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v 31 yasinda kadin hasta
v 4 yil 6nce 4.650 kg agirhiginda bir bebek dogurmus.
v Baba obez, anne-dayi ve anneanne tip 2 diyabetik

v Ac kalmaya tahammiulsuzltk, 6zellikle tath yedikten
30-60 dakika sonra ellerde titreme, carpinti ve halsizlik
tanimliyor



Hangi Tetkikleri Istersiniz?

1. TSH
2. Bazal Kortizol
3. OGTT

4. Hepsi



Fizik Muayenede Neler Dikkat Edersiniz?

1. Santral Obezite

2. Strialar

3. Acanthosis Nigricans
4. Cildin ozellikleri

5. Kan Basinci

6. Hepsi



Fizik Muayene

- Boy: 1.64
« Agirlik: 78.5 kg
» KB: 130/90 mmHg
» Santral obezite
» ‘Acanthosis Nigricans’



En Degerli Laboratuar Parametresi Ne
Olabilir?

1. Aclik Kan Sekeri
2. Tokluk Kan Sekeri
3. Aclik Insulinemisi

4. Tokluk Insulinemisi
5. HbA1c




Laboratuar

v AKS : 89 mg/d|
v T.Kolesterol : 213 mg/dl
v Trigliserid  : 284 mg/dl

v HDL - 41 mg/dl
v HbA1c - % 5.6
v TSH 213 U

v'Idrar tetkiki : Ozellik yok
v EKG : Normal



Dakika

OGTT

Glisemi (mg/dl)

30
60
90
120

92
157
133
126
69

Insulinemi (uU/ml)

32.4
312.7
342.4
317.7
118.3
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Taniniz Nedir?

. Normal

. Periferik Insulin Direnci

. Bozulmus Aclik Glukozu

. Bozulmus Glukoz Toleransi
. Nondiyagnostik OGTT

. Diabetes Mellitus



Nasil Bir Tedavi Uygulayalim?



Tip 2 Diyabetin Dogal Seyri
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Adapted from Type 2 Diabetes BASICS. Minneapolis, MN: International Diabetes Center; 2000.
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Tip 2 Diyabet Tedavisinde Hedefler

Siilfoniliireler +
Glinidler

Metformin
Glitazonlar

Insiilin
Sekresyonu

HEDEF ORGAN

S:::‘I‘:I Periferik
Glukoz
Uptake’i
a~Glukozidaz Inhibitoérleri
Glitazonlar
Metformin

Glukoz
Absorpsiyonu



Tip 2 Diyabet Tedavisinde
Oral Antihiperglisemik llaclar

Sinif
Sekretagog

Biguanid
a-Glukozidaz inhibitoru

Glitazon (TZD)

Ajan

Sulfonilureler
Repaglinid, Nateglinid

Metformin

Akarboz, Miglitol

Pioglitazon, roziglitazon
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Yeni Tani Konulmus Tip 2 Diyabetiklerde 3 Aylik
MBT’nin Etkileri

Erkek n=1691 Kadin n=1215
Vv 1.5 Vv 1.7
Vv 4.4

Beden Kitle Indeksi (kg/m?)

Agirhik (kg)

Vv 54
Vv 2.0

Aclik kan sekeri (mg/dL)
HbA, . (%) Vv 1.8

Aclik plazma insulin (mU/L)
Total kolesterol (mg/dL) Vv 11
vV 3.0
N0.4

Vv 0.2

LDL kolesterol (mg/dL)
HDL kolesterol (mg/dL) N 1.0

Vv 0.4
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Trigliserid (mmol/L)

UKPDS 45, Diabet Med 2000,;17(7):518-23



Biguanidler
(Metformin)

Ana Etki Mekanizmasi Hepatik glukoz uretimini azaltmak
Etkiyi Belirleyen Insulinin varlig

Etkinlik A1C %1 -2 azalir

Doz Gunde 2 kez 850 - 1000 mg

Yan Etkiler Bulanti, diyare

Ana Risk Laktik asidoz



6 YiIl Sonra

v 37 yasinda kadin hasta

v" Yemeklerden sonra halsizlik, uyuklama yakinmalari
tanimliyor

v' Boy: 1.64 m, Agirlik: 79 kg, KB: 140/90 mmHg



Laboratuar

v AKS : 115 mg/d
v' T.Kolesterol :223 mg/d
v" Trigliserid : 239 mg/d
v HDL : 43 mg/d|
v Idrar tetkiki ~ : Ozellik yok
v EKG : Normal




Dakika

OGTT

Glisemi (mg/dl)

30
60
90
120

112
217
239
187
188

Insulinemi (uU/ml)

16.8
118.4
97.2
65.7
33.1
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Taniniz Nedir?

. Normal

Periferik Insulin Direnci
Bozulmus Aclik Glukozu
Bozulmus Glukoz Toleransi
Nondiyagnostik OGTT
Diabetes Mellitus
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Adapted from Type 2 Diabetes BASICS. Minneapolis, MN: International Diabetes Center; 2000.



(-Glukozidaz Inhibitorleri

(Akarboz)
Etki Mekanizmasi Karbonhidrat emilimini geciktirmek
Etkiyi Belirleyen Postprandial hiperglisemi
Etkinlik A1C % 0.5 - 1 azalir
Doz Gunde 3 kez 50 - 100 mg
Yan Etkiler GIS Yan etkiler

Ana risk Kc enzim yuksekligi (nadir)



Glitazonlar (TZDs)
Pioglitazon ve Rosiglitazon

Etki Mekanizmasi Doku insulin duyarhligini arttirmak
Etkiyi Belirleyen Insulinin ve insulin direncinin varlg
Etkinlik A1C % 0.9-1.6 azalir

Doz Gunde 1kez(4-8 / 15-45 mg)
Yan etkiler Odem, kilo artii, anemi, LDL deg.

Ana risk Konjestif kalb yetersizligi

Riddle MC. Am Fam Physician. 1999;60:2613-2620; Zinman B. Diabetes Obesity
Metab. 2001;3(suppl 1):S34-S43; Actos (pioglitazone hydrochloride) package insert;

aaaaaaa (rosiglitazone maleate) package insert



10 YiIl Sonra

v 41 yasinda kadin hasta
v 5-6 yIl dnce hekime basvurdugu yakinmalari gecmis
v Vajinal kasintidan yakiniyor

v' Ozellikle karbonhidrattan zengin gida aldiktan sonra sik
ve sabah karsi idrar cikma yakinmasi mevcut

v' Boy: 1.64, Agirhk: 77.5 kg, KB: 140/90 mmHg



Laboratuar

v AITKS : 132/ 216 mg/d|
v' T.Kolesterol :234 mg/dl
v" Trigliserid : 284 mg/dl

v HDL - 41 mg/d|
v' HbA1c : % 6.7
v Idrar tetkiki  : Ozellik yok

v EKG : Normal



S

Taniniz Nedir?

. Normal

Periferik Insulin Direnci
Bozulmus Aclik Glukozu
Bozulmus Glukoz Toleransi
Nondiyagnostik OGTT
Diabetes Mellitus



En Degerli Laboratuar Parametresi Ne
Olabilir?

1. Aclik Kan Sekeri
2. Tokluk Kan Sekeri
3. Aclik Insulinemisi

4. Tokluk Insulinemisi
5. HbA1c
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Adapted from Type 2 Diabetes BASICS. Minneapolis, MN: International Diabetes Center; 2000.



Insulin Sekretagoglari
Sulfonilureler, Repaglinid ve Nateglinid

Etki Mekanizmasi Bazal ve/veya postprandial insulin sekresyonunu
arttirmak

Etkiyi Belirleyen Fonksiyon goren -hticreleri

Etkinlik Sufonilureler, Repaglinid: A1C %1 -2

Nateglinid: A1C % 0.5-1 azalir

Doz Sufonilureler : Gunde 1 -2 defa
Repaglinid, nateglinid:
Yemeklerle birlikte gunde 3-4 defa

Yan Etkiler Kilo artisi, allerji (nadir)
Ana risk Hipoglisemi

Riddle MC. Am Fam Physician. 1999;60:2613-2620; Wolffenbuttel et al. Drugs. 1995;50:263-288;
Horton ES et al. Diabetes Care. 2000;23:1660-1665; Hanefeld M et al. Diabetes Care. 2000;23:202-207;
Medical Management of Type 2 Diabetes. 4th ed. Alexandria, Va: ADA; 1998



Oral Antihiperglisemiklerin Etkinligi
Zamanla Azalir

v’ Stabil bir tedavide A1C yilda ~ % 0.2 - 0.3 azalir
v Bu oran MNT, tek basina siilfonillire ve metforminde aynidir
v B-hiicre fonksiyonlari tiim tedavi formlarinda giderek azalir.

v Kombinasyon tedavisi rutine girmelidir



Kombinasyon Tedavisinde Secenekler

Sekretagog +  Biguanid
TZD
AGI
Biguanid + T1ZD
Biguanid + AGI
Sekretagog + Biguanid + TZD
Sekretagog + Biguanid + AGI



23 Y1l Sonra

v' 54 yasinda kadin hasta

v' Halsizlik, agiz kurulugu, bacaklarda kramplar,
bulanik gorme, kilo kaybi yakinmalari

v' Boy: 1.64, Agirlik: 65.5 kg, KB: 160/95 mmHg



Laboratuar

v AITKS . 215/286 mg/d|
v T.Kolesterol : 244 mg/dl

v Trigliserid  : 304 mg/dl

v HDL 41 mg/dl

v HbA1c % 9.4

v |drar tetkiki : GlukozUiri, eser proteindri
v EKG : Normal
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Adapted from Type 2 Diabetes BASICS. Minneapolis, MN: International Diabetes Center; 2000.



Diyabetistan Ekonomisi

v Merkez Bankasi
v Piyasalar

v'Para Birimi

v'Enflasyon

v’ Piyasalar1 Kontrol
v"Yeni Vergiler
v'Dis Yardim (IMF)

v’ Pankreas

v Periferik Direnc
v Insulin

v Hiperinsulinemi

v'Ins. Duyarlastiricilar
v’ Sekretagoglar
v'Insulin Tedavisi



W=

Insiilin Tedavisi Endikasyonlari

Tip 1 Diyabet

LADA

GDM (diyetle kontrol saglanamazsa)
Tip 2 Diyabette

—  OAD/'ler ile iyi metabolik kontrol saglanamamasi
— Asin kilo kaybi

— Agir hiperglisemik semptomlar

—  Akut miyokard infarktusu

—  Akut ategli, sistemik hastaliklar

—  Hiperozmolar veya ketotik koma (HONK, DKA)
—  Major cerrahi operasyon

—  Gebelik ve laktasyon

—  Bobrek veya karaciger yetersizligi

—  OAD/'lere allerji veya agir yan etkiler



Insiilinlerin Etki Profilleri

Aspart, lispro 4-5 saat
Plazma ' Reguler 6—-8 saat

insulin NPH 12-16 saat
duzeyi .
Detemir ~14 saat

Glarjin ~24 saat

|

r 1 1 11 1 1 11T 7T T 1T 1T T T1
8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24

Saat

T 1 I
01 2 3 4 5 6 7

Burge MR, Schade DS. Endocrinol Metab Clin North Am. 1997;26:575-598; Barlocco D. Curr Opin Invest Drugs. 2003;4:1240-1244;
Danne T et al. Diabetes Care. 2003;26:3087-3092



Insiilin Tedavisi Rejimleri

« Gunde 1 enjeksiyon
« Gunde 2 enjeksiyon
» Intensif insilin tedavisi
— Multipl enjeksiyon (bazal-bolus insulin tedavisi)
— Surekli subkutan insulin enjeksiyonu (pompa tedavisi)



MF

Yasam Stil Metformin
Degisikligi + ve/veya Tek doz
TZD+ i .
+ Metformin  Glinid « Insulin = ... SAIT
(ACE)
Postprandiyal Glukoz
350 Aclhik Glisemi
—_ 300
N T 250
25 200
= £ 150
0o 100
50
A
oS 250
- .
Y= g = 200 Insulin Direnci
E "F g 150
Qg > 100
ﬁ o) 7))
0 v 50
Q°c Insulin Diizeyi
o 0
. Kontrolsiiz
Obezite IGT Diyabet . . )
GF y hiperglisemi
Klinik i .
BnguIar Makrovaskiiler Degisiklikler
| : Mikrovaskiiler Degisiklikler
| | | | | ! ! | |
Yillar -10 -5 0 5 10 15 20 25 30

Adapted from Type 2 Diabetes BASICS. Minneapolis, MN: International Diabetes Center; 2000.



INSULIN TEDAVISI

* Baslangi¢ dozu:
— Tip 2 Diyabetiklerde: 0.3-0.5 IU/kg/giin
Ornek: 70 kg’lik bir hastada,
0.3 x 70: 21 IU/giin
Sabah: 14 IU (Toplam dozun 2/3’1i)
Aksam 7 IU (Toplam dozun 1/3’1)
— Tip 1 Diyabetiklerde: 0.5-0.7 IU/kg/giin
» Idame dozu:
— 0.05-0.1 IU/kg/giin
Ornek: 70 kg’lik bir kiside
0.05 —0.1 x 70: 3-7 IU/glin



Baslangic Insulin Dozu — 2 (SAIT)

Bazal: (Total dozun %40-50'si gece NPH
veya uzun etkili analog)

Bolus: (Total dozun %50-60°1 Reguler veya
Kisa etkili analog)

Sabah %30

Ogle %30 - 40

Aksam %40 - 30



Diyet, Egzersiz, Egitim
|

Achik Kan Sekeri (mgdl)

200-140

}

300-200

Basla

I B

Insulin
Direnci

v v
A 4

MF+SU SU/Insulin

Var

Glinidler
SU

Insulin
| ) 1Y/
Ayari

Diet, Egersiz Diyet
+AGI veya | Egzersiz
Glinidler

Arch Intern Med, Volume 163(1).January 13, 2003.33-40 ‘
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Son Soz: Korumak en iyi tedavidir





