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BESIN-ILAC ETKILESIMI

Oral Antidiyabetikler ve Besinlerle
Etkilesimi

Ars. Gor. Dr. Esma ASiL

Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

a. Sulfoniltreler

b. Meglitinid analoglar

c. GLP-1 analoglarn

d. DPP-4 inhibitorleri
2. insiilinin duyarllastirici ilaglar

a. Biguanidler (Metformin)

b. Tiazolidinedionlar (Glitazonlar)
3. Glukoz emilimini degistiren ilaglar/ alfa glukozidaz inhibitorleri
4. Amilin analogu
5. Glukoretikler

Oral Antidiyabetik {laglarin Etki Mekanizmalari
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Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

a. SULFONILURELER

Silfanik asit-ure gekirdegi ierirler.

Primer etki mekanizmasi pankreas beta hticrelerinden insilin salinimini

uyarmaktir.

& < siilfonilireler insilin yapimini uyarmaz, mevcut insilinin salinimini
uyarir. Bu nedenle pankreas insilin rezervi yeterli degilse etkili olmazlar.
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Etki mekanizmast:

* Pankreas beta hucre yuizeyindeki 6zel
reseptorlerine (SUR) baglanirlar. Bu
reseptorlerin aktivasyonu ile ATP
duyarh K* kanallari kapanir. Beta
hucresi deporalize olur. Bu da voltaja
duyarh Ca** kanallarinin agilmasina
sebep olur.

* Hiicre iginde artan Ca** kalmoduline
baglanarak sekretuar graniillerde
bulunan inslinin eksozitoz yoluyla
sekresyonuna neden olur.

Insulin salinm ombrane

Ca kanallan

51 st
sabr

P
1] Glikoz abrvmi ATP
L seuiyesini artinr

* ATP’ye bagimli K* kanallari glukoz ve
instlin salinimini uyaran diger
besinler tarafindanda inhibe
edilebilir. Stlfoniltreler ise instilin
salinimini glukozdan bagimsiz olarak
suboptimal glukoz konsantrasyonu
varliginda da uyarabilirler.

Ayrica sulfoniltrelerin instlin
sekresyonu diginda protein kinaz
C'yi aktive ederek instilin etkisini
potansiyalize ettikleri ve kasta GLUT
4’Un cAMP’ye bagiml
fosforilasyonunu inhibe ederek
glukoz “uptake”ini uyardiklari da
rapor edilmistir

Insulin salinimi

Membrane

ATP kanallen

bloke eder

51 st
sabr

GP
AT Glukoz abrvmi ATP

L seviyesini artinr

Ca kenallan

agir

Stulfoniltrelerin kullaniminin en uygun oldugu hasta grubu; diyetle kan
sekeri reglle olmayan non-obez hasta grubudur.

1.jenerasyon stlfoniltireler:
klorpropamid

Tolbutamid,

tolazamid, asetohekzamin,

2.jenerasyon silfoniltreler: Gliburid, glipizid, glimeprid, gliklazid

3. jenerasyon: Glimeprid

Yan etkileri: Tablo 3
o Hipoglisemi Sulfonildrelerin dzellideri
o GIS etkileri;
Retrosternal yanma lenerik ad Doz (mg/gan) Piketki | Yanlanma Etki
Bulanti Ortalama Aralik (saat) siiresi siires|
Kusma [folbutamide 1500 | 5003000 | 34 | 4565 | 610
istahsizlik [Chlorpropamide | 250 | 100500 | 24 % | 60 |
siskinlik hissi i 50 [ 1004000 [ 34 7 16-24
o Cilde dair gesitli |Acetohexamide 250 250-1500 46 5 1218
etkiler lGlipizide 0 2540 [ 24 1524
[clyburide 15 125-20 4 o] [ 2 |
Uzun etkili glibomuride %5 | 2500 | 34 g | en |
stlfoniltirelerde Gliclazide 160 | 40320 ? 62 | M |

hipoglisemi riski
daha yiiksek

Kyn: Tark Diyabet Vakfi
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Tablo 3.17. Slfonilirelerin ilag etkilosimier

oniliire etkisinizayifiatan ilactar

Rl s sgtars oo Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:

- Barbbturatlar

~ Rifompitin 1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

- pblokerler

i

Tiyazid ve loop grubu divretikler
Do S

|

- N
~__Nikotinik asid

D, Niekanizmast bilinmeyen grup
- o

Asetozolamid
- Fenotiyazinler

Repagllnld Diya.befir.\ medikal tedavisinde kuI.Ianllan oral antidiyabetikler:
1. Insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

« Ogiin 6ncesi yada sirasinda alinmasi farmakokinetigini cok fazla
etkilemiyor.

< En uygun etki igin 6guin 6ncesi alinmali

 Greyfurt suyu— Repaglinid’in biyoyararliligini etkiliyor!!
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. . ) Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
Fonksiyonel besin - X
Tolllerimrme aier] 1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar
Kaffeik asit
P-kumarik asit - Nateglinid’in intestinal emilimini inhibe eder c. GLP-1 ANALOGLARI

Ferulik asit -------m-r-emec Pek cok ilacin tasinmasina etk ediyor. 1. Eksenatide (BYETTA) (Yarilanma 6mrii2.5 sa, giinde 2 doz)

Nateglinid?
2. Liraglutid (VICTOZA) (Albimine bagh taginir bu nedenle giinde tek

Oglin zamani- Nateglinid kullanimi ilacin farmakokinetigini doz)

degistiriyor.

< Oglinden hemen 6nce alindiginda hizli ve kisa 6mdirli
insulin salinimina neden oluyor. Bu da hipoglisemi riskini en
aza indiriyor.

GLP-1: Sistemler Uzerindeki etkileri

Glukagon benzer peptit-1

* GLP-1 en iyi tanimlanan inkretin hormonudur.

* Yemek zamani, distal ileum ve kolonda sentezlenir.
* CHO alimiile insdlin salinimini uyarir.

* Glukagonu baskilayarak gastrik bosalmayi dizenler.
* Tokluk hissini arttirir.
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* Dolagimda kalma siresi 1-2 dk!!

« Dipeptidil peptidaz (DPP) IV enzimi ile N terminal ucundan kirilarak
inaktive olur.

* Dolagimda kisa kalmasi sentetik GLP-1 tiretilmesine neden olmustur.

Pankreatit ve KC kanseri yan etkileri arasinda var!!!

Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

d. DPP-IV INHIBITORLERI

1. Sitaglipid (JANUVIA)
2. Saxagliptin (ONGLYZA)
3. Vildagliptin (GALVUS)--- KC fonksiyon testleri yakindan takip edilmeli

Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar
2. insiilinin duyarhlastirici ilaglar:

a. BIGUANIDLER --- Metformin

Hepatik glikoz tretimini baskilar
<~KC de AMPK duzeyini arttirarak hepatik glikoz ¢ikigini azaltir.
insiiline bagimli glikoz tiiketilmesini arttirir.
intestinal glikoz emilimini azaltir.
Yag asit oksidasyonunu azaltir.

Etki mekanizmasi

* AMP-activated protein kinaz (AMPK) hiicre enerji depolari azaldiginda
yanit olarak ylkselen bir enzimdir. Iskelet kasinda glikoz alimini arttirir
ve KC de glukoneogenenezisi baskilar.

* Metformin AMPK’y1 KC de arttirip hepatik glikoz gikisini baskilar.
« Ozellikle iskelet kasinda insiiline bagimli glikoz tiketilmesini arttirir.

« intestinal glikoz emilimini azaltir.
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® Metformin
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Yan etkileri: -

o GIS etkileri (minér); %
Bulanti e
Kusma o

Diyare

Agizda metalik tat
istahsizlik

Karinda siskinlik

o B12 eksikligi (Megaloblastik anemi)

Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
1. insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar
2. insiilinin duyarhlastirici ilaglar:

b. Tiazolidinedionlar (Glitazonlar)
* Yag dokusundan adiponektin, adipokin ve resistin salgilanmasini

dizenleyen genleri etkiler.
* Adiponektin ile dokular instline duyarl hale geger

* Pioglizaton----- su tutucu etkisi unutulmamali (Kalp yetersizliginde)
---- anemiye neden olabiliyor

* Glitazon

* Rosiglizaton---- TK, LDL-k yiikselmesine neden oluyor
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Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:

1.
2.

3.

4.
5.

insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

insilinin duyarhlastirici ilaglar

Glukoz emilimini degistiren ilaglar/Alfa Glikozidaz inhibitérleri
Amilin analogu

Glukoretikler

Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:

1.
. Instilinin duyarlilastirici ilaglar

u A wN

. Glukoz emilimini degistiren ilaglar/Alfa Glikozidaz inhibitérleri
. Amilin analogu
. Glukoretikler

insiilin sekresyonunu uyaran ilaglar

Diyabetin medikal tedavisinde kullanilan oral antidiyabetikler:
1.

2. insilinin duyarllagtiri
3. Glukoz emilimini degi:
4.

5. Glukoretikler

insiilin sekresyonunu

Amilin analogu
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Oral Antidiyabetik ilaglarin Yan Etkileri

Hypoglycernia  Weight gain ma  Gleffects  Lactic acidosis  Liver toxicity

Glipizide XL I+ 14 0 + o . Oral antidiyabetikler ve besinler :
Glyburide A+ 2+ 0 + 0 +
Glimepiride 2+ 1+ 0 + o +
Repaglinide 1+ 1+ 0 0 0 0
Nateglinide 1+ ? ) 0 o0 )

0 i 0 . 1+ 0

0 0 0 3+ 0 £

0 0 0 3+ 0 0

0 3+ 2+ 0 0 0*

0 3+ 2+ [ 0 0
0 = none, + = very infrequent, 1+ = infrequent, 2+ = occasional, 3+ = moderate, 44+ = significant, L = decrease,

unknown

wver function menitorin,
Reprinted with permissio
2001;30:909-33, Copyright & 2001,

i, Oral therapies for diabetic hyperglycemia. Endacrin Metals Clin North Am

Garnanta lisss svallabis st Sois

Primary Care Diabetes === ~1}

1 Sarimsak (Allium Sativum) e —e.
A

Original research
The effect of garlic on lipid profile and glucose
Sarimsagin igerisindeki allisin glisemik P! in diaberic pati A sys i

- .

kontroliin saglanmasinda etkili.

Articles excluded (1157):
No text found (n = 192)
Non-related articles (n = 697)
Non-clinical wials (v = 219)
Combi n=18)
Unrelated indications (n = 31)

* Pisirme ve 1sitma ile etkinligini kaybediyor.

Absracts and ful asicles
xreenod (n = 1)

Trials included
n=33)

Oral antidiyabetik yada insulin kullananlarda
hipioglisemi riski
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5. Conclusion

According to the our results in the current study, it can be
expressed that garlic reduces lipid profile and blood glucose.

Subtots (1-squara = 83.7%, p = 0011)

- Although, there are certain benefits in the use of standard
ok AKO0) medications for diabetes and increasing serum lipids, the
Suthol {1-squmeed = B0.8%, p = 0.000) side effects of these drugs are their limitation usage in some
—— _ diabetic patients. Therefore, garlic consumption may be a
suwnl agunss 0= == gafe and effective method for patients with mild increases in
oA serum lipid profile and glucose and cannot tolerate chemical
g Lt 18} drugs.

Subtola {1-squared = 73.3%, 0 = 0.089)

Ovarab (bsquared = S4.%. = 0.000) 4090 (-18.40, 540} 100,00

Fig, 6.« Forest plot ecultsof the effcts of garlic on sarum lsvels FEsim )

Kan glikoz seviyesini diizenler

< KC, kas ve adipoz dokuda gliokoz
alimini ve glikojen sentezini arttirir.

< Pankreastan insulin salinimini
arttirir ?

<~Beta hucre yenilenmesini uyarir?

Hipoglisemik ajanlarla kullanimi
hipoglisemi riskini arttirabilir.

Momordica Charantia (Karela) veya Bitter melon

Kudret nar

Calismalarda meyve suyu, tozu ve taze meyve olarak kullanilmis.

Uterusun kasilmasinda artig, bagagrisi, infertilite gibi pek ¢ok yan etki!

Comens ists rasobi

Journal of Ethna

[P —
= 6. Conclusions =

e

Mc M. charantia unripe fruits, seeds o fruit pulp preparations taken

par orally at a dose of 2-6 g/day for at least 4 weeks lowered elevated FPG,
PPG and HbA,c level in type 2 diabetes mellitus. However, this con-
Em  clusion should be considered in light of unclear to high risk of bias of
“ included studies and low to very low level of certainty of evidence in all.
primary outcomes. Therefore, further research is needed in the aspect of
Standardizing M. charantia formulation and conduct high quality clin-
ical trials to answer specific questions on the safety, efficacy, specific
dose required to achieve optimal glycemic control and duration of
treatment of M. charuntia preparations in T2DM patients. The quality
clinical trials needed are thase that will have adequate sample size,
designed to ensure important methodological features (random se-
quence generation, allocation concealment of intervention, blinding of
both participants and assessors) are properly addressed.

Hipoglisemiye neden olmaktadir (50 mg/kg)
GLUT-4, PPARYy ve PI3K tizerinden etki
gosterir.

Geleneksel olarak antidiyabetik etkisinden
yararlanihir.

Java erigi
Hipoglisemik ajanlarla kullanimi kontraendike

Syzygium Cumini (Jamun) veya Indian blackberry
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Tar Cinnamomum verum

Kan sekeri regtilasyonunda etkili

Mekanizma (tahmin edilen) ;

1. Insilin duyarhligini arttirma

2. instilinin hiicre igine girisini kolaylagtiriyor
(GLUT4 Uzerinden)

3. Glukoneogenezis lizerindeki etkisi

I'he impact of cinnamon on anthropometric

indices and glycemic status in patients with
type 2 diabetes: A systematic review and meta-

analysis of clinical trials

Highlights
«  Supplementation with Cinnamon reduced FBS with no changes in HbAIC in patients

‘with type 2 diabetes.

 Cinammon cannot reduce anthropometric indices in patients with type 2 diabetes

* Cinnamon did not change the serum levels of insulin and insulin resistance.

Conclusion
Supplementation with cinnamon can reduce serum levels of glucose with no changes in other

glycemic parameters and indices. M

other than losing weight.
increasing serum levels of insulin, and reduction in insulin resistance following cinnamon intake

might be involved in its anti-diabetic effects. However due to high heterogeneity, findings should

be with great caution. More high quality randomized clinical trials that consider and

control covariates are necessary to draw a certain decision on the efficacy of cinnamon as a

y therapy for type 2 diabetes.

[T ———

Cantents lists available at ScienceDirect

Clinical Nutrition

R iournal P elseviar

Meta-analyses

Cinnamon supplementation positively affects obesity: A systematic
review and dose-response meta-analysis of randomized controlled

trials 5. Conclusion

The current meta-analysis pooled results from 12 RCTs including
786 participants._Our findings indicated that cinnamon supple-
mentation can significantly reduce BW, BMI, WC, and FM. Greater
effects on BW were observed in subjects aged <50 years old, those
with a baseline BMI of >30 kg/m?. The cinnamon administrations
significantly reduced FM at the dosages of >2 g/d, when adminis-
tered for >12 weeks.

10
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