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13 Year Old Patient with Hyperglycemia

Öz
Çocuk ve adolesan çağında hiperglisemi hemen daima Tip-1 diyabet e bağlı

olarak görülmekte ise de obezite epidemisine paralel olarak tüm dünyada artış gös-
teren Tip-2 Diyabetes Mellitus (Tip-2DM) olguları giderek daha erken yaşlara
kaymaya başlamış ve artık adolesanlarda da görülmeye başlamıştır. Öte yandan
gelişen moleküler biyoloji teknikleriyle MODY olguları da artan oranda tanınır
hale gelmektedir. Adolesanlardaki Tip-2DM yi çocukluk çağında daha sık görü-
len Tip-1DM den ve MODY den ayırmak hem klinik yaklaşım, hem prognoz açı-
sından önemlidir. 

Abstract
While hyperglycemia during childhood and adolescence is almost always cau-

sed by Type 1 diabetes, paralelled to the obesity epidemic. paralleling to the in-
creasing obesity rates, the diagnosis of Type 2 Diabetes is shifting towards yo-
unger ages. On the other hand, advancement in molecular biology techniques made
MODY cases more recognizable. It is important to differentiate T2DM from T1DM
which is the most common form of Diabetes in the pediatric age group, as well
as from MODY due to considerations in clinical and therapeutic approach and
prognosis

Giriş
Olgu: 13 yaşında adolesan kız iki aydır poliüri ve polidipsi yakınmasıyla ge-

tirildi. Öyküsünden bir haftadır halsizlik, grip benzeri tablosunun olduğu, son iki
aydır 6 kg verdiği ama aynı zamanda zayıflamak diyet yapmaya çalıştığı öğre-
nildi. Özgeçmişinde herhangi bir özellik yok, 9 ay önce menarş başlamış ve dü-
zenli. Aile hikayesinde anneannesinde Tip-2 DM olduğu ve oral antidiyabetik ilaç
kulllandığı öğrenildi. Hastanın fizik muayenesinde Ağırlık: 76 kg (>97%) Boy:
158 cm (50-75%). BMI: 30.5 kg/m2 idi. Vitaller normal. Mukozalar hafif kuru
, boyunda akantozis nigrikansı vardı. 

Laboratuar bulgularında :random glukoz: 297 mg/dl, idrar glukoz(++), ke-
ton (+) idrar spesifik gravitesi 1020, kan gazlarında venöz pH . 7.35, HCO3: 17,
Elektrolitler, BUN, Cr normal idi. HbA1C: % 10.5 olarak geldi.

13 Yaşında Hiperglisemili Olgu
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Olgunun Klinik değerlendirme ve tedavisi: Bu ol-
gunun değerlendirmesinden iki aydır diyabet semptom-
ları olması ve kan şekerinin 297 olması nedeniyle Dia-
betes mellitus tanısı konulması zor olmadı. Ancak di-
yabetin tiplendirmesi ve tedavinin planlanması konu-
su tartışıldı. Öncelikle çocukluk çağındaki diyabetle-
rin %90-95i nin halen Tip-1 diyabet olduğu düşünül-
düğünde en olası tanı olarak Tip-1 diyabet gözükmek-
tedir. Tip-1 diyabet genetik olarak yatkın bireylerde çev-
resel nedenlerle tetiklenen oto-immun süreç ile beta hüc-
relerinin ilerleyici ve kalıcı bir biçimde kaybı sonucu
gelişen ve mutlak insülin eksikliği ile karakterize bir
hastalıkdır. Hastalar genellikle kilo kaybı, ağır ketozis
ve asidozis ile başvururlar. Ancak hastamızın adolesan
ve şişman olması, akantozis nigrikansının olması, ve asi-
dozunun olmaması nedeniyle Tip-2 diyabetes mellitus
da olası tanılar arasındadır. Nihayet, MODY (Maturity
Onset Diabetes of the Youth) veya daha doğru tabir ile
monojenik diyabet olma olasılığı da gözardı edilmeme-
lidir. Monojenik diyabetler doğumsal tek gen mutas-
yonu sonucu oluşan otozomal dominant kalıtım göste-
ren (en az üç kuşak) genellikle erken yaşlarda ve in-
süline ihtiyaç göstermeyen (bazen gösterebilen) klinik
olarak heterojen bir grup diyabet türü dür. Bu olgular-
da beta hücre disfonksiyonu nun başlangıç yaşı, hiperg-
liseminin şiddeti ve komplikasyon riski değişkendir. Şu
ana kadar monojenik diyabete yol açan 13 farklı mu-
tasyon tanımlanmıştır. 

Ancak diyabetinin tipi ne olursa olsun, hastanın
semptomunun olması, asidozu olmamakla beraber
ketozunun olması ve hafif dehidrate olması nedeniy-
le olgumuzda tedaviye insülin ve hidrasyon ile başlan-
dı. Öncelikle bazal bolus rejimi başlanan hastanın kli-
nik seyrinde insülin dozu ilk hafta 1.3 U/kg/gün e ka-
dar çıktı, daha sonra kan şekerlerinin düşmesine para-
lel olarak yavaş yavaş azalmaya başladı. Bu arada has-
tanın kliniğe ilk yattığında alınmış olan insülin düze-
yi: 21 IU/ml geldi. (Eşzamanlı kan şekeri 297 mg/dl).
Tedavinin ikinci haftasında bakılan C-peptid 2.6 gel-
di. Anti GAD, ICA ve IAA negatif geldi. Bunun üze-
rine tedavinin üçüncü haftasında hastanın bolus insü-
linleri kesilerek günde tek doz glargin insülin ile de-
vam edildi. 4. Haftada Glargin dozu azaltılarak teda-
viye Metformin 2x500 mg olarak başlandı. Glisemisi
normal seyreden hastanın 2 ay sonra Glargini tamamen
kesildi ve Metformin 2x1000 mg a çıkıldı. Bu dönem-

deki Hb A1C: 7.2% idi. Tedavinin beşinci ayında
HbA1C 7.0% idi. Hasta halen Tip-2 diyabetes melli-
tus tanısı ile izlenmektedir. 

Tartışma: Çocukluk çağı diyabetinde Tip-1 DM dı-
şındaki olgular giderek artan biçimde tanınmaktadır. Ya-
kın zamanlara kadar çocukluk çağında diyabet denil-
diğinde hemen daima Tip-1 DM akla gelirdi. Ameri-
ka Birleşik Devletleri'nde (ABD) klasik olarak tip 2 di-
yabet ve diğer seyrek görülen tipler yakın zamanlara
kadar diyabetli çocukların ancak %1-3'sini oluşturur-
ken, 2003 yılında bu oran bölgelere göre değişmekle
birlikte % 20 lere çıkmış olup 15-19 yaş arası diyabet-
lilerin şu an yaklaşık yarısı Tip-2 DM dur (1-3). Ben-
zer artış daha az belirgin olmakla birlikte diğer ülke-
lerde de gözlenmektedir.. Örneğin Japonya'da Tip 2 di-
yabet insidansı 1980 ile 1995 arasında nerdeyse iki ka-
tına çıkmıştır(4). Tayland da T2DM li hastaların ora-
nı tüm pediatrik diyabet olguları arasında 1986-1995
ve 1996-1999 yılları arasında % 5 ten % 18 e çıkmış-
tır (5).

1999-2016 yılları arasında Marmara Üniversitesi Pe-
diatrik Endokrinoloji ve diyabet ünitesinde takip edilen
0-18 yaş arası 835 diyabetli hastanın % 84 ü Tip- diya-
bet, %5.7 si Tip-2 diyabet, % 5.3 MODY ve % 5.0 i ise
diğer diyabet türleri (Kistik fibrozis vs) idi. Tip-2 diya-
bet tanısı alan hastaların %29 unda başlangıçta ketozis
de mevcut idi. 5 yıllık dönemler olarak tanılar gruplan-
dırıldığında tüm diyabetliler arasında Tip-2 DM oranı
1999-2004 yılında %1.9 ve 2005-2010da % 2.4 ve 2011-
2016 yıllarında ise % 7.9 a çıkmıştır. (6)  Bunun ülke-
mizde de büyük bir hızla artan pediyatrik obezite oran-
ları ile ilişkili olduğu düşünülmektedir. Nitekim 2006 yı-
lında yaptığımız çok merkezli bir çalışmada OGTT ile
değerlendirilen ve ailesinde DM öyküsü ve/veya Obe-
zite olan 104 çocuğun değerlendirildiği çalışmada hiç-
bir çocukta Tip-2DM saptanmaz iken Obezite ve aile-
de diyabet öyküsünün birarada olduğu her 4 çocuktan
birinde prediyabet (bozulmuş glukoz toleransı) nın eş-
lik ettiği görüldü (7). 

Tip-2 DM hiperglisemi ve insulin direnci nin ya-
nısıra insülin sekresyonunda görece azalma ile karak-
terize ve multigenik kalıtım gösteren bir hastalıktır. In-
sulin direnci, hastalığın obezite ile ilişkisini açıklarken,
çalışmalar, aşikar diyabet dönemine girildiğinde ado-
lesanların da erişkinler gibi pankreatik beta hücre fonk-
siyonunun % 80 ini kaybettiğini göstermektedir (8-9).
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Tip-1 den farklı olarak Tip-2DM de bu kayıp olgula-
rın yaklaşık %90 ında antikor-aracılı değildir. (% 10 ol-
guda otoantikorlar pozitif olabilir) . Oysa Tip-1 DM oto-
immun T- hücre aracılı beta hücre harabiyeti sonucu or-
taya çıkar. Ancak obez Tip-1 DM li adolesanlarda da
bir miktar insülin direnci eşlik edebilir. Bu nedenler-
le olguların bir kısmında Tip-1 DM ile Tip-2 DM nin
ayırımını yapmak kolay değildir. Ayrıca insülin ve glu-
koz homeostasındaki tek gen mutasyonları sonucu or-
taya çıkan monojenik diyabetler (MODY) de hem tip-
1 DM hem de Tip-2DM ile karışabilir. 

Adolesanlarda diyabetin tiplendirilmesinde zorluk-
lar: (Tablo 1) Ayırımda en önemli kriterlerden birisi
Obezitedir. Tip 1 diyabetli çocuklar genellikle şişman
değilken tip 2 diyabetlilerin %85'i tanı sırasında nor-
malin üstünde kilolu olan çocuklardır. Ancak toplum-
lrda Obezite sıklığının giderek artmasıyla tanı anında
fazla kilolu olan tip 1 diyabetli hastalara da rastlabi-
leceği akılda tutulmalıdır. Bu nedenle, hastanın vücut
ağırlığının normal ya da dütiük olması tip 2 diyabet ta-
nısından büyük ölçüde uzaklaştırırken, obezitenin
bulunması tip 2 diyabet tanısını koymak için yeterli de-
ğildir. 

Obezitenin yanısıra yaş ve cinsiyet de önemli bir fak-
tördür. Tip-2 DM hemen daima pubertal ve postpuber-
tal dönemde görülür iken Tip-1 diyabet herhangi bir yaş-
ta görülebilir. 

Adolesan döneminde artan cinsiyet steroidleri ve bü-
yüme hormonu fizyolojik bir insülin direncine yol açar.
Hiperinsülinemik-öglisemik klemp çalışmaları insüli-
ne bağlı glukoz kullanımının Tanner evre II-IV arası ado-
lesanlarda ergenlik öncesi çocuklara ve genç erişkin-

lere göre ortalama %30 daha düşük olduğunu göster-
mektedir (10) . ß-hücresi işlevleri normal olduğunda
püberteyle bağlantılı insülin direnci insülin salgılanma-
sındaki artışla kompanse edilebilmektedir. Ancak beta
hücre işlevleri iyi olmayanlarda pubertedeki bu fizyo-
lojik insülin direnci insülin artışıyla karşılanamamak-
ta ve tip2 DM ortaya çıkmaktadır. 

Bütün bu bilgiler ışığında çocuklarda tip 2 diyabet
ortaya çıkma yaşının ergenlik döneminin ortalarına rast-
laması (ortalama T2DM yaşı: 13.5) şaşırtıcı değildir.
Ergenlik döneminde olan ve genetik yatkınlığı olan bir
kimse çevresel risklerle karşılaştığında püberte sırasın-
daki ek insülin direnci artışıyla birlikte denge bozula-
bilir.

T2DM Kızlarda 1.3-1.7 kat daha fazla görülmekte-
dir. Bu olguların önemli bir kısmında polikistik over sen-
dromu veya bunun öncülü olan Prematur Adrenarş sap-
tanabilir (11). 

Pubertedeki “fizyolojik “ insülin direnci nedeniy-
le pubertal dönemdeki insülin direncini HOMA vs in-
deksler ile değerlendirirken erişkin eşik değerleri de-
ğil adolesan eşik değerleri (daha yüksek) kullanılma-
lıdır. (11,12).

Hastada Akantozis nigrikans ve PKOS, gibi insü-
line direnç ve obezite ile birlikte görülebilen diğer du-
rumların varlığı da Tip-2 DM olasılığını kuvvetlendi-
rir. Akantozis nigrikans; hiperinsülinizme bağlı olarak
ortaya çıkan, derinin kıvrım yaptığı ense, koltuk altı, ka-
sıklar ve meme altları gibi bölgelerinde en belirgin ola-
rak görülen deri kalınlaşması ve pigment artışıdır. PKOS
ise hiperandrojenizm ve kronik anovulasyon ile belir-
gin bir klinik tablo olup, patogenezinde hiperinsüliniz-
min önemli yeri vardır. Bu nedenle yeni tanı alan di-
yabetli bir hastada hiperandrojenizm bulguları görül-
mesi tip 2 diyabeti destekler. 

Diyabetin tipinin belirlenmesinde bir diğer önem-
li nokta, ketozis olup olmadığı ve belirtilerin şiddeti ve
süresidir. . Tip 1 diyabetli hastanın öyküsünde genel-
likle, yakın dönemde gelişen poliüri, polidipsi ve kilo
kaybı vardır. Bu çocuklar tanıdan kısa süre önce
semptom vermeye başlarlar ve genellikle ketosisle baş-
vururlar. Tanı sırasında %30-40 ketoasidoz görülür.

Tip 2 diyabetli çocuklar ise genellikle ketozis olmak-
sızın glukozüri ile başvururlar. Poliüri, polidipsi ve kilo
kaybı yok ya da hafiftir. Semptomlar uzun süredir var-
dır. Bununla birlikte, olguların % 5-20 sinde tanı anın-

Tablo 1. Diyabet tipini ayırmada yararlı ipuçları
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da ketonüri bulunabilir. Bu nedenle ketozis ya da ke-
toasidozun varlığı, tip 1 diyabet tanısını güçlendirirken,
tip 2 olasılığını tamamen dışlamaz . Tip-2DM li birey-
lerdeki ketozis glukotoksisite (hipergliseminin beta hüc-
re fonksiyonlarına olumsuz etkisi) ile açıklanmaktadır.

Aile öyküsünde diyabet bulunup bulunmaması iya-
betin tiplendirilmesinde sınırlı role sahiptir. Tip 1 di-
yabetli hastaların ancak %5'inde birinci ya da ikinci de-
rece akrabalarda Tip-1 DM öyküsü vardır. Tip 2 diya-
betli olgularda ise genellikle aile öyküsünde tip 2 di-
yabet bulunur. 18 yaş altı 243 olgunun değerlendiril-
diği çalışmada anne-babada diyabet öyküsü bulunma-
sının çocukluk çağında tip 1'den daha kuvvetli olarak
tip 2 diyabetle ilişkili göründüğünü bildirmişlerdir. Has-
taların %45-80'inde anne-babanın en azından biri di-
yabetlidir. Tip 1 diyabet olguları hemen daima otoim-
mün kökenli olduğu için, bu olgularda başta tiroid ve
adrenal hastalıkları, vitiligo ya da pernisiöz anemi gibi
otoimmün bozuklukların gelişme riski görece olarak
yüksektir. Bu hastalarda Çöliyak hastalığına da yatkın-
lık vardır. Bu nedenle otoimmün hastalık ya da Çöli-
yak hastalığı varlığı, önceden tip 1 dışı bir gruba konul-
muş diyabet olgularının daha ayrıntılı incelenmesini ge-
rektirir. Diğer yandan, tip 1 olarak tanı almış bir has-
tanın klinik gidişi ya da aile öyküsü tip 2 diyabet ile daha
uyumlu ise bu olguların da yeniden değerlendirilme-
leri uygun olur.

Türkiyede çok merkezli olarak yaptığımız çalışma-
da 37 merkezden 255 pediyatrik T2DM olgusu retros-
pektif olarak değerlendirildiğinde olguların ortalama yaşı
13.7±2.2 yıl idi. % 69 u kız idi. Aile hikayesi %80 ol-
guda pozitif idi. Diyabet semptomları sadece % 27 sin-
de mevcuttu. Olguların %11 inde ketonemi/ketonüri var-
ken yalnızca % 4.2 sinde ketoasidoz vardı. Olguların
HbA1C ortalaması % 9.7±2.78 (range: 5.19-18.4) idi (ba-
sılmamış veri, Yeşiltepe-Mutlu G, Hatun Ş ve ark.)

Ayırıcı Tannda Laboratuar Yöntemler
Pankreas oto-antikorları: tanı anında insülin başlanma-

dan önce veya en geç iki hafta içerisinde bakılan pankre-
as adacık otoantikorları anti-glutamic acid decarboxyla-
se (GAD), anti-tyrosine phosphatase (IA2) ve anti-insu-
lin (IAA) veya zinc transporter 8 (ZnT8) antikorlarının po-
zitifliği Tip-1 DM tanısını destekler. Ancak klinik olarak
Tip-2DM olan adolesanların da % 10 a varan oranlarda
antikor pozitifliği olduğu bildirilmektedir (13). 

Tanı anında insülin başlanmadan önceki Insulin düze-
yi veya C-peptid düzeyi de Tip-1 ile Tip DM nin ayrımın-
da yardımcı olabilir. Tip 2 diyabette açlık insülin ve C-pep-
tid düzeyleri genellikle normal ya da yüksektir. Tip 1 di-
yabette ise endojen açlık insülini ve C-peptid düşüktür. Bes-
lenme ya da oral/IV glukoz verilmesi durumunda bekle-
nen artış ya yoktur ya da çok azdır. Ancak tanı anında ve
takibeden yıl içinde ölçülen c-peptid düzeyleri Tip-1 DMli
hastalarda balayı döneminde veya obez Tip-1 lilerde in-
sülin direnci nedeniyle Tip2‘DM li hastalardaki C-peptid
düzeyleri ile örtüşebilir. Ya da Tip-2 DMli hastada glu-
kotoksisite nedeniyle başlangıçta insülin/c-peptid dü-
zeyleri çok düşük olabilir. 

Tedavi: (Tablo 2)
Diyabetli bir adolesanda tedavi kararı verilirken ön-

celikle başlangıçtaki klinik tabloya göre hareket edil-
melidir. Tanısal testler (otoantikorlar ve tedavi önce-
si eşzamanlı glukoz ve insülin) düzeyleri alındıktan son-
ra öncelikle dehidrate olgularda hidrasyon başlanma-
lıdır. Eğer hiperglisemiye ketozis ve/veya asidozis eş-
lik ediyorsa insülin tedavisi eş zamanlı olarak başlan-
malıdır. Bu durum ister Tip-1, ister Tip-2 isterse
MODY olgusu olsun farketmez. Ancak tedavi daha son-
raki bulgu ve seyre göre modifiye edilebilir. Örneğin
yukarıda bahsedilen olguda olduğu gibi başlangıçtaki
bazal bolus insülin tedavisi eğer hastada Tip-2 diyabet

Tablo 2. Adolesan diyabetlide tedavi seçenekleri

Tip-1 DM -  insülin
Tip-2 DM --  insülin, Metformin, yaşam tarzı

değişikliği, incretin mimetikler
MODY -  sulfanilüre, insülin, ilaçsız (MODY-2)

Tablo 3. Tip-2 diyabetli adolesanda tedavi algoritması



düşünülüyorsa kademeli olarak Metformin tedavis
ile yer değiştirebilir (Tablo 3). Ayrıca bazı MODY ol-
gularında sulfanilüre tedavisine geçilebilir.Hasta sade-
ce hiperglisemi ile gelmiş ise, yani ketozis veya asido-
zis yok ise Tip-2 diyabet düşünülen olgularda direkt ola-
rak Metformin  ve MODY düşünülen olgularda sülfa-
nilüre başlanabilir. 
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