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1. GIRIS VE AMAC

Diabetes Mellitus (DM); insiilinin ger¢ek ya da fonksiyonel eksikligi sonucu
ortaya c¢ikan, karbonhidrat, protein ve ya§ metabolizmasinin bozuklugu ile
karakterize kronik bir hastaliktir (1). Erken ve ge¢ donemde olusabilecek olan pek
cok  komplikasyonlar1  bulunmaktadir. Ozellikle ge¢ donemde olusan
komplikasyonlarin baslangici ¢ocukluk ve addlesan doneme dayanmakta olup iyi bir

metabolik kontrol ile engellenmesi veya geciktirilmesi miimkiindiir (1).

Tip 1 diyabet tedavisinin ana amaclari; glisemik kontroliin saglanmasi ve
olusabilecek akut ve kronik komplikasyonlari en az diizeye indirip yasam kalitesinin
artirilmasidir (1). Diyabet kontrol ve komplikasyonlar1 arastirma grubu (DCCT)
tarafindan 1993 yilinda yaymlanan raporda yogun insiilin tedavisi ile metabolik
kontroliin geleneksel tedaviye gore daha iyi saglanabildigi ve mikrovaskiiler
komplikasyonlarin sikliginda azalma oldugu saptanmistrr (1). Yogun insiilin
tedavisinin 6zellikle ¢ocukluk ve adolesan donemde metabolik kontrolde diizelme
saglamakla beraber, hipoglisemi sikliginda artisa neden oldugu bilinmektedir. Zaten
beslenme ve insiilin tedavisine uyum konusunda zorluklarin yasandigi bu yas
grubunda esnek insiilin tedavisi ve insiilin inflizyon tedavileri ile bu zorluklarin
asilabilmesi, metabolik kontrolde diizelme ve yasam kalitesinin artirilmas1 miimkiin

olabilmektedir (1).

Bu nedenle son yillarda tip 1 diyabet tedavisinde, karbonhidrat sayimi ve
insiilin inflizyon pompa tedavisine olan ilgi giderek artmistir. Ancak, Ozellikle
iilkemizde ¢ocukluk ve adolesan yas grubunda, esnek insiilin ve insiilin inflizyon
pompa tedavilerinin metabolik parametreler ve yasam kalitesi ilizerine etkilerinin

arastirildig1 smirl sayida ¢alisma bulunmaktadir.

Bu ¢alismada; Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk
Endokrinoloji Polikliniginde takip edilmekte olan, tip 1 diyabet tanisi ile izlenen
hastalarda geleneksel insiilin tedavisi, esnek insiilin tedavisi ve insiilin infiizyon
pompa tedavisinin metabolik, klinik parametreler ve yasam kalitesi lizerinde

olusturacag etkilerin arastirilmasi amaglanmaistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Tip 1 Diyabetin Tanimi

Tip 1 DM cocukluk yas grubunda sik goriilen, siklikla otoimmiin reaksiyon
ile pankreasin beta hiicrelerinde harabiyet sonrasi gelisen mutlak insiilin eksikligi ve
hiperglisemi ile seyreden kronik bir hastaliktir (1). Klinik bulgular immiinolojik
bulgularin ortaya ¢ikisindan aylar-yillar siiren prodromal donem sonrasinda ortaya
cikmaktadir (2). Tip 1 diyabet gelisiminde rol oynayan otoimmiin mekanizmanin

tetiklenmesinde genetik ve cevresel faktdrlerin rol oynadigi 6ne siiriilmektedir (1).

Otoimmiin nedenle olusan tip 1 DM c¢ocukluk doneminde toplam diyabet
olgularmin % 80-90’nin1 olusturmaktadir.  Atipik-flatbush diyabet olarak
adlandirilan, immiin mekanizmalarin olmadig1 daha cok Afrikali ve Amerikal
hastalarda gozlenen diyabet formu % 10’dan daha seyrek gdzlenmektedir. Diger
yandan tip 1 DM’ nin bir alt grubu genellikle 40 yasindan sonra ortaya ¢ikan, yillarca
tip 2 DM gibi seyreden ancak otoimmunitenin serolojik bulgularini1 gdsteren ve
nihayet insiiline bagimli olan formudur. Bu grup LADA (ge¢ baslangicli veya
eriskinlerin latent otoimmiin diyabeti) olarak tanimlanmaktadir ve sikligi ¢cocukluk
yas grubu i¢in % 5’in altindadir (2). Ayrica Japonya’da klinigin hizli bozuldugu agir

insiilin yoklugu, hiperglisemi ve ketoasidoz ile seyreden yeni bir form bildirilmistir

().
2.2. Tip 1 Diyabet Tarihgesi

Diabetes ve Mellitus kelimeleri yunanca akip gitmek anlamina gelen ‘dia +

betes’ ve bal kadar tatli anlamina gelen ‘mellitus’ kelimelerinden tiiretilmistir.

Seker hastaligi ile ilgili en eski kayitlar milattan 6nce 1550'li yillarda Misir'da
yazilmis bir papiriiste bulunmustur. Bu papiriiste, seker hastaligima benzer, ¢cok idrara

¢ikma ile seyreden bir durumdan bahsedilmektedir (3).

Diabetes kelimesi, Anadolu topraklarinda ilk olarak Kapadokya'da M.S. 2.
ylizyllda Areateus tarafindan kullanilmistir. Areateus seker hastaligini idrar
miktarinda artma, asir1 susama ve kilo kaybmin oldugu bir hastalik olarak

tanimlamistir (4). 1776 yilinda Ingiliz Matthew Dobsoy idrarla seker atildigmi ilk



kez gbstermistir. 1777°de Pool ve 1778’ de Cawley, kimyasal olarak idrardaki sekerin

glikoz oldugunu kanitlamislardir.

1921°de Best ve Banting, hayvan pankreas ekstresinden ilk insiilini izole

etmiglerdir. 1922’de Thompson bu insiilini insanda ilk olarak kullanmistir.

1993’de yapilan DCCT calismas1 sonrasit diyabet tedavisinde metabolik
kontroliin saglanmasi, komplikasyonlarin 6nlenmesi ve gerilemesinde intensif insiilin

tedavisinin basarili oldugu ortaya ¢ikmistir (5).
2.3. Diyabetin Siniflandirmasi (2)

I') Tip I diyabet (tam insiilin eksikligine yol acan beta hiicre yikimi)
¢ immiin mekanizma aracilig ile
e idiyopatik

IT') Tip II diyabet (daha agir insiilin sekresyon defekti ile birlikte olan rolatif
insiilin rezistans1 veya daha agir insiilin rezistansi ile birlikte olan rolatif insiilin

sekresyon defekti)

III ) Diger spesifik tipler

A- Beta hiicre fonksiyonunun genetik defektleri
— Genglerde gozlenen eriskin baslangich diyabet
— Mitokontdrial defektler

B- Insiilin fonksiyonundaki genetik defektler
— Tip A insiilin rezistans1
— Leprechaunism
— Rabson Mendenhall sendromu
— Lipoatrofik diyabet

C- Ekzokrin pankreas hastaliklar1
— Pankreatit

— Travma, pankreatektomi



— Neoplazi
— Kistik fibrozis
— Hemokromatozis
— Fibrokalkiiloz pankreatopati
D- Endokrinopatiler
— Akromegali
— Cushing sendromu
— Glukagonoma
— Feokromositoma
— Hipertiroidizm
— Somatostatinoma
— Aldosteronoma
E- Ilag veya toksik ajanlar
— Vacor
— Pentamidin
— Nikotin asit
— Glukokortikoidler
— Tiroid hormonlar1
— Diazoksid
— Beta adrenerjik agonistler
— Tiazinler
— Dilantin
— Alfa-interferon

—Atipik antipisikotikler



F- Infeksiyonlar
— Konjenital rubella
— Sitomegalovirus
G- Immiin mekanizma ile olusan diyabetin nadir formlar1
—Stiff-man sendromu
— Anti-insiilin reseptdr antikorlar1
H- Diyabetle birlikte goriilen diger genetik sendromlar
— Down sendromu
— Klinefelter sendromu
— Turner sendromu
— Wolfram sendromu
— Laurence-Moon-Biedll sendromu
— Friedreich ataksisi
— Huntington koresi
— Myotonik distrofi
— Porfiria
— Prader Willi sendromu

IV) Gestasyonel diabetus mellitus
2.4. Epidemiyoloji

Son 30 yil igerisinde tip 1 DM epidemiyolojisi ve dogal seyri daha iyi
anlasilmistr (2). Tip 1 DM insidansinda artisla birlikte, tan1 yasinda azalma dikkat
cekmektedir (6). Tip 1 DM tiim yas gruplarinda goriilmekle birlikte, esas olarak
cocukluk yas grubunun bir hastaligidir ve ilk 6 ayda ¢ok nadir gézlenir. Tip 1 diyabet
5-7 yas ve pubertenin basladig1 12—14 yas grubunda iki defa pik yapmaktadir. Ilk

zirve olan yas grubunda okulun baslamas1 ve karsilasilan viral enfeksiyonlar sorumlu



tutulurken, ikinci zirve puberteye bagl degisen hormonal denge, biiylime artisi ve

emosyonel stresin artmasina baglanmaktadir (7).

Diinya saglik érgiitiiniin (DSO) 1990 ve 1994 yillar1 arasinda yiiriittiigi 14
yas ve altimi iceren (diinya niifusunun yaklasik % 4,5’1) yaklasik 75 milyon
popiilasyonun tarandigi ¢aliymada yaklagik 20.000 vaka tespit edilmis olup, yillik
insidans 1/100.000 olarak hesaplanmistir (2).

Avrupa Diyabet Calisma Grubunun 1989-1994 yillar1 arasinda yaptigi, 44
Avrupa iilkesi ve Israil’in katildig1 cok merkezli ¢calismada; 15 yas ve altinda tip 1
DM goriilme insidansi 3,2/100.000 olarak saptanmistir. Bu calismada tip 1 DM

insidansmin yillik artis hiz1 % 3,4 olarak saptanmistir (8).

Tip 1 DM ozellikle Kuzey Avrupa iilkelerinde diger bolgelere gore daha sik
olarak godzlenmektedir. Cin ve Veneziiella’da insidanst 0,1/100.000 iken,
Sardunya’da 36,8/100.000, Finlandiya’da ise 36,5/100.000 olarak saptanmistir.
Isvigre, Norveg, Portekiz, Ingiltere, Kanada ve Yeni Zelanda’daki insidansinin
>20/100.000 oldugu bildirilmektedir (11). Tirkiye’de 1996 senesinde 19 bdlgeyi
kapsayan ¢ok merkezli bir ¢alismada, 0—15 yas aras1 diyabet insidans1 2,52/100.000

olarak bulunmustur (9).

Tip 1 diyabet insidansindaki bu cografi farklilik, toplumlarin etnik 6zellikleri,
yillik ortalama sicaklik ve bazi viral enfeksiyonlarin prevelanslari ile yasam tarzi gibi
cevresel faktorlerle agiklanmaktadir. Viral enfeksiyonlar ile hastalik insidansi
arasinda potansiyel bir iliski oldugu kabul edilmektedir. Viriisler, diyabet

etiyolojisinde tetik ¢cekici mekanizmada direkt ve indirekt olarak rol oynamaktadirlar

(10).
2.5. Etyopatogenez

Tip 1 diyabet, genetik ve cevresel faktorlerin karsilikli etkilesimi ile ortaya
cikan otoimmiin bir siire¢ ile pankreastaki ilerleyici beta hiicre harabiyeti sonrasi
mutlak insiilin yoklugu ile karakterize bir hastaliktir. Etyopatogenezinde, genetik ve

cevresel faktorlerin rol oynadigi ototimmiin mekanizma sorumlu tutulmaktadir (15).



2.5.1. Genetik Faktorler

Beyaz irkta diyabet gelisme riski % 0,4 gibi diisiik oranlarda olsa da, aile
hikayesi olmas1 durumunda risk artmaktadir. Kisideki risk hangi akrabasinda hastalik
olduguna gore degisiklik gostermektedir. Beyaz irkta DM prevalansi % 0,2—-0,4 iken,
kardesi DM olan bir kiside bu risk % 5, annesi hasta ise % 3, babas1 hasta ise % 6, es
yumurta ikizi DM ise % 30-50'ye yiikselmektedir (11). Tek yumurta ikizlerinden biri
hastaliga ne kadar erken yakalanmigsa, digerinin de hasta olma riski o kadar artar ve
bu risk ilk 5-10 yil i¢cinde yiiksektir. Yillar ilerledik¢e hastalia yakalanma riski
giderek azalmakla birlikte, 39 yi1l sonra DM gelisen ikizler de rapor edilmistir. Tip 1
diyabet kalitiminda genetik faktorlerin 6nemli yer tuttugu saptansa da, herhangi bir
mendelian kalitim gdsterilememis ve gegisin multifaktoriyel oldugu 6ne siiriilmiistiir
(12).

Tip 1 diyabet iizerinde yapilan ¢alismalar sonrasinda siklikla iki kromozom
bolgesi ile karsilasilmistir. Bunlar kromozom 6p21.3’de bulunan insan l6kosit
antijeni (HLA) bolgesi ve kromozom 11p15°de bulunan insiilin gen bolgesidir. Tip 1
diyabette koruyuculuk ve yatkinliktan sorumlu tutulan gen bolgesi olan bu HLA
bolgeleri, 6p21 kromozomda Major Histocompatibility Kompleksinde (MHC) yer
almaktadirlar (13).

MHC genleri, birgok HLA genlerini kapsayan klas I (HLA A, B, C), II
(HLA-DR, DQ, DP) ve III gen bolgeleri olarak siiflandirilmaktadir. MHC genleri
bilinen en polimorfik genlerdir. Klas II icerisinde yer alan HLA-DR3 ve HLA-DR4
varlig1 en iyi bilinen risk faktoriidiir. Risk faktdrlerinden bir tanesinin pozitifligi
durumunda risk 2-3 kat artarken, iki risk faktoriiniin birlikte pozitifligi durumlarinda

risk 7-10 kat artmaktadir (1).

2.5.2. Otoimmiinite

Cevresel ve otoimmiin olaylar pankreasin adacik hiicrelerinde otoimmiin
siirecin baslamasinda tetikleyici rol oynamaktadirlar (14). Otoimmiin siirecin
ilerlemesiyle birlikte insiilin salgis1 zamanla yetersiz bir konuma gelmektedir.
Pankreastaki mevcut adacik hiicrelerinin % 80-90’min haraplagmasi ile birlikte

belirtilerin ortaya ¢iktig1r bilinmektedir (15). Otoimmiin kaynakli tip 1 diyabette



insiilin  seviyesindeki azalmanimn, hiicrelerdeki haraplasma ile birlikte sitokin

salgilarma ikincil insiilin salgilanmasinda azalma nedeniyle oldugu bilinmektedir (1).

Tip 1 diyabetli hastalarda otoimmiin siire¢ dort fazda gerceklesmektedir.
Bunlar; c¢evresel faktorlere maruziyet, T hiicrelerinin uyarilmasi, T hiicrelerinin

farklilagsmasi ve Beta hiicrelerinin haraplanmasidir (1).

Tip 1 diyabet tanis1 konulan hastalarin % 70-80 kadarinda Beta hiicrelerine
kars1 antikor pozitifligi oldugu bilinmektedir. Ayni antikorlarin; ailesinde tip 1
diyabet olanlarm % 3-4’iinde pozitif oldugu, genel popiilasyonda ise % 0,5 oraninda

pozitif bulundugu bildirilmektedir (17).

Otoimmiin hadisenin ortaya ¢ikarilmasi i¢in gereken biyopsi olsa da; uygun
doku aliminin zorlugu, hadisenin otoimmiin bir siire¢ olmasi nedeniyle tanida antikor
titreleri degerlendirilmektedir. Tip 1 diyabetin erken evrelerinde kaybedilen
hastalarda ve hayvan deneylerinde pankreas dokusunda insiilitis ile uyumlu olan

patolojik bulgulara rastlanmistir (16).

Diyabet gelisiminde su ana kadar tanimlanan antikorlar adacik hiicre antikoru
(ICAs=Islet Cell Antibodies), insiilin oto antikoru (IAA=insulin autoantibodies),
glutamik asit dekarboksilaz (GAD65A) ve transmembran protein tirozin fosfataz
(ICA512A) antikorlaridir (17). Bu antikorlar diyabetin klinik bulgular1 baslamadan
yillar 6nce pozitiflesmektedir. Yeni tan1 almis tip 1 diyabetli hastada antikorlardan
birinin pozitif olma oran1 % 95 iken, iki antikorun pozitif saptanma oranin % 80, ii¢

antikorunda pozitif saptanma oranmin % 25 oldugu bildirilmektedir (2).

Yeni tanili tip 1 diyabetli bir hastada GAD65A antikor pozitifligi % 60—-80
oraninda saptanirken, ICAs % 70, ICA512A antikorunun % 40-60, IAA’nin ise %

35-60 oraninda pozitif saptanma olasiliginin oldugu bulunmustur (17).

Tip 1 DM gelisiminden sorumlu tutulan bu antikorlarin bulunmasi ile diyabet
gelisimi acisindan risk altinda olan kisilerde, bu antikorlar ile tarama yontemi
kullanilmaya baglanilmistir. Bu amaca yonelik olarak taramada en spesifik antikor
ICAs olarak tespit edilmistir (duyarlilik % 74). En 1y1 ikili kombinasyonun ise ICAs
ve IA-2 oldugu saptanmistir (18). Tarama amacli yine de immiinoassay yontemi ile
daha kolay sonu¢ veren GAD65A kullanilmaktadir (2). Buna karsin tip 1 DM tanisi
alan hastalarin biiyiik cogunlugu ailesel olmaktan ¢ok sporadik olgulardir (19).



Antikorlarin varlig1 veya kaliciligi diyabetin klinik bulgularmin ilerlemesinde ve
yerlesmesinde Onemli rol oynamaktadir (17). ICAs titresi 40 JDF’nin iizerinde
olanlarda 5-7 yillik siiregte tip 1 DM gelisme riskinin % 60-70 oldugu

ongorilmiistiir (19).

Kiiciik yaslarda adacik antikor pozitifligi diyabet gelisimi acisindan daha
fazla risk anlamina gelmektedir. Kiiciik yasta ICAs pozitifligi olanlarda; 10 yillik bir
siirecte tip 1 diyabet gelisme riski % 90 iken, 40’l1 yaslarda bu riskin % 30’lara
geriledigi bulunmustur (17). Bes yillik siirecte, tek antikor pozitifligi olanlarda
diyabet gelisme riskinin % 20-25 oldugu bildirilirken, iki antikor pozitifligi
gosterenlerde bu riskin % 50-60, ii¢ antikor pozitifligi gosterenlerde % 70, dort
antikor pozitifligi olanlarda ise % 80’lere ¢iktig1 saptanmustir (20).

2.5.3. Cevresel Faktorler

Cevresel faktorler; otoimmiin siirecin baslamasinda, siirecin ilerlemesinde ya
da baskilanmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir (17). Simdiye kadar pek ¢ok neden
suclansa da kesin olarak ispat edilebilen bir ¢evresel faktor bulunamamaistir. Cevresel
etmenler temel olarak viral enfeksiyonlar, infantil donemde erken beslenme ve
kimyasallar olarak smiflandirilabilir. Ayni1 zamanda tip 1 diyabet gelisiminin
mevsimlerle de iliskili oldugu tespit edilmistir. Ozellikle sonbahar ve kis aylarinda
epidemilerin olusmasi, bu donemlerde viral enfeksiyonlarm artmis sikligi ile
iligkilendirilmektedir (19). Viral enfeksiyonlar, Ooncesinde tetiklenmis otoimmiin
siireci hizlandrmakta ve enfeksiyona ikincil artan insiilin rezervi yetersiz

kalmaktadir (2).

Viral enfeksiyonlarin (koksaki B3, B4, sitomegaloviriis, kizamik¢ik,
kabakulak) rolleri tartigmali olsa da, insan beta hiicrelerini etkiledikleri
bilinmektedir. Su an i¢in sadece konjenital rubella enfeksiyonunun diyabet goriilme
sikligmi artirdig1 saptanmistir (2). Hastalar % 12-20 kadarinda tip 1 diyabet ve %
40 kadarinda oral glukoz toleransinda bozulma tespit edilmistir (1). Ilk 2 yasta
gecirilen enteroviral enfeksiyonlarin diyabet gelisme riskini artirdigi rapor
edilmektedir (21). Cocukluk ¢agi asilar1 ile diyabet gelisimi arasinda ikna edici bir

iligki saptanamamaistir (2).
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Yapilan hayvan deneylerinde inek siitiiniin tip 1 DM gelisim riskini artirdig1
saptanmis ancak insanlarda etkisi kanitlanamamistir (12). Bunun yaninda anne
stitiiniin koruyucu olduguna dair yaymlar bulunmaktadir (22). Bir meta analizde inek
siitiiniin yenidogana ilk 3-4 aydan Once verilmesinin riski 1,5 kat artirdigi
saptanmistir (23). Muhtemel mekanizma inek albiimini ile adacik hiicre antijeni

arasindaki benzerliktir (15).

Immiinomodiilatuar etkisi olan D vitamininin tip 1 diyabet siklig1 ile iligkisi
oldugunu gosteren caligmalar mevcuttur. Diinyada tip 1 diyabet insidansmin en
yiiksek oldugu iilke olan Finlandiya’da yapilan bir ¢alismada, bu iilkenin kuzey
kesimlerindeki gilinesi az goren bolgelerinde D vitamini diizeyinin daha diisiik
oldugu ve bu bdlgelerde tip 1 DM’nin daha sik oldugu tespit edilmistir. Siit
cocuklugu doneminde yapilan g¢alismada, D vitamini suplemantasyonu yapilan

grupta daha diisiik tip 1 DM gelisim riski oldugu saptanmustir (24).

Yine immiinomodiilatuar etkisi olan ¢inko diizeyinin diisiik olmasinm tip 1

diyabet ile iliskili oldugu tespit edilmistir (25).

Nitrozaminden zengin (tiitsiilenmis et gibi) besinlerin sik tiiketilmesi, nitrat
iceren igme sularmin tip 1 diyabet ile iligkili olabilece§i farkli ¢alismalarda

bildirilmistir (26).

Kimyasal ajanlarin pankreasin beta hiicrelerini harap ederek tip 1 diyabete
neden oldugu bilinmektedir. Allozan, streptozotocin, pentamidin ve vacor gibi
ajanlarin diabetojenik oldugu ileri siiriilmiistiir. Hayvan c¢aligmalarinda en sik

streptozotosin deneysel diyabet olusturmak iizere kullanilmaktadir (27).
2.6. Patofizyoloji

Insiilin anabolik bir hormondur. Periferde glikozun hiicre igine almnmas,
kullanilmas1 ve depolanmasini saglamaktadir. Tip 1 diyabetin patogenezinde insiilin
eksikligi bulunmaktadir. Patofizyolojinin daha net olarak anlasilabilmesi i¢in karsit

hormonlarin etkilerinin bilinmesi gereklidir (14).

Insiilin: Hiicresel glukoz alimi, glikoliz, glikojen sentezi, protein sentezi ve

lipogenezi artirir. Anabolik olaylar1 hizlandirir.
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Epinefrin: Kas ve yag dokusunda glikozun hiicre i¢ine girisini inhibe eder,

glikojenolizi, glukoneogenezi uyarir. Lipolizi artirir.
Glukagon: Karacigerde glikojenolizi, glukoneogenezi ve ketogenezi uyarir.
Kortizol: Glukoneogenezi uyarir, kas dokusunda glukoz kullanimini azaltir.

Biiyiime hormonu (BH): Lipolizi uyarir ve kas dokusunda glukoz kullanimini

azaltir.

Insiilin azalmas: ile birlikte karsit hormonlarin yiiksekligi metabolik tabloyu
olusturmaktadir. Insiilin eksikliginde hiicresel glukoz alim ve glikojen sentezi
bozulmaktadir. Protein ve lipit sentezi gibi anabolik olaylar azalirken, katabolik
hormonlarin etkisi belirgin hale gelmektedir. Asil bozukluk insiilin eksikligi olsa da
metabolizmaya hakim olan katabolik hormonlarin da etkisi ile hiperglisemi ortaya
cikmaktadir. Hiperglisemi diizeyi 180mg/dl olan renal esik degerinin iizerine
ciktiginda, osmotik dilirez ile poliliri, hipovolemi ve sonrasinda elektrolit

dengesizlikleri olusmaktadir (16).

Santral sinir sistemi hiperosmolarite sonucu olusan hiicresel dehidratasyon ve
asidozdan etkilenmektedir. Biling degisiklikleri komaya kadar ilerleyebilmektedir
(28).

Lipolizin hizlanmasi ile dolasimda serbest yag asitleri, kolesterol ve total lipit
diizeyi artmaktadir. Artan yag asitleri glukagon/insiilin oraninm yiiksekligi ile
karacigerde keton cisimlerine doniismektedir. Keton cisimleri, o6zellikle
betahidroksibiitirik asit ve asetoasetik asitin periferde kullanilamamasina bagli olarak
daha da artmaktadir. Keton cisimlerinin renal klerensin iizerine ¢ikmasi ile, ozmotik
dilirez artarak bozulmus olan elektrolit dengesini daha da bozmaktadir. Bu ise
metabolik asidozun artmasi ile sonu¢lanmaktadir. Laktik asit miktarinin artmasi
asidoza katkida bulunmaktadir. Metabolik asidozun ve insiilin noksanliginin etkisi ile
hiicre disina ¢ikan potasyum barsak motilitesini azaltir. Bu ise keton seviyesinin

yiiksekligi ile beraber kusmaya ve hipovolemiye destek olmaktadir (29).
2.7. Klinik Belirti ve Bulgular

Tip 1 diyabet dort klinik evreden olusmaktadir (30).
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2.7.1. Prediyabet Donemi

Klinigin ortaya ¢ikmasindan yillar 6nce var olan, aylar boyunca devam eden
bir siiregtir. Bu donemde bazi otoantikor pozitiflikleri veya insiilin seviyesinin
Olciildiigii intravendéz glukoz yilikleme testinde bozulmus glukoz toleransi
saptanabilir. Intravenéz glukoz yiikleme testinin ilk fazinda insiilin salinimi yeterli
degilse (yas ve cinse gdre % 10 persentilin altinda), 5 yil igerisinde risk % 60 tir. Iki
veya daha fazla antikor pozitifliginde test negatif olsa bile risk gelecek 5 yil icin %
25-50’dir.

2.7.2. Baslangic Donemi

Yiiksek riskli kisilerin takibi ile heniliz asemptomatik evrede % 73 oraninda
tan1 konulabilecegi gosterilmistir (30). Tip 1 diyabette klinik bulgular aciliyeti
olmayan poliiiri, polidipsi, kilo kaybindan; siddetli dehidratasyon, sok ve diyabetik

ketoasidoza kadar degisken olabilmektedir.

Cocuk ve adolesan yas grubunda en sik karsilasilan bagvuru semptomlari;
poliiiri, polidipsi, kilo kaybi, halsizlik ve yorgunluktur (19). Polifaji ¢ocukluk

doneminde ketozisin anoreksik etkisinden dolay1 nadiren gozlenmektedir (31).

Hiperglisemiye ikincil olusan osmotik diiirez, dehidratasyon ve lipoliz sonras1
subkutan yag dokuda azalma nedeniyle kilo kaybi ortaya ¢ikar (19). Poliiirinin ilk
bulgusu eniirezis noktiirna olabilmektedir. Bu ise tuvalet egitimi almamis ¢ocukluk
doneminde yanliglikla idrar yolu enfeksiyonu ve asir1 sivi alimi olarak

degerlendirilebilir (30).

Mantar enfeksiyonlarina bagli vulvo-vaginit ve piyojenik deri enfeksiyonlar1

pubertal kiz ¢cocuklarinda goriilen ilk bulgu olabilir (32).

Karmn agris1 ile bagvuran olgularin bazilar1 akut batin veya akut apandisit 6n

tanis ile cerrahi girisimlere maruz kalabilmektedirler.

Ketoasidoza bagli hiperventilasyon, pndmoni ve astim ile karisabilmektedir

(30).
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2.7.3. Kismi Remisyon Donemi

Kesin olarak bir tanimi olmasa da, giinliik insiilin ihtiyacinin kg basma 0,5
iinitenin altina inmesidir. Bu donemde HbAlc degeri <% 7’dir. Yeni tanili diyabetli
olgularin % 30-60’1 ilk 1-6 ay i¢inde insiilin ihtiyacinin azalmasi ile kismi remisyon
evresine girmektedir. Insiilin ihtiyacmin azaldigi ve kismi iyilesmeye bagl olarak
metabolik bozuklugun gecici diizeldigi bu donem, balayr dénemi olarak
adlandirilmaktadir. Bu donemde, ailenin ve ¢ocugun kronik bir hastalik olan tip 1
DM’yi kabullenmesi acgisindan, insiilin dozunun hipoglisemi olusturmayacak
minimum doza (0,1 U/kg/giin) indirilmesi Onerilmektedir (38). Balayr evresi
ortalama 1-2 yil siirmekte olup, bu donemi uzatmaya yonelik yapilan ¢aligmalarda
basar1 saglanamamistir ve halen bu kismi remisyon evresini belirgin olarak uzatan
herhangi bir tedavi stratejisine iliskin kanit bulunamamistir (37). Balayr doneminin
ilerleyen donemlerde ortaya c¢ikmast durumunda ileri inceleme yapilmasi
gerekmektedir. Bu duruma siklikla hipotiroidi ve adrenal yetmezlik neden olmaktadir

(33).
2.7.4. Kahc Total Insiilin Bagimhihgi Evresi

Semptomlarn 1ilk ortaya cikisindan birka¢ sene sonrasinda beta hiicre
rezervinin tamamiyla tiikenmesi ile son evreye gecilir. Bu donemde ekzojen insiilin

kullanilamamas1 durumunda diyabetik ketoasidoz ve koma kac¢inilmazdir.

Diyabet ile iliskili semptomlarin ortaya ¢ikisindan sonra birka¢ yil i¢inde,
endojen insiilin yapimmin progresif olarak azalmasi sonucu klinik ve biyokimyasal
bulgularin daha hakim oldugu total diyabet evresi baslamaktadir. Total diyabet evresi
insiilin tedavisinin zorunlu olarak uygulanmasi gerektigi ve uygulanilmadigi takdirde

diyabetik ketoasidozun ve komanin ka¢milmaz oldugu evredir (34).
2.8. Tam

Klinik bulgularin goriilmesi 1ile birlikte ¢ocuk ve adolesanlarda tani
konulmast zor degildir. Poliiiri, polidipsi, kilo kaybi, halsizlik, polifaji veya
istahsizlik, dehidratasyon, biling degisiklikleri, koma gibi semptom ve bulgular tani

icin kuvvetli bulgulardir.
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Tip 2 DM’de tani i¢in yaygim olarak kullanilan oral glukoz tolerans testi
(OGTT) tip 1 DM’de nadiren yapilir. A¢lik kan sekeri bariz olarak artmamis, ancak
normal kan sekeri degerinin {istiinde bulunan asemptomatik ¢ocuklarda yapilmasi
gerekebilir. Bozulmus glukoz toleransi karbonhidrat intoleransinin gostergesidir. Bu
hastalarda diyabet gelisim riskinin yiiksek oldugu bildirilmistir. Ayni1 zamanda
bozulmus glukoz intolerans1 metabolik sendrom ile de iligkili olabilmektedir (35).
Son zamanlarda OGTT yerine glikolize hemoglobin (HbAlc) degerinin tanida daha
degerli oldugu bildirilmektedir (36).

Tablo 1. Tip 1 Diyabet Mellitus’un tam kriterleri (17)

e Diyabet semptomlarina ek olarak rastgele* bakilan plazma glukoz

konsantrasyonunun 200 mg/dl olmasi

o Aclik** plazma glukozu 126mg/dl ve lizerinde olmasi

¢ Oral glukoz tolerans testinde (OGTT)*** yiiklemeden 2 saat sonra glukoz

konsantrasyonunun 200 mg/dl olmasi

*Rastgele denilerek son yemekten itibaren gecen siireye bakilmaksizin giiniin herhangi bir zamani
kastedilmektedir.

**Aclik, son 8 saat igerisinde higbir gida aliminin olmamasidir.

***Bu test WHO tarafindan tanimlanan kriterlere gore yapilmalidir. Suda erimis olan, maksimum 75
gram olmak tizere viicut agirligina gore 1.75 g/kg kuru glukoz igerikli glukoz yiiklemesi yapilmalidir.

2.9. Tip 1 Diyabetin Onlenmesi

Nikotinamid tedavisinin hayvan modellerinde otoimmiin diyabeti Onledigi
tespit edilmistir. Cok uluslu, yar1 randomize, plasebo kontrollii, ¢ift kor ¢galigmada ise
nikotinamidin insanlarda faydasi saptanamamistir (30). Bir diger calisma diyabeti
onleme saglik enstitiisii tarafindan yapilmistir. Yiiksek riskli akrabalarda yapilan bu
randomize ¢alismada, diisiik doz subkutan ya da oral insiilin tedavisi klinik diyabetin
gelismesini engellemistir (30). Yine tiiberkiiloz asis1 olan BCG’nin hayvan
modellerinde koruyucu oldugu saptanmistir. Ancak insanlarda hastalik gelistikten
sonra yapildiginda gecici remisyon saglasa da, genelde etkisiz oldugu goriilmiistiir
(37).

Bugiin icin stratejik olarak en umut verici yontem asilamadir (38). Fakat

onleyici tedavi heniiz bulunamamaistir.
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2.10. Komplikasyonlar
2.10.1. Tip 1 DM’un Akut Komplikasyonlar
2.10.1.1. Diyabetik Ketoasidoz (DKA)

DKA, diyabetli ¢ocuklarda hastaneye yatiglarin en sik nedenlerinden biri
olmasinin yanisira, ¢ocukluk ¢agindaki diyabete bagli dliimlerin baglica etmenidir.
Son yillarda gerek yeni olgularda taninin erken konmasi, gerekse bilinen diyabetli
cocuklarda insiilin tedavisi ve egitim konusundaki ilerlemeler sonucu DKA siklig1
azalmistir (39). Avrupa diyabet calisma grubu 3250 tip 1 DM’li hastada yaptigi
calismada, bir yilda DKA nedeniyle hastaneye yatrma sikhigini % 8,6 olarak
bulmustur. Buna karsin DKA’l1 vakalarda 6liim orami % 1-2’ler civarinda rapor

edilmektedir (40).

DKA, cogunlukla akut bir stres sonrasi ortaya ¢ikmaktadir. DKA travma,
enfeksiyon, kusma ve psikolojik bozukluklar gibi etmenlerden birinin veya
birkaginin gerceklesmesinden sonra, insiilin yetmezliginin yaninda karsit diizenleyici
hormonlarin aktivasyonu sonucu ortaya ¢ikan dekompanse katabolik bir siirectir.

DKA'da o6ncelikle karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasi etkilenmektedir (41).

DKA’nin patofizyolojisinde, insiilin eksikligi sonucu kas ve yag hiicrelerine
glukoz girisinin bozulmasi nedeniyle glikozun periferik kullanimimin azalmasi
sonras1 olusan hiperglisemi bulunmaktadir. Insiilin eksikliginde karsit hormonlarin
etkisi ile glikojenoliz ve glikoneogenez artmaktadir. Lipolizin uyarilmasi sonucu yag
asidi ve gliserol iiretimi artmaktadir. Olusan fazla miktardaki serbest yag asitleri

sonug olarak keton cisimlerine doniistiiriilmektedir (19).

DKA’da klinik tablo; metabolik bozuklugun siddeti, insiilin eksikliginin
siddeti ve siiresine baghdir. Hipovoleminin derecesine gore fizik muayene bulgular1
mukozalarda kuruluk, nabizda hizlanma, ortostatik hipotansiyon, turgorda azalma ve
kapiller dolum zamaninda uzamadan, extremitelerde sogukluk ve sok tablosuna
kadar degisebilir. PH’nin 7,2’nin altinda oldugunda, asidoza bagli olarak klinik
tabloya ic ¢eker tarzda solunum (Kussmaul solunumu) eslik etmeye baglar. pH 7’nin
altina indiginde asidozun solunum merkezini baskilamasi nedeniyle solunum yavas

ve diizensiz bir hal alabilir. Asetonun solunum yoluyla atilmasi nedeniyle nefeste
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cliriik elma kokusu muayene sirasinda fark edilebilir (46). Hastanin bilinci agik veya
degisik  derecelerde bulanik olabilir. Biling diizeyi genellikle serum
ozmolaritesindeki artis ile korelasyon gostermektedir. Ayrica hikayede halsizlik, kilo
kaybi, karin agrisi, kusma sikayetleri vardir. Hipopotasemi nedeniyle paralitik ileus,
mide distansiyonu bulunabilir. Eslik eden enfeksiyon varsa buna ait bulgular olabilir.
DKA’da siklikla hipotermi vardir, bu nedenle ates saptanmasi enfeksiyon lehine

kuvvetli bir bulgudur (42).

DKA, klasik semptom ve bulgularin yaninda biyokimyasal tetkikler ile tani
almaktadir. Kan glukozunun 11 mmol/L’yi (=200 mg/dL) asmasi, beraberinde venoz
kan pH < 7,3 ya da bikarbonat diizeyinin <15 mmol/L olmasi, ketonemi ve ketoniiri

goriilmesi tani icin yeterlidir (43).

DKA kan gaz1 tablosuna gore hafif, orta ve agwr olmak iizere

siniflandirilmaktadir (48).
e Hafif: venoz pH <7,3 ya da bikarbonat <15 mmol/L
e Orta: pH <7,2, bikarbonat <10 mmol/L
e Siddetli: pH <7,1, bikarbonat <5 mmol/L

DKA’nin, asidoz ve koma yapan hipoglisemi, iiremi, metabolik asidozla
giden gasrotroenterit, laktik asidoz, salisilat intoksikasyonu, ensefalit ve diger

intrakraniyal olaylardan ayirici tanisinin yapilmasi gerekmektedir (44).

Tedavide amag¢ sivi ve elektrolit bozuklugunun diizeltilmesi ve insiilin
eksikliginin giderilmesidir.

Tedavinin prensipleri:

e Hipovoleminin diizeltilmesi

e Metabolik bozuklugun diizeltilmesi

e Presipite edici faktorlerin ortadan kaldirilmasindan olugsmaktadir (47).
2.10.1.2. Hipoglisemi

Hipogliseminin tanimi konusunda iizerinde mutabik kaliman kesin bir sayisal

deger yoktur. Genel ¢ocuk popiilasyonu i¢in 65 mg/dl sinir deger olarak ¢ogunlukla
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kabul edilse de, son zamanlarda ADA (American Diabetes Association) sinir deger
olarak 70 mg/dI’nin kullanilmasin1 6nermistir. Yogun insiilin tedavisi kullanimi ile

tip 1 DM’de hipoglisemi goriilme sikliginda dramatik bir artis olmustur (45).

Diyabetin en sik goriilen akut komplikasyonudur. Tip 1 DM’de agir
hipoglisemi siklig1 yilda % 17 olarak rapor edilmektedir. Hipoglisemide gelisen
semptomlar, nodrojenik ve nodroglikopenik olmak {iizere gruplandirilmaktadir.
Norojenik semptomlar direk otonom sinir sisteminin aktive olmasi sonucu gelisen
carpmti, terleme, aclik ve halsizlik hissi gibi semptomlardir. Noroglikopenik
semptomlar ise beyinde glikozun disiikliigiine bagli olarak gelisen bas donmesi,
konfiizyon, konviilsiyon, koma gibi bulgulardir (46). Hipogliseminin sebepleri
arasinda agir egzersiz, yetersiz kalori alimi, ishal ya da fazla insiilin alim1 sayilabilir.
Tedavi sebebe yoneliktir. Agir hipoglisemide 6zellikle hastanin bilinci kapali ise

almacak diger 6nlemlerin yaninda glukagon tedavisi de diistiniilmelidir (47).
2.10.1.3. Beyin Odemi

DKA’nin en o6nemli komplikasyonu beyin o6demidir. Cocuklarda % 3
oraninda goriilmektedir. Yirmi yas iizerinde siklig1 azalmaktadir (48). Beyin
O0deminin etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, beyinde idiojenik ozmollerin
artis1 nedeni ile kan ve beyin arasindaki ozmotik dengenin bozulmasi sorumlu
tutulmaktadir. Bu baglamda DKA’da kan sekerinin yavas diisiiriilmesi, sivi-elektrolit
tedavisinde hipotonik sivi verilmemesi ve uzun siirede verilmesi 6nemli prensiplerdir

(49).
2.10.2. Tip I Diyabetli Hastalarda Subakut Komplikasyonlar
2.10.2.1. Lipodistrofi

Insiilin enjeksiyon sahalarinda once lipohipertrofi daha sonra lipoatrofi

seklinde kendini gosteren, lokal immiinolojik bir reaksiyondur (50).

Estetik goriinimii bozmas1 yaninda, bu bdlgelere yapilan enjeksiyonlarin
emilimini degistirmesi nedeniyle 6onemli bir sorundur. Saf olmayan insiilinlerin

kullanilmas1 ve enjeksiyonlarin hep ayni bdlgeye yapilmasi nedeniyle olusmaktadir.
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Gelisen teknoloji ile birlikte saf insiilinlerin kullanim1 ve enjeksiyonlarin rotasyon ile

yapilmasi lipodistrofi sikligin1 azaltmistir (51).

2.10.2.2. Biilyiime Geriligi

Tip I diyabette insiilin eksikligi sonucu gelisen intraselliiler enerji
teminindeki yetersizligin, biiyiimekte olan ¢cocuk ve adolesan organizmasini olumsuz
etkilemesi olas1 bir sonug olarak kabul edilmektedir. Gegmis yillarda kotii metabolik
kontrole bagl olarak gelisen ileri derecede biiylime geriligi, hepatomegali ve puberte
gecikmesi ile karakterize mauriac sendromu, insiilinin tedavide yerini almas1 sonrasi

gilinlimiizde ¢ok nadiren gozlenmektedir (52).

Bir¢ok calismada diyabette BH ve insiiline benzer biiyiime faktorii—1(instilin-
like growth factor—1, IGF 1) eksenindeki bozukluga deginilmis ve kendiliginden BH
salgilanmasinin arttig1 ve serum IGF—1 diizeylerinin baskilandig1 gosterilmistir (53).
Diger yandan bir kisim arastirmacilar biiyime geriliginin diyabet kontroliinden ¢ok
hastaligin siiresiyle iliskili oldugunu vurgulamaktayken, bazi calismalarda ¢o6liak

hastalig1 ve hipotiroidi iizerinde durulmaktadir (54,55).

Diyabetli ¢cocuklarda biiyiime geriliginin sebebi olarak beslenme, psikolojik
ve genetik faktorlerin lizerinde durulmakla birlikte, pek ¢ok arastirmaci biiylimenin
metabolik kontroliin derecesiyle de iliskili olduguna deginmektedir (45). Son
zamanlarda i1yi metabolik kontrol ile bir¢cok diyabetli cocugun hedef boylarina uygun

olarak biiyltimeleri saglanmistir (56).

2.10.2.3. Pubertal Gelisim ve Menstruasyon Bozuklugu

Puberteden once tip I diyabet gelisen ¢ocuklarda, diyabetin metabolik
kontrolii ¢ok kotii degilse, puberteye giris ve pubertal gelisim ¢ok
etkilenmemektedir. Ancak kizlarda puberte yasma yakin bir donemde diyabet
gelisimi cinsel matiirasyonu nispeten geri birakmaktadir. Bu durumun metabolik
kontrolii k6tii olan cocuklarda gonadotropin salgilatict hormon salgilanmasindaki
bozukluktan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir. Diyabet eger puberte sonrasi olusmus,
hastanin metabolik kontrolii de i1yi degil ise, kizlarda sekonder amenoreye neden

olabilmektedir (57).



19

2.10.2.4. Hiperlipidemi

Lipit metabolizma bozukluklarma tip 1 diyabetli hastalarda sik olarak
rastlanmaktadir. Insiilin eksikligi sonrasi artan serbest yag asitleri, azalmis olan
lipoprotein lipaz aktivitesi ile birlikte plazmadan cok diisiik dansiteli lipoprotein
(VLDL) ve silomikronlarin temizlenmesi zorlasmaktadir. Kotii metabolik kontrolli
hastalarda plazma diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) diizeyi artmakta, yiiksek
dansiteli lipoprotein (HDL) diizeyi azalmaktadir. Su ana kadar yapilmis olan
calismalar lipit metabolizma bozukluklarinin, mikrovaskiiler ve makrovaskiiler

komplikasyonlarin gelisiminde rol alabilecegini diisiindiirmektedir (58).
2.10.3. Diyabetin Kronik Komplikasyonlar

Uzun donem komplikasyonlar yasam siiresinin uzamasi ile daha c¢ok
gozlenmeye baslanmistir. Diyabetli hastalarin  yasam kalitesini bozan bu
komplikasyonlar cocukluk doneminde nadir goézlenseler de, baslama yasi cogu

zaman adolesan doneme denk gelmektedir.

Komplikasyonlar mikrovaskiiler ve makrovaskiiler olarak ikiye ayrilabilir.
Mikrovaskiiler komplikasyonlar retinopati, nefropati ve ndropati klasik triadindan
meydana gelir. Makrovaskiiler komplikasyonlar ise koroner arter hastaligi,
serebrovaskiiler olaylar ve periferik vaskiiler hastaliklar olup, daha cok lipit
metabolizmasi ve pihtilasma mekanizmasindaki bozukluklar sonucunda meydana

gelmektedir.

Olusan komplikasyonlarin erken tanist noninvaziv bir takim yontemler
kullanilarak miimkiin olmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda yogun insiilin tedavisi ile

kronik komplikasyonlarin biiylik 6l¢iide 6nlenebilecegi gosterilmistir (59).
2.10.3.1. Diyabetik Nefropati

Diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar1 arasmdadir. ilk kez 1936’da
diyabetik hastalarin bobreklerinde nodiiler glomeriiler interkapiller degisiklikler
seklinde tanimlanmis ve bu bulgularm proteiniiri ve bobrek yetmezligi ile birlikte
oldugu gosterilmistir (60). Diyabetik nefropati insidansi diyabet baslangici sonrasi
10-13 y1l icerisinde % 23’e kadar yiikselirken, 20 yil sonrasinda ise siklik % 0,5-1'
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e dismektedir. Tim tip 1 DM’li hastalar arasinda senelik insidanst % 1-2

civarindadir (61).

Idrarda mikroalbumin (MA) &l¢iimii nefropatinin erken tanisinda kullanilan
bir testir. 24 saatlik idrar 6rneginde 20-200pg/dk veya 30-300mg/giin mikroalbiimin
salgilanmas1 mikroalbiiminiiri olarak tanimlanirken, 200pg/dk veya 300mg/giin

iizerinde alblimin atilim orani makroalbliminiiri olarak smiflandirilmaktadir (66).

Diyabetik nefropatinin O6nlenmesinde kan sekeri kontrolii, kan basmci
kontrolii, diyetteki protein miktarmin azaltilmasi, bol su i¢imi, sodyum ve fosfor

alimimdan ka¢inmak onerilmektedir (62).
2.10.3.2. Diyabetik Retinopati

Retinopati diyabetin en sik goriilen kronik komplikasyonudur. Sikligi
hastaligin siiresi ile direkt olarak ilgilidir. Amerika’da genglerde ve erigkinlerde
gorme kaybinin en sik sebebidir. Tip 1 diyabetli hastalarda tani aninda retinopati
goriilme siklig1 % 0-3 iken, 5 ve 10’uncu yillarda insidansi % 6-10’a yiikselmektedir
(63).

Diyabetli hastalarda retinopati goriilmesi i¢in anormal metabolik bulgularin
5-10 sene boyunca devam etmesi gerekmektedir (64). Hiperglisemiye maruz kalinan
siire disinda, hipertansiyon ve genetik faktorlerin retinopati gelisiminde etkili

olduklar1 bilinmektedir (65).

Diyabetik retinopati taramasi prepubertal baslangic gosteren hastalarda
hastalik baslangicindan 5 yil sonra yapilmalidir. 11 yasindan sonra veya puberte
basladiktan sonra ise yilda bir defa kontroller yapilmalidir. Puberte sonrasi diyabet
gelisen hastalarda hastalik baslangicinda, iki yil sonra ve senede bir kontrolleri

yapilmalidir (66).

Tedavi ve korunmada en etkili yontem glisemik kontroliin 1y1 saglanmasidir.
Yogun insiilin tedavisi ile retinopati ilerlemesinin yavasladigir gosterilmistir ancak

ilerlemis retinopati, metabolik kontroliin iyilestirilmesi ile diizelmemektedir (56).
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2.10.3.3. Diyabetik Noropati

Cocukluk doneminde olduk¢a nadir gozlenen bir komplikasyondur.
Hastaligin siiresi ve metabolik kontroliin kotli olmasi, néropati gelisimi i¢in risk
faktorleridir. Bunun yaninda genetik ve otoimmiin siire¢lerin néropati gelisimindeki
etkileri arastirilmaktadir. Diyabetik ndropati tanisi konulurken klinik semptomlar,
muayene bulgulari, elektrodiagnostik ¢alismalar ve otonomik fonksiyon testlerinden

faydalanilmaktadir (67).

Cocuklarda klinik ndropati nadir olmasina ragmen, subklinik olarak motor
iletim hizinda azalma ve duyu degisikligi tanimlanmistir. Tip 1 diyabetli ¢gocuklarin
% 20’sinde hastaligin ilk 5 yilinda, 10 yildan fazla siiredir diyabet Oykiisii olan
hastalarin ise % 60’1nda sinir iletim hizinda azalma olurken, % 20 vakada vibrasyon
esiginde azalma tespit edilmektedir. Tedavi ve korunmada asil amag¢ metabolik

kontroliin saglanmasi olmalidir (68).
2.11. Tip 1 Diyabet Tedavisi

Tip 1 diyabetin tedavisinde temel ama¢ metabolik kontroliin saglanmasi
yaninda kisa donemli ve uzun donemli komplikasyonlar1 en az seviyeye indirmektir.
Bu amaca yonelik olarak multidisipliner yaklasim benimsenmelidir. Hastalarin
takibinde metabolik kontrol yaninda, normal biiyiime ve gelismenin saglanmasi ve
psikososyal gelisiminin bozulmamas1 amaciyla pediatrik endokrinolog ile diyabet
hemsiresi, psikolog ve diyetisyenden olusan bir ekip ile tedavi diizenlenmeli ve takip

edilmelidir (3).
Temel olarak tip 1 diyabetin tedavisinde 4 6nemli basamak mevcuttur (69).
e Insiilin tedavisi
e Egitim
e FEgzersiz

e Beslenme



2.11.1. insiilin Tedavisi

Tip 1 DM, mutlak insiilin eksikligi ile seyreden ve yasamsal fonksiyonlarin
siirdlirebilmesi i¢in insiilin kullanmanin zorunlu oldugu metabolik bir hastaliktir
(37). Bu nedenle tedavinin temelini insiilin tedavisi olusturmaktadir. Saglikli
kisilerde insiilin salinimi, sabit bazal bir salimimin iizerine epizotlar seklinde
gergeklesir. Diyabet tedavisinde amaclanan, bu fizyolojik mekanizmay1 taklit

etmektir (70).

Insiilin molekiil agirlig1 5808 dalton olan, 51 aminoasit ve A-B zincirleri ile
bunlar1 birlestiren C peptid bolimiinden olusmus kiigiik bir proteindir (71). Besin
enerji homeostazini diizenleyen anabolik bir hormondur (76). Insiilin viicutta;
glikozun yag, kas ve karaciger hiicresine girisini, hiicrelerde glukoz yikimimnin
artmasini, glikozun glikojene c¢evrilerek depolanmasini, yaglarin yag asitlerine
gevrilmesini ve trigliserid seklinde depolanmasint ve protein sentezini arttirir.
Insiilinler etki siirelerine gore ¢ok kisa, kisa, orta ve uzun etkili insiilinler olarak

siiflandirilabilir (53).

Tablo 2. Insiilin tipleri ve etki profilleri (76)
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Kisa etkili insiilinler (kristalize veya regiiler) intravendz olarak da
uygulanabilen preparatlardir. Ketoasidoz tedavisi disinda genellikle tek basina
kullanilmazlar. Genellikle yemekten 30 dakika once derialtina uygulanirlar. Orta
etkili insiilinlerden en ¢ok kullanilani notral protamin Hagedorn (NPH) insiilinlerdir.
Son zamanlarda pik yapmayan uzun etkili analog insiilinler olan glargin ve detemir
iilkemizde de kullanilmaya baslanmistir. Giinlimiizde en sik kullanilan insiilinler
analog (Lispro, Insiilin aspart), soluble (kristalize insiilin), orta (NPH insiilin) ve
uzun (Insiilin Detemir, Insiilin Glargin) etkili insiilinlerdir (3). Ulkemizde Lente ve

Ultralente insiilin disindaki tiim instilinler bulunmaktadir.

Insiilin subkutan ve intravendz yoldan uygulanabilir. Diyabetik ketoasidozda
ilk secenek intravendz yol iken, metabolik olarak stabil, asidozu olmayan hastalarda

ilk tercih edilecek yol cilt alt1 yoldur (3).

Koma disinda ya da ketoasidozdan c¢iktiktan sonra kullanilan insiilin dozu
genellikle 0,5-1 U/kg/giindiir. Beslenme, giinliik aktivite, enfeksiyon, stres durumu
ve pubertede insiilin gereksinimi artar. Tani konulduktan sonra gecici remisyon
donemi ile birlikte insiilin ihtiyac1 0,5 U/kg/24 saate kadar diiser. Bu donemin sona
ermesiyle insiilin ihtiyac1 yeniden artmaya baslamaktadir. Ayni sekilde puberte
oncesi ortalama 0,5-0,7 U/kg/24 saat olan insiilin ihtiyaci, puberteye girilmesi ile
birlikte 1,0-1,5 U/kg/24 saate cikabilir. Insiilin gereksinimi siirekli 1,5 U/kg/giin

iizerinde olan kisilerde ayn1 zamanda insiilin direncini de diisiinmek gerekir (72).
2.11.1.1. Insiilin Tedavisinde Kullanilan Yontemler

Insiilin tedavisi; kullanilan insiilinlerin etki siiresi ve giinliik doz sayisina gore
klasik (geleneksel) insiilin tedavisi ve ¢oklu veya yogun doz insiilin tedavisi olarak
siniflandirilabilir. Klasik insiilin tedavisi ¢ocuklarda nadiren kullanilmaktadir. DCCT
calismasinin 1993 yilinda yayinlanan sonuglari ile yogun insiilin tedavisinin
geleneksel yonteme gore komplikasyonlarin dnlenmesinde daha basarili oldugu
bulunmus ve yogun insiilin uygulamasi tip 1 diyabette daha 6ne gecen uygulama

bicimi olmustur (4).
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Saglikl bireylerde insiilin salinimi iki fazdan olusmaktadir.

I. Bazal Salimmm: Pankreas yemekten bagimsiz olarak 24 saat boyunca

sirekli olarak az miktardaki insiilini portal vene salgilamaktadir. Bazal insiilin
salinimmim glukoz metabolizmasindaki esas rolii hepatik glukoz c¢ikisini kontrol
etmektir. Bazal insiilin salmimi 0,1inite/kg/saat civarindadir ve 24 saatlik toplam

miktari giinliik insiilin ithtiyacinin yaklasik % 40-50’sini karsilamaktadir (73).

I1. Bolus insiilin: Pankreasin yemekle beraber yiikselen glikoz seviyesine

gore salgiladigr insiilindir. 1k salinim fazi, gida almmmi takiben 5 dakika iginde
gerceklesmekte ve karacigerin glukoz tiretimini baskilamaktadir. Bu faz 8-10 dakika
siirer. Bundan sonra 30—60 dakika arasinda ikinci faz gergeklesip, insiilin diizeyi pik
yapmaktadir. Bolus insiilin salinimi, her bir 6giinde toplam giinliik insiilin

gereksiniminin % 10-20’sini karsilamaktadir (79).

Insiilin tedavisi ile fizyolojik insiilin salmimi taklit edilerek, saglkli
bireylerde oldugu gibi insiilin ve kan glikozu arasindaki uyumu saglamak

amaclanmaktadir (74).

2.11.1.2. Sabit Diyet-insiilin Rejimleri

Giinde iki doz rejimi:

Daha onceleri ¢ok kiiclik cocuklar i¢in kullanilmistir. Domuz NPH insiilin ve
insiilin lispro kullanimi ile kan sekeri regiilasyonu saglanir iken, insan insiilinine

gecilmesi ile ayni kontrol saglanamamistir. Giinlimiizde nadir olarak tercih

edilmektedir (2).
Giinde ii¢ doz rejimi:

Bu rejim kahvalt1 ve aksam yemegi sonrasi hizli etkili insiilin yaninda bir
defa glargin ya da insan NPH ile gece yatmadan 6nce verilen kiigiik doz hizli etkili
insiilinden olugmaktadir. Daha diisiik tokluk kan sekeri ve daha az hipoglisemi
olmas1 nedeniyle c¢ocuklarda tercih sebebi olmustur. Ek bir avantaji da kiigiik
cocuklarda ve bebeklerde hizli etkili insiilin kullanimlar1 nedeniyle, yemeklerden

sonra yonetimde rahatlik saglamasidir (2).
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2.11.1.3. Bazal-Bolus Insiilin Rejimleri (Coklu Doz insiilin Tedavisi)

Glinlimiizde insiilin tedavisinde endojen insiilin salinimimi en 1yi taklit eden,
gilinliik yasamda en fazla esneklik saglayan ve daha iyi glisemik kontrol elde edilen
en seckin tedavi yontemidir. Coklu doz instilin tedavisi, ana 6&lin 6ncesi giinde 3 kez
uygulanan hizli veya kisa etkili insiilin (bolus dozu) ve gece yatmadan Once
uygulanan NPH ya da uzun etkili insiilin (bazal doz) tedavi rejimidir (2). Coklu doz
insiilin tedavisi kullanmak ve metabolik hedeflere ulasmak i¢in, diyabetlinin kendi

kendine kan glikoz diizeyini izlemesi olduk¢a dnemlidir.

Coklu doz insiilin tedavisi, daha iyi bir metabolik kontrol saglamasi
bakimindan tercih edilmekle birlikte, bu uygulamada aile ve cocugun tedaviye
uyumu ¢ok onemlidir. Coklu doz insiilin tedavisi, geleneksel tedaviye gore daha

yakindan izlem gerektirir (75).
2.11.2. Egitim

Bireyin kendi tedavisinde etkin rol almasi, akut ve kronik komplikasyonlarin
onlenmesi, bununla birlikte yasam kalitesinin artmasi amaclamaktadir (76). Her
diyabetli farkl kiiltiirel ve psikososyal ozelliklere sahiptir. Bu nedenle egitim
programlar1 bireyin ve ailesinin gereksinimlerine gore 0zel olarak diizenlenmelidir

(77).
2.11.3. Egzersiz

Diizenli egzersiz, tip 1 diyabetli hastalarda tedavinin 6nemli bir pargasidir.
Egzersiz ile dokularda glukoz kullanimi artar, metabolik kontrol diizelir. Egzersiz
hastanin kendisini daha 1iyi hissetmesini saglayip yasam kalitesini ytikseltir. Egzersiz
ayn1 zamanda insiilinin enjekte edildigi yerden daha hizli emilmesini saglamaktadir

(78).

Tip 1 diyabetli ¢ocuklarda egzersizin HbAlc’yt % 1 oraninda diisiirerek
glisemik kontrolii sagladigi gibi, asir1 kilo alimmdan korudugu, plazma
kolesteroliinde % 10-15 oraninda diisme ve HDL kolesteroliinde artis saglayarak,
gec kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesini dnleyici bir faktor olarak rol oynadigi

gosterilmistir (79).
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2.11.4. Diyet Tedavisi

Tip 1 diyabette beslenme tedavisinin amaci; ¢ocugun yasi, cinsi, agirligi,
beslenme aligkanliklar1 ve aktivitesine uygun bir beslenme ile en uygun biiylime ve
gelismeyi saglamak, ideal viicut agrrhgmni korumak, obeziteden kaginmak,
hipoglisemi, hiperglisemi ve kronik komplikasyonlar1 6nlemek ve cocugun yasam

kalitesini ylikseltmektir.

Beslenme yOonetimi amaclari (80)

e Saghkli biiyiime ve gelisme icin yeterli ve uygun enerji alimmin

saglanmasi,

e Ideal viicut agirligmi korumak yanmnda miimkiin olan en iyi glisemik

kontroliin saglanmasi,
e Hipoglisemi ve hiperglisemi gibi akut komplikasyonlarm énlenmesi,
e Mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarmn dnlenmesi,

e Saglikl beslenme aligkanliklar1 yaninda, hastalarin sosyal, kiiltiirel ve

psikolojik agidan desteklenmesidir.

Diyabetli bir hastaya nutrisyonel destek verilirken hastanin yasam bi¢imi,

aliskanliklar1 ve ailenin sosyoekonomik durumu dikkatle degerlendirilmelidir (3).

Diyabetli ¢gocuklarin saglikli biiyiime ve gelismeleri i¢in 6zel bir diyet plan
yoktur. Ayrica diyabetik olmayan diger saglikli ¢ocuklarin ihtiyacindan farkli bir
diyet uygulanmas1 gerekliligi ile ilgili bir kanit da yoktur. Her bir cocugun diyeti
cocugun yasma uygun olarak hazirlanmali ve aldigi kaloriye uygun insiilin tedavisi

verilmelidir (3,37).

Hastalara onerilen kalori miktari, hastalarin boy yaslarma gore belirlenmis

standart tablo verilerine gore hesaplanarak verilmelidir (19).

Genel olarak alman total enerjinin % 60-70’inin karbonhidratlardan ve
doymamis yaglardan olusmasi onerilmektedir (81). Toplam kalorinin % 50-60’m1
karbonhidratlar, % 30’unu yaglar, % 15-20’sini proteinler olusturmalidir (82). Alinan
karbonhidratlarm da % 70’nin kompleks karbonhidratlar olmasi ve miimkiin

oldugunca da basit seker gibi karbonhidratlardan uzak durulmasi onerilmektedir (86).
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Kompleks karbonhidratlarin daha ¢ok tiiketilmesindeki amag, bu
karbonhidratlarm intestinal sistemden daha yavas emilmesini saglamak ve daha stabil
kan sekerleri elde etmektir. Basit sekerler, kompleks karbonhidratlarin aksine daha
hizli emilmekte, kan sekerinde Ongoriilemeyen yiiksekliklere veya diisiikliiklere

(rebound hipoglisemilere) neden olmaktadir (12).

Kan sekerlerinin hedef aralikta seyretmesi icin fibrin igerigi yiiksek gidalari
tilketmeleri ve bu amacla hayvansal kaynakli yaglarin yerine daha cok bitkisel
yaglarin kullanimi Onerilmektedir. Yaglardan elde edilen kalorinin % 10’nunun
doymamis yag asitlerinden, % 10’nundan azinin ise doymus yag asitlerinden

almmas1 ve diger kisminin ise monosatiire yaglardan alinmasi 6nerilmektedir (37).

Alinmas1 Onerilen total kalorinin % 20’sinin sabah, % 20’sinin 6glen, %
30’nun aksam ana 6gilinlerde, geri kalan kalorinin % 30’nun ise ara 0giinlere esit
olarak paylastirilmasi onerilmektedir. Alinamayan ara 6giinlerin ise 6glen 0gilinline
eklenmesi Onerilmektedir. Hastalarin ara 6giin alimlar1 insiilin rejimine ve hastanin

ozelligine gore diizenlenmelidir (37).

Diyabetik hastalarda metabolik kontroliin saglanabilmesi i¢in iy1 bir beslenme
egitimi sarttir. Giiniimiizde tip 1 DM tedavisinde beslenme alaninda Onemli

gelismeler olmustur. En 6nemlisi esnek bir yasam tarzi sunan karbonhidrat sayimidir

3).
2.12. Diyabetli Hastanin Takibi

Yeni tan1 almis tipl diyabet hastasi taburcu edildikten sonra ilk ay haftada
bir, sonraki li¢ ayda ayda bir, daha sonra ise 3 ayda bir kontrol edilmelidir. Diyabetli
cocugun uzun siireli klinik izleminde 3 aylik araliklarla biiyiime ve gelisme,

beslenme, spor aktivitelerine katilimi ve psikolojik durumu degerlendirilir (74).
2.12.1. Glisemik Kontrol

Hastanmn evde kan glikozunu giinliik izlenmesinin yam sira genel olarak kan
glikozunun periyodik olarak izlenmesini igerir. Glisemik kontrolii izlemenin

amaglart:

e Hastanin glisemik diizeyini degerlendirmek ve hedefe ulasabilmek
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e Hipoglisemi gibi akut komplikasyonlar ve uzun donemde mikro ve

makrovaskiiler komplikasyonlardan korunmak,

e Hipoglisemi ve hipergliseminin bilissel fonksiyonlar iizerine etkilerini

minimal diizeye indirmektir.
2.12.2. HbA1C

Kan sekeri diizeyinin yaklagik olarak 120 mg/dl seviyesi iizerinde olmas1
durumunda eritrositlerdeki hemoglobin molekiiliiniin geri doniisiimsiiz sekilde
glikolize olmasi ile olusmaktadir. Son 4 hafta agirlikli olmak iizere 4-12 haftalik
diizeyi gostermektedir. Metabolik kontrolii degerlendirmede onemli bir Olgiittiir.

Tiim yas gruplar1 i¢cin hedef aralik <% 7,5 olarak tavsiye edilmektedir (6).
2.12.3. Kendi Kendine Kan Sekeri Ol¢iimii

Kendi kendine kan sekeri oOlglimleri giinliik kan sekeri diizeylerini
izlenmesinde, acil ve giinliik insiilin ihtiyacinin belirlenmesinde, kan sekerinin
dalgalanmalarinda insiilin tedavisinin ayarlanmasinda, hipoglisemilerin taninmasi ve

tedavisi ile hiperglisemilerin glivenle yonetilmesinde yardimci olmaktadir (6).

Kan sekeri ol¢iim sikligi tip 1 diyabetli hastalarda HbAIC ile yakindan
iligkilidir. Kan sekeri giin igerisinde farkli zamanlarda, gece hipoglisemi ve
hiperglisemi tespitinde, yemeklerden 1,5-2 saat sonra, egzersiz esnasinda yada

birkag saat sonrasinda 6lgtilmelidir.

3. TiP 1 DiYABET TEDAVISINDE YENILIiKLER

3.1. Karbonhidrat Sayimi Yontemi

Tip 1 diyabet tanisinda karbonhidrat sayimi yontemi 1935 yilindan bu yana
Amerika Birlesik Devletleri’nde bazi merkezler tarafindan kullanilmaktadir. Yeni bir
yaklasgim olmamakla birlikte, yogun insiilin tedavileri, hizli etkili insiilinlerin
kullannma girmesi ve DCCT’nin sonug¢lanmasiyla birlikte daha yaygm olarak

kullanima girmistir (83).
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Yapilan caligmalarda, yemek Oncesi yapilan insiilin dozu ile postprandiyal
kan sekeri cevabi arasindaki iligkide, yiyeceklerdeki total karbonhidrat miktarinin
onemli oldugu ileri siirtilmistiir (84,85). Sonugta postprandiyal kan sekeri diizeyi ve
ogiinde gerekli insiilin dozu, 6gilinde tiiketilen karbonhidrat miktarina baghdir

(86,157).

Son zamanlarda gelistirilen hizli ve kisa etkili insiilinler ile insan viicudunun
karbonhidratlara verdigi cevaba benzer bir yaklasim elde edilmektedir (87).
Karbonhidrat sayma yontemini, tip 1 diyabetli hastalarin beslenme tedavisi sayan
yaklagimlar bazal-bolus insiilin rejimleri ile paralel olarak gelismistir. Karbonhidrat
saymmi yonteminde kullanilan kisa etkili insiilinin miktari, 6giin 6ncesindeki kan
sekeri ve dgiindeki karbonhidrat igerigine gore ayarlanmaktadir. Insiilin dozunun bu
sekilde hesaplanabilmesi glisemik kontrolden 6din  vermeden esneklik
saglamaktadir. Ancak karbonhidrat sayiminda glisemik dalgalanmalar 6nemlidir ve

bu nedenle sik1 bir kan sekeri takibi sarttir (88).

Karbonhidrat sayimi1 yontemi, yogun insiilin tedavileri ile birlikte beslenme
tedavi sekilleri igcerisinde metabolik kontroliin saglanmasinda etkili bir yontemdir.
Karbonhidrat sayimi1 bir diyet degildir. Glisemik kontroliin saglanmasi amaci ile
yemeklerdeki karbonhidrat miktarma gore kisa etkili insiilin miktarlarmnin

ayarlandig1 bir yontemdir (87).

Karbonhidrat sayimi sadece tip 1 diyabetlilerde degil, tiim insiilin kullanan
hastalarda uygulanabilir bir yontemdir (89). Karbonhidrat sayimi yontemi, 6glinlerde
tikketilen karbonhidrat miktarmin gram olarak hesaplanmasma dayanmaktadir.
DCCT’nin sonuglarma gore intensif insiilin tedavisi ile birlikte karbonhidrat
saymminin kullanildig1 grupta HbAlc‘nin % 0,56 oraninda azaldig1 saptanmustir (86).
Coklu doz insiilin enjeksiyonu ile birlikte kullanildiginda karbonhidrat sayimi
oglinlerde tiiketilen diyet miktarmi belirleme rahathigini getirmektedir (90). DCCT
daha 1yi metabolik kontrolle birlikte daha esnek yasam tarzi sunan karbonhidrat
saymmini destekleyen 6nemli ¢alismalardan bir tanesidir. DCCT sonrasi karbonhidrat
saymmi yontemi 1995 yilinda Amerikan Diyabet Cemiyeti ile Amerikan Diyetisyenler
Birligi tarafindan gelistirilerek yaymlanmistir (91,92).



30

Klinik goézlemler postprandiyal kan glukoz diizeyini etkileyen baslica
faktoriin tiiketilen karbonhidratlar oldugunu gostermistir. Tiiketilen karbonhidratlar
viicutta 15 dakika ile 2 saat arasinda glikoza donlismektedir (93,94). Tiiketilen
karbonhidrat miktar1 glisemik cevabi belirlemektedir. Bu nedenle glisemik kontroliin
saglanmasinda tiliketilen karbonhidrat miktarmnin dogru saptanmasi ¢ok Onemlidir
(88). Giinimiizde tiiketilen gidalarin {zerlerinde icerdikleri karbonhidrat

miktarlarinin yazili olmasi diyabet hastalarina biiyiik kolayliklar saglamaktadir (95).

Karbonhidrat sayimi yonteminin yaygin olarak kullanilmasinin birkac¢ nedeni

vardir. Bunlar:
1- Kan sekeri kontroliiniin saglanmasinda etkili bir yontem olmasi,

2- Ogiinde tiiketilecek karbonhidrat miktarma gére insiilin dozunda ayarlama

yapmaya olanak saglamasi,

3- Ogiin &ncesi belirlenen kan sekeri diizeyine gore insiilin dozunda veya

karbonhidrat tiilketiminde ayarlama yapmaya olanak saglamasi,
4- Ogretilmesi ve 6grenilmesi kolay bir ydntem olmasidir (99).

Alman besinlerde diger enerji kaynagi olarak yer alan protein ve yaglar ise
kan sekerini karbonhidratlar gibi kisa siireli degil, uzun stirede yiikseltmektedir. Bu
nedenle karbonhidrat sayiminda goz ardi edilmektedirler. Protein ve yaglar gec
donemde kan sekeri yiiksekligine neden olurken uzun vadede kilo alimina neden

olmaktadirlar (96).

Karbonhidrat sayimmi spesifik bir diyet degil bir 6glin plan1 yaklasimidir.
Karbonhidrat kaynagi ve tipinden daha ziyade toplam karbonhidrat miktarini
vurgular ve karbonhidrat ile kan glukoz kontroliinii saglamay1 amaglar. Bu yontem

birbirini izleyen 3 asamadan olusur.
3.1.1. 1. Basamak

Karbonhidrat sayma becerisini kazandirma diizeyidir. Bu asama;
e Karbonhidrat, protein ve yaglar kan glukoz diizeyini nasil etkiler?

e Hangi besinler karbonhidrat igerir?
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e Tiiketilen karbonhidrat miktar1 neden 6nemlidir?
e Besinlerdeki karbonhidratlar nasil hesaplanir?
e Porsiyon Olciisii ve karbonhidrat igerigi arasindaki iliski nedir?

e Besinlerin karbonhidrat igerigini  gOsteren referans kaynaklar
hangileridir?

e Her giin benzer saatlerde gerekli miktarda karbonhidrat tiiketmek neden
onemlidir?

e Baslangic diizeyi i¢in 6g8iin planmin gelistirilmesi gibi konu basliklarini
kapsar.

Bu basamakta kisi besin tiiketimi kaydi tutmayi Ogrenir. Diyetisyen

tarafindan 6giinlerde tiiketecegi karbonhidrat miktar1 belirlenir.

3.1.2. 2. Basamak (Orta Diizey)

Bir onceki basamakta verilen bilginin anlasilmis olmasi temeline dayanir. Bu

basamakta;
e Yiyeceklerin porsiyon Olciisii ve agirhigr ile iliskili pratik uygulama
yapilir,
e Diyabetli bireyin karbonhidrat tiiketiminde yaptig1 artrma veya

azaltmaya baglh olarak insiilin doz ayarlamasi yapmasi ile ilgili basit

bilgiler verilir,
e Yag, protein ve posanin rolii tartigilir,
e Hipoglisemi ve agirlik artis ile iliskili bilgi verilir,

e Siipermarketlerde satilan ¢esitli besinlerin ambalaji veya etiketi lizerinde
yer alan besin 6gesi ve enerji igerigini gosteren ‘besin etiket bilgisi’ nin
kullanilmas1 O6gretilir ve kullanma yOniindeki becerinin gelismesi

desteklenir.
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3.1.3. 3. Basamak (ileri Diizey)

Bu asamanin uygulanabilmesi i¢in diyabetli bireyin kan sekeri kontroliinii
saglamig olmas1 ve bazal insiilin miktarinin hesaplanmis olmasi gerekmektedir. Bu
asama karbonhidrat insiilin oran1 olarak da bilinir ve yogun insiilin tedavisi alan

hastalar i¢in ve pompa tedavisi uygulanan hastalar i¢in uygundur. Diyabetli birey;
e Karbonhidrat ve insiilin esitlenmesi

e Karbonhidrat-insiilin oranmi kullanmasi1 yoniinde desteklenir.
3.1.4. Karbonhidrat insiilin Oram (KH/Q)

Bir iinite hizli ya da kisa etkili insiilinin etkiledigi karbonhidrat miktaridir.
Hastanin bir giin i¢inde uygulamakta oldugu total insiilin dozu (bazal+bolus) ile
belirlenir. Bu deger ile hasta ka¢ gram karbonhidrata karsilik bir iinite insiilin
yapacagini hesaplar. Kisisel farkliliklar gostermekle birlikte 6giin sonrasinda
yapilmas1 gereken bolus dozunu hesaplamak i¢in kullanilir. Ayrica 6giinler arasinda
farklilik  bulunabilecegi gibi; hastanin fiziksel aktivitesi, diyabete bagh
komplikasyonlarin varligi, ek hastalik bulunup bulunmamasindan etkilenmektedir
(97). Bu deger 6giin sonras1 3—4 saat kan sekerini kontrol altinda tutabilecek instilin

miktaridir (103).

KH/I oranmi belirlemek i¢in (=500/giinliik insiilin dozu) formiilii kullanilir.
Cikan say1 o kisi i¢in bir tinite insiilinin, ka¢ gram karbonhidrat1 dengeleyebilecegini

gostermektedir.
KH/i oran1 = 500 / total insiilin dozu (TID=bazal+bolus).
Ornek:
TID: 25 iinite
500\25=20 gr
1 tnite kisa veya hizhi etkili insiilin 20 gr karbonhidrati karsilar.

KH/I orani; toplam giinliik insiilin dozunda 1-2 iiniteden fazla degisiklik

yapiliyorsa, viicut agirhginda 500g- lkg’dan fazla artis olmussa, egzersiz, stres,
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calisma saatleri degisikligi gibi yasam tarzi1 degisiklikleri varsa tekrar

hesaplanmalidir (102).
3.1.5. Insiilin Duyarhhk Faktorii (IDF):

Bir linite hizli veya kisa etkili insiilinin diistirdiigii mg/dl cinsinden kan sekeri
miktaridir. Kan sekerleri hedef araligin iizerinde gelmesi durumunda ek dozun ve
0giin oncesi kan sekeri diizeyini hedeflenen sinirlara getirecek insiilin miktarinin
hesaplanmasi i¢in kullanilmaktadir. Kisa etkili insiilinler i¢cin 1500, ¢cok kisa etkili
insiilinler icin 1800 sabit rakamlar1 kullanilir. 1800 (1500)/TID formiiliinden
yararlanilarak IDF saptanir (98).

Ornek:

TID = 25 iinite

IDF = 1800 /25 =72 veya IDF = 1500 / 25 = 600
(hizl1 etkili insiilin) (kisa etkili insiilin)
TID: 25 {inite

IDF: 36

KH/I oran1: 20

Hedef kan sekeri diizeyi: 120 mg/dl

Ogiinde tiiketilecek karbonhidrat: 100 gr

Aclik kan sekeri: 408 mg\dl

100 gr Karbonhidrat/ 20 (KH/I) = 5 iinite (6giinde yenilecek yemegi

karsilayan insiilin miktarr)
408-120: 288 mg\dl (hedefin iizerinde kalan glisemi yiiksekligi)

288/72: 4 U. (aglik kan sekeri yiiksekligini hedef degere indirecek insiilin

dozu)
10+4 = 14 U. (6giin 6ncesi yapilacak olan total insiilin miktaridir).

NOT: Aglik kan sekeri hedeflenen diizeyde (80-120mg/dl) olsaydi1 bu 6giinde

sadece 5 iinite insiilin yapilacakti (98).
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3.2. Siirekli Cilt Alti Kan Sekeri izlemi (SCKI)

Tip 1 diyabetli cocuk ve genglerin yonetiminde asil ama¢ miimkiin oldugunca
normale yakin kan sekeri ve HbAIC diizeylerini korumaktir (99). Bu hedefe
yaklagsmak cocukluk yas grubunda ongoriilemeyen diizensiz gida alim1 ve ¢ocuklarin
kendine has aktiviteleri sonucu kan sekeri dalgalanmalar1 nedeniyle daha zordur.
DCCT sonuglari tip 1 diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar1 azaltmada sik1 kan
sekeri denetiminin Onemini bir kez daha vurgulamistir. Son zamanlarda siirekli
glukoz infiizyon tedavisi, ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisi ve sik kan sekeri
Olglimii yontemi tedavide kritik araclar haline gelmistir. Bu yogun tedavi daha 1yi
metabolik kontrol saglamakla birlikte hipoglisemi sikliginda artisa yol agmaktadir

(100).

Son yirmi yilda ticari kan sekeri 6l¢lim cihazlarinda ¢ok hizli gelismeler
olmustur. SCKI sistemleri, parmak ucu kan sekeri dl¢iimiine gdre minimal invaziv
olan ve daha sik kan sekeri dl¢iimii saglayan alternatif bir ydntemdir. SCKi nin tip 1
DM’li ¢ocuk hastalarin takiplerinde kullanilabilecegi gosterilmistir (36,101). Bu
cthazlar su an i¢in ¢ok pahalidirlar ve pek cok iilkede mevcut degildir. Cihazlarin
sigorta kapsamma girmesi ve kullanim siklig1 arttikca kullanim alanlari
genisleyecektir. SCKI sistemleri giiniimiizde uzun vadeli kullanim ya da giin
icerisinde kan sekeri takibinden ziyade, kan sekeri egilimlerini belirlemek ve insiilin
tedavisine yon vermek amaciyla kullanilmaktadir. MiniMed siirekli glikoz izleme
sistemi bunlardan bir tanesidir ve hafif, tasmabilir, minimal invaziv bir sistemdir.
MiniMed Medtronik, FDA tarafindan ilk onaylanan ve su anda en sik kullanilan
cthazdir (36). Cihaz; sensor, verici, comlink ve izleme cihazindan olugmaktadir. Bu
sistem 40—400 mg/dl araliginda, 5 dk araliklarla cilt altinda intersitisyel sividan
sekeri dlgmektedir. Uc giin siireyle 6lgiim yapabilmektedir. Cihaz takili oldugu
siirece izleme cihazindan son oniki saatlik kan sekerleri goriilebilmektedir. Ug giiniin
sonunda, tiim kan sekeri egrileri ile hipoglisemik, normoglisemik ve hiperglisemik
seyreden zamanlarin yiizdeleri bilgisayar ortaminda goriilebilmektedir. Bu cihazlarin
glinde i1ki defa parmak ucundan Olgiilen kan sekeri ile kalibre edilmesi
gerekmektedir. Kalibrasyon agken ya da yemek sonrasi 3. saatte yani kan sekerinde

hizli degisikliklerin olmadigi zamanda yapilmasi gerekmektedir. Cihazlarin
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kalibrasyonu sirasindaki hatalar yanlis Olciimlere neden olabilmektedir. Ayni
zamanda cilt alt1 intersitisyel sividan Olgiilen seker degeri es zamanli kan sekeri
degerini yansitmamaktadir. Intersitisyel stvinin kan sekerini yansitmasi geciktigi i¢in
hipoglisemi gibi acil durumlarda duyarliligi diismektedir. Bu cihazlarin 6lgiim
degerlerine gore, yemek yenmesi ya da insiilin yapilmasi uygun degildir. Bunun

yerine parmak ucundan kan sekerini kontrol etmek gereklidir.

SCKi’nin glisemik seyrin takibi yanmnda hipoglisemi sikligin1 ve
biiylikliigiinii azaltmak amaci ile bir egitim aract olarak kullanilabilecegi
belirtilmektedir (102). SCKI 6zellikle gece olusan hipoglisemilerde, postprandiyal
hiperglisemilerde ve metabolik kontroliin 1yilesmesinde fayda saglamaktadir. Ancak
cilt altinda oOlgiilen seker degerinin, es zamanh kan sekerini gecikmeli olarak
yansittig1 bilinmektedir. Bu nedenle, hipoglisemi gibi acil durumlarda parmak ucu
kan sekeri 6l¢iimiiniin, SCKi’den daha iistiin oldugu unutulmamalidir. SCKI pek ¢ok
calismada kan sekerinin takibinde hastalar tarafindan iyi tolere edilen, yan etkisi az

olan, giivenli bir yontem olarak degerlendirilmektedir (105).

Cihazin hipoglisemi ve hiperglisemi i¢in Oncesinde ayarlanabilir alarm
secenekleri bulunmaktadir. Alarmm en 6nemli kullanim alani uyku sirasinda olusan

hipoglisemi ve olas1 beyin hasarmin 6nlenmesidir (103).

SCKI kullaniminda yan etki olarak, ciltte bir enfeksiyon ya da alerjiye cok

nadiren rastlanmaktadir.

SCKI aralikli kan sekeri dl¢iimii ile karsilastirildiginda siirekli &l¢iim sistemi

kullanan hastalarin takiplerinin daha diizenli oldugu saptanmustir (108).
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3.3. Insulin infiizyon Pompa Tedavisi (IiPT)

Tip 1 DM tedavisinde giiniimiizde kabul edilen temel amaglar, kan sekerinin
normale yakm tutulmasini saglarken; agir hipoglisemilerden kag¢inmak, yasam
kalitesini artirmak ve uzun dénemde olugmas1 muhtemel vaskiiler komplikasyonlar1
onlemek veya geciktirmektir. Daha Onceden de bahsedildigi gibi, 1993 yilindaki

DCCT raporunda yogun insiilin tedavisinin basarisi agik sekilde saptanmistir (104).

Glinlimiizde bu hedeflere ulagsmak amagli, insan fizyolojisini taklit eden

pompa tedavileri kullanima girmistir.
3.3.1. iiPT’ninTarihcesi

Ik olarak 1960’I1 yillarin basinda ABD’de Arnold Kadish tarafindan kapali
devre cihaz ortaya ¢ikmistir. Ardindan 1974 yilinda biostator adli kapali devre
bilgisayar kontrollii cihaz gelistirilmistir. Bu cihazlar biiyiikliikleri ve hantal olmalar1
nedeniyle kisa siireli arastirmalarda kullanilmislardir (104). Arastrmacilarin daha
pratik araglara yonelmesiyle birlikte, 1974’de Slama ve arkadaslar1 (105) intravendz
insiilin infiizyonu yapan acik devre bir sistem gelistirmistir. Fakat bu sistemde
glisemik kontrol ne kadar umut vaat edici olsa da, cihazin agik dongii olmasi ve

tromboz, flebit ve enfeksiyon riski tasimasi nedeniyle kullanilamamustir.

Ik pratik kullanimi olan cihaz Pickup ve arkadaslar1 tarafindan Londra’da
gelistirilirken, 1980’lerin baslarinda ilk mikro islemci kontrollii cihaz Mill Hill ve
arkadaslar1 tarafindan piyasaya sunulmustur (109). Ilk ticari pompalarda performans
ve giivelik sorunlart ile sik karsilagilmistir. 400 grama ulasan biiyiikliikleri, sik sarj
edilmek zorunda kalinan pilleri, smirli giivenlik araliklari, metal igneleri yaninda sik
tikanan tiipleri, yerinden ¢ikan igneler gibi sorunlar siklikla bildirilmistir (109). 1979
yilinda Tamborlane ve ark. (106) 12—-17 yas arasinda olan hasta grubuna 2—4 giin
siire ile IIPT uygulamas:1 sonucu, kan sekerlerinin uygulama siiresince daha stabil
seyrettigini saptamuslardir. 1984 yilinda da Schiffrin ve ark. (107), 20 adolesan
hastaya insiilin inflizyon pompasi uygulayarak geleneksel tedaviye gére metabolik
kontroliin daha 1yi seyrettigini gozlemlemisler ve daha diisik HbAlc degerlerine

ulagmuglardir.
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Glinlimiizde kullanilan insiilin infiizyon pompalar1 farkl insiilin rezervuar
kapasitesine sahip (180-300 IU), pille calisan, hafiza sistemleri gelistirilmis,
kullanim1 ve taginmasi kolay elektronik cihazlardir. Gelistirilen hafiza sistemi ile giin
icerisinde degisen insiilin ihtiyacma gore birden fazla bazal insiilin dozlar1 ve 6giliniin
karbonhidrat igerigine gore farkli bolus insiilin dozlar1 ayarlanabilmektedir. Ayrica
yeni pompalarda, gelistirilmis olan gilivenilir alarm sistemleri ve uzaktan kontrol

edilebilme teknolojisi, yeni pompalarin giivenilirligini daha da artrmustir (108).

DCCT raporunun yaymlanmasmi takiben IIPT gocuklar, gengler ve
yetigkinler icin diinya ¢apinda yogun diyabet tedavisinin tanman bir tiirii haline
gelmistir. Oyle ki, Birlesik Devletler’de 15.000 olan hasta sayisi, 2000 yilinda
81.000’e ulagmustir. Son zamanlarda Isvec ve Almanya gibi diger iilkelerde ise tip 1
diyabetli hastalarin yaklasik % 10’u insiilin pompalart ile tedavi edilir hale gelmistir
(109). Danimarka’da 2002-2006 yillar1 arasinda pompa kullananlarin sayisinda %
500 artis tespit edilmistir (110).
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Sekil 2. Yillara gére ABD’deki pompa kullanim sayilari.
3.3.2. Insiilin Infiizyon Pompas:

[IPT’de temel amag, pankreasm insiilin salgilama islevini miimkiin oldugunca
en iyl bi¢cimde taklit etmektir (111). Bu amaca yonelik olarak insiilin pompalari,
insiilin akigin1 saglayan ana makine yaninda rezervuar ve inflizyon setinden
olusmaktadir. Pompalar iclerindeki rezervuar sayesinde 3—4 giinliik kisa etkili insiilin
dozlarin1 barmdirma, giin i¢inde saatlik bazal insiilin hizinda degisiklik yapabilme,
aliman besinlerin karbonhidrat icerigi ve 6zelliklerine gore degisik bolus insiilinleri
verebilme, gegici olarak bazal insiilin hizinda degisiklikler yapabilme, daha once

verilen instilin miktarmi gosterebilme, insiilin verilmesine ya da alete iliskin sorunlar
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hakkinda uyar1 verebilme, yikanma, ylizme, egzersiz gibi pompanin taginmasinda
sorun yaratabilecek durumlarda infiizyon bdlgesinden ayrilabilme gibi pek ¢ok akilct
islevleri olan mekanizmalardir. Hastalarin yeterli bilgi ve beceriye sahip olmasi
yaninda kan sekerini normal aralikta tutmak i¢in istekli hastalarin se¢ilmesi

tedavideki basarinin anahtaridir.
3.3.3. Insiilin Tedavileri ve Pompanin Avantajlar

[IPT ¢oklu doz insiilin tedavisi ile net olarak saglanamayan pek ¢ok faydalar
saglamaktadir. Coklu doz insiilin tedavisi ile bazal doz ve bolus dozlar tam olarak
belirlenemez iken, siirekli insiilin infiizyonuna olanak saglayan IIPT ile bazal ve
bolus dozlar ayarlanabilmektedir. Ayrica yapilan pek ¢ok calismada iIPT sonras:
metabolik kontroliin daha iyi oldugu, hipoglisemi sikligmnin azaldigi ve yasam
kalitesinde artma oldugu gosterilmistir (114). Yine pek c¢ok ¢alismada IIPT’nin,

insiilin direncini ve total insiilin miktarini azalttig1 saptanmistir (86,112,113).

Insiilin enjeksiyon tedavisinde kullanilan orta etkili insiilinlerin yiiksek
absorbsiyon degiskenligi ve giin igerisinde farkli bdlgelere enjeksiyonu, diyabetli
hastalarda kan sekerlerinin daha az stabil olmasina neden olmaktadir. Buna karsin,
[IPT’de, 24 saat boyunca hizli ve kisa etkili insiilinler ile bir bolge 2—3 giin boyunca
kullanilarak, insiilin absorbsiyon degiskenligi minimuma indirilmekte ve kan

sekerlerinin daha stabil kalmasina olanak saglanmaktadir (116).

Coklu doz insiilin enjeksiyonu ile hastalarin glisemik kontrolleri enjeksiyon
sayist ile iligkilidir. Hastalarmn giinde en az 3—4 enjeksiyon yapmak zorunlulugu
bulunmaktadir. IIPT’de ise pompanin infiizyon setinin ii¢ giinde bir degistirilmesi

gerekmektedir (114).

Tip 1 diyabetli hastalarda egzersiz sirasmmda ve egzersiz sonrasinda
hipoglisemi ataklar1 goriilmesi muhtemeldir. IIPT ile bazal ve bolus dozlarinin

ayarlanmasi ile hipoglisemilerden korunmak miimkiin olmaktadir (114).

[IPT tedavisi ile yasam kalitesini artiran bir diger faktor ise 6giiniin zaman1 ve

miktar1 konusunda kolayliklar saglanmasidir (114,116).
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Insiilin infiizyon pompasinimn avantajlari,

1.

2.

Egzersizin indiikledigi hipoglisemi riskini azaltir,

Sabah kan sekeri yiiksekliklerini diizeltir (Dawn fenomeni, insiilin

direncine bagl),

Ogiinlerin zamanlama ve miktarinin daha esnek olmasini saglar,

Total insiilin ihtiyacini azaltir ve insiilin duyarliligini artirir,
Enjeksiyon sikligini azaltir,

Diyabete bagli komplikasyonlarm olugmasinin dnlenmesinde etkilidir,
Daha esnek bir yasam tarzi sunar,

Agir, tekrarlayan ve gece hipoglisemi sikligini azaltir.

3.3.4. IiPT Endikasyonlar ve Hasta Secimi

[iPT i¢in hasta se¢ciminde metabolik parametreler yaninda, hastanin teknik ve

fiziksel yetenekleri ile maddi giici devreye girmektedir. Pompa takilma

endikasyonlar1 asagida 6zetlenmistir.

[iPT uygulama endikasyonlar1 (114,115).

A-Medikal ve metabolik

1. Uygun tedaviye ragmen
a) Noktiirnal hipoglisemi
b) Sik agir hipoglisemi

¢) Hipogliseminin hissedilmemesi

2. Kan sekerindeki kontroliin ¢oklu doz ve esnek insiilin rejimine

ragmen istenilen diizeyde olmamasi

3. Coklu doz giinliik insiilin enjeksiyon tedavisi ile giinden giine degisen

kan seker dalgalanmalarmin olmasi

4. Coklu doz insiilin enjeksiyon tedavisine ragmen HbAlc degerinin %

7’nin tizerinde olmasi
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Coklu doz giinliik insiilin enjeksiyon tedavisi ile kontrol altina

almamayan safak fenomeni varligi
Gebelik veya planlanacak bir gebeligin s6z konusu olmasi

Yasam tarzi diizensizligi ve daha esnek bir yasam tarzi isteginin

olmast

Mikrovaskiiler komplikasyonlarm varligi

B- Hastalara ait kosullar

1. Teknik ve fiziksel yetenek

a) Sik ve dogru olarak kan sekerini 6lgmek

b) Insiilin pompasmin kullanimu ile ilgili teknik bilesenleri bilmek

2. Motivasyonel ve entelektiiel yetenek

a) Sik kan sekeri 6lgmek (giinde en az 4 kez) ve tavsiyelere uymak
b) Ogiinlere gore insiilin dozlarinm hesaplanmasi

c) Karar verebilme yetenegi

C- Maddi kaynak (saglik giivencesi)

[IPT uygulanmadan once hastalar; kan sekerleri l¢iim sikligi, bilissel ve

teknik becerisinin uygunlugu, olciilen kan sekerlerinin kaydnin tutulup tutmamasi,

diyabet ekibini diizenli araliklarla ziyaret edip etmemesi ve karbonhidrat sayimmin

basarili uygulanip uygulamamasi gibi konularda kontrol edilmelidir (116,117). IIPT

uygulamasi, teknolojik gelisimlere ragmen hesap islemlerinin kompleks olmasi,

teknik uzmanlik, bilissel yetenek ve saglik uzmanlari ile yakin irtibat gerektirmesi

nedeniyle bazi aile ve ¢ocuklarda endise yaratmaktadir. Bu nedenle IIPT uygulama

prensiplerini karsilamayan hastalara pompa takilmasi 6nerilmemektedir (107).

[IPT uygulama ile ilgili islemlerin ve egitimin, 8 yas altinda g¢ocuga

takilacaksa aile bireylerine, 8—12 yas arasina takilacaksa aile bireylerine ve ¢ocuga,

12 yas lizerinde ise sadece ¢ocuga anlatmanin yeterli olacagi belirtilmektedir (107).
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3.3.5. iiPTve Metabolik Kontrol Uzerine Etkisi

Diyabetli hastalarda gozlenen uzun donem komplikasyonlar kan sekeri
yiiksekliklerine baghdir ve metabolik kontroliin 1yi olmasi 6zellikle addlesan
donemde daha da oOnemlidir. Metabolik kontrol i¢in giinlilk olarak kan sekeri
degerlendirilmesi yapilsa da, takibinde esas olarak HbA1C kullanilmaktadir. Pek ¢ok
calismada giinliik coklu doz insiilin tedavisine oranla IIPT’de HbA1C’de diisme
oldugu gozlemlenmistir (38,120,165,166).

3.3.6. IiPT ve Hipoglisemi

Yogun insiilin tedavisi ile hipoglisemi sikliginin artmasi beklenen bir
sonugtur. Her iki yontemle de hipoglisemi siklig1 artmis saptansa da, dzellikle ¢oklu
doz insiilin enjeksiyonu uygulayan hastalarda bu sikligin daha fazla oldugu

bildirilmektedir (117,118,119).
Hipogliseminin sebepleri arasinda; karbonhidrat sayiminin yanlis yapilmasi,
asir1 egzersiz ve pompanin yanhs kullanilmasi gibi sebepler bulunmaktadir (119).

3.3.7. IiPT ve Hiperglisemi

Hiperglisemi 6zellikle geleneksel insiilin tedavisi ile takip edilmekte olan
hastalarin sik olarak karsilasmakta olduklar1 bir sorundur. Her ne kadar ¢oklu doz ve
sirekli insiilin inflizyon tedavisinde glisemik kontrol daha iyi saglansa da,

hiperglisemi farkli sebeplere bagh olarak olugmaktadir (119).
Pompa le Ilgili Nedenler
1. Pompanin kapali konumunda olmasi
2. Inflizyon setinin bosalmasi veya tikanmasi
3. Infiizyon ignesinin yanlis yerlestirilmesi veya ¢ikmasi
4. Pompanin ariza yapmasi
5. Insiilin pompasmin pilinin bitmesi
6. Infiizyon setinde veya kartusta hava olmasi

Pompa Dis1 Nedenler
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1. Hastalik (enfeksiyon, ates vs.)
2. Bolus dozunun génderilmesinin unutulmasi

3. Karbonhidrat saymmimna uygun olmayan diisiik bolus dozunun

gonderilmesi
4. Bazal dozun uygun hizda hesaplanmamasi
5. Egzersizin thmal edilmesi
6. Hipoglisemiyi takiben ¢ok fazla miktarda karbonhidrat tiiketilmesi
7. Insiilinin kullanim siiresinin ge¢mis olmasi
8. Ilag kullanim (steroid vs.)

9. Infiizyon setinin 3 giinde bir degistirilmemesi veya ayni1 bdlgenin siirekli

kullanilmasi
3.3.8. IIPT ve Yasam Kalitesi

Diyabet tedavisinde amag, hipoglisemi ve komplikasyonlardan korunmak
oldugu kadar yasam kalitesini artirmaktir. [IPT’nin en biiyiikk avantajlarindan bir
tanesi de hastalara daha fazla yasam kalitesini beraberinde getirmesidir. DCCT
raporu ve Ingiltere prospektif diyabet calismalari, yogun insiilin tedavisinin yasam
kalitesini bozmadigin1 ortaya koymuslardir (120). IiPT, karbonhidrat saymm ile
birlikte kullanildiginda egzersiz, ¢alisma, uyku ve yemek sirasinda daha fazla konfor
saglamaktadir (114). Insiilin infiizyon pompasi kullanan bir kisi, insiilin boluslarini
Oglinlin tiirtine, biiylikliigline ve siliresinin uzunluguna gore ayarlama olanagina
kavusmus olmaktadir (121). Bu sistem, ayn1 zamanda giiniin farkli zamanlarinda
birden fazla bazal hiz ayarlanmasma olanak saglayarak, 6giinlerin zamanlamasi ve
miktar1 konusunda daha esnek bir yasam tarzi sunmaktadir. IIPT’nin, yasam
aktivitesi oldukca degiskenlik gdsteren, diizensiz 6giin saati ve egzersiz saatleri olan

diyabetli bireyler i¢in ideal bir tedavi yontemi oldugu bildirilmektedir (114).
3.3.9. IiPT’nin Dezavantajlan

Temel olarak IIPT ile giinliik ¢oklu doz insiilin tedavisi arasinda farklilik

yoktur. IiPT’de, viicutta yeterli insiilin deposu bulunmamasi nedeni ile dncelikle
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hipoglisemi ve DKA riski daha yiiksektir. Ayn1 zamanda {IPT nin maliyeti, coklu
doz enjeksiyon tedavisine oranla ¢ok daha fazladir. [IPT’de bir diger dezavantaj,
katater yerinde gozlenen enfeksiyonlar ve kilo alimidir (122). Giiniimiizde pompa
teknolojisindeki gelismeler ile birlikte hasta se¢cimi ve egitimin diizenli yapilmas: ile

bircok riskin azaltilabilecegi bildirilmektedir (123).
3.3.9.1. Maliyet

[IPT ve ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisinin getirdigi maliyet yiikiiniin
karsilastirildig bir ¢alismada; IIPT nin yilhik maliyetinin hasta basma 9514 pound
oldugu saptanirken, ¢coklu doz insiilin enjeksiyon tedavisinin maliyetinin 5462 pound
oldugu saptanmistir. Pek cok iilkede halen pompa masraflar1 sigorta sirketlerince

karsilanmamaktadir (127).
3.3.9.2. Ketoasidoz

[IPT uygulamasmin en énemli akut komplikasyonlarindan birisidir. Yapilan
pek ¢ok arastirmada IIPT ile birlikte DKA sikligmm arttig1 rapor edilse de, sebep

olarak hasta egitimlerinin yetersiz olmasimdan kaynaklandig1 6ne siiriilmiistir.

[IPT ile kisa etkili insiilinler kullanilmaktadir. Bu nedenle viicutta bazal
insiilin seviyesi yoktur ve insiilin inflizyonunda olusabilecek herhangi bir hatada hizl
bir sekilde ketoasidoz tablosu olusabilir. Kataterin yerlestirilmesindeki olusabilecek
hatalar, pompanin alarmlarmin géz ardi edilmesi, rezervuardaki insiilinin bitmesi,
inflizyon setinin tikanmasi, insiilin ihtiyacinin arttigi durumlarda bazal insiilin
seviyesinin artirilmamasi gibi durumlar en sik karsilagilan ketoasidoz nedenleridir

(113).

Coklu doz enjeksiyon tedavisi ile IIPT alan hastalarda yapilan ¢alismalarda,
ketoasidoz sikliginda anlamli bir fark bulunamamistir (113,117). Pek ¢ok calismada

hasta egitiminin artirilmasi ile DKA sikliginin azalacagi vurgulanmaktadir (113).

[IPT uygulamasinda, DKA’dan korunmak amaciyla, kan sekerlerinin sik
Olciilmesi, kan sekerinin >300 mg/dl {lizerinde olmasi durumunda idrarda keton
bakilmasi ve ek doz yapilmasi, inflizyon kateterinin 2—-3 giinde bir degistirilmesi

onerilmektedir (124).
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3.3.9.3. Kilo Alimi

Geleneksel tedaviden yogun insiilin tedavisine gecis ile hastalarda kilo alim1
oldugu DCCT raporu ile belirlenmistir. Bununla birlikte ¢oklu doz insiilin tedavisi
uygulayan hastalar ile IIPT alan hastalar arasinda yapilan ¢alismalarda anlamli bir

farklilik bulunamamistir (125).
3.3.9.4. Kateter Enfeksiyonu

[IPT’nin en sik gozlenen komplikasyonlarindan bir tanesidir. Coklu doz
enjeksiyon yapan hastalara gore daha sik gozlenmektedir. Siklikla stafilokok ve
streptokoklar neden olsa da, hemen her patojen neden olabilir (126). Hastalarin
stafilokok tasiyicist olup olmadiklarina dair ¢eliskili yaymnlar mevcuttur. Katater
enfeksiyonu sikliginin yillik % 7,3 ile % 11,3 arasinda oldugu tahmin edilmektedir
(129). Enfeksiyon bazen cerrahi debritman gerektiren apse formatmma kadar

dontisebilir.

Daha iyi metabolik kontrol ve katater enfeksiyonlarindan korunmak amaciyla
inflizyon bdlgesinin 2—-3 giinde bir degistirilmesi ve hijyen kurallarina uyulmasi
katater bolgesindeki enfeksiyon sikligmin azaltilmasi acgisindan onemlidir. Gelistigi
durumlarda da, enfeksiyonun agirhigina gore oral antibiyotik tedavisinin veya lokal

antibiyotik kremlerinin uygulanmasi onerilmektedir (116).
3.3.10. iiPT ve insiilin Secimi

Insiilin pompasinda, daha iyi metabolik kontrol saglanmasi i¢in yeni kusak

analog instilinlerin (insiilin lispro, insiilin aspart) kullanilmas1 6nerilmektedir (122).

Kan glukoz degiskenliginin ve HbAlc degerlerinin analog insiilin
tedavisinde, kristalize insiilin tedavisine gore daha 1yi oldugu ve daha iyi metabolik

kontrol sagladig1 gosterilmistir (127,128).

Bildirilen birkag olgu raporunda, lispro insiilin kullanan hastalarda kaniil
tikanmasinin daha sik oldugu ve bu nedenle kan sekerinde dalgalanmalar oldugu

bildirilmistir (129,130).
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3.3.10.1. IiPT’ne Gecis ve Uygulanmasi

Bazal insiilin salgisi, 6giin aralarinda ve uyku esnasinda hipoglisemiyi
indiiklemeden glukoneogenezis ve ketogenezisi baskilayarak, kan sekerlerinin

normal aralikta kalmasin1 saglamaktadir (116).

[IPT’ye geciste oOncelikli olarak bazal insiilin dozunun ayarlanmasi
gerekmektedir. Glinliikk ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisinden sonra insiilin
infiizyon pompasina gegecek olan hastalarda, insiilin duyarliligi azalacagi icin total
instilin dozunun % 25-30 oraninda azaltilmasi Onerilmektedir. Geri kalan dozun
yaris1 bazal, diger yaris1 ise bolus doz olarak ayarlanmasi Onerilirken; pediatrik yas
grubunda %40-45’nin bazal doz olarak verilmesi tavsiye edilmektedir. Hesaplanan
total doz 24’e boliinerek saatlik doz hesaplanmaktadir (131). Bazal doz hesaplanmasi
sirasinda egzersiz yapilmamalidir ve eger ek bir hastalik durumu varsa ertelenmelidir
(132). Hesaplanan bazal doz, kan sekerinin seyrine gore giin igerisinde
ayarlanmalidir. Ayarlamalar sirasinda giin icerisinde dl¢iilen kan sekerleri arasinda 2
mmol/LL den daha fazla fark olmasi durumunda bazal hiz 0,1 IU/h hizinda
degistirilmelidir. Benzer sekilde, IIPT uygulamas1 esnasinda hasta giin atladiginda
kan sekerlerinde belirgin dalgalanmalar oluyorsa, diger saat araliklarindaki bazal

hizlarinda tekrar gbzden gecirilmesi onerilmektedir (113).

Yine egzersiz sirasinda ve sonrasinda bazal dozun azaltilmasi gerektigi gibi,
enfeksiyon stres gibi durumlarda bazal inflizyon dozunun artirilmas: gerekmektedir
(137).

Besin alimmi takiben ylikselen kan sekerini diisiirmek amaciyla yapilan bolus
inslilinin hesaplanmasinda alinan gidanin igerigi 6nemlidir. Bu amaca yonelik
hastalarin bolus dozlarini uygulayabilmek icin karbonhidrat sayimini iyi bilmeleri
gerekmektedir (116). Insiilin inflizyon pompasina gecis ile uygun bolus oranmin
belirlenmesi i¢in hastalarin yemek oOncesi ve yemekten 2 saat sonra tokluk kan
sekerlerini Olgmeleri gerekmektedir. Tokluk kan sekerlerine gore karbonhidrat
insiilin dozlar1 tekrar gézden gegcirilerek, hastalarin kan sekeri hedef aralikta tutacak
ideal KH/I orani belirlenir. Alinan diyetin icerigine gore yapilmasi gereken bolusu
belirli zaman dilimine yaymak miimkiindiir. Normal bolus, kare dalga bolusu ve ¢ift
dalga bolusu bircok pompada yer alan bolus tipleridir. Ornegin yag ve proteinden
zengin gidalar ile beslenme durumunda karbonhidratlarin emiliminde azalma olacagi

icin yapilan bolus dozunun siiresinin uzun olmasi istenir (126).
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3.4. Tip 1 Diyabet ve Yasam Kalitesi

Tip 1 diyabet, 16 yas altindaki gen¢ populasyonda astim ve serebral palsyden
sonra 3. swrada bulunan kronik bir hastaliktir. Tip 1 diyabet yasam boyu siiren
metabolik bir bozukluk olup, normal metabolik durumun siirdiiriilmesi i¢in insiilin
enjeksiyonlari, egzersiz ve diyet gibi uyulmasi gereken zorluklar yasam tarzini

degistirmektedir (133).

Depresyon ve diyabetin siklikla bir arada bulundugu ve depresyon
prevalansimnin giderek artig gosterdigi Amerikan Diyabet Cemiyeti tarafindan da
bildirilmistir. Depresyon riski diyabet varliginda 2 kat artmaktadir. Depresyon
diyabetik hastalarin yasam kalitesini ve psikososyal fonksiyonlarmi negatif yonde
etkilemekte ve hastaliga uyumu zorlastirmaktadir. Cocuklar ve ergenler ruhsal

sorunlarin goriilme siklig1r bakimimdan 6nemli risk gruplarindandir (138).

Tip 1 diyabetli hastalarda en sik bildirilen hastalik depresyon olarak
bildirilmistir. Depresyon siklig1 acisindan; tip 1 DM’li hastalarla, diyabeti olmayan
hastalar karsilastirildiginda % 20’ye % 7 gibi bir farklilik bulunmaktadir. Ergenlik
fiziksel, sosyal ve psikolojik olarak hizli degisimlerin olustugu bir donemdir. Kronik
hastaliklarin bu siireci ve yetiskinlik donemini etkilemesi muhtemeldir. Depresyon

kotli metabolik kontrol ve daha sik hastaneye yatis ile iligkilidir (134).

Diyabet; kan sekerinde olusan dalgalanmalar ve hastaliga bagli gelisen
komplikasyonlar ile fiziksel alani, hastalia bagli ortaya c¢ikan sikinti ve artmis
psikiyatrik hastaliklarla ruhsal alani, hastanin sosyal ortamda yasadigi sorunlarla da
toplumsal alani etkilemektedir. Uzun yillardir diyabet tedavisinde dncelikli amacin

yasam kalitesinin iyilestirilmesi oldugu vurgulanmaktadir (135).

Diyabetli hastalarda yasam kalitesinin degerlendirilmesi ic¢in kisa form-36

pek cok calismada kullanilmigtir (136,137).
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4. GEREC VE YONTEM

4.1. Olgular ve Calismanin Donemleri:

Calismaya Siileyman Demirel Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Cocuk Endokrinoloji Polikliniginde en az bir yildir diyabet tanisi ile takip edilmekte
olan, balay1 donemini gegirmis, diizenli olarak kontrollerine gelen, ¢oklu doz insiilin
enjeksiyonu tedavisi ile (insiilin aspart ve insiilin glarjin veya detemir) boy yasina
uygun sabit diyet alan, karbonhidrat saymaya istekli olan, kan sekerleri ¢coklu doz

insiilin tedavisi ile regiile edilemeyen 32 hasta alindi.

Olgularin esnek insiilin tedavisine (EIT) baslamadan o6nceki 6 aylik
donemdeki; VKI SDS, glukometri ve SCKI ile &lgiilen kan sekeri dlgiimleri, HbAlc,
kan lipit profilleri, aylik ortalama hipoglisemi sikliklari, hesaplanan bazal, bolus ve

total insiilin ihtiyaclar1 ile yasam kalitesi 6lcegi degerlendirme skorlar1 kaydedildi.

EIT baslamadan 6nce tiim olgulara, karbonhidrat sayimi diyetisyen ve diyabet
hemsiresi tarafindan 3 asamada 6gretildi. Calisma siiresince 4 olgu kendi istekleri ile
karbonhidrat saymay1 biraktiklar1 igin ¢calismadan ¢ikarildi. Alt1 ay boyunca EIT ile
takip edilen 28 olgunun (14 kiz, 14 erkek, yas ortalamasi 12,942,59, ortalama diyabet
siiresi 5,1+2,88) tedavi siiresindeki; VKI SDS, glukometri ve SCKI ile dlgiilen kan
sekeri Ol¢iimleri, HbAlc, kan lipit profilleri, aylik ortalama hipoglisemi sikliklari,
hesaplanan bazal, bolus ve total insiilin ihtiyaglar1 ile yasam kalitesi Olgegi

degerlendirme skorlar1 tekrar kaydedildi.

EIT ile 6 ay boyunca takip edilen 28 olgu IIPT hakkinda bilgilendirildi. EIT
ile 6 ay takip sonrasi yasam kalitesini artirtp daha esnek bir tedavi isteyen, metabolik
kontrollerinde diizensizlik olan 8 olgu (5 kiz, 3 erkek, yas ortalamas1 12,7+3,15,
ortalama diyabet siiresi 3,942,39) IIPT uygulamasini kabul etti. I[iPT’ye gecilen 8
olgu 6 ay siireyle takip edildikten sonra tekrar VKI SDS, glukometri ve SCKI ile
Olgiilen kan sekeri 6l¢timleri, HbAlc, kan lipit profilleri, aylik ortalama hipoglisemi
sikliklari, hesaplanan bazal, bolus ve total insiilin ihtiyaglar1 ile yasam kalitesi 6lgegi

degerlendirme skorlar1 kaydedildi.



48

Calisma Helsinki Deklarasyonu kurallaria uygun olarak yapildi ve dncesinde
etik kurul onayr alindi. Caligmaya katilan tiim hastalar c¢alisma hakkinda

bilgilendirilerek yazili onaylar1 alindu.
4.2. EiT ve IiPT Dénemlerindeki Insiilin Dozlarinin Hesaplanmasi

EIT uygulayan hastalarin KH/I oranlar1 500/giinliik insiilin dozu oranma gore,
IDF ise 1800/giinliik insiilin dozu oranina gdre hesaplandi. Aglik ve tokluk kan

sekerlerine gore bazal ve bolus insiilin dozlar1 ayarlandi.

[iPT’ye baslamadan once hastalar yatmrilarak ii¢ giinliik sabit diyet ile
ihtiyaclar1 olan insiilin miktarlar1 saptandi. Bazal insiilin dozu % 15-20 oraninda
azaltildi ve bu doz 24’e boliinerek saatlik hiz hesaplandi. Bolus dozlar ise KH/I

oranina gore hesaplandi.

Olgular diizenli olarak kontrollere c¢agrilarak karbonhidrat sayimi

uygulamalar1 kontrol edildi.
4.3. Fizik Muayene

Hastalarm viicut agirligi ve boy uzunlugu 6l¢timleri alinirken ince kiyafetli ve

ayakkabisiz olmalarina dikkat edildi.

Boy uzunlugu ol¢timleri; poliklinikte hastalarin ayaklar1 ¢iplak ve bitigik
olarak dururken, bas hafif ekstansiyonda ve hazir ol vaziyetinde iken Harpenden
duvara monte stadiometre ile Ol¢iildii. Kilo olgtimleri Seca marka sabit dijital
baskiilde sadece i¢ gamasir1 ya da ince elbiseler varken yapildi. VKI (viicut agirhig:
(kg)/boy uzunlugu (m?)) denklemine gore hesaplandi. Her iki cihazin da haftalik
olarak kalibrasyonlar1 yapildi.

Kiz hastalar i¢cin meme gelisiminin baglamasi, erkek hastalar iginse testis

hacminin 4 ml’nin iizerinde olmasi1 puberte varligi seklinde degerlendirildi.
4.4. Laboratuvar Olgiimleri

HbAlc 6lgtimiinde, Adam’s A1C HA-8160 marka cihaz kullanildi. Ters faz

katyon degisimi i¢cin kromatografik yontem kullanildi.
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Lipit diizeyleri en az dokuz saat agliktan sonra oOlgiildii. Total kolesterol
(mg/dl), trigliserit (mg/dl), HDL kolesterol (mg/dl) enzimatik olarak kolesterol
oksidaz ve esteraz yontemi ile 6l¢iildii. LDL kolesterol degeri Friedewald formiilii ile

hesaplandu.

Hastalardan her kontrol 6ncesinde en az iki giin boyunca, sabah ag, sabah tok,
oglen ag, 0glen tok, aksam ag, aksam tok, gece 24:00 ve 03:00’da glukometre ile
parmak ucu kan sekeri Ol¢iimiinii kayit altina almalar1 istendi. Kayitlara gore kan

sekeri ortalamalar1 belirlendi.
4.5. SCKi

Hastalar EIT ve IIPT’nin basinda ve tedavinin altmci aymda SCKI ile
degerlendirildi. SCKI en az bir giin boyunca takilarak giin boyu ortalama kan
sekerleri kayit altina alindi. Sistemde her 10 saniyede bir kan sekeri dl¢ciimii yapildi
ve ortalamalar1 her 5 dakikada bir olmak {izere (24 saatte 288 Ol¢iim) kaydedildi.
Ayrica Olgiilen tiim kan sekerleri; hipoglisemik (<70 mg/dl), normoglisemik (70-140
mg/dl) ve hiperglisemik (>140 mg/dl) olarak smiflandirilmis ve giin igerisindeki
yiizdeleri alinarak karsilastirilmistir. SCKI hastalarin karin bdlgesine lokal anestezili
bir krem ile uygulandi. Gilin boyunca tiim hastalardan 8 defa aclik ve tokluk kan
sekerlerini parmak ucundan Olgmeleri, ayrica hipoglisemi bulgular1 oldugunda ve
cthaz hipoglisemi alarmi verdiginde ekstra kan sekeri Olciimii yapmalar: istendi.
Cihaz takili oldugu siirece kullanim talimatina uygun olacak sekilde, giinde en az iki

defa parmak ucu kan sekeri 6l¢timleri ile kalibre edildi.

Cihazin takili oldugu donemde hastalar evlerinde normal yasantilarini
sirdiirmeye devam ettiler. Cihaz kullanim talimatma uygun bir bicimde her hasta
icin ayr1 bir sensOr kullanildi. Calisma boyunca verici cihazina kan girmesi nedeni ile
iki hastada verici cihaz yenisi ile degistirildi. Veriler Medtronicminimed Software

version kullanilarak internet ortaminda kaydedildi.
4.6. Hastalarin Yasam Kalitesi

EIT ve IIPT nin basinda ve alt1 ay sonra 36 soruluk kisa bir saglik arastirmasi

ve yasam kalitesi Olgeginin Tiirkge versiyonu [Medical Outcomes Study 36-Item
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Short Form (Mos Sf- 36 ) ] kullanilarak degerlendirildi. Bu 6lcek ile yasam kalitesi
skorlar1; genel saglk, fiziksel fonksiyon, fiziksel islev, mental islev, sosyal
fonksiyon, agri, mental saglik ve enerji olmak iizere 8 fonksiyon esas alinarak
hesaplandi. SF-36'nin Tiirkce gecerlilik c¢alismas1 Kogyigit ve ark.'lart (138)

tarafindan yapilmistir.
4.7. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizlerde SPSS 15.0 programu kullanildi. Her bir dénemin
parametrelerinin karsilastirilmasi i¢in non-parametrik testlerden Friedman varyans
analizi kullanildi. Varyans analizinde istatistiksel fark saptanmasi durumunda farkin
hangi donemden kaynaklandigmin ortaya koymak i¢cin Wilxocon testi yapildi.

P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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5. BULGULAR

EIT sonrasi hastalarm VKI SDS’lerinde, EOIT dénemine gére anlamli
farklilik saptanmadi (p>0,05).

EIT ddneminde, EOIT donemine gore hastalarin giinliik ortalama kan
sekerleri, ortalama tokluk kan sekerleri ve giin igerisinde (sabah ag, sabah tok, 6glen
ag, 0glen tok, aksam ag, aksam tok, gece ve gece yarisi) Olgiilen kan sekerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (sirasiyla p>0,05) (Sekil 3).

300 A

250 -
200 - /W

Kan Sekeri (mg/dl) 150 -

50 - =l EiT Dénemi
(p>0,05)
0 T T T T T T T i n=28
LS LR S SR R S N
o QI N N \ S S DR
o & F S W °©
< 5 o o% ol vi{'&’ v

Sekil 3. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi ile 6 aylik izlemi sirasindaki giin
icerisinde Olgiilen kan sekeri ortalamalarinin karsilastiriimasi

Ortalama achik kan seker diizeylerinde ise EIT ile 6 aylik takip sonrasi
anlaml diizeyde azalma saptandi (p=0,024) (Tablo 3) (Sekil 4).

Tablo 3. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerinde 6 aylik

izlemi sirasinda aglik, tokluk ve giinliik ortalama kan sekerlerinin karsilastirilmasi

EOIT Dénemi EIT Donemi P deveri
(n=28) (n=28) s
Aclik 0rtalama kan 208+45,88 183+48.86 0,024
sekeri

Tokluk ortala}ma 217+73,18 205+59,97 0,539
kan sekeri

Giinliik ortalzjlma 21045466 191+49,80 0,151
kan sekeri
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220 v 217
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Achk Tokluk Ortalama
p=0,024 p=0,539 p=0,15

Sekil 4. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerinde 6 aylik
izlemi sonrasi aglik, tokluk ve giinliik ortalama kan sekerlerinin karsilastirmasi

Kan sekerleri SCKI ile degerlendirildiginde, EIT ile EOIT arasimnda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).

SCKi ile giin igerisinde Olgiilen 288 kan sekeri degeri, hipoglisemik,
normoglisemik ve hiperglisemik olarak ayrilip yiizdeleri degerlendirildiginde; EIT
ile hipoglisemik ve normoglisemik seyreden zaman dilimi yilizdesinde artig
saptanirken, hiperglisemik kan sekeri degerlerinin sayisinda anlamli farklilik

saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4).

Tablo 4. SCKI degerlendirmesinde; olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin
tedavisi donemlerinde 6 aylik izlemi sonrasi elde edilen kan sekerlerinin hipoglisemik,

normoglisemik veya hiperglisemik seyreden giin igerisindeki zaman yiizdeleri

EOIT Dénemi EiT Dénemi P Degeri
% (n=28) (n=28)
Hipoglisemi/giin 0,57+£2,47 1,53+3,94 0,261
Normoglisemi/giin 27,57+£24,08 28,53+£19,31 0,632
Hiperglisemi/giin 72,21+24,59 69,92+20,89 0,569
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EiT’ye gegilen hastalarm 6 aylik izlemindeki HbA1C degerlerinde, EOIT
donemine gore istatistiksel olarak anlamli bir diislis saptandi (%10,12 ve %9,08,

p<0,001) (Sekil 5).

10,12 p<0,001

10,2 A

10 -

9,8 -

B HbAlc (%) 9,6 -

n=28 9,4 A 9,08
9,2 A

88 -
8,6 -
8,4

EOIT Dénemi EIT Donemi

Sekil 5. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerinde 6 aylik
izlemi sirasindaki ortalama HbAlc¢ degerleri

EIT dénemi ile EOIT donemi karsilastirildiginda, olgularm 6 ayhk
izlemindeki ortalama lipit profilinde (trigliserid, total kolesterol, HDL, LDL)
farklilik saptanmadi (tablo 5).

Tablo 5. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerinde 6 aylik

izlemi sirasindaki ortalama kan lipit seviyelerinin karsilastirmasi

EOIT Dénemi  EIT Dénemi
P Degeri
(n=28) (n=28)
Trigliserid (mg/dl) 96,1+37,87 91,2+44,72 0,274
Total Kolesterol (mg/dl) 159,8+28,77 163,6+29,77 0,532
HDL (mg/dl) 61,0£15,09 60,7+18,85 0,949
LDL (mg/dl) 81,94+25,13 84,5+25,92 0,361

EIT donemi ile EOIT dénemi arasinda aylik ortalama hipoglisemi sikliklar1,

bazal, bolus ve total insiilin ihtiya¢larinda degisiklik saptanmadi (p>0,05) (tablo 6).



54

Tablo 6. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerinde 6 aylik

izlemi sirasindaki ortalama insiilin ihtiyaglar1 ve hipoglisemi sikliklari

EIT ve EOIT dénemleri yasam kalitesi acisindan karsilastirildiginda genel

saglik, fiziksel fonksiyon, fiziksel islev, mental islev, sosyal fonksiyon, enerji
parametrelerinde farklilik saptanmadi (p>0,05). Agr1 (p=0,027) ve mental saglik
(p=0,019) parametrelerinde ise EIT doneminde istatistiksel olarak anlamli diizeyde

diizelme saptanmistir (Tablo 7).

Tablo 7. Olgularin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerinde 6 aylik

izlemi sonrasindaki yasam kalitesi degerlendirmelerinin karsilastiriimasi

[iPT’ye gegilen 8 hastanmn IiPT ile 6 aylik takibi sonras1 VKI SDS’lerinde
EOIT ve EIT dénemlerine gore anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
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[IPT’ye gecilen 8 hastanin IiPT ile 6 aylik takibi sonras1 giinliik ortalama kan
sekeri, ortalama aglik ve tokluk kan sekerleri ile giin igerisinde (sabah ag, sabah tok,
oglen ag, 6glen tok, aksam ag, aksam tok, gece ve gece yarisi) dlgiilen ortalama kan
sekerleri arasnda EIT ve EOIT donemlerine gore anlamli farklilik saptanmadi

(p>0,05) (Tablo 8) (sekil 6).

Tablo 8. [IPT ye gecen 8 olgunun 6 aylik takibi sirasinda elde edilen aglik, tokluk ve
giinliik ortalama kan sekerlerinin esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi dénemlerindeki

degerler ile karsilastirilmasi

EOIT Dénemi EIT Dénemi IiPT Dénemi ..
Glukoz(mg/dl) (n=8) (n=8) (n=8) P degeri
Aglik ‘;Ztﬁi?ina Kan | 19844978 17345665 1816295 0,417
Toﬁgf;izﬁma 225:4739 23147740  166:42,87 0,417
G“fll(glf;ﬁ:i?ma 204+50,83 19845941  179+49,26 0,223
300 1
250 A
200 A
Kan ( \
(f:;(}e;:) 150 \./ =49— EOIT Dénemi
100 - == EiT Dénemi
5o - iiPT D&nemi
0 T T T T T T T ! n=8
¥ && el ,\& Uk <0 '.QQ '.QQ
N o < N %
5 r-,%%\\ o o"}é\ W v‘g’?@ T

Sekil 6. IIPT ye gegen 8 olgunun 6 aylik takip sonrasi; esnek olmayan, esnek insiilin tedavisi
ve insiilin pompa tedavisi sirasindaki giin igerisinde dlgiilen ortalama kan sekerleri

[iPT’ye gecilen 8 hastanin 6 aylik takibi sonrast SCKI ile kan sekerleri
degerlendirildiginde, EOIT ve EIT dénemlerine gore farklilik saptanmadi (p>0,05).
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SCKI ile giin igerisinde hipoglisemik, normoglisemik ve hiperglisemik seyreden
zaman dilimlerinde de fark bulunmadi (p>0,05) (tablo 9).
Tablo 9. SCKIi degerlendirmesinde; IiPT’ye gecen 8 olgunun 6 aylik takibi sonrasi

hipoglisemik, normoglisemik veya hiperglisemik seyreden giin icerisindeki zaman

yiizdelerinin, esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemleri ile kargilastirilmasi

EOIT Donemi EiT Donemi  IiPT Donemi P
% (n=8) (n=8) (n=8) Degeri

Hipoglisemi/giin 0,00 1,3743,88 0,00 0,368

Normoglisemi/gtin 23,62+12,36 27,75+21,42 27,62+22,29 0,882

Hiperglisemi/giin 77,62+14,19 70,87+21,28 72,37+22,29 0,882

[IPT’ne gegilen 8 olgunun 6 aylik takibi sonrast HbAlc degerlerinde EOIT
donemine gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma saptandi (% 10,02 ve % 8,68,
p=0,012). IIPT dénemi ile EIT dénemi arasinda ise HbAlc degerlerinde, istatistiksel
olarak anlamli farklilik tespit edilmedi (% 9,28 ve % 8,68 p=0,123) (Sekil 7).

_ p=0,012
10,5 10,02 <=
10
o5 - 9,28
m HbAlc (%) l)=0,123
n=8 9 - 8,68
8,5 -
8 T T 1
EOIT D6nemi EiT Dénemi iiPT D&nemi

Sekil 7. IIPT ye gecen 8 olgunun; esnek olmayan, esnek insiilin tedavisi ve insiilin infiizyon
pompa tedavisi ile 6 aylik takip sonras1t HbAlc degerleri

[iPT ile EIT ve EOIT dénemleri arasinda trigliserid, total kolesterol ve HDL
seviyeleri agisindan anlamli fark bulunmazken (p>0,05), LDL seviyeleri 1IPT

doneminde EOIT ve EIT ‘ye gére anlamli yiiksek bulundu (p=0,044) (Tablo 10).



57

Tablo 10. [IPT’ye gecen 8 olgunun; esnek olmayan, esnek insiilin tedavisi ve insiilin

inflizyon pompa tedavisi ile 6 aylik takip sonrasi kan lipit seviyelerinin karsilastirilmasi

EOIT Donemi EIT Donemi {iPT Dénemi
P Degeri
(n=8) (n=8) (n=8)
Trigliserid (mg/dl) | 77,1£25,09 79,6+26,27 89+27,23 0,687
Total Kolesterol | 573,365 158242076  168,1427,72 0.417
(mg/dl)

HDL (mg/dl) 64+13,58 63,8+14,7 57,3+13,97 0,223
LDL (mg/dl) 78,6+27,93 78,8+18,36 93,1422,91 0,044

[iPT alan 8 olgunun 6 aylik takibi sirasindaki aylik hipoglisemi sikliklari,
hem EOIT hem de EIT dénemlerine gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
saptanmistir (p<0,05) (sekil 8).

2 1 175
|
1,5 4
m Hipoglisemi Sikhg~ |~ 128
n=38 1
p=0,038
0,5
0 +—_ :
__—'____—__———-______
EOIT _ ! ==~=__=_\/
- ; EIT Donemi .
Donemi ' iiPT
Donemi

Sekil 8. IIPT’ye gecen 8 olgunun 6 aylik takibi sirasindaki aylik ortalama hipoglisemi

sikliklarinin, esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi sirasindaki aylik ortalama hipoglisemi
sikliklar ile karsilastiriimasi

Yine IIPT alan 8 olgunun 6 aylik takibi sonrasinda giinliik bazal, bolus ve

total insiilin ihtiyaglarinda, EOIT ve EIT dénemlerine gore farklilik saptanmadi
(p>0,05) (tablo 11).
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Tablo 11. IiPT’ye gecen 8 olgunun 6 aylik takibi sonrasindaki giinliik insiilin
ihtiyaclarinin, esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerindeki giinliik insiilin

ihtiyaglari ile karsilagtirilmasi

EOIT ]_)6nemi EIT D_iinemi IiPT lziinemi P Degeri
(n=8) (n=8) (n=8)
]?fé‘}i ;gl‘rlg‘ 0,58+0,16  0,64=0,15 0.56+0.13 0,095
]?féa}ll(;gsﬁﬂ)n 032:0,06  0,3320,06 0,29+0,04 0.078
?féa}ig;ﬂ? 090£0,18  097+0,16  0,85+0,12 0,061

[IPT alan 8 olgunun 6 aylik takibi sonrasi yasam Kkalitesi Olcegi
parametrelerinden fiziksel fonksiyon, fiziksel islev, mental islev, sosyal fonksiyon,
agr1 ve enerji parametrelerinde EOIT ve EIT donemlerine gére anlamli fark
(p>0,05). Genel saghk (p<0,05)

bulunamadi saghk (p<0,05) ve mental

parametrelerinin ise IIPT dénemi sonrasi anlaml1 miktarda diizeldigi gozlendi (Tablo

12).

Tablo 12. IIPT’ye gecen 8 olgunun 6 aylik takibi sonrasi olusan yasam kalitesi

Olgegi parametrelerinin, esnek olmayan ve esnek insiilin tedavisi donemlerindeki
parametreler ile karsilastiriimasi
EOIT Dénemi  EiT Dénemi  iiPT Dénemi P Degeri
(n=8) (n=8) (n=8)

Genel saglik 55421,04 69,3+21,94 704+20,87 <0,05
Fiziksel fonksiyon | 86,87+14,37 94,37+9,42 94,37+4,95 0,260
Fiziksel islev 81,25+25,87 93,75+11,57 98,87+8,83 0,444
Mental iglev 66,6+35,63 79,16+30,53 87,5+17,24 0,268
Sosyal fonksiyon 81,94+15,64 86,11+22,81 93,05+8,26 0,507
Agr1 83,33+14,54 93,05+13,19 88,89+8,39 0,084
Mental saglik 66,5+29,46 76,5+24,69 85,5+14,49 0,034
Enerji 66,25+15,97 66,87+8,41 74,37+11,16 0,081

Calisma siiresince hicbir hastada ketoasidoz gdzlenmezken, IIPT kullanan

hicbir hastada cilt enfeksiyonuna rastlanmadi.
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6. TARTISMA

Tip 1 DM tedavisinde son yillarda tercih edilen yogun insiilin tedavisi ile
nefropati, retinopati ve noropati gibi uzun dénem komplikasyonlarin goriilme
sikliginda geleneksel tedaviye oranla azalma oldugu bildirilmektedir (sirasiyla, % 34,
% 76, % 69) (160). Diyabete bagli uzun donem komplikasyonlarm, pubertal ve
adolesan donemde hizlandig1 ve bu donemde saglanacak metabolik kontroliin
komplikasyonlarin 6nlenebilmesi icin 6nemli oldugu bilinmektedir (117,139).
Tedaviye uyum zorluklarinin yasandigi pubertal ve adolesan yas grubundaki
hastalarin, beslenme ve insiilin tedavilerinin diizenlenmesi olduk¢a zordur. Bu amaca
yonelik olarak gelistirilen ¢esitli beslenme tedavileri bulunmakla birlikte, DCCT ve
Amerikan Diyetisyenler Derneginin Onerdigi belenme planlarindan bir tanesi
karbonhidrat sayimi yontemidir (140). DCCT raporu ile de karbonhidrat saymanin
glisemik kontrol iizerinde etkili oldugu gosterilmis, yogun insiilin tedavisi ile birlikte
HbAlc’de azalma saglanmistir (87). Karbonhidrat saymmi ve EIT’nin, glisemik
kontrol ve yasam kalitesi lizerine etkilerini inceleyen ¢ok az sayida ¢alisma

bulunmaktadir.

Karbonhidrat sayimi yontemi ile birlikte yogun insiilin tedavisi glisemik
kontrolde basar1 saglamakla birlikte, asir1 kilo alim1 sik gozlenen bir komplikasyon
olarak bildirilmektedir (141,142). Daha 6nce de belirtildigi gibi, karbonhidrat sayimi
yonteminde ogilinlerde tiiketilen karbonhidrat miktar1 esas alinmaktadir. Ayrica
hastalarin diyetlerinde sabit bir kalori sinirlamasi bulunmamaktadir. Bu esnek diyet
ise hastalarin beslenme aligkanliklarinda degisikliklere sebep olabilmektedir.
Karbonhidratlar disinda kalan fakat 6giinler ile alinan protein ve yag, ayni zamanda

oglin miktarida artma hastalarin kilo alimina neden olmaktadir (143).

Karbonhidrat sayimi ile birlikte kilo aliminin olmadigin1 bildiren ¢aligmalar
da bulunmaktadir. Alemzadeh ve ark.’nin (144) yaptiklar1 bir ¢galigmada 44 tip 1
diyabetli hastadan sadece pubertal olgularda VKI degerlerinde artis saptanmistir. Bu
ise biiylime ile agiklanirken, prepubertal grupta kilo artis1 olmamasi 1y1 glisemik
kontrolle birlikte beslenme aligkanliklarinda degisiklik olmamasi ile agiklanmistir.
Yine Alemzadeh ve ark.’nin (123) 40 hasta ile yaptiklar1 bagka bir ¢alismada; olgular
bir yil boyunca takip edilmis ve EIT alan grupta VKIi degerlerinde degisiklik
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saptanmamistir. Yine dokuz adolesan hasta ile yapilan bir calismada karbonhidrat
saymmu tedavisi sonrast VKI SDS’lerinde degisiklik bildirilmemistir (145). Ondort
hastanin EiT &ncesi ve alt1 ay takip sonrasi degerlendirildigi diger bir calismada da,
hastalarin VKI SDS’lerinde anlamli bir degisiklik olmadig: rapor edilmistir. Bizim
calismamizda karbonhidrat sayimi sonrasi olgularin metabolik kontrollerinde
diizelme saptanirken, VKI SDS degerlerinde anlaml artis gézlemlemedik (p=0,230).
EIT’ nin dgiinler iizerine getirdigi serbestlige ragmen olgularm VKI SDS’lerinde artis
olmamasi, hastalarin galisma siiresince siki bir sekilde takip edilmesi ile iliskili

olabilecegini diisiindiirmektedir.

Abaci ve ark.’min (150) yaptiklar1 EIT alan dokuz hastanin degerlendirildigi
bir ¢alismada, hastalarin sabah ve aksam aclik kan sekeri ile ortalama ag¢lik kan
sekerlerinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma saptanmistir. Bizim
calismamizda ise EiT sirasinda tiim kan sekerlerinde azalma olmakla birlikte, sadece
aclik ortalama kan sekerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik saptanmustir
(p=0,024). Ayrica EIT o&ncesi ve sonrasi bakilan SCKi’de, giin icerisinde
hipoglisemik, normoglisemik ve hiperglisemik seyreden zaman dilimlerinin
yiizdeleri karsilastirildiginda anlamli bir degisiklik saptanamamistir (p>0,05). Giin
icerisinde Olgiilen ve SCKI sonucu elde edilen kan sekerleri, pek ¢ok faktdrden
etkilendikleri ve sadece kisa siireli sonug vermeleri nedeniyle hastalarin uzun siireli

takibinde degerli yontemler degillerdir.

Alemzadeh ve ark.’nin (149) yaptiklar1 ¢calismada 44 tip 1 diyabetli hastada
geleneksel insiilin tedavisinden EiT’ye ge¢ilmis ve olgularin HbAlc degerlerinde
hem prepubertal hem de pubertal grupta 6. ve 12. ayda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde azalma ve olgularin yarisinda HbAlc’de % 1’den daha fazla diisme tespit
edilmistir. Alemzadeh ve ark.’in (123) yaptiklar1 bir diger calismada ise HbAlc
degerlerinde hem 6. hem de 12. ayda anlamli olmayan bir azalma saptanirken,
olgularm % 22,5’inde % 1’den fazla miktarda HbAlc diismesi oldugu goriilmiistiir.
Abaci ve ark. (150) yaptiklar1 bir ¢alismada; EIT ile HbAlc degerlerinde anlamli
olmayan bir azalma oldugunu rapor etmislerdir. Bizim ¢alismamizda EIT ile 6 aylik
takip sonrasi olgularin HbAlc degerlerinde anlamli bir diisme saptadik (p<0,001). 26
hastanin (% 92,86) HbAlc degerinde azalma saptanirken, 2 olgunun (% 7,14)
HbAlc’sinin arttigi, 1 olgunun (% 3,57) ise degismedigi gorildi. DCCT’de
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belirtildigi gibi HbAlc’de % 1°lik diisme, mikrovaskiiler komplikasyonlarda azalma
saglamas1 agisindan 6nemlidir (146). Bu sonuclar EIT nin adolesan yas grubunda

metabolik kontroliin saglanmasinda etkili bir yontem oldugunu diisiindiirmektedir.

Tip 1 diyabete bagli mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarin
gelismesinde dislipidemi 6nemli bir faktdrdiir (147,148). EIT nin kan lipitleri iizerine
etkilerini kesin olarak bilinmemektedir. Erigkinler {izerinde yapilan bir ¢alismada kan
lipit diizeylerinin etkilenmedigi bildirilmistir (149). Abact ve ark.’nin (150) dokuz
adolesan ile yaptiklar1 bir ¢alismada; EiT ile LDL diizeylerinde azalma disinda bir
degisiklik olmadig1 rapor edilmistir. Bizim ¢alismamizda, EiT’ye gecilen olgularin
kan lipitlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik olmadigi saptanmistir
(p>0,05). HbAlc’de azalma yanmnda lipit diizeylerinde artma olmamasi; EiT nin,
geleneksel tedavi yOntemlerine gore etkin bir tedavi yontemi oldugu

diistindiirmektedir.

ElT’nin bir diger sik gdzlenen komplikasyonu ise hipoglisemi sikliginda
meydana gelen artistir (146,147). DCCT tarafindan da vurgulandig1 gibi hipoglisemi
iyl metabolik kontroliin kaginilmaz bir sonucu gibi goriinmektedir. Ancak yogun
insiilin tedavisi ile birlikte hipoglisemi sikliginda artis olmadigini gosteren ¢aligmalar
da bulunmaktadir (150). Alemzadeh ve ark.’nin (149) 2—-16 yas arasinda 44 cocuk
iizerinde yaptiklar1 calismada; HbAlc diizeyinde anlamli azalma ile birlikte,
hipoglisemi sikliginda da anlamli diizeyde azalma saptanmistir. Weintrop ve ark.
(117) tarafindan yapilan calismada, karbonhidrat sayanlar O6nceki durumlar1 ile
karsilastirilmis ve EiT ile artis olmadig: tespit edilmistir. Baska bir ¢calismada EIT
alan toplam 38 hastanin 14 tanesinde karbonhidrat sayimi 6ncesi ve sonrast HbAlc
degerlerinde diisme saptanirken, siddetli hipoglisemi sikliginda degisiklik olmadig:
rapor edilmistir (151). Dokuz adolesan ile yapilan bir calismada olgularin
hipoglisemi sikliginda anlamli farklilik saptanmamistir (150). Bizim ¢alismamizda
da EIT ile hastalarin hipoglisemi sikliklarinda istatistiksel olarak anlamli artis
saptanmamistir (p=0,197). Ayrica hicbir olguda biling kayb1 ger¢eklesen hipoglisemi
olusmamustir. Metabolik kontrolde saglanan diizelme yaninda hipoglisemi sikliginda
anlaml1 bir degisiklik saptanmamasi, olgularm siki takibi ve sik kan sekeri kontrolii

ile iligkili olabilecegini diisiindiirmektedir.
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Karbonhidrat sayimi uygulayan hastalarda yasanabilecek en bilyiik
sorunlardan biri de; hastalara uygulanan yiyecek serbestligi ile 6gilinlerde tiiketilen
yiyecek miktarmm artmasi ve bu duruma paralel olarak uygulanan giinliik insiilin
miktarimin artmasidir. Yapilan c¢alismalarda glisemik kontrolde basariyla birlikte
insiilin ihtiyacinda artma veya azalma oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur (152).
Bir calismada 2-16 yas aras1 44 tip 1 diyabetli hastada EiT ile (21 prepubertal, 23
pubertal) total insiilin dozunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde artis olurken,
dokuz hasta iizerinde yapilan bir baska c¢alismada ise istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik saptanmamustir (149,150). Weintrop ve ark. (117) yapmis olduklari
calismada; total insiilin ihtiyaglar1 benzer olan hastalarm, EIT ile zaman icerisinde
insiilin ihtiyaglarinda artma oldugunu tespit etmislerdir. Alemzadeh ve ark. (123),
EIT uygulanan grupta total insiilin ihtiyacinda minimal azalma oldugunu
saptanmuslardir. Bizim ¢alismamizda, EIT ile hastalarin total insiilin ihtiyacinda
%S5,2’°1ik bir artis olsa da bu fark istatistiksel olarak anlamli diizeyde bulunmamistir
(p=0,118). Ayrica bazal ve bolus insiilin ihtiya¢larinda da anlamli bir farklilik
saptanmamistir (p>0,05).

Karbonhidrat sayimi her zaman 1iyi bir glisemik kontrol anlamina
gelmemektedir. Bunun sebebi diyet ile alman gidalarm glisemik etkilerinin farklh
olmasidir. Ornegin yapilan bir calismada pizza yenilmesi sonrasi kan sekerinin 4-9
saatte yiikseldigi saptanmistir. Polisakkarit ve yag icerikli gidalarin alimi ile persistan
hiperglisemilerin olusabilecegi goz ardi edilmemelidir. Baz1 ¢aligmalar karbonhidrat
saymmi yonteminin standart beslenme Onerilerinden farkli olmadigini ve tedavinin
basarilt olabilmesi icin egitimin sart oldugunu bildirmektedir (87). Bizim
sonuclarimizin egitime verilen 6nem yaninda, hastalarin diyetlerinin siki takibi ile
iligkili olabilecegini diisiiniiyoruz. Yine pubertal ve adolesan donemde insiilin karsit1
hormonlarin da etkisine ragmen metabolik kontrolde saglanan basari uzun dénem

komplikasyonlarin 6nlenmesi agisindan 6nemlidir.

EIT ile yasam kalitesinin degerlendirildigi ¢ok az sayida ¢alisma vardir.
Abact ve ark.’nin (150) yaptiklar1 c¢alismada hastalara yasam kalite Olgegi
kullanilmamis olsa da, hastalarm genel olarak EIT’den memnun olduklar:
goriilmiistiir. Ondort c¢ocuk Tlizerinde yapilan bir calismada, yasam kalitesi

degerlendirildiginde, sadece diyabetle iligkili korkularda KH sayan grupta azalma
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saptanmistir  (156). Bizim c¢alismamizda yasam kalite oOlgcegi olarak SF-36
kullanilmustir. Bu ¢alisma SF-36 ile EiT nin degerlendirildigi ilk ¢alismadir. EiT ile
hastalarin yasam kalitesi 6l¢geginin tiim parametrelerinde olumlu yonde artis olurken,
ozellikle agr1 ve mental saglik agisindan istatistiksel olarak anlaml diizeye iyilesme
oldugu goriilmistir (swrasiyla p=0,027; p=0,019). Yapilan caligmalar metabolik
kontrolde saglanan diizelme ile birlikte yasam kalitesinde artma oldugunu
gostermektedir (153). Bizim c¢alismamizda elde edilen sonuglarin metabolik
kontrolde diizelme yaninda tedavinin esneklesmesi ile ilgili olusmus olabilecegini

disiinmekteyiz.

Cocukluk ve adolesan donemde saglanacak olan glisemik kontrol ile
gelecekteki saglikli yasam kalitesinin artmast muhtemeldir. Ancak hem maliyet hem
de psikososyal nedenler nedeniyle bunun saglanmasinda zorluklar yasanmaktadir
(154). Metabolik kontroliin 6zellikle adolesan donemde daha iyi saglanmasi gerektigi
bilinmektedir. Diyet ve enjeksiyon problemleri yasayan hastalarda ¢oklu doz
enjeksiyon tedavisi yerine IIPT uygun bir alternatiftir. Pek ¢ok calismada IIPT ile
hastalarda daha 1yi bir metabolik kontrol saglandig1 gosterilmistir (120,155,165,166).
Modern insiilin pompalar1 ve analog insiilinler beraber kullanildiginda, bazal ve
bolus insiilinlerin rolleri net olarak birbirinden ayrilabilmektedir. Bazi gelismis
insiilin pompalar1 karbonhidrat sayimina dayali olarak bolus insiilin dozunu kendisi
hesaplayabilmektedir. Ayrica insiilin inflizyon pompalar1 ile giin igerisinde farkli

bazal insiilin gereksinimlerini ayarlamak miimkiin olabilmektedir (124).

Ozellikle pubertal gocuklarda insiilin gereksiniminin giin igerisinde degisiklik
gosterdigi diistiniilmektedir. Conrad ve ark.’nin (136) yaptiklar1 calismada, olgularda
aksam yemegine dogru artan bir bazal insiilin ihtiyaci fark etmislerdir. Bu degisimin
insiilin karsit1 BH salimiminda giin igerisinde olusan degisiklikler ile iliskili oldugu
diigiiniilmiistiir. Bu degisikliklerin 6nlenmesinde IIPT’nin faydali olacag:
disiiniilmiistiir. Yine ayn1 sekilde alinan gidalarin glisemik etkilerinin farkli olmasi

[IPT’yi ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisine {istiin kilmaktadir.
Daha once belirttigimiz gibi, DCCT raporunda yogun insiilin tedavisi ile
obezite riskinin iki kat arttig1 bildirilmistir (155). Ayrica pek cok calismada yogun

insiilin tedavisinin metabolik kontrolde iyilesme ile birlikte kilo alimma neden
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oldugu gosterilmistir (120,160,167). Alamzadeh ve ark. (123) yaptiklar1 80 hastalik
(10,1-17,8 yaslar1 arasinda) bir ¢alismada, IIPT ile ¢oklu doz insiilin tedavisi
karsilastirilmis ve IIPT alan grupta viicut agirliginm, coklu doz insiilin enjeksiyon
tedavisi alan gruba gore istatistiksel olarak artigi saptanmistir. Bagka bir ¢alismada
Boland ve ark. (156), 75 tip 1 diyabetli hastada (licte bir hasta pompa tedavisi almis)
12 aylik tedavi sonrasinda IiPT alan grupta asir1 kilonun 2,4 kat artigm1 saptamuslar,
coklu doz insiilin enjeksiyonu tedavisi alan grupta bu artisin 4 kat oldugunu
bulmuslardir. Elli alt1 hastanm degerlendirildigi bir baska ¢alismada IiPT ile VKI’nin
arttig1 tespit edilmistir (155). Weintrop ve ark. (117), 23 cocuk hasta (9,4-13,9
yaslar1 arasinda) ile yaptiklar1 ¢alismada IIPT alan grupta VKI’de azalma, coklu doz
insiilin tedavisine devam eden grupta artma oldugunu saptanmiglardir (p=0,012).
Diger taraftan Hanas ve ark. (120), IIPT uygulayan hastalarn VKI SDS’lerinde
(0.65’e kars1 0.81) artis saptasalar da bu artisin anlamli olmadigmi bildirmislerdir.
Petrovski ve ark. (157) yaptiklar1 calismada, IIPT’nin HbA1C degerinde diisme
saglarken, kilo alimma neden olmadigmi gostermislerdir. Ellibir ¢ocugun
degerlendirildigi baska bir ¢alismada ise 12 aylik takip sonrasinda IIPT ile HbA1C
seviyesinde azalma tespit edilirken hastalarda kilo artis1 tespit edilmemistir (168).
Bizim calismamizda IIPT ile VKI SDS’lerinde artis saptanmis olsa da bunun
istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmadig1 bulunmustur. Bu kilo artisinin IIPT ile
birlikte karbonhidrat sayimimin getirdigi yemek yeme 6zglirliigiiniin kot kullanimi
nedeniyle olabilecegi gibi, hastalarin fizyolojik kilo alimmma bagli olusmus

olabilecegini diisiinmekteyiz.

Abact ve ark.’nin (158) yaptiklari, IIPT alan 17 adolesan hastanin
degerlendirildigi bir g¢alismada, hastalarn giin igerisinde Olgiilen kan sekerleri
degerlendirilmis ve ortalama, sabah a¢, aksam a¢ ve yatmadan Once Ol¢iilen kan
sekerleri degerlerinde anlamli miktarda azalma saptanmistir. Bizim calismamizda ise
IIPT ile genel olarak kan sekeri ortalamalarinda azalma egilimi olsa da anlaml

farklilik saptanmamustir.

Gilinlik  kan  sekeri  ortalamalarinin normoglisemik  ylizdesinin
degerlendirildigi calismalarda; metabolik kontroldeki diizelme ile beraber bu
ylizdenin arttigin1 bildiren ¢aligmalar yaninda, degismedigini bildiren caligmalarda

mevcuttur. Tip 1 diyabetli 50 cocuk hasta iizerinde yapilan bir calismada IIPT 6ncesi
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ve sonrasinda HbAlc degeri ile korele olarak normoglisemik seyreden kan sekeri
ylizdesi ve ortalama kan sekerlerinde degisme oldugu saptanmistir. Ayni ¢alismada
SCKI ile uyumlu olsa da parmak ucundan dlgiilen kan sekerlerinin daha az uyumlu
oldugu saptanmustrr (159). Bizim calismamizda ise IIPT dénemindeki
normoglisemik, hipoglisemik ve hiperglisemik seyreden zaman dilimleri EOIT ve
EIT ile karsilastirildiginda, HbAlc’de diizelme saptanmus olsa da, anlamli farklilik
saptanmadi. HbAlc degerinde azalma saptanirken SCKI ile normoglisemik alanda
artma saptanmamast; cihazimn takili oldugu siirenin kisa olmasina ve cihaz takili iken
hastalarin kan sekerlerini takip edip, hipoglisemiden uzak durmak istemelerine
baglanmistir. Sonug olarak SCKI sistemi daha dnceki calismalarda da belirtildigi gibi
hastalarin egitimi, takip ve tedavilerinin diizenlenmesi icin faydali iken, metabolik
takibin yapilmasi i¢in uygun degildir. Ozellikle gece hipoglisemileri olan hastalarmn
takiplerinde parmak ucuna gore daha istiin olmasi nedeni ile daha sik olarak

kullanilmalidir.

Hanas ve ark. (120); IIPT ile 5 yillik siireyi tamamlayan 23 hastalik uzun
donemli galigmalarinda, IIPT nin ilk 3 yilda metabolik kontrolde iyilesme sagladigin1
ve 3. yildan sonra HbAlc degerlerinde artis egilimi oldugunu saptamiglardir.
Plotnick ve ark. (160); yaslar1 4-18 aras1 olan ve ortalama takip siiresi 28 ay olan 95
hastada {IPT sonras1 HbAlc degerlerinde ilk 6 ayda belirgin diizelme saptadiklarimn,
ancak 6. aydan sonra HbAlc degerlerinde bir artis egilimi gozlemlediklerini rapor
etmiglerdir. Ahern ve ark. (161) yaptiklar1 161 hastay1 kapsayan ¢alismada; hastalar1
okul &ncesi, okul grubu ve adolesan yas grubu olarak iice aywrmislardir. IiPT ye
gecilen hastalarda HbAlc degerlerinde 12 aymn sonunda % 0,6-0,7 bir diisiis
(p <0.02) saptamislardir. Yetmis tip 1 DM’li ¢cocuk hasta ile yapilan bir ¢alismada
[iPT ile ortalama HbAlc degerlerinde anlamli miktarda diizelme saptanmustir (p
<0,0001) (38). Ellialt1 hastanin degerlendirildigi bir diger calismada da hastalarin
ortalama HbAlc degerlerinde IIPT ile diizelme saglandigi rapor edilmistir (155).
1979-2000 yillarim1  kapsayan, 52 c¢alismadaki 1547 pompa kullanicisinin
sonuclarinin degerlendirildigi bir meta-analiz ¢alismasinda, insiilin inflizyon pompa
uygulamasi stiresi 1 yildan uzun olanlarda HbAlc degerlerindeki % 1,2 diisme (%
8.68 & % 7.48, p<0.001) saptanirken, pompa uygulama siiresi 1 yilin altinda
olanlarda bu diisiis % 0,2 (% 9,4 & % 9,2) olarak rapor edilmistir (162). Ellibir tip 1
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DM’li gocuk hasta ile yapilan bir baska calismada ise, IIPT ile bir senelik takip
sonrasinda metabolik kontroliin daha iyi saglandig1 saptanmistir (163). Yaslart 7,1—
22,9 arasinda degisen 56 tip 1 diyabetli hasta ile yapilan bir baska ¢alismada; IiPT
sonras1 22 hastada HbAlc’de azalma, 11 hastada artma bulunmus, 23 hastada ise
HbAlc’de degisiklik saptanmamistir. Tim hasta gruplarna bakildiginda ise
HbAlc’nin 8,5°den 8,3’e geriledigi goriilmiistiir (155).

EIT ile IIPT nin karsilastirildig1 gesitli calismalarda da [IPT nin EIT ne gore
metabolik kontrolde daha basarili sonuglar verdigi bildirilmektedir. Boland ve ark.
(161) 12-20 yas arahgindaki (24’ii IiPT, 50’si ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisi)
hastalarinda tedavinin 6. ve 12. ayinda metabolik iyilesmenin, IIPT grubunda daha
yiiksek oldugunu tespit etmislerdir. Ayni calismada, pompa uygulamasi sonrasi
HbAlc degerinde % 0,9 (% 8,4 ve % 7,5) diisme saptanirken, ¢oklu doz insiilin
enjeksiyon tedavisi alan grupta bu diisme % 0,5 ( % 8,8-8,3) olarak saptanmustir.
Alemzadeh ve ark. (123), yaslar1 10,1-17,8 yas aras1 olan 40 tip 1 DM’lide (27 kiz,
13 erkek) bir yil siireyle esnek ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisi ile IIPT’ni
karsilastirdiklar1 calismalarinda, IIPT grubunda HbAlc degerinde % 0,6 diisme (%
8,4-% 7,8) elde ederlerken, diger grupta % 0,3’lik (% 8,5-% 8,2) bir diisme

saptamiglardir.

Bu ¢alismada 6 aylik takip sonrasinda, IiPT ile ortalama HbAlc degerlerinde
EOIT dénemine gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisme saptanmustir. IIPT
ve EIT karsilastirildiginda ise, IIPT ile HbAlc’de azalma olsa da bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir. IIPT ile EOIT ye gore hastalarin % 87,5’ inde HbAlc
degerlerinde azalma olmakla birlikte, % 37,5’ inde % 1’den fazla azalma saglamstir.
Uzun donemli yapilan calismalarda metabolik kontroliin 6nce diizeldigi fakat
ilerleyen donemlerde bozulmalar oldugu bildirilmektedir. Bizim ¢alismamizda
saglanan basar1 hastalarin yakim takibi ve saglik personeli ile yakin iliski igerisinde
olmalar1 ile de ilgili olabilecegi i¢in, bu konuda daha uzun siireli yapilacak
calismalara ihtiyac bulunmaktadir. Yine de IIPT c¢oklu doz insiilin enjeksiyon
tedavilerine gore adolesan donemdeki metabolik kontroliin saglanmasinda daha etkin

bir yontem gibi goriinmektedir.
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Tip 1 DM’li 10 hasta ile yapilan bir ¢alismada, iIPT ile hastalarin total
kolesterol, LDL, trigliserit seviyelerinde azalma, HDL seviyelerinde ise artma
oldugu tespit edilmistir (164). Abac1 ve ark.’nmn (163) yaptiklar1 calismada ise, [IPT
ile kan lipit diizeylerinde anlaml farklilik saptanmamistir. Kobbah ve ark.’lar1 (165)
IiPT ile bes yillik takip sonunda hastalarmm HbAlc ve kan lipit diizeyleri arasinda
anlaml1 bir iliski olmadigini bildirmislerdir. Bizim g¢alismamizda IiPT ile LDL
seviyelerinde, EIT ve EOIT donemlerine gore anlamli diizeyde artma oldugu
saptanmustir. LDL seviyesinin IIPT ddéneminde, EOIT ve EIT ddnemlerine gore
yiiksek olmasi karbonhidrat sayimi yapilirken, protein ve yaglarin gézardi edilmesi
ile iliskili olabilir. EIT ile 6 aylik takip sonras1 LDL yiikselmez iken; ikinci 6 ayda,
[IPT uygulayan olgularn LDL seviyesinde yiikselme gdzlenmistir. Bu sonug
hastalarin uzun donemde beslenme planmin suiistimali nedeniyle olusmus olabilir.
Bu sonuglar HDL, total kolesterol ve trigliserit seviyelerinde degisme olmadan
sadece LDL seviyesinde artma olmasi nedeniyle, IiPT ile takip edilen hastalarm lipit
profillerinin daha yakin takip edilmesi gerektigini diisiindiirmektedir. Ayn1 zamanda
hastalarin sadece karbonhidrat miktarmi nasil hesapladiklar1 degil, diger gidalarin

alim1 konusunda da sik1 denetlenmesi gerektigi diistiniilmiistiir.

DCCT raporunda da belirtildigi gibi, yogun insiilin tedavisi metabolik
kontroliin 1yilesmesini saglamakta ancak hipoglisemi sikliginda artisa neden
olmaktadir. Baz1 galismalarda IIPT’ye gecilen hastalarda hipoglisemi sikliklarinda
azalma oldugu rapor edilmistir (123,147,161). Boland ve ark.’lar1 (161) yaptiklar1
calismada, IIPT uygulayan grupta hipoglisemi sikliginda %50 azalma oldugunu
rapor etmislerdir. Weintrop ve ark.’lar1 (117) 23 ¢ocuk hastada yaptiklar1 ¢calismada,
agir hipoglisemi sikliginda IiPT alan grupta ¢oklu doz insiilin enjeksiyonu yapan
gruba gore belirgin bir artma saptamamuslardir. Alamzadeh ve ark.’lar1 (123) EIT ile
[IPT’nin karsilastirildig1 ¢alismalarinda; bir yillik takip sonrasi agir ve orta derecede
hipoglisemi sikliklarinin hem IIPT grubunda hem de EIT grubunda metabolik

kontrolde diizelme ile birlikte azaldigini tespit etmislerdir.

Bununla birlikte IIPT ile hipoglisemi sikligmm istatistiksel olarak
degismedigi veya artigina dair calismalar da mevcuttur (166,167). Bizim
calismamizda IIPT ile hastalarin hipoglisemi sikliklarmmn, hem EOIT hem de EIT

donemine gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde azaldig1 saptandi. Bu durumun
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[IPT’nin daha fizyolojik tedavi olmasmin yaninda, hastalarin kendi denetimlerinin
artmast ve akut problemlere karsi egitim seviyelerinin yilikselmesine baglh

olabilecegini diisiinmekteyiz.

Yapilan pek ¢ok ¢alismada, IIPT ile insiilin direnci ve emilim problemlerinin
oniine gecilerek, hastalarin total insiilin ihtiyacinda azalma oldugu gosterilmistir.
[IPT ile viicut agirhigina gore insiilin ihtiyacmin degerlendirildigi alt1 caliymadan dort
tanesinde insiilin ihtiyacinda azalma, bir calismada artma ve bir tanesinde ise
degisme olmadig1 bildirilmistir. Onyedi paralel ¢aligmanin degerlendirildigi bir meta
analizde, total instilin ihtiyacinda 0,74 U/kg/giin’den 0,62 U/kg/giin’e azalma oldugu
saptanmistir (167). 1975-2000 yillarin1 kapsayan 12 randomize kontrollii calismadan
yapilan bir meta analizde ise, insiilin dozlarinda 0,58 U/kg/giin azalma oldugu bunun
ise ortalama glukoz ihtiyacinda % 14 azalmay1 temsil ettigi bildirilmistir (168).
Weintrop ve ark.’lar1 (117) yapmis olduklar1 calismada, baslangigta total insiilin
ihtiyaglar1 benzer olan hastalarm IIPT ile insiilin ihtiyaclarinda azalma tespit
etmislerdir. Alamzadeh ve ark.’lar1 (123), IIPT ye gecis ile total insiilin ihtiyacinm %
6,1 oraninda azaldigmi saptamislardir. Boland ve ark. (161), IIPT alan hastalarinda
tedavinin 12. aymda total insiilin ihtiyacinda azalma (1,2 U/kg’dan 1,0 U/kg’a,
p=0,24) saptamiglardir. Ellibir tip 1 DM’li ¢ocuk hasta ile yapilan ¢alismada, total
insiilin ihtiyacinin 3. ayda ve 12. ayda pompa oncesi doneme gore anlamli diizeyde
azaldig1 tespit edilmistir (168). Bizim calismamizda EiT’den, IIPT’ye gecilmesi
sonras1 hastalarin total insiilin ihtiyacinda literatiir ile uyumlu olarak % 12 civarinda
azalma tespit edildi. EOIT dénemine gore ise % 5,5°lik bir azalma saptandi. Bu
sonuglarm IIPT ile insiilin direncinde azalma yaninda, emilim ile ilgili problemlerin

giderilmesine bagli olabilecegini diisiinmekteyiz.

[iPT ile hastalarm bazal insiilin dozlar1 siirekli olarak cilt altma diisiik
miktarda verilmesi nedeniyle, pompada olusabilecek mekanik bir sorun ya da
pompanin bir saatten uzun siire hastadan ayrilmasi durumunda ketoasidoz riskinin
artacag bilinmektedir. Ancak IiPT ile diyabetik ketoasidoz sikliginda artis olmadigi
pek cok ¢aligmada bildirilmistir (165,169,170). Dimeglio ve ark.’lar1 (174), [iPT nin
diyabetik ketoasidoz riskini ve agir hipoglisemi riskini artwrmaksizin metabolik

kontrolde iyilesme sagladigmi gdstermislerdir. Boland ve ark.’lar1 (161), 1IPT’ye
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gecisle DKA sikliginda artis rapor etmemislerdir. Bizim ¢alismamizda da IiPT alan
hi¢bir hastada DKA g6zlenmemistir.

Diyabet yasam kalitesini bozan kronik bir hastaliktir. Yapilan pek cok
calismada hastanin yasam kalitesinin; yasi, cinsiyeti, diyabetin siiresi, metabolik
kontrol durumu ve tedavi sekli gibi pek ¢ok faktérden etkilendigi bulunmustur
(141,142). Coklu doz insiilin enjeksiyon tedavisinden, IIPT ne geg¢is ile hastalarin
yasam kalitelerinin, memnuniyetlerinin ve psikososyal fonksiyonlarmin olumlu
yonde etkilendigi bircok ¢alismada vurgulanmustir (167). IIPT kullanan hastalarm %
95’nin insiilin infiizyon pompasinin sagladigi esnek yasamdan dolayr ¢oklu doz
insiilin enjeksiyon tedavisine gegmek istemedikleri bildirilmistir (171). Weintrop ve
ark.’lar1 (117), hastalarinin % 69’unun (16/23) insiilin inflizyon pompasimin sagladigi
esnek yasamdan, enjeksiyon sikligimnin daha az olmasindan ve daha stabil kan
sekerlerinden dolay1 IIPT’ye devam etmek istediklerini rapor etmislerdir. Aher ve
ark.’lar1 (166), yasam kalitesi niceleyici olarak degerlendirmemis olmalarina karsin,
[IPT kullanan hastalarin, ¢oklu doz insiilin enjeksiyon tedavisine gére daha memnun
olduklarmi bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda IIPT alan hastalar1 Tiirkce gecerliligi
yapilmis olan SF-36 testi ile degerlendirdigimizde; IIPT’ye gecildikten sonra
hastalarin genel saglik ve mental saglik parametrelerinde istatistiksel olarak anlamli
diizeyde diizelme oldugunu saptadik. Diger parametrelerde ise anlamli bir degisiklik
saptanmamustir. Ozellikle genel saglik ve mental saglik parametrelerindeki
diizelmenin; hastalarin metabolik parametrelerinde diizelme yaninda, daha esnek bir

yasam nedeniyle olabilecegini diisiinmekteyiz.

[IPT uygulamasmin diger sik goriilen komplikasyonlar1 inflizyon kateterinin
bulundugu bolgede goriilen cilt enfeksiyonlar1 ve irritasyondur (116). Bizim
calismamizda infiizyon katateri ile ilgili ciddi enfeksiyon bulgusu higbir hastamizda
saptanmamistir. Bu durumun, hastalara temizlik konusunda verilen egitimin bir

sonucu olabilecegini diisiinmekteyiz.



70

7. SONUCLAR

1. Karbonhidrat saymm ile beraber EIT, EOIT ile karsilastirildiginda
HbAlc’de anlamli bir diizelme saglamustir.

2. EIT, EOIT’ye gore VKI SDS’leri, hipoglisemi siklig1, insiilin ihtiyac1
ve kan lipit diizeylerinde anlamli bir degisiklige neden olmamustir.

3. EIT, yasam kalitesi olgeklerinden agr1 ve mental saghk

parametrelerinde anlamli diizeye ulagan bir 1yilesme sagladi.

4. IIPT, hem EOIT hem de EIT’ne gore, HbAlc degerlerinde anlamli

diizeyde azalma saglamstir.

5. IIPT ile hem EOIT hem de EIT dénemlerine gére LDL diizeyinde
anlaml artis oldugu saptanmistir. Diger lipit diizeylerinde ise anlamli
bir degisiklik saptanmamustir.

6. IIPT, VKI SDS ve insiilin ihtiyacinda degisiklige yol agmamustir.

7. IIPT ile hipoglisemi sikliginda EOIT ve EIT dénemlerine gore anlaml

diizeyde azalma saptanmistir.

8. IIPT yasam kalitesinde ozellikle genel saglik ve mental saglk

parametrelerinde anlamli diizeyde diizelme saglamistir.
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OZET

Tip 1 diyabetli cocuklarda esnek olmayan insiilin tedavisi (EOIT), esnek
insiilin tedavisi (EIT) ve insiilin infiizyon pompa tedavisi (IIPT)’nin metabolik
parametreler iizerine etkilerinin karsilastirilmasi.

Amac: Tip 1 diyabetli ¢cocuklarda esnek olmayan insiilin tedavisi (EOIT),
esnek insiilin tedavisi (EIT) ve insiilin infiizyon pompa tedavisi (1IPT) nin metabolik
parametreler iizerine etkilerinin karsilastirilmast.

Metod: Calismaya Cocuk Endokrinoloji polikliniginigimizde takip edilmekte
olan 28 (14 kiz, 14 erkek) tip 1 diyabetli hasta alindi. Tiim hastalar ¢oklu doz insiilin
tedavisi ile sabit diyet almaktaydi. Ilk asamada tiim hastalara karbonhidrat sayimi
ogretilerek esnek insiilin tedavisine gecildi. Alt1 ay siireyle esnek insiilin tedavisi
aldiktan sonra, istekli olan sekiz hastada IIPT uygulamasina gecildi. Her dénem
oncesi ve sonrasinda hastalarn  HbAlc degerleri, hipoglisemi sikliklari,
bazal/bolus/total insiilin ihtiyaclari, kan lipit diizeyleri, glukometri ve siirekli cilt alt1
kan sekeri izlem cihazi ile dlgiilen glukoz diizeyleri, VKi SDS ve yasam kalitesi
skorlar1 karsilastirildi.

Sonuglar: Olgularm EIT donemindeki HbAlc ve aglik ortalama kan
sekerleri, EOIT ddnemine gére anlamli diisiik saptandi (p<0.05). SCKI degerleri,
VKI SDS, hipoglisemi sikligi, insiilin dozlari, total kolesterol, HDL ve trigliserid
seviyeleri acisindan ise iki tedavi metodu arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0.05).
Yasam kalitesinin agr1 ve mental saglik parametrelerinde EIT déneminde EOIT ye
gore anlamli diizelme tespit edidi (p<0.05).

[iPT ile olgularm HbAlc degerlerinde, EOIT dénemine gdre anlamli azalma
saptanirken (p<0.05); EIT dénemine gore anlamli fark saptanmadi (p>0,05). IiPT
donemindeki hipoglisemi sikliklarinda diger iki doneme goére anlamli azalma
saptand1 (p<0.05). VKI SDS, insiilin dozlari, total kolesterol, HDL ve trigliserid
diizeylerinde lic doenm arasinda anlamli fark saptanamadi (p>0.05). Ancak LDL
seviyelerinde, IIPT ddéneminde anlamli diizeyde artma gdzlendi (p<0.05). IIPT
sonrast hastalarin yasam kalitesi incelendiginde; genel saglik ve mental saglik
parametrelerinde EIT ve EOIT donemlerine gére anlamli diizelme saptandi.

Tartisma: EIT ve IiPT; tip 1 diyabetli ¢ocuk ve addlesanlarda geleneksel
tedavi yontemlerine gore metabolik parametreler ve yasam kalitesi agisindan 6nemli
iyilesmeler saglamaktadir. IiPT nin ayrica hipoglisemi sikliklarmni azalttig1 ancak
LDL diizeylerini yiikselttigi saptanmistir. Her iki tedavi yontemi de tip 1 diyabetli
cocuk ve adolesanlarda gilivenle kullanilabilen tedavi yontemleri olarak
goziikmektedirler.

Anahtar Kelimeler: Tip 1 diyabet, esnek insiilin tedavisi, insiilin infiizyon

pompa tedavisi, yasam kalitesi
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SUMMARY

Comparing the effects of Intensified conventional insulin treatment (ICIT),
flexible insulin treatment (FIT) and insulin infusion pump treatment (IIPT) on
metabolic parameters of children who were diagnosed with type I diabetes
mellitus.

Objective: Comparing the effects of Intensified conventional insulin
treatment (ICIT), flexible insulin treatment (FIT) and insulin infusion pump
treatment (IIPT) on metabolic parameters of children who were diagnosed with type
I diabetes mellitus.

Methods: Twenty-eight patients (14 girls, 14 boys) with type | diabetes
mellitus were enrolled in the study who were being followed in our pediatric
endocrinology clinic. All the patients were taking multipl dose insulin treatment with
fixed diet. At first stage, all the patients trained about carbonhydrate counting then,
passed over to FIT. After taking FIT for six mounth, IIPT was started to eight
volunteer patient. Before and after every period, HbAlc values of the patients,
frequency of hypoglycemia, basal/bolus/total insulin requirements, blood lipid levels,
BMI SDS, life quality scores and continious subcutenous blood glucose monitoring
outcomes (CGMS) with fingerstick blood glucose levels in the same period, were
compared.

Results: Patient’s HbAlc values and mean fasting blood glucose values in
FIT period were significantly lower than ICIT period (p<0.05). There were no
significant difference between the two treatment methods for CGMS values, BMI
SDS, frequency of hypoglycemia, insulin requirement, total cholesterol, HDL
cholesterol and triglycerid cholesterol levels (p>0.05). Pain and mental health
paremeters of life quality score were significantly increased in FIT period than ICIT
period (p<0.05).

Mean HbAlc value of the patients was significantly lower in IIPT period than
ICIT period (p<0.05), but there was no significant difference in HbAlc values in FIT
period according to IIPT period (p>0.05). Hypoglycemia frequency was significantly
lower in IIPT period than the other two groups (p<0.05). There wasn’t any
significant difference between three groups in BMI SDS, insulin requirement, total
cholesterol, HDL cholesterol and triglycerid cholesterol levels (p>0.05). But LDL
cholesterol levels were significantly increased in IIPT period (p<0.05). When we
examined the patient’s general health and mental health parameters of life quality
score after IIPT, they were significantly better than FIT and ICIT periods (p<0.05).

Discussion: FIT and IIPT provide important benefits on metabolic
parameters and life quality of children and adolescents who suffer from type I
diabetes mellitus, compared to traditional treatment methods. IIPT also decreases
hypoglycemia frequency but increases LDL cholesterol levels. Both treatment
methods are seem to be confidently available for children and adolescents who have
type I diabetes mellitus.

Key Words: Type 1 diabetes, flexible insulin therapy, insulin infusion pump
therapy, quality of life
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EK-1
36 SORULUK KISA BiR SAGLIK ARASTIRMASI

[MEDICAL OUTCOMES STUDY 36-ITEM SHORT FORM (MOS SF-36)]

Tablo 1
GENEL SAGLIK

1- Genelde saghiginiz Icin ne séyleyebilirsiniz
1-Miikemmel

2-Cok iyi

3-Iyi

4-Orta

5-Ktii

10a-Diger Insanlardan daha sik hastalaniyorum
1-Kesinlikle dogru

2-Cogunlukla dogru

3-Emin degilim

4-Cogunlukla yanlis

5-Kesinlikle yanlis

10b-Tamdigim diger insanlar kadar sagliklryim.
1-Kesinlikle dogru

2-Cogunlukla dogru

3-Emin degilim

4-Cogunlukla yanlis

5-Kesinlikle yanlis

10c-Saghigimin daha kotitye gidecegini diistintiyorum
1-Kesinlikle dogru

2-Cogunlukla dogru

3-Emin degilim

4-Cogunlukla yanlis

5-Kesinlikle yanlis

10d-Saglhgim miikemmel

1-Kesinlikle dogru

2-Cogunlukla dogru

3-Emin degilim

4-Cogunlukla yanlis

5-Kesinlikle yanlis

Tablo 2
GECEN YIL SURESINCE SAGLIKTAKI DEGISMELER
2-Bir y1l 6ncesi ile karsilastirdigimizda simdiki sagliginizi nasil buluyorsunuz?
1-Gecen yildan ¢ok daha 1yi
2-Gegen yildan biraz daha 1yi
3-Hemen hemen aymni
4-Gecen yildan biraz daha koti
5-Gecen yildan cok daha kotii

5.0
44
34
2.0
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Tablo 3

FIZIKSEL FONKSIYON

Asagida zaman zaman vaptigmiz bazi aktiviteler bulunmaktadir. Sizin saglik
durumunuz bu aktiviteleri

engellivor mu? Engelliyor ise. ne kadar?

3a-Kosmak. agirlik kaldirmak ve agir sporlara katilmak gibi biiyiik ¢aba

gerektiren aktiviteleri
1-Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hic engellemiyor

3b-Masayu. elektrik siipiirgesini itmek gibi hafif-orta derecede aktiviteleri

1-Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hi¢ engellemiyor
3c-Paket veya canta tasumanizi
1 -Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hi¢ engellemiyor
3d-Birkac kat merdiven inmenizi
1 -Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hi¢ engellemiyor
3e-Bir kat merdiven ¢ikmanizi
1-Evet ¢ok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Havir hi¢ engellemiyor
3f-Egilip, comelmenizi
1-Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hi¢ engellemiyor
3g-Bir kilometreden fazla yiirtimenizi
1 -Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hic engellemiyor
3h-Birka¢ viiz metre yiirtimenizi
1 -Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hic engellemiyor
3 1-Yiiz metrelik mesafevi yiiriimenizi
1-Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hic engellemiyor
3j-Giyinmenizi veya yikanmanizi
1-Evet cok engelliyor
2-Evet biraz engelliyor
3-Hayir hi¢c engellemiyor

oy b = LS SN e L b = LIS I o e b b = [P L D = 3 = L) D =

L) ) =



Tablo 4

FIZIKSEL ISLEV (ROL)

Gegen bir ay boyunca. bedensel sagliginizin sonucu olarak. isinizle veya
diger diizenl giinliik aktivitelerinizle ilgili herhangi bir probleminiz

var mrydi?

4a- Isiniz veya diger aktiviteleriniz i¢in harcadifiniz zamam azalttiniz mm?
1-Evet 0
2-Hayr 1
4b- Isinizde amacladiginizdan daha az mu verimli oldunuz?

1-Evet

2-Hayir 1
4c¢- Is veya diger aktivitelerinizde zahmetsiz (kolay) olanlar yapip
digerlerini yapamadiniz m?

1-Evet 0
2-Haywr 1
4d- Is veya diger aktivitelerinizi yaparken zorluk ¢ektiniz mi?
(6rnegin:asir1 caba harcadiniz nu?)

1- Evet 0
2-Haywr 1
Tablo 5

MENTAL ISLEV (ROL)

Gecen bir ay boyunca ruhsal sorunlariniz nedeniyle, isinizle veya diger
diizenli giinliik aktivitelerinizle ilgili herhangi bir probleminiz var miydi?
(6rnegin; depresyon. anksiyete gibi)

5a-Ruhsal sorunlar yiiziinden isiniz veya diger aktiviteleriniz icin harcadiginiz

zamani azalttiniz mi?

1- Evet 0
2-Hayir 1
5b-Isinizde amagladiginizdan daha az mu verimli oldunuz?

1- Evet 0
2-Hayir |

Sc-Isinizi veya diger aktivitelerinizi her zamanki kadar dikkatli
yapamiyor muydunuz?

1-Evet 0
2-Haywr 1
Tablo 6

SOSYAL FONKSIYON

9]- Gegen bir ay boyunca saghgmiz, akraba veya arkadas ziyaretler: gibi
sosyal aktivitelerinizi ne kadar kisitladi?

1 -Her zaman kisitlad:

2-Cogunlukla kisitlacds

3-Biraz fazla kisitlad:

4-Bazen kisitlad

5-Cok az kisitlada

6-Hic kisitlamadi
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6-Gecen bir ay boyunca fiziksel ve ruhsal sagliginiz ailenizle,
arkadaslarimizla, komsulariizla iliskilerinizi ne kadar etkiledi?
1-Pek etkilemedi
2-Cok az etkiledi
3-Orta derecede etkiledi
4-Oldukca fazla etkiledi
5-Asiri derecede etkiledi

Tablo 7
AGRI
7-Gegen bir ay boyunca viicudunuzda ne kadar agri oldu?
1-Hic olmadi

2-Cok hafif oldu

3-Hafif oldu

4-Orta siddette oldu

5-Fazla oldu

6-Cok fazla oldu

8-Gecen bir ay boyunca agr1, normal islerinizi yapmanizi
(ev ve ev disindaki isleriniz dahil) olumsuz etkiledi mi?
1-Hic etkilemedi

2-Cok az etkiledi

3-Orta derecede etkiledi

4-Oldukca fazla etkiledi

5-Asin etkiledi

Tablo 8
MENTAL SAGLIK

(Asagidaki sorular sizin gegen bir ay boyunca neler hissettiginizle ilgilidir.

— 2 W s n

[ B VS IR S o))

Lol 5 RS N S Y

Her soru i¢in sizin duygularinizi en iyi karsilayan yaniti, son bir aydaki

siklifin gz oOniine alarak seciniz.)
9b-Cok sinirli birisi miydiniz?
1 -Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hicbir zaman

9c-Hicbir seyin sizi neselendiremeyecegi kadar caniniz sikkin miydi?

1-Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren

6 -Hicbir zaman
9d-Sakin ve huzurlu muydunuz?
1-Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukea
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hicbir zaman

= S S e

o LV N S S T S

il S TS Y =

88



9f- Moralinizin bozuk oldugunu ve kederli oldugunuzu hissettiniz mi?
1 -Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren
6-Higbir zaman
9h- Mutlu bir insan miydiniz?
1-Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukea
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hicbir zaman

Tablo 9
ENERJI (ZINDELIK/'YORGUNLUK)
Gegen bir ay boyunca
9a-Kendinizi tam olarak enerjik(zinde)hissettiniz mi?
1-Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hicbir zaman
9e-Fazla enerjiniz var maydi?
1-Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hicbir zaman
9g-Kendinizi yipranmus (bitkin) hissettiniz mi?
1 -Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hicbir zaman
97-Kendinizi yorgun hissetiniz mi?
1-Her zaman
2-Cogu zaman
3-Oldukca
4-Bazen
5-Nadiren
6-Hi¢bir zaman
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Yeniden kodlanms degerlerin kaydedilmesinden sonra SF-36’nin

her bir alt bash@imn son puanlanmasi ve degerlendirilmesi

Skala adx Toplam bashk puam Beklenen Olas1 puan
(olasi)en diisiik
ve en yiiksek
puan
Genel saglik | 1+10a+10b+10c+10d 5-25 20
(Genel bakis
acis1)
Gecgen bir y1l | 2 1-5 4
sliresince
sagliktaki
degisiklik
Fiziksel 3a+3b+3c+3d+3e+3f+3g+3h+3i+3j | 10-30 20
fonksiyon
Fiziksel islev | 4a+4b+4c+4d 04 4
Mental islev | Sa+5b+5c¢ 0-3 3
Sosyal 6+9j 2-21 9
fonksiyon
Agri 7+8 2-11 9
Mental saglik | 9b+9¢+9d+9{+9h 5-30 25
Enerji 9a+9e+9g+91 4-24 20

HAM SKALA PUANININ DONUSTURULMESI:

Doniistiiriilmiis puan:
Ham skala puani — en diistik olas1 puan / olas1 puan X 100

Ornek: Fiziksel fonksiyon puam 21 ise. bu puan su sekilde doniistiiriilir
[ (21-10)/20] X 100 =% 55




