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GİRİŞ

Hipoglisemik ensefalopati, kan glukoz sevi-
yesinin beyin metabolizmasını karşılayamaya-
cak değerin altında olduğu hipoglisemi durumu 
sonucu ortaya çıkan beyin hasarıdır. Hipogli-
semi değeri yetişkinde 45-50 mg/dL’nin, term 
yenidoğanda 30 mg/dL’nin, pretermlerde 20 
mg/dL’nin altındaki tam kan glukoz konsant-
rasyonunu gösterir [1]. Ancak beyin hasarına 
neden olan değer net değildir. Hipogliseminin 
etiyolojisi ve etkileri neonatal dönemde erişkin-
lerden farklı olup, etkiler beynin matürasyon 
durumuna göre değişir; daha az matür infant-
lar, daha matür olanlardan daha düşük glukoz 
seviyelerine dayanabilir, matür infantlar da ye-
tişkinlerden daha düşük seviyelere dayanabilir 
[1-4]. Radyolojik değerlendirme, hipoglisemik 

beyin hasarının tanısında ve yaygınlığının de-
ğerlendirilmesinde son derece önemlidir.

ETİYOLOJİ

Yenidoğan döneminde hipogliseminin en sık 
sebeplerinin başında doğum sonrası metabo-
lik adaptasyon yetersizliği ve hiperinsulinizm 
gelir. Fetusta glikojen depoları 3. trimesterde 
artar. Preterm bebekler bu depolar olmadan 
doğduğundan hipoglisemi riskleri yüksektir. 
Doğum ile birlikte plasentadan ayrılan fetus 
hazır glukoz yerine kendi metabolik gereksi-
nimlerini karşılamak zorunda kalır. Diyabetik 
anne, annenin kullandığı ilaçlar (salbutamol, 
klorpropamid, trisiklik antidepresanlar vb.), 
yüksek glukoz infüzyonunun ani sonlandırılma-
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sı, prematürite, intrauterin gelişme geriliği, erit-
roblastozis, Beckwith-Wiedemann sendromu, 
adacık hücre hiperplazisi, yetersiz kalori alımı 
gibi azalmış üretim/depo durumları veya art-
mış kullanım ve/veya azalmış üretimin birlikte 
stres, hipotermi, sepsis, şok, asfiksi, polisitemi, 
exchange transfüzyon durumları, karbonhidrat 
veya aminoasit metabolizma bozuklukları, ad-
renal yetmezlik, hipotalamik bozukluk, konge-
nital hipopituitarizm gibi endokrin nedenler hi-
poglisemiye yol açabilir [1-3]. Erişkinlerde ise 
en önemli neden diabetes mellitus tedavisinde 
kullanılan ilaçların yüksek dozda alınması, na-
diren insülinomadır [4].

PATOFİZYOLOJİ

Daha az matür beynin daha düşük glukoz se-
viyelerine dayanabilmesinin nedenleri çok net 
değildir. Matür veya yetişkin beyinde şiddetli 
hipoglisemi başlangıcı ile fosfokreatin ve ade-
nosin trifosfat seviyeleri çok hızlı bir şekilde 
azalır. Proteinler ve fosfolipitler parçalanarak 
sırasıyla endojen aminoasitler ve serbest yağ 
asitleri oluşur, bunlar daha sonra enerji üretimi 
için alternatif substratlar olarak oksidatif yolak-
lara kanalize edilebilir. Bu proteinler ve serbest 
yağ asitleri enerji kaynakları olarak kullanıl-
dığında, amonyak ve araşidonik asit üretilerek 
hücresel hasara yol açar. Devam eden hipoglise-
mi ile membran homeostazı kaybolur ve beyin 
hasarı meydana gelir [4]. 

Yetişkinlerde hipoglisemi, bölgesel ve hücre 
tipine özgü olmak üzere iki tip hasara yol açar. 
Sıçanlarda insüline bağlı koma, serebellum, 
beyin sapı ve hipotalamusun korunmasıyla bir-
likte korteks, talamus, hipokampus ve medial 
genikulat cisimlerde bölgesel otoregülasyon 
kaybına neden olur. Ayrıca, ön beyin ve hipo-
kampusta gecikmiş hipoperfüzyon görülür [5]. 

Hipoglisemi, korteksin yüzeyel katmanların-
da, kaudat nuklusta, putamende ve hipokampu-
sun bazı hücre popülasyonlarında (CA1 ve CA3 
piramidal hücreler, dentat crest granül hücre-
leri) protein sentezini bozarken, serebellar ve 
beyin sapı proteini sentezi nispeten etkilenmez. 

Protein sentezi oranları ve glukoz taşıma me-
kanizmalarının daha büyük aktivitesi nedeniyle 
serebellum ve beyin sapı göreceli olarak koru-
nur. N-metil D-aspartat gibi uyarıcı aminoasitler 
için hücre yüzeyi reseptörlerine sahip nöronla-
rın konumunun, gelişme ilerledikçe değiştiğini 
göstermektedir. Eksitatör aminoasitleri (EAA) 
reseptörlerinin yokluğunda hücre hasarı mey-
dana gelmediğinden, reseptör konumlarındaki 
ontojenik değişiklikler, daha büyük çocuklar 
ve yetişkinlerle karşılaştırıldığında bebeklerde 
farklı konum ve hasar modelini açıklayabilir [1, 
5]. 

KLİNİK BULGULAR

Neonatal hipoglisemi insidansı 1.000 doğum-
da 1-5 olarak bildirilmiştir. Hipoglisemi neo-
natal dönemde sık görülse de beyin hasarı çok 
nadir görülür, stupor ve nöbet gibi yenidoğanda 
yaygın görülen semptomlar nedeniyle de muh-
temelen yeterince tanınmayabilir. Klinik olarak 
ortaya çıkışı ile tespit edildiği süre aralığı 1 ila 
72 saat olabilir [1, 5, 6]. Hipoglisemik yenido-
ğan klinikte asemptomatik olabilir. En sık görü-
len semptomlar apati, letarji, irritabilite, hipoto-
ni, emmede zayıflık, terleme, tremor, hipotermi, 
anormal ağlama, apne, siyanoz, taşikardi, nöbet 
ve komadır. Neonatal hipoglisemi çoğunlukla 
2-3 günde düzelir. Bir haftadan uzun sürerse eşlik 
eden diğer nedenler araştırılmalıdır. Erişkinlerde 
hipoglisemide klinikte apati, tremor, terleme, 
konfüzyon, bilinç kaybı ve koma görülebilir [5, 
7]. Kan glukoz seviyesinin 45-50 mg/dL üzerine 
getirilmesi terapötik yaklaşımdır. Tedavi sonrası 
sonuç değişkendir, uzun dönem sekel kalabilir, 
nörolojik ve bilişsel gerilik görülebilir. Serebral 
palsi, nöbet, görme problemleri, gelişimsel ve 
davranışsal bozukluklar görülebilir [1-3, 6].

RADYOLOJİK BULGULAR

Görüntüleme çalışmaları, hipoglisemik beyin 
hasarının tanı ve tedavi yönetiminde önemli rol 
oynar. 
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Radyolojik olarak hipoglisemik bebeklerin 
yaklaşık %40’ında ultrasonografi (US) veya 
manyetik rezonans görüntüleme (MR) ile pato-
lojik bulgu görülür. US’de bilateral parietook-
sipital beyaz cevherde yamalı ekojenite artışı 
görülür [8, 9]. Serebral korteks hasarını belirle-
mede US’nin duyarlılığı düşüktür. MR ile kor-
tikal ve derin beyaz cevher etkileniminin yanı 
sıra, küçük yapısal değişiklikler, nöronal mig-
rasyon bozuklukları, gecikmeler veya miyelin 
anormallikleri gösterilebilir [8, 9].

Yenidoğanda hipoglisemi, özellikle parie-
to-oksipital lobda gecikmiş miyelinizasyona 
neden olabilir; derin beyaz cevher ve perivent-
riküler beyaz cevher ve hatta özellikle oksipi-
tal lobda kortikal atrofiye yol açar [8-12]. Al-
kalay ve ark. [6] çalışmalarında hipoglisemik 
bebeklerin %82’sinde oksipital lob tutulumu, 
%50’sinde görme bozukluğu saptanmış, yakla-
şık dörtte birinde ise geçici beyin ödemi görül-
düğünü bildirilmiştir.

Oksipital lobların hipoglisemiye neden özel-
likle duyarlı olduğu açık değildir. Bir hipotez, 
bu duyarlılığın, yenidoğan döneminde oksipital 
loblarda meydana gelen yoğun aksonal büyüme 
ve sinaptogenez nedeniyle artan glukoz talep-
leri ile ilişkili olduğudur. Serebral korteks için-
de, oksipital lobların metabolik gereksinimleri 
daha yüksektir. Bunun nedenleri, frontal loblara 
göre daha yüksek sinaptik proliferasyona sahip 
olmaları, posterior sirkülasyondan kanlanmala-
rı ve anterior sikülasyona göre metabolik olarak 
daha aktif olmalarıdır [6, 10-12]. 

Radyolojik bulgu olan yenidoğanlarda, oksi-
pital ve parietal lobda beyaz madde lezyonla-
rı (Resim 1, 2), etkilenen kortikal, subkortikal 
alanlarda sinyal değişiklikleri (Resim 3), ayrıca 
beyaz cevher lezyonlarında T1 kısalması, oksi-
pital periventiküler beyaz cevherde ya da tala-
musta yamalı hiperintens lezyonlar, kaudotala-
mik kist görülebilir. Şiddetli durumlarda fokal 
kanama, kortikal infarkt görülebilir (Resim 4). 
Nadiren farklı derecelerde bazal ganglion ve in-
ternal kapsülün posteriorunda sinyal değişiklik-
leri saptanabilir (Resim 5) [12, 13].

Zhang ve ark. [14] neonatal hipoglisemi çalış-
malarında, yaklaşık %60 olguda 1 hafta içinde 
etkilenen alanlarda sinyal değişiklikleri sapta-

dıklarını, yaklaşık %30’unun difüzyon kısıtlılığı 
gösterdiğini bildirmişlerdir. Etkilenen bölgeler 
başlıca oksipital lob (%98), korpus kallozumun 
spleniumu (%60) ve parietal lob (%30) olarak 
bildirilmiştir. Etkilenim genelde fokaldir, ancak 
yaygın da olabilir, bu durumlarda internal kap-
sül, bazal ganglionlar ve talamusun da tutulumu 
bildirilmiştir. 

Hipogliseminin klinik yansıması ile MR bul-
guları paralel olmayabilir. Ancak anormal MR 

Resim 2. Aksiyel T2 ağırlıklı görüntüde bilateral 
parietooksipitalde derin beyaz cevherde T2 sinyal 
artışı alanları görülmektedir (oklar).

Resim 1. Manyetik rezonans görüntüleme aksiyel 
difüzyon ağırlıklı b1000 görüntüde bilateral 
oksipitalde sinyal artışı görülmektedir (oklar).
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Resim 3. (a) Koronal FLAIR, (b) aksiyel T2 ve (c) sagital T2 manyetik rezonans görüntülerinde bilateral 
oksipitalde kortikal ve subkortikal fokal T2 hiperintens alanlar izlenmektedir. 

Resim 5. Bilateral parietoksipitalde kortikal ve derin beyaz cevherde (düz oklar) daha az belirgin 
frontal beyaz cevherde (mavi kıvrımlı oklar) ve bazal ganglionlar düzeyinde (ok başları) aksiyel T2 
ağırlıklı manyetik rezonans görüntüde sinyal artışı görülmektedir. 

Resim 4. Difüzyon manyetik rezonans görüntülemede bilateral oksipitalde infakt ile uyumlu (a) b1000 
imajda hiperintens ve (b) görünür difüzyon katsayısı haritasında hipointens alanlar izlenmektedir. 
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bulgusu olan bebeklerde hipogliseminin şidde-
ti ve süresinin olmayanlara göre daha yüksek 
olduğu bildirilmektedir [12]. Hipogliseminin 
uzun dönem sekelleri yenidoğanlarda bilişsel 
bozukluklar, nöromotor bozukluklar, nöbetler 
ve görme bozukluklarını içerir [1-3, 6, 12-19]. 
Geç dönemde oksipital beyaz cevherde bilateral 
gliozis, oksipital kortikal atrofi, parietal beyaz 
cevherde gliozis, parietal kortikal atrofi veya 
pulvinar skarlaşma görülebilir (Resim 6) [12, 
13, 19].

Erişkin hipoglisemik ensefalopatide akut 
fazda, bilateral bazal ganglionlar, hipokampus, 
temporal ve oksipital kortikal gri maddesi ve/
veya substantia nigrada T1 ağırlıklı görüntü-

lerde hipointensite ve T2 ağırlıklı görüntülerde 
hiperintensite görülür (Resim 7). Lezyonlar ge-
nellikle bilateral ve simetriktir [12]. Erişkinler-
de son çalışmalar göstermiştir ki beyaz cevher 
hipoglisemiye düşünülenden daha duyarlıdır. 
Difüzyon ağırlıklı görüntülemede yaygın kısıtlı-
lık, hipoglisemik ensefalopatide kötü nörolojik 
sonucun habercisidir. Unilateral, fokal ve sple-
nial lezyonu (Resim 8) olanlarda prognoz daha 
iyidir [16]. Hipoglisemik hemiparezi, hipoglise-
mik erişkinlerin yaklaşık %4’ünde karşılaşılan, 
klinik durumdur. Genellikle kan glukoz seviye-
si 30 mg/dL altında görülür, patofizyolojisi net 
değildir, serebral vazospazm, asimetrik serebral 
kan akışı ve seçici nöronal savunmasızlığı öne 
sürülmüştür. Sıklıkla sol tarafta görülür [7]. 
Şiddetli hipoglisemik ensefalopatisi olanlarda 
prognoz kötüdür. Sadece çok küçük bir kısmı 
yoğun bakımdan taburcu olduktan sonra yavaş 
yavaş iyileşir. Sangare ve ark. [4] sonuçlarına 
göre 2 yıl sonunda yoğun bakımdaki hipoglise-
mik ensefalopatili olgularda, ölüm %75 , kalı-
cı vejetatif durum %5, minimal bilinçli durum 
%10 olarak bildirilmiştir. Sadece %10’u bilinçli 
ancak ciddi özürlü olarak bildirilmiştir. 

AYIRICI TANI

Ayırıcı tanı öncelikle hipoksik iskemik en-
sefalopati iledir. Alternatif enerji kaynaklarını 
kullanma yeteneği, kalp debisinin ve serebral 

Resim 6. Koronal FLAIR görüntüde kortikal atrofi 
ile uyumlu volüm kaybı ve gliozis ile uyumlu 
sinyal artışı alanları görülmektedir. 

Resim 7. Bilateral oksipital kortekste ve bazal ganglionlar düzeyinde hiperintensiteler görülmektedir. 
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perfüzyonun sürdürülmesi, yenidoğan hipogli-
semisinde beyin hasarının mekanizması, yeni-
doğan hipoksisinden farklıdır. Hipoglisemideki 
nöronal hasar, yüksek aspartat seviyeleri ile 
uyarılabilen iyi gelişmiş EAA reseptörlerine 
sahip alanlarla sınırlı olabilir oysa hipokside, 
kalp fonksiyonu bozulur ve kalp debisi azalır. 
Hipoksiye eşlik eden bozulmuş serebrovasküler 
otoregülasyon ile bağlantılı olarak azalan kardi-
yak debi, iskemiye ve bunun sonucunda beyne 
oksijen ve glukoz iletiminin eksikliğine yol açar 
[1, 2, 19]. Ayrıca literatürde hipoglisemide se-
rebral korteksin özellikle 2. ve 3. katmanların 
tutulumunun görüldüğü oysa iskemide genel-
likle 3. ve 5. katmandaki piramidal hücrelerin 
etkilendiği bildirilmiştir [1, 2]. Ayırıcı tanıda 
yer alan posterior revesibl ensefalopati, kan 
basıncı değişikliklerinde posterior sirkülasyon-
da otoregülasyonun bozulması sonucu görülen 
baş ağrısı, görme bulguları ve nöbet kliniği ile 
gelebilen nörotoksik durumdur [7, 16, 17]. Ayı-
rıcı tanıda diğer bir durum sagital sinüs trom-
bozudur; ki bu durumda gri ve beyaz cevheri 
içeren iki taraflı paramedian beyin hasarı olabi-
lir; ancak tromboze sinüs MR’da görülür [18]. 
Serebral ödemden kaynaklanan bilateral pos-
terior serebral arter kompresyonu sonucu bila-

teral oksipital infarkt da ayırıcı tanıda yer alır. 
Bu durum etkilenen alanlarda ulegri ve vasküler 
sulama alanları ve sınır zonları olması sebebiyle 
ayırt edilebilir [18].

SONUÇ

Sonuç olarak hipoglisemik ensefalopati hızla 
tedavi gerektiren, tedavi edilmediğinde haya-
tı tehdit edebilen, radyolojk ve nörolojik sekel 
bırakabilen bir durumdur. Radyolojik bulguları, 
yaş grubuna göre değişkenlik göstermekle bir-
likte, bu bulguları tanımak, ayırıcı tanı yapmak 
hastanın yönetiminde son derece önemlidir.
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Eğitici Noktalar

Sayfa 17

Hipogliseminin etiyolojisi ve etkileri neonatal dönemde erişkinlerden farklı olup, etkiler beynin 
matürasyon durumuna göre değişir; daha az matür infantlar, daha matür olanlardan daha düşük glu-
koz seviyelerine dayanabilir, matür infantlar da yetişkinlerden daha düşük seviyelere dayanabilir. 

Sayfa 17

Yenidoğan döneminde hipogliseminin en sık sebeplerinin başında doğum sonrası metabolik adap-
tasyon yetersizliği ve hiperinsulinizm gelir.

Sayfa 18

Erişkinlerde ise en önemli neden diabetes mellitus tedavisinde kullanılan ilaçların yüksek dozda 
alınması, nadiren insülinomadır.

Sayfa 18

Hipoglisemi, korteksin yüzeyel katmanlarında, kaudat nuklusta, putamende ve hipokampusun bazı 
hücre popülasyonlarında (CA1 ve CA3 piramidal hücreler, dentat crest granül hücreleri) protein 
sentezini bozarken, serebellar ve beyin sapı proteini sentezi nispeten etkilenmez. Protein sentezi 
oranları ve glukoz taşıma mekanizmalarının daha büyük aktivitesi nedeniyle serebellum ve beyin 
sapı göreceli olarak korunur.

Sayfa 18

Hipoglisemik yenidoğan klinikte asemptomatik olabilir. En sık görülen semptomlar apati, letarji, 
irritabilite, hipotoni, emmede zayıflık, terleme, tremor, hipotermi, anormal ağlama, apne, siyanoz, 
taşikardi, nöbet ve komadır. Neonatal hipoglisemi çoğunlukla 2-3 günde düzelir.

Sayfa 18

Erişkinlerde hipoglisemide klinikte apati, tremor, terleme, konfüzyon, bilinç kaybı ve koma görü-
lebilir.

Sayfa 19

US’de bilateral parietooksipital beyaz cevherde yamalı ekojenite artışı görülür. Serebral korteks 
hasarını belirlemede US’nin duyarlılığı düşüktür. MR ile kortikal ve derin beyaz cevher etkile-
niminin yanı sıra, küçük yapısal değişiklikler, nöronal migrasyon bozuklukları, gecikmeler veya 
miyelin anormallikleri gösterilebilir.

Sayfa 19

Yenidoğanda hipoglisemi, özellikle parieto-oksipital lobda gecikmiş miyelinizasyona neden ola-
bilir; derin beyaz cevher ve periventriküler beyaz cevher ve hatta özellikle oksipital lobda kortikal 
atrofiye yol açar.
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Eğitici Noktalar

Sayfa 19

Radyolojik bulgu olan yenidoğanlarda, oksipital ve parietal lobda beyaz madde lezyonları, etki-
lenen kortikal, subkortikal alanlarda sinyal değişiklikleri, ayrıca beyaz cevher lezyonlarında T1 
kısalması, oksipital periventiküler beyaz cevherde ya da talamusta yamalı hiperintens lezyonlar, 
kaudotalamik kist görülebilir. Şiddetli durumlarda fokal kanama, kortikal infarkt görülebilir. Na-
diren farklı derecelerde bazal ganglion ve internal kapsülün posteriorunda sinyal değişiklikleri 
saptanabilir.

Sayfa 21

Geç dönemde oksipital beyaz cevherde bilateral gliozis, oksipital kortikal atrofi, parietal beyaz 
cevherde gliozis, parietal kortikal atrofi veya pulvinar skarlaşma görülebilir.

Sayfa 21

Erişkin hipoglisemik ensefalopatide akut fazda, bilateral bazal ganglionlar, hipokampus, temporal 
ve oksipital kortikal gri maddesi ve/veya substantia nigrada T1 ağırlıklı görüntülerde hipointensite 
ve T2 ağırlıklı görüntülerde hiperintensite görülür. Lezyonlar genellikle bilateral ve simetriktir.

Sayfa 21

Difüzyon ağırlıklı görüntülemede yaygın kısıtlılık, hipoglisemik ensefalopatide kötü nörolojik so-
nucun habercisidir. Unilateral, fokal ve splenial lezyonu olanlarda prognoz daha iyidir.

Sayfa 21

Ayırıcı tanı öncelikle hipoksik iskemik ensefalopati iledir. 

Sayfa 22

Ayırıcı tanıda yer alan posterior revesibl ensefalopati, kan basıncı değişikliklerinde posterior sirkü-
lasyonda otoregülasyonun bozulması sonucu görülen baş ağrısı, görme bulguları ve nöbet kliniği 
ile gelebilen nörotoksik durumdur. Ayırıcı tanıda diğer bir durum sagital sinüs trombozudur; ki bu 
durumda gri ve beyaz cevheri içeren iki taraflı paramedian beyin hasarı olabilir; ancak tromboze 
sinüs MR’da görülür. Serebral ödemden kaynaklanan bilateral posterior serebral arter kompresyo-
nu sonucu bilateral oksipital infarkt da ayırıcı tanıda yer alır. Bu durum etkilenen alanlarda ulegri 
ve vasküler sulama alanları ve sınır zonları olması sebebiyle ayırt edilebilir. 
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Çalışma Soruları

Cevaplar: 1e, 2c, 3a, 4b, 5d

1. Aşağıdaki ifadelerden hangisi hipoglisemi için doğru değildir? 
a. Yenidoğan döneminde hipogliseminin en sık sebebi metabolik adaptasyon yetersizliği ve  

 hiperinsulinizmdir. 
b. Diyabetik anne bebeklerinin yenidoğan döneminde hipoglisemi riski yüksektir.
c. Erişkinlerde hipogliseminin en önemli neden diabetes mellitus tedavisinde kullanılan  

 ilaçların yüksek dozda alınmasıdır.
d. Yenidoğan immatüritesi arttıkça hipoglisemiden etkilendiği kan glukoz seviyesi düzeyi daha  

 düşüktür. 
e. Erişkinler yenidoğanlara göre daha düşük kan glukoz seviyelerine dayanabilirler.

2. Hipoglisemiden en az etkilenmesi beklenen yapı(lar) hangisi(hangileri)dir? 
a. Korpus kallozum
b. İnternal kapsül
c. Serebellum
d. Serebral korteks
e. Bazal ganglionlar

3. Neonatal hipoglisemide en sık görülen US bulgusu nedir? 
a. Bilateral parietooksipital beyaz cevherde yamalı ekojenite artışı 
b. Bazal ganglionlarda ekojenite değişimi
c. Korpus kallozum spleniumunda ekojenite artışı
d. Pulvinar skarlaşma
e. İnternal kapsül arka bacağında ekojenite artışı

 4. Hipoglisemi durumunda hangisi beklenen MR bulgularından değildir? 
a. Bilateral simetrik parietooksipital sinyal değişiklikleri 
b. Beyin sapı tutulumu
c. Kortikal atrofi
d. Miyelinizasyonda gecikme
e. Splenial lezyon 

 5. Hipoglisemik ensefelaopatinin ayırıcı tanısında hangisi yer almaz?
a. Hipoksik iskemik ensefalopati
b. Sagital sinüs trombozu
c. Bilateral oksipital infarkt
d. Kaza dışı travma
e. Posterior revesibl ensefalopati


