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protokollerinin kilo alimu ile iliskisi
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OZET

Amag: Obesite, tip 2 diyabet gelisimini kolaylastirict ve teda-
visini zorlagtirict bir faktordiir. Santral kilo artist adipoz doku-
da artigsa, bu da adipokinlerin ve serbest yag asitlerinin (SYA)
artisina ve sonugta insulin direncine sebep olmaktadir. Oysa
ki, iyi glisemik kontrol saglamak amaciyla oral antidiyabetik
(OAD) tedavisinden insulin tedavisine gecilen hastalarda ise
kilo artisi gozlenmektedir. Biz bu calismamizda farkli insulin
tedavilerinin kilo tizerine etkilerini arastirmayr amagladik.

Gereg ve Yontem: Calismaya ilk kez insulin tedavisi uygula-
nacak 129 diabetes mellituslu (DM) hasta alindi. Insulin dete-
mir + kisa etkili analog insulin (aspart) uygulanan gurup 18
kisi, insulin glarjin + kisa etkili analog insulin (lispro) uygula-
nan gurup 27 kisi, insulin aspart + nétral protamin aspart
(NPA) uygulanan gurup 31 kisi ve insulin lispro + notral pro-
tamin lispro (NPL) uygulanan gurup 26 kisi idi. Hastalar 6 ay
boyunca izlendi. Tiim hastalarin 3. ay ve 6. ayda antropomet-
rik olctimleri, aclik plasma glikoz (APG) ve hemoglobin Alc
(HbAlc) degerleri alindi.

Bulgular: Tiim guruplarda kiloda ve viicut kitle indeksinde
(VKI) anlamli artis izlendi (p<0.01). Ancak guruplar arasinda
anlamli fark goriilmedi. APG ve HbAlc degerlerinde 6. ayda
baglangi¢c degerlerine gore anlaml diisiis gozlendi (p<0.01).
Gruplar arasinda anlaml fark gozlenmedi.

Tartisma: Farkli insulin tedavi tedavi protokolleri ile APG ve
HbAlc degerlerinde anlaml diisiis sagland: ve tiim tedavi
guruplarinda kilo ve VKI artisi gozlendi. Kilo artisinda, tedavi
guruplart arasinda fark saptanmadi.

Anahtar kelimeler: Diabetes mellitus, insulin, kilo artimu

SUMMARY

Association of different insulin treatment regimens with
weight gain in patients with type 2 diabetes mellitus

Objective: Obesity is a factor which eases development and
complicates treatment of type 2 diabetes mellitus. Increase in
central weight causes increase in adipose tissue, which leads
to an increase in adipokines and free fatty acids (FFA), this
inducing insulin resistance. However, weight-gain is observed
in patients in whom oral antidiabetic (OAD) therapy is switc-
hed to insulin in order to maintain good glycemic control. In
our study, we aimed to investigate the effect of different insulin
therapies on weight.

Material and Methods: 129 diabetic patients, to whom insulin
therapy will be applied for the first time, were received to the
study. Insulin detemir + short acting analogous insulin
(aspart) group consisted of 18 patients, whereas insulin glar-
gine + short acting analogous insulin (lispro), insulin aspart
+ neutral protamine aspart (NPA) and insulin lispro + neutral
protamin lispro (NPL) groups cosisted of 27, 31 and 26 pati-
ents, respectively. Patients were followed up for 6 months.
Anthropometric measurements, fasting plasma glucose (FPG)
and hemoglobin Alc (HbAlc) values of all patients were
recorded at 3rd and 6th months.

Results: In all groups, we observed statistically significant
increase in both weight and body mass index (BMI) (p<0.01),
but there was no difference in between treatment groups. At the
6th month, a significant decrease in fasting plasma glucose
and HbAIc levels was seen when compared with the values at
the beginings (p<0.01). Similarly, no difference was observed
between four groups.

Discussion: We observed a significant decrease in FPG and
HbAIc values and an increase in weight and BMI levels with
different insulin therapy protocols in all groups. There was no
difference in weight gain in between treatment groups.
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Obezite, Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) gelisimini
kolaylastirict ve tedavisini zorlastirict bir faktor-
diir. Tip 2 DM’lu hasta sayisinda artig, obez birey-

lerin sayisinin artigi ile yakin iligkilidir ve tip 2
DM’lu hastalarin % 90’1ndan fazlasi asir1 kiloludur
(1). Fazla kilolu ve obez bireylerin sayisinin artigt
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ile DM ve hipertansiyon olgularinin hizla artisi,
gelismekte olan diinyada endise verici saglik
sorunlarindandir. Bugiin diinyada 1.1 milyar insan
obez ve bunun 312 milyonu fazla kiloludur @.
Obez bireylerde hem aclikta hem de yemek sonrasi
donemde plasma SYA diizeyleri normal kilolu kisi-
lere gore onemli Olgiide ytiksektir. Sonug olarak
glikoneogenez artar, glikojenoliz hizlanir ve
hiperglisemi ve hiperinsulinemiye neden olur (3.
Kilo artist DM gelisimine ve iyi glisemik kontrol
saglamada zorluklara sebep olurken insulin tedavi-
sinin kilo aldirdig1 bilinmektedir. Bu calismamizda
bazal tedavi olarak uygulanan insulin detemir ile
insulin glarjinin ve bifazik tedavi olarak uygulanan
insulin aspart + NPA ve insulin lispro + NPL kari-
stm insulinin kilo aldirict etkisini gozlemledik ve
birbirleri ile kargilastirdik.

GEREC ve YONTEM

Bu calismada 2006 Agustos-2007 Mart tarihleri
arasinda SB Goztepe Egitim ve Arastirma Hastane-
si I¢c Hastaliklar1 ve Diyabet Polikliniklerine bas-
vuran hastalar incelendi. Arastirma gurubundaki
bireylere calismanin amagclart agiklandiktan sonra
sozlii ve yazili onamlari alindi. 20 yasg lizeri olan,
tip 2 diyabet tanis1 almig ve insulin tedavisine yeni
baglanmig (en fazla son 2 hafta i¢inde) olan hasta-
lar caligmaya alindi. Anti obesite ilaclar1 kullanan,
kilo alimina etkisi oldugu bilinen ila¢ kullananlar,
kanser tanist olan, baska bir endokrin hastaligi
olan, son 1 ay icinde yasam tarzi degisikligi yapan,
blumia nevroza veya anoreksia nevroza tanisi olan
hastalar calisma dis1 birakildi. Hastalarin ¢alisma-
ya alindigr giin, 3. ay ve 6. aylarda ayrintili fizik
muayenesi, antropometrik Slgtimleri ve laboratuar
tetkikleri (APG, HbAlc) yapildi. APG, Olympus
2700 otoanalizor kullanilarak hexoginaz metodu
ile, HbAlc ise Variant II (Bio-Rad) cihaz1 kullani-
larak HPLC (high performance liquid chromatog-
raphy) yontemi ile tayin edildi. Normal degerler
APG i¢in 70-106 mg/dl, HbAlc i¢in ise ist sinir %
6 idi. Hastalar 4 guruba ayrildi ve farkli insulin
tedavi protokolii uygulandi (Tablo 1).

184

Goztepe Tip Dergisi 24(4):183-191, 2009

Tablo 1. Hasta guruplari ve kullandiklar tedaviler.

Grup 1: Insulin detemir + kisa etkili insulin analogu (aspart)
Grup 2: Insulin glarjin + kisa etkili insulin analogu (lispro)
Grup 3: Insulin aspart + nétral protamin aspart

Grup 4: Insulin lispro + nétral protamin lispro

Olgularda ol¢iimler oda giysileri i¢inde, a¢ karnina
ve ayakkabisiz iken yapildi. Agirlik 6lctimi klasik
baskiil ile tayin edildi. Bel ve kalca 6l¢timii ayakta
normal bir eksprium sonrasinda, elastik olmayan
bir mezura ile belirlendi. Bel ¢evresi 6l¢iimii ola-
rak arkus kostarum ile prosessus spina iliaka ante-
rior superior arasindaki en dar cap ve kalca cevresi
olarak da arkada gluteus maksimusun en ¢ikintil
yerinden ve dnden simfizis pubis iizerinden gecen
en genis cap olarak kabul edildi.Viicut Kitle
Indeksi (VKI)=Viicut Agirlig1 (kg)/Boy (m?2)
Uzunlugunun Karesi formiilii ile hesaplandi.

Hastalarin tiimiine hipoglisemi belirtileri anlatildi
ve bu belirtilerin varliginda aramalari icin telefon
numaralari verildi.

Istatistiksel Yontem:

Istatistiksel analizler icin NCSS 2007 & PASS
Statistical Software (Utah, USA) programi kulla-
nild1. Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayi-
c1 istatistiksel metodlarin (ortalama, standart
sapma) yani sira niceliksel verilerin karsilastiril-
masinda, normal dagilim gésteren parametrelerin
gruplar arasi karsilagtirmalarinda Oneway Anova
testi ve farkliliga neden olan grubun tespitinde
Tukey HDS testi kullanildi. Parametrelerin grup ici
kargilastirmalarinda paired sample t testi kullanildi.
Olciimlerin yiizde degisim oranlarmin degerlendi-
rilmesinde ise, gruplara gore kargilagtirmalarda
Kruskall Wallis test, anlamli ¢ikan parametrelerin
Post Hoc degerlendirilmelerinde ise Mann Whitney
U test kullanildi. Niteliksel verilerin karsilagtiril-
masinda ise ki-kare testi kullanildi. Sonuglar % 95
gliven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde
degerlendirildi.
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BULGULAR

Caligmaya 129 hasta alindi. Bu guruptan 10 hasta-
nin tedavisinde degisiklik olmas1 nedeniyle, 4
hasta insulin tedavisine devam etmek istemedigin-
den, 2 hasta yasamini yitirdiginden ve 11 hasta ile
uyum sorunu yasandigindan ¢alisma 102 olgu ile
tamamlandi. Olgularin yaslart 21 ile 81 arasinda
degismekte olup 67’si kadin (% 65.7), 35’1 erkekti
(% 34.3).

Grup 1’de 18 kisi, Grup 2°de 27 kisi, Grup 3’te 31
kisi ve Grup 4’te 26 kisi vardi (Tablo 2).

Tablo 2. Olgularin calisma seyrinde durumu.

Aclik kan sekeri ve HbAlc: Tiim gruplarda bas-
langic APG ve HbAlc diizeylerine gore 3. ve 6.
aylarda APG ve HbAlc diizeylerinde goriilen
diistisler istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0.01)
(Tablo 3 ve Tablo 4). Ancak baglangica gore 3. ve
6. aylarda APG ve HbAlc Glgiimlerinde goriilen
ylizde degisimleri gruplara gore degerlendirildigin-
de gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik
saptanmadi (p>0.05).

Kilo alimi: Dért grupta da baglangic dl¢iimlerine
gore 3. ve 6. ayda istatistiksel olarak anlamli kilo
artigt saptandi (p<0.01) (Tablo 5). Calismamizda 6

129 Calismaya alindi

27 Devam edemeyen

2 Hayatin1 kaybetti

4 Insiilin tedavisini reddetti
10 Tedavi degisikligi yapildi
11 Uyum sorunu yagandi

102 Tamamladi.

Grup 1

Grup 2

Grup 3

Grup 4

26 Calismaya alindi

31 Calismaya alind1

39 Calismaya alind:

33 Calismaya alind:

8 Devam edemeyen

1 Hayatin1 kaybetti

1 Insilin tedavisini reddetti
2 Tedavi degisikligi yapildi
4 Uyum sorunu yasand1

4 Devam edemeyen

1 Insiilin tedavisini reddetti
1 Tedavi degisikligi yapildi
1 Uyum sorunu yasandi

8 Devam edemeyen

2 Insiilin tedavisini reddetti
4 Tedavi degisikligi yapildi
2 Uyum sorunu yasand1

7 Devam edemeyen

1 Hayatin1 kaybetti

3 Tedavi degisikligi yapildi
3 Uyum sorunu yasandi

18 Tamamladi. 27 Tamamladi. 31 Tamamladi. 26 Tamamladi.
Tablo 3. Gruplara gore APG degerlendirilmesi.
APG Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
(mg/dl) Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baslangic 304,83+141,03 254,18+81,47 228,64+75,72 261,80+90,67 0,047*
3. ay 202,67+53,77 185,00+53,48 176,89+45,76 173,04+49,32 0,248
6. ay 146,67+31,57 134,67+47,91 135,55+33,56 145,92+57,72 0,678
Baslangi¢-3. ay ++p 0,003%%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Baglangic-6. ay ++p 0,001%%* 0,001%%* 0,001%%* 0,001 %%
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay farki -102,16+125,83 (-64,50) -69,18+86,00 (-70,00) -52,48+67,22 (-45,00) -89,20+74,96 (-91,00) 0,406
Basl.-6. ay farki -158,16+144,60 (-130,50) 119,51+87,6 (-138,0) -93,82+72,82 (-83,00) -116,32+87.4 (-111,00) 0,405

+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test, *p<0.05, **p<0.01
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Tablo 4. Gruplara gore HbAlc degerlendirilmesi.
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HbAlc Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
(%) Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baslangi¢ 11,88+2,50 11,51+2,04 10,73+2,03 10,37+2,50 0,099
3. ay 9,17+1,57 8,59+1,54 8,49+1,49 8,34+2,03 0,428
6. ay 7,54+0,92 7.41+1,51 7,30+1,05 7,72+2,05 0,759
Baglangi¢-3. ay ++p 0,001%:* 0,001 0,001%* 0,001
Baslangic-6. ay ++p 0,001%%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD °p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay farki -2,71£2,18 (-2,10) -2,91+2,64 (-2,10) -2,36+1,55 (-2,30) -1,86+2,01 (-1,95) 0,730
Basl.-6. ay farki -4,33+2,24 (-3,50) -4,09+2,60 (-4,00) -3,55+1,76 (-3,40) -2,52+2.46 (-2,90) 0,093
+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test
Tablo 5. Gruplara gore kilo degerlendirilmesi.
Kilo Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baslangic 70,01+12,69 72,29+12,16 75,64+11,58 79,11%13,13 0,075
3. ay 72,29+11,99 76,69+12.91 78,26+12,84 81,63+13,88 0,139
6. ay 74,49+11,63 78,32+13,72 80,62+13,42 83,13+14,08 0,195
Baslangi¢-3. ay ++p 0,001%%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Baslangic-6. ay ++p 0,001%* 0,001%%* 0,001%* 0,001%%*
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD °p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay farki 2,27+2,34 (2,00) 4,40+4.,01 (2,80) 2,72+3,47 (3,35) 2,98+4,42 (3,00) 0,332
Basl.-6. ay farki 4,47+3,31 (4,60) 6,02+5,45 (4,10) 5,08+3,86 (5,45) 4,49+4,64 (5,00) 0,826
+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test, **p<0.01
Tablo 6. Gruplara gore VKI degerlendirilmesi.
VKI (kg/m?2) Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baglangic 27,33+6,62 28,31+5,34 29,96+5,07 31,49+4,18 0,043*
3. ay 28,18+6,24 29,99+5,31 31,03+5,47 32,51+4,38 0,045%*
6. ay 29,05+6,27 30,60+5,48 31,97+5,75 33,12+4,53 0,093
Baglangi¢-3. ay ++p 0,001%* 0,001%* 0,001%* 0,001
Baslangi¢-6. ay ++p 0,001%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD °p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay fark: 0,85+0,98 (0,70) 1,67+1,44 (1,20) 1,05+1,46 (1,25) 1,17+1,76 (1,30) 0,277
Basl.-6. ay farki 1,72+1,34 (1,75) 2,29+1,98 (1,70) 1,99+1,58 (2,05) 1,78+1,85 (1,90) 0,826

+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test, **p<0.01

ay sonunda en ¢ok kilo aldiran grup insulin glarjin
+ kisa etkili analog grubu (ortalama 6.02 kg), en az
kilo aldiran grup ise detemir + kisa etkili analog
grubu (ortalama 4.47 kg) ve insulin lispro + NPL
grubu (ortalama 4.49 kg) olmustur. Insulin aspart +
NPA grubunda ise ortalama 5.08 kg. kilo artis1 sap-
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tand1. Gruplara gore baglangig, 3. ay ve 6. ay kilo
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmadi (p>0.05).

VKI Degerleri: Tiim gruplarda baslangictaki VKI
ortalamalarina gore 3. ay ve 6. ay VKI ortalamala-
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Tablo 7. Gruplara gore bel cevresi degerlendirilmesi.

Bel cevresi (cm) Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baslangi¢ 92,55+9,40 97,00+10,92 100,71+11,15 99,44+9,62 0,050*
3. ay 94,89+8,75 101,81x12,17 103,70+10,98 103,40+10,25 0,037*
6. ay 95,44+12,60 103,52+12,80 105,40+11,61 105,20+10,71 0,030%*
Baglangi¢-3. ay ++p 0,001%:* 0,001 0,001%* 0,001
Baslangic-6. ay ++p 0,001%%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD °p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay farki 2,33+3,95 (2,00) 4,81+15,73 (6,00) 3,26+15,12 (1,50) 4,75+15,74 (10,50) 0,598
Basl.-6. ay farki 2,88+8,43 (4,00) 6,51+16,25 (8,00) 4,96+15,32 (3,00) 6,62+15,75 (10,50) 0,494
+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test, **p<0.01
Tablo 8. Gruplara gore kalca cevresi degerlendirilmesi.
Kalca cevresi (cm) Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baslangic 104,44+13,36 105,18+11,16 108,29+9,53 110,34+8,43 0,186
3. ay 107,66+12,03 111,15+9,86 111,70+10,20 112,96+9,33 0,406
6. ay 109,50+12,07 111,89+10,98 113,80+11,23 115,04+9,84 0,383
Baslangi¢-3. ay ++p 0,001%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%%*
Baslangic-6. ay ++p 0,001%%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD °p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay farki 3,22+3,60 (2,00) 5,96+6,30 (4,00) 3,36+4,41 (4,00) 2,72+3,88 (3,00) 0,359
Basl.-6. ay farki 5,05+4,31 (4,00) 6,70+7,52 (5,00) 5,46+5,21 (5,50) 4,80+4,27 (5,00) 0,887
+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test, **p<0.01
Tablo 9. Gruplara gore insiilin dozlarinin degerlendirilmesi.
Insiilin dozu Grup I Grup II Grup III Grup IV +p
(iti/giin) Detemir + kisa etkili Glarjin + kisa etkili Aspart + NPA Lispro + NPL
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Baslangic 43,83+18,48 45,59+19,13 25,09+8,67 26,61+9,54 0,001%*
3. ay 47,00+15,30 49,63+18,12 30,73+10,11 31,12+8,48 0,001%*
6. ay 47,55+13,98 46,48+16,41 31,90+9,63 32,88+11,30 0,001%*
Baslangi¢-3. ay ++p 0,001%* 0,001%%* 0,001%* 0,0017%*
Baglangi¢-6. ay ++p 0,001%* 0,001%* 0,001%* 0,001
Ort+SD Ort+SD Ort+SD Ort+SD p
(medyan) (medyan) (medyan) (medyan)
Basl.-3. ay farki 3,16+10,62 (2,00) 4,03+9,84 (2,00) 5,80+6,03 (6,00) 4,80+5,88 (4,00) 0,661
Basl.-6. ay farki 3,72+12,26 (2,00) 0,88+13,76 (0,00) 6,96+5,62 (8,00) 6,50+9,24 (6,00) 0,092

+Oneway ANOVA Test, ++Paired Sample t test, *Kruskal Wallis test, *p<0.05, **p<0.01

rinda goriilen artiglar istatistiki olarak anlamli
bulundu (p<0.01) (Tablo 6). Insiilin detemir + kisa
etkili analog instilin alan gruptaki hastalarin 6 ay
sonunda ortalama VKI artis1 % 6.96x1.34, Insiilin
glarjin grubunda % 8.45+1.42, insiilin aspart +
NPA alan grupta % 6.63+0.92 ve insiilin lispro +

NPL alan grupta % 5.81+1.28 idi. Bu sonuclara
gére VKI’de en ¢ok artig gosteren grup insiilin
glarjin + kisa etkili analog grubu olup, en az artig
olan grup ise insiilin lispro + NPL grubuydu.
Ancak baslangic, 3. ay ve 6. ayda olciilen VKI
Olctimlerinde goriilen yiizde degisimlerin gruplara
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gore degerlendirilmeleri arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05).

Bel cevresi: Calismaya alinan olgularin bel ¢evre-
leri incelendiginde (Tablo 7), grup I'de baslangi¢
bel cevresi ortalamasina gore 3. ayda elde edilen
bel cevresi ortalamasi istatistiksel olarak anlamli
iken (p<0.05), 6. ay ol¢limlerinde istatistiksel
anlamlilik saptanmadi (p>0.05). Grup II, III ve
IV’te baglangica gore 6.ay bel ¢evresi Olclimleri
istatiksel olarak anlamliydi (p<0.05). Hastalarin 6
ay sonundaki ortalama bel ¢evresi artiglart insulin
detemir grubunda % 3.21+2.33, insulin glarjin gru-
bunda % 8.12+3.62, insulin aspart + NPA grubun-
da % 6.29+3.09 ve insulin lispro + NPL grubunda
% 7.78+3.11 oraninda oldu. Bu sonuglara gére en
fazla artis insulin glarjin + kisa etkili analog gru-
bunda, en az artis ise insulin detemir + kisa etkili
analog grubunda goriildii. Ancak baglangica gore
3. ayda ve 6. ayda goriilen yilizde degisimlerin
gruplara gore degerlendirilmeleri arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05).

Kalca cevresi: Tiim gruplarda , baslangictaki kalca
cevresi ortalamasina gore 3. ay ve 6. ay kalca cev-
resi ortalamalarinda goriilen artiglar istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0.01) (Tablo 8).

Insulin detemir grubundaki hastalarda 6 ay sonun-
da ortalama kalca cevresi artist % 5.12+1.04, insu-
lin glarjin grubunda % 6.69+1.45, insulin aspart +
NPA alan grupta % 5.04+0.89 ve insulin lispro +
NPL grubunda % 4.36+0.79 oldu. Kalca cevresin-
de en ¢ok artig olan grup insulin glarjin + kisa etki-
li analog grubu iken en az artig insulin lispro +
NPL grubunda oldu. Ancak baslangica goére 3. ve
6. ayda kalca cevresi Olgtimlerinde goriilen ytizde
degisimlerin gruplara gére degerlendirmeleri ara-
sinda da istatistiksel olarak anlamli farklilik sap-
tanmadi (p>0,05).

Insulin dozlari: Gruplara gore uygulanan insulin
dozlar1 Tablo 9’da gosterilmistir.

Grup I ve grup II’de kullanilan insulin dozlart grup
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III ve grup IV’ten yiiksektir. Ugiincii ayda baglan-
gica gore en yliksek insulin dozu degisme orani
grup III ve grup IV’te goriilmustiir. Grup I ve II’de
insulin dozu ortalama 0.62 ili/kg civarinda iken,
grup IIT ve IV’te 0.33 iii/kg civarindaydi. Detemir
grubunda baglangig, 3. ay ve 6. ay insulin dozlari
arasinda anlamlilik yoktu. Glarjin grubunda 3. ay
insulin dozlar1 baglangica gére anlamli olarak artti,
fakat 6. ayda baslangic diizeyine yakin degerlere
dondii. Grup III ve IV’te 3. ay ve 6. ay insulin doz-
lar1 baglangica gore anlamli diizeyde yiiksekti.

Hipoglisemi ataklari: Belirgin hipoglisemi atagi
belirten bagvuru olmadi. Sadece grup I’den 1 has-
tamizin hipoglisemi ataklar1 oldu ve insulin dozu
azaltimina gidildi.

TARTISMA

Yapilan ¢esitli ¢aligmalarda farkli insulin tedavile-
rinin farkli diizeylerde de olsa neredeyse tlimiiniin
kilo aldirdigi gozlenmigtir 4-19). Bu ¢aligmamizda
insulin detemir, insulin glarjin, insulin aspart +
NPA ve insulin lispro + NPL karigim insulin teda-
vileri karsilagtirildi ve literatiirde bu dort grubun
karsilagtirildig1 bir ¢caligmaya rastlanmadi.

Tip 2 DM’lu hastalarda yapilan insulin detemir ve
NPH karsilagtirmali caligmalardan, Haak ve ark.
detemir tedavisi ile 1.0 kg, NPH tedavisi ile 1.8 kg
kilo artig1 saptarken (p=0.017) ), Raslova ve ark.
sirast ile 0.51 ve 1.13 kg kilo artig1 saptamislardir
(p=0.038) ©).

Hermansen ve ark.’nin yaptigir caligmada ise 26
haftalik izlem sonucu, insulin detemir kolunda
ortalama kilo artig1 1.2 kg iken NPH insulin kolun-
da 2.8 kg bulunmugtur (p< 0.001) ©). Treat to treat
calismasinda glarjin ve NPH tedavileri sonras1 her
iki insulin ile de kilo artig1 saptanmig (sirasi ile
3.0+0.2 kg ve 2.8+0.2 kg), tedavilerin birbirleri
arasindaki fark istatistiki olarak anlamsiz bulun-
mustur (). Buna kargin Rosenstock ve ark., calis-
malarinda NPH insulin tedavisi ile glarjin insuline
gore daha fazla kilo artigt saptamiglardir (sirasi ile
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1.4 kg ve 0.4 kg, p=0.0007) ®. Rosenstock ve ark.
OAD ilag¢ kullanan tip 2 DM’lu hastalara insulin
detemir ve insulin glarjin tedavisi eklemisler ve 52
hafta izlem sonucunda detemir kullanan gurupta
daha az kilo artig1 saptanmis (sirasi ile 3.0 kg ve
3.9 kg, p=0.01) . Fakat bu ¢aligmada detemir
gurubu incelendigi zaman gilindel kez detemir
uygulanan grupta kilo artig1 2.3 kg iken giinde 2
kez detemir kullanan gurupta ise 3.7 kg oldugu
saptanmustir ve bu kilo artigt glarjin ile benzerdir.
Holman ve ark. OAD tedavisine ek olarak insulin
detemir glinde 1 kez (bazen 2 kez), bifazik insulin
aspart (glinde 2 kez) ve prandiyal insulin aspart
(giinde 3 kez) tedavilerini karsilagtirmig ve 1 yil
sonundaki kontrollerde kilo artiglar1 detemir gru-
bunda 1.9 kg, bifazik insulin aspart grubunda 4.7
kg ve prandiyal insulin aspart grubunda 5.7 kg ola-
rak bulmugtur (10), Raskin ve ark. ise insulin glarjin
ile bifazik insulin aspart tedavilerini kargilagtirmis
ve glarjin tedavi gurubunda bifazik insulin aspart
grubuna gore daha az kilo artig1 saptamigstir
(3.5+4.5 kg ve 5.4+4.8 kg, P<0.01) (D), Bahsedilen
son iki ¢alismada (10.11) bazal insulin olarak kulla-
nilan insulin detemir ve insulin glarjinin giinliik
ikili doz bifazik insulin asparta gore daha az kilo
aldirdig1 goriilmiistiir. Ancak iki ¢aligma da goster-
mektedir ki, bifazik insulin aspart ile daha iyi gli-
semik kontrol saglanmis ve bu arada daha fazla
hipoglisemik ataga rastlanilmistir. Hipoglisemik
atak sirasinda alinan ytiksek kaloriler de bifazik
insulin aspartin daha fazla kilo aldirmas: ile iligki-
lendirilmistir. Yine Raskin ve ark.’larmm (12) insu-
lin detemir ve insulin glarjini karsilastirdiklar: son
caligmalarinda her iki insulinin de benzer glisemik
kontrol saglamalarina karsin insulin detemir guru-
bunda insulin glarjin grubuna oranla daha az kilo
artigt oldugunu gostermislerdir (sirasityla 1.2+3.96
kg ve 2.7£3.94 kg, p=0.001). Bizim ¢alismamizda
insulin glarjinin grubunda insulin detemir grubuna
oranla daha fazla kilo artis1 vardi fakat bu artis
anlamh degildi.

Janka ve ark’nin ¢aligmasinda. metformin ve gli-
mepirid tedavisiyle iyi glisemik kontrol saglana-
mayan hastalar randomize edilmis, bir grup hasta-

ya OAD ilaglara ek olarak tek doz insulin glarjin,
diger grup hastaya ise OAD ilaclar kesilerek sade-
ce iki doz premix 70/30 insulin verilmistir. 6 ay
sonra her iki grupta da kilo artig1 gézlenmis, fakat
iki grup arasinda fark saptanmamigtir (13), Total
231 tip 2 DM’lu hastanin izlendigi bir caligmada,
Bretzel ve ark. (I4) insulin aspart, human solubl
insulin (HI) ve premix insulin (70/30) tedavilerini
karsilagtirmis ve HI ile mix insulin grubunda kilo
artig1 saptarken, insulin aspart grubunda kilo artis1
saptamamistir. Bizim ¢aligmamizda insulin aspart
+ NPA grubunda kilo artig1 saptandi ve bu artis
insulin detemir ve insulin lispro + NPL grubundan
daha fazlaydu.

Literatiirde insulin lispro + NPL karisim insulinin,
insulin detemir, insulin glarjin ve insulin aspart +
NPA ile karsilastirildigr bir ¢alismaya rastlanmadi.
Insulin lispro’nun reguler insulin ile kargilagtirildi-
&1 calismalarda insulin lispronun regiiler insulinden
daha az kilo aldirdig1 goriildi (1519, Lispro + SU
tedavisinin ise NPH + SU grubuna gore daha fazla
kilo aldirdig: (sirasiyla 3.4 kg ve 2.3 kg) Bastyr ve
ark.larmin ¢alismasinda gosterilmistir (17). Bizim
calismamizda ise insulin lispro + NPL grubunda
insulin glarjin ve insulin aspart + NPA grubuna
gore daha az kilo artig1 saptandi.

Insulin tedavisi ile VKI iligkisini gosteren fazla
calisma yoktur. Fajardo ve ark. (I8) insulin detemir
ile NPH insulini kargilagtirmiglar ve sonugta insu-
lin detemir grubunda daha az kilo artis1 (sirasiyla,
0.4 kg ve 1.9 kg, p<0.0001) ve daha az VKI artigt
(fark 0.6 kg/m2, p<0.0001) saptamiglardir. Bizim
calismamizda, VKI, bel ve kalca cevresi degisim-
leri 3. ay ve 6. ay sonunda baslangica gore anlamli
olarak artmis bulundu. VKI ve bel ¢evresinde en az
artig insulin detemir grubunda gézlenirken, en
fazla artig insulin glarjin grubunda goriildii. Ancak
gruplar arasinda istatistiksel anlamlilik yoktu.
Kalga cevresinde en az artis ise insulin lispro +
NPL tedavi grubunda gériildii. Yine gruplar arasin-
daki fark anlaml degildi.

Calismamizda, tiim gruplarda baglangica gore
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anlamli kilo artig1 saptandi. En az kilo artigt insulin
detemir ve insulin lispro + NPL grubunda, en fazla
kilo artigt ise insulin glarjin grubunda goriildii.
Ancak gruplar arasinda istatistiksel anlamlilik
yoktu. Tiim gruplarda anlamli APG ve HbAlc
diististi gozlendi. En fazla diisiis insulin detemir
grubunda, en az diislis insulin aspart + NPA gru-
bunda gozlendi, fakat gruplar arasinda anlamlilik
saptanmadi. Hastalarimizdan kayda deger hipogli-
semik atak yakinmalar1 gelmedi. Bu ytizden kilo
artimi ile hipoglisemi arasinda baglanti kurmakta
zorlandik. Insulin glarjin grubunda baslangica gore
3. ayda insulin dozunda anlamli bir artis vardi ve
6. ayda ise insulin dozlu baglangi¢ diizeyine yakin-
di. Bu ilk 3 aylik donemdeki artmis insulin dozu,
bize yansimayan hipoglisemi ataklari olasiligini
diisiindiirdii. Yine bu ilk 3 aylik donemde kilo arti-
st diger 3 aya oranla daha ytiksekti. Bu bulgularla
hipoglisemi ataklart ile kilo artimi arasinda bir ilig-
ki kurulabilir. Daha yakin ve daha siki bir hipogli-
semi takibi yapmamamiz bu ¢aligmanin bir eksikli-
gidir. Insulin tedavisi sirasinda goriilen hipoglise-
mik ataklarin yiiksek kalori alimina yol acarak kilo
aldirdigi UKPD calismasinda gosterilmistir (19),
Buna karsin Larger ve ark. 20, aslinda insulin
tedavisinin kilo aldirmadigini, insulin tedavisine
gecene kadar hastalarin, kétii metabolik kontrol
sebebiyle kilo kaybettikleri ve insulin tedavisi ile
tan1 anindaki baglangi¢ kilolarina ulagtiklar1 hipo-
tezini One slirmiis ve 58 hasta ile yaptiklart calig-
mada tan1 anindan insulin tedavisine gecene kadar
olan siirede hastalarin kilo kaybettigini ve insulin
tedavisi ile kilo kaybinin durdugunu ve kilo alimi-
nin basgladigini gostermistir.

Sonug olarak goriildii ki, tiim insulin tedavi proto-
kolleri kilo aldirmaktadir. Tedavi sirasinda hipogli-
semik olaylarin 6nlenmesi, iyi bir metabolik kont-
rol ve egzersiz ile kilo artisinin en az diizeyde
tutulmasi hedeflenmelidir.
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