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1 Scopo

Lo scopo del protocollo:

assicurare una appropriata gestione dell’iperglicemia nell’Area dell’Emergenza-Urgenza
con un modello semplificato di Protocollo Operativo.

2 Campo di applicazione

I1 protocollo si applica a partire dal 1/3/2021

® per i pazienti che accedono al Pronto Soccorso del POU Area ASSL Nuoro in cui viene
riscontrata una iperglicemia con valore >250 mg/dL (criterio di ingresso) determinata con
prelievo capillare e/o venoso, indipendentemente dalla presenza di chetonemia/chetonuria,
alterazione del pH, dei bicarbonati e dell’osmolarita del sangue;

e il criterio di uscita & la “normalizzazione” della glicemia (150-200 mg/dL), con valori di pH,
chetonemia <3 mmol/L bicarbonati >15 mmol/L, in presenza di conservata capacitd di
alimentazione da parte del paziente

e non ¢ indicato per i pazienti ricoverati in terapia intensiva (ricoverati in Rianimazione), o nei
reparti di degenza per pazienti non critici, per cui si rimanda ai protocolli locali per il

trattamento del DKA e del HHS.
3 Terminologia e abbreviazioni

U.0. 8SD: Unita Operativa Struttura Semplice Dipartimentale
DA: Direzione di ASSL

DD: Direzione Distretto

DSPO: Direzione Sanitaria del PO

DKA: Chetoacidosi diabetica

HHS: Sindrome Iperglicemica Iperosmolare
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Gestione dell'iperglicemia in Pronto Soccorso

4 Responsabilita

Il responsabile nella definizione dei criteri di in

medico di guardia del Pronto Soccorso.

5 Descrizione

5.1 Ceriteri di ingresso nel protocollo

gresso nel protocollo e nella sua applicazione & il

I percorso inizia con I’inquadramento diagnostico del paziente in base al valore della glicemia,
del pH, dei bicarbonati, della osmolarita e della chetonemia/chetonuria. In funzione di tali
parametri il paziente entra nel percorso e segue vie diverse a seconda della condizione clinica
presentata.

Vengono pertanto delineati 4 scenari:
iperglicemia senza chetosi né iperosmolarit;

1,
2.
%
4.

Senza chetosi e

sénza

iperosmolarita |

pH>7,30
mmol/L

mmol/L o

assenti

Bicarbonati >15
Chetonemia <0.6

Chetoni urinari

iperglicemia con chetosi;
iperglicemia con DKA;
iperglicemia HHS.

Glicemia >250 mg/dL

con chetosi

Chetonemia >3
mmol/L o

Chetoni urinari >2+
pH >7,30
Bicarbonati >15
mmol/L

con DKA

pH <7,30

Bicarbonati <15 mmol/L
Chetonemia >3 mmol/L o
Chetoni urinari >2+

Ipovolemia

Marecata iperglicemia >600
Osmolarita>320 mOsm/kg
pH >7,30

Bicarbonati>15 mmol/L
Chetonemia <3 mmol/L o

Gli esami indispensabili nel management del paziente sono:
e Glicemia capillare

e Elettroliti sierici monitorizzati sui valori dell’emogasanalisi e saltuariamente confermati su
valori di laboratorio

e (Chetonemia o, in alternativa chetonuria.

* Emogasanalisi su sangue venoso per determinazione del pH e dei Bicarbonati;

e Calcolo di

— Osmolarita plasmatica: [2 x Na (mEq/L)] + [glucosio (mg/dL) + 18]. (il valore del Na &

Chetoni urinari assenti
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quello misurato e non quello corretto)
— Potassio corretto: K - (7,4 — pH) x 0,6
— Sodio corretto: Na + 2 x (glicemia mg/dl — 100)/100

5.2 Correzione della disidratazione

(step 1 (box 1)

Iniziare subito la reidratazione con soluzione fisiologica 0,9% per espandere il volume
extracellulare, stabilizzare le condizioni cardiovascolari, abbassare I’osmolarita plasmatica
migliorando cosi la sensibilita all’insulina, la perfusione e riducendo i livelli degli ormoni da stress.
La corretta reidratazione da sola pud permettere la riduzione della glicemia di 50/90 mg/dl/h

A NOTA DI ALLERTA - se paziente:
- incondizioni di shock ipovolemico: 500 ml in 15 minuti _
- Anziano (>70 anni) o in condizioni di gravidanza, insufficienza renale o cardiaca: usare cautela

5.3 Correzione della Potassiemia

step 2 (box 2)
e Se la potassiemia & < 5,5 mmol/L, iniziare I’infusione di potassio
e ECG in monitoraggio continuo se la velocita di infusione del potassio & maggiore di 20
mmol/h
* Lasomministrazione di fosfati & indicata solo se la fosfatemia & <1 mg/dl

ANOTA DI ALLERTA - se paziente:
- Anurico: non somministrare potassio
- Se pH >7: non somministrare bicarbonati
- Se K >6.4 mmol/L: non somministrare bicarbonati

5.4 Terapia insulinica

step 3 (box 3)

Se nella prima ora di trattamento con fluidi la glicemia inizia a ridursi di 50-90 mg/dl/h la
terapia insulinica puo essere iniziata al termine della prima ora, ma se tale riduzione non si
verificasse o se la DKA o I’HHS fossero moderate-severe (Moderata: pH<7.2 e/o bicarbonati
<10mmol/L; Severa: pH <7.1 e/o bicarbonati <Smmol/L) puo essere iniziata subito.

Prima di iniziare il trattamento con insulina verificare sempre che il K* sia > 3meq/L, infatti, in
caso di ipopotassiemia grave, I’insulina pud peggiorare I’ipopotassiemia e favorire I’ingresso di
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potassio nelle cellule facilitando I’innesco di aritmie cardiache.

L’insulina va somministrata endovena (ev): solo se non vi ¢ chetosi o nelle forme meno severe
puod essere somministrata sottocute (sc). Anche in questi casi & importante la correzione della
disidratazione e il monitoraggio di glicemia e potassiemia.

Utilizzare per I’infusione di insulina ev una seconda via di accesso separata da quella in cui si
infondono i fluidi diluendola in soluzione fisiologica allo 0,9%.

Utilizzare insulina ad azione rapida: insulina umana (Actrapid, Humulin R, Insuman R), o
analogo rapido [Aspart (Novorapid, F iasp), Lispro (Humalog 100, Lispro), glulisina (Apidra)]
Quando la glicemia scende a valori prossimi a 250 mg/dl e il paziente non si alimenta la
soluzione fisiologica va sostituita da soluzione glucosata al 5% o, in alternativa, continuare
NaCl 0,9 % a velocita dimezzata in parallelo a soluzione glucosata 10 % 125 ml/h; continuare
infusione KClI se necessario.

L’insulina basale va continuata s.c. al dosaggio precedentemente assunto.

A NOTA DI ALLERTA:

- Non utilizzare mai Humalog 200
Non utilizzare mai APIDRA in Ringer lattato o glucosata
- Se K<3 mmol/L: non somministrare insulina

9.9 Monitoraggio

Monitoraggio (box 4)
Nella flow chart vengono descritti quali esami eseguire nel corso del monitoraggio e le relative
tempistiche.

Registrare, utilizzando una scheda strutturata (Fig. pagina 10), i dati relativi al trattamento, in
particolar modo le quantita di liquidi, insulina e potassio somministrati;

Si raccomanda di apporre sempre la firma da parte dell’operatore che somministra.

5.6 Uscita dal protocollo

Fine protocollo infusionale (box 5)

Indici di un adeguato trattamento sono la riduzione della chetonemia (almeno 0,5 mmol/L/h);
I"aumento dei bicarbonati di almeno 3 mmol/L/h; la riduzione della glicemia di almeno 50
mg/dl/h (ma non superiore a 100 mg/dl/h) per arrivare a una glicemia compresa tra 150-200
mg/dl in quanto ridurre la glicemia troppo velocemente € un rischio per lo sviluppo di edema
cerebrale
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 Criteri per uscita dal protocollo

Alla dimissione si raccomanda di avviare il
paziente alla valutazione diabetologica precoce
per la presa in carico da parte della Struttura Spe-

e Glicemia fra 150 e 200 mg/dL
e Chetonemia < 0,6 mmol/L

* Bicarbonati > 15 mmol/L cialistica Diabetologica al fine di garantire la

e Osmolarita <320 mOsm/L continuita assistenziale, la riduzione degli accessi

e Ripresa della normale ripetuti in PS, la riduzione di ricoveri non
alimentazione appropriati e la dimissione in sicurezza.

6 Modalita di utilizzo del protocollo

11 gruppo di lavoro, dopo aver esaminato la letteratura disponibile su PubMed, ha selezionato le
fonti bibliografiche pili recenti e idonee all’obiettivo. Sono stati presi in considerazione le seguenti
Linee Guida e Consensus:

Joint British Diabetes Societies Inpatient Care Group The management of diabetic ketoacidosis in
adults. 2nd Edn 2013

Treatment of Diabetic Ketoacidosis (DKA)/Hyperglycemic Hyperosmolar State (HHS): Novel
Advances in the Management of Hyperglycemic Crises (UK Versus USA) . Dhatariya KK,

Vellanki P, Curr Diab Rep 17: 33,2017

DKA and HHS prescription JBDS 2018 (Joint British Diabetes Societies Inpatient Care Group,
2013. https://abcd.care/resource/management-diabetic-ketoacidosis-dka-adults [Accessed 12 August
2019])

Diabetic ketoacidosis and hyperosmolar hyperglycemic syndrome: review of acute decompensated
diabetes in adult patients., 2019 (Karslioglu French E, et al. BMJ. 2019. PMID: 31142480 Review.)
Diabetic ketoacidosis and hyperosmolar hyperglycemic state in adults: Treatment 2019 (duthors:
Irl B Hirsch, MD, Michael Emmett, MD 2019 UpToDate)

Diabetic ketoacidosis: update on management. Evans K. - Clinical Medicine 19: 396-8; 2019 .....
Diabetic ketoacidosis: A consensus statement of the Italian Association of Medical Diabetologists
(AMD), Italian Society of Diabetology (SID), Italian Society of Endocrinology and Pediatric
Diabetoloy (SIEDP). 2020

(Lapolla A, Amaro F, Bruttomesso D, Di Bartolo P, Grassi G, Maffeis C, Purrello F, Tumini S.
Nutr Metab Cardiovasc Dis. 2020 Sep 24,;30(10):1633-1644).

American Diabetes Association - Standards of Medical Care in Diabetes 2021 Diabetes Care
2021;44(Suppl. 1):S211-S220 | https://doi.org/10.2337/dc21-s015

Si ¢ presa in considerazione la proposta di protocollo nata da un Gruppo a progetto intersocietario
AMD-SID-SIEDP-SIMEU costituitosi nella Regione: Lazio e successivamente sottoposto alla
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validazione del Gruppo di Lavoro AMD Inpatient. Con il contributo rilevante dei colleghi dell’area
di Emergenza-Urgenza & stata elaborata la flow chart che abbiamo modificato dopo le riunioni del
GdL (figure 5 e 6) che proponiamo come “protocollo operativo”.

La grafica scelta potrebbe permetterne la stampa (solo 2 pagine) o la visualizzazione in formato
digitale da utilizzare nei presidi dell’Area di Emergenza per una rapida consultazione.

Ogni 6 mesi il GdL si riunisce e prende in esame la letteratura scientifica e le criticita in fase di
applicazione

7 Accessibilita

Il presente protocollo va archiviato nei manuali di tutte le UU.OOQ. coinvolte nella sezione “Utilizzo

del Manuale”.
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Allegati
IPERGLICEMIA IPERGLICEMIA E CHETOS! IPERGLICEMIA E IPERGLICEMIA E
Moderata /severa Glicemia > 250 mg/dl CHETOACIDOSE (DKA) IPEROSMOLARITA’
Glicemia > 250 Ketonemia >3 mmol/L Glicemia > 250 mg/d{ (HSS)
mg/dl & pH <7.20 Glicemia > 600 mg/dl
Senza chetosi/ Ketoni urinari » 2+ Bicarbonati <15 mmol/L Osmolarita plasmatica
acidosi/iperosmol pH > 7,3 Ketonemia > 3 mmaoal/] o »320 mOsm/kg
arita Bicarbonati ~ Ketoni urinari > 2+ pH »7.20
15mmol/L Bicarbonati
»>15mmol/L
Ketonemia « 3
mmol/L o
"Ketoni urinari assenti
Correggere la disidratazione: infusione soluzione fisiologica
500-1000 ml nella prima ora (Vedi BOX 1)
Esegulre esami ematochnm:c:/eventuall esami strumentah/mdagare
' fattori precipitanti*
J
- Continuare - Continuare - Continuare infusione - Continuare
infusione SF infusione SF0.9 % SF0.9% infusione SF 0.9%
0.9% + eventuale - Avviare infusione - Avviare infusione (se 'osmolarita non
K di K insulina / K si riduce sostituire
- Eventualmente - Somministrare Vedi box 1-2-3 con soluzione
Somministrare insulina s.c. emitonica 0.45%)
insulina s.c. Vedi Box 1-2-3 bis - Avviare infusione
Vedi box 1-2-3 insulina /K
bis Vedi box 1-2-3
45 - N
In parallelo continuare manitoraggio Clinico-Ematochimico Vedi Box 4
Uscita dal protocollo e valutazione diabetologica precoce Vedi Box 5
* infezioni, stress, non aderenza alla terapia, farmaci, uso di steroidi, alcol, gravidanza, mal funzionamento del wicroinfusore ...
Gruppo Diabete e Inpatient AMD . IL TRATTAMENTO DELLE EMERGENZE IPERGLICEMICHE NEL SETTING
DELL'EMERGENZA: proposta di un protocollo operative — JAMD 2021
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BOX 1 - Correggere la DISIDRATAZIONE
Wtilizzars Soluzinrs fisiologica 0.9% in accesso vanoso di grosso calibro
Velacita inizizlz 1 lizro/kh (attenzione almeno 500 mi/h)
2i0 cauzata nelllinfusicns di liguidi in pazientl anziani, con insufficienza
renale o cardiaca, in gravidanza
Considerare una velogita inlziale maggiore di infusione s2 il pazients &
in shock ipavolemico (SO0 ml in 15 mir)
Lna corretta idratazione permette una riduzione delis glicemis di S0-
S0 mg/difora

BOX 2 - Correggere la POTASSEMIA
Non somministrare K+ in paziente anurico
Se la wzlotita v infusione di K+ 2 pia di 20 mEg/h é indicato
manitoraggio cardia
Non somministrare Bicarbonati
Solo sz pH «6.2 mEq/L @ soprattetzo se K+ > 6.4 mEg/L semministrars
100 mEq g NaHCO3 in <00 mi di NaCl 0.9% in 2 ore {dose massima 1-2
mmol/Kg in 60 mitnuti)
i3 i NaHCO2 dave assers interrotta s2 gH =7
& indicati sola se la fosfatemiz & molto bassa (< L
mg/dly 20-30 mEg Ji fosfati ger litra di soluzicne, monitorando la

calesmia 927 aVITars tetania.

BOX 3 - Terapia insulinica e.v.
Non somministrare INSULINA se K+ < 3 mEq/L
Solein caso di (s cnemia ¢ chetgnuria ++, glicemia » 300 mg/dl 2
K+ > 3.3 mEa/L si pud somministrare insuling all'inizio dzl trattamento.
Somministrara instiina in gualsiasi moments durante il frattamento s2
una corretta idratazicnz non pearmette una riduzione della glicemia
intorno a  §0-80 mg/di/b  (la velocita di riduzione non dovrebbe
superare 100 mg/dl/h)
Uinsuling va infusa in doppia via (separata da SF)
Utilizzare INSULIKA zd azione RAPIDA: insufina umana (Actrapid,
Humulin R, Insuman R), analcga rapids [Aspart, Fiasp, NMovorapid),
Glutisina (Apidra mai in sol glucosata o Ringer), Lispro {Lispro,
Humalog 120, non usare Humalog 200)
Sz Iz glicernia si riduce plh di 100meg/diZh ridurez insulina 2 005
kg
Quando la glicemia scande a valod di 250 mg/dl 2 il paziente non si
alimznta continuare Vinfusions di insulina, riducendo il dosaggio, se
nzezssario, fino 3 .02 U/Kglh e sostitulre MacCl 0.9% con sal glucosata
5%4; continuare infusiane KCl sz necessario.
Quando il pazients comincla ad alimentarsi Iniziars 3 somministrare
insulina rapida sc; mantenerz linfusions di insulina ev per 1-2 ore
dopo la prima somminisirazione della iosulina rapida s.c. 2 se
MecEssacio continvare Vinfusione di liguidi
Non saspandsre Pinsulina basale gis utilizzats daf paziente (mantenere
fa dose) o iniziarta, alla riprasa dall’'alimentazions, alla dosa di 0.3 UI/kg

No 1000 mil/ty

1 ara
Vadi BOX 2 S00 ml/h 2 are
Vedi BOX 2 300 mi/h 2cre
Vedi BOX 2 250 mi/h A ore
Vedl BOX 2 23amish 4 ore
Vedi BOX 2 150 ml/h Hore

BOX 2 — POTASSIO CLORURO

> 5.5 mEq/L Mo

< 5.5 mEg/L KCl 20-40 mEq/L

« 3.5 mEg/L KCl 40 mEq/L

BOX 3 —-INSULINA e.v.

insulina 0.1 U/kg/h

In pompa siringa diluire 50 U1 di INSULINA in 50 ml di
NaCl 0.5% (3F) (= 1L Ul/ml) { dose partenza massimo 15
mifh )

In pompa volumetrica diluire 50 Utin 500 ml di Nacl
0.9% (=LUI/10 ml)

Raddoepiare la valotita di infusione se la glicemia non
scande di 50-70 mg/dl nella prima ora

BOX 3 bis - Terapia insulinica s.c.

< Mantepers Uinsufina basale alla doss  gid utilizzata
dal pazizente o iniziarla alis dose di 0.3 Ulfkz

s Uinsulinz ad azione rapida pud essars somministrata
S.C. e nan & presente cheiosi o nelle foroe Jdi DKA
meno sevars, Un prograntma agprocrizto sarsbba:
0.2-0.3 Ufkg di peso corporan, quindi ©,2 Ufhg agni i-
2 vre fino @ guancdo la glicamia non s2ende 3l di sotto
di 200 mg/dl. Attenzione ali‘azione insulinica residua
{consumo circa 25 3% della dose somministrata ogni
ora): pericole di ipoglicemiz!

v anche quando viene utilizzata gu=3t3 nwdality di
somministracione deli'insulina bisogra correggare la
disideatazione = eswventualmentz la  pctassizmia;

controtio deila glicemia ozni ara.

BOX 4- MONITORAGGIO

Ogni ora - Ghezoua capillare, chetongmia {capillars)

Cogn 2ore, 20

Dopo 12 are-=

ogni 4 ore -» Creatininemiz, glicemis,
Rivalutars assetto cardiovascolare @ volemia, monitorando csmolarita fino a stabilizzazions.
- Reglstrare i datiriportande attentamentsz la quantita di insulina , di liquldi & dil potassio semministrati

se iperchetonamia, bilancty infaut licpaidi, manizoraggio parametyi vital
ettroliti, bicarbonati, pH, osmolarita

- Eventuali altri accertamenti sulla base del quadre clinico (ECS, Rx Torace, TC cersbrale, emocoltura, betaHCG.....0)

BOX 5 - FINE PROTOCOLLO INFUSIONE

Se Ketonamia «C.& mmaol/L, Bicarbonati »15 mmal/L, Osmolaritd normale, ripresa

- fassars ainsuling 5., con schema basal belus

- Trattare sventuali faticsd precipitanti

—> Attivare una valutazione diabetologica precoce

normale alimentazicns
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NOME COGNOME LETTO N.

Data | Glicemia | Chetont | Na K HCO3 | pH Osmolarita | Diuresi | NaCl | Insulina | KCl Sol.

Ora corretto 09% |U/h mEqg/h | Glucosta

inizio mi/h 5% o

10%
mi/h

lora

2om

3orma

Aora

Sora

Gora

FORMULE

Na+ corretto Na + 2x{glicemia mg/dl — 100)/100 v.n. 135~ 145 mEg/L

K corretto K—(7,4-pH)x0,6 wn.3,5-4,5mEg/L

Anion Gap (AG) [Na+] —[CI-+HCO3-]

Osmolarita plasmatica effettiva ---- 2x([Na+ ] +[K+] + glicemia in mg/dI/18) v.n. 285+/-5 mOsm/L

sl raccomanda df apporre sempre lo firma da parte dell’operatore
REV DATA DI CAUSALE MODIFICA REDATTO DA APPROVATO DA VALIDATO DA CODIFICATO DA

APPROVAZIONE :
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9 Risorse necessarie

I Farmaci, le apparecchiature ed il tempo necessario per 1’applicazione non differiscono rispetto
all’organizzazione attuale.

10 Varianti ed eccezioni

La tabella per la registrazione dei dati potrebbe essere strumento di audit per la verifica dei
comportamenti difformi

11 Criteri di valutazione

Il RAUO SSD Dipartimentale Malattie Metaboliche di Nuoro e il RdUO sella SC di Pronto
Soccorso ¢ OBI avranno il compito di valutare i criteri e le modalita di revisione del protocollo
utilizzando il seguente indicatore:

Indicatore

Numeratore

Denominatore

Standard atteso

Fonte

Utilizzazione del

PTR

Numero di casi in
cui ¢ stato utilizzato

il PTR

Numero di casi di

iperglicemia in POS

100%

Registri PS

Redatto in data

Gruppo di Lavoro: Alfonso Gigante', Gianfrancesco Sale’, Michela Matta’, Elisa Forte’, Concetta Surac?, Claudia

Teti.

U.O. SSD Malattie Metaboliche ASSL Nuoro', 2 UO Medicina ASSL Nuoro, SC Pronto Soccorso e OBI ASSL Nuoro’,

Diabetologia 2 ASL Latina’, Ambularorio Diabetologia Policlinico Casilino Roma’, Endocrinologia e Diabetologia Asl

1 Imperia®-

TRASMESSO IL

4/2/2021

CODIFICATO IL

DISTRIBUITO IL

DESTINATARI

DA, Direzione di POU, DD, Direzione di Diparlimento Cure Mediche
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