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Omfanget av fedmekirurgi har gkt var erkjennelse av
hypoglykemi som en komplikasjon, og forekomsten synes
hgyere enn tidligere anslatt. Pasientene har oftest milde til
moderate symptomer, og de fleste har god effekt av
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kostholdstilpasninger. Et fatall far kramper, synkoperer eller
klarer ikke ta vare pa seg selv. Hypoglykemien knyttes til
bade vektavhengige og vektuavhengige mekanismer, med
bade bedret insulinsensitivitet og okt frigjgring av
inkretinhormoner, som glukagonlignende peptid 1.
Hovedprinsippet i behandlingen er a begrense svingninger i
nivaene av blodglukose og insulin etter maltider. Enkelte
medikamenter kan avhjelpe tilstanden, men brukes lite. I
denne kliniske oversikten oppsummeres noen viktige
hensyn for leger som mgter disse pasientene.

Hypoglykemi er en velkjent bivirkning av medikamentell diabetesbehandling,
men tilstanden er ellers sjelden (1, 2). Glukoseverdiene i blod kan ogsa falle ved
alvorlig sykdom, underernaring/ernaeringssvikt, fysisk anstrengelse,
alkoholinntak, overproduksjon av insulin, ved lever-, nyre- og binyrebarksvikt,
samt ved inntak av enkelte medikamenter (2, 3). Klinisk presentasjon varierer
fra lette symptomer, som svimmelhet, svette og skjelvinger, til kramper og
bevisstloshet.

Parallelt med gkt bruk av fedmekirurgi har kunnskapen om hypoglykemi etter
disse prosedyrene ogsé okt (4, 5). Fedmekirurgi har vert et etablert
behandlingstilbud i norsk spesialisthelsetjeneste siden 2004. For covid-19-
pandemien ble rundt 3 000 personer operert arlig, og ifelge Norsk
kvalitetsregister for fedmekirurgi (SOReg-Norge) har tallet senere falt til droyt
2100 (6). Det antas at totalt 40—-50 000 pasienter er fedmeoperert i Norge. I
tillegg er et ukjent antall nordmenn operert utenlands. De vanligste
prosedyrene er gastrisk bypass (50 %) og langsgaende ventrikkelreseksjon

(40 %). Postoperativ hypoglykemi forekommer oftest etter gastrisk bypass (7,
8). Magesekken deles her pa toppen, og en liten ventrikkel kobles pa
tynntarmen. Hypoglykemi er ogsa en kjent komplikasjon etter annen kirurgi pa
magesekken.

Den Kklassiske postoperative hypoglykemien oppstar vanligvis 1—3 timer etter
matinntak og betegnes som «postprandial hyperinsulinemisk hypoglykemi».
Fenomenet «tidlig dumping» oppstar tidlig etter matinntak — gjerne innen 20—
30 minutter — og kan ha et lignende symptombilde, men skyldes autonome
responser av andre arsaker enn hypoglykemi (7, 9).

Leger i spesialisthelsetjenesten, fastleger og annet helsepersonell bar kjenne til
hypoglykemi som en komplikasjon etter fedmekirurgi, samt sentrale
forebyggende tiltak. I denne kliniske oversikten beskriver vi fenomenet og
gjennomgar antatte mekanismer og aktuelle behandlingsalternativer.

Denne artikkelen er basert pa original- og oversiktsartikler funnet etter
usystematiske sgk i PubMed og UpToDate, samt i referanselister. Sokeord var
«hypoglycemia», «<hypoglycaemia» eller «dumping» i kombinasjon med
«obesity surgery», «bariatric surgery», «prevalence», «causes» og/eller
«treatment». Egne erfaringer med pasientgruppen og egne publikasjoner er
ogsa vektlagt.
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Forekomst

Data om forekomsten av hypoglykemi etter fedmekirurgi er begrenset og
divergerende (10). Flere studier har rapportert alvorlige tilfeller med synkope,
kramper og sykehusinnleggelser hos < 1 % av pasientene (5). Fenomenet er
ogsa knyttet til akutt ded postoperativt (11).

Mer malrettede studier har funnet en hyppigere forekomst, men med en
overvekt av milde til moderate tilfeller. En metaanalyse inkluderte atte studier
med kontinuerlig vevsmaling av glukose (12). Hypoglykemiverdier i omradet <
3,0—3,9 mmol/L ble registrert hos 54 % av 280 pasienter, uten forskjell mellom
prosedyrene gastrisk bypass og langsgaende ventrikkelreseksjon. En annen stor
studie (n = 333) med peroral glukosebelastning og glukosegrense < 2,8 mmol/L
fant hyppigere forekomst etter gastrisk bypass (33 %) sammenlignet med
langsgaende ventrikkelreseksjon (23 %), mot ingen forekomst av hypoglykemi
for operasjon (13). Tendensen til hypoglykemi synes hayere ved stort vekttap,
lavere utgangsvekt, lavere utgangsglukoseniva, ung alder og hos kvinner (14,

15).

Symptomer og diagnose

Symptomene pa postprandial hypoglykemi er som oftest milde til moderate.
Noen fa kan ha rask og alvorlig symptomutvikling. Mer alvorlige nevrologiske
symptomer pa hypoglykemi, som bevissthetstap og kramper, kan forveksles
med epilepsi.

Glukosenivéet for nar symptomer pa hypoglykemi tilkommer, varierer, og det
er brukt ulike glukosegrenser for a sette diagnosen. Definisjonsmessig
foreligger ikke hypoglykemi ved blodglukose > 4,0 mmol/Lien
normalpopulasjon (1, 2, 5). Glukosefall utlgser forst autonome symptomer via
sentralnervesystemet, som skjelvinger, kaldsvette, svimmelhet og hjertebank.
Glukoseverdier under 3,0 mmol/L kan utlgse nevroglykopene symptomer, som
konsentrasjonsvikt, hukommelsessvikt, irritabilitet, slovhet,
bevissthetsendringer, samt mer alvorlige kliniske utfall, som arytmier, kramper
og koma. For 4 tilfredsstille kriteriet for hypoglykemi, kreves, foruten lavt
blodglukoseniva, symptomer pa hypoglykemi og symptombedring nar
blodsukkernivaet normaliseres (Whipples triade) (1, 5, 8).

Symptombildet ved postprandial hypoglykemi ligner pa de hypoglykemiske
symptomene ved diabetes mellitus. Anamnese pa diabetes eller gjennomgéatt
fedmekirurgi gir derfor viktig informasjon om arsaksforholdet. Ved diabetes
knyttes gjerne hypoglykemien til bruk av insulin og andre antidiabetika.

Karakteristisk for hypoglykemi etter fedmekirurgi er maltidsavhengige
svingninger og ubalanser i nivaene av glukose og insulin, samt hvor lang tid det
tar etter matinntak for symptomene oppstér (5, 8). Blodglukosenivaet stiger
gjerne unormalt heyt de forste 30 minuttene og utlgser en suprafysiologisk
insulinfrigjering. Deretter faller glukosenivdet, kan bli lavt og gi symptomer pa
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hypoglykemi, typisk 1—3 timer etter matinntaket. Symptomene oppstar ofte 1—
3 ar etter operasjonen. Fastende blodglukose er vanligvis normalt. Det er ogsa

pavist tilfeller av hypoglykemi uavhengig av maltider, som ved faste og nattlige
tilfeller.

Symptomer pa tidlig dumping kommer raskere etter matinntak og utleses ofte
av karbohydrater, men ogsa fettrik mat og generelt av raske eller store inntak.
Ofte inneholder symptombildet vasomotoriske og gastrointestinale symptomer,
som varmefolelse, hjertebank, kvalme, diaré og magesmerter (9).

I akuttsituasjoner og ved gjentakende tilfeller anbefales kapilleer egenmaling av
blodglukose, samt registrering av symptomer og forutgdende matinntak (3). I
tabell 1 gis forslag til glukosegrenser, klinisk vurdering og tiltak. Bevisstgjoring
rundt kosthold er avgjorende, og oppfelging av en klinisk ernringsfysiolog kan
vaere ngdvendig. I spesialisthelsetjenesten foretrekkes provokasjonstest med
maltidsbelastning fremfor oral glukosebelastning for & stille diagnose (3, 5).
Kontinuerlig vevsglukosemaling brukes iblant, men metoden har
begrensninger pa grunn av tidsforsinkelse og darlig presisjon ved lave
glukosenivaer.

Tabell 1

Verdier av blodglukose ved hypoglykemisymptomer etter fedmekirurgi, og forslag til
klinisk vurdering og tiltak.

Blodglukose (mmol/L) Vurdering Aktuelle tiltak

24,0 Hypoglykemi usannsynlig Kapillaermaling ved symptomer

3,0-39 Mistenkt hypoglykemi om Generelle kostrad

symptomer

<30 Hypoglykemi sannsynlig Malrettede kostrad
Henvises spesialist ved betydelige
symptomer

<20 Sannsynlig og alvorlig Glukosetilfarsel ved anfall
Henvises spesialist

Glukosehomeostase og mekanismer

Ved fedme reduseres vevsfolsomheten for insulin, men gkt insulinsekresjon
holder ofte glukosenivéet normalt (2). Mekanismene bak insulinresistens er
utilstrekkelig avklart, men fettakkumulering, oksidativt stress og inflammasjon
regnes som viktige faktorer.

Nar blodglukosenivaet faller etter fedmekirurgi, knyttes det til bade
vektavhengige og vektuavhengige mekanismer. Vektnedgangen gker
insulinfelsomheten, og mer glukose transporteres inn i vevene. Vektnedgang
forbedrer ogsa B-cellefunksjonen (5, 16).
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Endrede anatomiske forhold postoperativt gir raskere passasje av fade til
tynntarmen. Dette forer til raskere og storre opptak av karbohydrater, noe som
antas a vaere viktig for gkningen i blodglukose (5, 8). I tillegg stimuleres en
karakteristisk rask og forsterket frigjoring av sékalte inkretinhormoner fra
tarmen (8). Disse pavirker -cellene i bukspyttkjertelen og forsterker
insulinsekresjonen etter maltider, mer enn glukosenivaet alene skulle tilsi.
Glukagonlignende peptid 1 (GLP-1) antas & ha sterst betydning blant
inkretinene, spesielt etter gastrisk bypass. Figur 1 illustrerer hvordan en
maltidstest pavirker blodglukose, insulin og GLP-1 etter gastrisk bypass
sammenlignet med normal anatomi (17). Studier har vist opptil ti ganger okt
postprandial GLP-1-stigning etter gastrisk bypass (5, 8). @kningen samvarierer
med hyperinsulinemi og hypoglykemi.
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Figur 1 Méltidstest av pasient med hypoglykemi etter gastrisk bypass, med malinger
av plasmanivé av glukose (a), serumniva av insulin (b) og plasmanivé av
Glukagonlignende peptid 1 (GLP-1) (¢). Kurvene viser blodverdier ved peroral tilforsel
(grenn) og tilforsel via kateter til frakoblet magesekk med pylorus og tolvfingertarm
(bla). Den rade sirkelen markerer tidspunktet for alvorlig hypoglykemi, der intravengs

glukose ble gitt og den perorale testen ble stoppet. Figuren er bearbeidet fra Qvigstad
(17), og reprodusert med samtykke.

Endringer i insulin-clearance eller i reguleringen av insulinsekresjonen er
andre forhold som kan disponere for hypoglykemi (8). Mens
insulinsekresjonen typisk avtar ved glukosenivaer under 4,0—4,5 mmol/L, gir
videre reduksjon av glukosenivaet gkt glukagonsekresjon. Flere
motregulerende mekanismer, med autonome og hormonelle responser,
tilkommer ved vedvarende hypoglykemi. Enkelte data antyder nedsatte
responser for glukagon, adrenalin og kortisol etter gastrisk bypass (8).
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Behandling

Postprandial hypoglykemi responderer ofte godt pa kostholdstiltak, som &
innta mindre og heller hyppigere méltider, samt & unnga raske karbohydrater.
Oppfolging hos en klinisk ernaeringsfysiolog anbefales ved moderate til
alvorlige tilfeller.

Siden det er karbohydrater som utlgser den kraftfulle insulinresponsen og
hypoglykemien, er det viktigste tiltaket 4 redusere karbohydratinntaket. Vi
anbefaler maksimalt 30 gram karbohydrater per maltid. Videre gir mat med
komplekse karbohydrater og lav glykemisk indeks en langsommere stigning i
blodglukose og en svakere insulinrespons. To bradskiver inneholder rundt 30
gram karbohydrater, og bradspising ma ofte begrenses eller erstattes med
knekkebred. Andre tiltak er 4 erstatte karbohydrater i kosten med salat,
gronnsaker og egg, samt mat med proteiner og umettet fett, som ikke pavirker
blodglukosenivaet. Det anbefales a drikke noe tid etter maltidene for 4 begrense
hvor fort maten passerer ned i tarmen. Lettoppleselig mat kan tas raskere opp i
tarmen og ber reduseres.

Et fatall pasienter trenger ytterligere behandling. Vi mangler i dag
medikamenter spesifikt for hypoglykemi. Enkelte brukes likevel utenfor
godkjent indikasjon, men med lindrende effekt. Forstevalget blant
medikamenter er gjerne akarbose — et antidiabetikum som hemmer
nedbrytningen av karbohydrater i tarmen og forsinker opptaket av glukose (7).
Mange opplever symptombedring, men gastrointestinale bivirkninger er
vanlige. Diazoksid og somatostatinanaloger, som hemmer insulinfrigjoringen,
har vart brukt i enkelte vanskelige tilfeller. Begge medikamentene har
bivirkninger som hindrer effektiv bruk, og dokumentasjonen fra kliniske
studier er mangelfull. Slik behandling er en spesialistoppgave. Anekdotisk har
noen hatt effekt av kalsiumblokkere og kortikosteroider.

Paradoksalt nok synes GLP-1-analoger & stabilisere glukosenivaet og kan hjelpe
mot hypoglykemi (10). En forklaringsmekanisme er at de gir okt metthet med
sma maltider. GLP-1-analoger har ogsa gastrointestinale bivirkninger og kan
forverre hypoglykemi. Noen fa studier har vist lovende effekter av GLP-1-
antagonister, men disse er ikke i vanlig bruk (8). Behandling med glukagon er
aktuelt ved alvorlig hypoglykemi.

Kirurgisk reversering av gastrisk bypass til neer normal anatomi kan i
invalidiserende tilfeller vaere et behandlingstilbud. Det gir gjerne vektekning,
og mange pasienter er skeptiske. For kirurgisk reversering er det nyttig a utfore
en peroral maltidstest, og deretter gi et tilsvarende maltid via et kateter direkte
til den frakoblede restventrikkelen. Responsene for nivaer av blodglukose,
GLP-1 og insulin indikerer hvorvidt normalisering av anatomien kan dempe de
postprandiale svingningene (figur 1).
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Oppsummering

Postprandial hypoglykemi etter fedmekirurgi kan ha alvorlige folger.
Pasientene selv og helsepersonell som handterer pasientgruppen, ber kjenne til
fenomenet. God anamnese og blodglukosemalinger er nodvendige for korrekt
diagnose. Symptomene bedres som oftest ved a redusere mengden raske
karbohydrater til maltidene. Enkelte ber henvises til videre utredning og
behandling i spesialisthelsetjenesten.

Artikkelen er fagfellevurdert.
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