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Despite recent progress in the diagnosis and long-term treatment of type
1 diabetes, diabetic ketoacidosis (DKA) continues to be the most important
cause of death in childhood diabetes. According to the studies reported from
the U.S., mortality due to DKA is between 0.21 and 0.25%. Late referral
to hospitals and/or insufficient treatment regimens are responsible for even
higher mortality rates in some countries and regions. Cases of DKA are
treated according to accepted regimens, but fatal cerebral complications
may occur occasionally. It is clear that most cases have minimal cerebral
edema at diagnosis; however; fatal cerebral complications occur during
treatment. For this reason, debates about the treatment regimens of DKA
are continuing. Recently, the European Society for Pediatric Endocrinology
(ESPE) and Lawson Wilkins Pediatric Endocrine Society (LWPES) published
a consensus statement on DKA in children and adolescents. It is reviewed,
together with diabetic ketoacidosis treatment based on the recent literature
and our clinical experience.
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OZET: Tip 1 diyabetin tan ve uzun siireli tedavisindeki ilerlemelere karsin, diyabetik
ketoasidoz (DKA), ¢ocukluk ve genglik doneminde diyabete bagh mortalitenin en
o6nemli nedeni olmaya devam etmektedir. ABD’den yayinlanan verilere gore DKA’ya
baghh mortalite %0.21-0.25 arasindadir. Bu oran, DKA tablosundaki hastalarin
saghk kurumlarma ge¢ basvurdugu ve/veya tedavi imkanlarinin yetersiz oldugu
iilke ve bolgeler icin daha yiiksektir. DKA vakalarinin ¢ogunda tan1 aninda hafif
beyin 6demi oldugu bilinse de yasami tehdit eden MSS komplikasyonlar1 tedavi
siirecinde ortaya ¢ikmakta, bu nedenle de basta beyin 6demi bakimindan riskli
vakalarin tedavisi olmak iizere DKA izlemi konusundaki tartigmalar siirmektedir.
Son olarak Avrupa (European Society for Paediatric Endocrinology (ESPE)
ve Amerika (Lawson Wilkins Pediatric Endocrine Society (LWPES) Pediatrik
Endokrinoloji Birlikleri ortak bir konsensus dékiimani hazirlamislardir. Bu yazida
kendi klinik deneyimlerimiz ve son yayimlanan arastirmalar ¢ercevesinde ¢ocukluk
caginda diyabetik ketoasidoz ve tedavisi gozden gecirilmistir.

Anahtar kelimeler: tip 1 diyabet, diyabetik ketoasidoz, serebral komplikasyon.

Diyabetik ketoasidoz (DKA), ¢ocukluk ve
genglik déneminde diyabete bagli mortalitenin
en 6nemli nedeni olmaya devam etmektedir.
Bununla beraber, DKA mortalitesinde son
yillarda ciddi bir azalma s6z konusudur.
Bunun nedenleri arasinda, erken tani, DKA
tedavisinin biiyiik 6l¢lide standardize edilmesi,
ozellikle insiilin inflizyonunun standart tedavi
haline déniismesi, yakin izlem ve yogun

bakim olanaklarinin giderek yayginlagmasi yer
almaktadir. Zamaninda ve dogru tedavi hayat
kurtaricidir. Bu nedenle her ¢ocuk hekiminin
DKA tedavisi ilkelerini iyi bilmesi gereklidir.

Yakin zamanda yayimlanan arastirmalara
gore DKA’ya bagli mortalite %0.21-0.25
arasindadir!. Bu oran, DKA tablosundaki
hastalarin saglik kurumlarina ge¢ basvurdugu
ve/veya tedavi imkanlarinin yetersiz oldugu iilke
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ve bolgelerde artmakta, 6rnegin Hindistan’da
DKA ile basvuran c¢ocuklarin %13.2’sinin
kaybedildigi bildirilmektedir?. DKA’ya bagli
oliimlerin biiyiik bir kismu1 basta serebral 6dem
olmak lizere merkezi sinir sistemi (MSS)
komplikasyonlarina baglidir. DKA her yasta
gelisebilmesine ragmen serebral 6dem daha
¢ok cocuklarda goriilmektedir. Yakin zamanda
Glaser ve arkadaslari® ABD’de 6977 DKA
basvurusunun 61’inde (%0.8) serebral 6dem
saptamislar ve bunlarin 13’tiniin 6ld{igiini
(%21), 13’niin ise ciddi nérolojik sekelle
yasamlarini slirdiiklerini bildirmislerdir3.
Diyabetik ketoasidoz vakalarinin ¢ogunda
tan1 aninda hafif beyin 6demi oldugu bilinse
de yasami tehdit eden MSS komplikasyonlari
tedavi siirecinde ortaya ¢ikmakta, bu nedenle de
basta beyin 6demi bakimindan riskli vakalarin
tedavisi olmak tizere DKA tedavisi konusundaki
tartismalar stirmektedir. Son olarak Avrupa
(European Society for Paediatric Endocrinology
(ESPE) ve Amerika (Lawson Wilkins Pediatric
Endocrine Society, LWPES) Pediatrik
Endokrinoloji Birlikleri ortak bir konsensus
dokiimani hazirlamislardirt. Bu yazida kendi
klinik deneyimlerimiz ve son yayimlanan
arastirmalar cercevesinde ¢ocukluk caginda
DKA ve tedavisi gozden gecirilmistir.

Tanim ve Patogenez

Diyabetik ketoasidoz, hiperglisemi, metabolik
asidoz ve ketonemi/ketoniirii ile karakterizedir
(Tablo I). Seyrek olarak yetersiz tedavi goren
genclerde ve gebe adolesanlarda normale
yakin glukoz degerleri olan DKA tablosu ile
karsilasilabilir>. DKA genel olarak asidozun
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derecesine gore hafif (pH <7.30, bikarbonat
konsantrasyonu <15 mmol/l), orta (pH <7.2,
bikarbonat <10) ve siddetli (pH <7.1,
bikarbonat <5) olarak derecelendirilebilir.

Tablo I. Diabetik ketosidozunun tani Kriterleri

— Plazma glukozu >250 mg/dl

- pH <7.3

- Serum bikarbonat1 <15 mEq/L

— Idrar ketonu =3+

— Serum ketonu 1:2 diliisyonda pozitif
— Serum osmolalitesi degisken

Diyabetik ketoasidoz, instilin yetersizligi ve artmis
insiilin direncinin bu ¢ogunlukla insiilin karsiti
hormonlarda (glukagon, katekolaminler,kortizol ve
biiyiime hormonu) artisa baglidir - ortak etkisiyle
meydana gelen “bihormonal” bir metabolik kaos
tablosudur (Tablo I)6. Insiilin yetersizligi tip
1 diyabetin tanisindan once hastaligin dogal
seyri i¢inde veya insiilin dozlarinin atlanmasina,
enfeksiyonlar ve puberte gibi insiilin ihtiyaci
arttig1 halde insiilin dozlarinin ayni kaldigr veya
yetersiz izlem nedeniyle hep ayni ve yetersiz
insiilin dozlarinin kullanildigl durumlarda
meydana gelir. Insiilin direncindeki artis ise
fiziksel veya psisik streslere, enfeksiyonlara,
sitokin diizeylerindeki artisa, asidoz, hipertonisite,
elektrolit dengesizligi gibi sorunlara ve son olarak
kronik hipergliseminin kendisine bagli olabilir.

Insiilin yetersizligi ve artmis insiilin direnci
nedeniyle hiicre i¢ine glukoz girisinde kritik
bir azalma meydana geldiginde organizmada
“aclik alarm1” olur ve basta glukagon olmak
tizere glukoz yapimini arttiran hormonlar
belirgin 6lciide artar’. Insiilin yetersizliginde
yag dokusunda lipolizis baslar ve serbest yag

Tablo II. Diyabetik ketoasidozun patogenezinde rol oynayan faktorler

Insiilin yetersizligi
Periferik insilin kullaniminda azalma

Artmis lipolize bagli olarak serbest yag asitleri (SYA) ve gliserolun artmasi
Iskelet kasindaki hizli katabolizmaya bagli olarak alanin diizeylerinde artma

Glukagon saliniminda artma

Glukagon fazlahhig

Karacigerde glukoneogenezde artma (alanin ve gliserol).
Serbest yag asitlerinin karacigerde beta-oksidasyonu ile keton yapiminda artma

Katekolamin ve kortizol diizeylerinde artma
Karacigerde glukoneogenezde artma
Kas dokusunda glikojenoliziste artma (T laktat)
Lipolizde artma
Glukagon saliniminda artma
Kas dokusunda glukoz kullaniminda azalma

Vazopressin salimminda artma
Glukagon saliniminda artma




52 Hatun ve ark.

asitleri glukoneogenez icin kullanilirken 6zellikle
glukagonun etkisiyle bol miktarda ketoasit
dretimi olur. Buna insiilin eksikligi ve glukagon
diizeylerindeki artisa bagli olarak ketoasitlerin
metabolize olmasindaki azalma da eklenince,
basta merkezi sinir sistemi ve karaciger olmak
tizere tiim dokularda ketoasit diizeylerinde
o6nemli dlciide atis olur8. Bu nedenle de DKA
bir bakima “ketoasit entoksikasyonu” gibi
degerlendirilebilir. Ote yandan kullanilmamaya
ve paradoksal olarak artmis glukoneogeneze
bagli olarak serum glukozu, dolayisiyla serum
osmolaritesi artar ve sonucta osmotik diiireze
bagli dehidratasyon gelisir. Ketoasit artisina
ve renal hidrojen iyonu atilimindaki azalmaya
baglt olarak bir siire sonra dehidrastayona
asidoz da eklenir. DKA bulgularinin kriz
halinde ortaya ¢ikmasindan Once genellikle
kusma goriiliir; kusma poliiiri ile kaybedilen
biiylik miktardaki sivi kaybinin agiz yoluyla
karsilanmasini onleyerek dehidratasyonu ve
dolayisiyla asidozu agirlastirir. Bu metabolik
bozukluklar (asidoz, elektrolit dengesizligi,
hiperosmolorite ve hiperglisemi) fizyolojik
savunma mekanizmalarinin (hiperventilasyon,
hticre i¢i “tampon-buffer” sistem, HCO73 iiretimi
gibi) kapasitesini asinca DKA bir kriz halinde
ortaya cikar. Biitiin bu siire¢te hem uzamis
asidozun hem de ketoasitlerin dogrudan etkisiyle
MSS’de degisiklikler olur ve bu kendini degisik
derecelerdeki biling bozukluklar ile gosterir.

Siklik ve Basvurudaki Bulgular

Cocukluk ¢aginda Tip 1 diyabet vakalarinin DKA
tablosu ile bagvuru sikligs tilkelere gore degismekle
birlikte bu oran Avrupa ve Kuzey Amerika’da
%15-67 arasinda degismekte, Hindistan gibi
gelismekte olan iilkelerde DKA vakalarinin tigte
ikisini yeni tan1 vakalar olusturmaktadir?®. DKA,
dort yasindan kiigiik ¢ocuklarda, ailesinde tipl
olmayanlarda ve diisiik sosyoekonomik gruptaki
ailelerin ¢ocuklarinda daha sik goriilmektedir#10.
Eski tani diyabetlilerde DKA siklig1 yilda
hasta basina %1-10 arasinda degismekte, koti
metabolik kontrollii hastalarda, peripubertal ve
adolesan doneminde, ruhsal bozukluklar: olan
diyabetlilerde, aile i¢i huzursuzlugu olanlarda,
diisiik sosyoekonomik diizeydeki ailelerin
¢ocuklarinda ve saglik gilivencesi olmayanlarda
DKA tekrarlama riski artmaktadir®.

Diyabetik ketoasidoz vakalar1 siklikla istahsizlik,
bulanti, kusma ve karin agrisi ile bagvurur.
Karin agris1 akut karin tablosunu telkin edecek
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kadar siddetli olabilir ve seyrek olmayarak
muayenede hassasiyet, sertlik ve lokosit
sayisinda artma ile birlikte oldugu i¢in akut
karin olarak degerlendirilip hasta bir cerraha
gonderilebilir. DKA’ya bagl karin agrisinin
tedavinin baslamasindan sonraki ilk alt1 saat
icinde hemen tamamen kaybolmas: altta yatan
gercek bir cerrahi sorundan ayirt edilmesinde
yararli bir kriterdir. Iyi sorgulandiginda DKA
hemen daima siiresi degismekle beraber
poliuri, polidipsi, kilo kaybi, halsizlik ve mental
fonksiyonlarda kiintlesme ile karakterize bir
déneminden sonra gelisir. Buna ragmen DKA
akut baglar ve tiim klinik tablonun gelismesi
cogunlukla 24 saatten daha az bir siire alir.

Fizik muayenede degisik derecelerde dehidratasyon
(nadiren sok), inat¢1 kusma, sivi kaybina, yag ve
kas dokusu yikimina bagli kilo kaybi, ketoasidoza
bagli yanaklarda kizarma, nefeste aseton
kokusu, metabolik asidoza bagli derin ve hizli
solunum, degisik derecelerde biling bozukluklari-
ensefalopati gibi bulgular saptanir®. Hipotermi
goriilebilir ve bu enfeksiyonu ayrit ettirmez.

Diyabetik ketoasidoz tablosunun olusmasi igin
tetik ceken bir baska faktoriine bulunmasi
gereklidir. En sik rastlanan neden, yeni tani
alan vakalarda enfeksiyon, daha onceden tani
almis vakalarda insiilin dozlarinin atlanmasidir.
Bunun disindaki faktorler arasinda travma,
cerrahi, psikolojik stres ve pankreatit yer alir.

Daha 6nceden tani almis tip 1 diyabetlilerde
DKA tanisinda giigliik ¢ekilmezken basta iki
yasin altindaki ¢ocuklar olmak iizere bazi
durumlarda tani gii¢liigli yasanmaktadir!!. Cok
kii¢iik cocuklar siddetli insiilin yetersizligine
bagli ¢ok hizli baslayan agir ketoasidoz bulgulari
ile basvurabileceklerinden diyabet tanis: ilk
akla gelen tani olmayabilir. Ayrica ketoasidoza
bagli derin ve hizli solunum, pndémoni veya
astimla karisabilir.

Degerlendirme ve Genel Yaklasim

Diyabetik ketoasidoz tanisi konan hastalarin
ilk basvuruda sok tedavisi veya acil sivi
replasmani ihtiyaci, yogun bakim {initesinde
izlenmesine ihtiya¢ olup olmadigl, intravendz
insiilin tedavisi ihtiyaci, merkezi sinir sistemi
komplikasyonu bakimindan riskli olup olmadig1
bakimindan degerlendirilmesi gereklidir. Bunun
icin de Tablo III’deki bilgi ve Sl¢iimlere ihtiyag
vardir. Bu degerlendirmeler 1s1ginda yapilacak
islemler asagida Gzetlenmistir12.13,
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Tablo III. Diyabetik ketoasidoz baslangi¢c degerlendirmesi igin gerekli bilgi ve ol¢limler

— Agirlik, kan basinci, solunun sayisi, kalp hizi

— Turgor, mukoza kurulugu, idrar miktar1 ve kapiller yeniden dolum zamani gibi dehidratasyon derecelendirmesi

icin gereken bilgiler

— Serum Na*, K+, BUN, kreatinin, kalsiyum, fosfor ve HCOj3 diizeyi, kan gazi ve parsiyel PCO, basinci
— Hemogram (6zellikle 16kosit sayisi); 16kosit yiiksekligi strese bagli olabilir.

- Serum ve/veya idrar ketonu

- Serum osmolalitesi=2 (Na) + BUN/2.8 + glukoz (mp/dl)/18
- Diizeltilmis sodyum= Olgiilen Na* + 1.6 ([0lgiilen glukoz (mg/dl)]-100)/100
- Anyon agigi= [(Nat +K*)-(Cl-+HCO3)]. Normal 8-16 mEq/L

Sok ve acil siwi tedavisi igin degerlendirme
Sok varsa;

- Hava yolunu agik tut
- %100 oksijen ver
- NG tiip tak

— Dolasimi stabilize et: 20 ml/kg serum
fizyolojik (SF) bolus olarak ver, gerekirse
ayni miktarda siviy1 tekrar ver.

— Dolasim stabilize olduktan sonra IV
tedaviyi planla.

Sok olmaksizin hipotansiyonu veya agir
dehidratasyona bagli dolasim yetmezligi
bulgular1 varsa;

- 10-20 ml/kg SF 1-2 saatte verilir. Hastanin
dehidratasyonu diizelmemisse tekrar et.

Yogun bakim iinitesinde tedavi thtiyacmn degerlendirmesi

Asagidaki oOzelliklere sahip olan hastalarin
tercihen yogun bakim iinitelerinde izlenmesi
gereklidir.

- Yas <3 yil

-pH <7.1

- Bilin¢ bozukluklari

- Bolus veya hizli SF verilmesine karsin
dolasimi stabilize olmayan hastalar

- Baslangi¢ kan sekeri > 1000 mg/dl

Intravenoz insiilin tedavisi ihtiyac
— %5’den fazla dehidratasyon
- Klinik asidoz bulgusu (hiperventilasyon)
— Kusma varsa
— Subkiirtan insiilin tedavisine cevap yoksa

Intravendz tedavi tercih edilmelidir. Klinik
olarak iyi ve oral alabilecek durumda olan
hastalarda her 3-4 saatte deri alt1 0.25 {nite
kisa veya daha iyisi hizli etkili instilin analoglar1
verilerek tedavi denenebilir. Ancak intravenoz
insiilin uygulamasi giivenli ve deri alt1 insiilin
tedavisine kiyasla ¢ok daha etkindir. Bu nedenle
yeni tani almis vakalarda ilk segenek intravendz
insiilin tedavisi olmalidir.

Merkezi sinir sistemi komplikasyonu/beyin odemi riski

Hastalar ilk asamada merkezi sinir sistemi
komplikasyonu/beyin 6demi riski yiiksek olan
ve olmayanlar olarak iki gruba ayrilmalidir.
Bu O&lgiitlere gore yiiksek riskli olan ¢ocuklar
daha sonra belirtilecek ilkeler cercevesinde ¢ok
yakindan izlenmelidir. MSS komplikasyonu riski
yiiksekligi i¢in asagidaki Olciitler kullanilabilir.

- Yeni tani diyabet
- Yas <5 yil
- Uzamis ketoasidoz

- Baslangicta parsiyel CO, basincinin diisiik
olmasi

— Baslangicta iire yiiksekligi
- Koma ile basvuru

- Baslangicta diizeltilmis Na* diizeyinin yiiksek
olmasi

— Cok yiiksek kan sekeri (>1000 mg/dl)

Tedavi

Diyabetik ketoasidoz tedavisi konusunda
degisik tedavi protokolleri bulunmaktadir.
Bununla birlikte sok tedavisi, dehidratasyonun,
elektrolit defisitlerinin, hipergliseminin ve
asidozun diizeltilmesi, varsa sepsis tedavisi
biitiin protokollerin ortak amacidir. Asagida
uluslararasi ¢ocuk endokrinolojisi ve diyabet
kuruluslarinin son yayimlanan konsensus
metinleri, dnceki yillarda yayimlanan “Ulusal
Diyabet Programi Cocuk ve Adolesan Diyabeti
Grubu” konsensus metni ve iilkemizden DKA
tedavi deneyimlerini yansitan dokiimanlar
cercevesinde hazirlanan bir tedavi yaklagimi
sunulmustur4814-16,

Diyabetik ketoasidoz tedavisi sirasinda basta
yagsami tehdit eden beyin 6demi olmak {izere
hipokalemi, hipoglisemi gibi komplikasyonlar
goriilebileceginden hastalarin yakindan
izlenmesi gereklidir. Tablo IV’de DKA tedavi
izlemiyle ilgili 6neriler verilmistir.
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Tablo IV. Diyabetik ketoasidoz tedavi izlemi

- Kalp hizi, kan basinci, solunum hizi: saat basi

— Aldig1 gikardigr: saat basi veya daha sik (biling bozuklugu olanlarda idrar kateteri takilabilir)
— Siddetli DKA vakalarinda T dalgas:i degisiklikleri i¢cin EKG monitorizasyonu yararlt olabilir

— Kapiller kan sekeri: saat basi

— Elektrolit, BUN, kan gazi ve kan glukozu: 2-4 saat arayla siddetli vakalarda serum Na* diizeyi bir saat

arayla izlenebilir.
— Serebral 6dem bulgularr: saat bast veya daha sik
— Bas agrisi
— Kalp hizinda beklenmeyen diisiisler
— Tekrarlayan kusma ataklari

- Norolojik durumda degisiklikler (huzursuzluk, uykuya egilimde artma, inkontinans) veya spesifik
norolojik bulgular (kranial sinir felci, asimetrik pupi)

- Hipertansiyon
- Oksijen satiirasyonunda diisme

S ve elektrolit tedavisi

Diyabetik ketoasidoz ile bagvuran ¢ocuklarda
osmotik diiireze bagli degisik derecelerde su
ve elektrolit kayb1 vardir. Genel olarak sodyum
kaybinin izotonik dehidratasyonlardaki kadar yani
80 mEq/L civarinda oldugu kabul edilmektedir>.
Dehidratasyon derecesi ise kaybedilen agirlik
miktarina veya klinik bulgulara gore belirlenir.
Hemodinamik bulgularda degisiklik olmadan
miik6z mebranlarda kuruluk varsa hafif derecede
dehidratasyon (siv1 agig1 30-50 ml/kg), tasikardi
gibi intravaskiiler hacim kaybini gosteren bulgu
varsa orta derecede dehidratasyon (siv1 agig1 60-
90 ml/kg), hipotansiyon ve perfiizyon bozuklugu
gibi belirgin hipovolemiyi gosteren bulgular
varsa siddetli derecede dehidratasyon (sivi agig1
>100 ml/kg) distiniilmelidir. DKA vakalarinin
cogunda sivi agiginin idame miktar1 kadar
oldugu, bu nedenle de verilecek toplam sivinin
en fazla idame miktarin iki kat1 (2X idame)
olarak hesaplanabilecegi belirtilmektedir. Idame
ihtiyaci ise Holliday-Segar formiilii ile (ilk 10 kg
icin 100 ml/kg, 10-20 kg icin 1000+50 ml/kg,
> 20 kg icin 1500+20 ml/kg) hesaplanabilir.
Dehidratasyona bagli olarak serum osmalitesi
artar (genellikle 300-350 mOsm/L), glomeriiler
filtrasyon hiz1 diiser ve idrarla glukoz ve keton
atilimi azalir. Serum BUN yiiksekligi damar
yatagindaki sivi ac¢iginin onemli derecede
oldugunun bir gostergesidir.

Genel olarak sivi agiginin hizli ve/veya
hipotonik (%0.45 NaCl’dan daha diliie)
sivilarla kapatilmasinin beyin &demi riskini
artirdigl, bununla birlikte fazla miktarda SF
verilmesinin de hiperkloremik asidoza neden
oldugu bilinmektedir%. Bu bilgiler ¢cercevesinde
cocukluk caginda DKA vakalarinda sivi ve
elektrolit tedavisi asagidaki gibi yapilabilir.

— Gerekli toplam sivi miktar1 idame + agik
miktart kadardir. Eger baslangicta hizli sivi
verilmisse, bu miktar toplam sivi hesabina
katilmamalidir. Bir giinde verilecek toplam sivi
idame miktarinin iki katindan daha fazla veya
4000 mL/m?'den daha fazla olmamalidir.

—-S1vi replasmani genel olarak 48 saatte
tamamlanmali, baslangicta glukoz >1000
mg/dl, diizeltilmis Na* >150 mEq/L veya
kafa i¢i basin¢ artma bulgular1 varsa sivi
replasmani kesin olarak 48 saatte yapilmalidir.
Bu durumda 48 saatte verilecek toplam sivi
“2x idame + acik” kadar olacaktir.

—Rehidratasyon déneminde kullanilacak sivi
%0.45 NaCl’dan daha diliie olmamalidir.
Bu durumda %0.45 NaCl (ABD’deki bazi
merkezlerin, érnegin University of North
Carolina’nin Protokolii), veya 1/2 SF (1 kisim
%5 dekstroz + 1 kisim SF; Hacettepe protokolii)
veya 2/3 SF (1 kisim %5 Dekstroz + 2 kisim
SF; Ulusal Diyabet Programi Cocuk ve Adolesan
Diyabeti Grubu Onerisi) rehidratasyon sivisi
olarak kullanilabilir.

—Hiponatremi, belirgin hiperosmolarite
(>360 mOsm/L), diizeltilmis Na+>150
mEq/L veya baslangicta hipotansiyon veya
sok olan vakalarda SF ile rehidratasyon tercih
edilmelidir.

—Kan glukozu diiserken diizeltilmemis Na* un
yiikselmedigi durumlarda beyin &demi riski
bakimdan dikkatli olunmali ve siv1 inflizyonu
yari yartya azaltilmalidir.

—Intravendz sivi tedavisine, en azindan
asidoz diizelene kadar veya idrarda keton
negatiflesinceye kadar devam edilmeli (bir baska
yaklagimla en az idame swvinin 1.5 kadar sivi
verilmis olmalr), hasta agizdan alabiliyorsa kalan
s agizdan verilmelidir.
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Potasyum ve fosfat replasmam

Diyabetik ketoasidoz sirasinda daha ¢ok hiicre
icinden olmak iizere degisen miktarlarda K+
kayb1 olur. Bu, insiilin yetersizligi, hipertonisite,
hiicre icinde H* iyonlar1 i¢in “tampon” etkisi
gibi nedenlere baghdir. Hiicre icinde belirgin
hipopotasemi olmakla beraber basvuruda
¢ogunlukla serum potasyum diizeyleri
normaldir. Hiperpotaseminin bulunmasi renal
fonksiyon kaybina isaret etmesi agisindan
onemlidir. Asidozun diizelmesi ve insiilin
tedavisi sonrasinda, hiicre disina gegmis K+
geri doner. Eger yeterince potasyum verilmezse
agir hipopotasemi gelisebilir. Bu nedenle
hasta baslangi¢ta hiperpotasemik degilse,
potasyum replasmanina hasta idrar yapar
yapmaz baslanmalidir. Potasyum replasmanina
serum K* diizeyine gore soyle baslanabilir:

— Serum K*< 3.0 mEq/L ise 40 mEq/L olacak
rehidratasyon sivisina KCI eklenir.

— Serum K* 30-5.5 mEq/L ise 30 mEq/L olacak
rehidratasyon sivisina KCI eklenir.

— Serum K*>5.5 mEq ise serum K+ <5.5 mEq/L
altina distiikten sonra KCI eklenir.

Diyabetik ketoasidoz sirasinda fosfat kaybi
olmasina karsin genel olarak fosfat replasmani
onerilmemektedirt. Bununla beraber, agir
hipofosfatemi var ve tedaviye ragmen 12 saatten
uzun siire devam etmisse agizdan fosfat verilmesi
diistiniilebilir.

Asidoz tedavisi

Diyabetik ketoasidozda artmis anyon agig: ile
karakterize metabolik asidoz meydana gelir
ve asidoz sivi replasmani ve insiilin tedavisi
ile kendiliginden diizelir. Bu nedenle DKA
tedavisi sirasinda bikarbonat verilmesi konusu
hala tartisilmaya devam etmektedir. Bikarbonat
tedavisinin olas1 sakincalar1 asagidaki gibi
Ozetlenebilir:

— Hizli NaHCO,; infiizyonu ve asidozun diizeltilmesi
eritrositlerdeki 2,3-DPG azalmasi nedeniyle
zorlasmis olan ve asidozun etkisiyle kompanse
olan Oksijen-hemoglobin ayrismasini bozarak
doku oksijenizasyonunu azaltir.

— Bikarbonat tedavisi paradoksal olarak MSS
asidozuna neden olabilir.

— Asidozun diizeltilmesi potasyumun hiicre
icine hareketine neden olarak hipokalemiye
neden olabilir.
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— Na* yiikii nedeniyle hipertonisiteye, ayrica
hepatik keton iiretiminin artmasina neden
olabilir.

Bu nedenlerle DKA tedavisinde bikarbonat
tedavisi;

- Siddetli asidoz (pH <7.0, ESPE Onerisi
pH<6.9 veya HCO3 <5 mEq/L)

- Kardiyak kasilmada bozulma
- Periferik vazodilatasyon
- Siddetli hiperkalemi

gibi sinirli endikasyonlarda kullanilmalidir.
Bikarbonat tedavisi gereken durumlarda 1 mEq/kg
NaHCO; (en ¢ok 50 mEq) 30 dakikadan daha
uzun siirede 1/6 diliisyonda infiize edilmelidir.

Uyari: NaHCO, kardiyopulmoner resiistitasyon
disinda asla puse edilmemeli ve hipokalemisi olan
hastalara verilmemelidir.

Insiilin tedavisi

Diyabetik ketoasidoz tedavisinde insiilin
inflizyonuna hipotansiyon olan vakalarda ilk
bir saatlik rehidratasyondan sonra digerlerinde
rehidratasyon tedavisi ile birlikte baslanir
ve diistik doz devamli infiizyon y&ntemi
uygulanir. Secilecek insulin regiiler insilindir.
Genellikle 0.1 iinite/kg/saat (<3 yas ¢ocuklarda
0.05 {inite/kg/saat) regiiler insiilin %0.9 NaCl
icinde ikinci bir damar yolundan infiize
edilir. Bu sekilde 60 dakika i¢inde 100-
200 wU/ml serum insiilin diizeyi elde edilir.
Insiilin tedavisi asagidaki ilkelere gére yapilir:
— Genellikle 1 ml’de 0.1 iinite regiiler insiilin iceren
siv1 (100 ml’ye 10 {inite instilin) hazirlanir.

—Hastaya verilecek insiilin dozu hesaplanir
(6rnegin 20 kg ise saatte 2 iinite insiilin).

—Insiilin dozuna gére siv1 verilis hiz1 infiizyon
pompasi ile ayarlanir (saatte 2 {inite insiilin
icin siv1 hizi saatte 20 ml olmalidir).

~Infiizyon setleri insiilin igeren sivi ile
yikandiktan sonra hastaya takilir.

—Baslangicta bolus insiilin vermeye genellikle
gerek yoktur.

—Asidoz diizelinceye kadar (pH >7.30,
HCO3 >15 mEq/L ve/veya anyon agig1
kapanincaya kadar) 0.1 U/kg/saat insiilin
inflizyonu stirdiirtilmelidir.

— Tlk alt1 saatte hiperglisemi ve asidoz diizelmiyorsa
insiilin inflizyon hiz1 0.15-0.2 {inite/kg/saat
hizina ¢ikilabilir. Buna ragmen diizelme



56 Hatun ve ark.

olmuyorsa (enfeksiyon, hatali instilin, insiilinin
tliplere adezyonu gibi) insiilin etkisiyle ilgili
sorunlar diistiniilmelidir.

- Hipoglisemiyi Onlemek i¢in kan sekeri 250-
300 mg/dl civarina diistiiglinde glukozsuz
siv1 ile rehidratasyon yapiliyorsa (%0.45 NaCl
veya SF), intravendz siviya gliikoz eklenmeli;
1/2 SF gibi glukoz iceren sivi kullaniliyorsa
glukoz miktar1 arttirilmalidir.

—Bu amagla birisinde rehidratasyon sivisi
digerinde %10 dekstroz ile hazirlanmis 1/2 SF
olan iki siv1 torbasi kullanilabilir. Her iki torbaya
K+ eklendikten sonra rehidratasyon sivisi sabit
hizla génderilirken %10 Dekstroz igeren sivi
kan sekerine gore azaltilir, cogaltilir.

—Insiilin infiizyonu sirasinda kan sekeri 150-
200 mg/dl arasindan tutulur, bunun igin
4 gr glukoza 1 {iinite regiiler insiilin seklinde
gliikoz infiizyonu yapilmalidir.

Intravenoz tedavinin sonlandirilmas: ve agizdan
beslenmeye gegis

Genel olarak asidoz diizeldikten (pH >7.30,
HCO3 >15 mEq/L ve/veya anyon agiginin
kapanmasi) veya keton negatif olduktan sonra
intravendz insiilin infiizyonu sonlandirilir.
Hastanin asit-baz dengesindeki diizelme kan
pH’s1 veya serum HCO, diizeyi ile izlenir. Bunun
miimkiin olmadig1 durumlarda plazma ketonu
asit-baz dengesi hakkinda bir fikir verebilir.
Plazma ketonu ol¢iiliirken, Ketostix ile 6l¢iilen
asetonun, beta-hidroksibiitirik gibi aseton
disindaki keton cisimlerini gdstermedigini
unutmamak gereklidir. Insiilin infiizyonunu
sonlandirmak agisindan 6nemli bir diger kriter
de hastanin agizdan beslenmeye hazir olup
olmadigidir. Plazma ketonunun pozitif olmasi,
bulant1 ve kusmaya yol actigindan agizdan
beslenmeye engel olabilir. Bu durumda insiilin
inflizyonunu plazma ketonu negatiflesinceye
kadar siirdiirmek gerekebilir. Siiphesiz
bu durumda hipoglisemi riski nedeni ile
intravenOz insilin dozu azaltilirken, sividaki
gliikoz konsantrasyonu arttirilmalidir. Insiilin
infiizyonunu 6glin 6ncesi sonlandirmak SC
insiilin saatlerini ayarlama kolaylig1 saglar.
Intravendz insiilin SC regiiler insiilin
yapildiktan 30 dakika sonra sonlandirilmalidir.
Yeni hastalara 1-1.5 {inite/kg regiiler insiilinin
dortte biri ilk doz subkiitan olarak yapilir.
Daha sonra insiilin dozlar1 kan sekerine gore
(kan sekeri> 200 mg/dl insiilin dozu %10
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arttirilir, kan sekeri 100-200 mg/dl ise ayn1 doz
verilir, kan sekeri <100 mg/dl ise insiilin dozu
%10 azaltilir) ayarlanir. Ketoasidoz sonrasina
hastalar genellikle giinde 2 {inite/kg’a kadar
cikan insiilin ihtiyact gosterirler. Bu nedenle
bu donemde insiilin dozlarini arttirmaktan
cekinilmemelidir. Hastalar giinde dort doz kisa
etkili insiilin ile 1-2 giin izlendikten sonra
uzun sireli insiilin tedavisi rejimine gegilir.
Yeni tani diyabetlilerde baslangic déneminde
normoglisemi saglamanin remisyon ihtimalini
arttirdig1 bilinmektedir.

Diyabetik ketoasidozun akut déneminde
ketozise bagli bulant1 nedeniyle hastalar agizdan
alamazlar. Subkutan insiiline gecildiginde
ketozis ¢oziilmiis olacagindan hastalarin hemen
hepsi agizdan almayi tolere edebilecek duruma
gelirler. Agizdan beslenmeye gecisde 6nce
40 kal/kg/glin olarak hesaplanan kalorinin
dortte biri ilk alt1 saatte “basit karbonhidrat
iceren sivi” (%10 dekstroz ile hazirlanmis
limonata), saat basi verilir. Daha sonraki alti
saat i¢in ilk alt1 saat i¢cin hesaplanan kalori %25-
30 arttirilir. Ikinci alt1 saatte hesaplanan kalori,
seyreltik corba, et suyu gibi besinlerle iki saat
araliklarla verilir. Uciincii alt1 saatteki kalori
ikinci alt1 saatteki hesaplanan kalorinin %25-30
arttirilmasi ile saptanir. Bu dénemde yumusak
diyet (meyve piiresi, sebze piiresi gibi) verilir.
Daha sonraki alt1 saatte ise normal beslenmeye
gecilir. Bu dénemdeki kalori hastanin boy
yasina gore almasi gereken giinliik kalorinin
dortte biri olarak hesaplanabilir. Hasta agizdan
tam olarak almaya basladiktan sonra giinliik
total kalori dort ana 6giinde verilir.

Komplikasyonlar ve Beyin Odemi Sorunu

Cocukluk ve adolesan ¢agindaki DKA ataklarinin
biiyitik bir kismi herhangi bir komplikasyon
gelismeden tedavi edilir. Bununla birlikte DKA
agir asidoz, dehidratasyon veya beyin ddemi
nedeniyle potansiyel bir 6liim nedenidir ve bazen
serebral enfarklara yol acarak sekel olusmasina
da neden olabilir. DKA tedavisi sirasinda en
sik goriilen sorunlar hipokalemi, hipoglisemi,
hiperkloremi, hipokalsemi ve beyin &demidir.
Bunlarin arasinda en tehlikelisi beyin 6demidir.
DKA vakalarinin ¢ogunda iyilesme déneminde
hafif beyin 6demi goriilmekle birlikte bazen
tedavi baslangicindan 12-24 saat sonra dliimciil
gidisli beyin 6demi gelisebilmektedir!”.
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Diyabetik ¢ocuklarda oliimlerin %50-60 nedeni
serebral komplikasyonlara baglidir. DKA ve
tedavisi konusunda ¢ok sey 6grenilmesine ragmen
serebral 6dem ketoasidoz gelisen ¢ocuklarda
hala en gizemli komplikasyondur. Serebral
odem ilk kez 1936’da Dillon ve arkadaslari
tarafindan tanimlanmis olup, 1960’lardan beri
olduk¢a taninan bir problem olmasina ragmen
son 40 yilda yapilan c¢alismalardan sonra bile
altta yatan patofizyolojik mekanizmalar tam
olarak anlagilamamigtir!8-21,

Son yillarda DKA’ya bagli MSS komplikasyonlarinin
yalnizca beyin 6édemin nedeniyle olmadigi, DKA
sirasindaki patofizyolojik olaylarin serebral iskemi
ve enfarklara neden oldugu vurgulanmaktadir?2-24,
Bununla birlikte esas sorunun DKA’nin agirhigina
bagli serebral iskemi oldugu ve tedavi sirasindaki
baz1 faktorlerin (instilin, HCO3 tedavisi, hizli veya
hipotonik siv1 gibi) bu siireci hizlandirabilecegi
distiniilmektedir. Serebral komplikasyonlarin
idiosenkrotik mi yoksa tedaviye mi bagh
oldugu sorusunun cevabi da agik degildir.
Bununla birlikte bizim gorevimiz serebral 6dem
bakimindan riskli hastalara miimkiin oldugunda
yeni risk eklemeyecek sekilde davranmaktir.
Serebral komplikasyonlar daha ¢ok ¢ocukluk
caginda gorildigiinden, ¢ocukluk ¢aginin
sonuna kadar (0-18 yas) DKA vakalarinda
asagidaki ilkeler cercevesinde davranilmasinda
yarar vardir.

- Ketoasidoz tablosu ile basvuran c¢ocuklar
adolesan doneminde olsa bile eriskin hasta
sablonlari ile tedavi edilmemelidir.

— Agir ensefalalopati bulgular1 gésteren hastalar
baslangigtan itibaren serebral iskemisi olan
ve bu nedenle serebral komplikasyon ve/veya
beyin 6demi riski yiliksek hastalar olarak kabul
edilmelidir.

— Ketoasidoz tablosu ile bagvuran her ¢ocuk serebral
komplikasyon riski bakimindan degerlendirilmeli
ve yiiksek riskli olan gocuklarda;

— Mutlak endikasyon olmadikga (hipotansiyon ve
dolasim yetmezligi bulgular1 gibi) baslangicta
hizli SF verilmemelidir.

- Bolus insiilinden kag¢inilmali ve baslangi¢
instilin inflizyonu 0.1 {inite/kg/saat dozundan
daha fazla olmamalidir.

- Miyokard disfonksiyon bulgulari yoksa
veya agir/inat¢i (pH <7.0) asidoz yoksa
HCO3 verilmemelidir.
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- Bu hastalarin serum Na* diizeyleri yakindan
izlenmeli, kan sekeri diiserken serum Na*
diizeyinde artma olmayan hastalar yakindan
izlenmelidir. Bu hastalarda hiponatreminin
olusmus serebral zedelenmeye bagli olabilecegi
akla gelmelidir. Bu hastalarda rehidratasyon
mutlaka SF veya esdegeri Na* iceriginde bir
stvi ile siirdiiriilmelidir.

— Yiiksek riskli hastalarda bradikardi, hipotansiyon,
solunum diizensizlikleri gibi bulgular beyin 6demi
tedavisi endikasyonu olarak kabul edilmelidir.

Serebral odemin erken tamisi ve tedavisi

Genel olarak koma veya biling durumunda
dalgalanmalar; dilate, cevapsiz, zayif cevapl
veya asimetrik pupil; papil 6demi, ani gelisen
hipertansiyon, hipotansiyon ve bradikardi gelisimi,
idrar ¢ikisinda agiklanamayan azalma, diizeltilmis
Na+ diizeyinin hiponatremik sinirlara veya serum
osmolaritesinin 275 mOsm/L altina diismesi
durumunda beyin 6demi diistiniilmelidir.

Serebral 6demin ortaya ¢ikisindan dort saat Snce
norolojik bulgularin bulunabilecegine dikkat
cekilerek serebral 6dem tanisini hizlandirmak
icin bir dizi tanisal kriter belirlenmistir
(Tablo V)23. Bu kriterler prospektif olarak
17 hastaya uygulanmis, komadan dort saat
once testin Ozglinliigii %96, duyarlilifn %92
bulunmustur.

Tablo V. Diyabetik ketoasidozda serebral
o6dem tani kriterleri

Tarusal kriterler
Anormal postiir
Pupil dilatasyonu

Major kriterler
Kalp hizinda azalma
Biling degisiklikleri
Idrar inkontinansi
Mingr kriterler
Kusma
Letarji
Bas agris1
Kan basina artist
Nispi bradikardi (en sik gézden kagan bulgu bradikardidir)

Bir diagnostik kriter veya iki major kriter veya bir major + iki
mindr kriter varligr serebral 6dem tanisini koydurur.

Serebaral 6dem tanis1 konan vakalarda asagidaki
protokole gore tedavi yapilmalidir:

— Bas orta hatta 30 derece yikseltilir.

— Intravaskiiler hacim ve serebral perfiizyon
yetersizligine yol agmamak kaydiyla sivi
kisitlanir.
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Sekil 1. Diyabetik ketoasidoz patogenezi.

- 0.2-1.0 gr/kg/doz mannitol 30 dakika i¢inde
infiize edilir. Klinik cevaba gore saatlik
intervaller ile bu doz tekrarlanabilir.

- Gerektiginde entiibasyon geciktirilmemeli,
miimkiinse agir vakalarda kafa i¢i basing
izlemi yapilmalidir.

Onlenmesi

Diyabetik ketoasidoz yasami tehdit eden
bir komplikasyon oldugundan dogru tedavi
kadar 6nleme ¢alismalarina agirlik verilmesi
gerekmektedir?>. Bunun i¢in 6ncelikle toplumun
tip 1 diyabet konusunda bilgilendirilmesine
ve vakalarin erken dénemde hekime getiril-
mesine ihtiya¢ vardir. Yeni vakalarda bunu
gerceklestirmek zor goziikse de imkansiz
degildir. ABD’de yapilan Diyabet Onleme

Calismas: (DPT-T1DM) sirasinda esas amag
olan diyabetin 6nlenmesi amacina ulasilamasa da,
calisma kapsamindaki vakalarin hi¢birinde DKA
gelismemistir26. Benzer sekilde, Italya’da okullarda
yapilan “farkindalik kampanyasi” sonrasinda
DKA siklign %78’den sifira diigtirilmiistiir?’.

Bilinen diyabet vakalarinda ise DKA gelismesi
hem hasta hem de izleyen diyabet grubu icin
kabul edilemez bir durum olarak algilanmalidir.
Temel strateji, hiperglisemi ve ketozis bulgularinin
asidoz gelismeden taninmasi ve insiilin
rejiminde gerekli degisikliklerin gecikmeden
uygulanmasidir. Bunun ic¢in hastalar DKA’nin
erken bulgular1 (kusma, hiperglisemi, ketontiri,
halsizlik, hizli solunum), DKA’y1 tetikleyen
olaylarin erken fark edilmesi ve kaginilmasi
(insiilin dozlarmin atlanmasi veya doz hatasi,
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ozellikle enfeksiyon gibi araya giren hastaliklar,
psikolojik stres, cerrahi veya travma), erken
girisimde bulunulmas: (daha sik kan sekeri ve
idrar ketonu bakilmasi, sivi aliminin arttirilmasi,
saglik ekibi ile iliskiye gecilmesi) konusunda
egitilmelidir. Tekrarlayan DKA ataklarinda ise
psikiyatrik degerlendirme, kisisel ve ailesel
degerlendirme gibi ¢ok yonlii yaklasimlarda
bulunulmas: gereklidir. Biitiin bunlar igin ise
diyabetli ve ailesi ile diyabet ekibi arasindaki
iliskinin gii¢lii olmasi ve telefon konsiiltasyonu
ile hastalara yardim edilebilmesi i¢in bir
organizasyonun olusturulmasina ihtiya¢ vardir.
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