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Abstract:

Ketoacidosis is a severe metabolic complication of diabetes mellitus that occurs mainly in type 1
diabetes, although it is not unusual even for some patients with type 2 diabetes. Ketoacidosis may represent
the onset manifestation of type 1 diabetes, a situation in which the patient's condition is serious and requires

prompt diagnosis and sustained treatment.

We present the case of a patient with severe ketoacidosis as a primary manifestation of type 1
diabetes, in whom the integration of clinical, biochemical and functional data and their interpretation in the
context of the pathophysiological events, and also a specific application of treatment guidelines led to a

favorable clinical outcome.
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Prezentarea cazului:

Prezentdm cazul unui pacient de gen
masculin in varstd de 32 ani, care s-a prezentat
la unitatea de primire a urgentelor (UPU)
acuzand: stare generald alteratd, durere
epigastrica, pirozis retrosternal, varsatura cu
caracter de suc gastric, simptomatologie cu
debut in urma cu aproximativ 18 ore. Pacientul
nu prezenta antecedente personale patologice
semnificative. Antecedente heredo-colaterale:
bunica paternd cunoscuta cu diabet zaharat.

La examenul obiectiv: pacient letargic,
casectic [greutatea (G) = 48 kg, Tnaltimea (1) =
1,70 m, indicele de masa corporala (IMC) =
16,6 kg/m?] afebril, tahipneic (aproximativ 33
de respiratii pe minut) cu respiratii ample,
tahicardic (136 batai/minut, puls ritmic),
tegumente §i mucoase uscate, reumplere
capilard intarziata.

Anamneza a relevat un mod de viata
dezechilibrat, regim alimentar dezordonat, mare

fumator (60 tigdri/zi), consum ocazional de
alcool. Pacientul a prezentat scadere ponderald
accelerata si nemotivata — aproximativ 10 kg in
cursul ultimelor doud saptamani, fara a se
prezenta la medic. Tensiunea arteriald (TA) =
95/68 mmHg, SpO, = 93% / FI02 = 0,21%j;
temperatura axilara = 36,2°C.

Electrocardiograma (ECG): ritm sinusal,
ax QRS 60° fara modificari ischemice.
Radiografia pulmonara: condensare pulmonara
bazala stanga.

Investigatiile de laborator efectuate in
UPU au indicat: glicemie = 775 mg/dL, uree
7,6 mg/dL, creatinina = 1,72 mg/dL, TGO
26,91 U/L, TGP = 14,9 U/L, amilazemie
264,5 U/L, proteina C reactiva (PCR) = 35
mg/dL, fibrinogenemie 364 mg/dL,
hemoglobina glicatd (izoforma Alc) = 15,6%;

hemoleucograma: hemoglobind = 16,4 g/dL,
hematocrit = 53%, leucocite = 10.780/L°,
neutrofile = 9.360/L°°, limfocite = 0,72/L°,
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plicute sanguine = 536.000/L’®; analiza gazelor
arteriale: pH = 6,8, presiunea partiala a CO; n
sangele arterial (PaCO;) = 10 mmHg, presiunea
partiala a O, in sangele arterial (PaO;) = 189
mmHg (O, pe masca faciala 6 L/minut),
saturatia in oxigen a sangelui arterial (SaO,) =
96,7%, HCO3 = 3,9 mmol/L, excesul de baze
(EB) = - 32,5 mmol/L, lactat = 1,5 mmol/L;
examenul fizico-chimic urinar: glucozurie 3+,
corpi cetonici 2+; VDRL negativ, HIV negativ.

S-a formulat diagnosticul: cetoacidoza
diabetica severd; diabet zaharat tip 1 la debut;
pneumonie bazala stanga.

Conduita terapeuticd: oxigen pe masca
faciald (6 L/minut), abord vascular periferic,
monitorizarea continua a functiilor vitale: ECG,
TA neinvaziva, frecventa cardiaca,
pulsoximetrie. S-a inserat sonda nazo-gastrica si
sonda vezicala. S-a initiat resuscitarea volemica
cu solutie salina 0,9%, bolus inifial 20 ml/kgc in
30 minute, continuat cu un al doilea bolus de 20
ml/kgc, ulterior TA = 104/65 mmHg, FC = 108
batai/minut. S-a initiat administrarea
intravenoasa de insulind cu un bolus initial de
0,1 U/kge, ulterior continuatd cu 5 U/h. S-au
administrat initial 100 mmoli bicarbonat de

Tabelul 1. Evolutia parametrilor acido — bazici

sodiu, deficitul de bicarbonat calculat fiind de
aproximativ 600 mmoli.

Pacientul a fost spitalizat la terapie
intensiva, unde s-a mai administrat antisecretor
gastric si s-a initiat tratamentul antibiotic. S-a
continuat monitorizarea functiilor vitale, a
diurezei, resuscitarea volemica si corectarea
deshidratarii, adaptarea dozelor de insulind in
functie de evolutia valorilor glicemice,
compensarea deficitului de potasiu. Glicemia s-
a determinat orar, scaderea medie fiind
aproximativ 75 — 90 mg/dL / ora. In momentul
in care glicemia a atins valoarea de 250 mg/dL
s-a inceput administrarea de solutie de glucoza
5% 100 ml/h, continuarea administrarii de
insulina (1 U/h — 0,5 U/h) pana la normalizarea
deficitului anionic.

Evolutia parametrilor acido — bazici este
redatd in Tabelul 1. Dupa 48 de ore de la
internare, gaura anionica (GA) = 12 mmoli/L,
deficitul de baze (EB) = — 4 mmoli/L, glicemia
108 mg/dL, K 4 mmoli/L, pacient
constient, cooperant, afebril, stabil
hemodinamic si respirator, diureza eficienta,
urind limpede.

Parametrul Initial Dupa 8ore Dupil2ore Dupid30de Dupa42de
(sénge (sénge (sénge ore ore
arterial) arterial) arterial) (sange (sange
vVenos) arterial)
pH 6,8 7,09 7,3 7,31 7,43
PaCO, (mmHg) 10 11 21 - 28
PaO, (mmHg) 149/ 109/ 65/ - 81,7/
FIO, 0,35 FIO, 0,30 FIO,0,21 FIO, 0,21
Sa0,/ SpO; (%) 96,7 96,2 92 95 95%
HCO; (mmoli/L) 3,9 8 15 16 21
EB (mmoli/L) -32,5 - 23 - 13 -12 -4,2
Na" (mmoli/L) 131 141 136 136 138
K* (mmoli/L) 5,8 5,04 4,17 4,14 3,04
CI" (mmoli/L) 107 107 101 103 106
GA (mmoli/L) 25,9 31 22,17 21,14 14
Ca“* (mmoli/L) 1,35 1,32 1,3 1,28 1,2
lactat (mmoli /L) 1,5 - - - -

Discutii:

Cetoacidoza diabeticd este definitd prin:
hiperglicemie, cetoza si acidozd metabolica cu
deficit anionic mare (glicemie > 250 mg/dL, pH
< 7,3, HCO3 < 15 mmoli/L / GA > 15 mmoli/L)

[5, 7]. Mecanismul fiziopatologic subiacent este
reprezentat de insulinodeficienta, asociatd cu
cresterea hormonilor de contrareglare glicemica
(glucagon, catecolamine, cortizol, somatotrop).
Hiperglicemia este rezultatul amplificarii
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gluconeogenezei, glicogenolizei si scaderii
utilizarii tisulare a glucozei [7]. Precursorii
gluconeogenetici: aminoacizii glucoformatori,
glicerolul si lactatul rezultd Tn urma proceselor
de degradare proteicd, lipolizd adipocitard si
glicogenoliza  musculara  [5].  Scaderea
disponibilului de insulind conduce la activarea
lipazei adipocitare hormon — sensibile, efectul
fiind intensificarea lipolizei trigliceridelor
stocate n adipocite si cresterea eliberarii de
acizi grasi liberi. La nivel hepatocitar, acizii
grasi liberi sunt degradati prin beta — oxidare la
acetil CoA, substratul sintezei corpilor
cetonici: aceto-acetat, beta-hidroxi-butirat si
acetona [10].

Cresterea concentratiilor serice ale aceto-
acetatului si beta-hidroxi-butiratului conduce la
instalarea cetoacidozei diabetice. Hiperglicemia
si corpii cetonici, fiind substante osmotic active,
prin pierderea urinard produc diureza osmotica.
Consecintele fiziopatologice sunt: poliuria,
hipovolemia, deshidratarea  globala  si
diselectrolitemia (hiposodemia, hipopotasemia,
hipofosfatemia si hipomagnezemia) [12].

Etiologia frecventd a  cetoacidozei
diabetice este reprezentata de: diabet zaharat tip
1 de novo, infectie, intreruperea administrarii de

insulind, tratamentul cu corticosteroizi §i
diuretice tiazidice, consumul de alcool si
substante de abuz, infarct miocardic,

pancreatitd, trauma la pacientii cunoscuti cu
diabet zaharat [2, 7].

Pacientul al carui caz este descris prezinta
tabloul clinic clasic al cetoacidozei diabetice:
scadere 1n greutate, greatd, varsatura, durere
abdominala, semne de hipovolemie si
deshidratare, respiratie Kussmaul, letargie,
alterarea starii de constienta [6].

Investigatiile paraclinice sanguine:
glicemie, echilibrul acido — bazic, ionograma,
probe hepatice si renale, hemoleucograma,
examenul fizico — chimic al urinei, permit

formularea  diagnosticului de cetoacidoza
diabetica si cuantificd nivelul hiperglicemiei,
severitatea  acidozei  metabolice si  a

diselectrolitemiilor.
Stabilirea cauzei precipitante necesita
teste inflamatorii  (proteina C  reactiva,
procalcitonina, fibrinogen), evaluari
bacteriologice (hemocultura, urocultura, secretie
traheald) si imagistice [6, 12]. Glicemia nu este
un indicator bun al severitatii, fiind posibile

cazuri de cetoacidozd normoglicemica 1In
situatia pacientilor cu stoc hepatic de glicogen
redus anterior declansarii cetoacidozei [5].

Pe baza parametrilor de acidoza
metabolica, cetoacidoza diabetica se clasifica
astfel: usoara (pH < 7,3 sau bicarbonat < 15
mmoli/L), moderata (pH < 7,2 sau bicarbonat <
10 mmoli/L) si severa (pH < 7,1 sau bicarbonat
<5 mmoli/L) [13].

Leucocitoza si  cresterea  activitatii
amilazei serice sunt prezente in absenta infectiei
si a pancreatitei acute, dar acestea trebuie
excluse  sau  confirmate, fiind cauze
declansatoare ale cetoacidozei diabetice.
Prezenta febrei la un pacient cu cetoacidoza
diabetica este indicator de infectie [5, 13].

Fiind o wurgentda medicala, potential
amenintatoare de viatd, abordarea clinica a
pacientului se face conform algoritmului
ABCDE (permeabilitatea cdii respiratorii,
eficienta respiratiei, stabilitate hemodinamica,
stare de constientd, expunerea completd a
suprafetei tegumentare).

Abordarea diagnosticd va fi facuta in
paralel cu aplicarea masurilor terapeutice de
stabilizare a functiilor vitale. Conduita
terapeutica, monitorizarea evolutiei procesului
fiziopatologic si a eficacitatii terapiei 1n
cetoacidoza diabeticd presupune: reechilibrarea
volemica si refacerea capitalului hidric,
corectarea  diselectrolitemiilor,  corectarea
hiperglicemiei si a hiperosmolalitatii serice,
intreruperea cetogenezei, clearance-ul corpilor
cetonici si corectarea cetoacidozei, diagnosticul
si tratamentul cauzei precipitante §i a
complicatiilor [3, 7, 12].

Deficitele hidro — electrolitice estimate
pentru un barbat de 70 kg sunt: apa = 100 ml/kg,
Na’" = 7 — 10 moli/kg, K" = 3 — 5 mmoli/kg, CI
= 3 — 5 mmoli/kg, Mg2®" = 0,5 — 1 mmol/kg,

Ca® = 05 — 1 mmol/kg, PO~ = 05 - 1
mmol/kg [5, 9].
Refacerea  volemiei si  stabilizarea

hemodinamicd este prima etapa terapeutica.

Abordul vascular periferic sau central si
monitorizarea hemodinamicd invazivd sau
neinvazivd sunt dictate de gradul de
hipovolemie,  statusul  cardiovascular  si

patologia coasociata a pacientului. La adulti,
initial se administreaza solutie salina 0,9%, rata
orientativa de administrare fiind: 1 — 2 litri in
prima ord, continuand cu solutie salind 0,9% sau
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0,45%, 250 — 500 ml/h, in functie de gradul de
deshidratare, evolutia concentratiilor serice ale
electrolitilor, evolutia hemodinamica si toleranta
cardiaci la umplerea volemica. Dupa
stabilizarea  hemodinamica, jumatate din
deficitul lichidian este corectat in primele 12
ore, restul in urmatoarele 12 — 24 de ore [11].
Corectarea prea rapida a deficitului lichidian
conduce la complicatii: persistenta acidozei
metabolice si riscul de instalare a edemului
cerebral [6].

Din cauza efectului osmotic dilutional al
hiperglicemiei, valoarea sodemiei raportata de
laborator trebuie corectata astfel: sodemia scade
cu 1,6 mmoli/L pentru fiecare 100 mg/dL
crestere a valorii glicemiei peste 100 mg/dL [8].
Aportul excesiv de Na* si CI prin resuscitarea
volemica cu solugie salind 0,9% conduce la
hipersodemie si hipercloremie.

Corectarea hipopotasemiei este obligatorie
inainte de inceperea infuziei de insulini. In
conditiille acidozei, insulinodeficientei  si
hiperosmolalitatii, care conduc la migrarea
potasiului din compartimentul intracelular in cel

extracelular, frecvent pacientii  prezintd
hiperpotasemie [6, 7].
Administrarea  bicarbonatului  pentru

corectarea acidozei este contraindicatd 1n
cetoacidoza diabetica, cu exceptia urmatoarelor
situatii: pH < 7,0, hiperpotasemie severa,
instabilitate hemodinamica. Administrarea de
bicarbonat conduce la agravarea hipopota-

semiei, acidozd paradoxala intracelulara,
intérzierea clearance-ului corpilor cetonici,
alcaloza metabolica dupa remisiunea

cetoacidozei [4].

Administrarea continud intravenoasa de
insulind este obligatorie, intrerupand lantul
patogenetic al hiperglicemiei si cetoacidozei
diabetice. Dozele administrate se ajusteaza
astfel incat glicemia sa scada cu 75 — 100
mg/dL/ ord. Un protocol practic, usor de aplicat
in practica clinicad recomanda initial un bolus de
0,1 U/kgc, urmatd de infuzia unui numar de
unitati egal cu glicemia (mg/dL)/ 150 [1]. Cand
glicemia scade sub 250 mg/dL se fincepe
administrarea intravenoasa continua de glucoza
5%, cu mentinerea infuziei de insulind si
mentinerea glicemiei la aproximativ 200 mg/dL
pana la normalizarea gaurii anionice [8, 13].

Urmarirea in dinamica a corpilor cetonici
nu este recomandatd, deoarece testul uzual cu

nitroprusiat evalueazi numai aceto-acetatul. Tn
cursul tratamentului cu insulina, desi productia
corpilor cetonici scade, prin transformarea beta-
hidroxi-butiratului  circulant in acetoacetat,
concentratia acestei substante creste, laboratorul
raportand cresterea ,,paradoxald” a concentratiei
corpilor cetonici. Tinta terapeutica este
normalizarea gaurii anionice [8]. Oprirea
administrarii intravenoase si conversia la
scheme de administrare subcutanatd a insulinei
se va face in momentul in care pacientul este
stabil biochimic si hemodinamic si are toleranta
alimentara reluata [11].

Urmand principiile discutate, evolutia
pacientului a fost favorabilda, demonstrand
importanta intelegerii si aplicarii principiilor
fiziopatologice 1n abordarea diagnosticd si
tratamentul intensiv al cetoacidozei diabetice.

Particularitatile cazului sunt: acidoza
metabolica foarte severa (pH 6,8), statusul
nutrifional sever alterat sustinut pe criterii
clinice, antropometrice si scaderea numarului de
limfocite, impunand excluderea unei
imunodeficiente, stilul de viata dezordonat.
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