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Ketonenmeting bij adolescenten en volwassenen met
diabetes mellitus: indicaties en technieken
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worden voorgesteld.

Samenvatting

Ketonen worden geproduceerd wanneer glucose als energiebron niet beschikbaar is, dus zowel bij vasten
als in geval van insulinetekort bij diabetes mellitus. De ketonenproductie kan hoog oplopen bij diabetische
ketoacidose, een potentieel levensbedreigende situatie.

Het meten in capillair bloed van B-OH-boterzuur, het belangrijkste en hoogst geconcentreerde ketonlichaam,
weerspiegelt beter de ernst van ketose dan de ketonbepaling in urine. Een B-OH-boterzuurspiegel boven 3
mmol/I biedt de diagnose van ketoacidose en de opvolging ervan bepaalt mee het behandelingsplan in het
ziekenhuis. Het bepalen van 3-OH-boterzuur wordt ook aanbevolen bij het management van acute ziekte bij
patiénten met een insulinepomp en bij diabetische kinderen.

Insulinebehandelingsrichtlijnen gebaseerd op de concentratie van bloedsuiker- en B-OH-boterzuur bij ziekte

Inleiding

Glucose is onze voornaamste energiebron. Bij een
gebrek aan glucose zoekt ons lichaam naar andere ener-
giebronnen, voornamelijk door vetafbraak. Bij verbran-
ding van vrije vetzuren komen ketonen vrij, namelijk
acetylazijnzuur en B-OH-boterzuur. Dit kan met name
bij alcoholmisbruik, bij langdurig vasten of bij inten-
sieve fysieke activiteit optreden. Anderzijds, wanneer
ons lichaam de aangeboden glucose niet kan benutten
door een absoluut tekort aan insuline, zoals bij diabe-
tes, kan de ketonenproductie sterk stijgen. Dit kan lei-
den tot diabetische ketoacidose, een potentieel levens-
bedreigende situatie. Het snel opsporen en opvolgen van
de ketonenproductie is dan ook sterk aangewezen bij
metabole ontregeling, zoals bij acute ziekte of bij pro-
blemen met de insulinepomp, en bij vermoeden van
ketoacidose.
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Diabetische ketoacidose

Diabetische ketoacidose (DKA) is de meest gevreesde
acute metabole ontregeling bij type 1-diabetespatiénten.
De incidentie schommelt rond de 5 patiénten per 1.000
per jaar (1). DKA kan optreden bij het ontstaan van
diabetes mellitus type 1, maar kan ook voorkomen bij
gekende diabetespatiénten wanneer onvoldoende insu-
line toegediend wordt (tabel 1) (2). Het laatste treedt
meestal op bij acute ziekte (zoals gastro-enteritis of bra-
ken) waarbij de patiént (of de arts) geen of onvol-
doende insuline durft in te spuiten uit vrees voor hypo-
glykemie. Dit is onterecht, want het ziek-zijn geeft
metabole stress met vrijstelling van insulineantago-
nisten, zoals groeihormoon, adrenaline, glucagon en
cortisol.

TABEL 1
Uitlokkende factoren van diabetische ketoacidose.

— nieuwe diabetes mellitus type 1

— acute ziekte of trauma (fysische stress)
— pancreatitis

— overslaan van insuline-injectie

— defecte toedieningsapparatuur (pen, insulinepomp/katheter)
— heelkunde

— emotionele stress

— acuut myocardinfarct

— langdurig vasten

— medicatie (corticoiden, ...)

— drug- en alcoholabusus
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Fig. 1: Pathogenese van diabetische ketoacidose.

DKA ontstaat door een absoluut insulinetekort
waardoor het cellulair glucoseverbruik sterk vermindert
(3). Door vrijstelling van bovengenoemde hormonen zal
het lichaam het gebrek aan energie (suiker) trachten te
compenseren door lipolyse, glycogenolyse, en proteo-
lyse (fig. 1)(4). Glycogenolyse in de lever geeft ver-
hoogde vrijstelling van suiker met vervolgens glycolyse
en vorming van acetylco-enzym A (acetylCoA). Proteo-
lyse stimuleert de gluconeogenese door een verhoogde
toevoer van aminozuren naar de lever. Lipolyse is de
belangrijkste pathogenetische stap in ketoacidose, en
wordt gestimuleerd door glucagon, groeihormoon en
adrenaline. Door lipolyse kunnen vrije vetzuren gebruikt
worden als energiebron. Vrije vetzuren worden via (-
oxidatie geoxideerd tot acetylCoA, wat het substraat
vormt voor ketogenese in de lever. In de mitochondrién
van de hepatocyten worden -OH-boterzuur en acetyl-
azijnzuur gevormd. Deze ketonen worden vervolgens
vrijgesteld in de bloedbaan.

Acetylazijnzuur en 3-OH-boterzuur zijn sterke zuren.
De ketonen worden door de nieren uitgescheiden ten
koste van de bicarbonaat(HCOs')-reserve, met metabole
acidose tot gevolg. Wanneer de glykemie de nierdrem-
pel overschrijdt, wordt glucose uitgewaterd, wat gepaard
gaat met osmotische diurese met polyurie. Dit alles geeft
een belangrijk verlies van water (dehydratie) en elektro-
lyten (onder andere HCO," en kalium (K*)). Bij braken
wordt dit tekort aan water en elektrolyten nogmaals ver-
sterkt. Door dehydratie ontstaat ondervulling van het
vaatbed met hypotensie en hypoperfusie van de orga-
nen en tevens met gevaar op hypercoagulabiliteit. Er is
dus een verhoogd risico op trombusvorming met gevaar

voor een hartinfarct of een cerebrovasculair accident bij
cardiovasculair belaste patiénten. Een depletie van
kalium treedt ook vaak op ten gevolge van een verhoogd
urinair kaliumverlies. Noteer wel dat het serumkalium
vaak fout-normaal is bij DKA, omdat bij een insuline-
tekort en bij acidose de shift van K* van extracellulair
(serum) naar intracellulair verhinderd wordt. Tijdens
correctie van DKA wordt vaak een sterke daling van het
serumkalium vastgesteld.

Om de pH bij deze metabole acidose zo goed moge-
lijk te compenseren, begint de patiént te hyperventile-
ren (kussmaulademhaling) waarbij CO, wordt uitge-
ademd. De adem heeft een typische acetongeur. Indien
deze situatie te laat behandeld wordt, raakt de patiént
uitgeput en kan hij niet meer hyperventileren. Hierdoor
daalt de pH verder. Wanneer de pH onder 7,0 daalt,
neemt de functie van de ademhalingsspieren af, waar-
door de pH snel verder daalt, een levensbedreigende
situatie. De mortaliteit bij DKA bedraagt 3-4%, maar
kan oplopen tot 15-20% bij diabetespatiénten ouder dan
60 jaar, zeker bij aanwezigheid van belangrijke comor-
biditeit (5, 6).

Derhalve dient de diagnose snel gesteld te worden
en moet de productie van ketonen goed opgevolgd wor-
den. Klassiek wordt DKA gediagnosticeerd als voldaan
wordt aan vier criteria: 1) hyperglykemie (meestal >
250-300 mg/dl), 2) metabole acidose met pH < 7,3, 3)
HCO,” < 15 mmol/l, en 4) Ketonurie > 5 mmol/I (ace-
ton in urine) of bloedketonen > 3 mmol/1 (5).

De behandeling van DKA steunt op vijf pijlers, name-
lijk correctie 1) van de gedehydreerde toestand, 2) van
het insulinetekort en de hyperglykemie, 3) van het
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kaliumtekort, 4) van de metabole acidose, en 5) het
voorkomen van trombusvorming (7). Voor de behande-
ling van de dehydratie geeft men meestal + 4 tot
5 1/m?/24 uur. Men begint meestal met een snelle infu-
sie van 0,9% NaCl: 1 liter in de eerste 30-60 minuten.
Daarna, en afhankelijk van de plasmanatriumconcen-
tratie, wordt isotoon of hypotoon (0,45%) zout toege-
diend. Het corrigeren van het insulinetekort en de hyper-
glykemie gebeurt door toediening van insuline i.v. Men
geeft een i.v. bolus van 0,15-0,20 E/kg snelwerkende
insuline (Actrapid® of Humuline Regular®) gevolgd door
een continu i.v. insuline-infuus, waarbij men start aan
0,1 E/kg/uur. Regelmatige controle van de glykemie en
de kaliumspiegels is noodzakelijk.

Om hersenoedeem te voorkomen wordt ernaar
gestreefd de glykemie met niet meer dan 100 mg/dl per
uur te doen dalen. Hersenoedeem kan ontstaan door te
snelle correctie van de hyperosmolariteit door te snelle
daling van de glykemie en was vroeger verantwoorde-
lijk voor 70% van de ketoacidosegerelateerde morta-
liteit, voornamelijk bij kinderen (8). Bij een te snelle
glykemiedaling zal eerder glucose worden toegevoegd
aan de infuusvloeistof dan de insulinedosis te vermin-
deren. Wanneer de glykemie onder de 250 mg/dl daalt,
dient glucose aan het infuus te worden toegevoegd.
Hiermee wordt een te snelle daling van de glykemie
vermeden en wordt de ketogenese verder onderdrukt.
De metabole acidose corrigeert zich meestal met een
doeltreffend vocht- en insulinebeleid. HCO,” wordt
slechts toegediend bij een pH < 7. Fraxiparinetoedie-
ning wordt aanbevolen bij oudere patiénten ter pre-
ventie van trombusvorming.

Het meten van ketonen in urine en bloed:
voor- en nadelen

Oorspronkelijk kon men de ketonen enkel in de urine
semiquantitatief bepalen. Heden kan men ook ketonen
in het bloed meten door middel van een aangepaste
bloedglucosemeter.

Urinebepaling

In een urinestaal worden ketonen semiquantitatief
gemeten door middel van een teststrip geimpregneerd
met nitroprusside die paars verkleurt — van licht naar
donkerpaars — bij aanwezigheid van ketonen (Keto-
stix™ of Ketodiabur™, Roche). Deze test is goedkoop
en gemakkelijk uitvoerbaar, maar heeft enkele beper-
kingen.

De nitroprussidetest geeft vooral acetylazijnzuur aan
(opsporingsgrens + 5 mg/dl) en in beperkte mate ace-
ton (opsporingsgrens + 40-70 mg/dl), maar geen (-OH-
boterzuur. Bij een ketoacidose wordt echter voorname-
lijk p-OH-boterzuur aangemaakt (voor 75-85%), in
mindere mate acetylazijnzuur (13-23%) en slechts in
zeer geringe mate aceton (+ 2%) (fig. 2).

Anderzijds wordt bij correctie van de ketoacidose f3-
OH-boterzuur omgezet tot acetylazijnzuur en vervol-
gens tot aceton en CO,, waardoor de ketonurie dus lang
positief zal blijven, terwijl de ketoacidose reeds aan het
verdwijnen is.

Een ander nadeel is dat de meting gebeurt op urine
die de voorbije uren werd aangemaakt, wat een vertra-
ging betekent ten opzichte van metingen in bloed. Voorts
beinvloedt de hoeveelheid vocht die door de nieren
wordt uitgescheiden sterk de concentratie van ketonen
in de urine. Er is ook een onvoorspelbare renale reab-
sorptie van ketonen. Bovendien kunnen ernstig gede-
hydreerde patiénten vaak niet onmiddellijk plassen.
Tevens wordt door patiénten het plassen op een teststrip
als onhandig ervaren.

Ten slotte zijn er verschillende chemische interacties
mogelijk met de bepaling. Fout-positieve metingen kun-
nen optreden wanneer de patiént medicatie gebruikt
met een SH-groep (captopril, acetylcysteine, penicilla-
mine, dimercaprol, mesna, ...) (2). Fout-negatieve resul-
taten kunnen bekomen worden bij gebruik van hoge
dosissen vitamine C of van vervallen of slecht bewaarde
strips (9). De teststrips moeten immers bewaard wor-
den in een afgesloten flacon en mogen niet aan de
lucht worden blootgesteld. De bewaartijd is maximaal
3 maanden.

Bepaling in capillair bloed

Via een vingerprik wordt capillair bloed bekomen dat
getest kan worden op ketonen, met name p-OH-boter-
zuur, door middel van een teststrip en een aangepaste
glucosemeter (Precision Xtra®, Abbott). De ketonen-
teststrip is geimpregneerd met het enzym hydroxy-
boterzuurdehydrogenase en de cofactor nicotinamide-
adeninenucleotide (NAD). Het in het bloed aanwezige
-OH-boterzuur wordt door hydroxyboterzuurdehydro-
genase omgezet tot acetylazijnzuur, wat gereduceerd
NAD (NADH) genereert. NADH reoxygeneert vervolgens
tot NAD en genereert elektronen. Deze elektrische
stroom wordt gemeten. Deze elektrochemische methode
heeft een goede precisie en nauwkeurigheid (6, 10, 11).
Deze bloedstrips zijn echter tot 25 maal duurder (~ 5 €)
dan de nitroprusside-urinestrips (~ 0,2 €).

Een correcte directe bepaling van het p-OH-boter-
zuur, het belangrijkste ketonlichaam, in capillair bloed
heeft verschillende voordelen (12). De strips zijn apart
verpakt, zodat geen fout-negatieve metingen door slechte
bewaring kunnen optreden. De bewaartijd van de strips
bedraagt 18 maanden. In tegenstelling tot de urinetest-
strip werden geen chemische interacties beschreven. De
koppeling aan een glucosemeter maakt het voor de pati-
ent gemakKkelijker om ketonen op te sporen. Ketonen
worden immers vaker bepaald tijdens ziekte door middel
van bloedteststrips (91%) dan via urineteststrips (61%),
wat leidt tot een halvering van de acute verwijzingen
naar een spoedafdeling en van hospitalisaties (13). Der-
halve is meting van $-OH-boterzuur door bloedteststrips
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Fig. 2: Ketogenese.
(CoA: co-enzym A; DM1: diabetes mellitus type 1; NADH: gereduceerd nicotinamide-adeninenucleotide;
TG: triglyceriden; VVZ: vrije vetzuren)

ook meer kostenefficiént dan urinaire ketonbepalingen
(14, 15).

Het gebruik en de interpretatie van de capillaire
meting van ketonen in de praktijk

Thuismanagement bij acute ziekte (,,sick days”)

Bij acuut ziek-zijn is het wenselijk om een overproduc-
tie van ketonen (ketose) zo vroeg mogelijk op te sporen
om door doeltreffende aanpassingen van de insulinetoe-
diening een mogelijke ontwikkeling naar ketoacidose te
voorkomen. Type 1-diabetespatiénten worden aangeraden
om ketonen te controleren indien de glykemie hoger is
dan 300 mg/dl of bij iets lagere waarden (> 250 mg/dl)
wanneer ze zich ziek voelen of braken (2).

De normale bloedspiegel van p-OH-boterzuur is
< 0,5 mmol/l. Bij vasten stijgt deze spiegel, maar blijft
tijdens de eerste 24 uur lager dan 1 mmol/l. Bij kinde-
ren jonger dan 5 jaar en bij volwassenen die langdurig
vasten kan de spiegel in bepaalde omstandigheden stij-
gen tot 3 mmol/l of meer (16). Dit wordt veroorzaakt
door de lage plasma-insulinespiegel in combinatie met
hoge groeihormoonspiegels (16).

Bij type 1-diabetespatiénten zal de spiegel in nor-
male omstandigheden niet boven 1 mmol/1 stijgen. Op
dagen van ziekte met koorts (zogenaamde ,sick days”)
daarentegen ziet men vaak een stijging tot boven
1 mmol/1, dat met een opdrijving van de insulinedosis
vaak terug in het normale gebied komt. Bij onvol-
doende inname van koolhydraten en/of onvoldoende
opdrijving van de insulinedosis stijgen de -OH-boter-
zuurwaarden tot boven 3 mmol/l, met gevaar voor

evolutie naar DKA (6). Ook bij type 1-diabetici die niet
ziek zijn maar zich geen insuline toedienen (door het
achterwege laten van insuline-injecties of defecte insu-
linepen of -pomp) kunnen de spiegels van 3-OH-boter-
zuur snel in de gevarenzone voor ketoacidose terecht
komen.

Gezien de voordelen van bloedteststrips (gebruiks-
gemak, nauwkeurigheid, snelheid, ...) wordt een capil-
laire meting van het 3-OH-boterzuur aanbevolen bij dia-
betespatiénten met een gekend verhoogd risico op
ketoacidose. Dit is voornamelijk zo bij volgende groepen:
- Kinderen: zij ontwikkelen vaker ketose omdat ze vat-

baarder zijn voor infecties en sneller minder gaan eten
bij ziekte. Jonge kinderen braken ook gemakkelijker
en hebben relatief kleinere glycogeenreserves in de
lever ten opzichte van de glucosebehoeften van de
hersenen. Wellicht spelen ook de hogere groeihor-
moonspiegels bij kinderen (met als gevolg een toege-
nomen lipolyse) een rol.

- Insulinepomp: wanneer de insulinetoevoer plots stopt

door problemen met de pomp of de katheter ontstaat
snel een absoluut insulinetekort met op enkele uren
tijd ontwikkeling van ketoacidose (17, 18). Patiénten
met een insulinepomp hebben immers kleinere onder-
huidse insulinereserves dan zij die insuline spuiten
(19). Bovendien bevat een pomp enkel kortwerkende
insuline, terwijl de patiénten die klassiek spuiten ook
langwerkende insuline gebruiken.
Zwangere diabetespatiénten worden vaak met een
insulinepomp behandeld. Bovendien is de kans op
ketoacidose groter vermits de placentaire hormonen de
insulinebehoefte van de moeder verhogen terwijl er
een hoog verbruik is van glucose door de foetus. Er
is ook een grotere neiging tot braken (20, 21).
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TABEL 2

Algoritme voor insulinetoediening tijdens ziekte, op basis van meting van glucose- en f8-OH-boterzuurspiegel in
capillair bloed, voor supplementaire toediening van snelwerkende of ultrasnelwerkende insuline.

Capillaire glykemie

Capillair B-OH-

Actiepunten

Extra insulinedosis

(mg/dl) boterzuur (mmol/l) (elke 3-4 uur)

70-250 <0,6 gebruik zelfde insulinedosis en -schema als tijdens ,non-sick days” Nihil

70-250 > 0,6 spuit extra insuline elke 3-4 uur (dag en nacht), meet elke 3-4 uur 10%
glykemie en B-OH-boterzuur, pas insulinedosis aan bij lage glykemie

> 250 <0,6 spuit extra insuline elke 3-4 uur (dag en nacht), meet elke 3-4 uur 10%
glykemie, pas insulinedosis aan bij lage glykemie

> 250 0,6-1,4 spuit extra insuline elke 3-4 uur (dag en nacht), meet elke 3-4 uur 15%
glykemie en B-OH-boterzuur, pas insulinedosis aan bij lage glykemie

> 250 1,5-3,0 spuit extra insuline elke 3-4 uur (dag en nacht), meet elke 3-4 uur 20%
glykemie en B-OH-boterzuur, zoek medische hulp

> 250 >3 spuit extra insuline en ga naar het ziekenhuis (diabetologie of spoed) 20%

- Patiénten met herhaalde ketose en/of ketoacidose:
deze personen moeten goed geinformeerd en gein-
strueerd worden wat te doen bij acute ziekte. Som-
migen reageren totaal ondoeltreffend bij ziekte waar-
bij ze geen of onvoldoende insuline spuiten en te
weinig glykemiecontroles uitvoeren, laat staan metin-
gen van ketonen. Men moet dan een beroep doen op
familieleden of zorgverleners van de eerste lijn. Een
meting van ketonen via vingerprik is dan veel han-
diger dan een meting op urine.

Bij deze risicopersonen wordt aanbevolen om met
een bloedstrip ketonen te meten bij ziekte of bij een
glykemie = 250 mg/dl. Vervolgens worden maatregelen
aanbevolen afhankelijk van de concentratie van -OH-
boterzuur (tabel 2 en fig. 3) (6).

- Bij een $-OH-boterzuurconcentratie < 1 mmol/I is er
geen reden om aan dreigende ketoacidose te denken.
Wel dient de hyperglykemie gecorrigeerd te worden
door extra insuline te spuiten.

- Bij een concentratie tussen 1 en 3 mmol/l is de diabe-
tes duidelijk ontregeld met gevaar op ontwikkeling van
ketoacidose. Er moet extra (ultra)snelwerkende insuline
ingespoten worden (minimaal 10% van de dagdosis
extra). Regelmatig hertesten van de glykemie en de
B-OH-boterzuurspiegel wordt aanbevolen. De patiént
moet extra drinken en alert zijn op ziektetekenen.

- Bij een concentratie > 3 mmol/l begint een ketoaci-
dose zich in te stellen en dient onmiddellijk contact
opgenomen te worden met de diabetoloog. De insu-
linenood stijgt dan zeer sterk (vaak 50% of meer).

,,Sick days”-algoritmen houden rekening met de con-
centratie van glucose en f-OH-boterzuur in bloed om
de extra insulinedosis te berekenen, die nodig is om de
glykemie te doen dalen en de aanmaak van ketonen te
stoppen. Zowel snelwerkende insuline (Actrapid®,

Humuline Regular®) eerder om de 4 uur, als ultrasnel-

werkende insuline (Novorapid®, Humalog®) om de 3 uur

kunnen gebruikt worden. Een praktisch algoritme voor

Controleer ketonen indien glykemie > 250 mg/dl

B-OH-boterzuur
1,1-3,0 mmol/I

corrigeer hyperglykemie

3-OH-boterzuur
1,1-3,0 mmol/l

geef extra snelwerkende insuline
drink voldoende water

T

B-OH-boterzuur
1,1-3,0 mmol/I

geef extra snelwerkende insuline
drink voldoende water
zoek dringend medische hulp

hertest glykemie en
ketonen na 3 uur

indien glykemie en ketonen
dalen, hertest elke 3 uur totdat
B3-OH-boterzuur < 1 mmol/l

indien glykemie en ketonen
niet dalen, geef extra insuline
en contacteer arts

indien B-OH-boterzuur < 3 mmol/l
blijft, zoek dringend medische hulp

Fig. 3: Richtlijnen voor gebruik van bloedketonen.
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thuisgebruik, aangepast aan de raadgevingen van de
Canadian Diabetes Association, wordt weergeven in tabel
2 (22). Het spreekt vanzelf dat dit algoritme per patiént
dient aangepast te worden, naargelang vorige ervaringen
en de ernst van de ziekte.

Diagnose van ketoacidose op de dienst
Spoedgevallen

Het dient aanbevolen om op de dienst Spoedgevallen te
werken met een meting aan het bed van (-OH-boter-
zuur in capillair bloed, eerder dan met een meting van
de ketonen in de urine (23). Zoals reeds aangehaald,
kan een belangrijke vertraging optreden door te wach-
ten op urineproductie bij een gedehydreerde patiént, en
kunnen urinesticks in bepaalde omstandigheden fout-
negatieve resultaten geven (bij slecht bewaarde of ver-
vallen strips, bij alcoholische ketoacidose of lactaataci-
dose). Bij meting van 3-OH-boterzuur in bloed worden
geen fout-negatieve waarden gerapporteerd.

Men kan ook indirect de aanwezigheid van ketonen
inschatten door het berekenen van de anion-,gap”. 3-OH-
boterzuur is als anion in bloed aanwezig. De aniongap
wordt als volgt berekend: [Na*] - ([HCO,] + [CI']) en
is normaal ongeveer 12 mmol/l (6-15 mmol/1). Bij keto-
acidose ligt de aniongap > 16-18 mmol/l. Deze bere-
kening is echter niet zo nauwkeurig. Bij een fouten-
marge van 2% op de bepaling van de ionen kan de
foutenmarge in de berekening van de aniongap tot
5 mmol/] oplopen. Een nauwkeurige diagnose van keto-
acidose blijft dan uit. De rechtstreekse meting van
B-OH-boterzuur is een uitbreiding van de diagnostiek. De
B-OH-boterzuurconcentratie correleert goed met veran-
deringen in de zuur-basebalans bij ketoacidose (24).

Opvolging van de bloedketonenproductie bij
ziekenhuisbehandeling van ketoacidose

In het algemeen duurt het langer om de plasmaketonen
te laten dalen dan de plasmaglucose. Het is dan ook
belangrijk om bij ketoacidose, na normalisatie van de
glykemie, nog voldoende lang i.v. insuline en glucose toe
te dienen om de ketonenproductie stil te leggen (25).
Vaak wordt, afgaande op de glykemie, te snel gestopt
met i.v. insulinetoediening, met kans op recidiefketo-
acidose. Dit verhoogt het risico op verwikkelingen en
verlengt de hospitalisatieduur. Het aan bed meten van de
B-OH-boterzuurbloedspiegel is sterk richtinggevend bij
het sturen van de behandeling (26). Pas als de patiént
ruim voldoende vocht heeft gekregen, de glykemie, de
pH, het bicarbonaat en de ketonenspiegel (3-OH-boter-
zuur < 0,5 mmol/l) genormaliseerd zijn, wordt bij voor-
keur de i.v. insuline/glucosetoediening gestopt en over-
geschakeld naar voeding p.o. en s.c. insuline (27).
Omdat 3-OH-boterzuur bij het verdwijnen van de keto-
acidose wordt omgezet tot acetylazijnzuur, blijft de keto-
nenmeting op urine met de nitroprussidegeimpregneerde

teststrips meerdere uren positief na het verdwijnen van
de ketoacidose. Urineketonenstrips zijn derhalve niet
bruikbaar bij het opvolgen van de behandeling van keto-
acidose.

Praktisch gezien kunnen de volgende richtlijnen
gehanteerd worden. Meting van 3-OH-boterzuur op capil-
lair bloed moet gebeuren bij diagnose van DKA, en op het
moment dat men de i.v. insulinetoediening wil stoppen,
dit wil zeggen enkele uren na het stabiliseren van de gly-
kemie onder de 180 mg/dl en het normaliseren van de
pH. Bij langdurig gebruik van een isotone NaCl-oplossing
kan soms een hyperchloremische acidose ontstaan, zodat
een normaal serumbicarbonaat als geen vereiste voor het
stoppen van het i.v. beleid kan gesteld worden. Bij een
waarde van p-OH-boterzuur < 0,5 mmol/l kan de i.v.
behandeling gestaakt worden. Bij hogere waarden dient
de i.v. behandeling voortgezet te worden totdat de 3-OH-
boterzuurconcentratie onder de 0,5 mmol/1 daalt.

Besluit

Diabetische ketoacidose is een potentieel levensbedrei-
gende situatie die men voornamelijk kan aantreffen bij de
diagnose van diabetes mellitus bij kinderen met gekende
diabetes mellitus, bij patiénten met een insulinepomp,
bij zwangeren en bij diegenen met herhaalde ketoaci-
dose, zeker bij onderliggende ziekte. Het tijdig opsporen
van ketonen bij metabole ontregeling, het nauwkeurig
opvolgen van de ketonenproductie en het doeltreffend
behandelen van de ketose kan de morbiditeit beperken.

Vroeger kon men enkel in urine ketonen semiquan-
titatief meten, een methode die onderhevig is aan fout-
negatieve en fout-positieve resultaten. Urineteststrips
vervallen snel. Bovendien wordt bij ketoacidose voor-
namelijk p-OH-boterzuur gevormd (voor 75-85%) dat
niet gemeten kan worden in urine. Via een vingerprik
kan dit wel gemeten worden in capillair bloed, een
methode met een goede nauwkeurigheid en vele voor-
delen ten opzichte van de urineteststrips.

Een algoritme voor extra insulinetoediening wordt
gegeven bij het management van acute ziekte waarbij
dringend medische hulp moet gezocht worden indien
de B-OH-boterzuurspiegel oploopt tot > 3 mmol/l.
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Abstract
Diabetes mellitus and ketones

Ketones are produced when glucose is lacking as
an energy source or in case of absolute insulin defi-
ciency as in diabetic ketoacidosis, a potentially life-
threatening condition.
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Assessing p-OH-butyrate, the most important and
copious ketone body in capillary blood, reflects bet-
ter the degree of ketosis than the urinary ketones.
A B-OH-butyrate level exceeding 3 mmol/L by
reagent strip furthers the diagnosis and follow-up of
the treatment of ketoacidosis in the hospital. The
assessment of B-OH-butyrate is also advisable for
the home management of insulin pump-treated
patients and diabetic children.

Insulin treatment guidelines based on the level of
blood glucose and -OH-butyrate during ,sick days”
are proposed.
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