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A cetoacidose diabética e o estado hiperglicémico hiperosmolar sdo as duas complicagbes agudas
graves que observamos durante a evolucéo do diabetes melito. Em centros de exceléncia, a taxa de morts
de para a cetoacidose diabética € <5% enquanto que, para o estado hiperglicémico hiperosmolar ainda c
nua elevada, em torno de 15%. Entre os fatores precipitantes, os estados infecciosos sdo as causas
comuns, predominando as do trato respiratério alto, as de vias urinérias e as pneumonias. A patogénes
descompensacao metabdlica da cetoacidose diabética é mais bem entendida do que a do estado hiperglic
co hiperosmolar. Fundamentalmente, na cetoacidose diabética o que ocorre € a reducdo da concentr
efetiva de insulina circulante associada a liberagao excessiva de hormdnios contra-reguladores, entre ele
glucagon, as catecolaminas, o cortisol e 0 hormdnio de crescimento. Esta combinacéo, libera gran
quantidades de acidos graxos livres na circulagdo. No figado, estes &cidos graxos livres sdo oxidados
corpos cetdnicos, resultando assim em cetonemia e acidose metabdlica. Os principais critérios diagnésti
utilizados para a cetoacidose diabética séo, a glicemia >250mg/dL, o pH arterial <7.3, o bicarbonato sér
<15mEg/L e graus varidveis de cetonemia e cetonuria. Para o estado hiperglicEmico hiperosmolar séc
glicemia em geral >600mg/dL, a osmolalidade sérica >330mOsm/Kg, o pH arterial >7.3 e 0 bicarbonato séri
>18mEg/L com discreta cetonemia. As metas terapéuticas para as crises hiperglicémicas agudas séo, a it
¢do das vias aéreas superiores, a correcao da desidratacdo com solugdo salina, a correcdo dos dist(
eletroliticos e da acidose, a reducdo da hiperglicemia com insulina em baixas doses e a identificacdo
tratamento dos fatores precipitantes.

Diabetes melito; cetoacidose diabética; estado hiperglicémico hiperosmolar.

Diabetic ketoacidosis and the hyperosmolar hyperglycemic state are the two most severe acute complicatit
that are observed in diabetes mellitus. Managed properly, the mortality rate for diabetic ketoacidosis is le
than 5% in experienced centers, whereas for the hyperosmolar hyperglycemic state it still remains high, abc
15%. Among precipitating factors, infeccious diseases are the most common, mainly of the upper respiratc
and urinary tracts and pneumonia. The pathogenesis of diabetic ketoacidosis is better understood than
of the hyperosmolar hyperglycemic state. Fundamentally, in diabetic ketoacidosis the basic underlying m
chanism is a reduction in the net effective action of circulating insulin associated with a concomitant elevatic
of counter-regulatory hormones, such as glucagon, catecholamines, cortisol and growth hormone. This co
bination releases great amounts of free fatty acids into the circulation from adipose tissues (lipolysis) that
transformed by oxidation to ketone bodies, causing ketonemia and metabolic acidosis. The main criteria us
to diagnoses diabetic ketoacidosis are plasma glucose>250mg/dL, pH<7.3 and serum bicarbonate<15mE
and variable degrees of ketonemia and ketonuria. To diagnose hyperosmolar hyperglycemic state, the crite
are plasma glucose greater than 600mg/dL, serum osmolality>330mOsm/kg, pH>7.3 and seru
bicarbonate>18mEq/L with mild ketonemia. The main therapeutical purposes of treating acute hyperglycem
crises require care of the upper airways, correction of dehydration with fluid therapy (saline solution), correc
tion of eletrolyte imbalance and acidosis, reduction of hyperglycemia with low-dose insulin therapy, anc
identification as well as the treatment of comorbid precipitating events.

Diabetes mellitus; diabetic ketoacidosis; hyperosmolar hyperglycemic state
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Introdugdo reguladores provoca a liberagdo excessiva de acidos graxos li-
A cetoacidose diabética (CAD) e o estado hiperglicémico hires do tecido adiposo (lipdlise), que no figado serdo oxidados
perosmolar (EHH) sdo as duas complica¢gbes agudas mais gra-corpos cetdnicos (B-hidroxibutirico e acetoacético) resul-
ves que podem ocorrer durante a evolugcdo do diabetasdo em cetonemia e acidose metabdlica. Por outro lado, no
melito(DM) tipo 1 e 2 .E importante salientar, que durante muit@HH a concentracéo de insulina que é inadequada para facilitar
anos a CAD foi considerada uma complicag&o especifica do RMutilizacdo de glicose nos tecidos periféricos insulina sensi-
tipol. Recentemente, a literatura tem demonstrado varios relais, é suficiente para prevenir a lipélise acentuada e a cetogé-
tos de CAD em individuos com DM tipo 2 . Apesar de haverese que normalmente ocorre de forma intensa na CAD. Final-
algumas diferencas significantes entre essas duas complicagdesite, em ambas as situa¢des, na CAD e no EHH observamos
como por exemplo, a desidratacdo mais acentuada, o sodio giicosiria de grau variavel, diurese osmética, perda de fluidos e
tendéncia a elevagéo durante o tratamento, a glicemia mais eletrdlitos, principalmente sédio e potassié®
vada e leve cetonuria no EHH, a fisiopatologia, as manifesta-
¢Bes clinicas e o tratamento sdo similares.Em centros de exc®iagnostico
Iéncia, a taxa de mortalidade para CAD é < 5% enquanto que,
para o EHH ainda continua elevada, sendo ao redor de 15%.8listéria e exame fisico
prognéstico de ambas, depende das condi¢bes de base do padiquadro clinico da CAD e do EHH representa uma evolucao
ente, com piora sensivel em idosos, gestantes e portadorekedi& e progressiva dos sinais e sintomas de diabetes melito
doencas cronicd& Em vista do exposto, e considerando a gralescompensado.Entre eles, a politria, a polidipsia, a perda de
vidade destas complicacdes, esta revisdo destaca aspectogisio, as nauseas, 0s vomitos, a sonoléncia, o torpor e finalmen-
opatoldgicos da CAD e EHH, com énfase no tratamento.  te, o coma uma ocorréncia mais comum no EHH. Ao exame fisico,
na presenca de acidose, podemos observar a hiperpnéia e em
Fatores precipitantes situacGes mais graves a respiracdo de Kussmaul. A desidrata-
Os estados infecciosos sdo as etiologias mais comuns de G/, com pele seca e fria, lingua seca, hipotonia dos globos
e EHH. Entre as infecgBes, as mais frequentes sdo as do toatdares, extremidades frias, agitacao, facies hiperemiada, hipo-
respiratorio alto, as de vias urinarias e as pneumonias. Alémmia muscular, pulso rapido e a presséo arterial variando do
disso, na pratica diaria temos que valorizar outros fatores imppormal até o choque. A intensificacdo da desidratacao dificulta e
tantes tais como, acidente vascular cerebral, ingesta excessiviaa doloroso o deslizamento dos folhetos da pleura e do peri-
de &lcool, pancreatites, infarto agudo do miocérdio, traumas taio, podendo se observar defesa muscular abdominal locali-
uso de drogas licitas e ilicitas. Em jovens, distirbios psiquiazada ou generalizada, sugerindo o quadro de abdome agudo.Em
cos acompanhados de irregularidades na condugéo da dietalguns casos ocorre dilata¢éo, atonia e estase géstrica agravan-
no uso diario de insulina, podem contribuir para episodios @ o quadro de vémitos. O atraso no inicio do tratamento da
correntes de CAD. O uso crescente de compostos denomiacidose e da desidratacédo pode evoluir com choque €e'ffiorte
dos de antipsicoticos atipicos entre eles, a clozapina, a olanzapi-
na e a risperidona podem desencadear quadros de DM, inclusikchados laboratoriais
ve com quadro inicial de CAD. Atualmente, o uso mais freqiien-A avaliacéo laboratorial inicial de pacientes com CAD e com
te de bombas de infus&o continua subcutanea de insulina ulEEH deve incluir a determinacéo de glicose plasmética, uréia/
rapida tem se observada incidéncia significante de CAD. Istreatinina, cetonemia, eletrdlitos inclusive com o calcubmile
pode ocorrer devido & obstrucdo parcial ou total do cateter poo-gap osmolalidade, analise urinaria, cetondria, gasometria,
vocando redugdo aguda de infusdo de insulina. Vale lembh@mograma e eletrocardiograma. Solicitar RX de térax, culturas
gue, em diabéticos do tipo 1 recém-diagnosticados a descala-sangue e urina. Os critérios diagnosticos para CAD séo, a
pensacgdo costuma ser mais prolongada e mais grave. Em pgligemia >250mg/dL, pH arterial <7.3, bicarbonato sérico < 15mEq/
entes diabéticos idosos ou que desconhecem o diagndstich deyraus variaveis de cetonemia e cetonuUria. Para o diagnéstico
DM, associado a processos infecciosos subclinicos ou conmdie EHH séo, a glicemia geralmente > 600mg/dL, osmolalidade
mita¢des do autocontrole podem evoluir mais facilmente cogérica > 330mOsm/kg e auséncia de cetoacidose grave.Além dis-

EHHM102L S0, pH sérico maior ou igual a 7.3, bicarbonato sérico >18 mEq/L
e discreta cetonemia e cetondria. A maioria dos pacientes com
Fisiopatologia crises hiperglicémicas agudas se apresenta com leucocitose (en-

O processo de descompensacdo metabdlica na CAD é ntia@<20 e 30000 células/nipdevido a intensa atividade adreno-
bem compreendido do que no EHH, embora os mecanismos ditical. O sédio sérico geralmente é baixo na CAD pela transfe-
sicos de ambas as situagdes sejam similares.Fundamentalme@ieia osmotica de liquidos do intra para o extracelular, vémitos
0 que ocorre é a reducdo na concentragdo efetiva de insun@mbém, a perda renal associada aos corpos cetdnicos. No
circulante associada a liberagéo excessiva de hormonios cordiagndstico da CAD o potassio sérico pode estar elevado (devi-
reguladores entre eles, o glucagon, as catecolaminas, o cortisoh acidose), normal ou baixo dependendo das reservas prévi-
e 0 horménio de crescimento. Em resumo, estas alteracdes hsiintra e extracelular e exige muito cuidado durante o tratamen-
monais na CAD e no EHH desencadeiam o aumento da protiupelo risco de arritmias ou até parada cardiaca. Os valores de
¢do hepdtica e renal de glicose e reducéo de sua captacadosfato podem estar normais ou elevados apesar da deficiéncia
tecidos periféricos insulina sensivel, resultando assim, em trporal total. Os niveis elevados de uréia e creatinina refletem a
perglicemia e conseqiiente hiperosmolalidade no espaigplecdo de volume intravascular. Outros achados comuns séo
extracelular.Portanto, a hiperglicemia € resultante de trés mea&ipertrigliceridemia e a hiperamilasemia que quando acompa-
nismos ou seja, ativagéo da gliconeogénese e da glicogendlisa&da de dor abdominal podem sugerir o diagndstico de pan-
reducéo da utilizacéo periférica de glicose.Ainda, a combinag@eatite agud&’. (calculos bioquimicos paemion gap:[Na*-
de deficiéncia de insulina com o aumento de hormonios cont(&I+HCO,)]= 7-9mEg/L e osmolalidade total: 2x[NenEqg/L)] +
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glicose(mg/dL)/18 + Uréia(mg/dL)/6 =2880sm/KgHO. ¢do por tempo mais prolongado com avalia¢gBes freqéentes
As desvantagens do uso inapropriado de bicarbonato de sddio
Diagnéstico diferencial séo a possibilidade de alcalose metabdlica de rebote, acidose
Cetose de jejum, cetoacidose alcodlica, acidose pelo usdidatrica paradoxal, edema cerebral, hipopotassemia e andxia
drogas como salicilatos e metformina e outras causas de actggidual.(calculo sugerido: Bicarbonato=Peso corporal x 0.3 x
se comanion gapelevado tais como, na acidose latica e nBxcesso de base/2). Apesar do déficit de fosfato corporal total, o
insuficiéncia renal crénica. Estas situacdes séo facilmente ceau uso na préatica do tratamento da CAD esté raramente indica-
firmadas pela historia clinica e glicose sérita do. Varios trabalhos prospectivos e randomizados ndo conse-
guiram provar efeito benéfie®?’3(B,2C).
Tratamento
As metas do tratamento das crises hiperglicémicas agudaSomplicacfes
séo: a) cuidados com as vias aéreas superiores e em casosAtecomplica¢des mais comuns da CAD e do EHH s&o a hipo-
vomitos, deve-se indicar sonda naso-gastrica;b) correcaogliaemia secundaria ao uso inadequado de insulina, hipopotas-
desidratacdo; c) correcdo dos distlrbios eletroliticos e acklmia devido a administracdo excessiva de insulina e de bicar-
béasico; d) reducao da hiperglicemia e da osmolalidade; e) idboenato, a hiperglicemia secundéria a interrup¢éo de infusdo de
tificacdo e tratamento do fator precipitante. insulina sem cobertura correta de insulina subcuténea, hipoxe-
Para a corre¢éo da desidratacéo, na auséncia de compromat; edema agudo de pulmao e hipercloremia devido a infusao
mento da funcéo cardiaca e renal deve-se indicar solugcéo satixeessiva de fluidos. O edema cerebral, € uma complicacao rara
isotdnica(NaCl 0.9%) em média 15 a 20 mL/Kg/hora buscandme adulto, mas que pode evoluir com herniagéo de tronco cere-
se rapidamente a expanséo intra e extracéylek). A escolha bral e parada respiratéria. As doencas agudas rino-cerebrais
subseqiente de fluidos depende dos eletrélitos séricos e(mdacormicoses) também podem ocorrer principalmente, em indi-
diurese. Quando o sédio estd normal ou elevado(> 150mEg¥liduos com comprometimento imunoldgico. A insuficiéncia re-
deve-se prescrever solucéo salina hipoténica(NaCl 0.45% aal aguda, a rabdomidlise e os fendmenos tromboembdlicos séo
média 4 a 14mL/Kg/hora). Com a func¢ao renal normal, inicia-g&comuns, e quando presentes, sao secundarios a desidratagac
infuséo de 10 a 15 mEg/L de KCl/hora com o objetivo de mantgrave:->%3442
0 potassio sérico entre 4 e 5 mEqg/L. E importante comentar que
estes pacientes, principalmente se evoluirem com faléncia cardGConclusées
aca ou renal devem ser continuamente monitorados do ponto dem pacientes com diabetes, principalmente os do tipo 1, deve-
vista hemodinamico para prevenir a sobrecarga de liquidows dar énfase ao bom controle metabdlico com insulinoterapia
Para corrigir a hiperglicemia e a acidose inicia-se a terapia inswrientacao educacional a eles e as suas familias. Devem estal
linica. Os pontos de discussédo em relagéo a insulinoterapia,agentados como proceder em casos de doencas intercorrentes
gular ou ultra-rapida, sdo as doses (altas versus baixas) e asaiasm outras situa¢des agudas, que possam descompensé-los
de administracdo, subcutanea(SC), intramuscular(IM) ou inf@-auto-monitorizacéo capilar com o uso de insulinas de agéo
séo intravenosa continua. Atualmente, o uso de baixas dosefp@das e o facil acesso ao servigos médicos, podem prevenir ou
consenso em todos os casos de CAD e EHH e a via de escalinanizar os quadros mais graves diminuindo assim, a morbi-
€ a infusdo intravenosa continua de insulina regular ou ultraertalidade destas complicagoes.
rapida com dose média de 0.1U/Kg/hora (5 a 7 U/hora) nos ca-
sos grave@,1A). Apesar de muitos estudos desde a décadaldeferéncias bibliograficas
70 demonstrarem a mesma eficacia e seguranca pelas vias SC ou
IM/hora, recomenda-se usar estas vias apenas nos casos lev@&bchi AE, Umpierrez GE, Murphy MB, Barrett EJ, Kreisberg RA,
ou moderaddg, 1A). A expectativa de queda da concentrac&o Malone JI et al. Hyperglycemic crises in diabetes. Diabetes Care 2004;
de glicose com baixas doses de insulina é em média de 59 §7(_S“pp' 1):594-102. ) )
75mg/dL/hora. A correcao gradual da glicemia e da osmolalidade mpierrez GE, Casais MMC, Gebhart SSP, Mixon PS, Clark WS, Phi-
. . lips LS. Diabetic ketoacidosis in obese African-Americans. Diabetes
pode-se evitar o edema cerebral cli(@;2C). Quando a con- 1995: 44: 790-795.
centracdo de glicose na CAD atingir 250mg/dL e no EHH 300mg/vajabhiji J, watson M, Cox J, Poulter C, Elwig C, Elkeles RS. Type 2
dL deve ser iniciado o0 esquema com soro glicosado 5% e insu-diabetes presenting as diabetic ketoacidosis in adolescence. Diabet
linizagdo SC com insulina regular a cada 4 horas de acordo comMed 2003; 20: 416-417.
a avaliacéo clinica e laboratorial.Os critérios de controle da CADBalasubramanyam A, Zern JW, Hyman DJ, Pavilik V. New profiles of
sdo, glicemia <200mg/dL, bicarbonato sérico >18mEq/L e pH diabetic ketoacidosis: type 1 and type 2 diabetes and the effect of
>7.3. Assim que o paciente conseguir se alimentar, deve-se inici-ethnicity.Arch Intern Med 1999; 159: 2317-2322. _
ar o uso de insulina basal associado a mdltiplas injegﬁeSSdglalo_ne_ ML, Gennis V, Goodwin JS. Characterls_tlcs of diabetic ketoaci-
insulina regular ou ultra-rapida.Em pacientes com diagnéstico ‘1"2%'2 In older versus younger adults. J Am Geriatr Soc 1992; 40: 1100-
pr_eV|o qe dla‘.b?te.s’ devemos,pres_crevera mesm?‘ d(_)SG ante%p(/\ﬂﬁite NH. Diabetic ketoacidosis in children. Endocrinol Metab Clin
crise hiperglicémica.Em recém-diagnosticados, indica-se uma yoith am 2000: 29: 657-682.
dose que pode variar entre 0.3-0.5U/Kg/dia, fracionadas em pglQitanchi AE, Umpierrez GE, Murphy MB, Barrett EJ, Kreisberg RA,
menos 2 aplicagdes. A utilizagéo de bicarbonato na CAD € con-malone Ji et al. Management of hyperglycemic crises in patients with
troversa, mas a literatura considera prudente o uso em baixasiiabetes. Diabetes Care 2001; 24: 131-153.
doses quando o pH estiver <6.9 ou hipercalemia /). 8. Umpierrez GE, Cuervo R, Karabell A, Latif K, Freire AX, Kitabchi AE.
Em alguns casos, a cetonemia pode persistir com cetonulria neJreatment of diabetic ketoacidosis with subcutaneous insulin aspart.
gativa. E o contrario também é verdadeiro, com a melhora apa-Diabetes Care 2004; 27(8): 1873-1878. o _
rente da cetonemia, a cetonlria continuar positiva.Nestes gd¢@malakannan D, Baskar V, Barton DM, Abdu TAM. Diabetic ketoaci-
so0s, esta recomendado manter a infusdo de insulina e a hidratagOS's in pregnancy. Postgraduate Medical Journal 2003; 79: 454-457.
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