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Ozet

Son yillarda beslenme aliskanliklarinin dedismesine paralel olarak
obezite ve buna bagdl olarak da tip 2 diyabet prevalansi adolesanlarda
artis gostermektedir. Tip 2 diyabet etiyopatogenezinde erken ve geg
dénemde salgilanan insiilin miktarinda azalma, periferik dokularda
olusan instilin direnci ve hepatik glukoz tretimindeki artisin sorumlu
oldugu dusuniilmektedir. Obezite insilin direnci ve tip 2 diyabet
gelisiminde en dnemli risk faktorlidir. Metformin tedavide ilk kullanilacak
oral antidiyabetik ilagtir. Detemir insiilin tip 1 ve tip 2 diyabetin
tedavisinde kullanilabilen uzun etkili bazal insilindir. Bu galisma
metformin ve detemir insilinin birlikte kullaniminin iyi glisemik kontrol
saglanmasinda etkin oldugunu gosterdi.

Anahtar Kelimeler: Adolesan, Tip 2 diyabet, Metformin, Detemir
instlin

Abstract

The prevalence of obesity and type 2 diabetes mellitus in adolescent
is increased recently related with dietary factors. Early and late
decreased insulin release, peripheral insulin resistance and increased
hepatic glucose production are responsible for etiopathogenesis of
type 2 diabetes mellitus. Obesity is most important risk factor for
developing insulin resistance and type 2 diabetes mellitus. Metformin
is available oral antidiabetic drug. The long-acting basal analogue
insulin detemir is usable for type 1 and type 2 diabetes. This presention
showed that metformin with insulin detemir was effective for good
glycemic control.
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Giris

Yakin déneme kadar erigkinlere 6zgi bir hastalik
olarak kabul edilen tip 2 diyabetin cocukluk cagindaki
prevalansi 6zellikle bati toplumlarinda belirgin bir artig
gostermistir. Amerika Birlesik Devletlerinde klasik olarak
tip 2 diyabet ve nadir goriilen dider tipler, diyabetli
cocuklarin ancak %1-2'sini olustururken son zamanlarda
yeni tani alan diyabet olgularinin %8-45'ini olusturdugu
bildirilmektedir (1,2).

Tip 2 diyabet riskinin obezite ve fiziksel hareketsizlik
ile arttigi bilinmektedir. Bati toplumlarinda epidemik
oranlara ulasan obezite bu nedenle son yillardaki tip 2
diyabet prevalansi artisindan sorumlu tutulmaktadir
(3). Obezite Tirk cocuklarinda da son yillarda dikkati
ceken bir saglik sorunu haline gelmektedir. Ulkemizde
adolesanlarda yapilan bir calismada obezite (viicut kitle
indeksi [VKI]>95p) ve fazla kilolu (VKI=85-95p)
prevalansi sirasiyla %3.6 ve %10.7 gibi yiiksek oranlarda
saptanmistir (4).

Glnimizde oral antidiyabetik ajanlar olarak
biguanidler, stilfonillire grubu ilaglar, meglitinid, glikozidaz
inhibitorleri ve tiazolidendionlar mevcuttur. Metformin
biguanidler grubundan olup gocuklarda 10 yas Uzeri
kullanimi Aralik 2000’de FDA tarafindan onaylanmistir.
Metformin hepatik glukoz Gretimini azaltir, 8 hiicresi
islevine dogrudan etki géstermeksizin primer olarak
hepatik ve daha sonra da kaslarda insiiline duyarliligi
arttirir. Tedavide ilk secilecek oral ajandir. Diger oral
antidiyabetik ajanlara Ustiinligl hipoglisemi riskine yol
agmamasidir. Avantajlari ise kilo kaybini kolaylastirmak,
LDL kolesterol ve trigliserit diizeylerinde diisme
saglamasidir (5,6). Polikistik over sendromlu kizlarda
ovulasyon anomalilerini diizeltebilir (7). En sik goriilen
yan etkileri; bulanti, kusma, B12 vitamini emilimi eksikligi
gibi gastrointestinal semptomlar olup karaciger hastaligi
olanlarda, bdbrek islevleri bozulmus hastalarda,
hipoglisemi veya dehidratasyon ile seyreden akut
hastaligi olanlarda kullanilmamalidir. Radyokontrast
madde verilecedi zamanlarda kesilmelidir (6).
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Eder 3-6 ay gibi bir siirecin sonunda metformin ile
basari saglanamazsa dider secenekler diistintilmelidir.
Diyet ve egzersiz programi yaninda metformin verilen
ya da verilmeyen tedavi rejimi yeni tani tip 2 diyabet
hastalarinda ilk tercih olmakla birlikte bu hastalarin
cogunda ilerleyici B hticre fonksiyon bozukluguna bagl
olarak instlin tedavisi er geg gerekli olmaktadir (8). Son
yillardaki ortak goriis yeni tani tip 2 diyabetlerde oral
antidiyabetiklerle birlikte bazal insiilin kombinasyonunun
daha iyi glisemik kontrol sagladigi yoniindedir (9).
Bu olgu yeni tani alan tip 2 diyabetli obez hastada diyet
ve egzersiz yaninda metformin ve detemir instilin tedavisi
ile iyi glisemik kontrol saglandigini vurgulamak amaciyla
sunuldu.

Olgu Sunumu

Bir aydir mevcut olan halsizlik, gok su icme yakinmalari
ile bagvuran 14 yasindaki kiz hastanin 6zgegmisinde bir
0Ozellik yoktu. Aile dykusiinde aralarinda akrabalik olmayan
diyabetik anne ve babanin gocugu olan hastanin; teyze,
hala ve dedelerinde de diyabet oldugu 6grenildi. Fizik
muayenesinde genel durumu orta ve dehidratasyon
bulgulari olan hastanin VA: 65 kg (>97p), Boy: 158 cm
(50-75p), viicut kitle indeksi: 26 (>95p), ideal adirlk
%/si: 127 olup obezitesi mevcuttu. Akantozis nigrikans
mevcut dedildi. Laboratuar bulgularinda, kan sekeri 509
mg/dl, trigliserid 212 mg/dl, HbAlc % 10.5, C-peptid:
1.5 pmol/ml (0.15-1.30) olup, ketozis ve asidozu yoktu.
Insiilin inflizyonu ve rehidratasyon tedavisi verilen hastanin
takipleri, guinliik 4 kez reguler insilin (s.c.) ile yapildi.
izlemde kan sekeri regiilasyonunda yiiksek doz insiilin
gereksinimi (1U/kg/giin) oldugu gozlenilerek tip 2 diyabet
on tanisi ile tedaviye 10. giinde Metformin (2x500
mg/gtin p.o.) eklendi. Hastanin gtinltik instilin gereksinimi,
0.25 U/kg kadar distli. Bu asamada; regler insiilin
tedavisi kesilerek; ginlik tek doz, uzun etkili insilin
Detemir (0.15 U/kg/giin s.c.) tedavisine gegildi. Hastanin
izleminde; diyet, egzersiz programlari ve
metformin+detemir tedavisi ile kan sekerleri iyi seyretti.
On iki hafta sonraki kontrollinde viicut agirhdi 60 kg total
kolesterol, trigliserit diizeyleri normal sinirlarda, HbA1c
diizeyi %?7.8 olarak saptand..

Tartisma

Tip 2 diyabetin butun diinyada adolesanlarda ciddi
bir saglik sorunu haline geldidi bildirimektedir (10). Erken
tani ve tedavi uzun stireli komplikasyonlarin geciktirilmesini
saglar (11). Beslenme aliskanliklaryla ilgili olarak obezitenin
yayginlagsmasi beraberinde tip 2 diyabet gelisme riskini
arttirmaktadir (3).

Amerikan Diyabet Cemiyeti tip 2 diyabet gelisimi icin
ylksek risk grubunu su sekilde tanimlamigtir: Herhangi
bir yas ve cinsiyet igin VKI>85p, boya gore kilo 85p veya
vicut agirhdgi boya gore ideal adirligin %120'sinden fazla
olmasinin yaninda, birinci ya da ikinci derece akrabalarda
tip 2 diyabet olmasi, ylksek riskli etnik gruptan olma,
insilin direnci ile iliskili durumlar (akantozis nigrikans,
hipertansyon, dilipidemi, PCOS), annede diyabet ya da
gestasyonel diyabet durumlarindan ikisinin ayni anda
bulunmasi durumudur (12).

Keskin ve ark.

Tip 2 diyabet etiyopatogenezinde erken ve geg
donemde salgilanan insulin miktarinda azalma, periferik
dokularda olusan insulin direnci ve hepatik glukoz
retimindeki artisin sorumlu oldugu dustiniilmektedir
(13).

Obezite, insilin direnci ve Tip 2 diyabet gelisiminde
en kritik ama dizeltilebilme potansiyeli de olan bir
faktordir. Insilin duyarliiinda goériilen degiskenligin
%?50’sinden sorumlu olup en iyi VKI veya bel cevresi
Olglimii ile degerlendirilir (14,15).

Genglerde tip 2 diyabet gelisiminde gesitli risk
faktorlerine dair bir cok calisma yapilmistir. Aile 6ykusd,
erken ve/veya diisiik dogum agirligi, obezite, irk, etnik
koken ve gevresel faktorler tip 2 diyabet gelisiminde
onemli risk faktorleridir (16-19). Kizlarda erkeklere gore
tip 2 diyabet gelisme riski 1.7 kat daha fazladir. Bunun
da polikistik over sendromu ile iliskili oldugu
dusuntlmektedir (20).

Amerikan Diyabet Cemiyeti tip 2 diyabet gelisimi icin
risk altinda olan genclerde tarama yapilmasini
onermektedir (21). Tip 2 diyabetin tedavisinde hasta ve
aile editimi, egzersiz, beslenme 6nerileri, glisemik
hedeflerin belirlenmesi, glukoz diizeylerinin kontrol ve
takibi ile ilag tedavisinin tamamini kapsar. Glisemik hedef
glikozile hemoglobinin (HbA1lc) %7'nin altinda olmasidir
(22).

Olgumuz bu risk faktorleri gergevesinde
degerlendirildiginde klasik prediyabetik semptomlarin
yaninda aile dykistiniin olmasi, fizik muayenede obezitenin
olmasi, laboratuar bulgularinda hiperglisemi, HbA1lc
yiiksekligi, C peptid ylksekligi olmasi nedeniyle tip 2
diyabet olarak kabul edildi.

Tip 2 diyabetin tedavisinde her nekadar diyet ve
egzersiz ile birlikte ya da olmaksizin metformin ilk tercih
olsa da ilerleyici B hiicre fonksiyon bozukluguna bagl
olarak insilin tedavisi er ya da geg gerekli olmaktadir
(8,23).

Metformin kullaniminin metabolik sendromlu obez
adolesanlarda etkilerinin karsilastirildigi bir calismada
metformin kullanan grupta agirlik kaybinin daha fazla
olmasi yaninda kan basinci ve tip 2 diyabet gelisim riski
de daha dusuk bildirilmistir (24).

Olgumuzda metforminin yaninda instlin ihtiyacinin
tedavi baslangicinda yliksek olmasi nedeniyle detemir
insiilin kullanildi. Ug aylik metformin ve detemir insiilin
tedavisi ile viicut adiridinda azalma, lipid diizeylerinde
diisme ve ideal degerlere yakin HbA1lc dizeyi elde edildi.
Detemir insilin tip 1 ve tip 2 diyabetin tedavisinde
kullanilabilen uzun etkili bazal insulindir (25). Etki stresi,
0.4 U/kg'dan fazla yapildiinda 20 saate ulasabilmekle
birlikte daha diisiik dozlarda bu siire de azalmaktadir.
Hipoglisemi gelisme riski detemir ile diger insilinler
karsilastiriidiginda detemir kullananlarda daha diisik
bulunmustur (26).
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Sonug olarak; tip 2 diyabet adolesanlarda da artan
siklikta gorilmektedir. Erken tani uzun sdreli
komplikasyonlarin énlenmesinde 6nemlidir. Tedavide
diyet ve egzersiz yaninda oral antidiyabetik ilag olarak
birinci sirada metformin secilmelidir. Biz olgumuzda
metformin yaninda detemir insiilin kullaniminin ideal
glisemik kontroliin saglanmasinda uygun bir tedavi
segenedi olacadini disiindik. Kisa sireli izlemde de
olumlu sonuglar verdigini gdzlemledik.
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