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Giris

e Plazma glukoz konsantrasyonunda semptom

yaratacak kadar diigsme ile karakterize bir
sendromdur.

 Diyabetik aciller icinde hizla muidahale edilmesi
gereken ve en fazla hayati oOnem tasiyan durum



Giris

e [nsiilin ya da OAD ajan kullanan DM
hastalarinin %20’si hayatlar1 boyunca en az bir
kez acil degerlendirme gerektiren hipoglisemiye
maruz kalmakta

« Biling degisikligi ile bagvuran hastalarin ise
yaklagsik %7’°sinin altinda yatan sebep
hipoglisemi



Giris

e Kanitlar hipoglisemik olaylarin DM hastalarin %24 -
60’da meydana geldigini gostermektedir*

« [nsiilin ile tedavi edilen Tip2 DM hastalarinda
hipoglisemi insidansi Tipl DM hastalarin 1/3’u**

 Tip2 DM prevalansi Tip1’den yaklagik 20 kat fazla
oldugundan cogu hipoglisemi ataklari Tip2 DM
hastalarinda goruliir**

*Brod M, et al. The impact of non-severe hypoglycemic events on work productivity and diabetes management. Value Health 2011
**Qyer DS. The science of hypoglycemia in patients with diabetes. Curr Diabetes Rev. 2013
#*Cryer PE. Hypoglycemia in diabetes: pathophysiology, prevalence, and prevention. American Dia Assoc, Alexandria, VA 2009



e Tedavi tipine gore hipoglisemi prevalansi;*
* %8.6 metformin,

e %30.5 insiilin,
° %61.5 insulin + metformin + sulfoniliire

*Miller CD, et al. Hypoglycemia in patients with type 2 diabetes mellitus. Arch Intern Med 2001



Risk FaktoOrleri*

e [nsiilin dozunun fazla yapilmasi veya zamaninda
yanliglik

 Oral insiilin salgilatici ilac dozunun fazla olmasi
e Yemek yemenin atlanmasi veya gecikmesi

e EQzersiz

* BObrek yetmezligi

 Karaciger yetmezligi

e Alkol alimi

*Cryer PE. Hypoglycemia in diabetes. pathophysiology, prevalence, and prevention. American Dia Assoc, Alexandria, VA 2009



Patofizyoloji

e Kan glukoz konsantrasyonu, dolasima giren
glukoz ile dolagimdan uzaklasan glukoz miktari
arasindaki dengeyi yansitir



Patofizyoloji

e Basit sekerler, karbohidratlar gibi gidalarla
alinma,

» Glikojen depolarindan salinma (glikojenoliz),

» Glikoz dis1 kaynaklardan glikoz sentezlenmesi
(glukoneogenez) yolu ile

Glukoz kanda artar



Patofizyoloji

e Glikojen halinde depolanma,
*Yaglara dontigme
 Glikozun oksidasyonu ile

Glukoz dolagimdan uzaklagir



Kan sekeri diisiisiine fizyolojik yamt

Kontrinsiiliner sistem

« Epinefrin. Akut hipoglisemiye yanitta kotekolaminler on
planda etkin

» Glukagon: Hipogliseminin temel hormonu. Akut
hipoglisemide katekolaminlerden hemen sonra devreye
girer. Glukojenolizi en ¢ok uyaran hormondur.

 Kortizol: Esas olarak glukoneogenezi uyarir.

e Bityiime hormonu. Kronik hipoglisemide daha gec devreye
qirer
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Glucose Ranges and Manifestations of
Hypoglycemia®

83 mg/dL Endogenous insulin secretion stops

68 mg/dL Adrenergic symptoms

58-50 mg/dl. Neuroglycopenic symptoms; Autonomic symptoms
54-43 mg/dL. Neurophysiologic dysfunction; EEG changes

50 mg/dL Cognitive dysfunction

<27 mg/dL.  Severe neuroglycopenic symptoms; Reduced
consciousness; Seizures and coma

*Zammitt NN, Frier BM. Hypoglycemia in type 2 diabetes: pathophysiology, frequency, and effects of different treatment modalities. Diabetes
Care 2005



Siniflama*

 Hafif ve orta derecedeki hipoglisemiyi hasta kendi
kendine tedavi edebilir.

e Orta derecedeki hipogliseminin hafif
hipoglisemiden farki, hastanin aktivitelerini belirgin
sekilde etkilemesidir.

» Agir hipoglisemi ise hastanin digaridan yardim
almasini ve parenteral tedaviyi gerektiren,

cogunlukla koma veya nobete neden olan bir
tablodur

*Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi. Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu-2013



Clinical Types of Hypoglycemia (American
Diabetes Association Classification)*

Severe (major) Symptoms of hypoglycemia; Patient requires <70 mg/dL or
assistance of another person to administer improvement after
therapy therapy

Documented Symptoms of hypoglycemia <70 mg/dL

symptomatic (minor)

Asymptomatic No symptoms, but plasma glucose indicates <70 mg/dL
hypoglycemia

Probable Symptoms, but plasma glucose was not No measurement

symptomatic determined (assumed <70 mg/dL)

Relative Patient reports symptoms, but plasma glucose >70 mg/dL

does not indicate hypoglycemia

*American Diabetes Association. Defining and reporting hypoglycemia in diabetes. a report from the American Diabetes Association
Workgroup on Hypoglycemia. Diabetes Care 2005



GOriildiigii zamana gore siniflama

e Glindiiz hipoglisemisi
e Nokturnal hipoglisemi. Uyku esnasinda goriuiliir

Standardizasyon icin nokturnal hipoglisemi gece
12.01 ile sabah 5.59 arasinda goriilen epizodlar
tanimlanair.



» Aclik (postabsorptif): Besinlerin tiimiiniin
sindirim sisteminden emildigi donemdir. Sabah,
ogun atlandiginda veya yemekten 5 saat sonra
goruliir

» Reaktif (postprandial): Yemekten 2-4 saat icinde
geligir



Aclik Hipoglisemisi

« {laclar

e [nsiilinoma

 Nesidioblastosis

« Karbonhidrat enzim defektleri
« Ekzojen insiilin

o Otoimmiin

» Hormonal eksiklik (kortizol, buytime hormonu,glukagon,
epinetrin)

» Kritik hastaliklar (kardiyak, hepatik,renal yetmezlik)



Reaktif hipoglisemi

Ozellikle karbonhidrattan zengin bir yemekten 2-4
saat sonra ortaya cikan hipoglisemidir.

Glukoz uyarisina asir1 bir insiilin yanit1 verilmektedir.
Beta hiicresinde glukoza asir1 duyarlik olarak bu
durumda ge¢ donemde bir hipoglisemik atak ortaya
cikar, adrenerjik semptomlarin 6n planda oldugu bu
hipoglisemik atak ek bir besin alinmasinda
kendiliginden ortadan kalkar.



Reaktif hipoglisemi

« [diyopatik

 Prediabetik donemde

e Gastrik bogalma zamaninin kisaldig: durumlar
e Duodenal ulcusta

 Gastrojejunostomi operasyonlarindan sonra

 Hipertiroidi gibi gastrointestinal motiliteyi
hizlandiran hastaliklar



Reaktif hipoglisemi

« Semptomlar:1 gozden gecirdigimizde,
hipogliseminin kardiyolojik ve psikiyatrik
hastaliklara benzeyebilecegini ve bu gibi
durumlarda hipogliseminin arastirilmasi
gerektigi unutulmamali



Etiyoloji

e {laglar / Asir1 doz alimlar e« nsiilin biyoyararliginda
e Insiilin, OAD artig

e Salisilat S .
e Instilin duvarlisinin
e Barbitiirat I y g

» B-Blokerler artma81. .
e Alkol e Endokrinopatiler
* Sepsis  Adrenal yetmezlik

 Hipotiroidi

e Yetersiz beslenme- e insiilinoma

Malnutrisyon



Etiyoloji

Acil serviste en sik

 Diyabet

e Etanol

» Sepsise bagli gelisen hipoglisemiyle kargsilagilir



Faktisyel (bilingli) hipoglisemi

e Kadinlarda daha sik

e 30-40’l1 yaslarda daha sik
e Stilfoniliire, instilin kullanimi

e Hipoglisemi + insiilin ytiksekligi
» Saglikla ilgili meslek mensuplarinda sik



Diyabetiklerde Hipoglisemi

« [lac ya da doz degisikligi

e Araya giren enfeksiyonlar

* Diyet uyumsuzlugu /degisikligi
e Guinliik aktivitedeki degisiklik
* Belirgin bir sebep bulunamayabilir.




Hikayede dikkat edilecekler

e Hipoglisemik ila¢ kullanimi ve toksik alimlar
sorgulanmali

« Kronik alkol kullanimi ve yetersiz beslenme oykiisii.

» Hasta kilo kaybi, gui¢suizliik, uykuya egilim, bulants,
kusma ve bag agrisi yonunden sorgulanmali

» Olasi bir enfeksiyonu dustunduren diger bulgular
arastirilmali



Pseudohipoglisemi

Hipoglisemik semptomlarin yoklugunda diigiik plazma glukozu
Olctim hatas1 diustindiiriir

» Kanin bekletilmesi 10-20-mg/dL /saat olusturur
 Hipertrigliseridemi normalden %15 diigiik sonuca yol acabilir

» Kan hticrelerinin fazlalig (glukozu kullanirlar)
e LOsemiler,polisitemia vera
o Siddetli hemolitik hastalik

 Glukometre ol¢ctimleri glivenilir degildir. Normal degerinden
30-40 mg/dl agsagida Ol¢iilebilir



» Ozellikle kan glikoz diizeyi diisiik oldugu zaman kan
orneklerinin nereden alindigi onem arz eder.

» Glikoz seviyeleri, kan Orneginin kaynagina ve dlgme
metotlarina gOre degisim gOsterir.

 Plazma glikoz diizeyi tam kan glikoz diizeyinden
yaklasik %15 daha fazladir.

 Kapiller ve arteryel kan glikoz diizeyleri venoz
kandan %10 daha fazladir.



Hipogliseminin farkina varamama
(hypoglycemia unawareness)

Hipoglisemiye kontrregulatuvar hormon (epinefrin,
glukagon) yanit1 korelir, hipogliseminin 6n belirtilerini
hissedememe durumuna yol acabilir

Sempatik sinir sistemi hasar1 diiguniilmeli
e Uzun siireli diyabet

o S1ka glisemik kontrol

* Yogun alkol alimi

« Tekrarlayan gece hipoglisemileri



Hipogliseminin farkina varamama
(hypoglycemia unawareness)

Hastalarin hipogliseminin farkina varmalarini
saglamak icin.

» Evde kan glukoz Ol¢timii siklig: artirilmali, periyodik
olarak geceleri de glukoz olcuilmelidir (Sinif D, ortak
gOriige dayali kanit)

* Bir stire icin glisemik kontrol gevsetilmeli, hasta
diizeldikten sonra tekrar siki glisemik kontrole
gecilmelidir (Smnif C, Diizey 3 kanit)



Tani

Whipple triadi
 Duistik kan glikozu
e Uyumlu semptom ve bulgular

« Semptom ve bulgularin kan glukozu ytikseltildiginde
gecmesi



Klinik
Adrenerjik —Otonomik semptomlar

Otonom sinir sistemi ve adrenal medullanin
aktivasyonuna bagli

» Soguk terleme

e Titreme-Tremor

e Anksiyete-[rritabilite

e Bulanti-Kusma

e Carpinti

e Acikma-aclik hissi



Klinik
Noroglikopenik semptomlar

Serebral kortekse glukoz sunumunun azalmasina bagh
e Sersemlik hissi

* Bag agrisi, bulanik gérme

» Konsantre olamama

« Konusmada gticliik

« Halsizlik, yorgunluk

« Konflizyon

 Hiperaktif veya psikotik davraniglar



Tedavi®

1. Hastanin bilinci acik ve yutabiliyorsa

* 15-20 g glukoz (tercihen 3-4 glukoz tablet/jel, 4-5

kesme seker veya 150-200 ml meyve suyu ya da
limonata) oral yolla verilir.

» Cikolata, gofret gibi yag icerikli tirtinler
kullanilmamali

« Hipoglisemik atak sonrasi, hastanin ogiin planinda 1
saat icinde yemek programi yoksa ek olarak 15-20 g
kompleks karbonhidrat alinmalidar.

*Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi. Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve {zlem Kilavuzu-2013



Tedavi

2. Hastanin suuru kapali ve ¢cigneme-yutma
fonksiyonlar1 bozulmus ise

 Parenteral tedavi uygulanmalidir.

e Glukagon injeksiyonu: Ozellikle tip 1 DM hastalarda
agir hipoglisemi durumunda, hasta yakinlari
tarafindan 1 mg glukagon (IV/IM/SC) hayat kurtarici
olabilir. Ancak sulfoniliireye bagli hipoglisemilerin
tedavisinde insulin sekresyonunu artiracagi icin
glukagon injeksiyonu yapilmasi uygun degildir.



Tedavi

» Hastane kogullarinda [V 10-25 g glukoz (%50
dekstroz 20-50 ml, 1-3 dakika icinde veya %20
dekstroz 50-150 ml, 5-10 dakikada) verilmelidir

(Sinif D, ortak gOrtige dayali kanit).

» Sulfoniliireye bagli gelisen ve glukoz infiizyonu ile
kontrol edilemeyen ciddi hipoglisemilerde, insiilin
sckresyonunu inhibe eden diazoksid veya oktreotid’in
dekstroz inflizyonu ile birlikte verilmesi yararlh
olabilir.



Hastaneye Yatis

e Ciddi hipoglisemi ve noroglikopeni
« PG <50 mg/dl, hipoglisemi tedavisine ragmen biling
bozuklugunun diuzelmemesi

e Tanimlanmig ya da gtipheli hipoglisemiye bagli koma,
konviilziyon, davranig bozuklugu (dezoryantasyon,
ataksi, unstabil motor koordinasyon, disfaji vb.)



Hipoglisemi ile iliskili mortalite

» Hipoglisemiye bagli Oliimden sorumlu olasi mekanizmalar*
 Beyin oliimii
» Kardiyak aritmiler (sempatoadrenal aktivasyon ve olasi
hipokalemi)
o ST dalga degigiklikleri
e QT uzamasi
 Kardiyak repolarizasyon
 Torsade de pointes
e Atrial fibrilasyon

*Qyer DS. The science of hypoglycemia in patients with diabetes. Curr Diabetes Rev. 2013



* 79% higher risk of cardiovascular events

compared to patients without hypoglycemic
events (adjusted OR, 1.79;95% CI: 1.69-1.89)*

*Johnston SS, et al. Evidence linking hypoglycemic events to an increased risk of acute cardiovascular events in patients with type 2 diabetes.
Diabetes Care 2011



« An investigation of deaths of 22 young adults with TTIDM,
most of whom were found lying in an undisturbed bed,
prompted the label “dead in bed” syndrome*

e Hypoglycemia leading to death was retrospectively
demonstrated in a 23-year-old patient with TIDM who
happened to be wearing a retrospective continuous glucose
monitoring system. The CGMS system reached a level below
50 mg/dL (1.7 mmol/L)**

*Bell DS. ‘Dead in bed syndrome—a hypothesis.” Diabetes Obes Metab 2006
*Tanenberg RJ, et al. Confirmation of hypoglycemia in the “dead-in-bed” syndrome, as captured by a retrospective continuous glucose
monitoring system. Endocr Pract 2010



Korunma

e Her hipoglisemik atak tedavi edildikten sonra
nedenleri g0zden gecirilmeli, gerekiyorsa egitim
tekrarlanmalidir.

e Ozellikle uzun etkili klasik sulfoniliire kullanimina
bagli hipoglisemi saptanan tip 2 diyabetli, yaslh
hastalarin 24-48 saat stireyle hastanede 1zlenmesi
gerekir.



Taburculukta Onemli Faktorler

e Hastanin bilin¢ durumu e« Psikiyatrik hastaliklar

e Seri glukoz dl¢uimleri e Hipoglisemiye neden
 Tedaviye cevabi olan flj anin hangisi
« Ek tedavi gerekliligi oldugu

 Komorbiditeleri e Hipogliseminin nedeni

e Sosyal durumu



OZET

» Diyabet tedavisinde siki glisemik kontrol saglamanin
onundeki en onemli engel, hipoglisemi riskidir.

e [nsiilin kullanan bir hastanin tedavi siirecinde, yilda
birkag kez ciddi hipoglisemi yasamasi muhtemeldir.

« nsiilin ile tedavi edilen her hastaya ve ailesine
hipogliseminin belirtileri, korunma yollar1 ve
tedavinin nasil yapilmasi gerektigi konusunda
mutlaka egitim verilmelidir.



