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Resumo

A Diabetes Mellitus, € um sindrome complexo representando um grupo
heterogéneo de doencas e é caracterizada por hiperglicémia persistente devida a
falta de insulina ou a resisténcia a essa hormona quando existe resisténcia a
accao da mesma.

Em 2016, a Organizacao Mundial de Saude dedicou o dia mundial da Saude
a diabetes, porque a epidemia da diabetes estd a aumentar rapidamente em
muitos paises, nomeadamente nos paises com médios e baixos rendimentos. Uma
grande percentagem dos casos de diabetes é evitavel, com varias medidas de
alteracdo do estilo de vida a mostrar serem eficazes na prevengéo e no atraso do
aparecimento da doenca. A diabetes pode ser controlada aumentando o acesso ao
diagnostico, a educacgéo e a tratamentos comportaveis do ponto de vista do custo.

Atualmente, a diabetes mellitus constitui a doenga crénica que mais desafios
tem colocado aos sistemas nacionais de saude e representa um grave problema
de saude publica, quer no que respeita ao crescente aumento do numero de
individuos afetados por esta doenca, incapacidade, morbilidade e mortalidade
precoces, quer também nos custos associados ao controlo e tratamento das suas
complicacdes.

A diabetes reduz a esperanca de vida média para um valor que pode
alcancar os 18 anos, aumenta entre duas a quatro vezes o risco de desenvolver
doencas do foro cardiovascular e é a principal causa de insuficiéncia renal crénica,
amputacdo dos membros inferiores e cegueira entre os adultos. Este texto
pretende destacar as complicacdes associadas a diabetes, entre as quais se
contam, a retinopatia diabética, a insuficiéncia renal, as doencas cardiacas, a

nefropatia diabética e o pé diabético.



Abstract

Diabetes mellitus is a complex syndrome which represents a
heterogenous group of diseases. It is characterised by persistent hyperglycaemia
which results from lack of insulin or insulin resistance.

In 2016 the WHO dedicated the world health day to diabetes, as it is a
fast-growing epidemic in many countries, mainly in low to average income
countries. A large percentage of the cases of diabetes are avoidable, several
changes in lifestyle have shown to be effective in the prevention and delay of onset
of type-2 diabetes. Diabetes can be controlled improving access to diagnostics,
education and cost-effective treatments.

Nowadays, diabetes mellitus is the most challenging chronic disease to
which national health systems are faced with, and represents a serious public
health issue. This is due to the increasing number of patients, potential disability,
morbidity and early mortality, associated treatment costs of the disease and its
complications

Diabetes reduces life expectancy by up to 18 years, it increases 2 to 4 fold
the risk of developing cardiovascular diseases and it is the main cause of chronic
renal insufficiency, lower limb amputation and adult onset blindness. This text will
highlight the complications associated with diabetes, such as: diabetic retinopathy,

renal insufficiency, heart disease, diabetic nephropathy, and diabetic foot.



Abreviaturas

DM — Diabetes Mellitus

DMT1- Diabetes Mellitus Tipo 1

DMT2- Diabetes Mellitus Tipo 2

IDF — Federacéo Internacional de Diabetes
UE — Unido Europeia

IR — Insuficiéncia Renal

PTGO — Prova de Tolerancia a Glicose Oral
RD — Retinopatia Diabética

DCCT - Diabetes Control and Complication Trial
HTA — Hipertenséo Arterial

BHR — Barreira Hemato-Retiniana

IRC — Insuficiéncia Renal Crénica

ADA - Associacao de Diabetes Americana
DGS - Diregdo Geral de Saude

IRCT — Insuficiéncia Renal Crénica Terminal
DCV - Doengas Cardiovasculares

DC — Doenga Coronaria

AVC — Acidente Vascular Cerebral

DAP — Doenga Arterial Periférica
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Introducao

A diabetes como “Epidemia” foi identificada pela primeira vez na década
de 70, no universo das popula¢gdes de indios Pima e Nauruanos da Micronesia e,
subsequentemente noutras populacées insulares da Asia e do Pacifico [1]. Estes
estudos sugeriram ja que a transicao de um estilo de vida tradicional para o mundo
ocidental, resulta em obesidade, falta de exercicio fisico, alteragcdes marcadas da
dieta e por ultimo, Diabetes Mellitus tipo 2 (DM 2) [1]. Desde entdo outros estudos
surgiram e mostraram que a DM tipo 2 alcancou proporc¢des epidémicas em varios
paises desenvolvidos, assim como nos aborigenes australianos e comunidades
afro-americanas. Atualmente estamos perante um grave problema de salde
publica, dado que esta patologia € considerada uma das principais causas de
morbilidade e mortalidade na sociedade contemporanea acarretando elevados
custos econdmicos e sociais [1-3].

A diabetes é, por assim dizer, uma doenca cronica prolongada que
provoca incapacidade e uma grande quantidade de mortes precoces, atingindo, no
minimo, 10 milhdes de cidaddos europeus. Nos EUA, esta patologia e as suas
complicacdes sd@o responsaveis por, aproximadamente, 14% dos gastos totais em
saude [2]. Os efeitos a longo prazo da DM incluem o desenvolvimento progressivo
de complicagbes especificas de retinopatia diabética com potencial cegueira,
nefropatia que pode conduzir a insuficiéncia renal e/ou neuropatia com risco de
ulceracdes nos pés, amputacdes, artropatia de Charcot e sinais de disfuncdo
sexual. Para além destas, as pessoas que sofrem de diabetes, ficam mais
expostas ao desenvolvimento de doengas cardiovasculares, vasculares periféricas

e cerebrovasculares. [1-3].
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. Epidemiologia

A Diabetes Mellitus (DM) é uma doenga em larga expansdo em todo o
mundo e em 1985 foram estimados 30 milhdes de casos, enquanto projecgdes
recentes mostram que em 2035 a incidéncia sera na ordem dos 592 milhdes de
individuos [4,5]. Em 2014, estimou-se a existéncia de 387 milhdes de pessoas
portadoras de Diabetes. O nimero de pessoas esta a aumentar cada vez mais em
todos os paises do mundo, principalmente nas idades compreendidas entre 40 e
59 anos, sendo que em 2013, houve mais de 79.000 casos de Diabetes Mellitus 1
(DM1) em criancas e jovens [5,6].

Embora a prevaléncia de ambos os tipos de diabetes (1 e 2) esteja a
aumentar globalmente, a prevaléncia do tipo 2 da DM tem tido um aumento mais
acelerado, provavelmente, devido a obesidade crescente, ao aumento do
sedentarismo e ao envelhecimento da populacdo [4]. Trata-se de um disturbio
heterogéneo e poligénico resultante da interac¢do entre genes de susceptibilidade
e factores de estilo de vida e ambientais [4].

A prevaléncia mais elevada da DM verificou-se em 2003 na América do
Norte prevendo-se que em 2025 cerca de 10% da populacdo tera DM nessa regido
do globo, conforme ilustra o quadro que se segue:

Tabela 1- Estimativas da Prevaléncia (%) de Diabetes Mellitus (DM) e Alteragdo da
Tolerancia a Glicose (ATG) no grupo etario 20-79 anos em diferentes regides do mundo em
2003 e em 2025. [6]

2003 2025

o DM ATG DM ATG
Regides
Africa 2,4 7.3 2,8 7.3
Mediterraneo Oriental
e Médio Oriente 70 6.8 8.0 7.4
Europa 7,8 10,2 91 10,9
América do Norte 7.9 7,0 9,7 7,9
Ameérica do Sul e 56 73 72 8,1
Central
Sudoeste asiatico 5,6 13,2 7,5 13,5
Pacifico Oriental 3.1 5,7 4,3 6,9
Total 5,1 8,2 6,3 9,0

Portugal posiciona-se entre os paises europeus que registam a taxa de
prevaléncia de DM mais elevada [7]. Em 2014, em relacdo ao niumero de casos de

diabetes, a situagdo do nosso pais era a verificada nas figuras 1 a 5.
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PREVALENCIA DA DIABETES
- DIAGNOSTICADA

Prevaléncia
da diabetes
& TOTAL

13,3%

PREVALENCIA DA DIABETES
- NAO DIAGNOSTICADA

Figura 1 - Prevaléncia da Diabetes em Portugal — 2015, Populag&o 20-79 Anos
(Ajustada a Distribuicdo da Populacédo Estimada)

Adaptado de [5].

As idades estdo compreendidas entre os 20 e os 79 anos, verificando-se

um aumento significativo da prevaléncia nos escaldes etarios dos 60 aos 79 anos.

Mulheres

Figura 2 — Prevaléncia da diabetes em Portugal — 2015, por sexo (Ajustada a
Distribuicdo da Populagéo Estimada)
Adaptado de [5].
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12,7%

25,00 2,0%

Figura 3 - Prevaléncia da Diabetes em Portugal — 2015 por Escaldo Etéario
(Ajustada a Distribuicdo da Populacdo Estimada)
Adaptado de [5].

35,00%

30,00%

25,00%

20,00%

17,60%

15,00%

Figura 4 — Prevaléncia da Diabetes em Portugal — 2015
Por Sexo e por Escalé@o Etéario (Ajustada a Distribuicdo da Populagéo Estimada)
Adaptado de [5].

Em 2035, estima-se que a prevaléncia da DM em Portugal na faixa etaria
dos 20 aos 79 anos ultrapasse 0s 15%, o que equivale a cerca de 1,2 milhdes de
pessoas com DM no nosso pais [7].

Verifica-se ainda a existéncia de uma relagdo entre o indice de Massa
Corporal (IMC) e a DM, sendo que aproximadamente, 90% da populacdo diabética
apresente excesso de peso, IMC>25%, ou obesidade, como se pode verificar na

figura 5.
13



25,00%

IMC=30

20,00%

15,00%

25<IMC<30

Figura 5 — Prevaléncia da diabetes em Portugal por Escaldo do IMC. Relatério

Anual do Observatério Nacional de Diabetes, ano 2015, adaptado de [5].

Tem-se verificado um crescimento acentuado no numero de novos casos
diagnosticados anualmente em Portugal na Gltima década. No ano de 2006 o
namero de novos casos por cada 100000 habitantes era de 377,4 e o numero total
de novos casos estimados nesse ano foi 38988. Quase 10 anos depois, em 2015
os valores j& eram substancialmente superiores tendo-se verificado 591,5 novos

casos por cada 100000 pessoas e ainda 61169 novos casos estimados.
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Il. Impactos

2.1. Custo Econémico

Em 2013, estimou-se que 548 bhilides de ddlares, ou seja, 11% dos custos
em saude a nivel mundial foram gastos em individuos portadores de DM [4]. Em
2015 o valor total gasto em medicamentos em ambulatério, no nosso pais,
ascendeu aos 276,4M€ como se pode verificar na tabela 2 que expressa o custo
da diabetes em Portugal [5].

Assumindo uma prevaléncia de Diabetes diagnosticada de 7.3% da
populagdo com idades compreendidas entre os 20 e 0s 79 anos, 0S custos totais
para tratar a DM em Portugal ascenderam aos 960 milhées de euros em 2012, o

equivalente a 12% da despesa em salde no Pais nesse mesmo ano [7].

Tabela 2 — Custos da Diabetes em Portugal (em Milhdes de Euros). Adaptado de [5]. (*—

Estimativa)

Portugal 2013 2014 2015
Medicamentos Ambulatério Total 228,5 M€* 245,2 M€* 276,4 M€
Medicamentos Ambulatorio SNS 226,0 M€ 242 5 M€ 260,8 M€
Tiras-Teste de Glicemia 52,8 M€ 50,9 M€ 52,6 M€
Tiras-Teste de Glicemia — Encargo SNS 43,5 M€ 43,1 M€ 44,7 M€
Hospitalizacdo — GDH’s Total Diabetes 454.8 M€ 479,7 M€ 434,6 M€
Hospitalizagdo — GDH’s DP Diabetes 34,3 M€ 35,2 M€ 40,4 M€
Bombas Infusoras de Insulina e 1.2 M€ 13Me 1.4 M€

Consumiveis — SNS

Os dados mais recentes da Federagdo Internacional de Diabetes (IDF),
estimam que em Portugal o custo médio anual para tratar um doente diabético seja
de €1653 [2]. Ainda segundo a IDF, Portugal é um dos paises da Unido Europeia
(UE) com maior prevaléncia de DM, no entanto, os dados mais recentes
publicados pela Revista Portuguesa de Farmacoterapia num estudo intitulado de
“A diabetes em Portugal: um contributo para uma melhor compreensdao da
realidade portuguesa”, que coloca em perspetiva os gastos com a doenga em
Portugal e a evolucdo na qualidade do tratamento da pessoa com diabetes,
indicam que, no nosso pais, o custo médio por doente diabético é muito inferior ao
registado nos restantes paises da UE como Franca, Reino Unido e Itélia, paises

com uma prevaléncia da doenca inferior & de Portugal. Esta concluséo é resultado
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do facto do consumo de antidiabéticos orais ter aumentado significativamente, nos

ultimos anos em toda a UE excepto em Portugal. Este estudo, vem evidenciar que,

com a melhoria significativa do seguimento dos doentes, cerca de 81% dos

diabéticos seguidos nos cuidados primarios de saude tém registo de consulta, 80%

tém registo de pedido de HbAlc e 58% tem registo de observagédo de pé.

Tabela 3 — Despesa de Insulinas e Antidiabéticos Orais no Custo Total dos Medicamentos

de Ambulatério do SNS em Portugal Continental
Adaptado de: Estatisticas do Medicamento — INFARMED [5]

2007

2008

2009

2010

2011

2012

2013

2014

2015

% Antidiabéicos Orais e 2006
Insulinas na Despesa Total em
Medicamentos — Mercado de 3,3%

Ambulatério do SNS

3,7%

4,9%

6,4%

7,8%

9,6%

11,3%

12,2%

12,9%

13,8%

Se considerarmos que a despesa identificada de acordo com o estudo, “A

estrutura da Despesa de Saude em Diabetes”, corresponde entre os 50 e 60% do

total da despesa, os custos do tratamento da DM em Portugal em 2014

representam um custo directo estimado entre os 1300 e os 1550 milhdes de euros

[5], como se pode verificar pela figura 6.

0,7% - 0,9%

do PIB portugués
em 2015

8 —10%

da des
SAUD

esa em
em 2015

Figura 6 — Estrutura da Despesa de Salde em DM em Portugal no ano de 2015.
Adaptado de [5].
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2.2. Qualidade de Vida do Paciente

A Diabetes Mellitus, é uma das principais causas de morbilidade crénica e
de perda de qualidade de vida dos pacientes que a descrevem como uma doenca
exigente e complexa [8].

O doente deve ajustar-se a um regime de tratamento exigente e adaptar-
se ao inicio de eventuais complicacdes relacionadas com a doenca [6]. Como
acontece com outras doencas graves, 0 doente precisa de realizar muitas tarefas
diarias relacionadas com o tratamento, caso queira alcancar um controlo glicémico
adequado [1,6]. A dieta, o exercicio fisico, a glicémia, o tempo e a dosagem das
medicacdes prescritas para a DM (insulina ou agentes hipoglicemiantes), o
tratamento e prevencdo da hipoglicemia, o autocuidado fisico, a gestdo dos dias
de doenca, consultas médicas e varias actividades médicas e educacionais tém
que ser introduzidas no dia-a-dia dos doentes, e, na maioria das vezes,
compatibilizadas com a actividade profissional, para além da gestdo do
aparecimento de crises subitas relacionadas com a descompensag¢do metabolica
ou outras complicacdes [1,6,9,10]. Por vezes, os doentes ficam muito ansiosos e
perturbados com o facto de terem de viver com a diabetes e com o0 impacto
causado pelas suas complicagfes quer ao nivel pessoal e familiar quer profissional
[1,6,11]. Aproximadamente 1/3 dos pacientes refere “Preocupacao relativa ao
futuro e possibilidade de surgirem complicagdes da DM”, como sendo aspectos
importantes e presentes nas suas vidas [6]. Outras questdes consideradas
significativas por parte de aproximadamente 15 a 20% dos doentes incluem [6]:

e Culpa e ansiedade por ndo estarem a cumprir o tratamento;

¢ Medo de viver com a doencga,

o Estar constantemente preocupado com os alimentos e refeicdes;
e Depresséo.

Os doentes com diabetes tém uma maior propensdo para sofrerem de
doencas psiquiatricas, comparativamente com a populagdo em geral, sendo que o
distrbio mais frequente é a depressédo major. Os distlrbios de ansiedade séo
mais frequentes nos diabéticos em comparagdo com a populacdo em geral [6,11].
Um dos aspectos verbalizados pelos diabéticos de forma muito negativa tem a ver
0 seu desempenho sexual, sabendo-se que a disfuncdo eréctil se desenvolve

neles numa idade mais precoce do que na generalidade dos individuos [1,6,11].
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2.2.1. Impacto e Papel da Familia

A disponibilidade dos familiares mais chegados, amigos e outras pessoas
com importancia na vida do doente, € fundamental para uma melhor qualidade de
vida destes doentes. Trata-se da rede de suporte e apoio social do diabético [6].
Normalmente, existe um consenso quanto a existéncia de varios tipos de apoio,
tais como [6]:

¢ Apoio instrumental — ajuda pratica

¢ Informacéo — disponibilidade de informagao

¢ Emocional — ser bom ouvinte, mostrar compreensao, ajudar a falar
de problemas ou a tomar decisdes dificeis

e Aprovacao — dar suporte verbal.

A percepcdo de um fraco apoio relacionado com a diabetes tem sido
associada a varios factores, incluindo, a falta de conhecimentos por parte dos
individuos da rede de suporte, a resisténcia as mudanc¢as que poderiam melhorar
0 autocuidado por parte do doente, a presenca de conflitos interpessoais graves e,
ainda, a falta de pedido de ajuda especifica por parte do doente. Existe uma
relacdo estreita entre um apoio social eficaz do doente e o seu bom estado de
saude e longevidade [6].

O apoio social, é considerado normalmente uma influéncia positiva na
saude dos diabéticos, excepto, quando a familia tem um padréo de procedimento
em gue monitoriza 0s comportamentos de autocuidados do seu familiar doente de
uma forma intrusiva e tenta pressionar o doente a melhorar estes cuidados através
de persuasio, criticas e ameacas; E um tipo de padrdo comportamental familiar
denominado como a “Policia da Diabetes” [6].

A reaccdo de uma familia perante a presenca de uma doenca dependera
de varios factores: o tipo de familia, a cultura e a educagdo de cada membro. A
familia mobiliza entdo o0s seus mecanismos de adaptacdo até recuperar a

homeostase ameacada [12-15].
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2.3. Morbilidade e Mortalidade

O “Programa Nacional de Prevencao e Controlo da Diabetes” da Direcgao

Geral de Saude considera como possuidoras de um elevado risco de

desenvolvimento da DM as pessoas com:

Excesso de peso, IMC>25 e obesidade, IMC>30

Obesidade central ou visceral

Idade > 45 anos para 0s europeus e > 35 anos para outras regides
do planeta

Vida sedentaria

Histéria familiar de DM em 1° grau

Diabetes gestacional prévia

Historia da doenca cardiovascular prévia (DCV)

Hipertensao arterial (HTA)

Dislipidémia

Alcoolismo

Intolerancia a glicose em jejum

Consumo de farmacos que predisponham a diabetes. (diuréticos

tiazidicos, beta bloqueadores, corticosteroides) [1,2,16].

Os factores de risco para a diabetes, segundo a Norma n° 23 da DGS de

14-11-07, podem ser modificaveis ou ndo modificaveis, a saber:

Tabela 4 — Fatores de risco para a diabetes, de acordo com a norma n.2 23 da DGS, de 14-11-2007.

Modificaveis Ndo Modificdveis
Obesidade Idade
Sedentarismo Etnia
Tabagismo Historia genética
Consumo de alcool Histdria familiar de DMI|I
Dieta rica em gorduras Diabetes gestacional prévia

Histoéria de HTA
Histoéria de DCV

A diabetes é a maior causa de morbilidade crénica, cegueira, insuficiéncia

renal (IR), e de amputa¢gBes ndo traumaticas em Portugal, tal como no resto do

mundo [5,17]

. Estes doentes tém também um risco elevado de doenca cardiaca

coronaria, acidente vascular cerebral (AVC) e doenca vascular periférica (DVP). [5]

A DM é também uma causa major de mortalidade. Em 2014, a DM

provocou 4,9

milhdes de mortes, sendo que morreu uma pessoa com DM a cada 7

segundos. Nos ultimos 5 anos tem-se verificado uma diminuicdo significativa do
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namero de anos potenciais de vida perdida por DM em Portugal (-15%). N&o

obstante em 2013, a DM representou cerca de 8 anos de vida perdida por cada

Obito por diabetes na popula¢cdo com idade abaixo dos 70 anos [3,5].

Tabela 5 — Anos de vida perdidos por DM. Fonte: INE — Portugal

5583 6808 4590 5545 5830 5703 5455 5295 4880 4683 4600
8.1 8.3 7.7 7.8 8.8 8.7 8.4 8.3 7.9 7.9 8,5
76.2 775 78.2 782 786 791 793 794 801 80.2 805
A diabetes assume um papel significativo nas causas de morte, tendo
estado na origem de 4,0% das mortes em 2015 [5].
Tabela 6 — Obitos por Diabetes Mellitus em Portugal. Fonte: INE; Obitos por Causas de Morte — Portugal.
2000 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
Ne de Obitos por DM 3138 3732 | 4935 | 4278 | 4614 | 4748 | 4545 | 4875 | 4548 | 4275 | 4406
% de DM no Total de Obitos | 3,0% 3,6% | 42% | 4,1% | 4,4% | 45% | 4,4% | 4,5% |4,3% | 4,1% 4,0

A letalidade intra-hospitalar no Sistema Nacional de Saude (SNS),

representa 49.334 oObitos, ou seja, 47.6% do universo de o6bitos ocorridos em

Portugal continental, a que corresponde 103.614 6bitos em 2015 [5]. A populagdo

com diabetes representou em 2015, 25,9% da letalidade intrahospitalar no SNS

(12.799 individuos), ou seja, cerca de % das pessoas que morrem nos hospitais

tem diabetes [5].

Tabela 7 — Representatividade da populacdo com diabetes na letalidade intra-hospitalar

Adaptado de: GDH — ACSS/DGS; Estatisticas da Morbilidade Hospitalar; Tratamento do Observatério Nacional da Diabetes.

Percentagem da
Letalidade Intra-
Hospitalar do SNS

2009

2010

2011

2012

2013

2014

2015

20,8%

21,9%

22,6%

23,5%

24,9%

24,8%

25,9%

Fisiopatologia
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A Diabetes Mellitus, pertence a um grupo doencas metabdlicas que
partilham o fenétipo da hiperglicemia. A DM é classificada com base no processo
patogénico que conduz a hiperglicemia. Segundo as normas da Direc¢do Geral de
Saude, (DGS 002/2001), a classificacdo da DM define 4 tipos clinicos

etiologicamente distintos:

Diabetes tipo 1

Diabetes tipo 2

Diabetes gestacional

Certos tipos especificos da Diabetes Mellitus

A homeostase da glicose, resulta de um equilibrio entre a producédo
hepatica de glicose, do seu armazenamento periférico e, posteriormente, da sua
utilizacdo. Os oOrgdos que regulam o metabolismo da glicose e dos lipidos,
interagem através de mecanismos de neurotransmissdo com a gordura e 0s
musculos, produzindo adipoquinas, miocinas e metabolitos que influenciam a
fungéo hepética [2,4,18-21].
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Figura 7 — Homeostase da Glicose. Adaptado de [22].

A porcdo enddcrina do pancreas esta organizada em ilhotas, ilhotas de

Langerhans, que contém quatro tipos de células e onde cada uma sintetiza uma
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hormona diferente. As células beta sdo as células maioritarias nas ilhotas que
produzem insulina, enquanto as células alfa produzem glucagon. H4 ainda as
células delta que produzem somatostatina e as células F que libertam polipéptido
pancredtico.

A insulina produzida nas células beta do pancreas, é a hormona chave na
regulacdo da glicose e, em geral, a normoglicemia é mantida pela interaccdo
equilibrada entre a secre¢éo de insulina e a eficacia das ac¢ces da mesma. Niveis
de glicémia superiores a 70 mg/dL estimulam a produc¢éo de insulina. Embora os
niveis de glicémia sejam o principal regulador de producdo de insulina, esta
também é influenciada por varios neurotransmissores, aminoacidos e hormonas,
nomeadamente incretinas. As incretinas, sdo hormonas sintetizadas pelo pancreas
e pelo intestino que regulam o metabolismo da glicose, estimulando a producéo de
insulina pelas células beta em resposta a ingestdo de alimentos. As hormonas
incretinas, sdo a insulina, a amilina, o glucagon, o GLP-1 (Glucagon like peptide 1)
e 0 GIP (Glucose-dependent insulinotropic polypeptide ou polipéptido inibitério
gastrico). As duas principais incretinas activas no processo sdo o GLP-1,
sintetizado pelas células L do ileo e do célon e o GIP, libertado pelas células K
presentes no duodeno e no jejuno logo apds a alimentacdo amplificando a
estimulacdo da secrecdo de insulina e suprimindo a secre¢cdo de glucagon,
segregado nas células alfa do pancreas, considerada uma hormona que estimula a

producao hepética de glicose, como se pode ver na figura 8 [2,4,6,18].

NUTRIENTES INSULINA
, -
il 2 g
N ¥ CélulakK GIP rec%lpl;tor" ° E: : -
. «d v ¥
v Glicose, aminoacidos, acidos gordos
\. Células Beta
— pancreaticas
TERA
\Q Célula L GLP-1 receptor T

Intestino
Figura 8 — Mecanismo de estimulagcdo das células beta do pancreas para a producao de

insulina.
Além das incretinas, outras hormonas como a somatostatina, sintetizada

nas células delta das ilhotas de Langerhans, regulam a producdo de insulina
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através de um mecanismo paracrino que inibe a secrecéo de insulina e glucagon
[2,4,6,18,19].

Em jejum, baixos niveis de insulina aumentam a producédo de glicose por
promocao da gluconeogenese e glucogendlise hepéticas e reduzem a captacao da
glicose nos musculos e no tecido gordo promovendo assim a mobilizacdo de
percursores armazenados, tais como aminoacidos e acidos gordos livres (lipélise)
[4,18,20].

Apés as refeicbes, o aumento da glicose circulante provoca um aumento
da secrecdo de insulina e uma baixa de producdo de glucagon invertendo o
processo, uma vez que a insulina é uma hormona anabdlica ou seja, promove 0
armazenamento de hidratos de carbono e gordura, bem como a sintese de
proteinas. A maior parte da glicémia pos prandial € utilizada pelo musculo-
esquelético e cérebro [2,6,18,20].

Alimento

Alta taxa T
de glicose X afa
Figado absorve a glicose

Figado degrada o glicogenio e armazena na forma de
e liberta glicose glicogénio

Célula
beta

Baixa taxa
el de glicose

Pancreas

Célula ;
alfa G

Figura 9 — Regulagdo da concentragdo de glicose na corrente sanguinea.
Adaptado de [23].

3.1. Diabetes Mellitus tipo 1

A DM tipo 1, também conhecida como diabetes insulino-dependente

resulta da interaccdo de factores genéticos, ambientais e imunolégicos que em
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Ultima analise levam a destruicdo das células beta pancreéticas e, consequente
défice de insulina. Embora ela se desenvolva em qualquer idade, o seu
aparecimento € mais comum antes dos 20 anos de idade. A susceptibilidade
genética para a DM tipo 1 estéd localizada no cromossoma 6 [4,18]. Individuos com
susceptibilidade genética podem ter células beta normais, embora possa haver um
processo de destruicdo dessas mesmas células, que é secundario a um processo
autoimune e que pode ocorrer meses ou anos depois de uma infeccdo viral

(rubéola, enterovirus e outras) e exposicao a agentes quimicos [24].

3.2. Diabetes Mellitus tipo 2

7

A fisiopatologia da DM tipo 2 ¢é multifactorial, envolvendo varios
mecanismos genéticos e ambientais, onde se incluem:
e A diminuicdo da sensibilidade a insulina nos tecidos periféricos

(insulino resisténcia);

A alteracdo da secrecdo pancredtica de insulina (disfuncdo das
células B);

A secrecdo alterada de glucagon (disfuncdo das células a) com

aumento da sensibilidade hepéatica a esta hormona;

Alteracdes no chamado “Efeito Incretina”;

Associagcdo com obesidade e com a acumulagdo de gordura
visceral com alteracdo do metabolismo da gordura e aumento da
lipdlise. [2,4,18-21]
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Figura 10 - Mecanismos etiopatogénicos da diabetes tipo 2. Adaptado de [2].

A diabetes tipo 2 parece ter também uma forte componente genética.
Individuos com um progenitor com DM tipo2 tém um risco acrescido de diabetes e,
se ambos os progenitores tiverem a doenca o risco é de 40% [4].

A resisténcia a insulina, é definida como um estado metabdlico em que a
insulina ndo é capaz de exercer um efeito biolégico normal na glicose, nos acidos
gordos livres, no figado e nos tecidos adiposo e musculo esquelético [20,21]. A
resisténcia a insulina € o principal factor de risco para o desenvolvimento da
diabetes tipo 2. Nos estadios precoces da doenca, 0s niveis de glicemia
permanecem perto dos niveis considerados normais apesar da insulino
resisténcia, porque as células B pancreaticas compensam com o aumento da
producdo de insulina. A medida que a resisténcia a insulina e a hiperinsulinemia
compensatoria progridem, o pancreas esgota a sua a capacidade de aumentar os
niveis plasmaticos de insulina, provavelmente como resultado de toxicidade pela
hiperglicemia cronica, levando a uma diminuicdo de tolerancia a glicose
caracterizada pelo aumento da glicemia pos-prandial [25].

O aumento tipico da secrecao da insulina pelo pancreas como resposta a
insulino resisténcia e hiperglicemia seguido de um declinio progressivo, tem sido

referido como “a curva de Starling do pancreas”. A menor produgdo de insulina
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conduz a um aumento de producdo de glucose hepatica com hiperglicemia de

jejum [2].

Figura 11 — Eventos fisiopatolégicos que levam & hiperglicemia em pacientes com
Diabetes tipo 2. Adaptado de [26].

Num individuo normal apés a ingestéo de glicose, é libertada insulina para
a veia porta, sendo transportada para o figado onde se liga a receptores
especificos no hepatdcito inibindo a producdo hepatica de glicose. Havendo
resisténcia a insulina ha uma diminuigdo da supresséo desta secrecao, resultando
em hiperglicemia por hiperproducédo e diminuicdo do armazenamento [20,21]. A
producdo aumentada de glicose pelo figado, é responsavel pelos niveis
aumentados de glicemia em jejum, enquanto a diminuigdo de captagéo de glicose
a nivel periférico resulta em hiperglicemia pos-prandial. Igualmente no musculo
esquelético, como consequéncia da resisténcia da insulina, a lipdlise e a circulacdo
de acidos gordos aumenta, levando a um acréscimo da sintese hepatica de lipidos
e triglicéridos. Este armazenamento de lipidos no figado, pode conduzir a
esteatose hepatica ndo alcodlica, com testes de funcao hepatica alterados, sendo
responsavel pela dislipidémia encontrada na diabetes. Existe uma relagcéo estreita
entre a diabetes e a obesidade, principalmente a deposicdo abdominal ou visceral
de gordura corporal. O aumento da massa de adipdcitos conduz a um aumento
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dos niveis circundantes de acidos gordos o que diminui a utilizacdo de glicose pelo
musculo esquelético [2,4,20,21].

Outro mecanismo fisiopatolégico na diabetes tipo 2 é a alteracdo do
chamado “efeito Incretina”. Como referido, as incretinas sdo hormonas produzidas
no tracto gastrointestinal em resposta a entrada de alimentos por via oral. O efeito
incretina, sera responsavel por cerca de 50-70% de insulina segregada ap0s
administracdo oral de glicose. Este efeito incretina depende da quantidade de
glicose administrada por via oral [13,27,28].

O GLP-1 no estbmago, aumenta o tempo de esvaziamento gastrico
atrasando a entrada da glicose no sangue. A digestdo gastrica resultante da
inibicAo do seu esvaziamento amplifica a activagdo de aferentes vagais e
estabelece uma comunicacdo entre o estbmago e o SNC, o que leva a uma
sensacdo de saciedade. Por sua vez, no figado, o GLP-1 inibe a producédo
hepatica de glicose. JA& no musculo esquelético e tecido adiposo leva a um
aumento de sensibilidade a insulina. No pancreas endocrino, o GLP-1 tem uma
accdo no aumento da secrecdo de insulina dependente de glucose. Sabe-se
também que o GLP-1 exerce uma acc¢ao inibitoéria na secrecdo do glucagon. No
entanto, uma vez em circulacdo o GLP-1 tem uma semi-vida de apenas 2 minutos
devido a rapida degradacéo pela enzima dipeptidil peptidase 4 (DPP4) [6,20,25-
28].

Na diabetes tipo 2 existe uma reducéo significativa do efeito increatina. A
fase tardia da secre¢do da GLP-1 encontra-se reduzida nos diabéticos tipo 2 com
consequente diminuicdo da estimulacdo de secrecdo de insulina enquanto a
actividade insulinotropica do GIP nado esta preservada levando a diminuicao da
sensibilidade dos 6rgaos alvo. Estes dois efeitos destabilizam o mecanismo de
controlo glicémico levando a estados de hiperglicemia caracteristicos da DM2
[2,6,20,25].

27



Sop v
" das células beta
(GLP-1 e GIP)
£ “'f‘-.; 5 "\‘ m
’g\‘lii Células
ol | — Colulas alfa
\ GLP-1eGIP
Tracto Gl activos
¥ Glucagén
das células alfa
(GLP-1)

Metabolitos
Inactivos de GLP-1
e GIP

Figura 12 — Efeito incretina. Adaptado de [29].

¥ Captagdo de
Glucose e
armazenamento no
musculo & tecido
adiposo

Controlo da
Glicémia

§ Libertacdo
de glucose do
sangue para

o figado

28



IV. Diabetes e Microcirculacao

As manifestacBes clinicas mais comuns da DM s&o a polidria, polifagia,
polidipsia e perda de peso, no entanto, se o controlo da glicemia n&o for feito de
forma correcta e eficaz, a diabetes leva a sérias complica¢cdes que comprometem
sistemicamente o organismo afectado, isto é, leva a consequéncias cronicas da
DM a nivel vascular.

As consequéncias vasculares estdo associadas a hiperglicemia
prolongada tornando-se mais evidentes na segunda década de hiperglicemia e
tém origem multifactorial nomeadamente quimica e orgénica [4,18, 31].

Entre as teorias que explicam como a hiperglicemia cronica conduz aos
danos celulares e teciduais observados nesta doenca, a formagédo dos produtos
finais de glicacdo avancada, também chamados Advanced Glycation end-products
(AGEs), é considerada uma das mais importantes. A glicose intracelular
aumentada, resulta na formacao de produtos finais de glicosilagédo ndo enzimatica
de proteinas intra e extracelulares. Os efeitos patol6gicos dos AGEs, manifestam-
se pela formacdo de radicais livres, por ligagdes cruzadas com proteinas,
nomeadamente o0 colagénio, e por interaccbes com receptores celulares
promovendo respectivamente stress oxidativo, alteragcbes morfofuncionais e
aumento de mediadores inflamatérios. Em consequéncia, reduzem a sintese de
acido nitrico, induzem disfuncdo endotelial com disfungéo plaquetaria e aumento
da hiperviscosidade [17,32].

A reaccao nao enzimatica entre a glicose e proteinas ou lipoproteinas nas
paredes arteriais é conhecida como a reacgdo de Maillard. A via classica da
reaccdo de Maillard, também denominada glicacao, inicia-se com a formacéao de
base de Schiff instavel, gerada pela condensag¢édo do grupo carbonilo do agucar
redutor, como a glicose, com um grupo amina, por exemplo, vindo do aminoacido
lisina que é um composto especialmente susceptivel a reac¢do. Nesta sequéncia a
base de Schiff sofre rearranjos tornando a estrutura mais estavel, o produto de
Amadori ou também conhecido como early Maillard reaction products (MRPS),
proutos iniciais da reagdo de Maillard. A hemoglobina glicada (HbA,.) e a frutose
sdo exemplos de produtos de Amadori. Os produtos de Amadori possuem grupos
carbonilos reactivos que se juntam a grupos aminas primarios acessiveis dando
origem aos produtos avancados da reaccdo de Maillard — AGEs [33-36].

O processo de glicacdo envolve uma reacgdo ndo enzimédtica, estavel e

irreversivel que provoca alteragdes de moléculas como proteinas em exposi¢ao a
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aclcares redutores. A hemoglobina reage com a glucose formando HbA;. que € o
principal produto de Amadori que causa doencas vasculares em diabéticos. A
glucose reage com as cadeias beta da hemoglobina do tipo A na frac¢cdo ¢ da
proteina[33-36].

Sabendo que os globulos vermelhos tém uma semi-vida de 8 a 12
semanas e que a quantidade de glucose em circulagdo € directamente
proporcional a ligagdo da hemoglobina com o agucar redutor naquele periodo, a
mensuracdo da HbA;. é de extrema importancia no follow-up dos doentes
diabéticos porque reflecte o nivel médio de glicemia naquele intervalo de tempo
(cerca de trés meses) e € um indicador muito Util para avaliar a eficacia das
terapéuticas instituidas. A determinacdo de HbA,. deve ser realizada pelo menos
semestralmente nos pacientes diabéticos para um melhor seguimento e controlo
da evolucdo da doenca. Por ser um factor de diagnéstico para a diabetes o valor
da HbA;. aquando do seu doseamento d& indicacdo da predisposicdo ou do
estadio da pessoa em relacdo a doenca [32,34].

Para um individuo normal o valor de HbA;. recomendado esta abaixo dos
6% e considera-se pré-diabético entre os 6,0-6,5%. Por conseguinte, a norma 033
de 30/09/2011 revista a 6/12/2012 da DGS considera que o valor alvo de HbA,.
para o doente diabético é de 6,5%, no entanto, para cada doente deve ser
estabelecido um valor alvo de HbA . personalizado uma vez que esse valor tera de
depender do tipo constitucional do doente, do seu estilo e ritmo de vida e da
terapéutica que esta instituida para que sejam evitadas situacdes de hipoglicemia.

Figura 13 — Aumento da producao dos AGEs e suas consequéncias patoldgicas.
Adptado de [37].
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A formacdo de AGEs € predominantemente endégena mas, também
podem ser introduzidas (20%) no organismo através de dieta rica em lipidos ou
pelo fumo do tabaco. As AGEs, sdo capazes de maodificar irreversivelmente as
propriedades quimicas e funcionais das mais diversas estruturas biol6gicas. A sua
formacdo afecta predominantemente moléculas com uma semi-vida longa,
nomeadamente o colagénio, exercendo por isso uma importante fun¢cdo no
processo de envelhecimento [34].

Existem varios sistemas enzimaticos para a remoc¢do de AGEs ja
formados mas, os mesmos, ndo séo suficientes para lidar com estados de
hiperglicemia intensa. Assim, apo0s estarem formados, os AGEs apresentam
inmeros mecanismos deletérios, entre eles:

e Formacao de VEGF, factor de crescimento do endotélio vascular,
levando a maior proliferagéo vascular retiniana e edema macular;

e Produgdo de MCP-1 (monocyte chemoattractant protein-1)
aumentando a filtragéo glomerular e microalbuminuria;

¢ Aumento da membrana basal glomerular & albumina

¢ Aumento da permeabilidade vascular. [38,39]

Uma segunda teoria, baseia-se na possibilidade da hiperglicemia acelerar
0 metabolismo da glicose por via do sorbitol como consequéncia do aumento da
entrada de glicose para o interior das células. O excesso de glicose serve como
susbstrato para a aldose redutase, uma enzima que em situacdes normais tem
baixa afinidade pela glicose e converte aldeidos toxicos em alcoois ndo téxicos.
Por outro lado, em situacdes de hiperglicemia intracelular, a aldose redutase
converte a glicose em sorbitol numa reac¢do em que ha consumo de nicotinamida
adenina dinocleotidio fosfato reduzida (NADPH), um importante cofactor na
regeneragdo da glutationa reduzida que € um antioxidante celular; Posteriormente
o sorbitol é metabolizado em frutose pelo sorbitol desidrogenase [36,38].

O sorbitol em maiores concentracdes eleva a osmolaridade celular e gera
espécies reativas de oxigénio que sao moléculas caracterizadas por grande
instabilidade e elevada reatividade comportando-se como oxidantes, dando origem

a varios tipos de disfungéo celular e endotelial [24,36,38].
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Figura 14 — Via do Sorbitol. Adaptado de [36]

Outra hipétese, é a que propde que a hiperglicemia conduza ao aumento
da formacéo de diacilglicerol com consequente activacdo de proteinoquinase C
(PKC) levando a reducdo de NO, aumento de endotelina, de permeabilidade
vascular, de matriz microvascular de tecido conectivo na fibrogénese cardiaca e de
citocinas inflamatérias, reducdo de NADPH, aumento de espécies reactivas de
oxigénio (ROS) e stress oxidativo [24,31,38].

Uma ultima teoria propde que a hiperglicemia acelera o fluxo pela via das
hexosaminas alterando a fung&o da glicosilagdo das proteinas tal como a sintese
do acido nitrico endotelial. Na via glicolitica ocorre metabolizacdo da glicose em
glicose-6-fosfato e, posteriormente, em frutose-6-fosfato (F6P). Quando ocorre
excesso de glicose intracelular, a F6P desvia-se da via glicolitica para a via das
hexosaminas onde é metabolizada em uridina difosfato-N-acetil glucosamina
(UDPGIcNACc) levando a formacédo de glicosamina e de outras hexosaminas que
activam a transcricao génica de citocinas inflamatorias e factores pr6-coagulantes,
reduzem NO e diminuem a expressdo de genes associados a sensibiliadade a

insulina, como se depreende pela figura 16 [24,31,37,38].
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Figura 15 — Aumento da actividade da via das hexosaminas por hiperglicemia. [37]

Esta ultima teoria prop6em ainda que a hiperglicemia conduz a
mudangas no gene do factor beta transformador do crescimento. Os fatores do
crescimento parecem desempenhar um papel importante nas complicacdes
relacionadas com a DM estando aumentados localmente na retinopatia
proliferativa diabética e na nefropatia estimulando a producdo de colagénio pela
membrana basal [4,17,24,31]

4.1. Principais Expressdes Clinicas

As consequéncias da DM, para além de serem responsaveis pela maior
parte da morbilidade e da mortalidade associadas a esta doenca, sdo também a
principal causa de morbimortalidade nos paises desenvolvidos e constituem
preocupacédo crescente para as autoridades de salde em todo o mundo, como se

verifica na figura 16.
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Figura 16 — Impacto clinico da Diabetes Mellitus tipo 2. Adaptado de [30].

4.1.1. Retinopatia

A retinopatia é considerada uma lesdo que afeta os pequenos vasos
sanguineos que nutrem a retina, constituindo hoje a retinopatia diabética (RD) a
principal causa de cegueira evitavel no mundo ocidental e a mais frequente entre
os individuos com idades compreendidas entre os 20 e os 69 anos. Cerca de 20
anos apos o inicio da doenca, quase todos os doentes com DM1 e 60% dos
doentes com DM2 tém RD estabelecida. A RD é por vezes a primeira manifestacao
da DM constituindo uma importante pista para o diagnéstico da DM2 quando esta
ainda se encontra num estadio pré-clinico [40,41].

A hipoxia tecidual acompanhada da autorregulacéo dos vasos retinianos é
o factor desencadeante da RD, que tem inicio nos capilares retinianos por meio do
comprometimento da barreira hematorretiniana [41]. H& dois componentes
fisiopatoldgicos basicos que levam a RD, por um lado o aumento da
permeabilidade consequente a alteracdo da barreira hematorretiniana (alteracéo
do endotélio, diminuicdo de pericitos), a qual favorece o aparecimento do edema,
dos exsudados duros e algumas hemorragias e, por outro lado, a isquémia,
consequente as oclusdes capilares e arteriolares e a uma menor libertacdo do
oxigénio pela hemoglobina alterada leva ao aparecimento de manchas
algodonosas e neovasos [41], como podemos verificar nas figuras 17 e 18.
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Figura 17 — Retinopatia diabética. [43]
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Figura 18 — Formacdo de edema retiniano por quebra da barreira

hematorretiniana e micro aneurismas por ocluséo vascular. [42]

A RD é classificada em duas categorias, a RD néo proliferativa (RDNP) e
a proliferativa (RDP). A RDNP aparece habitualmente num periodo entre a primeira
e a segunda década da doenga e € caracterizada por alteragfes intra-retinianas
associadas ao aumento da permeabilidade capilar e a oclusdo vascular. Podem
ser encontrados microaneurismas, edema macular e exsudatos duros. Quando
ocorre neovascularizagdo da retina em resposta a hipoxia retiniana a retinopatia é
designada proliferativa (RDP). Estes vasos recém formados aparecem nas
proximidades do nervo 6tico e/ou da macula e sofrem facilmente rutura dando
origem a hemorragia do vitreo, fibrose e descolamento de retina [17,44].
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O edema macular diabético (EMD) que pode surgir em qualquer fase do
desenvolvimento desta doenca € a causa mais frequente da diminuicdo da
acuidade visual (AV) no doente diabético. O aspeto fulcral desta patologia é a
acumulacdo de fluido intra ou sub-retiniano na area macular, provocada pela
disrupcdo da barreira hemato-retiniana (BHR). Este mecanismo promove a
diminuicdo da AV, ao alterar o funcionamento das células da retina e ao promover
uma resposta inflamatoria [4,17,45]. Entre os principais fatores de risco da
retinopatia estdo: o controlo deficiente da doencga, a duracdo da diabetes, a idade
de diagnéstico, a necessidade ou nao de insulinoterapia, o valor da hemoglobina
glicosilada, a doenca renal, a dislipidémia e a HTA que é um factor de risco para o
desenvolvimento do edema macular [4,17,40,45].

Nem todos os individuos com RDNP desenvolvem RDP porém quanto mais
grave for a doenca nao proliferativa maior sera a probabilidade de evolucéo para
uma RDP no prazo de 5 anos, dai a importancia do diagnéstico e tratamento
precoces desta patologia [40,45].

No que toca ao rastreio é sugerido fazer um exame oftalmoldgico total com a
incluséo de oftalmoscopia da retina sob midriase. No entanto, a retinografia tem-se
afigurado uma alternativa de sucesso para locais com escassez de médicos
treinados em exames de rotina. A fotocoagulagéo a laser € uma terapéutica muito

bem sucedida na preservacado da viséao [40].

4.1.2. Nefropatia

A nefropatia diabética é a principal causa do desenvolvimento da
Insuficiéncia Renal Crénica (IRC), provocando uma elevada morbilidade e
mortalidade entre individuos diabéticos [4]. A nefropatia diabética assume
diferentes fases de desenvolvimento e sdo varios os mecanismos causadores,
sendo os principais a hipertensdo e a hiperglicemia que provocam alteracdes
hemodinamicas [4,17]. Esta patologia assume cinco niveis de desenvolvimento

até atingir a IRC.
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Tabela 8 — Estadios clinicos da nefropatia diabética. Adaptado de [47].

Caracteristicas

: : _ Excrecéo o Presséo
Estadio Tempo Filtracdo Albuminuria :
Renal Arterial
Glomerular
| — Hipertrofia e Diagndstico Hiperfiltrac&o
: _ Normal Normal
hiperfuncéo da DM Glomerular Pode estar
Il — Lesdes o Engrossamento presente mas
Primeiros i
glomerulares sem da membrana Normal reversivel
52 Normal a
IRC basal
: ; elevada
[Il — Nefropatia Micro o 30 a
- 5-15A o Diminuida )
ligeira Albuminuria 300mg/dia
: Macro Proteinuria
IV — Nefropatia grave 15-25A o . Elevada
Albumindria nefrotica i .
S R : Hipertensao
V — Insuficéncia Insuficiéncia renal L Muito
25-30A ] proteinuria
renal terminal Elevada

Na primeira, regista-se nefromegalia e hiperfiltracdo, na segunda surgem
lesdes estruturais, na terceira observa-se microalbuminuria e diminui¢cdo da taxa
de filtracdo glomerular (TFG) e na quarta, ha progressdo para proteindria
surgindo por fim a insuficiéncia renal sendo que, nesta Ultima fase os pacientes
terdo de recorrer & hemodialise ou a um transplante renal [46].

A Associacdo de Diabetes Americana (ADA) delimita dois estadios desta

patologia com base na albuminuria e com os respetivos valores de corte:
¢ “A microalbumindria, caracterizada quando a excrecdo urinaria de
albumina é superior a 30 mg/dia, o que equivale a um racio
albumina/creatinina entre o intervalo 30 — 299ug/mg;
¢ A macroalbumindria, caracterizada quando ha excrecao urinaria de
albumina superior a 300 mg/dia, o que equivale a um réacio
albumina/creatinina acima dos 300ug/mg.” [48]

A microalbuminuria corresponde a fase mais precoce da nefropatia
diabética. Na DM1 a microalbuminiria esta associada a um risco aumentado de
nefropatia (30%) a 5-10 anos, doenca cardiovascular (DCV), retinopatia e
neuropatia diabética. Na DM2 a mircoalbuminuria esta associada a risco
cardiovascular global (60%) em 10 anos, nefropatia e retinopatia diabéticas. A
microalbumindria de um doente diabético deve ser doseada anualmente [49,50].

Segundo os critérios da Norma n.° 008/2011 da DGS [49]:

a) A prevencgdo primaria da nefropatia diabética baseia-se no controlo

dos fatores de risco modificaveis;
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b) Sédo considerados fatores de risco modificaveis a hiperglicemia, a
HTA, o estado nutricional, a dislipidemia e a cessacéao tabagica;

C) Existem fatores de risco ndo modificaveis, como a idade, a duracdo
da diabetes e a genética;

d) A prevencdo secundaria da nefropatia diabética baseia-se no
diagnostico precoce que € efetuado por detecdo da albumindria
através de tira-teste e no doseamento da creatinémia porque avalia
a funcao renal através da estimativa da TFG.

A nefropatia diabética ocorre em 20-40% dos individuos com diabetes e &
atualmente a principal causa isolada de insuficiéncia renal crénica terminal. O
namero de doentes afetados nos paises em vias de desenvolvimento esta também
a aumentar rapidamente [51].

A literatura da especialidade revela que o rastreio sistematico e o tratamento
precoce desta doenca sao relevantes, porque permitem garantir a reversibilidade
ou o atraso do desenvolvimento da doenga, que pode culminar numa situacao de
insuficiéncia renal terminal. A sobrevida apds a instalacdo de IRC é mais curta na
populacdo diabética do que na ndo diabética com caracteristicas clinicas
semelhantes. A aterosclerose € a principal causa de morte dos individuos em
didlise. O transplante renal proveniente de um dador vivo compativel, é a

terapéutica preferida mas torna necessaria a imunossupressao cronica [4,51]

4.1.3. Doenga Coronéaria e Enfarte do Miocéardio

A doenca coronaria nos doentes diabéticos distingue-se das do né&o
diabéticos por fatores como extensdo da doenca, anomalias da coagulagdo mais
acentuadas e sobretudo a apresentagéo precoce sendo que na DM1 a duragéo da
doenca é o fator preditivo mais importante [31].

Vérios estudos demonstram que os diabéticos quando comparados com
outros individuos ndo diabéticos apresentam lesGes corondrias mais extensas,
menor fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo, mais eventos cardiacos e maior
frequéncia de isquemia silenciosa, com mais enfartes do miocardio sem sintomas
[53].

O aumento da idade esta associado ao aumento da prevaléncia da DM,
ideia corroborada por outros autores que apontaram para uma maior incidéncia
desta patologia em individuos depois dos 60 anos. Segundo um desses estudos, o

envelhecimento predispde o individuo a complicagbes. Com o envelhecimento,
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ocorre aumento e redistribuicdo do tecido adiposo, havendo aumento progressivo
da quantidade de gordura abdominal, o que predispde o individuo a maiores
complicacdes metabdlicas devido a menor extracdo de insulina pelo figado, ao
aumento na producado hepatica de glicose e a diminuicdo da captacdo de glicose
pelos tecidos periféricos [54].

Ndo é apenas a circulacdo dos troncos supra-aérticos que fica bastante
afetada na DM mas, também a circulagdo coronaria apresenta alteracbes
consideraveis. As artérias coronarias de doentes diabéticos apresentam um
didametro reduzido, com lesfes difusas e uma maior susceptibilidade para eventos
coronarios agudos [54]. Os doentes diabéticos apresentam, ainda, uma incidéncia
superior de DC (55%), relativamente aos individuos sem DM, um quadro
isqguémico mais grave e isquémia silenciosa, o que se traduz numa das maiores
causas de morbilidade e mortalidade entre estes doentes [55].

Um estudo [56] comparou o espessamento médio da intima carotidea (EMI)
na DMT2 entre dois grupos de doentes com e sem DC. Concluiu-se que o EMI foi
mais elevado no grupo com DC e que essa medi¢cdo tem um papel importante na
avaliacdo do risco de DC, bem como na dete¢do de isquémia silenciosa [56]. Outro
estudo comparou o grau de estenose carotidea com a DC, tendo sido realizada a
avaliacdo da velocidade sistolica e diastolica na artéria carétida interna (ACI). Foi
possivel concluir que a extensao da DC se encontra intimamente relacionada com
a gravidade da estenose da ACI [57].

Uma outra investigacdo [58], revelou que o risco de DC é 1,38 vezes
superior por cada 10 anos de DMT2 e o risco de morte por DC apresentou-se 1,86
vezes superior por cada 10 anos de DMT2. Esse mesmo estudo concluiu
igualmente que a duragdo da DMT2 aumenta consideravelmente o risco de morte
por doenga coronaria, independentemente da existéncia de outros fatores de risco
[58].

A alteracdo do estilo de vida é vista como a base na prevencdo dos
eventos cardiovasculares e foi apontada por diversos estudos epidemiolégicos.

No que respeita a dieta, ha muito tempo que os fatores nutricionais séo
descritos como um dos mais relevantes na origem das DCV. Alias, esta relacao
foi apresentada no Estudo dos Sete Paises, realizado nos anos 60 do século
passado que revelou a relagédo existente entre o consumo de gorduras saturadas

e o colesterol, os niveis lipidicos e a incidéncia de cardiopatia isquémica [58].
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4.1.4. Acidente Vascular Cerebral

As complicacbes cerebrovasculares na populacdo diabética estdo
associadas ao efeito da hiperglicemia no endotélio, sendo que esses pacientes
estdo duas a seis vezes mais suscetiveis de desenvolver um AVC isquémico,
uma vez que a hiperglicemia, quando associada a HTA, dislipidémia e alguns
fatores genéticos aumenta exponencialmente o risco de complicagfes vasculares
[59].

A DM desempenha um papel relevante na patogénese de complicacbes
cerebrais, especificamente, no AVC, por afetar a circulagdo macrovascular, como
ja foi registado em diversos estudos. O AVC é definido como um inicio subito de
um défice neuroldgico que se mantém, no minimo, durante uma hora. Existem
basicamente dois tipos de AVC: o isquémico correspondente a cerca de 85% do
total dos casos e o hemorragico, responsavel pelos demais 15% dos casos. O
AVC, é a segunda causa de incapacidade nos paises desenvolvidos e é, hoje, a
segunda razao para os elevados valores de mortalidade em todo o mundo. Por
exemplo, no ano de 2005, 16 milhdes de pessoas sofreram o seu primeiro AVC e
5,7 milhdes de pessoas faleceram devido aos seus efeitos [4,17].

Existem ainda dados que demonstram que a diabetes pode acelerar o
declinio cognitivo relacionado com a idade estando associada a um aumento de
guase duas vezes do risco de deméncia vascular de doenca de Alzheimer [31].

O facto de ser uma doenca com um elevado nivel de morbilidade e
mortalidade, levou a varios estudos que procuraram clarificar os fatores de risco
inerentes ao AVC. Entre esses fatores preponderantes de risco, nGs encontramos
os ndo modifichveis e os modificaveis. Relativamente aos ndo modificaveis
encontram-se, a idade (quanto maior for a idade de um individuo, maior o risco
de AVC), a hipertensao arterial (HTA), as doencas do foro cardiaco, a DM, os
habitos tabagicos e a dislipidémia. No que concerne aos modificaveis, estes
incluem a obesidade, o nivel de atividade fisica, os consumos etilicos elevados,

abuso de drogas e resisténcia a insulina [33,59].

4.1.5. Doenca Vascular Periférica

A DM tem um papel essencial no desenvolvimento da DVP que tem como
principal fator desencadeante a aterosclerose em 90% dos casos. A
aterosclerose é considerada uma doencga sistémica, dindmica e progressiva que

tende a afetar os territorios arteriais coronarios, cerebral e periférico o que resulta
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nao s6 da disfuncdo endotelial, mas também de um processo inflamatério
[60,61].

A DVP é a principal causa de amputacdo ndo traumatica dos membros
inferiores nos Estados Unidos da América [4]. Estima-se que a DVP atinja
aproximadamente 30% da populacdo adulta diabética em todo o mundo sendo
gue em Portugal a sua prevaléncia é de cerca de 11% [31].

Ulceras e infecdes nos pés constituem uma importante fonte de
morbilidade nestes doentes. Cerca de 15% dos doentes com DM desenvolvem
Ulcera do pé e uma parte significativa (40-60%) acabard submetido a uma
amputacdo. As lesbes do pé diabético resultam da insensibilidade provocada pela
neuropatia sensitivo motora e/ou isquémia provocada por lesbes de
aterosclerose dos membros inferiores [31,60].

Os fatores de risco para Ulceras ou amputacdes do pé sdo a diabetes
com mais de 10 anos de evolucdo, neuropatia periférica, estrutura anormal do
pé, doenca arterial periférica, tabagismo e controlo glicémico precario, havendo
ainda uma maior incidéncia no sexo masculino [60].

A terapéutica ideal € a prevencdo, e os pacientes de risco devem ser
identificados anualmente com exame sistematico do pé e pela educacdo do
doente sensibilizando-o para o auto exame dos pés [60,61].

O pé diabético é o principal motivo de ocupacdo de camas hospitalares
pelos diabéticos. Em Portugal estimam-se que possam ocorrer anualmente 1200
amputagfes ndo traumaticas dos membros inferiores resultando num esforco
acrescido do outro membro que iniciara problemas em apenas um ano e meio
quer se tenha ou ndo provido de prétese. Decorridos 5 anos apés a primeira
amputacdo mais de metade dos doentes ja terdo sofrido amputacao contra lateral
[60,61].
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V. Diagnostico e Terapéutica

Actualmente e segundo a Norma n.° 002/2011 da Direcgdo Geral de
Saude, o diagnéstico da diabetes faz-se de acordo com 0s seguintes parametros e
valores para plasma venoso na populagéo em geral:

e Glicemia em jejum = 126mg/dL

o Sintomas classicos + glicemia ocasional = 200mg/dL

e Glicemia = 200mg/dL as 2h na prova de tolerancia a glicose oral
(PTGO), com 75gr de glucose

e Hemoglubina glicada (HbAlc) = 6.5%

O diagnostico da diabetes numa pessoa assintoméatica, ndo deve ser
realizado na base de um Unico valor anormal de glicemia em jejum, devendo, por
isso, ser confirmada através de uma segunda analise, ap6s uma ou duas
semanas.

A identificacdo de categorias de risco aumentado para a diabetes faz-se
com base nos seguintes parametros:

¢ Glicemia em jejum = 110 e < 120 mg/dL
¢ Tolerancia diminuida a glucose com glicemia as 2h na PTGO = 140
e <200 mg/dL.

Existem também uma diversidade de sintomas e efeitos que ocorrem e
permitem o diagndstico desta patologia.

Os sinais e sintomas mais relevantes da DM sao polidria, polidipsia,
polifagia, perda de peso, alteragbes na visdo, fadiga e fraqueza, irritabilidade,
nauseas, sede, sonoléncia e cetoacidose [4,18].

A terapéutica da DM tipo 1 e 2 requer a implementacdo de medidas
tendentes a correcdo de estilos de vida (alimentagdo e exercicio fisico),
monitoriza¢do do controle da glicemia e o uso de medicacao hipoglicemiante.

Para evitar as complicagfes da diabetes, pretende-se alcancar valores
normais da glicemia ou aproximados. O valor alvo do controle da glicemia (Hb Alc)
deve ser individualizado e depende de diversos factores como: a idade do
paciente, a disponibilidade para alterar o seu estilo de vida, a sua capacidade para
reconhecer sintomas de hipoglicemia, as condi¢cdes laborais, e a existéncia de
complicacdes a nivel das doencas do foro cardiovascular [6,8,19,21,25].

A hemoglobina glicada, é um dos mais importantes parametros de

diagnostico da DM. Devido a elevada permeabilidade da membrana do glébulo
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vermelho a glicose, esta fica exposta praticamente a mesma concentracdo da
glicose plasmética. Como estas proteinas possuem um tempo de semi-vida
aproximado a 120 dias, na avaliacdo glicémica média podem oferecer um valor de
glicose ligado a hemoglobina no periodo de 90 a 120 dias antes da data de
andlise. O doseamento de HbAlc foi incluida como ferramenta de extrema
importancia no diagnostico da DM a partir de 2010 pela Associacdo Americana de
Diabetes. O objectivo, em termos de valor optimo de HbAlc, deve ser o mais
proximo possivel do normal, sem que dai resulte hipoglicemia. Na maior parte dos
casos, ele deve ser <7%, sendo que é possivel registar-se valores inferiores em
alguns pacientes. Quanto menor for o valor de HbAlc maior seré a tendéncia para
ocorrerem casos de hipoglicemias. No entanto, o uso da HbAlc para fins de
diagnosticos ndo é aplicavel a toda a populagdo. Ha um ligeiro aumento da
hemoglobina glicada com o aumento da idade portanto em pacientes idosos, 0s
valores mensurados deverdo ser interpretados com cuidado. Tambem em gravidas
a concentracdo de HbAlc no sangue pode ser util apenas no primeiro trimestre de
gravidez com o objectivo de diagnosticar diabetes mellitus gestacional porque
apos esse periodo a alteragdo da semi-vida das hemacias compromete 0 uso

desses valores para interpretagédo de resultados [4,19,21,25].

5.1. Terapéutica Ndo Farmacolégica

A diabetes aumenta de 1 a 5 vezes o risco de doenca cardiovascular e
morte subita, sendo que 70% a 80% destes doentes morrem de um evento
cardiovascular. Um diabético que tenha sofrido um primeiro evento cardiaco tem
um risco aumentado de 45% em relagdo a um doente ndo diabético de um
segundo evento cardiovascular, assim como as taxas de mortalidade hospitalar
nos doentes diabéticos continuam a ser 1,5 a 2 vezes mais elevadas que nos
doentes nao diabéticos [4,17,31].

As doencgas cardiovasculares associadas a DM incluem a Doenca
Coronéria (DC), o Acidente Vascular Cerebral (AVC) e a Doenca Arterial Periférica
(DAP). Esta patologia apresenta como potenciais fatores de risco: a idade, a vida
sedentaria, os habitos alimentares inadequados, 0 excesso de peso, o tabagismo,
a hiperglicemia, a hipertenséo e a dislipidemia [52].

Ao nivel da prevencdo primaria, foi feito um estudo [52] que aponta

algumas ideias que devem ser seguidas e que se encontram descritas no quadro

seguinte:
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Tabela 11 — Ideias a serem seguidas no ambito da prevencéo priméaria da DM [52].

- Deve ser individualizada

- Lipidos < 30% do total calérico

Dieta
- Fibras > 14g/1000 calorias
- Sédio entre 1.200 e 2.300 mg/dia
-Adequado a capacidade do doente
-Atividade moderada (caminhar em passo acelerado) >150 min/semana
-Atividade intensa (exercicio aerébico vigoroso) >90 min/semana
Exercicio -Pelo menos 3 dias/semana com intervalos nunca superiores a 2 dias
consecutivos
-Para manter um IMC adequado pode ser necessaria maior quantidade de
exercicio.
-A pratica de exercicio vigoroso necessita de avaliagdo médica prévia.
Obesidade "IMC <25
-Dieta e Exercicio adaptados para alcancar e depois manter o IMC objectivado.
HTA Objetivo: TA 130/80 mmhg
- Avaliacéo analitica anual (pelo menos, bienal se baixo risco)
-Modificacéo dos estilos de vida
-A terapéutica com estalinas esta indicada se idade>40 anos com um ou mais
Dislipidemia factores de risco ou idade<40 anos, com risco elevado; objetivo LDL<100 mg/dL
-Sugerem-se valores de triglicéridos <150 mg/dL e de HDL >40 mg/dL no homem
e >50 mg/dL na mulher.
-A combinacéo de diferentes classes na terapia lipidica deve ser usada com
precaucao.
Tabagismo Todos os diabéticos fumadores devem ser aconselhados a abandonar o habito

-O doente deve tomar parte activa na criagdo de um plano de cessagéo.

5.1.1. Educacéo

A educacdo para o0 autocontrolo da diabetes € ha muito tempo
considerada a base dos cuidados dos individuos afetados pela diabetes. Os
objectivos globais associados a ligacdo entre a educacdo e os cuidados na
diabetes continuam a ser: a optimizacdo da saude e do controlo metabdlico, a
prevencdo ou atraso das complicacbes e a melhoria da qualidade de vida dos
doentes [2, 8, 18].

Ha que educar as pessoas e muni-las das ferramentas e capacidades de

que precisam para aprender a lidar com a doenca, a fim de que se tornem

44



autonomas. A educacdo deve ser um processo centralizado no doente
estabelecendo uma relacdo de proximidade entre ele e uma equipa multidisciplinar
onde se incluem: médico, enfermeiro, nutricionista e psicdlogo, interagindo em
conjunto durante as consultas, de modo a facilitar a deciséo terapéutica. [2, 8, 18]

Em geral, quanto menor for o grau de educacao do individuo, menor sera
a possibilidade que ele tem em aderir a terapéutica obrigando, por isso, a um
maior esforco por parte da equipa de saude durante estas consultas
interdisciplinares. Outra abordagem possivel é a educacdo em grupo através da
divulgacao de informagao sobre a diabetes e os factores de risco a ela associados.

A educacao, passa também pela criagdo e implementacdo de programas
de intervencdo comunitaria destinados a populacdo em geral e que visam a
prevencdo primaria da diabetes. Sabe-se que em Portugal, cerca de 30% das
pessoas com diabetes sdo analfabetas e que aproximadamente 19% possuem
apenas o 1° ciclo. Atendendo a este nivel de iliteracia, revela-se da maior
importancia, o investimento em equipas multidisciplinares e em programas de
educacdo comunitaria no sentido de optimizar os resultados terapéuticos e
diminuir consideravelmente o0s custos econOmicos e sociais decorrentes da
doenca. [2, 8, 18]

5.1.2. Prevencéo

A diabetes é uma das principais causas de morbilidade crénica e de perda
de qualidade de vida e prevé-se um acréscimo no nimero de novos casos nas
proximas décadas. A diabetes é ainda responsavel por um aumento elevado de
consultas e o recurso a servigcos de urgéncia, bem como um numero significativo
de internamentos hospitalares, muitos deles prolongados. Estes factos colocam a
diabetes num patamar de elevada magnitude em termos de salude publica,
levando esta a ser considerada uma das principais causas de morbilidade e
incapacidade total ou parcial no século XXI. [8,63]

Sendo assim, urge definir uma estratégia de prevencdo, de forma a
minimizar os efeitos desta patologia. As estratégias de intervencdo na diabetes
devem ser delineadas de acordo com 0s seguintes principios orientadores:

¢ Prevencdo primaria, através do combate aos factores de risco,
e Prevencdo secundaria, através do diagnostico, precos e tratamento

adequado,
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e Prevencdo terciaria de acordo com a reabilitacao e reinsercéo social
das pessoas. [8,19,64]

Em relacdo a prevencdo primaria, os trés fatores de risco mais
importantes na patogénese desta doenca sdo: o estilo de vida sedentario, 0s maus
hébitos alimentares e as altera¢cdes da configuracdo corporal como o excesso de
peso e a obesidade. Estes riscos sao essencialmente modificaveis, tendo em vista
gue todos eles estdo relacionados com um conjunto de alteracdes sociais e
culturais que, nos dias de hoje, envolvem a nossa sociedade.

Segundo os dados estatisticos de 2009 do Instituto Nacional de Saude Dr.
Ricardo Jorge, as criancas portuguesas com onze anos de idade situavam-se
entre as mais baixas e obesas da Europa, sendo que 18,1% estavam no limiar da
pré-obesidade, 13,9% eram obesas e 32% delas denunciavam excesso de peso.

A prevencado passa por reverter essas recentes tendéncias culturais que
se refletem nos habitos alimentares e no exercicio fisico, em sintonia com a
promocao de politicas de saude publica multifacetadas que incidam na prevencao
do aumento de peso, tdo breve quanto possivel. Outro especto importante, e este
da responsabilidade dos servicos de saude, € o diagnéstico ser o mais precoce
possivel. No caso de este ser tardio, implicara avultados prejuizos a longo prazo,
devido ao possivel aparecimento de inUmeras complicagdes. Também é essencial
gue os individuos estejam bem informados e motivados para enfrentar a doenca.
[19,64]

O investimento na prevencdo exige medidas organizativas simples e
claras, com um sistema de saude funcional e pessoal bem qualificado, a aplicacéo
de protocolos de diagnéstico clinico e terapéutico, e acima de tudo, equipas
multidisciplinares para abordar com precisdo este problema de saude.

Em Portugal existe o Programa Nacional de Prevengdo e Controlo da
Diabetes, que visa atingir a gestdo da diabetes de uma forma integrada,
procurando reduzir a prevaléncia da doenca e retardando o inicio das
complicagcdes major, 0 que acaba por minimizar a incidéncia da morbilidade e

mortalidade causada pela diabetes. [8,19,64]

46



5.2. Terapéutica Farmacoldgica

A Associacdo de Diabetes Americana (ADA) recomenda a existéncia de
valores de controlo de glicemia com Hb Alc <7%, com glicemia em jejum entre 80-
130 mg/dL e pés-prandial <180 mg/dL [4].

O obijectivo € instituir um regime terapéutico com insulina que mimetize a
secrecdao fisiolégica da mesma. Como o individuo portador de diabetes tipo 1 tem
uma caréncia parcial ou total de producdo enddgena de insulina, deve ser
administrada a insulina basal para regularizar a baixa de glucogénio,
gluconeogenese e lipdlise [4].

Devem ser igualmente feitas administragdes de insulina as refeicdes para
promover a absorcdo dos hidratos de carbono e criar condigcbes que assegurem a
utilizacdo da glicose armazenada. A insulina basal utilizada é a de longa acgao
(isofanica ou NHP). Esta insulina € geralmente prescrita com insulinas de curta
accado numa tentativa de mimetizar a libertacdo da insulina com as refeicbes
[4,18,19].

Os objectivos terapéuticos para o controlo da diabetes tipo 2 séo similares
aos da DM tipo 1, incluindo o tratamento das patologias associadas a diabetes tipo
2, como sejam: a obesidade, a HA, dislipidémia e doenga Cardiovascular [21,22].

Na terapia farmacologica, para além de insulinoterapia sdo usadas varias
classes de antidiabéticos orais que em monoterapia ou combinados tentam
minimizar os efeitos desta patologia. As caracteristicas de cada uma dessas
classes de antidiabéticos orais e das insulinas disponiveis em ambulatério estdo

descritas na tabela 12.
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Tabela 12 — Propriedades dos agentes antidiabéticos disponiveis que podem orientar

escolhas terapéuticas em doentes com DM [62].

Biguanidas

Sulfonilureias

Meglitinidas

Glitazonas

Inibidores das

a-glucosidades

ESETS

Agonistas dos
receptores da
GLP1

Insulinas

Metformina

Glibenclamida

Glipizida
Gliclazida
Glimepirida

Nateglinida

Pioglitazona

Acarbose

Sitagliptina
Vildagliptina
Saxagliptina
Linagliptina

Exenatido
Liraglutido

Humana:
Regular,
Isofanica ou
NPH.
Analogos:
Lispro,
Aspartica,
Glulisina,
Glargina e
Detemir

Activa a AMP-
cinase

Encerram os
canis de Katp
nas
membranas
plasmaéticas
das células B

Activa o factor

de transcrigéo

nuclear PPAR-
Y

Inibe as a-
glucosidades
intestinais

Inibem
atividade da
DPP-4, 1 as

[1p6s-

prandiais das
incretinas
ativas

Activam os
receptores da
GLP1

Activam os
receptores da
insulina

| Produgéao
hepatica de
glicoseea
sensibilidade
periférica a
insulina

Aumentam a
secrecdo de
insulina

Retarda a
digestéo/
absorcao
intestinal dos
hidratos de
carbono

1 secrecéo de
insulina
(dependente
da glicose)
| secrecéo do
glucagon
(dependente
da glicose)

1 utilizagéo da
glicose
| produgéo
hepética da
glicose

Sem ganho
ponderal
Sem
hipoglicemia
| Eventos
cardiacos

| Risco
microvascular

| Picos pos-
prandiais da
glicose
Flexiblidade da
dosagem

Sem
hipoglicemia
Durabilidade
| Trigliceridos

| Esteatose
hepéatica

Sem
hipoglicemia
| Picos pos-
prandiais da

glicose

Sem
hipoglicemia
Bem tolerado

Sem
hipoglicemia
| Peso
(Atrasa o
esvaziamento
gastricoe t
saciedade)

Eficacia
teoricamente
ilimitada
| Risco
microvascular

Mecanismo | Fisiologia
Clas Compos o Vantagens |Desvantagens
e Celular Primaria

Efeitos
secundarios
gastrointestinais
Défice de VitB12

Hipoglicemia
Ganho ponderal
Durabilidade do

efeito reduzida

Hipoglicemia
Ganho ponderal
Necessidade de

regime
posolégico
frequente

Ganho ponderal
Edema/IC
Fraturas 6sseas
1 Carcinoma
bexiga

Eficacia modesta
sobre HbAlc
Efeitos
secundarios
gastrointestinais

Eficacia
moderada sobre
HbAlc
Urticaria
Elevado custo

Efeitos
secundarios
gastrointestinais
Injectavel
Requer formagao

Hipoglicemia
Ganho ponderal
Injectavel
Requer formacgéo
“Estigma” para os
doentes
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VI. Concluséao

A Diabetes Mellitus € uma patologia que afecta cada vez mais a populagéo
mundial e que se encontra associada ao estilo de vida, habitos alimentares e
factores de ordem genética da populacdo. Nos ultimos anos, embora se tenha
vindo a assistir a um desenvolvimento impar no que respeita as propostas
farmacologicas para travar esta patologia e prevenir as suas complicacdes, a
verdade é que a intervencdo a nivel nutricional e dos estilos de vida continua a ser
fundamental para a prevencéo primaria e secundaria da DM uma vez que, melhora
a qualidade de vida dos pacientes e reduz a mortalidade associada a doenca.

A diabetes, é actualmente em Portugal tal como em todo o mundo, a maior
causa de morbilidade cronica, cegueira, insuficiéncia renal e de amputagfes néo
traumaticas, sendo os eventos cardiovasculares a primeira causa de morte.

Esta doenga é reponsavel por um elevado aumento de consultas, recurso
aos servigos de urgéncia, bem como de um elevado numero de internamentos
hospitalares, muitos deles prolongados, sendo que a letalidade intrahospitalar
nestes doentes é mais elevada quando comparada com outras patologias.

Actualmente, a diabetes constitui uma preocupagéo e um enorme desafio em
termos de salde publica uma vez que se prevé que seja no século XXI uma das
principais causas de incapacidade total ou parcial dos doentes, com 0s respectivos
custos econdmicos e sociais que ai advém. Neste sentido, deverdo ser pensadas
e desenvolvidas pelos profissionais de saude, estratégias de prevencao, educagao
dos doentes, formacgéo de profissionais e de equipas multidisciplinares para uma
abordagem global ao problema. No ambito da prevencéo e controlo desta doenca,
€ imprescindivel o papel dos profissionais de salude para que a populagédo
diabética tenha um controlo adequado e sistematico dos niveis de glicemia, de
tensédo arterial, e do regime alimentar. O aconselhamento e seguimento dos
profissionais de saude, tanto pela parte dos médicos como dos farmacéuticos, é
fundamental para que o doente se sinta apoiado, motivado e direccionado tanto
para a prevencao como para o tratamento.

Em Portugal, tem-se registado uma melhoria significativa no seguimento
destes doentes onde um programa de vigilancia interdisciplinar e estruturado, com
consultas periodicas para avaliacdo dos diferentes paréametros, levam a que
apesar de sermos um dos paises da UE com maior prevaléncia de DM tenhamos

um custo médio por doente diabético inferior ao registado nos outros paises.
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