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  DİYABETTE AKILCI İLAÇ 
KULLANIMI  



AKILCI İLAÇ KULLANIMI 

 
• Akılcı İlaç Kullanımı tanımı ilk defa 1985 yılında Dünya Sağlık 

Örgütü tarafından yapılmıştır 
 

• Kişilerin klinik bulgularına ve bireysel özelliklerine göre;  
 

  uygun ilacı,  
          uygun süre ve dozda,  
          en düşük fiyata ve  
  kolayca sağlayabilmeleri olarak tanımlanmaktadır 

 
 Conference of Experts on the Rational Use of Drugs, World Health Organization, Nairobi, Kenya, 

WHO/CONRAD/WP/RI, (25-29.12.1985). 

 



TÜRKİYE 

 

• Sağlık Bakanlığı, akılcı ilaç kullanımı ile ilgili çalışmalar, yaklaşık 

20 yıldır sürmekte 

 

• 12  Ekim 2010, Akılcı İlaç Kullanımı Birimi kurulmuştur 

 

• 19 Mart 2012,  Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu Bünyesinde 

Akılcı İlaç Kullanımı, İlaç Tedarik Yönetimi ve Tanıtım Dairesi 

kurulmuştur 
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UYGUN OLMAYAN İLAÇ KULLANIM ŞEKİLLERİ  

• Çoklu ilaç kullanımı  

• İlaçların gereksiz ve aşırı kullanımı 

• Klinik rehberlere uyumsuz tedavi seçimi 

• Piyasaya yeni çıkan ilaçların uygunsuz tercihi 

• Uygunsuz kişisel tedavilere başvurulması 

• Bilinçsiz gıda takviyesi  kullanımı 

• İlaç etkileşimlerinin ihmal edilmesi 

 



 TEDAVİ SÜRECİNDE  AKILCI İLAÇ KULLANIMI  

• İlaçlı veya ilaçsız, etkili ve güvenilir tedavinin 
tanımlanması 

 

• İlaçla tedavi uygulanacaksa uygun ilaçların seçimi 

 

• Tedavinin   maliyetinin değerlendirilmesi 

 

• Tedavinin başarısı ve hastanın uyumunun 
değerlendirilmesi 

 

 



 TEDAVİ SÜRECİNDE  AKILCI İLAÇ KULLANIMI  

 

• Çoklu ilaç kullanımlarında  etkileşimlerin öngörülmesi 

 

• Her bir ilaç için uygun dozun, uygulama süresinin 
belirlenmesi ve uygun reçetenin yazılması gerekmekte 

 

• Güncel tanı ve tedavi kılavuzları esas alınmalı 

 

• Hasta ve hasta yakını tedavi hakkında bilgilendirilmeli 

 



İDF_2013 



HER 10 YETIŞKINDEN BIRI 
DIYABETIK (642 MILYON KIŞI) 

 
PREVELANS 

IDF 2015  
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Diyabet Prevalansı (%) 

0 

5 

10 

15 

13.7 
(16.5) 

7.2 

%90 

1.Satman İ, et al. Population-Based Study of Diabetes and Risk Characteristics in Turkey. Results of the Turkish Diabetes Epidemiology 
Study (TURDEP). Diabetes Care 2002;25:1551–56.  
2. Satman İ, et al. Twelve –year trends in the prevalence and risk factors of diabetes and prediabetes in Turkish adults.Europeean 
Journal of EpidemiologyDOI : 10.1007/s10654-013-9771-5.3.İ Satman ve TURDEP Çalışma Grubu, 2011 

% 49,8 

% 64,5 

oran 

DM 
 

%90 

IGT 
 

% 106 

Obezite 
 

 % 40 

Santral obezite 
 

 %  35 

Hipertansiyon 
 

 %  11 

 
1997’DEN 2010’A TÜRKIYE’DE  DIYABET  

PREVALANSı ARTıYOR 
 



 

Sosyal Güvenlik Kurumu Bakış Açısıyla DİYABET 
 
  
 
 

-2012 yılı toplam sağlık harcamaları ----44 milyar TL   

 

-Diyabete ayrılan pay --------------------------%23  
 
 

SGK 2012 RAPORU 



Yilmaz MT, Karadeniz S, Sargin M, et al. Chronic complications in long-term type 1 and type 2 diabetic patients with comparable duration of diabetes and poor glycemic 

control: Turkish Diabetes Chronic Complications Trial – TUDIC. World Congress on Controversies in Obesity, Diabetes and Hypertension, 2006. 

 
TÜRKIYE’DE DIYABETLI HASTALARDA ORTALAMA 

HBA1C DÜZEYI 
 



Komplikasyonları önlemenin yolu:  
daha iyi glisemik kontrol1 

1. Stratton IM, et al. BMJ 2000; 321:405–412. 



<Prediyabet> 

Tip 2 Diyabette Doğal Seyir 
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TANI 

Klinik Tablo 

Obezite     IGT        Diyabet        Kontrolsüz hiperglisemi 

Makrovasküler değişiklikler 

Mikrovasküler değişiklikler 



Tip 2 DM - Patofizyoloji 

Islet b-cell 

Bozulmuş 

Insulin Sekresyonu 

Neurotransmitter 

Disfonksiyonu 

Azalmış Glukoz 

Uptake 

Islet a-cell 

Artmış 

Glukagon 

Sekresyonu 

Artmış 

Artmış Renal Glukoz 

Reabsorpsiyonu 

Artmış 

HGP 

Azalmış 
Inkretin Etki 

Azalmış 
Inkretin Etki 

Artmış 
Lipoliz, Azalmış 
Glukoz Uptake 

Bozulmuş 

Insulin Sekresyonu 

Artmış 
Glukagon 
Sekresyonu 

Artmış 
HGP 

Neurotransmitter 
Disfonksiyonu 

Azalmış Glukoz 
Uptake 

Artmış Renal Glukoz 
Reabsorpsiyonu 



DM ‘de Akılcı İlaç Kullanım İlkeleri 

• Doğru tanı  

• Tedavi hedeflerini belirle (hastalık yok hasta var) 

• Hedefe ulaştıracak kişisel tedavi-kişisel ilacı seç 

• Sonuçları izle 

• Olumsuz sonuçlarda basamakları gözden geçir 



Tip 2 DM – Patofizyolojiye göre - tdv 

Islet b-cell 

Bozulmuş 

Insulin Sekresyonu 

Neurotransmitter 

Disfonksiyonu 

Azalmış Glukoz 

Uptake 

Islet a-cell 

Artmış 

Glukagon 

Sekresyonu 

Artmış 

Artmış Renal Glukoz 

Reabsorpsiyonu 

Artmış 

HGP 

Azalmış 
Inkretin Etki 

Azalmış 
Inkretin Etki 

Artmış 
Lipoliz, Azalmış 
Glukoz Uptake 

Bozulmuş 

Insulin Sekresyonu 

Artmış 
Glukagon 
Sekresyonu 

Artmış 
HGP 

Neurotransmitter 
Disfonksiyonu 

Azalmış Glukoz 
Uptake 

Artmış Renal Glukoz 
Reabsorpsiyonu 

 
İnsulin direncinde artma  
 
Kilo kaybı, egzersiz, glitazon, 
metformin   

 
İnsulin direncinde artma  
 
Kilo kaybı, egzersiz, glitazon, 
metformin 

Hepatik glukoz 
yapımında artma  
Kilo kaybı, 
egzersiz,metformin, 
insulin, glitazon 

 
Azalmış insulin sekresyonu 
  
Sulfonilüre, meglitinide, GLP-
1 RA, DPP4 inhibitör  

 
Glukagon sekresyon artışı  
 
GLP-1 RA, DPP4-inhibitör, 
amilin mimetikler 

 
Azalmış amilin sekresyonu 
 
 Amilin mimetik   

Bozuk inkretin etki  
 
GLP-1 RA, DPP-4 inhibitör 

 
Karbohidrat emilimi  
 
Alfa-glukozidaz inhibitör  

 
İştah artması  
 
GLP-1 RA  

 
Artmış glukoz  geri emilimi  
 
SGLT inhibitör  



Bir antidiyabetik ilaçtan beklenenler 

    Etkinlik ve etkinliğin sürdürülebilmesi:  
•  HbA1c  

•  Beta hücre rezervini koruyucu   

•  Spesifik mikrovasküler komplikasyonların önlenmesi veya geciktirilmesi   

•  Makrovasküler olayların önlenmesi veya geriletilmesi 

 

    Güvenlik ve tolerabilite : Kontrendikasyon, advers olay, ilaç etkileşim 

 

    Uygunluk : Böbrek hastalığı, KC hastalığı, özel gruplar 

 

    Maliyeti uygun  



       Glisemik Hedefler 
 

 HbA1c < 7.0% (ortalama PG 150-160 mg/dl) 
 

 Pre-prandiyal kapiller PG  80-130 mg/dl  
 

 Post-prandiyal kapiller PG <180 mg/dl  
 
 

 

                      Kişiselleştirmek gerekli 
  
                                                                                               
 
 
 
                                                                                               (ADA 2015 ) 

 

 



Hiperglisemiye yaklaşım 

Potansiyel olarak  
değiştirilebilir 

Genellikle 
değiştirilemez 

Çok fazla sıkı             HbA1c %7          Daha az sıkı 

American Diabetes Association Standards of Medical Care in Diabetes.  
Glycemic targets. Diabetes Care 2016; 39 (Suppl. 1): S39-S46 



Monoterapide antidiyabetik ilaçların etkinliği 

APG’ de azalma A1C’de azalma 

Yaşam Tarzı Değişimi 40-60 mg/dl % 1.0-2.0 

Metformin 50 mg/dl %1.5 

İnsülinler 50-80 mg/dl %1.5-2.5 

Sulfonilüreler 40-60 mg/dl %1.0-2.0 

Glinidler 30 mg/dl %1.0-1.5 

Tiazolidindionlar 25-55 mg/dl %0.5-1.4 

Alfa Glikozidaz İnhibitörleri 20-30 mg/dl %0.5-0.7 

GLP Analogları 20-30 mg/dl %1.0-1.5 

DPP-4 İnhibitörleri 20-30 mg/dl %0.5-1.0 

SGLT-2 İnhibitörleri 20-30 mg/dl %0.5-1.0 



Beta hücre rezervi 

• TZD’lerin beta hücresin 
etki mekanizması 

• TZD’lerin beta hücresin  

Drugs, 65:1–13, 2005 

DPP4-i : beta hücre  proliferasyonu,  
neogenezi, apopitozisi inhibisyon . 
 

GLP-1  ve analogları pankreas  beta 
hücrelerine proliferatif etki 
 ( in vitro ve hayvan modellerinde), 
beta hüc apopitozisi inhibe eder 

Endocr Rev. 2007 Apr;28(2):187-218  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17353295


Kardiyovasküler güvenlik 

• Tip 2  DM’ de diyabeti olmayanlara  göre KV riski 2-4 kat artar 

• En sık ölüm nedeni KVH (%75)  

• 2008 de FDA ve EMA yeni glukoz düşürücü ajanların 

ruhsatlandırılması için KV sonuç çalışmalarının gerekliliğini 

ortaya koydu 

• Tedavi,  kardiyovasküler riski artırmamalı 

 

Lancet 2014; 383: 2008–17 
JAMA.1999;281(14):1291-1297 

Haffner S, et al. NEJM 
1998;339:229  



UKPDS 
GliclazideMR 

ADVANCE  
Nateglinid 

NAVIGATOR 
Sitagliptin 

TECOS  
PROACTIVE 

Linagliptin 
CARMELINA 

Alogliptin 
EXAMINE 

Liraglutide 
LEADER 

Metformin Sulfonilure DPP-4 Pioglitazon GLP-1 Glinidler Insulin 

Glargine 
ORIGIN 

CHICAGO 

PERISCOPE 

Lixinetide 
ELIXA 

Exenatide 
EXSCEL 

Vildagliptin 
- 

ANTiDiYABETiKLER ve KV SONUÇ ÇALIŞMALARI 

Saxagliptin 
SAVOR TIMI  

Glimepiride 
Meta A. 

SGLT-2 

Empagliflozin 
EMPAREG 

IRIS 



 



PROspective pioglitAzone Clinical Trial In macroVascular 
Events(PROACTIVE) : randomize kontrollü çalışma 

• Pioglitazon:  

• Yüksek makrovasküler 
olay riski olan tip 2 
diyabet hastalarında  

• Tüm nedenlere bağlı 
mortalite, 

• Non-fatal MI  

• Strok  

      gelişimini azaltmıştır 



Schramm T K et al. Eur Heart J 2011;32:1900-1908 

KV mortalite ve SU’ler 



 



 

İki yıllık takip sonunda kalp yetmezliğinden hastaneye yatış 27% artış 



GLP-1 analog 

• Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonunu iyileşme 

• İskemi sonrası infarkt alanında küçülme 

• Kilo kaybına bağlı: Kan basıncı, kolesterol seviyesi, insülin 

rezistansını düzelterek  KV riski azaltmakta 

• GLP-1 analoglar KVH olan diyabetik hastalar için uygun 

görülmekte 

      

 Can J Diabetes 37 (2013) 309e314 
Circulation. 2008;117:574-584.) 
Diabetes care, vol 32, sup 2,  2009 



 



 



 



Kardiyovasküler sonuçlara olumlu etkisi kanıtlanmış olanlar 

Metformin 

Pioglitazon  

SGLT-2 inh. 

Karidyovasküler sonuçlar açısından kötü olmayanlar 

Akarboz 

GLP-1 

DPP4İ 

Karidyovasküler sonuçlar açısından kötü olanlar 

Rosiglitazon 

Sulfonulüreler (Repaglinid, gliklazid daha az) 

 

Kalp yetmezliği   

Saksagliptin ! 

Glitazonlar ! 

 

 

 

 



ADA 20171 

DPP-4 i: dipeptidil peptidaz 4 inhibitörü; SU: sulfonilüre; TZD: tiazolidindion; SGLT’: sodyum glukoz kotransporter 2; GLP-1: glukagon benzeri peptid 1; Gİ: 
gastrointestinal. 
1. ADA Standards of medical care in diabetes. Diabetes Care 2017;40(Suppl. 1):S1–S2. Tablo  referanstan uyarlanmıştır. 

2. basamak tedavi olarak eklenebilecek insülin dışı tüm 

antidiyabetikler  ~%0.9-1.1 HbA1c düşüşü sağlar 

3 ay sonra hedefe ulaşılamadıysa 



AACE/ACE Consensus Statement, ENDOCRINE PRACTICE doi: 10.4158/EP161682.CS  February 2017. 



Renal fonksiyon-OAD 

Nephrol Dial Transplant. 2015 May;30 Suppl 2:ii1-142. doi: 10.1093/ndt/gfv100.  

GFR düzeyleri : (KBH 1:90+,KBH2:89-60,KBH3:59-30,KBH4:29-15,KBH5:15 altı veya diyaliz 



Tip 2 Diyabette İnsülin Tedavi  

Cavalot F et al JCEM 2006; 91:813 

• Fizyolojik insülin sekresyonunu en iyi taklit etme 

 

• Hastanın yaşam tarzına en uygun  

 

• En iyi hasta uyumu 

 

• Hipoglisemi riski en düşük  insülin tedavi protokolü seçilmeli 



İnsülin Tedavi Protokolleri 

• Günde 1 enjeksiyon (Bazal, Mix x1) 
 

• Günde 2 enjeksiyon (Mix x2, Bazal plus) 
 

• Günde 3 enjeksiyon (Mix x3, Bazal +2 plus) 
 

• İntensif insülin tedavisi 
 

• Multipl enjeksiyon (bazal-bolus insülin tedavisi) 
 
• Sürekli subkutan insülin enjeksiyonu (pompa tedavisi) 



ADA 2017 Tedavi Algoritması 



Kaynak: IMS Health Türkiye Verileri, 2014 

Diabetes Mellitus’ta kullanılan ilaçların toplam  
harcamadaki dağılımı (%) 



 





TDV: YENİ TANI ALAN TİP 2 DİYABETTE TEDAVİ YAKLAŞIMI-2017 

 
      HbA1c 

BETA HÜCRE 
REZERVİ    

(C-peptid: ng/ml) 

 
TEDAVİ PLANI 

                           
                                        TEDAVİ SEÇENEKLERİ 

< 7.5 YETERLİ 
(C peptid: > 2 ng/ml) 

MONOTERAPİ 

 
7.5 – 9 

YETERLİ  
(C peptid: > 2 ng/ml) 
 

İKİLİ 
KOMBİNASYON 

 
 
 
 
 
 
 
 

> 9 

 
 

YETERLİ 
(C peptid: > 2 ng/ml) 
 

 
 
ÜÇLÜ 
KOMBİNASYON 
 

 

 
SINIRDA 
(C peptid: <0.5 – 2 
ng/ml) 

 
BAZAL İNSÜLİN 
KOMBİNASYONLARI 
 

 
 
 

YETERSİZ   
(C peptid: <0.5 ng/ml)  
 
 
 

 

 
 
 
ÇOKLU DOZ 
İNSÜLİN 
KOMBİNASYONLARI 

Metformin 
Sülfonilüre 

Metformin 
Pioglitazon 

Metformin 
DPP4 İnhibitörü 

Yaşam Tarzı Değişikliği Metformin 

Metformin 
Sülfonilüre 
İnkretin Bazlı 
Tedaviler 

Metformin 
Sülfonilüre 
Pioglitazon 

Metformin 
İnkretin Bazlı 
Tedaviler 
Pioglitazon 

Metformin 
Bazal İnsülin 

Metformin 
Bazal İnsülin 
Glinid 

Metformin 
Bazal İnsülin 
İnkretin Bazlı 
Tedaviler 

Metformin 
Bazal insülin 
Pioglitazon 
/SGLT-2 
inhibitörü 
 

Metformin 
Hazır Karışım İnsülinlerin 3 
kez uygulanması (25/30/50) 

Metformin 
Çoklu Doz İnsülin 
Tedavisi 

Metformin 
Çoklu Doz İnsülin Tedavisi 
(Pioglitazon /SGLT-2 
İnhibitörü) 

Metformin 
SGLT-2 İnhibitörü 

Metformin 
İnkretin Bazlı 
Tedaviler 
SGLT-2 inhibitörü 



T2DM: Tip 2 diabetes mellitus 
1. European Diabetes Working Party for Older People 2011 Clinical Guidelines for Type 2 Diabetes Mellitus (EDWPOP) 

Avrupa Yaşlı Hastalar Diyabet Çalışma Grubu 
 



SONUÇ 

• Glisemik hedefler -  KG düşürücü tedaviler kişiselleştirilmeli 
 

• Diyet, egzersiz – eğitim 
 

• Kontrendike olmadıkça, metformin = en uygun 1. basamak tedavi 
 

• Metforminden sonra 1-2 oral / enjektabl ajan ile kombinasyon tedavisi akılcıdır 
 

• OAD’ ler etkinlik ve yan etkileri dikkate alınarak kullanmak 
 

• KG kontrolünü sürdürmek için, kronik dönemde, birçok hastada tek başına/diğer 
ajanlarla kombinasyon halinde insülin tedavisi gerekecektir 
 

• Tüm tedavi kararları hasta ile birlikte alınmalıdır (tercihlere, gereksinimlere göre) 
 

• Kapsamlı KV risk azaltılması – tedavide önemli bir hedef 
 

• Tedavide ilaç maliyet etkin olmalı 
 
 

Diabetes Care, Diabetologia. 19 April 2012  

TEŞEKKÜRLER 


