Volumen 12, nimero 3 de 2025 . ,
https://doi.org/10.53853/encr12.3.952 de Endocrmohgm

Diabetes - Metaholismo

Caso clinico

Cetoacidosis diabética euglucémica con inhibidores de
DPP4, la importancia de pensar en su diagnéstico

Thalia Stefani Lopez Rodriguez@gl, Daniela Gomez BelIo@z, Carlos Albeiro Granda Martinez@®:

'Hospital Universitario San Ignacio, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota, Colombia

2Pontificia Universidad Javeriana, Cali, Colombia

Cémo citar: Lépez Rodriguez TS, Gomez Bello D, Granda Martinez CA. Cetoacidosis diabética euglucémica
con inhibidores de DPP4, la importancia de pensar en su diagnostico. Rev Colomb Endocrinol Diabet Metab.
2025;12(3):€952. https://doi.org/10.53853/encr.12.3.952

Recibido: 30/Abril/2025 Aceptado: 01/Agosto/2025 Publicado: 24/Octubre/2025
Resumen Destacados
Introduccién: la cetoacidosis diabética (CAD) es frecuente en el servicio de urgencias, * La cetoacidosis diabética

euglucémica (CAD-E) es una

S|endo.una complicacion aguda de la diabetes y con el riesgo de desencadenar eyentos variante clinica poco frecuente
potencialmente fatales, aumentando la morbilidad entre este grupo de pacientes. pero potencialmente grave, que
Generalmente, esta complicacion se caracteriza clinicamente por hiperglicemia, acidosis Eiﬁifuifﬁ::?ffzfgrﬁiﬂez"égs
metabdlica y el hallazgo de cetonemia por un déficit absoluto de insulina. mg/dl, dificultando su diagnéstico

. o . . s g . . . en servicios de urgencias.
Objetivo: existen excepciones dentro de la definicion de cetoacidosis y no siempre £
= Eluso deinhibidores de

encontraremos elevacion de_los niveles de gluco_s_a en sangre, I_o que dlleulta el dlagno.stlco la dipeptidil peptidasa-4
y., por ende, retrasa el manejo, aumenta la morbilidad y mortalidad asociada a esta entidad, (DPP-4), como la sitagliptina,

or eso la importancia de su identificacion. podrfa contribuir al desarrollo
P P de CAD-E, especialmente

Presentacién del caso: a continuacion, se presenta una paciente de 63 afios que ingresa en escenarios clinicos que

: diabet Jlit . itaglipti d Il CAD incluyan procesos infecciosos
a urgencias con diabetes melfitus en manejo con sitagliptina que desarrolla una o de deshidratacién, como se
euglucemlca. evidencit en el caso descrito.
Discusién y conclusién: en general, la cetoacidosis diabética es una presentacion atipica - lES_te fePfrte_dedCBSO”_UdStra

. N 7 . . g a importancia de considerar

pero potencialmente grave, que puede pasar desapercibida por la ausencia de hiperglicemia el diagnéstico de CAD-E en
marcada, por eso es importante una historia clinica adecuada para su sospecha. pacientes con diabetes mellitus

tipo 2, alin en ausencia de
hiperglicemia, cuando presentan
acidosis metabdlica y cetonemia.

Palabras clave: diabetes mellitus, cetoacidosis diabética, acidosis metabélica, hiperglicemia, o
= El reconocimiento temprano

cetonemia, insulina. de esta entidad clinica permite
instaurar un tratamiento
oportuno, basado en hidratacién
intravenosa, insulina, aporte de
glucosa y tratamiento de la causa
desencadenante, lo que reduce
el riesgo de complicaciones
mayores.

= La CAD-E asociada a inhibidores
de DPP-4 requiere mayor
investigacion clinica, pero debe
tenerse presente en el abordaje
de pacientes con diabetes en
tratamiento oral que presenten
alteraciones metabdlicas agudas.
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Euglycemic diabetic Ketoacidosis with DPP4 Inhibitors,
the importance of thinking about your diagnosis

Abstract

deficiency.

highlighting the importance of its timely identification

DKA.

Keywords: Diabetes mellitus, Diabetic ketosis,

ketonemia, Insulin.

Background: Diabetic ketoacidosis (DKA) is frequently in the emergency department (ED). .
It is an acute complication of diabetes, with a risk of potentially fatal events and increased
morbidity in this patient group. This complication is generally clinically characterized by
hyperglycemia, metabolic acidosis, and the finding of ketonemia due to an absolute insulin

Purpose: However, there are exceptions within the definition of ketoacidosis, and elevated
blood glucose levels are not always present. This complicates the diagnosis, delays
management, and increases the morbidity and mortality associated with this condition,

Case presentation: The following presentation presents a 63-year-old patient admitted
to the ED with diabetes mellitus being managed with sitagliptin who developed euglycemic

Discussion and conclusion: In general, diabetic ketoacidosis is an atypical but potentially
serious presentation that may go unnoticed due to the absence of marked hyperglycemia;
therefore, a thorough clinical history is essential for its suspicion.

Metabolic acidosis,

Highlights

Euglycemic diabetic ketoacidosis
(EDKA) is a rare but serious
clinical variant, often presenting
with blood glucose levels below
250 mg/dL, which complicates
diagnosis in emergency settings.

* The use of dipeptidyl
peptidase-4 (DPP-4) inhibitors,
such as sitagliptin, may
contribute to the development
of EDKA, particularly in the
presence of infections or
dehydration, as shown in the
presented case.

= This case report highlights the
importance of considering EDKA
in patients with type 2 diabetes,
even in the absence of significant
hyperglycemia, when metabolic
acidosis and ketonemia are
present.

= Timely recognition of EDKA
allows for appropriate treatment,
including intravenous fluids,
insulin, glucose supplementation,
and management of the

Hiperglycemic,

Introduccién

La cetoacidosis diabética euglucémica
(CAD-E) es wuna complicacion aguda de la
diabetes, frecuente en el servicio de urgencias.
Su presentacion clinica es: acidosis metabdlica,
hallazgo de cetonemia por un déficit absoluto de
insulina y niveles de glicemia normales. La historia
clinica y la ayuda de los laboratorios permiten tanto
su diagnostico como la posibilidad de descartar
otros diagndsticos diferenciales. A continuacion,
se presenta un caso clinico de un paciente que
presenta CAD-E en tratamiento con sitagliptina.

Presentacién del caso

Paciente femeninade 63 afios con antecedente
de diabetes mellitus tipo 2 en tratamiento
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underlying trigger, thus
reducing morbidity and potential
complications.

= Although EDKA associated with
DPP-4 inhibitors is uncommon
and understudied, clinicians
should keep it in mind when
evaluating diabetic patients with
acute metabolic disturbances.

con biguanida e inhibidores de la dipeptidil
peptidasa-4 (IDPP4) (metformina/sitagliptina
50/100 mg cada 12 horas) e infeccién de vias
urinarias hace seis meses manejada con cefalexina,
que acude al Hospital Universitario San Ignacio de
Bogota, Colombia, por cuadro clinico de sintomas
urinarios irritativos, sintomas respiratorios,
hiporexia, fiebre no cuantificada, dolor abdominal
en hipogastrio y episodios eméticos. Los signos
vitales iniciales fueron: presion arterial (PA):
124/60 mmHg, frecuencia cardiaca (FC): 100
latidos por minutos (Ipm),

Ofrecuencia respiratoria (FR): 18 respiraciones
por minuto (rpm), temperatura (T): 36 °C y
saturacionde oxigeno (Sat02):93,0%. Norequiere
oxigeno suplementario, estd deshidratada con
dolor en flanco derecho y demas examenes fisicos
normales.

http://revistaendocrino.org/index.php/rcedm
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Se realiza ingreso en observacién para inicio
de estudio, realizdndose estudios de gases
arteriales: potencial de hidréogeno (Ph): 7.30;
presion parcial de diéxido de carbono (Pco2): 23;
bicarbonato (Hco3): 13; base exceso (be): -9.8;
fraccion inspirada de oxigeno (Fio2): 21,0%;
indice de oxigenacion (PAFI): 347; ademas, se
hacen analisis de glicemia: 130 mg/dl, uroanalisis
con glucosuria, cuerpos cetbénicos positivos, sin
gérmenes en la muestra y hemograma, el cual
arrojo los siguientes resultados: leucocitos:
21900, neutroéfilos: 19600, hemoglobina: 13,6,
hematocrito: 41,1, plaquetas: 251200, potasio y
funcién renal normales, osmolaridad de 293.

Dados los resultados, es trasladada a sala
de reanimacion para continuar estudios e inicio
de infusion de insulina, con dextrosa al 10,0% vy
potasio. 2 horas después del ingreso inicial, se
realizan nuevos laboratorios y examenes de gases
arteriales: Ph: 7,46; Pco2: 26; Hco3: 18,8; be:
-3,5; Fio2: 21,0%; ademas se hizo un hemograma
que arrojoé los siguientes resultados: leucocitos:
27700, neutréfilos: 24600, hemoglobina: 13,
hematocrito: 41, plaquetas: 225100, Hbalc:
8.5%, funcidn renal y electrolitos normales y
ecografia de vias urinarias con hallazgos normales.
Con estos resultados, se decide que la paciente
pase a observacion para seguimiento por Medicina
Interna y Endocrinologia, dada resolucion del
trastorno acido base, se inicia cubrimiento

antibiético con piperacilina-tazobactam ante
persistencia de fiebre y hemograma con
leucocitosis con desviacion a la izquierda.

La paciente, durante Ila estancia en

hospitalizacién, tuvo resolucién de los sintomas
urinarios, pero con persistencia de los sintomas
respiratorios, por este motivo se realiza
radiografia y tomografia de térax con hallazgo
de consolidacién basal derecha (figura 1) y
escaso derrame pleural derecho de aspecto libre
(figura 2). Se continda hospitalizacion con
modulacion de respuesta inflamatoria desde
inicio de manejo antimicrobiano, y luego se realiza
un hemograma, el cual arroja los siguientes
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resultados: leucocitos: 13600; hemoglobina:
11,6; hematocrito: 35,1; plaquetas: 239200;
funcion renal y electrolitos normales, y urocultivo
negativo.

La paciente fue valorada por el Servicio
de Endocrinologia, considerando que cursaba
con una cetoacidosis diabética euglucémica,
en relacion con deshidratacion por pérdidas
gastrointestinales y proceso infeccioso activo;
dado que la paciente tenia estabilidad clinica y
gracias a su evolucién adecuada, se le da egreso
con GLP-1 oral (semaglutida) debido a mal
control metabélico y sequimiento ambulatorio con
Endocrinologia.

Discusién

La CAD-E se produce por una carencia
absoluta o relativa de insulina, esto provoca una
mayor produccion y liberacién de acidos grasos
libres y glucagén, hasta eventualmente conducir
a la cetogénesis y la acidosis (1-3). Existen
condiciones que disminuyen la disponibilidad vy
produccion de glucosa que conllevan al desarrollo
CAD-E, las cuales incluyen: embarazo, infeccion
por SARS-CoV-2, consumo cronico de alcohol,
enfermedades hepéticas, uso de inhibidores del
cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2,
segln sus siglas en inglés) (2-11).

Respecto a su epidemiologia, la CAD-E
secundaria a inhibidores de DPP-4 es muy poco
comln y es mas frecuente con inhibidores de
SGLT2 (2-4). Los inhibidores de DPP4 actiian
evitando la inactivacion de GLP-1, asi potencian
y prolongan la liberacién endbgena de esta
hormona y, a su vez, aumentan las incretinas y
disminuyen el glucagén, afectando directamente
a las células alfa pancreaticas (5). La disminucion
excesiva de la secrecion de glucagon interfiere en
la homeostasis glucémica y favorece la formacion
de cuerpos cetdnicos asociados a la disfuncién
en la sefalizacién de incretinas, esto conlleva a
cetoacidosis diabética euglucémica en algunos
pacientes (5-6).

http://revistaendocrino.org/index.php/rcedm



TS Lopez Rodriguez et al. Cetoacidosis diabética euglucémica con inhibidores de DPP4

Figura 1. Tomografia axial computarizada (TAC) de térax
Nota. La flecha blanca sefiala la consolidacién basal derecha.
Fuente: elaboracién propia.

Figura 2. Tomografia axial computarizada (TAC) de térax
Nota. La flecha blanca sefiala el derrame pleural derecho de aspecto libre.
Fuente: elaboracion propia.
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Hay evidencia de pacientes con cetoacidosis
diabética provocada por inhibidores DPP4 que
fueron diagnosticados posteriormente con
diabetes mellitus tipo 1 o diabetes autoinmune
latente del adulto y desencadenada por procesos
infecciosos (8-9), por ejemplo, neumonia por
influenza o pancreatitis (10). Estos medicamentos
pertenecen al grupo farmacolégico derivado de
incretinicos y tienen un mecanismo de accibén
dirigido al intestino y cuentan con un bajo riesgo
de produccién de hipoglicemia (6). Ademas, tienen
efectos en pacientes con riesgo cardiovascular y
disminuyen los valores de glucosa, presion arterial
y disminucion de peso; pero también tienen
efectos adversos como el aumento del colesterol
LDLy del riesgo de infeccion de vias urinarias (7).

Cetoacidosis diabética euglucémica con inhibidores de DPP4

Los pacientes con CAD-E pueden presentan
nauseas, vomitos, malestar, dolor abdominal,
deshidratacion, fatiga, respiracion de Kussmaul y
la cetosis normalmente resulta en un olor afrutado
en el aliento del paciente (2-3).

Cuando un paciente ingresa, en urgencias
se deben solicitar paraclinicos que deben incluir
electrolitos, glucosa, funciéon renal, gases
arteriales, cetonas séricas y uroanalisis (1-3). Los
pacientes con CAD-E presentaran un pH inferior
a 7,30, un bicarbonato inferior a 18 megq/l,
cuerpos ceténicos y una brecha anibnica elevada
con glucosa euglucémica (tabla 1) (2-3). El
Colegio Americano de Endocrinologia recomienda
utilizar el pH sérico y el betahidroxibutirato como
diagnostico (4).

Tabla 1. Criterios diagnésticos de CAD-E

= Cetosis

= Euglucemia relativa menor a 250 mg/d|

= Acidosis metabélica: Ph <7,30 y bicarbonato menor a 18 meq/I

Nota. CAD-E: cetoacidosis diabética euglucémica; mg/dl: miligramos por decilitro;
meq/l: miliequivalentes por litro.

Fuente: elaboracion propia.

Hay muchos factores precipitantes de
CAD-E y el médico debe investigar la etiologia
de la presentacion clinica del paciente (1-2). Se
deben buscar diagnésticos diferenciales de la
cetoacidosis con glucosa normal. Otras causas
son cetoacidosis por inanicién y cetoacidosis
alcohédlica (3). Ante la sospecha clinica de CAD-E,
la historia clinica y los laboratorios ayudan a
descartar diferenciales y una vez diagnosticado es
importante el inicio adecuado del tratamiento.

El tratamiento incluye liquidos endovenosos,
insulina, glucosa y, en algunos casos, potasio o
manejo de la etiologia subyacente, por ejemplo,
antibioticos en infecciones (1-3).
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Conclusiones

En conclusion, la CAD-E secundaria
a inhibidores DPP4 es poco comin, pero
potencialmente grave, y es importante su precoz
diagnostico e inicio del tratamiento. Ademas, se
deben considerar los riesgos de complicaciones
en caso de que sea pasado por alto. Es importante
destacar que la cetoacidosis diabética euglucémica
sigue siendo un area de investigacion activa.

http://revistaendocrino.org/index.php/rcedm
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