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nsiilin rezistansi normal konsantrasyonda insiilinin bekle-

nenden az biyolojik cevap olusturmasidir. Insiilin etkisinin

azalmasi endojen glukoz tiretiminin artigi, baglica iskelet
kasinda olmak tizere periferik glukoz uptake ve glikojen sen-
tezinini azalmasi, adipéz dokuda lipolizin inhibisyonunun
azalmasi anlamina gelir. Insiilinin rezistansinin nedeninin
cogunlukla postreseptor sinyal defektleri oldugu diigiiniilmek-
tedir. Insiilin reseptérii o ve (3 subiinitlerine sahiptir. Insiilin
baglandiktan sonra [ subunitindeki tirozin rezidiilerinde
otofosforilasyon olur ve tirozin kinaz aktivitesi ile endojen
protein substratlarindaki tirozin rezidilerinin (IRS-1, IRS-2
vb) fosforilasyonu ile devam eder. Fosfotidil inozitol 3 kinaz
yolunun aktivasyonuyla glukoz tastyicilarinin membrana gocii
ve porlar1 olusturmasi ile glukoz hiicre igine girer. Metabolik
fonksiyonlar: regiile eden bu yolak yaninda, ayrica uyarilan
MAP kinaz yolu biiylime ve mitogenezi regiile eder. Meta-
bolik yolaktaki proteinlerin tirozin yerine serin veya treonin
rezidiilerinin fosforilasyonu insiilin sinyal iletiminde gecikme-
ye neden olur. Yeterli glukoz hiicre igine alinamaz. Insiilinin
azalan etkisi 3 hiicrelerinin hiperinsiilinemisi ile kompanse
edilmeye calisilir.

Insiilin rezistans1 Tip 2 diabetes mellitus gibi glukoz meta-
bolizmasiyla ilgili ya da ilgisiz bir ¢ok hastaliga eslik etmekte-
dir. Puberte, gebelik, yashlik, fiziksel inaktivite gibi fizyolojik
durumlar, ateroskleroz, obezite, metabolik sendrom, nonal-
kolik hepatosteatoz, hipertansiyon, hiperlipidemi, ovaryen
disfonksiyon, enfeksiyon, travma, yanik gibi her tiirléi stres
durumlarinda, ayrica steroidler, bazi diiiretikler gibi ilaglarin
kullanimi sirasinda gelisebilmektedir.

Insiilin rezistansinin klinik bulgular1 genellikle eslik ettigi
hastaligin bulgular1 seklinde olmaktadir. Kan glukoz diizeyi
ytikselebilmektedir. Boyun ve koltuk altinda goriilen akantozis
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nigrigans insiilin rezistansinin varliginin kuvvetli isaretidir.
Rutinde insiilin rezistansini 6lgmek bir ¢ok kez gerekli olma-
maktadir. Gerekirse pratik bazi yontemlerle degerlendirilebilir.
Normal glukoza ragmen yiiksek insiilin diizeyi insiilin rezis-
tansinin en basit gostergesidir. HOMA testi, OGTT sirasinda
olgiilen instlin diizeyleri, intravendz glukoz testi, insiilin tole-
rans testi, CIGMA vb ile insiilin rezistans1 degerlendirilebilir.
Oglisemik hiperinsiilinemik klemp testi ise insiilin rezistansini
tayin etmede altin standart olarak kabul edilmektedir. Bu test
verilen sabit hizda insiiline kars1 kisiyi 6glisemide tutmak
i¢cin ne kadar glukoz verilmesi gerektigi mantigina dayanuir.
Ne kadar ¢ok glukoz gerekirse verilen insilin o kadar etkili,
yani insiilin rezistansi o kadar az demektir. Ne kadar az glukoz
gerekirse de insiilin etkisi az yani insiilin rezistans: o kadar
fazla demektir. Uygulamasi zor bir test olup ancak aragtirma
amactyla kullanilabilir. HOMA ile insiilin rezistansi (HOMA-
R) tayini insiilin ve glukoz diizeyleri kullanilarak hesaplanan ve
pratikte siklikla kullanilan bir testtir.

Insiilin rezistansini azaltmak icin beslenme aligkanliklari-
nin degistirilmesi, kilo verilmesi, diizenli egzersiz yapilmasi vb
yaninda gerekirse metformin ve glitazonlar kullanilmaktadir.
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