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Introdução

A cetoacidose diabética euglicêmica (CAD-E) é uma condição pouco comum, mas
potencialmente ameaçadora à vida, e uma emergência que pode ocorrer em pessoas com
DM1, DM2, ou mesmo em pessoas sem diabetes. Apresenta um desafio diagnóstico pois,
como a glicemia não está muito elevada,  pode haver atrasos no reconhecimento do
diagnóstico e no início do tratamento.1

Diagnóstico

A CAD-E é definida pela presença de glicemia < 200 mg/dL, com pH < 7,3, bicarbonato <
18 mEq/L, anion gap 10-12 mEq/L e concentrações elevadas de cetonemia (Quadro 1).2–4 Seu
quadro clínico é semelhante ao da cetoacidose diabética (CAD), como visto no Quadro 2.1

Quadro 1. Critérios diagnósticos para CAD-E

Quadro 1. Critérios diagnósticos para CAD-E¹

• Glicemia <200 mg/dL
• pH arterial < 7,3
• Anion gap > 10-12 mEq/L
• Bicarbonato sérico < 18 mEq/L
• Cetonemia > 1,6 mmol/L (caso disponível)

A medida da cetonemia é preferencial em relação à cetonúria. A cetonemia indica o nível
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sérico de beta hidroxibutirato, que se eleva mais precocemente e mais acentuadamente do
que o acetoacetato, medido na urina.21

A mensuração da cetonemia é especialmente importante se o paciente estiver em uso de
inibidores de SGLT2. Nesta situação, pode haver redução da cetonúria por aumento da
reabsorção tubular de acetoacetato, apesar do aumento da cetonemia.21

Em todas as pessoas sintomáticas (Quadro 2) e com cetonemia elevada acima de 1,6
mmol/L,  é necessário verificar a presença de acidose por meio de gasometria.1,21

Quadro 2. Sinais e sintomas de CAD e CAD-E

Quadro 2. Sinais e Sintomas de CAD e CAD-E¹

• Náuseas e Vômitos
• Dor Abdominal Difusa
• Poliúria
• Polidipsia
• Perda de Peso
• Desidratação
• Fraqueza
• Fadiga
• Taquicardia
• Taquipneia
• Respiração de Kussmaul
• Letargia e Coma

A CAD-E também é descrita em outras situações clínicas, como gestantes com ou sem
diabetes,5 pessoas com restrição na ingestão de carboidratos ou em jejum prolongado,6

indivíduos com doenças de armazenamento de glicogênio,7,8 uso abusivo de álcool, doença
hepática crônica,9 sepse,10 pancreatite,11 uso de cocaína,12 entre outros (Quadro 3).

Após a introdução dos inibidores da SGLT2 (ISGLT2) para o tratamento de pessoas com
DM2, a ocorrência de CAD-E aumentou e, consequentemente, a necessidade de um
diagnóstico e tratamento adequados (Quadro 3).13

https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref21
https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref21
https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref1
https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref21
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Os médicos devem estar cientes dos possíveis gatilhos etiológicos de CAD-E em pessoas
suscetíveis, e ativamente descartar outros diferenciais, minimizando assim o tempo
necessário para o diagnóstico de CAD-E (Quadros 3 e 4).

Quadro 3. Situações clínicas que favorecem a ocorrência de CAD-E

Quadro 3. Situações clínicas que favorecem a ocorrência de CAD-E¹⁴

• Gestação
    - Aumento da utilização de glicose pela placenta e pelo feto
    - Deficiência relativa de insulina
    - Aumento da produção de ácidos graxos livres, que se convertem em corpos
cetônicos no fígado
• Uso de iSGLT2
    - Aumenta excreção urinária de glicose
    - Redução da secreção de insulina
    - Estimula produção de ácido graxo livre e produção de corpos cetônicos
• Doença hepática e Glicogenoses
    - Glicogênio induzindo hepatomegalia
    - Disfunção hepática
    - Hipoglicemia de jejum
    - Cetose com euglicemia
• Outras Causas para CAD-E
    - Pancreatite
    - Uso de álcool
    - Intoxicação por cocaina
    - Gastroparesia
    - Distrofia muscular de Duchenne
    - Sepse

A CAD-E resulta da deficiência absoluta ou relativa de insulina, associada a um aumento de
hormônios contrarreguladores (glucagon, cortisol, catecolamina e hormônio do
crescimento). Na CAD-E, a deficiência de insulina e a resistência à insulina são mais leves,
portanto, a superprodução e a subutilização de glicose são menores do que na CAD,
limitando o aumento nos níveis de glicemia.1



Diagnóstico e tratamento da cetoacidose diabética euglicêmica

Diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes | 4

O mecanismo da CAD-E é devido à diminuição da produção hepática de glicose durante o
estado de jejum, e ao aumento urinário da excreção de glicose induzida por um excesso de
hormônios contrarreguladores, sendo, o primeiro, o motivo mais comum.14  Na  CAD-E
induzida por ISGLT2, a glicosúria renal contribui  para níveis ainda mais baixos de glicose
plasmática.15–17 

Os principais fatores de risco para desenvolvimento de CAD-E, podem ser vistos no Quadro
4.

Quadro 4. Fatores que podem precipitar a CAD-E em pessoas propensas

Quadro 4. Fatores precipitantes para desenvolvimento de CAD-E¹⁸

• Risco moderado a alto:
    - Vômitos
    - Desidratação
    - Redução da Ingestão de carboidratos
    - Doença aguda infecciosa (viral ou bacteriana)
    - Redução da insulina basal em mais de 10-20%
    - Uso de bomba de insulina
    - Uso excessivo de álcool
    - Uso de drogas ilícitas
• Risco baixo a moderado:
    - Exercicios vigorosos ou prolongados,
    - Redução da dose de insulina prandial em menos de 10-20%
    - Viagem com interrupção no regime habitual de insulina,
    - Uso da bomba de insulina
• Risco mínimo:
    - Baixo IMC (<25 kg/m²)
    - Ingestão calórica inconsistente
    - Uso moderado de álcool (relacionado com aumento dos níveis de cetona em
comparação com o valor basal)
    - Sexo feminino
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Tratamento

A tabela 1 descreve o manejo específico da CAD-E de acordo com a etiologia.

Tabela 1. Manejo da CAD-E

Tabela 1. Principais causas e manejo correspondente da CAD-E

Causas Características Tratamento

Inibidores do SGLT2

Pessoas com DM 1 ou 2 +
fatores precipitantes:
Doença aguda, cirurgia,
desidratação, ingestão de
álcool.

• Suspender iSGLT2
• Reposição de fluido
• Insulina IV
• Glicose IV

Restrição de
carboidratos

Gatilho em pessoas com
diabetes usando insulina
Pessoas sem diabetes

• Glicose IV
• Insulina IV em
pessoas com diabetes

Gestantes
Gestantes com DM1, DM2
ou diabetes gestacional
Gestantes sem diabetes

• Reposição de fluido
• Insulina IV
• Glicose IV em
gestantes sem DM

Alcoolismo
Pessoas sem diabetes
Gatilho em pessoas com
diabetes

• Glicose IV
• Solução Salina IV

Doença Hepática
Crônica

Pessoas com ou sem
Diabetes

• Glicose IV
• Reposição de fluido
• Insulina IV
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Cocaina Pessoas com ou sem
Diabetes

• Glicose IV
• Reposição de fluido
• Insulina IV

A tabela 2 mostra o manejo da CAD-E de acordo com o nível de cetonemia.

Tabela 2. Manejo da cetonemia

Tabela 2. Pontos de corte para cetonemia e ações corretivas¹⁸

Cetonemia (mmol/L) Cetonúria Recomendações

< 0,6 negativa • nada a fazer

0,6-1,5 traços

• Manejo domiciliar:
• Ingerir de 15 a 30 g de
carboidratos de absorção
rápida.
• consumo de fluido
300-500 mL/por hora.
• Insulina de ação rápida
(baseada na ingestão de
carboidratos) de hora em
hora.
• Verificar cetonas no
sangue e urina a cada 3 a 4
h até a resolução.
• Verificar a glicose no
sangue de hora em hora
• Procurar hospital se os
nívels persistirem e
sintomas estiverem
presentes
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1,6-3,0
(CAD iminente) moderada

Manejo Hospitalar:
• Procurar atendimento
médico imediato para
Tratamento da Cetoacidose
• Iniciar protocolo CAD
(vide apendice)

>3,0
(CAD provável) Alta

Se diagnosticado precocemente e tratado agressivamente com fluidos e insulina IV, a CAD-E
pode ser facilmente revertida, minimizando assim a morbidade e mortalidade.19

Reposição de volume

Os objetivos da reposição volêmica são: repor o déficit de água, manter a pressão arterial,
melhorar a perfusão tissular e renal, reduzir a glicemia.13,28 Para correção da desidratação,
na ausência de comprometimento das funções cardíaca e renal, deve-se iniciar infusão de
solução salina isotônica de cloreto de sódio (NaCl) 0,9%, em média 15 a 20 mL/kg na
primeira hora, buscando-se restabelecer a perfusão periférica. A escolha subsequente de
fluidos dependerá da evolução dos eletrólitos séricos e da diurese.

Se o indivíduo evoluir com sódio elevado (≥ 150 mEq/L), deve-se prescrever solução salina
hipotônica de NaCl 0,45%, em média 10 a 14 mL/kg/h. Caso contrário, pode-se administrar
solução isotônica de NaCl 0,9%.34

Figura 1. Fluxograma mostrando a estratégia de manejo da hidratação

https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref19
https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref13
https://diretriz.cpessoas.net.br/wp-admin/post.php?post=5565&action=edit#ref28
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Reposição de potássio

O início do tratamento deve ser com baixa dose de insulina IV em todos os indivíduos com
CAD moderada a grave que tenham potássio sérico ≥3,3 mEq/L. A única indicação para
atrasar o início da terapia com insulina é se o potássio sérico estiver abaixo de 3,3 mEq/L,
uma vez que a insulina piorará a hipocalemia ao direcionar o potássio para as células. 

Pessoas com um potássio sérico inicial abaixo de 3,3 mEq/L devem receber fluido e
reposição de potássio antes do tratamento com insulina. A terapia com insulina deve ser
adiada até que o potássio sérico esteja acima de 3,3 mEq/L para evitar complicações como
arritmias cardíacas, parada cardíaca e fraqueza dos músculos respiratórios. 

Figura 2. Manejo da reposição de potássio
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Reposição de insulina

Insulina regular IV e análogos de insulina de ação rápida são igualmente eficazes no
tratamento de CAD-E. A escolha da insulina IV é baseada nas preferências institucionais,
experiência clínica e preocupações com custos. 

Para o tratamento agudo da CAD-E, não há papel para a insulina de ação longa ou
intermediária. 
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O principal efeito da terapia com insulina é reduzir a concentração de glicose sérica,
principalmente diminuindo a produção de glicose hepática e aumentando a utilização
periférica, assim como através de um efeito menos importante, diminuindo a produção de
cetona, reduzindo a lipólise e a secreção de glucagon.

A inibição da lipólise requer um nível de insulina muito mais baixo do que o necessário para
reduzir a concentração de glicose sérica. Portanto, se a dose de insulina administrada está
reduzindo a concentração de glicose, ela deve ser mais do que suficiente para interromper a
geração de cetonas. 

Na CAD-E, o tratamento pode ser iniciado com um bolus IV de insulina regular (0,1
unidades/kg de peso corporal) seguido, dentro de cinco minutos, por uma infusão contínua
de insulina regular de 0,1 unidades/kg por hora (equivalente a 7 unidades/hora em um
indivíduo de 70 kg). 

Alternativamente, a dose em bolus pode ser omitida se uma dose mais alta de insulina
regular IV contínua (0,15 unidades/kg por hora, equivalente a 10 unidades/hora em um
indivíduo de 70 kg) for iniciada. Essas doses de insulina regular IV geralmente diminuem a
concentração de glicose sérica em aproximadamente 50 a 70 mg/dL/hora. Doses mais altas
geralmente não produzem um efeito de redução da glicose mais proeminente,
provavelmente porque os receptores de insulina estão totalmente saturados e ativados pelas
doses mais baixas, a taxa de infusão de insulina deve ser dobrada a cada hora até que um
declínio constante na glicose sérica dessa magnitude seja alcançado.

Quando a glicemia se aproxima de 200 mg/dL, é necessário, além de trocar a solução salina
IV para dextrose em solução salina, diminuir a taxa de infusão de insulina para 0,02 a 0,05
unidades/kg por hora. Se possível, não permitir que a glicemia, neste momento, caia abaixo
de 200 mg/dL, porque isso pode promover o desenvolvimento de edema cerebral. 

Pessoas com CAD-E podem ser tratados com segurança com análogos de insulina de ação
rápida subcutânea na enfermaria ou pronto socorro, mas apenas quando uma equipe
adequada estiver disponível para monitorar cuidadosamente o paciente e verificar, por
exemplo a glicemia capilar, a cada hora, entre as outras monitorizações plasmáticas
necessárias.
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Figura 3. Manejo da insulinoterapia

Reposição de glicose

O início do tratamento deve ser com solução de NaCl 0,45% e SG 5% com infusão de
150-250 mL/h, quando a glicemia for menor que 250 mg/dL, que é o caso, na maior parte
dos indivíduos com CAD-E.
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Em pessoas com cetoacidose alcoólica ou em jejum, a correção parcial da acidose
metabólica pode geralmente ser obtida pela administração de dextrose e soluções salinas
desde o início do tratamento, sem necessidade de insulinoterapia.18,23 

As soluções de dextrose devem ser evitadas inicialmente em pessoas com hipocalemia
grave, pois estimulam a secreção de insulina, levando o potássio para as células e piorando
a hipocalemia.

As concentrações de cetonas na urina dependem da hidratação e de outros fatores. Os
valores podem não se correlacionar com os níveis de beta-hidroxibutirato no sangue.

Recomendações

R1  É RECOMENDADO que a cetonemia ou a cetonúria sejam imediatamente determinadas
em todos os indivíduos com DM1 sintomáticos (quadro 2) e nos indivíduos com DM2 que
apresentem sintomas associado a situações clínicas específicas (quadro 3), mesmo com
glicemias abaixo de 200 mg/dL.

Classe I Nível C

Sumário de evidências:

Cetoacidose euglicêmica foi inicialmente relatada em uma série de casos em 1973.
Munro et al. relatam que entre 211 episódios de CAD em pessoas com DM1,
considerando o valor de corte < 300 mg/dL, 37 (17,5%) tiveram episódios cetoacidose
severa (bicarbonato plasmático < 10 mmol/L). Em 16 episódios (7,6%) a glicemia
inicial estava < 200 mg/dL. Vômitos foram o fator comum em todos os pacientes e, em
todos, houve redução da ingestão de carboidratos, com doses mantidas ou aumentadas
de insulina.19 
Em outra série de casos com 722 episódios de CAD em indivíduos com DM1, em 43
episódios (6%) a glicemia inicial estava abaixo de 300mg/dl e em 23  episódios (3%) os
pacientes apresentavam critérios definidos por Munro com bicarbonato < 10 mmol/L.
CAD-E com glicemias abaixo de 200mg/dL ocorreram em 6 episódios (0,8%). Os casos
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se caracterizaram pela presença de vômitos, com reduzida ingestão de carboidratos e
manutenção da insulinoterapia, e desidratação
leve.20                                                                                                   
 O diagnóstico de CAD-E é um diagnóstico de exclusão. Outras formas de cetoacidose,
como a cetoacidose do jejum, têm que ser descartadas. Além disso, outras causas de
aumento do anion gap, como acidose láctica, aumento de álcoois tóxicos (metanol,
etilenoglicol, etc.), toxicidade de drogas, ingestão de paraldeído e insuficiência renal
devem ser excluídas.19 

Uso de iSGLT2

R2  É RECOMENDADO a atenção especial ao diagnóstico de CAD-E em indivíduos com DM2
tratados com iSGLT2, que apresentem sintomas (Quadro 2), ou quando houver fatores
precipitantes (Quadro 4).

Classe I Nível B

Sumário de evidências:

Evidências recentes sugerem que a ocorrência de CAD-E em indivíduos com DM2 é
rara quando tratados com iSGLT2.13,22–24 Uma metanálise incluindo 72 ensaios clínicos
randomizados em pacientes com DM2 usando iSGLT2 por mais de 12 semanas
comparados a placebo, em 9 estudos ocorreu a presença de cetoacidose. Estes 8
estudos incluíram 10.157 indivíduos usando iSGLT2 e 5396 usando placebo. Nesta
análise não se observou aumento de risco de CAD como classe [MH-OR 1,14 (IC 95%
0,45 a 2,88 p=0,78)]. Após análise de sensibilidade, o risco foi considerado negligível.25

Um estudo observacional de coorte foi desenhado para comparar a incidência de CAD
em pacientes com DM2 em novos usuários de iSGLT2 comparativamente a outras
classes de antidiabéticos.  Os pacientes foram identificados em 4 bases de dados
americanos, tendo sido excluídos pacientes com DM1. Os novos usuários de iSGLT2
tiveram risco aumentado para CAD quando comparados às sulfoniluréias [RR 1,53 (IC
95% 1,31 a 1,79)]; inibidores da DPP-4 [RR 1,28 (IC 95% 1,11 a 1,47)]; agonistas do
receptor de GLP-1 [RR 1,34 (IC 95% 1,12 a 1,60)]; metformina [RR 1,31 (IC 95% 1,11 a
1,54)]. A definição de DM2 parece ter sido importante nos resultados, uma vez que
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quando um critério mais rígido para diagnóstico de DM2 foi aplicado, os iSGLT2
apenas mostraram risco maior de CAD em relação às sulfonilureias, sugerindo que boa
parte do risco se deva a pacientes com diagnóstico errôneo de DM2.26

No Canadá e Reino Unido (mais de 350.000 pacientes e 500 eventos de CAD-E),
iSGLT2 foram associados a risco maior de cetoacidose em relação ao inibidores DPP-4
(incidência 2,03 vs 0,75 para cada 1000 pacientes-ano, [RR 2,85 (IC 95% 1,99 a
4,08)].27 

Um estudo mostrou que em 22% dos casos a ocorrência de CAD-E não foi associada
com qualquer outro fator precipitante claro, como aqueles vistos no Quadro 4.15

Nota importante 1: uso de iSGLT2 em pessoas com DM1

No Brasil, os iSGLT2 não estão aprovados para o uso no DM1.
Até o momento, a aprovação dos iSGLT2 para DM1 foi rejeitada pelo US Food and
Drug Administration (FDA), pois os dados disponíveis sobre o iSGLT2 como adjuvante
da insulina para o tratamento de pessoas com DM1 sugeriram que os benefícios gerais
não superaram os riscos de CAD potencialmente fatal.28 
A European Medicines Agency (EMA) aprovou a indicação clínica da dapagliflozina
para pessoas com DM1 com IMC ≥ 27 kg/m², porém em novembro de 2021, o
fabricante retirou esta indicação da bula e suspendeu sua comercialização para
pessoas com DM1.29

Nota importante 2: uso de iSGLT2 em ambiente hospitalar

A cetose euglicêmica, ainda é pouco diagnosticada e reconhecida. Muitos casos, que
são incorretamente diagnosticados como cetoacidose diabética, principalmente em
pacientes com diabetes tipo 2, são na verdade, pacientes com cetose euglicêmica. Na
experiência do nosso serviço (Hospital BP - Beneficência Portuguesa de São Paulo) nos
últimos 3 anos, em torno de 40% dos pacientes com DM2 internados nas unidades de
terapia intensiva com diagnóstico de cetoacidose diabética, na verdade apresentavam
cetose euglicêmica, secundária principalmente ao uso de inibidores de SGLT2 ou
alcoolismo. Houve também um caso de uma paciente com DM1, associada à baixa



Diagnóstico e tratamento da cetoacidose diabética euglicêmica

Diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes | 15

ingestão alimentar, após cirurgia bariátrica.

R3. É RECOMENDADO a suspensão dos iSGLT2 entre 3 a 4 dias antes de cirurgia de
grande porte, procedimentos invasivos planejados, ou exercícios muito intensos, para
redução do risco de CAD-E.

Classe I Nível C

Sumário de evidências:

A manutenção dos iSGLT2 antes da cirurgia pode colocar os indivíduos em risco
potencialmente fatal de CAD-E.30 

Considerando que a meia-vida plasmática média dos iSGLT2 é de aproximadamente 13
horas, e que a glicosúria, devido a inibição do transportador SGLT2, pode permanecer
vários dias após a suspensão da droga,30–32 os iSGLT2 devem ser descontinuados entre
1 a 3 dias antes de cirurgias eletivas de grande porte, procedimentos invasivos
planejados ou  exercícios muito intensos, como maratonas. Nesse período a glicemia
deve ser cuidadosamente monitorada. 

No caso de cirurgias ou procedimentos, os iSGLT2 podem ser reiniciados assim que a
ingestão oral do paciente estiver liberada e quaisquer outros fatores de risco para
cetoacidose forem resolvidos.32

Gestantes

R4 - DEVE SER CONSIDERADO o diagnóstico de CAD-E em gestantes sintomáticas (quadro
2), com ou sem diagnóstico de diabetes, geralmente ao final da gravidez, visto que é uma
complicação com potencial de provocar morte materna e fetal.

Classe IIa Nível C

Sumário de evidências:

A incidência de CAD-E em relatos de caso situa-se entre 0,8% e 1,1% dos casos de
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gestação com CAD sendo 3 vezes mais frequente do que em mulheres não gestantes.5 
A CAD-E pode ocorrer em mulheres grávidas com diabetes, e mais raramente, em
gestantes sem diabetes. O diagnóstico pode ser  subestimado e o tratamento pode
sofrer atrasos. O risco de perda fetal é elevado, atingindo 35% dos casos.33-35

Jaber e colaboradores fizeram uma extensa revisão da literatura através de uma série
de casos relatados de CAD-E em gestantes. A maioria dos episódios ocorreram no
terceiro trimestre (entre 32 a 37 semanas de gestação). A idade média era de 30 anos
e a média do de glicemia era 110 mg/dL. Os casos foram distribuídos igualmente entre
pacientes com DM1, DM2 e DMG.36

Nota importante 3: Gestante com CAD

Gestantes com CAD devem ser admitidas em ambiente hospitalar. Quando a
cetoacidose diabética ocorre após a 24a semana de gestação, o bem estar fetal deve
ser monitorado continuamente. As anormalidades na monitorização do bem-estar fetal
frequentemente são revertidas quando a acidose é corrigida.5  
O parto cesáreo de emergência, por estar associado à alta morbidade materna, só deve
ser tentado se a condição materna piorar. Em caso de necessidade de interrupção da
gestação por parto cesáreo é necessário corrigir antes a acidose metabólica para
evitar complicações cirúrgicas.35

Nota importante 4: Medição de cetonemia em gestantes com DM1

Deve ser considerado que gestantes com DM1 recebam prescrição de tiras de
cetonemia e orientação sobre a prevenção e detecção da cetoacidose.

Nota importante 5: Cirurgia Bariátrica e CAD-E

Indivíduos submetidos à cirurgia bariátrica podem estar especialmente em risco de
CAD-E, visto que eles passam por cirurgia e jejum perioperatório. O jejum ou a
restrição da ingestão de carboidratos pode precipitar CAD-E mais comumente em
pessoas com diabetes do que em pessoas sem diabetes e geralmente apresenta um
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fator precipitante de CAD típica.1

A investigação de CAD-E deve ser considerada em pessoas com diabetes  submetidas à
cirurgia bariátrica que apresentem sintomas sugestivos de CAD.
A indicação de cirurgia bariátrica está aumentando em pessoas com DM. A incidência
de CAD é de até 1 em cada 4 indivíduos com DM1 após cirurgia bariátrica.19,37,38

Nota importante 6: Álcool e CAD-E

A cetoacidose alcoólica é semelhante em apresentação à CAD-E embora
frequentemente com valores de glicose normais ou baixos, sem glicosúria.39

A acidose associada ao consumo de álcool é atribuível ao acúmulo de lactato e corpos
cetônicos. A ausência de hiperglicemia é o resultado da restrição prolongada na
ingestão calórica, reservas de glicogênio hepático depletadas e gliconeogênese
prejudicada.
 O etanol que aumenta a razão NADH/NAD+. As cetonas são derivadas da oxidação do
etanol em acetaldeído, que é, por sua vez, convertido em acetato e depois em
acetoacetato.40,41

Os indivíduos geralmente apresentam sintomas clássicos de CAD que melhoram
rapidamente com glicose intravenosa e grandes volumes de solução salina intravenosa.
Ocasionalmente, o bicarbonato intravenoso pode ser necessário para corrigir o
distúrbio metabólico.9

Nota importante 7: Outras Drogas e CAD-E

Ingestão de drogas como salicilato, metanol, etilenoglicol e paraldeído também pode
causar acidose metabólica com euglicemia, acompanhada por níveis aumentados de
corpos cetônicos.39 
Em indivíduos com abuso de cocaína, a ingestão calórica pobre e os efeitos
hipoglicêmicos da cocaína são causas potenciais de euglicemia observada durante a
cetoacidose.12

A medição dessas drogas e tóxicos pode ser útil para diagnóstico diferencial.
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R5  No manejo CAD-E, É RECOMENDADO iniciar prontamente a hidratação e correção das
anormalidades eletrolíticas, usando fluidos intravenosos, seguido de insulina IV em solução
contendo glicose, até que o anion gap e os níveis de bicarbonato se normalizem.

Classe I Nível C

Sumário de evidências:

Uma vez diagnosticado, o manejo de CAD-E é simples e semelhante ao da CAD. A base
do tratamento envolve correção rápida de desidratação usando fluidos intravenosos e
correção de anormalidades eletrolíticas.19,42,43 O segundo passo mais importante no
manejo é o uso de insulina IV com uma solução contendo dextrose até o ânion gap, e
os níveis de bicarbonato se normalizarem.43

A administração de glicose usando porcentagens mais altas de dextrose (10 ou 20%) é
necessária para facilitar a administração concomitante das quantidades relativamente
grandes de insulina que são necessárias para corrigir a acidose severa nestes
indivíduos.43

É muito importante em vários casos prevenir a ocorrência de CAD-E em situações
relevantes. Por exemplo, o manejo cuidadoso do DM em mulheres grávidas,
particularmente no último trimestre da gravidez é muito importante para prevenir a
descompensação e a ocorrência de CAD, incluindo a CAD-E.35

O meio mais eficaz de prevenir a CAD associada ao iSGLT2 é garantir que o iSGLT2
seja prescrito de maneira adequada e suspenso durante qualquer situação que possa
precipitar CAD (por exemplo, doença aguda, cirurgia, desidratação, ingestão excessiva
de álcool).18

Profissionais da saúde que tratam pessoas com DM1 e fazem uso de inibidores SGLT2
de forma off-label, devem suspender o medicamento se os indivíduos apresentarem
qualquer cetonúria sintomática ou cetonemia.18

Todos os indivíduos com DM2 devem ser orientados sobre hidratação suficiente e
adequada, além da ingestão de carboidratos durante o uso de iSGLT2. Os médicos
devem evitar o uso iSGLT2 em pessoas que são incapazes de tolerar a ingestão de
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alimentos por via oral, no perioperatório, com extrema perda de peso e dieta com
muito baixo carboidrato.43,44,45

A Tabela 1 mostra o manejo específico para cada uma das principais causas de CAD-E.
A Tabela 2 mostra o manejo de CAD-E baseado na cetonemia.

Tabela de Recomendações

RECOMENDAÇÕES CLASSE NÍVEL

R1. É RECOMENDADO que a cetonemia ou a cetonúria sejam
imediatamente determinadas em todos os indivíduos com DM1 sintomáticos
(quadro 2) e nos indivíduos com DM2 que apresentem sintomas associado a
situações clínicas específicas (quadro 3), mesmo com glicemias abaixo de
200 mg/dL.

I C

R2. É RECOMENDADO a atenção especial ao diagnóstico de CAD-E em
indivíduos com DM2 tratados com iSGLT2, que apresentem sintomas
(Quadro 2), ou quando houver fatores precipitantes (Quadro 4).

I B

R3. É RECOMENDADO a suspensão do iSGLT2 entre 24-72h antes de
cirurgia de grande porte, procedimentos invasivos planejados, ou exercícios
muito intensos, para redução do risco de CAD-E.

I C

R4. DEVE SER CONSIDERADO o diagnóstico de CAD-E em gestantes
sintomáticas (quadro 2), com ou sem diagnóstico de Diabetes, geralmente
ao final da gravidez, visto que é uma complicação com potencial de
provocar morte materna e fetal.

I C

R5. No manejo CAD-E, É RECOMENDADO iniciar prontamente a hidratação
e correção das anormalidades eletrolíticas, usando fluidos intravenosos,
seguido de insulina IV em solução contendo glicose, até que o anion gap e
os níveis de bicarbonato se normalizem.

I C
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