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Ozet

Diinyada ve Tirkiye’de hizla artmakta olan diyabetes
mellitus (DM), insiilinin etkisinde, insiilin sekresyonunda
veya her iki defektin sonucunda ortaya ¢ikan hiperglisemi
ille  seyreden  metabolizma  hastalifidir.  Diyabet
siniflamasinda primer ve sekonder olmak f{izere diyabet
formlart  bulunmaktadir. Ozellikle tip 1 DM baz
donemlerde pik yapsa da her yasta goriilebilir (1). Erigkinin
latent otoimmun diyabeti (LADA) olarak tanimladigimiz,
genellikle 25-30 yas listii yavas baslangicli, hafif seyirli olan
pankreas beta hiicre adacik fonksiyon kaybi ile giden
hiperglisemik metabolizma hastaligidir. Bu yazimizda 47
yasinda tip 2 DM 0On tanisi ile yatis1 yapilan ancak LADA
tanis1 alan vakamizi sunduk. Olgu sunumu i¢in hastadan 20
aralik 2018 tarihinde onam alinmistir.

Anahtar kelimeler: Diyabetes mellitus, insiilin, LADA
Abstract

Rapidly growing in the world and Turkey diabetes mellitus
(DM), the effect of insulin, characterized by hyperglycemia,
insulin secretion, or the metabolic defect is the result you
both diseases. Diabetes classification includes primary and
secondary forms of diabetes. In the particulary type 1 DM
may be seen at all ages, even if peaked in some periods (1).
Latent Autoimmune Diabetes in Adults (LADA), pancreatic
beta cell with slow onset and mild course, usually over 25-
30 years old, is a hyperglycemic metabolism disease with
loss of islet function. We report a case of LADA who was
hospitalized at the age of 47 with type 2 DM diagnosis. The
patient was informed about the case report on December 20,
2018
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Giris

Diyabet, insiilin eksikligi ya da insiilin
etkisindeki defektler nedeniyle
organizmanin  karbonhidrat, yag ve
proteinlerden yeterince yararlanamadigi,
stirekli tibbi bakim gerektiren, kronik bir
metabolizma hastaligidir. Diyabet
siniflamasinda  dort  klinik  tip  yer
almaktadir. Bunlardan ii¢li (tip 1 diyabet,
tip 2 diyabet ve gestasyonel diyabet)
primer, digeri (spesifik diyabet tipleri) ise
sekonder  diyabet  formlar1  olarak
bilinmektedir. Tip 1 ve tip 2 diyabet, klinik
baslangig¢ sekilleri ve ilerleme siiregleri
itibartyla heterojen hastaliklardir (1).

Tip 2 diabetes mellitus, Amerika Birlesik
Devletleri ve diger bat1 iilkelerinde diyabet
vakalarinin % 90'ndan  fazlasini
olustururken, tip 1 diyabet % 5-10'unu
olusturur. Hem klinik hem temel bilim
arastirmalardan elde edilen yeni bilgiler,
diyabetle ilgili genetik kusurlarin daha iyi
anlasilmasin1 saglamistir. Boylece klasik
tanimlamalar disinda diger sekonder
diyabet tiplerin fenotipik  belirtilerinin
taninmasi artmaktadir. Biitiin bunlar “tip
3” diyabet veya diger spesifik tipler altinda
toplanmustir (2).

1986'da, Groop ve arkadaslar1 adacik
otoantikorlarina sahip olmasmna ragmen
korunmus B-hiicre fonksiyonu sergileyen
tip 2 DM hastalarmin bir alt grubunu
bildirdi. Daha sonra Tuomi ve arkadaslari
gibi Zimmet ve arkadaslar1 da yavas yavas
ilerleyen otoimmiin diyabet formu igin
eriskinin latent otoimmun diyabetini
(LADA) baslatti. Boylece kendi igerisinde
klinik tanimlamasi olan ve giderek daha
fazla tanman bir diyabet formuna doniistii.
Bu hastalarda erken uygun tedavi, tam
insiilin bagimliligina dogru ilerleme hizini
etkileyebilir. Ayn1 zamanda C- peptid ve

insiilin rezervini koruyabilir. LADA, tip 1
diyabetin Onlenmesi i¢in yeni stratejiler
tasarlamak i¢in bir model olarak hizmet
edebilecegi diisiiniilmektedir (3-9).

LADA taniminda 30 yas veya lstlinde
olmasi, degisken titrelerde adacik antikor
pozitifligi saptanmasi, degisik derecelerde
insiilin sekresyonu, direnci ve metabolik
sendrom komponentlerine sahip kisi olarak
yer almaktadir (10).

Olgu Sunumu

Kirkyedi yasinda erkek hasta her iki
ayaklarinda uyusma ve agri1 sikayeti ile
poliklinigimize bagvurdu. Bilinen ek bir
hastaligi  olmayan hastanin anamnez
kisminda poliiiri, polifaji, polidipsi, noktiiri
ve istah1 acgik bir sekilde istemsiz kilo
kaybt  gibi bulgular tespit edildi. Soy
gecmisinde diyabet tanili yakini yok idi.
Fizik muayenesinde 180 cm boy, 65 kg
kilo ve beden kitle indeksi 20 kg/m? olan
hastanin simetrik distal alt ekstrimite
bolgesindeki hassasiyet disinda patolojik
bulgu saptanmadi. Laboratuvar
calismasinda sabah aclik glukoz 384.2
mg/dL, HbA1C %13.6 (normal < % 6.5),
tam idrar analizinde +4 olarak bulundu.
Hasta kontrolsiiz yeni tip 2 DM 6n tanist
ile klinigimize yatis1 yapildi. Hastanin yasi
ve klinigi dikkate alinarak diyabet tipine
yonelik C-  peptid, glutamik asit
dekarboksilaz antikoru (GAD) ve insiilin
otoantikoru (IAA) dis merkez
laboratuvarda c¢alisildi. C-peptit seviyesi
0.27 ng/mL (0.10-4.40), GAD 7.17 U/mL
(normal referans >5 pozitif) ve 1AA 0.72
U/mL (normal referans < 04 )
saptanmistir. Boylece LADA tip diyabet
tanist konulmus ve glisemik takipleri
yiiksek seyreden hastaya bazal - bolus
instilin tedavisi baglanmstir.
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Tartisma

Diyabet oncesi donemde, degisen glikoz
tolerans1 ve azalan insiilin sekresyonu gibi
metabolik degisiklikler degisken oranlarda
ilerler ve sonunda klinik olarak diyabetle
sonuglanir. Yetigkin yasaminda diyabet
baslangict olan ancak instilin
gerektirmeyen  hastalarin  bir  kismi
baslangicta tip 2 DM'ye sahip goriiniiyor.
Bu hastalar ayni hastalik siirecini, adacik
hiicresi antijenlerine otoantikor pozitifligi,
disik insiilin  sekresyonu,
bagimliliga daha yiiksek bir ilerleme orani
ve tip 1 DM hastalarda oldugu gibi benzer
HLA genetik duyarliligi olmasi LADA’y1
gostermektedir.

insiline

Hastalarin ¢ogu 30 yas ve ilizerinde olup
rezidiiel  pankreas  insilin  {retimi
oldugundan LADA’11 hastalar siklikla tip 2
DM olarak diistiniiliir. LADA hem tip 1
hem de tip 2 DM genetik o&zelliklerini
paylagsmaktadir. Yiiksek riskli HLA alleleri
saptanmigsa progresyon hizlidir (6).

Aynt zamanda LADA hastalar1 farkh
antikor titreleri, beden kitle indeksleri ve
insiilin yetmezligine ilerleme hizlar ile
heterojen bir grubu olusturmaktadir. Bu
heterojenite  tedavi  seceneklerini  ve
yanitlarini da farklilastirmaktadir.

Hastalarin tan1 yas1 artikca ve diyabet
iliskili otoantikorlarin sayisi arttik¢a diger
antikorlarin  varligt (TPOAb, ZnT8Ab)
saptanmissa klinik progresyon ve insiilin
bagimliligmma gidisi hizihidir.  Glisemik
kontrol yetersizse, diyabet ilaglarinin
hiicreleri  {lizerine  etkisi  olumsuzsa,
baslangicta uyarilmis c peptid diizeyi
diisiikse (< 10 ng/ml) klinik kétiilesir (11).

Metabolik  ve
tyilestirilmesinin

glisemik  kontroliin
endojen insiilin
yapiminin korunmasinda ve uzun doénem
iyilik halinin saglanmasinda en Onemli

faktorler oldugu distintilmektedir (12).

Glinlimiizde LADA i¢in kesin bir tedavi
algoritmas1 bulunmamaktadir.  En 1iyi
tedavi sekli metabolik kontrolii saglarken
ayn1 zamanda beta hiicre rezervini en iyi
koruyan tedaviyi uygulamaktir. Eksojen
insiilin uygulanmasinin metabolik kontrolii
saglarken aynt zamanda immiin
modiilasyon ve immiin tolerans gelisimi ile
insiilitis tablosunu azaltarak [ hiicre
yikimint yavaglattigi ya da engelledigi
diistiniilmektedir. GAD antikorlar1 pozitif
olan kisilerde gelecekte pankresin f h iicre
adaciginda insiilin rezervinin yetersizligini
gosterecektir. Boyle kisilerde insiilin
tedavisine erken baslanmasi hiicre
rezervin korunmasinda etkili oldugunu
gosterilmistir (13).

Otoantikorlar1 pozitif olan semptomlar ile
basvuran hastamiza, B hiicre rezervini
koruma ve adacik hiicre yetmezligini
geciktirme amaciyla bazal bolus insiilin
tedavisi baslanildi. LADA’nin progresyon
ve tedavisi yoOniinden kesin sonuglara
ulagabilmek ve LADA olgularinda hangi
tedavi seceneginin daha etkin oldugunu
ortaya koyabilmek icin daha fazla veriye
ihtiya¢ bulunmaktadir. Klinik risk skoru
yiiksek olanlarda tedavi  segenekleri
dikkatle gozden gecirilmelidir.
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