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OZET

Amag: Tip 2 Diyabet (T2DM) tanili hastalarin mevcut tedavileriyle glisemi, kan
basinct ve lipid hedeflerine ulasma durumunu; merkez olarak deneyimimizi ve de

diyabetik hedeflere ulasilmasinda etkili olan faktorleri tespit etmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi i¢ Hastaliklar:
Diyabet Polikliniginde takipli, 18 yas iistii, en az 1 yildir T2DM tanili 519 hasta dahil
edildi. Gebe olan, diizenli takiplerine gelmeyen, renal replasman tedavisi altinda olan,
ileri donem karaciger hastaligi olan, aktif hematolojik ya da onkolojik tedavi alan
hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Hastalarin demografik 6zellikleri ve laboratuvar
sonuclar1 hasta dosyalarmdan ve hastanemiz otomasyon sisteminden faydalanilarak
degerlendirildi. Glisemi (HbAlc <%7), kan basinci (<130/80 mmHg) ve ESC-EAS
(European Society of Cardiyology-European Atherosclerois Society) 2019’a gore lipid
hedefleri g6z 6niinde bulundurularak hastalar gruplara ayrildi. Hedefte olma durumlari

ve hedefe ulasmada etkili olabilecek faktorler arastirildi.

Bulgular: Calismamiza dahil edilen 519 hastanin 247 (%47.6)’si erkek, 272
(%52.4)’s1 kadindir. Katilimcilarin yas ortalamast 61.849.8 olarak bulunmustur.
Katilimcilarda T2DM’e en sik hipertansiyonun (%75.1) eslik ettigi izlenmistir.
Katilimeilarm  viicut kitle indeksi (VKI) degerleri gdz oOniine alindiginda 255
(%49.1)’inin obez (VKI >30 kg/ m?) oldugu gériildii. Hastalarm 123 (%23.6)’{iniin kan
basmcmin hedefte oldugu ve ancak 159 (%30.6)’unun HbA1c<%?7 seklinde glisemik
kontrol altinda oldugu saptandi. Kardiyovaskiiler risk gruplarma goére hastalarm 132
(%25.4)’sinin  LDL-K’sinin hedefte, 129 (%24.8)’inin Non-HDL-K’sinin hedefte
oldugu belirlendi. Uzun diyabet siiresi glisemik hedefte kalinmasiyla iligkili bulundu
(p=<0.001). Metformin (p=0.006), DPP4 inhibitorleri (p=<0.001) ve SGLT2
inhibitorleri (p=0.002) kullaniminin HbAlc’nin %7’nin altinda kalinabilecegini
ongordiigli tespit edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin kadin olmasiyla kan
basmcmin hedefte olmasi ile arasinda iliski saptandi (p=0.010). Glisemik hedefte olan
(HbA1c<%?7) hastalarin kan basinci agisindan da hedefte olmasi arasinda anlamli iligki

goriildi (p=0.025). Dikkate deger baska bir durum ise hipertansiyon tanili olmanin kan



basincmin hedefte olmasi ile iligkili olmasiydi (p=0.025). Metformin (p=0.012), GLP1
agonisti (p=0.041), kalsiyum kanal blokort (p=0.006) ve DPP4 inhibitorleri (p=0.017)
kullanimmin LDL-K degerinin hedefte olmasi ile iligkili oldugu goriildii. Metformin
(p=0.017) ve kalsiyum kanal blokdrii (KKB) (p=0.019) kullanimmin da ayn1 zamanda
Non-HDL-K degerinin hedefte olmasi ile iligkili oldugu goriildii.

Sonug: Calismamizda takipli T2DM tanili hastalarin glisemi, kan basinct ve
lipid hedeflerine ulagsma orani belirgin olarak diisiikk saptanmistir. Metformin, DPP4
inhibitorleri, SGLT2 inhibitorlerinin 6zellikle glisemik kontroliin saglanmasinda; KKB
ve metforminin ise lipid hedeflerine ulasmada etkili oldugu goriilmiistiir. Hastalarin
demografik Ozelliklerinin ve bazi ek hastaliklarin ayr1 ayr1 tedavi hedeflerinde
ulagsmasinda etkili oldugu goriilmiistiir. Tedavi hedeflerini etkileyen faktorlere daha gok

dikkat edilmeli, hastalarin takibi bu yonden detaylandirilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Tip 2 Diabetes Mellitus, hedef, hiperlipidemi, HbAlc,

hipertansiyon, metformin
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ABSTRACT

Aim: We aimed to evaluate the achievement of glycemic, blood pressure, and
lipid targets in patients diagnosed with Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) using current
treatments, identify the factors influencing the attainment of diabetic targets based on

and our center's experience.

Materials and Methods: The study included 519 patients, aged 18 years and
older, with a diagnosis of T2DM, who were followed up at Kartal Dr. Liitfi Kirdar City
Hospital Internal Medicine Diabetes Clinic. Pregnant patients, those who did not attend
regular follow-ups, those under renal replacement therapy, those with advanced liver
disease, and those receiving active hematologic or oncologic treatment were excluded
from the study. The patients' demographic characteristics and laboratory results were
evaluated using patient files and the hospital's automation system. Patients were
categorized based on glycemic (HbAlc <7%), blood pressure (<130/80 mmHg), and
lipid targets according to ESC-EAS (European Society of Cardiology-European
Atherosclerosis Society) 2019 guidelines. Their status of achieving the targets and

factors that could affect target attainment were investigated.

Results: Of the 519 included patients 247 (47.6%) were male, and 272 (52.4%)
were female. The mean age of the participants was 61.84£9.8 years. The most common
comorbidity accompanying T2DM in the participants was hypertension (75.1%).
According to body mass index (BMI) values, 255 (49.1%) of the participants were
obese (BMI >30 kg/ m?). It was found that 123 (23.6%) of the patients achieved the
blood pressure target, and only 159 (30.6%) achieved glycemic control with HbAlc
<7%. Based on cardiovascular risk categories, it was determined that 132 (25.4%) had
their LDL-C levels on target, and 129 (24.8%) had their Non-HDL-C levels on target. A
longer duration of diabetes was associated with better glycemic control (p=<0.001). The
use of metformin (p=0.006), DPP4 inhibitors (p=<0.001), and SGLT2 inhibitors
(p=0.002) predicted achieving HbAlc <7%.

Xii



The study found a significant relationship between being female and achieving
blood pressure target (p=0.010). There was also a significant association between
achieving glycemic target (HbAlc <7%) and being on target for blood pressure
(p=0.025). Notably, having a diagnosis of hypertension was associated with blood
pressure target achievement (p=0.025). The use of metformin (p=0.012), GLP1 agonists
(p=0.041), calcium channel blockers (p=0.006), and DPP4 inhibitors (p=0.017) was
associated with achieving the LDL-C target. Metformin (p=0.017) and calcium channel
blocker (p=0.019) use was also associated with achieving the Non-HDL-C target.

Conclusion: The study revealed a significantly low rate of achieving glycemic,
blood pressure, and lipid targets in patients with follow-up for T2DM. Metformin,
DPP4 inhibitors, and SGLT2 inhibitors were particularly effective in achieving
glycemic control, while calcium channel blockers and metformin were effective in
achieving lipid targets. Patients' demographic characteristics and certain comorbidities
played a role in the achievement of individual treatment targets. More attention should
be given to factors influencing treatment targets, and patient follow-ups should be

detailed in this regard.

Keywords: Type 2 diabetes mellitus, targets, hyperlipidemia, HbAlc,

hypertension, metformin.
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1.GIRIS VE AMAC

Tip 2 Diyabet (T2DM) diinya genelinde siklig1 artan kronik metabolik bir
hastaliktir (1). T2DM tanili hastalarin kardiyovaskiiler olay gecirme riski yiiksektir,
ozellikle bu risk hipertansiyon varliginda daha da artmaktadir (2). UK Prospective
Diabetes Study (UKPDS) ¢alismasinin da gosterdigi Gizere T2DM tanili hastalarda erken
glisemik kontroliin saglanmast uzun donem hasta takiplerinde mikrovaskuler
komplikasyon riskini azalttigi goriilmistiir (3,4). Bu sebeple glisemik kontrol diyabet
yonetiminde vazgec¢ilmezdir (5). Dislipidemi, koroner arter hastaligi (KAH), periferik
arter hastali§i, karotis stenozu, kalp yetmezligi gibi kardiyovaskiiler hastaliklarm
patogenezinde Onemli bir rol oynamaktadir. Ozellikle bahsi gecen kardiyovaskiiler

hastaliklarin T2DM tanili hastalarda gelisme riski goreceli olarak artmis bulunmustur
(6).

T2DM tamli hastalarin takibinde viicut kitle indeksi (VKI), santral obezite
varligi, kan basmci Olglimleri, lipid profili, HbAlc (glikolize hemoglobin) seviyesi,
aclik kan glukozu gibi parametreler diyabetik hedeflere ulasilmasinda yol gosterici
olmaktadir. Diabetes Mellitus (DM) siklig1 son yillarda iilkemizde dramatik olarak
artmustir ve artik epidemi kabul edilebilecek seviyelerdedir. Tahmini olarak tilkemizde

6.5 milyon kisi diyabettir ve bu kisilerin yaris1 hastaligindan haberdar degildir (7,8).

Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Klinigi Diyabet
Polikliniginde takip edilen T2DM tanili hastalarin glisemi, kan basmncit ve dislipidemi
kontrol hedeflerini degerlendirmek; hedeflere ulagsmada etkili olan faktorleri saptamak

ve merkez deneyimizi tespit etmek amaciyla bu ¢aligma planlanmastir.



2.GENEL BILGILER
2.1. DIABETES MELLITUS

2.1.1. Diabetes Mellitus Tanim

Diabetes Mellitus (DM) insulin  sekresyonu veya aktivasyonundaki
eksikliklerden kaynaklanan hiperglisemi ile sonuglanan kronik metabolik bir hastalik
grubudur (9). Tip 1 DM, Tip 2 DM, maturity onset diabetes of young (MODY),
gestasyonel diyabet, neonatal diyabet ve endokrinopatilere sekonder diyabet olarak
smiflandirilir (10).

DM etimolojik olarak eski yunancadan koken almaktadir. Diabetes kelimesi
musluk, akitmak gibi anlamlara gelmektedir. Mellitus kelimesi ise tat, tatli gibi
anlagilmaktadir. Tarih kaynaklar1 gozden gecirildiginde DM terimi ilk kez Memphis’li
Apollonius tarafindan milattan 6nce 250 ila 300 yillarinda kullanildigi tahmin
edilmektedir. Yillar gectikge DM i¢in gesitli kesifler yapilsa da ne yazik ki giinlimiizde

hala diinya genelinde en sik goriilen kronik hastaliktir (10).

2.1.2. Diabetes Mellitus ve Klinik Semptomlar:

DM’nin bulgular1 ve semptomlar1 hastaligin kronik progresyonu nedeniyle
hastaligin hemen basinda ortaya ¢ikmayabilir. Bulgular ortaya ¢ikana dek insanlar
gelisen zararin farkina varamayabilirler. Fakat semptomlarin erkenden farkina varilmasi
bu sekilde taninin erken konulmasi hastaligin kolaylikla kontrol altina alinmasini ve
vaskuler komplikasyonlardan korunmay1 saglar. Diyabetin klasik semptomlar1 olarak
sayilabilecek poliiiri, polidipsi ve polifaji DM nin hemen hemen her tipinde goriilebilir.
Agiklanamayan kilo kaybi, yorgunluk ve yaygin viiciit agrisi gibi yakinmalar heniiz tan1

konulmamis diyabet diistindiiriir (11).



2.1.3. Diabetes Mellitus Tam Kriterleri

Diyabet semptomlar1 varliginda aglikkan sekeri (AKS), rastgele bakilan plazma
glukozu (PG), 75 gr oral glukoz testi (OGTT) sirasindaki 2.saat plazma glukozu veya
HbAlc &lgiimii yapilarak DM tanis1 konulabilmektedir. Olgiimler vendz plazmada

glukoz kinaz veya hekzokinaz yontemiyle mg/dL cinsinden yapilmaktadir (12).
-Sekiz saatten uzun suren aglik sonrast AKS > 126 mg/dL
-Rastgele bakilan PG > 200 mg/dl olmasi1 ve semptomlarin eslik etmesi
-75 gram OGTT sonucunda 2. saat PG > 200 mg/dL
-HbAlc > % 6.5 ( standardize edilmis 6lgtim tercih edilmelidir.)

Yukaridaki kriterlerden herhangi birisi karsilandiginda DM tanis1 konulmaktadir (12).

2.1.4. Diabetes Mellitus Epidemiyolojisi

2017 de yaklasik olarak 462 milyon insan T2DM tanis1 aldig1 bilinmektedir. Bu
oran Diinya popiilasyonunun % 6.28’ine denk gelmektedir. Bir yi1lda 1 milyondan fazla
insan tek basma DM sebebiyle 6lmektedir. Dogu Avrupa iilkelerinde daha belirgin

olmak tlizere DM nin olumsuz etkileri diinya genelinde hizlica artmaktadir (13).

Tiirk erigkin toplumda diyabet siklig1 %13.7’ye kadar varmaktadir. Tiirkiye’deki
DM’li hastalarda cinsiyetler arasinda anlamli fark bulunmamaktadir (8). Tirkiye
Diyabet Epidemiyoloji Calismasi I (TURDEP 1) ve Tiirkiye Diyabet Epidemiyoloji
Calismas1 II (TURDEP II) 1s1ginda DM {ilkemiz genelinde 12 yil igerisinde %90,
obezite ise %44 artmustir (7,8).

2.1.5. Diabetes Mellitus Simiflandirilmasi

DM genel olarak su sekilde siniflandirilabilir:

1.Tip 1 DM (beta hiicre yikimi ve bunun sonucu olarak mutlak insulin eksikligi)



2.Tip 2 DM (insulin direncinin eslik ettigi; progresif olarak beta hiicre

fonksiyonunun bozulmasi)

3. Gestasyonel DM (gebelik 0Oncesi tanist olmayan gebeligin 2. ya da 3.

trimesterde tan1 konulan diyabet tipi)

4. Diger sebeplere bagli DM (neonatal diyabet, MODY, pankreas hastaliklari,
steroid kullanimiyla iliskili DM vb.) (14).

2.1.6. Tip 2 Diabetes Mellitus

T2DM tiim diyabet tamli hastalarin %90°1m1 kapsamaktadir. Ozellikle 45 yas
istiinde siklikla goriilmektedir. Fakat son yillarda artan obezite; sedanter yasam gibi
durumlardan dolay1 ¢ocuklarda ve geng erigskinlerde de siklig1 artmaktadir (15). T2DM
etiyolojisinde genetik faktdrler ve yasam tarzi 6nemli rol oynar (16). Yas, VKI, cinsiyet,
etnik koken, fiziksel inaktivite, yagdan zengin diyet, aile hikayesi, gestasyonel diyabet
Oykiisii, yiiksek kan basinci, dislipidemi oykiisii ve ilag Oykiisii (diiiretik, betablokor,

statin kullanim1 vb.) T2DM riskini arttirmr (17).

2.1.6.1. T2DM Patofizyolojisi: T2DM patofizyolojisinde asagida belirtilen

mekanizmalardan bir ya da birden fazlasi rol oynar:

1.Beta hiicrelerinden instilin salgilanmasmin azalmasi

2. Alfa hiicrelerinden glukagon salgilanmasinin artmasi

3.Karacigerden glukoz Uretiminin artmasi

4. Beyinde ndrotransmitter disfonksiyonu gelismesi

5. Lipoliz artis1

6. Bobrekten glukoz reabsorbsiyonu

7. Ince bagirsaktaki inkretin etkisinin azalmasi

8. Iskelet kas1, adipoz doku ve karaciger gibi periferik dokularda glukoz aliminimn zarar

gbérmesi (16).



2.2 T2DM VE TEDAVi HEDEFLERI

2.2.1 T2DM’de Glisemik Hedefler

T2DM’li hastalarda kan seker seviyesi ylikseldikce mikrovaskiiler ve
makrovaskiiler komplikasyonlarin riski belirgin sekilde artmaktadir. Bu sebeple
T2DM’de glisemik kontrol biiyiilk 6nem kazanmaktadir (18). Glisemik kontrol genel
olarak ii¢ parametre kullanilarak degerlendirilir: HbAlc, AKS, postprandiyal plazma
glukozu (PPG). Bu parametreler icerisinde altin standart HbAlc 6l¢iimidiir (19; 20).
T2DM’de 6zel durumlar disinda HbAlc hedefi < %7, AKS>80 mg/dL ve <130 mg/dL
olarak, PPG <180 mg/dL olarak belirlenmektedir. Fakat hastanin gebelik durumu, ek
hastaliklar ve yas gibi durumlara gore hedeflerin bireysellestirilmesi daha uygun

olacaktir (21,22).

2.2.2 T2DM’de Kan Basinc1 Hedefleri

T2DM’li hastalarda uygun hipertansiyon tedavisinin komplikasyon riskini
azalttig1 gorilmiistiir. Yapilan ¢aligmalar neticesinde hedef degerler net olarak ortaya
konulamamustir. Fakat genel olarak kan basincinin <130/80 mmHg altina c¢ekilmesi
uygundur. Kirilgan ileri yas hastalarda kan basinci hedefleri <140/90 mmHg olarak da
onerilebilmektedir. Sonuc¢ olarak hedeflerin bireysel olarak degerlendirilmesi daha
uygun olacaktir (12,23,24,25,26).

2.2.3 T2DM’de Dislipidemi ve Hedefleri

T2DM; Kkarakteristik dislipidemik 6zelliklerine sahiptir. Bu durum diyabetik
dislipidemi olarak tanimlanmaktadir. Diyabetik dislipidemi 6nemli bir kardiyovaskuler
risk faktoridiir. Diyabetik dislipidemide diisik HDL-K, ylksek aterojenik LDL-K,
yiiksek trigliserid seviyesi goriiliir (27). Tim giincel kilavuzlar aterosklerotik
kardiyovaskiiler hastalik Onlenmesinde total kardiyovaskiiler risk hesaplanmasini
onermektedir. Systematic Coronary Risk Estimation (SCORE) sistemi diinya genelinde
siklikla kullanilan bir hesaplamadir. Ulkemiz de SCORE sisteminde yiiksek risk
bdlgesinde yer almaktadir (28,29).



Tablo 1: Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC)’nin 2019 Lipid Kilavuzunun diyabetik
hastalar i¢in 6nerdikleri risk siniflamasi ve dislipidemi hedefleri(12,29)

DM Siniflamasi Risk Dizeyi Hedef LDL-K| Hedef Non-HDL-K
Duzeyi Duzeyi
-SCORE puani :%1-4 Orta <100 mg/dL <130 mg/dL

-DM siresi <10 y1l
-Ek risk faktori yok.

-SCORE puani: %5-9 Yiuksek <70 mg/dL ve tedrici| <100 mg/dL
olarak bazal LDL-
K’ye gore en az %50
diisiis

-SCORE puani: > 10 Cok Yiiksek <55 mg/dL tedrici| <85mg/dL
olarak bazal LDL-
K’ye gore en az %50
diisiis

-Ek risk faktori mevcut.

-Kardiyovaskuler
hastalik  veya  hedef
organ

hasar1 olmasi

HDL-K: Yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol, LDL-K: Diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol,
SCORE: Systemic coronary risk estimation

Kardiyovaskuler olay riski LDL-K ve Non-HDL-K kadar olmasa da trigliserid
seviyesiyle de iliskilidir. Trigliserid hedefi olarak net bir bilgi yoktur. Fakat diyabetik
dislipidemi  hastalarinin  takiplerinde Non-HDL-K seviyesinin kontrol altina
alinamamasinda trigliserid yiiksekligi de rol oynar. Bu sebeple trigliserid seviyesinin
genellikle <150 mg/dL altma ¢ekilmesi dnerilmektedir (28,30,31).

2.2.4 T2DM ve Obezite

Obezite diinya genelinde kronik metabolik bir hastaliktir (32). Son yillarda hem
abdominal hem genel obezitede hizli bir prevalans artis1 saptanmistir (33,34). Obezite
ozellikle T2DM i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. Bu siki iliski nedeniyle iki hastalik i¢in
‘diabesity’ tanimi kullanilmaktadir. Kilolu ve obez smiflandiriimasi igin VKI
parametresi uzun yillardir kullanilmaktadir. Son yillarda 6zellikle VKI degeri diisiik
olan hastalarda adipoz dokunun dagilimmnin da 6nemi agiga ¢ikmistir. Bu nedenle bel
cevresi gibi 0lcimler 6nem kazanmaktadir (32). Bel ¢evresi hedefi Turkiye Endokrin ve

Metabolizma Dernegi Diyabet Kilavuzuna gore genel olarak erkeklerde <100 cm,



kadinlarda <90 cm olarak kabul edilmektedir (12). T2DM ve obeziteli hastalarda kilo
verilmesi glukoz dengesinin kurulmasina ve kardiyovaskiiler riskin azalmasini saglar.

Bu nedenle T2DM takibinde VKI ve bel dlgiimleri 6nemlidir (35).

2.2.5 T2DM Tedavisi

2.25.1 Non-Farmakolojik Tedavi: T2DM’li hastalarda glisemik hedeflere
erismek i¢in niitrisyonel destek Onemlidir. T2DM’li hastalar genelde kilolu ya da
obezlerdir. Bu yiizden diyet ile kilo verilmesi ‘diabesity’ yOnetiminde biiyiik rol
oynar(36). American Diabetes Assosiation (ADA), DM tedavisinde optimal diyet ve
yasam tarzi degisikligini birlikte tibb1 beslenme tedavisi (TBT) olarak tanimlamaktadir
(37). TBT, sadece glisemik kontrolii saglamakla kalmayip, dislipidemide ve kan basinc1
regiilasyonunda yardimci olur (38). Yeterli fiziksel aktivite de tek basmna insiilin
direncinde, kardiyovaskiiler riskte ve kan basincinda azalmayi saglar (39). Diizenli
fiziksel aktivite ayrica HDL-K artisina ve LDL-K diisiisiine yardimci olur (40). T2DM
tedavisinde son yillarda cerrahi prosediirler de yer almaktadir. Genel olarak bariyatrik
cerrahi olarak tanimlanan bu cerrahi prosedirler T2DM 06nlenilmesinde ve tedavisinde
etkin rol oynamaktadirlar. Ozet olarak cesitli farmakolojik tedavilerin yaninda uygun

yasam tarzi degisiklikleri ile T2DM tedavi hedeflerine katki saglar (36).

2.2.5.2 Insiilin Disn Farmakolojik Tedavi:

Tablo2. Insiilin D1s1 Farmakolojik Tedavi (41,42)

ila¢ Siniflamasi Etki Mekanizmas1 | Ornek Olumlu etkileri Yan etkileri
-Sulfonillreler -Insiilin salnimmim | -Glimepirid -Ucuz -Hipoglisemi
arttirilmast -Gliklazid -Kisa Etki Suresi -Kilo alim

-Postprandiyal
glukoz seviyesinde

azalma
-Meglitinidler -Insiilin salmminin | -Nateglinid -Kisa etki siresi -Hipoglisemi
arttirilmast -Rapeglinid -Diisiik postprandial
kan sekeri
-Biguanidler -Hepatik glukoz -Metformin -Kilo verme -Diyare
uretiminde azalma -Lipid profilinde - Bulant1
iyilesme -Laktik asidoz
-Kardiyovaskiiler -B12 eksikligi

olaylarda azalma




-Hipoglisemi
olmamasi
-Sodyum-glukoz -Renal glukoz -Dapagliflozin -Kardiyovaskuler -Uriner ve genital
transport 2 (SGLT2) | atiliminda artis o olaylarda azalma enfeksiyonlar
inhibitorleri -Empaglifiozin —Kilo ve kan -Poliilri
basincinda azalma -Dehidratasyon
—Hipoglisemiye
neden olmamasi
-Alfa glukozidaz -Glukoz -Akarboz -Postprandiyal -Gastrointestinal
inhibitorleri absorbsiyonda Miglitol hiperglisemide yakinmalar
azalma azalma -Karaciger
enzimlerinde
yikselme
-Tiazolidinedionlar -Periferik instlin -Pioglitazon ~Insiilin -Periferal 6dem
rezistansinda azalma gereksinimde azalma | -Kilo artis1
-Glukoz -Fraktir riskinin
tiketilmesinde artma artmasi
-Dipeptidil peptidaz | -Endojen glukagon -Eksenatid -Kardiyovaskuler -Anjiyoddem
4(DPP4) inhibitorleri | benzeri peptid 1 -Liraglutid olaylarda azalma -Urtikeryal lezyonlar
(GLP-1) etkisinde -Semaglutid -Kilo kayb1
azalma -Hipoglisemi riski
olmamast

2.2.5.3. Insiilin Tedavisi: Siilfoniliireler ve biguanidlerin kesfine kadar insiilin
diyabet tedavisinde tek basina kullamilmistir. Zamanla oral antidiyabetik (OAD)
ilaglarm kesfine ragmen T2DM’li hastalarda insilin tedavisi 6nemini kaybetmemistir
(43). Insiilin tedavisinin zamanmda baslanilmas1 ve erkenden yakalanan glisemik
kontroliin T2DM’li hastalarda makrovaskiiler ve mikrovaskiiler komplikasyonlar1
azalttig1, kardiyovaskiiler riski de diislirdigli goriilmiistiir (44). Ayrica insiilin
kullaniminin glukotoksisiteyi azalttigi uzun vadede mortalite ve morbiditede diisiis
sagladig1 goriilmiistiir (45). Insiilin tedavisinin hipoglisemi ve kilo alimi gibi yan
etkileri olabilse de bu faydalarindan dolayr T2DM tedavisinde 6nemli bir yere sahiptir
(43-45).

2.2.6 T2DM Komplikasyonlar

Kontrolsiiz T2DM akut ve kronik ¢esitli komplikasyonlara sebep olmaktadir

(15). Akut komplikasyonlar hipoglisemi, diyabetik ketoasidoz, hiperglisemik



hiperosmolar durum olarak tanimlanir. Kronik komplikasyonlar ise mikrovaskiiler ve
makrovaskiiler komplikasyonlar seklinde smiflandirilir.  Kronik mikrovaskiiler
komplikasyonlar nefropati, noropati ve retinopati olarak; kronik makrovaskler
komplikasyonlar ise koroner arter hastaligi, periferik arter hastaligi ve de

serebrovaskiiler hastalik olarak siniflandirilabilir (46,47).



3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismaya Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Diyabet
Polikliniginden takipli 01.02.2022 ile 01.08.2022 tarihleri arasinda bagvuran T2DM

tanil1 519 hasta dahil edildi. Calismamiz tek merkezli ve retrospektif olarak planlandu.
Calismaya dahil edilme kriterleri:

1- 18 yas Ustl hastalar

2- En az bir yildir T2DM tanis1 almig hastalar

3- Hastanemiz diyabet polikliniginden takipli olan hastalar

Haric tutulma Kriterleri:

1- Tip 1 Diyabet tanil1 hastalar

2- 18 yas alt1 hastalar

3- Gebe hastalar

4- Duzenli takibe gelmeyen hastalar

5- Ileri donem bobrek yetmezligi, ileri donem karaciger hastalig1 tanis1 olan aktif tedavi

alan hematoloji ve onkoloji hastalar1

Hastalarmn yas, cinsiyet, diyabet siiresi, kilo, boy, bel ¢evresi, kan basinci hedef
durumu (<130/80 mmHg), VKI degeri, sigara kullanimi, alkol kullanimi, ESC-EAS
2019 SCORE’a gore kardiyovaskuler riski, aglik kan sekeri, c-peptid seviyesi, glisemi
hedef durumu, HbAlc, total kolesterol, LDL-K, Non-HDL-K, trigliserid, spot idrarda
mikroalbumin/kreatinin orani, eGFR, albiimin, ALT, GGT, iirik asit, TSH, noropati
varligi, retinopati varligi, nefropati varligi, covid Oykiisii, dislipidemi hedef durumu,
kullandig1 insiilin tipi ve dozu, oral antidiyabetik, antihiperlipidemik, antihipertansif
ajan kullanimi, ek hastaliklar1 (hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi, serebrovaskiiler
hastalik, periferik arter hastaligi, kronik bobrek yetmezligi vb.) degerlendirildi.

Hastalardan ek tetkik planlanilmayip hasta dosyalarindan ve hastanemiz otomasyon
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sisteminden yararlanildi. Bu calisma Kartal Dr. Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Etik
Kurulu 26.08.2022 tarihli 2022/514/232/1 numarali etik kurul karariyla onaylanmis olup

yazarlar arasinda ¢ikar ¢atigmasi bulunmamaktadir.

3.1. ISTATIKSEL ANALIZ

Istatistiksel analizler IBM SPSS yazilimi, 23.0 versiyonu (IBM Corporation,
Armonk, NY, USA) kullanilarak yapildi. Calismaya dahil edilen bireylerin yas
ortalamasi, cinsiyeti, eslik eden risk faktorleri, biyokimyasal parametreleri ve klinik
bulgular1 6nce tanimlayict istatistiksel yOntemler ile degerlendirildi. Sayisal
degiskenlerin normal dagilim gosterip gostermedigi gorsel ve analitik yontemler
kullanilarak incelendi. Siirekli degiskenlerin normalligi tek 6rneklem Kolmogorov-
Smirnov testi kullanilarak test edildi. Tamimlayici istatistiklerde normal dagilan
degiskenler i¢in ortalama ve standart sapma, normal dagilim gdstermeyen veriler i¢in
median ve geyrekler arasi araliklar kullamilarak veriler sunuldu. Ikili karsilastirmalarda
kategorik ve nominal degiskenler i¢in (tedavi hedefinde olan ve olmayanlar gibi) Ki-
kare testi kullanildi. Normal dagilim gésteren sayisal degiskenleri karsilastirmak i¢in T-
testi ve normal dagilmayan degiskenler ise Mann-Whitney U testikullanilarak

karsilagtirmalar yapildi.

Calisma dizayninda belirlenen Onemli klinik sonlanimlar olan hastalarin
glisemik, kan basinci ve dislipidemi hedef durumlarinma gore gruplar arasinda
karsilastirmali olarak analiz edildi. Ayrica yine c¢alisma hipotezinde belirlenen
durumlarin hedefte olma durumlarini predikte edebilecek degiskenleri belirlemek
amaciyla tek degiskenli regresyon analizi uygulandi. Tiim analizlerde p-degerinin <0.05

altinda olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4, BULGULAR

Calismamiz Kartal Doktor Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi Diyabet Polikliniginden
takipli 01.02.2022 ile 01.08.2022 tarihleri arasinda T2DM tanisiyla takipli 519 hasta ile
yapildi. Calismamiza dahil edilen tiim bireyler belirlenen tarihler arasinda bagvuran ve
calisma dahil edilme kriterlerini saglayan kisilerden olusmaktadir. Calismamizdaki
erkek sayisi 247 (%47.6), kadin sayisi ise 272 (%52.4) idi. Hastalarin 104 (%20)’1
sigara kullanmakta, 23 (%4.4)’1 ise alkol kullanmaktaydi. Calismaya dahil edilen 519
hastanin yas ortalamasi 61.87+9.8, VKI ortalamas1 30.7+5.8, bel cevresi ortalamasi
104.4+12.7 cm, ortalama diyabet siresi ise 15.1+8.6 yil olarak goriildii. HbAlc
ortalamas1 % 8.008+1.71, LDL-K ortalamas1 96.5+35.1 mg/dL, Non-HDL-K ortalamasi
131.8443.2 mg/dL olarak degerlendirildi. Calismaya dahil edilen tiim hastalarin bazal
laboratuvar Ol¢limleri ve tiim sayisal degiskenlerin tanimlayict verileri Tablo 3’te

sunuldu.

Tablo 3 :Calismaya dahil edilen hastalarin bazal demografik ve laboratuvar 6zellikleri

N= 519
Degiskenler Ortalamaz Standart Sapma
Yas (y1l) 61.87+9.8
Cinsiyet (erkek), n% 247 (%47.6)
Sigara dykusu, n% 104 (%20)
Alkol 6ykusu, n% 23 (%4.4)
VKi(kg/m?) 30.745.8
Bel gevresi(cm) 104.4+12.7
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Diyabet siiresi(yil) 15.148.6
HbAlc % 8.008+1.71
Total kolesterol (mg/dL) 179.1+43.3
LDL-K (mg/dL) 96.5+35.1
Trigliserid (mg/dL) 178.7£115.06
Non-HDL-K (mg/dL) 131.8+43.2
HDL-K(mg/dL) 47.4+11.7
eGFR (ml/dK) 80.2+23.7
Albimin (g/dL) 4.59+1.7
AST (IU/L) 19.748.7
ALT (1U/L) 21.7+14.1
Hemoglobin (g/dL) 13.3+1.86

Hastalarda goriilen en sik ek hastaliklar sirasiyla hipertansiyon (%75.1), dislipidemi
(%75.1) ve koroner arter hastalig1 (%25.6) idi. 221 (%42.6) hastada diyabetik noropati,
215 hastada (%41.4) diyabetik retinopati ve 210 (%40.4) hastada ise diyabetik nefropati
mevcuttu. Caligmamizda dahil edilen hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerini

yansitan bazal Ozellikleri ve eslik eden tiim kronik hastaliklarin sikligi Tablo 4’te

sunuldu.
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Tablo 4: Calismaya dahil edilen hastalari bazal klinik 6zellikleri ve ek hastaliklar

Ek Hastahiklar Sayi (Ylzde)
Covid 6ykust 241 (%46.4)
Retinopati 215 (%41.4)
NoOropati 221 (%42.6)
Nefropati 210 (%40.4)
Diyabetik ayak 38 (%7.3)
Hipertansiyon 390 (%75.1)
Atrial Fibrilasyon (AF) 63 (%12.1)
Dislipidemi 390 (%75.1)
Koroner Arter Hastahgi 133 (%25.6)
Serebrovaskuller Hastahk 32 (%6.2)
Periferik Arter Hastahg 11 (%2.1)
Kalp Yetmezligi 27 (%5.2)
KOAH-Astim 64 (%12.3)
Kronik Karaciger Hastahg 11 (%2.1)
Kronik Bobrek Hastalig 78 (%15)

Calismanin ana hipotezini olusturan glisemi, kan basinci ve lipid hedef durumu
parametrelerden olusan 6nemli klinik degiskenler i¢in her hastanin tedavi hedeflerinde
olup olmamasi degerlendirildi. Calismamiza dahil edilen 519 hastanin VKI goz &niine
alindiginda 70 (%13.5)’inin saglikhh (VKI <25 kg/m?), 194 (%37.4 kg/m?)’iiniin fazla
kilolu (VKI: 25-30 kg/m?), 255 (%49.1)’inin ise obez (VKI >30 kg/m?) oldugu goriildii.
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116 (%22.4)’smm bel cevresinin, 123 (%?23.6)’tiniin kan basincinin ve ancak 159
(%30.6)’unun HbAlc< %7 seklinde kontrol altinda oldugu saptandi. Kardiyovaskiiler
risk gruplarma gore hastalarm 132 (%25.4)’sinin LDL-K’sinin hedefte, 129
(%24.8)’unun Non-HDL-K’sinin hedefte oldugu belirlendi. Hastalarin tedavi hedefinde
olma sikliklar1 ve yiizdeleri Sekil 1°de sunuldu. Ayrica hastalarin VKi’lerine gore

normal, fazla kilolu ve obez olarak sikliklar1 ve yiizdeleri de Sekil 2°de sunuldu.

450
400 %69.4 = e o ‘m
350
300
250
200 %30.6
150 %23.7 %254 %249 %22.4
100

50

0

HbAlc Kan Basinct {(mmHg) LDL-K Non-HDL-K Bel cevresi {cm)

B HEDEFTE W HEDEFTE DEGIL

Sekil 1: Calismaya dahil edilen tim hastalarin tedavi hedeflerinde olma durumlar1
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Normal
70(%13.5)

Ohez
255(%49.1)

Fazla Kilolu
194(%37.4)

Sekil 2.Calismaya dahil edilen tiim hastalarm VKI dagilim

Calisma hastalarinin ayrica aldiklar1 tiim medikal tedaviler her hasta igin
degerlendirildi. Hastalarm 278 (%53.6)’inin insulin ve oral antidiyabetik tedavisi ile
takip edildigi goriildii. Oral antidiyabetiklerden sirasiyla en sik metformin (%79.4),
DPP4 inhibitori (%59.3) ve SGLT2 inhibitori (%44.9); dislipidemi tedavisinde
kullanilan tedavilerin swrasiyla en sik statin (%60.9) ve fibratlarin (%8.7); oral
antihipertansiflerden ise sirasiyla en sik anjiyotensin doniistiiriici enzim inhibitorii
(ACEI) (%37.4), tiazid (%33.5) ve KKB (%26.6) kullanimi oldugu saptand1. Bir diger
gbze carpan bulgu ise cesitli sebeplerle asetil salisilik asit (ASA) kullanim sikligi

(%43.2) idi. Hastalarin kullandig1 diger tiim medikal tedaviler ise Tablo 5°te sunuldu.
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Tablo 5: Calisma hastalarin kullandig1 medikal tedaviler

Degiskenler Sayi(Yiizde)
Tedavi protokol
Insiilin 27(%5.2)
Insiilin+tOAD 278(%53.6)
OAD 207(%39.9)
Tlag¢siz takip 7(%1.3)

Insiilin Tedavi Rejimi

Bazal instlin 141(%27.1)
Bazal bolus tedavi 98(%18.9)
Mix insulin tedavisi 66(%12.7)
Metformin 412(%79.4)
Sulfonilire 67(%12.9)
Pioglitazon 17(%3.3)
DPP4 inhibitora 308(%59.3)
SGLT?2 inhibit6ru 233(%44.9)
Akarboz 8(%1.5)
GLP1 agonistleri 14(%2.7)
Meglitinid 1(%0.2)




Statin 316(%60.9)
Fibrat 45(%8.7)
ACEI 194(%37.4)
ARB 129(%24.9)
Alfa blokor 24(%4.6)
Tiazid 174(%33.5)
Furosemid 26(%5)
KKB 138(%26.6)
ASA 224(%43.2)
Klopidogrel 58(%11.2)
Antikoagtilan 18(%3.5)
Beta blokor 169(%32.6)

OAD: Oral antidiyabetik DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT2: Sodyum Glukoz Kotransport 2 GLP1:
Glukagon benzeri peptid 1 ACE-I: Anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitérii ARB: Anjiyotensin
reseptor blokéri KKB: Kalsiyum kanal blokérii ASA: Asetil Salisilik asit

Calismaya dahil edilen 519 hasta HbAlc seviyelerine gore dort ayri gruba
ayrildi. Hastalarin yas ortalamasi agisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi
(p=0.072). Diyabet siiresi en ¢ok %8<HbAlc <%9 arasinda olan grupta 17.4£8.4 yil
seklinde, en az da HbAlc <%7 olan grupta 13.11+8.5 yil olarak saptandi. Bu iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.002% ). A¢lik kan sekeri ortalamasi
HbAlc> %9 olan grupta 211+78 mg/dL olarak goriildii. Diger tiim gruplara gore
istatistiksel olarak fazla oldugu goriildii (p=<0.001). Total kolesterol, trigliserid ve Non-
HDL-K ortalamasi sirasiyla HbAlc< %7 olan grupta en az 170+37 mg/dL, 145+76
mg/dL, 121+35 mg/dL olarak gérildu. Kademeli olarak HbAlc ortalamasi arttik¢a bu (¢
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degerin de ortalamasmin arttig1 goriildii. Fakat istatistiksel olarak tiim gruplar arasinda
fark saptanmadi. Retinopati, noropati,diyabetik ayak varligi ve bel ¢evresinin hedefte
olmasi da dért ayr1 grupta karsilastirildi. Istatiksel olarak anlamli farklihik goérilmedi. Ek
hastaliklar tek tek degerlendirildi. Istatistiksel olarak anlamli tek fark hipertansiyon
varliginda izlendi (p=0.028). Tedavi protokollerinde HbAlc ortalamasi arttik¢a insiilin
kullanma siklig1 ve ortalama dozu artmaktaydi (p=<0.001). Metformin en ¢cok HbAlc
<%?7 olan grupta %86.8 olarak kullanilmaktaydi (p=0.025). SGLT2 inhibitorleri de en
cok HbAlc > %9 olan grupta %51.6 kullanmaktaydi (p=0.017). Analiz sonuglar1 Tablo
6’da sunuldu.

Tablo 6: Calismaya dahil edilen hastalarin HbAlc hedef durumuna gore gruplarin
karsilastiriimasi

Degiskenler HbAlc %7<HbAle< %8<HDbAlc<  HbAlc>%9 P-Degeri
<%7 %8 %9
(n=124)
(n=159) (n=152) (n=84)
Yas) 61.6+10.4 62.6+9.2 63.549.3 60.1+10.2 0.072
Diyabet 13.148.5 15.5+8.8 17.448.4 15.648.1 0.0022
siiresi(y1l)
Aclik kan 1174249 144+44.1 166+47.6 211478 <0.001°
sekeri(mg/dL)
Total 170+£37 177445 179+41 192+46 <0.001°
kolesterol(mg/d
L)
Trigliserid(mg/ 145476 181+104 167479 2241164 <0.001¢
dL)
Non-HDL 121435 131+43 131+40 147449 <0.001°
K(mg/dL)
HDL-K 49.8+12.2 46+10.8 48.4+11.3 45.4+11.8 0.005¢
(mg/dL)
Retinopati 59 (%37.1) 61 (%40.1) 38 (%45.2) 57 (%46) 0.382
Néropati 66 (%41.5) 57 (%37.5) 36 (%42.9) 62 (%50) 0.241
Diyabetik ayak 15 (%9.4) 8 (9%5.3) 8 (%9.5) 7 (%5.6) 0.375
Bel cevresi
Hedef
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Durumu
Sigara 6ykusu
Hipertansiyon
AF

KAH

SVO

Tedavi
Protokolu

Sadece instlin
insiilin + OAD
Sadece OAD

Tlags1z takip

Metformin
Sulfonilire

DPP4
inhibitorleri

SGLT?2
inhibitorleri

Statin

Insiilin
Tedavisi

Yok

Bazal insiilin
Bazal + Bolus
Mix Insiilin

insiilin dozu

43 (%27)
31 (%19.5)
106 (%66.7)
18 (%11.3)
36 (%22.6)

8 (%5)

6 (%3.8)
49 (%30.8)
100 (%62.9)

4 (%2.5)

138 (%86.8)
15 (%9.4)

74 (%46.5)

55 (%34.6)

90 (%56.6)

108(%67.9)
27(%17)
11(%2.1)
13(%8.2)

12.02+22.1

29 (%19.1)
31 (%20.4)
122 (%80.3)
19 (%12.5)
39 (%25.7)

8 (%5.3)

7 (%4.6)
86(%656.6)
58 (%638.2)

1 (%0.7)

120 (%78.9)
18 (%11.8)

102 (%67.1)

74 (%48.7)

99 (%65.1)

61(%40.1)
47(%30.9)
23(%15.1)
21(%13.8)

28.2432.6

19 (%22.6)
18 (%21.4)
65 (%77.4)
12 (%14.3)
19 (%22.6)

8 (%9.5)

2 (%2.4)
55 (%65.5)
26 (%31)
1 (%1.2)

64 (%76.2)
19 (%22.6)

58 (%669)

40 (%47.6)

61 (%72.6)

28(%33.3)
23(%27.4)
22(%26.2)
11(%13.1)

34.2£34.7

25 (%20.2)
24 (%19.4)
97 (%78.2)
14 (%11.3)
39 (%31.5)

8 (%6.5)

12 (%9.7)
88 (%71)
23 (%18.5)
1 (%0.8)

90 (%72.6)
15 (%12.1)

74 (%59.7)

64 (%51.6)

66 (%653.2)

23(%18.5)
42(%33.9)
40(%32.3)
19(%15.3)

43.8437.2

0.347
0.981
0.028
0.904
0.341

0.528

<0.001

0.025
0.300

0.100

0.017

0.160

<0.001

<0.001°

AF: Atriyal Fibrilasyon KAH: Koroner Arter Hastaligi SVO: Serebrovakiiler Olay OAD: Oral

antidiyabetik DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT2: Sodyum Glukoz Kotransport 2

*Sayisal degiskenler ANOVA testi ile degerlendirildi. (Post-hoc analizde anlaml farklilik olan

gruplari ifade eder; a: 1-3, b: tum gruplar, c: 1-4 gruplari, d: 1-2, 1-4 gruplar1 arasinda)
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Caliymamizda ayrica klinik olarak belirlenen ©nemli sonlanimlar1 predikte
edebilecek degiskenleri belirlemek amaciyla tek degiskenli lojistik regresyon analizleri
yapildi. Uzun diyabet siiresi glisemik hedefte kalinmastyla iligkili bulundu (p=<0.001).
HDL-K (p=0.003), total kolesterol (p=0.003) ve trigliserid (p=<0.001) seviyesi arttikca
HbAlc’nin hedefte olmasi arasinda iliski goriildii. Calismaya dahil edilen hastalarda en
stk goriilen ek hastalik hipertansiyon (%76.1) varligmin glisemik kontrolle iligkili
oldugu goriildii (p=0.003). Diger ek hastaliklar i¢in yapilan analizde anlamli bulgu
saptanmadi. Metformin (p=0.006), DPP4 inhibitorleri (p=<0.001) ve SGLT2
inhibitorleri (p=0.002) kullaniminin HbAlc’nin %7 nin altinda kalinmasmi 6ngérdiigii
tespit edildi. Insiilin kullanimi ve diger tedavilerle yapilan analizde anlamli bulgu
saptanmadi. HbAlc <%7’nin altinda olmasi durumunu Ongdrebilecek degiskenleri
belirlemek amaciyla yapilan 6nemli bulgular1 iceren regresyon analizi Tablo 7°de
sunuldu.

Tablo 7: HbAlc degerinin 7’nin altinda olmas1 durumunu éngorebilecek degiskenleri
belirlemek amaciyla yapilan tek degiskenli lojistik regresyon analizi

Degiskenler OR! 959%0CI? p-degeri
Yas 1.00 0.98-1.02 0.7
Kadin cinsiyet 0.85 059-1.24 0.4
VKi (kg/m?) 0.99 0.96-1.02 0.4
Diyabet siiresi(y1l) 0.96 0.94-0.98 <0.001
Retinopati 0.74 0.51-1.08 0.13
NOropati 0.90 0.62-1.30 0.6
LDL-K (mg/dL) 1.00 0.99-1.00 0.091
Trigliserid (mg/dL) 0.99 0.99-1.00 <0.001
HDL-K (mg/dL) 1.02 1.01-1.04 0.003
Total kolesterol 0.99 0.99-1.20 0.123
(mg/dL)

KAH 0.80 0.51-1.24 0.3
SVO 0.74 0.31-1.62 0.5
Hipertansiyon 0.54 0.35-0.81 0.003
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KBH 0.64 0.35-1.10 0.12
Metformin 2.06 1.25-3.54 0.006
Statin 0.77 0.53-1.13 0.2
SulfonilUre 0.62 0.33-1.11 0.12
Pioglitazon 2.64 099-7.16 0.050
DPP4 inhibitorleri 0.47 0.3-0.68 <0.001
SGLT2 0.54 0.37-0.79 0.002
inhibitorleri
GLP1 agonisti 0.61 0.14-1.99 0.5
VKIi: Viicut Kitle Indeksi KAH: Koroner Arter Hastaligi SVO: Serebrovakiiler Olay KBH: Kronik
Bobrek Hastaligi DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT2: Sodyum Glukoz Kotransport 2 GLP1: Glukagon
benzeri peptid 1

1OR=0ddsRatio, Cl=Confidence Interval

Calismamizda ayrica kan basinci hedef durumuna gére (<130/80 mmHg) tiim

hastalar degerlendirildi. Kan basinci hedefte olmayan hastalarin yas ortalamasi

62.319.9, hedefte olanlarin yas ortalamasi 60.1+£9.7 olarak degerlendirildi (p=0.029).

Diyabetik ayak hedefte olmayan hastalarda 9%8.1 oraninda daha fazla goriildi

(p=0.037). Bir diger gboze carpan durum kan basmci hedefte olmayan hastalarin

%77.5’inin hipertansiyon tanili oldugu, hedefte olanlarin ise %67.5’inin hipertansiyon

tanil1 oldugu saptandi (p=0.024). Analiz sonucunda bulunan énemli sonuglar ve anlaml

bulgular Tablo 8’de sunuldu.

Tablo 8: Calismaya dahil edilen hastalarin kan basmci (<130/80 mmHg) hedef
durumuna gore gruplarm karsilastirilmasi

Degiskenler

Yas (y1l)
VKIi (kg/m?)

Diyabet suresi (y1l)

Hedefte degil
(n=396)

62.319.9
31+5.9

15.348.6

22

Hedefte
(n=123)

60.1+9.7
29.815.7

14.448.6

P-
Degeri

0.029
0.054

0.341



Bel Cevresi Hedef Durumu

Retinopati
Noropati
Nefropati
Diyabetik ayak
Sigara 6ykdsu
Alkol 6ykusu
Hipertansiyon
AF

KAH

SVO

Kalp yetmezligi
KBH

Tedavi protokoli
Sadece insulin
insiilin + OAD
Sadece OAD
Ilagsiz takip

Metformin
Sulfoniltre

DPP4 inhibitora
SGLT?2 inhibitoru
GLP1 agonistleri
Statin

Fibrat

Tiazid

81(%20.5)
169 (%42.7)
175 (%44.2)
167 (%42.2)

32 (%8.1)
72 (%18.2)

14 (%3.5)
307 (%77.5)
43 (%10.9)
100 (%25.3)

25 (%6.3)

22 (%5.6)

57 (%14.4)

22 (%5.6)
216 (%54.5)
153 (%38.6)

5 (%1.3)

316 (%79.8)
53 (%13.4)
240 (%60.6)
169(%42.7)
10 (%2.5)
238 (%60.1)
30 (%7.6)

140 (%35.4)
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35(%28.5)
46 (%37.4)
46 (%37.4)
43 (%35)
6 (%4.9)
32 (%26)
9 (%7.3)
83 (%67.5)
20 (%16.3)
33 (%26.8)
7 (%5.7)
5 (%4.1)

21 (%17.1)

5 (%4.1)
62 (%50.4)
54 (%43.9)

2 (%1.6)

96 (%78)
14 (%11.4)
68 (%55.3)

64 (%52)

4 (%3.3)
78 (%63.4)
15 (%12.2)

34 (%27.6)

0.063

0.416

0.298

0.155

0.037

0.058

0.075

0.024

0.109

0.726

0.802

0.516

0.468

0.695

0.675

0.563

0.444

0.068

0.664

0.511

0.112

0.114



KKB 112 (%28.3) 26 (%21.1) 0.117
Beta blokor 126 (%31.8) 43 (%35) 0.516
Insiilin

Yok 165 (%41.7) 55 (%44.7) 0.592
Bazal 104 (%26.3) 35 (%28.5)

Bazal + Bolus 74 (%18.7) 22 (%17.9)

Mix 53 (%13.4) 11 (%8.9)

Toplam insilin dozu 28.9+33 24.9+32 0.257
Achik kan sekeri (mg/dL) 158.5+60.6 146.4+64.5 0.057
HbAlc (%) 8.07+1.7 7.8+1.6 0.126
Total kolesterol (mg/dL) 180+42 176+45 0.400
Trigliserid (mg/dL) 180.5+117 173+107 0.529
LDL kolesterol (mg/dL) 97.4+33 94.7+37 0.535
HDL kolesterol (mg/dL) 47.3+11.1 47.7£13.4 0.724
Non-HDL kolesterol (mg/dL) 132442 128+44 0.322
e GFR (ml/dk) 79.8+23.7 81.6+23.9 0.457

VKIi: Viicut Kitle indeksi AF: Atriyal Fibrilasyon KAH: Koroner Arter Hastalig1 SVO:
Serebrovaskiiler Olay KBH: Kronik Bobrek Hastaligt KKB: Kalsiyum kanal blokérii DPP4:
Dipeptidil proteaz SGLT: Sodyum Glukoz Kotransport 2 GLP1: Glukagon benzeri peptid 1 e GFR:
Tahmini Glomeriiler Filtrasyon Hiz1

Caligmaya dahil edilen hastalarin kadin olmasmnin da kan basmcinin hedefte
olmas: ile iliskili saptandi (p=0.010). Glisemik hedefte olan (HbAlc< %?7) hastalarin
kan basmci agisindan da hedefte olmasi arasinda anlamli iliski goriildii (p=0.025).
Dikkate deger baska bir durum ise hipertansiyon tanili olmanm kan basincinin hedefte
olmasi ile iligkili olmasiydr (p=0.025). Diger degiskenlerle yapilan analizde anlamh
bulgu saptanmadi. Kan basmcinin 130/80 mmHg altinda olmast durumunu
ongorebilecek degiskenleri belirlemek amaciyla yapilan tiim 6nemli bulgular1 iceren

regresyon analizi Tablo 9°da sunuldu.
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Tablo 9: Kan basincinin 130/80 mmHg altinda olmas1 durumunu 0ngorebilecek
degiskenleri belirlemek amaciyla yapilan tek degiskenli lojistik regresyon analizi

Degiskenler OR! 95%6CI? p degeri
Yas 0.98 0.96-1.00 0.300
Kadin cinsiyet 0.59 0.39-0.88 0.010
VKI (kg/m2) 0.96 0.93-1.00 0.055
Diyabet siiresi(yil) 0.99 0.96-1.01 0.3
Retinopati 0.85 0.56-1.27 0.4
NOropati 0.80 0.53-1.19 0.3
Nefropati 0.74 0.48-1.12 0.2
Dislipidemi 1.64 1.00-2.76 0.056
HbAlc< %7 1.64 1.07-2.50 0.022
Sigara 1.58 0.97-2.53 0.059
KAH 1.10 0.69-1.72 0.7
SVO 0.90 0.35-2.02 0.8
Hipertansiyon 0.60 0.39-0.94 0.025
KBH 1.22 0.70-2.09 0.5
Total kolesterol 1.00 0.99-1.00 0.4
(mg/dL)

LDL-K (mg/dL) 1.00 0.99-1.00 0.5
Trigliserid (mg/dL) 1.00 1.00-1.00 0.5
Non-HDL-K 1.00 0.99-1.00 0.3
(mg/dL)

HDL-K (mg/dL) 1.00 0.99-1.02 0.7
Metformin 0.90 0.56-1.49 0.7
Statin 1.15 0.76-1.76 0.5
DPP4 inhibitorleri 0.80 0.53-1.21 0.3
SGLT2 1.46 0.97-2.19 0.069
inhibitorleri

GLP1 agonisti 1.30 0.35-3.96 0.7
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ACEI 0.86 0.56-1.30 0.5

ARB 0.79 0.48-1.26 0.3

VKI: Viicut Kitle indeksi KAH: Koroner Arter Hastaligi SVO: Serebrovaskiiler Olay KBH: Kronik
Bobrek Hastaligi DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT2: Sodyum Glukoz Kotransport 2 GLP1: Glukagon
benzeri peptid 1 ACEI: Anjiotensin doniistiiriicti enzim inhibitéri ARB: Anjiotensin Reseptdr Blokori

1OR=0dds Ratio, Cl=Confidence Interval

Calismamizin diger amaglarindan biri olan LDL-K hedeflerine ulasma oranlari
degerlendirildi. Tedavi hedefinde olmayan grupta yas ortalamasmin 63.2+9.6, hedefte
olan grupta 57.7+9.6 olarak izlendi (p=<0.001). G6ze ¢arpan baska bir durum ise tedavi
hedefinde olmayan grupta diyabet suresinin ortalama 15.7+8.8 yil, hedefte olan grupta
ise 13.3+7.7 yil olmasiydi (p=0.006). Nefropati siklig1 tedavi hedefinde olmayan grupta
%43.4, hedefte olan 9%31.8 oraninda goriildi (p=0.019). Ek hastaliklar
degerlendirildiginde KAH (p=0.003) ve SVO’nun (p=0.031) tedavi hedefinde olmayan
grupta belirgin olarak daha sik oldugu goriildii. Metforminin %87.1 oraninda hedefte
olan grupta anlamli olarak daha sik kullanildig1 gozlendi (p=0.011). Analiz sonuglar1 ve

anlamli bulgular Tablo 10°da sunuldu.

Tablol0: Calismaya dahil edilen hastalarin LDL-K hedef durumuna goére gruplarin
karsilastirilmasi

Degiskenler Hedefte degil Hedefte P-

(n=387) (n=132) Degeri
Yas (y1l) 63.219.6 57.749.6 <0.001
VKI (kg/m?) 30.745.5 30.746.7 0.934
Diyabet siresi (yil) 15.748.8 13.3+7.7 0.006
Achk kan sekeri (mg/dL) 159.8+65.6 143.5+46.6 0.109
Bel Cevresi Hedef Durumu 86(%22.2) 30(%22.7) 0.904
Retinopati 168 (%43.4) 47 (%35.6) 0.192
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NoOropati
Nefropati
Diyabetik ayak
Sigara
Hipertansiyon
AF

KAH

SVO

Kalp yetmezligi

Tedavi protokol
Sadece insulin
Insiilin + OAD
Sadece OAD
Tlag¢siz takip

Metformin
Sulfonilure

DPP4 inhibitori
SGLT?2 inhibitoru
GLP1 agonistleri
Statin

Tiazid

KKB

Beta blokor
Insiilin

Yok

174 (%45)
168 (%43.4)
30 (%7.8)
76 (%19.6)
297 (%76.7)
50 (%12.9)
112 (%28.9)
29 (%7.5)

24 (%6.2)

23 (%5.9)
212 (%54.8)
146 (%37.7)

6 (%1.6)

297 (%76.7)
49 (%12.7)
218 (%56.3)
165 (%42.6)
7 (%1.8)
227 (%58.7)
141 (%36.4)
23 (%17.4)

143 (%37)

155 (%40.1)
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47 (%35.6)
42 (%31.8)
8 (%6.1)
28 (%21.2)
93 (%70.5)
13 (%9.8)
21 (%15.9)
3 (%2.3)

3 (%2.3)

4 (%3)
66 (%50)
61 (%46.2)
1 (%0.8)

115 (%87.1)
18 (%13.6)
90 (%68.2)
68 (%51.5)
7 (%5.3)
89 (%67.4)
33 (%25)
115 (%29.7)

26 (%19.7)

65 (%49.2)

0.112

0.019

0.519

0.696

0.149

0.351

0.003

0.031

0.079

0.235

0.011

0.773

0.017

0.077

0.032

0.075

0.016

0.006

<0.001

0.146



Bazal 105 (%27.1) 34 (%25.8)

Bazal + Bolus 73 (%18.9) 23 (%17.4)
Mix 54 (%14) 10 (%7.6)
eGFR (ml/dL) 77.9123.5 87+£22.9 <0.001
ALT (IU/L) 20.9+14.4 23.9+12.9 0.380

VKI: Viicut Kitle indeksi AF: Atrial Fibrilasyon KAH: Koroner Arter Hastaligi SVO: Serebrovakiiler
Olay OAD: Oral Antidiyabetik DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT: Sodyum Glukoz Kotransport 2
GLP1: Glukagon benzeri peptid 1 KKB: Kalsiyum kanal blokdrii eGFR: Tahmini Glomeriiler
Filtrasyon Hiz1t ALT: Alaninaminotransferaz

Calismamizin diger amaglarmdan biri olan Non-HDL-K hedeflerine ulasma
oranlar1 degerlendirildi. Tedavi hedefinde olmayan hastalarmn yas ortalamasi 6349.5,
tedavi hedefinde olanlarin yas ortalamasi ise 58.4+10 olarak degerlendirildi (p=<0.001).
VKI ve diyabet siireleri de gdz oniine alindiginda istatistiksel olarak anlamh sekilde
tedavi hedefinde olmayan hastalarda daha yiiksek VKI (p=0.015) ve daha uzun siiredir
diyabet tanili olduklar1 (p=0.001) goriildii. Tablo 10°da oldugu gibi tedavi hedefinde
olmayan grupta nefropati sikligi (%43.6), tedavi hedefinde olan gruba gore (%31)
olarak belirgin artmis bulundu (p=0.012). Ek hastaliklardan hipertansiyon, KBH ve
SVO’nun da swrasiyla tedavi hedefinde olmayan grupta %77.7 (p=0.020),
%16.9(p=0.036) ve %7.9 (p=0.003) olarak daha siklikta oldugu saptandi. Metformin
kullanimmin hedefte olanlarda %86.8 oraninda daha sik kullanildig1 gorildi (p=0.016).

Analiz sonuglar1 ve anlamli bulgular Tablo 11°de sunuldu.

Tablo 11:Calismaya dahil edilen hastalarin Non-HDL-K hedef durumuna gore
gruplarm karsilastirilmasi

Degiskenler Hedefte degil Hedefte P-
(n=390) (n=129) Degerd
Yas 63+9.5 58.4+10 <0.001
VKI (kg/m?) 31.1+5.9 29.615.5 0.015
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Diyabet siresi (y1l)

Bel ¢evresi Hedef Durumu

Covid oykusu
Retinopati
NoOropati
Nefropati
Diyabetik ayak
Sigara dykusu
Hipertansiyon
AF

KAH

SVO

Kalp yetmezligi
KBH

Tedavi protokoli
Sadece insulin
Insiilin + OAD
Sadece OAD
Tlagsiz takip

Metformin
Sulfonilure

DPP4 inhibitora
SGLT?2 inhibit6ru
GLP1 agonistleri

Tiazid

15.848.6
79(%20.3)
176 (%45.1)
167 (%42.8)
179 (%45.9)
170 (%43.6)
30 (%7.7)
80 (%20.5)
303 (%77.7)
50 (%12.8)
107 (%27.4)
31 (%7.9)
23 (%5.9)

66 (%16.9)

20 (%5.1)
216 (%55.4)
148 (%37.9)

6 (%1.5)

300 (%76.9)
52 (%13.3)
223 (%57.2)
168 (%43.1)
10 (%2.6)

141 (%36.2)

29

13.03+8.2
37(%28.7)
65 (%50.4)
48 (%37.2)
42 (%32.6)
40 (%31)
8 (%6.2)
24 (%18.6)
87 (%67.4)
13 (%10.1)
26 (%20.2)
1 (%0.8)
4 (%3.1)

12 (%9.3)

7 (%5.4)
62 (%48.1)
59 (%45.7)

1 (%0.8)

112 (%86.8)
15 (%11.6)
85 (%665.9)
65 (%50.4)
4 (%3.1)

33 (%25.6)

0.001

0.046

0.299

0.364

0.019

0.012

0.573

0.639

0.020

0.408

0.101

0.003

0.215

0.036

0.411

0.016

0.617

0.081

0.148

0.744

0.027



Kalsiyum kanal blokért 24 (%18.6) 114(%29.2) 0.018
Beta blokor 141 (%36.2) 28 (%21.7) 0.002
Insiilin tedavi protokolii

Yok 156 (%640) 64 (%49.6) 0.238
Bazal 109 (%27.9) 30 (%23.3)

Bazal + Bolus 73 (%18.7) 23 (%17.8)

Mix 52 (%13.3) 12 (%9.3)

Toplam instlin dozu 29433 24.7+33 0.203
Achik kan sekeri (mg/dL) 159.5+63.9 143.9452 0.130
HbAlc (%) 8.11+1.7 7.6t1.4 0.150
eGFR (ml/dk) 77.4124 88.61+20.7 <0.001

VKIi: Viicut Kitle indeksi AF: Atrial Fibrilasyon KAH: Koroner Arter Hastaligt SVO: Serebrovaskiiler
Olay KBH: Kronik Bobrek Hastaligt OAD: Oral Antidiyabetik DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT2:
Sodyum Glukoz Kotransport 2 GLP1: Glukagon benzeri peptid 1 eGFR: Tahmini Glomeruler
Filtrasyon Hizi

Yapilan regresyon analizinde metformin (p=0.012), GLP1 agonisti (p=0.041),
KKB (p=0.006) ve DPP4 inhibitorleri (p=0.017) kullanimmin LDL-K degerinin hedefte
olmasi ile iliskili oldugu goriildii. Insiilin tedavisi ile iliski saptanmadi. Eslik eden
hastalikk ve LDL-K degerinin hedefte olmasi arasinda anlamli bir iliski bulunmadi.
LDL-K degerinin hedefte olma durumunu Ongorebilecek degiskenleri belirlemek

amacityla yapilan regresyon analizi Tablo 12°de sunuldu.

Tablo 12: LDL-K degerinin hedefte olmas1 durumunu 6ngorebilecek degiskenleri
belirlemek amaciyla yapilan lojistik regresyon analizi

Degiskenler OR! 95%0CI? p degeri
Yas (yil) 0.94 0.92-0.96 0.120
Kadin cinsiyet 1.03 0.70-1.54 0.9

30



VKi(kg/m?) 1.00 0.96-1.03 >0.9
Diyabet siiresi(yil) 0.97 0.94-0.99 0.8
Retinopati 0.70 0.46-1.04 0.081
NoOropati 0.66 0.44-0.98 0.41
Nefropati 0.61 0.40-0.92 0.2
Dislipidemi 1.07 0.68-1.72 0.8
HbAlc<%7 1.24 0.81-1.88 0.3
Salfoniliire 1.09 0.60-1.92 0.8
Pioglitazon 0.90 0.25-2.59 0.9
Metformin 2.05 1.20-3.70 0.012
GLP1 agonisti 3.04 1.02-9.04 0.041
Kalsiyum kanal 0.50 0.30-0.81 0.006
blokoru
ACEI 1.05 0.70-1.57 0.8
ARB 0.84 0.52-1.31 0.4
Tiazid 0.58 0.37-0.90 0.170
Furosemid 0.52 0.15-1.39 0.2
Betablokor 0.80 0.65-0.97 0.280
DPP4 inhibitorleri 1.66 1.10-2.54 0.017
SGLT2inhibitorleri |1.43 0.96-2.13 0.077
Trigliserid (mg/dL) 1.00 1.00-1.00 0.6
Sigara 1.10 0.67-1.78 0.7
KAH 0.47 0.270.77 0.400
SVO 0.29 0.07-0.83 0.42
Hipertansiyon 0.72 047-1.13 0.15
KBH 0.60 0.31-1.08 0.10
AF 0.74 0.37-1.37 0.4

VKIi: Viicut Kitle indeksi GLP1: Glukagon benzeri peptid 1 ACEI: Anjiotensin doniistiiriicii enzim
inhibitorit ARB: Anjiotensin Reseptor Blokérii DPP4: Dipeptidil proteaz SGLT2: Sodyum Glukoz
Kotransport 2 KAH: Koroner Arter Hastaligi SVO: Serebrovaskiler Olay KBH: Kronik Bobrek
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| Hastaligi AF: Atrial Fibrilasyon |
1OR=0ddsRatio, Cl=Confidencelnterval

Yapilan regresyon analizinde metformin (p=0.017) ve KKB (p=0.019)
kullaniminin Non-HDL-K degerinin hedefte olmasi ile iliskili oldugu goriildii. Ek
hastaliklar agisindan anlamli bulgu saptanmadi. Non-HDL-K degerinin hedefte olma
durumunu ongorebilecek degiskenleri belirlemek amaciyla yapilan regresyon analizi

Tablo 13’te sunuldu.

Tablo 13:Non-HDL-K degerinin hedefte olmas1 durumunu 6ngorebilecek degiskenleri
belirlemek amaciyla yapilan tek degiskenli lojistik regresyon analizi

Degiskenler OR! 95%6CI? p-value
Yas (y1l) 0.95 0.93-0.97 0.100
Kadin cinsiyet 0.76 051-1.13 0.2
VKI (kg/m?) 0.96 0.92-0.99 0.160
Diyabet siiresi(yil) 0.96 0.94-0.98 0.200
Retinopati 0.76 051-1.14 0.2
Noropati 0.55 0.36,-0.83 0.500
Nefropati 0.58 0.38-0.88 0.120
Dislipidemi 0.93 0.59-1.47 0.7
HbA1c<%7 1.49 0.98-2.26 0.063
Sulfoniltre 0.86 0.45-1.54 0.6
Pioglitazon 0.64 0.15-2.00 0.5
Metformin 1.98 115-3.57 0.017
GLP1 agonisti 1.22 0.33-3.71 0.7
KKB 0.55 0.33-0.89 0.019
ACEI 1.10 0.73-1.65 0.6
ARB 0.78 0.48-1.23 0.3
Tiazid 0.61 0.38-0.94 0.280
Furosemid 0.90 0.32-2.17 0.8
Betablokdr 0.84 0.69-1.02 0.083
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DPP4 inhibitérleri 1.45 0.96-2.21 0.082
SGLT2 inhibitorleri 1.34 0.90-2.00 0.15
Sigara 0.89 0.52-1.45 0.6
KAH 0.67 0.41-1.08 0.11
SVO 0.09 0.01-0.43 0.190
Hipertansiyon 0.59 0.38-0.93 0.200
KBH 0.50 0.25-0.93 0.390
AF 0.76 0.38-1.41 0.4

VKIi: Viicut Kitle indeksi GLP1: Glukagon benzeri peptid 1 KKB: Kalsiyum kanal blokorii ACEI:
Anjiotensin doniistiiriicti enzim inhibitori ARB: Anjiotensin Reseptdr Blokdéri DPP4: Dipeptidil
proteaz SGLT2: Sodyum Glukoz Kotransport 2 KAH: Koroner Arter Hastaligi SVO: Serebrovaskiler

Olay KBH: Kronik Bobrek Hastaligi AF: Atrial Fibrilasyon

1OR=0ddsRatio, Cl=Confidencelnterval
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5. TARTISMA

T2DM tanil1 hastalarda glisemi, kan basmci ve lipid hedeflerine ulagiimasi
mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlar1 6nlemek icin gereklidir (14). Tedavi
hedeflerinde en stk AKS, HbAlc, kan basinci, LDL-K ve Non-HDL-K 6él¢umleri
kullanilmaktadir (48). Bu nedenle c¢alismamizda T2DM ile takipli hastalarda
demografik, klinik ve laboratuar 6zelliklerini g6z onune alarak tedavi hedeflerini
degerlendirmek, tedavi hedeflerine ulagsmada etkili olabilecek faktorleri incelemeyi
planladik.

Calismamizda 519 hastanin yas ortalamasi 61.8749.8 olarak bulundu. Ashraf ve
ark’nin Kuzey Hindistanda yaptig1 ¢ok merkezli retrospektif 12140 hastayr igeren
calismada ortalama yas 49.7 + 11.3 goriilmiistiir (49). Corcillo ve ark.’nin yaptig1 tek
merkezli retropektif calismada ise 66.5 + 12.4 saptanmistir (50). Calismamizin
biiyiikligi ve cografi farklhiliklardan dolayr yas ortalamalar1 literatiirle farklilik
gostermistir. Calismamizda yer alan hastalarin 271 (%52.4)°1 erkek, 248 (%47.6)’1
kadindi. Ashraf ve ark’nin yaptig1 calismada 9%50.5 erkek, %49.5 hasta kadin olarak
gorilmiistir (49). Calismamizda cinsiyet dagilimi literatiirle benzer sekilde
bulunmustur. Calismamizda 390 (%75.1) hastada hipertansiyon ve ayni sayida hastada
da dislipideminin eslik ettigi goriildii. 133 (%25.6) hastada ise koroner arter hastaligi
eslik etmekteydi. 215 (%41.4) hastada diyabetik retinopati, 221 (%42.5) hastada
diyabetik noropati, 210 (%40.4) hastada ise diyabetik nefropati mevcuttu. Calismamiza
dahil edilen 519 hastanin VKI géz éniine alindiginda 255 (%49.1)’inin ise obez oldugu
goriildii. Akin ve ark’nin Tiirk popiilasyonunda yaptig1 1024 hastay: iceren ¢aligmada
ise hastalara %84.9 oraninda hipertansiyonun, %65.6 oraninda hiperlipideminin ve de
%22.6 oraninda koroner arter hastaligmin eslik ettigi goriilmiistiir (51). Aynm1 ¢caligmada
obezite prevalanst %54.4, diyabetik nefropati prevalansi da %36.6 olarak bulunmustur
(51). Ashraf ve ark’nin Kuzey Hindistanda yaptig1 ¢ok merkezli retrospektif 12140
hastay1 iceren ¢alismada ise diyabetik nefropati, diyabetik noropati ve diyabetik
retinopati swrasiyla %7.5, %14.9 ve %16.2 olarak goriilmiistiir. Hipertansiyonun

hastalarin %25.8’ine, koroner arter hastaliginin ise %15.5’inde eslik ettigi saptanmustir.
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Ayni g¢alismada %067’sinin obez oldugu belirlenmistir (49). Calismamizda ulusal
literatiire gore ek hastaliklar ve komplikasyonlar benzer oranda izlenmis olup ancak
uluslarast literatiire gore mikrovaskiiler komplikasyonlarin ve komorbiditelerin daha sik
oldugu saptanmistir. Benzer calismalara gore olusan bu degisiklik ¢alismamizda yas
ortalamasmin 61.87+9.8 olmast ve c¢alismanin yapildig1 cografyanin getirdigi

farkliliklardan kaynaklanmaktadir.

Calismamizda hastalarin %30.6’sinm glisemik kontrol altinda oldugu tespit
edildi. Khunti ve ark’nin 2491 yaymdan faydanilarak yapilan 369.251 hasta ile yapilan
bir metaanalizde ise %42.8 (%38.1-%47.5)’i glisemik kontrol altinda oldugu
saptanmustir (52). Ashraf ve ark’nmin Kuzey Hindistanda yaptigi ¢ok merkezli
retrospektif 12140 hastay1 igeren calismada %27’sinin (HbAlc<7) glisemik kontrol
altinda oldugu goriilmistiir (49). Ashner ve ark. tarafindan gelismekte olan 49 llkeden
66.008 hastay1 igeren gozlemsel caligmada hastalar 12 yil boyunca takip edilmis
glisemik kontrol altinda olan hasta orani1 zamanla %36’dan %30.1°e gerilemistir (53).
Bizim ¢alismamizda Khunti ve ark. tarafindan yapilan kapsamli metaanalize gore daha
kot glisemik kontrol saglandigi goriilmiistiir fakat Ashner ve ark. tarafindan caligmaya
gore glisemik kontrol oranlar1 benzer olarak saptanmustir (52,53). Calismamizda
hastalarin HbAlc degeri arttikca aclik kan sekerinin korele olarak yiikseldigi
goriilmiistlir. Diyabetik hastalarda aglik kan sekeriyle HbAlc arasinda giiglii bir iliski
meveuttur (54). Insiilin tedavisi ozellikle ikili oral antidiyabetik tedaviye ragmen
glisemik kontrol saglanamayan ve insiilin rezervi az olan hastalarda tercih edilmektedir
(55). Calismamizda HbAlc ortalamasi arttik¢a da insiilin kullanimmin siklig1 ve toplam
dozun arttig1 saptanmistir. Bu sonug ¢alismamizda yer alan hastalarin literatiir 6nerisine

uygun sekilde insiilin tedavisi ile takip edildigini gostermektedir.

Calismamizda uzun zamandir diyabet tanili olmanin ve HDL-K yiiksekliginin iyi
glisemik kontrolle iligkili oldugu saptanmistir. Corcillo ve ark. tarafindan yapilan
calisma sonucunda HDL-K yiiksekliginin ve kisa diyabet siiresinin iyi glisemik
kontrolle iliskisi oldugu goriilmiistiir (50). Ashraf ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada
ise calismamiza benzer sekilde uzun zamandir diyabet tanili olmanm iyi glisemik

kontrolle iligkisi oldugu goriilmiistiir (49). Bu farklilik ¢alisma grubumuzdaki daha kisa
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zamandir diyabet tanili hastalarin daha az takibe gelebilmis ve yogun tedavilere heniiz
baslanmamis olmasindan kaynaklanmis olabilir. Huang ve ark. tarafindan yapilan
caligmada da calismamizi destekler sekilde HDL-K yiiksekliginin iyi glisemik kontrolle
iliskisi gorilmistiir (56). Calismamizda metformin, SGLT2 inhibitérleri ve DPP4
inhibitorleri tek tek degerlendirildiginde bu ii¢ ajanin iyi glisemik kontrolle iliskili
oldugu gériilmiistiir. Insiilin, piyoglitazon, GLP1 agonistleri ve siilfoniliire tedavisi ile
yapilan analizde anlamli sonu¢ bulunmamistir. Metforminin hipoglisemi yapmamasi,
HbAlc diisiiriicii etkisi ek faydalar1 nedeniyle hala T2DM tedavisindeki basroliinii
korumaktadir (57). McGuire ve ark. tarafindan yapilan genis kapsamli metaanalizde de
gorildiigli gibi SGLT?2 inhibitérlerinin glisemik ve kardiyorenal faydalar1 goriilmiistiir

(58). DPP4 inhibitdrleri ise tolerasyonun kolay olmasi, hipoglisemik etkileri olmamasi

ile tedavi secimlerinde ilk basamaklardaki yerini korumaktadir (57).

Calismamizda hastalarin %23.6’sinin kan basincinin kontrol altinda oldugu
belirlendi. Corcillo ve ark.’nin 1359 hastada yaptig1 tek merkezli retrospektif ¢aligmada
ise %18.2°sinin kan basincmin <130/80 mmHg altinda oldugu goriilmiistiir (50).
Calismamizda literatiire gore daha yiliksek oranda hastada kan basinci kontrolii
saglanmigtir. Calismamizda goze carpan baska bir bulgu ise hipertansiyon tanili
olmanm hem daha iyi kan basinci kontrolilyle hem de daha iyi glisemik kontrolle iligkili
olmasidir. Hipertansiyonun kardiyovaskiiler, renal ve kognitif komplikasyonlarina
ragmen hastaligin farkindaligi disiiktiir. Calismamiz sonucunun da isaret ettigi gibi
hastalarin hipertansiyon varligi agisindan daha yakin takip edilmesi gerekmektedir (59).
Calismamizda hastalarin glisemik kontrol altinda olmalarinin da kan basinci acisindan
kontrol altinda olmasini1 6ngordiigii tespit edilmistir. Brands ve ark. tarafindan yapilan
calismada da c¢alismamiz sonuglarimi destekler sekilde kotii glisemik kontroliin
hipertansiyona yol agabildigi; iyi glisemik kontroliin de kan basincinin regiile olmasina

yardimci oldugu tespit edilmistir (60).

Ozellikle kan basinct >130/80 mmHg’in oldugu diyabetli hastalarda renal ve
kardiyovaskiiler hastalik riski belirgin olarak artmistir. Bu sebeple kan basmci kontrolii
onem kazanmaktadir (61). Calismamizda kan basinci hedefte olan hastalarin anlaml

olarak daha gen¢ oldugu saptanmustir. VKI ve diyabet siresi agisindan anlamli fark
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bulunmamistir. Geligmis iilkelerde hipertansiyon yaslanmanin kag¢milmaz bir
sonucudur. Framingham Heart Study ¢aligmasinda 30 yildan uzun siiredir takip edilen
hastalarda yas ilerledik¢ce de ortalama kan basincinin yiikseldigi goriilmiistiir (62,63).
Calismaya dahil edilen hastalardan kan basinci hedefinde olmayan hastalarda anlaml
olarak diyabetik ayak Oykiisii daha sik bulunmustur. Diger komplikasyonlar acisindan
anlamlh fark bulunmamistir. Tran ve ark. tarafindan yapilan ACCORD (Action to
Control Cardiovascular Risk in Diabetes) verilerinden faydanilarak yapilan ¢caligsmada
sik1 kan basinci regiilasyonu olan ve olmayan grup arasinda amputasyon ve diyabetik
ayak enfeksiyonu agisindan anlamli fark bulunmus, fakat genel diyabetik ayak
problemleri ele alindiginda anlamli fark goriilmemistir (64,65). Ayrica ¢aligmamizda
kadin olmanin kan basincinin hedefte kalmasini 6ngordiigii tespit edilmistir. Maranon
ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada cesitli sebeplerle erkeklerde kan basinci ortalamasi
tipik olarak daha yiiksek oldugu ve kardiyovaskiiler hastaliklara daha erken
yakalandiklar1 tespit edilmistir (66).

Calismamizda hastalarm ESC-EAS 2019 SCORE sistemine gore
kardiyovaskiiler risk durumlar1 hesaplanarak lipid hedefleri belirlendi. %25.4 oraninda
hastada LDL-K degerinin hedefte oldugu ve %24.9 oraninda hastada Non-HDL-K
degerinin hedefte oldugu gozlendi. Li ve ark. tarafindan 1386 hasta ile yapilan tek
merkezli ¢alismada %43.1 oraninda LDL-K hedefi, %19.8 oraninda da Non-HDL-K
hedefi yakalanmistir (67). Khunti ve ark’nin 2491 yayindan faydanilarak 369.251 hasta
ile yapilan metaanalizde ise %49.2 (%39-%54)’sinde de LDL-K degerleri hedefte
gorilmistiir (52). Calismamizda genel olarak lipid hedeflerinin literatiire gore daha az
siklikta yakalandigi goOriilmiistiir. Yapilan c¢ogu yaymnda lipid hedeflerinin
kardiyovaskiiler riskten bagimsiz hesaplanilmasi ve cografi farkliliklar nedeniyle bu

sonug ortaya ¢ikmustir.

Yiksek LDL-K T2DM’li hastalarda aterosklerotik kardiyovaskiiler olay riskini
belirgin sekilde arttirmaktadir (68). Non-HDL-K ise 0zellikle LDL-K seviyesi belirgin
yukselmeyen diyabetik hastalarda kardiyovaskuler riski belirlemede 6nemli rol oynar
(69). Bu sebeple LDL-K ve Non-HDL-K takibi diyabetik hastalarda 0Onem
kazanmaktadir (70). Calismamizda LDL-K ve Non-HDL-K hedefinde olan grubun ortak
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ozelliklerine bakildiginda hastalarin daha geng, daha kisa zamandir T2DM tanili oldugu
gbze ¢arpmaktadir. Kardiyovaskiiler riskin yas ile dogru orantili artmasi ve de diyabet
stiresi uzadik¢a komplikasyonlarla birlikte LDL-K ve Non-HDL-K hedefinin daha sik1
olmas1 nedeniyle bu sonug ortaya ¢ikmustir (29). Ayrica literatiirde obez hastalarin %60-
70’inde dislipidemi mevcut olup; bu hastalarda anlamli sekilde trigliserid ve Non-HDL-
K yiiksekligi bildirilmistir (71). Literatiire uyumlu olarak bizim ¢alismamizda Non-
HDL-K degeri kontrol altinda olan grupta VKI ortalamas1 ve de bel ¢evresi dlciimleri
anlamli olarak diisiik bulunmustur. Fakat LDL-K degerleri agisindan her iki parametre
acisindan anlamli fark bulunmamistir. Calismamizda LDL-K ve Non-HDL-K hedefine
ulasamayan grupta nefropati anlamli olarak daha fazla gorilmistir. UKPDS
calismasinin sonuglarinda da ¢alismamizi destekler nitelikte yiiksek trigliserid ve LDL-
K’nin diyabetik bobrek hastaligi igin bagimsiz bir risk faktorii oldugu agiga ¢ikmistir
(72). Ayrica dislipidemisi olan ozellikle diyabetin de eslik ettigi vakalarda lipid
molekdillerinin bobrek fonksiyonlarma verdigi hasarm Kkatlanarak arttigi gortlmiistiir
(73). Calismamizda Non-HDL-K hedefine ulasamayan grupta ndropati anlamli olarak
daha sik bulunmustur. Fakat LDL-K agisindan fark saptanmamistir. Huma ve ark.
tarafindan yapilan diyabetik noropatili ve diyabetik ndropatisiz hastalarda yapilan
arastirma neticesinde Non-HDL-K ve LDL-K seviyeleri arasinda anlamli fark
bulunmamistir (74). Calismamizda KAH ve SVO’nun o6zellikle LDL-K hedefine
ulasamayan hastalarda daha sik gorildiigi bulunmustur. Non-HDL-K hedefinde
olmayan grupta ise anlamli olarak hipertansiyon ve SVO daha sik goriilmiistiir. Bu
farklilik ek hastaliklarin kardiyovaskiiler riski degistirmesi ve hedeflerin ona gore
diizenlenmesinden kaynaklanmaktadir (29). Calismamizda LDL-K degeri hedefte olan
grupta DPP4 inhibitori, GLP1 agonisti, kalsiyum kanal blokéri ve metformin
kullaniminin; LDL-K degeri hedefte olmayan grupta ise tiazid ve beta blokor
kullanirmmin anlamli sekilde daha fazla oldugu saptanmistir. Non-HDL-K degeri
hedefte olan grupta da metformin ve kalsiyum kanal blokérii kullaniminin, hedefte
olmayan grupta da tiazid ve beta blokor kullaniminin anlamli olarak daha fazla
kullanildig1 saptanmugtir. DPP4  inhibitoérii kullanimi agisindan ise Non-HDL-K
degerleri arasinda anlamli fark saptanmamistir. Calismamizda metformin ve kalsiyum

kanal blokoru kullaniminin tek basina LDL-K ve Non-HDL-K degerinin birlikte hedefte
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olmasint 6ngordiigii tespit edilmistir. Ayrica calismamizda GLP1 agonisti ve DPP4
inhibitorii kullanimmin LDL-K degerinin hedefte olmasmi 6ngordiigii saptanmustir.
GLP1 agonistleri daha ¢ok kilo verme, kardiyovaskiiler faydalari ile kullanilsa da LDL-
K disiiriicii etkileri de mevcuttur (75). DPP4 inhibitorleri ve dislipidemi ile ilgili farkl
yaymlar olsa da Monami ve ark’1 yapilan metaanaliz sonucunda DPP4 inhibitorlerinin
total kolesterol ve LDL-K da belirgin diisiis sagladigi goriilmiistiir (76). Metforminin ise
tek basma T2DM’li hastalarda ortalama 11.85 mg/dL’ye kadar LDL-K’de diisiis
sagladig1 ve lipid profilini iyilestirdigi bulunmustur (77). Tiazid ve beta blokor ilaglar
ise lipid profilini bozmaktadir (78). Kalsiyum kanal blokorlerinin ise lipid profilini

tyilestirdigine dair kanitlar mevcuttur (79).

Calismamizin  tek  merkezli olmasi, retrospektif olarak  hastalarin
degerlendirilmesi ve de 6zellikle yasam tarzi degisiklikleri, tibb1 beslenme tedavilerinin
tam olarak takip edilememesi nedeniyle genis ¢ok merkezli prospektif ¢aligmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6.SONUCLAR

Calismamiz sonucunda T2DM tanili hastalarin glisemi, kan basmci ve lipid
hedeflerine ulagsma orani belirgin olarak diisiikk saptanmistir. Uzun zamandir diyabet
tanili olmanin 1yi glisemik kontrolle iligkisi gériilmiistiir. Basta metformin olmak iizere,
DPP4 inhibitdrleri ve SGLT2 inhibitdrd kullaniminin anlaml sekilde glisemik hedeflere
ulagsmada etkisi oldugu goriilmistiir. Kadin olmanm ve hipertansiyon tanili olmanin da
daha 1y1 kan basinci kontroliinii 6ngordiigii tespit edilmistir. Dikkat ¢eken baska bir
sonu¢ ise 1yi glisemik kontrollii olmanin kan basinct kontroliinii Ongordiigii
saptanmustir. Ek olarak metformin ve kalsiyum kanal blokorii kullaniminin tek basina
hem LDL-K hem de Non-HDL-K degerlerinin hedefte olmasmi 6ngérdiigii tespit
edilmistir. Tedavi hedeflerini etkileyen faktorlere daha ¢ok dikkat edilmeli, hastalarin
takibi bu yonden detaylandirilmalidir.
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