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Cocukluk Yas Grubu Diyabetik Ketoasidoz
Tedavisi ve Giincel Yaklagimlar

Treatment of Diabetic Ketoacidosis in
Childhood and Current Approaches: Review

OZET Diyabetik ketoasidoz, dolasimdaki insiilinin tam veya goreceli azalmasi ve kargit diizenleyici
hormonlarin artigi ile karakterize yasami tehdit eden akut metabolik bir bozukluktur. Tip 1 diya-
betin bagvuru bulgusu olabilecegi gibi tanidan sonra herhangi bir donemde de gozlemlenebilir.
Tanidan sonraki en sik nedenlerini, insiilin dozunun atlanmasi veya araya giren enfeksiyonlar olus-
turmaktadir. Tans, klinik siiphe ve takiben biyokimyasal dogrulamaya (hiperglisemi, metabolik asi-
doz, ketontiri/ketonemi) dayanmaktadir. Tedavi, siv1 ve elektrolit bozukluklarin diizeltilmesini,
insiilin tedavisini, klinik ve laboratuvar degiskenlerin dikkatli izlenimini kapsar. Diyabetik ke-
toasidoz tedavisindeki basar1 dehidratasyonun, hipergliseminin, ketoasidozun ve elektrolit bozuk-
lugunun uygun diizeltilmesine baghdir. Cocuklarda, mortalite siklikla beyin 6demine bagh olup,
tiim diyabetik ketoasidoz epizodlarinin %0.5-3 olusturmaktadir. Siklikla, yeni diyabet tanis1 alan
kiigiik cocuklarda rapor edilmekte ve mekanizmas: tam olarak bilinmemektedir. Bas agrisi, biling
durumunda ani bozulma, bradikardi, hipertansiyon, kafa ¢ifti sinir paralizisi ve inkontinans beyin
6deminin en 6nemli bulgu ve belirtileridir. Tedavi ile serum sodyum degerinde artis gozlemlen-
memesi, intravenoz bikarbonat uygulanimi hipokapni ve dehidratasyonun derecesi en 6nemli risk
faktorleridir. Herhangi bir klinik siiphe ve bulgu durumunda mannitol (0.25-1.0 g/kg, 20-30 dakika)
veya %3 sodyum kloriir (5-10 mL/kg, 30 dakika) tedavisi acilen verilmeli ve takibinde siv1 hizi
azaltilmahdir. Diyabetik ketoasidozlu birgok olgu, hastalarin ve saglik hizmeti veren personelin iyi
egitimi ve tibbi bakim hizmeti verenlere kolay ulasim ile 6nlenebilir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, tip 1; diyabetik ketoasidoz

ABSTRACT Diabetic ketoacidosis is a life-threatening acute metabolic disorder that is characterized
by absolute or relative deficiency of circulating insulin and increased counter regulatory hormone
levels in the circulation. The entity may be the presenting clinical picture or may occur at any time
after diagnosis in type 1 diabetes. After diagnosis, major causative factors are forgetting insulin dose
or intercurrent infections. The diagnosis depends on clinical suspicion and subsequent confirmation
via biochemical tests (namely, hyperglycemia, metabolic acidosis, and ketonuria/ketonemia). Therapy
consists of correction of fluid and electrolyte disorders, insulin administration, and careful ongoing
monitoring of clinical and laboratory factors. The success of diabetic ketoacidosis treatment depends
on the appropriate correction of dehydration, hyperglycemia, ketoacidosis, and electrolyte imbalance.
In children, mortality is frequently associated with cerebral edema and encountered in 0.5-3% of all
diabetic ketoacidosis episodes. It mostly reported in children with newly diagnosed diabetes and the
exact mechanisms are unknown. The most important signs and symptoms of cerebral edema include
severe headache, sudden deterioration in mental status, bradycardia, hypertension, cranial nerve
dysfunction, and incontinence. Failure of the serum sodium to increase with treatment, intravenous
administration of sodium bicarbonate, degree of hypocapnia and dehydration are the most important
risk factors. Mannitol (0.25-1 g/kg, 20-30 minute) or 3% NaCL (5-10 mL/kg, 30 minute) treatment
should be given immediately in any clinical suspicion or finding, and following the rate of fluid must
be reducing. Many cases of diabetic ketoacidosis can be prevented by a better education of patients
and health care providers and an easier access to medical care.

Key Words: Diabetes mellitus, type 1; diabetic ketoacidosis
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iyabetik ketoasidozis (DKA), ilk kez 1886
Dylhnda Dreschfeld tarafindan tanimlanir-

ken, Roger ve Unger tarafindan ise 1971 y1-
linda insiilin eksikligi ve glukagon artis1 sonrasi
gelisen bihormonal bozukluk olarak tanimlanmis-
tir. Insiilinin kesfinden énce DKA’ya bagh morta-
%100 1932 yilinda %29,
giintimiizde ise bagarili ve bilingli tedavi uygula-
malari ile %2-10 olarak bildirilmektedir.!*

lite oram iken,

DKA’nin en 6nemli bilesenleri, hiperglisemi
(>200 mg/dL), dehidratasyon, metabolik asidoz
(pH<7.30, NaHCO3<15 mEq/L), ketonemi (>3

mmol/L), ketoniiri ve glikoziiridir.?!!

¥ insians

Tip 1 Diabetes Mellitus (DM) insidans: gliniimiizde
giderek artig gostermektedir. Avrupa Diyabet Calis-
ma Grubu (EURODIAB) nun 1999-2003 yillar: ara-
sindaki verileri dikkate alindiginda, tip 1 diyabet
insidans1 1989-1993 yillar1 arasindaki verilere gore
artis gostermektedir. Bu ¢aligmada, yillik genel ar-
t1s oran1 %3.9 olarak saptanirken, yas gruplarina go-
re de artis oraninin farklilik gosterdigi gozlenmistir
(0-4 yas arasinda %5.4, 5-9 yas arasinda %4.3, 10-14
yas arasinda %2.9). EURODIAB ¢aligmasinin 1999-
2003 verilerine gore tip 1 diyabet insidansinin en
yiiksek oldugu tilke Finlandiya (52.6/100.000) iken,
bunu takip eden iilkeler Isve¢ (Stockholm)
(34.6/100.000),  ingiltere  (Kuzey Iirlanda)
(29.8/100.000) ve Norveg (24.6/100.000) tir."?

DKA siklig1, sosyo ekonomik diizeyi diisitk
(gelismekte) olan iilkelerde daha sik gozlemlenir-
ken, egitim diizeyi yiiksek olan (gelismis) tilkeler-
de halkin bilin¢li olmasi nedeniyle daha az
gorilmektedir.*” Diyabetli hastalarda DKA insi-
dans1 4.6-8 epizod/1000 hasta/y1l olarak bildiril-
mektedir.! Yeni tani alan tip 1 DM’li olgularda tam
aninda DKA epizodu %25-30 olarak bildirilirken,
eski tanili olgularda bu oran yillik %0.2-10 olarak
bildirilmektedir.">"1013

Ug yas alt1 olgularda, goriilme orani 2 kat da-
ha yiiksektir ve klinik bulgular [dehidratasyon de-
recesi (>%10) ve norolojik bulgulari olanlarda]
daha agirdir.® Diyabet yonetiminde hasta uyumsuz-
lugunun sik yasandig1 ve DKA riskinin arttig: di-
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ger donem ise 10-20 yaglaridir.®> Bes yas altinda di-
yabet tanisi alan hastalarin %26’s1 DKA klinigi ile
bagvururken, 14 yas altinda bu oran %16 olarak bil-
dirilmektedir."* Son 20 yilda Kanada ve Avrupa’da
diyabet oldugu bilinen ve yeni tan1 alan olgularda
DKA bagl yatis stkliginin 10/100 000 oldugu, bas-
vuran olgularin da agir klinik bulgularla basvur-
madiklar1 bildirilmektedir.” Amerika’da yillik
DKA'’ya bagl yatan hasta sayisinin 100 000 oldugu
ve maliyetinin de 1 milyon dolar astig1 rapor edil-
mektedir.”

I PATOFIZYOLOJi

DKA, insiilin kargit1 diizenleyici hormonlarin asi-
r1 iiretiminin eslik ettigi (glukagon, epinefrin, no-
repinefrin, kortizol, bilyime hormonu) tam veya
goreceli insiilin eksikligi sonucu geligir.!3>10-16.17
Hizlanmis glikoneojenezis/ glikojenolizis, perife-
rik glukoz kullaniminin azalmasi, artmis lipolizis,
artmis hepatik ketogenezis DKA’da gozlemlenen
temel biyokimyasal degisikliklerdir.>'31® DKA’da
hipergliseminin temelini periferik glukoz kullani-
minin azalmasi ve artmis hepatik glukoz tiretimi
olugturmaktadir.>®'® Renal glukoz esiginin agilma-
s1 (>180 mg/dL) (glikoziiri) ve buna eslik eden oz-
motik ditirez sonucu dehidratasyon ve elektrolit
kayiplar: gelisir.>!*1¢® DKA’da gozlemlenen pato-
fizyolojik degisimler Sekil 1’de 0zetlenmis-
tir.5’16’19

I KETOGENEZIS MEKANIZMASI

DKA’da disiik insiilin diizeyleri, hormon duyarh
lipaz aktive ederek, yag dokusunda depolanmig
olan trigliseridlerin par¢alanmasina ve esterifiye ol-
mayan serbest yag asitlerinin dolagimda artmasina
neden olmaktadir.'® Viicutta keton tiretiminin te-
mel yeri karaciger mitokondrisidir ve dolasimda ar-
tan serbest yag asitleri karaciger hiicreleri
tarafindan alinarak keton cisimciklerine doniis-
mektedir.>>”2 Artan glukagon diizeyide serbest
yag asitlerinin karaciger mitokondrisine taginma-
sin1 saglayan karnitin palmitoyiltransferaz I enzi-
mini  aktive ederek ketogenez siirecini
hizlandirmaktadir.'®?° Viicutta keton tiretim hiz
lipoliz hizina, 16sin ve izoldsin gibi ketojenik ami-

noasitlerin proteoliz ile yikim hizina baglidir.?

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)
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SEKIL 1: Diyabetik ketoasidoz gelisim patofizyolojisi.

Olusgan temel keton iirtinleri asetoasetat ve 13-hid-
roksibutirattir. Asetoasetat spontan enzimatik ol-
mayan dekorboksilasyonu ile asetona doniisiir.
Olusan aseton diizeyi asetoasetat diizeyi ile dogru-
sal bir iliski gdsterir ve solunum ve bobrek yolu ile
atilir.'¢?° Asetoasetatin ve 13-hidroksibutiratin te-
mel atilimi idrar yoluyladir. DKA’da ozmotik diii-
rez etkisi ile gelisen intravaskiiler volim azlig1
glomertiler filtrasyon hizini azaltarak keton cisim-
ciklerinin idrar yolu ile atilimini azaltir ve ketoasi-
doz klinigin daha da agirlasmasina katki saglar.'®
Idrarla kimyasal reaksiyona (Nitropurisid reaksi-
yonu) giren keton cisimcigi asetoasetattir.”*?! Lak-
tik asidozda ve hipoksi ile iligkili asidozda artan
temel keton cisimcigi ise 13-hidroksibutirat olup
nitropurisid ile reaksiyona girmez ve renk degisik-
ligi gozlemlenmez.?® Klinik bulgular diizelmesine
ragmen 13-hidroksibutiratin asetoasetat doniisimii
devam ettigi i¢in idrarda keton ¢ikisi devam edebi-
lir. Periferik dokularda 6zellikle kas dokusunda ke-
Bu
nedenle karacigerde keton iiretim kapasitesi bob-

ton cisimciklerinin kullanimi sinirlidir.?°

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)

regin (dehidratasyona ikincil azalmig glomeriiler
filtrasyon hiz1) ve akcigerin keton cisimlerini uzak-
lagtirma kapasitesini astig1 durumda ketoasidoz tab-
losu gelisir.

Aclik durumunda keton {iretiminin artmasi
viicudun alternatif enerji kaynagi i¢in bir savunma
mekdnizmasidir. Ciinkii beyin serbest yag asitleri-
ni enerji kaynag olarak kullanamazken, keton ci-
simciklerini kullanabilmektedir. Agir1 iiretilmesi ve
dehidratasyona ikincil bébrek perfiizyonun bozul-
masi keton cisimciklerin birikimini artirarak me-
tabolik asidoza neden olmaktadir.’

NEDENLER VE
KOLAYLASTIRICI FAKTORLER

Insiilin ile tedavi olan diyabetik hastalarda DKA'nin
en stk nedenleri, instilin dozunun yapilmamasi
(%35-75) veya araya giren enfeksiyonlar (%30) ne-
deniyle artmug olan insiilin ihtiyacidir.*711:1620.22-26
Pnémoni ve idrar yolu enfeksiyonu (%30-50) en sik
sorumlu tutulan nedenlerdir."**
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Bazi olgularda, emosyonel strese bagli olarak,
artan ketosolamin desarjin lipoliz siirecini hizlan-
dirarak, serbest yag asit diizeylerin artmasina ve sa-
atler igerisinde ketogenezisin gelisiminin kolaylas-
masina neden olmaktadir."? Giiniimiizde kullani-
mi1 yayginlagan insiilin infiizyon pompa uygulama-
sinda viicutta depolanmis insiilin olmadigindan
hasta veya pompa kaynakl nedenlerle infiizyon ke-
sildiginde ketoasidoz stirecinin gelismesi diger te-
davi yontemlerine gore daha hizlidir.?**? Bunun
disinda, insiilin eksikligi durumlarinda egzersiz ya-
pilmast insiilin karsiti hormonlarin artisina neden
olarak ketoasidoz gelisim siirecini hizlandirmakta-
dir.” Hastalarin %2-10'nunda DKA’y1 kolaylagtiri-
a1 herhangi bir faktér saptanmayabilir.!'6%
Serebrovaskiiler olaylar, alkol kullanimi, miyokard
infarktiisti, travma ve ilaglar diger kolaylastiric: ne-
denlerdir. Karbonhidrat metabolizmasim etkileyen
(tiazid grubu ditiretikler, kortikosteroidler vs.) ve
semptomimetik etkisi olan bazi ilaglar da DKA ge-
lisim siirecini kolaylastirabilmektedir.!

I KLINIK BULGULAR

DKA’da, hastalar genellikle halsizlik ve yorgunluk
gibi 6zgiin olmayan klinik bulgular ile bagvurmak-
tadirlar.! Yeni tani alan hastalarin klinik bulgular
daha 6nce tani alanlara gore daha belirgindir.”® Po-
litiri, polidipsi, ve kilo kaybi DKA’nin karakteris-
tik bulgularidir.!131417.2122 Polifaji, DKA da keton
cisimciklerin anoreksojenik etkisi nedeni ile sik
gozlenen klinik bir bulgu degildir.* Hastalarda, asi-
doz ve dehidratasyonun etkisine bagl olarak, bas-
vuru aninda bozulan mezenterik perfiizyonun
etkisi sonucu %50-80’inde bulanti ve kusma,
%30’unda karin agris1 gozlemlenebilir."¢**?° Karin
agris1 akut batin seklinde olabilir.!®!” DKA klinigi
tedavi ile diizelmesine ragmen karin agris1 gerile-
miyorsa baska nedenler arastirilmalidir.?! Hastala-
rin %25’inde, hemorajik gastrit bulgusuna bagh
olarak, kahve peltesi seklinde kusma gozlemlene-
bilir. Hastalarin nefesinde asetonun etkisine bagh

olarak eksi elma kokusu vardir.! 4142930

Hastalarin %20’sinden azinda konfiizyon ile

koma durumu aras1 bir klinik tablo da goriilebi-
lir. 11022
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Viicut 1s1s1 periferik vazodilatasyona bagli ola-
rak genellikle normal veya diistiktiir.® Dehidratas-
yonun derecesine bagli olarak klinik bulgular
degiskenlik gosterebilir. Agir dehidratasyon klinik
bulgular agagida 6zetlenmistir.>'7?

® Kuru mukozal membranlar.

B Goz kiirelerin ¢okiik olmasi ve gozyasinin
yoklugu.

= Kapiller dolumun uzamig olmas: (>3 sn).
= QOligiiri.

B Hipotansiyon.

= Zayif nabiz veya yoklugu.

" Soguk ekstremiteler.

Diyabetik ketoasidozda derinlesen metabolik
asidoz tablosu periferik kemoreseptorleri ve beyin-
deki solunum merkezini uyararak parsiyel karbon-
dioksit basincini diisiirmeye caligarak metabolik
durumu kompanse etmeye c¢alisir. Bu metabolik
tablodaki degisim klinige hiperventilasyon (Kuss-

maul solunum= derin ve hizli solunum) olarak yan-
s1r, 16131621

IAYIRICI TANI

Ketoz ve asidoz tablosunda gelen hastalarda a¢lik
ketozisi ve alkolik ketoasidoz ayirici tanida diisii-
nillmelidir. Her iki durumda kan sekeri orta dere-
cede vyikseklik gosterir siklikla 250 mg/dL
altindadir. Aclik ketozisinde serum bikarbonat dii-
zeyi 18 mEq/L {izerinde iken, alkolik ketoasidozda
asidoz tablosu daha belirgin olabilir. Anyonik gap
artisina neden olan laktik asidoz, kronik bobrek ye-
tersizligi, kullanilan bazi ilaglar (salisilatlar, met-
formin, metanol, etilen glikol, paraldehit) DKA

ayiricr tamisinda distintilmelidir (Sekil 2).1:321:3031

ITANIM

Glukoziiri, ketoniiri ve ketonemi varliginda kan
glukozu >200 mg/dL (11 mmol/L) ve vendz kan
gazinda pH<7.30, HCO3<15 mmol/L. olmali-

dlr 6,7,17

DKA siddeti ven6z kan gazina gore ti¢ katego-
ride simiflandirilabilir (Tablo 1).710

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)
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SEKIL 2: Diyabetik ketoasidozda ayirici tani algoritmas.

TABLO 1: Diyabetik ketoasidozun kan gazina gére
derecelendirilmesi.

pH HCO3 (mmol/L)
Hafif <7.3 <15
Orta <7.2 <10
Agir <7.1 <5

I HIPERGLISEMIK HIPEROZMOLAR DURUM

Diyabet nedeniyle yatirilan hastalarin %1’inde gé-
riliir. Spesifik bir hastalik tablosu olmayip meta-
bolik dekompanzasyonun bir sonucudur. Insiilin
eksikliginden ziyade uzun bir siirecte gelisen de-
hidratasyon ve hiperglisemi ile ozmolarite artis1 6n
plandadir. Olgularin biyiik kismini 6nceden tani
almamis tip 2 DM’li hastalardir. Plazma glukozu
genelde >600 mg/dL ve ozmolarite 2320 mOsm/kg
dir. Ketoniiri, ketonemi ve asidoz genellikle yok
veya nadirdir. Su ve elektrolit kayiplar1 DKA’ya go-
re ¢cok daha 6n plandadir. Agir siv1 ve elektrolit
kaybi genellikle altta yatan hastaliga bagli olarak

degiskenlik gosterir ve mortalitesi yiiksektir.!7*

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)
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I DiYABETIK KETOASIDOZDA LABORATUVAR

DKA klinigi ile gelen bir¢ok hastada plazma glukoz
diizeyi 14 mmol/L (>250 mg/dL) veya tizerindedir
(Hiperglisemi).!

Hipergliseminin indiikledigi ozmotik ditirez
etkisi ile agir su kaybi gelisir. Agir DKA’da 6zellik-
le s1v1 kaybina bagl olarak yaklagik %10-15 kilo
kayb1 gézlemlenir. Bu kayip esnasinda agir elektro-
lit kaybi1 da gozlemlenir.'® Hiperglisemi nedeniyle
artmis ektraseliiler ozmolarite sivinin hiicre ici
alandan hiicre dis: alana gegisine neden olarak di-
liisyonel hiponatremiye neden olur (psédohipo-
natremi). Bu sebeple hastalarda diizeltilmis sodyum
degerlerine bakilmalidir.! Bu nedenle her 5.6
mmol/L (100 mg/dL) glukoz artis1 i¢in dlgiilen se-
rum sodyum degerine 1.6 mEq/L sodyum eklene-
rek gercek sodyum degeri hesaplanmalidir.'®!7-2!
DKA'’da artan lipid diizeyleri de benzer tabloya ne-
den olarak psddohiponatremiye neden olmakta-
dir.'* Bunun igin 6nerilen formil: diizeltilmis
sodyums= [6l¢iilen sodyum] x [(0.021 x trigliserid
(g/dL) ) +0.994]."* Ancak ilerleyen siiregte ozmotik
diiirez etkisi idrar ile sodyum kaybu artar ve hipo-
natremi belirginlegir.'®

DKA osmatik diiirez etkisine bagl olarak po-
tasyum kaybi 3-15 mmol/kg arasinda olmasina rag-
men plazma potasyum diizeyi normal veya
yiiksektir.!1® Hiperglisemi varlifinda plazma potas-
yum diizeyi sodyum ile birlikte hiicre i¢i alandan
hiicre dis1 alana gecis gosterir. Bu gecis asidoz, hi-
pertonisite, hiicre i¢i proteolizis ve insiilopeni var-
higinda daha da artar."'%*" Ayrica, asidozun etkisi
sonucu oral potasyum aliminin azalmas: ve dehid-
ratasyona ikincil gelisen hiperaldesteronizm de po-
tasyum kaybimi artirir.'®!” Asidoz ile potasyum
diizeyi arasinda yakin bir iligki olup, pH’daki 0.1
birimlik diisiis serum potasyum diizeyini 0.6 mEq/L
yuikseltir.!

Serum ozmolaritesi hiperglisemi nedeniyle
artmustir (hiperozmolarite). Artmis serum ozmola-
ritesi; (2 x Serum sodyum) + serum glukoz/18 for-
miili ile hesaplanmaktadir. Kan tire nitrojen (BUN)
diizeyi hiicre i¢i kompartmanlar arasinda serbest
gecirgenlik gosterdigi icin formdile ilave edilmeye-
rek efektif ozmolaritenin hesaplanmasinda kulla-
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nilmamaktadir.»'® Normal serum ozmolaritesi 290
+5 mmol/kg dir.'®

DKA agirligina bagh olarak serum bikarbonat
diizeyleri azalmigtir.'” Dehidratasyon etkisine bag-
L1 olarak periferik dolagimin bozulmas: ve keton ci-
simciklerin artmas: metabolik asidoza neden olur.'®

DKA’da artan beta-hidroksibutirat ve aseton
diizeylerine ikincil olarak gelisen metabolik asidoz
anyonik gap diizeyini artirir.! Ditiretik kullanim:
ve kusma sonucu gelisen metabolik alkoloz duru-
munun DKA’nin agirlik derecesini gizleyebilecegi
de bildirilmektedir.! Nadiren iyi hidrate edilmis
hastalarda saf hiperkloromik asidoza bagh olarak
anyonik gap artis1 gozlenmeyebilir."'” Hipoinsiili-
neminin etkisi nedeniyle artan serbest yag asitleri-
nin keton cisimciklerine doéntismesi sonucu
ketonemi ve ketoniiri geligir.'®

DKA’da enfeksiyon, ketozis ve hemokonsan-
trasyona ikincil olarak siklikla lokositoz gorii-
lir. 1617 Strese yamit olarak artan kortizol ve
adrenalinin de beyaz kiire sayisini artiric1 etkisi
vardir.?2 Lokositoz, DKA’da 6zgiin olmayan bir bul-
gu olup, eslik eden enfeksiyon, miyokard infarktii-
si ve pankreatit gibi DKA’y1 kolaylastirica
faktorlere bagl olarak da gozlemlenebilir.!16%2
Toplam beyaz kiire sayis1 enfeksiyon eslik etme-
dikge siklikla 25.000 /mm?3 altindadir. Band nétro-
fil sayisinin artmis olmasi enfeksiyonun %100
duyarlilikla ve %80 6zgiinliikle eslik ettigini goste-
rir.! Sepsis izleminde veya altta yatan enfeksiyon
kaynaginin aragtirilmas: agisindan C-reaktif prote-
in ve interlokin-6 diizeyine bakilmasinin yararh

olabilecegi bildirilmektedir.?!

Amilaz diizeyi bir¢ok hastada siklikla artmis
olarak bulunur.''¢!72! Bir calismada DKA’li hasta-
larin %79 unda amilaz diizeyinin artig1 ve bunun
%48’inin pankreatik kaynakli oldugu saptanmis-
tir.?> Bu bulgunun DKA’da hipertonisite ve hipo-
perfiizyona bagh gelistigi 6ne siiriilmustir.! DKA
diizelmesine ragmen karin agrisi devam eden olgu-
larda ileri tetkik yapilmas: 6nerilmektedir.”! Ancak
bircok laboratuvar pankreatik ve tiikiiriik bezle-
rinden kaynaklanan amilaz diizeylerinin ayirt edil-
mesine olanak saglamamaktadir. DKA’da lipaz
diizeylerinde genellikle artis gozlenmedigi i¢in, bu
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konuda lipaz diizeylerine bakilmasinin ayirici ta-

nida yardimai olabilecegi 6ne siiriilmektedir.!62!

DXKA siiresince fosfat, magnezyum ve kalsiyum
ve diger elementler de idrar ile kaybedilir. Bu ele-
mentlerin ortalama idrar ile kayb: 1-2 mmol/kg dir.'®

I DiYABETIK KETOASIDOZDA TEDAVi

DKA tedavisinde, ciddi yan etkilere neden olma-
dan metabolik bozukluklarin diizeltilmesi amag-
lanmalidir. Tedavi, dehidratasyonun diizeltilmesi,
glukoz diizeyinin normal sinirlara getirilmesi, elek-
trolit bozukluklarinin, asidozun ve ketozisin diizel-
tilmesi, tedavi komplikasyonlarinin 6nlenmesi,
tetikleyen nedenin saptanmasi ve tedavisi olmak
iizere birkag baglik altinda toplanabilir.!®?23 DKA
tedavisi mutlaka bu konuda deneyimli bir ekip, yo-
gun bakim iinite destegi ve laboratuvar olanaklari
olan bir merkezde yapilmalidir.® Hasta acile gelir
gelmez hava yolu agiklig1, solunumu ve dolagimi
(tansiyon, nabiz, kapiller dolum, cilt turgoru) goz-
den gecirilmeli ve koma skorlamasi1 yapilmalidir.
Glaskow koma skoru 8’in altinda olanlarda entii-
basyon diistiniilmeli ve solunum yolunun agiklig:-
n1 korumak ve olas: aspirasyona kars1 nazogastrik
ve idrar ¢ikiginin takibi i¢in idrar sondas: takilma-
lidir. Oksijen satiirasyonu diisiik ve sok tablosu s6z
konusu ise oksijenizasyon saglanmalidir.'

SIVI TEDAVISI

Hipergliseminin ozmatik diiiresiz yapici etkisi, bu-
lanti ve kusma sonucu hastalarda asir1 miktarda si-
v1 ve elektrolit kab1 vardir. Bu nedenle intravenoz
(1v) siv1 tedavisine miimkiin oldugunca en kisa sii-
rede baglanmalidir.!”?® Baglangic sivisi 10-20
ml/kg’dan %0.9 NaCl veya ringer laktat 1-2 saate
gidecek sekilde verilmelidir.*614172234 Bir saatte ve-
rilecek en yiiksek miktarin 500 mL’yi gegmemesi-
ne dikkat edilmelidir.® Kardiyovaskiiler yetmezlik
bulgusu varsa ve yeterli periferik perfiizyon sagla-
namamis ise (kapiller dolum stiresi >3 sn, zayif pe-
riferik ~ nabizlar  vs.))  yilikleme  sivisi
tekrarlanmalidir.** Insiilin tedavisi baslanmaksi-
zin bile yiikleme sivisini takiben kan glukozunda

100 mg/dL ve/veya fazla diisiis gozlenir.'®

Yiikleme sivisindan sonra verilecek sivi kon-
santrasyonu konusunda genel bir uzlas1 raporu bu-
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lunmamaktadir. Bir grup yiikleme sivisindan son-
ra kan sekeri 250-300 mg/dL diizeyine diisene ka-
dar %0.9 NaC(l ile hidrasyon onerirken, bir grup
bu sekilde yaklagimin hiperkloremik asidozu ar-
tirmas1 nedeniyle yiikleme sivisindan sonra
900.45-0.9 aras1 konsantrasyona sahip NaCl ile
hidrasyona devam edilmesini 6nermektedir-
ler #6.7:9.10.14.17.18.21.33-38. Amerikan Diyabet Dernegi
(ADA) 2004 yilinda yayimladig: raporda, diizeltil-
mis sodyum degeri normal sinirlarda veya yiiksek
ise ylikleme sivisindan sonra %0.45 NaCl ile hid-
rasyon Onerirken, diizeltilmis sodyum degeri dii-
siik olanlarda %0.9 NaCl ile hidrasyona devam
edilmesi 6nermistir.2"® Ulkemizde, %0.45 NaCI
sivilar olmadigi i¢in, %0.45 NaCl konsantrasyonu
%0.9 NaCl sivilarinin icersine %5 dekstroz ilavesi
yapilarak hazirlanmaktadir. Sivilarin birbiri iger-
sinde karigtirilmasi zor ve maliyeti artirmaktadar.
Bu nedenle, son yillarda DKA maliyetini azaltmak
ve pratik olmasi acisindan istenilen dekstroz kon-
santrasyonuna ulagmak icin ¢ift torba siteminin
veya instilinli siv1 ile birlikte ti¢lii torba sisteminin

Ayhan ABACI ve ark.

kullanilmas:1 6nerilmektedir.!*173%3° DKA’da dne-
rilen ¢ift torba sisteminin hazirlanma semas: Sekil
3’te 6zetlenmistir. Boylece verilen sivinin dekstroz
ve sodyum icerigindeki degisiklikler en kisa siire-
de uygulanir. Klinigimizde daha paratik ve daha
ekonomik olmasi nedeniyle yaklasik 5 yildir ti¢li
torba sistemi uygulamaktayiz.

DKA gergekte hiperozmolar durum oldugu
i¢in beyin 6demi riski nedeniyle %0.45 NaCl gibi
hipotonik sivilardan kaginilmasi, dekstroz ihtiyaci
oluncaya kadar hidrasyona potasyum ilave edilmis
900.9 NaCl ile ve 6zellikle beyin 6demi riski yiiksek
olan hastalarda ilk 12 saat konsantrasyonu yiiksek
serum fizyolojik ile devam edilmesi 6nerilmekte-
dir.?*% “Lawson Wilkins Pediatric Endocrin Soci-
ety (LWPES)”, “European Society of Pediatric
Endocrinology ve International Society for Pediat-
ric Adolescent Diabetes (ISPAD)” grubunun 2007
yilindaki uzlag: raporunda yiikleme sivisini takiben
en az 4-6 saat siire ile %0.9 NaCl veya ringer asetat
verilmesini, takiben toplam siv1 icersine KCI po-
tasyum kloriir (KCI) (veya K asetat) ve KPO, ilave-

Cift Terba Sistemi

it

1000 mL %10
el f‘“’g Sty Dekstroz 150 mL %0.9 NaCl
+ £ 3
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qu"l KPO
2ok 4 20 mEq/LKPO,
11 — 1 | 1
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ikdees miemdan soera waepm dhl gl hun 33090 fikleme srmnidan gzars
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$EKiL 3: Diyabetik ketoasidozda cift torba sistemi ile tedavi semasi.
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si yapilmis ve s1v1 tonisitesi en az %0.45 olan serum
fizyolojik ile devam edilmesi onerilmektedir.® Hi-
potonik siv1 (%0.45 NaCl) verilecek hastalarda se-
rum ozmolaritesinin saatte 3 mOsm/kgH,0’dan
fazla degisim gostermemesine de dikkat edilmesi
onerilmektedir.?' Beyin 6demi riski nedeniyle ilk 4
saatte verilecek sivinin miktarinin 40-50 mL/kg as-

mamasina dikkat edilmelidir.?!34

Yiikleme sivisini takiben hidrasyona 9%0.9
Na(l ile devam edilmesinin en 6nemli sakincasi hi-
perkloremik asidozdur.'® Bu durum o6zellikle yiik-
leme sivisimin 30 mlL/kg/saat ve fiizeri hizda
verilmesi durumunda goriilmektedir.*’ Hiperklore-
minin gastrointestinal (bulanti, kusma, karin agri-
s1), bobrek (perfiizyonda azalma ve idrar ¢ikisinda
azalma) ve hematolojik sistem (koagiilopati) tizeri-
ne yan etkilerinin oldugu bildirilmektedir.*

Literatiirde diger tartisilan bir konu dehidra-
tasyon sivisinin verilme siiresidir. Alemzedah ve
ark. orta derecede (%8.5) dehidratasyon ile gelen
hastalarin dehidratasyona bagl sivi agiginin yiik-
leme s1visindan (10-20 cc/kg/saat) sonra 23 saate
[(85 mL/kg+idame-bolus)/23 saat] tamamlanmasi-
n1 Onerirlerken, agir dehidratasyonda sivi agiginin
30-36 saatte yayilmasini 6nermektedirler.?” Char-
fen ve ark. ise yiikleme sivisini takiben hemodina-
migin hizla saglanmasi i¢in dehidratasyon sivisinin
yarisinin ilk 8 saat icersinde ve geri kalaninin 16
saate tamamlanmasini dnermislerdir.! Giincel teda-
vi yaklasimlar olarak son yillarda, dehidratasyon
ve idame sivisinin belirli bir saat araligina boliin-
meden 36-48 saate sabit hizda verilmesi 6neril-
mektedir.®'*1822 Serum sodyum veya diizeltilmis
sodyum diizeyi yiksek (>150 mEq/L) veya
hiperozmolar durum (serum ozmolaritesi >340
mOsm/L) s6z konusu ise rehidratasyon sivisinin 48

saat ve daha uzun siireye yayilarak verilmesi one-
rilmektedir (Tablo 2).%%738

Son yillarda, siv1 tedavisinin 36-48 saatte ya-
yilarak verilmesi ve kan sekeri 250-300 mg/dL’ye
distinceye kadar potasyum ilave edilmis %0.9 NaCl
ile devam edilmesi Onerilmektedir (Sekil
4).46101821.2 Kan sekeri 250-300 mg/dL seviyesine
geldiginde gecilmesi Onerilen sivi potasyum (20
mE/L KCI (K asetat) +20 mEq/L K fosfat) ilaveli %5
Dekstroz + %0.45 serum fizyolojiktir.'#17-2122 Kan
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TABLO 2: Sivi agiginin mutlaka 48 saatte yerine
konmasi gereken durumlar.

Dehidratasyon derecesi >%10

Diizeltilmis sodyum degeri >150 mEq/L
Olgiilen kan sekeri tani aninda >800 mg/dL
Agir asidoz tablosu (pH<7.1, HCO5<5 mEg/L)
Efektif serum ozmolaritesi >340 mOsm/L

Beyin 6demi sliphesi varsa

glukozunda 150 mg/dL altina diisme gozlenirse
dekstroz konsantrasyonun kademeli olarak meta-
bolik asidoz diizelinceye kadar %10’a hatta %12.5
cikilmasi onerilmektedir.®!%?2 Dekstroz konsan-
trasyonun artirilmasi esnasinda diizeltilmis sodyum
diizeyi tekrar hesaplanarak verilmesi gereken sod-
yum konsantrasyonuda tekrar gozden gegirilmeli-
dir.

DKA ile gelen hastalar genel olarak %10 de-
hidrate kabul edilerek siv1 tedavisine baglanilmak-
ta ve bu yaklagimin da beyin 6dem riskini artirdig:
belirtilmektedir.?®*! Beyin 6demi riskine kargi,
ozellikle %10 dehidrate kabul edilen hastalarin s1-
vi1 agiklarinin 48 saatte kapatilmasi 6nerilmektedir.
Bu bulgular nedeni ile bir¢ok hasta bagvuru aninda
orta derecede dehidrate %5-7 (<2 yas %10 dehid-
rate) kabul edilerek siv1 acig1 hesaplanirken, agir
DKA ile bagvuran (kan glukozu>600-800 mg/dL,
pH<7.1) hastalarda dehidratasyon derecesi %7-10
(<2 yas %15 dehidratasyon) kabul edilerek siv1 agi-
g1 hesaplanir ve s1v1 tedavisi 48 saate tamamlanir.®?
Fagan ve ark. yaptiklar retrospektif ¢alismada,
DKA ile gelen hastalarin genelde orta derecede
DKA klinik bulgular: ile geldiklerini ve bu neden-
le hastalarin %4-8 dehidrate kabul edilerek siv1 ag1-
gimin hesaplanilmasini, klinik yanita gore
rehidratsyon sivisinin hizinin tekrar gézden geci-
rilmesini 6nermiglerdir.?® Giinliik toplam s1v1 mik-
tar1 idame sivisinin 1.5-2 katim1 gegmemelidir.5%
Sivi ve elektolit tedavisinde, efektif ozmololitenin
hesaplanmasi da dehidratasyonun klinik agirhigim
saptamada yol gésterici olabilir.® Izlemde hastanin
klinik durumu yakin takip edilerek ilave siv1 ge-
reksinimi olup olmadig: kontrol edilmelidir.
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SEKIL 4: Diyabetik ketoasidoz tedavi algoritmas.

iNSULIN TEDAVISI

DKA’da, siv1 tedavisi kan glukozunun diismesinde
kismen etkili bir faktor olmasina kargin, kan glu-
kozunun normal seviyeye gelmesi, lipoliz ve keto-
genezin baskilanmasi i¢in temel tedavi insiilindir."
iv instilin infiizyon tedavisi ile cilt alt1 ve intra-
muskiiler insiilin tedavi yontemleri etki yoniinden

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)

karsilastirildiginda, IV tedavinin daha etkin oldugu
saptanmistir. Ancak baglangicta IV yol agilama-
missa, ilk insiilin dozunun daha iyi ve hizl emil-
cilt alt
intramuskiiler yapilmas: énerilmektedir.* Insiilin

mesi nedeniyle insiilinin yerine
inflizyon tedavisi 6ncesinde beyin 6demi ve hipog-

lisemi riski nedeniyle ve klinik iyilesme siiresinde
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bir fark saptanmamasi nedeniyle IV insiilin bolu-

sunun verilmesi énerilmemektedir.!%181943

IV tedavide kristalize insiilin kullanilmas: 6ne-
rilmektedir.!82?° IV 6nerilen kristalize insiilin do-
zu 0.1 IU/kg/saattir (Sekil 4).141922293438 By insiilin
dozu ile 60 dakika icinde 50-200 mU/mL serum in-
stilin diizeyine ulagilir.*1° Ulagilan bu diizey hepa-
tik glukoz tiretiminin baskilamasi, periferik glukoz
kullanimini artirmasi, lipolizis ve ketogenezisin

baskilanmast igin istenilen diizeydir.!%?!

Insiilin duyarlhilig1 yiiksek olan kiiciik ¢ocuk-
larda, hiperglisemik hiperozmolar durumlarda IV
insiilin infiizyon hiz1 0.05 IU/kg/saat olarak bagla-
nabilir.® Insiilin infiizyon tedavisine yiikleme s1vi-
sindan sonra 1-2 saat sonra baglanilmalidir.®1%%2

IV insiilin infiizyon sivilarinin ve setlerinin 4-
6 saatte bir hazirlanmas: ve degistirilmesi gerekir.
Insiilin infiizyon setlerinin insiilin infiizyon sivist
hazirlandiktan sonra, set yiizeylerinin doygunlu-
gunun saglanmasi i¢in 30-50 mL ile yikanmasi 6ne-
rilen diger bir yaklagimdir.2822 Serum fizyolojik
i¢cine konan kristalize insiilin konsantrasyonunun
en az 1 mL igersinde 1 IU kristalize insiilin orani
olacak sekilde hazirlanmalidir.5"

Insiilin infiizyon ve hidrasyon tedavisi ile
amag kan glukozunu renal esik olan 180 mg/dL al-
tindaki degere ¢ekerek ozmotik diiirez ile siv1 kay-
bini minimuma indirmek ve siv1i kaybim
azaltmaktir.” Kademeli diisiis saate 100 mg/dL’den
fazla olmamalidir ve ideal diisiis hizi 50-75
mg/dL/saat olmahdir."®'82! Plazma glukoz degerin-
deki hizli digtis (>5 mmol/L/saat™ 100 mg/dL/saat),
hipoglisemi gozlenmesi veya kan sekerinin 250-300
mg/dL diizeyine inmesi ile toplam siviya % 5 deks-
trozlu sivinin eklenmesini gerektirir.!**3* Kan glu-
kozu 120 mg/dL (6.6 mmol/L)
ulastiginda toplam siviya %10 dekstroz ilavesi ya-

seviyesine

pilmalidir.3* Hipoglisemiyi 6nlemek amaciyla deks-
troz konsantrasyonu %10-12.5 diizeylerine kadar
cikilabilir.'®!? Hipoglisemi saptanmasi durumunda
oncelikli olarak insiilin infiizyon hizini azaltmak
yerine dekstroz konsantrasyonunu artirmak gere-
kir. Aksi halde metabolik asidozun diizelme stiresi
uzamaktadir.” En yiiksek dekstroz konsantrasyo-
nuna ulagilmasi durumunda ve inatla devam eden
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hipoglisemi saptanmasi durumunda insiilin infiiz-
yon hiz1 0.05 IU/kg/saat (6zellikle insiilin duyarli-
hg1 yiksek olan kiicik c¢ocuklarda) hizina
distilmelidir.'®'%** Kan glukoz degeri, IV insiilin
inflizyonu siiresince asidoz diizelene kadar 150-200
mg/dL arasinda tutulmalidir.!>1417:18

DKA siiresince insiilin infiizyonunun infiizyon
pompasi ile génderilmesi 6nerilmektedir.'° Insiilin
infiizyon tedavisi ile hidrasyon sivisinin farkl da-
mar yolundan gonderilmesi 6nerilmekle birlikte
son yillarda insiilin infiizyon pompa cihazlarinin
tedavide kullaniminin yayginlagmas: ile ayni da-
mar yolundan saplama veya Y konnektort ile gon-
derilebilecegi de bildirilmektedir. Bu konuda
literatiirde halen net bir uzlas: yoktur. Cocuk En-
dokrin ve Diyabet Dernegi’nin web sitesinde 2008
yilinda yapilan anket sonucunda katilimcilarin
%46 (38/84)’s1 hidrasyon ve insiilin inflizyonu i¢in
farkli damar yolu kullanilmasini 6nerirken, %47
(39/84)’si infiizyon pompasi ile farkh setlerle ayni
damar yolunun kullanilabilecegini belirtmiglerdir.
Klinigimizde DKA tedavisi infiizyon pompa sistem-
leri ile uygulandigindan ve daha emniyetli oldugu-
nu distindiigimiizden siv1 ve instlin infiizyonu
ayni damar yolundan gonderilmektedir (iiglii torba
sistemi, Sekil 3).

Lispro ve aspart insiilin tedavisinin DKA teda-
visinde kristalize insiilin tedavisine gore pahali ol-
masi ve kristalize insiiline gore IV etkilerinin daha
yavas olmasi nedeniyle 6nerilmemektedir.” Ancak
son yillarda I'V instilinin verilmesinin miimkiin ol-
madig, hafif ve orta derece DKA tedavisinde cilt
alt1 lispro ve aspart tedavileri kullanan caligmalar
da yayimlanmigtir.?>#2444 DKA tedavisinde cilt al-
t1 lispro ve IV kristalize instilin tedavisinin kargi-
lastirildig1 calismada her iki grupta hipergliseminin
ve DKA’'nin diizelme ve hastanede kalma siireleri
ve kullanilan toplam instlin diizeyleri agisindan
fark saptanmamigtir.*® Birkag ¢aligmada lispro ve
aspart insiilinin 1-2 saat araliklarla cilt alt1 kulla-
nilmasinin IV tedaviye alternatif giivenli bir teda-

vi yOntemi 19,42,45,46

oldugu oOne siiriilmiistir.
Caligmalarda, hafif ve orta derece DKA tedavisinde
1-2 saat ara ile 6nerilen cilt alt1 lispro ve aspart in-
siilin doz araligy 0.05-0.3 IU/kg’dur.***+* Bir ¢ahs-

mada, lispro insiilinin DKA tedavisinin baginda 0.3

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)



GOCUKLUK YAS GRUBU DIYABETIK KETOASIDOZ TEDAVISI VE GUNCEL YAKLASIMLAR

IU/kg cilt alt1 yapilmasini takiben hiperglisemi ve
ketoasidoz diizelene kadar 0.05-0.1 IU/kg dozunda
saattlik cilt alt1 devam edilmesini 6nermiglerdir.*
Ayni ¢alismada her iki tedavi rejiminde klinik so-
nuclar benzer olmasina kargin, IV insiilin tedavi
maliyetinin cilt alt1 insiilin tedavisine gore %39
oraninda daha yiiksek oldugu saptanmistir.*? Insii-
lin infiizyonuna baglandiktan sonra asidozun dii-
zelme siiresi hipergliseminin diizelme siiresinden
daha uzundur.”? Bu nedenle asidoz (pH>7.30,
HCO3>15 mEq/L) diizelinceye kadar 0.1 IU/kg/sa-
at IV insiilin infiizyonuna devam edilmesi dneril-
mektedir.'#1?? Insiilin infiizyon dozu ancak en
yliksek dekstroz konsantrasyonuna (%12.5) ulagil-
masina ragmen hipoglisemi gozlemleniyorsa azal-

6,22

tilmalidir.5?? Insiilin infiizyon hizi en yiiksek
dekstroz konsantrasyonuna ulagilmasina ragmen
hipoglisemi devam ederse insiilin hizi kademeli
olarak 0.02 IU/kg/saat hizina kadar distilebilir."
Ayrica asidoz diizelme siiresi uzarsa ideal glukoz
konsantrasyonu saglanmak kogulu ile instlin infiiz-
yon hizinin 0.15-0.20 IU/kg/saat hizina kadar ka-

demeli ¢ikilabilinir, 182238

POTASYUM TEDAVISI

DKA tedavisi 6ncesi hastalarin serum potasyum
diizeyleri hipertonisitenin etkisi nedeniyle normal,
yiksek veya diisiik olabilir.'*?*?* Ancak DKA kli-
nigi ile gelen hastalarin toplam serum potasyum
diizeyleri diisiiktiir ve en biiyiik kayip hiicre i¢i po-
tasyum diizeyindedir. Potasyum kayb1 3-6
mmol/kg’dir."*?? Asidozun etkisi nedeniyle hiicre
i¢i potasyum hiicre dis1 hidrojen iyonu ile yer de-
gistirir, bunun sonucu hiicre digina ¢ikan potasyum
dehidratasyona ikincil olarak aldesteron etkisi ile
idrar ile atilir ve sonugta viicutta toplam potasyum
miktar1 azalir.'® Insiilin eksikligine ikincil gelisen
glikojenolizis ve proteolizis de potasyumun hiicre
icinden hiicre digina ¢ikigina katk: saglar.’ Kusma,
idrar ile keton atilim1 (keton atilimi sirasinda sod-
yum ve potasyum atilimi da gozlenir) ve ozmotik
diiirez de potasyum kaybinin artmasini saglayan di-
ger faktorlerdir.””

DKA tedavisinde, insiilin infiizyonuna baglan-
masl ile asidozun kademeli olarak diizelmesine bag-
1 olarak serum potasyum diizeyi hiicre disgindan
hiicre i¢ine gecis gosterir ve serum potasyum dii-
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zeyinde diisiis gozlenir.!*!819222 Potasyum diize-
yindeki ani diisiis kardiyak aritmi gibi 6liimciil yan
etkilere neden olabilir.? EKG’de T dalgasinda
diizlesme, QT intervalinde uzama, U dalgalarinin
belirmesi hipokalemiye isaret ederken, T dalgasin-
da sivrilesme, QT intervalinde daralma hiperpota-
semiye isarettir.®!®!? Potasyum ilavesi genelde
ylikleme sivist bitimini takiben (2. saatten sonra)
ve insiilin infiizyonu baslandiktan sonra yapilmali-
dir.1018192 Diger 6nemli bir nokta da potasyum dii-
zeyi yiiksek olan hastada idrar ¢ikis1 gozlenmeden
potasyum ilavesi yapilmamasidir.®1%!® Serum potas-
yum diizeyine gore toplam siviya eklenecek potas-
yum diizeyi degiskenlik gosterebilir.”? Serum
potasyum diizeyi 5 mEq/L altinda olan ve yeterli
idrar ¢ikisi gozlenen hastalarin sivisina KCI ilave
edilmesi 6nerilmektedir."* Serum potasyum diize-
yinin 3.3 mEq/L altinda olmas1 durumunda siviya
KCI'nin hemen eklenmesi ve serum potasyum dii-
zeyinin 3.3 mEq/L tizerine ¢ikmasini takiben insi-
lin inflizyon tedavisine baslanilmasi 6nerilmek-
tedir.! Tedavi siiresince de potasyum uygulama hi-
zinin en yiiksek 0.5 mmol/kg/saati ge¢gmemesine
dikkat edilmelidir.*' Hidrasyon sivisina konmasi
Onerilen potasyum miktarlar: Tablo 3’te 6zetlen-
mistir.!

BiIKARBONAT TEDAVISi

DKA’da bikarbonat kayb1 fazladir. Ancak, DKA’da
bikarbonat tedavisi literatiirde ¢ok destek goren bir
tedavi yaklagimi degildir."3## Insiilin tedavisine
baglanilmasi ile keton cisimciklerinden bikarbonat
iiretiminin bagladig1 ve bu nedenle ek bikarbonat
tedavisine gereksinim olmadig bildirilmektedir.'*?
Birgok ¢alismada, bikarbonat tedavisinin yararh et-
kisinin olmadig, aksine ciddi yan etkilere neden
oldugu saptanmugtir.*’>° Bikarbonat tedavisinin, hi-
pokalemi, hipoksi (laktik asidoz), beyinde paro-
doksal asidoz, hepatik keton tiretimini artirarak
ketoneminin artmasina ve iyilesme siirecinin uza-
masina neden olacak potansiyel yan etkileri var-
dir.18101418.19.22.2850 By pedenle pH dizeyi 6.9
tizerinde (bazi kaynaklarda pH >7.0) sodyum bikar-
bonat verilmesi 6nerilmemektedir.3710-21222930 Agyr
asidoz tablosunun (pH<6.9) ketosolaminlerin pozi-
tif inotropik etkilerini azalttig), insiilin direncine,
periferik vazodilatasyona, yasami tehdit edici hi-
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TABLO 3: Diyabetik ketoasidoz tedavisinde potasyum uygulamasi.

Baslangic Potasyumu Degeri

K 2.5-3.5 mEg/L
K 3.5-5.5 mEg/L
K>5.5 mEq/L

K<2.5 mEg/L (Serum potasyumu 3.3 mEg/L gikincaya kadar insilin tedavisine baglama) Ik 1 saatte 10 mEg/L potasyum ver ve 1 saat sonra potasyum kontrol{i

Uygulama Tedavisi

40-60 mEg/L IV siviya eklenir. Serum potasyumu >3.5 gikincaya kadar bu dozda verilir
KCI 30-40 mEg/L IV siviya eklenir. Amag potasyumu 3.5-5 mEg/L arasinda tutmaktir.

Potasyum verilmez, potasyum <5.5 mEg/L’ye ininceye kadar saatlik kontrol edilir

perpotasemiye ve SSS depresyonuna neden oldugu
bildirilmektedir."®'® Agir asidoz (pH<6.9) duru-
munda bikarbonat verilme durumu s6z konusu ise
bikarbonat tedavisinin kardiyak aritmi yapici etki-
si neden ile kardiyopulmoner resiisitasyon diginda
bolus olarak verilmesi 6nerilmemektedir.®? Sod-
yum bikarbonat serum fizyolojik (%0.45) igersine
1-2 mmol/kg (1-2 mEq/kg) konarak 1-2 saatlik in-
fiizyon seklinde verilmelidir."*1%181922 Sodyum bi-
karbonat eklenen sivida sodyum konsantrasyonu-
nun 155 mEq/L asmamasina dikkat edilmelidir.?

FOSFAT TEDAVISI

DKA siirecinde ozmotik diiirez etkisine bagh ola-
rak hiicre ici fosfat kaybi siklikla gozlenmektedir."
Ayni zamanda insiilin tedavisi ile fosforun hiicre
icine yer degistirmesi ile serum fosfor diizeyinde
diisme gozlenir.®'%?3* Toplam fosfor kayb: meta-
bolik bozuklugun derecesine baglidir. Tedavi siire-
si, oral alim olmaksizin 24 saatten daha uzun siiren
olgularda hipofosfatemi daha belirgindir.'” Pros-
pektif caligmalarda DKA tedavisinde, rutin fosfor
tedavisinin bir faydasi olmadig1 6ne siiriilmekte-
dir.®¥2% Agir hipofosfatemi (<1 mg/dL), dokulara
oksijen sunumunu azaltarak solunumsal ve iskelet
kaslarinda gligsiizliige, rabdomiyolizise, hemolize
ve insiilin direncine neden olabilir ve tedavi gerek-
tirir. 1014182229 Fosfat tedavisi i¢in, toplam siviya ek-
lenen KCI miktarinin 1/3-1/2’sinin potasyum fosfat
olarak eklenmesi 6nerilirken, kalsiyum diizeyinin
yakin izlemi ve hipokalsemi saptanmasi durumun-
da potasyum fosfat tedavisinin durdurulmas: dne-
rilmektedir.'*18192230 By gekilde yaklagimin [1/2
KCl (veya K asetat) + 1/2 KPO4)] hiperkloremik
metabolik asidozu 6nlemede de faydasinin oldugu
bildirilmektedir.*18-212234
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DKA’1 bir hastanin ilk degerlendirmesinde fizik
muayenesi ayrintili yapilmali ve vital fonksiyonlar
kaydedilmelidir. Ozellikle nérolojik muayenesi
dikkatlice yapilarak bilin¢ durumu degerlendiril-
melidir. Bu ilk degerlendirmeden sonra hastalarda
hemen tanisal amach bazal laboratuvar degerlen-
dirmelerin yapilmasi i¢in rutin tetkikleri alinarak,
damar yolu agilmalidir. Bilinci kapanmakta olan
hastaya olasi aspirasyonu 6nlemek amaciyla nazo-
gastrik sonda takilmahidir. Takip eden siirede saat-
lik mental durum, vital bulgular, aldig1 ve ¢ikardig:

sivi miktar1 yakindan izlenmelidir.510?

Bagvuru aninda laboratuvar olarak, tam kan
sayimi, serum glukoz, BUN, kreatinin, elektrolit
diizeyleri (Na, K, Cl, Ca, Mg, P), kan gaz1 ve idrar
keton ve glukozuna bakilmalidir. DKA izleminde
dikkat edilecek noktalar Tablo 4’te 6zetlenmis-
tir.3”*8 Tedaviye fosfat eklenmis ise kalsiyum diize-
yi yakindan izlenmelidir. Hidrasyon ve insiilin
tedavisine ragmen kan glukozunda diisme gozlen-
memesi durumunda enfeksiyon kaynagi, insiilin
dozu ve hidrasyon sivisi tekrar gozden gecirilmeli
ve infiizyon setleri kontrol edilmelidir.'”?? Herhan-
gi bir sebep saptanmamas: durumunda kan sekeri-
ni <300 mg/dL altina diismesini saglayacak
miidahale (insiilin infiizyon hizi artirilmali veya
dekstroz konsantrasyonu azaltilmalidir) yapilma-
Lidir.” Kan glukozunda hizli diigiis hizli hidrasyon
bulgusunun bir gostergesi de olabilir. Hidrasyon ve
instilin inflizyonuna baslanilmas: ile birlikte kan
pH’sinda saatlik en az 0.03 birimlik artis bekle-
nir.'®?2 Kan pH’sinda yeterli artig gozlenmemesi in-
stilin dozu ve hidrasyonun yetersiz oldugunun
gostergesidir.”?
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TABLO 4: Diyabetik ketoasidoz tedavisinde

izlem semasi.
Takip edilecek 6zellikler izlem aralig
Klinik Bulgular
1. Kilo Tedaviye baslamadan 6nce

2. Vital Bulgular
3. Biling Durumu

Tedavi basinda ve takiben 1-2 saat aralarla

Tedavi basinda ve takiben 1-2 saat aralarla

Laboratuvar

1. Elektrolit (Na, K, Cl),
kan gazi (pH, HCOg)

2. Glukoz Saatlik

3. BUN, kreatinin, fosfor,

kalsiyum

ilk 4-8 saat 1-2 saat aralarla, sonra

DKA diizelinceye kadar 2-4 saat aralarla

4-8 saat aralarla ve kullanilan sivinin
6zelligine gore degisebilir

4. ldrar keton Her idrar yapisinda

Sivi Tipi ve hizi: saatlik verilis hizi kayit edilir

1. Idrar gikisi Her idrara ciktigi miktar kayit edilir

2. Potasyum, fosfat ve Siviya eklendigi saat kayit edilir
bikarbonat

3. insilin Dozu, hizi, verilis yolu

I AGIZDAN BESLENME VE
CILT ALTI INSULIN TEDAVISINE GECIS

Cilt alt1 instilin tedavisine, biyokimyasal paramet-
reler normale [elektrolitler (Na:135-145 mEq/L),
kan gaz1 (PH>7.30, HCO3>15) ve kan sekeri (<200
mg/dL)] ve agizdan beslenme tolere edilebilecek
duruma geldiginde gegilmelidir.”® Insiilin infiiz-
yon tedavisi kesilmeden 6nce, cilt alt1 yapilacak in-
stilinin (kristalize instilin) etkisinin etkin gekilde
baglamas: i¢in enjeksiyon ana giinden 30-60 daki-
ka 6nce yapilmalidir.! Cilt alt1 insiilin uygulamasi-
na gecisle hipoglisemi ve hiperglisemilerden
kaginmak icin sik kan seker 6l¢timii gerekmekte-
dir. Cilt alt1 instiline geciste 6nerilen insiilin dozu
prepubertal 0.75-1.0 IU/kg/giin iken, pubertal 1-1.2
IU/kg/gin’diir."

I KOMPLIKASYONLAR

DKA’ya bagl mortalitenin erigkin hastalarda diger
organ komplikasyonlar1 nedeniyle ¢ocuklara gore
daha yiiksek oldugu bildirilmektedir. Cocuklarda
DKA’ya bagli mortalite %1-3 iken erigkin hastalar-
da bu oran %?2-5’tir. Mortalitenin en sik nedeni ise
beyin 6demidir."

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2010;19(2)
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N sevin ooem

DKA epizodu esnasinda goriilme insidansi %0.5-3
olarak bildirilmektedir.>613283335 DKA’da beyin
6demine bagli mortalite orani %20-90 ve noérojik
sekel gelisme orani da %10-25 olarak bildirilmek-
tedir.28>! Popiilasyon temelli bagka bir ¢aligmada
DKA’da beyin 6demine bagh mortalite orani %21-
24, morbidite orani ise %10-26 olarak bildirilmis-
7.52-54 DK_A’ya
yarisindan (%30-90) beyin 6demi sorumlu tutul-

tir. baglh oliimlerin  yaklasik
mustur.*®33 Beyin 6demi genellikle tedavi kompli-
kasyonu olarak tedaviye baslandiktan 4-12 saat
sonra gelismesine karsin, tedavi oncesi de olabi-
lir.1%!* Tedaviden 22-30 saat sonrada gelisebilecegi
rapor edilmektedir.* DKA’ya bagli gelisen beyin
O6deminin nedeni tam bilinmemekle birlikte bircok
mekanizma 6ne siiriilmiistiir.'>?>235>57 Hoorn ve
ark., 0.1 U/kg/giin’den fazla uygulanan insiilin bo-
lusunun, ilk 6 saate hizli hidrasyona baglh efektif
serum ozmolaritesindeki hizl diisiisiin ve soliit yii-
kii fazla s1v1 verilmesinin beyin 6demi i¢in 6nemli
risk faktorii oldugunu saptamiglardir.®®

DKA beyin 6demi gelisim fizyopatolojisinde,
ozmotik degisikliklerin yani sira sitotoksik ve/veya
vazojenik faktorlerin roliintin oldugunu ileri siiren
farkli caligmalar da vardir. Ancak son yillarda sito-
toksik kokenli olmadig: vazojenik kaynakl oldugu
one stiriilmektedir.'*3¢>° Bu ¢aligmalara gore, hipo-
perfiizyon, inflamatuar sitokinler ve ketozise bagh
endotel hiicrelerinde iyon kanallarinin aktivasyonu
beyin 6demine neden olmaktadir.®’ Ratlarda yapi-
lan ¢alismada en 6nemli neden olarak hiperglise-
minin ve ozmolaritenin hizla diizeltilmesi sorumlu
tutulmustur. Ayni ¢aligmada izotonik sivi verilen
ratlarda beyin 6demi riskinin hipotonik siv1 veri-
lenlere gore daha az oranda goriildiigli saptanmis-
tir.®! Bikarbonat tedavisinin de beyin 6demi i¢in
onemli risk faktorii oldugu 6ne siriilmektedir.'*

Kontrollii ¢alismalarda, rehidratasyon sivisi-
nin beyin 6demi i¢in risk faktorii olmadig bildiril-
mesine kargin, giintimiizdeki 6neri beyin 6demi
riskini artirabilecegi yoniindeki bilgiler nedeniyle
rehidratasyon sivisinin yiiksek hizlarda (>40-50
mL/kg/4 saat) ve giinlik 4000 mL/m?/giin miktar1-
n1 ge¢memesi onerilmektedir.814182233.3462 Ancak,
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hizli ve fazla hidrasyona bagh gelistigi diistiniilen
beyin 6demi mekanizmasi halen tartigmali bir ko-
nudur. Noral hiicrelerin, taurin, sorbitol, fruktoz
ve glutamin gibi hiicre i¢i ozmoprotektif molekiil-
lerin birikimine neden olarak ozmotik gradiente
kars1 otoregiilasyon saglayabilmektedir. Deneysel
calismalarda gosterilememis olmasina karsin, hizh
hidrasyon tedavisinin hiicre dis1 alandaki ozmola-
ritede hizli diisiise neden olarak, beyin 6deminin
gelisimine katk: sagladig1 6ne siirilmektedir.*6*
Serbest yag asitlerinin ve keton iiriinlerinin beyin
hiicrelerine pasif diffiizyon ile ge¢isi bilinmektedir.
Bu pasif diffiizyon siirecinde artan hiicre i¢i H*iyo-
nun H*/Na pompasi ile hiicre disina pompalandig:
ve bu siire¢ esnasinda hiicre icinde Na birikiminin
gelistigi bildirilmektedir. Hiicre i¢i artan sodyumun
hidrasyon esnasinda ozmotik etkiye neden olarak
beyin 6deminin gelismesine katki sagladig: 6ne sii-
rilmektedir.®®

Beyin 6deminin en 6nemli belirti ve bulgula-
r1 Tablo 5’te 6zetlenmistir.'® Kiigiik yas grubu (< 5
yas), yeni tani, bulgularin baglama siiresinin uzun
olmasi, agir DKA klinigi ile bagvuru (pH<7.1), bas-
vuru esnasinda norolojik bulgularin varlig, diistik
serum bikarbonat diizeyi, yiiksek serum glukoz
konsantrasyonu (>1000 mg/dL), yitksek BUN diize-
yi, hipokapni (PCO,<20), diizeltilmis serum sod-
yum diizeyinin hipernatremik sinirda olmasi,
bikarbonat tedavisi, ilk 4 saate fazla siv1 verilmesi
(>40-50 mL/kg/4 saat veya >4000 mL/m?/giin) ve
rehidratasyona ragmen serum sodyum diizeyinin
ylikselmemesi beyin 6demi i¢in 6nemli risk faktor-

leridir‘6,8,13,l4,19,22,23,33,34,52,57,64

Stiphelenilen olgularda siv1 hiz1 azaltilmali, bag
kismi kaldirilmali ve acilen mannitol 0.25-1 g/kg
20-30 dakikada verilmelidir. Yanit alinamadig tak-
dirde doz 30 dakika veya 2 saat sonra tekrar edile-
bilir.#61422346264 Mannitol tedavisine alternatif
olarak veya mannitiol tedavisine yanit alinamayan
hastalara %3 NaCl 5-10 cc/kg dozunda 30 dakika-
da gidecek sekilde verilebilir.*¢101464 Entiibasyon
durumu s6z konusu ise agresif olmayacak sekilde
hastalarin hiperventile edilmesinin yagam kurtari-
c1 olabilecegi bildirilmesine karsin son yayinlarda
sonugclarinin kétii olmasi nedeniyle 6nerilmemek-
tedir.3?265% Entiibasyon esnasinda uygulanan hi-
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TABLO 5: Beyin deminin bulgu ve belirtileri.

Tanisal Kriterler

Agriya anormal motor ve duyusal yanit

Dekortike veya deserebre postir

Kraniyal sinir paralizisi (6zellikle, I11,IV ve VI)

Anormal ndrojenik solunum paterni (giriltiili solunum, tasipne,
Cheyne-Stokes solunum, apne)

Majér Kriterler

Mental durumda degisiklik/biling durumunda dalgalanma

Bradikardi (>20 atim/dakika azalma) (uyku ve
intravaktler hacimdeki diizelme ile agiklanamayan)

Yas grubu ile uyumlu olmayan inkontinans

Minér Kriter

Kusma

Bas agrisi

Letarji

Diyastolik kan basincinin 90 mmHg iizerine ¢ikmasi

Hasta yasinin 5 yas alti olmasi

iki major veya bir major ve ki minér kriterin varligi beyin édemi saptamadaki duyarlilig
%92, yanlis pozitiflik orani %4 olarak saptanmistir.

perventilasyona bagli gelisen hipokapninin
(PCO9<22 mmHg) de beyin 6demi ile iligkisi oldu-
gu saptanmustir.’” Bu nedenle, entiibe edilen hasta-
larda PCOy’'nin 22 mmHg altina diisiilmemesi ve
PCO, basincinin 25-30 arasinda tutulmas: 6neril-
mektedir.! Bir calismada, entiibe olmus hastalarda
normal ventilasyondan (PCO5= 35 +/- 2 mmHg) ve
asir1 hiperventilasyondan (PaCO, <22) ka¢inilma-
s1 6nerilmistir. %

Beyin goriintiilemede (tomografi) lokal ve
yaygin 6dem bulgusu gozlenebileceginin bildiril-
mesine karsin, baglangicta hastalarin %40’1nda gé-
riintiileme normal saptanabilir.'®# Siklikla, takip
eden goriintillemelerde 6dem, hemoroji ve infarkt
alanlarin saptanabilecegi bildirilmektedir.'*** DKA
da alta yatan norolojik anormalligi gostermek i¢in
gortintiilemenin yapilmas: gerekliligi bildirilirken,
sonuglar ¢ikincaya kadar siiphelenilen olgularda
beyin 6demi tedavisine baglanmalidir.®%

Morbidite ve mortalitenin diger nadir sebep-
leri; hipokalemi, hiperkalemi, hipoglisemi, agir hi-
pofofatemi, santral sinir sisteminin diger
komplikasyonlar: (dissemine intravaskiiler koagii-

lasyon, dural siniis trombozu, basiler arter trombo-
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zu), periferik venoz tromboz, sepsis, rinoserebral
veya pulmoner mukormikozis, aspirasyon pnémo-
nisi, pulmoner, erigskin solunum sikinti sendromu,
pnoémotoraks, pnomomediastinum, cilt alt1 amfi-
zem, rabdomiyolizis, akut bobrek yetersizligi ve
pankreatit olarak siralanabilinir.®

I DiYABETIK KETOASIDOZU
ONLENME STRATEJILERI

Uzun donemde, akut ve kronik yan etkilerin 6n-
lenmesi, hastalarin ve ebeveynlerinin bu konuda
bilin¢lendirilmesi ve egitilmesi diyabet tedavisin-
de temel amac olmalidir.5%* Ozellikle, tekrarlayan
DKA ataklar1 olan hastalarin psikiyatristler tara-
findan degerlendirilmeleri gerekir.® Ebeveynlere ve
hastalara diyabet yonetimi, hiperglisemi ve kanda
veya idrarda keton saptanmas: durumunda ¢ok ki-
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TABLO 6: Diyabetik ketoasidozu dnlenme stratejileri.

Diyabet egitimi

Kan glukozunun diizenli 6lctim ve kaydi

Hastalik durumunda diyabet yonetimi

Evde, idrarda keton él¢iim yéntemi

Ek doz insiilin egitimi

Ogin atlandiginda insiilin dozunun nasil diizenleneceginin egitimi
Yuksek risk grubundaki hastalarin yakin izlemi

instilin pompas! kullanan hastalarin 6zel egitimi

sa veya kisa etkili insiilinler ile nasil miidahale ya-
pilmasi gerektiginin egitimi verilmelidir. Béyle bir
durum s6z konusu oldugunda, hastalara 24 saat sii-
reyle diyabet ekibi ile temasa gegebilecegi telefon
numaralari verilmelidir.5%* Tekrarlayan DKA 6nle-

me stratejileri Tablo 6’da 6zetlenmigtir.6”111
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