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Segni clinici
• Poliuria e disidratazione

• Tachicardia, tachipnea

• Respiro di Kussmaul

• Alito acetonemico

• Nausea, vomito/dolore addominale

• Vista offuscata

• Stato confusionale, sonnolenza

• Progressiva perdita dello stato di coscienza

• Coma

Chetoacidosi diabetica (DKA)
Criteri biochimici

• Iperglicemia (glucosio plasmatico>11 
mmol/L [> 200 mg/dL]) 

• pH venoso <7.3 o bicarbonati sierici <15 
mmol/L

• Chetonemia (ß-hydroxybutyrate ≥3 
mmol/L) con chetonuria

Wolfsdorf  JI et al. Pediatric Diabetes October 2018; 19 (Suppl. 27): 155–177. 



Conseguenze della DKA

Wolfsdorf JI et al. Pediatric Diabetes October 2018; 19 (Suppl. 27): 155–177. 

1. Rischio di morte

2. Possibile danno neurologico permanente

3. Riduzione capacità cognitive

4. Controllo metabolico peggiore nel lungo periodo

5. Costi sanitari elevati



Conseguenze iperglicemia acuta

63 mg/dL 324 mg/dL 169 
mg/dL

Mazaika PK, Aye T, Reiss AL, Buckingham BA. Large 
Changes in Brain Volume Observed in an 
Asymptomatic Young Child With Type 1 Diabetes. 
Diabetes care 2018 

Immagini del cervello per il soggetto del caso di 
studio in tre momenti. A : Età 6,5 anni; ipoglicemia 
lieve antecedente (63 mg/dL) prima della scansione 
che mostra piccoli ventricoli e solchi deboli. B : Età 
8,0 anni; iperglicemico (324 mg/dL) prima della 
scansione con grandi ventricoli e ampi solchi. C : Età 
11,8 anni; livello di glucosio 169 mg/dL prima della 
scansione. Le immagini sono scansioni MRI pesate in 
T1 con una risoluzione di 1 × 1 × 1 mm.

Caratteristiche strutturali e di diffusività del cervello e
glicemia misurata a tre età. A: Volume totale della
materia grigia.B: Spessore corticale medio.C: Volume
dei ventricoli laterali.D: Apparente coefficiente di
diffusività (ADC) mediato per tutta la sostanza bianca
cerebrale. E: Volume totale della sostanza bianca. F:
Glicemia immediatamente prima della risonanza
magnetica. Cerchi neri 5 oggetto di studio del caso.
Per confronto, le traiettorie di crescita sono mostrate
di altri due bambini con diabete la cui glicemia allo
scan era simile in tutti i punti temporali (quadrati
bianchi, glucosio 105-170 mg/dL ai tempi delle
scansioni; bianco triangoli, glucosio 230–260 mg/dL ai
tempi delle scansioni). Questi grafici suggeriscono che
i cambiamenti di vol osservati nel soggetto dello
studio del caso erano dovuti a effetti glicemici a breve

termine piuttosto che a iperglicemia a lungo termine.



Conseguenze iperglicemia cronica
• I soggetti con DMT1 

presentano minor crescita di 
superficie e volume della 
sostanza grigia corticale e 
minor volume di sostanza 
bianca a livello corticale e 
cerebellare

• Tali anomalie correlano con 
HbA1c e variabilità glicemica

• Comparsa di connessioni 
«compensatorie» che non 
determinano performance 
cognitive peggiori

Mazaika et al, Diabetes Research in Children N. Variations in Brain Volume and Growth in Young Children With Type 1 Diabetes. 
Diabetes 2016 

Foland-Ross LC, et al, Diabetes Research in Children N. Longitudinal assessment of hippocampus structure in children with Type 1 
Diabetes. Pediatric diabetes 2018 

Saggar M, et al. Diabetes Research in Children N. Compensatory Hyperconnectivity in Developing Brains of Young Children With Type 1 
Diabetes. Diabetes 2017



Aye T. et al. Diabetes Care. 2019 Mar;42:443-449.

La mappa dei colori rappresenta 
la significatività statistica delle 
differenze di crescita tra i 
gruppi.

Dati di 144 bambini con T1DM, fra i 
4 e <10 anni

Ogni partecipante ha avuto 
scansioni MNR e test cognitivi 
all’inizio e dopo18 mesi.

Un singolo episodio di DKA moderata/grave nei 
bambini piccoli al momento della diagnosi è 

associato a punteggi cognitivi più bassi e alterata 
crescita cerebrale



Cognitive Score Group effect at Tb Group effect at T18
Group effect
at T18 vs. Tb

Subscale Estimate p value Estimate p value Estimate p value

IQ
Full Scale IQ Child Standard Score -3.99 0.136 -5.816 0.003 -1.86 0.342

Vocabulary Child Scale Score -1.384 0.014 -0.613 0.279 0.771 0.15

Executive 
functions

Detectability T-Score 0.505 0.79 3.901 0.038 3.395 0.122

Commission T-Score 1.447 0.432 4.861 0.008 3.415 0.088

Learning & 
Memory

Word List Delayed Recognition Score -2.039 0.002 -0.559 0.391 1.48 0.101

Dots Location Immediate Raw Score 0.005 0.986 -0.602 0.033 -0.607 0.087

Dots Location Delayed Raw Score 0.226 0.432 -0.659 0.023 -0.886 0.021

Punteggi del quoziente di intelligenza significativamente più bassi alle prestazioni cognitive dei sottotest di 
rilevabilità

Aye T. et al. Diabetes Care. 2019 Mar;42:443-449.

Un singolo episodio di DKA moderata/grave 
nei  bambini al momento 

della diagnosi è associato a un minore 
punteggio cognitivo e crescita cerebrale alterata



La DKA alla diagnosi di T1DM nei bambini predice uno scarso 
controllo glicemico a lungo termine, indipendentemente da 

fattori demografici e socioeconomici

Duca LM et al. Diabetes Care. 2017;40:1249–1255.

Dati di uno studio di
coorte prospettico su
3.364 residenti in
Colorado



Quanto è frequente la DKA?



Danni permanenti neurologici
7 casi

Morti relative al T1DN
4 casi

Alta frequenza di DKA all’esordio
di T1DM in Italia (2004 – 2013)

Nuove diagnosi di T1DM <15 anni

9,040 casi

Cherubini V et al. Sci Rep. 2016 Dec 19;6:38844.

DKA alla diagnosi T1DM 
3,646 casi (40.3%)
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Alta frequenza di DKA alla diagnosi del 
diabete di tipo 1 in Italia: 2004-2013

No.

29,1

11,2

0

20

40

60

80

100

Mild/Moderate Severe

2,633 1,013

Severità della DKA

35,9 33,5

51,6

23,6

0

20

40

60

80

100

North Centre South Sardinia

Area  geografica di residenza

1,013 505 1,740 182

P<0.001



1,030 1,258 1,358

37,7

64,6
59,4

42,8
37,1

31,3
37,6

33,5 37,1 39,6 39,4 41,1 40,6 40,7
32,7

0

20

40

60

80

100

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Anni

Alta frequenza di DKA alla diagnosi del 
diabete di tipo 1 in Italia: 2004-2013
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P<0.01

Gruppi di età)



Cherubini V et al G It Diabetol Metab 2014 
Zucchini S et al J Diabetes Research 2016

L’incidenza di DKA in Italia è ancora troppo   
elevata:  38,5% (2012-2013)

32,9% (2004-2013)

Più frequente in 
-bambini di età < 4 anni
-bambini senza parenti di I grado con DMT1

La frequenza di DKA all’esordio del DMT1, 
stimata in Europa tra il 12,8-80%, è 
inversamente proporzionale all’incidenza del 
DMT1 nella popolazione presa in esame



Trend della chetoacidosi diabetica alla diagnosi di T1DM tra 
2006-2016: risultati da 13 paesi in 3 continenti

Cherubini V et al. Diabetologia 2020 Aug;63(8):1530-1541.

 Ampia variabilità
fra nazioni

 DKA 
inaccettabilmente
alta

 Leggero aumento 
complessivo della 
DKA dell'1% 
all'anno



• Centers: 54
• Cases: 2679
• Age <15y

 Diminuzione della frequenza rispetto al 2004-2013 
 Ancora inaccettabile un'alta percentuale di bambini con DKA alla diagnosi di T1DM (36,9%) 
 Le disuguaglianze socioeconomiche hanno aumentato il rischio di DKA all'insorgenza del 

diabete

Study period 2014-2016

Gesuita R et al. Front Pediatr. 2020 Oct 22;8:575020.

N=9,040 N=2,679
2014-20162004-2013

Riduzione della DKA alla diagnosi di T1DM in Italia nel 2014-2016



CNN 
January 31, 2020

Istituto Superiore di Sanità, IT
March 7, 2020

Il WHO dichiara la pandemia di Covid – 19 : 11.02.2020

Two Chinese tourists tested 
positive for COVID-19 

9,856 cases 213 total deaths 1,247 cases 36 total deaths

December 2019 Wuhan Municipal Heath Commission reported a cluster of pneumonia

Epidemie di COVID-19

Istituto Superiore di Sanità, IT
January 31, 2020



DKA durante il Covid - 19



Rabbone I, Schiaffini R, Cherubini V, Maffeis C, Scaramuzza A, and the Diabetes Study Group of the Italian Society for Pediatric
Endocrinology and Diabetes. Has COVID-19 Delayed the Diagnosis and Worsened the Presentation of Type 1 Diabetes in
Children?Diabetes Care. 2020 Aug; dc201321.

L’evento avverso più registrato è stato l’aumento dei casi di  
chetoacidosi (DKA) grave (pH, 7,1) 

(44,3% nel 2020 contro 36% nel 2019; P = 0,03).



Estreme
restrizioni

Partiali
Restrizioni

Estreme
Restrizioni

Estreme restrizioni

Partiali restriizioni

 Restrizioni al movimento interno 
 Chiusura ristoranti 
 Campagne di informazione pubblica
 Restrizioni agli assembramenti 
 Chiusura scuola 
 Controlli sui viaggi internazionali 
 Eventi pubblici annullati 
 Chiusura del posto di lavoro

 Movimento interno consentito ma 
controllato 

 Apertura ristoranti da asporto 
 Eventi pubblici all'aperto autorizzati 
 Apertura del posto di lavoro

Nessuna
restrizione

1 Jan 11 Mar 4 May 8 Oct 31 Dec

Nuovi casi di COVID-19 in Italia durante il 2020 
e misure di restrizione adottate
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Percentuale di 
nuovi casi di 

T1DM

Estreme
restrizioni

Partiali
restrizioni

Estreme
restrizioni

Casi di T1DM <15 anni

2017-2019           2398 casi

2020 965 casi

40 Centri pediatrici diabetologici

2017-2019 2020
DKA (pH<7.3) Frequency (%) 95% CI Frequency (%) 95% CI p
Jan-Feb (no restrictions in 2020) 35.4 31.1-40.0 28.4 22.0-36.0 0.122
Mar-May (extreme restrictions in 2020) 32.9 29.1-36.9 42.3 35.6-49.3 0.018
Jun-Sep (partial restrictions in 2020) 36.8 33.1-40.6 44.0 38.1-50.0 0.045
Oct-Dec (extreme restrictions in 2020) 35.6 32.2-39.2 40.9 35.4-46.6 0.119

Nessuna
restrizione

p=0.122 p=0.018 p=0.045 p=0.119

Unplublished data

Confronto annuale diagnosi T1DM e frequenza DKA in Italia
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Percentage of 
type 1  diabetes  

new cases

Extreme 
restrictions

Partial 
restrictions

Extreme 
restrictions

Cases of type 1 diabetes <15 y

2017-2019           2398 cases

2020 965 cases

40 Pediatric Diabetes CentresNo 
restrictions

p=0.122 p=0.018 p=0.045 p=0.119

Unplublished data

Confronto annuale diagnosi T1DM e frequenza DKA in Italia

2017-2019 2020
Severe DKA (pH<7.1) Frequency (%) 95% CI Frequency (%) 95% CI p
Jan-Feb (no restrictions in 2020) 9.7 7.2-12.8 4.1 1.8-8.5 0.033
Mar-May (extreme restrictions in 2020) 11.0 8.6-13.9 18.3 13.4-24.3 0.011
Jun-Sep (partial restrictions in 2020) 10.4 8.2-10.1 15.6 11.7-20.5 0.033
Oct-Dec (extreme restrictions in 2020) 10.9 8.8-13.4 17.2 13.3-22.0 0.007



DKA proportion

Type of diabetes Geographical Area 2019 2020 Variation p

Rabbone I et al. 
Diabetes Care 2020 Type 1 diabetes Italy 36.1% 44.3% +8.2% 0.08

Kamarath C et al. 
JAMA. 2020 Type 1 diabetes Germany 24.5% 44.7% +20.2% <0.001

Ho Josephine et al.
Pediatr Diabetes. 2021 Type 1 diabetes Canada 45.6 68.2 +22.6% <0.001

Alaqeel A et al. 
Front Endocrinol 2021 Type 1 diabetes Saudi Arabia 73% 85% +12% <0.001

Chao LC et al. 
Diabetes Care 2021 Type 2 diabetes California, US 3% 20% +17% 0.029

La percentuale di DKA all‘esordio di diabete è aumentata a livello globale



T1DM e COVID-19
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esordi totali DKA DKA gravi

Centro di Diabetologia Pediatrica

SSD Endocrinologia Pediatrica

Città della Salute e 

della Scienza di Torino

2020
54,41% 2019 

28,07%

2018
39,62%

2021
23,44%

2017
19,64%

*

* Dati parziali al 30/09/2021



 Paura da parte delle famiglie di andare in Ospedale

 Ridotta disponibilità dei servizi sanitari

 Fattori psicologici/legati al background etnico

Possibili spiegazioni dell’aumento di DKA 
durante la pandemia di COVID-19



Non dimentichiamo chi il diabete ce l’ha



Cardona-Hernandez R et al. Pediatr Diabetes. 2021 Mar;22(2):202-206.

Bambini e adolescenti con diabete tipo 1 non hanno avuto
maggior rischio di ospedalizzazione per COVID-19





Schiaffini R, Barbetti F, Rapini N, Inzaghi E, Deodati A, Patera IP, Matteoli MC, Ciampalini P, Carducci C, Lorubbio A,Schiaffini G,
Cianfarani S School and pre-school children with type 1 diabetes during Covid-19 quarantine: The synergiceffect of parental care
and technology Diabetes Res Clin Pract. 2020 Jul 3;166:108302

Il buon controllo metabolico è stato inoltre favorito dal continuo controllo e dalla  presa in carico 

della gestione del diabete da parte dei genitori sempre presenti a causa del lockdown





Tornese G, Ceconi V, Monasta L, Carletti C, Faleschini E, Barbi E. Glycemic Control in Type 1 Diabetes Mellitus DuringCOVID-19
Quarantine and the Role of In-Home Physical Activity.Diabetes Technol Ther. 2020 Jun;22(6):462-467

I diari elettronici e i dati dei microinfusori, scaricati e analizzati, rappresentano un importante supporto sia per i 
pazienti / famiglie che per il team diabetologico.

Il medico deve essere in grado di rivedere e
interpretare i dati disponibili sui diversi software, 

incoraggiare e fornire formazione continua ai pazienti /
famiglie sull'importanza di scaricare i dati per

migliorare l'autogestione. 

Tuttavia grazie alla telemedicina e al sempre più frequente utilizzo della
tecnologia applicata al diabete, i bambini e adolescenti con T1DM hanno 

evidenziato un buon controllo metabolico



STUDIO CDSS TELEMEDICINA IN DIABETOLOGIA PEDIATRICA

Parametro
Visita precedente 

(media ± DS)
Visita successiva 

(media ± DS)
P-value

Glicemia media 
(mg/dL)

169 ± 33 165 ± 30 ns

HbA1c (mmol/
(mmol/mol

mol
)

)
60 ± 12 55 ± 11 <0,001

GMI (%) 7,4 ± 0,8 7,3 ± 0,7 ns

TBR (%) 2,5 ± 2,3 2,7 ± 2,8 ns

TIR (%) 60,8 ± 18,7 61,5 ± 18,0 ns

TAR (%) 36,6 ± 19,6 35,4 ± 19,0 ns

CV (%) 34,1 ± 6,9 35,2 ± 5,9 ns

N = 57

Risultati



Townson J et al. Pediatr Diabetes. 2019 May;20(3):330-338.

Opportunità per una diagnosi precoce

Presentazione alle cure primarie durante i prodromi di T1DM



Esiste un metodo di intervento efficace per ridurre la DKA 
alla diagnosi di diabete di tipo 1 nei bambini e nei giovani?

Not in favour of 
Awareness Campaign

In favour of 
Awareness Campaign

Diabetes Awareness Campaigns: same area before and after Campaign

Cherubini V et al. Diabetes Res Clin Pract. 2021 May;175:108838. 



Prevention campaign area Control area

Not in favour of 
Awareness Campaign

In favour of 
Awareness Campaign

Diabetes Awareness Campaigns: different area with and without Campaign

Esiste un metodo di intervento efficace per ridurre la DKA 
alla diagnosi di diabete di tipo 1 nei bambini e nei giovani?

Cherubini V et al. Diabetes Res Clin Pract. 2021 May;175:108838. 



Il primo sintomo di diabete riportato dallo 89% dei 
genitori è un’insolita tendenza alla enuresi notturna.



1. Formazione degli operatori sanitari (continua)

2. Formazione dell’opinione pubblica (continua).

3. Stick glicemico al TRIAGE pediatrico di Pronto  Soccorso in tutti i bambini di età <15 anni.

4. Collaborazione con le farmacie per stick glicemico nel sospetto di diabete.

5. Collegamento immediato del laboratorio analisi con il medico di famiglia.

6. Una volta individuato un nuovo bambino con diabete, affidare la gestione a un «pediatra 
diabetologo senior».

Sei punti per la prevenzione: progetto DKA ZERO 



… in molti casi, forse in tutti … 
la DKA può essere evitata
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