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Tip 2 diyabet birden fazla organ: etkileyen multisistemik bir hastaliktir. Obezite giiniimiiziin en 6nemli saglik problemlerinden biridir ve
siklig1 giderek artmaktadir. Obezitedeki artis buna paralel diyabet, hipertansiyon, kalp hastaliklar: gibi hastaliklarda artisa yol agmasi yaninda
kaseklem problemleri ve pek ¢ok baska olumsuz duruma da yol agmaktadir. Tip 2 diyabetli hastalarin biyiik kismi fazla kilolu veya obezdir.
Obezite, insiilin direnci, reaktif hipoglisemiler, yeme ataklar1 gibi durumlar nedeniyle bu hastalar her gegen giin daha fazla kilo almakta ve
bu durum da diyabette progresyona ve kan sekeri regiilasyonunda zorluklara yol agmaktadir. Bu kisir dongii tersine dondiiriiliirse hastalarda
zaman i¢inde daha kalic1 bir tedavi ve daha iyi sonuglar elde edilebilir. Bu baglamda yiiksek doz insiilin kullanan ve yillar i¢inde gittikce
daha kilolu hale gelen hastalarda yeni yaklasimlarla kilo verdirip bu kisir dongiiyii tersine dondiirdiigiimiiz birkag 6rnek ile sunmak istedik.

Anahtar Kelimeler: Tip 2 diyabet, yeni tedaviler, obezite, kilo kontrolii

ABSTRACT

Type 2 diabetes is a multisystemic disease that affects more than one organ. Obesity is one of the most important health problems of
today and its frequency is gradually increasing. In addition to the increase in obesity, it causes an increase in diseases such as diabetes,
hypertension, heart diseases, as well as muscle-joint problems and many other negative conditions. The majority of patients with type 2
diabetes are overweight or obese. Due to conditions such as obesity, insulin resistance, reactive hypoglycemia, eating attacks, these patients
gain more weight every day and this leads to progression in diabetes and difficulties in blood sugar regulation. If this vicious cycle is reversed,
patients may achieve a more permanent treatment and better results over time. In this context, we wanted to lose weight with new approaches
and to reveal this vicious cycle in patients who use high doses of insulin and become more and moreover the years.

Keywords: Type 2 diabetes, new treatments, obesity, weight control

GIRIS

Diabetes mellitus (DM); insiilin etkisi, insiilin sekresyonu,
veya her ikisinin bozuklugundan kaynaklanan kronik
hiperglisemi ile karakterize, bir¢ok etiyolojik sebebi olan,
kronik bir metabolik hastalik olarak tanimlanmaktadir.
Tip 2 DM birden fazla organi etkileyen multisistemik
bir hastaliktir. Obezite giiniimiiziin en 6nemli saglik
problemlerinden biridir ve siklig1 giderek artmaktadir.

reaktif hipoglisemiler, yeme ataklar1 gibi durumlar
nedeniyle bu hastalar her gecen giin daha fazla kilo
almakta ve bu durum da diyabette progresyona ve kan
sekeri regiilasyonunda zorluklara yol a¢maktadir¢ Bu
kisir dongii tersine dondiiriiliirse hastalarda zamanla
yeme ataklar1 azalir, kilo vermeye baslar, kilo verdikee de
hem kan sekerleri hem de tansiyonlar1 daha regiile olur
(1,2).

Obezitedeki artig buna paralel diyabet, hipertansiyon,
kalp hastaliklar1 gibi hastaliklarda artisa yol agmasi
yaninda kas-eklem problemleri ve pek ¢ok baska olumsuz
duruma da yol agmaktadir. Tip 2 DM’li hastalarin biyiik
kismi fazla kilolu veya obezdir. Obezite, insiilin direnci,

Yeni ¢ikan sodyum-glukoz ko-transporter 2 inhibitorleri
(SGLT2i) ve glukagon like-peptit-1 (GLP-1) (reseptor
agonistleri) kilo verdirici 6zelligi olan ilaglardir. SGLT2i
idrarla glukoz atarak (tiibiillerden giinde yaklasik
180 gram glukoz atar, normalde idrarla glukoz atilim1
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yoktur) enerji kaybina yol agmakta ve bu yolla kilo
kayb1 saglamaktadir. GLP-1 reseptor agonistleri ise
hepatik glukoz ¢iktisini azaltmakta, mide bosalmasini
geciktirmekte,  inkretin  hormonlarin  salinimin
artirmakta ve doygunluk hissi saglayarak istah:
baskilamaktadir (3-5).

Biz kilo kontroliiniin 6nemine dikkat gekmek i¢in ytiksek
doz ¢oklu insiilin ve antihipertansif ilaglar kullanan
takiplerinde insiilini kestigimiz, antihipertansiflerini
kestigimiz veya sayisini azalttigimiz ii¢ olguyu sunmak
istedik.

OLGU 1

Elli iki yasinda kadin hasta, 15 yildir tip 2 DM ve
hipertansiyon (HT) mevcut, kan sekeri yiiksekligi ile
basvurdu. Ara ara olan hipo ve hiperglisemi ataklari
tarifleyen hastada evre 3 kronik bobrek hastalig
(KBH) mevcuttu. Serum kreatinin 1,4 mg/dl (GFR
45 ml/dk), HBA1C: 7,2%, total kolesterol: 239 mg/dl,
trigliserit: 340 mg/dl, LDL kolesterol: 125 mg/dl, HDL
kolesterol: 45 mg/dl, albiimin: 3,7 g/dl, total bilirubin:
1,2 mg/dl, beyaz kiire sayisi: 6400 /mm’, hemoglobin:
12,3 g/dl, trombosit: 180.000/mm’, 340 mg/24 saat
albuminiirisi mevcut, karaciger fonksiyon testleri
ve tiroid hormon testleri normal (TSH: 1,2 mIU/L),
iist abdomen ultrasonografisi: hepatomegali ve orta
derecede yaglanma disinda o6zellik yoktu. Agirlik: 129
kg, boy: 165 cm, BKI: 47,4 kg/m?, 2-3+ pretibial 6dem
mevcut, losartan-hidroklorotiyazid+furosemid tablet,
3x10 iinite kisa etkili, 1x20 tinite bazal insiilin kullaniyor.
Yeni tedavisi: Orlistat 2x1 tb/giin, metformin 1000 mg/g,
empagliflozin 10 mg 1x1/g, exenatide 2x5 mcg/g s.c.,
losartanhidroklorotiyazid seklinde idi (empagliflozinin
de ditiretik etkisi oldugu i¢in furosemid kesildi).

1. hafta: Kan sekeri regiilasyonunda belirgin bozulma
yok, 7 kg kilo kaybi1 oldu, kan sekerleri regiile seyretti,
hipo ve hiperglisemileri olmadi. Onceden 140-150 mg/
dl civarma g¢ikan sistolik kan basinci degerleri olan
hastada en fazla 120-130 mmHg degerleri goriildi, 100-
110 mmHg civarina diisen degerleri oldugu i¢in ve
losartan-hidroklorotiyazid yar1 doza disiildii. Hastada
1. ay: 24 kg kilo kayb1 sonras1 105 kg oldu; 3. ay: hasta
97 kg olan hastada toplamda 33 kg kilo kayb1 oldu. AKS$
100-140 mg/dl, TKS 120-170 mg/dl civar1 seyretti. Takip
ettigimiz siire i¢inde insiilin tedavisi kesilen hastada hig
hiperglisemi( 200 mg/dl iizeri kan sekeri) ve hipoglisemi
(70mg/dl altinda kan sekeri) saptanmadi. Sistolik kan
basinci degerleri 100-120 mmHg civarinda seyreden
hastada losartan-hidroklorotiyazid kesildi. Hastanin
son tedavisi orlistat en ¢ok yemek yedigi 6giinde giinde
1 kez, metformin 1000 giinde tek sefer, empagliflozin
10 mg 1x1/g, exenatide 2x5 mcg/g s.c. (GFR diisiik
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oldugu i¢in ve bu dozda da yeterince kilo verdigi i¢in
doz artirilmadi) olarak devam edildi.Takipleri sirasinda
bobrek fonksiyonlarinda ve lipit profilinde belirgin
degisiklik izlenmedi.

OLGU 2

Elli tig yas erkek hasta, saglik personeli, 28 yildir tip 2 DM,
HT, 10 yildir insiilin kullaniyor, son 5 yildir bazal-bolus
insiilin (3x15 kisa etkili, 30 {inite uzun etkili ve ayrica
metformin 2x1000 mg kullaniyor. Agirlik 87 kg, boy
172 cm, BKI: 29,4 kg/m?, HT+ (perindopril-amlodipin
kullaniyor), baska ek hastalik yoktu. Kan sekeri nispeten
regiile, HBA1C: %8,2, TSH: 0,9 mIU/L, AKS: 231 mg/
dl, serum kreatinin: 0,94 mg/dl, total kolesterol: 210
mg/dl, trigliserit: 240 mg/dl, LDL kolesterol: 106 mg/
dl, HDL kolesterol: 55 mg/dl, albiimin: 4,7 g/dl, total
bilirubin: 1,1 mg/dl, beyaz kiire sayist: 8400/mm’,
hemoglobin: 14,5 g/dl, trombosit: 360.000/mm® idi. Yeni
tedavisi: Metformin+DPP4i 50/1000 mg tb 2x1/giin,
empagliflozin 10 mg/giin, Ideg/Asp 2x20 U/giin olarak
baslandi, 3 giin sonra kontrolde AKS: 110-150 mg/dl,
TKS: 120-190 mg/dl olan hastada IDeg/Asp 1x30 U/giine
inildi. Hastanin 10 giin sonra kontroliinde kan sekeri
regiile: AKS 110-160, TKS: 120-190 mg/dl aras1 idi, IDeg/
Asp 1x20 U/giine inildi, 3. hafta sonra kontrolde toplam
kilo kayb1 8 kg, kan sekerleri regiile, 2. ayda toplam kilo
kaybi 13 kg idi ve IDeg/Asp 10 U/giin olarak azaltilds,
3. ayda toplamda 16 kg kilo kayb1 olan ve kan sekerleri
regiile olan hastanin insiilini kesildi. Takiplerinde kan
sekerleri regiile seyretti, kontrolde HBA1C %7,1 olarak
olgiildi. Tiim bu takipleri sirasinda 6lgiilen hipoglisemik
deger olmadi, hasta hipoglisemi semptomu tariflemedi,
belirgin hiperglisemisi olmads, lipit profili ve bobrek
fonksiyon testlerinde bozulma olmad.

OLGU 3

Elli sekiz yas, kadin hasta, 25 yildir tip 2 DM, 4 yildir
bazal-bolus olmak iizere 15 yildir insiilin (3x30 kisa,
1x60 U uzun etkili, toplamda 150 U/giin) +metformin
2x1000 mg/giin kullaniyor. 20 yildir HT mevcut,
verapamil+diltiazem kullaniyor,  tansiyonu regiile,
hiperlipidemi i¢in atorvastatin 20 mg/giin kullanyor.
HBAI1C %9,6, TSH: 2,2 mIU/L, serum kreatinin: 0,72
mg/dl, total kolesterol: 180 mg/dl, trigliserit: 190 mg/
dl, LDL kolesterol: 95 mg/dl, HDL kolesterol: 47 mg/
dl, albiimin: 4,7 g/dl, total bilirubin: 0,9 mg/dl, beyaz
kiire say1s1: 6200/mm?, hemoglobin: 12,5 g/dl, trombosit:
240.000/mm’, karaciger fonksiyon testleri normaldi.
Agirlik 98 kg, boy 160 cm, BKI: 38,3 kg/m? ara ara
hipoglisemi ve ciddi hiperglisemileri oluyor, AKS 110-
300 mg/dl, TKS 160-400 mg/dl civarlarinda seyrediyor.
Yeni tedavi: Metformin+DPP4i 50/1000 mg 2x1/giin,
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dapagliflozin 10 mg 1x1/giin, IDeg/Asp 2x50 U/giin
olarak planlandi. Takiplerinde, 1. Hafta AKS: 120-200,
TKS 130-250 mg/dl arasi, 3 kg agirlik kaybi, hipoglisemi
yoktu. Hastada IDeg/Asp 2x40 U/giin olarak azaltildi,
1. Ayda toplam kilo kaybi 8 kg, AKS: 110-140 arasi, TKS
110-170 arast idi, Ideg/Asp 2x30 U’ye disiildii, 3. ay
HBA1C %8,1, agirlik 81 kg (toplamda 17 kg verdi), bu
stirede IDeg/Asp dnce 1x40, sonra 1x30 iiniteye diigiildi.
Kontrol HBA1C %8,4 geldi. Takiplerinde kilo vermeye
devam eden hasta 74 kiloya kadar dustii, toplamda
24 kg verdi ve bu siire zarfinda insiilinleri azaltilarak
tamamen kesildi. Hastanin 6. ay kontroliinde hipo/
hiperglisemi yok, kan sekerleri regiile idi, HBA1C %7,3
olarak ol¢tildi. Takipleri sirasinda olgiilen hipoglisemik
deger olmadi, hasta hipoglisemi semptomu tariflemedi,
belirgin hiperglisemisi olmadi, lipit profili ve bobrek
fonksiyon testlerinde bozulma olmadi.

TARTISMA

Diyabet hastalarinda insiilin uzun siiredir kullanilan,
yan etkisi ¢ok az olan, etkileri ve yan etkileri iyi bilinen,
en etkin ve en sik kullanilan ilaglardan birisidir. Insiilin
tedavisinin en 6nemli handikaplar1 hipoglisemi ve kilo
alimidir. Obezite giiniimiiziin en 6nemli problemlerinden
birisidir. Diinya Saghk Orgiitii (DSO) verilerine gore
diinya genelinde obezite siklig1 (beden kitle indeksi >30
kg/m?*) son kirk yillik donemde yaklasik @ig kat artmistur.
Kilo fazlalig1 olan kisilerin 650 milyonu (diinya genelinde
%13; erkeklerde %11 ve kadinlarda %15) obezdir. Her yil
yaklasik 3 milyon kisi kilo fazlalig1 veya obezite nedeni
ile yasamini yitirmektedir (6-10).

Obezite diyabet, hipertansiyon basta olmak tizere kas-
eklem problemlerine de neden olur. Yaygin viicut agrisi
nedeniyle agr1 kesici kullanimi farkli pek ¢ok probleme
yol agabilir. Obezitenin getirdigi bu olumsuz durumlarin
biiyiik kismi, eger ¢ok ileri diizeylerde degilse kilo
vermekle diizelmeye baslar (11-15).

Olgularimizin ortak 6zelligi hepsi obez, insiilin kullanan
kisiler olmalar1 ve her gegen yil hem kullandig1 insiilin
miktarinin hem de kilolarinin artmasidir. Yeni ¢ikan ve
son yillarda kullanimi giderek yayginlasan SGLT2i ve
GLP-1 reseptor agonistleri diyabet tedavisinde yaklagimi
degistirmistir. Her iki ila¢ hastalarda kilo kayb: yapmakta,
kilo veren hastalarda insiilin ihtiyac1 azalmaktadir (1,3-
5,16,17).

Biz hastalarda insiilin dozlarmm1 SGLT2i ve GLP-1
reseptor agonistinden bagimsiz olarak da ayrica insiilin
dozlarimi azalttik. Clinkii ara ara hipoglisemiye giren
hem kontrinsiiliner sistem aktivasyonu nedeniyle kan
sekerleri yiiksek geldigi icin daha fazla insiilin yapmakta
hem de bu hastalar hipoglisemi korkusuyla gereginden
fazla kalori almakta ve bu da kilolarinin giderek

artmasina yol agmaktaydi. Bu nedenle hastalarin giinlitk
insiilin miktarlarinda belirgin (%50den fazla) azaltmalar
yaparak hastalarin hipoglisemiye girmelerini engelledik
ve hastalar bu kisir dongitiden kurtuldular. Hem insiilin
dozu azaldig: icin kilo verdiler hem de SGLT2i ve GLP-
1 reseptor agonistinin de etkisiyle ayrica kilo verdiler.
Kilo kayb: arttikca onceden 3-4 antihipertansif ilagla
tansiyonu regiile olmayan hastalarin antihipertansif
ihtiyaci azaldi, bazilarinda kesildi. Kilo kaybr ile giinlitk
fiziksel aktiviteleri daha da artt1. Bu sayede 150 U/giine
kadar insiillin kullanan hastada dahi insiilin ihtiyac
kalmadi.

SONUC

Tip 2 diyabetli hastalarin biiyitk kismi kiloludur ve
yillar i¢inde daha da kilo almaktadirlar. Kilo artist
ile birlikte zamanla tedaviyi daha da yogunlastirma
ihtiyact olustugundan dolay1 6zellikle obez hastalarda
kilo kontrolii onemlidir. Bu nedenle kilo verdirici
tedavilere oncelik vererek kilo kontroliine (hipo ve
hiperglisemilerden koruyarak) odaklanmak ve kilo
alimi-insiilin artis1 kisir dongiisiinii kirmak bu hastalarin
yonetiminde 6nemlidir.

ETiK BEYANLAR

Aydinlatilmis Onam: Bu galigmaya katilan hastalardan
yazili onam alinmustir.

Hakem Degerlendirme Siireci: Harici ¢ift kor hakem
degerlendirmesi.

Cikar Catismast Durumu: Yazarlar bu c¢alismada
herhangi bir ¢ikara dayali iliski olmadigini beyan
etmislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu ¢alisgmada finansal destek
almadiklarini beyan etmislerdir.

Yazar Katkilarr: Yazarlarin tiimii; makalenin tasarimina,
yuriitilmesine, analizine katildigin1 ve son siirimiini
onayladiklarini beyan etmislerdir.
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