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İnsülin

• İnsülin pankreas adacık beta 
hücrelerinden salgılanan  51 aali
21 aa A ve  30 aa B zincirinden  
oluşan  bir polipeptid
hormondur

• Yarı ömrü 5 dakikadır

• Plazmada çözünmüş halde 
taşınır

• Ortalama  30-50ü/g insülin 
salgılanır



Fizyolojik insülin salgısı



İnsülin etkisi

• Karaciğer:
• Glikojen sentezini uyarır
• Lipogenezi uyarır
• Glukoneogenezi inhibe eder

• İskelet kası
• Glukoz alımı- metabolizmasını uyarır
• Glikojen sentezini uyarır
• Protein sentezini uyarır
• Yağ asidi oksidasyonunu inhibe eder

• Yağ dokusu
• Glukoz alımını uyarır
• Lipogenezi uyarır
• Lipolizi inhibe eder



İnsülin Keşfi

• Nicole Paulescu

• 1869-1931



İnsülin keşfi

• 3 ağutos 1921 köpeğe enjekte ediliyor

• 1921 de yayınlanıyor

• 11 ocak 1922 de Mc Leoud Serumu ( Banting- Best özütü)   her iki kalçaya 7.5 cc  
olacak şekilde 14 yaşında  Leonard Thompson ( 17 -7-1908- 20- 4-1935)a 
uygulanıyor

• İsletin---- insülin

• 3 mayıs 1922 de  insülinin keşfi ilan ediliyor

• 3 hazıran 1922 de ABD patent alıyor

• 1923 de  Bantibg- mcLeoud Nobel ödülü alıyor

• Patenti 1 dolara Toronto Üniversitesine satılıyor

• 2007 14 kasım bantibgin doğum günü  Dünya diyabet günü ( Birleşmiş millet



İnsülin keşfi



İnsülinin Dünü Bugünü  Yarını



İnsülin



İnsülin İcodec



İnsülin





İnsülinin yan etkileri

• Hipoglisemi

• Kilo alma

• İnsülin ödemi

• Lipoatrofi

• Lipohipertrofi

• Cilt absesi

• Alerjik rekaiyonlar- immünite



Hipoglisemi

• Diyabet tedavisinde sıkı glisemik kontrol sağlanmasının önündeki en 
önemli engel hipoglisemidir

• Hipoglisemi için uyarıcı eşik < 70 mg/dl, klinik açıdan önemli  
biyokimyasla hipoglisemi eşiği ise <54 mg/dl dir.

• Kan şekeri kontrolü bozuk olan olgularda kan şeker düzeyi kontrol 
altına alınırken daha yüksek kan şekeri düzeylerinde de hipoglisemi 
belirtileri olabilir



Hipoglisemi için  risk etkenleri

• Yüksek doz insülin kullanımı

• Öğün atlanması- ara öğün yapılmaması

• Diyabetik otonom nöropati

• Uygun olmayan- düzensiz fizik aktivite

• Süregen böbrek yetmezliği

• Süregen karaciğer yetmezliği

• Bulantı- kusma gibi gıda alımının azaldığı durumlar

• İleri yaş

• Alkol kullanımı



hipoglisemi

• Hipogliseminin bir diğer nedeni de anti insülin antikor varlığı olabilir
• Bu duruma otoimmün hipoglisemi adı verilir
• Hem plazma insülini hem de c peptid düzeyi yüksektir
• Yüksek titrede pozitif antiinsülin antikor varlığı insüline bağlı 

hipoglisemiden ayırt etmede  önemlidir
• Hem açlıkta hem toklukta hipoglisemi görülebilir
• Genellikle kendi kendini sınırlayan bir durumdur
• Beslenme tedavisine iyi yanıt verir
• AGİ postprandiyal insülin düzeyini azaltabilir
• Yanıt vermeyen olgularda  steroid, diazoksit, oktreotid ve plazmaferez

tedavileri uygulanabilir



Kilo alma

• Diyabetle ilgili stres

• Başlangıç insülin dozu
• Düşük BKİ olgularda yüksek başlangıç insülin dozu

• İleri yaş

• HBa1c  değişikliği 
• Yüksesk Hba1c  varlığında kilo alma daha fazla

• Yüksek BKİ

• BKİ yüksekse kilo alma daha az

• Tedavi  öncesi insülin direnci

• İnsülin dozunun artması



Kilo almanın  mekanizması

• İnsülinin anabolik etkisi

• İştah, kilo düzenlenmesi ve inflamasyon üzerine insülinin santral etkisi

• Glikozürinin azalması

• Egzojen ve endojen insülinin fizyolojik durum farklılığı

• Hipoglisemi 

• Kaybedilen kilonun geri alınması



Tedavi

• Tıbbi beslenme tedavisi – egzersiz

• Uzun etkili insülin analoglarda kilo alma daha az
• Nokturnal hipoglisemi daha az

• Metformin

• GLP-1  agonistleri

• SGLT- 2 inhibitörleri

• Anti obezite ilaçları



İnsülin ödemi

• Sıklıkla yeni tanı ve kötü kontrollü diyabetlilerde yüksek doz insülin tedavisi başlandıktan kısa bir 
süre sonra ortaya çıkan nadir bir komplikasyondur

• Ayak bileği ödeminden, asit ve plevral efüzyonun eşlik ettiği genel ödeme kadar geniş bir 
spektrumda olabilir 

• İnsülin eksikliği nedeniyle oluşan katabolik durumda, yoğun sıvı tedavisi deri altı dokuda sıvı 
ekstravazasyonuna neden olabilir, bu da periferik ödem ile sonuçlanabilir 

• Bu durum ayrıca kronik hipergliseminin neden olduğu kapiller geçirgenliğin artması nedeniyle 
daha da kötüleşebilir 

• Tedavi

• Ödem sıklıkla kendi kendini sınırlar 

• İnsülin dozunun azaltılması önerilmektedir

• Tuz ve su kısıtlaması, 

• Furasemid gibi loop diüretikleri

• Oral efedrin rekürren ödemli hastalarda düşünülebilir



İnsülin ödemi



lipoatrofi

• İnsülin enjeksiyon bölgesinde gelişen lokal bir alerjik reaksiyondur ve yağ atrofisi olarak 
tanımlanır

• Lipoatrofisi olan olgularda insüline karşı diğer alerjik reaksiyonlar da  görülebilir 

• Tekrarlayan s.c veya intradermal insülin enjeksiyonları 3-6 ay içinde lokal lipoatrofiye neden 
olabilir

• Patogenezde genetik yatkınlık ve insülin kristallerine yönelik immün reaksiyon oluşumu 
suçlanmaktadır

• Histolojik olarak, hiperplastik kapillerler, adipoz dokunun dejeneratif kaybı ve küçük adiposit
lobüllerinden oluşur

• Kozmetik sorunlara ek olarak, insülin emiliminde bazı değişkenliklere ve glisemik kontrolde 
zorluklara neden olmaktadır



Lipoatrofi

• Geçmişte daha çok saf olmayan sığır insülini ile görülmüşse de (%10-30), 
saflaştırılmış insülin preperatları (%5), rekombinant insan insülinleri ile de 
oluşabilmektedir. 

• Nadiren uzun etkili insülin analogları, pompalı veya pompasız verilen hızlı etkili 
insülin analogları da lipoatrofiye yol açabilmektedir.

• İnsüline bağlı lokal lipoatrofiyi önlemeye yönelik yaklaşımlar arasında enjeksiyon 
bölgesinin rotasyonla değiştirilmesi, daha az immünojenik olan analog insülinlere 
geçilmesi önerilir

• Bu önlemlerin başarısız olması durumunda,  lokal glukokortikoid yağ birikiminin 
geri kazanılmasında etkili olabilir.

• Diğer bir stratejide sürekli devamlı insülin infüzyonu (insülin pompası) tedavisine 
geçilmesi olabilir



Lipoatrofi



lipohipertrofi

• İnsülinin anabolik etkisi ile yağ ve protein sentezinin artması sonucu gelişir

• Hipertrofik selülitle yakından ilişkili bir durumdur ve histolojik incelemede, büyük olgun adiposit lobülleri saptanmıştır 

• İnsülin tedavisinin sık görülen bir komplikasyonudur ; insülin tipi ve uygulama şeklinden bağımsızdır.

• Genç yaş 

• Düşük vücut kitle indeksi,

• Abdominal bölge enjeksiyonu 

• insülin enjeksiyonunda uygun rotasyonun uygulanmaması. 

• Saflaştırılmış insülinler ve insan insülinlerinin kullanımı, insülin aracılı lipohipertrofi sıklığını dramatik olarak 
azaltmamıştır. 

• Lipohipertrofide insülin enjekte edildiğinde insülin emilimi gecikebilir ve tutarsızlıklar gelişebilir

• Bu nedenle kötü glisemik kontrolle ilişkilidir

• Lipohipertrofiyi önlemek için, insülinle tedavi edilen hastalar, enjeksiyon yerlerini düzenli olarak değiştirmek için 
eğitilmelidir

• Enjeksiyon bölgelerinin düzenli olarak değiştirilmesi, her iki enjeksiyon noktası arasında en az 1 cm. aralık bırakılması 
lipodistrofi oluşumunu önleyecektir

• Liposuction, konservatif tedavilere cevap vermeyen şiddetli insülin kaynaklı lipohipertrofisi olan diyabetik hastalarda 
yararlı olabilir



Lipohipertrofi içinde
insülin emilimi etkilenir 

Lipohipertrofi içine enjeksiyon yapılması 
dokunun gittikçe büyümesine neden olur.



Hipoglisemi
Glisemik 

Değişkenlik
Günlük insülin 

dozu

6x 7x 15IU

daha fazladır.



Enjeksiyon bölgelerini 
değiştirmek

Her defasında farklı 
noktaya enjeksiyon 

yapmak

İğneleri 1 kez 
kullanmak

Dogru enjeksiyon yöntemi 



Cilt absesi

• Nadir bir komplikasyondur, uzun süreli insülin pompası kullanımında 
ve kötü hijyenik koşullarda görülebilir

• En sık etkenler staphilokok spp. ve streptecoc

• Deri absesi gelişiminden kaçınmak için infüzyon setleri 2-3 günde bir 
değiştirilmeli ve infüzyon setlerini yerleştirilmeden önce deri basit 
şekilde yıkanmalıdır



İdiosenkrotik deri reaksiyonları

• Kozmetik sorunlara neden olan basit morarmadır

• İnjeksiyon yerinde pigmentasyon oluşabilir ve bazen akantozis
nigrikans benzeri plak oluşumuna neden olur

• Nadiren keloid gelişebilir

• Lokalize amiloidoz da bildirilmiştir ve lipohipertrofi ile karışabilir 

• Amiloid infiltrasyonu enjeksiyon bölgesinde ortaya çıkabilir ve 
insülin amiloid fibrilleri oluşturabilen bir proteindir

• Amiloid lezyonları lipohipertrofiden daha katı ve serttir, ayrıca 
enjeksiyon yeri rotasyonu ile regresyon ihtimali de düşüktür.

• Lipohipertrofide olduğu gibi, insülin emilimi etkilenebilir ve tedavi için 
lezyonun eksizyonu uygun olabilir



İnsülin alerjisi

• İnsüline bağlı alerjik reaksiyon günümüzde çok nadir görülmektedir

• Geçmişte saflaştırılmamış insülinler kullanıldığından allerjik reaksiyonlar hastalarda

%10-56 oranındayken, insan insülinleri ve onların analogları kullanılmaya başlandığından

beri sadece % 0,1-2’sinde bildirilmektedir

• En sık görülen alerjik reaksiyonlar deride sınırlıdır ve erken tip reaksiyon olabileceği

gibi gecikmiş tip reaksiyon şeklinde de görülebilirler

• Erken tip reaksiyonlar, en sık görülen formdur

• Genellikle enjeksiyonu takiben saniyeler içinde gözlenen, enjeksiyon yerinde lokal

eritem ve şişlikten, angioödem ve ürtiker benzeri generalize reaksiyonlara kadar

değişebilir



İnsülin alerjisi

• Nadiren ciddi vakalarda anaflaksiye bağlı dispne ve hipotansiyon 
gözlenebilir 

• Anafilaksi gelişimi halinde insülin tedavisi hemen kesilerek, antihistaminik
ve sistemik glukokortikod tedaviler uygulanmalıdır

• insülin duyarlılığı durumunda tanı için spesifik IgE tespiti ve deri prick testi 
yapılabilir

• İnsülin alerjisinin tedavisinde, insülinin devamlı s.c infüzyon pompası ile 
verilmesi, insan insülininin yerine insülin analoglarının kullanılması

• Sığır ve domuz kökenli insülin ile yapılan immunoterapinin
(hiposensitizasyon) başarılı olduğu bildirilmişse de çelişkili verilerde 
mevcuttur

• Tedavi amacı ile anti-IgE antikorlarının (Omalizumab) kullanılabilir



İnsülin Saklama Koşulları

• Yüksek ısıda

• Düşük ısıda

• Direkt güneş ışığına maruz kalma

• Hava – sıvı temas yüzeyi arttığında

• İnsülinin etkinliği azalır



İnsülin saklama koşulları

• Fabrikadan eczaneye taşınırken 2-8°C aralığındaki konteynerde

• Evde buzdolabında 2-8 °C
• Ev buzdolabları gıda saklamak için 0-4 °C

• Farmakolojik buzdolablarının aksine hava sirkulasyonu yok

• Oda ısısında 6 haftaya kadar

• ↑30 °C ısıda en fazla 4 hafta

• Hindistanda 32-37 °C derecede 4 hafta

• Amerika da gemide taşınırken -10/ +45°C de 3 gün



İnsülin saklama koşulları



İnsülin saklama koşulları



İnsülin Uygulamaları

• Genel kullanımda insülinler cilt altına injekte edilir

• İnhalasyon yolu ile kullanılan inhaler insülin de geliştirilmiştir 

• Hızlı/kısa etkili insülinler, intramüsküler ve intravenöz infüzyon
şeklinde de verilebilir

• Orta/uzun etkili insülinlerin i.v. kullanımı kontrendikedir



İnsülin Uygulamaları 

• NPH  bazal insülin olarak akşam kullanılacaksa yavaş emilim ve düşük 
gece hipoglisemi riski nedeniyle  uyluk yada kalçaya yapılmalıdır

• Hızlı etkili insülin analogları, uzun etkili insulin analogları ve NPH 
insülin hızlı emilip hipoglisemi riski nedeniyle  im yapılmamalıdır

• Uzun etkili insülin analogları  için uyluk tercih edilmelidir

• Regüler insülin için emilim daha hızlı olduğu için karın tercih 
edilmelidir

• Hızlı etkili insülin analogları için bütün enjekisyon bölgelerinde emilim 
benzerdir



• Mevlam gör diyerek iki göz vermiş, iki göz vermiş, iki 
göz vermiş
Bilmem ağlasam mı, ağlamasam mı, ağlamasam mı?
Dura dura bir sel oldum erenler
Bilmem çağlasam mı, çağlamasam mı, çağlamasam mı, 
çağlamasam mı?

• Milletin sırtından doyan doyana, doyan doyana
Bunu gören yürek nasıl dayana, nasıl dayana
Yiğit muhtaç olmuş kuru soğana
Bilmem söylesem mi, söylemesem mi, söylemesem mi, 
söylemesem mi?

• Mahzuni Şerif'im dindir acını, dindir acını
Bazı acılardan al ilacını, al ilacını
Pir Sultanlar gibi darağacını
Bilmem boylasam mı, boylamasam mı, boylamasam mı, 
boylamasam mı?

• Bilmem boylasam mı, boylamasam mı, boylamasam 
mı?
Ne edem bilmem ki
Boylamasam mı?


