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OZET

Tiirkozii, T.N. ’40 yas iizeri Tip 2 Diyabetus Mellituslu Hastalarda Ayak Bilegi
Kol indeksinin Periferik Arter Hastaligimi Saptamadaki Degeri ve Periferik
Arter Hastah@min Diyabetin Kronik Komplikasyonlan: ile iliskisi. Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklar1 A.D, Tipta Uzmanlhk Tezi,
Eskisehir 2014. Periferik arter hastaligi(PAH); alt ekstremitelerde meydana gelen
kronik okluziv bir hastaliktir. PAH, aterosklerozun Onemli bir isaretidir,
serebrovaskiiler ve kardiyovaskiiler hastaliklarda mortalite ve morbiditenin 6nemli bir
prediktoriidiir. Tip 2 DM’li hastalarda en Oonemli 6liim nedeni kardiyovaskiiler
hastaliklar oldugu i¢in, bu hastalarda kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin
onemli bir prediktorii olan periferik arter hastaligin1 erken donemde saptamak cok
onemlidir. Ayak bilegi kol indeksi PAH saptamada basit ve ucuz bir yontemdir. Bu
calismada Tip 2 DM’li hastalarda ayak bilegi kol indeksini kullanarak PAH
prevalansim1 saptamak, alt ekstremite arteryel doppler ultrasonografi bulgulariyla
kiyaslamak ve tip 2 DM’nin kronik komplikasyonlar1 ile PAH arasindaki iligkileri
ortaya koymak amaclanmistir. Calismamiza 40 yas lizeri 111 tip 2 DM hastas1 alind1.
PAH prevalansi, %19,8 olarak bulundu. Dorsalis pedis arter palpasyonu periferik arter
hastaligin1 saptamada onemli bir fizik muayene unsuru olarak bulundu. AHA ve
TASC2 klavuzlarinda yer alan ABI hesaplama ydntemi yerine dorsalis pedis veya
tibialis posterior arter sistolik kan basinglarindan diisiik olanin1 brakiyel arter
basin¢larindan yiiksek olanina boélerek hesaplanan yontem ile PAH prevalansi
arasinda klavuzlarda yer alan hesaplama ydntemiyle bulunan ABI’ya gére daha giiclii
bir iliski saptandi. Alt ekstremite arteryel doppler ile tanis1t konmus PAH ile yas, DM
siiresi, VKI, KAH, SVO, GFR, albuminiiri, iirik asit ve homositein seviyeleri, insiilin
direnci, diyabetik retinopati ve vibrasyon testi arasinda anlamli bir iliski bulundu.

Ayak bilegi kol indeksi PAH tanisin1 koymada giivenilir bir yontem olarak bulundu.

Anahtar Kelimeler: Periferik Arter Hastaligi, Tip 2 Diyabetus Mellitus, ayak bilegi
kol indeksi



Vi

ABSTRACT

Tiirkozii, T.N. Eskisehir Osmangazi University Medical Faculty, Department of
Internal Diseases, Speciality in Medicine Thesis, Eskisehir 2014. The value of
ankle-brachial index in the patients above 40 years old with Type 2 Diabetes Mellitus
on the Diagnosis of Peripheral Artery Disease and the Association between Peripheral
Artery Disease and Chronic Diabetes complications. Peripheral Artery Disease(PAD);
is a chronic occlusive disease in lower extremities. PAD is an important sign of
atherosclerosis, and an important predictor of mortality and morbidity during the
cerebrovascular and cardiovascular diseases. Since the cardiovascular diseases are the
most important cause of death in type 2 DM patients, diagnosing the mortality and
morbidity predictor PAD in the early period is very important. The ankle-brachial
index is an easy and cheap method to diagnose PAD. In this study, we aim to identify
PAD prevalence by measuring ankle-arm index in type 2 DM patients, by compare
with arterial doppler ultrasonography findings of lower extremity and to identify the
association between chronic complications of type 2 DM and PAD. 111 type 2 DM
patients above 40 years old were included in our study. The PAD prevalence was
found to be 19,8%. Dorsalis pedis artery palpation was found to be an important
physical exam finding to diagnose PAD. Instead of ABI calculation in the AHA and
TASC2 guidelines, there was a stronger correlation between PAD prevalence and the
method of dividing the lower systolic blood pressure of dorsalis pedis or tibialis
posterior artery by the higher systolic blood pressure of brachial artery. A significant
association was found between PAD diagnosed with lower extremity arterial doppler
and age, DM duration, body mass index, coronary artery disease, cerebrovascular
disease, GFR, albuminuria, uric acid and homocystein levels, insiilin resistance,
diabetic rethinopaty and vibration test. The ankle-brachial index was found to be a
reliable method to diagnose PAD.

Key Words: Peripheral Artery Disease, Type 2 Diabetes Mellitus, Ankle-brachial

index
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1.GIRIS

Diyabetus Mellitus (DM), insiilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki defektler
nedeniyle organizmanin karbonhidrat, yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadig,
stirekli tibbi bakim gerektiren, kronik bir metabolizma hastaligidir(1). DM’ un 2023
yilinda tiim diinyada yaklasik 333 milyon kisiyi etkilemesi beklenmektedir. Bu durum
2003 yilinda diinyada toplam 194 milyon DM hastasinin bulundugu distiniiliirse, 20
yillik stire¢ icerisinde DM prevalansinin % 62 oraninda artmasi anlamina gelir(Sekil
1) (2). Tirkiye'de populasyona dayali ilk DM taramasi 1999-2000 yillarinda Tiirk
Diyabet Epidemiyoloji Calisma Grubu (TURDEP) tarafindan yapilmistir ve DM
prevalansinin erigskin yas niifusta (> 19 yas) % 7.2 (2.600.000 hasta) oldugu
saptanmistir. Bu oran 2009 yilinda %13,7 ‘ye (6.500.000 hasta) yiikselmistir(2,3,4).
DM ve komplikasyonlari toplum sagligini ciddi olarak etkilemektedir. DM’un kronik
komplikasyonlart mikro ve makrovaskiiler olmak iizere ikiye ayrilir. Diyabetin
mikrovaskiiler komplikasyonlar1 nefropati, néropati ve retinopatidir. Makrovaskiiler
komplikasyonlar1 ise serebrovaskiiler hastalik, koroner arter hastaligi ve periferik arter
hastaligidir. Kardiyovaskiiler hastalik Tip 2 DM hastalarinin % 55’inde primer 6lim
nedenidir. Bu nedenle diyabetli hastalarin kardiyovaskiiler komplikasyonlarin geligimi
acisindan dikkatle izlenmeleri, risk faktorlerinin 6nceden belirlenerek miimkiinse
tedavi edilmeleri biiylik 6nem tagimaktadir(5).

Periferik arter hastaligi (PAH); alt ekstremitelerde meydana gelen kronik
okluziv bir hastaliktir. PAH, aterosklerozun 6nemli bir isaretidir, serebrovaskiiler ve
kardiyovaskiiler hastaliklarda mortalite ve morbiditenin 6nemli bir prediktorii gibi
davranir(6). Tip 2 DM’li hastalarda en Onemli Olim nedeni kardiyovaskiiler
hastaliklar oldugu icin, bu hastalarda kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin
onemli bir prediktorii olan periferik arter hastaligini erken donemde saptamak ¢ok
onemlidir zira diyabetik ve diyabetik olmayan hastalar karsilastirildiginda, diyabetik
hastalarda PAH insidansinin diyabetik olmayanlara gore 2 ila 4 kat daha fazla oldugu
bildirilmistir(48).

PAH’nin tanisinda, hastaligin lokalizasyonunu, ciddiyetini ve uzanimini
gostermede altin standart ydntem arteriografidir(91). Invaziv bir islem olmasi
nedeniyle arteriografinin  kullanimi sinirhidir. Bu nedenle PAH’nin tanisinda

kullanilmak iizere ¢ok sayida invaziv olmayan tetkik gelistirilmistir. Bu testler digital



substraction angiografi(DSA), bilgisayarli tomografi anjiografi(CTA), manyetik
rezonans anjiografi(WBMRA), doppler waveform analiz(DWA), renkli duplex
ultrasound (CDU), renkli duplex goriintiileme(CDI) ve ayak bilegi kol indeksini(ABI)
ierir. Bu testler igerisinde en basit ve en ucuz olan1 ABI’dir(92).

ABI; ayak bilegi seviyesinde dlciilen sistolik kan basincimin, brakiyel arter
sistolik kan basincina oranlanmasiyla bulunur. ABI <0.9 olmasi PAH i¢in tami
koydurucudur, anjiyografi ile tan1 konmus periferik arter hastalifinda %95 duyarlilik,
%99 ozgiillik gosterir. Bu nedenle genel niifus i¢in invaziv olmayan bir tarama
yontemi olarak kullanilabilmektedir. Amerikan Diyabet Dernegi’ne (ADA) gore 50
yas iizeri tiim diyabetik hastalarda ABI 6l¢iimii yapilmalidir(8).

Bu ¢alismada Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar:
Endokrinoloji, Metabolizma ve Beslenme Bilim Dalina basvuran 40 yas lizeri Tip 2
DM’li hastalarda ayak bilegi kol indeksini kullanarak PAH prevalansini saptamak, alt
ekstremite arteryel doppler ultrasonografi bulgulariyla kiyaslamak ve tip 2 DM’nin

kronik komplikasyonlar ile PAH arasindaki iligkileri ortaya koymak amaglanmustir.

Diinya
2003 = 194 milyon
2025 = 333 milyon
Artig %62

Sekil 1.1. Diinyadaki diyabet epidemiyolojisi 1995-2010 (2)



2.GENEL BIiLGILER

2.1.Diyabetus Mellitus Tam1 Epidemiyoloji ve Simiflandirma

Diyabetes Mellitus; insiilin eksikliginden, insiilinin etkisinin bozulmasindan
veya her ikisinden kaynaklanan hiperglisemi ile seyreden bir metabolik hastaliktir.
DM; karbonhidrat, lipid ve protein metabolizmalarinin tiimiinii ilgilendirmektedir(16).

Tip 2 DM gerek yayginligi gerckse neden oldugu akut ve kronik
komplikasyonlardan dolay1 glinimiizde hala en 6nemli mortalite ve morbidite
nedenlerinden biridir. Tip 2 diyabetliler, tim diyabetik hastalarin yaklagik %85’ini
olusturmaktadir(16). Uzun siirebilen asemptomatik bir donem ¢ogunlukla mevcuttur.
Yakmmalar genellikle 45 yas civarinda baslar. Ik tani konuldugunda kronik
komplikasyonlar ¢cogu zaman vardir(17).

Yasam tarzindaki hizli degisim ile birlikte gelismis ve gelismekte olan
toplumlarin timiinde 6zellikle tip 2 DM prevelansi hizla artmaktadir(9). Diinya Saglik
Orgiitii’niin verilerine gére 2007 yil1 itibari ile diinyada 220 milyon DM hastasi vardir
ve 2030 yilinda, bu saymnin iki katina ¢ikacagi tahmin edilmektedir(10). Birgok iilkede
6liime neden olan hastaliklar iginde DM besinci sirada yer almaktadir(11,12). Cesitli
iilkelerde toplam saglik hizmeti harcamalarinin  %3-12’sini DM  giderleri
olusturmaktadir(13). Tiirkiye Diyabet Epidemiyoloji Calismasi(TURDEP-I) ve
Amerikan Ulusal Saglik ve Beslenme Calismasi-111 (National Health and Nutrition
Examination Survey-111 (NHANES-I1I); diyabetli bireylerin %30-50’sinin heniiz tani
konulmamis vakalar olduklarint gostermektedir (14,15).

2.2.Tip 2 Diyabetes Mellitus Patogenezi

Tip 2 diyabet patogenezinde beta hiicre fonksiyon bozuklugu, insiilin direnci
ve hepatik glukoz tiretimi artisi olmak tizere {i¢ ana metabolik bozukluk rol oynar.
Primer defekt olarak insiilin direnci ve/veya insiilin eksikligi 6n plandadir(17). Tip 2
diyabette primer patolojinin beta hiicre fonksiyon bozuklugu veya insiilin direnci
olmasinda yas, etnik farkliliklar, obezite ve diyabetin heterojenitesinin kismen de olsa
belirleyici oldugu ileri siiriilmektedir(19). Aile &ykiisii hemen hepsinde olmasina
karsin hastalik heniiz tek bir genetik zemine oturtulamamistir. Son yillarda bunlara
eklenen dordiincii bir goriis, primer defektin hiperinsiilinemi oldugu ve insiilin

direncinin hiperinsiilinemiye bagli olarak olustugu hipotezidir. Hiperinsiilineminin



nonoksidatif glukoz kullanimini veya glukojen sentezini bozarak tipk1 Tip 2 diyabette
oldugu gibi insiilin direncine yol agabilecegi ileri siiriilmektedir(20).

Insiilinin glukoz metabolizmas1 iizerine biyolojik etkilerini gdsterebilmesi
icin Once hedef dokulardaki insiilin reseptorlerine baglanmasi gerekir. Baglanmadan
sonra reseptordeki tirozin kinaz aktive olur ve bu esnada olusan ikincil haberciler
fosforilasyon-defosforilasyon reaksiyonlarini igeren bir seri olaylar baslatarak hiicre
i¢i glukoz metabolizmasinin uyarilmasina yol agar(22).

Insiilin direnci hiicresel diizeyde prereseptdr, reseptdr veya postreseptor
diizeyde meydana gelebilir. Insiilin direncinde en &nemli rolii oynayan dokular kas,
karaciger ve yag dokusudur(22).

Kastaki instilin direnci postreseptor diizeyinde olup insiilinin glikojen sentetazi
aktive etmesi ve 6giin sonrasi glukoz oksidasyonu bozulmustur(22).

Hepatik glukoz iiretimindeki artis ise aglik kan sekerinin artmasina yol agar.
Yag dokusundaki hormon duyarli lipaz; trigliseridleri, esterlesmemis yag asidi ve
gliserole pargalar, bu iglem insiilin tarafindan inhibe edilir. Insiilin direnci varliginda
hormon duyarli lipaz aktivitesi inhibe edilemedigi igin esterlesmemis yag asiti
salinmasi artar. Esterlesmemis yag asitleri de diyabetiklerde hipergliseminin daha da

artmasina neden olur(22).

2.3.Diyabetin Kronik Komplikasyonlari

Diyabetin hem kendisi hem de olusan uzun siireli komplikasyonlar1 yalnizca
hastay1 degil, ayn1 zamanda hasta yakinlarini, gevresini ve toplumu da sosyal ve
ekonomik yonden ilgilendiren sonuglar dogurmaktadir. Diyabet Kontrol ve
Komplikasyonlar1 Caligmasmin(Diabetes Control and Complications Trial)(DCCT)
sonuglari  ve deneysel calismalar, iyi bir glukoz kontroliiniin diyabetin
komplikasyonlarini azaltici etkisinin oldugunu gostermistir. Uzun siireli olarak HbAlc
diizeylerinin < %7.1 olmasi sonucu mikrovaskiiler komplikasyonlar olan retinopati,
ndropati ve nefropati %50-70 oraninda azalmistir. Bu diizey makrovaskiiler
komplikasyonlarin kontrolii yoniinden de yararli olmaktadir(29).
Kronik hiperglisemi sonucunda olusan degisiklikler:
A. Biyokimyasal Degisiklikler
1. Polyol yolunun isletilmesi

2. Glikasyon/oksidasyon



3. Protein kinaz C aktivasyonu
4. Gen ekspresyonunun degismesi
B. Fonksiyonel Degisiklikler
1. Sinir iletiminin bozulmasi
2. Glomeriiler filtrasyonun degismesi
3. Kapiller sizma
4. Bliylime faktorlerinin artmast
5. Lipoprotein metabolizmasinda degisiklik
C. Organ Degisiklikleri
1. Akson yapisinda bozulma
2. Glomeriiler yapida bozulma
3. Matriks degisimi
4. intimal proliferasyon
5. Endotelde degisiklikler
D. Kliniksel Yansima
1. Anjiyopati, retinopati, nefropati, néropati
2. Deri degisiklikleri ve infeksiyona egilim
3. Aterosklerozis

Kronik hipergliseminin bu sonuglara yol agmasinda ilk basamak olarak
glikozillenmis son iriinlerin (advanced glycation end products-AGEs) artig1 6nemli
rol oynamaktadir. Glukoz aliminin insiiline bagimli oldugu lens, néron ve endotelde,
glukoz sorbitole doniistiiriilerek enerji ig¢in kullanilir. Kronik hiperglisemide bu
dokularda polyol yolunun aktivitesi artar. Protein kinaz C, glukoz fosforilasyonunun
anahtar enzimlerinden biridir. Yiiksek glukoz konsantrasyonunda; retina endotel
hiicrelerinde ve renal glomerulusta artmig, néronda azalmis olarak bulunur. Protein
kinaz C aktivitesi doku proliferasyonu ve anjiyogeneze yol agar. Kronik hiperglisemi
sonucu olusan AGE proteinleri arter duvarindaki kalinlasmadan sorumludur. Bu
AGE’ler ve lipoproteinler arteryel duvardan immobilize olur ve kopiik hiicrelere
tasinir. Interlokin-1, TNF (timor nekroz faktor), IGF-1(insiilin benzeri biiylime faktor-
1) birlikte intimal kalinlasma, kollagen sentezinde artma gibi aterosklerozun erken
degisikliklerini baslatirlar(30).
a. Mikrovaskiiler komplikasyonlar

- Diyabetik nefropati



- Diyabetik retinopati

- Diyabetik ndropati

b. Makrovaskiiler komplikasyonlar
- Kardiyovaskiiler hastaliklar

- Serebrovaskiiler hastaliklar

- Periferik arter hastalig

2.3.1.Mikrovaskiiler Komplikasyonlar

Diyabetin siiresi uzadik¢a, kapiller bazal membran kalinlagmasi, kapiller
permeabilite artisi, kan akimi ve viskozitesinde artis ve trombosit fonksiyonlarinda
bozulma goézlenir. Bu degisimlerin sonucu olarak kapiller protein sizintisi
(mikroalbuminiiri), mikrotrombiis olusumu ve dokularda iskemik hasar gelisebilir.

Mikrovaskiiler komplikasyonlar; diyabetik noropati, nefropati ve retinopatidir(34).

Diyabetik Nefropati

Diyabetik nefropati diyabetli hastalarda onemli bir mortalite nedenidir.
Gelismis iilkelerde renal replasman {iinitelerinde tedavi géren son donem bobrek
yetersizligi hastalarinin 1/3’tinii DM hastalar1 olusturur. Bu gelismis iilkelerdeki son
donem bobrek yetersizliginin en sik nedeninin diyabetik nefropati oldugu anlamina
gelir. Avrupa ve Amerika’da Tip 2 diyabetiklerin %5-15’inde diyabetik nefropati
gelisir. Diyabetik bobrekte arteriollerde hyalinizasyon olur. Efferent arteriolde olusan
hyalinizasyon diyabete 6zgili histopatolojik lezyondur. Diffiiz nodiiler interkapiller
glomeruloskleroz (Kimmelstiel-Wilson sendromu) disinda renal papilla nekrozu,
kronik piyelonefrit, aterosklerotik renal arter darligi, toksik nefropati gibi nedenlere

bagli olarak da diyabetik siirecte renal tutulum goriilebilir(35).

Diyabetik Retinopati
Diyabetik retinopati, gelismis iilkelerde halen 20-74 yas arasinda onde gelen
korliik nedenlerindendir. Diyabetin siiresi uzadik¢a retinopati sikligi ve derecesi

artar(36,37). Diyabetik retinopati siniflandirmasi su sekildedir:



Nonproliferatif Diyabetik Retinopati

[lk belirti 6zellikle arka kutupta ortaya ¢ikan mikroanevrizmalardir. Sonra retina
icinde cesitli sekil ve biiyiikliikklerde kanamalar, retina 6demi, sert eksiidasyonlar,
retina kapillerleri ve veniillerinde genislemeler ile kapillerlerin tikanmasina bagli lokal
iskemik alanlar dikkati ¢eker. Retinal 6dem genellikle arka kutuptadir. Odemden otiirii
retina  pigment epiteli ile koroidin  yapis1  oftalmoskopla  secilemez.
Mikroanevrizmalardan sizan sivi yerel 6deme neden olur. Genel 6demin nedeni ise
gecirgenligi artmis olan kapillerler ile veniillerdir. Odem artarsa kistoid makiila 6demi
meydana gelir. Makiila 6demi ve yerel iskemi gérmede azalmaya neden olur. Bu
asamada FFA; mikroanevrizma, 6dem ve iskemik alanlarin teshisinde faydali
olabilir(36,37).

Preproliferatif Evre Diyabetik Retinopati

Bu evrede 4 kadranda intraretinal kanamalar ve veniillerde en az 2 kadranda
bogumlanmalar ve kendi istiine kivrilmalar ile en az 1 kadranda intraretinal damar
anomalileri vardir. Sinir lifleri katinda iskemiler sonucu atilmig pamuk goriinimlii

yumusak eksudasyonlar ile genis iskemik alanlar goriiliir(36,37).

Proliferatif Evre Diyabetik Retinopati

[k iki evrede makiila 6demi ve fovea gevresindeki kapillerlerin tikanmasina
bagli olarak olusan gérme azligina ilaveten bu evrede retina dekolmani ve vitre ici
kanamalara bagli olarak gorme azalir. Bu evrede iris, papilla ve/ya retinada
neovaskiilarizasyonlar meydana gelir. Ilerlemis olgularda neovaskiilarizasyonlar
cevresinde vitreye kabarik fibrotik doku meydana gelir. Sonra bunlarin biiziilmesiyle
retina dekolman1 meydana gelir. Ayrica duvari ince olan yeni damarlarda kolaylikla
kanar ve g0z ici kanamalara neden olurlar. Bunlar vitre ile i¢ limitan membrani
arasina yerlestiklerinden tist sinir1 diizgilin ve yatay olan preretinal kanamalar olusur.

Iriste olusan neovaskiilarizasyonlar neovaskiiler glokoma neden olurlar(36,37)
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Sekil 2.1. Diyabetik retinopati

Diyabetik Noropati

Diyabetik ndropati terimi, DM seyrinde klinik veya subklinik diizeyde ortaya
cikabilen, periferik, somatik ya da otonom sinir tutulumlarini ifade eder. Diyabet yas1
ile birlikte néropati goriilme sikligi artar. Cinsiyet, bolge, ik farkliligi gostermekle
beraber, bazi hastalarda kotii kontrole karsin daha gec goriilmesi ya da goriilmemesi
genetik katkiya isaret etmektedir. DM, tiim diinyada ve gelismis lilkelerde ndropatinin
en sik nedeni olup, iyilesmeyen cilt lilserasyonlarinin ve ekstremite amputasyonlarinin

da en 6nemli nedenidir(38).

Diyabetik Noropatinin Patogenezi

Diyabetik noropati klinik olarak simetrik, duyusal ve otonom ndropati
seklindedir.  Sinir  biyopsilerinde akson dejenerasyonu ve rejenerasyonu,
demiyelinizasyon, nervorumlarda anormallikler ve agir noropatilerde kapillerlerde
tikanma goriiliir(31).

Noropatinin olugsmasinda etyopatogenezde hiperglisemi, diyabetin siiresi, ileri
yas, hipertansiyon, hiperinsiilinemi vardir. Bagimsiz risk faktorleri; sigara ve alkol
kullanimi1, uzun boylu olmak, albliminiiri, artmis viicut kitle indeksi, dislipidemi ve
genetik faktorlerdir. Erkeklerde, kadinlara oranla diyabete bagli noropati daha
siktir(171). Diyabetik noropatili hastalar 6zellikle alt ekstremite distalinde duysal
yakinmalar ile doktora basvururlar. Genellikle yapilan norolojik muayenede eldiven
corap tarzi duyu kusuru, hiporefleksi veya arefleksi, vibrasyon duyusu algi esiginde

yiikselme saptanir(171). Diyabetik hastalarin DM tanist aldiklari ilk yilda polinéropati



orant % 7 bulunurken, 25 yillik izleme sonucu polindropati % 60’1n iizerine
cikmaktadir. Bu orana subklinik polindropatiler de eklendiginde % 90’lara
cikmaktadir(171).

Diyabetik Noropatilerin Siniflandirilmasi
Simetrik Polinoropatiler
a-Duyusal veya sensorimotor polindropati
b-Simetrik proksimal alt ekstremite motor néropatisi
c-Otonomik ndropati
Fokal ve Multifokal noropatiler
a-Kranial noropati
b-Govde ve ekstremite monondropatisi
c-Asimetrik alt ekstremite motor ndropatisi

Mikst formlar

Simetrik Polinoropatiler

la-Duyusal polinéropati: Diyabetik olgularda en sik ortaya ¢ikan, sinsi baglangi¢h
bir noropati formudur. En erken duyu etkilenmesi bagparmaklarda ortaya cikar,
hastalik ilerledikce ayagi ve daha sonra bacaklar1 etkiler. Ust ekstremiteler
etkilendiklerinde ayni sekilde parmaklardan baslar, sonra eller ve 6nkol etkilenir,
eldiven seklinde hipoestezi olur. Bazen diz altinda tam anesteziye ilerler. Daha ciddi
olgularda abdomenin anterior orta hatti etkilenir, daha sonra duyusal kayip govdeye ve
laterale yayilir(31). Siklikla semptom olmasa bile asil refleksi kayb1 ve vibrasyon
duyusunun azaldig1 saptanir. En stk semptom uyusukluktur. Agri problem yaratabilir,
simsekvari agr1 da ortaya ¢ikabilir ve geceleri 6zellikle ayaklarda yanici paresteziler
olur. Agr1 kalict ve epizodik olabilir. Hafif distal kas gii¢siizliigii olabilir ve bu
elektromiyografik olarak denervasyon bulgulari ile birliktedir(31).

1b-Proksimal Simetrik Motor Noropati: Kalca ve uylugu etkileyen kuvvetsizlik ve
agr1 vardir. Baslangigta lumbal veya tist bacak agrisi1 birlikte olabilir. Kuvvetsizligin
ilerlemesi haftalar ve bazen aylar alir. Patella refleksi kayiptir. Olgularin yarisinda tek
tarafli baslangic olur, diger taraf yaklasik 8 hafta sonra kuvvetsiz ve agrili olur. Agri

siklikla 3 ay sonra azalmaya baslar, 12 ayda iyilesir(31).
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1c-Otonomik Noropati: Diffiiz tutulum gosterir. Asagidan yukariya dogru ilerler.

Otonomik noropati basladiginda kalicidir.

Otonomik Noropatinin Klinik Bulgular:
a- Pupiller ve Lakrimal Gland Disfonksiyonu
b- Kardiovaskiiler bozukluklar
-Kalp hiz1 anormallikleri
-Postural hipotansiyon
c- Termoregiilatuar Bozukluklar
-Distal anhidrozis
-Gustatuar terleme
- Is1 degisikliklerine anormal vazomotor cevaplar
d- Gastrointestinal Sistem Bozukluklari
-Ozofagial atoni
-Gastrik ve duodenal atoni
-Safra kesesi atonisi
-Diyabetik diyare
-Kolon atonisi
-Anal sfinkter zay1flig:
e-Genitoiiriner Bozukluklar
. Mesane atonisi
. Retrograd ejakulasyon-Empotans
. Kadin sekstiel disfonksiyonu
f- Hipogliseminin farkina varamama

g- Respiratuar kontrol bozukluklar1

Fokal ve Multifokal Noropatiler

a-Kraniyal sinir lezyonlari: En sik gozlenen bozukluk izole 3. sinir lezyonlaridir.

Daha az siklikla 6. sinir lezyonlar1 goriiliir. 4. sinir ise nadiren tek basina tutulur. 3.

sinir tutulumu oldugunda siklikla g6ziin arkasinda veya iistiinde ciddi ve yanici agri

olabilir. Diyabetik 3. sinir tutulumlarinda pupillerin innervasyonu siklikla etkilenmez.

b-Ekstremite ve govde monondropatileri: Diyabetik ndropatide periferik sinirler

izole veya kombinasyon seklinde etkilenebilir. Fakat en sik etkilenen periferik sinirler;
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ulnar, median, radial, femoral, uylugun lateral kutanéz siniri ve peroneal
sinirlerdir(31,39).

c-Asimetrik Proksimal Alt Ekstremite Motor Noropatisi, Lumbosakral
Radikiilopleksopati: Tipik olarak kalcada ve anterior uylukta ciddi agr ile baslar,
agr1 bazen lomber bolgede veya perinede de olabilir. Alt ekstremitelerde proksimal
kaslarda kuvvetsizlik veya adim adim progresyon seklinde goriilebilir. Agr1 en fazla
geceleri siddetlenir. Bu durum, iliopsoaslar1 kuadrisepsleri ve addiiktor kaslar etkiler.
Alt ekstremitede anterolateral kas grubu simultane olarak etkilenebilir. Patella refleksi
azalmig ya da kaybolmustur, fakat duyu kayb1 siklikla belirgin degildir(31,39).
Morfolojik tetkikler her noropatide tani koydurucu olmayabilir. Tedavi edilebilir
baska bir ndropatinin ayirt edilmesi s6z konusu ise yararl olabilir. Miyelinli sinir
liflerinin bozuklugu 1sik mikroskobunda morfometrik olarak degerlendirilebilir.
Biyopsi ile nodal ve paranodal patolojiler, miyelinli liflerde aksonal atrofi ve
miyelinsiz liflerin durumu incelenebilir.

Elektrodiagnostik incelemeler: Ozellikle elektrondromyelografi(ENMG) ile sinir
iletimi degerlendirmeleri 6nemlidir. Ust ve alt ekstremitede motor ve sensoriyel sinir
iletimi olgiliir. Sinir ileti hizinin azalmasinin diyabetik polindropati igin sensivitesi

yiiksek, fakat spesivitesi diisiiktiir(31,39).

2.3.2.Makrovaskiiler Komplikasyonlar
Diyabetin makrovaskiiler komplikasyonlart Tip 2 DM igin heniiz asikar

diyabetin ortaya ¢ikmadigi IGT(Bozulmus glukoz toleransi) doneminde baglar. Bu
donemde koroner arter hastaligi(KAH) i¢in 6nemli risk faktorleri olan hipertansiyon,
yiiksek trigliserid(TG) diizeyi, HDL-kolesterol diizeyinin diisiikligii sik goriilmekte,
bu nedenlerden dolay1 makrovaskiiler komplikasyonlar gelisebilmektedir(32).

Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Diyabet, kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite agisindan dnemli ve bagimsiz
bir risk faktoriidiir. Tip 2 diyabette mortalite nedeni, basta KAH olmak iizere
kardiyovaskiiler hastaliklardir. Diyabetik kadinlarda KAH riski yiikselmekte,
diyabetik olmayan erkeklere yaklasmaktadir. Diyabetlilerde ayn1 zamanda trombosit
adezyon ve agregasyonu artmig, fibrinoliz aktivitesi azalmis ve kan viskozitesi

artmigtir. Biitlin bunlar ateromal1 hastalarda intravaskiiler tromboza ortam yaratan
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faktorlerdir. Otonom ndropati gelismis diyabetiklerde asemptomatik KAH olacagi ve

sessiz infaktiis gelisebilecegi bilinmelidir(32).

Serebrovaskiiler Hastaliklar

Diyabetli hastalarda serebrovaskiiler hastaliklar normal popiilasyona gore daha
sik gozlenir, daha agir seyreder ve daha yaygin lezyonlar olustururlar. Diyabetiklerde
karacigerde fibrinojen iretimi artmistir. Yiksek fibrinojen diizeyleri trombozun
artmasina neden olabilir, plazma viskozitesini ylikseltir, eritrositlerin agregasyonunu
arttirarak mikrosirkiilasyonu giiglestirebilir. Bazen diyabetik hastanin gecici iskemik
ataklari, diyabetik hipoglisemi semptomlar1 ile karisabilir. Bu yiizden kontrollerde

serebrovaskiiler olaylarin da sorgulanmasi gereklidir(31).

2.4.Periferik Arter Hastalhig

Periferik arter hastaligi, alt ekstremiteye giden kan akimini engelleyecek
diizeyde darliga yol agan aterosklerotik plaklarla karakterize klinik duruma verilen
isimdir. Periferik vaskiiler hastalik terimi, daha az spesifiktir ¢linkii periferik arter
hastaliginin yaninda, kan damarlarini etkileyen vaskiilit, vazospazm, ven6z tromboz,
vendz yetmezlik ve lenfatik bozukluklar: da igine alir. 55 yas ve tizeri toplumda, PAH
prevalans: %9 ile %23 arasinda tahmin edilmektedir(24). Kritik ekstremite iskemisi
insidans1 400-450/1 milyon insan/yil, ampiitasyon insidans1 ise 112-250/1 milyon
insan/yil olarak tahmin edilmektedir(60). Diyabet varliginda ateroskleroz gelisimi
daha hizhidir(31,32). Bacaklardaki gangren insidansi diyabetiklerde ayni yastaki
kontrol grubundan 30 kat daha fazladir. Diyabetin neden oldugu veya hizlandirdigi
PAH’nm klinikte en sik karsimiza ¢ikan sekli diyabetik ayaktir. Ortopedi kliniklerinde
travmatik olmayan alt ekstremite amputasyonlariin %350’sinin nedeni diyabetik
ayaktir(33).

Periferik dolasimda aterosklerotik plaklar, arterlerin dallanma noktalarindan
sonraki proksimal kesimlerde veya bifiirkasyonlarda olma egilimindedirler. internal
mammarian arter, radial arter gibi ¢ok dal vermeyen arterler ateroskleroza karsi
kismen korunmuslardir. Normal laminar akim, aterozdan koruyucu mekanizmalar:
destekler(61). Laminar akimin bozuldugu bolgelerde ateroskleroz daha sik goriiliir.
Viicudun tist kisminin damarlarinin diiz kas hiicreleri néroektoderm kokenliyken, alt

kisimlardaki damarlarin diiz kas hiicrelerinin kokeni ise mezodermdir. Koroner
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arterlerin diiz kas hiicreleri ise proepikardiyal organ adi verilen bir embriyolojik
olusumdan kaynaklanirlar(63). Diiz kas hiicrelerinin farkli embriyolojik kokenleri
olmasi, ayni uyaranlara karsi farkl: transkripsiyonel cevaplar vermelerine neden olur,
sonugta aterosklerotik lezyonlar bazi bolgelerde diger bolgelere gore daha sik
goriiliir(62,64,65). Bir arterden gecen kan akimi, perfiizyon basinci ile dogru, vaskiiler
direngle ters orantilidir. Ateroskleroz, stenoza yol acarsa, arterden gecen kan miktari
azalir. Stenozun, damar ¢apinin kesitsel alanint %50°den fazla azalttigi durumlarda,
stenozun proksimali ile distali arasinda istirahatte de basing farki olusur. Istirahatte
basing farkina yol agmayan lezyonlar, egzersize bagl kan akiminin arttigi durumlarda
basing farkina ve semptomlara yol agabilir. Buna ek olarak, egzersiz yapan iskelet
kasinin artan metabolizmasina baglh adenozin, nitrik oksit, potasyum ve hidrojen
iyonu gibi lokal metabolitler, kan akiminin da azalmasina bagl olarak normalden
fazla birikir. Bu metabolitlerin hepsinin vazodilatér etkileri mevcuttur. Stenoz
distalindeki iskelet kasinda, egzersiz sirasinda daha erken anaerobik metabolizmaya
gecis ve egzersiz kesildikten sonra daha uzun siire anaerobik metabolizmanin devam
ettigi gosterilmistir. Kladikasyosu olan hastalarda, egzersiz sirasinda artmis laktat
salinimi ve agilkarnitin birikimi gosterilmistir ki bu iki bulgu da inefektif oksidatif
metabolizma gostergeleridir(66).

2.4.1.Periferik Arter Hastalig1 Risk Faktorleri

1-Yas, Cinsiyet ve Etnik Grup

Framingham Offspring caligmasinda PAH insidanst ve prevalansinin yasla
birlikte arttigi saptanmistir(172). Bazi c¢alismalarda her iki cinsteki PAH pevalansi
benzer olarak bildirilse de genellikle erkek/kadin PAH prevalans: orani 2:1 olarak
bildirilmektedir. Bu durum kismen premenapozal déonemdeki kadinlarda Gstrojenin
aterosklerozdan koruyucu etkisi ile agiklanabilir. Siyah irk, PAH i¢in bagimsiz bir risk
faktoridiir (odds ratio 2,8)(173)
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2-Sigara Iciciligi
PAH gelisiminde en onemli degistirilebilir risk faktorii sigara igiciligidir.
Edinburgh Arter c¢alismasinda sigara icenlerde, sigara igmeyenlere gore intermittan

kladikasyonun 4 kat daha fazla oldugu saptanmistir(174)

3-Diabetes Mellitus

HbAlc’deki her bir %1 artis; PAH riskinde %?26’lik bir artis anlamina
gelir(173). UKPDS c¢alismasinda ( United Kingdom Prospective Diabetes Study),
hipergliseminin ciddiyeti disinda diger tiim nedenlerden bagimsiz olarak DM

stiresinin de PAH riskinde artis ile iliskili oldugu saptanmistir(175).

4-Hipertansiyon

UKPDS ¢alismasinda ( United Kingdom Prospective Diabetes Study) sistolik
kan basincindaki her 10 mmHg artisin PAH riskinde %25°lik artisa neden oldugu
bulunmustur(176). Framingham Kalp Calismasinda 160/95 mmHg nin {izerindeki
tansiyon degerlerinde intermittan kladikasyonun 3-4 kat daha fazla oldugu

saptanmistir(176)

5-Hiperlipidemi

Yapilan c¢aligmalarda total kolesterol seviyesinde 10mg/dL artisin PAH
riskinde %5-%10 artisa neden oldugu bulunmustur. Framingham Kalp Calismasinda
270mg/dL’nin tizerindeki total kolesterol seviyelerinde intermittan kladikasyonun 2
kat daha fazla goriildiigii saptanmistir(177). Tip 2 DM’de ateroskleroz diyabetten dnce
veya diyabetin baglangict ile birlikte goriiliir(36). Diyabetik dislipideminin
karakteristik Ozellikleri serum trigliserid diizeyi yiiksekligi, yiiksek yogunluklu
lipoprotein(HDL) diizeyi diisiikliigii ve diisiik yogunluklu lipoprotein(LDL) diizeyinde
artistir. Toksik triad olarak adlandirilabilecek bu diyabetik lipid profili, diyabet asikar
hale gelmeden ¢ok daha dnce ortaya ¢ikmaktadir(8, 31, 37, 38). Trigliseridten zengin
cok diisiik yogunluklu lipoproteinin(VLDL) artmis hepatik sekresyonu ve VLDL’nin
bozulmus klirensi, diyabetik dislipideminin patofizyolojisinde merkezi rol
oynamaktadir(52,53). Insiilin rezistans1 hepatik lipaz aktivitesini arttirir, LDL ve HDL
partikiillerindeki fosfolipidlerin hidrolizinden sorumludur ve kii¢ik yogun LDL
olusumu ile HDL 2 alt grubunda azalmaya neden olur(39,41,54). Olusan kii¢iik yogun
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LDL-kolesterol daha aterojeniktir. Capi kiiciik oldugu i¢in subendotelyal bolgeye daha
kolay girebilmektedir. Kii¢clik yogun LDL’deki apo B(apolipoprotein B) molekiiliinde
olusan yapisal degisim, LDL’yi LDL reseptorlerine daha az duyarli kilmakta ve bu
sekilde LDL dolasimda daha uzun siire kalmaktadir. Sonugta okside olma olasig1 da
artmaktadir, ayrica LDL’nin arter duvart proteoglikanlarina  adhezyonu
artmistir(10,55,56,57). Lipoprotein(a), apoprotein(a) adli yapisma proteini tarafindan
cevrelenmis LDL globiilii olup, damar duvarina baglanarak aterosklerozu arttirma

egilimindedir(58).

6-Hiperhomosisteinemi

Hiperhomosisteinemi, oksidatif stresi ve endotelyal disfonksiyonu arttirarak
aterosklerozu hizlandirir.(178).

Calismalar, homosistein diizeyindeki artisin, erken yaslarda basglayan ve
tekrarlayici nitelikte olan PAH icin bir risk faktorii oldugunu gostermektedir. Agir
hiperhomosisteinemi nadir olmasia karsin hafif hiperhomosisteinemi toplumun
yaklagik % 5 ile % 7’sinde goriilmektedir(40). Hafif homosisteinemili hastalar,
asemptomatik olup 3. veya 4. dekatta KAH veya tekrarlayan arteryel ve venoz
tromboz ile gelirler(16).

Homosistein, homosisteine bagli mikst disiilfitler, homosistein tiolakton,
serbest homosistein ve proteine bagli homosistein olmak {izere total homosistein
havuzunun % 70 ile % 80’ini kapsar. Normal toplam homosistein konsantrasyonu
aclikta 5 ile 15 pmol/L arasinda degisir(19,39,41). Kang ve arkadaslar
homosisteinemiyi 15 ile 30 pmol/L arasinda hafif, 30 ile 100 pmol/L arasinda orta,
100 pmol/L’ nin iizerinde agir olarak siniflamistir(42).

Kreatinin seviyesinin artmasiyla homosistein seviyesi artar ve kronik renal
yetmezlikte 4 Kkatina varan artislar olabilir(43). Birgcok arastirma, hipotiroidi ile
hiperhomosisteinemi arasinda bir iliski oldugunu gostermistir. Bu da hipotiroidide
goriilen vaskiiler olaylardaki artiglart kismen de olsa aciklayabilir(44). Homosistein
konsantrasyonlarinin  birgok kanserde yiiksek bulundugu bildirilmistir. Akut
lenfoblastik 16semide cok yiiksek homosistein seviyeleri goriiliir ve kemoterapiyle
dramatik bir diistis gozlenir. Birgok ilag ve toksin plazma homosistein
konsantrasyonunu arttirir. Metotreksat metionin sentazin bir kosubstrati olan folati

azalttigindan plazma homosistein konsantrasyonunda gegici bir artma meydana
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gelir(45).  Ayrica  fenitoin  folat metabolizmasina  etki  ederek  hafif
hiperhomosisteinemiye yol agabilir. Bir fosfodiesteraz inhibitorii olan teofilin,
piridoksal fosfat sentezini engelleyerek hiperhomosisteinemiye neden olabilir(46).
Sigara da piridoksal fosfat sentezini engeller, bu da sigara ile ateroskleroz arasinda bir
iligki daha oldugunu gosterir(47).

Hiperhomaosisteinemi sonucunda trombin olusumu kolaylasir ve protrombotik
bir ortam olusur. Nitrik oksid sentezi de azalir(48,48,50). Homosistein hiicresel
glutatyon sentetaz yapimini inhibe eder, homosistein oksidasyonundan agiga ¢ikan
reaktif oksijen tiirevleri serbest kalir ve lipid peroksidasyonuna neden olur(50).
Homosistein ayrica vaskiiler hiicrelerin biyokimyasal ve biyosentetik fonksiyonlarini
direkt olarak etkileyerek vaskiiler matriksi bozar. Homosisteinin potent bir oksidasyon
irlinii olan homosistein tiolaktonun, diisiik dansiteli lipoproteinlerle birlesmesi ile
agregatlar olusur ve bu agregatlar intimal makrofajlar tarafindan fagosite edilerek
damar duvarinda Onceden olusmus ateromatéz plaklardaki kopiik hiicrelere
katilirlar(51). Sonug¢ olarak hiperhomosisteinemi endotel disfonksionu yaparak

makrovaskuler bozukluklara neden olmaktadir(51).

7-Diger Nedenler
Kronik bobrek yetmezliginin, artmis hematokrit ve artmis CRP diizeylerinin,
artmig PAH riski ile iligkili oldugu diistiniilmektedir(179).

2.4.2.Periferik Arter Hastaliinin Semptomlari

Periferik arter hastaliginin temel belirtileri aralikli kladikasyo ve istirahatte
ekstremite agrisidir. Kladikasyo, etkilenen kas grubunda, egzersizin baslamasiyla agri,
yorgunluk hissi ve rahatsizlik olarak kendini gdsterir ve istirahatle sonlanir. Egzersizle
olan metabolik ihtiyag artisinin, kan akimiyla karsilanamamasi sonucu olur ve biriken
metabolitlerin lokal duyu reseptorlerini uyarmasi ile agiklanabilir. Semptomlarin
yerlesimi, genelde stenozun distalindedir. Kladikasyonun kalgada olmasi, aorta veya
iliak arterlerde, baldirlarda olmas: femoral veya popliteal arterlerde, ayak bilegi veya
ayakta olmasi ise tibial veya peroneal arterlerde stenotik lezyon oldugunun
gostergesidir. Egzersizin kesilmesiyle, semptomlar dakikalar i¢cinde ortadan kaybolur.

Kan akimi, istirahatteki iskelet kasinin metabolik ihtiyaglarini karsilayamayacak
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derecede ciddi aterosklerotik stenoz mevcutsa, istirahat agrisi da goriilebilir. Tipik
olarak hastalar etkilenen ekstremitede, kronik agri ve paresteziden sikayetgidirler.
Agr Ozellikle etkilenen ckstremitenin havaya kaldirilmasiyla artar ve asagi
sarkitilmasiyla azalir. Iskemik veya diyabetik noropatinin eslik ettigi hastalarda ¢ok az
agrn olabilir veya hig agri olmayabilir(67).

Periferik arter hastaligi oldugundan siiphelenilen hastalarda fizik muayenenin
temel unsuru, periferik nabizlarin palpasyonu ve olasi ifiiriim i¢in arteriyel traselerin
oskiiltasyonudur. Kronik aortoiliak darlig1 olan hastalarda, kas atrofisi izlenebilir.
Kronik, diisiik derecede darligin bir baska bulgusu, darligin distalinde tiiy kaybidir.
Ayrica, bu hastalarda ayak tirnaklari kalin ve kirilgandir ve cilt yumusak ve parlak
gortinim almustir. Kritik ekstremite iskemisi olan hastalarda, ciltte sogukluk, petesiler,

persistan solukluk veya siyanoz, ciltte fisstirler, iilserler veya gangren izlenebilir(67).

2.4.3. Periferik Arter Hastaliginda Simiflandirma

Periferik arter hastaligi olan hastalarin klinik simiflandirilmasi, semptomlarin
ciddiyetine ve fizik muayene bulgularina dayanir. En eski ve en sik kullanilan
siniflandirma, Fontaine siiflandirmasidir(67)(Tablol) Kronik ekstremite iskemisinin

kategorik siniflamasini da yapmak miimkiindiir(67)(Tablo2)

Tablo 2.1. Periferik Arter Hastaliginin Orijinal Fontaine Siniflamasi(67)

EVRE SEMPTOM

Evre | Asemptomatik

Evre 1l Aralikli Kladikasyo

Evre lla Agrisiz, 200 metreden sonra kladikasyo
Evre Ilb Agrisiz, 200 metreden Once kladikasyo
Evre 111 Istirahat ve Gece Agrist

Evre IV Nekroz ve Gangren
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Tablo 2.2. Kronik Ekstremite Iskemisinin Kategorik Siiflamas1(67)

EVRE SEMPTOM

Evre 0 Asemptomatik, Hemodinamik Olarak Normal

Evre | Hafif Kladikasyo

Evre 2 Orta Derecede Kladikasyo

Evre 3 Siddetli Kladikasyo

Evre 4 Istirahatte Iskemik Agr1

Evre 5 Hafif Doku Kayb: Ulser, Diffiiz Ayak Ulseri ve Fokal Gangren

Evre 6 Majér Doku Kaybi: Transmetatarsal Seviyenin Uzerinde, Ayak
Fonksiyonel Olarak Kurtarilamaz Durumda

2.4.4.Ayak Bilegi/Brakiyal indeksi (ABI)

Avyak bilegi/brakiyal indeksi, alt ekstremitenin aterosklerotik hastaliginin tanisi
icin kullanilan, ucuz, basit ve giivenilir bir yontemdir. Temel mantigi, {ist ve alt
ekstremitelerde olgiilen sistolik kan basinglarinin birbirlerine oranlanmasidir. Egitimli
personel tarafindan uygulandiginda, alt ekstremite arterlerindeki %50 nin tizerindeki
stenozun tanisinda hassasiyeti %90, 6zgilligii ise %98°dir(49,50).

ABI 6lgiimii igin hasta sirt iistii pozisyonda 10 dk dinlendikten sonra her 2
brakiyel arter, tibialis posterior ve dorsalis pedis arterlerinden SKB’lart 6lgiiliir.
Brakiyel arter basinci i¢cin mangon antekubital fossanin 2,5cm yukarisina, ayak bilegi
basinci i¢in medial malleolun Scm yukarisina yerlestirilir. Manson sisirilmeden 6nce
arter lizerinde doppler cihaziyla net arteriyel nabiz duyulmalidir. Daha sonra manson,
dopplerdeki arter sesi kaybolduktan sonra ilave olarak 20 mmHg daha sisirilir ve arter
sesi tekrar duyulana dek yavas yavas indirilir. Arter sesinin tekrar alinabildigi basing,
o artere ait SKB’1dir. ABI hesaplamasinda en ¢ok kullanilan 3 yéntemden birincisinde
dorsalis pedis ve tibialis posterior basinglarindan yiiksek olani brakiyel arter
basinglarindan yiiksek olanma béliiniir. ikinci ydntemde dorsalis pedis ve tibialis
posterior basinglarindan diisiik olan1 brakiyel arter basinglarindan yiiksek olanina
béliiniir. Ugiincii yontemde dorsalis pedis ve tibialis posterior basinglarinin ortalamasi
brakiyel arter basinglarinin ortalamasina boliiniir(sekil 3)(97).

ADA’nin kriterlerine goére, DM’li hastalarda PAH, en az bir alt ekstremitede
ABI’'nin 0,9’un altinda olarak tanimlanmistir(96). Yine American Collage of

Cardiology ve American Heart Association klavuzlarina gére PAH tanisi icin ABI
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<0,9 kullan1lir(97). Yiiksek ABI degerleri ile yiiksek mortalite arasinda da anlaml1 bir
iliski saptanmistir(79). Muhtemel bir agiklama yiiksek ABI degerinin diger risk
faktorlerinin yoklugunda dahi, yiiksek ya da ¢ok yiiksek risk anlamina gelen jeneralize
arteriyel sertlii gostermesi olabilir(107). ABI’nin tan1 kriterleri en son 2011 yilinda
standardize edilmistir. Buna gére cogu saglikli yetigskinin ABI degeri 1,0’m
tizerindedir. 0,91’in altindaki deger PAH’1, 0,4iin altindaki degerler ciddi PAH’1
gosterir. 0,91 ve 0,99 arasindaki degerler, borderline anormal degerlerdir ve PAH"1
dislamaz. 1,40’1n iizerindeki degerler komprese edilemeyen bacak arterlerini yansitir
ve tanisal degildir(108,109). Ote yandan The Strong Heart ¢alismasinda ABI degeri
>1,4 olan ya da komprese edilemeyen arterleri olan hastalarda, ABI degeri 0,9 ve 1,4
arasinda olan kisilere gore daha yliksek oranda kardiyovaskiiler nedenlere ve baska
nedenlere bagli 6lim oldugu saptanmistir(110). Benzer sekilde Japonya’da yapilan
Ono ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ABI degeri 1,1’in altinda ya da 1,3’iin
iizerinde olan hastalarda ABI degeri 1,1 ve 1,3 arasinda olan kisilerle
karsilagtirildiginda daha fazla oranda kardiyovaskiiler riskin oldugu saptanmistir(111).
ABI degerinin 1,40’1n {izerinde olmas1 ayak arterlerinin sert oldugunu ve mansonun
sisirilmesiyle komprese edilemedigini gosterir. Komprese edilemeyen arterler,
genellikle obezlerde, uzun siireli DM hastalarinda ve KRY’li hastalarda bulunur.
Bacak arterleri komprese edilemedigi durumlarda dahi ayak bas parmak arterleri
genellikle komprese edilebilir bu nedenle ABI’nin 1,40’1n {izerinde oldugu kisilerde
ayak bag parmag brakiyel indeks, periferik arter hastaligi tanisin1 atlamamak amacli
kullanilabilir. Ayak bas parmagi brakiyel indeksi, ayak bas parmagindan o6l¢iilen
SKB’1nin brakiyel arterlerden 6lgiilen SKB’larindan biiyiik olanina béliinmesi ile elde

edilir; 0,7 ve altindaki degerler PAH i¢in anlamlidir(68).
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Saglikl bireylerde ABI degerleri 1.0 veya iizerindedir. Hesaplanan ABI degeri
0.9’un altinda bulunursa, PAH lehine yorumlanir(68). ABI degeri, kladikasyosu olan
hastalarda genellikle 0.5 ile 0.8 arasinda, kritik ekstremite iskemisi olan hastalarda ise
0.5’in altinda bulunur. ABI degeri 0.4 veya altinda olan hastalarin %40°indan daha az1

6 dakikalik yiirtime testini tamamlayabilir(69).

2.4.5.Doppler Ultrasonografi

Doppler ultrasonografi incelemesi, periferik arterlerin hem anatomik olarak
incelenmesinde hem de mevcut arteriyel darliklarin hemodinamik 6neminin ortaya
konmasinda kullanilan onemli bir tanisal aragtir. Metod, gri skala B-mod
ultrasonografik goriintiileme, pulse Doppler hiz 6l¢timii ve Doppler degisiminin renkle
kodlanmasin1  igerir. Ger¢ek zamanli ultrasonografi tarayicilari, 2 ile 10
megahertz(MHz) arasinda degisen yiiksek frekansli ses dalgalarini yayip toplama
kapasitesine sahiptirler. Vaskiiler duvarlarin akustik ozellikleri ¢evre dokulardan
farklidir ve bu da kolayca goriintiilenmelerini saglar. Aterosklerotik plaklar, gri skala
gortintiilerinde kolayca goriilebilirler. Pulse Doppler sistemleri, ultrason dalgalarin
belirli zamanda yollayarak, belirlenen derinlikteki bir noktadan bu dalgalarin
yansimasini alabilir ve bu sekilde arter limenindeki kanin akim hizin1 hesaplayabilir.
Renkli Doppler modunda ise, frekans degisimi, renk skalasina yansitilarak gri skala
gorlintli iizerine bindirilir. Bu sekilde, damar igindeki akim hizimin gri skala
ultrasonografi gorintiisiiyle es ve gergek zamanli gériintiilenmesi saglanabilir. Normal
laminar akimin s6z konusu oldugu arterlerde, en yiiksek akim hizi, limenin
merkezindedir. Buna Karsilik gelen renk goriintiisii, homojen ve sabit renk tonuna
sahiptir. Stenotik arter segmentinde, liimenin daraldigi bolgede artmaktadir. Akim hizi
arttikca, renk goriintiisiinde desatiirasyon ve stenozun distalinde renk tonunda
degisiklikler olur. Pik sistolik akim hizinda iki kat artis, damar ¢apinda %50 veya
daha fazla, ii¢ kat artis ise %75 veya daha fazla daralma anlamina gelmektedir.
Kontrast anjiyografi altin standart olarak alinirsa, arteriyel darliklarin yerini
belirlemede, Doppler ultrasonografinin 6zgiilliigii %95, hassasiyeti ise %80-90 olarak
rapor edilmistir. Magnetik rezonans, bilgisayarli tomografi ve kontrastli angiografi;

PAH tanisinda kullanilan diger yontemlerdir(70,71).
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3.GEREC ve YONTEM

Bu calisma Eskisehir Osmangazi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Endokrinoloji,
Metabolizma ve Beslenme Bilim Dalinda, 2010-2013 tarihleri arasinda prospektif
olarak yapildi. Calismaya ADA kriterlerine gore tip 2 DM tanis1 konmus 40 yas {lizeri
111 hasta alindi.

Calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Etik Kurulunun 29.11.2013 ve 40
sayil1 karar1 ile onaylandi

Hastalarin cinsiyet, yas, diyabet siiresi, aldiklar1 medikal tedaviler ile ilgili
bilgiler edinildi.

Viicut kitle indeksleri, dorsalis pedis arter nabiz 6zellikleri, ayak bilegi kol
indeksleri, diyabete bagli mikrovaskiiler komplikasyonlari(nefropati, retinopati,
ndropati) kayit edildi

Hastalarin boy uzunlugu celik seritmetre kullanilarak hastalarin ayaklari ¢iplak
ve birlesik olarak, bas arkasi, sirt, kalca ve ayak topuklarinin arkasinin degmesi ve
hazir ol durumunda durmalar1 saglanarak basin iizerinden tabana kadar olan uzunluk
Olgiilerek alindi. Agirlik Olgimii tasiabilen bir baskiill diiz bir zeminde sifira
ayarlandiktan sonra, hastalarin hafif giysili olmalarma dikkat edilerek alindi.
Hastalarin viicut kitle indeksi, kilo ( kg ) / boy?*( metre) formdilii ile hesapland.

Biitlin hastalar DM disinda eslik eden hastaliklar yoniinden sorgulandi. KAH
ve SVO hastalarin anjiografik veya diger goriintilleme yontemleri ile kanitlarinin
olmasi ya da 6zgecmislerinde myokard enfarktiisii / inme hikayelerinin olmas1 ve
bunlara yénelik tedavi almalar olarak kabul edildi. Ozge¢mislerinde hipotiroidi tanis
olan ve tiroid replasman tedavisi alan hastalar hipotiroidi olarak kabul edildi.
Hiperlipidemi, antihiperlipidemik ila¢ kullanimi1 ya da LDL, trigliserid, total kolesterol
diizeylerinden birisinde yiikseklik olarak kabul edildi.

Tim hastalarin kullandigi ilaglar (metformin, siilfiniliire, akarboz, glinidler
(nateglinid/rapeglinid), pioglitazon, dipeptidilpeptidaz 4 inhibitérii (DPPA4
inhibitorii), bazal insiilin, bolus insiilin, angiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii
ilaglar (ACEI), kalsiyum kanal blokerii (KKB), diiiretik, beta bloker, angiotensin
reseptor blokerii (ARB), alfa antagonist, statin, fenofibrat, asetil salisilik asit(ASA),

klopidogrel, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin) sorgulandi.



22

Caligmay1 yapan hekim tarafindan hastalarin her iki taraf dorsalis pedis arter
nabizlari, hastalar supin pozisyondayken muayene edilerek normal, zayif, alinamiyor
olarak kaydedildi.

Tiim hastalarin ayak bilegi kol indeksleri ayn1 hekim tarafindan Hadeco Bidop
ES-100V3 marka doppler cihazi ile 6l¢iildi. Hastalar sirt iistii pozisyonda 10 dakika
dinlendikten sonra her iki brakiyel arter, tibialis posterior ve dorsalis pedis
arterlerinden sistolik kan basinglar1 Olgiildii. Brakiyel arter basinCi i¢in manson
antekubital fossanin 2,5 cm yukarisina, ayak bilegi basinci i¢in medial malleolun 5cm
yukarisina yerlestirdi. Manson sisirilmeden once arter ilizerinde doppler cihaziyla net
arteriyel nabiz duyulmasina dikkat edildi. Daha sonra manson, dopplerdeki arter sesi
kaybolduktan sonra ilave olarak 20 mmHg daha sisirildi ve arter sesi tekrar duyulana
dek yavag yavas indirildi. Arter sesinin tekrar alinabildigi basing, 0 artere ait SKB’1
olarak kabul edildi. Ayak bilegi kol indeksi, iki farkli ydntem ile hesaplandi. ABI; her
iki ayak bilegi seviyesinden alinan sistolik kan basinglarindan daha BUYUK olaninin,
her 2 koldan olgiilen sistolik kan basinglarindan daha biiyiik olanina bdliinmesiyle
hesapland: ve "ABI1" olarak tanimland1. ABI; her iki ayak bilegi seviyesinden alinan
sistolik kan basinglarindan daha DUSUK olaninin, her iki koldan 6lgiilen sistolik kan
basinglarindan daha biiyiik olanma bdliinmesiyle hesaplandi ve "ABI2 " olarak
tanimlanda.

Her bir hastanin hem sag hem de sol ABI degerleri hesaplandiktan sonra, daha
diisiik olan ABI degeri, hastanin genel ABI degeri olarak alindi. Daha sonra her iki
yontemle de hesaplanan ABI degerleri, cut off degerlerine gore ii¢ gruba ayrildi.

Grup 1 (G1): 0,9 ve alti ABI degerleri PAH lehine yorumlandi.

Grup 2 (G2): 0,9 ve 1,30 arasi normal, diger degerler PAH lehine yorumlandi.
Grup3(G3): 0,9 ve 1,40 aras1 normal, diger degerler PAH lehine yorumlandi
(Tablo 3).
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Tablo 3.1. Hastalarda PAH tanisi i¢in kullanilan ABI, alt ekstremite doppler ultrason

ve cut off degerlerine gore olusturulan gruplar

PAH tams1 icin  ol¢iim

yontemi

Cut off degeri

ABI1G1

Ayak
SKBlarindan daha biiyiik olani/
brakiyel arter SKBlarindan daha

bileginden Olciilen

biiyiik olani

<0,9

ABI1G2

Ayak
SKBlarindan daha biiyiik olani/
brakiyel arter SKBlarindan daha

bileginden Olciilen

biiyiik olani

<0,9 ve >1,30

ABI1G3

Ayak
SKBlarindan daha biiyiik olani/
brakiyel arter SKBlarindan daha

bileginden Olciilen

biiyiik olani

<0,9 ve >1,40

ABI2G1

Ayak
SKBlarindan daha kii¢iik olani/
brakiyel arter SKBlarindan daha

bileginden Olciilen

biiyiik olan1

<0,9

ABI2G2

Ayak
SKBlarindan daha kii¢iik olani/
brakiyel arter SKBlarindan daha

bileginden Olciilen

biiyiik olani

<0,9 ve >1,30

ABI2G3

Ayak
SKBlarindan daha kii¢iik olani/
brakiyel arter SKBlarindan daha

bileginden Olciilen

biiyiik olani

<0,9 ve >1,40

DOPPLER
GRUBU

Radyoloji boliimiinde uzman
radyolog tarafindan yapilan alt

ekstremite doppler USG

Alt ekstremite arterlerinin
herhangi birinde en az %50 ve

uzerinde anlamli darlik olmasi

ABI'nin diyabetik hastalardaki sensivite ve spesifitesini arastirmak ve

diyabetik hastalardaki PAH prevalansini saptamak i¢in tiim hastalara uzman radyolog

tarafindan bilateral alt ekstremite doppler USG yapildi. Bilateral alt ekstremite
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doppler ultrasonda, alt ekstremite arterlerinden herhangi birinde %50’nin tizerinde
darlik olmast PAH i¢in anlamli kabul edildi.

Hastalar diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar1 agisindan incelendi.

Diyabetik retinopati(DRP) agisindan oftalmologlar tarafindan funduskopik
incelemeleri yapildi. Retinasi normal olanlar, non proliferatif diyabetik retinopatisi
olanlar, proliferatif diyabetik retinopatisi olanlar kaydedildi. Hastalar ayrica
hipertansif retinopati(HTRP) agisindan da degerlendirildi ve “"HTRP var ©’ ya da
“HTRP yok’’ seklinde kaydedildi.

Diyabetik nefropati(DNP) agisindan hastalarin kan ire azotu(BUN),
kreatinin(Cr), glomeriiler filtrasyon hizi(GFR), 24 saatlik idrarda protein, kreatinin,
mikroalbumin degerlerine bakildi. Hastalarin 24 saatlik idrar biriktirdigi giin ve
oncesinde atesli hastalik, ketoasidoz, bakteriiiri olmamasi ve agir egzersiz yapmamis
olmasina dikkat edildi. 24 saatlik idrarda mikroalbumin atilimi (mg): 24 saatik
idrardaki mikroalbumin(mg)x24saatlik idrar miktari(ml)/1000 formiilii ile hesaplandi.
30mg/glin ve altindaki albuminiiri diizeyi normoalbuminiiri, 30-300mg/giin diizeyi
mikroalbuminiiri, 300mg/giin iizeri makroalbuminiiri olarak degerlendirildi.
GFR(mI/dK) = idrar kreatinini (mg/dl) xGiinliik idrar voliimii (ml)/Serum kreatinini
(mg/dl) x 1440 formiilii ile hesaplandi. KRY, en az 3 aydir mevcut olan kreatinin
yiiksekligi ya da GFR 60ml/dk’nin altinda olmasi kabul edildi.

Diyabetik noropati  varliginin  arastirillmas:  igin  hastalara sempatik
/parasempatik otonomik ve periferik noéropati testleri uygulandi. Parasempatik
otonomik noropatiyi saptamak i¢in hastalara kardiyak otonom fonksiyon testlerinden
30/15 orani testi ve derin nefes almaya kalp hizi cevabi testi uygulandi.

30/15 oranu testi i¢in elektrokardiyografinin unipolar derivasyonlar1 baglanmis
olan hastalar ayaga kaldirildiktan sonraki 30. Kalp atiminin R-R araligi, 15. kalp
atimmin R-R araligima boliindii. 1.04 ve iizerindeki degerler normal, 1 ve altindaki
degerler anormal, aradaki degerler ise sinirda olarak kabul edildi.

Derin nefes almaya kalp hizi cevabi i¢in elektrokardiyografi esliginde oturur
pozisyonda 1 dakika boyunca hastalarin 6 kez derin nefes alip vermeleri sirasinda kalp
hizi farklarinin ortalamalar1 bulundu. 6 solunum siklusunun maksimum ve
minimumlart bulunup ortalamalar1 hesaplandi. Maksimum ortalamasindan minimum
ortalamasi ¢ikarildi ve atim/dk olarak kaydedildi. 15 ve iizerindeki degerler normal,

10 ve altindaki degerler anormal, aradaki degerler sinirda olarak kabul edildi.
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Sempatik otonomik ndropatiyi saptamak i¢in her hastada yatarken ve ayaga
kalkinca kan basmci degerleri Olgiilerek postural hipotansiyon varligi arastirildi.
Ayaga kalkinca 30mmHg ve daha fazla SKB degisimi postural hipotansiyon olarak
tanimlandi.(Tablo 4)

Tablo 3.2. 30/15 orani, derin nefes almaya kalp hizi cevabi, ayaga kalkinca kan

basinci cevabi testlerinin normal, sinirda ve anormal degerleri

Kardiyak Otonomik | NORMAL SINIRDA ANORMAL
Noropati Testleri

PARASEMPATIK

TESTLER

30/15 orani >1.04 1.01-1.03 <I

Derin nefes almaya kalp hiz1 | >15 11-14 <10

cevabi

SEMPATIK TEST

Ayaga kalkinca kan basinci | <10 11-29 >30

cevabi

Periferik ndropatiye yonelik olarak hastalar fizik incelemede vibrasyon testi ile
degerlendirildi. Saniyede 128 titresim yapan bir diyapozonun sap1 ayak(bas parmak,
malleol, patella) veya el kemikleri (distal falankslar, radius alt ucu, olekranon) iizerine
konuldugu zaman, omurilik arka kordonu saglam ve periferik ndropatisi bulunmayan
kigiler 15 — 20 saniye boyunca titresimi hisseder. Bu test igin titrestirilmis bir
diyapazon ilk 6nce hastanin titresimi 6grenmesi i¢in klavikula tizerine kondu. Daha
sonra gozler kapali iken ekstremite uglarinda bir kemik tizerine konularak titresimi
algilayip algilamadigi, algiladiysa titresimin sonlandigi an soruldu. Boylece titresimi
algiladigr siire belirlendi. 15 saniye ve {izeri normal, 15 saniyenin alt1 anormal olarak
kabul edildi(169,170).

Tim hastalara elektronéromiyografi(EMG) yapildi. EMG sonuglarina gore
hastalarin sensoriyal, —motor, sensorimotor ndropatiye sahip olup olmadiklari
kaydedildi.

Biitlin hastalara radyoloji tarafindan abdominal USG yapilarak hepatosteatoz

varligi arastirildi.
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Calismaya dahil edilen hastalarda, en az 8 saatlik aglik sonrasi sabah 08:00’°de
alinan venoz plazma o6rneginde glukoz, insiilin, lipid, homosistein diizeyleri 6l¢iildii.
Glukoz kalorimetrik enzimatik yontemle Roche modiiler cihaz ile ¢alisildi. Insiilin ise
elektrokemiliinesans ydntemiyle Roche E-170 cihazi ile ¢alisildi. Insiilin direnci;
Homeostasis Model Assessment yontemi ile [ (Ag¢lik plazma glukozu (mmol/L) X
Aclik plazma insiilini (mikroU/L)) / 405 ] formiilii uygulanarak hesaplandi(167).

HbAlc diizeyi, yiiksek performansli sivi kromatografisitHPLC) yontemi ile
calisildi.

LDL, trigliserid, HDL kalorimetrik enzimatik yontemle Roche modiiler
yontemi ile olgiildii.

Homosistein diizeyi él¢iimii Immulite 2000 Homosistein / SIEMENS Medikal
Solutions Diagnostic / USA kiti kullanarak competitive Immunoassay yontemi ile
olgtildii.

Toplanan veriler SPSS 15,0 programi ile degerlendirildi.

-Stirekli nicel veriler; n, ortalama ve standart sapma olarak, nitel veriler ise n,
ortanca deger, 25. ve 75. yiizdelik degerler olarak ifade edildi.

-Degiskenlerin normal dagilip dagilmadiklarini belirlemek i¢in normalite testi

-Normal dagilim gosteren niceliksel verilerin karsilastirilmasinda t testi

-Normal dagilim gosteremeyen olgularda Mann Whitney U testi

-Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi

-ABI hesaplama yontemlerinin birbirleri ile karsilastirilmasinda kappa testi

kullanildi. Kappa degerlerinin istatiksel anlamlar1 tablo 5°te gosterilmistir.

Tablo 3.3. Kappa degerleri ve istatiksel anlamlar1(180)

KAPPA KATSAYISI ANLAMI

0<kappa<0.20 Uyumluluk yoktur
0.20<kappa<0.40 Zay1f diizeyde uyumluluk vardir
0.40<kappa<0.60 Orta diizeyde uyumluluk vardir
0.60<kappa<0.80 Yiiksek diizeyde uyumluluk vardir
0.80<kappa<1.00 Miikemmel diizeyde uyumluluk

Istatistik analizler sonucunda bulunan P degeri 0.01°den biiyiik ve 0.05’ten

kiigiik ya da esit ise (0,001<p<0,05) veriler arasinda anlaml1 bir iliski oldugu, P degeri
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0.01°¢ esit ya da daha kiigiik ise (p<0,001 ) yiiksek derecede anlamli bir iliski oldugu
kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan 111 diyabetik hastanin 72’si kadin, 39°u erkekti.

Diyabete eslik eden hastalik olarak hastalarin 87’sinde HT, 27’sinde KAH,
8’inde SVO, 57’sinde hiperlipidemi, 3 tanesinde KRY ve 24’linde hipotiroidi
bulunmaktaydi.

Antidiyabetik ila¢ olarak hastalarin 64’ metformin, 10’u silfiniliire, 29°u
akarboz, 1 tanesi pioglitazon, 15’1 DPPA4 inhibit6rii, 76’s1 bazal insiilin ve 58’1 bolus
insiilin kullantyordu.

Hipertansiyonu olan hastalarin 27°si ACEI, 40’1 kalsiyum kanal blokérii, 36’s1
diiiretik, 41°1 beta blokdr, 31’1 ARB, 7’si alfa antagonist kullaniyordu.

Hiperlipidemisi olan hastalarin 42’si statin, 9’u fenofibrat kullaniyordu.

Noropatisi olan hastalarin 25’1 pregabalin, 3’ii alfa lipoik asit, 7’si gabapentin
kullantyordu.

Hastalarin 33’tinde preproliferatif DRP, 21’inde proliferatif DRP saptanirken,
57 hastada DRP bulgular1 saptanmadi.

Hastalarin 36 tanesinde HTRP saptanirken, 75 tanesinde HTRP bulgulari
saptanmadi.

68 hastada hepatosteatoz saptanirken, 43 hastada hepatosteatoz saptanmadi.

Hastalarin 49 tanesinde normal EMG bulgulari, 1 tanesinde sensoriyel
noropati, 44 tanesinde sensoromotor néropati, 17 tanesinde ise karpal tiinel sendromu

saptandi.
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Tablo 4.1. Calismadaki hastalarin DM siiresi, yas, irik asit, homosistein, fosfor,
LDL, trigliserid, HDL, albuminiiri, GFR, HbAlc, HOMA dizeyi

ozelliklerinin mean, minimum ve maksimum degerleri

MINIMUM MAKSIMUM

ORTANCA
DM siiresi (y1l) 14 1 40
Yas (y1l) 59 40 85
Urik asit(mg/dL) 5,56 1,5 13
Homosistein 14 2 31
(umol/L)
Fosfor(mg/dL) 3,7 1,9 6,9
LDL (mg/dL) 126 51 257
Trigliserid 195 61 1004
(mg/dL)
HDL (mg/dL) 42 14 93
Albuminiiri 161 2 3500
(mg/giin)
GFR (ml/dl) 86 14 185
HbAlc (%) 9,6 5,6 16,9
HOMA-IR 6,3 0,2 39

Uzman radyolog tarafindan yapilan bilateral alt ekstremite doppler ultrasonda
alt ekstremite arterlerinden herhangi birinde %50’nin iizerinde darlik olmasi PAH igin
anlaml1 kabul edildiginde, 40 yas iizeri diyabetik hastalarda PAH prevalans1 %19,8
olarak bulundu.

PAH tanis1 icin alt ekstremite arteryel doppler sonuglari temel alindiginda,
dorsalis pedis arter palpasyonunun PAH’1 saptamadaki sensivitesi %100, spesifitesi
%82, kappa degeri 0,644 saptandi.

PAH tanis1 igin alt ekstremite arteryel doppler sonuglari temel alindiginda
dorsalis pedis veya tibialis posterior arter SKB’larindan biiyiik olanin1 brakiyel arter
basinglarindan yiiksek olanina bolerek hesaplanan birinci yontem(ABI1) ile PAH
prevalansi arasinda kappa degeri; 0,638 saptandi. Dorsalis pedis veya tibialis posterior

arter SKB’larindan kiigiik olanini brakiyel arter basinglarindan yiiksek olanina bolerek
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hesaplanan ikinci yontem(ABi2) ile PAH prevalans: arasinda kappa degeri 0,655
saptand1. ABi1’e gére ABI2 yonteminin PAH prevalansini saptamadaki giiciiniin daha
fazla oldugu bulundu.

PAH’1 saptamada en spesifik olan grup ABI2G1 grubu, en sensitiv gruplar ise
ABIIG2 ve ABI2G2 gruplar idi. (ABI1G1 sensivite % 96, spesifite 81,4; ABI2G1
sensivite % 96, spesifite 82,6; ABILG2 sensivite % 100, spesifite 76; ABI2G2
sensivite % 100, spesifite 77,9; ABI1G3 sensivite % 96, spesifite 79,1; ABI2G3
sensivite % 96, spesifite 80,2)(Tablo 7)

Tablo 4.2. Gruplarin PAH tanisindaki spesifite ve sensiviteleri

GRUPLAR SENSIVITE SPESIFITE
ABI1G1 96 81.4
ABI1G2 100** 76

ABI1G3 96 79.1
ABI2G1 96 82.6%*
ABI2G2 100** 77.9
ABI3G3 96 80.2

Arteryel doppler ultrasonda alt ekstremite arterlerinin en az bir tanesinde
%50 ve lizerinde darlik olmasi PAH olarak kabul edildiginde, ¢alismadaki PAH
olmayan diyabetik hastalarin yas ortalamas1 57, PAH saptanan diyabetik hastalarin
yas ortalamasi 64 bulundu. Diyabetik hastalarda PAH goriilme olasiligi ile yas
arasinda ¢ok 6nemli bir iligki bulundu(p<0,001).

PAH olmayan diyabetik hastalarin iirik asit ortalamasi 5.4, PAH saptanan
diyabetik hastalarin iirik asit ortalamast 5.6 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit
seviyesi ve PAH arasinda 6nemli bir iliski bulundu( p<0,001).

PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi ortalamasi
13umol/L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi ortalamasi
19umol/L bulundu. Diyabetik hastalarda homosistein seviyesi ve PAH arasinda
onemli bir iliski bulundu( p<0,001).

PAH olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamas: 89 ml/dk, PAH saptanan
diyabetik hastalarin GFR ortalamas1 74 ml/dk bulundu. Diyabetik hastalarda GFR
ortalamas1 ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,046).
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Doppler ultrasonda alt ekstremite arterlerinin en az bir tanesinde %50 ve
iizerinde darlik olmasi PAH olarak kabul edildiginde; diyabetik hastalarda yas, DM
siiresi, HOMA-IR, GFR, albuminiiri, homosistein ve iirik asit diizeyleri ile PAH
arasinda anlaml bir iligki bulunurken; diyabetik hastalardaki VKI, fosfor, HDL, LDL,
trigliserid, HbA ¢ ile PAH arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (Tablo 8)

Tablo 4.3. Alt ekstremite arteryel doppler ile PAH saptanan ve saptanmayan

hastalarin klinik ve laboratuar 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

PAHO PAH +( ortanca | P degeri
(ortanca£SD) +SD)
Yas (yil) 57+9.2 64+9,8 0,001*
DM siiresi (y1l) 12 19 0,026*
VKI (kg/m2) 32 29 0,052
GFR (ml/dk) 89+35 74+25 0,046*
Albuminiiri 26 96 0,046*
(mg/giin)
Homosistein 13+5,3 1945,3 p<0,001*
(umol/L)
fosfor(mg/dL) 3,7 3,5 0,113
HDL (mg/dL) | 41 42 0,865
LDL (mg/dL) 123 107 0,461
TG (mg/dL) 163 156 0,474
HbALc (%) 9,6 8,4 0,091
Urik asit(mg/dL) | 5,4 5,6 p<0,001*
HOMA-IR 2,1 12,8 p<0,001*

Calismadaki 72 diyabetik kadin hastanin 22 tanesinde PAH saptanirken, 39
diyabetik erkek hastanin 18 tanesinde PAH saptandi. Cinsiyet ve PAH arasinda
anlaml bir iliski bulunmadi(p:0,077).

Calismadaki 87 hipertansif hastanin 34 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 6 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH
arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,109).
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Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastaligi olmayan 84 diyabetik hastanin 26 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastalifi ve PAH arasinda anlaml1 bir iligski bulundu(p:0,019).

Calismadaki daha 6nce serebrovaskiiler olay gegiren 8 hastanin 5 tanesinde
PAH saptanirken, serebrovaskiiler hastaligt olmayan 103 diyabetik hastanin 35
tanesinde PAH saptandi. Serebrovaskiiler hastalik ve PAH arasinda anlamli bir iligki
bulundu(p:0,014).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 24 tanesinde PAH, hiperlipidemisi
olmayan 54 diyabetik hastanin 16 tanesinde PAH saptandi. Hiperlipidemi ve PAH
arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,226).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bdbrek yetmezligi olmayan hastanin 39
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlami bir iligki
bulunmadi( 0,539).

Calismadaki 24 hipotiroidili hastanin 7 tanesinde PAH saptanirken,
hipotiroidisi olmayan 108 diyabetik hastanin 33 tanesinde PAH saptandi. Hipotiroidi
ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi( p>0,05).

Metformin, stilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa
antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin kullanima ile
PAH arasinda iliski saptanmadi. Ancak klopidogrel kullanimi1 olan 8 hastadan 6
tanesinde PAH saptanirken, klopidogrel kullanmayan 103 hastadan 34 tanesinde PAH
bulundu. Klopidogrel kullanim1 ve PAH arasinda 6nemli bir iliski bulundu(p:0,002).

Noropati ile PAH arasindaki iliski incelediginde vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 15 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 25 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda 6nemli bir iliski bulundu( p<0,001).

EMG sonucu ndropati saptanmayan 49 hastanin 19 tanesinde periferik arter
hastalig1 saptanirken, EMG’sinde noropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin
21’inde PAH saptandi. EMG’deki noropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda
anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,806).

Sempatik  otonomik  ndropati testi olan  ortostatik  hipotansiyon

degerlendirildiginde ortostatik hipotansiyon saptanmayan 99 hastanin 36 tanesinde
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PAH saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12 hastadan 4 tanesinde PAH
saptandi.  Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamhi bir iliski
bulunmadi(0,137).

Parasempatik otonomik noéropati testlerinden birisi olan 30/15 orani normal
olan 26 hastadan 9 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 orani anormal olan 85 hastadan
31 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p:0,849).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden bir digeri olan derin nefes almaya
kalp hiz1 cevabi normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 39 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, g6z
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 22’sinde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,049).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 28 tanesinde PAH saptanirken, géz
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,768).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 25 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 15 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,491).

Doppler ultrasonda alt ekstremite arterlerinin en az bir tanesinde %50 ve
iizerinde darlik olmas1 PAH olarak kabul edildiginde; diyabetik hastalarda klopidogrel
kullanim1 ve azalmis vibrasyon hissi ile PAH arasinda anlamli bir iliski bulunurken;
diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi, kronik bdbrek
yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon,
DPPAA4 inhibitorii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokérii, diiiretik, beta
blokér, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfa lipoik asit,
gabapentin kullanimu, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan noropati, 30/15 orani
veya derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik otonomik
noropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH arasinda

anlamli bir iligki saptanmadi.(Tablo 9 ve 10)
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Tablo 4.4. Doppler grubunda PAH’1n cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,
SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar (Metformin,
stlfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibit6rii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta
bloker, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel,
pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin) ile iliskisi

PAHO

I
Cinsiyet 60/26 12/13 0,077
o4 23 0106
KAH 16 11 0,019
: 5 Y
HPL 41 16 0,226
LA 2 1 0s3s
19 : 005
55 1 0352
53 1 0,180
7 ; opot
23 : 0986
: : 054
11 ‘ o741
s 1 0851
3 s 0515
19 ; 0.452
a0 10 0816
25 1 0216
a0 1 0551
21 1 0202
; : 0654
% 1 0985
7 : 005
29 1 0753
: : 0002
19 6 p>0.05
: 1 0539
: 1 005
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Tablo 4.5. Doppler grubunda PAH’1n néropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hiz1 cevabi, 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati  (DRP ve HTRP) ile iliskisi

PAHO PAH+ p degeri
NOROPATI
Vibrasyon testi 73/13 11/14 p<0,001
Ortostatik hipoTA 7917 20/5 0,137

EMG(normal/noropati) 39/47 10/15 0,806

30/15 orani 21/65 5/20 0,849
(normal/noéropati)

derin nefes almaya 3/83 1/24 p>0,05
kalp hiz1 cevabi
(normal/noéropati)

a7 17 0049
29 7 0,768
o9 79 0,063

Albuminiiri  (mg/giin) 26 96 0,046
(ortanca deg.)

4.1.ABi1G1’in Degerlendirilmesi

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden odlgiilen sistolik kan basinglarindan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindiigii birinci yontem
kullanilip , <0,9 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde(ABI1G1); ¢alismadaki
PAH olmayan diyabetik hastalarin yas ortalamasi 57, PAH saptanan diyabetik
hastalarin yas ortalamasi 62 bulundu. Diyabetik hastalarda yas ve PAH arasinda
onemli bir iligki bulundu(p:0,009).

PAH olmayan diyabetik hastalarin {irik asit ortalamasi 5.3, PAH saptanan
diyabetik hastalarin {irik asit ortalamasi 5.7 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit ve
PAH arasinda 6nemli bir iliski bulundu(p<0,001).

PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi ortalamasi 12
umol/L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi ortalamasi 17 umol/L

bulundu. Homosistein seviyesi ve PAH arasinda 6nemli bir iliski bulundu(p:0,001).
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PAH olan ve olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamasi %84 bulundu. Diyabetik
hastalarda GFR ortalamasi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,610).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden &lgiilen sistolik kan basinglarindan
bliyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik hastalarda yas,
HOMA-IR, homosistein ve iirik asit diizeyleri ile PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunurken; diyabetik hastalardaki DM siiresi, VKI, GFR diizeyi, albuminiiri, fosfor,
HDL, LDL, trigliserid, HbAlc ile PAH arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.(Tablo
11)

Tablo 4.6. ABIL1G1 grubunda PAH’mn yas, DM siiresi, VKI, GFR, albuminiiri,
homosistein, fosfor, HDL, LDL, TG, HbAlc, iirik asit ve HOMA-IR ile

iligkisi
PAHO (ortanca PAH+( ortanca P degeri
+SD) +SD)

Yas (y1l) 57+9 62+9 0,009*
DM siiresi (yil) 1245 16+6 0,200
VKI (kg/m2) 32 29,8 0,099
GFR (ml/dk) 84 84 0,610
Albuminiiri 29 32 0,883
(mg/giin)
Homosistein 12 17 0,002*
(umol/L)
fosfor(mg/dL) 3,7 3,6 0,243
HDL (mg/dL) 41 42 0,740
LDL (mg/dL) 123 115 0,543
TG (mg/dL) 160 161 0,893
HbAlc (%) 9,6 8,9 0,749
Urik asit(mg/dL) 53 57 <0,001*
HOMA-IR 2 9,7 <0,001*

Calismadaki 72 diyabetik bayan hastanin 22 tanesinde PAH saptanirken, 39
diyabetik erkek hastanin 18 tanesinde PAH saptandi. Cinsiyet ve PAH arasinda
anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,154).

Caligmadaki 87 hipertansif hastanin 34 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 6 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH

arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,302).
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Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastaligi olmayan 84 diyabetik hastanin 26 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastaligi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,082).

Calismadaki 8 serebrovaskiiler hastasinin 5 tanesinde PAH saptanirken,
serebrovaskiiler hastalig1 olmayan 103 diyabetik hastanin 35 tanesinde PAH saptandi.
Serebrovaskiiler hastalik ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,134).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 24 tanesinde PAH saptanirken,
hiperlipidemisi olmayan 54 diyabetik hastanin 16 tanesinde PAH saptandi.
Hiperlipidemi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,242).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bdbrek yetmezli§i olmayan hastanin 39
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlami bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Calismadaki 24 hipotiroidili hastanin 7 tanesinde PAH saptanirken, 108
diyabetik ancak hipotiroidisi olmayan hastanin 33 tanesinde PAH saptandi.
Hipotiroidi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,582).

Metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blok®érii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa
antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin kullanim1 ve
PAH ile iligski saptanmadi. Ancak klopidogrel kullanimi olan 8 hastadan 6 tanesinde
PAH saptanirken, klopidogrel kullanmayan 103 hastadan 34 tanesinde PAH bulundu.
Klopidogrel kullanimi1 ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,025).

Noropati ile PAH arasindaki iligki incelediginde, vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 15 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 25 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,028).

EMG sonucu noropati saptanmayan 49 hastanin 19 tanesinde PAH
saptanirken, EMG’sinde noropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin 21’inde PAH
saptandi. EMG’deki noropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,737).

Ortostatik  hipotansiyon saptanmayan 99 hastanin 36 tanesinde PAH
saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12 hastadan 4 tanesinde PAH saptandi.

Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi( p>0,05).
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Parasempatik otonomik noropati testlerinden birisi olan 30/15 orani normal
olan 26 hastadan 9 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 orani anormal olan 85 hastadan
31 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani1 sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi( p>0,05).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden bir digeri olan derin nefes almaya
kalp hiz1 cevab1 normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 39 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi( p>0,05).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, gz
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 22’sinde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,420).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 28 tanesinde PAH saptanirken, goz
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,842).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 25 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 15 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi( p>0,05).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina bdliindiigii birinci yontem
kullanilip , <0,9 ABI degeri periferik arter hastalig1 olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda klopidogrel kullanim1 ve azalmis vibrasyon testi ile PAH arasinda anlaml
bir iligki bulunurken; diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi,
kronik bobrek yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid,
pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokorii,
ditiretik, beta blokér, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfa
lipoik asit, gabapentin kullanimi, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan noropati,
30/15 oran1 ve derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik
otonomik noropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH

arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.(Tablo 12 ve 13)
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Tablo 4.7. ABi1G1 grubunda PAH’1n cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,
SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar ile iligkisi

I T
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Bayan/Erkek

———
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M 0 1 s
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o] | ¢
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———
ARE | 0558
———
0578
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I — 0853
———
0.t
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Tablo 4.8. ABI1G1 grubunda PAH’1n néropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi, 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati ( DRP ve HTRP) ile iliskisi

PAHO PAH+ p degeri
NOROPATI
Vibrasyon testi 25/15 59/12 0,028***
Ortostatik hipoTA 63/8 36/4 p>0,05
30/41 19/21 0,737
30/15 orani 17/54 9/31 p>0,05
EKG hiz testi 3/68 1/39 p>0,05
2 22 0420
21 12 0842
a4 84 0610
Alb.iiri(ortanca 29 32 0,883

4.2. ABi1G2’nin Degerlendirilmesi

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden dlciilen sistolik kan basinglarindan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,30 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde ¢alismadaki PAH
olmayan diyabetik hastalarin yas ortalamasi 57, PAH saptanan diyabetik hastalarin
yas ortalamasi 62 bulundu. Diyabetik hastalarda yas ve PAH arasinda 6nemli bir iligki
bulundu(p:0,010).

PAH olmayan diyabetik hastalarin iirik asit ortalamas: 5.05, PAH saptanan
diyabetik hastalarin tirik asit ortalamasi 5.8 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit ve
PAH arasinda anlaml bir iligki bulunmadi(p:0,397).

Calismadaki PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi
ortalamasi 13 umol/L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi
ortalamasi 16 umol/L bulundu. Diyabetik hastalarda homosistein seviyesi ve PAH

arasinda onemli bir iligski bulundu(p:0,009).
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PAH olan ve olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamas1 %86 bulundu.
Diyabetik hastalarda GFR ortalamast ve PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,933).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden &lgiilen sistolik kan basinglarindan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina béliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,30 ABI degerleri PAH olarak kabul edildiginde; diyabetik
hastalarda yas, HOMA-IR, VKI ve homosistein diizeyi ile PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunurken; diyabetik hastalardaki DM siiresi, GFR diizeyi, albuminiiri, fosfor,
irik asit, HDL, LDL, trigliserid, HbAlc ile PAH arasinda anlamli bir iligki
saptanmadi.(Tablo 14)

Tablo 4.9. ABi1G2 grubunda PAH’in yas, DM siiresi, VKI, GFR, albuminiiri,
homosistein, fosfor, HDL, LDL, TG, HbAIc, urik asit ve HOMA-IR ile

iligkisi
PAHO (ortanca | PAH+ (ortanca P degeri
+SD) +SD)

Yas (yil) 57 62 0,010***
DM siiresi (y1l) 10,5 18 0,104
VKI (kg/m2) 32 29,2 0,014***
GFR (ml/dk) 86 86 0,933
Albuminiiri 28 40 0,931
(mg/giin)
Homosistein 13 16 0,009***
(umol/L)
fosfor(mg/dL) 3,8 3,5 0,065
HDL (mg/dL) 42 42 0,931
LDL (mg/dL) 123 114 0,313
TG (mg/dL) 178 157 0,785
HbAlc (%) 9,6 9,6 0,954
Urik asit(mg/dL) 5,05 58 0,397
HOMA-IR 1,6 9,6 <0,001***

Calismadaki PAH saptanmayan diyabetik hastalarin 46’s1 bayan, 20’si erkek;
PAH saptanan diyabetik hastalarin ise 26’s1 bayan, 19’u erkektir. Cinsiyet ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,276).



42

Calismadaki 87 hipertansif hastanin 38 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 7 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,295).

Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastaligi olmayan 84 diyabetik hastanin 31 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastaligi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,250).

Calismadaki serebrovaskiiler hastaligi olan 8 hastanin 5 tanesinde PAH
saptanirken, serebrovaskiiler hastaligi olmayan 103 diyabetik hastanin 40 tanesinde
PAH saptandi. Serebrovaskiiler hastalik ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p:0,266).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 26 tanesinde PAH saptanirken,
hiperlipidemisi olmayan 54 diyabetik hastanin 19 tanesinde PAH saptandi.
Hiperlipidemi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,355).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bdbrek yetmezligi olmayan hastanin 44
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlami bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Calismadaki 24 hipotiroidili hastanin 8 tanesinde PAH saptanirken, 108
diyabetik ancak hipotiroidisi olmayan hastanin 37 tanesinde PAH saptandi.
Hipotiroidi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,564).

Metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blok®érii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa
antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin
kullanim1 ve PAH ile iligki saptanmadi.

Noropati ile PAH arasindaki iliski incelediginde; vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 27 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda anlamli bir iligki bulundu(p:0,003).

EMG sonucu noropati saptanmayan 49 hastanin 22 tanesinde PAH
saptanirken, EMG’sinde noropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin 23’iinde PAH
saptandi. EMG’deki néropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,524).
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Sempatik otonomik noropati testlerinden ortostatik hipotansiyon saptanmayan
99 hastanin 40 tanesinde PAH saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12
hastadan 5 tanesinde PAH saptandi. Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamli
bir iliski bulunmadi( p>0,05).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden birisi olan 30/15 orani normal
olan 26 hastadan 10 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 oran1 anormal olan 85 hastadan
35 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p:0,985).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden bir digeri olan derin nefes
almaya kalp hizi cevabi normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin
nefes almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 44 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p:0,645).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 20 tanesinde PAH saptanirken, gz
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 25’inde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlaml1 bir iliski bulunmadi(p:0,313).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 33 tanesinde PAH saptanirken, goz
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,387).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 26 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 19 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,672).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina bdliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,30 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda azalmis vibrasyon testi ile PAH arasinda anlamli bir iliski bulunurken;
diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi, kronik bdbrek
yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon,
DPPAA4 inhibitérii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokérii, diiiretik, beta
blokor, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel, pregabalin, alfa
lipoik asit, gabapentin kullanimi, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan noropati,

30/15 oran1 ve derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik
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otonomik noropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH

arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.(Tablo 15 ve 16)

Tablo 4.10. ABI1G2 grubunda PAH’in cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,
SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar ile iliskisi
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Tablo 4.11. ABI1G2 grubunda PAH’1n noropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hizi cevabr , 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati ( DRP ve HTRP) ile iligkisi

PAHO PAH+ p degeri

NOROPATI
TESTLERI

Vibrasyon testi 57/9 27/18 0,003***
Ortostatik hipoTA 59/7 40/5 p>0,05

EMG(normal/noropati) 27/39 22/23 0,524

30/15 orani 16/50 10/35 0,985
(normal/noropati)

Derin nefes almaya 3/63 1/44 0,645
kalphizicevabi

(normal/noropati)

RETINOPATI

29 25 0313
24 12 0387
o6 o6 0933

Alb.iiri(ortanca 28 40 0,931
deg.)mg

4.3.ABi1G3’iin Degerlendirilmesi

ABI  hesaplamasinda, ayak bileginden &lgiilen sistolik  kan
basinglarindan biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindigi
birinci yéntem kullanilip, <0,9 ve >1,40 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde;
calismadaki PAH olmayan diyabetik hastalarin yas ortalamasi 57, PAH saptanan
diyabetik hastalarin yas ortalamasit 62 bulundu. Diyabetik hastalarda yas ve PAH
arasinda onemli bir iligski bulundu(p:0,006).

PAH olmayan diyabetik hastalarin {irik asit ortalamasi 5.05, PAH saptanan
diyabetik hastalarin tirik asit ortalamasi 5.8 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit ve
PAH arasinda anlaml bir iligki bulunmadi(p:0,240).

Calismadaki PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi
ortalamas: 13 umol/L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi
ortalamas1 16 umol/L bulundu. Diyabetik hastalarda homosistein seviyesi ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,005).
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PAH olan ve olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamas1 %86 bulundu.
Diyabetik hastalarda GFR ortalamast ve PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,521).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden olgiilen sistolik kan basinglaridan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,40 ABI degerleri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda yas, HOMA-IR ve homosistein diizeyi ile PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunurken; diyabetik hastalardaki DM siiresi, VKI, GFR diizeyi, albuminiiri, fosfor,
irik asit, HDL, LDL, trigliserid, HbAlc ile PAH arasinda anlamli bir iligki
saptanmadi.(Tablo 17)

Tablo 4.12. ABi1G3 grubunda PAH’in yas, DM siiresi, VKI, GFR, albuminiiri,
homosistein, fosfor, HDL, LDL, TG, HbAlc, iirik asit ve HOMA-IR ile

iligkisi
PAHO (ortanca | PAH+ (ortanca P degeri
+SD) +SD)

Yas (y1l) 57+9 62+9 0,006***
DM siiresi (yil) 11 17,5 0,136
VKI (kg/m2) 32 30,7 0,072
GFR (ml/dk) 94 84 0,521
Albuminiiri 29 25 0,711
(mg/giin)
Homosistein 1345 16+6 0,005***
(umol/L)
fosfor(mg/dL) 3,8+0,7 3,5+0,7 0,131
HDL (mg/dL) 42+12 43+£10 0,733
LDL (mg/dL) 123 115 0,496
TG (mg/dL) 178 161 0,872
HbA1c (%) 9,742,5 9,5+2,1 0,607
Urik asit(mg/dL) 1,8 9,2 0,240
HOMA-IR 1,8 9,25 <0,001*

Calismadaki PAH saptanmayan diyabetik hastalarin 46’s1 bayan, 20’si erkek;
PAH saptanan diyabetik hastalarin ise 26’s1 bayan 19’u erkektir. Cinsiyet ve PAH
arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,261).

Calismadaki 87 hipertansif hastanin 38 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 7 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH

arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,220).
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Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastaligi olmayan 84 diyabetik hastanin 31 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastaligi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,134).

Calismadaki serebrovaskiiler hastaligi olan 8 hastanin 5 tanesinde PAH
saptanirken, serebrovaskiiler hastaligi olmayan 103 diyabetik hastanin 40 tanesinde
PAH saptandi. Serebrovaskiiler hastalilk ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p:0,152).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 26 tanesinde PAH saptanirken,
hiperlipidemisi olmayan 54 diyabetik hastanin 19 tanesinde PAH saptandu.
Hiperlipidemi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,251).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bdbrek yetmezligi olmayan hastanin 44
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlamu bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Calismadaki 24 hipotiroidili hastanin 8 tanesinde PAH saptanirken, 108
diyabetik ancak hipotiroidisi olmayan hastanin 37 tanesinde PAH saptandi.
Hipotiroidi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,452).

Metformin, stilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa
antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin
kullanim1 ve PAH ile iligki saptanmadi.

Noropati ile PAH arasindaki iliski incelediginde vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 27 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,008).

EMG sonucu noropati saptanmayan 49 hastanin 22 tanesinde PAH
saptanirken, EMG’sinde noropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin 23’inde PAH
saptandi. EMG’deki ndropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p:0,705).

Ortostatik  hipotansiyon saptanmayan 99 hastanin 40 tanesinde PAH
saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12 hastadan 5 tanesinde PAH saptandi.

Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi( p>0,05).
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Parasempatik otonomik ndropati testlerinden birisi olan 30/15 oranit normal
olan 26 hastadan 10 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 oran1 anormal olan 85 hastadan
35 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p:0,876).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden bir digeri olan derin nefes almaya
kalp hiz1 cevab1 normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 44 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p>0,05).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 20 tanesinde PAH saptanirken, gz
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 25’inde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,418).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 33 tanesinde PAH saptanirken, goz
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,639).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 26 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 19 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,926).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
biiyiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina bdliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,40 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda azalmis vibrasyon testi ile PAH arasinda anlamli bir iliski bulunurken;
diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi, kronik bobrek
yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon,
DPPAA4 inhibitdrii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokérii, diiiretik, beta
blokor, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel, pregabalin, alfa
lipoik asit, gabapentin kullanimi, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan noropati,
30/15 oran1 veya derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik
otonomik noropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH

arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.(Tablo 18 ve 19)
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Tablo 4.13. ABi1G3 grubunda PAH’1n cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,
SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar ile iligkisi

1 Ao
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Tablo 4.14. ABI1G3 grubunda PAH’m néropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hiz1 cevabi, 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati ( DRP ve HTRP) ile iliskisi

PAHO PAH+ p degeri
NOROPATI
Vibrasyon testi 58/11 26/16 0,008***
Ortostatik hipoTA 61/8 38/4 >0,05

EMG(normal/néropati) 29/40 20/22 0,705

30/15 oram 17/52 9/33 0,876

(normal/noropati)
derin nefes almaya 3/66 1/41 >0,05

kalphizicevabi
(normal/néropati)

RETINOPATI

a1 25 0418
24 12 0639
o o 0521

Alb.iiri(ortanca 25 29 0,711
deg.)mg

4.4 ABI2G1’in Degerlendirilmesi

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden olciilen sistolik kan basinglarindan
kiigtik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina bdliindiigii ikinci yontem
kullanilip, <0,9 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde; calismadaki PAH olmayan
diyabetik hastalarin yas ortalamasi 57, PAH saptanan diyabetik hastalarin yas
ortalamasi 62 bulundu. Diyabetik hastalarda yas ve PAH arasinda anlamli bir iligki
bulundu(p:0,007).

PAH olmayan diyabetik hastalarin iirik asit ortalamas: 5.05, PAH saptanan
diyabetik hastalarin {irik asit ortalamasi1 6,05 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit
ve PAH arasinda 6nemli bir iliski bulundu(p <0,001).

Calismadaki PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi

ortalamasit 12 umol/L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi
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ortalamas1 17 umol/L bulundu. Diyabetik hastalarda homosistein seviyesi ve PAH
arasinda onemli bir iligki bulundu(p:0,001).

PAH olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamast %87, PAH saptanan
diyabetik hastalarin GFR ortalamasi %84 bulundu. Diyabetik hastalarda GFR
ortalamasi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,704).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden odlgiilen sistolik kan basinglarindan
kii¢iik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina béliindiigii ikinci yontem
kullanilip, <0,9 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik hastalarda yas,
HOMA-IR, homosistein ve iirik asit diizeyleri ile PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunurken; diyabetik hastalardaki DM siiresi, VKI, GFR diizeyi, albuminiiri, fosfor,
HDL, LDL, trigliserid, HbAlc ile PAH arasinda anlamli bir iligki saptanmadi. (Tablo
20)

Tablo 4.15. ABI2G1 grubunda PAH’in yas, DM siiresi, VKI, GFR, albuminiiri,
homosistein, fosfor, HDL, LDL, TG, HbAlc, irik asit ve HOMA-IR ile

iligkisi
PAHO (ortanca | PAH+ (ortanca P degeri
+SD) +SD)

Yas (y1l) 5749 62+9 0,007***
DM siiresi (yil) 13 19 0,172
VKI (kg/m2) 31,8 29,8 0,097
GFR (ml/dk) 87+33 84+35 0,704
Albuminiiri 38 44 0,718
(mg/giin)

Homosistein 1245 17+6 0,001***
(umol/L)

fosfor(mg/dL) 3,7+0,7 3,5+0,7 0,167
HDL (mg/dL) 42+12 42+10 0,908
LDL (mg/dL) 128+44 12246 0,464
TG (mg/dL) 171 168 0,872
HbALc (%) 9,7+2,6 9,3+1,9 0,408
Urik asit(mg/dL) 5,05 6,05 <0,001***

HOMA-IR 1,8 9,9 <0,001***
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Calismadaki 72 diyabetik bayan hastanin 22 tanesinde PAH saptanirken, 39
diyabetik erkek hastanin 18 tanesinde PAH saptandi. Cinsiyet ve PAH arasinda
anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,114).

Calismadaki 87 hipertansif hastanin 34 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 6 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH
arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,351).

Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastalifi olmayan 84 diyabetik hastanin 26 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastaligi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,063).

Calismadaki 8 serebrovaskiiler hastasinin 5 tanesinde PAH saptanirken,
serebrovaskiiler hastaligi olmayan 103 diyabetik hastanin 35 tanesinde PAH saptandi.
Serebrovaskiiler hastalik ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,126).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 24 tanesinde PAH saptanirken,
hiperlipidemisi olmayan 54 diyabetik hastanin 16 tanesinde PAH saptandi.
Hiperlipidemi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,167).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bobrek yetmezligi olmayan hastanin 39
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlamu bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Caligmadaki 24 hipotiroidili hastanin 7 tanesinde PAH saptanirken, 108
diyabetik ancak hipotiroidisi olmayan hastanin 33 tanesinde PAH saptandi.
Hipotiroidi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,652).

Metformin, stilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokérii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa
antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin kullanima ile
PAH arasinda iliski saptanmadi. Ancak klopidogrel kullanimi olan 8 hastadan 6
tanesinde PAH saptanirken, klopidogrel kullanmayan 103 hastadan 34 tanesinde PAH
bulundu. Klopidogrel kullanim1 ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulundu(p:0,022).

Noropati ile PAH arasindaki iliski incelediginde vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 15 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 25 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda anlamli bir iligki bulundu(p:0,020).
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EMG sonucu noropati saptanmayan 49 hastanin 19 tanesinde PAH
saptanirken, EMG’sinde noropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin 21’inde PAH
saptandi. EMG’deki néropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,607).

Ortostatik  hipotansiyon saptanmayan 99 hastanin 36 tanesinde PAH
saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12 hastadan 4 tanesinde PAH saptandi.
Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p>0,05).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden birisi olan 30/15 oranm1 normal
olan 26 hastadan 9 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 oran1 anormal olan 85 hastadan
31 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p>0,05).

Parasempatik otonomik ndropati testlerinden bir digeri olan derin nefes almaya
kalp hiz1 cevab1 normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 39 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, gz
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 22’sinde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,315).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 28 tanesinde PAH saptanirken, g6z
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,626).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 25 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 15 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p>0,05).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
kiigiik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindiigii ikinci yontem
kullanilip, <0,9 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik hastalarda
klopidogrel kullanimi ve azalmis vibrasyon testi ile PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunurken; diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi, kronik
bobrek yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid,
pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokérii,
diiiretik, beta blokor, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat ASA, pregabalin, alfa
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lipoik asit, gabapentin kullanimi, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan noropati,
30/15 oram1 ve derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik
otonomik noropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH
arasinda anlamli bir iliski saptanamadi.(Tablo 21-22)

Tablo 4.16. ABi2G1 grubunda PAH’1n cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,
SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar ile iliskisi

Cinsiyet
Bayan/Erkek

———
———
0755
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orear R S
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———

ACEI 0,639
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Tablo 4.17. ABI2G1 grubunda PAH’1n noropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hiz1 cevabi, 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati ( DRP ve HTRP) ile iliskisi

PAHO PAH+ p degeri
NOROPATI
Vibrasyon testi 59/9 26/18 0,020***
Ortostatik hipoTA 60/7 39/5 p>0,05
27140 22/22 0,607
30/15 oram 17/50 9/35 0,766
EKG hiz testi 3/64 1/43 p>0,05
29 25 0315
25 11 0626
o7 Z 0704
Alb.iiri(ortanca 38 44 0,718

4.5.AB12G2’nin Degerlendirilmesi

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden &lgiilen sistolik kan basinglarindan
kiigtik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina bdliindiigii birinci yontem
kullanilip , <0,9 ABI ve >1,30 degeri PAH olarak kabul edildiginde ¢alismadaki PAH
olmayan diyabetik hastalarin yas ortalamasi 57, PAH saptanan diyabetik hastalarin
yas ortalamasi 62 bulundu. Diyabetik hastalarda yas ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulundu(p:0,008).

PAH olmayan diyabetik hastalarin trik asit ortalamasi 5.3, PAH saptanan
diyabetik hastalarin tirik asit ortalamasi 5.7 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit ve
PAH arasinda 6nemli bir iligski bulundu(p<0,001).

Calismadaki PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi
ortalamasi 13 umol/ L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi
ortalamasi 16 umol/L bulundu. Diyabetik hastalarda homosistein seviyesi ve PAH

arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,009).
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PAH olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamas1 %86, PAH saptanan
diyabetik hastalarin GFR ortalamasit %85 bulundu. Diyabetik hastalarda GFR
ortalamasi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,872).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden olgiilen sistolik kan basinglaridan
kiiclik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyilik olanina boliindiigi ikinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,30 degerleri PAH olarak kabul edildiginde; diyabetik hastalarda
yas, HOMA-IR, VKI, homosistein ve iirik asit diizeyleri ile PAH arasinda anlaml1 bir
iliski bulunurken; diyabetik hastalardaki DM siiresi, GFR diizeyi, albuminiiri, fosfor,
HDL, LDL, trigliserid, HbAlc ile PAH arasinda anlamli bir iligki saptanmadi.(Tablo
23)

Tablo 4.18. ABi2G2 grubunda PAH’in yas, DM siiresi, VKI, GFR, albuminiiri,
homosistein, fosfor, HDL, LDL, TG, HbAlc, iirik asit ve HOMA-IR ile

iliskisi
PAH@ (ortanca | PAH+ (ortanca P degeri
+SD) +SD)

Yas (y1l) 57+9 62+9 0,008***
DM siiresi (yil) 1245 16+6 0,061
VKI (kg/m2) 32,1£5,3 29+4,1 0,011***
GFR (ml/dk) 86+33 85+35 0,872
Albuminiiri 28 44 0,904
(mg/giin)
Homosistein 13+5 16+6 0,009***
(umol/L)
fosfor(mg/dL) 3,8+0,7 3,5+0,7 0,081
HDL (mg/dL) 42+12 42+10 0,898
LDL (mg/dL) 123 114 0,202
TG (mg/dL) 161 156 0,765
HbAlc (%) 9,6+2,4 9,523 0,816
Urik asit(mg/dL) 5,3 5,7 <0,001***
HOMA-IR 1,6 9,7 <0,001***

Caligmadaki 72 diyabetik bayan hastanin 22 tanesinde PAH saptanirken, 39
diyabetik erkek hastanin 18 tanesinde PAH saptandi. Cinsiyet ve PAH arasinda
anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,217).

Caligmadaki 87 hipertansif hastanin 34 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 6 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH

arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,342).
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Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastaligi olmayan 84 diyabetik hastanin 26 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastaligi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,206).

Calismadaki serebrovaskiiler hastaligi olan 8 hastanin 5 tanesinde PAH
saptanirken, serebrovaskiiler hastaligi olmayan 103 diyabetik hastanin 35 tanesinde
PAH saptandi. Serebrovaskiiler hastalik ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p:0,261).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 24 tanesinde PAH saptanirken,
hiperlipidemisi olmayan 54 diyabetik hastanin 16 tanesinde PAH saptandu.
Hiperlipidemi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,259).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bdbrek yetmezligi olmayan hastanin 39
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlamu bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Calismadaki 24 hipotiroidili hastanin 7 tanesinde PAH saptanirken, 108
diyabetik ancak hipotiroidisi olmayan hastanin 33 tanesinde PAH saptandi.
Hipotiroidi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,633).

Metformin, stilfiniliire, akarboz, nateglinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorti,
bazal insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta bloker,
ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel, pregabalin, alfalipoik asit,
gabapentin kullanimi ile PAH arasinda iligki saptanmadi.

Noropati ile PAH arasindaki iligki incelediginde; vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 15 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 25 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,002).

EMG sonucu noropati saptanmayan 49 hastanin 19 tanesinde PAH
saptanirken, EMG’sinde noropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin 21’inde PAH
saptandi. EMG’deki noropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,417).

Ortostatik hipotansiyon saptanmayan 99 hastanin 36 tanesinde PAH
saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12 hastadan 4 tanesinde PAH saptandi.

Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p>0,05).
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Parasempatik otonomik noropati testlerinden birisi olan 30/15 orani normal
olan 26 hastadan 9 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 orani anormal olan 85 hastadan
31 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p:0,112).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden bir digeri olan derin nefes almaya
kalp hiz1 cevab1 normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 39 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, gz
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 22’sinde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlaml1 bir iliski bulunmadi(p:0,230).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 28 tanesinde PAH saptanirken, goz
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,251).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 25 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 15 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,562).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
kiiclik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiylik olanina boliindiigii ikinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,30 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda azalmis vibrasyon testi ile PAH arasinda anlamli bir iligki bulunurken;
diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi, kronik bdobrek
yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon,
DPPAA4 inhibitérii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokérii, diiiretik, beta
blokor, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, klopidogrel, pregabalin, alfa
lipoik asit, gabapentin kullanimi, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan ndropati,
30/15 oran1 ve derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik
otonomik noéropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH

arasinda anlamli bir iliski saptanamadi.(Tablo 24 ve 25)
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Tablo 4.19. ABi2G2 grubunda PAH’1n cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,
SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar ile iligkisi
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Tablo 4.20. ABI2G2 grubunda PAH’m néropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hiz1 cevabi, 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati ( DRP ve HTRP) ile iliskisi

PAHO PAH+ p degeri
NOROPATI
Vibrasyon testi 58/9 26/18 0,002***
Ortostatik hipoTA 60/7 39/5 p>0,05

EMG(normal/noropati) 27/40 22/22 0,417

30/15 orani 17/50 9/35 0,112

(normal/noropati)
derin nefes almaya 3/64 1/43 p>0,05

kalphizicevabi
(normal/noropati)

RETINOPATI

29 25 023
25 11 0251
o6 o 0872

Alb.iiri(ortanca 28 44 0,904
deg.)mg

4.6.ABI2G3’iin Degerlendirilmesi

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
kiigtik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiylik olanina bdliindiigii birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,40 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde; calismadaki PAH
olmayan diyabetik hastalarin yas ortalamasi 57, PAH saptanan diyabetik hastalarin
yas ortalamasit 62 bulundu. Diyabetik hastalarda yas ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulundu(p:0,005).

PAH olmayan diyabetik hastalarin {irik asit ortalamasi 4,8, PAH saptanan
diyabetik hastalarin tirik asit ortalamasi 6,0 bulundu. Diyabetik hastalarda iirik asit ve
PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,216).

Calismadaki PAH olmayan diyabetik hastalardaki homosistein seviyesi
ortalamasi 13 umol/L, PAH saptanan diyabetik hastalarin homosistein seviyesi
ortalamasi 16 umol/L bulundu. Diyabetik hastalarda homosistein seviyesi ve PAH
arasinda anlamli bir iligki bulundu(p:0,005).
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PAH olmayan diyabetik hastalarin GFR ortalamasi %94, PAH saptanan
diyabetik hastalarin GFR ortalamasi %84 bulundu. Diyabetik hastalarda GFR
ortalamasi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,425).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden &lgiilen sistolik kan basinglarindan
kiiclik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyiik olanina boliindiigli birinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,40 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda yas, HOMA-IR, homosistein diizeyi ile PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunurken; diyabetik hastalardaki DM siiresi, VKI, GFR diizeyi, albuminiiri, fosfor,
irik asit, HDL, LDL, trigliserid, HbAlc ile PAH arasinda anlamli bir iligki
saptanmadi.(Tablo 26)

Tablo 4.21. ABI2G3 grubunda PAH’in yas, DM siiresi, VKI, GFR, albuminiiri,
homosistein, fosfor, HDL, LDL, TG, HbAlc, iirik asit ve HOMA-IR ile

iliskisi
PAHO (ortanca | PAH+( ortanca P degeri
+SD) +SD)

Yas (y1l) 57+9 62+9 0,005***
DM siiresi (yil) 10,5 18 0,116
VKI (kg/m2) 32 30 0,072
GFR (ml/dk) 94 84 0,425
Albuminiiri 28 25 0,871
(mg/giin)

Homosistein 13+£5 16+6 0,005***
(umol/L)

fosfor(mg/dL) 3,7+0,7 3,5+0,7 0,160
HDL (mg/dL) 42+12 42+10 0,901
LDL (mg/dL) 123 114 0,901
TG (mg/dL) 177 213 0,852
HbA1c (%) 9,742,6 9,4+2,0 0,417
Urik asit(mg/dL) 4,8 6 0,216
HOMA-IR 1,7 9,6 <0,001***

Caligmadaki 72 diyabetik bayan hastanin 22 tanesinde PAH saptanirken, 39
diyabetik erkek hastanin 18 tanesinde PAH saptandi. Cinsiyet ve periferik arter
hastalig1 arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,202).

Caligmadaki 87 hipertansif hastanin 34 tanesinde PAH saptanirken, 24
hipertansif olmayan hastanin 6 tanesinde PAH saptandi. Hipertansiyon ve PAH

arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,259).
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Calismadaki 27 koroner arter hastasinin 14 tanesinde PAH saptanirken,
koroner arter hastaligi olmayan 84 diyabetik hastanin 26 tanesinde PAH saptandi.
Koroner arter hastaligi ve PAH arasinda anlamli bir iligski bulunmadi(p:0,106).

Calismadaki 8 serebrovaskiiler hastasinin 5 tanesinde PAH saptanirken,
serebrovaskiiler hastalig1 olmayan 103 diyabetik hastanin 35 tanesinde PAH saptandi.
Serebrovaskiiler hastalik ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,143).

Calismadaki 57 hiperlipidemi hastasinin 24 tanesinde PAH saptanirken,
hiperlipidemisi olmayan 54 diyabetik hastanin 16 tanesinde PAH saptandi.
Hiperlipidemi ve PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi(p:0,175).

Calismadaki 3 kronik bobrek yetmezlikli hastanin 1 tanesinde PAH
saptanirken, 108 diyabetik ancak kronik bdbrek yetmezligi olmayan hastanin 39
tanesinde PAH saptandi. Kronik bobrek yetmezligi ve PAH arasinda anlami bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Calismadaki 24 hipotiroidili hastanin 7 tanesinde PAH saptanirken, 108
diyabetik ancak hipotiroidisi olmayan hastanin 33 tanesinde PAH saptandi.
Hipotiroidi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,514).

Metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal
insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa
antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin kullanimi ve
PAH ile iligski saptanmadi. Ancak klopidogrel kullanimi olan 8 hastadan 6 tanesinde
PAH saptanirken, klopidogrel kullanmayan 103 hastadan 34 tanesinde PAH bulundu.
Klopidogrel kullanimi ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,049).

Noropati ile PAH arasindaki iligski incelediginde vibrasyon testinin anormal
oldugu 27 hastanin 15 tanesinde PAH saptanirken, vibrasyon testinin normal oldugu
84 hastanin 25 tanesinde PAH saptandi. Anormal vibrasyon testi sonucu ve PAH
arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,011).

EMG sonucu noropati saptanmayan 49 hastanin 19 tanesinde PAH
saptanirken, EMG’sinde ndropati ile uyumlu bulgusu olan 62 hastanin 21’inde PAH
saptandi. EMG’deki noropati ile uyumlu sonuglar ile PAH arasinda anlamli bir iligki
bulunmadi(p:0,579).

Ortostatik  hipotansiyon saptanmayan 99 hastanin 36 tanesinde PAH
saptanirken, ortostatik hipotansiyon saptanan 12 hastadan 4 tanesinde PAH saptandi.

Ortostatik hipotansiyon ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p>0,05).
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Parasempatik otonomik noropati testlerinden birisi olan 30/15 orani normal
olan 26 hastadan 9 tanesinde PAH saptanirken, 30/15 orani anormal olan 85 hastadan
31 tanesinde PAH saptandi. Anormal 30/15 orani sonucu ve PAH arasinda anlamli bir
iliski bulunmadi(p:0,608).

Parasempatik otonomik noropati testlerinden bir digeri olan derin nefes almaya
kalp hiz1 cevab1 normal olan 4 hastadan 1 tanesinde PAH saptanirken, derin nefes
almaya kalp hizi cevabi anormal olan 107 hastadan 39 tanesinde PAH saptandi.
Anormal derin nefes almaya kalp hizi cevabi ve PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmadi(p>0,05).

Diyabetik retinopati saptanan 57 hastanin 18 tanesinde PAH saptanirken, gz
dibinde diyabetik retinopati bulgusu olmayan 54 hastanin 22’sinde PAH saptandi.
Diyabetik retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,315).

Hipertansif retinopati saptanan 75 hastanin 28 tanesinde PAH saptanirken, goz
dibinde hipertansif retinopati bulgusu olmayan 36 hastanin 12’sinde PAH saptandi.
Hipertansif retinopati ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,450).

Abdominal USG’de hepatosteatoz saptanan 68 diyabetik hastanin 25 tanesinde
PAH saptanirken, hepatosteatozu olmayan 43 diyabetik hastanin 15 tanesinde PAH
saptandi. Hepatosteatoz ve PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmadi(p:0,803).

ABI hesaplamasinda, ayak bileginden 6lgiilen sistolik kan basinglarindan
kiiclik olaninin, brakiyel arter basinglarindan biiyilik olanina boliindiigi ikinci yontem
kullanilip, <0,9 ve >1,40 ABI degeri PAH olarak kabul edildiginde diyabetik
hastalarda azalmis vibrasyon testi ve klopidogrel kullanimi ile PAH arasinda anlamli
bir iligki bulunurken; diyabetik hastalardaki cinsiyet, HT, KAH, SVO, hiperlipidemi,
kronik bobrek yetmezligi, hipotiroidi varligi, metformin, siilfiniliire, akarboz, glinid,
pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal — bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokorii,
ditiretik, beta blokér, ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfa
lipoik asit, gabapentin kullanimi, ortostatik hipotansiyon, EMG’de saptanan noropati,
30/15 oran1 ve derin nefes almaya kalp hizi cevabi ile saptanan parasempatik
otonomik noropati, diyabetik retinopati, hipertansif retinopati, hepatosteatoz ile PAH

arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.(Tablo 27 ve 28)
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Tablo 4.22. ABi2G3 grubunda PAH’1n cinsiyet, eslik eden hastaliklar (HT, KAH,

SVO, HPL, KRY, hipotiroidi), kullanilan ilaglar ile iligkisi
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Tablo 4.23. ABI2G3 grubunda PAH’1n nédropati testleri (vibrasyon testi, derin nefes
almaya kalp hiz1 cevabi, 30/15 orani, EMG, ortostatik hipotansiyon),
retinopati ( DRP ve HTRP) ile iliskisi

NOROPATI
TESTLERI

Vibrasyon testi 59/11 25/16 0,011***

(normal/azalmlg)

R
yok/var)
EMG(normal/nm | EMG(normal/niropati) | 29/41 20/21 0,579
30/15 oram

[ e
derin nefes almaya 3/67 1/40 p>0,05

kalphizicevabi
(normal/niiropati)
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5. TARTISMA

PAH, ilerleyici aterosklerozisin sonucu olarak, abdominal aort ve aortun
bifurkasyon seviyesinin distalindeki arterlerde daralma veya tikaniklik ile kendini
gosteren bir hastaliktir. Diinyada 30 milyondan fazla insanin PAH’tan etkilendigi
tahmin edilmektedir(72). DM, kardiyovaskiiler hastalik esdegeri olarak kabul edilir ve
caligmalarda diyabetik hastalarda PAH prevalanst %10 ve %20 arasinda degiskenlik
gostermektedir(67). Diyabetik ve diyabetik olmayan hastalar karsilastirildiginda
diyabetik hastalarda PAH insidansinin 2 ila 4 kat daha fazla oldugu bildirilmistir.
ABD’de 40 yas tzeri kisilerde PAH prevalansi diyabetiklerde %09,5, diyabetik
olmayanlarda ise %4,5’tir.  Almanlarin 65 yas lzeri diyabetiklerle, diyabetik
olmayanlar1 PAH prevalanst acisindan karsilastirdiklart bir calismada, 65 yas lizeri
diyabetli hastalarda PAH prevalansi %26,3, diyabetik olmayanlarda ise %15,3 olarak
bulunmustur(48). Diyabetik hastalarda PAH prevalansi iilkeler ve irklar arasinda
degiskenlik gosterir. Asyali tip 2 DM’li hastalardaki PAH prevalans ile ilgili yapilan
ilk uluslararasi ¢alisma PADSEARCH g¢alismasidir ve bu g¢alismada Asyali tip 2
DM’li hastalardaki PAH prevalanst %11,7 olarak saptanmistir. Kore’de diyabetik
hastalar {izerinde yapilan bir ¢alismada PAH prevalansi %3,2 olarak bulunmustur(49).
Hong Kong ve Taiwan’da yasayan Cinli diyabetik hastalarda PAH prevalansinin
%06,5-%13 arasinda oldugu bildirilmistir. Cin’de 60 yas {izeri tip2 DM’li hastalar
tizerinde yapilan ¢alismada ise PAH prevalanst %24,1 olarak bulunmustur(50,68,69).
Bizim c¢alismamizda uzman radyolog tarafindan yapilan doppler USG’de alt
ekstremite arterlerinin herhangi birinde %50 nin {izerindeki darlik PAH olarak kabul
edildiginde, 40 yas iizeri diyabetik hastalarda PAH prevalansi, Tiirkiye’de daha once
yapilmis calismalar ile uyumlu olarak %19,8 olarak bulunmustur. Onceki ¢alismalar,
PAH’in miyokard infarktiisii ya da inme gibi gelecekteki kardiyo-serebrovaskiiler
olaylar1 tahmin etmede Onemli bir prediktor oldugunu gostermistir(70,71,73).
REACH calismast (The Reduction of Atherothrombosis for Continued Health)
periferik arter hastalarinin %60’inda, diger vaskiiler yataklarinda da aterosklerotik
hastalik saptamistir(51). Periferik arter hastaligi olanlar ile periferik arter hastaligi
olmayanlarin karsilastirildigi bir ¢calismada periferik arter hastaligi olanlarin 6,6 kat
daha fazla koroner kalp hastaligina bagl 6liim riskine ve 3,1 kat daha fazla herhangi

bir nedenden 6liim riskine sahip oldugu bulunmustur(74,75). Bir¢ok ¢alisma periferik
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arter hastalarmin neredeyse yarisinda KAH ya da SVO ile ilgili klinik kanitlarin
oldugunu gostermistir(76). Buna ragmen, sessiz gidisi ve sinirli sayidaki fizik
muayene bulgusu nedeni ile PAH, major aterosklerotik bozukluklar igerisinde en az
tan1 konulup miidahale edilendir(51,77). Bunun nedenlerinden birisi, her bir
semptomatik periferik arter hastasina karsilik yaklagik olarak 3-4 kat asemptomatik,
heniiz tant konmamis periferik arter hastast bulunmasidir(108). Oysaki hem
semptomatik hem de asemptomatik PAH, artmis kardiyovaskiiler hastalik riski ile
iliskili  bulunmustur(77,78,79). Daha 0Onceki ¢alismalarda PAH ile iliskili
semptomlarin  goriillme prevalanst  %5,3 ve %18,9 arasinda degiskenlik
gostermektedir(78). Bu diisiik prevalansin nedeni 6zellikle yasl hastalarin eslik eden
komorbid hastaliklar1 ya da ekstremite ile ilgili osteoartrit gibi yliriimelerini
zorlagtiracak durumlar nedeni ile az yiirlimeleri ve bu nedenle PAH’a ait semptomlari
az yasamalaria bagl olabilir(45,80). Ayrica diyabetik periferik arter hastalarindaki
amputasyon oranlari diyabet olmayanlara kiyasla bes kat daha fazladir ¢iinkii
diyabetik noropati nedeniyle bu hastalarda semptomlar ge¢ fark edilmekte ve PAH
tanisindaki gecikme kotli prognoza neden olmaktadir(81). PAH nin klasik semptomu
intermittan kladikasyon ve yiiriimekle artan, istirahatte azalan bacak agrisidir. Buna
ragmen bir ¢ok hastada intermittan kladikasyon yoktur, atipik bacak semptomlari
vardir ya da asemptomatiktirler(82,83).

PAH tanisim1 koymada, fizik muayenenin sensivite ve spesifitesi sinirlidir.
Fizik muayene bulgular igerisinde en degerlisi %71 spesifitesi ve %91 sensivite ile
tibialis posterior nabzinin kaybolmasidir(84). Yapilan bir calisma, klinik semptomlara
dayanarak PAH tanis1 koymanin gii¢liigiinii géstermistir, ¢linkii bu ¢alismada PAH ile
uyumlu klinik semptomlar1 olan hastalarin  %47’sinde normal ABI degeri
saptanmistir(75). Bozkurt ve arkadaglarinin yaptigt ¢alismada semptomlara
dayanilarak konulan PAH prevalanst %35, fizik muayenedeki pozitif bulgulara
dayanilarak konulan PAH prevalanst %6-17 iken, anormal ABI’ya dayanilarak
konulan PAH prevalans1 %20 olarak saptanmistir(85). Yine bu ¢alismada PAH ile
uyumlu semptomlar1 olan kisilerde, semptomlar1 olmayan kisilere gore daha yliksek
oranda diisik ABI degeri bulunmustur. Bu sonucu destekler bi¢imde bir baska
calismada diisiik ABI degerine sahip semptomatik hastalarda daha fazla aterosklerotik
olaylarin goriildiigii saptanmistir(86). CAREFUL calismasinda, diisiik ABI degerinin

arteriyel tflirim ve trofik degisiklikler ile iliskili oldugu bulunmustur. Buna ragmen,
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normal alt ekstremite nabiz muayenesine sahip hastalarin %19,1’inde diisik ABI
degeri bulunmustur. Alt ekstremite nabizlarinin alinamamasi PAH’1 gostermede
onemli bir belirte¢ iken, normal alt ekstremite nabzinin alinmasi PAH’1 dislamada
yetersizdir(87). Bozkurt ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada alt ekstremite nabizlarinin
alinamadig1 hastalarda 2 kat daha fazla PAH tanisi konmustur bununla birlikte alt
ekstremite nabizlarinin yoklugu kesin PAH tanis1 koymada yetersiz bulunmustur(88).
Cin’deki 60 yas tizeri diyabetik hastalar ile yapilan bir calismada eger bir hastanin her
iki ayaginda da dorsalis pedis nabzi alinabiliyor ise ancak en az bir ayaginda bu
nabizlari zayif olarak aliniyorsa, boyle hastalarda PAH olasiligi %35, eger en azindan
bir ayakta dorsalis pedis nabzi alinamiyorsa o kiside PAH saptanma olasiligr %95
olarak saptanmustir. Onceki ¢alismalarda hastanin klinik semptomunun olmasimin
yada fizik muayenesinde dorsalis pedis nabizlarindan birinin alinamamasinin erken
donemde PAH saptanmasini saglamada anlamsiz oldugu bulunmustur. Dolayisiyla
eger hastada zayif alinan bir dorsalis pedis nabzi var ise PAH tanisi i¢in hastaya ABI
Ol¢ciimii yapilmalidir. Eger dorsalis pedis nabzi bir ya da iki ayakta birden alinamiyor
ise bu durumda hastada PAH olma olasilig1 ¢ok yiiksektir. Bu nedenle PAH ag¢isindan
yiiksek riskli hastalarda, dorsalis pedis nabiz palpasyonu ilk tan1 araci olarak
kullanilabilir ancak higbir zaman daha gergekgci ve daha objektif olan ABI’nin yerini
tutamaz(89). Bizim yaptigimiz g¢alismamizda dorsalis pedis arter palpasyonunun
PAH’1 saptamadaki sensivitesi %100, spesifitesi %82, kappa degeri 0,644
saptanmistir. Bu nedenle diger ¢alismalarda oldugu gibi bizim ¢alismamizda da PAH’1
saptamada dorsalis pedis arter palpasyonu degerli bir fizik muayene bulgusu olarak
bulundu. Daha 6nceki ¢aligmalarda hem semptomatik hem de semptomatik olmayan
periferik arter hastalarinin, PAH olmayan kisilere gore daha yiisek kardiyovaskiiler
mortaliteye sahip olduklarinin saptanmasi, semptomatik olmayan PAH’in prognostik
onemini gostermistir(74). 2011 yilinda Tiirkiye’de Bozkurt ve arkadaglarinin yaptig
calismada PAH ile uyumlu fizik muayene bulgularmin varhg ABI degeri ile iliskili
bulunmustur. Kladikasyonu olan hastalarm biiyiik cogunlugunun ABI degeri 0,3 ve
0,9 arasinda degismektedir. Istirahatte agris1 ya da ciddi okluziv hastalig1 olanlarin
cogunun ABI degeri 0,5’in altindadir. 0,2’nin altindaki ABI degeri iskemik yada
gangrendz ekstremite ile ilgilidir(90). PAH nin tanisinda, hastaligin lokalizasyonunu,
ciddiyetini ve uzanimini gdstermede altin standart yontem arteriografidir(91). Invaziv

bir iglem olmasindan kaynaklanan lokal ve sistemik komplikasyon riski, iyonize
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radyasyon ve nefrotoksik ajanlarin kullanilmasi nedeni ile arteriografinin kullanimi
sinirlidir. Bu nedenle PAH’nin tanisinda kullanilmak tizere ¢ok sayida invaziv
olmayan tetkik gelistirilmistir. Bu testler digital substraction angiografi (DSA),
bilgisayarlt tomografi anjiografi(CTA), manyetik rezonans anjiografi( WBMRA),
doppler waveform analiz(DWA), renkli duplex ultrasound (CDU), renkli duplex
goriintiileme(CDI) ve ABI’yi icerir. Bu testler icerisinde en basit ve en ucuz olani
ABI’dir(92).

Ayak bileginden olgiilen arteriyel basing, genellikle brakiyel arterden Glgiilen
basmcm %90’indan daha biiyiikk oldugu icin PAH’nin tamisinda ABI <0,90
kullanilir(93,94,95). ADA’nin kriterlerine gére de, DM’li hastalarda PAH, en az bir
alt ekstremitede ABi’nin 0,9’un altinda olarak tanimlanmistir(96). Yine American
Collage of Cardiology ve American Heart Association klavuzlarina gére PAH tanisi
icin ABI <0,9 kullamlir(97). Onceki calismalar diisiik ABI degerinin PAH tanisin
koymada %98’in iizerinde, KAH ve SVO prediktorii olarak kullanilmasinda %92
oraninda spesifitesi oldugunu gdstermistir(98,99,100). 0,9 ve daha diisik ABI
degerleri subklinik aterosklerozu gosterir ve total mortalitenin, kardiyovaskiiler
morbiditenin ve daha Oncesine ait kardiyovaskiiler hastaligi bulunmayan kisilerdeki
Olimiin giiclii bir prediktoriidiir(101). Daha o6nceki ¢esitli ¢alismalarda, degisik
populasyonlarda, daha 6nce kardiyovaskiiler hastaligi olmayan kisilerde, diisiik ABI
ile  saptanan PAH prevalans1  %3,7 ve %14 arasinda degiskenlik
gostermistir(79,85,132,133). Buna ragmen daha oncesine ait kardiyovaskiiler hastalik
oykiisii ya da baska bir ateroskleroz bulgusu olan kisilerde bildirilen diisiik ABI
prevelanst CAREFUL calismasiyla uyumlu olarak %15 ile %40 arasinda degiskenlik
gostermektedir(78,104,105,106). Mekanizmas1 heniiz tam bir netlie kavusamamis
olsa da yiiksek ABI degerleri ile yiiksek mortalite arasinda da anlamli bir iliski
saptanmistir(79). Muhtemel bir aciklama yiiksek ABI degerinin diger risk
faktorlerinin yoklugunda dahi, yiiksek ya da ¢ok yiiksek risk anlamina gelen jeneralize
arteriyel sertligi gostermesi olabilir(107). ABI’nin tam kriterleri en son 2011 yilinda
standardize edilmistir. Buna gére ¢ogu saglikli yetiskinin ABI degeri 1,0’
iizerindedir. 0,91’in altindaki deger PAH’1, 0,4’lin altindaki degerler ciddi PAH"1
gosterir. 0,91 ve 0,99 arasindaki degerler, borderline anormal degerlerdir ve PAH’1
dislamaz. 1,40’ tizerindeki degerler komprese edilemeyen bacak arterlerini yansitir

ve tansal degildir( 108,109). Ote yandan The Strong Heart ¢alismasinda ABI degeri
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>1,4 olan ya da komprese edilemeyen arterleri olan hastalarda, ABI degeri 0,9 ve 1,4
arasinda olan kisilere gore daha yiliksek oranda kardiyovaskiiler nedenlere ve baska
nedenlere baglh 6liim oldugu saptanmistir(110). Benzer sekilde Japonya’da yapilan
Ono ve arkadaslarmin yaptigi calismada ABI degeri 1,1’in altinda ya da 1,3’{in
iizerinde olan hastalarda ABI degeri 1,1 ve 1,3 arasinda olan kisilerle
karsilastirildiginda daha fazla oranda kardiyovaskiiler riskin oldugu saptanmistir. Bu
bulgular ABI degeri ve mortalite arasinda linear olmayan bir iliski oldugunu
gostermektedir(111). Bu oranin 0.90-1 arasi1 orana sahip olan hastalarin 2-3 yilda bir,
0.75-0.89 aras1 orana sahip olan hastalarin 2-3 ayda bir degerlendirilmesi ve 0.75 ile
altinda bir orana sahip olan hastalarin ise ileri bir degerlendirmeye alinmalari
onerilmektedir(112). ABI 6l¢iimii igin hasta sirt {istii pozisyonda 10 dk dinlendikten
sonra her 2 brakiyel arter, tibialis posterior ve dorsalis pedis arterlerinden SKB’lar1
Ol¢iiliir. Brakiyel arter basinci i¢in mangon antekubital fossanin 2,5cm yukarisina,
ayak bilegi basinci icin medial malleolun 5cm yukarisina yerlestirilir. Mangon
sisirilmeden Once arter iizerinde doppler cihaziyla net arteriyel nabiz duyulmalidir.
Daha sonra manson, dopplerdeki arter sesi kaybolduktan sonra ilave olarak 20 mmHg
daha sigirilir ve arter sesi tekrar duyulana dek yavas yavas indirilir. Arter sesinin
tekrar alinabildigi basing, o artere ait SKB’1dir. Eger hastada muhtemel bir subklavyen
arter stenozu varsa bu durum arteriyel basinci azaltacagindan hesaplamalarda yiiksek
olan brakiyel arter basinci kullanilmalidir. Klinik olarak periferik arter hastaligi
siiphesi olan ancak istirahat ABI degeri normal olan hastalarda &zellikle ABI degeri
0,91 ile 0,99 arasinda ise erken PAH tanisin1 atlamamak i¢in 6l¢iim egzersiz sonrasi
tekrarlanmalidir(113). Artan kan akimi nedeni ile stenozun oldugu tarafta ayak
bileginden alinan basingta azalma ve buna bagl ABI degerinde azalma olur. Yapilan
bir galismada PAH ile uyumlu semptomlar: olmasina ragmen istirahat ABI degeri
normal olan hastalarin %31’inde egzersiz testi sonrasinda ABI degerinin 0,9’un altina
indigi tespit edilmistir(114). ABI degerinin 1,40’m iizerinde olmasi ayak arterlerinin
sert oldugunu ve mansonun sisirilmesiyle komprese edilemedigini gosterir. Komprese
edilemeyen arterler, genellikle obezlerde, uzun siireli DM hastalarinda ve KRY’li
hastalarda bulunur. Bacak arterleri komprese edilemedigi durumlarda dahi ayak bas
parmag arterleri genellikle komprese edilebilir bu nedenle ABI’nin 1,40’1n {izerinde
oldugu kisilerde ayak bas parmagi brakiyel indeksi, perfierik arter hastaligi tanisini
atlamamak amaclh kullanilabilir. Ayak bas parmagi brakiyel indeksi, ayak bas
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parmagindan Olgiilen SKB’inin brakiyel arterlerden oOlgiilen SKB’larindan biiyiik
olanma boliinmesi ile elde edilir; 0,7 ve altindaki degerler PAH icin anlamlidir.
Amerikan Kalp Dernegi’nin (American Heart Association) 2005 yilinda yayinlanan
klavuzu 2011 yilinda tekrar goézden gecirilerek yenilenmistir. Giincellenen yeni
klavuza gore 65 yas lizeri saglikli kisilere ve 50 yas lizeri diyabetik ya da sigara
oykiisii bulunan kisilere ABI 6l¢iimii yapilmasi1 onerilmektedir(108,115). Amerikan
Diyabet Dernegi(ADA) ise 40 yas iizeri tip2 diyabetik hastalara yillik ABI 8l¢iimii
yapilmasii tavsiye etmektedir(116). ABI hesaplamasinda en ¢ok kullanilan 3
yontemden birincisinde dorsalis pedis ve tibialis posterior basinglarindan yiiksek olani
brakiyel arter basinglarindan yiiksek olanma béliiniir. ikinci yontemde dorsalis pedis
ve tibialis posterior basin¢larindan diisiik olani brakiyel arter basinglarindan yiiksek
olanina boliiniir. Uciincii yontemde dorsalis pedis ve tibialis posterior basmnglarinin
ortalamasi brakiyel arter basinglarinin ortalamasina boliiniir(117,118,119). Yapilan
cesitli caligmalarda ikinci yontem birinci yonteme gore daha fazla sensitiv [ ( %83,4
(118), %89 (117), %69,3 (118), %68(117) ] ancak daha az spesifik ve daha az pozitif
prediktif ozellikte saptanmustir [%64,3(118), %93 (117), %83,3 (118), %99(117).
Espinola Klein ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada, ikinci yontemin yani dorsalis
pedis ve tibialis posterior basin¢larindan diisiik olaninin brakiyel arter basinglarindan
yiiksek olanina boliindiigli yontemin kullanilmasi ile, American Heart Association ve
the Inter Society Consensus for the Management of Peripheral Arterial Disease
(TASC2) tarafindan Onerilen ABI hesaplamasina gore %10,8 oraninda yeni PAH
olgulart saptanmistir(120). Brezilya’da Monteiro ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
ikinci ABI hesaplama yontemi ile birinci hesaplama yonteminde saptanan PAH
olgularina ilaveten 9 yeni PAH olgusu eklenmistir. Bu ¢alismada ikinci yontem ile
kullanilarak hesaplanmis diisiik ABI; kardiyovaskiiler hastalik, metabolik sendrom,
yiliksek Framingham skoru, yliksek SKB, artmis total ve antihipertansif ilag kullanimi1
ile iliskili bulunmustur. Bu bulgular, ABI hesaplanmasinda, ikinci yéntemin, su anda
kullanilan yontem kadar degerli oldugunu gdstermektedir. Ayni1 zamanda yine bu
caligmada ikinci yontem, mevcut yonteme gore yeni PAH olgulart saptayabilmesinin
yani1 sira, mevcut yontemle yapilan ABI hesaplamasinda saptanmayan, PAH ile LDL
kolesterol arasinda iliski saptamistir(120). Schroder ve arkadaslari, AHA ve TASC2
klavuzlarinda yer alan ABI hesaplama yontemi yerine dorsalis pedis veya tibialis

posterior arter SKB’larindan diisiik olanimi brakiyel arter basinglarindan yiiksek
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olanina bélerek hesaplanan ikinci yontem ile ABI’ya gore daha giiclii bir iliski
saptamiglardir(121). Bu calismada birinci yontemin bacak perfiizyonunu saptamada
ikinci yonteme gore daha iistiin oldugu ancak ikinci yontemin de birinci yonteme gore
kardiyovaskiiler olaylari tahmin etmede daha istiin oldugu saptanmistir(121). Bizim
yapmis oldugumuz g¢alismada hem AHA ve TASC2 klavuzlarinda yer alan birinCi
ABI hesaplama yontemi ile hem de dorsalis pedis veya tibialis posterior arter
SKB’larindan diisiik olanini brakiyel arter basinglarindan yiiksek olanina bdlerek
hesaplanan ikinci yontem ile ABI hesaplandi. Her iki yontemle de hesaplanan ABI
degerleri tiger farkli gruba ayrildi. Suana kadar yapilmis caligmalarin biiyiik
cogunlugunda <0,9 ABI degeri, baz1 calismalarda <0,9 ve >1,30 ABI degeri, baz1
caligmalarda da <0,9 ve >1,40 ABI degeri periferik arter hastaligi lehine kabul
edilmistir. Bu nedenle her iki yontemle de hesaplanan ABI degerleri iiger farkli gruba
ayrildi. Birinci grupta ayak bilegi kol indeksi 0,9’un altinda olanlar, ikinci grupta ayak
bilegi kol indeksi 0,9’un altinda olanlar ile 1,3’lin iizerinde olanlar, {i¢lincii grupta
ayak bilegi kol indeksi 0,9’un altinda olanlar ile 1,4’iin {izerinde olanlar periferik
arter hastalif1 agisindan anlamli kabul edildiler. Schroder ve arkadaslarinin yaptigi
calisma ve Brezilya’da Monteiro ve arkadaslarinin yaptigi calisma sonuglart ile
uyumlu olarak, bizim ¢alismamizda da AHA ve TASC2 klavuzlarinda yer alan ABI
hesaplama yontemi yerine dorsalis pedis veya tibialis posterior arter SKB’larindan
diistiik olanin1 brakiyel arter basinglarindan yiiksek olanina bdlerek hesaplanan ikinci
yontem ile PAH prevalans: arasinda klavuzlarda yer alan hesaplama yontemiyle
bulunan ABI’ya gore daha giiclii bir iliski saptandi.(Birinci ydntemin kappa degeri
0.638, ikinci yontemin kappa degeri 0,655). Periferik arter hastalifini saptamada en
spesifik olan grup ABI2G1 grubu, en sensitiv gruplar ise ABI1G2 ve ABI2G2
gruplariyd1 (ABI1G1 sensivite % 96, spesifite 81,4; ABI2G1 sensivite % 96, spesifite
82,6; ABI1G2 sensivite % 100, spesifite 76; ABI2G2 sensivite % 100, spesifite 77,9;
ABI1G3 sensivite % 96, spesifite 79,1; ABI2G3 sensivite % 96, spesifite 80,2)

ARIC (The Atherosclerosis Risk in Communities Study) c¢aligmasinda,
Bozkurt ve arkadaslarinin yaptig1 calismada ve diger birgok calismada, diisiik ABI
prevalansi ile yas arasinda anlamli bir iliski saptanmistir(70,85). Cindeki 1397 tip 2
DM hastasinin katildigir bir ¢alismada; yas ile PAH arasinda anlamli bir iliski
bulunmustur(89). Periferik arter hastaligi goriilme siklig1 yasla birlikte artmaktadir.

Beklenen yasam siiresinde son yillarda artma olmasi da PAH yaygmlhiginda dnceki
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yillara gore bir artisa neden olmustur(81). 40 yasin lizerindeki erigkinlerde Hindistan
ve ABD’de yapilan ABI 6l¢iimlerinde PAH 1n yasla birlikte arttig1 gdsterilmistir(122).
Kore’de yapilan ¢alismada bayanlarda genellikle PAH baslangicinin, erkeklere gore
10-20 yil daha ge¢ oldugu, hem bayanlarda hem de erkeklerde yasla birlikte PAH
prevalansinin anlamli olarak arttigi saptanmistir(97). Bizim ¢alismamizda da tiim
gruplarda diger calismalara benzer olarak, periferik arter hastaligi ile yas arasinda
anlamli bir iliski bulundu; periferik arter hastaligi olmayan diyabetik hastalarda yas
ortalamasi 57 iken, periferik arter hastaligi olanlarda yas ortalamasi 64 saptandi.
Kore’de yapilan ¢calismada yastan bagimsiz olarak PAH nin bayanlara gore erkeklerde
daha sik goriildiigii saptanmistir(97). Benzer sekilde bircok calisma diisik ABI
prevalansi ile cinsiyet arasinda anlamli bir iligki saptamasina ragmen, Bozkurt ve
arkadaslarmin yaptigi calismada kadin ve erkekler arasinda diisiik ABI prevalansi
acisindan anlamli bir fark bulunmamistir. Periferik arter hastaligi yaygmligi 65 yas
tizerindeki kadinlarda %17, erkeklerde ise %20 olarak saptanmistir(81). Bizim
calisgmamizda Bozkurt ve arkadaslarinin yaptigi calismaya benzer olarak cinsiyet ve
PAH arasinda anlamli bir iligki bulunmadi. Periferik arter hastaligi prevalansi genel
doppler grubundaki bayanlarda %16.6, erkeklerde %33; ABI1G1 grubundaki
bayanlarda %30, erkeklerde %46; ABi1G2 grubundaki bayanlarda %36.1, erkeklerde
%48.7; ABI1G3 grubundaki bayanlarda %33, erkeklerde %46; ABI2G1 grubundaki
bayanlarda %29.1, erkeklerde %46.1; ABI2G2 grubundaki bayanlarda %34.7,
erkeklerde %48.7; ABI2G3 grubundaki bayanlarda %31.9, erkeklerde %46.1 olarak
saptandi.

Brezilya’da Monteiro ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada diisiik ABI ile
kullanilan ilag sayisi arasinda anlamli bir iliski saptanmustir (123). Bu durum
<0,9’dan diisiik ABI ‘nin ¢ok sayida komorbid hastalikla iliskili oldugunun gdstergesi
olabilir. Bu calismada diisiik ABI olan grupta, normal ABI degeri olan gruba gore
daha fazla asetilsalesilik asit ve kalsiyum kanal blokorii kullanim1 olmas, diisiik ABI
grubunda daha fazla koroner kalp hastalifi ve direncli HT oldugunun gostergesi
olarak yorumlanmistir(123). Bizim ¢alismamizda ise periferik hastalifi olan ve
olmayan hastalar arasinda klopidogrel disinda kullanilan ilaglar (Metformin,
stilfiniliire, akarboz, nateglinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii, bazal insiilin, bolus
insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta bloker, ARB, alfa antagonist,

statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfalipoik asit, gabapentin) arasinda anlamli bir
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fark bulunamadi. ABI1G1, ABI2G1, ABi2G3 ve doppler gruplarinda, periferik arter
hastalig1 ile klopidogrel kullanimi arasinda anlamli bir iliski bulundu.(sirastyla p
degerleri 0,025;0,022; 0,049; 0,002).Ancak diger gruplarda klopidogrel kullanimi ve
periferik arter hastalig1 arasinda anlamli bir iliski bulunamadi.

Escobedo ve arkadaslarinin yaptig1 calismada DM’li hastalarda HbAlc seviyesi
PAH gelisme riski arasinda gii¢lii bir iliski saptanmistir(124,125,126). Cin’de yapilan
calismada PAH ile HbAlc arasinda anlamli bir iliski saptanmamistir(89). Bizim
caligmamizda da Cin’de yapilan calismaya benzer olarak PAH ile HbAlc arasinda
anlamli bir iligki saptanmadi. Periferik arter hastaligi olmayan diyabetik hastalarin
HbALc ortalamast % 8.4 + 2.1 iken, periferik arter hastalig1 olan diyabetik hastalarin
HbALc ortalamasi % 9.6 + 2.4 saptandi. HbA1c sadece son 3 aydaki ortalama plazma
glukoz seviyesini yansitir ki bu siire PAH olusumu i¢in gerekli siireden oldukca
kisadir.

Katz ve arkadaslarinin yaptigi calismada ve Cin’de Zheng ve
arkadaslarmin yapti1 calismada diisiik ABI olan grupta normal ABI olan gruptaki
hastalara gore daha yiiksek kreatinin degerleri oldugu saptanmigtir(127,128).
Brezilya’da Monteiro ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada ise PAH olan ve olmayan
grup arasinda GFR degerleri arasinda anlamli bir fark bulunamamistir. Hare ve
arkadaslarinin yaptign ¢alismada,  diisiik ABI degeri olan hastalarin 3 yillik
takiplerinde bu hastalarin kreatinin degerlerinde %50 oraninda artis oldugu
saptanmistir (123). Bizim c¢alismamizda doppler grubunda, periferik arter hastalig: ile
GFR arasinda anlamli bir iliski bulundu(p:0,046). Diyabetik hastalarda GFR
azaldikc¢a, anlamli olarak periferik arter hastaligi goriilme orani artar. Ancak diger
gruplarda GFR ve periferik arter hastaligi arasinda anlamli bir iliski bulunamadi.
Escobedo ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada diyabetik hastalarda albumintiri ve PAH
gelisme riski arasinda giiclii bir iliski saptanmistir(124,125,126). HOPE ¢alismasinda
(Heart Outcomes Prevention Evaluation) diyabetli olan ya da olmayan kisilerdeki
mikro ve makroalbumintiri varlig ile artmig kardiyovaskiiler olay arasinda anlamli bir
iligki bulunmustur(129). Calismalarda GFR ve makroalbuminiiri diizeyi vaskiiler
hastaliklarin varligr ve ciddiyeti ile iliskili bulunmustur(130). Bizim c¢alismamizda
doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile albuminiiri arasinda anlamli bir iliski

bulundu (p:0,046). Diyabetik hastalarin albuminiiri diizeyi arttik¢a, anlamli olarak
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periferik arter hastaligi goriilme orani artar. Ancak diger gruplarda albuminiiri diizeyi
ve periferik arter hastalig1 arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.

Diyabetik hastalarda periferik noropati varligit PAH goriilme sikligimmi 3 kat
arttirir. Hindistan’da 410 diyabetik hasta ile yapilan ¢calismada anormal vibrasyon testi
ile PAH arasinda anlamli bir iliski saptanmistir. Bu durum periferik noropati ve
PAH’in risk faktorlerinin benzer olmasina baglanmistir(181). Benzer sekilde
Ingiltere’de 3834 tip 2 diyabet hastasinda yapilan ¢alismada azalmis vibrasyon hissi
ile periferik arter hastaligit arasinda anlamli bir iliski bulunmustur(odds
ratio:1,31)(182). Bizim ¢alismamizda da azalmis vibrasyon hissi ve periferik arter
hastalig1 arasinda anlamli bir iliski saptandi(p <0.001).

Fowkes ve arkadaslarinin yaptig1 ve Langlois ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada, yiiksek {irik asit seviyeleri ve diisiik ABI arasinda anlamli iliski
bulunmustur(131,132). Brezilya’da Monteiro ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise
diisik ABI degeri ile {irik asit seviyeleri arasinda anlamli bir iliski
saptanmamistir(123). Bizim c¢alismamizda ABI1G1, ABII2G1, ABi2G2 ve doppler
gruplarinda, periferik arter hastaligi ile {irik asit seviyesi arasinda anlamli bir iligki
bulundu(dort grupta da p<0,001). Diyabetik hastalarda azalan GFR, artan albumin
atilim1 ve plasma lirik asit diizeyinin periferik arter hastalig1 varligiyla iliskili oldugu
diistiniildii.

Hindistan’da Doza ve arkadaslarinin yaptig1 calismada her iki cinsiyette de
diisiik ABI ile uzamis diyabet yili arasinda bagimsiz bir iliski bulunmustur(122).
Escobedo ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada diyabetik hastalarda DM yili ve PAH
gelisme riski arasinda giiglii bir iligki saptanmistir(124,125,126). Bizim ¢alismamizda
da doppler grubunda, periferik arter hastalig1 ile DM siiresi arasinda anlamli bir iliski
bulundu(p:0,026). Diyabetik hastalarin DM siiresi arttikga, anlamli olarak periferik
arter hastalig1 goriillme orani artar. Ancak diger gruplarda DM siiresi ve periferik arter
hastalig1 arasinda anlamli bir iliski bulunamadi.

Escobedo ve arkadaslarinin yaptigi calismada erkeklerde diisiik ABI
degeri ile obezite arasinda anlamli iligki bulunmustur ancak benzer iligski bayanlarda
bulunamamistir(133). Bizim ¢alismamizda ABI1G2 ve ABI2G2 gruplarinda, periferik
arter hastaligr ile VKI arasinda anlamli bir iliski bulundu( sirasiyla p degerleri 0,014;
0,011). Diyabetik hastalarin VKI arttikga, anlamli olarak periferik arter hastaligi
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goriilme oran1 artar. Ancak diger gruplarda VKI ve periferik arter hastalig1 arasinda
anlaml1 bir iligki bulunamada.

Escobedo ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada erkeklerde diisiik ABI
degeri ile SKB ve DKB arasinda anlamli iliski bulunurken bayanlarda ise diisiik ABI
ile sadece SKB arasinda anlamli iliski bulunmustur (133). Tiirkiye’de Uzun ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada ise hipertansiyon varligi ile PAH arasinda iliski
bulunamamistir(134). Bizim c¢alismamizda da benzer olarak HT ve PAH arasinda
anlamli bir iliski saptanamadi. Bunun nedeni hastalarin antihipertansif tedavi
almalarindan dolay1 gergek tansiyon degerlerinin maskelenmis olmasi olabilir.

Periferik arter hastaligi olan hastalarin 1/3 ila 1/2'sinde KAH ya da SVO’ya
ait kanitlar bulunmustur(135,136). Heald ve arkadaslarinin yaptigr meta analizde 11
epidemiyolojik ¢alismada toplam 44590 hasta taranmis ve ABI degeri 0.9’un altindaki
hastalarda tim nedenlerden Oliim riskinin 1,6 kat daha fazla, kardiyovaskiiler 6lim
riskinin 1,96 kat, koroner arter hastaligi riskinin 1,45 kat, stroke riskinin 1,35 kat
daha fazla oldugu bulumustur(137). Fowkes ve arkadaslarinin yaptigi meta analizde
16 kohort ¢alismasinda toplam 48294 hasta taranmis ve hastalar toplam 480325 yil
takip edilmistir. Sonug¢ olarak ayak bilegi kol indeksinin, Framingham risk
skorlamasindan sonra dahi kardiyovaskiiler olaylari tahmin etmede degerli oldugu
bulunmustur. Bu ¢alismada ABI degeri 0,9°dan diisiik olan erkek hastalarda
kardiyovaskiiler nedenlere dayali 6liim riskinin 2,92 kat daha fazla, bayan hastalarda
2,97 kat daha fazla oldugu saptanmistir(138). Poredos ve arkadaslarmimn yaptigi
caliysmada KAH bulunan hastalarda %42 oraninda PAH gozlenmistir. Welten ve
arkadaglarinin PAH ve KAH’i bulunan hasta gruplarimi karsilastirdiklari calismada
PAH olan hastalarin uzun dénem prognozunun daha koétii oldugu gosterilmistir(139).
Koroner arter hastaligi ve PAH birlikteliginin kotii prognoza isaret etmesi nedeniyle
KAH olanlarda ABI 6l¢iimii ile PAH varligi da arastirilmalidir(140). Diisiik ABI’nin
duyarhilig1 ve 6zgilliigii koroner kalp hastaligi olaylarini tahmin etmede %16.5 ve
%92.7 olarak, inme olalarmi tahmin etmede %16.0 ve %92.2, kardiyovaskiiler
mortalite icin %41.0 ve %87.9 olarak saptanmistir. Gelecekteki kardiyovaskiiler
olaylar1 tahmin etmek agisindan ABI duyarlihg: yiiksek, 6zgiilliigii ise diisiik olarak
yorumlanmistir. Progresif PAH’nin kardiyovaskiiler hastaliklar icin belirgin ve
bagimsiz bir risk faktorii oldugu, KAH ve PAH birlikteliginin yliksek morbidite ve
mortalite riski tasidig1 bildirilmistir(141,142).  ABI hakkinda yapilan Alman
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epidemiyolojik calismada, normal ABI degeri olan Kkisilerle karsilagtirildiginda,
kardiyovaskiiler hastalik ve 6liim riskinin ABI degeri 0,7 ve 0,9 arasinda olanlarda 2
kat, 0.5’in altinda olan hastalarda 5 kat arttig1 bulunmustur(115). Tiirkiye’de Uzun ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada koroner arter hastaliginin varligi ve ciddiyeti ile PAH
arasinda iliski bulunmustur(134). Benzer sekilde Hare ve arkadaslarinin yaptigi
calismada ABI degeri <1 ve >1,4 olan hastalarda ABI degeri 1,11 ve 1,2 arasinda olan
hastalarla karsilastirildiginda kardiyovaskiiler risk ve Oliimiin daha sik oldugu
saptanmistir(143). Karabey ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada koroner arter hastaligi
%35 oraninda en sik diisik ABI grubunda saptanmistir(144). Bizim c¢alismamizda
doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile KAH arasinda anlamli bir iliski
bulundu(p:0,019). Ancak diger gruplarda KAH ve periferik arter hastaligi arasinda
anlamli bir iliski bulunamadi. Benzer sekilde doppler grubunda, periferik arter
hastaligi ile SVO arasinda anlamli bir iligki bulundu(p:0,014).Ancak diger gruplarda
SVO ve periferik arter hastalig1 arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.

Rodondi ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada TSH seviyesi 7.0 mIU/L ve
tizerinde olan subklinik hipotiroidili hastalarda, 6tiroid hastalara gore daha fazla
oranda konjestif kalp yetmezligi goriillmesine ragmen KAH, SVO, PAH prevalanslari
arasinda anlamli bir farklilik bulunamamistir. Bizim ¢alismamizda hipotiroidi tanisi
olup tiroid hormon tedavisi altinda 6tiroid olan diabetik hastalarda hipotiroidi tanisi
olmasi ile periferik arter hastalig1 arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.

Diger ¢aligmalarda oldugu gibi Brezilya’da Monteiro ve arkadaglarinin yaptigi
calismada PAH olan ve olmayan grup arasinda total kolesterol seviyeleri arasinda
anlaml1 bir fark bulunamamistir(145,146,147). Buna ragmen bu ¢alismada diisiik ABI
olan gruptaki hastalarn HDL kolesterol seviyeleri ABI normal olan gruba gére daha
diisik bulunmustur. Tirkiye’de Uzun ve arkadaslariin yaptigi calismada total
kolesterol degerleri ile PAH arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir(134). Bizim
caligmamizda da periferik arter hastaligi olan ve olmayan diyabetik hastalar arasinda
LDL, trigliserid ve HDL seviyeleri arasinda anlamli bir fark bulunamadi. Bunun
nedeni bazi hastalarin lipid diisiiriicii tedavi almalarindan dolay1 gercek lipid profilinin
maskelenmis olmasi olabilir.

Siddetli serum hiperhomosisteinemi diizeylerinin (>100pmol /L) arterioskleroz
ve serebral tromboemboli olusmasi ile yakin iliski oldugu belirlenmistir. Orta

hiperhomosisteineminin (20-100pumol /L) ise vaskiiler risk faktorii olabilecegi ve
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tikayici damar hastaliklarina, koroner ve serebral hastaliklara yol agabilecegi One
stiriilmiisgtiir (148). Boers ve arkadaglar1 prematiir aterosklerotik arter hastaligi olan 75
hastay1 hiperhomosisteinemi yoniinden incelemis, serebrovaskiiler ve periferik
vaskiiler hastaligi olanlarin yaklasik 1/3’linde hiperhomosisteinemiyi saptamistir.
Clarke ve arkadaslari da benzer bir calismada, serebrovaskiiler hastaliklarin
%42’sinde, periferik arter hastaliklarinin %28’inde, koroner kalp hastaligi olanlarin
ise %30’unda hiperhomosisteinemi oldugunu gostermislerdir. Yine ayni ¢aligmada
hiperhomosisteinemili hastalarda koroner kalp hastaligi riski normale gore 24 kat daha
fazla bulunmustur(149). De Luis ve arkadaslarinin yaptigi bir c¢aligmada
hiperhomosisteinemili Tip 2 diyabetik hastalarda PAH sikligi % 16 iken, homosistein
diizeyi normal olan tip 2 diyabetik hastalarda PAH sikligi %3 saptanmistir(71).
Ciccarone ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada Tip 2 diyabetik hastalardan PAH
olanlarin homosistein diizeyi ortalamalar1 ile PAH olmayan hastalarin homosistein
diizeyi ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir(p>0,05
)(150). Bizim ¢alismamizda ise tiim gruplarda, periferik arter hastaligi ile homosistein
seviyesi arasinda anlamli bir iligki bulundu. Diyabetik hastalarin homosistein seviyesi
arttikca, anlamli olarak periferik arter hastaligi goriilme orani artar.

Balletshofer ve arkadaslarinin Tip 2 Diyabetik hastalarin birinci derece
yakinlarinda insiilin direnci ve endotel disfonksiyonu arasindaki iligki {izerine
yaptiklar1 ¢alismada insiilin direnci yiiksek olan kisilerde anlamli olarak daha fazla
oranda endotel disfonksiyonu oldugu ve bu endotel disfonksiyonunun da gelecekteki
aterosklerotik olaylarn onciisii oldugu bulunmustur(151). Bizim calismamizda tim
gruplarda, periferik arter hastaligi ile HOMA-IR arasinda anlamli bir iliski bulundu.
Diyabetik hastalarin insiilin direnci arttikga, anlamli olarak periferik arter hastalig
goriilme orani artar.

In vitro caligmalarda ekstraseliiler fosfora cevap olarak insan aort vaskiiler
diiz kas hiicrelerinde kalsifikasyon olustugunun gosterilmesi ile fosforun vaskiiler
kalsifikasyon ve damar sertlesmesiyle iliskili oldugu hipotezi ortaya atildiktan sonra
yapilan calismalarda kronik bobrek hastaligi olan kisiler diginda, serum fosfor
seviyesinin kardiyovaskiiler olaylar ve 6lim icin bagimsiz bir risk faktorii oldugu,
serum fosforunun aterosklerozun progresyonunu hizlandirdigi bulunmustur(152).
ABD’de yash erkek hastalar iizerinde yapilan bir ¢alismada, diisik ABI(<0,9) ve

yiiksek ABI (>1,4) degeri ile serum fosforu arasinda anlamli iliski saptanmustir. Bizim
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calismamizda ise serum fosfor seviyesi ve periferik arter hastaligi arasinda anlamli bir
iliski saptanamadi.

Artmis kardiyovaskiiler riskine ve prevalansina ragmen PAH’li hastalarin
sadece %25’1 tedavi almaktadir(153). Oysaki PAH olan hastalarda, antiplatelet
ilaglar, statinler, ACEI gibi tedavilerle gelecekteki kardiyovaskiiler olaylardan
korunabilecegi bildirilmistir(143,154,155). Bu nedenle ozellikle risk faktorii olan
kisilerde PAH tanisinin erken donemde konmasi biiyilk 6nem tasir. PAH olan
hastalarda gelecekteki serebrovaskiiler ve kardiyovaskiiler olaylarin oniine gegmek
icin hastadaki mevcut diger kardiyovaskiiler risk faktorleri belirlenerek bunlarla
miicadele edilmelidir, bacakla ilgili semptomlar tedavi edilerek hastanin hareket
kabiliyeti ve yasam kalitesi arttirilmalidir, ayak bakimina 6nem verilerek iilser
olusumu ve amputasyonlar engellenmelidir(156,157,158,159).

ABI, periferik arter hastaligini belirlemede sensitif ve maliyet etkin bir dl¢iim
yontemidir. Ayak bilegi brakiyal indeksi genel niifus i¢in non-invaziv bir tarama
yontemidir ve anjiyografi ile tam1 konmus PAH’lerde %95 duyarlilik, %99 6zgiilliik
gosterir(144). ABI, PAH tamisinda ilk basamak tarama yéntemidir. PAH tanisinda
altin tam standard1 olan anjiografi ile karsilastirildiginda ABI ‘nin %79-95 sensivitesi
ve %95-96 spesifitesi vardir. Invaziv olmayan ve ucuz bir ydntemdir(160,161).
Kladikasyon, ayak tiserleri, istirahatte bacak agrisi gibi tipik semptomlar, PAH’li
hastalarin ancak kii¢iik bir kisminda bulunmaktadir(162,163,164). Buna ragmen
kardiyovaskiiler risk hem semptomatik hem de semptomatik olmayan PAH’li
hastalarda artmistir(165). Fizik muayenede nabiz anormallikleri olmasi PAH tanisi
icin yeterli degildir(166).

Oykiisiinde kardiyovaskiiler ya da serebrovaskiiler hastalik olmasa dahi
PAH’li hastalar, Oykiilerinde kardiyovaskiiler ya da serebrovaskiiler hastalik olan
hastalar kadar kardiyovaskiiler mortalite riskine sahiptirler. Bu nedenle risk faktorii
olan hastalara ABI &l¢iimii yapilarak periferik arter hastalig: tanisiin konmasi erken
miidahale agisindan ¢ok biiylik 6nem tasir. Diger calismalarda oldugu gibi bizim
caligmamizda da ABI yéntemiyle konulan PAH tamisininin doppler ultrason sonuglar
baz alindiginda yiiksek derecede uyumlu oldugu bulundu. Bizim ¢alismamizin diger
calismalara gore iistiin tarafi ise ABI’'nin her iki yontemle de hesaplanmasi ve
hesaplanan ABI degerlerinin kesim(cut off) noktalarina gore iicer gruba ( <0,9 ; <0,9

>1,30 ; <0,9 >1,40) ayrilmasidir. Boylece PAH tanisin1 koymada hangi hesaplama
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yonteminin ve hangi kesim noktasinin alinmasinin daha giivenilir oldugu hakkinda
veriler elde edildi. AHA ve TASC2 klavuzlarinda yer alan ABI hesaplama yontemi
yerine dorsalis pedis veya tibialis posterior arter SKB’larindan diisiik olanin1 brakiyel
arter basinglarindan yiiksek olanina bolerek hesaplanan ikinci yontem ile PAH
prevalansi arasinda klavuzlarda yer alan hesaplama yontemiyle bulunan ABI’ya gore
daha giiclii bir iliski saptandi. PAH ve DM’nin kronik komplikasyonlar1 arasindaki
iliski incelendiginde tiim gruplarda PAH; artmis insiilin direnci, azalmis vibrasyon
hissi, artmis homosistein diizeyleri ve artan yas ile iligkili bulundu. Vibrasyon testi
yatak basinda kolayca uygulanabilen bir testtir ve PAH’1 saptamada yiiksek spesifite
ve sensiviteye sahiptir. Dolayisiyla ¢alismamizda elde edilen verilere gore diyabetik
hastalarda ilerleyen yasla birlikte dorsalis pedis nabiz 6zellikleri, vibrasyon hissi,
insiilin direnci ve homosistein diizeylerine gére PAH &ngoriilebilir. ABI, PAH™1
saptamada kullanilan yontemlere gore ¢ok daha maliyet etkin bir yontemdir. Riskli
hastalarda kesin PAH tamisim koymak icin ABI’nin 6zellikle ikinci hesaplama
yontemiyle degerlendirilmesi, gelecekte olugsmasi beklenen komplikasyonlarin 6niine

gecilmesi agisindan 6nem tasir.
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6.SONUC VE ONERILER

1- 40 yas tizeri diyabetik hastalarda PAH prevalanst doppler USG ile
degerlendirildiginde Tiirkiye’de daha once yapilmis calismalar ile uyumlu olarak
%19,8 olarak bulundu.

2- AHA ve TASC2 klavuzlarinda yer alan ABI hesaplama yontemine(ABI1) gore
dorsalis pedis veya tibialis posterior arter SKB’larindan diisiik olanini brakiyel arter
basinglarindan yiiksek olanma bélerek hesaplanan ikinci ydntem(ABI2) ile PAH
prevalans: arasinda daha giiclii bir iliski saptandi.(Birinci yontemin kappa degeri
0.638, ikinci yontemin kappa degeri 0,655).

3- Periferik arter hastaligin1 saptamada en spesifik olan grup ABi2G1 grubu, en
sensitiv gruplar ise ABI1G2 ve ABI2G2 gruplariydi. (ABi1G1 sensivite % 96,
spesifite 81,4; ABI2G1 sensivite % 96, spesifite 82,6; ABI1G2 sensivite % 100,
spesifite 76; ABI2G2 sensivite % 100, spesifite 77,9; ABI1G3 sensivite % 96,
spesifite 79,1; ABI2G3 sensivite % 96, spesifite 80,2)

4- Tim gruplarda, periferik arter hastalig1 ile artan yas, zayif/azalmis dorsalis arter
nabzi, azalmig vibrasyon hissi, artmis insiilin direnci, yiiksek homosistein diizeyi
arasinda anlamli iliski bulundu.

5- Doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile DM siiresi arasinda anlamli bir iliski
bulundu(p:0,026). Diyabetik hastalarin DM siiresi arttik¢a, anlamli olarak periferik
arter hastalig1 goriilme orani artar. Ancak diger gruplarda DM siiresi ve periferik arter
hastalig1 arasinda anlamli bir iliski bulunamadi.

6-ABI1G2 ve ABI2G2 gruplarinda, periferik arter hastaligi ile VKI arasinda anlamli
bir iliski bulundu( sirasiyla p degerleri 0,014; 0,011). Diyabetik hastalarin VKI
arttikca, anlamli olarak periferik arter hastaligi goriilme orani artar. Ancak diger
gruplarda VKI ve periferik arter hastalig1 arasinda anlaml bir iliski bulunamadi.

7- Doppler grubunda, periferik arter hastaligir ile KAH arasinda anlamli bir iligki
bulundu(p:0,019). Ancak diger gruplarda KAH ve periferik arter hastaligi arasinda
anlamli bir iliski bulunamadi.

8- Doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile SVO arasinda anlamli bir iligki
bulundu(p:0,014). Ancak diger gruplarda SVO ve periferik arter hastaligi arasinda

anlamli bir iliski bulunamadi.
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9-Periferik hastalig1 olan ve olmayan hastalar arasinda klopidogrel disinda kullanilan
ilaglar (Metformin, siilfiniliire, akarboz, nateglinid, pioglitazon, DPPA4 inhibitorii,
bazal insiilin, bolus insiilin, ACEI, kalsiyum kanal blokerii, diiiretik, beta bloker,
ARB, alfa antagonist, statin, fenofibrat, ASA, pregabalin, alfalipoik asit,
gabapentin) arasinda anlamli bir fark bulunamadi. ABI1G1, ABI2G1, ABi2G3 ve
doppler gruplarinda, periferik arter hastaligi ile klopidogrel kullanimi arasinda anlamli
bir iliski bulundu.(sirastyla p degerleri 0,025;0,022; 0,049; 0,002).Ancak diger
gruplarda klopidogrel kullanim1 ve periferik arter hastaligi arasinda anlamli bir iligki
bulunamadi.

10- Doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile GFR arasinda anlamli bir iliski
bulundu(p:0,046). Diyabetik hastalarda GFR azaldikga, anlamli olarak periferik arter
hastalig1 goriilme orani artar. Ancak diger gruplarda GFR ve periferik arter hastaligi
arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.

11- Doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile albuminiiri arasinda anlamli bir
iligki bulundu (p:0,046). Diyabetik hastalarin albuminiiri diizeyi arttik¢a, anlaml
olarak periferik arter hastalig1 goriilme orami artar. Ancak diger gruplarda albuminiiri
diizeyi ve periferik arter hastalig1 arasinda anlamli bir iligki bulunamada.

12-Doppler grubunda, periferik arter hastaligi ile diyabetik retinopati arasinda anlamli
bir iliski bulundu(p:0,049). Ancak diger gruplarda diyabetik retinopati ve periferik
arter hastalig1 arasinda anlamli bir iliski bulunamadi.

13- ABI1G1, ABI2G1, ABI2G2 ve doppler gruplarinda, periferik arter hastaligi ile
urik asit seviyesi arasinda anlamli bir iligki bulundu(dort grupta da p<0,001).
Diyabetik hastalarin iirik asit seviyesi arttik¢a, anlamli olarak periferik arter hastaligi
goriilme orani artar. Ancak diger gruplarda iirik asit seviyesi ve periferik arter
hastalig1 arasinda anlamli bir iligki bulunamada.

14- Hicbir grupta cinsiyet, hipotiroidi, KRY, HT, hipertansif retinopati, hepatosteatoz,
diyabetik noropati, serum fosfor, HbAlc, LDL, trigliserid ve HDL seviyeleri ile PAH

arasinda anlamli bir fark bulunamadi.
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