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Diinya Diyabet Atlasrna gore 2030 yilinda 643
milyon, 2045 yilinda 783 milyon diyabetli birey
olmasi 6ngoriilmektedir (1). Artan diyabet sik-
lig1 ile kardiyovaskiiler hastalik (KVH)’lar ve hi-
pertansiyon da artig gosterecektir. 1922 yilinda
Dr. Banting ve Dr. Best diyabet tedavisinde ¢igir
acan instilini kesfederek diyabet hastalarina umut
olmustur (2). Zamanla bir¢ok antidiyabetik ila¢
gelisimi olmustur. Ilaglarin glisemik fayda sag-
lamasinin yaninda istenmeyen kardiak etkileri
de goriilmesi iizerine 2007 yilinda Amerika Ilag
Ajans1 tim yeni antidiyabetik ila¢larin kardiyo-
vaskiiler (KV) giivenlik ¢alismasinin olmasini zo-
runlu kilmistir (3).

Tip 1 diyabetes mellitus (TIDM)’un tedavisi
insiilindir. Tip 2 diyabetes mellitus (T2DM) teda-
visinde ise oncelik instilin dis1 oral veya enjektabl
antidiyabetik tedavidir. Insiilin tedavisine, insiilin
dis1 antidiyabetik tedavi ile glisemik kontrol sag-
lanamayan, uzun siireli diyabet neticesinde endo-
jen insiilin rezervi azalmis hastalarda gecilmek-
tedir. Insiilin tedavisine geciste genel yaklagim
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orta veya uzun etkili bazal insiilin (insiilin NPH,
instilin detemir, insiilin glarjin U100, insiilin
glarjin U300, insiilin degludec) baglamaktir (4).
Ama ¢ogu hasta bazal insiiline ilave olarak post-
prandial glisemik hedeflere ulagmak i¢in insiilin
tedavisinin yogunlastirilmasina ihtiya¢ duymak-
tadir. Tokluk kan sekerini kontrol etmeye yonelik
olarak kisa etkili insiilin analoglar1 (insiilin lispro,
instlin aspart, insiilin glulisin) tercih edilebil-
mektedir. Bazal plus, bazal bolus veya giinde 2-3
defa uygulanan premiks insiilin rejimleri kulla-
nilmaktadir. Prandial insiilinin ayr1 uygulanma-
s1 doz titrasyonu agisindan daha fazla esneklik
saglamaktadir. Diger alternatif yaklagim ise pre-
miks insiilin kullanmaktir (5). Premiks instlin-
ler, protamin insiilin ve hizli etkili insiilin kari-
simlarindan olugan sabit doz formiilasyonlaridir.
Premiks insiilin kullanimi hastalarin giin i¢inde
daha az enjeksiyon uygulamasi agisindan kolaylik
saglarken sabit ko-formiilasyondan dolay1 bazal
ve bolus dozlari ayarlamakta zorluk olabilir. in-
stilin degludek+insiilin aspart koformiilasyonu
ise % 70 insiilin degudek , % 30 insiilin aspart
iceren ilk 2 farkli insiilinin hazir karisimidir (6).
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vaskiiler inflamasyon ve ateroskleroz i¢in baslatici
faktor olabilir. Endotelyal disfonksiyonla vaskiiler
permeabilite bozulur, l6kosit-endotel etkilisimi
bozulur, trombosit agregasyonu olur (91). En-
dotelyal disfonksiyon ve ateroskleroza bagli DM
hastalarinda periferik arter hastaligi (PAH) siklig1
artar. Hbalcde her % 1’lik artis PAH riskinde %28
artis yapar ve PAH siddeti hiperglisemi siiresiyle
iligkilidir (92). PAH, diyabetik hastalarda ekstre-
mitede iskemi, tilser ve gangrene yol agarak eks-
tremite ampiitasyon nedenlerinde basi ¢gekmek-
tedir. Ankle brakial index (ABI), PAH tanisinda
kullanilabilecek kolay bir 6l¢iim yontemidir.

Insiilinin karmagik KV etkileri nedeniyle,
[D’nin ve sonugta ortaya ¢ikan hiperinsiilinemi-
nin damar sistemi iizerinde olumsuz etkileri ol-
dugu bilgisi, yogun diyabet miidahalesinin KV
bir fayda gostermedeki basarisizligi ve insiilin
tedavisinin KV giivenligi sorgulanmigtir. Insiilin,
iskelet sistemindeki kas dokusunda vazodilatas-
yon yaparak vaskiiler rezistansi azaltir ve kan aki-
muini arttirir (93). Farmakolojik dozda uygulanan
instiline bagli olusabilecek hipoglisemi kontregii-
latuar hormon sistemlerine aktive ederek artan
epinefrine bagl vazokonstriiksiyona yol agabilir.
Insiilinin diyabete bagli hiperglisemiyi kontrol
etmesine ragmen, makrofajlar tarafindan proinf-
lamatuar yanit1 artirabildigi ve sinyal iletim yolla-
rinin hormonal aktivasyonunu uyarabildigi, boy-
lece endotel mediyatorlerinin sentezi ve salinimi
arasindaki dengeyi bozarak aterogenezin iler-
lemesini hizlandirdig1 gosteren veriler de mev-
cuttur (94, 95). Arastirmalar, insiilin tedavisinin
artan trombosit agregasyonu ile iliskili oldugunu,
dolayisiyla insiilin ile tedavi edilen hastalarda
daha yiiksek stent yeniden tromboz oranlarina
katkida bulundugunu géstermektedir (96).

Sonug olarak insiilin vaskiiler sistem tizerin-
deki kompleks etkileriyle birlikte glisemik kont-
rolde iyilesme ve HbAlc diisiisii saglayarak PAH
riskinde azalma saglayabilir. Ayrica diger KV risk
faktorlerinin kontrolii ve PAH’ye spesifik tedavi-
lerin uygulanmasi gerekmektedir.
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