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Diyabetik ketoasidozlu olgularda hematolojik bulgular
Hematological Findings in Patients with diabetic ketoacidosis
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Ozet

Amag: Diyabetik ketoasidoz (DKA) tip 1 diabetes mellituslu (T1DM) ¢ocuklarda mortalite ve morbiditeye neden olan ciddi
bir durumdur. Yeni T1DM tanili hastalarin yaklasik %25’i DKA ile hastaneye bagvururlar. DKA hematolojik parametreleri
etkileyebilir. Bu caligmada DKA ile bagvuran hastalardaki hematolojik parametre diizeyleri incelenmistir.

Gereg ve Yontem: Ocak 2003 ile Ekim 2008 tarihleri arasinda Uludag Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastalik-
lar1 Anabilim Dali’na yatan 490 T1DM’li olgudan DKA tanili 163 hastanin 190 atagi incelendi. Olgular 0-4,99 yas, 5-9,99
yas, 10-14,99 yas, 15-18 yas olmak iizere 4 gruba ayrildi. Kan gazi pH diizeylerine gére DKA derecesi (pH 7,3-7,2 arasi
hafif, pH 7,2-7,1 arasi orta, pH <7,1 ise agir) belirlendi. Hematolojik parametrelerden hemoglobin (Hb), 16kosit ve trombosit
sayilarma bakildi.

Bulgular: T1DM ile klinigimize yatirilan olgularin %33,2’si DKA ile bagvurdu. Olgularin yas ortalamasi 11,02+4,57 y1l idi.
Ortalama 16kosit sayis1 15.663+9.787 hiicre/mm’ (3.340-48.700), Hb miktar: 13,35+1,74 g/dl (8,9-17,5), trombosit sayis
373.312+139.928 hiicre/mm’ (88.000-970.000) olarak saptandi. pH azaldik¢a l6kosit ve trombosit sayilarinda istatistiksel
olarak anlamli derecede artis oldugu saptandi. Hb diizeyleriyle DKA derecesi arasinda iligki yoktu.

Sonug: Lokosit ve trombosit degerlerindeki yiliksekligin hemokonsantrasyona bagli oldugu diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Diyabetik ketoasidoz, hematoloji, 16kosit

Abstract

Objective: Diabetic ketoacidosis (DKA) is a serious condition with the highest rates of morbidity and mortality in children
with type 1 diabetes mellitus (TIDM). About 25% of children with newly diagnosed T1DM hospitalized with DKA. In this
study, it is aimed to evaluate hematologic findings of children admitted with DKA.

Material and Method: Records of 490 children admitted to Uludag University Faculty of Medicine, Department of Child
Health with TIDM between January 2003 and October 2008 were retrospectively reviewed and clinical and hematologic data
of 163 children with the diagnosis of DKA was investigated. Patients were divided into four subgroups according to
their ages (0-4.99 years, 5-9.99 years, 10-14.99 years, 15-18 years). The severity of DKA is determined primarily by the pH
level (mild; pH 7.2-7.3, moderate pH 7.1-7.2, severe pH<7.1). Leukocyte and thrombocyte counts and hemoglobin (Hb)
levels were measured.

Results: Of 490 children with TIDM, 163 (33.2%) had the diagnosis of DKA and total number of DKA episodes was 190.
The mean age was 11.02+4.57 years. The mean leukocyte count was 15,66349,787 cells/mm? (3,340-438,700), Hb level was
13.35£1.74 g/dl (8.9-17.5), and thrombocyte count was 373,312+139,928 cells/mm® (88,000-970,000). The to-
tal leukocyte and thrombocyte counts were increased significantly with decreasing pH.

Conclusion: We believed that increased thrombocyte and leukocyte counts may result from hemoconcentration.
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Giris rin %2-8’ini olusturur; son yillarda TIDM insidansinda
belirgin bir artis dikkati cekmektedir, buna ragmen

Diyabetik ketoasidoz (DKA) tip 1 diabetes mellituslu ~ tanmnin erken konulmasi nedeniyle DKA ile bagvurularda
(T1DM) cocuklarda insiilin eksikliginin sonucu gelisen azalma saptanmustir (2). Politiri, polidipsi, kilo kayb1
mortalite ve morbiditeye neden olan bir tablodur (1). ~ T1DM’un bilinen semptomlaridir. Yeni diyabet tamli
Enfeksiyonlar, insiilin tedavisinin kesilmesi, yetersiz ~ hastalarm ortalama %251 (%15-70) DKA ile bagvururlar
insiilin dozu, yeni tamili TIDM’da DKA’a neden olabilir. ~ (3). Diyabetik ketoasidozlu hastalar, tipik olan politiri,

Cocuklarda DKA nedeniyle hastaneye yatis, tiim yatigla- ~ Ppolidipsi, polifaji ve kilo kaybina ek olarak letarji,
dehidratasyon, hiperpne (Kussmaul solunumu), nefeste
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aseton kokusuyla bagvururlar (4). Kiigiikk c¢ocuklarda
DKA tanisim koymak daha zordur. Cocuklar, pnémoni,
astim, bronsiolit, idrar yolu enfeksiyonu gibi yanlig
tanilar1 alabilirler. Yanlis tanida 16kosit sayisinin yiiksek
saptanmasi da onemli bir etkendir. Yine DKA’lu olgu-
larda trombotik yatkinligin arttig1 bildirilmistir (5,6).

Bu calismanin amaci 2003-2008 yillar1 arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglhigi ve Hastaliklart
Anabilim Dali’nda izlenen DKA tamli olgularin klinik
sonuglari ile hematolojik verilerini sunmaktir.

Gere¢ ve Yontem

Tip 1 diabetes mellitus tanmistyla 2003-2008 yillart
arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Saglign ve Hastaliklar1 Anabilim Dali’na yatirilan 490
hastanin dosyas1 retrospektif olarak incelendi ve DKA
tanis1 alan hastalarm verileri ayrintili olarak kaydedildi.
Calisma igin Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurul onay1r alindi. Tam, Avrupa Pediatrik Endokrin
Dernegi ve Lawson-Wilkins Pediatrik Endokrin Dernegi
Olciitlerine gore kondu (1,7). Hastalar yas ve cinsiyete
gore degerlendirildi. DKA hastalar1 kan gazindaki pH
degerine gore hafif, orta ve agir olarak simflandirildi. pH
7,0’den kiigiik olgular agir asidoz, pH 7,1-7,2 olanlar orta
derece asidoz, 7,2-7,3 olanlar hafif asidoz olarak kabul
edildi. Yas ve cinsiyet ile asidoz arasindaki iliski deger-
lendirildi.  Diyabetik  ketoasidoz’un  hematolojik
parametrelere etkisini incelemek amaciyla hemoglobin

(Hb) degeri, 16kosit ve trombosit sayilar1 kaydedildi.
Tiim hastalarin 6l¢iimleri ayni otomatik tam kan sayim

cihazinda (Cell-Dyn 3700) gergeklestirilmig; tim
olgulara klinigimizde wuygulanan DKA protokolii
uygulanmusti (8).

Istatistiksel analiz Windows tabanli kullanilan SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences) 16.00
programiyla yapildi. Verilerin normal dagilim gosterip
gostermedigi Shapiro-Wilk testi ile incelendi. Kategorik
degisken sikliklar1 arasindaki farklar ki-kare (chi-square)
testi ile arastirildi. Siirekli degiskenler i¢in iki grup
arasindaki ortalamalar student’s t testi, normal dagilim
gostermeyenlerde ise Mann-Whitney-U  testi ile
karsilagtirildi. Ikiden fazla gruplarin karsilagtirmasinda
ise tek yoOnlii varyans analizi veya Kruskal Wallis testi
kullanildi. Degiskenler arasindaki korelasyonlar Pearson
korelasyon ve Spearman korelasyon katsayilar
kullanilarak hesaplandi. Anlamlilik diizeyi olarak p<0.05
alindi.

Bulgular

Tip 1 diabetes mellitus tanili 490 olgunun 163’1 (%33,2)
DKA tams1 ile hastaneye bagvurmustu. Toplam atak
sayist 190°di. Olgularm 102’si kiz (%53,7), 88’1 erkek
(%46,3) olup yas ortalamalar1 11,10+4,45 (1,2-18) yil
olarak hesaplandi. Diyabetik ketoasidoz’un en sik
goriildiigii yaslar 10-15 (%39,5) ve 5-10 (%24,7) yas
gruplartyd: (Tablo 1).

Tablo 1. Olgularin yag araliklarina ve cinsiyete gore dagilimlart

Yas Aralig (y1l) Erkek (n) Kiz (n) Toplam (n) Yiizde (%)
0-4.99 14 8 22 11,6
5-9.99 24 23 47 24,7

10-14.99 31 44 75 39,5
15-18 19 27 46 24,2
Toplam 88 (%46,3) 102 (%53,7) 190 100,0

Yas gruplarina gore cinsiyetler arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmad: (p:0,12). Olgularin
%44,3linlin hafif, %29,5’inin orta ve %26,3’{iniin agir
DKA oldugu saptandi. Agir DKA ile bagvuru 0-5 yas
grubunda daha yiiksekti (%54,6) (Tablo 2 ). Ortalama
kan sekeri degeri 473,09+141,07 mg/dl, 16kosit sayisi
15,54249,403/mm’, Hb  diizeyi  13,45+1,71g/dl,
trombosit sayisi 384,730ﬂz145,325/mm3 idi (Tablo 3).
Yas artikga Hb sayisindaki artis belirgindi (Tablo 4).

Yas ile 1okosit ve trombosit sayisi arasinda istatistiksel
anlaml iligki bulunamadi. pH ile 16kosit sayis1 arasinda
negatif korelasyon saptandi (p:0,012, r:-0,192). Hafif
asidozdan agir asidoza dogru l6kosit sayisinda belirgin
artis vardi. Trombosit sayis1 agir asidoz grubunda hafif
asidoz grubuna gore belirgin yiiksekti (Tablo 5).
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Tablo 2. Asidoz diizeyi ile yag grubu dagilimi

DKA diizeyi
Yas grubu Hafif (n, %) Orta (n, %) Agir (n, %) Toplam (n, %)
0-4.99 5 (%22,7) 5 (%22,7) 12 (54,6) 22 (100)
5-9.99 19 (%40,4) 20 (%42,6) 8 (17,0) 47 (100)
10-14.99 38 (%50,6) 17 (%22,7) 20 (26,7) 75 (100)
15-18 22 (%A47,8) 14 (%30,4) 10 (21,8) 46 (100)
Toplam 84 (%44,3) 56 (%29,5) 50 (%26,3) 190 (100)

Tablo 3. DKA ile basvuran hastalarin basvuru laboratuvar bulgular

Ortalamazstandart sapma

En diisiik-en yiiksek
Glikoz (mg/dl) 473,09+141,07 212-1.000
HbAlc (%) 12,04+2,42 6,70-18,00
pH 7,14+0,13 6,80-7,38
pCO2 25,86+8,33 8,6-58
pHCO3 10,43+5,08 2,1-25
BE -13,75+7,30 (-2.8) - (0,1)
Lokosit (say/mm?) 15.542+9.408 3.340-46.000
Hemoglobin (g/dl) 13,45+1,71 8,9-17,5
Trombosit (sayr/mm?’) 384.730+145.325 109.000-970.000

Tablo 4. Yas gruplarina gére hemoglobin, [6kosit ve trombosit sayilari

Gruplar Hemoglobin (g/dl) Lokosit (hiicre/mma3) Trombosit (hiicre/mma3)

0-4,99 yas 12,04+1,40 17757+13532 382619+150262
(n=21) (8,9-15) (3600-48700) 88000-740000

5- 9,99 yas 13,08+1,70* 15849+8434 391025+146559
(n=39) (9,6-16) (3.760-36.000) (120000-747000)
10-14,99 yas 13,56£1,51%*%* 14913+9838 350609+121743
(n=64) (9,5-17) (4400-43000) (139000-675000)
15-18 yas 14,00£1,92%** 1558148775 387846155186
(n=39) (9-17.5) (3340-40500) (170000-970000)

Sonuglar ortalamazstandart sapma olarak verilmigtir.

Gruplar arasi degerlendirmede Mann Whitney U Testi kullamImustir.
*  p=0,009 (grup 1 ile grup 2 arasinda)

p<0,001 (grup 1 ile grup 3 arasinda)

p=0,016 (grup 2 ve grup 4 arasinda)

sk
sk
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Tablo 5. Asidoz derecesine gére hemoglobin, [6kosit ve trombosit sayilar

l

Gruplar Hemoglobin (g/dl) Lokosit (hiicre/mm’) Trombosit (hiicre/mm”)
Hafif 13,40+1,65 11179+£6299* 337520+115055"
(n=73) (8,9-17,5) (3340-38800) (88000-626000)
Orta 13,20+1,78 15989+£7117** 395081148708
(n=49) (9-17) (4400-33000) (12000-970000)
Agir 13,46+1,88 23258+12642%** 411,024+1567107F
(n=41) (9,9-17) (3600-48700) (210000-740000)

Sonuglar ortalamazstandart sapma olarak verilmistir.

Gruplar arasi degerlendirmede Mann Whitney U Testi kullamImustir.
*  p<0,001 (hafif grup ile agir grup arasinda)

p<0,001 (hafif grup ile orta grup arasinda)

p=0,01 (orta grup ile agir grup arasinda)

1t p=0,019 (hafif grup ile orta grup arasinda)

1 p=0,029 (hafif grup ile agir grup arasinda)

sk
sk

Tartisma

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda, tan sirasinda karsilasi-
lan DKA’Iu hasta sayisi azalmasinda karsin, bes yas
altinda, ozelliklede iki yas altinda tamda DKA’da artis
oldugu saptanmustir (2). Avrupa’da 11 farkli bolgede
yapilan bir calismada DKA ile bagvurma oranlaru %26-
67 arasinda degismektedir (9). Pediatrik kohort
caligmalarinda DKA oram %23,3 olarak saptanirken, bes
yasin altinda DKA oram %36, 14 yasim gecmis
adolesanda %16 bulunmustur (10).

Literatiirde DKA ve periferik kan parametreleri ile iligkili
bir olgu sunumu bulunmaktadir (11). Calisgmaya 190
DKA atagi almmis olup ortalama 16kosit sayilar
15,542+9,403/mm’ bulunmustur. Yapilnus olan yaym-
larda  106kositozun  nedenleri  igerisinde = DKA
tanmimlanmigtir  (12). Diyabetik ketoasidoz sirasinda
olusan 16kositozun mekanizmalarindan biri
dehidratasyon  olmakla  birlikte sadece bununla
aciklanamayacagini belirten caligmalar bulunmaktadir.
Ozellikle  enfeksiyonun eslik  etmedigi  vakalar
degerlendirilmis ve Iokosit sayisindaki artisin DKA
sirasinda  artan  sitokinlerle  iligkili  olabilecegi
belirtilmigtir. Lokositoza periferik kan yaymasinda geng
myeloid elemanlarin eslik ettigi 16komoid reaksiyon bile
tanmmlanmgtir (11,13).

Trombosit sayisi agisindan asidoz derecesi ile iliski
saptanmazken gruplar arasinda agir asidozu olan
hastalarin trombosit sayisinin  daha yiiksek olmasi
DKA’da trombopoetik etkenlerin de arastirilmasimi
gerektirmektedir.  Yapilan  ¢aligmalarda  trombosit
sayisinin  arttigi ve  DKA’min tedavisi ile geriledigi
gosterilmistir. Otuz alt1 DKA olgusunun degerlendirildigi
ayni calismada tami sirasinda artan trombosit sayisi,
faktor VIII diizeyi ve azalan protein C diizeyinin
trombotik yatkinlik olusturabilecegi belirtilmistir (5).

Diyabetik ketoasidozlu hastalarda %9 oranda {ist
gastrointestinal kanamanin saptandigi bir ¢aligmada ise
tant sirasinda hemoglobin ve trombosit sayisinin normal
oldugu saptanmustir (14). Diyabetik ketoasidoz’un
baglangic evresinde koagiilasyon sistemin aktive oldugu,
endotel  fibrinolitik  kapasitesinin  diiglik  oldugu
saptanmigtir (6). Diyabetik ketoasidoz  olgularinda
trombotik olaylara yatkinhigi degerlendirmek {izere
yapilan farkli bir c¢aligmada trombosit fonksiyon
testlerinde agregasyonunun arttifi ancak adenozin
difosfat duyarliliginin azaldigi; asidozun diizelmesiyle bu
fonksiyonun normale dondiigii tespit edilmistir (15).

Tip 1 diabetes mellitus tanili olgularda DKA halen ciddi
bir sorundur. Bu hastalarda enfeksiyon bulgular1 olmasa
bile tam kan sayiminda l6kosit yliksekliginin olabilecegi
diisiinilmelidir.  Asidozun diizelmesi ile ldkositoz
gerilemektedir. Ayrica DKA’da trombosit sayisinin artigi
ve asidozun derecesinden etkilenmesi bu ¢alismada
dikkat c¢eken bir bulgudur. Bu alanda son doneme ait
caligmalar vaka bazinda olup patogenezi aydinlatmaya
yonelik kontrollii prospektif ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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