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Hiperglisemi (Kan sekeri> 250 mg/dL), metabolik asidoz (pH < 7,3),
ketozis  diyabetik  ketoasidozun  tani  kriterleri  olarak
belirtiimektedir. Nadiren kan sekeri 250 mg/dL altinda diyabetik
ketoasidoz gorulebilmektedir. Bu durum oglisemik diyabetik
ketoasidoz olarak adlandirilmaktadir. Nadir bir durum olmasina
ragmen normal bir glukoz diizeyi tanidan uzaklastirabilecegi icin
tedavinin gecikmesine ve bunun sonucunda artmis morbidite ve
mortaliteye sebep olabilir. Sodyum-glukoz ko-transporter 2 (SGLT-
2) inhibitorleri, diyabetes mellitus tedavisinde kullanilan yeni
kusak oral antidiyabetik ilaglardir. Oglisemik diyabetik ketoasidoz
gibi, nadir fakat ciddi komplikasyonlara neden olabilir. Bu olgu
sunumu ile, oglisemik diyabetik ketoasidoz hakkinda farkindalik
yaratmayi amagladik.

Anahtar Kelimeler: Empagliflozin, 6glisemik diyabeti ketoasidoz,
sodyum-glukoz ko-transporter 2 (SGLT-2) inhibitorleri

ABSTRACT

Hyperglycemia (Blood glucose> 250 mg / dL), metabolic acidosis
(pH <7.3), ketosis are specified as diagnostic criteria for diabetic
ketoacidosis. Rarely, diabetic ketoacidosis can be seen with blood
glucose below 250 mg / dL. This condition is called euglycemic
diabetic ketoacidosis. Although it is a rare condition, a normal
glucose level may lead to delay in treatment and consequently
increased morbidity and mortality, as it may distract from the
diagnosis. Sodium-glucose co-transporter 2 (SGLT-2) inhibitors are
new generation oral antidiabetic drugs used in the treatment of
diabetes mellitus. There are rare but serious complications like
euglycemic diabetic ketoacidosis

In this case report, we aimed to raise awareness about euglycemic
diabetic ketoacidosis.
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Giris

Diabetes Mellitus (DM) sik gorilen, sosyal ve ekonomik
sonuglari olan, mortalite ve morbiditesi yliksek, oldukg¢a
ciddi bir hastaliktir. 2019 yilinda kiiresel prevalansinin
%9,3 (463 milyon kisi) oldugu ve 2030'a kadar bu oranin
%10,2 (578 milyon) olacag tahmin edilmektedir.!
Diyabetik ketoasidoz DM’nin ciddi bir komplikasyonu
olup, tedavisi acil bir klinik durumdur. Hiperglisemi (Kan
sekeri> 250 mg/dL), metabolik asidoz (pH<7,3), ketozis
(ketonemi veya ketoniiri) diyabetik ketoasidozun tani
kriterleri olarak belirtilmektedir.? Diyabetik ketoasidozun
olmazsa olmazi glukoz yuksekligi gibi diisiiniilse de kan
sekeri <250 mg/dL olan bir grup hastada diyabetik
ketoasidoz olgusu ile karsilasiimis ve bu durum ilk olarak
1973 vyilinda tanimlanmistir.> Bu durum oéglisemik
diyabetik ketoasidoz olarak adlandirilmaktadir. Nadir bir
durum olmasina ragmen normal bir glukoz diizeyi tanidan
uzaklastirabilecegi icin tedavinin gecikmesine ve bunun
sonucunda artmis morbidite ve mortaliteye sebep
olabilir. Bu klinik durumun patofizyolojisi net degildir ve
sodyum glukoz transport 2 (SGLT2) inhibit6rd, yeni kusak
antidiyabetik kullanimi olan tip 1 ve tip 2 diyabeti olan
hastalarda rapor edilmistir. Empagliflozin SGLT 2
inhibitéri, yeni nesil ilaglardan biridir.* Empagliflozin
kullanimina bagl, 6glisemik diyabetik ketoasidoz nadir
olarak bildirilmistir.> Bu olgu sunumunda, yogun bakimda
oglisemik diyabetik ketoasidoz tanisi konulan, Tip 2 DM
olan ve empagliflozin kullanan bir hastanin takip ve
tedavi slirecini sunmayi planladik.

Olgu Sunumu

8 yildir DM tanih 86 yasinda erkek hasta, konusma
bozuklugu ve biling bozuklugu olmasi nedeniyle acil
serviste  degerlendirildi.  Anamnezinde 2  yildir
empagliflozin ve metformin kullandigi ve 1 hafta 6nce
TUR-P nedeniyle opere edildigi 0Ogrenildi. Fizik
muayenede; biling konfii idi ve oryantasyon,
kooperasyonu yoktu. Glasgow Koma Skalasi (GKS); 8
(E2M4V2), Ates; 38°C, Tansiyon Arteryal; 90/60 mmHg,
Solunum Sayisi; 20/dk, kalp hizi 100 atim/dk idi. idrarda
I6kosit pozitif olan hasta lriner sepsis tanisi ile yogun
bakima kabul edildi. Hastanin acil serviste 6lgllen kan
glukozu 200 mg/dL idi. Kan gazi parametreleri: Ph:7,007,
pCO2: 7,7, PO2: 137, HCOs act: 1,9, BE: -29,3, Laktat: 1,93
idi. Biyokimyasal parametreler: Na: 145 mmol/L,
Potasyum: 4,41, Klor: 112 mmol/L idi. Anyon Gap: 31,1
olarak hesaplanan hastada artmis anyon agikli metabolik
asidoz mevcuttu. Hastanin kan gazinda derin metabolik
asidozu, idrarda keton pozitifligi (3+) olmasi ve SGLT 2
inhibitort bir ilag olan empagliflozin kullanimi olmasi
nedeniyle hastada 6glisemik diyabetik ketoasidoz
dUslintld(. Hastaya Uriner sepsise yonelik meropenem 3
gr/ giin baslandi. Oglisemik diyabetik ketoasidoz
nedeniyle hastaya tedavisinin 1. giint; 15-20 ml/kg/saat
dozunda %0,45 salin ile sivi tedavisine baslandi. 24x1 kan
sekeri takibi yapilarak 0,1 U/kg/saat dozunda insilin
infuzyonu baslandi. Kan sekeri 150-200 mg/dL olacak
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sekilde sivi ve insilin dozu ayarlandi. Glnluk kan gazi,
biyokimya ve idrarda keton seviyesi takip edildi. Hastanin
gunlik yapilan norolojik muayenesinde biling konfd,
oryantasyon, kooperasyon yok ve GKS 12 (E4M4V4) idi.
Tedavinin 2. giindi, hastanin insilin ve %0,45 salin ile sivi
tedavisine devam edildi. Takiplerinde insilin tedavisine
bagh gelisen hipopotasemi icin hastaya gunliik potasyum
replasmani uygulandi. Saatlik kan sekeri takibine devam
edildi. Hastanin metabolik asidozu ve idrarda keton
pozitifligi (3+) devam etti. Tedavinin 3. giinl; metabolik
asidozu diizelen hastanin idrarda keton pozitifligi (2+)
mevcuttu ve sivi tedavisine devam edildi. Kan gekerleri
normal seviyelere gelen hastanin insilin tedavisi kesildi.
Hastanin bu sliregte antibiyoterapisi devam etti. Hastanin
biling acik, oryantasyon kooperasyon mevcut ve GKS 15
(E4M6V5) idi. Tedavinin 4. giiniinde idrarda keton negatif
gelen hasta, subkutan insilin tedavisi diizenlenerek
endokrinoloji klinigine devredildi. Hastanin devri 6ncesi
kan gazi parametreleri: Ph:7,45, pCO2: 7,741.1, PO2: 79,8,
HCOsact: 33,5, BEb: 9,9, Laktat: 1,86 idi. Kan sekeri 170
mg/dL idi.

Tartisma

Oglisemik Diyabetik Ketoasidoz (ODKA), metabolik asidoz
(pH<7,3), ketozis (ketonemi veya ketondri) ile karakterize
ve diyabetik ketoasidozdan farkl olarak hiperglisemi
gorilmeyen (kan glukozu <250 mg/dL) bir klinik
durumdur. Hastamizda oldugu gibi artmis anyon acikli bir
metabolik asidoz tablosu goriilmektedir. Mekanizmasi
net olmamakla birlikte; artmis glukagon dizeyi, buna
bagh artan keton cisimcikleri, bozulmus insiilin dengesi,
artmis  lipoliz ve ketogenezin neden oldugu
disinilmektedir. Uzun sire aglk, karbonhidrattan fakir
diyet, fiziksel aktivite, gebelik, enfeksiyon, alkol, insilin
pompasi kullanan hastalarda goriilme sikligi artmaktadir.
Diyabetik hasta grubunda siklikla diyabetik ketoasidoz
daha sik gorilse de o6zellikle SGLT 2 inhibitorQ ilag
kullanimi  olan hastalarda ODKA sikliginin arttigi
gériulmektedir.58Klinik olarak DKA benzer olarak bulanti,
kusma, karin agnisi gibi klinik bulgular goriilmektedir.
Olgumuzda bu bulgular olmadan biling degisikligi ilk
bulgu olmustur. Tedavide 6ncelikle neden oldugu
dusiintlen ilag kesilmeli, sivi elektrolit tedavisi 6ncelikle
yapiimali, sik kan sekeri takibi ile hedef glukoz 150-200
mg/dL olacak sekilde insilin tedavisi diizenlenmeli ve

hipoglisemiden kaginilmahdir. Olguda empagliflozin
tedavisi sonlandirilarak, ketoasidoz tedavisi
uygulanmistir.

Bobrek, glukoz metabolizmasina katilan  6nemli

organlardan biridir. Bobrekle viicuttan glukoz gilnlik
olarak atilmaktadir. Atilan glukozun bir kismi proksimal
tibilde bulunan SGLT 2 adi verilen bir tastyici araciligi ile
emilime ugramakta, geri kalan kismi ise yine proksimal
tibilde bulunan SGLT 1 ile yeniden dolasima
katilmaktadir. Sonug¢ olarak idrarla yalnizca 50 gram
glukoz atilmaktadir. SGLT 1 VE SGLT 2 inhibisyonu
yapilmasi ile glukoz geri emilimi gercekleseyemeyecek ve
glukoz idrardan atilacaktir. Bu mekanizma ile Uretilen
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SGLT inhibitora ilaglar gliniimiizde tip 1 ve tip 2 DM
tedavisinde yeni  bir tedavi yo6ntemi olarak
kullanilmaktadir.® Ozellikle SGLT 2 inhibitéri ilag
kullanimi ile SGLT 1 ile kalan glukozun bir kismi idrardan
geri emildigi icin hipoglisemi gibi yan etkiler daha az
gorialmustir. Bu avantajlarinin yaninda yapilan genis
¢aph calismalarla SGLT 2 inhibit6rd ilaglar, aterosklerotik
kardiyovaskiler hastaligi olanlarda majér advers
kardiyovaskiiler olaylarin daha az gorildigu, bobrek
Uzerine yan etkilerinin az olmasi gibi nedenlerle
onerilmektedirler.Dapagliflozin, canagliflozin,
ipragliflozin, empagliflozin, lusegliflozin tofogliflozin bu
amagla kullanilan SGLT 2 inhibitéra ilaglardir. Yan etki
olarak en sik genitolriner enfeksiyonlar gézlenmis olup
nadir olarak hipoglisemi, bas agrisi, diyabetik ketoasidoz
gibi yan etkilerde bildirilmistir.2%* Empagliflozin 2013
yilinda FDA tarafindan onaylanmig bir ilagtir. Hastamiz
tarafindan kullanilan empagliflozin diger SGLT 2
inhibitort ilaglara gére daha az yan etki goruldigu
bildirilmektedir. En sik bas agrisi gorilse de oglisemik
diyabetik ketoasidoz gibi ciddi komplikasyonlar nadir
olarak bildirilmistir.'>!3 Hastamiz empagliflozin ile birlikte
metformin kullanmaktadir. Metformin kendiside laktik
asidoz yaparak metabolik asidoz yapan bir ilag olmasina
ragmen olgumuzda laktat dizeyinin normal olmasi
tanidan uzaklastirmistir.** Asidozun dizelmesi, keton
seviyelerinin negatiflestiginin gorilmesi, anyon acgiginin
normale gelmesi tedavi yanitini gésteren bulgulardir.
Sonug olarak; SGLT 2 inhibitori ilaglar yeni kullanima
girmis antidiyabetik ilaglar olmakla birlikte ODKA gibi
mortalitesi yuksek komplikasyonlara neden
olabilmektedirler. Diyabeti olan, ciddi metabolik asidozu
olan hastalarda kan glukoz diizeyi normal olsa bile bu
komplikasyon akilda tutulmali ve kullandigi ilaglar iyi
sorgulanmahdir. SGLT 2 inhibitéri ilag kullanimi sonrasi
ciddi bir komplikasyon olan ODKA erken taninarak
tedavisinin erken yapilmasi morbidite ve mortaliteyi
azaltmaktadir.
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