Calismamizda,
diyabetin hastalarda kirilganlik durumunun daha erken yaglarda ortaya c¢ikmasina
sebep olabilecegi ve tiim bu bilgiler 1518inda diyabetlilerde kirilganlik riskinin

degerlendirilmesi ve kirilganligin diyabetle olan iliskisini aragtirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Diyabetes Mellitusun Tanimi ve Tarihgesi

Diyabetes eski Yunanca’da “sifon” anlaminda olup asir1 idrar yapimini

anlatir. Mellitus ise “bal” anlamina gelen “mel” kelimesinden tiiretilmistir (8).

Diabetes mellitus kan glikoz seviyesinin artmasi ve glikoziiri ile karakterize
kronik bir hastaliktir. Sebebi, pankreas beta hiicrelerinden salinan insiilin
sekresyonun tam ya da kismi yetersizligi ve veya periferik hiicrelere insiilin etkisinde
meydana gelen bozukluk sonucu ortaya ¢ikan karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmalarimi etkileyen hiperglisemi ile seyreden agir komplikasyonlara neden

olan bir grup metabolizma hastaligidir.

Siklikla, tip 1 diyabetes mellitus (TIDM) ve T2DM olarak siniflandirilir.
TIDM, insulin salgilayan pankreas beta hiicrelerinde otoimmun hasar sonucu
olugsmaktadir. T2DM‘nin etyopatogenezinde ise obezite ve insiilin direnci yer
almaktadir. Ozellikle T2DM, sagliksiz ve diizensiz beslenme, obezite ve sedanter
yasam sikliginda artis nedeniyle tiim diinyada en sik goriilen kronik hastaliklarin
basinda yer almaktadir. Goriilme sikliginin hizla sekilde artmasi en onemli saglik
sorunlar1 arasinda yer almasima neden olmaktadir. 2014 yilinda 422 milyon olan
diinyadaki diyabetli sayisinin 2025 yilinda 1,5 katina artarak yaklasik olarak 633
milyon olacagi tahmin edilmektedir. Hastalarin en o6zgiin klinik semptomlari
polidipsi, polifaji ve poliiiridir. Hiperglisemi ile iligkili akut ve uzun vadede ortaya
cikan komplikasyonlar goz, renal, kardiyovaskiiler, sinirler ve periferik damar
yapilar1 iizerinde organ hasari, islev bozuklugu gibi olumsuz sonuglar ortaya
cikartmaktadir. Tekrarlayan hiperglisemi ve hipoglisemi ataklari insiilin direnci ve
artmis oksidatif stresle giden diyabet hastanin yasam kalitesini ve siiresini bozdugu

goriilmiistiir (9).



2.1.1 Epidemiyoloji

21. Yiizyilda gidaya erisilebilirligin kolaylagsmasi nedeni ile obezite ve DM
temel bir halk saglig1 sorunu haline gelmistir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine
gore diinyada yaklasik 347 milyon diyabetik hasta bulunmaktadir (10). DSO, 2014
yilinda 18 yas ve lzeri erigkinlerin %9’unda DM saptandigimi ve 2012 yilinda
diyabetin 15 milyon 6liimiin direkt nedeni oldugunu belirtmektedir. DM’ye bagh
Olimlerin %80’inden fazlas1 az gelismis ve gelismekte olan iilkelerde olmaktadir.
DSO, DM’ye bagl dliimlerin 2030°da 6liim sebepleri arasinda 7. sirada olacagini
ongormektedir (11). Diyabetes mellitus prevelansini arttiran sebeplere bakildiginda
ortalama yasam siiresinin uzamasi, kentlesme, sagliksiz beslenme aligkanliklari,
yasam tarzi degisikligi, fiziksel aktivitenin azalmasi ve obezite olmak {iizere
multifaktoriyel riskler sayilabilir. Diyabet mellitusun kardiyovaskiiler hastaliklar,
serebrovaskiiler olaylar enfeksiyon gelisimi lizerine etkisi diisliniildiigiinde olumsuz
sonug i¢in riski arttirmaktadir. Diyabet, komplikasyon agisindan bakildiginda ciddi
saglik sorunlart ortaya ¢ikarir. Ornegin; retinopatinin sebep oldugu korliik,
ndropatiye bagli gelisen yaniklar, pozisyon hissinin kaybi ve hipoglisemiye bagl
diismeler bunlara o6rnek olarak gosterilebilir. Ayrica, daha onceden yapilan
caligmalarda diyabetik populasyonda osteoporotik kirik riskinin de arttig
gosterilmistir (12). Diabetes mellitus vakalarinin ¢ogunlugunu Tip 2 DM olusturur.
Bu prevalansta yasam degisikligi ve cevresel faktor etkisi en Onemli sebepler
arasinda oldugu goriiliir. Tirkiyede ilk kez diyabet prevalansini belirlemek amaciyla
20 yas tizerinde bireyleri kapsayan 1997-1998 yillarinda yapilmis ‘Tiirkiye Diyabet
Epidemiyoloji Calismasi (TURDEP-I) yapilmistir. Bu calisma sonuclarma gore,
tilkemizde Tip 2 DM prevalanst %7.2 saptanmistir. Bundan 12 yil sonra 2010 yilinda
yapilan TURDEP-II ¢aligmasinda ise Tip 2 DM prevalanst %13.7 saptanmistir (13).
12 yillik zaman igerisinde bu iki ¢alismanin sonuglar1 kiyaslandiginda; 50 yas
lizerinde diyabet sikliginin arttigt ve diyabetin daha erken yasta ortaya ¢iktigi
gosterilmistir (14). TURDEP-I ¢alismasinda bozulmus glukoz toleransi siklig1 %6,7
saptanirken TURDEP-II ¢aligmasinda prediyabet orant %30 lara kadar yilikselmistir
ve bu iki ¢alisma arasinda gecen 12 yil slirede obezite agisindan anlamli artmis risk
oldugu ortaya koyulmustur ki; ortalama viicut agirliginda erkeklerde 6 kg, kadinlarda

ise 8 kg ‘lik artis oldugu goriilmiistiir. Bu veriler géz Oniine alindiginda, Tirk



toplumunda diyabet siklig1 %90, obezite %44 artmig olup her 6 kisiden birinin
diyabet ve her 4 kisiden birinin de prediyabet oldugu disiiniildiigiinde diyabetin

onemli bir toplum saglig1 sorunu oldugu gergegi yadsinamaz olarak ortadadir (15).
2.1.2 Tip 2 Diabetes Mellitus’un Etyoloji ve Patogenez

T2DM toplumda en sik goriilen diyabet formudur. Genellikle 45 yas lizerinde
sikayetlerin bagladig1 multi-faktoriyel, sinsi gidisli ve kronik bir hastaliktir. Hasta
agiz kurulugu, polifaji polidipsi, poliiliri, el ve ayakta uyugsma-karincalanma ve

gormede azalma gibi yakinmalar ile bagvurabilir.

Patogenezinde genetik ve cevresel faktorlerle birlikte esas olarak ii¢

mekanizma ile ortaya ¢ikar.
1-Periferik dokularda insiilin direnci,
2-Pankreastan insiilin salinim kusuru ve
3-Karacigerde glukoz iiretiminin artmasi ile ortaya ¢ikar (16).

Hastalarda, hiicre icine glukoz alimi ve alimindan sonraki asamalarina karsi
cizgili kas ve yag dokular1 gibi periferik dokularda insiilin fizyolojik etkisine karsi
diren¢ s6z konusudur. Insiilin direncini; yas, 1k, cinsiyet, viicut kitle indeksi obezite,
metabolik sendrom, egzersiz durumu, yiiksek kan basinci, ailede diyabet Oykiisii,
sigara i¢cimi ve mevcut kalp hastaliklig1 gibi bir¢cok faktorden etkilenebilmektedir.
T2DM’de iskelet kasinda insiilin reseptor diizeylerinin ve tirozin kinaz aktivitesinin
azaldig1 distintilmektedir (17). T2DM’de baslangigta insiilin direncine yanit olarak
plazma glukoz seviyesini dengede tutabilmek icin insiilin sekresyonu artmaktadir.
Ancak, ilerleyen asamalarda insiilin sekresyonu azalmakta ve kan glukozu
dengelenememektedir. Sedanter yasam, obezite, psisik ve fiziksel stresler,
glukokortikoid-seks hormonu yapisindaki ilaglarin uzun siire kullanimi gibi

faktorlerin varligi insiilin direnci riskini arttirmaktadir (18).

Tip 2 DM hastalarinda hiicre-reseptor defektine (post-reseptor diizeyde) bagl

olarak insiilin iiretiminin kullanilmasinda bozukluk olusur. Bu nedenle, hiicre igine



yeterli glukoz alinamaz, enerji i¢in kullanilamaz ve hiicre i¢i hipoglisemi ortaya
cikar. Dolayisiyla, periferik dokular 6zellikle kas ve yag dokusu insiilin etkisini
yeterince gosteremedigi i¢in bu dokularim hiicrelerine yeterli glukoz girisi

azalmaktadir.

T2DM patogenezinde diger 6nemli bir faktor ise insiilin sekresyonunda
azalmadir. Insiilin direnci, genellikle asikar diyabet gelisiminden 6nce baslar ve uzun

yillar devam eder.

Insiilin salgisindaki 6nemli azalma ise ileri dénemlerde veya araya giren
hastaliklar  esnasinda olusmaktadir. T2DM prevalansinin  yiiksek oldugu
popiilasyonlarda pankreas beta hiicre yanitsizligina bagli olarak hafif derecede

hiperinsiilinemi saptanabilir (19).

Karacigerden glikoz {iretiminin artmasi, kismen insiilin eksikliginden ve
bunun neden oldugu glukagon gibi anti-insiilin hormonlarinin artisindan, kismen de
instilinin periferik etkisizliginden kaynaklanir. Bu bozukluk neticesinde, hiperglisemi
karsimiza ¢ikar. Multifaktoryel mekanizma bu sekilde iken T2DM’nin evresi 3’e
ayrilir. Preklinik dénem, bozulmus glikoz toleranst ve asikar diyabet donemidir. Bu

evreleri simdi agiklayalim.

1- Preklinik evre: Pankreas beta hiicre fonksiyonlar1 normaldir. Perifer insiilin
direncini asabilmek i¢in beta hiicreleri daha fazla insiilin salgilayarak hiicre icine

glikoz girisini saglar. Bu asamada kan glikozu normal seyrindedir.

2- Bozulmus glikoz toleransi donemi: Bu donemde, beta hiicreleri asiri
calisarak tilkenmeye ve salgisinda yetersizlik siireciyle ile karsilagilir. Bu donemde,
aclik plazma glukozu normal iken oral glukoz tolerans testi 2. saatteki kan sekeri
degeri 140mg/dI’nin istiindedir. Bu donemde, hiperinsiilinemi periferik insiilin
direncini asamamakta ve makrovaskiiler komplikasyonlar belirginlesmeye

baslayabilmektedir.

Preklinik ve bozulmus glukoz tolerans1 donemleri, kompanse periferik instilin

direnci siirecine girer. Bu donemde, insiilin direnciyle gelistigi diisiiniilen faktorler ki



bunlar; hareketsiz yasam, obezite, duygu durum ve fiziksel stresler vs. azaltilabilirse
asikar diabete gecilmesi siireci geciktirilebilir. Bu gegisin siiresi ortalama 10-20 yil

oldugu distiniilmektedir.

3- Asikar diyabet: Bu donemde, beta hiicrelerinin say1 ve salgi fonksiyonunda
azalma s0z konusudur. Bu duruma genetik sebepler haricinde tekrarlayan
hipergliseminin ve artmis yag asiti oksidatif maddelerin toksik etkisi oldugu
diisiiniilmektedir. Bozulmus glukoz toleransi doneminde, normal olan karaciger
glukoz iiretimi bu evrede artmistir ve bu evrede insiilin direnci daha baskin kendisini
gostermektedir. Bu donemin baslangicinda, insiilin salgr rezerv miktar1 net
bilinmemekle birlikte yeterli oldugu i¢in diyet ve oral antidiyabetikler ile kan sekeri
regiilasyonu saglanabilir. Ancak, zamanla beta hiicre yedeginin iyice azalmasindan
dolay1 kan sekeri degiskenligi ile karsi karsiya kalinmakta olup insiilin tedavisine

ihtiyag duyulmaktadir (20).

2.1.3. Diyabetes Mellitus

2.1.3.1. Tam Kriterleri

ADA ve WHO tarafindan belirlenen DM tami kriterleri, tilkemizde TEMD
tarafindan revize edilmekte ve iilke genelinde standardizasyon saglanmaya
calisiimaktadir. DM, tipl, tip2, gestasyonel ve diger sebepler (MODY, LADA ve
endokrinopatiler) olarak 4’e ayrilir. Tan1 koymak i¢in aglik plazma glukozu (APG),
tokluk post prandial glikoz (PPG), glikozile hemoglobin 1c (HbAlc) ve oral glukoz
tolerans testi (OGTT) gibi ol¢timler kullanilmaktadir. Bu 4 kriterden herhangi birinin
varligi ile asikar DM tanisi konulabilir (21).

e Kan plazma glukozunun 8 saat acglik sonrasinda bakilan en az iki degerin
126 mg/dl veya iizerinde olmasi,

e 75 gr glukoz ile yapilan oral glukoz tolerans testinde 2. saatte bakilan kan
plazma glukozunun 200 mg/dl veya iizerinde olmasi,

e Kan plazma glukozunun herhangi bir saatte Olciilen degerinin 200 mg/dl

veya iizerinde olmasi ve ayrica birlikte diyabet semptomlarinin bulunmasi,



e Ulusal Glikohemoglobin Merkezi tarafindan sertifikalandirilmis olarak
bakilan HbAlc Olglimiinde, bakilan degerin %6,5 (48 mmol/mol) ve

izerinde olmasi (22).
2.1.3.2. Tam testi olarak Hemoglobin Alc (HbAlc)

Standardizasyonundaki sorunlar ve tani esigindeki belirsizlik nedeniyle
glikozile hemoglobin Alc (HbAlc)’nin uzun yillar diyabet tani1 araci olarak
kullanilmast Onerilmemistir. Son yillarda prognostik onemine dair kanitlarin ve
standardizasyon lizerindeki ¢abalarin artmasi sonucu HbAlc’nin, diyabet tani testi
olarak kullanilmasina karar verilmistir (23). Glikozile hemoglobin, kan
dolasimindaki hemoglobini 120 giin siiresince baglayarak glikoziller. Kan sekeri
yiiksekligi ne kadar fazla ise HbAlc diizeyi de yiikselir. Hastanin son 3 aylik
donemde HbA 1c diizeyine bakarak kan sekeri seviyesinin nasil oldugunu anlamamizi
saglar. Bu degerin %6,5 ve tizerinde Ol¢lilmesi DM tanisin1 koydurur. Yas, etnik
koken ve hamilelik sonuglar etkileyebilir (24). ADA, HbAlc testi ile kan sekeri
seviyesi arasinda dengesizlik oldugunda aglik plazma glukozu veya oral glukoz
tolerans testini yapilmasi gerektigini vurgulamaktadir (25). TIDM insiilin kullanan
ya da T2DM’li glisemik kontrolii saglanamamis hastalarda 3 ayda bir, kontrol
altindaki T2DM’lilerde ise 6 ayda bir HbA 1c dl¢iilmelidir.

HbAlc‘den tiiretilen ortalama glukoz calismasi (eAG), ile HbAlc standardize
edilmeye ¢alisilmistir ki; bu ¢alisma ile HbA1c’ye karsilik gelen ortalama kan glukoz

diizeyi su formiille hesaplanmaktadir (26).
Tahmini ortalama achik glukozu (eAG) = (28.7 x HbAlc) — 46.7

Tablo-2.1. HbAlc’ye karsilik gelen ortalama glukoz diizeyleri

HbA1C(%) Ortalama Glukoz (mg/dl)

5 97

6 126
7 154
8 183
9 212
10 240
11 269
12 298




2.1.4 Klinik Bulgu ve Belirtiler

Diyabet, genellikle sinsi gidis gostermektedir. Asemptomatik siirecin yillar
sonrasinda asikar diyabet ortaya c¢ikar. T2DM hastalar1 genellikle obez veya fazla
kiloludur (BMI>30 veya BMI>25-30). Kliniginde siklikla agiz kurulugu, poliiiri,
polidipsi, polifaji, istahsizlik, halsizlik ve ¢abuk yorulma goriliir. Daha az siklikla ise
noktliri, el ve ayakta uyusma ve karincalanma, ayak agrilari, gérmede bulaniklasma,
istemsiz kilo kaybi gibi sikayetlerle ve idrar yolu enfeksiyonu, tekrarlayan mantar
infeksiyonlar1 gibi direngli infeksiyonlar veya yara iyilesmesinde gecikme v.s gibi

durumlarla hasta hekime basvurabilir (27).

2.1.5 Diyabetes Mellitus’un Etyolojik Simiflamasi.

Tablo-2.2. Diyabetes Mellitus’un Etiyolojik Siniflamasi

1. TIDM (Mutlak insiilin noksanligina sebep olan beta hiicre hasar1)

2. T2DM (insiilin direncinin &n planda oldugu rélatif insiilin eksikligi veya salmim
defektinin 6n planda oldugu insiilin direnci)

3. Gestayonel DM (Gebelikle beliren ve siklikla dogum sonrasi diizelen diyabet

|4. Diger Spesifik
A. Pankreas B-hiicre islevinin genetik defekti (MODY monogenik diyabet formlar1) bunlardan en sik
goriilenler;
20.Kromozom, HNF-4a (MODY 1)
7.Kromozom, Glukokinaz (MODY?2)
12 Kromozom HNF-1a (MODY3)
B. Insiilinin etkisindeki genetik defektler
Lipoatrik diyabet,Tip A insiilin direnci
C. Pankreasin ekzokrin hastaliklar1
Pankreotektomi/Travma Pankreatit, Hemokromatozis, Neoplazi ve Fibrokalkuldz pankreatopati
D. Endokrinopatiler
Akromegali, Aldesteronoma, Cushing sendromu, Feokromasitoma ve Glukagonoma
E. ilag veya kimyasal ajanlar
Atipik antipsikotikler, Anti viraller, Beta adrenerjik agonistler, Glukokortikoidler
F. Immun aracilikli nadir diyabet formlart
G. Diyabetle iliskili genetik sendromlar
Down sendromu,Friedreich tipi ataksi, Huntinton korea
H. infeksiyonlar
CMV, Koksaki B, Digerleri(adenovirus,kabakulak)

Tipl DM: Otoimmiin ve immun aracidir. Insiilin sekresyonu azalmis veya hic

olmadigi i¢in insiilin kullanim1 gerektirir.

Tip2 DM: %80-90 en yaygin olan formdur ve insiilin direnci ve/veya goreceli

insiilin eksikligi ile karakterizedir.

Gestasyonel DM: Gebelik sirasinda fizyolojik olarak artan insiilin direncinin,

gebelerde yine fizyolojik olarak olusan beta hiicre hiperplazisi tarafindan



karsilanamamasi nedeni ile ortaya ¢ikar. Gebeligin sonlanmasi ile diizelmesi beklenir

(28).

Diger Spesifik Diyabet Tipleri: Pankreas beta hiicre disfonksiyonu ile meydana
gelen monogenetik defektlerde erken yasta gelisebilen diyabettir. Bu gruba
‘maturity-onset diabetes of the young (MODY)’ adi verilir. Bu hastalarda insiilin
direncinde defekt yok iken insiilin saliniminda bozulma vardir. En sik goriilen tipi
MODY 3’tiir ve genellikle 12. kromozomdaki hepatosit niikleer faktor-lo adl
trankripsiyon faktoriiniin lizerindeki mutasyon neticesinde ortaya ¢ikar. Puberteden
sonra bu hastalarda genellikle hiperglisemi tablosu ortaya ¢ikar. Ikinci sik goriilen
form (MODY 2) dir. Cogunlukla bu hastalar asemptomatiktir 7. kromozomun kisa
kolundaki glukokinaz enzim genindeki mutasyon sonucu olusur ve bu gen kusurunda
instilin  sekresyonun gerceklesebilmesi icin ¢ok yiiksek glukoz diizeylerine

gereksinim duyulur (29).

Pankreas beta hiicresi harabiyete sebep olan her tiir durum diyabete yol
acabilir. Ayrica adenokarsinomlar endokrinopatiler (akromegali, cushing sendromu,
feokromositoma, glukagonoma, aldosteronoma, hipertiroidi, somatostatinoma) daha

once insiilin sekresyon defekti mevcut olan bireylerde diyabete yol agabilir (30).
2.1.6. Diyabetin Komplikasyonlari

T2DM hastaliginin akut ve kronik olmak iizere 2 ayr1 komplikasyonu vardir.

Tablo-2.3. Akut Komplikasyonlar

Diyabetik Ketoasidoz (DKA)

Hiperozmolar Hiperglisemik Durum (HHD)

Laktik Asidoz
Hipoglisemi
Tablo-2.4. Kronik Komplikasyonlar
Mikrovaskiiler Komplikasyonlar Makrovaskiiler Komplikasyonlar
Diyabetik Noropati Koroner Arter Hastaligi ve Ateroskleroz
Diyabetik Nefropati Serebrovaskiiler Olay
Diyabetik Retinopati Periferik Vaskiiler Hastalik
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2.1.6.1. Akut Komplikasyonlar:

2.1.6.1.1. Hipoglisemi

Hipoglisemi, plazma glukozun seviyesinin normalin altinda olmasi olarak
tanimlanir fakat optimal bir kestirim deger bildirmek dogru degildir. Ancak DM
hastalarinda plazma glukoz diizeylerinin <70 mg/dl olmas1 optimal kestirim degeri
olarak kabul edilir. Bu kestirim degeri, saglikli insanlarda kontregiilatuvar hormonal

aktiviteyi tetikleyen degerdir (31).

2.1.6.1.2. Diyabetik Ketoasidoz

Diyabetik ketoasidoz (DKA), diyabetli hastalardaki insiilin eksikligi ve artmis
glukagon ve stresle iliskili kontregiilator hormonlarin cevabinda artis neticesinde
ketoasidoz ve hiperglisemi ile karakterizedir. En sik nedenleri arasinda yetersiz
insiilin yapilmasi ve araya giren enfeksiyonlar teskil etmektedir. Poliiiri, polidipsi,
bulanti, kusma, karmn agrisi, biling diizeyinde bozulma, aseton kokusu, halsizlik ve
istahsizlik gibi klinik tablo gozlenmektedir. Laboratuvar bulgularinda hiperglisemi
(kan glukozu >250 mg/dl), ketonemi (> 3 mmol/L), asidoz (pH <7,30), plazma
HCO3 (<15 mEq/L), ketoniiri ve glukoziiri saptanir. (32). Tedavisinde; insiilin
uygulamasi sivi ve elektrolit anormalliklerinin diizeltilmesi ve altta yatan nedenin

saptanmasini icermektedir.

2.1.6.1.3. Hiperosmolar Hiperglisemik Durum

Hiperosmolar Hiperglisemik (HHD) ¢ogunlukla sivi alim1 kisith yash T2DM
hastalarda goriiliir ve asikar hiperglisemi (>600 mg/dl), hiperosmolarite (>320
mOsm/kg), dehidratasyon olmasi ancak asikar ketoasidoz olmamasi1 ile
karakterizedir. Ketoasidoza gore daha ileri yasta, daha sik komorbiditeleri olan hasta
gruplarinda ve dehidratasyon klinigi daha agir ve mortalite riski daha ytksektir.
Laboratuvarda; ciddi hiperglisemi ve hiperosmolarite disinda ciddi dehidratasyon
varken ketoniiri yok ya da eser miktarda, pH > 7.3 ve HCO3 > 18 mEq/L bulgular1
saptanir. HHD’de tedavi; baslica intravendz sivi replasmani, insiilin uygulamasi ve

elektrolit replasmanindan olusur. Sivi replasmani %0,9'luk izotonik NaCl soliisyonu
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ile yapilir ve volim ag¢iginin derecesine, hastanin kardiyak-renal fonksiyonlarinin

durumuna gore ayarlanir (33).
2.1.6.1.4. Laktik Asidoz

Kanda laktat diizeyinin yiikseldigi durumda goriilen anyon acikli bir asidoz
tablosudur. Zemininde ciddi hastalig1 bulunanlarda oksijenin dokulara dagilimi ve
kullaniminda yetersizlikten kaynaklanir. Tani i¢in kan laktat diizeyi >5 mmol/l
(Normalde 0.4-1.2 mmol/l) ve pH <7.30 olmalidir. Diyabetik hastalarda biguanid
kullanimina baglh gelisen laktik asidoz gelisimi nadir goriilen bir durumdur fakat
doku kanlanmasini azaltan patolojik durumlarda risk artmistir. Bu nedenle
ozellikle yash karaciger ve bdobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda dikkatli
kullanilmalidir (34).

2.1.6.2. Kronik Komplikasyonlar
2.1.6.2.1. Kronik Mikrovaskiiler Komplikasyonlar
2.1.6.2.1.1. Diyabetik Nefropati

Diyabetik nefropati son donem bobrek hastalig i¢in tedavi edilen tiim hastalarin
yaklasik iigte birini olusturur. Onemli morbidite ve mortalite nedenleri arasindadir.
Hiperglisemi intraglomeriiler arterioller iizerindeki hasarina bagl diyabetik nefropati
baslangigta proteiniiri ile ortaya ¢ikar sonradan bobrek islevleri kisitlandik¢a kanda
iire ve kreatin artar. T2DM’li hastalara tam1 konur konmaz, T1DM’li hastalara tani
anindan 5 yil sonra baslamak iizere yillik albuminiiri taramasi yapilmalidir. Minimal
belirleme sinir1 %0,3-0,5 olan daha az duyarli dipstick striplerin aksine duyarl
radioimmunassay yontemleri kiiglik miktardaki idrar albiimini saptar. Geleneksel 24
s.lik idrar toplama hastalar i¢in zahmetli olmasi yaninda devamli dik postiirde kalma,
diyetsel protein ve egzersiz gibi birkag faktor iiriner alblimin hizini arttirma
egiliminde oldugundan albiimin atilminda degisiklik gosterir. Idrar albumin atilimim
bozabilecek bu degisiklikler tarama esnasinda bulunmamalidir.  Bu nedenle,
uyanmay1 takiben alinan sabah erken spot idrarda albiimin-kreatinin orani tercih

edilir. Bu kosullar saglanmasiyla albiiminiiri tanis1 ii¢ idrar drneginin en az ikisinde
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artmis albumin attlimimin gosterilmesiyle konur. Albiimin mcg/L / Kreatinin mg/L
oran1 <30 mcg/mg ise normal, 30-300 mcg/mg anormal mikroalbuminiiriyi gosterir.
Mikroalbiiminiiri tanis1 dogrulanmadan 6nce 3-6 ay arasinda en az iki defa sabah
erken spot idrarinda alblimin/kreatinin yiliksek olmalidir. Kisa déonem hiperglisemi,
egzersiz, idrar yolu enfeksiyonu, kalp yetmezligi ve akut atesli hastalik gecici
albuminiiriye neden olabilir ve mikroalbuminiiri testi bu durumlar diizelinceye kadar
ertelenmelidir. Siirekli 30 mcg/mg ‘yi asan normalin iistiinde {iriner albiimin
atilimiyla son donem bdbrek hastaligi gelismesi 6ngoriilebilir. Diisiik proteinli diyet
(0,8g/kg/glin) alinmasi ve glisemik kontroliin saglanmasi ile erken evre diyabetik ve
yeni basglayan diyabetik nefropatili hastalarda hem hiperfiltrasyonu hem de artmis
mikroalbuminiiriyi azaltabilir (35). Baz1 caligmalarin kanitlart ACE inhibitorlerinin
sistemik hipertansiyonu diisiirmesi yaninda intraglomeriiler basinci azaltmada
spesifik bir rolii oldugunu desteklemektedir. ACE inhibitorii ilaglar normotansif
diyabetik hastalarda proteiniiriye ilerlemeyi engeller ve albiimin atilim hizinda artisi
onler. Mikroalbiiminiiri, yiiksek nokturnel sistolik kan basinci ile korele oldugu
gosterildigi i¢in, mikroalbiiminiirili normotansif diyabetik hastalarin uykudaki hafif
yiiksek sistolik kan basinglar1 antihipertansif tedavi ile diisiiriilebilir. Bu etki
normotansif hastalarda mikroalbuminiiriyi azaltmada ACE inhibitorlerinin etkinligini

bildiren ¢alismalara katkida bulunabilir.

Tablo-2.5. Albumin atihmiyla ilgili tanimlamalar

Normal Spot idrar <30 pg /mg kreatinin
Mikroalbuminiiri Spot idrar 30-299 g /mg kreatinin
Makro (klinik) albuminiiri Spot idrar 300 ug /mg kreatinin
2.1.6.2.1.2. Diyabetik Retinopati

Diabetes  mellitusun  toplumuzda stk gdriilen  mikrovaskiiler
komplikasyonudur. Gelismis iilkelerde diyabetik retinopati (DRP), eriskinde korliik
nedenlerinin basinda gelir. Baslica nonproliferatif ve proliferatif retinopati olarak
siiflandirilabilir. Gérme kaybinin baslica nedenleri diyabetik makiila 6demi ve
proliferatif retinopatidir. Diyabetik retinopatinin patogenezi multifaktoryeldir.
Kronik hipergliseminin neden oldugu vaskiiler degisiklikler, retina hasar1 ve
iskemiden kaynaklandig1 gosterilmistir. Diyabetik retinopatinin en 6énemli tedavisi

korunmadir. Bu nedenle T2DM'’lilerde tanida retinopati taramasi yapilmalidir.
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Baslangigta retinopati bulgusu olmayan veya minimal retinopati bulgusu bulunan
hastalarda takip stiresi yilda bir iken, daha ileri evreli hastalarda takip stiresi 3-6 ayda
bir kontrol yapilmalidir. Tanida muayene bulgular1 normalse 1 yil sonra tekrar
degerlendirilmelidir. Bulgular yine normal retinopatisi yoksa takip araliklar iki yila
cikarilabilir. Kotii kan sekeri regiilasyonu, kontrolsiiz diyabet ve hipertansiyon
stireleri, dislipidemi ve anemi retinopatiyi hizlandiran risk faktorleridir. Yogun
glisemik kontrol retinopati gelisimini belirgin olarak geciktirir veya mevcut

retinopatinin ilerlemesini yavaslatir (36).

2.1.6.2.1.3. Diyabetik Noropati

Semptomatik ve potansiyel oziirlii birakabilecek noropati, diyabet hastalarin
yaklagik %50’sini etkiler. Fokal, distal simetrik, proksimal motor ve otonom noropati
olmak {izere 4 tipi vardir. Diyabetik noropati en sik olarak eldiven c¢orap tarzi
periferik polindropati seklinde ortaya ¢ikmaktadir. Ayrica iyilesmeyen deri iilserleri
ile ekstremite amputasyonlarinin en sik nedenidir. Tip 2 diyabetlilerde tan1 aninda
taranmaya baglanmalidir. Yilda bir kez taranmasi Onerilir. Noropati ayrica genetik
faktorler, yas, hastalik siiresi, sigara kullanimi, hipertansiyon, yiiksek trigliserid
diizeyi, obezite, alkol tiiketimiyle iliskilidir (37). Diyabetik noropatinin erken
tedavisi siki glikoz kontrolii gerektirir. Amitriptilin, nortriptilin, imipramin,
gabapentin, karbamazepin, pregabalin, duloksetin, alfa-lipoik asit semptomatik
diyabetik noropati tedavisinde kullanilabilen ilaglardir (38). Yogun tedavinin
noropati baslangicin1 %70, erken ndropati progresyonunu %57 yavaslattigini

gosteren ¢aligmalar mevcuttur.

2.1.6.2.2. Kronik Makrovaskiiler Komplikasyonlar

Toplumdaki diyabetli hastalarda 6zellikle kardiyovaskiiler hastalik (KVH)
esasli morbidite ve mortalite nedenidir. T2DM’lilerde, O6zellikle koroner arter
hastaligi (KAH) riski diyabetik olmayanlara gore 2-4 kat daha artmistir. Bu
hastalarin %60-75’1 makrovaskiiler olaylar nedeni ile kaybedilir. Diyabet, KAH
yonlinden bagimsiz bir risk faktoriidiir. Diyabetli hastalarda kotii kan seker
regiilasyonu, kontrolsiiz  hipertansiyon, dislipidemi ve obezite sonucu

kardiyovaskiiler risk artmistir. Diyabetli tlim hastalar kardiyovaskiiler riskler
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acisindan ki bunlar; hipertansiyon (HT), dislipidemi, sigara kullanimi, ailede erken
KAH o0ykiisii ve albuminiiri varlig1 ile yilda bir kez degerlendirilerek, gerekiyorsa
tedavi  edilmelidir.  Diyabetik  hastalarda KAH i¢in tarama istirahat
elektrokardiyografisi ile yapilmalidir. Semptomlar1 veya diger eslik eden hastaliklar
olan kisilerde stres testi yapilmalidir (39). Efor testi uygun olmayan hastalarda
myokard perfiizyon sintigrafisi onerilir. iskemisi bulunan veya semptomlar1 ortaya
cikmis hastalar kardiyologa yonlendirilmelidir. Tip 2 diyabetli bireylerin %60’inda
mevcut olan hipertansiyon, diyabetli hastalarda kardiyovaskiiler olaylar acisindan
major risk faktoriidiir. Ayrica bu hastalarda retinopati ve nefropati gibi
mikrovaskiiler komplikasyonlarin gelisimi ile de yakindan iligkilidir (40). Amerikan
Diyabet Dernegi (ADA) 2019 kilavuzuna diyabetik hastalarda tedavide hedeflenen
kan basinct genel olarak <140/90 mmHg altinda olmalidir. Kardiyovaskiiler risk
faktorii yiiksek olan geng olgularda, tansiyon degeri <130/80 mmHg gibi daha asag1
hedefler diisiiniilebilir. Bobrek yetersizligi varsa ve/veya idrar albiimin atilimi 24
saatte >1 g’dan fazla ise hedef kan basinci yine <130/80 mmHg 1n altinda olmalidir.
Ancak koroner arter hastalig1 olanlarda veya yaslilarda diastolik kan basincinin 60
mmHg’nin altina diisiiriilmemesi Onerilir olarak rapor edilmistir (41). Periferik arter
hastaligi (PAH), diyabetiklerde normal popiilasyona gore daha erken yaglarda
baslayip daha hizli progrese olur. Yine bacak ve ayak ampiitasyonlar1 diyabetik hasta
grubunda 5 kat daha fazladir. En belirgin semptomu alt ekstremitede agr1 olup, bu
agn kullanim sonrasi ortaya ¢ikip istirahatle azalir ve intermittant kladikasyo olarak
tanimlanir. Tan1 Doppler ultrasonografi (USG) ile konabilirse de tikanikligin yeri ve
derecesi i¢in en iyi yontem arteriografidir. Tedavide medikal tedavinin rolii yoktur,

stent ve greft uygulamalar1 tercih edilir.

Diger kardiyovaskiiler patolojilerde oldugu gibi serebrovaskiiler hastalik
(SVH) siklig1 ve goriilmesi artmistir. ileri yas, ateroskleroz, dislipidemi, gegici
iskemik atak Oykiisii, kardiyak hastalik varligt SVH riskini arttirmaktadir. Diyabetik
hastalarda inme beklendigi iizere daha sik goriiliir ve daha ¢ok sekel birakir. Mevcut
hiperkoagiilopati nedeniyle g¢ogunlukla trombotik nedenli olup kanamalar sik

goriilmez (42).
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2.1.7. Tip 2 DM Tedavisi

Diyabetes mellitus tedavisinde glisemik hedefler bireysellestirilmelidir.
Mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlar1 olan glisemik kontrolii uzun stiredir kotii
seyreden mortalite ve morbiditesi yliksek gidisli T2DM lilerde daha esnek glisemik
kontrol hedefleri tercih edilmelidir. Hedef degerlere bakildiginda;

1- HbAlc i¢in < %7 (<53 mmol/mol),

2- Aglik plazma glukoz (APG) ve 68iin 6ncesi plazma glukoz (PG) 80-130
mg/dl ve

3- Ogiin sonras1 2. saat postprandiyal glukoz (PPG) degeri <160 mg/dl’dir
(43).

2.1.7.1. Tibbi Beslenme Tedavisi (TBT)

TBT, bireyden bireye degisen tedavi hedefleri iceren, pre-diyabet ve asikar
diyabet hastalarinin olmazsa olmaz yardimci tedavisidir. TBT baglanilmasi i¢in hasta
diyetisyene yonlendirilmelidir. Yas, sosya-kiiltiirel ve komorbiditelerin 6n planda
tutularak kisiye 6zgili hazirlanan TBT programlarina hasta uyumu ne derece iyi
olabilirse hastanin glisemik ve metabolik kontrolii de o derece basarili olabilir. TBT
desteginin, HbA1c seviyesinde %0,5 ile 2 arasinda anlamli diislirdiigli gosterilmistir.
Ayrica diyabet iliskili komplikasyonlar1 Onleyerek tedavi etkinligini arttirdigi
gozlemlenmistir. Geriatrik sendrom olan sarkopeni kirillganligi arttiran sebeplerden
biri oldugu goz Oniinde tutulursa diabet mellitusun kendisi de sarkopeni ve
kirilganlig1 arttirdig1 unutulmamali fazla kilolu veya obez 65 yas tistiindeki diyabetik

bireylerde protein ve enerji gereksinimi yeterli diizeyde saglayacak oOnerilerde

bulunulmalidir (44).

2.1.7.2. Fiziksel Aktivite
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Diizenli fiziksel aktivite, Tip 2 diyabet tedavisine 6nemli bir yardimcidir.
Uzun ¢alismalara bakildiginda diizenli egzersizin insulin direnci ve karbonhidrat
metabolizmasi iizerinde yararh faydalarinin oldugunu gostermistir. Bu olumlu etkiler
kilo kaybindan bagimsizdir. Tip 2 DM li hastalara daha ¢ok haftada en az 3 giin orta
diizeyde yiiriiyiis gibi fiziksel aktivite onerilmektedir. Fiziksel aktivitenin devamlilig
sadece glisemik hedef kontroliinii degil ayn1 zamanda yiiksek kan basincini ve
dislipidemiyi kontrol altina alarak kardiyovaskiiler risk faktorlerinde anlamli azalma

oldugunu gostermistir (45).
2.1.7.3. ilac Tedavisi

Ulkemizde baslica diyabet ilaglar1 sunlardir: Biguanidler, insiilin salgilatici
(sekretogoglar), tiazolidindionlar, instilinmimetikler (inkretin-bazli ilaglar), alfa
glukozidaz inhibitorleri ve sodyum glukoz ko-transporter 2 inhibitorleri

(glukoretikler; gliflozinler) ve instilinlerdir.
2.1.7.3.1. Biguanid Grubu Ilaclar

Biguanid grubundaki tek ila¢ metformindir. Etki mekanizmasi ¢esitli olmakla
birlikte hala net degildir. Ancak hiicresel diizeyde 5’AMPK enzim aktivasyonu ile
kismen mGDP enzim inhibisyonu sonucunda etki gosterir. Asil etkisi karacigerdeki
glukoneogenezi inhibe eder ve glukoz bagimli barsak emilimini azaltir. Caligmalarda
istah1 kismen baskilayarak hafif kilo verilmesinde faydali oldugu ve kardiyovaskiiler

olay riskini azalttig1 gdsterilmistir (46).
2.1.7.3.2. Insiilin Salgilatic1 ilaclar (Sekretogoglar)

Siilfoniliireler ve glinidler bu grupta yer alir. Etki mekanizmalar1 beta
hiicresindeki K-ATP kanallarin1 glukozdan bagimsiz sekilde kapatarak insulin
salinimini arttirirlar. Yemeklerden 30-60 dk once verilir. Etki siireleri kisadir. Aclik
durumlarinda asla verilmez. En diisiik dozdan baglanir ve optimal doza ulagana kadar
giinler ve haftalar i¢inde arttirilir. Post-prandiyal kan sekerini daha iyi disiirdiikleri

i¢in mikrovaskiiler komplikasyon riskini azalttig1 ¢calismalarda gosterilmistir (47).
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2.1.7.3.3. Tiazolidindionlar

Hiicresel diizeyde niikleer transkripsiyon faktorii PPAR-gama’yr aktive
ederek etki gosterir. Periferik dokularda (kas, karaciger ve yag dokusunda) glukoz
cikisini arttirir, hepatik glukoz iiretimini bir miktar diisiiriir. insiilin direncini azaltir.
HbA Ic’yi diisiiriir. Dislipidemi ve yliksek kan basincini diizenlemede katkis1 oldugu
gosterilmistir. Ancak 6dem, anemi, konjestif kalp yetersizliginde, kardiyovaskiiler
olay riskinde artisa ve kemik kitlesinde azalma ile kirik riskinde artisa yol agmasi

gibi yan etkilerinden dolay1 dogru kisilerde tercih edilmesini gerektirir (48).
2.1.7.3.4. Alfa Glukozidaz inhibitorii Grubu ilaclar

Tiirkiye’deki tek preparati akarbozdur. Tokluk hiperglisemisinde etkilidir.
Intestinal a-glukozidaz enzim inhibisyonuyla karbonhidrat emilimini geciktirirler ve
post-prandiyal kan sekerini diisiirtirler. HbAlc diistisii (%0,5-0,7) az olmakta iken,
gaz, sigkinlik, abdominal agr1 ve diyare v.s yan etkilerinden dolay1 uzun siiregte

tolere edilmeleri zordur (49).
2.1.7.3.5. Inkretin Bazh Ilaclar

Bu grupta Glukagon benzeri peptid-1 reseptor agonistleri (GLP-1 analoglari)

ve Dipeptidil peptidaz-4 inhibitoérleri olmak iizere 2 ¢esit ilac1 vardir.
2.1.7.3.5.1. Glukagon Benzeri Peptid-1 Reseptor Agonistleri (GLP1-A)

GLP 1 analoglari, inkretinmimetik smifina girer. Glukoz bagimli olarak
insulin sekresyonunu uyarir. Hipoglisemi riski diistiktiir. Glukagon sekresyonunu
baskilar ve gastrik bogalimi yavaslatir santral tokluk hissi olusturabilir. Eksenatid ve
liksisenatid gibi kisa etkili ajanlar PPG {izerine daha etkili olup giinde iki doz
gerektirirken; giinde bir kez (liraglutid) veya haftada bir kez uygulanan ilaglar
(eksenatid XR, dulaglutid, semaglutid) etkinlik bakimindan daha gii¢lidiir. En sik
yan etkisi bulanti kusma iken en Onemli yan etkisi pankreatit ve pankreas

neoplazmda artigsa neden olur (50).

2.1.7.3.5.2. Dipeptidil Peptidaz4 inhibitorleri (DPP4-I, Gliptinler)
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DPP-4 enzim aktivasyonunu inhibe eder. Inkretin salgilatan oral etkili
ilaglardir. Bu enzim GLP-1 ve GIP gibi dogal olusan inkretinlerin yikimindan
sorumludur. Insiilin salgilanmas1 barsaktan glukoz absorbsiyonuna ikincil olarak
artirir, postprandiyal glukoz seviyesini 1limli sekilde diisiiriir ve glukagon
salgilanmasim1  baskilarlar. Bu grupta DPP4i ilaglar1 sitagliptin, vildagliptin,
saksagliptin, linagliptin ve alogliptin olup oral kullanilmaktadir (51).

2.1.7.3.6. Sodyum Glukoz Ko-transporter 2 inhibitorleri
(SGLT2-I; GluKkoretikler; Gliflozinler)

Sodyum glukoz ko-transporter 2 inhibitdrleri (SGLT2-1), oral antidiyabetik
olup yeni gelistirilmis ajanlardir. T2DM hastalarin tedavisinde kullanilmaktadir.
‘Glukoretikler’ veya ‘gliflozinler’ diye de adlandirilan bu grup ilaclar, renal
proksimal tubuluslarda SGLT-2 inhibisyonuna yol acgarak bobrekten glukoz
reabsorpsiyonunu azaltir ve idrar yolu ile glukoz ekskresyonunu artirirlar. Insiilinden
bagimsiz olarak etki gosterdiklerinden diyabetin herhangi bir asamasinda
kullanilabilirler. Baslica avantajlari, kilo kayb1 (ortalama 2 kg kadar) saglamalari,
hipoglisemi riskinin diisiik olmasi ve kan basincini (2-4 mmHg), serum iirik asit
diizeyini ve albuminiiriyi diisirmeleridir. Klasik OAD’lere goére daha pahali
ilaclardir. Yan etki olarak ozellikle kadinlarda iiriner infeksiyon riski, dglisemik
ketoasidoz, hipotansiyon ve serum kreatinin diizeyini bir miktar ylikseltmeleri

yoniinden dikkatli olunmalidir (52).
2.1.7.3.7. insiilinler

Insiilin, T2DM hastalarda kan sekeri regiilasyonunu saglayan mevcut
tedaviler igerisinde en etkili ajandir. Uygun sekilde kullanildiginda, yiiksek
HbAlc’yi istenen hedef degere disiirebilir. TIDM’li tiim hastalara insulin tedavisi
gerekli iken, T2DM’lilerde insulin tedavisinin baslanma endikasyonlari1 o kadar agik
degildir. Belirgin kilo kayb1 ve zayiflama, ciddi kan sekeri yiiksekligi veya ketosis
durumlarinda insulin baslanmasmna acele edilmelidir. Bu durumlar haricinde
T2DMIi hastalarda insulin disindaki tedavilerle veya bir veya daha fazla non-insiilin

ajanlarla kan sekeri regililasyonuna ulasilamiyorsa insiilin tedavisi eklenmelidir.
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Glisemik kontrol saglandiktan sikayet ve semptomlar geriledikten sonra insulin

tedavisi kesilebilir veya siirdiiriilebilinir (53).

2.2. Yaslanma ve Niifus Yapisindaki Degisim

Yaslanma; dogumla baslayan 6liime kadar devam eden 6zellikle genetik ve
cevresel etkenleri igeren kompleks bir siirectir. Yaslanma ile fizyolojik ve gevresel
kabiliyette uyum azalarak beraberinde pek ¢ok kronik hastalik eslik etmeye baslar
(54). Yashiligin genetik, fizyolojik, psikolojik ve sosyal gibi ¢ok boyutlu yonleri
mevcuttur. Yashlik tanimlanmasinda pek cok veri mevcuttur. Ancak kirilganlik
taniminda hangi yasin smir kabul edilebilecegi hususunda ortak bir goriis
bulunmamaktadir. Ancak Diinya Saglk Orgiitii, ‘yasl’ tanimim 75 yas ve
lizerindeki kisiler i¢in kullanmaktadir (55). Ulkemizde genel olarak 65 yas ve
tizerindeki bireyler icin yasli tanimlamasi kullanilmaktadir. Genetik yatkinlik ve
fonksiyonel kapasite farkliligindan dolay1 ayni yas bireylerde bile saglik sisteminden
yararlanma ihtiyact farklidir. Bu durum kronolojik ve biyolojik yas kavramlarini
ortaya c¢ikarmaktadir. Kronolojik yas; insanin dogumu ile baslayan siireci icermekte
iken, biyolojik yas; viicudun yagini tanimlar. O yilizden kronolojik yas tek basina
yasli olan ve olmayan ayriminda yeterli olmamaktadir. Biyolojik yas yasam
kalitesini 0miir beklentisini ve mevcut saglik durumunun tanimlanmasini daha iyi
gosterir (56). Tim diinyada yasl niifus popiilasyonu giderek artmaktadir. 2020
yilinda 60 yas ve iizerindeki birey sayis1 1,6 milyar iken 2050 yilinda bu sayinin 2,5

milyara ulagsmasi beklenilmektedir.

Tiirkiye yash popiilasyona bakildiginda 2016 yilinda 65 yas ve lizerinde
birey sayisi tiim niifusun %8,3 ‘i iken 2023 yilinda %10,2 ve 2050 yilinda ise %20,8
‘e ulagmasi beklenilmektedir (57). Yasli popiilasyon niifusunun artimasi ile
glinimiizde yasli sorunlar1 ve gelisebilecek komplikasyonlar agisindan Ongorii
bilgilerimizin elde edilebilirligi artmistir. Buna bagli olarak iilkeler saglik biitgeleri
ve hiikiimet politikalar1 iizerinde ¢esitli diizenlemelere gitmektedir. Bu da yasl

hastanin ¢ok yonlii degerlendirilmesini, geriatrik sendromlarin kotiilesmesini
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onlenmesi, komorbiditelerin azaltilmasina yonelik miidahale arayislarinin 6nemini

gerekliligini giderek arttirmistir.

2.2.1. Kirllganhgin Tanimi

Kirillganlik yaslanma siireci ile viicut organ ve sistemlerin eski
fonksiyonlarmi tam olarak yerine getirememesi sonucu bozulmasi, giinliik
aktivitelerin devami ve stresorler karsisinda vermeleri gereken yanitta fizyolojik
tepkilerde yetersizlik ve buna bagli istenmeyen sonuglarin ortaya ¢ikmasina
yatkinlik olarak tanimlanan bir sendromdur (58). Hem fiziksel, hem psikososyal ¢ok
yonlii risk faktorleri icermektedir. Yasin ilerlemesi ile kirllganlik siklig1 artmaktadir
ancak yashiligin kendisi kirillgan olarak degerlendirilmemelidir. Kirilgan yash
giinliik yasam aktivitelerini bagimsiz olarak gerceklestiremeyen, farkli viicut
sistemlerinde (renal hepatik kardiak solunum, metabolik) bozuklukluklar1 olan
kronik ve gecirdigi hastaliklarla da iligkisi olan 65 yas iizeri bireyleri kapsamaktadir
(59). Ancak bagka bir tanimlamada ise kirilganlik yasa baglh fizyolojik kapasitede,
kas-iskelet, metabolik, hormon ve immiin sistemde fonksiyon kaybi sonucunda dig
stres faktorlerine artmis hassasiyet durumu olarak belirtilmistir (60). Kirilganligin
fiziksel boyutunun yaninda psikolojik, kognitif ve sosyal yoOniini de
degerlendirmeye katarak ¢ok boyutlu bir sendrom olarak tanimlarda mevcuttur (61).
Ancak kirilganlik teriminin komponentleri fazla oldugundan ve heniiz standardize
edilemediginden iizerinde karar verilmis uluslararasi gegerliligi olan ortak bir

tanimlamasi mevcut degildir (62).

Kirilgan bireylerin, travma veya akut hastalik gibi stresorler karsisinda
kirllgan olmayanlara goére tolerasyonu az olmakla birlikte, iyilesme siiregleri daha
uzun seyretmektedir. Kirilgan hasta grubunda sik rastlanilan sorunlarin basinda
polifarmasi, yetersiz tedavi, asir1 tedavi, ilag-ilag etkisimleri ve tedaviye uyum
giicliigii gelmektedir. Yaghi hastalarin kirillganlik durumlart da 6n planda

disiintilerek tedavileri planlanmalidir (63). Cilinkii kirillgan yaghlar stres
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durumlariyla kars1 karsiya kaldiginda istenmeyen sonuglara karsit daha savunmasiz
hale gelmektedir. Bu olumsuz sonuglar arasinda, diismeler, sakatliklar, hastaneye
yatig, uzamis yatis siireleri, post-operatif komplikasyonlar ve mortalite riskinde artig
gibi durumlar sayilabilir (64). Dolayisiyla yaslilarda kirilganlik durumun 6nlenmesi,
geciktirilmesi i¢in sagligin korunmasi ve gelistirilmesi yaklasimlarina gereksinim

bulunmaktadir (65).
2.2.2. Kirllganh@in Epidemiyolojisi

Kirilganlik ile ilgili ¢esitli epidemiyolojik caligmalar mevcuttur.754 yash
hastada 10 yillik prospektif sonuglarina bakildiginda 6liim nedenleri arasinda ilk
sirada %27,9 ile kirilganlik saptanmistir (66). Farklt Avrupa iilkelerinden 65 yas
tizerindeki hastalarin dahil edildigi bir sistematik derlemede, kirilganlik orani %4 ile
%359,1 arasinda degistigi saptanmistir. Tiirkiye de yapilan Frail TURK ¢alismasinda
kirillganlik saptanmasinda Fried kriterleri kullanilmis olup, 13 farkli merkezden
alman 1126 hasta degerlendirilmistir. Sonuglarda; kirilganlik oran1 %39,2 ve pre-
kirilgan orant % 43,3 olarak saptanmistir (67). Bu ¢alismanin sonucunda kadin
cinsiyet, mobilite azalmasi, ¢oklu komorbiditelerin olmasi, ¢oklu ilag¢ kullanimi, son
bir yil icerisinde en az bir kez acile bagvuru bulunmasi ve hastane yatig Oykiisii
olmast ve malnutrisyon varhigr kirillganlik ile iliskili oldugu saptanmistir (68).
Kirilganlik prevalansinin belirlenmesi i¢in bir¢ok ¢alisma yapilmis olmasina ragmen
kirllganlik  6lgekleri ¢esitli oldugundan ve farkli popiilasyonlar {iizerinde
yapildigindan ayrinth ortak bir goriis birligi elde edilmesi zordur (69). Ancak,
kirilganlik 6nemli bir toplum saglig1 oldugu i¢in glinlimiizde genis ¢apl ¢aligmalar

devam etmektedir.
2.2.3 Kirilganhgin Patofizyolojisi

Yaglanmayla beraber viicudun bir¢ok fizyolojik sistem rezervinde azalma
olmaktadir. Kirillgan yaslilarda bu rezervlerin azalma hizi artmaktadir. Dolayisiyla
kirilgan bireylerde karsilastiklar1 stresorlere karst adaptasyon yeteneginde azalma ve
homeostaz mekanizmalarinda bozulma ile sonuglanmaktadir (70). Kirillgan yash
sendromunun gelismesindeki dnemli sebeplerden bazilari; immiin sistemde bozulma,

endokrin sistemde bozulma, enerjide azalma, sarkopeni ve stres faktorlerinin ortaya
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¢ikmasi olarak tarif edilmektedir. Bu sistemlerdeki bozulmalarin temel nedenleri ise
yaslanma, genetik ve 6zel hastaliklardir. Bunlarin sonucunda ise fizyolojik bozukluk
ve klinik kirilganlik ortaya ¢ikmaktadir (71). Kirilganligin patofizyolojisinde ¢ok
sayida hormon degisikligi olmaktadir. Bunlardan bazilart Growth hormon (GH),
Insiilin like growth faktdr-1 (IGF-1), Dihidroepiandrostenedion -Siilfat (DHEA-S) ve
seks steroidleri azalmasi ile kortizol artis1 olmaktadir. Yasli popiilasyonda GH
azalmasi ile giicsiizliik, kortizol artmasi ile de iskelet kasinin azalmasi ve immiin
sistemin zayiflamasi meydana gelmektedir. Ayrica yaslilarda D vitamini azalmasi da
ortaya ¢ikmaktadir (72). Kirillgan yash sendromunda immiin sistemin yetmezligine
bagl olarak hafiza hiicrelerinin sayisinda artma, inflamasyona neden olan interlokin
6 (IL6) ve IL1 b artma olurken, naif hiicrelerde, IL2, immiinglobin A (IgA) ve IgG'de
azalma ve mitojen cevapta azalma meydana gelir (73). Toplum i¢inde yasayan yaslh
kirilgan hastalarda serumda IL-6, CRP ve beyaz kiire gibi proinflamatuar sitokin
seviyeleri artmistir. Bu sitokinlerin artmasi anemi, biligsel islevde azalma, kas
giiciinde azalma ve immiin sistemde degisime yol agar. Immiin sistem aktivasyonu
pihtilasma kaskadin tetiklemekte bu da kirilganlik ve pihtilasma faktorleri arasinda
iliski oldugunu gostermektedir (74). Sarkopeni iskelet kasinda azalma ve gii¢siizlik
olarak ifade edilir. Bundan dolay1 kirilganligin patofizyolojisinde en oOnemli
nedenlerden biridir. Kas kitlesinde ve fonksiyonda azalma, yasla beraber ortaya ¢ikan
hormonal degisiklikler, infamatuar yollardaki degisiklikler ve inflamatuar
sitokinlerin artmasi ile ortaya ¢ikan bir sonugtur. Sarkopenin olusumunda kronik
beslenme yetersizligi 6nemli yer tutmaktadir. Yasli hastalarda kétii agiz hijyeni, koku
ile tat duyusunda azalma, demans, depresyon ve kronik hastaliklar kronik beslenme
yetersizliginin 6nemli nedenlerini olusturmaktadir. Kronik beslenme yetersizligi
sonrasinda olusan enerji ihtiyacinin karsilanmamasi ve negatif nitrojen dengesi
hastada sarkopeniye yol agmaktadir. Sarkopeninin diger nedenleri ise kronik
inflamasyona bagh katabolik siirecte artma, kullanilan ilaglar, kilo kaybi1 ve kas
kitlesinde azalma olarak siralanmaktadir. Gili¢ ve kuvvetteki azalma, dengenin
bozulmasi, yasglida korkulan diismeleri ve hareketsizligi kolaylastirmaktadir. Total
enerji harcamasindaki azalma, anoreksi norolojik ve endokrinolojik diizensizlik,
yeniden beslenme yetersizligine doniismekte ve sarkopeni dongiisii yeniden

olusmaktadir (75).
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Sekil.1 Kirilganlik gelisiminde etyolojide ve patogenezde etkili oldugu diisiiniilen faktorler sema
(76).

Insiilin direnci Inflamasyon

(metabolik sendrom, (IL-6, CRP TNF-a)

hiperinsiilinemi)
Vaskiiler risk l Hormonal
faktorleri degisikler

(sigara, DM ,HT, Kl rll g a n llk Testesteron

DHEAS
disfonksiyonu) Ostrojen , GH
IGF-1 ,

HL, endotel

Kortizol

D Vitamin eksikligi

2.2.4. Kirilganhk Ol¢iim Yontemleri

2.2.4.1. FRAIL Skalasi

Glinlimiizde yash niifusun artmasi ile popiilarite kazanan ve toplumsal 6nemi
artan kirllganlik sendromunun tanist amach ¢ok cesitli kirllganlik 6l¢iim metodu
gelistirilmistir. FRAIL kirilganlik indeksi Morley ve ark. tarafindan gelistirilmistir.
Bu kirilganlik indeksi FRAIL Olgegi olarak da isimlendirilmekte ve 5 maddeden
olusmaktadir (77). Pek cok iilkede FRAIL Olgegi'nin gecerlilik ve giivenirligi
kanitlanmig olup kirilganligin saptanilmasinda etkili bir yontem oldugu gosterilmistir
(78). FRAIL Olgegi ilk olusturuldugunda iizerinde ilk uygulanan toplum orta yash
Afrika kokenli Amerikalilar olmus ve bu popiilasyonun kirilganlik diizey sonuglari
anlamli ¢ikmasi iizerine daha sonralar1 ¢ok ¢esitli iilkelerdeki yasli popiilasyon
tizerinde uygulanmis ki; sonuglarin giivenilir ve gegerliligi yiiksek bir kirilganlik
Olcegi oldugu ispatlanmistir. 2016 yilinda Meksikali 60 yas ve iizerindeki yash
popiilasyonun iizerinde uygulanan FRAIL Olgeginin sonuglarinda; diisme, hastanede

uzun kalig siiresi ve mortalite ile iliskili oldugu gecerliligi ve giivenirliligi
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saptanmistir (79). 2015 yilinda, Avustralyali ileri yash popiilasyondaki 12.432 kadin
birey iizerinde uygulanan FRAIL Olgeginin validasyon ¢alismasinda acik bir sekilde
giivenilir bir kirillganlik 6lgegi oldugu kanitlanmistir (80). 2017 yilinda, Cinli yash
populasyonda 1235 birey iizerinde uygulanan ¢alismada FRAIL Olgegin uluslararasi
gecerliligi ve giivenirliligi kanitlanmistir (81). Fried ve arkadaslar1 “Kardiyovaskiiler
Saglik Calismast (KSC)’'nda elde edilen veri sonuglarini degerlendirerek
uygulanabilir bir kirilganlik fenotipi skalasi olusturmuslardir. Bes degiskenden

olusan parametreyi inceleyecek olursak su sekildedir:

1. Zayiflama (son 1 yil i¢inde istemsiz >4.5 kg kayb1 veya toplam viicut

agirhigin %5’°den fazla kayip).

2. El dinamometresi ile el kavrama giicii 6l¢iimii (VKI ve cinsiyete gore

degerlendirilir).

3. Hastalara tiikenmisliklerini belirlemek i¢in Center for Epidemiologic
Studies Depression (CES-D) skalasindaki 7. ve 20. sorular sorulur. Bu
sorular; Son bir haftadir “Yaptigim her sey icin gii¢ harciyorum” ve
“Higbir sey yapmak istemiyorum” sorulari ile tiikkenmislik durumlarini son

1 hf icerisinde ne kadar oldugu sorgulanmaistir.

4. Hastalarin yiirime hizlar1 tespit edilir boya ve cinsiyete gore belirlenmis

kriterlere bakilarak yavas yiirliylip yiirimedikleri belirlenir.

5. Fiziksel aktiviteleri belirlenir ve diisiik fiziksel aktivite hastanin ifadesine

gore belirlenmis kriterlere bakilarak tespit edilir.

Hastanin yorgunluk hali, diren¢ ve dayanikliligi, mobilitesinin durumu, son
zamanlarda kilo kayb1 yasayip yasamadigi ve mevcut hastaliklarin varligini igerir. 5
maddeden olusan FRAIL Olgegi hastalarin verdikleri cevaba gore 0 veya 1 puan
almaktadir. Eger toplamda birey 0 puan almigsa kirilgan degil (olmayan), 1-2 puan
almigsa pre-kirllgan ve >3 iizerinde puan almigsa kirilgan (frail) olarak
nitelendirilmektedir (82). Sonug¢ olarak bu 5 kriter: istemsiz kilo kaybi, yorgunluk,

giicsiizliik(el dinomometresi ile el kavrama giicii), yiiriime hizinda yavaslama ve
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fiziksel aktivitede azalma olarak belirlenmistir. 65 yas ve istiindeki kirilgan
bireylerin 4 veya 7 yillik takibinde; yeni gelisen hastaliklar, hastaneye yatis, diisme,

engel gelisimi ve 6liim oranlar ile iligkinin yliksek oldugu gozlenmistir (83).

Tablo-2.6. Frailty Fenotip Skalasi

. Zayiflama (son 1 y1l iginde istemsiz 4,5 kg kaybi veya toplam viicut agirligin
Kiriter 1 )
%S5’den fazla kayip)
El dinamometresi ile kavrama giicii dl¢iimii
Kadinlarda; Erkeklerde;
Kriter 2
VKi<23 <17kg VKi <24 <29kg
23 < VKIi <26 <173 kg 24 < VKI <26 <30kg
26 < VKI <29 <18 kg 26 < VKI <28 <31lkg
>29 VKIi <2lkg >28 VKIi <32kg
Hastalara tiikenmisliklerini belirlemek i¢in Center for Epidem Studies Depression
(CES-D) skalasindaki 7. ve 20. sorular sorulacak sorular;
Son bir hafta boyunca kag gilin “Yaptigim her sey i¢in gii¢ harciyorum’” ve ‘“’Higbir
sey istemiyorum” sorularidir ve “’Gegen hafta ne kadar siklikta hissettikleri’’
soruldu.
Kriter 3
Haftada 1 giinden Skala 0
Haftada 1-2 giin Skala 1
Haftada 3-4 giin Skala 2
Haftada 5-7 giin Skala 3
Her iki soruya da verilen cevap skala 2 veya 3 ise; hastalar kirillgan kabul edildi.
Hastalarin yiirlime hizlari tespit edildi. Boy ve cinsiyet belirlenmis kriterlere
bakilarak yavas ylirliyiip ylirime belirlendi.
Kriter 4
Erkeklerde: (4,57 metre) Kadmlarda: (4,57 metre)
<173 cm >7sn <159 cm >7sn
>173 cm >6sn > 159 cm >6sn
Diisiik fiziksel aktivite seviyesine bakildi.
Son 3 ayda efor gerektiren aktivite yapmadiysa, giiniinii 4 saatten fazla oturarak
. gegciriyorsa, bir veya daha az kisa yiiriiylis aylik aktivite yapmadiysa kriter pozitif
Kriter 5 o
kabul edildi.
Total enerji tilketimi: Erkekler i¢in <383 kkal/hf
Kadinlar igin <270 kkal/hf
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2.2.5. Diyabet Mellitus ve Kirilganhk Tliskisi

Ozellikle non-regiile kan sekerinin kronik seyri ile T2DM’li bireylerde
kirilganlik insidansinin daha erken yaslarda ortaya c¢iktigi ve yaslanma siirecinin
hizlandig1 gézlemlenmistir. Diyabette kas sentezini uyaran IGF-1 (insiilin-benzeri
bliylime faktdér-1) ve testosteron seviyeleri belirgin azalmistir. Diyabet mellitusda
goriilen insiilin direnci, diisiik seviyeli inflamasyon ve diyabetik anjiyopatilerin etkisi
ile bozulmus kas kasilma fonksiyonu, kas yapiminin azalmasi, kas yikiminin
artmasina ve sonugta sarkopeni tablosunun gelistigi gézlemlenmistir (85). Diyabetik
hastalarda klinik noropati tablosu olmasa bile kas yikimini arttiran sinir u¢ plak ve
noromuskiiler kavsak hasari oldugu bulunmustur (86). Sonu¢ olarak, diyabetik
hastalarda kirilganlik riski diyabetik olmayan kisilere gore artmistir. 2009 yilinda
Meksika kokenli Amerikali 2049 bireyde Fried Skalasi uygulanarak 10 yil siiresince
takip edilerek yayinlanan bu ¢alismada diyabetin kirilganlikla anlamli iliskisi oldugu

saptanmistir (87).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Hastalarin Secilmesi

Bu ¢alisma kesitsel olarak tasarlanmistir. Calismaya Bolu Abant Izzet Baysal
Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 poliklinigi'ne 15.02.2019 ile 01.06.1019
tarihleri arasinda bagvuran 50 yas {istli Tip 2 DM tanili hastalar dahil edildi. Giig
(Power) analizi yapilarak Orneklem belirlenmeye c¢alisilmistir. Hata payr %S5,
kirilganlik orani hipotetik olarak %40 ve etki biyiikligi 0,10 olarak alinarak
belirlenen orneklem sayisi1 yaklagik 125 olarak bulundu. Hasta onam formlar1 ve
calisma icin izin alinarak rastgele yontem ile caligmaya dahil edilecek hastalar
belirlendi. Calismada, Helsinki Bildirgesi’nde yer alan etik kurallara uyuldu. Bolu
Abant Izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’'ndan 07.02.2019 tarihli (Karar no:2019/02) 46 sayi
numarastyla etik kurul onayi1 alindi. Calisma i¢in 50 yas {lizeri aktif enfeksiyon,
kronik bobrek yetmezligi, kronik obstruktif akciger hastaligi, SVO sekeli, ileri kalp
yetmezligi ve malignitesi olmayan toplam 125 hasta belirlendi. Katilimcilarin
tamamina arastirmanin amaci, uygulamanin sekli, ¢calismanin siireci ve bilgi alinacak

formlarin icerigi hakkinda ayrintili yazili ve sozlii olarak bilgi verildi.

Calismaya alinacak hastalarin diglama kriteri olarak malignite, akut
enfeksiyon, karaciger ve bobrek yetmezligi, akut koroner sendrom,serebrovaskiiler
olay, inme veya vaskiiler patolojiler olarak belirlenerek, bunlardan herhangi birisine
sahip olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi. Hastalarin rutin poliklinik muayeneleri
ve izlemlerin yan1 sira form doldurma Oncesi ayrintili anamnez ve fizik muayeneleri
yapildi. Hastalarin yas, cinsiyet, boy uzunlugu ve agirlik gibi demografik 6zellikleri
alindi. VKI degerleri, agirligm boy uzunlugunun karesine boliinmesi ile hesaplandi.
Sistolik ve diastolik kan basinci gibi vital bulgular ile diyabet siiresi kaydedildi.
Ayrica, hastalarin ek hastaliklar1 (retinopati ve noropati dahil) ve kullandiklari

diyabet ilaglar1 hakkinda bilgi alindi.
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3.2. Kirillganhik Durumun Degerlendirilmesi

Kirillganlik, Tiirkiye’de gegerliligi ve gilivenirligi kanitlanmis, daha 6nce de
kullanilmis olan Fried’s kirilganlik skalasi ile degerlendirildi. Hastalarin rutin
poliklinik muayeneleri sirasinda antropometrik Ol¢iimleri (boy, kilo, orta kol kas

cevresi, baldir ¢evresi, kaliper ile cilt alt1 yag kalinlik 6l¢timleri) alindi.

Kas giiciiniin degerlendirilmesi amaciyla Constant 200 Lbs / 90 Kgs Digital
Hand Dynamometer markali el dinamometresi ile el kavrama testleri uygulandi.
Hastalara hangi elini aktif kullandigi sorularak dominant el belirlendi. Hastalar
sandalyeye oturtulup dirsekleri masaya konarak, kollar1 yere paralel olacak sekilde
90° fleksiyona getirildi. Hem sag hem de sol koldan 1 dakikalik dinlenme periyotlari
ile iiger kez dl¢iim yapildi. Ug 6lgiimiin ortalamasi alinarak hastalarin VKi‘lerine
gore belirlenen degerlerin altinda olan Olgiimler ‘‘kas giicli diisiik’” olarak kabul
edildi. Hastalar, cinsiyetleri géz 6niine alinarak kas giicii diisiik ve normal olarak ikili

gruplara ayrildi.

Yiirime hizin1 degerlendirmek i¢in 5 metre yiirlime testi kullanildi.
Hastalardan baslangi¢ noktasindan bitis noktasina en hizli sekilde yiiriimesi istendi.
Yiriime hizlan tespit edildi. Boya ve cinsiyete gore belirlenmis kriterlere gore

bakilarak yavag ylrtiyiip ylirimedikleri belirlendi.

Tablo-3.1. Yiiriime hizin degerlendirmesi

ERKEKLERDE: (5 M) KADINLARDA: (5 M)
<173CM > 7SN <159 CM >7SN
> 173 CM >6 SN > 159 CM >6 SN

Bel ¢evresi, en alt kosta ile SIAS aras1 bulunarak, orta noktadan gegen gevre
esnek olmayan mezur ile Sl¢iilmiistiir. Hastalar, WHO nun belirledigi degerlere gore
kadin icin bel ¢evresi <88cm ve >88cm olarak, erkekler icin bel ¢evresi <102cm ve

>102cm olarak gruplara ayrilmistir.

Orta kol cevresi; kol dirsekten 90° biikiiliip, omuzda akromial ¢ikinti ile
dirsekte olekranon cikinti arasi orta noktasi isaretlenmis ve mezuro ile ¢evre
Olciilmiistiir. Baldir gevresi ise, 31 cm’den az olanlar 0 puan, 31 cm veya daha fazla

olanlar 1 puan olarak degerlendirildi.
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Deri kivrim kalmliklart Body Fat Caliper ile dl¢iilmiistiir. Olciim esnasinda
kisi ayakta dik dururken sol kol 6nce dirsekten 90° biikiildiikten sonra, akromion ve
olekranon c¢ikintilar1 arasindaki orta nokta bulunarak isaretlenmistir, kol serbest
birakilarak, katman sol isaret ve bagparmagi ile tutulup, sag elle kaliperle isaretli
yerden Ol¢lim yapilmistir. Biseps DKK; Triseps DKK i¢in konulan isaretin hizasinda,
orta kolun anterior bolimiine, kubital fossa {iizerine isaret konularak ol¢iim

yapilmistir.

Frieds Frailty Skalasi’'nda 5 bilesene bakilmaktadir. Bu skalada

incelenecek olan 5 parametre su sekildedir:

1. Zayiflama (son 1 yil i¢inde istemsiz >4.5 kg kayb1 ve ya toplam viicut

agirligin %S5 den fazla kayip)

2. El dinamometresi ile el kavrama giicii 6l¢iimii (VKI ve cinsiyete gore

degerlendirilir).

3. Hastalara tiikenmisliklerini belirlemek icin Center for Epidemiologic
Studies Depression (CES-D) skalasindaki 7. ve 20. sorular sorulur. Bu

sorular;

Son bir hafta boyunca kag¢ giin “Yaptigim her sey icin gii¢ harciyorum ve
“’Higbir sey istemiyorum” sorularidir. Gecen hafta ne kadar siklikta

hissettikleri’” soruldu.

4. Hastalarin yiiriime hizlan tespit edilir. Boy ve cinsiyete gore belirlenmis

kriterlere bakilarak yavas ytiriiylip yiiriimedikleri belirlenir.

5. Fiziksel aktiviteleri belirlenir ve diisiik fiziksel aktivite hastanin ifadesine

gore belirlenmis kriterlere bakilarak tespit edilir.

Hastada bu kriterlerden higbirisi yoksa “Kirtlgan Degil”, 1-2 kriter varsa
“Pre-kirillgan”, >3 kriter varsa “Kirilgan” olarak smiflandirilir. Calismamiz bu

siniflamaya gore 3 gruba ayrildi.
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3.3. Laboratuvar Analizleri

Hastalarin rutin biyokimyasal parametreleri alinarak kirilganlik gruplarina
gore karsilagtirllmak iizere kayit edildi. Hemogram ve biyokimya
parametrelerinden 16kosit, nétrofil, lenfosit, monosit, hemoglobin, trombosit,
MPV, GFR, kreatinin, iire, sodyum, potasyum, trik asit, glukoz, HbAlc LDL,
HDL, trigliserid, total kolesterol, albiimin, total protein, kalsiyum, vitamin D,
AST, ALT, spot idrarda protein; mikroalbumin ve kreatinin bunlardan

hesaplanan proteiniiri degerleri alindi.

3.4. istatistiksel Analiz

Tanimlayici istatistikler icin sayisal degiskenlerde ortalama, ortanca, standart

sapma, en kiiciik ve en biiylik degerler kategorik degiskenlerde ise say1 ve yiizde

degerleri verilmistir. Normallik varsayimi KolmogrovSmirnov testi ve grafikler ile

incelenmistir. Gruplar arasi fark olup olmadigini incelemede varsayimlar saglandigi

durumda tek yonlii varyans analizi, saglanmadigi durumda ise KruskalWallis testi

kullanilmistir. Subgruplar1 degerlendirmek icin PostHoc testinde normal dagilim

gosteren veriler i¢in Tukey HSD analizi yapildi, normal dagilmayan veriler igin

Games-Howell analizi yapildi. Gruplar arasi farklilik bulundugu durumda farklilik

yaratan grup/gruplari belirlemede ikili karsilagtirmalar testi kullanilmistir. Kategorik

degiskenler arasinda iliski olup olmadig1 Ki kare testi ile incelenmistir. Anlamlilik

diizeyi p<0.05 olarak belirlenmistir. Analizler SPSS v.21 kullanilarak yapilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda, Tip 2 diyabetes mellitusu 125 hasta dahil edildi. Bunlarin 79
(%63)'u kadin, 46 (%36)'s1 erkekti. Hasta grubumuzun ortalama yas1 61.91+£7.67 idi.
Viicut kitle indeksi ortalamasi, 32.97+7.30 kg/m” idi. Hasta grubumuzun 23
(%18)'linde retinopati ve 85 (%68) inde ndropati mevcuttu. Hastalarimizin ortalama

diyabet siiresi 11.604+6.94 yildi1 (Tablo-4.1).
4.1. Demografik Ozellikler ve Tammlayici Olgiiler

Tablo-4.1. Hastalara iliskin Demografik ve Klinik Ozellikler

Ozellikler Say1 (n=125) Yiizde (%)
Cinsiyet Kadin 79 63.2
Erkek 46 36.8
Retinopati Var 23 18.4
Noropati Var 85 68.0
Ortalama + Std. Sapma Min — Maks
Yas (yi)) 6191+ 7.67 50 -88
Boy (cm) 162.29 + 8.61 142 — 183
Kilo (kg) 86.50 + 18.21 54 -153
Viicut kiitle indeksi (kg/m?) 32.97+7.30 20.58 — 65.36
Sistolik Kan Basinc1 (mmHg) 140.68 £ 19.57 100 — 190
Diastolik Kan Basine1 (mmHg) 82.72 £ 10.39 60—-110
Diyabet Siiresi (y1l) 11.60 +6.94 0.50-35

Calismamizda, hasta grubumuzun 91’inde (9.61£6.46) yil Hipertansiyon,
25’inde (8.36+6.20) yil Hiperlipidemi ve 42’sinde (6.93+6.36) yil koroner arter
hastalig1 mevcuttu (Tablo-4.2).

Tablo-4.2. Hastalarin Ek Hastaliklarimin Dagilimi

Ek Hastalhklar Say1 Yiizde
(Ortalama+Std.Sapma) (En Kiiciik—En Biiyiik)

HT 91 72.8

Yil (9.61£6.46) (0.5-30)
HL 25 20.0

Yil (8.36£6.20) (1-25)
KAH 42 33.6

Yil (6.93+6.36) (0.5-30)
DIGER 17 13.6

Calismamiza katilan hastalarin 47 (%36.7)‘si monoterapi, 61 (%48.8)’1
kombinasyon olarak oral antidiyabetik tedavisi almaktaydi. 54 (%43.2)’si oral
antidiyabetik ile insiilin birlikte almaktaydi. 12 (%9,6)’s1 insiilin monoterapisi

almakta ve 61 (%48,8)’1 yogun insiilin almaktaydi (Tablo-4.3)
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Tablo-4.3. Hastalarin Kullandig: flaclarinin Dagilim

Kullanlan ilaclar Say1 Yiizde (%)
OAD Mono 47 37.6
OAD Kombine 61 48.8
OAD ve Insiilin 54 43.2
Insiilin Mono 12 9.6
Insiilin Yogun 61 48.8

Calismaya katilan hastalarin ortalama glukoz degeri 192 mg/dl (84-536),
ortalama HbAlc degeri %8.9 (5,9-14,2), ortalama kratinin degeri 0,82 mg/dl (0,16-
1,24), ortalama LDL degeri 110,2 mg/dl (29,9-229,6), ortalama HDL degeri 44,2
mg/dl (18,9-76.9), ortalama Trigliserid degeri 142 mg/dl (44-429) ve ortalama Total
kolesterol degeri 185 mg/dl (93-324) tespit edildi (Tablo-4.4).

Tablo-4.4. Hastalarin Laboratuvar Parametrelerinin Tamimlayici Istatistikleri

Ortalama Std.Sapma Ortanca En k?Wk En B!l viik
Deger Deger
Lokosit (K/ul) 7.97 2.10 7.77 3.94 14.80
Noétrofil (K/ul) 4.73 2.08 4.49 1.65 19.30
Lenfosit (K/ul) 2.61 1.50 2.47 0.60 16.70
Monosit (K/ul) 0.52 0.21 0.49 0.16 1.60
Hemoglobin (g/dl) 13.36 1.68 13.5 8.69 17.90
Trombosit (K/ul) 267.54 74.34 261 136 535
MVP (f1) 7.97 1.25 7.80 5.21 11.5
GFR (ml/dk/1.73) 82.06 12.78 84.70 60.30 108.30
Kratinin (mg/dL) 0.84 0.16 0.82 0.16 1.24
Ure (mg/dl) 32.80 10.79 30.0 15 83
Sodyum ( mEqg/L) 137.64 3.56 138 129 145
Potasyum (mEq/L) 4.51 0.44 4.50 3.10 6.10
Urik Asit (mg/dl) 4.79 1.32 4.70 2.30 8.70
Glukoz (mg/dl) 208.35 93.49 192 84 536
HbA1lc (%) 9.30 2.00 8.9 5.90 14.20
LDL (mg/dl) 113.58 34.63 110.20 29.9 229.6
HDL (mg/dl) 45.57 12.33 44.20 18.90 76.90
Trigliserid (mg/dl) 159.47 78.03 142 44 427
Total Kolesterol (mg/dl) 188.93 44.47 185 93 324
Albumin (g/dl) 4.27 0.36 4.30 2.80 5.00
Total Protein (g/dl) 7.21 0.55 7.30 5.40 8.60
Kalsiyum (mg/dl) 11.12 11.83 9.70 8.3 107
Vitamin D (ng/ml) 11.17 6.02 10.20 3 34.90
AST (u/l) 20.26 11.07 18 8 89
ALT (u/l) 20.18 10.07 18 7 64
Spot Protein (mg/L) 212.94 344.68 109.65 5 2210
Spot Mikroalbumin (mg/L) 59.65 110.20 15 2 534
Spot Kreatinin (mg/dL) 91.07 55.78 81.80 10.0 303
Spot Idrar Proteiniiri MA/Kre 7881 198.09 19.70 123 14245
(m/ar) . . . . .

Calismamiza katilan hastalarin ortalama Orta kol g¢evresi 30cm (21-41),
Baldir gevresi 36cm (8-55), Bel ¢evresi 116cm (88-154), Biceps deri kivrim kalinligi
18mm (6-45), Triceps deri kalinligi 16 mm (6-32), El kas giicii 26.3 kg (10.3-78.7)
ve Yiirlime hiz1 10 sn (6.6-20) tespit edildi (Tablo-4.5).
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Tablo-4.5. Hastalarin Antropometrik Olciimlerinin Tamimlayici Istatistikleri

Ortalama Std. Ortanca En K,u guk | En Bllyuk

Sapma Deger Deger
Orta kol cevresi (cm) 30.52 3.74 30 21 41
Baldir ¢evresi (cm) 34.29 9.42 36 8 55
Bel ¢cevresi (cm) 115.16 13.50 116 88 154
Blcepsvderl kivrim 20.04 925 18 6 45
kalinhgi (mm)
Triceps deri kivrim 16.20 5.15 16 6 32
kalinhgi (mm)
El Kas giicii (kg) 29.43 12.85 26.30 10.30 78.70
Yiiriime Hiz1 (sn)* 10.49 2.66 10 6.6 20

* Yirime hizimi degerlendirmek i¢in 5 metre yiirime testi kullanildi. Hastalardan baslangig
noktasindan bitig noktasina en hizli sekilde yiiriimesi istendi. Yiiriime hizlari tespit edildi. Boya ve
cinsiyete gore belirlenmis kriterlere gore bakilarak yavas yliriiylip yilirimedikleri belirlendi.

Calismamizdaki kirillgan hasta grubunda 3 (%13), pre-kirilgan grupta 15
(%65.2) ve kirillgan olmayan grupta 5 (%21.7) hastada retinopati mevcuttu. Gruplar
arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.709) (Tablo-4.6).

Calismamizdaki kirilgan hasta grubunda 9 (%10.6), pre-kirilgan grupta 59
(%69.4) ve kirilgan olmayan grupta 17 (%20) hastada noropati mevcuttu. Gruplar
arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.150) (Tablo-4.6).

Calismamizdaki kirilgan hasta grubunda 2 (%18.1), pre-kirilgan grupta 41
(%49.4) ve kirillgan olmayan grupta 6 (%19.4) hastada retinopati mevcuttu. Gruplar
arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.209) (Tablo-4.6).

Tablo-4.6. Hastalarin Fried’s Kirllganhk Skalasi’na Gore Degerlendirme Sonu¢larinin Dagilimi

Say1 Yiizde (%)
Kirilgan 31 24.8
Pre-Kirilgan 83 66.4
Kirilgan Degil 11 8.8
Toplam 125 100.0

Calismamiza katilan 125 hastanin, 31 (%24.8)’1 Kirilgan, 83 (%66.4) Pre-

kirilgan ve 11 (%38.8) Kirilgan degil tespit edildi (Tablo-4.6).
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Tablo-4.7. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri ile Fried’s Kirilganhk Skala Gruplarimin

Dagilimi
Fragilite Skoru
Kirilgan Degil Pre-kirilgan Kirilgan
(%) (%) (%) p
o Kadm 13 (22.8) 52 (65.8) 9 (11.4) oen
Cinsiyet | p ek 13 (28.3) 31(67.4) 2(4.3) 0.368
| Var 521.7) 15 (65.2) 3 (13.0) ves
Retinopati |y ) 26 (25.5) 68 (66.7) 8 (1.8) 0.709
. Var 17 (20.0) 59 (69.4) 9 (10.6) o
Noropati |y, 14 (35.0) 24 (60.0) 2 (5.0) 0.150
. | Var 6(19.4) 41 (49.4) 2(18.2) er
Nefropati 3, 25 (80.6) 42 (50.6) 9 (81.8) 0.209
61.87 + 6.78 6137+ 7.61 66.09+ 9.72 .
Yas (yil) 61 [50 - 80] 61 [50 - 78] 65 [51 - 88] 0.159
VKI (kg/m?) 3149+ 534 33.67+ 7.80 31.84+ 7.9 0.300%*
31.9[24.8-48.5] | 32.9[20.6-65.4] | 28.8[22.946.3]
Sistolik KB (mmHg) | 14097+ 18.68 140.72 £ 19.97 13955+ 20.79 | o geers
140 [100 - 180] 140 [100 - 190] 130 [120 - 190]

Diastolik KB 83.06+ 8.91 82.77+ 10.68 81.36 + 12.67 0.917+*
(mmHg) 80 [70 - 110] 80 [60 - 110] 80 [60 - 100] '
Diyabet Siiresi (yil) 10.77 + 6.68 11.63 % 6.99 13.64 + 7.47 0.546%*

10 [2 - 24] 10 [0.5 - 35] 15 [4 - 30]

* Tek yonlil varyans analizi ~ ** Kruskal-Wallis testi  *** Ki kare testi

Calismamizdaki kirilgan hasta grubunda 9 (%11.4) kadin, 2 (%4.3) erkek,
pre-kirilgan grupta 52 (%65.8) kadin, 31 (%67.4) erkek, kirilgan olmayan grupta 18
(%22.8) kadin, 13 (%28.3) erkek mevcuttu. Gruplar arasinda istatistiksel olarak fark
yoktu (p=0.368) (Tablo-4.7).

Yas olarak bakildiginda kirilgan hasta grubunda ortalama yas 65 (51-88) idi.
Pre-kirilgan grupta ortalama yas 61(50-78) ve kirllgan olmayan grupta ortalama yas
61 (50-80) tespit edildi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.159)
(Tablo-4.7).

Viicut Kitle Indeksi agisindan degerlendirildiginde, kirilgan hasta grubunda
ortalama 28.8 (22.9-46.3) kg/m?, pre-kirilgan grupta ortalama 32.9 (20.6-65.4) kg/m?
ve kirilgan olmayan grupta ise VKI ortalama 31.9 (24.8-48.5) kg/m? tespit edildi.
Gruplar arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.300) (Tablo-4.7).

Sistolik/diyastolik kan basinglar1 (mmHg) degerlendirildiginde kirilgan hasta
grubunda 130 (120-190)/80 (60-100) mmHg idi. Pre-kirilgan grupta 140 (100-
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190)/80 (60-110) mmHg ve kirilgan olmayan grupta 140 (100-180)/80 (70-110)
mmHg idi. (p=0.866), (p=0.917) (Tablo-4.7).

Diyabet siireleri degerlendirildiginde, kirilgan grupta 15 [4-30] yil, pre-
kirilgan grupta 10 [0.5-35] yil ve kirilgan olmayan grupta 10 [2-24] y1l olarak tespit
edildi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.546) (Tablo-4.7).

Tablo-4.8. Hastalarin Ek Hastaliklari ile Kirilganhk Skala Gruplarinin Dagilim

Fragilite Skoru

Ek Hastahk Kirilgan Degil Pre-kirilgan Kirilgan ’
w [V | nms | seh | ow
ko | Vi | moes | s@s | o oo
AR O N o1 T N N

* Ki kare testi

Calismadaki grubumuzda, hipertansiyon agisindan; kirilgan grupta 9, pre-
kirilgan grupta 60 ve kirillgan olmayan grupta 22 hastada mevcuttu (p=0.773) (Tablo-
4.8). Koroner arter hastalifi acisindan bakildiginda kirilgan grupta 3, pre-kirilgan
grupta 30 ve kirillgan olmayan grupta 9 hastada mevcuttu (p=0.695) (Tablo-4.8).
Hiperlipidemi acisindan ise kirilgan grupta 4, pre-kirilgan grupta 14 ve kirilgan
olmayan grupta 7 hastada mevcuttu (p=0.290) (Tablo-4.8). Hastalarin ek hastaliklar
ile aldiklar1 Fragilite kirilganlik skalas1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir iliski

bulunmamustir (Tablo-4.8).
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Tablo-4.9. Hastalarin Kullandiklar: Tlaclar ile Kirllganhk Skala Gruplarimin Dagihmi

Kullamlan ilag Fragilite Skoru p
Kirilgan Degil Pre-kirilgan Kirilgan

OAD Mono Evet 13 (27.7) 31 (66.0) 3(64) 0.687*
Hayir 18 (23.1) 52 (66.7) 8 (10.3) )

OAD Evet 16 (26.2) 38 (62.3) 7(11.5) 0.504%
Kombine Hayir 15(23.4) 45 (70.3) 4(6.3) )

OAD Insiilin Evet 10 (18.5) 39 (72.2) 5(9.3) 0.364%
Hayir 21(29.6) 44 (62.0) 6 (8.5) )

Insiilin Mono Evet 3 (25.0) 7 (58.3) 2 (16.7) 0.639%
Hayir 28 (24.8) 76 (67.3) 9 (8.0) )

Insiilin Evet 10 (16.4) 47 (77.0) 4 (6.6) 0.047%
Yogun Hayir 21 (32.8) 36 (56.3) 7(10.9) '

* ki-kare testi

*#*Yogun insiilin tedavisi alan hastalarin 47 (%77)’si pre-kirilgan gruptayken insiilin yogun tedaviyi
almayanlarin 36 (%56)’s1 pre-kirilgan gruptadir ve hastalarin kullandig1 yogun insiilin tedavisi ile
Fried kirillganlik skorlar arasinda istatistiksel agidan anlaml bir farklilik/iligski saptanmistir (p=0.047)

(Tablo-4.9).

***Kirtlgan olmayan ve kirilgan grupta yogun insiilin tedavisi ile Fried kirllganlik skorlar1 arasinda
istatistiksel a¢idan anlamli bir farklilik/iliski bulunmamustir (Tablo-4.9).
***Hastalarin kullandiklar1 diger ilaglar ile Fried kirilganlk skorlar1 arasinda istatistiksel agidan
anlamli bir farklilik/iliski bulunmamistir (Tablo-4.9).

Tablo-4.10. Hastalarin Laboratuar Parametreleri ile Fried’s Kirilganlik Skalasinin Dagilimi

Fragilite Skoru
Kirilgan Degil Pre-kirilgan Kirilgan P
Likosit (K/u) 7.68* 2.11 823 * 2.14 6.84 * 135 0.079%
7.5[3.9-12.9] 8.1 [4.1-14.8] 6.5[3.9—8.4]
Nétrofil (K/ul) 446 L 1.65 494 L 229 3921 1.03 0.225%
43[1.7-8.8] 4.7[1.8-19.3] 3.9[2.2-5.8]
+ + +
Lenfosit (K/ul) 273 % .64 253 % 0.82 2.19% 0.68 0.326%*
2.4[03-16.7] 2.5[0.1-7.2] 1.9[1.2-3.2]
+ + +
Monosit (K/ul) 0.50 % 0.17 053 % 023 048 % 0.16 0.670%*
0.5[0.2-0.8] 0.5[0.2-1.6] 0.4 0.3 —0.8]
Hemoglbin 1343 % 1.68 1336 ¥ 1.76 13.16 2 1.09 0.902*
(g/dD 13.5[8.7—16.3] 13.5[8.8 - 17.9] 13.4[11.3 - 14.5] )
Trombosit 259.65 % 65.80 271.48 * 75.83 260 * 89.48 0.793%x
(K/ul) 263 [137 - 411] 261 [147 - 535] 243 [136 - 420] '
MVP (fl) 7.68 £ 0.91 811X 1.30 7.68% 1.62 0.195%
7.6 [6-10.5] 7.9[5.2-11.5] 7.2[5.5-10.2]
GFR 82.84 % 13.13 82.13* 12.95 7933+ 11.10 0.709%*
(ml/dk/1.73) 84.7[61.9 - 101] 85 [60.3 — 108.3] 81.7 [63 —95.7] )
Kreatinin 0.85% 0.16 0.85% 0.16 0.79 % 0.17 0.571%*
(mg/dl) 0.82[0.6—1.2] 0.82[02-1.2] 0.78 [0.5—1.1] )
. =+ + &+
{re (mg/dl) 30.97 £ 8.13 33.54 % 1175 35.18 £ 8.92 0.295%*
30 [15 - 43] 30 [17 - 83] 34 [24 - 54]
Sodyum 137.94 % 297 137.82 % 3.57 13546 * 4.50 0.101*
(mEg/L) 138 [131 - 145] 138 [129 - 145] 135 [129 - 144] '
Potasyum 446 % 037 452+ 045 454 % 053 0.809*
(mEq/L) 4.4[3.8-5.3] 4.5[3.1-6.1] 4.4[3.9-54] )
Urik Asit 466+ 1.20 487 L 134 461 L 154 0.254%
(mg/dl) 4.8 [2.3-6.7] 4.8[2.4-8.1] 4.5[3.2-8.7] )
AP Glukozu 156.71 57,020 218.12 & 96.54 280.18 £ 86.49° <0.001
(mg/dl) 151 [87 - 336] 204 [84 - 536] 255 [158 - 471] o
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Tablo-4.10. Hastalarin Laboratuar Parametreleri ile Fried’s Kirilganlik Skalasinin Dagilimi

Fragilite Skoru
Kirilgan Degil Prekirilgan Kirilgan P
+ + &+
HbAlLc (%) 7.80  1.35 958 £ 1.82 1139 % 2.11 <0;201
7.6[5.9-11.9] 9.5[6.3 —14.2] 11.7 [8.4 - 14.2]
=+ + +
LDL (mg/d]) 11554 % 27.54 11535 * 3631 94.88 * 37.01 0.182%*
110 [78.6 - 178] 110.4 [29.9 — 229.6] 88.6 [42.3 — 144.2]
HDL (me/dl) 4428 £ 11.55 4591 * 1257 46.7% 13.50 0.812%
44.2 [27.5-69.3] 44.218.9—176.9] 47.2[28.4—73.8]
Trigliserid 144.19 % 70.372b 170.91 = 80.93¢ 117.27 = 56.90° 0.021%%
(mg/dl) 127 [44 - 300] 154.5 [58 - 427] 104 [64 - 280]
Total Kolesterol 188.71 % 31.13 1922 % 48.11 165.18 = 44.29 0.167%*
(mg/dl) 187 [144 - 260] 187.5[93 - 324] 163 [98 - 238] )
&+ ab + a + b
Albumin (z/d]) 429% 031 430 % 0.38 4.03% 032 0.065%*
43[3.4-4.8] 44[2.8-5] 42[3.5-4.3]
Total Protein 713 % 057 724 % 0.56 72% 049 o
0.654
(g/dD 7.2[5.7-8.1] 7.3 [5.4—8.6] 7.3[6.7—8.2]
Kalsiyum 6.64 X 0.57 9.63 % 0.48 9.55% 0.50 .
0.769
(mg/dl) 9.6 [8.3—10.7] 9.7 [8.4—10.7] 9.5 [8.6—10.4]
Vitamin D 11.84 % 503 11.36 ¥ 6.54 7.80% 293 0.058%*
(ng/ml) 10.6 [4.2 — 23.6] 10.2 [3 - 34.9] 7.2 [3.4-13.4]
AST (u/l) 21.06 £ 14.27 2022 = 1039 1827 % 3.90 0.038%*
19 [8 - 89] 1718 - 72] 2010 - 23]
21.16 £ 11.05 2029 10.23 16.64 £ 4.03
ALT (u/l
W/l 19 [7 - 64] 17[7-53] 16 [11 - 23] 0.538%**
Spot idrar y .
protein 102.98 £ 136.08 24826 £ 368.19b 259.51 ¥ 507.50%0 0,002+
(mg/L) 65 [5 —690.5] 125.8 [6 - 2210] 92.5 [6 — 1760.4]
Spot idrar 26.65% 64.78 71.16 % 115.25° 66.82 = 157.07%° .
0.002
MA (mg/L) 5[2-314] 212 - 500] 5[2-534]
Spot idrar - + -
kreatinin 7338 % 5211 ) 95.87 % 55.43b 105.08 X 62.14 X 0.043%%
(mg/dL) 62.9 [10 —226.9] 87.2 [24.4 - 303] 97.3 [29.8 —237.2]
+
Proteiniiri 4101'0192 [zgstgf 99.04 L 234.88 37.16 £ 65.29 0.235%%
(mg/gr) 390 5'5] 29.32[1.23 - 1424.5] | 12.08 [2.34—225.13] ’

* Tek yonlii varyans analizi

** Kruskal-Wallis testi

**% Calismamizi katilan hastalarin aglik plazma glukoz degeri agisindan bakildiginda kirilgan olan
grubun glukozu 255 [158 - 471] mg/dl, pre-kirilgan olan grubun glukozu 204 [84 - 536] ve kirilgan
olmayan grubun glukozu 151 [87 - 336] mg/dl olarak bulundu.
*** Caligmamizi katilan hastalarin hbalc ylizdeleri agisindan bakildiginda kirtlgan grup %11.7 [8.4 —
14.2], pre-kirilgan grup % 9.5[6.3 — 14.2] ve kirilgan olmayan grup %7.6 [5.9 — 11.9] olarak tespit

edildi. (Tablo-4.10).

*#% Calismamizi katilan hastalarin trigliserid degerleri agisindan bakildiginda kirilgan grupta 104
mg/dl [64 — 280], pre-kirilgan grupta 154.5 mg/dl [58-427] ve kirilgan olmayan grupta 127 mg/dl [44-
300] olarak tespit edildi. (Tablo-4.10)

v Istatistik i¢in Ortalama * Standart sapma ve Ortanca [ en kiigiik deger — en

biiyilik deger ] verilmistir.

v" Gruplar arasinda farklilik bulundu ise harflendirmeler ile farklilik yaratan

grup saptanmigtir. Ayni1 harfi alanlar arasinda fark yok demektir.
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Kirilgan olmayan grubun glukoz degerleri daha diisiiktiir (Tablo-4.10).

Farklilik yaratan grup/gruplar incelendiginde kirilgan olmayan grup ile pre-
kirilgan (p<0.001) ve kirilgan (p<0.002) gruplar arasinda istatistiksel agidan

anlamsal farklilik/iligki saptanmugtir.

Ancak pre-kirilgan grup ile kirilgan grup arasinda (p<0.106) istatistiksel
acidan anlamli bir farklilik/iliski bulunmamistir (Tablo-4.11).

Farklilik yaratan grup/gruplar incelendiginde kirilgan olmayan grup ile pre-
kirilgan (p<0.001) ve kirilgan (p<0.001) gruplar arasinda istatistiksel acidan anlaml
bir farklilik/iliski saptanmistir. Ayrica, pre-kirillgan ile kirillgan gruplar arasinda
(p<0.046) yine istatistiksel agidan anlamli bir farklilik/iliski saptanmustir.

Boylece, tiim gruplar arasinda HbAlc yiizdesi anlamli saptanmistir (Tablo-

4.11).

Farklilik yaratan grup/gruplar incelendiginde kirilgan olmayan grup ile pre-
kirilgan (p<0.204) ve kirilgan (p<0.430) gruplar arasinda istatistiksel agidan anlaml
bir farklilik/iliski bulunmamustir.

Ancak, pre-kirilgan ile kirilgan gruplar arasinda (p<0.03) istatistiksel acidan
anlamli bir farklilik/iliski saptanmistir (Tablo-4.11).
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Tablo-4.11. Hastalarin Antropometrik Olciimleri ile Fried’s Kirllganhk Skalasimin Dagilimi

Fragilite Skoru P
Kirilgan Degil Pre-kirilgan Kirilgan
Orta kol gevresi 30.58 £ 3.51 30.63 £ 3.81 29.55 % 4.03 0.667*
(cm) 31 [24 — 41] 31 [22 - 40] 30 [21 - 36] '
. 33.71 * 9.05 34,57+ 9.531 33.91+ 10.32
Bald 0.774%%
aldwr gevresi (cm) | " g 36 [8 — 55] 35 [14 — 50]
. 11226 * 12.03 | 11636 * 1421 11436 * 11.36
Bel 508%*
el gevresi (cm) 114 [88 — 141] | 116[88 — 154] 113 [97 — 136] 0.528
Biceps deri kivieim | 21.55* 8.76 19.46 * 9.61 20.18 * 8.02 0.284%%
kalinligi (mm) 18 [12 — 41] 18 [6 — 45] 18 [12 — 40] ]
Triceps deri kivrim 1745 * 581 15.83 * 5.07 1545 % 3.36 0.360%*
kalinligi (mm) 18 [8 — 28] 16 [6 —32] 16 [10 — 24] ]
3421 % 11.72°
- 27.62 % 12.09° 29.67 * 18.45%
El k k - 0.017%*
as glicii (kg) 36'76512]'4 243[103-78.7] | 21.8[10.6—73.10]

- 936% 1.67° 10.58 = 2.51ab 13.04 £ 407"
Yiiriime hiz1 (sn 0.002**
o 9[7-14] 10 [6.6 — 20] 12 [7.5-20]

* tek yonlii varyans analizi ** Kruskal-Wallis testi

**% Caligmamizi katilan hastalarin El Kas Giicii (kg) acisindan degerlendirildiginde kirillgan grupta
21.8kg (10,6-73,1), pre-kirilgan grupta 24,3kg (10,3-78,7) ve kirilgan olmayan grupta 36,7 kg (12,4-
68,1) tespit edildi. (Tablo 11)

**% (Caligmamizi katilan hastalarin Yiiriime hizi (sn) agisindan degerlendirildiginde kirilgan grupta
12sn (7,5-20), pre-kirilgan grupta 10sn (6,6-20) ve kirilgan olmayan grupta ise 9sn (7-14) tespit edildi.

Farklilik yaratan grup/gruplar incelendiginde kirilgan olmayan grup ile pre-
kirilgan grup arasinda (p<0.028) istatistiksel agidan anlamli bir farklilik/iligki
saptanmistir. Fakat, kirilgan olmayan grup ile kirilgan grup arasinda (p<0.73)
istatistiksel acidan anlamli bir farklilik/iligki bulunmamistir. Bunun nedeni, kirilgan

grubun sayisinin az olmasi ile kaynaklanmaistir.

Pre-kirilgan ile kirilgan gruplar arasinda (p<0.93) istatistiksel a¢idan anlaml

bir farklilik/iliski bulunmamistir (Tablo-4.12).

Farklilik yaratan grup /gruplar incelendiginde kirilgan olmayan grup ile pre-
kirilgan (p<0.01) ve kirilgan (p<0.034) gruplar arasinda istatistiksel a¢idan anlaml
bir farklilik/iliski saptanmustir.

Ancak, pre-kirilgan ile kirilgan gruplar arasinda (p<0.17) istatistiksel agidan
anlamli bir farklilik/iliski bulunmamaisgtir (Tablo-4.12).
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Tablo-4.12: Bagimh degiskenlerin Kirillganhik durumuna gore iliskileri

Kirilganlik Durumu Kirillganhk Durumu ***p

Kirilgan degil prlfll;ilr;lagj - g:ggg

APG Prekirlgan kirilgan degil 0,000
(Aglik Plazma Glukozu) kirllgan 0,106
T —

Kirilgan degil pr;l;:f;lag; - 82888

HbAlc Prekirilgan klri(li?lngss gl g:ggg
-

Kirilgan degil pf};g;lag; - 8:%2

El kavrama giicii Prekirilgan klri(l;gr?lr:g:: il g:ggg
T —"r

Kirilgan degil prkell;:;ag; - gzg;g

Yiiriime hizt Prekirilgan klrﬁi?lzgzgﬂ g:(l); 8
Kinlgan iz 070

Kirilgan degil prlfll;ilr;lagr? - 8:42123

Trigliserid Prekirtlgan klrﬁi?lljsgﬂ g,égi
e —

***Post-Hoc Games Howel analizi
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5. TARTISMA

Bu caligsma, 50 yas iizeri diyabetli hastalarda kirilganlik durumunu arastirmak
icin hazirlanmistir. Kirillganlik, ileri yas hastalarda goriilen 6nemli bir morbidite ve

mortalite faktorii kabul edilir (89).

fleri yaslarda goriilen fizyolojik degisimler, ek hastaliklar, beslenme
diizeninin bozulmas1 veya yasam siireci i¢erisindeki hareketlilige bagh ortaya ¢ikan

bir gii¢siizlilk durumudur.

Diyabet, kisilerde yasam kalitesini olumsuz etkileyen 6nemli ve yaygin
hastaliklardan birisidir. Ozellikle yashlik déneminde diyabete bagli risk faktorleri ve
komplikasyonlar1 artmaktadir. Bu durum, kirilganlik risk faktoérleri ile de iliskili
bulunmaktadir. Diyabetik hastalarda gerek kirilganliga yatkinlik gerekse kirilganligin
belirlenmesi, hastalarin tedavilerini planlama ve kirilganlik icin gerekli onlemleri
alabilme adma Onemlidir (90). Kirillganlik 1ile ilgili literatiirde ¢alismalar
bulunmaktadir. Ozellikle, ileri yaslardaki hastalar igin yapilan calismalarda
kirilganliga yatkinlik arastirilmistir. Spesifik hastaliklarda kirillganligin olusturdugu
risk faktorleri belirlenmeye calisilmistir. Diyabetli yash hastalarda kirilganligin
etkileri ile ilgili hazirlanan bir derleme ¢alismasi, bu konuda bize bazi bilgiler
vermektedir. Calismada, kirilganligin yasli hastalarda diyabet yonetimini etkiledigi
ve kirilganliktan siipheleniliyorsa, yasam beklentisinin dikkate alinmasini gerektiren
kisisellestirilmis bir miidahale plant olusturmak i¢in hastanin tibbi ve fonksiyonel
yonlerini  degerlendiren kapsamli bir degerlendirme yapilmast gerektigi
belirtilmektedir. Hastaya girisim plani, beslenme, fiziksel aktivite, diyabet egitimi,
kisisel bakim oOnerileri ve yagsh hastalarda polifarmasinin Onlenmesi i¢in 06zel
onlemler icermelidir. Asir1 kilo kaybina ve hipoglisemi riskinin artmasina neden
olabilecek hiperglisemiyi tedavi etmek icin ilag kullanirken 6nlem almanin 6nemi
ifade edilmektedir (91). Tip 2 diyabetli yasli hastalarda yapilan bir ¢alismada,
metformin’in diyabetli yaghilarda kirilganliga karsi koruyucu o6zelligi oldugu
gosterilmistir. Calisma, 60 yas iizeri 236 Tip 2 DM hastasi ile yapilmis ve metformin

kullaniminin  kirillganlhigi azaltmada anlamli faktor oldugu belirlenmistir (92).
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Kirilganlik sendromu igin yapilmis olan bir derleme c¢alismasinda, geriatrik tipta
kirilganligin inflamasyon ve endokrin etkileri belirlenmeye calisilmistir. Calismada,
kirilganligin ¢ok sistemli fizyolojik diizensizligi i¢erdiginden, kronik inflamasyonun
kas-iskelet sistemi ve endokrin sistemler, anemi, klinik ve subklinik kardiyovaskiiler
hastaliklar ve beslenme bozuklugu gibi diger fizyolojik organ sistemleri tizerindeki
zararl etkileri nedeniyle kirilganliga katkida bulundugunun diisiiniilebilecegi ifade
edilmektedir. Arastirmalarin yiiksek hiicresel ve molekiiler enflamatuar mediatorlerin
hemoglobin konsantrasyonlari, insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF) -1 seviyeleri ve
albumin, mikroniitrientler ve vitamin seviyeleri ile ters yonlii korelasyona sahip
oldugu soylenmektedir. Bu nedenle, egzersiz ve kapsamli geriatrik disiplinlerarasi
degerlendirme ve tedavilerin, kirilganlik sendromunun kilit girisimleri oldugu iddia
edilmektedir. Zayif yashlar i¢in potansiyel biyolojik, sosyo-davranigsal ve c¢evresel
strese miidahale eden c¢ok yonlii stratejilerin diisiiniilmesi gerektigi onerilmektedir

(93).

Yakin tarihli yayinlanan bir editore mektup ¢aligmasinda, Japonyadaki
yashlarin kirillganlik ve sarkopeni sorunlarinin DM ile iligkileri agiklanmaya
calisilmigtir. Sarkopeni hastalarinda diisme riski, OR degerinin erkeklerde 4,42,
kadinlarda ise 2,34 oldugu bildirilmistir. Ayrica, sarkopeni ile birlikte kirilganlik
riskinin diyabetli hastalarda {i¢ kat daha fazla oldugu ifade edilmektedir. Kii¢iik caph
egzersizlerin ve yorucu olmayan fiziksel aktivitelerin faydali olabilecegi, amino asit
ve karbonhidrat karigimli beslenmenin giinlik alimi ve D vitamini alimi
onerilmektedir (94). Kirilganligin nedenleri ve etkisi ile ilgili diger bir derleme
calismasinda hormonal degisim, inflamasyon, insiilin direnci, D vitamininin etkileri
aciklanmigtir. Hormonal diizeyde tek bir hormona baglanamayacagini ¢ok sayida
hormonal degisimin etkili olabilecegi ifade edilmektedir. Menopoz, andropoz,
adenopoz veya somatopoz gibi sorunlarin, D vitamin eksikliginin, DM hastaliginin
ve inflamatuar ajanlar olan IL-6, TNF-alfa ve neopterin gibi sitokinlerin artiginin
kirilganlik ve sarkopeniye neden olabilecegine deginilmistir. Calismada ayrica,
kirilganligin ve onun bir komponenti olan sarkopeninin ne sekilde tanilanacagi ile
ilgili bilgiler verilmistir. Fried ve Rockwood tarafindan gelistirilen 6lgekler ile
kirilganhigin  tespit edilmesinde en yogun kullanilan iki yaklasim oldugu

belirtilmektedir (95). Kirilganligin 6l¢iilmesi ile ilgili diger bir derleme calismasinda,
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literatlirde kirillganligin olgiilmesi ile ilgili 29 farkli ¢alisma oldugu bildirilmektedir.
Kirilganligin saglikta en yogun arastirilan konulardan birisi oldugu, net bir taniminin
yapilamadigi ve Olglim calismalarinin kalitesinin degisiklik gosterdigi bilgisi
tizerinde durulmaktadir (96). Kirillganligin iki farkl skala ile 6l¢iilerek 50 yas tizeri
kronik bobrek yetmezligi hastalarinda arastirilmast ¢alismasi tlilkemizde tez olarak
yapilmistir. Caligma, 100 KBY hastasi ile Edmonton Kirilganlik Skalas1 ve Fried’s
Kirllganlik Fenotip Olcegi kullanilarak tamamlanmistir. Hastalarin  biyokimya
bulgulari, niitrisyonel durumlar1 ve andropometrik 6l¢iim sonuglar1 kullanilan 6lgek
puanlart ile karsilagtirllmis ve iligkileri analiz edilmistir. Calismada kirilganlik
arttikca malniitrisyon goriilme oranlarinin da arttigi, kirilganlik ile andropometrik
Olclim sonuglari arasinda anlamli iligkilerin bulundugu gosterilmistir (97). Sinclair ve
ark. hazirlamis olduklar1 genis bir ¢alismada diyabet, kirilganlik ve sarkopeni ile
ilgili iliskileri incelemislerdir. Yaslanma ile birlikte ortaya ¢ikan kirilganlik ve
sarkopeninin patogenezinden taniya, tedaviden prognozuna kadar birgok konuyu ele
almiglardir. Yash kisilerde fiziksel kotiilesmenin direk olarak diyabet ile iliskisi tam
olarak aciklanamasa da diyabet ile iligkili komplikasyonlar ve ortaya ¢ikan komorbid
hastaliklarin  kirilganlik ile sonuglanmasinda diyabetin mediyatorii olabilecegi
bildirilmektedir. Yeterli beslenme, egzersiz ve dogru glisemik kontrol i¢eren ¢ok
yonlii bir tedavinin diyabetli yash hastalarda kirilganligi ve sarkopeniyi 6nlemede
veya gecikmeyi saglamada etkili olabilecegi sdylenmektedir (98). Batsis ve ark.
tarafindan yapilan bir kesitsel ¢alismada ulusal diizeyde yapilan bir beslenme
anketinde (National Health and Nutrition Survey) 38077 katilimei igerisinden 60 yas
tizeri ve drnekleme ile secilen 4984 katilimci ile sarkopeni ve inflamasyon arasindaki
iliskileri arastirmiglardir. Demografik ve sosyoekonomik dzellikler, VKI ve kardiyo-
metabolik degiskenler analiz edilmistir. Diyabet veya kanser sonrasinda seyreden
sarkopenik obezite ile yiiksek diizey fibrinojen ve CRP’nin giiclii diizeyde iligkili
olduklar1 bulunmustur (99). Giiney Italya’da yapilna bir calismada, 65 yas iizeri 1780
hasta ile klinik kirilganligin uzun dénem mortaliteyi tahmin etkisi arastirilmistir. 12
yillik takip sonunda diyabet olmayanlarda mortalite orani %50,5 iken diyabetli
yashlarda %66,5 oraninda belirlenmistir. Ileri yas diyabetli hastalarda, klinik
kirllganhigin mortaliteyi dnemli diizeyde etkiledigi sdylenmektedir. Ozellikle, erkek

hastalarda mortalite riski {i¢ kata kadar artmaktadir. Bu nedenle, kirilganlik diyabet

44



hastalarinda mortalite riskini belirlemede yeni bir prognostik faktdr olarak
diisiiniilebilir (100). Diger bir kesitsel klinik ¢calismada ise yaglilarda kirilganlik ile
diyabet ve hipertansiyon arasindaki iligkiler arastirlmistir. Meksika’da ulusal
diizeyde yapilan bir saglik ve beslenme anketinden elde edilen veri kiimesi
icerisinden 7164 ileri yasta hasta secgilerek calisma tamamlanmistir. Herhangi bir
hormonal veya inflamatuvar marker bilgisi olmadan yalnizca DM ve HT ile ilgili
bilgiler ile tamamlanan ¢alismada, DM ile HT nin kirilganlik ile énemli diizeyde
iligkili oldugu bulunmustur. Kirillganligin, bu iki hastaligin prevalansini artirmada
etkili olabilecegi ifade edilmistir (101). Perkias ve Vanderwoude hazirladiklari
derleme ¢alismasinda kirilganligin diyabet ile karsilasmasi sonucu neler olabilecegini
anlatmislardir. Kilo kayb1 ve kas kiitlesi kaybi, kirilganligin fiziksel fenotiplerinden
birisidir. Kas kitlesi ve giicli kaybi, diyabet ile birlikte ¢ok hizli bir disis
gostermektedir. Ayrica, kirilganlik ile c¢oklu morbiditenin karistirilmamasi
gerekmektedir. Kirillganlik yalnizca spesifik alana odaklanir, oysa ¢oklu morbidite
cok farkli alanlarin her birisini ayr1 yonetmek durumundadir. Ancak, coklu
komorbiditeli olanlarda kirilganligin arttigit  Ongoriilebilir. Yasam tarzinin
degistirilmesi, beslenme aligkanliklari, fiziksel aktivite ve polifarmasinin azaltilmasi
gibi onlemler kirilganligin azaltilmasinda etkin ydntemler olabilir (102). Diyabet
tanisi alan yaglh hastalarda kirilganligin prognostik 6nemi ile ilgili kohort ¢caligmada,
kirilgan yaslilarin diyabet komplikasyonlarini yasama riski 2,62 kat daha yiiksek
oldugu gosterilmisir. Diyabetli kirilgan yaslilarda beklenen yasam siiresi medyan

degeri 23 ay bulunmustur (103).

Bu c¢alismada, literatiirde aktarilanlara benzer bulgulara ulasilmistir.
Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 62 yil civarinda bulunmustur. Boy
uzunluklar1 genel olarak normalin alt1, agirliklari ise kilolu sinifinda bulunmustur. Bu
nedenle, VKI ortalama degeri obeziteyi gostermektedir. Bu hastalarin kan
basin¢larinin da hafif diizeyde yiliksek oldugu goriilmektedir. Hastalarin diyabet
stiresi on yilin iizerindedir. Demografik ozellikler ile kirilganlik siddeti gruplar
arasinda iliski bulunmamigtir. Hastalarin biiylik kisminda HT, HL ve KAH ek
hastalik olarak bulunmaktadir. Bu durum, hastalarin beslenme, fiziksel aktivite ve

polifarmasi sorunlar1 yasayabilecegini gostermektedir. Diger ek hastaliklarin orani
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toplam %13 civarinda bulunmustur. Calismamizda, ek hastaliklar ve diyabet

komplikasyonlari kirilganlik siddeti iizerinde anlaml etkili bulunmadi.

Hastalarin hemen hemen yaris1 kombine oral anti-diyabetik ve yogun insiilin
almaktadir. Bu durum, ileri yaslarda diyabetin siddetinin arttigin1 gdstermektedir.
Biyokimya sonuglar1 incelendiginde, glukoz ortalama degerinin 208,35+93,49 mg/dl
oldugu goriilmektedir. Alinan ilaclar kirilganhik siddeti ile ilgili bulunmamustir.
Yalnizca, yogun insiilin kullanimi pre-kirilgan grupta anlamli diizeyde daha
yiiksektir. Hastalarda, en biiyiik glukoz degerinin 536 mg/dl’ye kadar yiikseldigi
goriilmiistiir. Hemogram ve diger biyokimya degerleri incelendiginde ortalama
olarak diisiik veya yiiksek bir parametre goriilmemistir. Hafif bir yiikselme gdsteren
kolesterol diizeyleri disinda karaciger, bobrek fonksiyonlart ve diger biyokimyasal
parametreler normal degerlere sahip oldugu goriilmiistiir. Hastalarin spot idrada
protein, mikroalbumin, kreatinin ve proteiniiri degerleri de incelenmistir. Proteiniiri
degerleri oldukca genis bir aralikta hesaplansa da, en biiyiik degerin normal fiist
siirin altinda kaldigi goriilmiistiir. Kirllganligin bazi biyokimya 6l¢iimleri ile iligkili
oldugu gorilmiistiir. Kirilgan hasta grubunda glukoz degeri oldukca yiiksek
seyretmektedir (280,18+86,49 mg/dl). HbAlc degeri, kirillgan olmayan ve pre-
kirillgan grupta %7,80 ve %9,58 olurken kirilganligin yiiksek oldugu hastalarda
%11,39 oranma yiikselmektedir. Lipid olgiimleri icerisinde yalmizca trigliserid
diizeyinin kirilgan grupta daha diisiik seyrettigi izlenmektedir. Ozellikle, kemikler ile
ilgili oldugu diisiiniilen vitamin D diizeyi kirilganligi yiiksek olan hasta grubunda
diger gruplara gore daha diisiik bulunmustur. Spot idrar protein, mikroalbumin ve
kreatinin diizeylerindeki 6l¢iimler hem pre-kirilgan hem de kirilgan hasta grubunda
daha yiiksek olclilmektedir. Ancak, hesaplanan proteiniiri pre-kirilgan grupta daha
yiiksek ortalama degere sahipken standart sapmanin biiyiilk olmasindan dolay1

anlaml farkliliga sahip bulunmamaktadir.

Literatiirde, antropometrik Ol¢iimler ile kirilganlik iliskili bulunmaktadir.
Ancak bu calismada; orta kol ¢evresi, baldir gevresi, biseps ve triseps deri kivrim
kalinlig1 kirillgan olmayan hastalarda belirgin yiikseklik gostermemistir. Ancak, el
kas giicti kirilganlig1 yiiksek olan hastalarda 30 kg iken kirilgan olmayan hastalarda

35 kg civarinda olabilmektedir. Yiirtime hizi, kirillgan olmayan hastalarda 9 sn gibi
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bir siire olurken pre-kirilgan hastalarda 10 sn, kirilganlig1 yiiksek olan hastalarda ise

13 sn siireye kadar artmaktadir ve anlamli bulunmustur.

Cahismanin kisithhiklar:

Calismamizin kisitliklarindan bir tanesi de, 3 grupta yeterli hasta dagilimi
olmadig1 icin ek hastaliklar ve retinopati, noropati gibi komplikasyonlarin kirilganlik
siddeti lizerinde anlamli etkililerinin oldugu iligkisi saptanamadi. Bu ¢aligma, kesitsel
bir ¢alisma olup tlilkemizde bu konuyla ilgili yapilacak prospektif ¢calismalara ihtiyag

vardir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu calismada, 50 yas lizeri diyabet hastaligi (T2DM) olan yaglhlarda
kirllganhik diizeyi arastirildi. Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi I¢ Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran hastalar icerisinden gii¢ analizine
gore goOniillii hastalar belirlendi. Hastalardan anamnez ve fiziksel muayene
sonucunda demografik ve klinik bilgiler, laboratuvar tetkik bilgileri, antropometrik
Olctim degerleri ve Fried Kirilganlik Skala sonuglar1 alindi. Toplam 125 hasta ile

calisma tamamlandi.

Diyabet, diinya genelinde mortalite nedenleri igerisinde altinci sirayi
almaktadir. Diinya Saglik Orgiitiine gére 2025 yilina kadar diyabetli hasta sayismnin
300 milyona kadar yiikselecegi tahmin edilmektedir. Diyabet, kii¢iik yaslardan
itibaren goriilse de yashilarda prevalansi ¢ok daha yiiksektir. Yaslanma ile birlikte
fizyolojik degisimler nedeniyle diyabetin ¢ok sayida olumsuz etkisi de beraberinde
goriilmektedir. Diyabetli yash hastalarda goriilen 6nemli komorbiditelerden birisi de
kirilganliktir. Net bir tanimi yapilmamis olmasma karsin kirilganlik ile ilgili ¢ok
sayida calisma yapilmaya baslanmig ve literatiirde Onemli bir yer etmistir.
Kirilganlik, kisilerde azalan yasam giiciiniin geriatrik bir sendromu olarak kabul
edilebilir. Birden fazla fizyolojik sistemde degisimlerin neden oldugu stresorlere
kars1 direng, diisme, hastaneye yatis veya morbidite gibi olumsuz saglik sonuglarina
karsi savunmasiz kalan yaglilar i¢in olumsuz bir durum olarak diisiiniilebilir.
Literatiirde, iki ana kirilganlik modeli tanimlanmistir. Kirillgan fenotip, kirilganligi
bes fenotipik kriterin ii¢ veya daha fazlasimi karsilayan farkli bir klinik sendrom
olarak tanimlar: zayiflik, yavaslik, diisiik fiziksel aktivite diizeyi, kendi kendine
bildirilen yorgunluk ve kasitsiz kilo kayb1. Kirilganlik endeksi, kirillganligi kapsaml
bir geriatrik degerlendirmede tespit edilen kiimiilatif aciklama olarak tanimlar.
Kirilganlhigin patogenezini anlamada son zamanlarda 6nemli ilerleme kaydedilmistir.
Kronik inflamasyon, kas-iskelet sistemi, endokrin ve hematolojik sistemler gibi diger
fizyolojik sistemler yoluyla dogrudan ve dolayli olarak kirilganlik sendromuna

katkida bulunan 6nemli bir patofizyolojik siirectir.
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Kirilganligin en 6nemli nedenleri; malniitrisyon, psikolojik faktorler, fiziksel
hareketsizlik ve ¢esitli komorbid hastaliklardir. Kirilganlik, altin standart bir tanima
ve tanimlamaya sahip degildir. Fried’s Kirilganlik Skalasi ile Rockwood ve Mitnitski
tarafindan gelistirilen Kirilganlik indeksi bu konuda yapilan calismalar icerisinde en
giivenilir olanlar1 gibi diistiniilmektedir. Kirilganlik, heniiz primer bir sorun olarak
goriilmemekte ve preklinik diizeyde degerlendirilmektedir. Oysa kirilganlik, artik

klinik i¢erisinde primer olarak degerlendirilmesi gereken bir sorundur.

Diaybetli hastalarda kirilganliktan siipheleniliyorsa veya cesitli yontemler ile
kirilganlik degerlendirmesi yapilmigsa, kat1 glisemik hedefler yerine daha hafif,
komorbiditelerin daha siki kontrolii saglanmalidir. Yasam beklentisi dikkate alinarak
kisisellestirilmis bir girisim plan1 olusturulmasi ve hastanin tibbi ve fonksiyonel
yonlerini degerlendiren kapsamli ve ¢ok disiplinli bir degerlendirme yapilmalidir.
Hastanin kisisel girisim plan1 beslenme, fiziksel aktivite, diyabet egitimi ve kisisel
bakim onerileri icermelidir. Hastalar yash oldugundan polifarmasinin 6nlenmesi igin
0zel onlemler alinmalidir. Asir1 kilo kaybima veya hipoglisemi riskinin artmasina
neden olabilecek hiperglisemiyi tedavi etmek i¢in ila¢ kullanirken Onlem almak
onemlidir. Hastalar ile ilgilenen veya diyabet kliniginde gorev yapan saglik
calisanlarinin, kirilganlik ve potansiyel sonucglarini tespit etme, teshis etme ve

yonetebilmeme hakkinda egitilmeleri gerekir.
Ileri yaslardaki diyabet hastalari ile ilgilenen kliniklerde;

e Kirilganlik 6l¢iimii, yash hastalar i¢in bir rutin klinik pratigi haline
getirilmelidir.

e Heniiz uluslararas1 altin standart bir kirilganlik O6lgiim yontemi
olmadig1 unutulmamalidir.

e (ok sayida kirilganlik 6l¢iim yontemi oldugu bilinmelidir.

e Hastanin klinik ve psikolojik yapisina uygun bir beslenme ve fiziksel
egzersiz programlari diizenlenmelidir.

e Hastalarin rutin biyokimyasal parametreleri takip edilmelidir.

e Hastalarin kullandiklari ilag tedavileri uygun dozaj ve ilag tiirii dikkate

alinarak programlanmalidir.
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e Hastalarin andropometrik Ol¢limleri belirli periyotlar ile takip

edilmelidir.
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