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OZET

Diyabetik hastalarda ayak infeksiyonlart sik goriilen komplikasyonlardir ve alt ekstremite amputasyonuna yol agmala-
r1 nedeniyle onemlidirler. Stk goriilmelerinin yani sira tani ve tedavilerindeki zorluklar nedeniyle ilgi odag: olmaya devam
etmektedirler. Bu yazida diyabetik ayak infeksiyonlarimin tanisi, klinik degerlendirmesi ve tedavisindeki gelismeler derlenerek
sunulmustur.
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SUMMARY
Diabetic Foot Infections
Foot infections are commom complications in patients with diabetes and are important because leading frequently to

lower extermity amputation. There is still a concern on diabetic foot infections because of their high incidence and also diffi-
culties in the diagnosis and treatment. In this article, new developments in diagnosis, clinical evaluation and treatment of

diabetic foot infections were reviewed.
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Diyabet kiiresel bir saglik sorunudur.
Tiim diinyada yaklasik 250 milyon kisiyi etkile-
mektedir ve bu saymin 2025 yilinda 380 milyona
ulagsmas1 beklenmektedir. Ulkemizde niifusun
% 7.2'si diyabet hastasidir ve dniimiizdeki yil-
larda daha da artmasi beklenmektedir®?.
Ulkemizde diyabet ve buna bagh komplikas-
yonlarin tani, tedavi, bakim ve rehabilitasyonu
icin her yil yaklasik 5 milyar Euro harcandigi
tahmin edilmektedir.

Ulserasyon, infeksiyon, gangren ve ampu-
tasyon gibi ayak problemleri diyabetli hastalar-
daki morbiditenin ve hastaneye yatislarin en
onemli nedenidir. Diyabetik hastalarin yaklasik
% 151 hastaliklar1 siiresince alt ekstremitede
diyabetik ayak tilseri gelisimine maruz kalirlar.
Diyabetik ayak iilserlerinin yaklasik yaris1 hasta
doktora basvurdugunda infektedir ve iilser var-
lig1 diyabetik ayak infeksiyonu gelisiminde en
onemli predispozan faktor olarak bildirilmekte-
dir®. Diyabetik ayak infeksiyonu genellikle
yiizeyel infeksiyon olarak baslar, ancak tedavi

edilmezse kolaylikla subkutan6z dokulara iler-
leyerek kas, tendon, kemik ve eklemleri etkile-
yebilir. Septik gangrene ve alt ektremite ampu-
tasyonuna neden olabilir. Travmatik olmayan alt
ekstremite amputasyonlarmin yaklasik % 6071
diyabetik hastalarda gerceklesmektedir®.

Patofizyoloji

Diyabetik ayak infeksiyonu, basitce diya-
betik bir hastada inframalleolar bolgede gelisen
infeksiyon olarak tanimlanmaktadir®. Paronisi,
selliilit, miyozit, apse, nekrotizan fasiit, septik
artrit, tendinit ve osteomiyelit goriilebilir; ancak
en sik goriilen lezyon diyabetik ayak tilserleri-
nin infeksiyonudur. Diyabetik hastalar néropati,
vaskiiler yetmezlik ve nétrofil fonksiyonlarinda-
ki bozukluk gibi nedenlerle infeksiyonlara yat-
kinlik gosterirler. Diyabetik ayak infeksiyonu
gelisimi i¢in risk faktorleri Tablo 1’de sunulmus-
tur. En O6nemli risk faktorii periferik néropati
varligidir ve diyabetik hastalarin % 30-50’sinde
mevcuttur. Sinirlerde duyusal, motor ve otono-
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mik disfonksiyon sonucu ayak travmalara agik
hale gelir ve deforme ayakta asir1 basing olusur.
Buna bagh olarak {ilserler gelisir ve mikroorga-
nizmalar bu biitiinliigii bozulmus deriden gire-
rek once yiizeyel infeksiyon olustururlar, sonra
derin dokulara ve hatta kemige yayilirlar.
Hastada 6zellikle dolasim bozuklugunun bulun-
mas1 ve notrofil fonksiyonlarindaki yetersizlik
infeksiyonun yayilmasimi kolaylastirir.

Mikrobiyoloji

Daha 6nceden tedavi gormemis akut ytize-
yel infeksiyonlarda en sik etkenler aerobik Gram
pozitif koklardir. Ozellikle Staphylococcus aureus
ve beta-hemolitik streptokoklar (baslica grup B
streptokoklar olmak tizere, grup A, C ve G
streptokoklar) predominan olarak izole edil-
mektedirler. Derin doku infeksiyonlari, kronik
infeksiyonlar, 6nceden antibiyotik kullanimi
varliginda ve hastanede yatis ykiisii olanlarda
yukarida belirtilen mikroorganizmalara ek ola-
rak enterokoklar, cesitli enterik Gram negatif
comaklar (Escherichia coli, Klebsiella, Proteus ve
Citrobacter tiirleri), anaeroplar (Bacteroides fragi-
lis, peptostreptokoklar), Pseudomonas aeruginosa
ve bazen diger nonfermenter Gram negatif mik-
roorganizmalar (Acinetobacter tiirleri gibi) etken
olabilmektedir. Hastanede yatan, cerrahi ope-
rasyon uygulanmis hastalarda ve genis spek-
trumlu antibiyotik kullanim 6ykiisti olanlarda
direngli mikroorganizmalarin etken olabilecegi
unutulmamalhidir. Metisiline direngli S.aureus
(MRSA), vankomisine direngli enterokoklar
(VRE), genislemis spektrumlu beta-laktamaz
(GSBL) tireten enterik Gram negatif ¢omaklar,

¢oklu ilag direngli Paeruginosa ve Acinetobacter
baumannii etken olarak saptanabilirler. Tlk kez
2002’de bildirimi yapilan iki adet vankomisine
direngli S.aureus (VRSA) susunun diyabetik has-
talardaki ayak infeksiyonlarindan izole edildigi
bilinmektedir®. Ulkemizde yapilan bir galisma-
da diyabetik ayak infeksiyonu olan hastalardan
izole edilen mikroorganizmalarin % 22’sinde
¢oklu ilag direnci varligi saptanmistir®. Baska
bir ¢alismada ise diyabetik ayak infeksiyonun-
dan izole edilen S.aureus suglar1 arasinda metisi-
lin direnci % 37.5 olarak belirlenmigtir®.

Nekrotik yumusak doku ve kemikteki
konak cevabinin yetersiz olusu viriilans1 daha
diisiik olan koagiilaz negatif stafilokoklar (KNS)
ve difteroidlerin kolonize olmasina yol acar.
Daha onceden tedavi edilmemis akut infeksi-
yonlarda etken genellikle monomikrobiyal
(hemen daima aerobik Gram pozitif koklar) iken
kronik infeksiyonlarda polimikrobiyaldir. Sik
goriilen klinik infeksiyon tablolariyla iligkili
patojenler ve dagilimlar: Tablo 2 ve 3’de sunul-
mustur.

Laboratuvar tani

Hastalarda tam kan saymmi ve periferik
yayma yapimaldir. Sola kayma varligi ciddi
infeksiyonu diistindiirmelidir. Kan glukozu,
karaciger ve bobrek fonksiyon testleri bakilmali-
dir. Bu testler hastanin metabolik durumunun
gozlenmesi yani sira kullanilacak antibiyotikle-
rin ayarlanmasi agisindan da énemlidir. Eritrosit
sedimantasyon hizinin (ESH) >70 mm/s olmasi
osteomiyelit varligini akla getirmelidir. ESH ile
birlikte CRP diizeyinin bakilmas1 hastaligin sid-

Tablo 1. Diyabetik ayak iilserleri ve infeksiyonu gelisiminde risk faktorleri (Kaynak 9'dan alinnugtir).

Risk faktori Mekanizma

Periferik motor néropati
tlserlere neden olmasi

Periferik duyusal noropati
Periferik otonomik néropati
Hiperglisemi

Hastaya ait yetersizlikler

Hasta uyumundaki bozukluklar

Saglik sistemindeki yetersizlikler

Anormal ayak anatomisinin ve biyomekaniginin basing artisina, kallus gelisimine ve

Duyu kaybinin istenmeyen minér yaralanmalara neden olmasi

Terleme azliginin deride kuruluga ve ciltte catlamalara neden olmasi
Immiinolojik fonksiyonlarda (6zellikle nétrofil) ve yara iyilesmesinde yetersizlik
Azalmis gorme, kisitl hareket, 6nceki amputasyonlar

Koruyucu 6nlemlere ve ayak bakimina dikkat edilmemesi

Hasta egitiminde, glisemik kontrolde ve ayak bakimindaki yetersizlikler
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Tablo 2. Klinik infeksiyon tablosuyla iliskili patojenler (Kaynak 9'dan alinmigtir).

Klinik Tablo

Patojenler

Acik yara olmayan selliilit

Infekte iilser, antibiyotik kullanmamis®
Infekte iilser, kronik, antibiyotik kullanmis®
Suda 1slanma sonucu masere olmus tilser

Uzun siire tedaviye ragmen iyilesmeyen yara°

S.aureus ve beta-hemolitik streptokoklar

S.aureus ve beta-hemolitik streptokoklar

S.aureus ve beta-hemolitik streptokoklar, Enterobacteriaceae
P.aeruginosa (genellikle diger etkenlerle kombine)

Aerobik Gram pozitif koklar (S.aureus, KNS, enterokok), difteroidler,

Enterobacteriaceae, Pseudomonas tiirleri, nonfermenter Gram negatifler,
bazen funguslar

“Fetid foot”: yaygin nekroz veya gangren, kotii koku Mikst aerobik Gram pozitif kok (enterokok dahil), Enterobacteriaceae, non-
fermenter Gram negatifler ve zorunlu anaeroplar

* stklikla monomikrobiyal
b siklikla polimikrobiyal

¢ antibiyotiklere direngli tiirler sikttr (MRSA, VRE, GSBL pozitif enterik Gram negatif comaklar).

detini saptamaktan ziyade tedaviye yanitin taki-
binde degerlidir.

Mikrobiyolojik tanida Gram boyama ve
kiilttir yapilmalhdir. Yiizeyel kiiltiirler koloni-
zasyonu gosterdigi i¢in 6nerilmemektedir. Derin
doku kiiltiirleri veya kemik kazinti kiiltiirleri
daha giivenilirdir. Ciddi hastalarda ayrica kan
kiiltiirleri de almmaldir. Kronik iyilesmeyen
derin yaralarda osteomiyelit akla gelmeli ve
“probe to bone” testi ile dogrulanmalidir. Bu

Tablo 3. Diyabetik ayak infeksiyonlarindan en sik izole edilen
mikroorganizmalar.

Gram pozitifler
S.aureus (MRSA dahil)
Koagiilaz negatif stafilokoklar (Staphylococcus epider-
midis en sik)
Enterokok tiirleri (Enterococcus faecalis en sik, VRE ola-
bilir)
Corynebacterium tiirleri (difteroidler)

Gram negatif mikroorganizmalar
Escherichia coli
Klebsiella tiirleri
Proteus tiirleri
Enterobacter tiirleri
Serratia tlirleri
P.aeruginosa
Acinetobacter tiirleri

Anaeroplar
Bacteroides fragilis
Prevotella tiirleri
Porphyromonas tiirleri
Clostridium perfringens
Peptokoklar
Peptostreptokoklar

Mantarlar
Candida ttirleri
Fusarium
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testin pozitif prediktif degeri % 89, negatif pre-
diktif degeri ise % 56 olarak bildirilmistir®>.
Osteomiyelit tanisinda kemik biyopsisi altin
standarttir. Goriintiileme yontemleri olarak rad-
yografi, sintigrafi, manyetik rezonans, bilgisa-
yarli tomografi ve ultrasonografi kullanilabilir.
Basit X-ray goriintiileme ile osteomiyelit ve
noropatik osteoartropati ayrimi1 yapilamaz, ayri-
ca erken donemde negatif sonug verir. Bu neden-
le 2 hafta sonra tekrar edilmesi uygundur.
Dokularda sislik, gaz ve yabanci cisim varligimni
gostermede faydali bir yontemdir. Tc99m sintig-
rafisi erken infeksiyonu saptamada radyografi-
den daha degerlidir ancak osteomiyelit disi
nedenlerle de (6r. osteoartropati, kirik, tiimor,
artrit, cerrahi sonrasi degisiklikler) tutulum sap-
tanabilir. Mevcut goriintiileme yontemleri igin-
de en iyi sonuglar ise manyetik rezonans gortin-
tiileme ile alinmaktadir ve bu yontemle kemik
dokunun yani sira yumusak dokunun da deger-
lendirilmesi yapilabilmektedir.

Klinik degerlendirme

Diyabetik ayak infeksiyonlarinin tanisi,
mikrobiyolojisinin sorunlu olmasi nedeniyle
gogunlukla klinik olarak konulmaktadir. Klinik
tanida piriilan akinti varligi, inflamasyonun
klasik bulgulari olan sislik, eritem, kizariklik,
agri gibi bulgular dikkate alinmalidir. Yine {ilser-
lerde kotli koku, nekroz varligi, yara iyilesme-
sinde gecikme olmas1 infeksiyonun varligin
diistindiirmelidir. Lokal inflamatuar bulgular,
ornegin noropatik hastalarda agri, vaskiiler yet-



mezligi olanlarda ise eritem goriilmeyebilir.
Akut Charcot ayag: klinik olarak infeksiyonu
taklit edebilir ve ayiric1 tanisinin yapilmasi gere-
kir. Sistemik belirti ve bulgularin varhig: ciddi
derin infeksiyonu diistindiirmelidir.

Diyabetik ayak {ilserlerinin siniflandiril-
masinda cesitli skorlama sistemleri kullanil-
mistir. Bunlardan en bilineni Wagner siniflama-
sidir. Bu sistemde ayak iilserleri yaranin derin-
ligine ve doku nekrozunun genisligine gore 6
sinifa ayrilmistir®. Ancak bu siniflamada
infeksiyon, iskemi ve diger komorbid faktorle-
rin rolii dikkate alinmamistir. Bu nedenle yeni
smiflama sistemleri gelistirilmeye ¢alisilmistir.
Teksas San Antonio Universitesi tarafindan
gelistirilen sistemde yaranin derinligi ile iske-
mi ve infeksiyon varlig: iliskilendirilmisitr®.
Diger bir sistem olan PEDIS smiflamasi ise 5
temel Ozellik tizerine kurulmustur: perfiizyon,
genislik, derinlik/doku kaybi, infeksiyon ve
duyu kaybi. Uluslararast Diyabetik Ayak
Konsensusu tarafindan énerilen bu sistemdeki
parametrelerin giivenilir oldugu ve hastaligin
prognozunu saptamada yararli oldugu
bildirilmistir™. PEDIS sisteminde infeksiyon
kategorisi 4 evrede incelenmektedir. Evre I:
infeksiyon yok, Evre II: sadece deri ve deri alt1
dokusu tutulumu, Evre III: yaygin selliilit veya
derin infeksiyon, Evre IV: sistemik inflamatuar
yanit sendromu varligi. Bu evrelendirme siste-
mi klinik yaklasimda kullanimda hafif (ekstre-
miteyi tehdit etmeyen), orta (ekstremiteyi teh-
dit eden) ve agir (hayati tehdit eden) infeksiyon
siniflamasiyla uyumluluk gostermektedir
(Tablo 4).

Tedavi

Diyabetik ayak infeksiyonlarinin tedavisi
multidisipliner bir yaklasim gerektirmektedir.
Uygun antibiyotik tedavisinin yani sira cerrahi
drenaj, debridman ve 6lii dokularin rezeksiyonu
yapimali, uygun yara bakimi uygulanmali ve
metabolik bozukluklar diizeltilmelidir.

Diyabetik ayak infeksiyonlarinin tedavisi-
ne genellikle ampirik olarak baglanmaktadir ve
kullanilacak antibiyotikler ve siiresi hakkinda
standart bir yaklasim bulunmamaktadair.
Kullanilan antibiyotik rejimlerinin birbirlerine
ustiinltigti gosterilememistir. Ancak ortak bir
goriis vardir ki, o da infekte olmayan {ilserlerde
antibiyotik tedavisinin gerekli olmadigidir.
infekte tilserlerin ampirik tedavisi ise infeksiyo-
nun siddetine ve olasi mikroorganizmalara gore
diizenlenmelidir. Kiiltiir sonuglarina gore gerek-
tiginde tedavide degisiklikler yapilabilir.

Diyabetik ayak infeksiyonlarinin tedavisi-
nin ayaktan veya hastanede yatirilarak yapilma-
s1 karar1 hastanin tibbi ve sosyal gereksinimleri
gbz oniine alinarak degerlendirilmelidir. Ciddi
ve komplike hastalig1 olanlarin hastanede takip
edilmesi bir zorunluluktur. Bazi hafif veya orta
siddette infeksiyonu olan hastalar da gozlem
amagh veya metabolik fonksiyonlarn diizeltil-
mesi gibi gerekcelerle hospitalize edilebilirler.
Bu durumlarin s6z konusu olmadig: hafif-orta
siddetli infeksiyonu olan hastalar ayaktan takip
ve tedavi edilebilirler.

Ekstremiteyi tehdit etmeyen hafif infeksi-
yonlarda etkenler siklikla monomikrobiyal olup
S.aureus, S.epidermidis ve streptokoklar en sik
izole edilen patojenlerdir. Baslangig tedavisi ola-
rak oral antibiyotikler genellikle yeterlidir.

Tablo 4. Diyabetik ayak infeksiyonlarinmn klinik siniflamast (Kaynak 9'dan almmigtir).

Klinik bulgular

Infeksiyonun siddeti PEDIS evre

Piirtilans veya inflamasyon olmamasi Infekte degil 1
=2 inflamasyon bulgusu (eritem, piiriilans, agri, hassasiyet, 1s1 artigi, endurasyon), ancak tilser etrafinda Hafif 2
selliilit/eritem <2 cm ve infeksiyon deri veya yiizeyel subkutan6z dokuya lokalize, sistemik bulgu yok

Hasta metabolik olarak stabil, ancak agsagidakilerden =1"i mevcut: >2 cm selliilit, lenfanjit, yiizeyel Orta 3
fasyaya yayilim, derin doku apsesi, gangren ve kas, tendon, eklem, kemik tutulumu

Sistemik toksisite, metabolik bozukluk (6r. ates, titreme, tagikardi, hipotansiyon, konfiizyon, kusma, Siddetli 4

16kositoz, asidoz, siddetli hiperglisemi veya azotemi)




Baglangi¢ tedavisinin MRSA ve diger direngli
mikroorganizmalar1 kapsamas: gerekli degildir.
Ancak kiiltiir sonuglarina gére MRSA, entero-
kok veya Gram negatif comak {iremesi olursa
uygun antibiyotik tedavisine gecilmelidir.
Amoksisilin-klavulanat, klindamisin, birinci ve
ikinci kusak sefalosporinler, trimetoprim-
sulfametoksazol, fusidik asit ve kinolonlar segi-
lebilecek antibiyotiklerdir. Tedavi siiresi olarak
genellikle 1-2 hafta yeterlidir. MRSA varhiginda
veya siiphesi oldugunda oral linezolid kullanila-
bilir?. Kinolonlar kullaniliyorsa direng gelisimi
acgisindan yakin takip edilmelidirler. Ayaktan
takip edilen hastalar 48-72 saat icinde tekrar
degerlendirilmeli, tedaviye yanit yoksa veya
ilerleme varsa yatirilarak takip ve tedavi edil-
melidirler.

Orta siddetli ve agir infeksiyonlarda
(PEDIS evre 3-4) uygun tedaviye hemen baslan-
mazsa ekstemite tehdidi yan sira hayati tehdit
eden infeksiyonlar ortaya cikabilir. Hastalarda
sistemik toksisite ve ates vardir. Ancak diyabette
gelisen immun siipresyon nedeniyle hastalarin
% 50’sinde bu bulgularin olmayabilecegi akilda
tutulmalidir. Buna karsin bu bulgularin varlig:
agir infeksiyon yoniinden klinisyeni uyarmali-
dir. Bu hastalarda uygun antimikrobiyal tedavi-
ye hemen baslanmas: yani sira agresif cerrahi
debridman da siklikla gerekli olur. Baslangicta
iki haftalik parenteral antibiyotik tedavisine ek
olarak 2-3 hafta oral antibiyotik tedavisi uygula-
nir. Osteomiyelit varliginda parenteral tedaviye
4-6 hafta siireyle devam edilmelidir. Orta sid-
detteki infeksiyonlarda monoterapi olarak
ampisilin-sulbaktam, piperasilin-tazobaktam,
ertapenem, moksifloksasin, tikarsilin-klavulanat,
linezolid kullanilabilir veya ikinci ve tiglincii
kusak sefalosporinler veya levofloksasin ve sip-
rofloksasin gibi kinolonlar metronidazol veya
klindamisinle kombine olarak kullanilabilir.
Agir infeksiyonlarda ise piperasilin-tazobaktam,
imipenem, meropenem tek basina, seftazidim
veya kinolonlar metronidazolle kombine olarak
kullanilabilir. MRSA varhiginda veya siiphesi
oldugunda tedaviye vankomisin, linezolid ekle-
nebilir. Direngli P.aeruginosa veya A.baumannii
varliginda kolistin tek basina veya kombine ola-
rak etkili olabilir®.

Antibiyotik dis1 tedavi yontemleri tedavi-
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nin bagarisini artirmak igin segilmis hasta grup-
larinda faydali olabilir. Ornegin hiperbarik oksi-
jen tedavisi uygulamasinin diyabetik ayak tilseri
olan hastalarda 1 yillik tedavi sonrasinda iyiles-
meyi olumlu etkiledigi ve majér amputasyon
riskini azalttig1 bildirilmistir®. Grantilosit uyari-
a1 faktorlerle (G-CSF) yapilan galismalarin der-
lendigi bir meta-analizde G-CSF uygulamasinin
infeksiyonun iyilesmesini artirmadig: ancak cer-
rahi girisim gereksinimini anlamli derecede
azalttig1 gosterilmistir®. Bunlarin disinda vakum
drenaj sistemleri gibi yara bakim tedavileri,
rekombinan btiylime faktorleri, deri flapleri,
antimikrobiyalli kapama tirtinleri ve larva teda-
visi gibi yontemlerin faydali olabilecegi ydniin-
de calismalar bulunmakla birlikte rutin kulla-
nimlarini Snerebilmek icin yeterli veri bulunma-
maktadir.
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Genel Oturum 9 sunular
ANTIBIYOTIK DUYARLILIK TESTLERI: LABORATUVARDAN KLINIGE
Yoneten: Cigdem KAYACAN

* CLSI M100-520 dokiimanindaki degisiklikler
Ahmet BASUSTAOGLU

¢ Antibiyotikler ve in-vitro parametreler
Deniz GUR

e Antibiyotik duyarlilik testleri: Laboratuvardan klinige (In-vitro

parametrelerin klini§e yansimalar)
Iftihar KOKSAL
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