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1. Занятие № 12
Тема: «Диабетические комы. Патогенез, диагностика. Дифференциальная диагностика. Лечение, профилактика. (В интерактивной форме)»
2. Форма организации занятия: клиническое практическое занятие 
3. Значение изучения темы:  Несмотря на улучшение диагностики сахарного диабета,  диспансерное наблюдение больных сахарным диабетом, широкое использование в лечении современных препаратов инсулина, сахаропонижающих средств, возможны случаи декомпенсации заболевания, его лабильного течения с развитием коматозных состояний, требующих проведения неотложных лечебных мероприятий. Своевременная диагностика прекоматозного состояния и комы (гиперкетонемической, гиперосмолярной, гипогликемической) определяет тактику и объем лечебных мероприятий и в конечном итоге исход заболевания. Все это диктует необходимость глубокого изучения данного раздела диабетологии, освоение врачами всех специальностей навыков диагностики и лечениянеоложных состояний при сахарном диабете.
4. Цели обучения: 
- общая: обучающийся должен обладать следующими компетенциями: ОК-1,ОК-8,ПК-1,ПК-5,ПК-6,ПК-15,ПК-16,ПК-17, ПК-18,ПК-21,ПК-22,ПК-23,ПК-27,ПК-30 
- учебная: знать основные ранние клинические проявления острых осложнений СД и СД детей и подростков, этиологию, патогенез, современные классификации заболевания, уметь провести диагностику острых осложнений СД, владеть методами оказания неотложной помощи, и тактикой дальнейшего ведения больной.

5. План изучения темы:
5.1. Контроль исходного уровня знаний.
001. ЭТИОЛОГИЧЕСКИЙ ФАКТОР КЕТОАЦИДОТИЧЕСКОЙ КОМЫ 
1) передозировка инсулина
2) прекращение введения или уменьшение дозы вводимого инсулина
3) физическая работа
4) заболевание желудочно-кишечного тракта, сопровождающееся рвотой, поносом
5) недостаточное питание

002. НАИБОЛЕЕ ВЕРОЯТНЫЕ ПРИЧИНЫ РАЗВИТИЯ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ КОМЫ 
1) передозировка сахаропонижающих таблеток
2) несвоевременная диагностика сахарного диабета
3) передозировка инсулина
4) физическая нагрузка
5) прием алкоголя

003. КЛИНИЧЕСКОЕ ПРОЯВЛЕНИЕ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ КОМЫ 
1) судорожный синдром
2) дегидратация
3) быстрое развитие комы
4) нормальный или повышенный тонус глазных яблок
5) ровное дыхание

004. ДЛЯ ДИАБЕТИЧЕСКОГО КЕТОАЦИДОЗА ХАРАКТЕРНО НАЛИЧИЕ 
1)синтеза  гликогена 
2)повышения распада жиров
3)развития жировой инфильтрации печени
4)усиление синтеза жиров
5)усиление синтеза белка

005. КЛИНИЧЕСКИМ ПРОЯВЛЕНЕМ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ ПРЕКОМЫ ЯВЛЯЕТСЯ 
1)усиление аппетита
2)дыхание Куссмауля
3)резкая слабость, вялость, сонливость
4)полная потеря сознания
5)отсутствие запаха ацетона в выдыхаемом воздухе

006. ГИПЕРГЛИКЕМИЧЕСКАЯ  ДИАБЕТИЧЕСКАЯ КОМА  ХАРАКТЕРИЗУЕТСЯ 
1)снижением тургора кожи, мягкие глазные яблоки
2)усилением рефлексов
3)повышением мышечного тонуса 
4)цианозом кожи и слизистых
5)отеками

007. ВАРИАНТОМ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ КЕТОАЦИДОТИЧЕСКОЙ КОМЫ ЯВЛЯЕТСЯ 
1)абдоминальная форма
2)неврологическая форма
3)судорожный вариант течения
4)развитие нефротического синдрома
5)гипогликемическая форма

008. КЕТОАЦИДОТИЧЕСКАЯ КОМА ОТЛИЧАЕТСЯ ОТ ГИПЕРОСМОЛЯРНОЙ НА ОСНОВАНИИ ОПРЕДЕЛЕНИЯ
1)креатинина крови
2)мочевины крови
3)симптомов дегидратации
4)уровня артериального давления
5)уровня кетоновых тел

009. ОСНОВНОЙ  КРИТЕРИЙ  ЛАБОРАТОРНОЙ  ДИАГНОСТИКИ ДИАБЕТИЧЕСКОГО КЕТОАЦИДОЗА 
1) исследование сахара крови
2) исследование уровня кетоновых тел крови и ацетона в моче
3) развернутый анализ крови
4) общий анализ мочи
5) исследование минерального обмена

010. ДИАБЕТИЧЕСКИЙ КЕТОАЦИДОЗ ЛЕГКОЙ СТЕПЕНИ ХАРАКТЕРИЗУЕТСЯ 
1)глюкоза крови более 13 ммоль/л
2)pH артериальной крови 7,25-7,3 
3)кетоновые тела в моче
4)нарушение сознания отсутствует
5)глюкоза крови более 13 ммоль/л, pH артериальной крови 7,25-7,3, кетоновые тела в моче, нарушение ознания отсутствует

5.2. Основные понятия и положения темы 
Острыми осложнениями сахарного диабета (СД) традиционно считают:
1) диабетическй кетоацидоз и кетоацидотическую кому;
2) гиперосмолярную некетоацидотическую кому;
3) лактатацидемическую кому
4) гипогликемии различной степени тяжести и гипогликемическую кому.
Диабетический кетоацидоз (ДКА) – патологическое состояние, возникающее при резком дефиците инсулина и проявляющееся развитием гипергликемии, гиперкетонемии и формированием метаболического ацидоза.
Обычно развивается при СД 1 типа. Частота развития колеблется от 5 до 20 случаев на 1000 больных СД. 
 Этиология ДКА
 В основе развития ДКА лежит резко выраженный дефицит инсулина.
Причины дефицита инсулина:
· поздняя диагностика сахарного диабета;
· отмена или недостаточность дозы инсулина;
· грубое нарушение диеты;
· неправильное лечение диабета;
· интерркурентные заболевания и вмешательства (инфекции, травмы, операции, инфаркт миокарда);
· беременность;
· тяжелые психологические стрессы в быту и на работе;
· применение лекарственных средств, обладающих свойствами антагонистов инсулина (ГКС, пероральные контрацептивы, салуретики и др.);
· панкреатэктомия у лиц, ранее не страдавших СД.
   
Патогенез ДКА
Инсулиновая недостаточность приводит к уменьшению утилизации глюкозы периферическими тканями, печенью, мышцами и жировой тканью. Содержание глюкозы в клетках снижается, в результате происходит активация процессов гликогенолиза, глюконеогенеза и липолиза. Их следствием является неконтролируемая гипергликемия. Образующиеся в результате катаболизма белков аминокислоты также включаются в глюконеогенез в печени и усугубляют гипергликемию.
 Наряду с дефицитом инсулина большое значение в патогенезе ДКА имеет избыточная секреция контринсулярных гормонов, прежде всего глюкагона (стимулирует гликогенолиз и глюконеогенез), а также кортизола, адреналина и гормона роста, обладающих жиромобилизирующим действием, то есть стимулирующих липолиз и повышающих концентрацию свободных жирных кислот (СЖК) в крови. Увеличение образования и накопление продктов распада СЖК - кетоновых тел (ацетона, ацетоуксусной кислоты и  b-оксимасляной кислоты) приводит к кетонемии, накоплению свободных ионов водорода. В плазме снижается концентрация бикарбоната, который расходуется на компенсацию кислой реакции крови. После истощения буферного резерва нарушается кислотно-щелочное равновесие, развивается метаболический ацидоз. Накопление в крови избытка CO2 ведет к раздражению дыхательного центра и гипервентиляции, которая обуславливает глюкозурию, осмотический диурез с развитием дегидратации. При ДКА потери воды организмом могут составлять от 5 до 12 л, т.е. 10-12% массы тела. Гипервентиляция усиливает дегидратацию за счет потери воды через легкие (до 2 л в сутки).
      Для ДКА характерна гипокалиемия вследствие осмотического диуреза, катаболизма белков, а также уменьшения активности K+ - Na+   АТФазы, что приводит к изменению мембранного потенциала и выходу ионов K+ из клетки по градиенту концентрации. 
Патогенез расстройства сознания до конца не ясен. Нарушение сознания связывают с:
· токсическим действием на головной мозг кетоновых тел;
· ацидозом ликвора;
· дегидратацией клеток головного мозга вследствие гиперосмолярности;
· гипоксией ЦНС вследствие повышения уровня HbA1C в крови уменьшения содержания 2,3-дифосфоглицерата в эритроцитах.
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Клиника ДКА
     ДКА развивается, как правило, постепенно, в течение нескольких суток.
Наиболее частые синдромы ДКА-
1) диабетический синдром:
· жажда;
· сухость кожи и слизистых оболочек;
· полиурия;
· снижение массы тела;
· слабость, адинамия.
           Затем к ним присоединяется симптомы кетоацидоза и дегидратации.
2) синдром кетоацидоза включает:
· запах ацетона изо рта;
· дыхание Куссмауля;
· тошноту, рвоту;
· рубеоз кожных покровов
3) синдром дегидратации включает:
· снижение тургора кожи;
· снижение тонуса глазных яблок;
· снижение АД и температуры тела
  Кроме того, нередко отмечаются признаки острого живота, обусловленные раздражающим действием кетоновых тел на слизистую ЖКТ, мелкоточечными кровоизлияниями в брюшину, дегидратацией брюшины и электролитными нарушениями
4) абдоминальный синдром включает:
· тошнота;
· рвота, часто многократная, не приносящая облегчения, нередко “кофейной гущей” (в результате развития эрозивного гастрита или острых стрессовых язв желудка);
· боли в животе (носят непостоянный характер, по мере развития патологического процесса могут менять свою локализацию);
· явления перитонизма (сомнительные или положительные симптомы раздражения брюшины);
· возможен парез кишечника с исчезновением перистальтических шумов;
· гепатомегалия

5) Синдром угнетения центральной нервной системы включает:
· головная боль, головокружение, слабость, вялость, апатия, сонливость, которые постепенно нарастают и сменяются прекоматозным, а затем и коматозным состоянием;
· снижение мышечного тонуса и ослабление сухожильных рефлексов, которое по мере нарастания метаболических нарушений сменяется арефлексией;
· возможна гиперестезия кожных покровов, связанная с нейротоксическим действием азотемии и гиперкетонемии.
6) Синдром типичных лабораторных проявлений:
· Гипергликемия свыше 16-17 ммоль/л, но не превышающая 33,3 ммоль/л;
· Кетонемия значительная, в несколько раз превышающая нормальные значения (в норме уровень кетоновых тел плазмы крови не превышает 5 мг/%, 1,72 ммоль/л, при ДКА кетонемия достигает 100 и боле мг/%);
· Выраженная глюкозурия и ацетонурия (может отсутствовать при анурии);
· Возрастание осмоляльности плазмы до 350 мосмоль/л (норма 285-300 мосмоль/л);
· Метаболический ацидоз (снижение pH до 7,2 и ниже (норма 7,35-7,45), концентрация бикарбоната в сыворотке < 15 мэкв/л;
· Нарушения электролитного баланса (часто умеренная гипонатриемия вследствие перехода внутриклеточной жидкости во внеклеточное пространство и гипокалиемия за счет осмотического диуреза. Уровень калия в крови может быть нормальным или повышенным в результате выхода калия из клеток при ацидозе);
· Нейтрофильный лейкоцитоз со сдвигом влево не обязательно связанный с инфекцией  (результат интоксикации кетоновыми телами);
· Вторичный эритроцитоз, повышение уровня гемоглобина, гематокрита в результате сгущения крови;
· Азотемия (повышение уровней мочевины и креатинина за счет активации катаболизма белка);
· Умеренная протеинурия.
В зависимости от преобладания тех или иных клинических синдромов выделяют несколько клинических форм течения кетоацидоза:
1) абдоминальную (желудочно-кишечную) – в клинической картине преобладают проявления абдоминального синдрома;
2) кардиоваскулярную (коллаптоидную) – в симптоматике преобладает картина тяжелой сердечно-сосудистой недостаточности вплоть до развития шока;
3) нефротическую (почечную) – на фоне предшествующей протеинурии и цилиндрурии развивается олиго- или анурия с прогрессирующей азотемией и интоксикацией;
4) энцефалопатическую (псевдомозговую) – обычно развивается на фоне предшествующего церебрального атеросклероза, сопровождается развитием очаговой неврологической симптоматики (парезы, параличи, ассиметрия рефлексов) на фоне общего угнетения центральной нервной системы.

Лабораторные изменения: диагностика и дифференциальная диагностика
	Общий клинический анализ крови
	Лейкоцитоз: < 15000 – стрессовый, > 15000 – инфекция

	Общий анализ мочи

	Глюкозурия, кетонурия, протеинурия (непостоянно)

	Биохимический анализ крови

	Гипергликемия, гиперкетонемия
Повышение креатинина (непостоянно; чаще указы-вает на транзиторную преренальную» почечную недостаточность, вызванную гиповолемией)
Транзиторное повышение трансаминаз и КФК (протеолиз)
Na+ чаще нормальный, реже снижен или повышен
К+ чаще нормальный, реже снижен, при ХПН может быть повышен
Умеренное повышение амилазы (не является признаком о. панкреатита)

	КЩС
	Декомпенсированный метаболический ацидоз



Классификация ДКА по степени тяжести
	
Показатели
	Степень тяжести ДКА

	
	легкая
	умеренная
	тяжелая

	Глюкоза плазмы (ммоль/л)
	> 13
	> 13
	> 13

	рН артериальной крови
	7.25 – 7.30
	7.0 – 7.24
	< 7.0

	Бикарбонат сыворотки (ммоль/л)
	15 – 18
	10 – 15
	< 10

	Кетоновые тела в моче
	+
	++
	+++

	Кетоновые тела в сыворотке
	↑
	↑↑
	↑↑↑

	Осмолярность плазмы (мосмоль/л)*
	Варьирует
	Варьирует
	Варьирует

	Анионная разница**
	> 10
	> 12
	> 14

	Нарушение сознания

	Нет

	Нет или сонливость
	Сопор/кома



* Расчет см. раздел Гиперосмолярное гипергликемическое состояние.
** Анионная разница = (Na+) – (Cl– + HCO3 –) (ммоль/л)

Лечение ДКА
	Основные компоненты:
• устранение инсулиновой недостаточности;
• борьба с дегидратацией и гиповолемией;
• восстановление электролитного баланса и КЩС;
• выявление и лечение сопутствующих заболеваний и состояний (спровоцировавших ДКА или развившихся как его осложнение).



На догоспитальном этапе или в приемном отделении:
1. Экспресс-анализ гликемии и анализ любой порции мочи на кетоновые тела;
2. Инсулин короткого действия (ИКД) 20 ед в/м;
3. 0.9 % раствор хлорида натрия в/в капельно со скоростью 1 л/ч.
В реанимационном отделении или отделении интенсивной терапии:
(лечение ДКА легкой степени проводится в эндокринологическом/терапевтическом отделении).

Лабораторный мониторинг:
- Экспресс-анализ гликемии – ежечасно до снижения уровня глюкозы плазмы до 13 ммоль/л, затем 1 раз в 3 ч.
- Анализ мочи на кетоновые тела – 2 раза в сутки в первые 2 суток, затем 1 раз в сутки.
 - Общий анализ крови и мочи: исходно, затем 1 раз в 2 суток.
-  Na+, К+ сыворотки: миню 2 раза в сутки, при необходимости каждые 2 часа до разрешения ДКА, затем каждые 4–6 часов до полного выздоровления.
-  Расчет эффективной осмолярности (см. разд. 9.2).
 - Биохимия сыворотки: мочевина, креатинин, хлориды, бикарбонат, жела-тельно лактат – исходно, затем 1 раз в 3 суток, при необходимости – чаще.
-  Газоанализ и рН (можно венозной крови): 1–2 раза в сутки до нормализации КЩС.

Инструментальные исследования:
– почасовой контроль диуреза; контроль центрального венозного давления (ЦВД), АД, пульса и tо тела каждые 2 часа; ЭКГ не реже 1 раза в сутки или ЭКГ-мониторинг; пульсоксиметрия
– поиск возможного очага инфекции по общим стандартам
                                               
Терапевтические мероприятия
	Инсулинотерапия – режим малых доз
(лучшее управление гликемией и меньший риск гипогликемии и гипокалиемии, чем в режиме больших доз):


Внутривенная (в/в) инсулинотерапия:
1. Начальная доза ИКД: 0,15 ед/кг в/в болюсно. Необходимую дозу набирают в инсулиновый шприц, добирают 0,9 % NaCl до 1 мл и вводят очень медленно (2–3 мин.).
2. В последующие часы: ИКД по 0,1 ед/кг в час в одном из вариантов:
- Вариант 1 (через инфузомат): непрерывная инфузия 0,1 ед/кг/час. Приготовление инфузионной смеси: 50 ед ИКД + 2 мл 20 % альбумина или 1 мл крови пациента (для предотвращения сорбции инсулина в системе, которая составляет 10–50 % дозы); объем доводят до 50 мл 0,9 % NaCl.
- Вариант 2 (в отсутствие инфузомата): раствор с концентрацией ИКД 1 ед/мл или 1 ед/10 мл 0,9 % NaCl в/в капельно (+ 4 мл 20 % альбумина/100 мл раствора для предотвращения сорбции инсулина). Недостатки: коррекция малых доз ИКД по числу капель или мл смеси требует постоянного присутствия персонала и тщательного подсчета; трудно титровать малые дозы.
- Вариант 3 (более удобен в отсутствие инфузомата): ИКД в/в болюсно (медленно) 1 раз/час шприцем в «резинку» инфузионной системы. Длительность фармакодинамического эффекта ИКД при этом – до 60 минут. Преимущества: нет сорбции инсулина (добавлять альбумин или кровь в раствор не нужно), точный учет и коррекция введенной дозы, меньшая занятость персонала, чем  в варианте 2.
3. Внутримышечная (в/м) инсулинотерапия (проводится при невозможости в/в доступа, а также при легкой форме ДКА, в отсутствие нарушений гемодинамики)
Нагрузочная доза ИКД – 0,4 ед/кг (половина – в/в, половина в/м), затем в/м по 5–10 ед/час. Недостатки: при нарушении микроциркуляции (коллапс, кома) ИКД хуже всасывается; малая длина иглы инсулинового шприца затрудняет в/м инъекцию; 24 в/м инъекции в сутки дискомфортны для больного. Если через 2 часа после начала в/м терапии гликемия не снижается, переходят на в/в введение.
Скорость снижения гликемии – не более 4 ммоль/л/час (опасность обратного осмотического градиента между внутри- и внеклеточным пространством и отека мозга); в первые сутки следует не снижать уровень глюкозы плазмы менее 13–15 ммоль/л.

	Динамика гликемии
	Коррекция дозы инсулина

	Отсутствие снижения в первые 2-3 часа

	Удвоить следующую дозу ИКД (до 0.2 ед/кг), проверить адекватность гидратации

	Снижение около 4 ммоль/л в час или снижение уровня глюкозы плазмы до 15 ммоль/л
	Уменьшить следующую дозу ИКД вдвое (0.05 ед/кг)

	Снижение > 4 ммоль/л в час

	Пропустить следующую дозу ИКД, продолжать ежечасно определять гликемию



Перевод на п/к инсулинотерапию: при улучшении состояния, стабильной гемодинамике, уровне глюкозы плазмы ≤ 11-12 ммоль/л и рН > 7.3 переходят на п/к введение ИКД каждые 4 – 6 ч в сочетании с ИПД.

Регидратация:
Растворы:
	· 0,9 % NaCl (при уровне скорректированного Na+ плазмы < 145 ммоль/л; при более высоком Na+ – см. раздел 9.2).
· При уровне глюкозы плазмы ≤ 13 ммоль/л: 5–10 % глюкоза (+ 3–4 ед ИКД на каждые 20 г глюкозы).
· Коллоидные плазмозаменители (при гиповолемии – систолическое АД ниже 80 мм рт. ст. или ЦВД ниже 4 мм водн. ст.).
· Преимущества кристаллоидных растворов (Рингера, Рингера-Локка и др.) перед 0,9 % NaCl, при ДКА не доказаны.



Скорость регидратации: 1 л в 1-й час (с учетом жидкости, введенной на догоспитальном этапе), по 0,5 л – во 2-й и 3-й час, по 0,25–0,5 л в последующие часы. Возможна более медленная регидратация: 2 л в первые 4 ч, еще 2 л в следующие 8 часов, в дальнейшем – по 1 л за каждые 8 ч. Общий объем инфузии в первые 12 ч терапии – не более 10 % массы тела. Если регидратация при ДКА начинается с 0,45 % NaCl (редкие случаи истинной гипернатриемии), скорость инфузии уменьшают до 4–14 мл/кг в час.
Скорость регидратации у детей: 10–20 мл/кг, при гиповолемическом шоке – 30 мл/кг, но не более 50 мл/кг в первые 4 ч терапии.
Скорость регидратации корректируют в зависимости от ЦВД или по правилу: объем вводимой за час жидкости не должен превышать часового диуреза более, чем на 0,5–1 л.

Восстановление электролитных нарушений
В/в инфузию К+ начинают одновременно с введением инсулина из расчета:
	К+ плазмы (ммоль/л)
	Скорость введения КСl (г в ч)

	
	при рН < 7,1

	при рН > 7,1

	без учета рН, округленно

	< 3
	3
	1,8
	3,0

	3 – 3,9
	1,8
	1,2
	2,0

	4 – 4,9
	1,2
	1,0
	!.5

	5 – 5,9
	1,0
	0,5
	1,0

	> 6
	Препараты калия не вводить


Если уровень К+ неизвестен, в/в инфузию калия начинают не позднее, чем через 2 часа после начала инсулинотерапии, под контролем ЭКГ и диуреза.

Коррекция метаболического ацидоза:
Этиологическое лечение метаболического ацидоза при ДКА – инсулин.
Показания к введению бикарбоната натрия: рН крови < 7,0 или уровень стандартного бикарбоната < 5 ммоль/л. При рН 6,9 – 7,0 вводят 4 г бикарбоната натрия (200 мл 2 % раствора в/в медленно за 1 ч), при более низком рН – 8 г бикарбоната (400 мл 2 % раствора за 2 ч).

	Без определения рН/КЩС введение бикарбоната противопоказано!



Критерии разрешения ДКА: уровень глюкозы плазмы < 11 ммоль/л и как минимум два из трех показателей КЩС: бикарбонат ≥ 18 ммоль/л, венозный рН ≥ 7,3, анионная разница ≤ 12 ммоль/л. Небольшая кетонурия может некоторое время сохраняться.

Питание.
После полного восстановления сознания, способности глотать, в отсутствие тошноты и рвоты – дробное щадящее питание с достаточным количеством углеводов и умеренным количеством белка (каши, картофельное пюре, хлеб, бульон, омлет, разведенные соки без добавления сахара), с дополнительным п/к введением ИКД по 1-2 ед на 1 ХЕ. Через 1-2 суток от начала приема пищи, в отсутствие острой патологии ЖКТ, – переход на обычное питание.
Частая сопутствующая терапия.
• Антибиотики широкого спектра действия (высокая вероятность инфекций как причины ДКА).

 Гиперосмолярное гипергликемическое состояние (ГГС)
ГГС – острая декомпенсация СД, с резко выраженной гипергликемией (как правило, уровень глюкозы плазмы > 35 ммоль/л), высокой осмолярностью плазмы и резко выраженной дегидратацией, при отсутствии кетоза и ацидоза.
     ГГС встречается примерно в 6-10 раз реже ДКА и развивается преимущественно у пожилых больных СД 2 типа легкой и средней степени тяжести, получающих диетотерапию и лечение пероральнымт сахаропонижающими препаратами. Примерно в 30% случаев ГОК является первым проявлением заболевания. Летальность при ее развитии составляет около 390 %, а при запоздалой диагностике и (или) наличии тяжелой сопутствующей патологии погибает до 60-70% пациентов.
Этиология ГГС
 Основная причина: выраженная относительная инсулиновая недостаточность + резкая дегидратация.
Провоцирующие факторы:
1. Состояния, приводящие к потере жидкости (рвота, понос, ожоги, кровотечение, прием диуретиков, сопутствующий несахарный диабет и т.п.);
2. Нарушение питьевого режима (попытка бороться с полиурией путем ограничения потребления жидкости, ослабление чувства жажды у больных с сенильной деменцией, отсутствие питьевой воды в пределах досягаемости и т.п.);
3. Соматические заболевания, способствующие росту инсулинорезистентности и обострению дефицита инсулина (интеркуррентные инфекции, инфаркт миокарда, острый панкреатит, травмы и т.п.);
4. Прием медикаментов, обладающих контринсулярным эффектом (ГКС, половых гормонов, аналогов соматостатина);
5. Избыточное потребление углеводов и перегрузка организма в результате парентерального введения больших количеств раствора NaCl и глюкозы;
6. Заболевания почек с нарушением их экскреторной функции
7. Эндокринопатии (акромегалия, тиреотоксикоз, болезнь Кушинга).
Патогенез ГГС
Патогенез ГГС до конца не ясен. Выраженная гипергликемия возникает вследствие избыточного поступления глюкозы в организм, повышенной продукции глюкозы печенью, глюкозотоксичности, подавления секреции инсулина и утилизации глюкозы периферическими тканями, а также вследствие обезвоживания организма. Считалось, что наличие эндогенного инсулина препятствует липолизу и кетогенезу, но его недостаточно, чтобы подавить образование глюкозы печенью. Таким образом, глюконеогенез и гликогенолиз приводят к выраженной гипергликемии. Однако концентрация инсулина в крови при ДКА и гиперосмолярной коме практически одинаковы.
В соответствии с другой теорией, при ГГС концентрация СТГ и кортизола меньше, чем при ДКА; кроме того, при ГГС соотношение инсулин/глюкагон выше, чем при ДКА. Гиперосмолярность плазмы приводит к подавлению освобождения СЖК из жировой ткани и угнетает липолиз и кетогенез.
Механизм гиперосмолярности плазмы включает повышенную выработку альдостерона и кортизола в ответ на дегидратационную гиповолемию; в результате развивается гипернатриемия. Высокая гипергликемия и гипернатриемия приводят к гиперосмолярности плазмы, которая в свою очередь обусловливает резко выраженную внутриклеточную дегидратацию. При этом содержание натрия повышается и в ликворе. Нарушение водного и электролитного баланса в клетках головного мозга ведет к развитию неврологической симптоматики, отеку мозга и коме.

4.2 Клиническая картина: выраженная полиурия (впоследствии часто олигоанурия), выраженная жажда (у пожилых может отсутствовать), слабость, головные боли; выраженные симптомы дегидратации и гиповолемии: сниженный тургор кожи, мягкость
глазных яблок при пальпации, тахикардия, позднее – артериальная гипотония, затем нарастание недостаточности кровообращения вплоть до коллапса и гиповолемического шока; сонливость. Запаха ацетона и дыхания Куссмауля нет.
При сопоставлении ГГС  с ДКА можно выделить ряд особенностей клинической картины:
· Более медленное развитие;
· Более выраженная дегидратация (потеря жидкости может достигать 25% от веса тела);
· Исключительно высокая гипергликемия (до 50-100 и более моль/л);
· Значительное повышение активности свертывающей системы крови, приводящее к частым артериальным и венозным тромбозам, тромбоэмболиям, ДВС-синдрому;
· Частое развитие обратимой функциональной неврологической симптоматики (двусторонний спонтанный нистагм, мышечный гипертонус, парезы, параличи, афазия, ригидность затылочных мышц, судороги, положительный симптом Бабинского и другие патологические рефлексы, гемианопсия, эпилептиформные припадки, галлюцинаторные психозы и др.);
· Нередко возникает лихорадка центрального генеза (для ДКА характерна склонность к гипотермии);
· Более выраженная дисфункция сердечно-сосудистой системы в результате пожилого возраста пациентов и сопутствующей кардиальной патологии;
· Более частое развитие осложнений и менее благоприятный прогноз
ГГС развивается постепенно, в течение нескольких дней или даже недель. Первыми симптомами являются нарастающая жажда, полиурия, слабость. Состояние больного постепенно ухудшается, развиваются признаки дегидратации  и полиморфная неврологическая симптоматика, которая в отличие от обычного острого нарушения мозгового кровообращения  носит обратимый характер.
Крайне важен дифференциальный диагноз с отеком мозга во избежание ОШИБОЧНОГО назначения мочегонных ВМЕСТО РЕГИДРАТАЦИИ.

Диагностика ГГС
- Общий клинический анализ крови: Лейкоцитоз:< 15000 – стрессовый, > 15000 – инфекция
- Общий анализ мочи: Массивная глюкозурия, протеинурия (непостоянно); кетонурии нет
- Биохимический анализ крови: Крайне высокая гипергликемия (выше 33,3 до 110 ммоль/л), кетонемии нет
- Высокая осмолярность плазмы: > 320 мосмоль/л
- Повышение креатинина (непостоянно; чаще всего указывает на транзиторную почечную недостаточность, вызванную гиповолемией)
- Уровень Na+ повышен*
- Уровень К+ нормальный, реже снижен, при ХПН может быть повышен
- КЩС Ацидоза нет: рН > 7.3, бикарбонат > 15 ммоль/л, анионная разница < 12 ммоль/л
*Необходим расчет скорректированного Na+.
Расчет осмолярности плазмы (норма 285-295 мосмоль/л): 2 (Na+, ммоль/л + K+, ммоль/л) + глюкоза, ммоль/л

Лечение ГГС
Основные компоненты:
• борьба с дегидратацией и гиповолемией;
• устранение инсулиновой недостаточности;
• восстановление электролитного баланса;
• выявление и лечение заболеваний, спровоцировавших ГГС, и его осложнений).
На догоспитальном этапе или в приемном отделении:
1. Экспресс-анализ глюкозы плазмы и любой порции мочи на кетоновые тела;
2. 0,9 % NaCl в/в капельно со скоростью 1 л/ч.
В реанимационном отделении или отделении интенсивной терапии:
Лабораторный мониторинг
Как при ДКА, со следующими особенностями:
1. Расчет скорректированного Na+ (для выбора раствора для инфузии):
скорректированный Na+ = измеренный Na+ + 1.6 (глюкоза – 5,5) / 5,5.
2. Желательно – уровень лактата (частое сочетанное наличие лактат-ацидоза).
3. Коагулограмма (минимум – протромбиновое время).
Инструментальные исследования
Как при ДКА. 
Если после явного снижения гиперосмолярности неврологические симптомы не уменьшаются, показана компьютерная томография головного мозга.
Терапевтические мероприятия
Регидратация
Как при ДКА, со следующими особенностями:
• в первый час – 1 л 0,9 % NaCl, затем – в зависимости от уровня Na+:
- при скорректированном Na+ >165 ммоль/л: солевые растворы противопоказаны, регидратацию начинают с 2 % глюкозы;
- при скорректированном Na+ 145–165 ммоль/л: регидратацию проводят 0,45 % (гипотоническим) NaCl;
- при снижении скорректированного Na+ до < 145 ммоль/л переходят на 0,9 % NaCl
• При гиповолемическом шоке (АД < 80/50 мм рт. ст.) вначале в/в очень быстро вводят 1 л 0,9 % NaCl или коллоидные растворы.
Скорость регидратации: 1-й час – 1–1,5 л жидкости, 2-й и 3-й час – по 0,5–1 л, затем по 0,25–0,5 л (под контролем ЦВД; объем вводимой за час жидкости не должен превышать часового диуреза более, чем на 0,5–1 л).

Особенности инсулинотерапии:
• С учетом высокой чувствительности к инсулину при ГГС, в начале инфузионной терапии инсулин не вводят или вводят в очень малых дозах – 0,5–2 ед/ч, максимум 4 ед/ч в/в. Техника в/в введения инсулина – см. разд. 7.1.
• Если через 4–5 ч от начала инфузии, после частичной регидратации и снижения уровня Na+ сохраняется выраженная гипергликемия, переходят на режим дозирования инсулина, рекомендованный для лечения ДКА.
• Если одновременно с началом регидратации 0,45 % (гипотоническим) NaCl ошибочно вводятся более высокие дозы ИКД (≥ 6–8 ед/ч), возможно быстрое снижение осмолярности с развитием отека легких и отека мозга.
Уровень глюкозы плазмы не следует снижать быстрее, чем на 4 ммоль/л/ч, а осмолярность сыворотки – не более, чем на 3–5 мосмоль/л/ч.

Восстановление дефицита калия
Проводится по тем же принципам, что при ДКА. Обычно дефицит калия более выражен, чем при ДКА.

Частая сопутствующая терапия
Как при ДКА, плюс часто – прямые антикоагулянты (нефракционированный или низкомолекулярный гепарин) из-за высокой вероятности тромбозов и тромбоэмболий.

Молочнокислый ацидоз (ЛА, лактат-ацидоз)
ЛА – метаболический ацидоз с большой анионной разницей (≥ 10 ммоль/л) и уровнем молочной кислоты в крови > 4 ммоль/л (по некоторым определениям – более 2 ммоль/л).
Этиология ЛА
Основная причина – повышенное образование и снижение утилизации лактата и гипоксия.
Лактоацидоз у больных сахарным диабетом имеет смешанную этиологию, прием бигуанидов в его развитии играет лишь вспомогательную роль. Для его развития необходимо воздействие комплекса факторов, включающих развитие тканевой гипоксии любой этиологии, нарушение функции печени и почек, воздействие тяжелых инфекций и интоксикаций, которые сами по себе способны вызвать развитие лактоацидоза. Назначение на этом фоне высоких доз метформина может усугубить метаболические нарушения и ускорить развитие лактацидоза.

Провоцирующие факторы при СД
• Прием бигуанидов, выраженная декомпенсация СД, любой ацидоз, включая ДКА.
• Почечная или печеночная недостаточность.
• Злоупотребление алкоголем.
• Внутривенное введение рентгеноконтрастных средств.
• Тканевая гипоксия (ХСН, ИБС, облитерирующие заболевания периферических артерий, тяжелые заболевания органов дыхания, анемии).
• Острый стресс, выраженные поздние осложнения СД, старческий возраст, тяжелое общее состояние, запущенные стадии злокачественных новообразований.
• Беременность.

Клиническая картина ЛА: 
· Стойкие боли в мышцах, не купирующиеся приемом анальгетиков
· Боли в сердце, не купирующиеся приемом антиангинальных препаратов
· Боли в животе
· Слабость, адинамия
· Головная боль
· Тошнота, рвота
· Артериальная гипотония
· Сонливость, переходящая в состоянии оглушенности, ступора и комы.
· Одышка, впоследствии дыхание Куссмауля
Клинические проявления ранних стадий лактоацидоза неспецифичны и включают в основном диспепсические симптомы (тошнота, рвота, понос, боли в животе, слабость). Единственным ранним симптомом этой патологии, наводящим на мысль о лактоацидозе, являются миалгии, вызванные накоплением молочной кислоты, напоминающие мышечные боли после интенсивной физической нагрузки. По мере нарастания уровня лактата и усиления метаболического ацидоза развивается компенсаторная гипервентиляция с формированием большого ацидотического дыхания Куссмауля, появляются симптомы нарастающей острой сердечной недостаточности (артериальной гипотонии вплоть до коллапса), которые сменяются картиной тяжелого шока. Нередко возникают нарушения сердечного ритма, усугубляющие дисфункцию сердечно-сосудистой системы. На фоне резкого снижения артериального давления развиваются олигоурия и анурия. Двигательное беспокойство, нарушение концентрации внимания, бред сменяются сопором, переходящим в кому.
        Выраженная дегидратация для лактацидоза нехарактерна, за исключением случаев его присоединения к ДКА и ГОК. Это связано с быстрым прогрессированием симптоматики, не оставляющим времени для развития сильного обезвоживания. Гликемия повышена умеренно или остается в пределах нормальных значений. Запах ацетона изо рта, гиперкетонемия отсутствуют.

Диагностика ЛА
Биохимический анализ крови Лактат > 4,0 ммоль/л, реже 2,2 – 4 ммоль/л
Гликемия: любая, чаще гипергликемия
Часто – повышение креатинина, гиперкалиемия
КЩС Декомпенсированный метаболический ацидоз:
рН < 7,3, уровень бикарбоната в сыворотке ≤ 18 ммоль/л, анионная разница ≥ 10–15 ммоль/л (с коррекцией на гипоальбуминемию)

 Лечение ЛА
Основные компоненты:
• Уменьшение образования лактата.
• Выведение из организма лактата и метформина.
• Борьба с шоком, гипоксией, ацидозом, электролитными нарушениями.
• Устранение провоцирующих факторов.

На догоспитальном этапе: в/в инфузия 0,9 % NaCl.

В реанимационном отделении или отделении интенсивной терапии
Лабораторный и инструментальный мониторинг:
Проводится как при ДКА, с более частым мониторированием уровня лактата.
Терапевтические мероприятия
Уменьшение продукции лактата:
• ИКД по 2–5 ед. в час в/в (техника в/в введения – см. разд. 8.1), 5 % глюкоза по 100 – 125 мл в час.
Удаление избытка лактата и бигуанидов (если применялись)
• Единственное эффективное мероприятие – гемодиализ с безлактатным буфером.
• При острой передозировке метформина – активированный уголь или другой сорбент внутрь.
Восстановление КЩС
• ИВЛ в режиме гипервентиляции для устранения избытка СО2 (цель: рСО2 25–30 мм рт. ст.).
• Введение бикарбоната натрия – только при рН < 7,0, крайне осторожно (опасность парадоксального усиления внутриклеточного ацидоза и продукции лактата), не более 100 мл 4 % раствора однократно, в/в медленно, с последующим увеличением вентиляции легких для выведения избытка СО2, образующегося при введении бикарбоната.
Борьба с шоком и гиповолемией
По общим принципам интенсивной терапии.

Гипогликемия и гипогликемическая кома
Гипогликемия – уровень глюкозы плазмы < 2,8 ммоль/л, сопровождающийся клинической симптоматикой или < 2,2 ммоль/л, независимо от симптомов*.
* Единого определения гипогликемии не существует.
Гипогликемическое состояние различной тяжести часто развивается как у больных СД-1 и -2, так и у лиц без диабета. Гипогликемические комы служат причиной смерти 3-4% больных сахарным диабетом.

Этиология Основная причина: избыток инсулина в организме по отношению к поступлению углеводов извне (с пищей) или из эндогенных источников (продукция глюкозы печенью),а также при ускоренной утилизации углеводов (мышечная работа).
Провоцирующие факторы
• Непосредственно связанные с медикаментозной сахароснижающей терапией:
– передозировка инсулина, препаратов сульфонилмочевины или глинидов: ошибка больного, ошибка функции инсулиновой шприц-ручки, глюкометра, намеренная передозировка; ошибка врача (слишком низкий целевой уровень гликемии, слишком высокие дозы);
– изменение фармакокинетики инсулина или пероральных препаратов: смена препарата, почечная и печеночная недостаточность, высокий титр антител к инсулину, неправильная техника инъекций, лекарственные взаимодействия препаратов сульфонилмочевины;
– повышение чувствительности к инсулину: длительная физическая нагрузка, ранний послеродовой период, надпочечниковая или гипофизарная недостаточность.
• Питание: пропуск приема или недостаточное количество ХЕ, алкоголь, ограничение питания для снижения массы тела (без соответствующего уменьшения дозы сахароснижающих препаратов); замедление опорожнения желудка (при автономной нейропатии), рвота, синдром мальабсорбции;
• Беременность (первый триместр) и кормление грудью.

Патогенез гипогликемической комы
       Глюкоза служит основным источником энергии лля клеток коры головного мозга, мышечных клеток и эритроцитов. Большинство других тканей в условиях голодания используют СЖК. В норме гликогенолиз и глюконеогенез поддерживают концентрацию глюкозы в крови даже при длительном голодании. При этом содержание инсулина снижается и поддерживается на более низком уровне. При уровне гликемии 3, 8 ммоль/л отмечают увеличение секреции контринсулярных гормонов – глюкагона, адреналина, СТГ и кортизола (причем уровень СТГ и кортизола повышается лишь при длительной гипогликемии). Вслед за вегетативными симптомами появляются нейрогликопенические (обусловленные недостаточным поступлением глюкозы в головной мозг).
     С увеличением длительности сахарного диабета уже через 1-3 года происходит снижение секреции глюкагона в ответ на гипогликемию в последующие годы секреция глюкагона продолжает уменьшаться до полного прекращения. Позднее снижается реактивная секреция адреналина даже у больных без автономной нейропатии. Снижение секреции глюкагона и адреналина в ответ на гипогликемию повышает риск тяжелых гипогликемий.

Клиника гипогликемической комы:
1) Вегетативные симптомы (ранний признак):
· Активация парасимпатической нервной системы (чувство голода, тошнота, рвота, слабость)
· Активация симпатической нервной системы (беспокойство, агрессивность, потливость, тахикардия, тремор, мидриаз, гипертонус мышц)
2) Нейрогликопенические симптомы (поздний признак): 
· Раздражительность, снижение способности к концентрации, дезориентация
· Головная боль, головокружение
· Нарушение координации движений
· Примитивные автоматизмы (гримасы, хватательный рефлекс)
· Судороги, очаговая неврологическая симптоматика (гемиплегия, афазия, двоение в глазах)
· Амнезия
· Сонливость, нарушение сознания, кома
· Расстройство дыхания и кровообращения центрального генеза
Алкогольная гипогликемия:
· Отсроченный характер возникновения
· Вероятность рецидивов гипогликемий (за счет подавления глюконеогенеза в печени)
· Преобладание симптомов нейрогликемии над вегетативными симптомами
Ночная гипогликемия: 
· Может протекать бессимптомно
· Косвенные признаки:
- потливость
- кошмарные сновидения, тревожный сон
- утренние головные боли
- феномен Самоджи (постгипогликемическая гипергликемия в ранние утренние часы)



          



        

Диагностика гипогликемической комы :
· Снижение уровня глюкозы в крови < 2,8 ммоль/л, клиническая симптоматика
· Снижение глюкозы крови < 2,2 ммоль/л вне зависимости от наличия симптоматики
· Возможен нормальный уровень глюкозы в крови

Лечение гипогликемической комы
Мероприятия по купированию гипогликемии у больных СД, получающих сахароснижающую терапию, следует начинать при уровне глюкозы плазмы 
< 3,9 ммоль/л.
Легкая гипогликемия (не требующая помощи другого лица)
Прием 1-2 ХЕ быстро усваиваемых углеводов: сахар (3–5 кусков, лучше растворить), или мед или варенье (1–1,5 столовых ложки), или 200 мл сладкого фруктового сока, или200 мл лимонада, или 4-5 больших таблеток глюкозы (по 3–4 г).
Если гипогликемия вызвана ИПД, особенно в ночное время, то дополнительно съесть 1-2 ХЕ медленно усваиваемых углеводов (хлеб, каша и т. д.).
Тяжелая гипогликемия (потребовавшая помощи другого лица, с потерей сознания или без нее)
• Пациента уложить на бок, освободить полость рта от остатков пищи. При потере сознания нельзя вливать в полость рта сладкие растворы (опасность асфиксии!).
• В/в струйно ввести 40 – 100 мл 40 % глюкозы, до полного восстановления сознания.
• Альтернатива – 1 мл р-ра глюкагона п/к или в/м (вводится родственником больного).
• Если сознание не восстанавливается после в/в введения 100 мл 40 % глюкозы – начать в/в капельное введение 5–10 % глюкозы и госпитализировать.
• Если причиной является передозировка пероральных сахароснижающих препаратов с большой продолжительностью действия, в/в капельное введение 5–10 % глюкозы продолжать до нормализации гликемии и полного выведения препарата из организма.


             
Тяжелая гипогликемия (потребовавшая помощи другого лица, с потерей сознания или без нее)
• Пациента уложить на бок, освободить полость рта от остатков пищи. При потере сознания нельзя вливать в полость рта сладкие растворы (опасность асфиксии!).
• В/в струйно ввести 40 – 100 мл 40 % глюкозы, до полного восстановления сознания.
• Альтернатива – 1 мл р-ра глюкагона п/к или в/м (вводится родственником больного).
• Если сознание не восстанавливается после в/в введения 100 мл 40 % глюкозы – начать в/в капельное введение 5–10 % глюкозы и госпитализировать.
• Если причиной является передозировка пероральных сахароснижающих препаратов с большой продолжительностью действия, в/в капельное введение 5–10 % глюкозы продолжать до нормализации гликемии и полного выведения препарата из организма.



Профилактика и реабилитация коматозных состояний
Профилактика кетоацидоза заключается в своевременной, ранней диагностике сахарного диабета 1 типа. В дальнейшем, на фоне лечения диагностированного сахарного диабета как 1-го так и 2-го типов, с целью профилактики возникновения кетоацидоза, гиперосмолярного состояния, лактатацидоза и гипогликемии необходимо обучение больного самоконтролю, диетотерапии в школе для больных сахарным диабетом, наблюдение у эндокринолога по месту жительства.
Реабилитация - медицинская (соблюдение диеты и режима инсулинотерапии), социально-бытовая (обучение в школе диабета, самоконтроль), социально-средовая (психологическая), профессиональная

5.3. Самостоятельная работа по теме:
· Курировать больных сахарным диабетом, осложненным кетоацидозом, гипогликемией, т.е. перенесших в прошлом коматозные состояния. Участвовать в обследовании больного с диабетической комой и оказании ему неотложной помощи.
· Выявить симптомы, свидетельствующие о кетоацидозе или гипогликемическом состоянии, установить причины и последовательность возникновения клинических проявлений.
· Составить план необходимых дополнительных исследований. При кетоацидозе самостоятельно определить наличие ацетона в моче. Дать оценку результатам лабораторного исследования и заключения смежных специалистов.
· Составить план оказания неотложной помощи, принять участие в лечении больных. Наметить тактику инсулинотерапии при кетоацидозе.
· Назначить диету при кетоацидозе, рассчитать количество хлебных единиц с учетом вводимого инсулина.
· Провести регидратационную терапию, коррекцию кислотно-основного состояния.
· Провести беседу с борльными сахарным диабетом о мерах профилактики кетоацидоза, гипогликемии, тактике ри появлении первых симптомов.

5.4. Итоговый контроль знаний:
      Ситуационные задачи по теме 
Задача 1
Больной, 16 лет, доставлен бригадой скорой помощи в хирургическое отделение с острыми болями в животе.  Заболел сутки назад.  Хирурги заподозрили острый живот, однако заметили запах ацетона изо рта. Сахар крови 20 ммоль/л. В разовой порции мочи 8% сахара, ацетон +++, удельный вес 1043. Состояние тяжелое. Заторможен. Кожные покровы сухие, тургор снижен.  Язык яркий сухой.  Ангулярный стоматит.  Пародонтоз.  Дыхание шумное. В легких жесткое дыхание. Пульс 100, ритмичный. Тоны сердца глухие.  АД-90/50 мм рт ст.  Брюшная стенка напряжена.  Пальпация живота резко болезненная   во   всех   отделах.   Симптом   Щеткина   +.   Печень  перкурторно + 6см. Масса тела больного  60 кг. От рвотных масс резкий запах ацетона.
1.Какое предположение о диагнозе будет наиболее правильным?
2. Обоснуйте диагноз. 
3.Чем объяснить тяжесть  состояния и  развитие «острого живота» у пациента?
4. С какими заболеваниями дифференцировать данное состояние?
5. Наметьте план лечебных мероприятий.

Задача  2.
         Больная,  73  лет,  доставлена  бригадой  скорой помощи  с  диагнозом: сахарный диабет, кетоацидотическая кома. Сознание смутное. Со слов родственников, страдает сахарным диабетом 4 года.  Раньше  лечилась  только  диетой.  Последние  два  месяца  стала принимать манинил по 1 табл. до завтрака и 1 табл. до ужина. Лечение манинилом  вызвало  повышенный  аппетит.  3  дня  назад  по  советам эндокринолога родственники резко ограничили больную в еде. К вечеру у больной развилось неадекватное поведение, агрессивность, дурашливость. На следующий день был приступ судорог,  перестала ориентироваться в окружающем, стала отказываться от еды. Галлюцинировала. Сегодня утром потеряла сознание. Все эти дни лечение манинилом проводилось. Губы цианотичные. Кожные покровы влажные. Язык влажный. Тоны сердца глухие. В подлопаточной области выслушиваются влажные мелкопузырчатые хрипы. Мерцательная аритмия. ЧСС 120 в мин. АД 120/70 мм рт ст. Печень +5см,  отеки голеней. Тонус мышц повышен. Клонические и тонические судороги. Симптомы Бабинского ±. Сахар крови 2,0 ммоль/л. В моче ацетон  ±, сахар отрицательный.
1.Поставьте  предварительный  диагноз:   основное  заболевание   
2. Осложнение и сопутствующие заболевания.
3. Какова причина развития данного состояния?
4. Какие должны быть мероприятия? 
5. Дайте рекомендации по дальнейшей сахаропонижающей терапии. 

Задача  3.
                 Пациент, 76 лет, в коме  бригадой  СМП  доставлен  в   приемный покой БСМП. Мужчина живет один, со слов соседей болен сахарным диабе-том много лет, злоупотребляет алкоголем. В квартире найдены препараты: манинил, сиофор. При осмотре: сознание- сопор, ригидность мышц затылка нет, мидриаз, тонические судороги.  Влажная  кожа  и  слизистые  оболочки, гиперсаливация, запаха ацетона в выдыхаемом воздухе нет, ЧДД-18 в мину-ту, сердечные тоны приглушены, ритмичные с ЧСС-100 в минуту, АД= 80/40 мм рт ст. При исследовании: сахар крови - 1,7 ммоль/л, кетоновые тела - 15 мг%,  алкоголь 1%
1. Сформулируйте диагноз.
2. С какими состояниями нужно проводить дифференциальный диагноз?
3. Что способствовало развитию данного состояния?
4. Наметьте план обследования.
5. Наметьте план лечения.

Задача  4.
         Больная,  73 лет,  доставлена  бригадой  скорой помощи  с  диагнозом:  сахарный диабет, кетоацидотическая кома. Анамнез неизвестен. Давность комы выяснить не удалось. В кармане одежды найден «паспорт больного диабетом»,  где указано, что больная получает глюренорм по 1 табл. после завтрака и после ужина. Температура 38,6. Кожные покровы и видимые слизистые оболочки сухие. Тактильная и болевая чувствительность  сохранены.  Тонус глазных яблок снижен.  АД 100/60 мм рт. ст, пульс 120, аритмичный слабого наполнения. Тоны сердца глухие. Мерцательная  аритмия.  Дыхание  поверхностное  -  36  в мин.  Изо  рта застойный  запах.  Печень  +5  см,  плотной  консистенции,  тонус  мышц снижен.  Симптом  Бабинского  +.  Ригидность  затылочных  мышц.  При катетеризации мочевого пузыря моча не получена. Сахар крови 42 ммоль/л. Анализ крови: Лейкоциты 16,0х109, СОЭ 50 мм/час. Кетоновые тела 5 мг/%. Ацетон (-).
1. Какой тип диабета у больной?
2. Какой вид комы наиболее вероятен у больной? 
3. Чем объяснить развитие неврологической симптоматики?
4. Составить план дальнейшего обследования.
5. Какие должны быть неотложные мероприятия?

 Задача  5
        Женщина, 72 лет, доставлена в отделение интенсивной терапии. Шесть дней назад - вирусная инфекция, после которой появилась и нарастала слабость,  жажда,  полиурия,  анорексия.  При  исследовании:  состояние очень тяжелое,  ступор,  частое поверхностное дыхание,  кашель.  Сухие кожа и слизистая. АД 130/95 мм рт ст.  Пульс 140 в 1 мин., мерцательная аритмия. Очаговой  неврологической  симптоматики  не  выявлено.  Лабора-торные  данные:   Нв-16 г%, лейкоциты 22,0х109, калий крови 5,5 ммоль/л, креатинин-0,5ммоль/л, глюкоза в крови 65 ммоль/л.  Глюкозурия 2%, ацетон (-).
1.Сформулируйте диагноз. 
2.Что спровоцировало развитие данного осложнения?
3.Чем объяснить нормальные показатели кетоновых тел и отсутствие ацетона в моче при высокой гликемии?
4. План обследования.
5. Назначьте лечение.

6. Домашнее задание для уяснения темы занятия «Диффузный токсический зоб. Этиология. Патогенез. Клиника. Диагностика. Лечение»
6.1  Контрольные вопросы по теме занятия:
1. Гормоны, вырабатываемые щитовидной железой. 
2. Основные  факторы этиопатогенеза ДТЗ.
3. Ведущие синдромы в клинической  картине ДТЗ. 
4. Поражение сердечно-сосудистой системы. Тиреотоксическое сердце. 
5. Поражение желудочно-кишечного тракта. Тиреотоксическая печень.
6. Поражение нервно-психической сферы  при ДТЗ. 
7. Диагностические критерии  ДТЗ. Прямые и косвенные диагностические  данные диагноза 
8. Классификация тиреотоксикоза по степени тяжести.       
9. Консервативное лечение  ДТЗ.  Основные препараты в лечении и тактика назначения тиреостатиков.  Особенности лечения лиц старшей возрастной группы.
10.  Показания к оперативному лечению ДТЗ. Основные послеоперационные 

6.2 Тестовые задания по теме занятия:
001. НАБОЛЕЕ ДОСТОВЕРНЫЙ ДИФФЕРЕНЦИАНО-ДИАГНОСТИЧЕСКИЙ КРИТЕРИЙ ТИРЕОТОКСИКОЗА И НЕЙРОЦИРКУЛЯТОРНОЙ ДИСТОНИИ
1) йодпоглотительная функция щитовидной железы
2) уровень тиреотропного гормона в крови
3) белковосвязанный йод
4) уровень трийодтиронина и тироксина в крови
5) уровень холестерина в крови

002. ДИФФУЗНЫЙ ТОКСИЧЕКИЙ ЗОБ ВЫЗЫВАЕТСЯ
1) повышенной секрецией тиреотропного гормона
2) тиреоидстимулирующими иммуноглобулинами
3) повышенной чувствительностью тканей к гормонам щитовидной железы
4) повышенной секрецией тиреолиберина
5) стрессом
	
003. ОСНОВНОЕ СРЕДСТВО В ЛЕЧЕНИИ ДИФФУЗНОГО ТОКСИЧЕСКОГО ЗОБА
1) производные сульфанилмочевины
2) производные имидазола
3) фенотиазиды
4) бигуаниды
5) транквилизаторы

004. ПРИ ТИПИЧНОМ ДИФФУЗНОМ ТОКСИЧЕСКОМ ЗОБЕ СЕКРЕЦИЯ ТИРЕОТРОПНОГО ГОРМОНА
1) нормальная
2) подавлена
3) повышена
4) не определяется
5) исследование ТТГ не имеет диагностической важности

005. БОЛЬНАЯ С ДИФФУЗНЫМ ТОКСИЧЕСКИМ ЗОБОМ, И МЕРЦАТЕЛЬНОЙ АРИТМИЕЙ, ЛЕЧИЛАСЬ МЕРКАЗОЛИЛОМ С ХОРОШИМ ЭФФЕКТОМ. ПОСЛЕ ОТМЕНЫ ПРЕПАРАТА РЕЦИДИВ ДИФФУЗНОГО ТОКСИЧЕСКОГО ЗОБА. ДАЛЬНЕЙШАЯ ТАКТИКА ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНОЙ
1) лечение мерказолилом в подобранной раньше дозе
2) лечение мерказолилом в повышенной дозе в сочетании с бета-адреноблокаторами
3) лечение радиоактивным йодом или оперативное лечение
4) лечение тироксином
5) лечение бета-адреноблокаторами


006. ПОНЯТИЕ "ТИРЕОТОКСИЧЕСКОЕ СЕРДЦЕ" ВКЛЮЧАЕТ
1) мерцательная аритмия
2) одышка
3) нарушение внутрижелудочковой проводимости
4) брадикардия
5)синусовая тахикардия

007. ПРЕПАРАТЫ, КОТОРЫЕ НЕОБХОДИМО НАЗНАЧИТЬ БОЛЬНОМУ ПРИ ТИРЕОТОКСИЧЕКОМ КРИЗЕ
1) нейролептаналгезия
2) гипотензивные средства
3) большие дозы мерказолила
4) введение ганглиоблокаторов, миорелаксантов
5) антибактериальная терапия

008. КАКОЕ НАРУШЕНИЕ РИТМА НАИБОЛЕЕ ХАРАКТЕРНО ДЛЯ ДИФФУЗНО-ТОКСИЧЕСКОГО ЗОБА?
1) пароксизмальная тахикардия
2) постоянная тахикардия
3) брадикардия
4) экстрасистолия
5) фибрилляция желудочков

009. У БОЛЬНОЙ ПОСЛЕ СТРУМЭКТОМИИ ВОЗНИКЛИ СУДОРОГИ, СИМПТОМ ХВОСТЕКА, СИМПТОМ ТРУ-ССО. КАКОЕ ОСЛОЖНЕНИЕ У БОЛЬНОЙ?
1) гипотиреоз
2) тиреотоксический криз
3) травма гортанных нервов
4) гипопаратироз
5) остаточные явления тиреотоксикоза

010. КАКОВА ТАКТИКА ЛЕЧЕНИЯ ДИФФУЗНО-ТОКСИЧЕСКОГО ЗОБА МЕРКАЗОЛИЛОМ?
1) лечение курсами по 2-3 месяца с короткими перерывами в течение двух лет
2) постепенное увеличение доз до появления гипотиреоза
3) лечение большими дозами (30-40мг) до достижения эутиреоза с переходом на поддерживающие дозы
4) терапия большими дозами (30-40 мг) до достижения эутиреоза с последующей отменой и переходом на терапию тиреоидными гормонами
5) лечение большими дозами (30-40мг) до достижения эутиреоза с последующей отменой препарата.

6.3  Ситуационные задачи по теме занятия:
Задача 1
 Поступила больная 36 лет с жалобами на сердцебиение, плаксивость, плохой сон, потливость, чувство дрожания всего тела, похудение на 10 кг за месяц, пучеглазие. Заболела  остро, после пневмонии сразу появились вышеперечисленные жалобы, с тех пор заболевание имеет тенденцию к прогрессированию. Объективно: больная правильного телосложения, пониженного питания, кожа горячая, влажная, эластичная. Щитовидная железа увеличена на глаз, эластичная, подвижная, диффузная. Экзофтальм, положительные симптомы Грефе, Мебиуса, Кохера. Легкие без патологии. Границы сердца не изменены. Тоны громкие ритмичные. Пульс 120 уд. в  мин., АД 140/60 мм. рт. ст. Органы брюшной полости без патологии.
1.Ваш предположительный диагноз.
2. Выделить ведущие синдромы.
3.Ваш план обследования.
4.Ваш план лечения.
5.Какие лабораторные показатели необходимо контролировать в процессе лечения. 
          
Задача 2
На приём к врачу в поликлинике обратилась больная 27 лет с жалобами на неопределенные боли в области сердца, одышку при физической нагрузке, раздражительность, плаксивость, плохой сон. Больна в течение года. Объективно: питание несколько снижено. Кожа влажная, но не горячая. Больная суетлива, плаксива, мелкий тремор пальцев рук. Быстрый розовый разлитой дермографизм. Сердце - границы в норме. Громкие ритмичные тоны. Пульс 90 уд в мин, резко меняется частота пульса при смене положения тела, АД 100/65 мм рт ст., после нервно-психических перегрузок бывают подъемы АД до 150/30 мм рт ст. Щитовидная железа увеличена до II ст., диффузная, подвижная. Глазных симптомов нет.
1. Выделить ведущие синдромы.
2. Сформулировать наиболее вероятные диагнозы при данной клинике.
3. Наметить план для уточнения диагноза.
4. Каковы особенности АГ при данной патологии?
     5. Назначить лечение

Задача 3
Больная, 25 лет, жалуется на раздражительность, плаксивость, чувство жара, похудание, сердцебиение, пучеглазие. Больна в течение 1 месяца. Вся картина заболевания развилась после родов. Живет в местности, где у многих зоб, с детства отмечала увеличение железы, наблюдалась у эндокринолога, принимала антиструмин 1 раз в неделю. Объективно: больная очень подвижна, суетлива. Кожа горячая и влажная. Щитовидная железа видна, бугристая. Пульс 110 уд. в мин, АД 150/60 мм. рт. ст. тоны сердца громкие, мягкий систолический шум на верхушке. Экзофтальм, положительные симптомы Мебиуса, Грефе, Штальвага, Мари.
1. Ваш предварительный диагноз.
2. План обследования.
3. План лечения.
4. Профилактика йоддефицитных заболеваний.
     5. Выписать рецепт на Йодомарин.

Задача 4
  Больная, 32 года. Обратилась с жалобами на слабость, похудание, сердцебиение, одышку при физической нагрузке, чувство жара, дрожание рук, потливость, раздражительность. Больна 1,5 года. После переутомления резкое ухудшение состояния. Сразу же обратилась к врачам, был назначен амбулаторно - мерказолил по 1 таблетке 3 раза в день. Принимала его 1,5 месяца, почувствовала себя лучше и прекратила лечение. Через 1,5 месяца вернулись все симптомы заболевания, присоединилась одышка. К врачам не ходила. Иногда самостоятельно принимала мерказолил. Объективно: больная пониженного питания, кожа влажная, горячая. Больная суетлива, разговорчива, плаксива. Тремор рук, положительный симптом телеграфного столба. Щитовидная железа диффузная III ст. экзофтальм, положительные симптомы Грефе, Мебиуса, Штальвага, Жофруа. Тоны сердца громкие, ритмичные, пульс 120 в мин, АД 130/60 мм. рт. ст. Дыхание везикулярное, печень не увеличена, отеков нет.
1. Сформулировать полный диагноз.
2. Причина рецидива.
3. Наметить конкретный план лечения с дозами препаратов.
4. Решить вопросы о показаниях к струмэктомии, альтернативные методы лечения.
5. В чем заключается подготовка к оперативному лечению

Задача 5
Больная, 22 лет, произведена струмэктомия по поводу диффузно-токсического зоба. К вечеру появилось сердцебиение, выраженная слабость, диффузная потливость, тошнота, рвота. Температура повысилась до 39,4 градусов. Больная возбуждена, речь невнятная. Выраженный тремор рук. Пульс малый 166 уд/мин., ритмичный. АД 150/100 мм. рт. ст. Дыхание везикулярное, 28/мин. Край печени выступает из-под реберной дуги на 4 см.
1.Какое осложнение развилось у больной после операции.
2.Что могло явиться причиной развития данного состояния?
3. Назовите критерии эутиреоза.
4. Неотложные мероприятия.  
5. Выписать рецепт на Преднизолон.

7. Рекомендации по выполнению НИРС, в том числе список тем, предлагаемых кафедрой.
1. Дифференциальная диагностика ком при сахарном диабете.
2. Дифференциальная диагностика гипогликемических состояний.
3. Алгоритмы диагностики и лечения диабетических ком.
Рекомендовано при подготовке использовать не менее 3 литературных источников.

8. Рекомендованная литература по теме занятия:
- 
-обязательная
1..Дедов, И. И. Эндокринология : учеб. для мед. вузов / И. И. Дедов, Г. А. Мельниченко, В. В. Фадеев. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2012.
2	 Благосклонная, Я. В. Эндокринология : учеб. для мед. вузов / Я. В.    Благосклонная, Е. В. Шляхто, А. Ю. Бабенко. СПб :  СпецЛит,	2012
3.Формулировка клинического диагноза (внутренние болезни, хирургические болезни, акушерство, гинекология) : метод. рекомендации для самостоят. работы студентов 4-6 курсов, обучающихся по специальности 060101 - Лечебное дело / сост. И. В. Демко, Д. Б. Дробот, О. В. Первова [и др.] ; ред. И. В. Демко ; Красноярский медицинский университет. - Красноярск : КрасГМУ, 2014. - 29 с.
4. Лекарственные средства : (сб. рецептов, изучаемых на циклах внутренние болезни, профпатология, эндокринология, хирургические болезни, акушерство и гинекология для самостоят. работы студентов 4-6 курсов, обучающихся по специальности 060101 - Лечебное дело): метод. пособие / сост. И. В. Демко, С. Ю. Никулина, И. И. Черкашина [и др.] ; Красноярский медицинский университет. - Красноярск : КрасГМУ, 2014. - 118 с.

	- дополнительная
1.	Эндокринология : нац. рук. / ред. И. И. Дедов, Г. А. Мельниченко. М. : ГЭОТАР-Медиа, 2012
2. 	Эндокринология : рук. для врачей; В 2 т. 	СПб. : СпецЛит, 2011
[bookmark: _GoBack]3. Терещенко, Ю. А. Оценка функционального состояния респираторной и кардиоваскулярной систем у больных сахарным диабетом 1 типа : метод. рекомендации для послевуз. образования / Ю. А. Терещенко, О. М. Сакович.	Красноярск:  КрасГМУ, 2012
4. 	Сахарный диабет и глаза : учеб. пособие для послевузовского образования / В. Т. Гололобов, Е. В. Козина, В. П. Мацынина [и др.]. Красноярск: КрасГМУ, 	2012
5. 	Robbins and Cotran. Pathologic Basis of Disease = [Роббинс и Котран. Патологическая основа болезни] / V. Kumar, A. K. Abbas, N. Fausto [et al.]. Philadelphia : Saunders Elsevier,	2012
6. 	Основы фармакотерапии и клинической фармакологии : учебник / ред. М. Д. Гаевой, В. И. Петров. - 3-е изд., испр. и доп. - 2012. - 800 с.	Ростов н/Д : Феникс, 2012

	- электронные ресурсы

1. ЭБС КрасГМУ "Colibris";
2. ЭБС Консультант студента;
3. ЭБС Университетская библиотека OnLine;
4. ЭНБ eLibrary
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Больной может самостоятельно (или с помощью 
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раз в год
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