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ÖZET
Girifl: Çal›flmam›zda Tip 1 diyabetli k›z olgularda glisemik kontrolün plazma ghrelin dü-
zeyleri ve serum IGF-1 düzeyleri üzerine etkisini göstermeyi amaçlad›k.
Gereç ve Yöntem: Çal›flmam›zda yafllar› 14-20 y›l aras›nda, puberte Tanner evre 5 olan
32 tip 1 diyabetli k›z olgu seçildi. Bu olgular son 1 y›ll›k ortalama glikozile hemoglobin öl-
çümlerine göre 18’i metabolik kontrolü iyi, 14’ü metabolik kontrolü kötü olarak 2 gruba
ayr›ld›lar. Kontrol grubu olarak yafl ve puberte aç›s›ndan benzer 15 sa¤l›kl› k›z çocuk se-
çildi. Olgular›n sabah açl›k plazma ghrelin düzeyleri ve serum IGF-1 düzeyleri ölçüldü.
Bulgular: Ortalama ghrelin düzeyleri metabolik kontrolü iyi olan tip 1 diyabetli olgularda
483,4±221,9 pg/ml, metabolik kontrolü kötü olan olgularda 310,7±110,2 pg/ml ve sa¤l›kl›
kontrollerde 471,9±175,0 pg/ml bulundu. Ortalama IGF-1 düzeyleri iyi metabolik kontrollü
olgularda 233,9±59,2 ng/ml, kötü metabolik kontrollü olgularda 183,9±36,7 ng/ml, sa¤l›kl›
kontrollerde ise 247,3±48,5 ng/ml bulundu. ‹yi metabolik kontrollü olgularla sa¤l›kl› 
kontroller aras›nda plazma ghrelin ve serum IGF-1 düzeyleri için anlaml› fark yoktu. Me-
tabolik kontrolü kötü olan diyabetlilerde ghrelin ve IGF-1 düzeylerinin di¤er iki gruba gö-
re bask›land›¤› gözlendi. 
Sonuç: Tip 1 diyabetli olgularda metabolik kontrol plazma ghrelin ve serum IGF-1 dü-
zeyleri için belirleyici bir faktör olabilir. Metabolik kontrolü iyi olan olgularda ghrelin
ve IGF-1 düzeyleri kontrol grubundaki olgularla benzer bulunurken, metabolik kontro-
lü kötü olan olgularda ghrelin ve IGF-1 düzeylerinin bask›land›¤› görülmüfltür. (Gün-
cel Pediatri 2009; 7: 104-10)
Anahtar kelimeler: Ghrelin, IGF-1, diyabet     

SUMMARY
Introduction: The aim of this study was to investigate the effect of glycemic control on
plasma ghrelin levels and serum IGF-1 levels in girls with type 1 diabetes.  
Materials and Method: The study group composed of 32 diabetic girls between the
ages of 14.0-20.0 years with Tanner pubertal stage 5; and 15 healthy girls in similar ages
with Tanner pubertal stage 5 formed the control group. Diabetic girls were classified as
well glycemic controlled (n=18) and poor glycemic controlled (n=14) according to last
year’s mean glycosylated hemoglobin levels. All subjects were tested for fasting 
plasma ghrelin and serum IGF-1 levels.    
Results: The mean fasting plasma ghrelin levels in girls with well controlled diabetes, in
girls wtih poor controlled diabetes and in control group were 483.4±221.9 pg/ml,
310.7±110.2 pg/ml, 471.9±175.0 pg/ml respectively. The mean serum IGF-1 levels in girls
with well controlled diabetes was 233.9±59.2 ng/ml, in girls with poor controlled diabetes
183.9±36.7 ng/ml, and in healthy controls 247.3±48.5 ng/ml. Plasma ghrelin levels and 
serum IGF-1 levels were similar in girls with well controlled diabetes and in the control
group, however it was significantly supressed in those with poorly controlled diabetes. 
Conclusion: The metabolic control may be a determinative factor on plasma ghrelin and
serum IGF-1 levels of type 1 diabetics. Plasma ghrelin and serum IGF-1 levels were similar
in well glycemic controlled diabetics and control group, while they were suppressed in
only poor glycemic controlled diabetics.  (Journal of Current Pediatrics 2009; 7: 104-10)
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Girifl

Bafll›ca mide ve duodenum olmak üzere birçok doku
taraf›ndan üretilen ghrelin hormonu, 28 aminoasitten
oluflmaktad›r, insanlarda enerji dengesi, besin al›m› ve
büyüme üzerinde etki gösterdi¤i bilinmektedir (1). Keflfe-
dilmesinden sonra ghrelin hormonunun çok çeflitli biyo-
lojik fonksiyonlar› oldu¤u anlafl›lm›fl, büyüme hormonu
sal›n›m›n› güçlü bir flekilde uyarman›n d›fl›nda ACTH,
kortizol, katekolaminler ve prolaktin düzeylerini art›rd›¤›,
gonadotropinleri bask›lad›¤›, gastrik motiliteyi ve asit sa-
l›n›m›n› art›rd›¤› ve glukoz homeostaz›nda rol oynad›¤›
gösterilmifltir (2-5). Son zamanlarda ghrelinin pankreas-
ta bulunan baz› hücreler taraf›ndan salg›land›¤› ve plaz-
ma glukoz düzeylerini art›rd›¤› keflfedilmifltir (6-8). Baz›
çal›flmalarda ghrelinin insülin sal›n›m›n› uyard›¤›, baz›la-
r›ndaysa bask›lad›¤› gösterilmifltir (9-13). Ghrelin sal›n›m›
negatif enerji dengesinin oldu¤u durumlarda artmakta,
pozitif enerji dengesinin oldu¤u durumlarda azalmakta
ve intravenöz ghrelin uygulanmas› hiperglisemiye yol
açmaktad›r (12,13). ‹nsülin benzeri büyüme faktörü, 
IGF-1’in insanlarda büyümeyi sa¤lamas›n›n d›fl›nda kar-
bohidrat metabolizmas›nda rol ald›¤› ve kan glukoz dü-
zeylerinde düflüfle yol açt›¤› bilinmektedir (14). Ghrelin
ve karbohidrat metabolizmas› aras›ndaki iliflkiler tam
olarak ayd›nlat›lamasa da ghrelin, insülin, glukoz ve 
IGF-1/IGFBP-3 metabolizmas› aras›nda s›k› iliflki oldu¤u
düflünülmektedir. Diyabetli çocuklarda IGF-1, IGFBP-3
ve ghrelin düzeylerini konu alan yeterli say›da çal›flma
bulunmamaktad›r. Bu çal›flmada, tip 1 diyabetli k›z olgu-
larda glisemik kontrolün ghrelin, IGF-1 ve IGFBP-3 dü-
zeyleri üzerine etkisinin belirlenmesi amaçlanm›flt›r. 

Gereç ve Yöntem

Çal›flma Kas›m 2007-Aral›k 2008 tarihleri aras›nda, di-
yabet hastal›¤› nedeniyle üç ayda bir düzenli olarak gö-
rülen olgular aras›ndan, 32 tip 1 diyabetli k›z olgu seçile-
rek gerçeklefltirildi. Olgulara çal›flma hakk›nda bilgi ve-
rildikten sonra, ebeveynleriyle birlikte çal›flmaya kat›l›m
onaylar› al›nd›. Seçilen olgular›n yafllar› 14 ile 20 aras›n-
da de¤iflmekteydi ve hepsinin pubertesi Tanner evre 5’ti.
Tip 1 diyabetli k›zlar son 1 y›l içinde ölçülen glikozile he-
moglobin (HbA1c) düzeylerinin ortalamalar›na göre “iyi
metabolik kontrollü” ve “kötü metabolik kontrollü” olmak
üzere 2 gruba ayr›ld›lar. ‹yi metabolik kontrol için Ameri-
kan Diyabet Cemiyeti (ADA) taraf›ndan önerilen
HbA1c’nin %7’nin alt›nda olmas› kriteri göz önüne al›nd›
(15). Metabolik kontrolü kötü olan olgular aras›nda son 1

y›l içinde ortalama HbA1c düzeylerinin en düflük %8,2 ol-
du¤u gözlendi. Birinci grupta iyi metabolik kontrol sa¤la-
nan 18 k›z olgu, ikinci grupta metabolik kontrolü kötü
olan 14 k›z olgu mevcuttu. Yafl ve puberte evresi benzer
olan 15 k›z olgu seçilerek sa¤l›kl› kontrol grubu oluflturul-
du. Tip 1 diyabetli k›z olgular›n tamam› yo¤un insülin te-
davisi (günde 4 kez insülin enjeksiyonu) al›yordu. Tip 1
diyabetli olgular›n 3 ayda bir HbA1c düzeyleri, y›ll›k rutin
biyokimyasal analizleri ve tiroid fonksiyonlar› inceleni-
yordu. Olgular›n 6 ayda bir mikroalbumin düzeyleri, y›lda
bir elektromyografileri (EMG) ve retina muayeneleri ya-
p›lmaktayd›. Olgular›n antropometrik ölçümleri poliklini-
¤imizin hemfliresi taraf›ndan al›narak vücut-kitle indeks-
leri (VK‹-kg/m2) hesapland›. 

Bütün olgular›n 12 saatlik açl›¤› takiben sabah saat
08:30 ile 09:00 aras›nda venöz kan örnekleri al›nd›. Al›nan
örnekler santrifüj edildikten sonra -80°C’de sakland› ve
ELISA yöntemiyle (Desacyl-Ghrelin-ELISA Kit, SCETI-
Mitsubishi Kagaku Iatron) ghrelin düzeyleri ölçüldü. Se-
rum IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleri IRMA yöntemi kullan›la-
rak ölçüldü (DSL-2800 Active IRMA kit and DSL-6600 
Active IRMA kit, Texas, USA). Plazma glukoz düzey öl-
çümleri için glukoz oksidaz metodu (Roche/Hitachi Mo-
dular Analytics 917-P 800/D 2400 module) kullan›ld›. ‹n-
sulin düzeylerinin ölçümlerinde otoanalizör (Roche 
Modular Analytics E 170) kullan›ld› (Conversion factor:
pmol/Lx0,144=μU/ml). Serum lipitleri için; total kolesterol
düzeyleri Roche/Hitachi 747 Systems, trigliserit düzeyle-
ri Roche/Hitachi 902 Systems ve HDL düzeyleri Roc-
he/Hitachi 917 Systems (2nd generation) yard›m›yla öl-
çülmüfl, LDL seviyeleri ise “LDL=Total Kolesterol-(Trigli-
seritler/5+HDL)” formülüyle hesaplanm›flt›r. 

Elde edilen veriler için SPSS 16.0 program› (SPSS
for Windows software (SPSS Inc, Chicago, IL) kullan›-
larak istatistiksel de¤erlendirme yap›ld›. Verilerin nor-
mal da¤›l›m›n› görmek için Kolmogorov-Smirnov testi
uyguland›. Üç grubun aralar›ndaki farkl›l›klar› göster-
mek için nonparametrik test olan Kruskal-Wallis testi
kullan›ld›. Ölçülen de¤iflkenler aras›ndaki korelasyon-
lar› göstermek için Pearson korelasyon analizi uygu-
land›. Bütün de¤erler “ortalama+standart sapma” flek-
linde ifade edilerek, p de¤erinin %5’ten küçük olmas›
anlaml› kabul edildi. 

Bulgular 

Üç grubun yafl ortalamalar› benzer bulundu; iyi meta-
bolik kontrollü olgular›n ortalama yafllar› 16,2±1,65 y›l,
kötü metabolik kontrollü olgular›n 17,2±1,9 y›l, kontrol
grubundaki olgular›n ise 15,8±2,0 y›l idi (Tablo 1, p=0,161).
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Metabolik kontrolü kötü olan olgular›n ortalama diya-
bet süresi 6,9±2,33 y›l, metabolik kontrolü iyi olan olgu-
lar›n, 4,5±1,27 y›l idi. Kötü metabolik kontrollü olgular›n
ortalama diyabet süresi iyi metabolik kontrollü olgular-
dan daha uzun idi ve aradaki fark anlaml› bulundu (Tab-
lo 1, p=0,024). Son 1 y›l içinde bak›lm›fl olan HbA1c dü-
zeylerinin ortalamas› iyi metabolik kontrollü diyabetli
olgularda %6,2±0,56 ve kötü metabolik kontrollü diya-
betli olgularda %9,5±0,89 idi (p<0,05, Tablo 2). Kötü me-
tabolik kontrollü olgular›n 5’inde tip 1 diyabete ba¤l› ge-
liflen komplikasyonlar mevcuttu. Bu olgular›n üçüne er-
ken evre retinopati tan›s› konulmufltu. ‹ki olgu sebat
eden mikroalbuminüri nedeniyle ACE inhibitörü-Ramip-
ril kullanmaktayd›. Kötü metabolik kontrollü olgular›n
2’sinin izleminde otoimmün tiroidit (Hashimoto tiroiditi)
tespit edilerek tiroid hormonu (Na-L-tiroksin) replasma-
n› bafllanm›flt›. Lipit profilleri aç›s›ndan ortalama de¤er-
lere bak›ld›¤›nda, iyi ve kötü metabolik kontrollü diya-
betli olgular›n kendi aralar›nda ve diyabetli olgularla

sa¤l›kl› kontroller aras›nda anlaml› fark olmad›¤› görül-
dü (p>0,05, Tablo 2). Kötü metabolik kontrollü olgular›n
dördünde hiperkolesterolemi saptand›. Bunlar›n üçün-
de ailevi hiperkolesterolemi mevcuttu ve kolesterol dü-
flürücü Atorvastatin bafllanm›flt›. Metabolik kontrolü iyi
olan k›zlar›n hiçbirinde diyabete ba¤l› herhangi bir
komplikasyon saptanmam›flt›. 

Olgular›n ortalama a¤›rl›klar› iyi metabolik kontrollü
olgularda 48,0±4,4 kg, kötü metabolik kontrollü olgular-
da 52,7±6,2 kg, kontrol grubunda 49,4±3,1 kg bulundu
(Tablo 1). A¤›rl›k SDS’lerinin ortalamalar› iyi metabolik
kontrollü olgularda -1,5±0,72, kötü metabolik kontrollü
olgularda -0,18±0,89, kontrol grubunda -1,31±0,64 ola-
rak hesaplan›rken, kötü kontrollü grupta di¤er iki gruba
göre anlaml› olarak düflük bulundu (Tablo 1, p<0,05). Ol-
gular›n ortalama boylar› iyi metabolik kontrollü grupta
159,3±12,4 cm, kötü metabolik kontrollü grupta
153,2±14,0 cm, sa¤l›kl› kontrol grubunda 160,1±13,5 cm
idi (Tablo 1). Vücut kitle indekslerinin ortalamalar› iyi
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Tablo 1. Diyabetli çocuklar›n ve sa¤l›kl› kontrollerin genel özellikleri
‹yi metabolik Kötü metabolik Sa¤l›kl› kontroller p 

kontrollü olgular kontrollü olgular
Olgu say›s› 18 14 15
Yafl (Y›l) 16,2±1,65 17,2±1,9 15,8±2,0 >0,05
A¤›rl›k (kg) 48,0±4,4 55,7±6,2* 49,4±3,1 <0,05
A¤›rl›k SDS -1,5±0,72 -0,18±0,89 -1,31±0,64 <0,05
Boy (cm) 159,3±12,4 154,2±14,0 160,1±13,5 >0,05
Boy SDS -0,23±0,92 -1,61±1,1 -0.11±0,99 <0,05
VK‹ (kg/m2) 18,94±1,8 23,9±2,2* 19,33±1,4 <0,05
VK‹ SDS -1,3±1,21 0,79±1,01 -0,85±1,63 <0,05
Ortalama diyabet süresi (y›l) 4,5±1,27 6,9±2,33* <0,05 
Kruskal-Wallis testi. *p<0,05= Anlaml›

Tablo 2. Diyabetli çocuklar›n ve sa¤l›kl› kontrollerin metabolik özellikleri
‹yi metabolik Kötü metabolik Sa¤l›kl› kontroller p 

kontrollü olgular kontrollü olgular
Olgu say›s› 18 14 15
HbA1c (%) 6,2±0,56 9,5±0,8* <0,05 
Trigliserit (mg/dl) 139±15,2 145±18,5 143±16,5 >0,05
Kolesterol (mg/dl) 158±22,4 162±35,9 154±23,9 >0,05
HDL (mg/dl) 38,9±8,8 36,8±7,0 40,2±7,5 >0,05
LDL (mg/dl) 98,7±9,9 104,8± 10,4 00,1±12,1 >0,05
Retinopati - 3/14
Mikroalbuminüri - 2/14
Hashimoto tiroiditi - 3/14 
Hiperkolesterolemi - 4/14
Kruskal-Wallis testi. *p<0,05= Anlaml›
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metabolik kontrollü grupta 18,81±1,34 kg/m2, kötü meta-
bolik kontrollü grupta 22,5±2,2 kg/m2 kontrol grubunda
19,33±1,4 kg/m2 idi (Tablo 1). Boy SDS’lerinin ortalama
de¤eri kötü kontrollü grupta di¤er iki gruba k›yasla ista-
tistiksel olarak anlaml› derecede düflük bulundu (S›ra-
s›yla -1,61±1,1, -0,23±0,92 ve -0,11±0,99, Tablo 1,
p<0,05). Ancak VK‹ SDS’lerinin ortalama de¤eri kötü
kontrollü grupta di¤er iki gruba göre istatistiksel olarak
anlaml› derecede yüksek bulundu (S›ras›yla 0,79±1,01, 
-1,3±1,21, -0,85±1,63, Tablo 1, p<0,05). 

Ortalama plazma ghrelin düzeyleri iyi metabolik kon-
trollü olgularda 483,4±221,9 pg/ml, kötü metabolik kon-
trollü olgularda 310,7±110,2 pg/ml, kontrol grubunda
471,9±175,0 pg/ml bulundu (Tablo 3, fiekil 1). Ghrelin dü-
zeyleri iyi metabolik kontrollü olgularla sa¤l›kl› kontroller
aras›nda benzer bulunurken (Tablo 3, p>0,05), kötü meta-
bolik kontrollü olgular›n ghrelin düzeyleri di¤er iki gruba
göre anlaml› olarak düflük bulundu (Tablo 3, p<0,05).

Ortalama serum IGF-1 düzeyleri iyi metabolik kon-
trollü olgularda 233,9±59,2 ng/ml, kötü metabolik kon-
trollü olgularda 183,9±36,7 ng/ml, kontrol grubunda
247,3±48,5 ng/ml idi (Tablo 3). Serum IGF-1 düzeyleri kö-
tü metabolik kontrollü olgularda iyi metabolik kontrollü
olgulara ve kontrol grubuna k›yasla düflük bulundu
(Tablo 3, p<0,05). ‹yi metabolik kontrollü olgularla 
kontrol grubu aras›nda anlaml› fark yoktu (Tablo 3,
p>0,05). Ortalama serum IGFBP-3 düzeyleri iyi metabo-
lik kontrollü olgularda 3,3±0,53 mg/L, kötü metabolik
kontrollü olgularda 3,0±0,46 ve kontrol grubunda
3,4±0,49 mg/L bulundu (Tablo 3). IGFBP-3 düzeyleri için
3 grup aras›nda anlaml› fark yoktu (Tablo 3, p>0,05). ‹yi
metabolik kontrollü grupta ghrelin ve IGF-1 düzeyleri
aras›nda korelasyon bulunamad› (p=0,879, r=-0,039).
Benzer flekilde ghrelinle ortalama HbA1c düzeyleri ara-
s›nda korelasyon yoktu (p=0,192, r=-0,323). ‹yi metabo-
lik kontrollü diyabetli olgularda ghrelinle VK‹ aras›nda
negatif yönde, güçlü korelasyon bulunmaktayd›
(p=0,001, r=-0,699). Kötü metabolik kontrollü diyabetli
olgularda ghrelinle IGF-1 düzeyleri aras›nda korelasyon

bulunamazken (p=0,770, r=0,086), ghrelinle HbA1c ara-
s›nda negatif yönde iliflki mevcuttu (p=0,045, r=-0,543).
Ghrelinle VK‹ aras›nda negatif yönde korelasyon mev-
cuttu (p=0,020, r=-0,610). Kontrol grubundaki olgularda
ghrelinle IGF-1 düzeyleri aras›nda ve ghrelinle VK‹ ara-
s›nda istatistiksel olarak anlaml› iliflki bulunamad› 
(S›ras›yla p=0,864, r=-0,050 ve p=0,122, r=-0,433).

Tart›flma

Hormonal faktörler ve beslenme ghrelinle s›k› iliflki-
lidir, ö¤ünler öncesi artan ghrelin beslenmeyle birlikte
bask›lan›r ve intravenöz uygulanan glukozun a¤›zdan
al›nan glukoza benzer flekilde ghrelini bask›lad›¤› bilin-
mektedir (6,16,17). Plazma ghrelin düzeyleri insülin dü-
zeyleriyle ters yönde iliflkilidir, postprandial art›fl göste-
ren insülinin ghrelin düzeylerini bask›layan bafll›ca fak-
tör oldu¤u düflünülmektedir (18). Baz› araflt›rmalarda ilk
fazdaki k›sa süreli insülin art›fl›n›n, baz›lar›ndaysa ikinci
fazdaki uzun süreli insülin art›fl›n›n postprandiyal ghre-
lin düzeylerini bask›lad›¤› ileri sürülmüfltür (19-22). Da-
ha önceki çal›flmalarda tip 1 diyabetli olgularda ghrelin
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Tablo 3. Diyabetli çocuklar›n ve sa¤l›kl› kontrollerin ghrelin, IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleri
‹yi metabolik Kötü metabolik Sa¤l›kl› kontroller p 

kontrollü olgular kontrollü olgular
Olgu say›s› 18 14 15
Ghrelin (pg/ml) 483,4±221,9 310,7±110,2* 471,9±175,0 <0,05 
IGF-1 (ng/ml) 233,9±59,2 183,9±36,7* 247,3±48,5 <0,05
IGFBP-3 (mg/L) 3,3±0,53 3,0±0,46 3,4±0,49 >0,05
Kruskal-Wallis testi. *p<0,05= Anlaml›

fiekil 1. Diyabetik çocuklarda ve sa¤l›kl› kontrollerde plazma 
ghrelin düzeyleri
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düzeylerinin bask›land›¤› gösterilmifltir (23,24). Bu çal›fl-
malardaki diyabetli olgular iyi metabolik kontrollü veya
kötü metabolik kontrollü olmak üzere ayr›lmam›fllard›r.
Tip 1 diyabetli olgularda kronik hiperglisemiye ba¤l›
olarak ghrelin düzeylerinin bask›lanmas› beklense de,
iyi metabolik kontrol sa¤lanan tip 1 diyabetli olgularda
gliseminin sa¤l›kl› kiflilere yak›n düzeylerde olmas›n›n
ghrelinin bask›lanmas›n› engelleyebilece¤ini düflün-
dük. Bizim çal›flmam›zda sadece glisemik kontrolü kötü
olan olgularda ghrelin düzeyleri bask›lanm›flt›r. Soriano-
Guillén ve ark.’n›n (24) çal›flmalar›nda tip 1 diyabetli ol-
gularda ghrelin düzeylerinin ilk tan› an›ndan itibaren
bask›lanm›fl oldu¤u ve insülin tedavisine bafllanmas›yla
birlikte bu bask›lanmada anlaml› bir de¤ifliklik olmad›¤›
bildirilmifltir (24). Obez, tip 2 diyabetli olgularda yap›lan
çal›flmalarda ghrelinle insülin duyarl›l›¤› aras›nda s›k›
bir iliflki bulundu¤u ortaya konulmufltur (25,26). Kötü
metabolik kontrollü tip 1 diyabetli olgularda bask›lanan
ghrelin düzeyleri oluflan k›smi insülin direnci nedeniyle
daha fazla miktarda uygulanan insülin miktar›na ba¤l›
olabilir. Murdolo ve ark. (27) normal bireylerde post-
prandiyal insülin art›fl›n›n ghrelin düzeylerinde hiperin-
sülinemik bireylere göre daha h›zl› düflüfle yol açt›¤›n›,
ancak hiperinsülinemik bireylerde ghrelin bask›lanma-
s›n›n daha uzun sürdü¤ünü göstermifllerdir. ‹nsülin
gastrik mukoza hücrelerinden ghrelin sekresyonunu di-
rek veya indirek yollarla bask›layabilir, nitekim sa¤l›kl›
insanlarda plazma ghrelin düzeylerinin insülinle indük-
lenen hipoglisemiye ba¤l› olarak düfltü¤ü gösterilmifltir
(28). Kötü glisemik kontrollü olgular daha yüksek VK‹’ne
sahip, daha fazla insülin direnci olan, daha yüksek doz
insülin ihtiyac› olan olgular olarak düflünüldü¤ünde, kö-
tü metabolik kontrollü diyabetlilerin VK‹ SDS’lerinin di-
¤er iki gruptakilere göre belirgin yüksek olmas› ghreli-
nin bask›lanmas›na katk› sa¤l›yor olabilir. Daha önceki
çal›flmalar ghrelin düzeyleriyle VK‹ ve insülin direnci
aras›nda negatif yönde iliflki oldu¤unu ortaya koymak-
tad›r (29-31). Ghrelin düzeyleriyle HbA1c düzeyleri ara-
s›nda iyi metabolik kontrollü olgularda iliflki yokken kö-
tü metabolik kontrollü olgularda negatif yönde iliflki
saptam›fl olmam›z, tip 1 diyabetli olgular›n metabolik
kontrol düzeyine göre ayr›lmalar›n›n isabetli oldu¤unu
ve kronik hipergliseminin ghrelini belirli bir düzeyden
sonra etkiledi¤ini, insülin direncinin de iflin içine girmifl
olabilece¤ini akl›m›za getirmifltir. Benzer bir çal›flmada
Bideci ve ark. (32) tip 1 diyabetli çocuklarda plazma
ghrelin düzeyleriyle açl›k glükozu ve HbA1c aras›nda
iliflki bulamam›fllard›r. Bu çal›flmada plazma ghrelin dü-
zeyleri aras›nda anlaml› fark bulunmamas›na ra¤men

diyabetlilerin serum IGF-1 ve IGFBP-3 düzeylerinin kon-
trol grubundaki olgulardan düflük oldu¤u görülmüfltür
(32). Bizim çal›flmam›zda kötü metabolik kontrollü diya-
betlilerin serum IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleri kontrol gru-
bundaki olgulardan düflük, iyi metabolik kontrollü olan-
lar›n IGF-1 ve IGFBP-3 düzeyleriyse benzer bulunmufl-
tur (Tablo 2). Li ve ark. (33) kötü metabolik kontrollü di-
yabetlilerde büyüme hormonu-IGF-1 aks›n›n bozulmas›
sonucu büyüme gerili¤i görüldü¤ünü ileri sürmüfllerdir.
Kötü kontrollü olgular›n boylar› di¤er iki gruptakilere
göre daha k›sa gözükse de aradaki fark anlaml› bulun-
mam›flt›r (Tablo 1). Kötü kontrollü olgularda IGF-1’in da-
ha düflük olmas›na ra¤men IGF-1’i ba¤layan bafll›ca
protein olan IGFBP-3 düzeylerinin düflük olmamas› da 
IGF-1’in etkinli¤ini azaltarak büyüme üzerine olumsuz
katk› sa¤layabilir. Radetti ve ark. (34) diyabetli olgular-
da IGF-1/ IGFBP-3 oran›n›n sa¤l›kl› kontrollere göre dü-
flük oldu¤unu, bunun IGF-1’in biyo-yararlan›m›n› azaltt›-
¤›n› ve böylece bu çocuklarda büyüme gerili¤i görüldü-
¤ünü ileri sürmüfllerdir. Benzer çal›flmalarda tip 1 diya-
betli çocuklarda metabolik kontrolün kötü olmas›yla
orant›l› büyüme hormonu direnci bulundu¤u, buna ba¤-
l› olarak büyüme hormonu düzeylerinin artm›fl, 
IGF-1 düzeylerinin ise azalm›fl bulundu¤u bildirilmifltir
(35,36). Ghrelin için oldu¤u gibi IGF-1 düzeyleriyle
HbA1c aras›nda da korelasyon bulamad›k. Diyabetli ol-
gularda ghrelin ve IGF-1 düzeyleri için persistan hiper-
gliseminin mi, yoksa insülin direnci ve kullan›lan insü-
lin düzeyinin mi daha etkili oldu¤u net olarak anlafl›la-
mam›flt›r. Diyabetli olgularda büyüme hormonu duyar-
l›l›¤›n›n azalm›fl olmas›n›n serum IGF-1 düzeylerinde
bask›lanmaya yol açt›¤› düflünülmektedir (37). Tip 1 di-
yabetli olgularda daha önce yap›lm›fl olan çal›flmalar-
da hem IGF-1 hem IGFBP-3 düzeylerinin kontrol gru-
bundaki olgular›n IGF-1 ve IGFBP-3 düzeylerinden dü-
flük oldu¤u gözlenmifltir (38, 39). Munoz ve ark.’n›n ça-
l›flmalar›nda (35) bizimkine benzer flekilde IGF-1 düzey-
leri daha düflük oldu¤u halde, IGFBP-3 düzeylerinin 
tip 1 diyabetli olgularda kontrol grubuyla benzer oldu-
¤u görülmüfltür.

Sonuç olarak, tip 1 diyabetli olgularda ghrelin dü-
zeyleri için metabolik kontrol oldukça önemlidir. Tip 1
diyabetli olgularda daha önceki çal›flmalarda tespit
edildi¤i gibi IGF-1 düzeyleri metabolik kontrolün dere-
cesiyle orant›l› olarak bask›lanmakta, IGFBP-3 düzeyle-
ri de¤iflmemektedir. Tip 1 diyabetli olgular için iyi meta-
bolik kontrol sa¤lanmas›n›n komplikasyonlar›n geliflimi-
nin ve büyüme üzerine olabilecek olumsuz etkilerin ön-
lenmesi bak›m›ndan de¤eri bir kez daha anlafl›lm›flt›r. 
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