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Φυσιολογική λειτουργία β­κυττάρου=Ευγλυκαιμία 
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Presenter
Presentation Notes
Normal Physiologic Insulin Sensitivity and -Cell Function Produce Euglycemia
The important metabolic sites that are sensitive to insulin include the liver, where glycogen is synthesized, stored, and broken down; skeletal muscle, where glucose oxidation produces energy; and adipose tissue, where glucose can be converted to fatty acids, glyceryl phosphate, and triglycerides.  Insulin affects carbohydrate, protein, and lipid metabolism.
Ingestion of a carbohydrate load results in a prompt increase in the amount of insulin release and a concomitant decrease in plasma glucagon.
The presence of insulin favors the uptake and use of glucose by insulin-sensitive sites.  In skeletal muscle, glucose uptake and subsequent energy production increase.  In the liver, glucose uptake and the formation of glycogen increase in the presence of insulin (decreasing glucose production)
The presence of insulin also favors the production of tryglycerides from free fatty acids (FFAs), effectively decreasing plasma FFA.  When insulin deficiency causes an energy deficit, FFAs are oxidized to β-hydroxybutyric acid, acetoacetic acid, and acetone.

Key words:
Beta cell function
Physiology


Setter S, et al. In: Herfindal T, Courley D eds. Textbook of therapeutics: drug and disease management. 7th ed. Philadelphia: Lipincott, Williams and Wilkins 2000:377-406.
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Δυσλειτουργία β­κυττάρου  
και αντίσταση στην ινσουλίνη = Υπεργλυκαιμία 
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Presenter
Presentation Notes
-Cell Dysfunction and Insulin Resistance Produce Hyperglycemia in 
Type 2 Diabetes
Dual Impairment
Impaired insulin action (Insulin Resistance)
Impaired insulin secretion (Impaired -cell function)		
In adipose tissue resistant to the effects of insulin, there is increased lipolysis resulting in elevated level of plasma free fatty acids (FFA).  Elevated FFA lead to an increase in hepatic glucose production and decrease in glucose uptake in the muscle.
Impaired -cell function and -cell degranulation lead to a reduction in circulating insulin.  This reduction in circulating insulin leads to hyperglycemia.  
Impaired insulin action or insulin resistance results in a decreased response to insulin in insulin sensitive tissues.  In the liver, insulin resistance results in an increase in hepatic glucose production.
Whether the impairment is to insulin secretion or action, the resulting hyperglycemia has a negative effect on muscle and adipose tissue by decreasing expression of GLUT4 which, in turn, limits glucose transport into insulin-sensitive tissues.

Key words:
Type 2
Defects
Beta cell
Insulin resistance





Figure taken from:  
http://www.smbs.buffalo.edu/bch/Courses/bch404/GW_Nature_InsulinSig.pdf#search=%22GL
UT4%20vesicles%20micrograph%22 







Γλουκαγόνο 



Insulin regulation of glucose metabolism in the liver 

Figure taken from:  
http://www.smbs.buffalo.edu/bch/Courses/bch404/GW_Nature_InsulinSig.pdf#search=%22GLUT4%20vesicles%20micro
graph%22 



Παθογένεια  
 Η ινσουλίνη προωθεί τη σύνθεση 

τριγλυκεριδίων και αναστέλλει την οξείδωση 
των ελεύθερων λιπαρών οξέων και την 
παραγωγή κετονικών σωμάτων.  

 Σε απουσία ινσουλίνης παράγονται κετονικά 
σώματα 

 Αυτά είναι- acetoacetate, 3-hydroxybutyrate, acetone 
 Φυσιολογικά μπορούν να χρησιμοποιηθούν σαν 

ενεργειακό υπόστρωμα όταν παράγονται σε 
μικρές ποσότητες.  

 Σε ΔΚΟ η παραγωγή υπερβαίνει τη δυνατότητα 
χρησιμοποίησης και αποβάλλονται με τα ούρα.  









ΚΛΙΝΙΚΑ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ 
 

•  Αρχικά πολυουρία – τελικά ολιγοανουρία  

•  Αφυδάτωση, δίψα 

•  Υπόταση, ταχυκαρδία 

•  Κέτωση, οξέωση 

•  Υπεραερισμός (ΑΒC) 

•  Έμμετοι 

•  Κοιλιακό άλγος 

•  Πτώση επιπέδου συνείδησης, κώμα 
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ΑΡΧΙΚΗ ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ  

ΙΣΤΟΡΙΚΟ-ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΚΤΙΜΗΣΗ 

•  Αερισμός, αναπνοή, κυκλοφορία 

•  Διανοητική κατάσταση 

•  Πιθανές επιβαρυντικές καταστάσεις 

  (ΟΕΜ, λοιμώξεις) 

•  Υποογκαιμία 

http://images.google.com/imgres?imgurl=http://www.fotosearch.com/comp/IMZ/IMZ167/vmo0196.jpg&imgrefurl=http://www.fotosearch.com/IMZ167/vmo0196/&h=296&w=300&sz=35&hl=en&start=23&um=1&tbnid=cBxxWfEw2Kkr3M:&tbnh=114&tbnw=116&prev=/images?q=Emergency+room+pictures&start=18&ndsp=18&svnum=10&um=1&hl=en&sa=N�




Effective serum osmolality: 
 

2 x [ Na (mEq/ L)] + glucose(mg/ dL) /  18  
 

ς : 275-285 mOsm/ L 

anion gap :  

 
(Na+) – ( Cl- + HCO3-) (mEq/ L) 
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Εργαστηριακός έλεγχος  
1. Σάκχαρο αίματος(250- 600 mg/dl) 

2. Αέρια αίματος (PH 6.8 – 7.3) 
3. Διττανθρακικά< 12 mmol/l = σοβαρή οξέωση 

4. Κετόνες πλάσματος, ούρων= ++++ 
5. Νεφρική λειτουργία :ουρία, κρεατινίνη, 

ηλεκτρολύτες 
6. Ωσμωτικότητα  300 – 320 mosm/l 
7. Χάσμα ανιόντων= Αυξημένο 
8. ΗΚΓ  
9. Λοιμώξεις : Γεν. αίματος, καλλιέργειες αίματος και 

ούρων, ΤΚΕ,CRP 



Παρακολούθηση  
 Ωσμωτικότητα = [2 x (Να + Κ) + glucose (mg/dL)/18 + 

(BUN/2.8)] 

0 1ω 2ω 3ω 6ω 12ω 24ω 

Γλυκόζη ✔ ✔ 
 

✔ 
 

✔ 
 

✔ 
 

✔ 
 

✔ 

Ουρία, Κ, Να ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ 

Κρεατινίνη ✔ ✔ ✔ ✔ 

Διττανθρ ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ 

ρΗ ✔ ✔ ✔ 



Protocol for the management of adult patients with DKA. *DKA diagnostic criteria: blood 
glucose >250 mg/dl, arterial pH <7.3, bicarbonate <15 mEq/l, and moderate ketonuria 

or ketonemia.  

American Diabetes Association et al. Dia Care 
2004;27:s94-s102 

Copyright © 2011 American Diabetes Association, Inc. 

Presenter
Presentation Notes
Protocol for the management of adult patients with DKA. *DKA diagnostic criteria: blood glucose >250 mg/dl, arterial pH <7.3, bicarbonate <15 mEq/l, and moderate ketonuria or ketonemia. Normal ranges vary by lab; check local lab normal ranges for all electrolytes. †After history and physical examination, obtain arterial blood gases, complete blood count with differential, urinalysis, blood glucose, blood urea nitrogen (BUN), electrolytes, chemistry profile, and creatinine levels STAT as well as an electrocardiogram. Obtain chest X-ray and cultures as needed. ‡Serum Na should be corrected for hyperglycemia (for each 100 mg/dl glucose >100 mg/dl, add 1.6 mEq to sodium value for corrected serum sodium value). IM, intramuscular; IV, intravenous; SC subcutaneous.
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DKA/HHS flowsheet for the documentation of clinical parameters, fluid and electrolytes, 
laboratory values, insulin therapy, and urinary output.  

American Diabetes Association et al. Dia Care 
2004;27:s94-s102 

Copyright © 2011 American Diabetes Association, Inc. 

Presenter
Presentation Notes
DKA/HHS flowsheet for the documentation of clinical parameters, fluid and electrolytes, laboratory values, insulin therapy, and urinary output. From Kitabchi et al. (14).



Βασικές αρχές θεραπείας 

 Χορήγηση υγρών 
 Χορήγηση ινσουλίνης ταχείας δράσης 
 Χορήγηση Κ 
 Χορήγηση αντιβιοτικών σε λοίμωξη 



Χορήγηση υγρών 
 0.9% NaCl i.v.  
 1 l σε 30 λεπτά  
 1 l σε 1 ώρα  
 1 l σε 2 ώρες  
 1 l σε  4 ώρες  

 ‘Οταν η γλυκόζη < 250 mg/dl,  
 Αλλαγή σε 5% dextrose, 1 l ανά  8 ώρες 
 Αν συνυπάρχει αφυδάτωση συνεχίζεται η έγχυση 

0.9% NaCl και προστίθεται 5% dextrose 1 l ανά 12 ώρες  
 Συνήθως απαιτούνται περίπου 6 l τις πρώτες 24 

ώρες αλλά χρειάζεται προσοχή σε ηλικιωμένους 
αλλά και νέους. 

 



Ινσουλίνη  

 50 μονάδες σε 50 ml 0.9% NaCl i.v. δια μέσου αντλίας 
 6 units/ώρα αρχικά  
 3 units/ώρα όταν η γλυκόζη < 270 mg/dl  
 2 units/ώρα όταν η γλυκόζη  <180 mg/dl  

 Έλεγχος γλυκόζης ανά ώρα και αύξηση του ρυθμού αν δεν 
έχουμε μείωση στην πρώτη ώρα 

 Στόχος η μείωση κατά ∼55-110 mg/dl ανά ώρα 
 



Κάλιο  
 Κ< 3.5 mmol/l, χορήγηση 40 mmol Κ 
 Ρυθμός χορήγησης < 20 mmol/hr  
 Κ = 3.5-5.5 mmol/l, χορήγηση 20 mmol Κ 
 Κ > 5.5 mmol/l (ή ανουρία) δεν χορηγείται Κ 
 Επανεκτίμηση αργότερα (εργαστηριακός έλεγχος).  
 Προσοχή =Αν αρχικά  K+ < 3.3 mmol/l τότε διακόπτεται η 

χορήγηση ινσουλίνης έως K+ > 3.3mmol/l. 





















Complication of DKA 





Protocol for the management of adult patients with HHS. *Diagnostic criteria: blood 
glucose >600 mg/dl, arterial pH >7.3, bicarbonate >15 mEq/l, mild ketonuria or 

ketonemia, and effective serum osmolality >320 mOsm/kg H2O.  

American Diabetes Association et al. Dia Care 
2004;27:s94-s102 

Copyright © 2011 American Diabetes Association, Inc. 

Presenter
Presentation Notes
Protocol for the management of adult patients with HHS. *Diagnostic criteria: blood glucose >600 mg/dl, arterial pH >7.3, bicarbonate >15 mEq/l, mild ketonuria or ketonemia, and effective serum osmolality >320 mOsm/kg H2O. This protocol is for patients admitted with mental status change or severe dehydration who require admission to an intensive care unit. For less severe cases, see text for management guidelines. Normal ranges vary by lab; check local lab normal ranges for all electrolytes. Effective serum osmolality calculation: 2[measured Na (mEq/l)] + glucose (mg/dl)/18. †After history and physical examination, obtain arterial blood gases, complete blood count with differential, urinalysis, plasma glucose, blood urea nitrogen (BUN), electrolytes, chemistry profile, and creatinine levels STAT as well as an electrocardiogram. Obtain chest X-ray and cultures as needed. ‡Serum Na should be corrected for hyperglycemia (for each 100 mg/dl glucose >100 mg/dl, add 1.6 mEq to sodium value for corrected serum value). IV, intravenous; SC subcutaneous.
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