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OZET

Hipoglisemi bircok nedene bagli gelisebilmektedir ve
bu nedenler arasinda maligniteler de yer almaktadir.
Siklikla adacik hicre malignitelerinde gobzlenmekle
birlikte hepatoseltler karsinom gibi malignitelerde de
hipoglisemi gozlenebilmektedir. Direncli hipoglisemi ile
basvuran ve muayenesinde splenomegali tespit edilen
olgumuzun batin ultrasonografisi ve dinamik magnetik
rezonans gorintilemesinde multifokal hepatoseliler
karsinom saptanmistir. Bu yazida, hipoglisemi ile
prezente olan hepatoselller karsinomlu orta yas erkek
hasta sunulmustur.
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SUMMARY

Hypoglycemia can develop due to many reasons such as
malignancies. Although it is frequently observed in islet cell
malignancies, hypoglycemia can also be observed in other
malignancies such as hepatocellular carcinoma. In our
case, who presented with resistant hypoglycemia and had
a splenomegaly on examination, multifocal hepatocellular
carcinoma was detected with abdominal ultrasonography
and dynamic magnetic resonance imaging. In this article,
a middle-aged male patient with hepatocellular carcinoma
who presented with hypoglycemia is presented.
Keywords: carcinoma,
splenomegaly
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GIRIS

Hipoglisemi genellikle adacik hiicre malignitelerinde
gozlenmekle birlikte adacik hiicre disi maligniterlerde
de gozlenebilmektedir. Adacik hlcre disi malignitelere
bagli hipoglisemilerin %45'inden mezenkimal timorler,
%23'lUnden ise hepatoseller karsinom (HSK) sorumlu
bulunmustur (1). HSK, karacigerin primer timori olup
genellikle hepatit virUsleri basta olmak Uzere birgok
nedene bagl gelisen siroz sonrasi olusmaktadir. HSK
tanih; 6zellikle timér blydklaginin 10 cm’den blyltk
ve alfa-fetoprotein (AFP) degerlerinin 400 ng/dLl'den
ylUksek oldugu vakalarda hipoglisemi, eritrositoz,
hiperkalsemi ve siddetli sulu diyare gibi paraneoplastik
sendromlar gelisebilir ve siklikla kotl prognoz ile
iliskilidir (2,3). HSK tanili hastalarda hipogliseminin
% 4-27 oraninda goézlendigi rapor edilmistir. HSK
hastalari baslangic semptomu olarak genellikle karin
agrisi, distansiyon, sarilik, kilo kaybi ile basvurur.
Klinik prezantasyonu hipoglisemi olan nadir olgular
bildirilmistir (4). Baslangi¢ bulgusu hipoglisemi olan ve
HSK tanisi konulan olgu sunulmustur.
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Acil Servisine suur kaybi sikayeti ile getirildi. Bilinen
sistemik hastaligi olmayan hastanin acil serviste bakilan
kan glukoz duzeyi 52 mg/dL olarak saptandi. Hastaya
damar yolu acilip tetkik icin kan alindiktan hemen sonra
intravendz dextroz tedavisi uygulandi. infiizyon tedavisi
sonrasl suuru dlzelen hastanin benzer sikayetlerinin
daha 6nce de oldugu, bazen bu duruma kasilmalarin
eslik ettigi 6grenildi. Hasta bu sikayetlerinin bir seyler
yedikten sonra dizeldiginiifade etti. Takiplerinde dextroz
inflzyonuna ara verildiginde tekrar suur bulanikligi
gelisen ve glukoz seviyeleri 49 mg/dl'a distuga tespit
edilen hasta persistan hipoglisemi nedeniyle ile dextroz
infizyonu uygulanmak ve etiyoloji arastirilmak Uzere
endokrinoloji servisine yatirldi. Fizik muayenesinde
kasektik gorinimde, batin distandl, traube kapali,
splenomegali ve batinda grade 2 asit tespit edildi.
Hastanin tetkiklerinde hemoglobin (Hb): 11 g/dL
(normal: 12-18 g/dL), trombosit: 197x10 e3/ulL (normal:
142-424x10 e3/ul), beyaz kire: 8,180x10 e3/uL
(normal: 3.7-10.1x10 e3/ul), gama glutamiltransferaz
(GGT): 343 U/L(normal: 12-64 U/L), alkalenfosfataz
(ALP): 339 U/L (normal: 40-150 U/L), total bilirGbin:1.4
mg/dL (normal: 0.2-1.2 mg/dL), direkt biliribin: 0.6
mg/dL (normal: 0.1-0.5 mg/dl), alblmin: 2.9 g/dL
(normal: 3.2-5.4 g/dL), kalsiyum: 7.9 mg/dL (normal:
8.4-10.2 mg/dL) olarak saptandi. Diger biyokimyasal
verileri ve kanama testleri normaldi. Hastanin glukoz
seviyesi 49 mg/d| iken &lgllen insulin dlzeyleri < 2
ulU/mL (normal: 9.3- 23.1 ulU/mL), C-peptid dlzeyi
ise 0.6 ng/mL (normal: 0,9-7,1 ng/mL), kortizol 10.2
mg/dL saptandi. Batin ultrasonografi incelemesinde;

kronik karaciger hastaligi ile uyumlu olacak sekilde
karaciger parankiminin heterojen ve konturlarinin
dlzensiz gérinimde oldugu ve karaciger sag lob-sol
lob oraninin sol lob lehine arttigi tespit edildi. Ayrica
dalak boyutu yaklasik 197 mm 6l¢lldU ve batin ici tim
kadranlarda serbest masif sivi izlendi. Asit sivisindan
orneklem yapildi ve portal hipertansif tipte asit oldugu
tespit edildi. Ozofagogastroduodenoskopi incelemesiile
grade 2 6zofagus varisi ve portal hipertansif gastropati
saptandi. AFP dlzeyi 12617 ng/ml (normal: 0-8.1 ng/
dl) ve viral serolojisi negatif saptandi. Dinamik magnetik
rezonans gorintilemesinde karaciger parankiminde
blyugu sag lobda posterior segmentlerde 6lcllebilen
en genis aksiyal boyutu yaklasik 114x105 mm
boyutlarinda cok sayida T2 hiperintens, T1 heterojen
hipointens, diffizyon kisitlanmasi gosteren dinamik
kontrastli serilerde heterojen yogun kontrast tutulumu
gosteren lobule konturlu kitlesel lezyonlar izlendi
(Sekil-1). Hastaya dekompanse kriptojenik karaciger
sirozu (CHILD-PUGH B (skor 8) ve MELD skoru 7) ve
siroz zemininde gelismis multifokal HSK tanisi konuldu.
Hastanin mevcut gorintileme yontemleri ve ylksek
AFP dlzeyi HSK ile uyumlu olmasi nedeniyle hastaya
biopsi yapilmadi. Hasta sorafenib veya trans arteriyel
kemoembolizasyon agisindan degerlendirilmek Uzere
ileri bir merkeze sevk edildi.

Sekil 1. Multifokal HSK

TARTISMA

Paraneoplastik hipoglisemi genellikle adacik hucre
malignitelerinde sik gérilmekle birlikte adacik hiicre disi
malignitelerde de gorilebilen ciddi bir komplikasyondur.
Adacik hicre disi malignitelerde gelisen hipoglisemi
patofizyolojik olarak ikiye ayrilir. Tip A zayiflamis glikojen
depolar ve azalmis glukoneogenezi olan hastalarda
ylksek glukoz kullanimi ile karakterizedir. Bu tipi timor
yUkU buytk ve hepatik yikimin yaygin oldugu HSK'nin
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gec donemlerinde siklikla goraltr (5). Bu hastalarda
kan glukoz seviyelerinin glukoneogenez ve glikojenoliz
yoluyla hepatik dizenlenmesi énemli 6lclide bozulur.
Bu hastalarda dustk insllin ve C-peptid, ylksek
glukagon ve kontrareguler hormon seviyesi saptanir (6).
Bizim hastamizda da glukoz seviyesi dustk iken élcilen
instlin ve C-peptid dlizeyleri distk saptanmistir.

Tip B'deise kusurlu hepatositler nedeniile metabolizmasi
azalan, timor hucrelerinden UGretimi artan pro-insalin
blytime faktérd 2 (IGF 2) hipoglisemiden sorumludur.
Bu kusurlu pro-IGF2 daha kugulktdr, kilcal zarlar daha
kolay geger ve vicutta normal IGF 2'den daha fazla
instlin reseptérd uyarir. Bu tip, karaciger hastaliginin
erken déneminde meydana gelebilir. Ciddi ve persistan
hipoglisemi ile karakterizedir (7-8). Bizim hastamizda da
degisen dozlarda surekli dextroz infizyonu verilmesine
ragmen glisemik kontrol saglanamadi. Hastamizda
klinik olarak persistan hipoglisemi olmasi nedeni ile
on planda Tip B olabilecedi distnildi. Ancak timor
yUkinin fazla olmasi ve CHILD-PUGH B olmasi yonyle
de Tip A ile uyumlu gériinmekteydi.

Paraneoplastik hipoglisemilerde esas tedavi altta yatan
malignitenin tedavi edilmesine dayanir ve cerrahi
rezeksiyon en etkili tedavi secenegidir (9). Ancak bizim
hastamizda oldudu gibi rezeksiyon sansini yitiren
ilerlemis hastaliklarda kemoterapi, embolizasyon ve
radyoterapi timor yikind azaltarak etkili olan diger
tedavi yontemidir (10).

Stk beslenme, parenteral dekstroz inflizyonu,
kortikosteroidler, glukagon ve blylime hormonu
degisik derecelerde basari ile hipogliseminin tedavisinde
kullanilmistir (11). Biz de hastamiza parenteral dextroz
inflzyonu uygulayarak, altta yatan HSK tedavisine
baslanmasina kadar gecen surede hipoglisemiden
kaynaklanabilecek komplikasyonlari engellemis olduk.
Sonug olarak, hipoglisemi ile gelen hastalarda sik
gorllen nedenlerin yani sira bizim hastamizda oldugu
gibi altta yatan HSK gibi kanserlere bagl paraneoplastik
hipoglisemi mutlaka akla gelmelidir. Hipoglisemi
hastalarinda ayrintili fizik muayene ve detayli anamnez
etiyolojinin belirlenmesinde énemlidir.
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