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OZET

Giris: Calismamizda Tip 1 diyabetli kiz olgularda glisemik kontroliin plazma ghrelin dii-
zeyleri ve serum IGF-1 diizeyleri iizerine etkisini gdstermeyi amacladik.

Gereg ve Yontem: Calismamizda yaslari 14-20 yil arasinda, puberte Tanner evre 5 olan
32 tip 1 diyabetli kiz olgu secildi. Bu olgular son 1 yillik ortalama glikozile hemoglobin 6l-
ciimlerine gdre 18'i metabolik kontrolii iyi, 14'i metabolik kontrolii kotii olarak 2 gruba
aynildilar. Kontrol grubu olarak yas ve puberte acisindan benzer 15 saglkl kiz cocuk se-
cildi. Olgularin sabah aglik plazma ghrelin diizeyleri ve serum IGF-1 diizeyleri 6l¢iildi.
Bulgular: Ortalama ghrelin diizeyleri metabolik kontrolii iyi olan tip 1 diyabetli olgularda
483,4+221,9 pg/ml, metabolik kontrolii kétii olan olgularda 310,7+110,2 pg/ml ve saglkl
kontrollerde 471,9+175,0 pg/ml bulundu. Ortalama IGF-1 diizeyleri iyi metabolik kontrollii
olgularda 233,9+59,2 ng/ml, kétli metabolik kontrollii olgularda 183,9+36,7 ng/ml, saghkl
kontrollerde ise 247,3+48,5 ng/ml bulundu. lyi metabolik kontrollii olgularla saglikls
kontroller arasinda plazma ghrelin ve serum IGF-1 diizeyleri i¢in anlamli fark yoktu. Me-
tabolik kontrolii kétii olan diyabetlilerde ghrelin ve IGF-1 diizeylerinin diger iki gruba go-
re baskilandigi gozlendi.

Sonug: Tip 1 diyabetli olgularda metabolik kontrol plazma ghrelin ve serum IGF-1 dii-
zeyleri igin belirleyici bir faktdr olabilir. Metabolik kontrolii iyi olan olgularda ghrelin
ve IGF-1 diizeyleri kontrol grubundaki olgularla benzer bulunurken, metabolik kontro-
|ti kotii olan olgularda ghrelin ve IGF-1 diizeylerinin baskilandigi gériilmiistiir. (Giin-
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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Giris

Baslica mide ve duodenum olmak iizere birgok doku
tarafindan iiretilen ghrelin hormonu, 28 aminoasitten
olugmaktadir, insanlarda enerji dengesi, besin alimi ve
biiylime {izerinde etki gosterdigi bilinmektedir (1). Kesfe-
dilmesinden sonra ghrelin hormonunun ¢ok cesitli biyo-
lojik fonksiyonlar oldugu anlagilmig, biiyiime hormonu
salimmini glicli bir sekilde uyarmanin diginda ACTH,
kortizol, katekolaminler ve prolaktin diizeylerini artirdigi,
gonadotropinleri baskiladigi, gastrik motiliteyi ve asit sa-
linimini artirdigr ve glukoz homeostazinda rol oynadigi
gosterilmistir (2-5). Son zamanlarda ghrelinin pankreas-
ta bulunan bazi hiicreler tarafindan salgilandigi ve plaz-
ma glukoz diizeylerini artirdigi kesfedilmistir (6-8). Bazi
calismalarda ghrelinin insiilin salinimini uyardigi, bazila-
rindaysa baskiladigi gosterilmistir (9-13). Ghrelin salinimi
negatif enerji dengesinin oldugu durumlarda artmakta,
pozitif enerji dengesinin oldugu durumlarda azalmakta
ve intravendz ghrelin uygulanmasi hiperglisemiye yol
acmaktadir (12,13). Insiilin benzeri biiyiime faktérii,
IGF-1in insanlarda biiyiimeyi saglamasinin diginda kar-
bohidrat metabolizmasinda rol aldifi ve kan glukoz di-
zeylerinde diislise yol agtigi bilinmektedir (14). Ghrelin
ve karbohidrat metabolizmasi arasindaki iligkiler tam
olarak aydinlatlamasa da ghrelin, insiilin, glukoz ve
IGF-1/IGFBP-3 metabolizmasi arasinda siki iligki oldugu
diisiinilmektedir. Diyabetli ¢ocuklarda 1GF-1, IGFBP-3
ve ghrelin diizeylerini konu alan yeterli sayida ¢alisma
bulunmamaktadir. Bu ¢aligsmada, tip 1 diyabetli kiz olgu-
larda glisemik kontroliin ghrelin, IGF-1 ve IGFBP-3 dii-
zeyleri iizerine etkisinin belirlenmesi amacglanmgtir.

Gerec ve Yontem

Calisma Kasim 2007-Aralik 2008 tarihleri arasinda, di-
yabet hastaligi nedeniyle ii¢ ayda bir diizenli olarak go-
riilen olgular arasindan, 32 tip 1 diyabetli kiz olgu segile-
rek gerceklestirildi. Olgulara calisma hakkinda bilgi ve-
rildikten sonra, ebeveynleriyle birlikte calismaya katilim
onaylari alindi. Secilen olgularin yaslari 14 ile 20 arasin-
da degismekteydi ve hepsinin pubertesi Tanner evre 5'ti.
Tip 1 diyabetli kizlar son 1 yil iginde dl¢iilen glikozile he-
moglobin (HbA1c) diizeylerinin ortalamalarina gdre “iyi
metabolik kontrolli” ve “kotli metabolik kontrolli” olmak
lizere 2 gruba ayrildilar. lyi metabolik kontrol igin Ameri-
kan Diyabet Cemiyeti (ADA) tarafindan Onerilen
HbA1c'nin %7'nin altinda olmasi kriteri g6z 6niine alindi
(15). Metabolik kontrolii kdtii olan olgular arasinda son 1

yiliginde ortalama HbA1c diizeylerinin en diisiik %8,2 ol-
dugu gozlendi. Birinci grupta iyi metabolik kontrol sagla-
nan 18 kiz olgu, ikinci grupta metabolik kontrolii kotii
olan 14 kiz olgu mevcuttu. Yas ve puberte evresi benzer
olan 15 kiz olgu segilerek saglikli kontrol grubu olusturul-
du. Tip 1 diyabetli kiz olgularin tamami yogun insiilin te-
davisi (giinde 4 kez insiilin enjeksiyonu) aliyordu. Tip 1
diyabetli olgularin 3 ayda bir HbA1c diizeyleri, yillik rutin
biyokimyasal analizleri ve tiroid fonksiyonlari inceleni-
yordu. Olgularin 6 ayda bir mikroalbumin diizeyleri, yilda
bir elektromyografileri (EMG) ve retina muayeneleri ya-
piimaktaydi. Olgularin antropometrik dlgiimleri poliklini-
gimizin hemsiresi tarafindan alinarak viicut-kitle indeks-
leri (VKI-kg/m?) hesaplandi.

Biitiin olgularin 12 saatlik achgr takiben sabah saat
08:30 ile 09:00 arasinda vendz kan drnekleri alindi. Alinan
ornekler santrifiij edildikten sonra -80°C’de saklandi ve
ELISA yontemiyle (Desacyl-Ghrelin-ELISA Kit, SCETI-
Mitsubishi Kagaku latron) ghrelin diizeyleri 6l¢iildii. Se-
rum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri IRMA ydntemi kullanila-
rak olciildi (DSL-2800 Active IRMA kit and DSL-6600
Active IRMA kit, Texas, USA). Plazma glukoz diizey 6l-
ciimleri icin glukoz oksidaz metodu (Roche/Hitachi Mo-
dular Analytics 917-P 800/D 2400 module) kullanildi. In-
sulin diizeylerinin &lciimlerinde otoanalizér (Roche
Modular Analytics E 170) kullanildi (Conversion factor:
pmol/Lx0,144=uU/ml). Serum lipitleri igin; total kolesterol
diizeyleri Roche/Hitachi 747 Systems, trigliserit diizeyle-
ri Roche/Hitachi 902 Systems ve HDL diizeyleri Roc-
he/Hitachi 917 Systems (2nd generation) yardimiyla 6l-
ciilmiis, LDL seviyeleri ise “LDL=Total Kolesterol-(Trigli-
seritler/5+HDL)” formiiliiyle hesaplanmigtir.

Elde edilen veriler igin SPSS 16.0 programi (SPSS
for Windows software (SPSS Inc, Chicago, IL) kullani-
larak istatistiksel degerlendirme yapildi. Verilerin nor-
mal dagilimini gérmek icin Kolmogorov-Smirnov testi
uygulandi. Ug grubun aralarindaki farkliliklari gdster-
mek icin nonparametrik test olan Kruskal-Wallis testi
kullanildi. Olgiilen degiskenler arasindaki korelasyon-
lari gdstermek icin Pearson korelasyon analizi uygu-
landi. Biitiin degerler “ortalama+standart sapma” sek-
linde ifade edilerek, p degerinin %5'ten kii¢iik olmasi
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Ug grubun yas ortalamalari benzer bulundu; iyi meta-
bolik kontrollii olgularin ortalama yaslar 16,2+1,65 yil,
kotii metabolik kontrollii olgularin 17,2+£1,9 yil, kontrol
grubundaki olgularinise 15,8+2,0 yil idi (Tablo 1, p=0,161).

GUncelPediatrilE@



Sen ve ark. Glisemik Kontrol ve Ghrelin, Serum IGF-1 Diizeyleri

Giincel Pediatri 2009; 7: 104-10

Metabolik kontrolii koétii olan olgularin ortalama diya-
bet siiresi 6,9+2,33 yil, metabolik kontrolii iyi olan olgu-
larin, 4,5+1,27 yil idi. Kétii metabolik kontrolli olgularin
ortalama diyabet siiresi iyi metabolik kontrollii olgular-
dan daha uzun idi ve aradaki fark anlamli bulundu (Tab-
lo 1, p=0,024). Son 1 yil iginde bakilmis olan HbA1c dii-
zeylerinin ortalamasi iyi metabolik kontrollii diyabetli
olgularda %6,2+0,56 ve kotii metabolik kontrollii diya-
betli olgularda %9,5+0,89 idi (p<0,05, Tablo 2). K&tii me-
tabolik kontrollii olgularin 5'inde tip 1 diyabete bagl ge-
lisen komplikasyonlar mevcuttu. Bu olgularin ii¢iine er-
ken evre retinopati tanisi konulmustu. Iki olgu sebat
eden mikroalbuminiiri nedeniyle ACE inhibitorii-Ramip-
ril kullanmaktaydi. Kétii metabolik kontrollii olgularin
2'sinin izleminde otoimmiin tiroidit (Hashimoto tiroiditi)
tespit edilerek tiroid hormonu (Na-L-tiroksin) replasma-
ni baglanmigti. Lipit profilleri agisindan ortalama deger-
lere bakildi§inda, iyi ve kotii metabolik kontrollii diya-
betli olgularin kendi aralarinda ve diyabetli olgularla

saglikli kontroller arasinda anlamli fark olmadigr goriil-
dii (p>0,05, Tablo 2). Kotli metabolik kontrollii olgularin
doérdiinde hiperkolesterolemi saptandi. Bunlarin ii¢iin-
de ailevi hiperkolesterolemi mevcuttu ve kolesterol dii-
siirlicli Atorvastatin baglanmisti. Metabolik kontrolii iyi
olan kizlarin higbirinde diyabete bagh herhangi bir
komplikasyon saptanmamisti.

Olgularin ortalama agirliklari iyi metabolik kontrollii
olgularda 48,0+4,4 kg, kotli metabolik kontrollii olgular-
da 52,7+6,2 kg, kontrol grubunda 49,4+3,1 kg bulundu
(Tablo 1). Agirhk SDS’lerinin ortalamalari iyi metabolik
kontrollii olgularda -1,5+0,72, kétii metabolik kontrollii
olgularda -0,18+0,89, kontrol grubunda -1,31+0,64 ola-
rak hesaplanirken, kotii kontrollii grupta diger iki gruba
gore anlamli olarak diisiik bulundu (Tablo 1, p<0,05). OI-
gularin ortalama boylar iyi metabolik kontrollii grupta
159,3+12,4 cm, kotii metabolik kontrollii grupta
153,2+14,0 cm, saglkh kontrol grubunda 160,1+13,5 cm
idi (Tablo 1). Viicut kitle indekslerinin ortalamalar iyi

Tablo 1. Diyabetli cocuklarin ve saglikli kontrollerin genel dzellikleri
iyi metabolik Katii metabolik Saghikh kontroller p

kontrollii olgular kontrollii olgular
Olgu sayisi 18 14 15
Yas (Yil) 16,2+1,65 17,2+1,9 15,8+2,0 >0,05
Agirlik (kg) 48,0+4,4 55,7+6,2*% 49,4+3,1 <0,05
Agirlik 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
VKi (kg/m?) 18,94+1,8 23,9+2,2% 19,33+1,4 <0,05
VKi SDS -1,3+1,21 0,79+1,01 -0,85+1,63 <0,05
Ortalama diyabet siiresi (yil) 4,5+1,27 6,9+2,33* <0,05
Kruskal-Wallis testi. *p<0,05= Anlamli
Tablo 2. Diyabetli cocuklarin ve saglikli kontrollerin metabolik 6zellikleri

iyi metabolik Kotii metabolik Saghikl kontroller p

kontrollii olgular kontrollii olgular
Olgu sayisi 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/dI) 98,7+9,9 104,8+ 10,4 00,1+12,1 >0,05
Retinopati 3/14
Mikroalbuminiiri 2/14
Hashimoto tiroiditi 3/14
Hiperkolesterolemi 414
Kruskal-Wallis testi. *p<0,05= Anlamh
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metabolik kontrollii grupta 18,81+1,34 kg/m? kotii meta-
bolik kontrollii grupta 22,5+2,2 kg/m?* kontrol grubunda
19,33+1,4 kg/m? idi (Tablo 1). Boy SDS’lerinin ortalama
degeri kotii kontrollli grupta diger iki gruba kiyasla ista-
tistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu (Sira-
siyla -1,61+1,1, -0,23+0,92 ve -0,11+0,99, Tablo 1,
p<0,05). Ancak VKi SDS’lerinin ortalama degeri kétii
kontrollii grupta diger iki gruba gore istatistiksel olarak
anlamh derecede yiiksek bulundu (Sirasiyla 0,79+1,01,
-1,3+1,21, -0,85+1,63, Tablo 1, p<0,05).

Ortalama plazma ghrelin diizeyleri iyi metabolik kon-
trollii olgularda 483,4+221,9 pg/ml, kotii metabolik kon-
trollii olgularda 310,7+110,2 pg/ml, kontrol grubunda
471,9+175,0 pg/ml bulundu (Tablo 3, Sekil 1). Ghrelin dii-
zeyleri iyi metabolik kontrollii olgularla saglkli kontroller
arasinda benzer bulunurken (Tablo 3, p>0,05), k6tii meta-
bolik kontrollii olgularin ghrelin diizeyleri diger iki gruba
gore anlaml olarak diisiik bulundu (Tablo 3, p<0,05).

Ortalama serum IGF-1 diizeyleri iyi metabolik kon-
trollii olgularda 233,9+59,2 ng/ml, kétii metabolik kon-
trollii olgularda 183,9+36,7 ng/ml, kontrol grubunda
247,3+48,5 ng/ml idi (Tablo 3). Serum IGF-1 diizeyleri k-
tii metabolik kontrollii olgularda iyi metabolik kontrollii
olgulara ve kontrol grubuna kiyasla diisiik bulundu
(Tablo 3, p<0,05). lyi metabolik kontrollii olgularla
kontrol grubu arasinda anlaml fark yoktu (Tablo 3,
p>0,05). Ortalama serum IGFBP-3 diizeyleri iyi metabo-
lik kontrollii olgularda 3,3+0,53 mg/L, kotii metabolik
kontrollii olgularda 3,0+0,46 ve kontrol grubunda
3,4+0,49 mg/L bulundu (Tablo 3). IGFBP-3 diizeyleri igin
3 grup arasinda anlamli fark yoktu (Tablo 3, p>0,05). lyi
metabolik kontrollii grupta ghrelin ve IGF-1 diizeyleri
arasinda korelasyon bulunamadi (p=0,879, r=-0,039).
Benzer sekilde ghrelinle ortalama HbA1c diizeyleri ara-
sinda korelasyon yoktu (p=0,192, r=-0,323). iyi metabo-
lik kontrollii diyabetli olgularda ghrelinle VKI arasinda
negatif ydnde, giicli korelasyon bulunmaktaydi
(p=0,001, r=-0,699). K&tii metabolik kontrollii diyabetli
olgularda ghrelinle IGF-1 diizeyleri arasinda korelasyon

bulunamazken (p=0,770, r=0,086), ghrelinle HbA1c ara-
sinda negatif yonde iligki mevcuttu (p=0,045, r=-0,543).
Ghrelinle VKI arasinda negatif yonde korelasyon mev-
cuttu (p=0,020, r=-0,610). Kontrol grubundaki olgularda
ghrelinle IGF-1 diizeyleri arasinda ve ghrelinle VKi ara-
sinda istatistiksel olarak anlaml iligki bulunamadi
(Sirasiyla p=0,864, r=-0,050 ve p=0,122, r=-0,433).

Tartisma

Hormonal faktdrler ve beslenme ghrelinle siki iligki-
lidir, 6giinler 6ncesi artan ghrelin beslenmeyle hirlikte
baskilanir ve intravendz uygulanan glukozun agizdan
alinan glukoza benzer sekilde ghrelini baskiladigi bilin-
mektedir (6,16,17). Plazma ghrelin diizeyleri insiilin dii-
zeyleriyle ters yonde iligkilidir, postprandial artig goste-
ren insilinin ghrelin diizeylerini baskilayan baglica fak-
tor oldugu diistiniilmektedir (18). Bazi arastirmalarda ilk
fazdaki kisa siireli insiilin artiginin, bazilarindaysa ikinci
fazdaki uzun siireli insiilin artisinin postprandiyal ghre-
lin diizeylerini baskiladig ileri siiriilmistiir (19-22). Da-
ha dnceki ¢calismalarda tip 1 diyabetli olgularda ghrelin
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800,00

600,001

400,00

Plazma ghrelin diizeyleri (pg/ml)

200,007

0,007

Kotii metabolik Kontrol grubu
kontrollii olgular

lyi metabolik
kontrollii olgular

Sekil 1. Diyabetik cocuklarda ve saglikli kontrollerde plazma
ghrelin diizeyleri

Tablo 3. Diyabetli cocuklarin ve saglikli kontrollerin ghrelin, IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri
iyi metabolik Katii metabolik Saghikl kontroller p

kontrollii olgular kontrollii olgular
Olgu sayisi 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= Anlamli
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diizeylerinin baskilandigi gosterilmistir (23,24). Bu ¢alis-
malardaki diyabetli olgular iyi metabolik kontrollii veya
kot metabolik kontrollii olmak iizere ayriimamislardir.
Tip 1 diyabetli olgularda kronik hiperglisemiye bagh
olarak ghrelin diizeylerinin baskilanmasi beklense de,
iyi metabolik kontrol saglanan tip 1 diyabetli olgularda
gliseminin saglikh kisilere yakin diizeylerde olmasinin
ghrelinin baskilanmasini engelleyebilecegini diigiin-
diik. Bizim ¢aligmamizda sadece glisemik kontrolii kotii
olan olgularda ghrelin diizeyleri baskilanmistir. Soriano-
Guillén ve ark.'nin (24) calismalarinda tip 1 diyabetli ol-
gularda ghrelin diizeylerinin ilk tani anindan itibaren
baskilanmig oldugu ve insiilin tedavisine baslanmasiyla
birlikte bu baskilanmada anlamli bir degisiklik olmadig
bildirilmistir (24). Obez, tip 2 diyabetli olgularda yapilan
calismalarda ghrelinle insiilin duyarlligi arasinda siki
bir iligki bulundugu ortaya konulmustur (25,26). Kétii
metabolik kontrollii tip 1 diyabetli olgularda baskilanan
ghrelin diizeyleri olusan kismi insiilin direnci nedeniyle
daha fazla miktarda uygulanan insiilin miktarina bagh
olabilir. Murdolo ve ark. (27) normal bireylerde post-
prandiyal insiilin artisinin ghrelin diizeylerinde hiperin-
siilinemik bireylere gore daha hizl diisiise yol actigini,
ancak hiperinsiilinemik bireylerde ghrelin baskilanma-
sinin daha uzun siirdiigiinii géstermislerdir. Insiilin
gastrik mukoza hiicrelerinden ghrelin sekresyonunu di-
rek veya indirek yollarla baskilayabilir, nitekim saglikh
insanlarda plazma ghrelin diizeylerinin insiilinle indiik-
lenen hipoglisemiye bagli olarak diistiigii g6sterilmistir
(28). Kétii glisemik kontrollii olgular daha yiiksek VKi'ne
sahip, daha fazla insiilin direnci olan, daha yiiksek doz
insiilin ihtiyaci olan olgular olarak diisiiniildiigiinde, k-
tii metabolik kontrollii diyabetlilerin VKI SDS'lerinin di-
ger iki gruptakilere gore belirgin yiiksek olmasi ghreli-
nin baskilanmasina katki sagliyor olabilir. Daha dnceki
calismalar ghrelin diizeyleriyle VKI ve insiilin direnci
arasinda negatif yonde iliski oldugunu ortaya koymak-
tadir (29-31). Ghrelin diizeyleriyle HbAlc diizeyleri ara-
sinda iyi metabolik kontrollii olgularda iligki yokken ké-
tii metabolik kontrollii olgularda negatif yonde iligki
saptamis olmamiz, tip 1 diyabetli olgularin metabolik
kontrol diizeyine gére ayrilmalarinin isabetli oldugunu
ve kronik hipergliseminin ghrelini belirli bir diizeyden
sonra etkiledigini, insiilin direncinin de isin igine girmis
olabilecegini aklimiza getirmistir. Benzer bir ¢alismada
Bideci ve ark. (32) tip 1 diyabetli cocuklarda plazma
ghrelin diizeyleriyle aclk gliikozu ve HbA1lc arasinda
iliski bulamamuslardir. Bu ¢calismada plazma ghrelin dii-
zeyleri arasinda anlamli fark bulunmamasina ragmen

diyabetlilerin serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinin kon-
trol grubundaki olgulardan diisiik oldugu gériilmustiir
(32). Bizim ¢calismamizda kotii metabolik kontrollii diya-
betlilerin serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri kontrol gru-
bundaki olgulardan diisiik, iyi metabolik kontrollii olan-
larin IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleriyse benzer bulunmus-
tur (Tablo 2). Li ve ark. (33) kotii metabolik kontrollii di-
yabetlilerde biiyiime hormonu-IGF-1 aksinin bozulmasi
sonucu biiyiime geriligi gorildiigiini ileri stirmislerdir.
Kotii kontrollii olgularin boylari diger iki gruptakilere
gore daha kisa goziikse de aradaki fark anlamli bulun-
mamistir (Tablo 1). Kétii kontrollii olgularda IGF-1'in da-
ha diisiik olmasina ragmen IGF-1'i baglayan baglica
protein olan IGFBP-3 diizeylerinin diigiik olmamasi da
IGF-1"in etkinligini azaltarak biiylime iizerine olumsuz
katki saglayabilir. Radetti ve ark. (34) diyabetli olgular-
da IGF-1/ IGFBP-3 oraninin saglikli kontrollere gére dii-
siik oldugunu, bunun IGF-1in biyo-yararlanimini azaltti-
gini ve bdylece bu ¢gocuklarda biiyiime geriligi goriildii-
glind ileri sirmiglerdir. Benzer caligmalarda tip 1 diya-
betli ¢cocuklarda metabolik kontroliin kétii olmasiyla
orantili biiyiime hormonu direnci bulundugu, buna bag-
lh olarak biiyime hormonu diizeylerinin artmisg,
IGF-1 diizeylerinin ise azalmis bulundugu bildirilmigtir
(35,36). Ghrelin icin oldugu gibi IGF-1 diizeyleriyle
HbA1c arasinda da korelasyon bulamadik. Diyabetli ol-
gularda ghrelin ve IGF-1 diizeyleri i¢in persistan hiper-
gliseminin mi, yoksa insiilin direnci ve kullanilan insii-
lin diizeyinin mi daha etkili oldugu net olarak anlasila-
mamistir. Diyabetli olgularda biilyiime hormonu duyar-
ii§inin azalmis olmasinin serum IGF-1 diizeylerinde
baskilanmaya yol actig diisiiniilmektedir (37). Tip 1 di-
yabetli olgularda daha 6nce yapilmis olan ¢alismalar-
da hem IGF-1 hem IGFBP-3 diizeylerinin kontrol gru-
bundaki olgularin IGF-1 ve IGFBP-3 diizeylerinden dii-
stik oldugu gozlenmistir (38, 39). Munoz ve ark.'nin ¢a-
lismalarinda (35) bizimkine benzer sekilde IGF-1 diizey-
leri daha diisiik oldugu halde, IGFBP-3 diizeylerinin
tip 1 diyabetli olgularda kontrol grubuyla benzer oldu-
gu gorilmastir.

Sonug olarak, tip 1 diyabetli olgularda ghrelin dii-
zeyleri i¢in metabolik kontrol olduk¢a dnemlidir. Tip 1
diyabetli olgularda daha onceki calismalarda tespit
edildigi gibi IGF-1 diizeyleri metabolik kontroliin dere-
cesiyle orantili olarak baskilanmakta, IGFBP-3 diizeyle-
ri degismemektedir. Tip 1 diyabetli olgular i¢in iyi meta-
bolik kontrol saglanmasinin komplikasyonlarin geligimi-
nin ve biiyiime {izerine olabilecek olumsuz etkilerin 6n-
lenmesi bakimindan degeri bir kez daha anlasiimigtir.
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