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HiIPOGLISEMI VE DIYABETES MELLITUS
e

Hipoglisemi Diyabetes Mellitus’lu hastalarda sik
karsilasilan, akut metabolik bir komplikasyondur

Gercekte hastaligin degil tedavinin bir komplikasyonudur



HiIPOGLISEMI VE DIYABETES MELLITUS
-

Siki glisemik kontrol mikrovaskller ve makrovaskuler
komplikasyonlari 6nlemektedir



SIKI GLISEMIK KONTROL ve HIPOGLISEMI RiSKi

The NEW ENGLAND JOURMNAL of MEDICINE
ORIGINAL ARTICLE doi: 10.1111/].1463-1326.2008.00933 ¢

ORIGINAL ARTICLE ‘ Glycaemic separation and risk factor control in the Veterans
Affairs Diabetes Trial: an interim report

10-Year Follow-up of Intensive Glucose
Control in Type 2 Diabetes

C. Abraira," W. C. Duckworth® and T. Moritz®, for the VADT group
"Medical and Research Services, VA Medical Center, Miami, FL, USA
RL—IF:)" R. Holman, F.R.C.P., Sanjoy K. Paul_. Ph.D._. M.Aﬂgelyn Bethel_. M.D., *Medical and Research Services, VA Medical Center, Phoenix, AZ, USA

ic erative Studies Program C dinating Center, VA H ital, Hines, IL, USA
David R. Matthews, F.R.C.P., and H. Andrew W. Neil, F.R.C.P. oopers #Trogrm Boordineting oo T

ADAMA CCEF/AHA Scientific Statement

Intensive Glyveemie Controel and the Prevention of

Cardiovascular Events: Implications of the ACCORID,
ADVANCE, and VA Dhabetes Trials

A Fosition Statement of the American DHobetes Associmtion and @
Scientific Stmtement of the Amercan College of Cordiclogy Foundation

and the Americon Heart Azsocimtion

Joy 5. Skyler, MO, MACP,; Richard Baeensial MD; Raberi 0. Bonosr, MDD, MACT, FAHAS
Jahio Ense MD, PAC: Frakeh Desdwinda, 3D FACC, FAHA, Edwin AN, Gale, M

Eunbawa . Howed, PR 3. See Kirkmas, MO; Mkhsl Kosibored 3D, FACT;
Feier Reaaven, MD; Boben 5. Skersin, M5




SIKI GLISEMIK KONTROL ve HIPOGLISEMI RiSKi
-

Siki metabolik kontroll hedefleyen calismalarin
metaanalizi:

2 Hipoglisemi riski 3 kat fazla



HiIPOGLISEMI VE DIYABETES MELLITUS

ST
Tip 1 Diyabetiklerde;
o Yogun insulin tedavisi alan hastalarin tiim zamanlarinin %10’unda
plazma glukozu <50-60 mg/dl

o Haftada en az iki kez semptomatik hipoglisemi

-Yaklasik senede bir kez yardim gerektiren ciddi hipoglisemi

-DCCT’de 6.5 yillik takipte, ciddi hipoglisemi sikligi %65
Tip 1 Diyabetiklerde 6ltimlerin %2-4 Gnden ciddi hipoglisemi
sorumiu

Pedersen-Bjergaard U, et al. Diabetes Metab Res Rev 2004;20:479-86

Crayer PE, et al. Diabetes Care 2003;26:1902-12
DCCT Research Group. N Eng J Med 1993;329:977-86



HiIPOGLISEMI VE DIYABETES MELLITUS

ST
Tip 2 diyabetiklerde;
o Hipoglisemi sikhgi, tip 1 diyabetiklere kiyasla cok daha nadir,
Yogun insulin tedavisi ile, ciddi hipoglisemi sikhgi;
o Tip 1DM’da 62-110 episod/100 hasta/yil,
o Tip 2DM’da 3-10 episod/100 hasta/yil,
UKPDS’de; 6 vyillik takipte ciddi hipoglisemi sikligi;
o SU ile %3.3

o Metformin ile %2.4
o instlin ile %11.2

UKPDS Study Group.Lancet 1998;352:837-52



HiIPOGLISEMI VE DIYABETES MELLITUS
e

» Tip 2 diyabetiklerde insulin eksikligi gelistikce ciddi
hipoglisemi sikligl daha da artmakta

» Tip 2 diyabetiklerde hipoglisemiye bagli mortalite orani??



DIYABETES MELLITUSTA HiPOGLISEMININ
KLINIK ONEMI
-

Hipoglisemi morbidite ve mortalite Gzerine 6nemli etkileri
olan bir tablodur

o Diyabet regilasyonunu olumsuz etkiler

o Noro-psikolojik komplikasyonlara yol acar

o Vaskiler komplikasyonlar Gzerine olumsuz etkileri vardir
o Yasam kalitesini olumsuz etkiler
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HiIPOGLISEMI VE DIYABET REGULASYONU
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Siki glisemik kontrolii saglamak amaciyla uygulanan tedavilerle hipoglisemi sikliginin
artmasi glisemik kontroliin saglanmasinda
BASLICA KISITLAYICI FAKTOR olarak ortaya ¢ikmaktadir



HiIPOGLISEMI VE DIYABET REGULASYONU
-

Hipoglisemiye erken yanitta bozulma
Kontrregllatuar yanitta bozulma
Glisemik esik degisiklikleri
Hipoglisemiye duyarsizlik

Otonom noropati varligl

Nokturnal hipoglisemi varligi



HiIPOGLISEMI VE DIYABET REGULASYONU
-

s Kontrregulatuar yanit nedeniyle gelisen hiperglisemik
periyodlar,

s Hiperglisemik strenin hipogliseminin akut tedavisi icin alinan
gida ve/veya medikasyonla iliskili olarak uzamasi,

s Hipoglisemik semptomlardan korunmaya yonelik yaklasimlar
nedeni ile

lyi glisemik kontrolii saglamak gliclesmektedir...
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HIPOGLISEMININ NORO-PSIKOLOJIK ETKILERI
-

- Kognitif fonksiyonlarda
NOROADRENERIJiIK ETKILER bozulma,

0O Adrenerjik aktivasyon ile; = Davranis veya kisilik
palpitasyon, tremor ve anksiyete bozukluklari,

0 Kolinerjik aktivasyon ile; terleme,

aclik hissi, parestezi; o Koma,
NOROGLIKOPENIK ETKILER -1 Konvulziyon,
0 Halsizlik, ates basmasi, yorgunluk, o Hemipleji,

disinme gucliagu, konflzyon, _
davranissal degisiklikler ve o Ataksi,
emosyonel labilite, nébet, biling -1 Koreoatetoz,

kaybi, koma
-1 Demans...




HIPOGLISEMININ NORO-PSIKOLOJIK ETKILERI
-

NIH Public Access
éié Author Manuseript

Published in final edited form as:
JAMA 2009 Apnl 15; 300(15): 15651572, doa:10. 1001/ jama. 2009460,

Hypoglycemic Episodes and Risk of Dementia in Older Patients
with Type 2 Diabetes Mellitus

Rachel A. Whitmer!, Andrew J. Karter!, Kristine YaffeZ, Charles P. Quesenberry Jr.!, and
Joseph V. Selby'
"Division of Research, Section of Etiology and Prevention, Kaiser Permanente, Oakland CA
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Ortalama Yas: 65 yil
16.667 Tip 2 DM’li hastanin alindigi bir kohort

Siddetli hipoglisemi ataklari ile demans riskinde artis



HIPOGLISEMININ NORO-PSIKOLOJIK ETKILERI
-

Epidemiocology/Health S5ervices Research
O RIGINAL A RTICLE

Poor Cognitive Function and Risk of
Severe Hypoglycemia in Type 2 Diabetes

Post hoc epidemiologic analysis of the ACCORD trial

55 yas ve Uzeri, 2.956 Tip 2 DM’li hastanin alindigi bir kohort (2012)
Hastalara kognitif testler uygulanmis, hipoglisemi ataklari 20 ay sireyle
takip edilmis

Siddetli hipoglisemi ataklari olan hastalarin kognitif fonksiyonlarinda

kotulesme



HIPOGLISEMININ NORO-PSIKOLOJIK ETKILERI

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

‘ ORIGINAL ARTICLE |

Long-Term Effect of Diabetes
and Its Treatment on Cognitive Function

The Diabetes Control and Com !'.|||l':-'|i!":r‘.'; Trial/l E'Jlt‘lf':*ilt':lﬁ:f_:}' of Diabetes
Interventions and € ﬁ""|]||c'.=.lll"l.".i- (DCCT/EDNC) .":'...'-:']:.-' Research Group

Ortalama yas 27, 1.144 Tip 1 DM’li hastanin alindigi bir kohort
Hastalara kognitif testler uygulanmis,
Ortalama 18 yil sonra testler tekrarlaniyor,

Hipoglisemi ile kognitif fonksiyonlar arasinda bir iliski bulunmamis



SORU #3. Siddetli hipogliseminin yetiskin diyabetli
hastalar lizerindeki etkileri nelerdir?

59 yayin- 53 calisma;
o 14 randomize kontrolli calisma

o 16 kohort calismasi
Predictors and Consequences o 12 kesitsel ¢alisma

of Severe Hypoglycemia
in Adults with Diabetes -
A Systematic Review of the Evidence

o 11 vaka- kontrol calismasi veya vaka serisi
12 calisma cok uluslu
Tum calismalar

April 2012

o Kadin- erkek

S | i O Yas araligi: 30-85 (ort yas 50-60)
o g "o, Bt 5. o 21 calisma ilac sanayi tarafindan destekli
e o 8 calisma hikiimetler tarafindan destekli
Fﬁﬁ;%mﬂ"ﬁ‘m‘“m’ e s o 3 calisma ozel fonlar tarafindan destekli
oy, o e o 5 diger

| o 16 calisma herhangi bir fon saglayici yok

ot VR




HIPOGLISEMi- NON-FATAL iNME
-

3 calismada siddetli hipoglisemi ve non-fatal inme birlikteligi
degerlendirilmis
o 1 randomize calismada iliski yok

o 1 kohort calismasinda 586 hastanin 7’sinde (%1.2) hipoglisemi
komplikasyonu olarak inme bildirilmis

o 1 Vaka serisinde 3 yil boyunca hastaneye basvuran 207 hastanin 2
sinde (%0.97) inme, siddetli hipoglisemi ile iliskili bulunmus



HiIiPOGLISEMI- DIGER NOROLOJIK DURUMLAR
-

2 randomize calismaya gore;

o Insilin tedavisi altindaki hastalarda siddetli hipoglisemi nérolojik
bozukluklarla iliskilidir

o Yogun insulin tedavisi alan grupta biling kaybi ile giden hipoglisemik atak
daha sik

5 randomize calismaya gore;

o 2 calismada hipoglisemiye bagli norolojik bozukluk bildirilmemis

o 1 calismada, 3 yillik takipte 4 hastada bilin¢ kaybina yol acan hipoglisemi
atag bildirilmis

o 1 calismada hipoglisemik koma 1 hastada bildirilmis

o 1 calismada 4 hastada 7 tibbi yardim gerektiren ve norolojik
semptomlarla giden hipoglisemik atak bildirilmis



HiIiPOGLISEMI- DIGER NOROLOJIiK DURUMLAR
-

3 kohort calismasi;

o 1 calismada hipoglisemi nedenli hastaneye gelis;
%51 Koma
%18 Disoryante
%11 Somnolans
%9 Paralizi
%7 Nobet
%5 Davranis bozukluklari
o 1 calismada;
Gegici iskemik atak hipoglisemi iliskili bir semptom olarak bildirilmis (%0.7)
%49 Biling kaybi
%5 Nobet
%6 Davranis bozukluklari
o 1 calismada;
OAD kullanan hastalarin %54’(,
insilin kullanan hastalarin %30.2’si hipoglisemik koma tablosu ile basvuruyor



HiIiPOGLISEMI- DIGER NOROLOJIiK DURUMLAR

- ¥ -/”¥/000~~~
8 diger calisma;
o 1 kesitsel calismada;
%4 hipoglisemi nedenli konvilzyon

o 5 vaka serisi;
%19-71 Koma
%30 Semi koma
%21 Koma- stupor
%51 Somnolans
%16 Bilin¢ bulanikhgi
%8-10 Nobet
%81 Disoryantasyon
%1 Gecici hemipleji
%30 Davranis bozukluklar



DIYABETES MELLITUSTA HiPOGLISEMININ
KLINIK ONEMI
-

Hipoglisemi morbidite ve mortalite Gzerine 6nemli etkileri
olan bir tablodur

o Diyabet regilasyonunu olumsuz etkiler

o Noro-psikolojik komplikasyonlara yol acar

o Vaskuler komplikasyonlar lizerine olumsuz etkileri vardir
o Yasam kalitesini olumsuz etkiler



DIYABETES MELLITUSTA HIPOGLISEMININ

KLINIK ONEMI

Hypoglycaemia and Vascular Disease 361
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L v i L

Vasocomstriction 1 Blood fow T Coagolation Endnthefial
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HIPOGLISEMININ KARDIYOVASKULER ETKILERI
-

lleri yaslarda ve kardiyak problemi olan hastalarda:

0 Hipoglisemik ataklar akut koroner sendrom, aritmi ve bunlara bagli
olim riskinde artis ile iliskili



HIPOGLISEMININ KARDIYOVASKULER ETKILERI

BM] RESEARCH

The association between symptomatic, severe
hypoglycaemia and mortality in type 2 diabetes:
retrospective epidemiological analysis of the ACCORD study

Siddetli hipoglisemi yasayan Tip 2 DM’li hastalar iyi glukoz

kontroliinden bagimsiz olarak artmis 6lim riski altindadir



HIPOGLISEMININ KARDIYOVASKULER ETKILERI
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Severe Hypoglvcemia and Risks of Vascular
Events and Death

Sophia Zoungas, M. D., Ph.D., Anushka Fatel, M.D.
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Siddetli hipoglisemi 6lim riskini artirmaktadir



HIPOGLISEMININ KARDIYOVASKULER ETKILERI
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Increased Mortality of Patients
With Diabetes Reporting
Severe Hypoglycemia

Diabetes Care 3518971901, 2012

5 yillik takipte siddetli hipoglisemi artmis olum riski ile iligkili



HiIPOGLISEMIi- NON-FATAL Ml

3 randomize calisma, 1 kohort calismasi ve bir vaka
serisinde siddetli hipoglisemi ve non-fatal Ml birlikteligi
degerlendirilmis;

o 2 randomize calismada iliski yok

0 1 randomize calismada 1 hastada (%4.5) kardiyak arrest

o Kohort calismasinda 3 hastada hipoglisemi komplikasyonu olarak
MI bildirilmis (%0.5)

o Vaka serisinde gecici asemptomatik myokard iskemisi siddetli
hipoglisemi ile iliskili bulunmus (%2)



HIPOGLISEMI ve RETINOPATI
e

DIABETES/METABDLISM RESEARCH AND REVIEWS REVIEW ARTICLE I

Diaberes Merah Res Rev 2008; 24: 353-363.
Published online ¥ May 2008 in Wiley InterScience (www.interscience wiley.com) DOT: 10.1002/dmir.865

Vascular disease and diabetes: is hypoglycaemia
an aggravating factor?

Tekrarlayan hipoglisemik ataklar vitrea kanamasi ve uzun donemde
proliferatif retinopatide agirlasmaya neden olabilir.



DIYABETES MELLITUSTA HiPOGLISEMININ
KLINIK ONEMI
-

Hipoglisemi morbidite ve mortalite Gzerine 6nemli etkileri
olan bir tablodur

o Diyabet regtilasyonunu olumsuz etkiler

o Noro-psikolojik komplikasyonlara yol acar

o Vaskiler komplikasyonlar Gzerine olumsuz etkileri vardir
O Yasam kalitesini olumsuz etkiler



HIPOGLISEMI ve YASAM KALITESI

.00~V
9 Kesitsel calismaya gore;
o 1 calismada SF-36 ile saglik iliskili yasam kalitesi siddetli
hipoglisemi yasayan hastalarda dustk
o 5 calismada EuroQolL-5 Dimensions ile saglik iliskili yasam
kalitesi siddetli hipoglisemi yasayan hastalarda disuk
o 3 calismada Hypoglycemia Fear Survey-Il;

2 calismada skorlar hipoglisemi siddeti ile iliskili olarak diisuk
bulunmus,

1 calismada skorlar disik ama hipogliseminin siddeti ile iliski
bulunmamis...



HIPOGLISEMI ve YASAM KALITESI

- ¥ -/”¥/000~~~
Ruhsal degerlendirmeler;

o 1 calismada siddetli hipoglisemi yasayan hastalarda 1 yillik
takip strecinde duygu-durum bozuklugu izlenmis

o 1 calismada siddetli hipoglisemi anksiyete ile iliskili bulunmus



HIPOGLISEMI ve YASAM KALITESI
.00

Hipoglisemi psikososyal problemlere yol acar
Hipoglisemik ataklar sirasinda trafik, ev veya is kazalari gelisebilir

Yasl hastalarda kirik, cikik, yumusak doku ve kafa travmalari
gelisebilir

2 Hipoglisemi nedeni ile Acil servise basvurmus 102 hasta

2 92 Hasta Tip 2 DM

0 8 hastada kafa travmasi ve kemik kiriklari

0 2 hastada M

0 5hasta exitus

Ben-Ami H, et al. Arch Intern Med 1999;159:281-4



HIPOGLISEMI NEDENLI HOSPITALIZASYON
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5 Randomize calisma;

o 1 calismada insulin rejimlerine gére hipoglisemi nedenli yatis
arasinda iliski yok

o 4 calismada hipoglisemi nedenli yatis orani %0-0.8
9 Kohort calismasi;

0 9970 hasta- insulin baslandiktan sonra takip boyunca
hipoglisemi nedenli yatis gerekmemis

o 1 calismada hipoglisemi nedenli yatis orani %3.6



HIPOGLISEMIi NEDENLI HOSPITALIZASYON
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3 Kohort calismasi;
o Hipoglisemik olay nedenli yatis orant %17-33

o Acil servise hipoglisemi nedenli bas vuran hastalarin yatis
orani %16

Hastanede kalis median sliresi: 5.5 gun



HiIPOGLISEMI ve URETKENLIK

e
1 kohort;

o Instlinle tedavi edilen Tip 1 ve Tip 2 DM’li hastalarda is
goremezlik suresi ve hastanin kendini kotlu hissettigi glin sayisi
hipoglisemi yasayan hastalarda hipoglisemi yasamayanlara
gore daha fazla (p<0.01)

2 kesitsel calisma;

o 1 calismada is goremezlik suresi hipoglisemi siddeti ile iliskili
(8.6 is glinu vs 2.7 gun)

o 1 calismada siddetli hipoglisemi yasayan hastalarin %26si
ertesi glin evde kalmayi tercih ediyor



HIPOGLISEMININ MALIYETI

- ¥ -/”¥/000~~~
Siddetli hipoglisemik ataklarin ekonomiye yuku;

o ABD’de Tip 1 ve Tip 2 DM’li hastalarin hipoglisemi nedenli
direk ve indirek maliyetlerini belirlemek amaciyla planlanms
bir metaanaliz;

o 14 calisma

o Profesyonel saglik hizmeti gerektiren her bir hipoglisemik
atagin direk maliyeti: 1161 S

o indirek maliyet:
Tip 1 DM: 11- 579S
Tip 2 DM: 11-242 $



SONUC
.

Diyabetli bir hastanin tedavi stirecinde, yilda birkac kez ciddi
hipoglisemi yasamasi kacinilmazdir

Hipoglisemi morbidite ve mortalite Gzerine 6nemli etkileri
olan bir tablodur

Hipoglisemi ekonomik yuki olan bir durumdur



SONUC
.

Her hastaya ve/veya ailesine hipogliseminin belirtileri,
korunma yollari ve tedavinin nasil yapilmasi gerektigi
konusunda mutlaka egitim verilmeli,

Her vizitte hipoglisemi varligi, zamani, sikligi, siddeti,
etkileyen faktorler vs. sorgulanmali ve gerekli dnlemler
alinmahdir...
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