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GİRİŞ

Bir dönüm noktası olan İngiltere İleriye Dönük Diya-
bet Çalışması (UKPDS)(1)’nın bir sonucu olarak,

tip 2 diyabetli hastalarda glisemik kontrolün klinikteki
önemi açıkça ortaya konulmuştur .Amerikan Diyabet
Birliği (ADA) HbA1c’deki her %1’lik artışın diyabetle
ilişkili mortalite riskinde %25’lik artışa neden olduğunu
tahmin etmektedir (2). HbA1c’deki her yüzdelik artışın
mikrovasküler komplikasyon riskinde %35 ve miyokard
infarktüsü (ölümcül olan ve olmayan) riskinde %18’lik
artışa karşılık geldiği tahmin edilmektedir (2).

ADA, yetersiz glisemik kontrolün sonuçlarının azal-
tılmasında hedef HbA1c düzeylerinin %7’nin altında ol-
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ÖZET:
Premiks %25 insülin lispro protamin/lispro ve premiks %50 insülin
lispro protamin/lispro kar›fl›m insülin tedavilerinin diabetik hastalar-
da metabolik kontrol üzerine olan etkinliklerinin de¤erlendirilmesi 
Amaç: Çal›flmam›zda yetersiz glisemik kontrollü tip 2 diyabetik hastalar›n, var olan
OAD tedavilerine günde bir, iki ya da üç doz premiks insülin lispro %25 veya üç
doz premiks insülin lispro %50 eklendi¤inde, HbA1c düzeyini düflürmedeki etkin-
li¤ini amaçlad›k. 
Gereç ve Yöntem: Tip 2 Diabetes Mellitus tan›s› alm›fl , bir ya da daha fazla OAD
kullanan, ancak HbA1c düzeyleri >%7 olan 112 hasta ile günde 2 kez premiks in-
sülin lispro %25 ve %75 insülin lispro protamin süspansiyonu ve/veya bir ya da da-
ha fazla OAD kullan›p, HbA1c düzeyleri >%7 olan 29 hasta al›nd›. Mevcut OAD
tedavisine günde tek doz premiks insülin lispro %25 eklenmesiyle 3. ay›n sonun-
da regüle olmayan hastalara günde iki enjeksiyon olarak premiks insülin lispro
%25 verildi. 6. ay›n sonunda yine regüle olmayan hastalara günde üç defa premiks
insülin lispro %25 veya premiks insülin lispro %50 verildi. Hastalarda 3.,6. ve 9. ay
sonunda HbA1c de¤erleri de¤erlendirildi ve bafllang›ç düzeyleri ile karfl›laflt›r›ld›. 
Bulgular: Çal›flmam›zda günde bir kez premiks insülin lispro %25 ile hastalar›n
%24’ü, günde iki enjeksiyon ile %47,5’u, günde üç defa premiks insülin lispro
%25 ile hastalar›n %77’si Amerikan Diabet Birli¤i’nin glisemik kontrolü sa¤lamak
için HbA1c<%7’lik hedefine ulaflm›flt›r. Günde üç kez premiks insülin lispro %25
ile hastalar›n %53,6’s›, premiks insülin lispro %50 kullanan hastalar›n %71,4’ü
HbA1c <%7 hedefine ulaflt›.
Sonuç: Çal›flmam›z, premiks insülin lispro %25 in günde tek doz bafllan›p, glisemik
hedeflere ulaflana dek dozun titre edildi¤i ve tedavi yo¤unlu¤unun artt›r›ld›¤› bir ör-
nek model olabilir. Ayr›ca postprandial kan flekeri de¤erlerinde büyük dalgalanmala-
r› olan hastalarda, a¤›r kronik hiperglisemi ve yüksek HbA1c de¤erlerine neden olan
daha ileri insülin eksikli¤i olan hastalarda ,günde üç defa premiks premiks insülin lis-
pro %50 ile glisemik hedeflere ulafl›labilece¤i sonucuna varm›fl bulunmaktay›z.

Anahtar sözcükler: Glisemik kontrol, postprandial hiperglisemi, premiks insülin
lispro %25, premiks insülin lispro %50, HbA1c
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ABSTRACT:
Evaluation of efficacy of premix 25% insulin lispro protamine/lispro
and premix 50% insulin lispro protamine/lispro on metabolic control
in diabetic patients
Objective: We aimed to evaluate the effectiveness of single, two or three additive doses
of premixed insulin lispro %25 or three doses of premixed insulin lispro %50 to existing
OAD treatments, on HbA1C levels in Type II Diabetics with poor glycemic control.
Materials and Methods: 112 patients with Type II DM with HbA1c levels >%7,
despite using one or more OAD, and 29 patients with HbA1c levels >%7, despite
using premixed insulin lispro %25 and %75 insulin lispro protamin suspension
twice a day, and/or one or more OAD, were included in our study. Injectable
premixed insulin lispro %25 twice a day was prescribed to patients, whose blood
glucose levels didn’t regulate at the end of the 3rd month with additive premixed
insulin lispro %25 to their existing OAD treatment. At the end of the 6th month,
the patients with still unregulated blood glucose levels had premixed insulin lispro
%25 or premixed insulin lispro %50 three times a day. The HbA1c levels were
checked at 3, 6, and 9th months and compared with the basal levels.
Results: %25 of the patients using premixed insulin lispro %25 once a day,
47.5% of the patients using it twice a day, and 77% of the patients using
premixed insulin lispro %25 three times a day reached to the HbA1c <7% target
levels to maintain American Diabetes Association’s glycemic control. 53.6% of the
patients using premixed insulin lispro %25 three times a day, and 71.4% of the
patients using premixed insulin lispro %50 reached to HbA1c <7% target levels.
Conclusion: Our study can be an example model for treatments in which single
dosage of premixed insulin lispro 25% can be started and the dose can be titrated
and the treatment condensed, until the glycemic targets are reached.
Furthermore, our study resulted that with premixed insulin lispro %50 three times
a day, we can reach to the glycemic target levels in patients with large
fluctuations in postprandial blood glucose levels and in patients with severe
chronic hyperglycemia and high HbA1c levels with further insulin deficiency. 
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masını önermektedir (3). Amerikan Klinik Endokrinolog-
lar Birliği (AACE) ve Uluslar arası Diabet Federasyonu
(IDF) ise daha agresif bir hedef olan %6,5 ve altındaki
düzeyleri önermektedir (4). Postprandial hipergliseminin
makrovasküler komplikasyonlar ve kardiyovasküler has-
talık açısından bir risk faktörü olarak kabul edilmesi ne-
deniyle, AACE hem postprandiyal 2. saatteki glukoz dü-
zeyi (140 mg/dl ve altı) hem de açlık plazma glukoz dü-
zeyi (110 mg/dl ve altı) için agresif tedavi hedefleri öner-
mektedir (5-10). Hazır karışım insülin formulasyonları-
nın hem bazal hem de hızlı etki gösteren insülin etkisine
sahip olması bunların hem açlık hem de postprandiyal
kan şekeri düzeyleri üzerine etkili olmasını sağlamakta-
dır. Bu klinik çalışmanın amacı, yetersiz glisemik kon-
trollü tip 2 diyabetik hastaların, var olan OAD tedavileri-
ne günde bir, iki ya da üç doz premiks insülin lispro %25
veya üç doz premiks insülin lispro %50 eklendiğinde,
ADA ve AACE’nin hedef HbA1c düzeyine (%7 ve %6,5)
erişip erişemeyeceklerini değerlendirmekti.

GEREÇ VE YÖNTEM

Tip 2 Diabetes Mellitus tanısı almış, bir ya da daha
fazla OAD kullanan, ancak HbA1c düzeyleri >%7 olan
112 hasta ile günde 2 kez premiks insülin lispro %25 ve
%75 insülin lispro protamin süspansiyonu ve/veya bir ya
da daha fazla OAD kullanıp, HbA1c düzeyleri >%7 olan
29 hasta alındı. Bu çalışmaya diabetik komplikasyon
oluşmuş, herhangibir düzeyde renal yetersizlik, herhan-
gibir düzeyde hepatik yetersizlik, kalp yetersizliği, alko-
lizm, malignite, kronik enfeksiyonlar ,astma bronşiale,
hemoglobinopatisi olanlar, gebelik ve gebelik beklentisi,
laktasyonda olanlar ile sistemik glukokortikoid kulla-
nanlar dahil edilmedi.

Çalışmamız tek merkezli, randomize, açık, prospek-
tif bir çalışma olarak planlandı. Tüm hastalardan yazılı
bilgilendirilmiş gönüllü oluru alındı. Çalışmaya dahil

edilen olguların ayrıntılı anamnezi alındı ve fizik mu-
ayenesi yapıldı. Bu çalışma bir tarama periyodu ve 3 ta-
ne 12 haftalık tedavi fazından oluşmaktadır.

Faz 1’de hastaların OAD rejimine günde bir kez pre-
miks premiks insülin lispro %25 enjeksiyonu ,akşam yeme-
ği öncesi 10 ünite olarak eklendi. İnsülin dozları hastaların
kahvaltı öncesi kan glukoz değerlerine göre titre edildi.

Faz 1’in sonunda HbA1c değeri %7’e ulaşan hastalar
çalışmayı tamamlamış olarak kabul edildiler. Bu hedefe
ulaşamayan hastalar 2. faza devam ettiler ve tedavilerine
kahvaltı öncesi ikinci bir premiks premiks insülin lispro
%25 dozu 5 ünite olarak eklendi. İnsülin dozları hastala-
rın kahvaltı öncesi ve akşam yemeği öncesi kan glukoz
değerlerine göre titre edildi. Faz 1 sırasında kullanılmış
olan her türlü insülin segratogogu, hasta 2.faza geçme-
den önce kesildi.

Faz 2’nin sonunda da HbA1c değeri %7’e ulaşan
hastalar çalışmayı tamamlamış olarak kabul edildiler.
Hala hedefe ulaşamamış hastalar ise 3.faza devam ettiler
ve tedavilerine öğle yemeğinden önce premiks premiks
insülin lispro %25 enjeksiyonu eklendi.İnsülin dozları
hastaların öğle yemeği sonrası 2.saatteki kan glukoz de-
ğerlerine göre titre edildi.

Bizim çalışmamızda faz 3’e geçen hastalar ile daha
önce muhtelif tedaviler almış ve şu an premiks insülin
lispro %25 kullanan ancak HbA1c >%7 olan hastalar alı-
narak 2 gruba ayrıldı. Bir gruba premiks insülin lispro
%25 kahvaltı ,öğle ve akşam yemeği öncesi, diğer gruba
premiks insülin lispro %50 kahvaltı, öğle ve akşam ye-
meği öncesi verildi. Hastalara hipoglisemi belirti ve bul-
gularını ne şekilde tanıyacakları ve ne yapmaları gerek-
tiği öğretildi. İki gruba randomize edilen olguların açlık
ve 2. saat tokluk kan glukoz düzeyleri, HbA1c seviyele-
ri, hipoglisemik atak sıklıkları ve tedavi öncesi ve sonra-
sı kiloları karşılaştırıldı.

Bu çalışmada istatistiksel analizler NCSS 2007 paket
programı ile yapılmıştır. Verilerin değerlendirilmesinde ta-
nımlayıcı istatistiksel metodların (ortalama,standart sap-
ma) yanı sıra çoklu grupların tekrarlayan ölçümlerinde
tekrarlayan varyans analizi, alt grup karşılaştırmalarında
Newman Keuls çoklu karşılaştırma testi ,gruplar arası kar-
şılaştırmalarda Tukey çoklu karşılaştırma testi, ikili grup-
ların karşılaştırmasında bağımsız t testi, başlangıç ve 1.
kontrol karşılaştırmalarında eşlendirilmiş t testi, nitel veri-
lerin karşılaştırmalarında ki-kare testi kullanılmıştır. So-
nuçlar, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirilmiştir.

Faz 1 (n:26) Premiks insülin HbA1c <%7
lispro %25 (akflam)

Faz 2 (n:39) Premiks insülin HbA1c <%7
lispro %25 (sabah, akflam)

Faz 3 (n:27) Premiks insülin lispro HbA1c <%7
%25 (sabah, ö¤le, akflam)

Tablo 1: 
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BULGULAR

1. faz, 2.faz ve 3. fazdaki hastalar benzer yaş ve cin-
siyet dağılımında idi (p=0,329, p=0,838). Her 3 fazdaki
hastaların diabet başlangıç yaşları benzer idi (p=0,221).

1. fazdaki hastaların 3. aydaki HbA1c değerleri, 2. ve
3. fazdaki hastaların HbA1c değerlerinden istatistiksel
olarak anlamlı derecede düşük bulunmuş (p=0,001,
p=0,001) (Tablo 4). 2. fazdaki hastaların 3. aydaki
HbA1c değerleri, 3. fazdaki hastaların HbA1c değerle-
rinden istatistiksel olarak anlamlı derecede düşük bulun-
muştur (p=0,008) (Tablo 4). 3. fazdaki hastaların 6. ay-
daki HbA1c değerleri, 2. fazdaki hastaların HbA1c de-

ğerlerinden istatistiksel olarak anlamlı derecede düşük
bulunmuştur (p=0,0001) (Tablo 3).

Premiks insülin lispro %25 ve premiks insülin lispro
%50 insülin gruplarının tedavi öncesi ve sonrası HbA1c
ortalamaları arasında istatistiksel farklılık gözlenmemiş-
tir (p>0.05, p>0.05) (Tablo 6).

Premiks insülin lispro %25 grubunun tedavi sonrası
HbA1c ortalaması istatistiksel olarak anlamlı derecede
düşük bulunmuştur (p=0,0001) (Tablo 6).

Premiks insülin lispro %50 grubunun tedavi sonrası
HbA1c ortalaması istatistiksel olarak anlamlı derecede
düşük bulunmuştur (p=0,0001) (Tablo 6).

Hastalar kahvaltıdan önce, öğle yemeğinden önce ve

akşam yemeğinden önce olmak üzere günde 3 kez pre-
miks insülin lispro %25 veya premiks insülin lispro %50
tedavisine randomize edildiler .Her iki grupta 28 hasta
vardı. Günde 3 defa premiks insülin lispro %25 ile 15
hasta (hastaların %53,6’sı), günde 3 kez premiks insülin
lispro %50 ile 20 hasta (hastaların %71,4’ü) HbA1c<%7
hedefine ulaştı (Tablo 5).

Tarama 3.ay
p p

Faz 1/Faz 2 0,019 0,001
Faz 1/Faz 3 0,023 0,001
Faz 2/Faz 3 0,986 0,008

Tablo 4: Hastalar›n Tarama ve 3.aydaki HbA1c de-
¤erlerinin karfl›laflt›r›lmas›

%25 insülinlispro %50 insülinlispro
(n:28) (n:28) 

HbA1c (%) <%7 n: 15 %53,6 n: 20 %71,4 χ2: 1,9
>%7 n: 13 %46,4 n: 8 %28,6 p= 0,168

HbA1c (%) <%6,5 n: 2 %7,1 n: 6 %21,4 χ2: 2,33
>%6,5  n: 26 %92,9 n: 22 %78,6 p= 0,127

Tablo 5: Premiks insülin lispro %25 ile premiks insülin lispro %50 ile HbA1c<%7 hedefine ulaflma

Faz 1 Faz 2 Faz 3 p

Yafl ( y›l) 59,24±8,52 56,27±9,33 56,68±9,36 0,329
Diabet Bafllang›ç(y›l) 8,06±4,7 10,25±6,21 8,9±5,52 0,221
Cinsiyet

Erkek 22 (%64,7) 28 (%63,2) 18 (%58,1) 0,838
Kad›n 12 (%35,3) 16 (%36,4) 13 (%41,9)

Tablo 2:

Faz 1 Faz 2 Faz 3 p
HbA1c(%) HbA1c(%) HbA1c(%)

Tarama 8,67±1,47 9,54±1,5 9,59±1,08 0,01
3.ay 6,9±1,11 7,98±1,15 8,77±1,02 0,0001
6.ay 6,86±0,81 7,88±0,7 0,0001
9.ay 6,87±0,71
p 0,0001 0,0001 0,0001

Tablo 3: Hastalar›n insülin tedavisi öncesi ve sonras› HbA1c de¤erlerinin karfl›laflt›r›lmas› 
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TARTIŞMA

Kötü glisemik kontrollü olgularda veya komplikas-
yonlu diabetiklerde intensif insülin tedavisinin önemi
açıktır.Aynı insulin preparatı ile günde 2 veya ikiden faz-
la uygulama hastalar için kolaylık olmakla birlikte inten-
sif insulin tedavisinin sağladığı metabolik kontrolü sağ-
laması çoğu vakada oldukça zordur. Bu nedenle çalışma-
mız lispro miks %25 ve %50 gibi farklı oranlardaki gün-
de 3 kez premiks insülin tedavisinin günde 2 kez insülin
tedavisinden daha etkin olduğunu ve ayrıca %50 pre-
miks insülinin %25 premiks insülinden de daha üstün ol-
duğunu ve dolayısı ile ayrı bir intensif insülin tedavi se-
çeneği olarak seçilmiş vakalarda önerebilineceğini göz-
lemleyen bir çalışmadır. 

Çalışmanın sonuçları ,daha önceki OAD rejimine
günde bir doz premiks insülin lispro %25 enjeksiyonu
eklenerek yapılan insülin tedavisinin, hastaların önemli
bir kısmında güncel diabet tedavisi hedeflerine (%24’ü
HbA1c <%7 hedefine ulaştı) ulaşmayı sağladığını açık
bir şekilde ortaya koymaktadır .Bu hastalardan günde bir
defa enjeksiyon şeklindeki basit tedavi rejimi ile glise-
mik hedeflere ulaşamayanlara ikinci doz günlük premiks
insülin lispro %25 enjeksiyonunun eklenmesi hastaların
çoğunun glisemik hedeflere ulaşmasını sağladı (%47,5’u

HbA1c <%7) .Üçüncü doz premiks insülin lispro %25
enjeksiyonunun eklenmesi ,başarıyla tedavi olan hasta
oranını %77’e yükseltti (HbA1c <%7). Bu çalışmada he-
defe ulaşılması premiks insülin lispro %25’in her enjek-
siyonda hazır karışım bazal ve prandial insülin desteği
sağlama özelliğine bağlanabilir .

Premiks insülin lispro %25 ve premiks insülin lispro
%50’nin metabolik kontrol üzerine olan etkileri karşılaş-
tırıldığında premiks insülin lispro %50’nin daha etkin
olduğu gözlendi .Sırasıyla hastaların %53,6 ve
%71,4’ünde HbA1c <%7 hedefine ulaşıldı. 

Postprandial glukoz kontrolünün HbA1c ile ölçülen
tüm glisemik kontrolü, glisemik hedeflere yaklaşılırken
ne kadar etkilediği gösterilmiştir. Monnier ve arkadaşla-
rına göre, yaklaşık %7,3 ile %8,4’ün altındaki HbA1c
değerlerine yaklaşıldıkça postprandial glukoz kontrolü-
nün katkısı, açlık glukoz düzeylerine göre daha önemli
hale gelmektedir (11). Tedavi, pik postprandial glukoz
düzeylerinin kontrolünü de içermiyorsa diabet tedavisin-
deki güncel glisemik kontrol hedeflerine ulaşmanın zor
olabileceği açıktır.

Bizim çalışmamıza 112 hasta alındı, yirmi hasta ça-
lışma dışı kaldı. Dört hasta taramadan sonra, sekiz hasta
1. fazdan sonra, dört hasta 2. fazdan sonra, dört hasta da
3. fazdan sonra takipsizlik nedeniyle çalışma dışı kaldı.

premiks insülin premiks insülin p
lispro %25 (n=28) lispro %50 (n=28)

Kilo (kg) Tedavi Öncesi 81,75±13,61 84,11±10,96 0,478
Tedavi Sonras› 82,79±13,95 84,5±10,57 0,606
p 0,016 0,251

BMI (kg/m2) Tedavi Öncesi 31,64±5,63 33,22±6,17 0,323
Tedavi Sonras› 32,03±5,68 33,36±6 0,398
p 0,019 0,302

HbA1c (%) Tedavi Öncesi 9,95±1,34 9,44±1,18 0,135
Tedavi Sonras› 8,54±1,2 8,24±1,25 0,365
p 0,0001 0,0001

Kolesterol (mg/dl) Tedavi Öncesi 208,39±53,49 219,04±58,8 0,482
Tedavi Sonras› 185,82±40,68 188,64±38,92 0,792
p 0,010 0,0001

Trigliserid (mg/dl) Tedavi Öncesi 212,64±155,41 239,89±271,31 0,647
Tedavi Sonras› 158,14±64,24 170,57±106,79 0,6
p 0,043 0,046

HDL (mg/dl) Tedavi Öncesi 44,18±10,9 46,32±12,21 0,491
Tedavi Sonras› 46,64±11,98 48,43±12,93 0,594
p 0,011 0,002

LDL (mg/dl) Tedavi Öncesi 120,18±40,29 125,32±48,89 0,669
Tedavi Sonras› 110,14±39,61 109,21±39,65 0,93
p 0,099 0,012

Tablo 6: Hastalar›n insülin tedavisi öncesi ve sonras› metabolik de¤erlerinin karfl›laflt›r›lmas›
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Çalışma boyunca herhangi bir zamanda hipoglisemi ya
da kilo alma nedeniyle çalışmadan ayrılan hasta olmadı.
Tek doz premiks premiks insülin lispro %25 ile gözlenen
hipoglisemi oranı düşüktü, sadece bir hastada ayda bir
kez hipoglisemi ile karşılaştığı gözlendi. İki ve üç enjek-
siyon ile benzer oranlarda hipoglisemiye rastlandı, 2.
fazda bir hastada haftada bir, sekiz hastada ayda bir, 3.
fazda yedi hastada ayda bir hipoglisemi yaşadıkları göz-
lendi. Glisemik hedeflere ulaşmak için gereken kısa sü-
reli dönemin, hipoglisemi riskini arttırabilecek agresif
bir insülin titrasyon rejimini gerektirdiği de göz önünde
bulundurulmalıdır. Klinik uygulamalarda ,hipoglisemiye
eğilimi olan hastalarda daha az agresif bir titrasyon
programı daha uygun olabilir.

Glisemik kontrol iyileştikçe insülin tedavisine kilo
alımı eşlik eder. Bizim çalışmamızda da,1.faz grubunun
kilo değerleri başlangıç değerlerinden istatistiksel olarak
anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p=0,025). 2. faz-
da 6. ay kilo değerleri, tarama ve 3. aydaki kilo değerle-
rinden istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek sap-
tanmıştır (p=0,05, p=0,01). 3.fazda da 9. aydaki kilo de-
ğerleri, başlangıç ve 3. aydaki kilo değerlerinden istatis-
tiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur
(p=0,002, p=0,044).

Hızlı etkili insülin analoğu olan insülin lispro, tek en-
jeksiyonda hazır karışım bazal ve prandial insülin ihtiya-
cını sağlamak mantığıyla son yıllarda geliştirilmiş, hasta
için kullanımı kolay bir insülindir. İnsülin lispro enjeksi-
yon yerinde hızla monomerik formuna dissosiye olur ve
böylece hızlı bir absorbsiyon oranı ve kısa bir etki süre-
sine sahiptir. Bu nedenle insülin lispro ile daha çok post-
prandial kan şekeri yükseklikleri hedeflenmiş olur. DE-
CODE çalışmasının sonuçlarında belirtildiği üzere oral
glukoz tolerans testi 2. saat glukoz düzeyleri, açlık kan
şekerine oranla tüm ölüm nedenleri ve kardiyovasküler
hastalık için daha iyi belirteçtir (12,13). Diabet Interven-
tion Study sonuçlarında tokluk kan şekeri tip 2 diabetli-
lerde tüm nedenlere bağlı mortalite için bağımsız risk
faktörü olarak bulunmasına rağmen açlık kan şekeri dü-
zeyleri ile mortalite arasında bir ilişki kurulamamıştır
(14). UKPDS çalışması ile, HbA1c’deki her %1’lik dü-
şüş ile mikrovasküler komplikasyonlarda %37, diabetle
ilişkili ölümlerde %1, myokard infarktüsü gibi makro-
vasküler komplikasyonlarda %14 ve tüm nedenlere bağ-
lı ölümlerde de %14 saptanarak glisemik hedeflere ulaş-
manın önemi gösterilmiştir. 

Tip 2 diabette glisemik hedeflere günde bir, iki ya da
üç doz hızlı etkili insülin analoğu olan bifazik insülin as-
part 70/30 ile ulaşmayı hedefleyen bir çalışma olan 1-2-
3 Çalışmasında ,bazal insülin ile birlikte ya da bazal in-
sülin olmaksızın oral ajanlarla tedavide başarısız olunan
tip 2 diabetik hastaların tedavisine akşam yemeğinden
önce günde bir defa insülin aspart 30 eklenmesi ile has-
taların %41’i, günde iki doz ile %60’ı ve günde üç defa
insülin aspart 30 enjeksiyonu ile hastaların %60’ı ADA
hedeflerine (HbA1c<%7) ulaşmıştır (15). Bizim çalış-
mamızda da sonuçlar, 1-2-3- Çalışması sonuçları ile
benzer bulunmuştur. Çalışmamızda günde bir kez pre-
miks insülin lispro %25 ile hastaların %24’ü ,günde iki
enjeksiyon ile %47,5’u, günde üç defa premiks insülin
lispro %25 ile hastaların %77’si Amerikan Diabet Birli-
ği’nin glisemik kontrolü sağlamak için HbA1c<%7’lik
hedefine ulaşmıştır. Bu klinik çalışmamız, çeşitli OAD
rejimleriyle yeterince kontrol altına alınamayan tip 2
diabet hastalarında günde bir defa premiks insülin lispro
%25 başlanmasının glisemik hedeflere ulaşmak için et-
kili bir tedavi yaklaşımı olduğunu göstermiştir. Enjeksi-
yon sayısının günde 1’den 2’ye ve kontrol sağlanamaz-
sa günde 2’den 3’e çıkarılması ile hastalar güvenli bir
şekilde bu hedeflere ulaşmışlardır. Daha önce OAD kul-
lanımı ile kontrol altına alınamayan hastaların çoğu ,oral
tedaviye premiks insülin lispro %25 eklenmesi ve etkin
bir şekilde titre edilmesi ile kontrol altına alınmıştır.

Klinik uygulamada ihtiyaç duyulan prandial/bazal
insülin oranlarına göre premiks insülin lispro %25+%75
insülin lispro protamin süspansiyon ve premiks insülin
lispro %50+premiks insülin lispro %50 protamin süs-
pansiyon şeklinde iki formulasyon sunulmuştur. Daha
önce muhtelif tedaviler alıp, şu an günde iki kez premiks
insülin lispro %25 kullanarak hedefin üzerinde
HbA1c’ye sahip olgularda günde 3 defa premiks insülin
lispro %50 tedavisine geçtik ve günde 3 defa premiks in-
sülin lispro %25 verdiğimiz hastalar ile, premiks insülin
lispro %25 ve premiks insülin lispro %50’nun metabolik
kontrol üzerine olan etkinliğini değerlendirmek amacıy-
la karşılaştırdık .Premiks insülin lispro %25 ile hastala-
rın %53,6’sı, premiks insülin lispro %50 kullanan hasta-
ların %71,4’ü HbA1c <%7 hedefine ulaştı. Her iki grup-
ta sabah, öğle ve akşam postprandial 2. saat kan glukoz
değerleri ortalamaları arasında istatistiksel farklılık göz-
lenmedi. İnsülin lispro %50 grubundaki insülin dozu, in-
sülin lispro %25 grubundaki insülin dozundan sırasıyla
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0,77 IU/kg ve 0,71 IU/kg olmak üzere fazladır. 
Sonuç olarak, bu klinik çalışma daha önceki OAD te-

davisine günde bir doz premiks insülin lispro %25 ek-
lenmesinin önemli sayıda hastada uygun bir tedavi yak-
laşımı olduğunu ve OAD tedavisiyle glisemik kontrol
sağlanamayan hastaların çoğunda glisemik kontrole
ulaşmak için güvenle uygulanabileceğini ortaya koy-
maktadır. Klinik çalışmamız, rutin klinik uygulamalara
kolaylıkla uygulanabilecek ve günde tek doz premiks in-
sülin lispro %25 ile başlanıp, glisemik hedeflere ulaşana
dek dozun titre edildiği ve tedavi yoğunluğunun arttırıl-
dığı bir model sağlayabilir. Diabet tedavisinin hedefi,

hastaların kolayca ve güvenli bir şekilde izleyebilecekle-
ri yaklaşımlarla mümkün olan en iyi glisemik kontrolü
sağlamaktır.

Ayrıca postprandial kan şekeri değerlerinde büyük dal-
galanmaları olan hastalarda, ağır kronik hiperglisemi ve
yüksek HbA1c değerlerine neden olan daha ileri insülin
eksikliği olan hastalarda, 1:1 oranında prandial ve bazal
insülin karışımını kendisi yapan hastalarda günde üç defa
premiks insülin lispro %50 kullanılabilir. Bu çalışma, in-
sülin lispronun tip 2 diyabetli hastaların büyük bir kısmın-
da hedef kan glukoz düzeyine ulaştırabilen, tedaviye es-
neklik sağlayan etkin bir insülin olduğunu göstermektedir. 
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