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 Ġnsülin Direnci (ĠD), insüline fizyolojik cevabın bozulmasıyla 

karakterize, giderek daha sık rastlanan bir metabolik bozukluktur.  

 

 Abdominal obezite, hareketsiz yaşam tarzı ve genetik faktörler 

İD’nin başlamasına ve gelişimine katkıda bulunurlar.  

 

 Tip2 diyabet, metabolik sendrom, iskemik kalp hastalığı, 

ateroskleroz ve hipertansiyon gibi bir çok hastalığın patogenezinde 

önemli bir rol oynar. 

 

 

GĠRĠġ 

 



1. Koroner kalp hastalığı 

2. Kanser 

3.  İnme ve diğer serebrovasküler 

4.  Kronik obstrüktif akciğer hastalığı 

5 . Diabetes mellitus 

6   Hipertansif kalp hastalığı 
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ORTA GELĠR SEVĠYESĠNDEKĠ ÜLKELERDE ENFEKSĠYON 

DĠġĠNDAKĠ ĠLK 10 SIRADAKĠ ÖLÜM NEDENLERĠ* 

*Enfeksiyon ve hastalık dışı nedenler listede gösterilmemiştir 
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İnsülin direnci sıklığı; 

 

 Normal OGTT’lı sağlıklı kişilerde      %25 

 BGT’ı olanlarda                                   %59 

 Tip 2 DM                                            %88 

 Esansiyel HT                                       %50 

 Obezite                                                %80 



ĠNSÜLĠN 



Ġnsülin pankreasta beta hücreleri tarafından 

üretilen, karbonhidrat, yağ ve protein 

moleküllerinden enerji sağlama ve normal 

metabolizma için gerekli bir hormondur. 

 

 

 

ĠNSÜLĠN 

 



Ġnsülin Etkileri 

 

• Karaciğer,  

• Kas, 

• Yağ dokularında hücre reseptörlerine bağlanarak etki 

gösterir. 

 

 Glikojen yapımını ve depolanmasını ↑ , yıkımını ↓ 

 Protein ve Lipit metabolizmasında önemli role sahiptir 

 Kas ve yağ dokusunda  glukozun hücre içine giriĢini, 

depolanmasını ve kullanımını düzenler. 



İnsülin 
reseptorü 

Plazma membranı 

GLUT4 veziküllerinin 

plazma membranına 

mobilize olması 

İnsülin 

Hücre içi 
kaskad 

sinyalleri 

 

Kas ve Yağ Hücrelerinde İnsülinin Etkisi 

 

  

Glukozun GLUT4 aracılığı ile 

hücre içine girmesi 

Hücre içi 

GLUT4 vezikülleri 

GLUT4=Glukoz transporter 4 



Ġnsülinin etki mekanizmaları; 

 insülinin reseptöre bağlanması,  

hücre içi sinyal iletimi ve  

hormon effektör sistemleridir.  

 

Bu mekanizmalardan herhangi birindeki defekt 

insülin direncine ne yol açabilir. 
 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ  

 



Hedef dokularda, endojen ve eksojen   

    insüline karşı bozulmuş biyolojik yanıt olarak 

tanımlanır.  

 

Genetik ve çevresel etkenler rol oynar. 

Cinsiyet farkı gözetmeksizin her yaşta ortaya çıkabilir.  
 

ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ 

American Diabetes Association. Diabetes Care 1998;21:310–314.-Beck-Nielsen H & Groop LC. J Clin Invest 1994;94:1714–1721.  
Bloomgarden ZT. Clin Ther 1998;20:216–231. -Reaven P. Phys Rev 1995;75:66–79. 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ 

 Ġlk kez 1936’da HIMSWORTH  

insüline duyarlı olan ve olmayan iki tip 

diyabetik hastanın bulunduğunu ileri sürerek 

“insülin direnci” kavramını gündeme 

getirmiştir.  
 



Yağ  

Kan glukozu 

Sindirim 
enzimleri 

Barsak 

Pankreas 

Kas 

Karaciğer 

İnsülin 

Aşırı  
glukoz 
üretimi 

İnsüline bağımlı glukoz  
alımında azalma  

Serbest yağ 
asitlerinde artışa 
yol açan aşırı yağ 

yıkımı 

İnsülin 
sekresyonunda 
Kompensatuvar artış 

Olefsky JM. Diabetes 2002. 

ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ 

Günümüz toplumlarında özellikle  

sağlıksız beslenme, sedanter yaĢam Ģekli  

ve obezite  

başta olmak üzere pek çok faktörün çeşitli 

mekanizmalarla insülin direnci ve bununla ilişkili klinik 

tablolara zemin hazırladığı kabul edilmektedir. 



 Metabolikler ve Vasküler Anomaliler  Klinik Özellikler 

Hemostatik bozukluklar 
Hipertansiyon İnme 

Vasküler inflamasyon Ateroskleroz 

Obezite 

Genetik faktörler 

Aile öyküsü  

Fiziksel İnaktive 

İleri yaş 

Periferik vasküler 
hastalık 

Vasküler disfonksiyon 

İnsülin 

Direnci 

Anormal serbest yağ asidi 
ve VLDL metabolizması + 

yağ depolanması 
 

 

 

Yüksek trigliserid 
 
 

Düşük HDL 
Koroner arter 
hastalığı 

Glukoz intoleransı Diabetes mellitus 

Bozulmuş glukoz toleransı 

ĠNSÜLĠN DĠRENCĠNĠN  

VASKÜLER, METABOLĠK VE KLĠNĠK SONUÇLARI 



İnsülin 
Direnci 

Dislipidemi Obezite 

Hipertansiyon Disfibrinolizis 

Hiperglisemi 

Endotel 
Disfonksiyonu 

Makrovasküler 
Hastalık 

Glukoz 
İntoleransı 

Reusch JEB. Am J Cardiol 2002;90:19-26. 

McFarlane SI et al. J Clin Endocrinol Metab 2001;86:713-718.  

  İNSÜLİN DİRENCİ 



  

METABOLİK SENDROM 

 Obezite 

 Hiperinsülinemi 

 Diyabet 

 Hipertansiyon 

 Hipertrigliseridemi 

 Küçük, yoğun LDL 

 Düşük HDL 

 Hiperkoagülabilite  

   (PAI-1 , fibrinojen ) 

ATEROSKLEROZ 

Endotel  
disfonksiyonu 

İNSÜLİN 
DİRENCİ 

Deedwania PC. Am J Med 1998;105:1-3. 

KARDİYOVASKÜLER RİSK FAKTÖRLERİ KÜMESİ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

         

 

Hipertansiyon 
Sol ventrikül  
hipertrofisi 

Konjestif  kalp yetm. 

Fibrinojen  
PAİ-1  

İnsülin direnci 
Glukoz intoleransı 

Tip 2 diyabet 

Endotelyal 
disfonksiyon 

Dislipidemi 
Kolesterol   

LDL-C  
Trigliserid  

Apo-B  • HDL-C  

Renal 
hiperfiltrasyon 

Albüminüri 

İnflamatuar 
yanıt  

Obezite 

Int J Obes 2002;26:5. 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ 

 

İD olan bireylerde, belirli bir biyolojik 

fonksiyonun yerine getirilebilmesi için  

ihtiyaç duyulan insülin miktarı artmıştır.  

 

 ĠD hiperünsilinemiyle birliktedir.  

 
 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ 

Hedef dokular, insüline uygun yanıt 

vermeyerek hiperglisemiye ve pankreatik beta 

hücrelerinden daha fazla insülinin sekrete 

edilmesine neden olurlar 

 

 Hiperglisemi, ĠD’nin ileri evresidir.  
 



 

 akantosis nigrikans,  

 alopesi,  

 otoimmun hastalık bulguları,  

 over kaynaklı hiperandrojenizm,  

 amenore, hirsutizm,  

 büyüme-gelişme bozuklukları,  

 obezite, hipertrigliseridemi,  

 lipoatrofi, lipodistrofi,  

 psodoakromegali bulunabilir  

 

 

 

Ciddi İD hastaların çoğunda; 

Reaven GM.J Intern Med Suppl, 1994:736:13-22  



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ ÖLÇÜM 

YÖNTEMLERĠ 

 



 
ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ ÖLÇÜM YÖNTEMLERĠ 

 

1. Hiperinsülinemik Öglisemik Klemp Testi (HECT)  

 

2. Homeostasis Model Assesment (HOMA) 

 
3. İnsülin Duyarlılık İndeksleri  

4. İnsülin- glukoz - C-peptid oranları  

5. Oral Glukoz Tolerans Testi (OGTT)  

6. Glikozun Sürekli İnfüzyon Modeli (CIGMA)  
7. Minimal Model  

8. İnsülin Tolerans Testi (ITT)  

 



 
 2.5 : Ġnsülin direnci 

  

ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ ÖLÇÜM YÖNTEMLERĠ 



Çalışma sonuçları HOMA testinin, insülin kullanan tip 2 diyabetli 
hastalarda insülin duyarlılığının değerlendirilmesi için yararlı 

olduğunu göstermektedir. 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ  

ve   

DĠYABET 



Diyabetes Mellitus (DM),  

insülin sekresyonunda ya da insülinin etkisinde  

veya her ikisininde defektler sonucu  

karbonhidrat, yağ ve protein metabolizmasında  

bozukluklar ile karakterize olan heterojen bir grup  

metabolizma bozukluğunu kapsar. 

 

DĠYABET 
 



 

Bireyin çevresel ve genetik olarak beta hücre 

yetmezliğine yol açacak alt yapısı var ise,  

yıllar içerisinde beta hücresinin insülin salgılama 

yeteneği azalır, yükselen kan şekerleri ile beraber  

BAG, BGT ve DĠYABET gelişir.  

 

DĠYABET 



Tip 1 DM,  esas olarak β-hücre harabiyeti ve 

insülin eksikliği ile karakterize bir hastalıktır. 

  

DeFronzo ve ark. 1982’de Tip 2 ve Tip 1 DM 

hastalarında, insülin klemp tekniği kullanarak 

insülin direnci olduğunu göstermişlerdir.   

 

Tip 1 DM 

 

Altınova A. Turkiye Klinikleri J Med Sci 2007, 27:220-223  



Kronik hipergliseminin Tip 1 diyabetiklerde görülen 

insülin direncinden büyük ölçüde sorumlu olduğuna 

inanılmaktadır.  

 



Tip 2 DM 

Tip 2 DM, insüline bağımlı olmayan erişkin 

diyabet olarakta adlandırılır.  

 

Tüm dünyada tanı konulan diyabet vakalarının  

% 90’ından fazlasını Tip 2 DM oluşturmaktadır.  

 

 



GENETİK YATKINLIK OBEZİTE SEDANTER  
YAŞAM 

TİP 2 DİABETES MELLİTUS  

 

BESLENME  
ALIŞKANLIĞI 

YAŞLANMA STRES 
GEBELİK 

HİPERİNSÜLİNEMİ İNSÜLİN DİRENCİ 

TİP 2 DİABETES MELLİTUS 



 Yapılan prospektif çalışmalar,  

insülin direncinin Tip 2 DM gelişiminden 

10-20 yıl önce bulunduğunu ve Tip 2 DM 

gelişiminin en önemli ön bulgusu olduğunu 

göstermektedir.  

 

 

 
Tip 2 DM 

 



Tip 2 DM 

 
İnsülin Direnci 

Obezite 

Bozulmuş Glikoz Toleransı 

Dislipidemi 

Hiperinsülinemi 

Ateroskleroz 

Hipertansiyon 



İD ve -hücre disfonksiyonu  

Tip2 DM’da hiperglisemi oluşmasına yol açar 

Pankreas -hücresi 
 insulin direnci 

hiperglisemi 

Adacık -hücre  

        degranülasyonu 

Azalmış insülin içeriği 

Adipoz Doku 

 

 GLUT4 aktivitesi  

& glukoz transportu 

 plazma 

insulin 

  glukoz çıkışı 



DÜNYADA DĠYABET  

2010 & 2030 

 

  2010              2030    Artış oranı  

Diyabet  % 6.4           % 7.7      % 20 

   
 

IDF, 2007; TC S.B Temel Sağlık Hizmetleri, 2011 



TURDEP Çalışması 1997-1999 

 Türkiye Diyabet Epidemiyoloji Çalışması 

                 Diyabet   % 7.2 

                 Yeni DM   % 32.3 

        Bilinen DM      % 67.7 

    BGT   % 6.7 

TURDEP 2 :Satman İ, Yılmaz T ve TÜRDEP 2 Çalışma Grubu-2010 



               Diyabet      % 13.7 

                 Yeni DM   % 45 

       Bilinen DM       % 55 

   BGT        % 13.9 

TURDEP-2 Çalışması-2010 

 Türkiye Diyabet Epidemiyoloji Çalışması 

TURDEP 2 :Satman İ, Yılmaz T ve TÜRDEP 2 Çalışma Grubu-2010 



TURDEP 1 (1997) & TURDEP 2 (2010) 

 

  TURDEP 1     TURDEP 2 Artış oranı  

Diyabet  % 7.2    % 13.7      % 90 

   

BGT        % 6.7             % 13.9      % 110 
 

TURDEP 2 :Satman İ, Yılmaz T ve TÜRDEP 2 Çalışma Grubu-2010 



 
 

 Açlık plazma glukozu  

 

 

   126 mg/dl 

 
 
     Rastlantısal plazma glukozu+ 

diyabet semptomları 

 
 

   200 mg/dl 

 

OGTT’de  2. saat plazma glukozu 

 
 

     200 mg/dl 

 

HbA1c  

 
 

    % 6.5 

(Aşağıdaki kriterlerden sadece biri tanı için yeterlidir) 

DİYABET  TANI KRİTERLERİ 

Ulusal Diyabet Kongresi (UKD)-2013 

 



Diabetes Mellitus’un Tanı Testleri 

DİYABET ŞÜPHESİ 

< 100 

DİYABET 
YOK 

< 140  

BOZULMUŞ 

AÇLIK GLİKOZU 
140 - 199  

BOZULMUŞ 
GLİKOZ 

TOLERANSI 

> 200 

DİYABET 

> 200 

DİYABET 

> 126 

DİYABET 100 - 125 

100 - 199 

RASTGELE  K.Ş 

<  100 

DİYABET 

YOK 

AKŞ 

OGTT  

2. SAAT   K.Ş. 

RİSKLİ 

GRUP 

 

Ulusal Diyabet Kongresi (UKD)-2013 

 



  Mikrovasküler komplikasyonlar 

 Diyabetik retinopati  

 Diyabetik nefropati  

 Diyabetik nöropati  

 

  Makrovasküler komplikasyonları  

 Koroner arter hastalığı  

 Serebral arter hastalığı  

 Periferik arter hastalığı  

 Renal arter hastalığı  

 

DĠYABETĠN KRONĠK KOMPLĠKASYONLARI 



ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ  TEDAVĠSĠ 
 



BESLENME 

TEDAVĠSĠ EGZERSĠZ 

ĠLAÇ 

EĞĠTĠM 

ĠNSÜLĠN DĠRENCĠ TEDAVĠ PLANI 

YAġAM TARZI DEĞĠġĠKLĠĞĠ 



EĞĠTĠM 

 

Yaşam Tarzı Değişiklikleri 

Beslenme Tedavisi 

 Egzersiz  

2014 



 

EĞĠTĠM 

 
 

 Tip 2 diyabetlilerin %80’inden fazlası obezdir;  

 OBEZİTE ile İD arasında mutlak bir ilişki vardır. 

 

 Obezite ve İD’ini azaltabilmek için toplumun 

bilgilendirilmesi çok önemlidir. Özellikle abdominal 

bölgedeki yağlanma oranı yüksek olan bireyler, 

diyabet, kalp-damar, hipertansiyon vb. hastalık riskleri 

açısından daha sıkı takip edilmelidir.  



 Beslenme tedavisinin amacı insülin direncini 

düzeltmek ve bağlı bozuklukları önlemektir.  

 

 %5-7 oranında kilo kaybı, haftada en az 150 dk. 

olmak üzere fiziksel aktivite artışı ile diyabet gelişim 

riski %50’den fazla azalmaktadır.  

BESLENME TEDAVĠSĠ 
 



 Zayıflama programında hedef;  

ideal vücut ağırlığına ulaşmaktan çok, 

var olan vücut ağırlığının % 5-10’unun  

6 ay içerisinde kaybedilmesi esasına 

dayanmalıdır.  

 

 

BESLENME TEDAVĠSĠ 

 





  Diyetteki kalorinin %55’i karbonhidratlardan sağlanmalı bunlar 

da tam tahıl ürünlerini içermelidir. 

 

  %15-20’si proteinlerden oluşmalı, balık ve bitkisel kaynaklardan 

zengin olmalıdır.  

 

  Yağlar toplam kalorinin %25-30’ini oluşturur,  

 kalorinin %15-20’si tekli doymamış yağlardan oluşmalı,  

 çoklu doymamışlar %10’u geçmemelidir. 

 

BESLENME TEDAVĠSĠ 

 



 

EGZERSĠZ 

 

 Fiziksel aktivite yaşam tarzı değişiklikleri içerisinde,  

insülin direncinin önlenmesinde en önemli faktördür. 

 

 Düzenli aerobik (yürüme, yüzme, bisiklet) ve 

anaerobik (kas güçlendirici) egzersizler, İD ve bağlı 

klinik tablolarda tedavi edici etki göstermektedir.  

 

 Düzenli egzersiz en az 5 gün/hafta, 30 dak/gün 

önerilmektedir. 

 

 





 

ĠLAÇ TEDAVĠSĠ 

 

Metformin 

Tiazolidindionlar (TZD) 

İnsülin Duyarlılaştırıcı  İlaçlar 



İnsülin duyarlılaştırıcı ilaçlar 

Jenerik adı Ticari adı Günlük doz Alınma zamanı 

A. Biguanidler  

Metformin Glucophage, Glukofen, 

Matofin 500, 850, 1000 

mg; Glifor, Diaformin 

850, 1000 mg;  

Gluformin retard, 

Glukofen retard 850 mg 

tb 

500-2550 mg Günde 1-3 kez, yemekte 

veya tok karnına 

Metformin uzun 

salınımlı 

Glucophage XR 500, 

1000 mg tb, Diaformin 

XR 500mg 

500-2000 mg Günde 1 kez, yemekte veya 

tok, tercihen akşam 

B. Tiazolidindionlar (TZD’ler, Glitazonlar) 

Pioglitazon Actos 15, 30 mg; Dropia, 

Glifix, Piogtan, Piondia 

15, 30, 45 mg tb 

15-45 mg Günde 1 kez yemekten 

bağımsız 

TEMD 2013 





TEġEKKÜR EDERĠM.. 


