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C peptid temelli insülin tedavi yaklaşımı:  
Ne zaman OAD’den insüline, ne zaman 

insülinden OAD’ye?  





      

 

 

 

5 yıl önce ani kan şekeri yüksekliği  (343 mg/dl) ve HbA1C :14.2 % ile 

başvurduğu hekim Tip 1 Diyabet Tanısıyla sık aralıklı insülin tedavisi 

başlanmış  

 (Sabah, Öğle, Akşam preprandial kısa/ hızlı analog, gece 23:00 te  

Uzun Etkili Analog )  

 

 

2005 yılında orta kulak operasyonu 

 

 

 

Hala ve dayı diyabetik 
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Öykü  

Özgeçmiş  

Soygeçmiş 
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Öykü  

Özgeçmiş  

Soygeçmiş 



      

 

 

 

• Hastanın kan şekerlerinin yüksek gitmesi nedeniyle insülinler 

artırılmış. 

 

• 19.11.2012 tarihinde Sabah 30 IU, Öğle 30 IU, Akşam 30 IU kısa etkili 

analog gece 23:00 te tek doz 25 IU uzun etkili analog insülin dozları 

altında kan şekerinde ani düşmeler ve ani yükselmeler ve kilo alma 

yakınmaları nedeniyle başvurdu. 

 

 

 

• Obez, AB 135/85 mm Hg önemli özellik yok 
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İzlem  

FM 
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İzlem  

FM 



      

 

 

 

 

 

-HbA1C : 5.7 %  -Trigliserid:96 mg/dl -SGOT: 39 U/L 

-T. kolesterol:183 mg/dl  -Ürik asit:9,2 mg/dl -SGPT: 38 U/L 

-HDL: 37 mg/dl   -TSH: 3,33 mlU/L            

-Sedimantasyon: 7mm/sn   

-LDL: 126,8 mg/dl   -Kreatinin:1,1 mg/dl -CRP: 6,6 
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Biyokimyasal Tetkikler (18.11.2012) 



Komplikasyon: Retinopati,  



Komplikasyon: Retinopati 



      

 

 

 

 

 

-HbA1C : 5.7 %  -Trigliserid:96 mg/dl -SGOT: 39 U/L 

-T. kolesterol:183 mg/dl -Ürik asit:9,2 mg/dl -SGPT: 38 U/L 

-HDL: 37 mg/dl  -TSH: 3,33 mlU/L            

-Sedimantasyon: 7mm/sn 

-LDL: 126,8 mg/dl   -Kreatinin:1,1 mg/dl -CRP: 6,6 

Anti GAD Ab (-) 

ICA (-) 

C Peptid : 4.1 ng/ml 
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Biyokimyasal Tetkikler (18.11.2012) 





TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 5,7 4,1 75- 
KISA ET.AN. (30+30+30) 

UZUN ETK. AN. (25) 
SIK HİPO / HİPERGLİSEMİ 

            

115  IU/gün 
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Y.T  

 

ICA ( - )   AntiGAD Ab ( - ) 

TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 5,7 4,1 75- 
KISA ET.AN. (30+30+30) 

UZUN ETK. AN. (25) 
SIK HİPO / HİPERGLİSEMİ 

            

19.11.2012 - 75 KISA REGÜLER (10+10+10) 

REGÜLE UZUN ETK. AN. (20+10) 

METFORMİN 500 mg (3x1) 

            

28.11.2012 - 4,8 74 
UZUN ETK. AN. (20+10) 

REPAGLİNİD 2 mg (3x1) 
REGÜLE 

METFORMİN 500 mg (3x1) 

            

20.12.2012 5,8 5,1 73,6 
UZUN ETK. AN. (12) 

REPAGLİNİD 2 mg (3x1) 
REGÜLE 

METFORMİN 1 gr (2x1) 
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Y.T  

 
ICA ( - )   AntiGAD Ab ( - ) 

TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 5,7 4,1 75- 
KISA ET.AN. (30+30+30) 

UZUN ETK. AN. (25) 
SIK HİPO / HİPERGLİSEMİ 

            

19.11.2012 - 75 KISA REGÜLER (10+10+10) 

REGÜLE UZUN ETK. AN. (20+10) 

METFORMİN 500 mg (3x1) 

            

22.11.2012 - 4,8 74 
UZUN ETK. AN. (20+10) 

REPAGLİNİD 2 mg (3x1) 
REGÜLE 

METFORMİN 500 mg (3x1) 

            

20.12.2012 5,8 5,1 73,6 
UZUN ETK. AN. (12) 

REPAGLİNİD 2 mg (3x1) 
REGÜLE 

METFORMİN 1 gr (2x1) 

            

16.01.2013 5,6 4,6 72,6 GLİKLAZİD 30 mg (2x1) 

REGÜLE METFORMİN 1gr (2x1) 

            

25.10.2013 6,4 - 74 GLİKLAZİD 30 mg (2x1) 

REGÜLE METFORMİN 1gr (2x1) 

            

 Y.T.                33 yaşında       İşadamı    1.61       Kilo 75  



Canadian Diabetes Associatİon Clinical  Practice Guidelines 





TEMD Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarının Tanı, Tedavi ve İzlem Klavuzu 2013 





Journal of diabetes investigation volume 4 issue 6 nov 2013 

 

 

 

 Mevcut Rehberler,  

 

 Tip 2 Diyabet Tedavi planlamasında oral hipoglisemik 

 ajandan, bazal insulin terapisine, daha sonra da multiple 

 günlük insulin enjeksiyonlarına kadar tüm tedavi 

 planlamalarında HbA1C ölçüm temelli bir algoritma 

 stratejisi önermektedir. 

  

 



İNSÜLİN DİRENCİ İNSÜLİN DİRENCİ + GENETİK ZEMİN 

 
AZALMIŞ İNSÜLİN SEKRESYONU: 
• İnsülin sekresyonunu tetiklemek için gereken 

eşiğin değişimi 
•  İnsülin sekresyonu dalgalanan patenlerin 

bozulması 
•  Birinci faz insülin sekresyonunun yokluğu 
•  İkinci faz insülin sekresyonunun uzaması 

 
BOZULMUŞ İNSÜLİN  GEN EKSPRESYONU 
• Azalmış insülin mRNA’sı 
• Azalmış PDX1 ve MafA aktiviteleri 
 
AZALMIŞ BETA HÜCRE KİTLESİ 

• Artmış insülin 
sekresyonu 

• Artmış insülin gen 
ekspresyonu 

• Artmış Beta hücre 
kitlesi 

Artmış glukoz  
seviyeleri 
 
 
Artmış FFA seviyeleri 

GLUKOLİ POTOKSİSİTE 

BETA HÜCRE YETERSİZLİĞİ 

Glukoz ve FFA homeostazının 
korunması 

 OBEZİTE 



Figure 2. Potential mechanism of beta-cell failure 





World journal of diabetes 

 

 

 Beta hücre disfonksiyonu T2DM  tanısından itibaren vardır ve 

hastalık süreci boyunca  progresif bir şekilde kötüleşir.  

 

 Beta hücre disfonksiyonu glisemik kontrolün kötüleşmesi tedavi 

başarısızlığıyla doğrudan ilişkilidir. 





World Journal of Diabetes 2015 February (15) 6(1) 111 



World Journal of Diabetes 2015 February (15) 6(1) 111 



The Japan Endocrine Society 

 

 

 

 

 Yakın zamanda yapılan çalışmalar,CPR indeksinin,başka bir 

deyimle C-peptid plazma glukoz seviyesine ayarlanmış hali,Tip 

2 DM hastalarında kimin insulin terapi ihtiyacı olduğunu 

öngördüğünü bildirmiştir.  

 



Connecting peptid veya C-peptid, 
insulinin a-zinciri ile b-zincirini proinsulin 

molekülünün içinde birbirine bağlayan 31 

aminoasitlik bir proteindir. 

 

Preproinsülin den sinyal sekansı, bir 

sinyal peptidaz ile n-terminusundan 

koparılarak proinsulin oluşturulur. 

 

Proinsulin golgi aparatusundaki 

veziküllerin içine paketlendikten sonra 

insulin molekülünü oluşturan ve birbirine 

disülfid bağıyla bağlı bulunan a-zinciri ve 

b-zincirini oluşturacak bir biçimde  

C-peptid koparılır. 

 

 

 
 

  



The Japan Endocrine Society 

 

 

 C-peptid beta hücresinin sekretuar granülleri içinde insulinden 

ayrıldıktan sonra  insulin ile beraber salınır. 

.  

 

 C-peptid insulin terapisi altındaki hastalarda beta hücre 

fonksiyonunu kapasitesini gösterebilme kapasitesine sahiptir.   

C-peptid Testinin Klinik Önemi 



 

 
 Diyabetli bir hastada dışarıdan verilen eksojen insülin portal  ven 

yoluyla karaciğere gelir. Karaciğer, portal vene gelen insulinin 

önemli bir bölümünü metabolize eder, 

 

 Buna karşın karaciğer C-peptidi metabolize edemez. 

 

 Sonuçta insülin kullanan diyabetli hastada C peptid seviyeleri 

kişinin kendi gerçek insulin sekresyonunu gösterir.    

 

C-peptid Testinin Klinik Önemi 

 



 

 C-peptid düzeyleri Tip 1 DM, Tip 2 DM ve MODY ayrımında ve 

klinik evrelemede kilit rol oynar.  
 

 C-petid salgılanmasında kritik azalma diyabette yüksek glukoz 

variabilitesi ve artmış komplikasyonlar oranında artışla 

doğrudan  ile ilişkilidir. 

 

 C-peptid, hipogliseminin ayrıcı tanısında hipogliseminin  

nedeninin belirlemede yardımcı olabilir. Aşırı insuline C-peptid 

yanıtına göre insülinoma veya sulfonilüre sebebiyle oluşan 

hipoglisemilerde yada Yapay Hipoglisemi (hasta tarafında uygunsuz 

insulin  kullanımı) tablosunda C peptid düzeyi ile tanıya gidilebilir. 

C-peptid Testinin Klinik Önemi 

 



 C-peptid seviyeleri ölçümü, MEN 1 sendromuyla ilişkili 

gastrinoma olasılığının belirlenmesinde kullanılabilir. MEN 1 ile 

ilişkili diğer organ tümörlerinde (pankreas, paratiroid, pituiter), 

gastrinoma varlığı ile beraber yüksek C-peptid seviyeleri  mide 

dışında başka yerlerde de neoplazma varlığını düşündürtmelidir. 

 

 PKOS hastalarında insülin direncinin değerlendirilmesinde,  

     C-peptid düzeyinin belirlenmesi klinik açıdan önemlidir. 

C-peptid Testinin Klinik Önemi 



Journal of diabetes investigation volume 4 issue 6 nov 2013 

 

 

 Klinik uygulamada, şimdiye kadar beta hücre rezervinin azalma 

progresyonuna göre ne zaman insülin replasman tedavisinin 

başlaması gerektiği ile ilgili yardımcı bir belirteç olmamasına 

karşın, glisemik kontrol için ne zaman insülin terapisinin gerekli 

olduğu klinisyenler iyi bilinmektedir. 

 

 Yakın zamanda, Tip 2 DM’da insülin terapisinin gerekliliği ile 

ilgili bir belirteç olarak serum C-peptid  ile yakın ilgili birçok 

çalışma  yayınlanmıştır. 





C peptid değerleri farklı diyabet tiplerinde 
metabolik tablo ile doğrudan yansıtır. 



World Journal of Diabetes 2015 February (15) 6(1) 113 

C peptid düzeyleri diyabet süresiyle bağlantılı olarak  
progressif beta hücre kütlesinin azalışıyla doğrudan ilişkilidir 



Journal of diabetes investigation volume 4 issue 6 nov 2013 

 

 ‘Tip 2 Diabetes Mellitus’da insulin ihtiyacını ne belirler?’  

   ve  

 ‘İnsulin ihtiyacı duyan bütün hastalar ağır diyabetik veya 

ileri evrede mi?’,  

     sorularına cevap aranırken öncelikli olarak Tip 2 DM’un klinik                        

.    evrelemesinin gerekliliğine ihtiyaç duyulmaktadır. 

 

 Bir CPR indeks ölçümü muhtemelen hem tip 2DM’un 

evrelemesinde ve ağırlığının belirlenmesinde hassas bir 

belirteç, hem de tedavi planlamasında hassas bir indeks 

olabilir. 



Clinical Staging of Type 2 DM: The Time Has Come 

 Diyabet için yeni kriterlerin tanıtılmasıyla beraber, diyabetin 

klinik evrelenmesi için neyi en iyi belirteç olarak görmeliyiz  

 

 Bu sorunun yanıtı diyabet tedavisinin yönlenmesi için büyük 

önem taşımaktadır. 

 

 Kavramsal olarak, Tip 2 diyabet, insulin gereksinimi olmayan 

Tip 2 DM ve insulin gereksinimi olan Tip 2 DM olarak iki 

gruba  ayrılabilir.   



  

 

 

 

 Tip 2 DM’da tedavi planlamasında güvenilir kriter ne olmalıdır ? 

 

 

  

 

 

Clinical Staging of Type 2 DM: The Time Has Come 



 

 İnsüline bağlı olan veya olmayan diyabetli hastalarda seçilecek 

tedavi yöntemi  pankreatik β hücresi fonksiyonu ile 

doğrudan ilişkili olmalıdır.   

 Pankreatik β hücresi salgısını etkileyen bütün faktörler 

değerlendirilmeye çalışılmış ve dolayısıyla insülin tedavisi alan 

ve almayan diyabetli hastaların C-peptid salgı kapasitesi  

araştırılmıştır.     

 

 

 Tohuku J. exp. Med., 1984, 142, 249-260 









Yüksek HbA1c değeri olan daha genç Tip 2 Diyabetlilerde  
C peptid beta hücre fonksiyonlarınıngöstergesidir. 
 



 

 

 Tip 2 diyabette insülin tedavi planlamasında Pankreatik β 

hücresi fonksiyonunun değerlendirilebileceği en uygun   tanı 

testlerinin açlık ve postprandial C peptid seviyeleri ile glukoza 

göre düzeltilmiş C peptid indeksi değerlendirilmesi  olduğu 

bildirilmektedir.  . 

 Tohuku J.     exp. Med., 1984, 142, 249-260 

Sonuç olarak… 





AACE Comprehensive Diabetes Management Algorithm, Endocr Pract. 2013;19 



TURKDİAB  2015 DİYABET TANI VE İZLEM  REHBERİ 



 

-HbA1c:10,9 %                          -SGOT: 22 U/L 

-T. kolesterol:259 mg/dl          -SGPT: 28 U/L 

-HDL: 50 mg/dl 

-LDL: 178 mg/dl                 

-Kreatinin:1,0 mg/dl  

-Ürik asit: 5.8 mg/dl 

C Peptid 2,7 ng/ml   

 A.T.                54 yaşında     1.75      62,9 Yeni Tanı Tip 2 DM 

Biyokimyasal Tetkikler 



TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 10,9 - - - HİPERGLİSEMİ 

            

14.05.2014 - 2,7 62,9 GLİMEPİRİD 1mg (2x1) 

REGÜLE METFORMİN 1gr (2x1) 

            

            

 A.T.                54 yaşında     1.75      62,9 Yeni Tanı Tip 2 DM 



TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 10,9 - - - HİPERGLİSEMİ 

            

14.05.2014 - 2,7 62,9 GLİMEPİRİD 1mg (2x1) 

REGÜLE METFORMİN 1gr (2x1) 

            

24.07.2014 7,2 - 61,4 GLİMEPİRİD 1mg (2x1/2) 

REGÜLE METFORMİN 1gr (2x1) 

            

16.08.2014 5,8 2,9 60,1 METFORMİN 1 gr (2x1) 
REGÜLE 

            

 A.T.                54 yaşında     1.75      62,9 Yeni Tanı Tip 2 DM 



 

 

 

 
 

Yeni BaşlangıçlıTip Diyabette  

 

Beta Hücre Rezervi ve 

 

C Peptid Değerlendirildikten Sonra… 
  
 
 
 
 Tedavi Planlanması Yapılmalıdırmalıdır 

 

 

Sonuç Olarak 



İnsülinden OAD ye dönüş  Mümkün mü?  



BETA HÜCRE REZERVİ YETERLİ İSE EVET  

 

Bet 

İnsülinden OAD ye dönüş  Mümkün mü?  



-HbA1c:11,6 %   -SGOT: 38 U/L 

-T. kolesterol:264 mg/dl  -SGPT: 64 U/L 

-HDL: 34 mg/dl 

-LDL:156 mg/dl                 

-Kreatinin:1,0 mg/dl  

-Ürik asit: 4,48 

C Peptid 3.1 ng/ml   

 
 

M.D.                57 yaşında     1.70       97,6 Yeni Tanı Tip 2 DM 

Biyokimyasal Tetkikler 



TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 11,6 - - - HİPERGLİSEMİ 

            

14.05.2014 - 3,1 97,6 UZUN ETK. AN. (18+8) 

REGÜLE NATEGLİNİD 120 mg (3x1) 

METFORMİN 1 gr (2x1) 

            

M.D.                57 yaşında     1.70       97,6 Yeni Tanı Tip 2 DM 



TARİH HbA1C C PEPTİD AĞIRLIK PROTOKOL GLİSEMİ REGÜLASYONU 

  (%) (ng/ml) (Kg)     

            

İNİSİYAL TEDAVİ 11,6 - - - HİPERGLİSEMİ 

            

14.05.2014 - 3,1 97,6 UZUN ETK. AN. (18+8) 

REGÜLE NATEGLİNİD 120 mg (3x1) 

METFORMİN 1 gr (2x1) 

            

09.06.2014 7,6 - 96 UZUN ETK. AN. (8) 

REGÜLE NATEGLİNİD 120 mg (3x1) 

METFORMİN 1 gr (2x1) 

            

27.08.2014 5,6 3,8 90,2 GLİMEPİRİD 1 mg (1/2) 
REGÜLE 

METFORMİN 1gr (2x1) 

            

05.10..2014 5,7 - 89 METFORMİN 1 gr (2x1) 
REGÜLE 

            

M.D.                57 yaşında     1.70       97,6 Yeni Tanı Tip 2 DM 



 

 

 

 
 

Yeni BaşlangıçlıTip Diyabette  

 

İnsulin tedavisiyle normoglisemi sağlandıktan sonra 
 
 
 
 

Dinamik Takip Sürdürülmelidir 

 

 

Sonuç Olarak 



 

 
 

Yeni BaşlangıçlıTip Diyabette  

 

İnsülin Tedavisiyle 

 

HbA1C % 7.5 düzeylerine İnildikten Sonra 

 

Ya da Hipoglisemik Atakların Başlangıcında İtibaren 

 

İnsülin Progressif Olarak Azaltılmalıdır 
  
 
 
 
 
 

İnsülinden OAD ye dönüş Sürpriz Sayılmamalıdır 

 

 

Sonuç Olarak 


