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KONJESTIF KALP YETERSIZLIGI OLAN TIP 2 DIYABETIKLERDE
GUNDE TEK DOZ GLARGINE INSULIN TEDAVISI ILE GUNDE 2 KEZ
NPH INSULIN TEDAVISININ GECE HIPOGLISEMI GORULME
SIKLIGINA ETKILERININ KARSILASTIRILMASI

COMPARISON OF THE INFLUENCE OF TWICE DAILY NPH INSULIN VERSUS ONCE
DAILY GLARGINE INSULIN ON THE FREQUENCY OF NOCTURNAL HYPOGLYCEMIA
IN TYPE 2 DIABETIC PATIENTS WITH CONGESTIVE HEART FAILURE

Neslihan KURTULMUS, Fatma DEMIRDOGEN, Tufan TUKEK, Tiilin KURT, Ismet BAHTIYAR,
Mustafa CAKIRCA, Mehmet Ali CIKRIKCIOGLU, Mehmet HURSITOGLU*

OZET

Amag: Tip 2 diyabetik hastalara kalp yetersizligi de eslik ettiginde gece hipoglisemisi goriilme siklig1 artar. Calis-
mamizda, bu grup hastalarda giinde tek doz glargine insulin tedavisi ile giinde 2 kez NPH insulin kullanilmasinin
gece hipoglisemi gelismesi iizerine etkilerini karsilagtirmay1 amacladik.

Gerec ve yontem: Yas, viicut kitle indeksi, diyabet ve kalp yetmezligi siireleri ve metabolik gostergeler acisindan
benzer 6zelliklere sahip hastalar glargine insulin ve NPH insulin tedavi gruplarina ayrildilar. Hastalar 12 hafta iz-
lendiler.

Bulgular: Glisemik kontroliin glargine insulin uygulanan grupta, diger gruptan belirgin olarak daha iyi saglandig1
gozlendi (p< 0,001). Gece hipoglisemi goriilme siklig1 glargine insulin grubunda % 10,5, NPH grubunda % 9,1 olup
istatistiksel olarak farkli degildi. Genel hipoglisemi olugma siklig1 ise glargine insulin uygulananlarda fazlayd: (p=
0,029).

Sonug: Giinde tek doz Glargine insulin kullanimu tip 2 diyabetes mellitusla beraber kalp yetersizligi olan hastala-
rimizda giinde 2 kez NPH insulin kullanimina gore daha iyi kan sekeri kontrolii saglamig olmakla birlikte gece hi-
poglisemi goriilme sikligini azaltmamstir. Bu nedenle bu grup hastalarda uzun etkili insulin kullaniminda gece hi-
poglisemisi gelismesi olasilig1 bakimindan dikkatli olunmalidir.

Anahtar kelimeler: Diabetes mellitus, glargine insulin, nokturnal hipoglisemi

ABSTRACT

Objective: The probability of developing nocturnal hypoglycemia is high in type 2 diabetic patients with existing
heart failure. We intended to compare applying single dose of glargine insulin by bedtime against twice daily NPH
insulin in terms of creating nocturnal hypoglycemia in such patients.

Material and method: The patients demonstrating similar characteristics with respect to age, body mass index,
duration of diabetes and heart failure and metabolism were randomized into two groups as insulin glargine (n:19)
and NPH (n:11). The subjects have been prospectively followed up for 12 weeks.

Results: The maintenance of metabolic control was found to be markedly better in glargine insulin group than tho-
se being applied NPH (p< 0.001). The frequency of nocturnal hypoglycemia was observed to be 10.5 % in the in-
sulin glargine group, compared to 9.1 % in the NPH group, which was not a statistically significant difference. The
frequency of overall hypoglycemia was higher in patients taking glargine insulin (p= 0.029).

Conclusions: While the use of insulin glargine provided a better metabolic control in our study group compared to
NPH insulin, it failed to decrease the frequency of nocturnal hypoglycemia. Caution should be taken for nocturnal
hypoglycemia when using insulin in type 2 diabetics with concurrent heart failure.
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Kalp yetmezlikli diyabetiklerde hipoglisemi

GIRIS

Iyi glisemik kontroliin tip 2 diabetes mellitus(DM)da makro
ve mikrovaskiiler komplikasyonlarin 6nlenmesine katkida
bulundugu gosterilmistir (5,10). Ancak hedefe ulasmak ama-
ciyla uygulanan mevcut tedavilerle hipoglisemi sikliginda ar-
tis olmast glisemik kontroliin saglanmasinda baslica kisitlayi-
c1 faktor olmaktadir (1). Agir hipoglisemi ataklarinin %50' ye
yakini yataga yattiktan sabah kahvaltisina kadar olan uyku za-
maninda olusur. Uyku sirasinda néroglikopenik uyart semp-
tomlarimni daha az hissedebildiklerinden bu saatlerde ortaya ¢1-
kabilecek hipoglisemi 6liime kadar varabilecek ciddi sorunla-
ra yol acabilmektedir (13). DM, konjestif kalp yetersizligi
(KKY) i¢in de bagimsiz bir risk faktoriidiir. Nérohormonal
aktivasyon ve insiilin direnci, DM olan hastalarda KKYY olu-
sumunda 6nemli patofizyolojik role sahiptir. Nérohormonal
mekanizmay1 kolaylikla aktive edebilen hipogliseminin 6n-
lenmesi ile KKYY olan diyabetiklerde hipogliseminin yaratabi-
lecegi miyokard infarktiisii (MI), akut kalp yetersizligi, vent-
rikiiler aritmiler, gegici iskemik atak ve strok ©nlenebilecek-
tir (4, 6). NPH insiilin tip 2 diyabetik hastalarda yatmadan 6n-
ce uygulandiginda, kan glukozundaki en biiyiik diisiis sabahin
erken saatlerinde olmaktadir; bu durum nokturnal hipoglisemi
sikligini arttirmaktadir (12). Bu giicliikleri asmak amaciyla
yapilan caligmalar sonrasinda, hipoglisemi yaratmadig ifade
edilen uzun etkili insiilinler kullanima girmistir. Insiilin glar-
gine belirgin bir pik etkisi yapmayan, 24 saat etkili uzun etki-
li bir bazal insiilin anologudur. Giinde 1 kez uygulandiginda
bazal insiilin olarak giivenli, glisemik kontrolii saglamada en
az giinde 2 kez uygulanan NPH insiilin kadar etkili oldugu
bircok calismada gosterilmistir (9).

Insiilin Glargine (HOE 901): insan insiilininde yapilan iki
degisiklikle insiilin glargine elde edilmistir. ilk olarak 2 pozi-
tif yiiklii aminoasit (iki arginin) insilinin B zincirinin C-termi-
naline eklenmistir. Boylece insiilinin izoelektrik noktasinin
pH’1 54°ten 6,7°ye yani notrale kaydirilmasi subkutan (sc)
dokunun fizyolojik pH’inda daha az solubl hale gelmesini
saglamustir. Tkinci degisiklik ise analogun stabilitesini sagla-
yacak sekilde A21°deki asparagin’in glisin ile yer degistirme-
sidir. Bu sekilde molekiildeki degisiklikler sc injeksiyon ye-
rinde insiilinin presipitasyonu ve kristalizasyonu saglanarak
absorbsiyonu gecikmekte ve etkisi uzamaktadir. Boylece 24
saat icinde belirgin bir tepe noktasi1 olmadan sabit bir doz/za-
man profili ¢izer. Bu sayede NPH insiiline gore hipoglisemi
riski daha azdir. Cok daha az plazma insiilin ve glukoz degi-
sikliklerine neden olur (3). Sundugumuz ¢alismada, Tip 2 di-
yabet hastalarin kalp yetersizligi olan alt grubunu degerlendir-
meye aldik. Ozellikle gece hipoglisemisi olmak iizere hipog-
lisemi riskinin yliksek oldugu bu alt grup hastalarda, yatarken
giinde tek doz olarak uygulanan insiilin glargine tedavisini,
hipoglisemi olusturma siklig1 ve kan sekeri regiilasyonu sag-
lamadaki etkinligi acgisindan giinde 2 kez uygulanan NPH in-
siilin tedavisi ile karsilagtirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya 12 hafta siireyle prospektif olarak incelenmek iize-
re hastanemiz I¢ Hastaliklart Klinigi’ne basvuran konjestif
kalp yetersizligi olup ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu

%45’in altinda olan tip 2 diyabetik hastalar alind:. flk muaye-
nelerinde diyabet siireleri, kullandiklar antidiyabetik tedavi,
KKY disinda ek hastaliklar1 olup olmadig1 kaydedildi. Onem-
li hepatik ve renal yetmezligi olan hastalar caliyma dig1 bira-
kild1. Yas ve viicut kitle indeks degerleri (VKI), bazal HbAlc,
C-peptid, kan biyokimyasi, 24 saatlik idrarda proteiniiri ve
mikroalbuminiiri tayin edildi. Ekokardiyografi ile sol ventri-
kiil ejeksiyon fraksiyonlar dlciildii. Gereken tetkiklerin yapil-
masl, kardiyak acidan dekompanse durumda olanlarin kalp
yetersizligi tedavilerinin diizenlenmesi ve kan sekerinin yakin
takibi amaciyla klinigimize yatirilan hastalarin kullanmakta
olduklart antidiyabetik tedavi kesildi ve rastgele yontemle se-
cilerek insiilin glargine ve NPH insiilin tedavi gruplarina ay-
rildilar. Insiilin glargine grubuna (Grup 1) 19 hasta (10 kadin,
9 erkek); kontrol grubu olan NPH grubuna (Grup 2) 11 hasta
(4 kadin, 7 erkek) alindi. Glargine insiilinin gece saat
22.30’da olmak iizere giinde bir kez, NPH insiilinin sabah ve
aksam olmak iizere giinde 2 kez yapilmasi planlandi. Hastala-
rin hastanede yattiklart siire icerisinde biri gece 03.00 olmak
iizere giinde 5 defa kan sekerleri bakild1 ve kaydedildi. Farkli
insiilinlerle tedavilerine baglanan her iki hasta grubunda da
kan seker regiilasyonu saglanana kadar insiilin dozlari arttiril-
di. Hipoglisemi sinir1 olarak 60 mg/dl kabul edildi. Kalp ye-
tersizligi icin tiim hastalara, ACE inhibitorii veya ARB, uygun
dozda diiiretik, diisiik dozda beta bloker uygulandi. Kan seke-
ri regiilasyonu saglanip kalp yetersizligi bulgular geriledigin-
de taburcu edilmeleri planlanan hastalara insiilin kalemi egiti-
mi ve evlerinde kan gekerlerine bakabilmeleri icin Roche Ac-
cu-chek Go kan glukometresi ile 6l¢iim ¢ubuklar verildi. Her
hastaya cihazi kullanma egitimi verildi. Hastalardan giin asir1
sabah aclik, aksam tokluk, gece 03.00 ve kendilerine anlatil-
dig1 sekilde hipoglisemi ile uyumlu semptomlar1 oldugunda
kan sekerlerine bakmalar1 ve kaydetmeleri istendi. Haftalik
olciim sonuglart ile kontrole gelmeleri sdylendi. Kontrole gel-
diklerinde gerekli hastalarda aglik kan sekeri <120 mg/dl, tok-
luk kan sekeri<140 mg/dl olacak sekilde (ii¢ ardisik odl¢limde
bu degerlerin listiinde ise) insiilin dozu titre edildi. Elde edi-
len kan sekeri degerleri kaydedildi. Kan sekeri regiilasyonu
saglanan hastalarin 2’ser hafta arayla kontrole gelmeleri isten-
di. Evdeki takipleri sirasinda gelisen ciddi hipoglisemi, hi-
perglisemi veya dekompanse kalp yetersizligi ile uyumlu ya-
kinmalarin ortaya ¢ikmasi ya da artmasi durumunda klinigi-
mize bagvurmalart soylendi. Bu ¢alisma yerel etik kurulda
onaylandi. Her hasta calisma konusunda aydinlatildi ve onam-
lart imzali olarak alindi.

Istatistiksel analiz

Tiim niimerik degerler ortalama + standart sapma, niimerik
olmayan degerler yiizde olarak verilmistir. Niimerik degerler
arasindaki istatistiksel farklar student’s t, Mann-Whitney U,
Fisher exact test ve x* testleri ile saptanmustir. Istatistiksel
analiz, SPSS for Windows 12.0 (SPSS inc., Chicago, Illinois,
ABD) programu yardimu ile yapildi. P degeri 0,05 altinda ise
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi .

BULGULAR
Her iki grubun temel klinik ve laboratuar 6zellikleri Tablo1’de
ozetlenmistir. Gruplar yas, VKI, diyabet ve kalp yetersizligi
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Tablo 1. Cahisma gruplarinin Klinik ve laboratuvar ozellikleri

Hypoglycemia in diabetic patients with congestive heart failure

Grup 1 (n:19) Grup 2 (n:11) p

Yas (y1l) 67,05 + 8,96 60,0 + 9,69 0,062
VKI (kg/m2 ) 29,33 £ 4,83 30,59 £ 5,74 0433
DM siiresi(yil) 9,15 +7,19 8,36 +5,67

KKY siiresi(yil) 1,78 £0,85 1,81 +£0,75

Aclik kan sekeri(mg/dl) 197,21 £ 69,01 175,45 £ 52,26 0,339
Tokluk kan sekeri(mg/dl) 263,63 £ 80,58 270,55+ 129,85 0,875
Gece (03:00) kan sekeri (mg/dl) 191,42 + 63,42 186,18+ 81,82 0,857
Tedavi 6ncesi HbAlc (%) 8,11 £1,98 7,88 £1,49 0,728
Bazal plazma C-peptid 4,01 £2,53 3,74 £ 2,89 0,805
Kreatinin (mg/dl) 1,56 £ 0,75 1,32+ 0,51 0,310
Total Kolesterol (mg/dl) 170,44 + 40,63 173,09 + 32,61 0,854
LDL-Kolesterol(mg/dl) 95,33 £+ 44,37 101,45 + 25,60 0,641
HDL- Kolesterol (mg/dl) 40,89 £ 18,52 40,09 £ 10,33 0,882
Trigliserid(mg/dl) 152,71 £91,03 127,0 £ 34,92 0,365
Mikroalbuminiiri 258,52 + 448 47 191,45 £ 227,06 0,597
LVEF (%) 34,63 + 5,88 33,64 £ 6, 36 0,676
Tablo 2. Kan sekeri regiilasyonu saglamada gereken giinliik insiilin dozu

Grup 1 Grup 2 p

Insulin dozu 18,95 + 10,04 36,00 £ 16,08 0,006

stiresi ve metabolik ag¢idan benzer 6zellikler gostermekteydi-
ler.

Hastalarin optimal kan seker diizeyi saglandiginda ulagilan in-
stilin dozlarinin 2 grup arasinda 6nemli farklilik olusturdugu
gozlendi. Benzer ozellikler tastyan bu iki hasta grubunda kan
sekeri regiilasyonu saglamada gereken giinliik NPH insiilin
dozu glargine insiilin dozuna gore oldukga fazla olmustu ve
bu istatistiki olarak da anlamli bulundu (Tablo 2).

Glisemik kontrol: Insiilin tedavilerinin 12. haftasinda insiilin
glargine grubunda HbAlc % 6,86£1,59 olup baslangic
HbAlc degerine gore belirgin sekilde diismiistii (p<0,001).
2.grupta ise HbAlc %7,31+£1,36 olarak bulundu ki bu orta-
lama deger tedavi baslangicindaki HbA Ic ortalamasina gore
diistiktii. Ancak istatistiksel olarak anlaml degildi (p=0,417).
12 haftalik tedavi sonunda, glargine insiilin uygulanan grup-
ta HbAlc diizeyindeki azalmanmin NPH uygulanan gruptaki
azalmaya gore belirgin olarak farkli oldugu gozlendi (p <
0,001) (Sekil 1).

Baglangicta iki grup arasinda AKS, TKS ve gece 03.00 kan
sekeri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu
(p>0,05). 12. hafta sonunda iki grubun AKS ortalamalar1 kar-
silastirildiginda glargine insiilin uygulanan grupda NPH insii-
lin uygulanan gruptaki degerlere gore klinik olarak farklilik
gozlense de bu fark istatistiksel olarak bir anlam ifade etmedi
(p>0,05). Benzer sekilde tedavinin 12. haftasinda her iki grup-
ta TKS ortalama degerleri acisindan da anlamh bir fark goz-
lenmedi (p>0,05).

Nokturnal hipoglisemiyi degerlendirmek amaciyla gece
03.00’te dlgiilen kan sekerleri de kargilagtirilds. Insiilin glargi-

ST

Bazal

0 GRUP |
@ GRUP I

Sekil 1. Tedavinin baslangici ve 3. ayindaki
HbAlc degerleri.

ne grubunda nokturnal hipoglisemi sikligmnin % 10,5 NPH in-
stilin grubunda % 9,1 siklikta oldugu gozlendi. Nokturnal hi-
poglisemi goriilme siklig1 acisindan 2 grup arasinda istatistiki
bir fark yoktu (Tablo 3). Genel hipoglisemi insiilin glargine
grubunda NPH insiilin grubuna gore daha sik goriildii; bu is-
tatistiki olarak anlamlhiydi (p=0,029). Hipoglisemi gelisen
hastalarimizdan glargine grubundaki 1 hasta ciddi semptom
gelismesi nedeniyle yakinlari tarafindan acil klnigimize geti-
rilmigtir. Uygulanan tedavi sonrasinda hipoglisemisi ve semp-
tomlar1 diizelmigtir. Hipoglisemi gelisen diger hastalarimiz
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Kalp yetmezlikli diyabetiklerde hipoglisemi

Tablo 3. Gece hipoglisemisi sikligi

Gece hipoglisemisi Grup 1 Grup 2 p
n (%) n %
Hipoglisemi yok 17 (89.,5) 10 (90,9) 0,702
Hipoglisemi var 2 (10,5) 1 O,1)
Tablo 4. Genel hipoglisemi siklig1
Grup 1 Grup 2 p
Hipoglisemi 3,16 £ 1,95 1,73 £1,42 0,029

verilen egitim dogrultusunda semptomlari ilerlemeden hipog-
lisemilerini diizeltmislerdir.

TARTISMA

Zaman icinde, tip 2 DM hastalarinin ¢ogunda progresif 3 hiic-
resi disfonksiyonu geliseceginden yeterli glisemi kontrolii icin
ister tek basina isterse kombine halde olsun, insiilin tedavisi-
ne gerek duyulmaktadir (11). Bununla birlikte, sik1 glisemik
hedeflere ulasilmast ve siirdiiriilmesi énemli bir sorundur (1).
Bazal insiilin sekresyonunun fizyolojik modelini taklit etme
denemeleri zor olmaktadir. Halen mevcut olan insiilinlerin
emilim degigkenligi, injeksiyondan sonra abartili pik degerler
ve kisa etki siiresi gibi bir takim dezavantajlari bulunmaktadir
(9). Avrupa’da yapilan ¢ok merkezli bir calismada, daha 6n-
ce insiilin kullanmamig olup sadece oral ajan kullanan hasta-
lara, bu tedavilerine ek olarak insiilin tedavisi baglanmustir. In-
stilin glargine uygulanan hastalarda, NPH uygulanan hastala-
ra gore nokturnal hipoglisemi anlamli derecede daha az go-
riilmiistiir. Ayrica, aksam yemegi sonrasi kan sekeri regilas-
yonu da glargine insiilin kullanan grupta daha iyi olmustur ve
bu NPH insiiline gore daha diisiik dozlardaki glargine insiilin
ile saglanmigtir. Bu caligmada,glargine insiilinin kombinasyon
tedavilerinde NPH insiilinden daha avantajh oldugu sonucuna
vartlmigtir (12). Insiilin ile tedavi edilen tiim hastalar hipogli-
semi riski tagirlar (10). DCCT caligmasinda, yogun insiilin te-
davisi ile hipoglisemi sikliginin 3 kat arttif1 bildirilmistir (2).
UKPSD calismasinda ise major hipoglisemi sikliginin yilda
91,8 oldugu gosterilmistir (5). DM’a eslik eden bagka bir has-
taligin varliginda hipogliseminin 6nemi artmaktadir. Ozellik-
le hipogliseminin tetikleyicisi oldugu nrohormonal aktivas-
yonun patogenezde rol oynadigi kalp yetersizliginde diyabet
tedavisi dikkatli degerlendirilmelidir. Bu hastalarda hipoglise-
minin nedeni sadece oral antidiyabetik (OAD) ya da insiilin
dozunun ayarlanamamasi degil, baska faktorlerin de olaya ka-
tilmasidir. Bu hastalarin ¢ogunda istahsizlik vardir. Hastalik-
tan kaynaklanan isteksizlik, mutsuzluk, solunum giigliigii, al-
dig1 diger ilaclarn yan etkileri mevcut istahsizlig1 daha da art-
tirr. Kalbin enerji gereksiniminin artmasi ve stress sonucu
kalori ihtiyact artmustir. Ancak, sayilan sebeplerle yeterli ka-
lori alamazlar, 6giin atlarlar. Ayrica, barsaklarda emilimin
azalmis olmasi besin maddelerinin yeterince emilememesine,

ozellikle karbonhidrat ve protein agigmna yol acar. Diyabetli
hastalarin kan sekeri regiilasyonunun saglanmasinda ilag teda-
visine ek olarak beslenmenin de yeterli ve diizenli olmasi ge-
rektigi bilinmektedir. Hastalar diyabete yonelik tedavilerini
uygularken, yeterli kalori alimi saglayamadiklari icin hipogli-
semi olusma riski ve tehlikesi ile kars1 karsiya kalmaktadir.
Bir cok calismada glargine insiilinin NPH insiiline gore daha
iyi kan sekeri regiilasyonu sagladig1 ve ozellikle gece hipogli-
semisi basta olmak iizere hipoglisemi olasiligini belirgin ola-
rak azalttif1 gosterilmigtir (7). Yki-Jarvinen ve arkadaslarmim
yaptig1 calismada OAD ile iyi glisemik kontrol elde edileme-
yen 426 tip 2 diyabet hastas1 yatmadan once insiilin glargine
ve NPH insiilin kullanmak iizere randomize edilmistir.1 yil
sonunda hastalarda her iki insiilin grubunda da benzer glise-
mik kontroller gozlenmistir. HbAlc insiilin glargine grubun-
da %7,7, NPH insiilinde ise %7,6 bulunmustur. Insiilin glar-
gine grubunda NPH insiilin grubuna gore daha az nokturnal
hipoglisemi saptanmistir. Her iki grupta da insiilin dozlar
benzer diizeyde saptanmustir (12). Biz ¢alismamizda insiilin
glargine grubunda, ortalama HbA 1c % 6,86, NPH insiilin gru-
bunda ise HbAlc %7,31 saptadik. Insiilin glargine grubunda
saptanan HbAlc degeri baglangica gore istatiksel olarak da
anlamli olarak diisiiktii. NPH insiilin grubunda ise baslangica
gore diisiik ancak istatiksel olarak anlamh degildi. Hastalarin
hedef kan seker diizeyi saglandiginda ulasilan insiilin dozlari-
nin da 2 grup arasinda énemli farklilik olusturdugu gozlendi.
Benzer ozellikler tasiyan bu iki hasta grubunda kan sekeri re-
giilasyonu saglamada gereken giinliik NPH insiilin dozu glar-
gine insiilin dozuna gore oldukga yiiksek olmustu ve bu ista-
tistiki olarak da anlamli bulundu. Rosenstock ve arkadaslari-
nin yaptig1 calisgmada ise insiilin glargine nin daha dnce insii-
lin tedavisi kullanmis olan tip 2 diyabet hastalarindaki etkinli-
gi ve giivenilirligi karsilagtirilmigtir. 518 hasta  giinde 1 kez
insiilin glargine, giinde 1 veya 2 kez NPH insiilin kullanacak
sekilde randomize edilmiglerdir. 28 hafta siire ile izlenen has-
talarda dozlar hedeflenen aglik kan glukozu 121 mg/dl olmak
tizere titre edilmistir. Tedavi sonunda tip 2 diyabet hastalarin-
da yatarken giinde 1 kez uygulanan insiilin glargine, giinde 1
veya 2 kez uygulanan NPH insiilin kadar etkin bulunmustur.
Ek olarak insiilin glargine ile NPH insiilinden daha az siklik-
ta nokturnal hipoglisemi riski gdzlenmistir (9).
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Raskin ve arkadaslarmin insiilin - glargine’nin etkinligini ve
giivenirlifini aragtirmak amaciyla yapti§1 calismada, 16 hafta
stire ile, giinde 3 defa kisa etkili insiilin lispro kullanan hasta-
lar, bazal insiilin tedavisi olarak insiilin glarjin (n=310) veya
NPH insiilin (n=309) almak iizere randomize edilmistir. Calis-
ma sonunda, tiim calisma boyunca insiilin glarjin grubunda-
ki hastalarda NPH insiilin alan hastalara kiyasla anlaml ola-
rak (p=0,0001) daha iyi bir glisemik kontrol saglandig1, ancak
her iki grup arasinda HbA1c degerleri arasinda fark olmadigi
gozlenmistir. Semptomatik hipoglisemi ve nokturnal hipogli-
semi agisindan gruplar arasinda fark gozlenmemistir (8). Ca-
lismamizda ise insiilin glarjin grubunda NPH insiilin grubu-
na gore hafif semptomatik hipogliseminin daha fazla (sirasty-
la ortalama 3,16 ve 1,73) oldugunu goérdiik. Nokturnal hipog-
lisemi acisindan ise 2 grup arasinda anlamli bir fark saptama-
dik. Aclik kan glukoz degerleri ortalamasi agisindan ¢aligma-
muzdaki 2 grup arasinda olarak anlamli bir fark saptamadik.
Sonug olarak, tiim bu calismalar gostermistir ki, giinde tek doz
uygulanan insiilin glargine glisemi kontroliinii saglamada,
stirdiirmede NPH insiilin kadar etkindir. Genel veya nokturnal
hipoglisemi olusumunu 6nlemedeki etkinligi ise ¢alismalarda
degiskenlik gostermistir. Yapilmig olan ¢alismalardan farkli
olarak tip 2 diyabetik hastalarin kalp yetersizligi de bulunan
alt grubunda yaptifimiz calismamizda giinde 2 kez NPH in-
stilin uygulamasiyla, giinde tek doz glargine insiilin uygula-
masi arasinda nokturnal hipoglisemi olusumu agisindan fark
olmadig1 sonucuna ulagtik. Oldukca uzun etkili insiilinleri
kalp yetersizliginde kullanirken hastalarm mevcut durumu
g6z oniine ahnmahdir. Ogiin atlayan, bulanti-kusmalar1 ve
malniitrisyonu olan, efor kapasitesi kisith kalp yetersizligi
olan hastalarda, diisiik doz glargine insiilin oldukg¢a etkili bir
tedavi stratejisidir. Ancak hipoglisemi siklig1 agisindan dikkat-
li olunmalidir. Bu tiir alt gruplardan olusan, hasta sayisinin art-
tirlldig1 benzer ¢alismalarin gerceklestirilmesi sonrasinda ya-
pilabilecek metaanalizler sonucu glargine insiilinin etkinligi
ile ilgili daha kesin kararlar verilebilecektir.
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