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INSULIN DIRENCI

» Insilin Direnci (ID), insuline fizyolojik cevabin bozulmasiyla karakterize,
giderek daha sik rastlanan bir metabolik bozukluktur.

» Abdominal obezite, hareketsiz yasam tarz1 ve genetik faktorler ID’nin
baslamasina ve gelisimine katkida bulunurlar.

» Tip2 diyabet, metabolik sendrom, iskemik kalp hastaligi, ateroskleroz ve
hipertansiyon gibi bir cok hastaligin patogenezinde onemli bir rol oynar.




ORTA GELIR SEVIYESINDEKI ULKELERDE
ENFEKSIYON DISINDAKI ILK 10 SIRADAKI OLUM

NEDENLERI
=) 1. Koroner kalp hastaligi

2. Kanser
=) 3. [nme ve diger serebrovaskiler hastaliklar
4. Kronik obstruktif akciger hastaligi

mem) 5. Diabetes mellitus
m=====) 6. Hipertansif kalp hastaligi




Insulin direnci sikligi;

» Normal OGTT’l1 saglikl kisilerde %25
» BGT’1 olanlarda %59

» Tip 2 DM %88

» Esansiyel HT %50

» Obezite %80




INSULIN
Insiilin’in Etkileri
» Karaciger,

» Kas,

» Yag dokularinda hicre reseptorlerine baglanarak etki gosterir.
Glikojen yapimini ve depolanmasini 1 , yikimini |
Protein ve Lipit metabolizmasinda onemli role sahiptir .

Kas ve yag dokusunda glukozun hiicre icine girisini, depolanmasini ve kullanimini
duzenler.

insiilinin etki mekanizmalari;

< Insllinin reseptdre baglanmasi,
< Hucre ici sinyal iletimi ve

< Hormon effektor sistemleridir.

Bu mekanizmalardan herhangi birindeki defekt insulin direncine ne yol acabilir




ID Hedef dokularda, endojen ve eksojen insiiline kars1 bozulmus biyolojik yanit olarak
tanimlanir.

Genetik ve cevresel etkenler rol oynar.
Cinsiyet farki gozetmeksizin her yasta ortaya cikabilir.

ID olan bireylerde, belirli bir biyolojik fonksiyonun yerine getirilebilmesi icin ihtiyac
duyulan insulin miktar1 artmistir.

ID hipertinsilinemiyle birliktedir.

Serbest yag
asitlerinde artisa
yol acan asir1 yag

yikimi

insiilin
sekresyonunda
Kompensatuvar artis

Asiri
glukoz
Uretimi

insiiline bagimh glukoz
aliminda azalma




Hiperglisemi

Makrovaskiuler Glukoz
Hastalik intoleransi

Endotel
Disfonksiyonu

Disfibrinolizis

Hipertansiyon

Dislipidemi




Sagliks1z beslenme,
Sedanter yasam sekli




Olclim yontemi

» Homeostasis Model Assesment (HOMA)

HOMA: Glukoz (mg/dl) x Insiilin (pu/ml
405

» 2.5 : Insiilin direnci




PREDIYABET

Achik Plazma
Glukozu

Diabetes Mellitus
126
mg/dL

100
mg/dL

Normal

« 70-100( Saglikli insan aclik plazma glukozu )
« 100-125
« 140-199

OGTT de 2.saat plazma
glukozu

Hemoglobin A1C

Diabetes Mellitus Diabetes Mellitus

200 mg/dL 6.5%

140
mg/dL

5.7%

Normal Normal

Saglikli kisilerde kandaki, glukoz orani ani olarak yukseldiginde 3-5 dk
icinde ilk faz insulin salinmasi gerceklesir .(erken faz) Kisa sure sonra
insilin salinma hiz1 duser . Glukoz yiiksekligi devam ediyorsa daha
yavas insulin yukselmesi seklinde olur (ikinci faz-gec faz ).




Bozulmus Aclik Glukozu (BAG)
Bozulmus Glukoz Toleransi (BGT)

» BAG da ilk faz insulin sekresyonu defekti mevcutken BGT da hem ilk hem de
ikinci faz salinim bozuklugu mevcuttur.

» BGT gelecekteki diyabet progresyonu ile yakinda iliskilidir.
BAG ve BGT birlikteligi dm gelisme riskini 2 katina cikarir.

BAG’li olanlarda KC’de ciddi hepatik insulin direnci ile beraber iskelet kasinda
normale yakin insulin duyarliligi bulunurken BGT’li bireylerde ise iskelet
kasinda ciddi insulin direnci le beraber kc de orta derecede insulin direnci
bulunur.

» BAG ve BGT sahip kisilerin 5 yillik takiplerinde %25 i asikar diyabete ilerler
%50 sinde glukoz toleransi ayni sekilde kalir %25 inde normale doner.




Prediyabetik risk gruplar

Turkiye Diyabet Vakfi Prediyabet Tan1 ve Tedavi rehberi 2017 , Amerikan Diyabet
Dernegi , yuksek riske sahip bireylerde aclik plazma glukozu veya HbA1C
bakilmasini onermektedir.

45 yasindan itibaren;

» Obez, ozellikle santral obez kisiler (BKI )

» Bel cevresi kadinda = 80cm , erkekte > 94cm




Yastan bagimsiz olarak;

» BKI > 25 kg/m2 olan ve asagidaki risk gruplarindan birine mensup kisiler

» 1. dereceden 1 veya 2. dereceden 2 veya daha fazla yakininda diyabet bulunan
kisiler

Daha onceden Gestasyonel Diyabet tanisi almis kadinlar
Hipertansif bireyler

Dislipidemisi olan bireyler

PCOS tanmli kadinlar

Disiik dogum agirligi ile dogan kisiler ( 2500 gr ve alt1 )
Sizofren hastalan ve ya atipik antipsikotik kullananlar

Major depresyon tanili kisiler

vV vV v vV v v VvVY

Solid organ transplantasyonu yapilmis kisiler vs




TEDAVI

NONFARMAKOLOJiK TEDAVI
Yasam Tarzi Degisikligi

Diyabet Onleme Programi (DPP) ve Finlandiya Diyabet Onleme Calismasinda (DPS) 3
yillik takipte kilo kaybi , diyet degisikligi ve fiziksel aktivitenin arttinlmasini

amaclayan yasam tarzi deg151kl1g1 ile %58 risk azalmas1 saglanmistir .
Tibbi Beslenme Tedavisi

ideal kiloya ulasabilmek icin guinliik kalori aliminda 500 kcal/guin kisitlamaya
gidilmelidir.

Doymus yag alimi kisitlanmalidir . Guinlik tuz tiketimi 6 gram/glin den az olmalidir .

Tatlandincilar kullanmilmamalidir . Kalori vermedigi bildirilmekteyse de insilin
direncini artirdig1 saptanmistir .

EGZERSIzZ
ideal olarak ana ogiinlerden 1 saat sonra giinlik 8000-10000 adim !!




» FARMAKOLOJIK TEDAVI

Nonfarmakolojik tedavi uygulanamayan veya
3-6 ay icinde sonuc¢ alinamayan hastalar
YA DA

BAG+BGT birlikteligi , gestasyonel DM
oykisi , BKi 35 kg/m2 , HbA1C >%6

degerlerini tasiyanlarda medikal tedavi baslanir .




Farmakolojik Tedavi

< METFORMIN

(Ozellikle BKI =35 kﬁ/ m2 olanlarda ,60 yas altindakilerde , GDM hikayesi , ciddi obezite ,progresif
hiperglisemi gibi yiiksek riskli prediyabetik hastalarda YTD ile birlikte metformin verilebilir .")

Gunluk doz 1000-1700 mg(etkin doz) (2*500mg >>>>>2*850mg )

% TIYAZOLIDINDIONLAR
Ulkemizde sadece pioglitazon mevcuttur. Tercihen dusik doz o.i. 15-30 mg/giin

% ALFAGLIKOZIDAZ INHIBITORLERI
Ozellikle postprandiyal glukozu dusiiriirler.

<« INKRETINLER

Bu hormonlarin baslicalari GLP-1 ve GIP * tir. (insulin sekresyonu stimilasyonu , glukagon
sekresyonu baskilanmasi , Gastrointestinal motilite azalmasi ile doygunluk hissi)

BKi =35 olup metformin tedavisinden fayda gérmeyen prediyabetli hastalarda diisuiniilmeli!




KOMPLIKASYONLAR

» Prediyabet artmis mikrovaskuler ve makrovaskuler komplikasyon riskiyle
iliskilidir.

» DECODE calismasinda kardiyak ve vaskuler riskin 2. saat plazma glikozu ile
orantili olarak arttigi gorulmustir. Ayrica yine bu calismada BGT nin BAG na
gore makrovaskiiler hastalik acisindan daha buiyiik risk olusturdugu
gorilmustlr . Prediyabetik degerlerde de retinopati , nefropati ve noropati
gorulmektedir .

» Bu komplikasyonlar genellikle hafif derecede olsada eslik eden deger risk
factorleri olan obezite , dislipidemi ve hipertansiyon bu komplikasyonlarin
derecelerini etkileyebilmektedir.




KAYNAKLAR

1. American Diabetes Association. Standards of medical care in diabetes. Classification
and diagnosis of diabetes. Diabetes Care 2022;45(Suppl. 1):517-S38. 2. Expert
Committee on the Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus. Report of the
Expert Committee on the Diagnosis and Classification of Mellitus. Diabetes Care
1997;20:1183-97.

2. HAPO Study Cooperative Research Group, Metzger BE, Lowe LP, Dyer AR, et al.
Hyperglycemia and adverse pregnancy outcomes. N Engl J Med 2008;358:1991-2002.

3. Satman |, Omer B, Tutuncu Y, et al. Twelve-year trends in the prevalence and risk
factors of diabetes and prediabetes in Turkish adults. Eur J Epidemiol 2013;28:169-80.

4. The International Expert Committee. International Expert Committee Report on the
role of the A1C assay in the diagnosis of diabetes. Diabetes Care 2009;32:1327-34.

5. Vandorsten JP, Dodson WC, Espeland MA, et al. NIH consensus development
conference: diagnosing gestational diabetes mellitus. NIH Consens State Sci Statements
2013;29:1-31.

6. WHO Consultation Group. Definition, diagnosis and classification of diabetes mellitus
and its complications. Report of a WHO consultation. Part 1: Diagnosis and
classification of diabetes mellitus. WHO, Geneva, 1999. WHO/NCD/NCS/99.2.




TESEKKURLER




