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RESUMO:

Introducédo: A cetoacidose diabética (CAD) é uma complicacdo grave que pode
ocorrer nos pacientes com diabetes mellitus tipo 1 ou tipo 2, podendo ser a primeira
manifestacdo clinica na abertura do quadro de diabetes mellitus tipo 1. O
desenvolvimento da diabetes tipo 1 se deve a uma associacdo multifatorial que
envolve predisposicdo genética e fatores ambientais, que deflagram uma resposta
autoimune de destruicdo das células pancreaticas produtoras de insulina. Um dos
principais gatilhos para essa resposta sdo as infec¢des virais. A CAD ainda é a
principal causa de morbimortalidade para individuos na faixa etaria infanto-juvenil com
diagndstico de diabetes mellitus tipo 1, podendo chegar em até 30% se ocorréncia de
complicagbes graves, como edema cerebral. Considerando-se o aumento dos casos
de DM 1 no Brasil, o fato de seu principal desencadeante serem as infeccdes virais, a
abertura do quadro com CAD em grande parte dos pacientes e o seu potencial de
gravidade, justifica-se a verificacdo de se tais quadros foram afetados pela Covid-19
e pela pandemia, declarada em marco de 2020. Objetivos: comparar como 0s casos
de CAD na populacdo pediatrica foram afetados pela pandemia do Covid-19 no
servico de pediatria do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo
Preto. A partir dessa andlise, revisar o tratamento da instituicdo, com objetivo de
atualizar o protocolo, se necessério, de acordo com a realidade epidemioldgica atual.
Materiais e métodos: estudo descritivo transversal, a ser realizado a partir da revisao
de prontuarios de pacientes pediatricos (de 0-16 anos) que receberam diagndstico de
CAD e foram tratados nas unidades do complexo HCRP, entre os trés anos
imediatamente anteriores a pandemia (2017, 2018 e 2019), e os trés primeiros anos
de pandemia do Covid-19 (2020, 2021 e 2022).

Palavras-chave (3): cetoacidose diabética (CAD). Diabetes mellitus. Covid-19.
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1. INTRODUCAO:

A cetoacidose diabética (CAD) é uma complicacdo grave que pode ocorrer nos
pacientes com diagnéstico de diabetes mellitus tipo 1 (DM 1) e tipo 2 (DM 2), além de
poder ser a primeira manifestacdo de abertura do quadro de DM 1 em cerca de 25%
dos casos [1], podendo chegar em até 40% dos casos, segundo estudos nacionais
[2]. A DM 1 é uma doenca autoimune causada pela destruicdo das células beta
pancreaticas, responsaveis pela producéo de insulina, levando a deficiéncia total da
sua producéo [3]. A fisiopatologia da doenca, ainda ndo completamente esclarecida,
envolve prediposi¢do genética associada a fatores ambientais, que funcionam como
gatilhos desencadeantes ou aceleradores da resposta autoimune; entre os principais
gatilhos, estéo as infeccdes virais [4]. A DM 1 é a forma mais comum de diabetes em
criancas e adolescentes na maioria dos paises, sendo o Brasil o terceiro lugar em
incidéncia e prevaléncia dessa doenca no mundo [5]. Além disso, tanto a incidéncia
quanto prevaléncia da DM 1 vém aumentando globalmente, devido ao aumento de
casos novos da doenca e a diminuicdo da mortalidade [5]. Assim, considerando o alto
e crescente niumero de casos de DM 1 na populacdo infanto-juvenil, justifica-se a

necessidade e importancia de estudos criteriosos quando a CAD.

Entre as principais causas da CAD, como gatilhos para a ativacdo autoimune da
doenca, as infec¢des sao a principal etiologia (chegando a até 45% dos casos), sendo
as mais frequentes: infec¢des de via aerea superior, inferior e de trato urinario [1,6].
Outras causas incluem falta de tratamento insulinico adequado (em pacientes ja
previamente diabéticos), e uso de acool e drogas (principalmente por adolescentes)
[1,6].

O diagnéstico de CAD se da através da suspeita clinica com sintomas progressivos
do DM descompensado (poluria, poldipsia, perda de peso, taquipenia, desidratacao,
extremidades frias, taquicardia, vomitos, dor abdominal, halito cetdnico, turvacdo
visual, sonoléncia, podendo evoluir até choque hipovolémico, coma e morte), e é

confirmado laboratorialmente segundo os seguintes critérios [1, 6]:

e Glicemia sanguinea superior a 200 mg/dL (em casos raros, pode haver CAD

euglicémica, com valores de glicemia < 200 md/dL)



e Ph sanguineo (venoso) < 7,3 e/ou bicarbonato sérico < 15 mmol/L
e Cetonemia

e Cetondria.

De acordo com os achados laboratoriais, podemos classificar a CAD quanto a
gravidade: leve (pH entre 7,3 e 7,2, e bicarbonato entre 15 a 10 mEqg/L), moderada
(pH < 7,2 e bicarbonato entre 5 a 10 mEg/L) e grave (pH < 7,1 e bicarbonato < 5
mEg/L) [7, 8]. Os casos moderados e graves, idealmente devem ser tratados em

Unidade de Terapia Intensiva, devido ao maior risco de morbimortalidade [1].

Anteriormente & descoberta da insulina, a taxa de mortalidade nos casos de CAD eram
de cerca de 90% [1]. Hoje, tal indice gira em torno de 0,3 a 1%, gracas a melhora do
tratamento oferecido, melhor controle do diabetes e maior conhecimento do quadro
clinico e busca rapida por tratamento por parte dos pacientes [1, 8]. Entretanto, mesmo
com esta melhora, a CAD ainda é a principal causa de morte em pacientes com DM 1
com idade inferior a 15 anos [7, 8]. A mortalidade mais elevada esta relacionada
principalmente a complicacdo com edema cerebral, onde pode chegar em até 30% [1,
7]. O edema cerebral é a causa de morte mais precoce na CAD, normalmente dentro
das primeiras horas ap0s o inicio do tratamento, e a hipocalemia € a principal causa

de morte mais tardia [7].

Considerando-se o aumento crescente dos casos de DM 1 no Brasil e no mundo, a
potencial gravidade da CAD e seu principal desencadeante serem o0s quadros
infecciosos, fica evidente a importancia da verificacdo de se tais quadros foram
afetados pela Covid-19 e pela pandemia, declarada em marco de 2020. Estudos
recentes no Reino Unido mostraram um aumento repentino da mortalidade de
diabéticos (DM 1 e DM 2) relacionados a covid-19 [5, 9]. Foi identificado uma
associacao independente entre o nivel prévio de hemoglobina glicada e o0 aumento da
mortalidade, sendo o risco maior conforme mais alta a hemoglobina glicada [9]. Outro
relato, de origem na Alemanha, demonstrou uma elevagéo significativa de CAD e CAD
grave durante o inicio da pandemia do Covid-19, podendo ser relacionada ao atraso
na busca por atendimento médico, consequente a procura significativamente menor
dos servigcos de saude durante o isolamento social [10, 11]. Em estudo recente

também no Reino Unido, foi verificado em periodo do ano de 2020 um aumento de
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80% de novos casos de DM1, comparado ao mesmo periodo em anos anteriores,
além de apresentacéo de 70% com CAD, sendo cerca de 52% delas com CAD grave;
dentre as cinco criancas com diagnostico positivo para Covid-19 neste estudo, trés
apresentaram-se com quadro de CAD grave [12]. Ademais, infec¢des anteriores por
outros tipos de coronavirus associados a sindrome respiratoria aguda grave (SARS)
ja foram relacionados com lesdo de ilhotas pancreéticas, podendendo causar DM

insulino-dependente. [10, 13].

2. JUSTIFICATIVA:

Baseado nas informacdes expostas acima, buscamos avaliar como a pandemia
causada pelo Covid-19 afetou os casos de CAD comparado aos anos anteriores no
servigo de pediatria do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo
Preto (HCRP), que é referéncia para o tratamento de urgéncias pediatrias e
endocrinologia pediatrica na Divisdo Regional de Saude Xlll (DRS XIII) do estado de
Sdo Paulo, atualmente composta por 26 municipios. A partir de tal analise,
objetivamos rever o protocolo de tratamento dos casos de CAD da instituicdo, e

atualiza-lo caso necessario.

3. OBJETIVOS:

3.1 Gerais:
O estudo tem como objetivo revisar os casos de Cetoacidose Diabética na populacao
pediatrica (entre 0 e 16 anos) atendidos e tratados no Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Séo Paulo (HC-FMRP-
USP) entre os anos de 2017 e 2022.

3.2 Especificos:
Comparar objetivamente como os casos de Cetoacidose Diabética na populacao
pediatrica foram afetados pela pandemia do Covid-19, avaliando estatisticamente se
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houve mudancas na incidéncia e no quadro clinico, na apresentacdo da doenca,
gravidade do quadro, faixa etaria acometida, alteracdes laboratoriais e complicacdes,
além de avaliar se ha maior gravidade dos casos de cetoacidose diabética em
pacientes com covid-19.

A partir dessa analise, sera revisto o tratamento instutido nos servi¢os pediatricos do
HCRP, com objetivo de atualizar o protocolo da instituicdo, se necessario, de acordo

com a realidade epidemioldgica atual.

4. MATERIAIS E METODOS:

4.1 Desenho do estudo e coleta de dados:
Trata-se de um estudo descritivo transversal. Os dados serdo obtidos através da
revisdo de prontuérios dos pacientes em faixa etéria pediatrica com diagnéstico de
cetoacidose diabética e tratamento nos hospitais do complexo do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo

(HC Campus e Unidade de Emergéncias).

Tais prontuéarios seréo acessados através do Servico de Arquivo Médico do HCRP,
onde serdo buscadas as internacdes que receberam os coédigos referentes a
cetoacidose diabética na Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e
Problemas Relaconados a Saude (CID-10), entre os anos de 2017 a 2022.

4.2 Critérios de inclusdo:
e [aixa etaria pediatrica (0 a 16 anos)
e Internacdo e tratamento do quadro de cetoacidose diabética em unidade
do complexo HCRP, cadastrados sobre os seguintes CIDs:
o E 10.1 (diabetes mellitus insulino-dependente - com
cetoacidose);
o E 11.1 (diabetes mellitus n&o insulino-dependente — com
cetoacidose);
o E 12.1 (diabetes mellitus relacionado a desnutrigio — com

cetoacidose);
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o E 13.1 (outros tipos especificados de diabetes melltus — com
cetoacidose);
o E 14.1 (diabetes mellitus n&o especificado — com cetoacidose)
e Pacientes com quadro de cetoacidose diabética dos trés anos
imediatamente anteriores a pandemia (2017, 2018 e 2019), e os trés

primeiros anos apos a pandemia do Covid-19 (2020, 2021 e 2022).

4.3 Critérios de excluséo:
e Pacientes que receberam CID de cetoacidose, porém cujo diagnostico
foi excluido apds avaliacdo por ndo preencher os critérios diagnosticos.
e Diabetes neonatal.
e Casos de adolescentes que ndo foram conduzidos pela equipe da
pediatria devido a divergéncias de protocolo terapéutico.
e Casos de cetoacidose por outros causas fora do contexto de diabetes

mellitus tipo | ou tipo Il

5. ANALISE DOS DADOS:

A partir da selecdo de prontuérios, seréo analisados os seguintes dados:

e Sexo

e |dade

e Tipo de diabetes mellitus (1 ou 2)

e Tempo de diagnoéstico (abertura de quadro ou diagndstico prévio)

e Recebimento de tratamento antes da admissdo no HCRP

e Exames iniciais (pH, bicarbonato, glicemia, sédio, potassio e fosforo)
e Tempo para recuperacéo da cetoacidose

e Volume de solugao infundida (ml/kg)

e Quantidade de insulina utilizada (Ul/kg) até recuperacdo da acidose
e Uso de bicarbonato

e Ocorréncia de complicagbes (hipocalemia, hipoglicemia, hipofosfatemia,

edema cerebral e 6bito)
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e Internagéo em UTI.

A partir da coleta de dados, os mesmos serdo separados em dois grupos: pré
pandemia de Covid 19 (casos de 2017, 2018 e 2019), e durante a pandemia (casos
de 2020, 2021 e 2022). Essas informagdes serdao computadas em planilhas
eletrdnicas para andlise estatistica, convertidas em porcentagens, meédias, variaveis
binomiais confome caracterisiticas de cada uma das variavaies. Assim, serao
analisadas se houve diferencas significativas entre os casos de cetoacidose diabética
apos o inicio da pandemia de covid-19, e, caso positivo, quais foram as principais

mudancas e se ha ajustes para melhorar a terapéutica instituida no nosso servico.

6. ASPECTOS ETICOS:

O projeto seguira as normas do Comité de Etica e Pesquisa do HC-FMRP-USP. Sedo
analisados apenas dados dos prontuarios, e os pacientes nao serdo contatados ou
submetidos a nenhum procedimento, além de que serd guardado sigilo sobre suas

identidades.

Esse estudo sera submetido ao Comité de Etica e Pesquisa do HC-FMRP-USP, e, por
tratar-se de um estudo retrospectivo por meio de prontuérios, seréa solicitada dispensa

do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

7. ORCAMENTO:

Esse estudo é retrospectivo e constara de revisdo de dados laboratoriais e de
prontuario de pacientes, portanto sem custos adicionais. Gastos com material de
escritorio (folhas, impressdes, canetas, entre outros) serdo cobertas com verba do

pesquisador.



8. CRONOGRAMA DE EXECUCAO:

O cronograma de execucao esta apresentado na Tabela 1.

Tabela 1. Cronograma de execucao do trabalho

11

20 10 20 10
ATIVIDADES semestre semestre semestre trimestre
de 2022 de 2023 de 2023 de 2024

20
trimestre
de 2024

Reviséo
bibliogréafica X x X X
Andlise dos
prontuérios e X X
coleta de dados
Organizacao
dos dados
Andlise dos
dados obtidos e
interpretagéo
dos resultados
Concluséo do
trabalho e
redacédo das
analises
Entrega e
apresentacao

do trabalho final
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