Tepecik Egit Hast Derg 2010; 20 (1): 29-32 29

KLINIK ARASTIRMA

HIPERBARIK OKSIJEN TEDAVISININ DiYABETIK
AYAK YARALARINDA DAMARLANMA
UZERINE ETKISI

THE EFFECT OF HYPERBARIC OXYGEN THERAPY ON THE
VASCULARISATION OF DIABETIC FOOT ULCERS

Tunay ATAMAN
Cem KARAALI
Ragip KAYAR
Osman GUNGOR
Cem BUYUKCAKIR
Umit BAYOL

OZET
AMAGC: Hiperbarik oksijen (HBO) tedavisinin diyabetik ayak yaralarindaki damar yapisina etkisini arastirmak.

GEREC VE YONTEM: Caligmaya diyabetik ayak yarasi nedeniyle Mart-Agustos 2009 tarihleri arasinda Tepecik Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Genel Cerrahi Kliniklerine yatms olgular arasindan Wagner siniflamasina gore 2, 3 ve 4. evredeki
diyabetik ayak yaralari alinmistir. Diyabetik tlser alani ve komsu saglam dokudan alinan biyopsilerde vaskiilarizasyon
diizeyi hiperbarik oksijen (HBO) tedavisi dncesi ve sonrasit kiyaslanmistir. Patolojik degerlendirme, Ulser ve lsere komsu
epitelde vaskiilarizasyon; hafif, orta ve siddetli olarak degerlendirilmistir Olgular hiperbarik oksijen tedavisini 4 atm basing
altinda, en az 120 dakika ve 40 seans olmak {lizere ve pazar giinleri hari¢ haftanin 6 giinii ortalama 2 ay almuistir.

Caligmadan elde edilen veriler SPSS 15.0 for windows programinda Fisher’in kesin testi ile degerlendirildi.

BULGULAR: HBO tedavisi almay: kabul eden 14 hasta ¢alismaya alindi. Hastalardan 2’si alinan biyopsilerin yetersiz
olarak degerlendirilmesi nedeniyle ¢alisma dist kalmistir, Yag ortlamasi 60.30+14.50 olan 8 erkek 4 kadin toplam 12 hastanin
diyabet yili ortalamasi, 19.30+ 7.2 y1l olarak saptanmustir.

Damar Endotel Yogunlugu (DEY=damarlanma) diizeyi tedavi 6ncesi 5 hastada hafif, 5 hastada orta, 2 hastada yogun olarak
gozlenirken, tedavi sonrasi 9 hastada orta vaskiilarizasyon, 3 hastada ise yogun vaskiilarizasyon oldugu saptanmistir. Bu artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).

SONUC: Calismamizda; HBO tedavisinin Wagner derecesi 2 ila 4 arasinda olan diyabetik ayak iilserli hastalarda
vaskiilarizasyonu arttirmada yararli olabilecegi diistintilmiistiir.

Anahtar Sézciikler: Diyabetik ayak, Hiperbarik oksijen tedavisi, Vaskiilarizasyon.

SUMMARY

AIM: To compare the vascularisation in diabetic foot ulcers before and after the hyperbaric oxygen treatment.
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MATERIAL AND METHOD: Among the patients admitted to our hospital for diabetic foot ulcers, 14 of them with
Wagner-2 to degree 4 ulcer were included for our prospective study. Tissue biopsies were taken from the margin between
ulcer and healthy tissue under local anesthesia so that the vascularisation can be compared both in ulcer and normal tissue.
The vascularisation was evaluated by a single pathologist as mild, moderate and dense vascularisation. The biopsy specimens
taken from two patients were inadequate for evaluation of vascularisation and they have been excluded.

Biopsies were performed in each case before and after hyperbaric oxygen treatment. An informed consent was taken in each
patient. Hyperbaric oxygen treatment was applied in a private center, 6 sessions a week (Sundays off), totally 40 sessions in
each case. Duration of each session was minimal 120 minutes and the pressure was about 2,4 ATA. Data were analysed
statistically by Fisher’s exact test in SPSS 15.0 for windows.

FINDINGS: The average age was 60.3 + 14.5 in twelve patients. 4 of them was female and 8 male. The average duration of
diabetes mellitus was 19.3 + 7.2 years of the 12 patients.

Vascular endothelial density was mild in 5 patients, moderate in other 5 patients and dense in two before hyperbaric oxygen
treatment. After treatment, vascular endothelial density was moderate in 9 patients and dense in 3 patients. The difference
was statistically significant (p<0,05). Clinical follow-up revealed that improvement of wound healing was observed in 9
patients, while no change was in a case and a second case did not change. Finger amputation was needed only in one patient.

CONCLUSION: Our study has confirmed that the hyperbaric oxygen treatment has increased the vascularisation of diabetic

foot ulcers-and improved wound healing process.

Keywords: Diabetic foot, Hyperbaric oxygen treatment, Vascularisation.

GIRIS

Diyabetik ayak, doku ve organ kayiplarma yol aca-
bilmesi, infeksiyon gelisimi gibi nedenlerle hasta i¢in
uzun ve sikintili bir siire¢, hasta yakinlar ve toplum

i¢inde ekonomik yiikii agir olan ayricalikli bir sorun-
dur (1,2).

Diyabetik ayagin tedavisi gii¢ ve maliyeti yiiksektir.
Ancak diyabetik ayak, diyabetin kontrol altma ahna-
bilen bir komplikasyonudur (3). Diyabetik ayagin
tedavisi temel olarak tibbi ve cerrahidir. Hiperbarik
oksijen tedavisinin (HBO) diyabetik ayakl hastalarda
amputasyon oranini ve/veya amputasyon seviyelerini
dusiirdiigii, hastalarin evresine bagh olarak % 30-90
arasinda degisen bir iyilesme sagladigi ve iyilesme
stiresini kisalttig bildirilmektedir (4).

Yara iyilesmesi yarada ekstraseliiler matriks birik-
mesi, anjiyogenez, yeni doku olusumu, epitelizasyon
gibi bir dizi yeni olay: igerir. Bu olaylarin her biri
doku oksijen diizeyine bagimlidir.Hipoksik dokuda
kollajenin fibrinleserek stabilizasyonu ve bag doku-
sunu olusturabilmesi ya ¢ok yavastir ya da miimkiin
degildir. Ote yandan yara kenarindaki saglam kapiler-
lerden tomurcuklanma ile baslayan yeni damarlanma
ancak bag dokusu olusmus ise bunun iizerinde ilerle-
yebilir ve yara dokusu graniilasyon ile dolar (5,6).
Yeni damarlanma i¢in saglam doku ve yarali doku
arasinda bir oksijen farki gerekir. Bu fark yara kena-
rindaki saglam kapilerlerden, genellikle de ventz
kilcal damarlardan tomurcuklanmay1 uyaran faktordiir.
Bu fark makrofajlarin yaraya yonelmesine ve burada

anjiyogenezis faktér ve biiylime faktorii salinimina
neden olur. Son yillarda yapilan ¢alismalar anjioge-
nezin uyarilmasinda anahtar rolii olan Damar Endoteli
Biiytime Etkeni (DEBE) [Vascular Endothelial Growth
Factor (VEGF)] nin de hiperbarik oksijen ile arttigini
gostermistir (7-8). Bu nedenle ¢alismamiz HBO teda-
visi alan hastalarda, tedavi dncesi ve sonrasinda yara-
dan ve saglam dokudan biyopsi alinarak, bu dokular-
daki vaskiilarizasyon degisikliklerini incelemek ama-
ciyla planlanmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya diyabetik ayak yarast nedeniyle Mart-
Agustos 2009 tarihleri arasinda Tepecik Egitim ve
Arastirma Hastanesi 1. 2. ve 3’ncii Genel Cerrahi
Kliniklerine yatmis Wagner simiflamasina gore 2-4.
evredeki diyabetik ayak yarali hastalarin Dahiliye,
Kalp Damar Cerrahisi ve Ortopedi konsultasyonlari
yapilip bunlardan hiperbarik oksijen tedavisi igin,
primer damar hastaligi bulunmayan hastalardan onay
verenler ¢alismaya alinmistir. Yaralarin degerlendiril-
mesinde Wagner siiflandirmas: kullanilmistir (Tablo

1.

Tablo 1. Wagner Siniflamasi

Deri lezyonu yok

Yiizeyel yara var ve klinik olarak infekte degil

Derin yara var siklikla infekte ancak osteomyelit yok
Derin yara var. Apse ve osteomyelit de var

Ayak parmak uglan ve tabanda yerel gangren

L R W N - O

Tum ayak gangreni
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Hastanemize yatisi yapilan olgularin 16’st HBO
tedavisini kabul etmistir. Calismaya katilmay1 kabul
eden 16 hastadan 2’sinden biyopsi onami alinama-
masi, 2’sinden ise alman biyopsilerin yetersiz olarak
degerlendirilmesi nedeniyle toplam 4 hasta ¢alisma
dist kalmigtir. 12 hastadan HBO tedavisi oncesi ve
sonrast  diyabetik iilserden alnan biyopsilerde
vaskiilarizasyon diizeyi kiyaslandi.

Hastalar ortalama 2 ay boyunca HBO tedavisi almigtir.
Yaralardaki biyopsiler alirken {ilser zemini ile
saglam doku arasindan kama seklinde biyopsi alnip
hastanemiz Patoloji Laboratuvarinda degerlendirilmis-
tir. Patolojik Degerlendirme tek bir patoloji uzmani
(UB) tarafindan yapilmis olup, iilser ve iilsere komsu
epitelde vaskiilarizasyon hafif, orta ve siddetli olarak
tamimlanmuagtir.

HBQ tedavi protokolii: 2.4 atm basing altinda, en az
120 dakika ve 40 seans olmak {izere ve pazar giinleri
hari¢ haftanin 6 giinii HBO tedavisi tek bir 6zel
merkezde uygulanmigtir. ‘

istatistiksel Analiz’

Calismadan elde edilen veriler SPSS 15.0 for windows
programinda Fisher’in kesin testi kullanilarak deger-
lendirildi. Sonuglar %95’1ik giiven araliginda p< 0.05
. degeri istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Calismamiza alinan 8 erkek 4 kadm toplam 12 hasta-
nin diyabet yili ortalamasi, 19.30+ 7.2 yil, yas ortala-
masi ise 60.30+14.50 olarak bulundu. Wagner sinifla-
masina gére HBO tedavisi alan hastalarimizin

2’si Wagner 2

8’1t Wagner 3

2’si Wagner 4 olarak saptandi.

HBO tedavisi alan hastalarin her birinde periferik

nabizlar (a. dorsalis pedis, a.tibialis posteri'or, a. poplitea)
ele geliyordu.

HBO grubunda tedavi sonrasinda 12 hastanin, birinde
degisiklik yoktu, birine parmak amputasyon yapildi
(%8.33), 10’unda ise iyilesme (%83.33) oldugu
gozlendi.

Damar Endotel Yogunlugu (DEY) diizeyi agismndan
degerlendirildiginde tedavi oncesi 5 hastada hafif, 5
hastada orta, 2 hastada yogun olarak bulunurken,

tedavi sonras1 9 hastada orta derecede vaskiilarizas-
yon, 3 hastada ise yogun vaskiilarizasyon oldugu sap-
tandi. Bu artig istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0.01).

TARTISMA

Yara iyilesmesinde basingli oksijenin rolii deneysel
olarak arastirilmistir (5,6).

Bir fare cahgmasinda, denekler 3 gruba ayrilmis,
bunlardan ilk 2 grup adjuvan madde olarak DEBE
(VEGF) ve anti-DEBE (anti VEGF) almislardir. 3.
gruba ise hi¢ bir ek madde verilmemistir. Bu 3 grup-
taki hayvanlar 4 farkli oksijen basingl ortama 7 giin
boyunca araliklarla konmustur. Deney sonunda hipe-
roksik ortamda bulunan hayvanlarda yeni damarlan-
manin diger gruplara gore anlamli sekilde arttig
goriilmusgtiir. Bu da angiyogenez i¢in oksijen gerek-
tigini ve aralikli oksijen tedavisinin iskemik dokunun
oksijen gereksinimini kargilayabilecegini gostermek-
tedir (8,9).

Muhonen ve arkadaglart cerrahi olarak ayristirilmis
tavsan mandibulasi lizerinde radyasyonun ve HBO’nun
osteoblastik aktivite ve yeni damarlanma {iizerine
etkilerini aragtirmislardir. Iki gruba radyasyon tedavisi
vefmisler bunlardan ilkine radyoterapi ve HBO bir-
likte verilmis ikincisine ise yalnizca radyoterapi veril-
mistir. 3.ncii gruba ise hicbir tedavi yapilmamistir.
Calismanin sonucunda radyoterapi ve HBO’yu birlikte
alan grupta osteoblastik aktivitede artis goriilmiis.
HBO alan grupta ise yeni damarlanma belirgin olarak
artmistir (10). HBO’nin yol ag¢tig1 oksijen diizeyi
artisim kemik iliginden endotel kok hiicre serbest-
lesmesini hizlandirarak damar endotelinin iglev ve
sayisini arttirdign gosterilmistir (11).

Calismamizda literatlir verilerine uygun bir sekilde,
HBO alan hastalarda damar endotel yogunlugunun
anlaml diizeyde arttig1 gosterilmistir.

Baroni ve arkadaglari 18'i HBO tedavisi alan, toplam
28 hasta tizerindeki ¢alismalarinda HBO tedavisi alan
grupta 16 hastada iyilesme, kontrol grubunda ise 1|
hastada iyilesme oldugunu belirtmislerdir (12). Ayni
grubun daha buiyiik olgu sayisi ile gergeklestirdikleri
diger caligmada ise 1990-1993 seneleri arasinda izle-
nen diyabetik ayak serilerinde 115 hastanin (HBO
tedavisi alan 54, almayan 61 hasta) ampiitasyona gidis
durumu incelenmistir. Sonugta HBO grubunda 7,
kontrol grubunda ise 20 hastada ampiitasyon gerektigi



bildirilmistir (13). Faglia’nin 86'st HBO ile tedavi
edilen, 55 olguluk kontrol grubunda ise toplam 141
diyabetik ayak tedavi edilmistir. Ampiitasyon HBO
grubunda % 10.7 iken, kontrol grubunda % 21.6’ya
yiikselmistir (14). Kaya ve arkadaslari ¢alismalarinda
toplam 184 hastay1 standart tedavi yaklagimlarina ek
olarak HBO ile tedavi etmislerdir. Bu hastalardan
115’1 tamamen iyilesmis, 31’inde ilerleme olmamus,
38’1 ise amputasyona gitmistir. Bu ¢alismada biiyiik
amputasyon oranmin % 5’in altinda oldugu belirtil-
mistir (15). Diizgiin ve arkadaslarinin ¢alismasinda da
yukaridaki ¢alismaya benzer olarak standart tedavinin
yani sira HBO tedavisinin yara iyilesmesini arttirdig:
ve ampiitasyon oraninit azalttif1 bildirilmektedir (16).
Yine Ulkemizden bir ¢alismada 30 diyabetik ayakli
hastada HBO uygulamas: 20 olguluk kontrol grubu ile
kiyaslanmig yara iyilesmesinde 6 kat artis, amputas-
yonda 2.5 kat azalig bildirilmistir (17). Goldman,
HBO tedavisine iliskin yayinlanmis serileri incelemis,
tedavinin amputasyonu %76 azalttigimi, yara iyiles-
mesinin 10 kat arttigin1 gostermistir (18).

Gerek deneysel gerek klinik temelde elde edilmis olan
bu veriler HBO tedavisinin yara iyilesmesini ve
anjiyogenezi olumlu yonde etkileyerek diyabetik ayak
yaralarinda etkili bir yontem oldugunu gostermektedir.

Calismamizda HBO uygulamasinin damar endotel
yogunlugunu arttirdigi ve bunun da yara iyilesmesini
hizlandirdigit Wagner 2 ila 4 diizeyindeki diyabetik
ayak yaralarinin tedavisinde, standart tedaviye ek
olarak dikkate alinmasi gerektigi sonucuna varilmistir.
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