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Ozet

Diabetes mellitus (DM), yiiksek serum glukozu ve kar-
bonhidrat, protein ve yag metabolizmasinda degisikliklerle
karakterize sik goriilen endokrinolojik bir hastaliktir. Diabetik
hastalarin yaklasik %30-71’inde deri bulgular1 gelismektedir.
Bu yayinda diabetes mellitusun kutanoz belirtisi olarak kabul
edilen hastaliklar, diabetik ayak ve kutanoz infeksiyonlar
gozden gecirilmektedir.
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Summary

Diabetes mellitus (DM) is a common endocrine disorder
characterized by a high serum glucose level and distrubances
of carbonhydrate, protein and lipid metabolism. Skin findings
develope in about %30- 71 of diabetic patients. In this article,
disorders regarded as cutaneous markers of diabetes mellitus,
diabetic foot and cutaneous infections is reviewed.
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Diabetes Mellitusun Deri Bulgular

Diabetes mellitus (DM); pankreastan salgila-
nan insiilin hormonunun eksikligi veya etkisizligi
nedeniyle ortaya ¢ikan, karbonhidrat, protein ve
yag metabolizmasindaki degisikliklerle karakterize
metabolizma hastaligidir.

En sik goriilen endokrin ve metabolizma hastali-
&1 olan DM diinya populasyonunun yaklasik %4’iin-
de goriilmektedir (1). National Diabet Data grubu
tarafindan DM un 4 major tipi tanimlanmustir (2).

1. Tip I DM (IDDM): Insulinopeni, ani klinik
baglangic ve ketoasidoza yatkinlik ile karakterize-
dir. Yasam boyu insulin tedavisi gerekmektedir.
Giintimiizde Tip I DM’un patogenezinde 3 teori
bulunmaktadir.

- Genetik yatkinlik: Hastalarin  %95’inde
HLA DR 3 veya DR 4 histokompatibilite
antijenleri eksprese olmaktadir (3).

- Cevresel faktorler: Coksaki B4, Rubella,
Kabakulak, Ebstein Barr Virus ve
Citomegaloviriis infeksiyonlar: gibi viral
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infeksiyonlarin DM u tetikleyici rolleri bu-
lunmaktadir (4).

- Otoimmunite: Sitoplazmik islet- hiicre an-
tikorlar1 ve diger otoantikorlarin varlig
tespit edilmistir. Tip I DM’lu hastalarda
pankreastaki B hiicrelerinde destriiksiyon,
IL-2 yapiminda defekt saptanmistir (4).

2. Tip I DM (NIDDM): Uzun siire
asemptomatik seyreder. Insiilin rezistansi nedeniy-
le diisiik, normal veya artmis insiilin diizeyi gorii-
lebilir. Tip II DM obezlerde daha sik goriilmekte-
dir. NIDDM’da ketoasidoz oldukc¢a nadirdir.

3. Gestasyonel Diabet: Gebelik sirasinda olu-
san anormal glukoz tolerans testi ile karakterizedir.
Gestasyonel diabet postpartum dénemde diizelebi-
lir veya devam edebilir.

4. Bozulmus Glukoz Toleransi: Bu gruptaki
hastalarin plazma glukoz seviyeleri normal ve
diabetik hastalarin plazma glukoz seviyeleri ara-
sinda bulunmaktadir. Glukoz toleransi bozulmusg
hastalarda mikrovaskiiler ve kardiyovaskiiler risk
artmaktadir (4).
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Diabetik hastalarin  %30-71’inde diabetes
mellitus ile iliskili deri bulgular1 goriilmektedir (1).
Tip I ve tip I DM olan hastalarda deri bulgularinin
prevalansi arasinda fark bulunmamaktadir. Tip 11
DM'’lu olgularda deri enfeksiyonlarinin, tip I DM’lu
olgularda ise otoimmun tip deri lezyonlarinin daha
stk goriildiigi belirtilmektedir. Tip II Diabetes
mellitusdaki infeksiydz lezyonlarin daha sik go-
rillmesinin nedeninin, kotii metabolik kontrol ve
yiiksek Hemoglobin Alc diizeyi ile iligkili olabile-
cegi diisliniilmektedir (5). DM’un deri bulgular 4
ayr1 katagoride siniflandirilmaktadir.

1. Diabetes mellitus ile iligkili deri hastaliklar
2. Kutanéz infeksiyonlar

3. Diabetes mellitusun komplikasyonlarina
bagl gelisen deri bulgular

4. Diabetes mellutusun tedavisi sirasinda geli-
sen deri lezyonlari

Diabetes Mellitus ile fliskili
Deri Hastaliklar1
DM ile iliskili deri hastaliklar1 Tablo 1’de 6-
zetlenmektedir.

Nekrobiozis Lipoidika
Diabetes mellitusun kutandz markeri olarak
kabul edilen nekrobiozis lipoidikanin diabetes
mellituslu olgulardaki insidans1 %0,3- 1,6 arasin-
dadir. Nekrobiozis lipoidika (NL) bulunan 171
hastanin %60’inda DM, %20’sinde glukoz intole-

Tablo 1. Diabetes mellitus ile iliskili deri hastaliklar1
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rans1 veya ailede diabet hikayesi bulundugu gos-
terilmistir (6). NL olgularinin yaklasik 1/3’iinde
diabetes mellitus bulunmamaktadir. Bu diabetes
mellitus bulunmayan olgularin yaklasik %90’ 1nda
sonucta DM, glukoz intoleranst gelismektedir.
Nondiabetik NL olgular1 daima DM agisindan
degerlendirilmelidir. NL lezyonlarinin ortaya
cikmasindan yillar sonra DM gelisebilmektedir

(1).

NL genellikle 3. ve 4. dekatlarda ortaya ¢ik-
maktadir ve kadinlarda erkeklerden 3 kat daha sik
goriilmektedir. Karakteristik lezyonlar pretibial
bolgede eritematoz plaklar seklinde bagslar.
Lezyonlar yavas olarak biiyiirler ve genis plaklar
halini alirlar. Lezyonlar deprese, sari- kahverengi
renktedir ve ortalarinda telenjiektaziler bulunmakta-
dir. Lezyonlar soliter veya multiple olabilir ve %85-
90 oraninda alt ekstremitede yerlesirler. Pretibial
bolgedeki lezyonlarin yaklasik 1/3’tinde minor
travmalar sonucunda iilserasyon gelismektedir. His-
tolojik olarak epidermal atrofi, dermisde kollajende
dejeneratif degisiklikler goriilmektedir. Dejeneratif
kollajen demetleri cevresinde histiositik
palizatlanma ile az miktarda musin depositi goriiliir.
Retikiiler sklerotik obliteratif
graniilamatdz degisiklikler vardir. Ust dermisdeki
yag depositleri lezyonlarin sar1 renkte goriinmesine
neden olmaktadir. Adneksiyal yapilarda sekonder
olarak destriiksiyon goriilmektedir (7,8).

dermisde ve

Hastalik Insidans( %) Patogenezis
Nekrobiyozis Lipoidika 0.3 Mikroanjiopati, noropati
Diabetik Dermopati 30- 60 Mikroanjiopati

Diabetik Biil Nadir

Diabetik Kalinlagmis Deri

Skleroderma benzeri deri lezyonlari 30 (IDDM) Mikroanjiopati, noropati

Skleredema adultorum 3 Bilinmiyor

Jeneralize kalinlagmis deri 20- 30 Mikroanjiopati

Akantozis Nigrikans Yaygin Insiilin reseptor defekti ve hiperinsiilinizm

Yellow Skin - Serum karoten seviyesinin artisi, kollajenin nonenzimatik
glukolizasyonu

Kyrle Hastalig1 - Kollajen ve elastinin 16kositler tarafindan enzimatik olarak parca-
lanmasi

Pigmente purpurik dermatoz - Mikroanjiopati

Oral 16koplaki 6.2 Bilinmiyor

Oral liken planus 1 Bilinmiyor
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NL patogenezi heniiz tam olarak bilinmemek-
tedir. Diabetik mikroanjiopati ve noropati
kollajenin nekrobiozisine katkida bulunmaktadir.
NL, DM’un diger kronik komplikasyonlar1 olan
retinopati, nefropati, norolojik disfonksiyon ile
birlikte goriilebilmektedir (9,10). NL nétrofilik
vaskiilit olarak baslamaktadir. Bilinmeyen bir uyar1
immunolojik reaksiyonlari tetikleyerek nekrobiozis
lipoidikaya neden olabilmektedir. Inflamatuar hiic-
relerden salinan sitokinler veya hasarlanmis
endotelyal hiicrelerden doku faktorleri konnektif
doku matriksinde dejenerasyona neden olabilir ve
fibroblastlardan kollajen sentezini azaltabilir (11).

NL’da perilezyoner damar duvarlarinda Ig M,
C 3, fibrin, Ig G ve Ig A gibi immunreaktanlarin
tespit  edilmesi  immunolojik  reaksiyonun
patogenezde rolil oldugunu diisiindiirmektedir (12).
Ek olarak travmanin NL’1n patogenezinde rol oy-
nayabilecegi diistiniilmektedir.

Tedavi genellikle konservatifdir. Travma son-
rast lezyonlarda iilserasyon ve kanama goriilmesi
nedeniyle travmadan korunma onem tasimaktadir.
Topik kortikosteroidler, intralezyoner triamsinolon
asetonid injeksiyonlar1 uygulanabilir. Sistemik
kortikosteroidler (13,14), aspirin (15), dipridamol
(16), pentoksifilin (17) ve deri greftlerinin NL
tedavisinde etkili oldugu bildirilmektedir. Ulsere
lezyonlar i¢in lokal yara bakimi yapilmalidir.
Hidrokolloid okliizif sargilar kullanilmasi Oneril-
mektedir. Olgularin  yaklasitk %13- 19’unda
lezyonlar 6- 12 yil icinde spontan olarak gerileye-
bilmektedir (4).

Granuloma Annulare

Granuloma annularenin klasik ve en sik gorii-
len formu olan lokalize tip granuloma annulare
ortast soluk anuler papiiller ve plaklarla karakteri-
zedir. Lezyonlar el ve ayaklarin dorsal ve lateral
yiiziinde yerlesir. Granuloma annulare
asemptomatik, kendini sinirlayan, benign bir
dermatozdur. Daha az siklikla generalize, multiple,
perforating ve subcutan formlar1 da goriilebilir
(13). Generalize granuloma annularede multiple
klasik lezyonlar goriilebilir veya el bilekleri, bo-
yun, govde ve bacaklarda ¢ok sayida simetrik deri
renginde papiiller vardir.
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Bir yayinda 1100 granuloma annulare olgusu-
nun yaklasik 120°sinde DM ile birliktelik gosterdi-
gi bildirilmistir. Daha sik olarak dissemine ve
perforating granuloma annulare olgularinda DM ile
birliktelik tespit edilmektedir (18).

Granuloma annularenin tiim formlarinda iist
ve orta dermiste kollajenin fokal dejenerasyonu ile
kollajen demetlerinin ¢evresinde histiositik palizat-
lanma ve ¢ok miktarda musin birikimi goriilmekte-
dir (1,13).

Granuloma annularenin patogenezi tam olarak
bilinmemektedir. Migrasyonu inhibe eden faktoriin
seviyelerinde ylikselmesinden dolay1r gecikmis
hipersensitivite reaksiyonunun granuloma annu-
larenin patogenezinde etkili olabilecegi diisiiniil-
mektedir. Dermisdeki kollajen demetleri arasindaki
lenfositlerden salgilanan toksik lizozomal enzimler
kollajen ve elastin dejenerasyonuna neden olur
(19).

Lokal lezyonlarda spontan diizelme goriilebilir
ancak rekiirrensler siktir. Wells ve Smith’in bir
serisinde olgularin %50’sinde 2 yil icinde spontan
remisyon saptandigi bildirilmektedir (19).

Granuloma annularenin tedavisi Nekrobiyosis
Lipoidika ile aynidir. Generalize granuloma
annulare tedavisinde isotretinoin ve PUVA’nin
etkili olguguna dair yaymlar bulunmaktedir
(20,21).

Diabetik Dermopati

Diabetik dermopati DM un en sik goriilen deri
belirtisi olarak kabul edilmektedir (4). Diabetik
dermopati diabetik hastalarin yaklasik %12,5-
70’inde goriilmektedir. Sik olarak geriatrik erkek
hastalarda gelismektedir. Bir calismada yiiksek Hb
Alc diizeyi ile korelasyon bildirilmesine karsilik
kan glukoz regiilasyonu ile iligkili olmadig1 goriisii
hakimdir (1).

Bacaklarin 6n ve yan yiiziinde 0,5- 1 cm ¢a-
pinda kirmizi renkte makiiler lezyon olarak baslar.
Daha sonra hiperpigmente atrofik makiiler
lezyonlara  doniisilirler. Lezyonlar  genellikle
irregiiler sinirli, cok sayida oval veya yuvarlak
olup, bilateral ve asimetrik dagilim gosterirler.
Lezyonlar asemptomatiktir ve spontan olarak geri-
leyebilir.
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Diabetik dermopatinin diabetik mikroanjiopati
sonucunda meydana geldigi diisiiniilmektedir. Me-
kanik travma veya infeksiyonlar baglatici faktor
olabilmektedir. Histopatolojisinde epidermal atrofi
ile beraber dermisdeki yiizeyel kiiciik damarlarda
kalinlagsma, hemoraji ve hemosiderin depositleri
goriliir (22).

Tedavi gerektirmez. Travmadan korunma 6ne-
rilmektedir.

Diabetik Biil (Biillozis Diabetikorum)

Diabetik biil, diabetik hastalarin %0,5’inde or-
taya ¢ikan yaygin olmayan bir tablodur. Erkeklerde
daha sik goriilmektedir ve genellikle uzun siireli ve
noropatisi bulunan diabetik hastalarda gelistigi
belirtilmektedir. Lezyonlar genellikle el ve ayak-
larda ortaya cikar. Klasik olarak el ve ayaklarin
dorsal yiizii, 6n kol veya alt ekstremitede spontan
olarak genis biilloz lezyonlar olarak karsimiza
cikar. Biill6z lezyonlar bilateral yerlesimli, 0,5- 5
cm c¢apinda ve gergin 6zelliktedir (1).

Histopatolojik olarak 3 tip diabetik biil bu-
lunmaktadir.  Biiller intraepidermal, dermo-
epidermal bileskede ve dermo- epidermal bileske-
nin altina yerlesim gosterebilirler. Epidermal ve
dermo- epidermal bileskede yerlesim gosteren
biiller skar birakmadan iyilesir. Demo- epidermal
bileskenin altinda yerlesen biiller skar birakarak
iyilesir. Etiyolojisi bilinmemektedir ancak bir ya-
yinda tip I DM olan hastalarda dermo- epidermal
adezyondaki  zayiflamasi1  sonucunda  biilloz
lezyonlarin gelistigi bildirilmektedir (23).

Iyilesme genellikle skar birakmadan ve 2- 5
hafta icinde gergeklesir. Niiks gosterebilmektedir.
Tedavisinde biiller aspire edilmeli ve lokal yara
bakimi yapilmalidir.

Diabetik Deri Kalinlasmast

Diabetiklerde deri diabetik olmayanlara gore
daha kalindir. Bir ¢alismada tip I DM olgularin 6n
kol bolgesinde deri kalinliginin diabetik olmayan
kontrol grubuna gore daha kalin oldugu 1s1k
mikroskopisiyle gosterilmistir (24). Patogenezi tam
olarak bilinmemektedir. Kollajenin nonenzimatik
glukozilasyon sonucu kollajen daha az soluble hale
gelir, polyol birikimine bagli olarak kollajen de-
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metlerinde kalinlasma meydana gelir. Albuminin
nonenzimatik glukozilasyonu endotel hiicrelerinde
ekstravazasyonuna  neden  olarak  diabetik
mikroanjiopatinin patogenezine katkida bulunmak-
tadir (4).

Diabetik kalinlasmis derinin 3 formu bulun-
maktadir.

1. Skleroderma benzeri deri lezyonlar1 (Waxy
Skin, Stiff Joints)

2. Skleredema adultorum
3. Olgiilebilir deri kalinlasmasi

Skleroderma benzeri deri lezyonlar1 tip 1
DM’u olan 3 eriskin hastada kati1 eklem ve eklem
tizerindeki deride kalinlasma saptanmistir. Genis
bir seride tip I DM bulunan hastalarda %30 ora-
ninda goriildiigii tespit edilmistir. Skleroderma
benzeri deri bulgular: tip I DM hastalarinin yakla-
sik %8- 50’sinde tanimlanmistir ve mikrovaskiiler
komplikasyonlar ile iliskili oldugu belirtilmistir
(25). Skleroderma benzeri deri lezyonlar1 tipik
olarak 5 . parmakta baslar ve radiyal olarak yayilir.
Interphalangeal, metakarpo-phalengeal ve genis
eklemleri etkiler. Bu bulgularin sikligi diabetin
sliresi ve yas ile artar.

Skleredema adultorum, tip II DM bulunan,
obez, orta yash bayanlarda sirt ve boyunda dermal
kalinlagma ile karakterize bir hastaliktir. Tip II
DM’lu hastalardaki insidans1 %3 oranindadir. De-
rinin histopatolojik incelenmesinde dermisde kalin-
lagsma, kollajen demetlerinde genisleme, musin
birikimi ve mast hiicre sayisinda artig bulunmakta-
dir. Efektif tedavisi yoktur. Penisilin, elektrobeam
tedavisi, siklosporin ve lokal banyo PUVA tedavi-
sinin etkili olabilecegi bildirilmektedir.

Diabetik hastalarin %20- 30’unda el sirtinda
deri kalinlagmasi goriilebilmektedir. Deri kalin-
lagmasi palpasyonla saptanabilmektedir. Deri ka-
linlagsmasi olan deri kaba goriiniimdedir.

Diabetik hastalarda Dupuytren kontraktiirleri
sik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Palmar fasiyada
fibroz proliferasyona bagli olarak gelisir ve par-
maklarda islev kaybi ve fleksiyon deformitesi ile
karakterizedir. Baslangicta palmar fasiya lizerinde
kiiciik endiire plak ve nédiil seklinde gelisir. Daha
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sonra fleksiyon kontraktiirleri ortaya ¢ikar. Dupuy-
tren kontraktiirlerinin tedavisinde tendon kiliflarina
kortikosteroid injeksiyonu, antiinflamatuar ilaglar
ve fizyoterapi uygulanmaktadir (26,27).

Akantozis Nigrikans
Akantozis nigrikansin, endokrin hastaliklar
(DM, Cushing sendromu, Akromegali),

maligniteler, obezite, kortikosteroid, nikotinik asit,
Ostrojen tedavisi sonrast gelistigi bilinmektedir.
Akantozis nigrikans insiilin rezistansinin belirtisi
olarak kabul edilmektedir (1). Karekteristik olarak
simetrik yerlesimli kahverengi plak olarak goriiliir.
Lezyonlar verriik6z ve papillamatdz hale doniisiir-
ler. Lezyonlar aksilla, inguinal bolge, boyun, me-
me altlari, boyun, gobek cevresinde yerlesim gos-
termektedir.

Histopatolojisinde  papillamatdz,  papiller
hipertrofi, hiperkeratoz, epidermisde melanosit
sayisinda artig gozlenir.

Lezyonlar genellikle asemptomatiktir ve teda-
vi gerekmez. Semptomatik hastalarda topikal
retinoik asit preperatlart etkili olabilir.

Rubeosis Facei

Diabetik hastalarda yiizdeki yiizeysel venoz
damarlarin  genislemesi sonucu gelismektedir.
Diabetik hastalarin yaklasik %3- 59’unda goriil-
mektedir. Rubeosis facei retinal damarlardaki ge-
nislemenin kanit1 olarak kabul edilebilmektedir.
Ayrica mikroanjiopatinin énemli bir belirtisi olarak
diisiiniilmektedir (7,28). Bazi yayinlarda kan
glukoz diizeyi ile iligkili oldugu ve kan glukoz
diizeyinin kontrolii ile klinik tablonun diizeldigi
gozlenmistir. Rubeosis facei ile birlikte tirnak ya-
tagindaki mikroanjiopatik venéz dilatasyon sonucu
olusan periungual telenjiektaziler goriilebilir.

Yiiz ve boyunda eritem goriilmektedir. Klinik
tablo kan glukoz diizeyinin regiilasyonu ile diizel-
mektedir. Vazodilatasyon yapan alkol ve kafeinden
kacinilmali ve giinesten koruyucular kullanilmali-
dir (1).

Perforan Dermatozlar (Kyrle Hastalig)
Perforan dermatozlar transepidermal dejeneta-
tif materyalin (kollajen ve elastin) ekspresyonu
sonucunda ortaya c¢ikmaktadir. Genellikle son do-
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nem diabetik nefropatisi bulunan hastalarda gelis-
mektedir. Hastalarin ¢ogunlugunu orta yas grubun-
daki erkekler olusturmaktadir (29).

Lezyonlar ozellikle bacaklarda, ekstremite-
lerin ekstansor yiiziinde ve govdede yerlesen 2- 10
mm c¢apinda, ortasinda keratotik tika¢c bulunan,
pruritik papiiller olarak karsimiza c¢ikmaktadir.
Lezyonlar spontan iyilesme egilimindedir. Siddetli
kasint1 ve Koebner fenomeni goriilebilmektedir.

Histopatolojisinde epidermisin etrafinda de-
jeneratif materyal, niikleer debris ve notrofillerden
olusan tika¢ ve tikacin {istiindeki epidermisde
spongiosis ve akantosis goriilmektedir (30).

Tedavide antihistaminikler, topikal retinoik a-
sit preperatlart1 kullanilir. Kombine tedavide
UVB’nin yararli oldugu bildirilmektedir (31).

Eriiptif Ksantomalar

Eriiptif ksantomalar hiperlipidemilerin en sik
goriilen kutanoz belirtisidir. Eriiptif ksantomalar
trigliserid diizeylerinde belirgin artis bulunan
familial hipertrigliseridemi hastalarinda goriilmek-
tedir. Eriiptif ksantomalarin en sik nedenlerinden
biri de kontrol altina alinamayan DM’dur. Gluteal
bolge, diz, dirsek, sirt ve gdvdede sari- turuncu
renkli papiiler ve nodiller lezyonlar goriiliir.
Lezyonlar silomikron ve c¢ok diisiik dansiteli
lipoprotein (VLDL) diizeylerin artmasina bagh
olarak sar1- turuncu renkte goriilmektedir.

Lezyonlarin histopatolojisinde dermiste lipit
iceren makrofajlar ve mikst tip 16kosit
infiltrasyonu saptanir. Hiperlipidemi ve kan glukoz
seviyelerinin regiilasyonu ile lezyonlar gerileye-
bilmektedir.

Deride Sart Renk Degisikligi (Yellow Skin)

Diabetik hastalarin yaklasik %2- 5’inde deride
sar1 renk degisikligi goriilmektedir. Serum karoten
diizeyi normal veya yiiksek olan diabetik hastalar-
da goriilebilmektedir. Dermal kollajenin ve diger
proteinlerin nonenzimatik glukolizasyonu ve serum
karoten diizeylerinin artis1 sonucu meydana gelir
(7). Diabetik hastalarda karacigerde karotenin A
vitaminine doniistiirilmesinde bozulma oldugu
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gosterilmistir. Asemptomatiktir ve efektif tedavisi
bulunmamaktadir.

Vitiligo

Otoimmun bir hastalik olan vitiligo tip I DM
ile birliktelik gosterebilmektedir. Vitiligo oldukca
nadir olarak tip II DM’a eslik etmektedir. Vitiligo
melanositik fonksiyonlarin azalmas1 veya kaybol-
mast sonucunda ortaya c¢ikar. Ekstremitelerin
ekstansor yiizii ve periorifisiyel tek veya cok sayi-
da depigmente makiiler lezyonlarla karakterizedir.
Asemptomatiktir ancak kozmetik sorun olustur-
maktadir. Bir calisgmada tip I DM olgularinin
%9’unda vitiligo goriildiigii bildirilmistir (5).

Tedavisinde topikal kortikosteroidler kulla-
nilmaktadir. Yaygin lezyonu olan hastalarda
PUVA uygulanmaktadir.

Liken Planus

Diabetik populasyonda %1,6- 3,8 oraninda li-
ken planus goriilmektedir. Liken planus kasintili,
poligonal mor renkli papiiler lezyonlar ile karakte-
rizedir. Lezyonlar el bilekleri, 6n kol, bacaklarda
ve bel bolgesinde lokalize olmaktadir. Hastalarin
yaklasik %60°1inda oral ve genital mukoza tutulu-
mu goriilmektedir.

Histopatolojisinde epidermisde hiperkeratoz,
akantoz, hipergraniilloz ve kama goOriinimii ve
dermisde mononiikleer hiicre infiltrasyonu goriil-
mektedir.

Kasint1 icin antihistaminikler verilir. Topik
steroidler kullanilir. Jeneralize olgularda sistemik
kortikosteroidler verilir. Tedaviye cevap vermeyen
olgulara PUVA ve retinoidler uygulanabilmekte-
dir.

Kutanoz Infeksiyonlar

Diabetes mellitusta kutanéz infeksiyonlarin
insidans1 kan glukoz diizeyi ile korelasyon goster-
mektedir. Predispozisyon olusturan durumlar;
mikrosirkiilasyonun bozulmasi, hipohidrozis ve
ozellikle ketozis bulunan hastalarda goriilen hiicre-
sel immunitenin bozulmasidir (32).

Kutan6z infeksiyonlar diabetiklerin yaklasik
%20- 50’sinde gelismektedir (5,33). Kan glukoz
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diizeylerinin iyi kontrol edilemedigi tip II DM
hastalarinde kutandz infeksiyonlar daha sik goriil-
mektedir. Kutan6z infeksiyonlar fungal ve bakteri-
yel infeksiyonlar olmak iizere ikiye ayrilabilir. Bu
infeksiyonlarin nedeni kotii mikrosirkiilasyon,

fagositik  aktivitenin azalmasi ve gecikmis
kemotaksistir.
Kandidiyal Infeksiyonlar
Kandida infeksiyonlar1 tani konulmamis

DM’un erken belirtisi olabilmektedir. Kandida
infeksiyonlart yasli diabetik hastalarda daha sik
olarak goriilmektedir. Kandidalarin yaptig1 anguler
stomatit cocuklarda DM’un klasik komplikas-
yonudur. Diabetlilerde dildeki median rhomboid
glossite benzeyen atrofik lezyonlar kandida ile
iligkili olabilmektedir (4,7). Kandidiyal paronisi
siklikla tirnak yatagini tutar. Tirnak c¢evresinde
eritem, Odem, agr1 ve Kkiitikiill kaybr goriiliir.
Paronisiden daha az siklikla 3. ve 4. parmaklar
arasinda erosio interdigitalis blastomycetica ortaya
cikabilir (4,7).

Diabetik  kadinlarda  gorillen  kandidiyal
infeksiyonlar vulvovajinit, meme alt1 ve diger bol-
gelerde  deri  lezyonlariyla  karakterizedir.
Kandidiyal balanitis, balanoposthitis ve fimozis
DM’u bulunan erkek hastalarda gelismektedir (32).

Kandida infeksiyonlarinin basarili tedavisi,
kan glukozunun regiilasyonu ve topik antifungal
ilaglarla yapilmaktadir. Sistemik antifungal tedavi
gerekebilir.

Bakteriyel Infeksiyonlar

Diabetik hastalarda sik goriilen kutandz bakte-
riyel infeksiyonlari, Stafilokokus aureus ve [
hemolitik streptokoklar tarafindan olusturulan
impetigo, follikiilit, fronkiilozis, karbonkiil,
ektima, seliilit ve erizipeli icermektedir. Diabetik
hastalarda erizipel siklikla biilloz lezyonlar,
diabetik gangren ve nekrotizan fasiitise yol acabilir
(4,32). Uygun sistemik antibiyotik tedavisi,
glisemik kontrol ve nekrotik dokularin debritmani
yapilmalidir.

Pseudomonas aeruginosa oOzellikle yash
diabetik hastalarda nadir goriilen ancak ciddi bir

infeksiyon olan malign eksternal otite neden olabi-
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lir. D1s kulak yolunda agri, piiriilan akinti vardir
(®).

Bakteriyel ve fungal tirnak infeksiyonlar
diabetik hastalarda yaygindir. Tirnak
infeksiyonlarina bakterilerden P. aeruginasa, S.
aureus, E. coli ve Proteus mirabilis, fungal ajanlar-
dan Candida albicans ve C. parapsilosis en sik
neden olmaktadir (34).

DM’u bulunan obez hastalarda
Corynebakterium minutissimumun neden oldugu
eritrazmanin siklig1 artmaktadir.

Phycomycetes Infeksiyonlart

Hiperglisemi genellikle nonpatojenik mikro-
organizmalarin travmatize deride gangren ve
ekstremitelerin ~ kaybina  neden
infeksiyonlara predispozisyon olusturmaktadir.
Bacak iilserleri veya iyilesmeyen cerrahi yaralar
olan diabetik hastalarda komplikasyon olarak
phycomycetes infeksiyonlar1 gelisebilir.

olabilecek

Kontrolsiiz DM ve ketozisi bulunan hasta-
larda derin fungal ve rhinoserebral mukormikoz
icin predispozisyon bulunmaktadir (7,32).

Tedavi asit- baz imbalansinin diizeltilmesi,
nekrotik dokularin debritmani ve
antifungal tedaviyi igerir.

intravendz

Dermatofit Infeksiyonlart

Dermatofit infeksiyonlar1 Diabetik hastalarda
normal populasyondan daha sik olarak goriilme-
mektedir (35). Dermatofit infeksiyonlar1 diger
infeksiyoz ajanlar i¢in giris kapisi olusturdugu igin
mutlaka tedavi edilmelidir.

Diabetin Komplikasyonlarina Bagh Gelisen
Deri Lezyonlari
Makroanjiyopati

Diabetes mellitus bulunan hastalarda kontrol
grubuna gore makroanjiopatinin insidans1 ve
prevelans: daha fazladir (4). Tip I ve II DM’da

LDL kolesterol ve VLDL seviyelerinin artmasi

makroanjiopati icin risk faktoriidiir (36). Alt

ekstremitedeki arterlerin
atrofi, kil kaybi, parmaklarda sogukluk, solukluk,
tirnaklarda distrofiye yol agmaktadir.

aterosklerozu deride
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Mikroanjiyopati

Diabetik hastalarin tiimiinde kapiller bazal
membran kalinlasmasi olmasina karsilik bazal
membran kalinlasmasinin tek basina okliizif
mikrovaskiiler lezyonlara yol agmadig belirtilmek-
tedir (37). Damar duvarlarinin kalinlasmasi, PAS
(+) perivaskiiler deposit ve papiller dermisde elas-
tik liflerin kiimelesmesi; damar duvarlar1 ¢evresin-
de tip IV kollajenin artmas1 ve intimal hiperplazi
kombinasyonu tarafindan olusturulmaktadir. Bazal
membran  materyali  damarlarin  etrafindaki
fibroblast benzeri hiicreler tarafindan olusturul-
maktadir. Perisitler ve endotel hiicrelerinin arasi
genistir ve bu hiicrelerin arasindaki kontakt noktas1
normalden uzun ve kalindir. Bu nedenlerden dolayi
permeabilite artis1 ortaya c¢ikar. Nonenzimatik
glukozilasyon hemoglobin, eritrosit membrani,
fibronektin, fibrinojen ve trombosit gibi kan ele-
manlarini da etkilemektedir. Eritrosit
membranlarinin glukozilasyonu hiicrelerin esnek-
ligini azaltir ve 7 wm’den kiiciik porlardan eritro-
sitlerin gegmesini engellemektedir. Diabetik hasta-
larda fibrinojen konsantrasyonu artmustir. Kapiller
sizinti albumin ve sivinin kaybina yol acarak
trombositlerin agregasyona olan egilimlerini artirir.
Sonug olarak kan ve plazma viskozitesinin artmasi
mikrosirkiilasyonun yavaslamasina neden olmak-
tadir (4).

Mikroanjiyopatinin belirtileri diabetik
dermopati, pigmente purpuralar, erizipel benzeri
eritem, nekrobiyozis lipoidika diabetikorum,
periungual telenjiektaziler ve diabetik ayaktir (7).
Mikroanjiyopatinin diger bulgular1 kutan6z reaktif
hiperemi, ve kapiller azalmasidir.
Mikroanjiyopati ile iligkili olarak tirnaklarda sari
renk degisikligi, splinter hemorajiler, Beau ¢izgile-
ri, pterjium, pterjium inversum ungium, proksimal
kapiller degisiklikler goriilebilir (38).

akimin

Noropati
Diabetes mellitusta en sik goriillen noropati,
distal mikst tip motor ve duyusal polindropatidir
(39). Daha az siklikta kendisini postural hipotansi-
yon, vertigo, diyare ve konstipasyonla goOsteren
santral otonom noropati goriilebilir. Otonom
noropatinin kutanoz belirtileri terlemede azalma,
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eritem, 6dem ve atrofi ile birlikte goriilen periferik
hiperemidir (40). Ayaklarin motor ndropatisi
fleksor ve ekstansor kaslar arasinda inbalansa ve
parmaklarda subluksasyona neden olur. Duyusal
noropatinin tipik bulgulart agr1 ve 1s1 kaybinin
azalmasi, parestezi ve yanma hissidir. Motor ve
duyusal  noropati, mekanik  faktorler ve
mikroanjiyopati, diabetik ayak gelisimi i¢in major
rol oynamaktadir (41). immunhistokimyasal ince-
lemelerde diabetik derideki sinirlerde
noropeptitlerde azalma saptanmistir (4, 42). Bu
nedenle diabetik noropatide desipramin ve
amitriptilin gibi noropeptitlerin reuptake’ini inhibe
eden antidepresan ilaclar kullanilmaktadir (43).

Diabetik Ayak Ulserleri

Ayak iilserasyonlar1 diabetes mellitusun ol-
dukca sik goriilen bir komplikasyonudur ve
diabetik ayak lezyonlar1 hospitalizasyon ve uzun
siireli hastanede yatislarin ana nedenidir. Diabetik
hastalarin %5- 10’unda ayak iilserasyonlar1 mey-
dana gelmektedir. Diabetik ayak ve bacak {ilserleri
amputasyonla sonlanabilir ve bugiin nontravmatik
alt ekstremite amputasyonlarinin yaklasik yarisi
diabetik hastalara uygulanmaktadir (44,45).

Diabetik ayak iilserasyonlar1  genellikle;
noropatik hasar, doku iskemisi ve asir1 basing yiik-
lemesi ile siklikla eklenen infeksiyonlar sonucu
meydana gelir (45).

Diabetik Ayak Lezyonlarinmin Klasifikasyonu

Diabetik  hastalardaki ayak lezyonlarinin
etiyolojisi multifaktoriyeldir. Norolojik hasar,
iskemi ve tabloya eklenen infeksiyonlarin cesitli
kombinasyonuna bagli olarak iilsere lezyonlar
gelismektedir. Wagner tarafindan gelistirilmis
klasifikasyon sistemi yaygin olarak kullanilmakta-
dir (46,47,48,49).

Wagner Klasifikasyonu
Grade 0: Ayaginda iilserasyon gelisimi olma-
makla beraber bu hastalar iilser gelisimi i¢in yiik-
sek risk tasimaktadir.

Ayakta iilserasyon gelistirme riski tasiyan
diabetik hastalarin 6zellikleri sunlardir (44,45,50):

1. Periferal néropati
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2. Periferik vaskiiler hastalik

3. Daha 6nce ayak iilserasyonu veya diger ba-
cagin amputasyonu hikayesinin olmasi

4. Ayak deformiteleri (Pence ayak, Charcot
artropatisi)

Kallus mevcudiyeti

Retinopati, gébrmede azalma veya korliik
Nefropati

Alkol

© *® N oW

Sigara
10.1leri yas ve kotii sosyoekonomik kosullar
11.Hastaliga dair bilingsizlik

Grade 1: Klinik olarak infeksiyon bulgulan ta-
simayan ylizeyel iilser varligi ile karekterizedir. Bu
iilserler temel olark noropatik orjinlidir. Siklikla
yiiksek basinca maruz kalan; ayak ve ayak parmak-
larinin plantar yiizlerinde ortaya ¢ikmaya egilimli-
dir. Genellikle kallus dokusu mevcuttur. Eger
kallus dokusu kalin ise iilser kavitesi goriilmeyebi-
lir.

Grade 2: Siklikla yumusak doku infeksiyonu
ile birlikte olan derin, penetre bir iilser vardir. Fa-
kat grade 3’den farkli olarak genis abse formasyo-
nu yada osteomyelit yoktur. Infeksiyon etkenleri
polimikrobiyaldir. Anaeroblari, kiiltiirde tiremeyen
tiirleri ve non- fermantatifleri icerebilir.

Grade 3: Kemige penetre olmus derin bir iilser
vardir. Osteomyelit veya abse formasyonunun
varligi ile grade 2’den ayrilmaktadir.

Grade 4: Bu evrede iskemik lezyonlar sonucu
meydana gelmis gangrenler bulunur. Lezyonlar 6n
ayak, topuk yada ayak parmaklar1 gibi ayagin spe-
sifik bir bolgesine yerlesmis lokalize gangrenler
seklindedir. Iskemi temel mekanizma olmasina
ragmen noropati de siklikla mevcuttur ve iskemiye
katkida bulunabilir. Nekrotik dokularda sekonder
infeksiyonlar gelisebilir.

Grade 5: Gangren tiim ayagi kaplamistir.
Lezyonlarin olusumunda primer olarak major
arteriyel okllizyon sorumludur, fakat noropati ve
infeksiyonlar da gangren gelisimine katkida bulu-
nabilir.
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Diabetik Ayak Ulserlerinin Etyolojisi

Diabetik ayaktaki iilserasyonun klasik olarak;
noropati, bacagin  arteriyel  hastaligt = ve
infeksiyonlarin kombinasyonu ile meydana geldigi
diisiiniilmektedir (45). Son zamanlarda ayak taba-
nindaki basing yiiklenmesi anomalilerin ve bu ba-
sin¢ sonucu olusan kallus dokusunun patogenezde
onemli bir mediatér oldugu tespit edilmistir.
Mikrosirkiilasyondaki defektler ise dokulara oksi-
jen ve besin tasinmasimi  bozdugu igin
patogenezden sorumlu tutulur. Infeksiyonlar; di-
rekt olarak ililserasyona yol agmaktan ziyade iilser
basladiktan sonra tabloya eklenirler. Ulserde olu-
san infeksiyonlar iilserin yiizeyel dokulardan derin
dokulara yayilmasinda dnemli rol alirlar (45,51)

Noropatinin; duyusal, motor ve otonom olmak
tizere iic komponenti vardir. Her ii¢ komponent de
diabetik ayak iilserasyonuna katkida bulunur.

Duyusal noropatide; agri, 1s1, vibrasyon duyu-
su azalir. Noropatik zedelenme esas olarak agri
duyusunun kaybindan ileri gelir. Hasar arasira akut
travma ile olugmasina ragmen siklikla ayakkabi
icindeki yabanci cisim veya yliriimeye bagh tekrar-
layan travma ile olusur. Ozellikle ayak anomalile-
rinde yada uygun olmayan ayakkabilarin giyimi ile
uyarilir. Ustelik motor innervasyon hasari ayagin
intrensek  (kiiciikk) kaslarinin  zayifligina  ve
atrofisine neden olur. Fleksor ve ekstansor kaslar
arasinda dengesizlik sonucu ayak parmaklarinda
pencelesme, metatarsal kemiklerde belirginlesme
ve ayak arkinda diizlesme meydana gelir. Viicut
agirhigr ozellikle metatarsal eklem yiizlerinde ve
topuk gibi kiiciik alanlara yiiklenir. Asir1 basinca
maruz kalan bu noktalarda kallus formasyonu geli-
sir. Bu olusumlar da iilser gelisiminin hazirlayici-
sidir (52-55).

Otonom néropatilerde alt ekstremitenin sem-
patik innervasyonunda hasar gelisir. Sempatik
innervasyondaki bu hasar terlemede azalmaya
neden olur. Olusan deri kurulugu zedelenmeye ve
infeksiyonlara giris kapist olusturmaya egilimlidir.
Ayrica sempatik denervasyon 6zellikle deride
arteriyovenodz santlar olusturur. Bu santlar kapiller
yatagl by- pass ederek dokunun oksijen ve besin
destegini azaltir. Ayrica prekapiller sfinkterlerdeki
genisleme kapiller hipertansiyona neden olur. So-
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nugta ayakta 1s1 artis1 ve belirgin derecede genis-
lemis venler goriilir. Diabetik noéropati ayak
ilserasyonunun etyopatogenezinde 6nemli bir rol
oynar. Fakat travma ve deride zedelenme olmaksi-
zin noropatik ayakta spontan iilserasyon gelismez
(51,56,57).

Iskeminin grade 4 ve 5 gangren6z lezyonlarin
olusmasinda agikca etken oldugu bilinmektedir.
Aym zamanda pek ¢ok diabetik ayak iilseri gelisi-
minde de doku iskemisinin katkis1 vardir.
Aterosklerotik periferal vaskiiler hastalik diabette
iyi tanimlanmusg bir durumdur. Ayak
iilserasyonlarinin gelismesinde periferik vaskiiler
hastaligin 6nemli rolii bulundugu diisiiniilmektedir.
Bununla birlikte periferik vaskiiler hastalik nadiren
tek bagmna iilserasyona neden olur. Ulserasyon
artmig oksijen ve besin talebinin mikrosirkiilasyon

tarafindan karsilanamamasi sonucu olusur (58,59).

Yiiksek basinca maruz kalan alanlar ozellikle
ilserasyon gelisimi icin hassas noktalardir.
Noropati disinda anormal basinca neden olan diger
anomaliler anatomik ve ortopedik defektleri icerir.
Yiiksek ayak basinci tek basina iilserasyona neden
olmaz. Ancak periferik noropati ve siklikla iskemi
ile etki eder (51,60,61).

Kallus; yiiksek basinca maruz kalan alanlar
tizerinde gelisen, birka¢ milimetre kalinliginda
asirt  keratinizasyonu ifade eder. Vertikal ve
tanjansiyel giigteki artisin kombinasyonu sonucun-
da gelistigi diisiiniilmektedir. Bu giiclerdeki artig
keratinosit aktivitesini uyarir. Ayrica sempatik
otonom noropati de deri kuruluguna yol acar.
Kallus yapis1 gelistiginde basing yiikii artar. Bu
basin¢ subkeratotik hemorajiye ve inflamatuar
otolize neden olarak iilserasyona yol agabilir (62).

Infekte ayak iilserleri, wagner klasifikasyonun
2 ve 3. evresini olusturur. Kemik ve yumusak do-
kularin derin infeksiyonlar1 ekstremiteyi tehdit
ettigi icin onemlidir. Yiizeyel infeksiyonlar siklikla
S. aureus ve/ veya S. pyogenes’e bagli iken,
osteomyelit veya derin abseler pek ¢ok mikroorga-
nizmanin kombinasyonundan olusurlar. Bunlarin
icinde; aerobik bakteriler olan gram (+) koklar,
gram (-) basiller (E. coli, P. Aueroginosa, Proteus,
Klebsiella), anaerob bakteriler yer almaktadir (45).
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Diabetik iilserlerin tedavisinde kiiltiir alindik-
tan sonra sistemik antibiyotik tedavisi baglanmali-
dir. Hafif infeksiyonlarda ampirik tedavide oral
beta laktamaz inhibitori kombinasyonu,
sefalosporinler veya kinolonlar tercih edilmelidir .
Orta derecedeki infeksiyonlarda ampirik tedavi
yilkksek doz parenteral beta laktamaz- beta
laktamaz inhibitorii kombinasyonlariyla veya gram
(-) etkinligi giiclii bir antibiyotik ile birlikte
parenteral ilag ile, siddetli
infeksiyonlarda ise parenteral sefalosporin veya
kinolonlarla birlikte parenteral anti- anaerob ilacla
tedaviye baglanmalidir (63-65). Kiiltiir sonucuna
gore antibiyotik tedavisi diizenlenmelidir. Diabetik
ayak iilserlerinde nekrotik dokularin enzimatik ve
mekanik debritman yapilmalidir. Infekte iilserlerde
serum fizyolojikle temizlik yapildiktan sonra anti-
biyotik 6zelligi olan ortiilerle kapatilmalidir.
Infekte olmayan iilserlerde serum fizyolojikle te-
mizlik yapildiktan sonra hidrokolloid ortii veya
hidrojeller ile iilserler kapatilmalidir. Iyilesmeyen
tilser i¢in deri greftleri kullanilabilmektedir.

anti- anaerob

Diabet ayak diizeltilebilecek bir vaskiiler pato-
lojiye baglh ise vaskiiler rekonstriiksiyon uygulan-
malidir. Trombektomi ve damar greftleri gibi mo-
dern cerrahi teknikleriyle diizeltilemeyen ve

vaskiiler akimin yetersiz oldugu vakalarda
amputasyon yapilmaktadir.
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