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EDITORIAL

O Encontro Anual do IEDE, realizado no Hotel Ferradura, em Btzios, no tltimo
més de dezembro, foi um sucesso! Como o tema central O que aprendemos e o que
podemos ensinar”” tivemos ricas discussées coordenadas por professores e ex-alunos
do IEDE. E em nome da diretoria 2015-2016 da ASSEX, gostaria de agradecer a
cada palestrante que contribuiu para nosso evento. Também importante foi a parti-
cipagdo de alunos do segundo ano do IEDE que apresentaram, de forma brilhante,
sessoes clinicas que ocorreram no hospital no dltimo ano. E mais uma vez a ciéncia e
a amizade se somaram no nosso Encontro!

Nesta edigdo do Jornal da ASSEX, também vamos dar continuidade ao projeto
de atualizagio cientifica. Mais uma vez o Servigo de Diabetes, coordenado pela Dra.
Rosane Kupfer, nos presenteia com artigos comentados, discussio de caso clinico e
rotinas da Diabetologia do IEDE. Aos colegas que contribuiram para esta edi¢do do
jornal, deixamos nosso sincero agradecimento.

E com as lembrangas do 45° Encontro Anual do IEDE e a edi¢io da Diabetolo-
gia encerramos a nossa Diretoria 2015-2016, com o sentimento de dever cumprido.
Nossa gestdo honrou a tradi¢do e o compromisso da educagio médica continuada e
sempre se empenhando para manter os vinculos entre os ex-alunos do IEDE. Obri-
gada Roberto Assun¢io, Cynthia Valério, Luciana Lopes, Karen Marca, Luiz Pévoa,
Flavia Barbosa e José Mauricio por todo o apoio nesses dois anos. E seja bem vinda
a nova gestio “‘comandada’” pelo Roberto Assumpgio!

Boa leitura a todos!

Erika Paniago Guedes
Diretora-Presidente da ASSEX/IEDE

EXPEDIENTE
Diretoria Biénio 2015/2016: Diretora Vice-Tesoureira:

Dra. Karen F. de Marca Seidel
Presidente de Honra (in memoriam): Diretor Secretario:
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Diretora Presidente: Diretora Vice Secretaria:
Dra. Erika Paniago Guedes Dra. Luciana Lopes de Souza
Diretor Vice-Presidente: Diretora Social:
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Editorial

Dr. Ricardo M. R.
Meirelles
Diretor do IEDE

Laurinha,

ilha de Max da Costa Santos, pro-

tessor de Direito e deputado socia-

lista cassado pelo regime militar,
herdou da avé materna o nome, chaman-
do-se Laura da Costa Santos. Do pai her-
dou a consciéncia social e os principios
éticos. Apds o casamento com Gilberto,
acrescentou Soares a0 nome. Conheci-a
no curso Miguel Couto, preparatério para
o vestibular, quando eu e Amanda estudd-
vamos na casa dela, na rua Senador Ver-
gueiro. Passamos para faculdades diferen-
tes e nos reencontramos em 1973, quando
ela fez o curso de especializagio no IEDE.

Sempre manteve uma relagio de amor
com o IEDE. Apesar de nio gostar de
aparecer, fez incursdes em diversas frentes.
Participou do ambulatério de Endocri-
nologia Feminina e ocupou virios cargos
na Associagio dos Ex-Alunos (ASSEX),
a partir de 1996, sendo eleita presidente
para o biénio 1999-2000. Também co-
ordenou o Comité de Etica em Pesquisa
(CEP) e participou da coordenagio do
Curso de Especializagio. Isso sem nunca
ter tido qualquer vinculo empregaticio, por
pura dedicagio, como voluntdria.

A frente do CEP, sua capacidade de
organizagio se fez sentir, ajudando a man-
ter a eficiéncia na avaliagio dos protocolos
apresentados. Era a pessoa certa no lugar
certo. Estudava toda a legislagio e a apli-
cava, cumprindo fielmente as normas es-
tabelecidas, o que garantia a precisio e a
qualidade das atividades do comité.

LY

ESPACO IEDE

LTORIO 1

Dra. Laura em atividade juntamente com Dr. Ricardo, coordenadores e alunos do Curso de Pos

graduacao IEDE-PUC.

Também no curso de especializagio
sua firmeza sempre foi fundamental para o
bom funcionamento. Apesar de suave, nio
abria mio de principios e fazia valer todas
as normas estabelecidas nas reunides aca-
démicas. Nestas, sempre participava com
comentdrios pertinentes e licidos.

Adorava jogos no computador e ta-
blet. De Paciéncia aos mais complexos,
como Monument, que me apresentou
um dia, tornando-me um aficionado.
Nio consegui parar, até resolver todas as
fases. Ficava horas entretida. Ndo fazia
questdo de atender pacientes, mas gosta-
va de orientar os alunos no ambulatério,
estudando os prontudrios, como se cada
um representasse um desafio a resolver,
da mesma forma que nos games. Gosta-
va também de pescar, ganhando até pré-
mios nessa atividade.

Com seu jeito quieto, sempre contri-
buiu com boas ideias e solugdes para os
problemas que surgiam e que ajudava a

resolver, em tudo o que fez. Nos tltimos
tempos, quando jd tinha muita dificulda-
de para se movimentar devido & intensa
dispneia, consequéncia ainda do cigarro,
que ja tinha abandonado ha anos, deixou
de dirigir, mas nio deixou de comparecer
ao IEDE, levada pela filha Gisela. Esta e
o irmdo, Rodrigo, quando menores, muitas
vezes participaram dos Encontros Anuais,
brincando com os filhos de outros cole-
gas, que também os traziam, fortalecendo
o conceito de grande familia que sempre
caracterizou o IEDE. Depois dos filhos, os
netos passaram a frequentar os Encontros.

Vamos sentir sua falta. Laura nos deixou
em 15 de marco passado, mas sua passagem
pelo IEDE sera sempre lembrada, com cari-
nho e gratiddo por tudo o que fez pelo Insti-
tuto e pelo Curso de Especializagio da PUC.

Boa leitura a todos!

Ricardo Meirelles
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A metformina completa 60 anos e confirma sua

iImportancia!

Dra. Rosane Kupfer
Chefe do sevico de
Diabetes do IEDE

metformina completa 60 anos e con-
firma sua importancia!

A histéria comec¢a no inicio do sé-
culo 20 quando pesquisadores isolaram
o composto bioativo da Galega officina-
lis (foto), dando o nome de guanidina a
qual abaixava a glicemia, mas era téxica.
Juntando duas guanidinas formaram a
biguanida, reduzindo a toxicidade. A
metfomina (dymethilguanida) é uma
biguanida. O seu desenvolvimento cli-

Referéncia bibliografica:

1. Cell Metabolism 21, February 3,2015 22015 Elsevier Inc.

nico s6 ocorreu em 1957 com o médico
Jean Sterne, o qual deu o nome comer-
cial a0 medicamento: Glucophage ("glu-
cose eater"). Sua aprovagio pelo FDA,
no entanto, sé6 ocorreu em 1994, apés
estudos de seguranca revelarem que a
Metformina nio provocava, a semelhan-
¢a da Fenformina, acidose litica. As di-
ferencas nas moléculas sdo fundamentais:
a Fenformina ¢é lipofilica, se ligando fa-
cilmente a membranas e na mitocondria
reduz a fosforilagio oxidativa, causando
anodxia celular, o que aumenta em 20 ve-
zes o risco de acidose litica em relagdo
a metformina, que é hidrofilica, nio se
ligando facilmente a membranas. Além
disso, a Fenformina pode acumular no
plasma enquanto a metformina nio é me-
tabolizada e sim excretada 100% na urina.
De 14 para cd, a Metformina passou a ser
o medicamento para Diabetes mais pres-
crito no mundo, entrando como primeira
droga nos principais guidelines de trata-
mento do DM tipo2 ja ao diagnéstico.

A agio principal da metformina esta as-
sociada 4 redugdo da produgio hepitica de
glicose, porém estudos recentes questionam
por qual via isso ocorre. O mecanismo apon-
tado tem sido a ativagio da via da AMPK
nas células hepiticas levando a redugio da
expressdo genética gluconeogénica.

Evidéncias mostram que a Metformi-
na age também no intestino
¢ reduzindo a absorgio de glicose na

propria célula intestinal. . A metformi-

na aumenta a captagio de glicose pelo
enterdcito e a metaboliza, reduzindo
sua absor¢do para o sistema portal;

¢ Reduzindo a absor¢io de dcidos bilia-
res e aumentando seu pool no intesti-

no. Os dcidos biliares sdo capazes de

interferir na microbiota aumentando a

presenca da bactéria Akermansia mu-

ciniphila. Essa bactéria se contrapde
aos efeitos da dieta hiperlipidica que

como se sabe aumenta a resisténcia a

insulina que contribui para a Sindrome

Metabélica e o Diabetes tipo 2;

* A metformina também aumenta a
secrecio de GLP-1 pelas células L
intestinais intensificando o efeito in-
cretinico que jd era observado quando
associada aos i DPP-4.

Uma das limita¢bes ao uso da metfor-
mina sio reagbes adversas gastrointesti-
nais. Os possiveis mecanismos apontados
sdo: acimulo da Metformina IR (formu-
lagdo original) em por¢des mais proximais
do intestino delgado e a auto limita¢do do
transporte da metformina da célula intes-
tinal para o sistema portal (acumulando
metformina leva ao aumento da produgio
de 4cido l4tico na célula intestinal). A for-
mulagio XR foi elaborada para tentar “es-
palhar” mais a metformina pelo intestino,
reduzindo assim seu acimulo local. Para
finalizar, estd sendo desenvolvida uma
metformina que exer¢a predominante-
mente uma agdo local intestinal sendo me-
nos absorvida para a circulagio sistémica.
Isso certamente favoreceria, por exemplo,
os renais cronicos jd que sua absor¢io seria
reduzida. Apesar de pacientes com Insufi-
ciéncia Renal Crénica poderem fazer uso
de Metfomina com Clearence acima de
30 ml/min, sabemos que muitos cuidados
sdo necessdrios, como o acompanhamento
seriado da taxa de filtragdo glomerular e a
intercorréncia de doengas que podem au-
mentar o risco de produgio de lactato.
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Rotinas do ambulatorio de bomba de insulina e
novas tecnologias em diabetes do IEDE

Denise Paloma
Momesso NehabHess
Endocrinologista Endocrinologista
do Instituto do Servico
Estadual de de Diabetes
Diabetes e Instituto Estadual

de Diabetes e
Endocrinologia

Endocrinologia
Luiz Capriglione,

IEDE/RJ Luiz Capriglione,
Doutora e IEDE/RJ
Mestre em Titulo de

Endocrinologia
pela Universidade
Federal do Rio de
Janeiro, UFRJ

Especialista em
Endocrinologia
pela Sociedade
Brasileira de
Endocrinologia
e Metabologia,
SBEM

1) introducao

A infusio continua de insulina ou terapia
com bomba de infusio continua de insulina
(BICI) esta indicada como terapia insuli-
nizagio plena em pacientes com diabetes
mellitus tipo 1 e 2, permitindo o controle
glicémico intensivo (1- 3). A BICI consis-
te em um dispositivo de infusio de insulina
subcutinea continua que utiliza insulina de
acdo ultrarrdpida (lispro, aspart ou glulisina)
administrada de forma continua nas 24 ho-
ras como insulina basal e na forma de “bolus”
pré-prandial e de correio. Estd indicada
como forma de insulinizagdo plena (1- 5).

No ambulatério de Bomba de Insulina
do IEDE, o tratamento com BICI é ofere-
cido a pacientes com diabetes mellitus tipo
1 que preenchem os critérios estabelecidos
pelo protocolo do Servi¢o, conforme descri-
to abaixo. Os atendimentos sdo setorizados

por faixa etdria. O Ambulatério de BICI >
18 anos é coordenado pelas endocrinologis-
tas Denise Momesso e Paloma NehabHess,
e o Ambulatério de BICI < 18 anos pelas
endocrinopediatras Luciana Correa de
Souza Rodrigues, Laura Ohana Marques
Coelho de Carvalho, Cristine Barboza Bel-
trio, Juliana Veiga e Isabela Coutinho.

No mercado brasileiro temos dispo-
niveis as BICI: Paradigma Veo (Med-
tronica), Paradigma 722 (Medtronica), e
AccuCheckSpirit combo (Roched). A Ac-
cuCheckSpirit combo (Roched) apresenta
um controle remoto que permite ajustes
nas taxas de infusio sem necessidade de
manusear a BICI. As BICI da Medtronica
podem ser utilizadas com sensor Enlitea e
a Paradigma Veo (Medtronicd) tem como
funcionalidade a suspensio da infusdo de
insulina em caso de hipoglicemia. Em ou-
tubro de 2016, o FDA aprovou o sistema
MiniMed670G (Medtronica), que é o pri-
meiro sistema de circuito hibrido fechado
e permite ajuste automdtico da infusio
de insulina basal pela BICI com base nos
dados do sensor, funcionando como um
protétipo do péncreas artificial. O sistema
MiniMed670G (Medtronici) estdi com
langamento previsto para Brasil em 2017.

1) Protocolo De Bomba De Infusao
Continua De Insulina Do lede

IndicacGes:
A Terapia com BICI estd indicada

para os pacientes em acompanhamento

no Ambulatério de Diabetes do IEDE

com Diabetes mellitus tipo 1 que, apesar
tratamento otimizado com andlogos de
insulina em multiplas doses (MDI), dieta
adequada com contagem de carboidratos e
boa aderéncia ao tratamento, apresentem 1
ou mais dos seguintes fatores:

1. Hiperglicemia mantida e hemoglobi-
na glicada (HbA1c) elevada

2. Hipoglicemia recorrente

Hipoglicemia assintomética

4. Hipoglicemia noturna frequente

©

Variabilidade glicémica elevada
Fenémeno do alvorecer

Gastroparesia
Diabetes mellitus tipo 1 com baixo re-
querimento de insulina

10. Necessidade de flexibilizagio dos ho-
rdrios e motivag¢do paciente

11. Atletas

12. Fobia de injegoes

5
6
7. Cetoacidose recorrente
8
9

Requerimentos para paciente-perfil
do paciente adequado:

1. Motivado e responsavel

2. DPsicologicamente estivel

3. Realize auto-monitorizagio de glicemia
capilar (AMGC) no minimo 4 x/dia

4. Realize contagem de carboidratos
adequadamente

5. Boa aderéncia ao tratamento

6. Bom grau de instrugio e educagio em
diabetes

7. Bom suporte familiar e/ou suporte da
equipe de satde

Contra-indicagoes:

Baixa capacidade de entendimento

Suporte inadequado

Nio realize AMGC no minimo 4 x/dia

Transtorno alimentar

Distarbios psiquidtricos descompen-

sados

Uk b=

Beneficios da terapia com BICI

1. Melhora do controle glicémico e re-
dugdo da variabilidade glicémica

2. Melhora no controle do fendmeno do
alvorecer

3. Menor severidade e frequéncia de hi-
poglicemias

4. Maior flexibilidade, normalizag¢io do
estilo de vida e sensa¢do de bem-estar

Vantagens da insulinizacao por BICI

1. Infusio subcutinea de insulinas ul-
tra rapidas, NovoRapid® (Aspart) ou
Humalog® (Lispro) ou Apidra® (Glu-
lisina) que apresentam vantagens far-
macocinéticas e farmacodinamicas em
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relagio as demais insulinas (inicio de
a¢do mais rdpido, pico precoce, absor-
¢do mais previsivel, menor duragio),
permitindo ajustes na dose de insulina
subcutianea cada hora.

2. Infusio de insulina basal com doses
diferenciadas por hordrios com pos-
sibilidade de programar até 48 basais
diferentes em 24 horas.

3. “Bolus” baseado na contagem de car-
boidratos e fator de sensibilidade dife-
renciados por hordrios e refei¢des, le-
vando ao melhor controle da glicemia
p6s- prandial.

4. Cilculo de “Bolus” baseado na conta-
gem de carboidratos e no fator de sen-
sibilidade realizado automaticamente
pela BICL

5. Permite aplica¢io de doses tdo peque-
nas quanto 0,1- 0,05 U/h, possibili-
tando maior precisio da dose e menor
variabilidade glicémica.

Precaucgoes:

1. Interrupgio da infusdo da insulina po-
dendo levar a hiperglicemia e cetoaci-
dose: Todo paciente em uso de BICI
deve receber a orientacio de que nos
casos de hiperglicemia mantida deve
ser verificado o sistema de infusdo em
busca de falhas na aplicagio de insuli-
na. Caso haja interrupg¢io na infusio de
insulina pela BICI, o paciente deve ser
orientado a aplicar insulina subcutinea
ultra rdpida utilizando seringas ou ca-
netas de aplica¢do até que o uso ade-
quado da BICI possa ser restabelecido.
Caso haja necessidade de permanecer
sem BICI por periodo prolongado
(>12 h), o paciente deve ser orientado
a retornar ao esquema de multiplas do-
ses de insulina subcutinea (IMDI) com
insulina basal e “bolus”.

2. Inflamagdo ou infec¢do no local de
inser¢io do sistema de infusio.

3. Lipo- hipertrofia: Evitada com alter-
néncia nos locais de inser¢do do siste-

ma de infusio.

Orientacoes para inicio de tratamento:

Transicdo insulinizagdo com esquema

MDI para BICI

1. Insulina basal:

e Insulina de agio intermedidria (insulina
NPH e insulina Levemir®): interromper
o uso 12 horas antes de iniciar BICI

¢ Insulina de longa agdo (insulina Lantus™®,
Toujeo” e insulina Tresiba”): interromper
0 uso 24 horas antes de iniciar BICL.

e Caso nio haja interrup¢io da insulina
basal prévia, reduzir a dose de insulina
basal a ser infundida pela BICI nas pri-
meiras 12 a 24 horas através do uso de
dose basal tempordria. Considerar re-
dugio de 50% da dose e individualizar.
Considerar redugbes maiores na taxa
de infusdo da insulina basal na depen-
déncia do horirio da ultima aplicagio.

2. Insulina ultra rdpida: Manter aplicacio de
insulina ultra rdpida por via SC normalmen-
te e interromper o uso apés iniciar BICI.

Calculo das doses inicias de insulina
(tabela 1)

1) Dose didria total de insulina DDT)

A DDT de insulina pode ser obtida
através de um dos dois métodos abaixo ou
através da média dos valores obtidos nos
dois métodos (recomendado):

e Método 1: Baseada na dose didria de in-
sulina utilizada anteriormente. Reduzir
em 25% (20- 30%) a DDT “pré- bomba”

e Meétodo 2: Baseada no peso do paciente e
na dose usual de insulina por kilo de peso

2) Dose de insulina basal

e Passo 1: Dose basal total= Dividir a
DDT por 2

e Passo 2: Frequéncia basal inicial por
hora = Dividir a dose basal total por 24

e Ajustes nas doses basais hordrias de-

vem ser realizados baseados nas glice-
mias dos pacientes

3) Dose de insulina bolus

A dose de insulina “bolus” é o so-
matério do “bolus” prandial e do “bo-
lus” de correcao.

“BOLUS” PRANDIAL:

e O “bolus” prandialconsidera a conta-
gem de carboidratos do alimento e a
propor¢io de carboidratos (quantidade
de gramas de carboidratos coberta por
uma unidade de insulina)

e O “bolus” prandial deve ser determina-
do para cada refei¢io

e Meétodo 1: “Regra dos 500”= Propor-
¢do de carboidratos= 500 + DDT

e Meétodo 2: Considerar a proporcio de
carboidratos prévia usada pelo paciente
e reduzir em 20- 30%

Bolus de corregao:

e Calculado com base no valor da gli-
cemia atual, no fator de sensibilidade
(quantidade em mg/dl de glicose di-
minuida por uma unidade de insulina),
nos alvos glicémicos e no tempo de in-
sulina ativa.

e Fator de Sensibilidade (FS): “Regra
dos 1800”= 1800 + DDT

e Bolus de Corregio = (glicemia atual-
glicemia alvo) + FS

Tabela 1. Calculo das doses iniciais de insulina para inicio do tratamento com BICI

Dose diaria total insulina (DDT)
Método 1 Dose didria total de insulina pré-bomba x 0,75 (0,70- 0,80) = (1) Ul/ dia
Método 2 Peso (kg) x dose usual insulina U/kg/dia * =(2) Ul/ dia
Método 3 (1) +(2) )+2 = Ul/dia
Insulina basal
Dose total insulina basal ]_)2036 totalinsulinabasal = DT = Ul/dia
Frequéncia Basal Inicial Meétodo 1: Dose total de insulina basal
/hora +24 " Uhon
Meétodo 2: Doses diferenciadas por horarios
Periodo Dose
00:00 - = Ul/hora
= Ul/hora = frequéncias basais diferenciadas
= Ul/hora por hora
= Ul/hora
= Ul/hora
= Ul/hora
Bolus insulina Tempo de insulina ativa: horas

Contagem Carboidratos (1U:g)=

Peri Refeica
g |G 500 =+ dose total insulina

00:00  Madrugada
Desjejum
Colagio
Almogo
Lanche
Jantar

Ceia

Fator Sensibilidade
(1U: mg/dl)= 1800 =

dose total insulina

Alvos Glicémicos
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e Tempo de Insulina Ativa = Considera a
meia-vida da insulina. Permite cilculo
automitico pela BICI da insulina ativa
que permanece circulante decorrente
da ultima aplicagdo de insulina. A in-
sulina ativa calculada pela BICI ¢ sub-
traida da dose de insulina de corregio.
Ajustes sugeridos de tempo de insulina
ativa = adultos: 3- 5 horas; criancgas 4- 5
horas; gestantes 3- 4 horas.

Acompanhamento

1. Monitorizagio de Glicemia Capilar
(AMGC)

e Minimo: 4 testes de glicemia capilar ao
dia,nos periodos pré- prandiais (desje-
jum, almogo, jantar) e ao deitar.

e Apés inicio de tratamento e ajustes
das doses: ideal realizagio de 8 testes
de glicemia capilar ao dia, nos perio-
dospré- prandiais (desjejum, almogo,
lanche, jantar) e pés- prandiais (2 ho-
ras apos)

2. Ajuste de Doses: devem ser realizados

com intervalo de 7- 14 dias, conside-
rando as glicemias.

lll) rotinas do ambulatério de bomba
de insulina dm 1> 18 anos do IEDE

Coordenagio: Denise Momesso e Pa-
loma NehabHess

1. Pacientes candidatos devem ser enca-
minhados para primeira consulta de
avalia¢io e educa¢io no Ambulatério
de Bomba de Insulina > 18 anos

2. Primeira Consulta de Avaliacio no
Ambulatério de Bomba de Insulina>
18 anos:

o Avalia¢io das indicag¢oes, contra- indi-
cagdes e perfil do paciente

e Demonstragioda terapia de BICI ao
paciente

e Educagio em diabetes

e Ajustes da Terapia com MDI

e Ajustes na contagem de carboidratos

e Ajustes na AMGC
3. Consultas Pré- Instalacio:

e Minimo de 2 consultas pré- instalagio
de BICI, com frequéncia definida de
acordo com critérios clinicos.
e Objetivos das consultas pré- instalagio:
- Rever:indicac¢oes, contra- indica-
¢oes, perfil do paciente

- Reforgar: aderéncia ao tratamen-
to, AMGC, contagem de carboi-
dratos; educacdo em diabetes;

- Ajustes na Terapia com MDI

4. Teste com BICI “Test Drive”:

e Indicacio de “Zest Drive” deve ser rea-
lizada pela equipe médica do ambula-
tério de BICI.

e O inicio do teste respeita a ordem cro-
nolégica de indicagio.

o “Test drive” consiste em periodo de 30
dias de tratamento com BICI, forne-
cido pela Medtronic® ou Roche®, sem
custos para paciente ou instituigdo.

o O “Test Drive” é acompanhado pela
equipe médica do ambulatério de BICI
e pelas enfermeiras educadoras da Me-
dtronic” ou Roche”.

e A instalagio da BICI deve ser realiza-
da no ambulatério de BICI do IEDE,
com a presenca da equipe médica res-
ponsivel e da enfermeira educadora da
Medtronic® ou Roche®.

e Serio realizadas no minimo 4 consultas
presencias neste periodo, com intervalo
de 7- 14 dias.

e Apés término do “Test Drive’, os pa-
cientes que se beneficiaram da terapia
com BICI serdo indicados para a tera-

pia definitiva com BICI.

5. Instalacdo da Terapia Definitiva com

BICIL:

e A instalagio da BICI deve ser realiza-
da no ambulatério de BICI do IEDE,
com a presenca da equipe médica res-
ponsivel e da enfermeira educadora da
Medtronic® ou Roche®.

e Apés instalagio da terapia definitiva
com BICI serio realizadas no minimo
2 consultas presencias consecutivas,
com intervalo de 7- 14 dias.

6. Consultas Subsequentes:

e Objetivos: Realizar ajustes na terapia
de acordo com as glicemias; avaliar as
glicemias através de programa de com-
putador especifico para cada BICI; rever
uso correto de insumos; rever contagem
de carboidratos; educagio em diabetes
pela equipe multidisciplinar; monitori-
zar complicagdes agudas e cronicas do
diabetes; monitorizar comorbidades.

e A frequéncia das consultas serd deter-
minada pela equipe médica de acordo
com o quadro clinico. Intervalo méximo
entre as consultas deve ser de 4 meses.

e As receitas de insumos devem ser for-
necidas durante as consultas apenas para
os pacientes que frequentem adequada-
mente o servico do IEDE e apresentem
beneficios comprovados desta terapia.

IV) experiéncia do ambulatério de
bomba de insulina > 18 anos do IEDE

A anilise do perfil de pacientes com
diabetes mellitus tipo 1 (DM 1) maiores
de 18 anos em uso de BICI em acom-
panhamento no IEDE foi tema de tra-
balho de conclusio de curso da aluna
Maria Laura Barbosa e foi apresentado
no 2° Congresso de Diabetes do Rio de
Janeiro em Novembro 2016.

Foi realizado um estudo retrospec-
tivo com andlise de dados dos prontu-
drios de 24 pacientes consecutivos com
DM 1 em uso de BICI hé pelo menos
3 meses. Antes do uso de BICI, todos
os pacientes estavam em tratamen-
to otimizado com multiplas doses de
insulina, andlogos de insulina e conta-
gem de carboidratos. Dos 24 adultos
avaliados, 62,5% eram do sexo femini-
no e a mediana de idade foi de 35,5
(17 — 66) anos. As principais indica-
¢des para o uso da BICI apresentadas
pelos pacientes foram: variabilidade
glicémica elevada (75%), hipoglicemia
repetida (58,3%), hiperglicemia man-
tida e HbA1C elevada apesar de trata-
mento otimizado (25%); hipoglicemia
assintomdtica (25%); necessidade de
flexibiliza¢do de hordrios e motiva¢io
paciente (16,7%); e cetoacidose recor-
rente (8,3%). Antes do tratamento com
BICI, as doses de insulina total, basal
e “bolus” mediana foram de 47 U/dia
(21- 101), 28 U/dia (12- 76), 16 U/
dia (7- 40), respectivamente. Insulina
glargina foi usada por 61,9% e dete-
mir por 38,1%. Apds o tratamento com
BICI, as doses de insulina total, basal e
bolus mediana foram de 43 U/dia (19-
72),22,1 U/dia (7,4- 46,4) e 19 U/dia
(9,2- 38,5), respectivamente. Foi ob-
servada reducgio significativa das doses
de insulina total e basal apéds uso de
BICI (p= 0,005 e <0,001, respectiva-
mente). Para anélise do controle glicé-
mico, comparamos a média de hemo-
globina glicada (HbA1C; minimo de 3
dosagens) antes e ap6s o uso de BICL.
Foi observada redugio estatisticamen-
te significativa da HbAlc média anu-
al com o tratamento com BICI, sendo
HBA1c antes de 7,4+0,94 mg/dl e apés
de 7,0+0,99 (p= 0,028). Houve aumen-
to do numero de consultas médicas
anuais ap6s uso de BICI (4,45 vs 6,55,
respectivamente; p= 0,001). O ntimero
médio de de testes de glicemia capilar
realizados por dia antes e apés uso de
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BICI foram semelhantes (4,21 vs 4,95
testes/dia, respectivamente; p= 0,063),
bem como o peso (62,45+11,76kg vs
63,66+10,73kg, respectivamente; p=
0,198).

Observamos nesta avaliagdo inicial,
que o uso de BICI esteve associado 4 me-
lhora do controle glicémico neste grupo
de DM1 > 18 anos em acompanhamento
no ambulatério do IEDE, que apresen-
tava grande variabilidade glicémica e/
ou hipoglicemias frequentes apesar do
tratamento otimizado com andlogos de
insulina basal. Metandlises recentes de-
monstram resultados semelhantes, com
redu¢io média na HbAlc de 0,3% com
uso de BICI em comparagido com MDI
(6, 7). Apesar de representar uma pe-
quena redugdo nos valores absolutos de
HbA1c, os dados do DCCT demons-
tram que mesmo estas pequenas redu-
¢oes de HbAlc podem estar associadas
a redugio de complicagdes cronicas (8).
Ademais, nossos pacientes ji apresenta-
vam valores de HbAlc inicial em MDI

relativamente baixos. Avaliacbes subse-

Palestrantes do Servico no Congresso Regional
de Diabetes

Referéncias bibliograficas:

quentes serdo realizadas a fim de estudar
o impacto do uso de BICI na variabi-
lidade glicémica, hipoglicemias e qua-
lidade de vida. Portanto, nossos dados
iniciais corroboram o uso de BICI como
uma boa opg¢io terapéutica para o con-
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Tratamento farmacolégico da hipercolesterolemia
em pacientes com diabetes: revisao critica
das recomendacoes brasileiras, americanas e

europeéias

Wellington Santana da Silva Junior.
Endocrinologista do Servico de Diabetes
do IEDE. Doutorando do Programa de
Fisiopatologia Clinica e Experimental da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro
(FISCLINEX-UER)).

s doencas aterosclerdticas re-

presentam a principal causa de

morte em pacientes com dia-
betes e, por isso, o controle dos fatores
de risco cardiovascular nessa populagio
¢ fundamental. Estima-se que para cada
redugio de 1 mmol/L (~39 mg/dL) no
LDL colesterol, obtém-se uma diminui-
¢do de 22% no risco relativo de doenga
arterial coronariana, a qual é substancial-
mente superior aos efeitos da redugido
de 1% na HbAlc (redugio de risco de
14%).* Logo, o tratamento da hiperco-
lesterolemia em pacientes com diabetes
deve ser tomado como prioridade pelos
endocrinologistas.

Nos ultimos quatro anos, diversas
sociedades médicas publicaram suas res-
pectivas recomendagdes para o manejo
da dislipidemia e um novo guideline bra-
sileiro jd estd previsto para 2017. Essas
diretrizes apresentam algumas similari-
dades e muitos pontos de divergéncia,
refletindo a escassez de estudos clinicos
suficientes para embasar uma parcela
considerdvel das recomendagoes.

Além da énfase na necessidade de
modificagdes no estilo de vida visando a
redugio do risco cardiovascular, essas di-
retrizes apresentam como principais si-
milaridades a necessidade da estratifica-
¢do do risco individual para defini¢io do
tratamento farmacoldgico, a adogio de
medidas mais rigorosas para os pacien-
tes de maior risco, o reconhecimento do
LDL como foco prioritdrio para as in-
tervengdes e das estatinas como a classe
farmacoldgica mais importante no ma-
nejo da hipercolesterolemia. Dentre as
principais divergéncias, estdo a maneira
de se efetuar a estratificagdo de risco (ha
diferentes ferramentas disponiveis, que
estimam riscos distintos para periodos
de 10 anos: calculadora UKPDS - risco
de doenca arterial coronariana; calcu-
ladora ASCVD - risco de eventos ate-
roscleréticos; SCORE - risco de morte
cardiovascular); a recomendagio para
uso de estatinas em todos os individuos
adultos com diabetes ou apenas naqueles
de maior risco e a abordagem terapéutica
com foco na “intensidade do tratamento
com estatinas” ou nas “metas de LDL”.

O American College of Cardiology
(ACC) e a American Heart Association
(AHA) foram os pioneiros a sugerir o
foco na “intensidade do tratamento com
estatinas”. O guideline da ACC/AHA?,
publicado em 2013, preconiza que os
pacientes em preven¢do secunddria ou
aqueles estratificados como de alto risco
devam receber terapia de alta intensida-
de com estatina, ou seja, capaz de pro-
mover reduc¢des = 50% nos valores basais
de LDL (basicamente, obtidas com as
doses didrias de 40-80 mg de atorvasta-
tina ou de 20-40 mg de rosuvastatina).
As terapias de moderada intensidade,
que determinam redugées > 30 e < 50%
nos valores basais de LDL, sdo recomen-

dadas para os pacientes de menor risco.
Essa nova maneira de orientar a abor-
dagem terapéutica também foi adotada
pela Sociedade Brasileira de Diabetes®
e pela American Diabetes Association® a
partir de 2015.

A comparagio entre as recomenda-
¢des brasileiras e americanas referentes
ao tratamento de diferentes intensidades
com estatina em pacientes com diabetes
pode ser evidenciada na Tabela 1. As
recomendagdes européias, que diferem
das anteriores pela utilizagdo das metas
de LDL e de colesterol nio-HDL para
guiar a terapia farmacoldgica,’ estdo ex-
postas na Tabela 2.

Cabe ressaltar que, até o momento,
o conjunto de estratégias proposto por
cada uma dessas diretrizes nio foi direta-
mente testado em estudos clinicos, nem
tampouco existem estudos head-ro-head
comparando a eficicia e a custo-efetivi-
dade das diferentes recomendagées. Por-
tanto, ainda niao sabemos qual a melhor
diretriz a ser seguida. Essa escolha deve
levar em consideragio a familiaridade do
médico com as recomendag¢des, o custo
das interven¢des (maior intensidade do
tratamento, em geral, implica em maior
custo), a facilidade na estratificagio de
risco (a calculadora ASCVD, do guideli-
neda ACC/AHA? ainda é a inica dispo-
nivel como aplicativo para xmartpbones)
e outros aspectos inerentes ao paciente
e ao sistema de saude que extrapolam
aqueles considerados para a estratifica-
¢do de risco. Assim, o julgamento clinico
¢ fundamental para defini¢do da melhor
estratégia para o seu paciente, de forma
a aumentar a adesdo ao tratamento e a
evitar tanto o under- quanto o overtrear-
ment. Mais importante do que a escolha
da diretriz, é lembrar-se do caminho a
ndo ser seguido: o da inércia médica.
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Tabela 1. Comparacao entre as recomendacoes de diferentes sociedades médicas quanto ao uso de estatinas em
pacientes com diabetes.

Doenga ate- Ou LDL > 190 mg/dL: Ou LDL > 190 mg/dL:
rosclerética Tratamento de Tratamento de Tratamento de
o ALTA INTENSIDADE -
estabelecida ALTA INTENSIDADE ALTA INTENSIDADE
Com FR adicional e LDL 100-190 mg/dL: Com FR adicional: isco ASCVD* % e LDL 70-189 mg/dL:
MODERADA INTENSIDADE ALTA INTENSIDADE ALTA INTENSIDADE
Idade 40-75
anos
Sem FR adicional: Risco ASCVD* < 7,5% e LDL 70-189 mg/dL:
MODERADA INTENSIDADE MODERADA INTENSIDADE
Risco UKPDS* > 10%: MODERADA Com FR adicional:
INTENSIDADE MODERADA OU ALTA INTENSIDADE
Idade < 40
anos
Risco UKPDS* < 10%: Sem FR adicional:
SEM ESTATINA SEM ESTATINA
Risco UKPDS* > 10%: MODERADA Com FR adicional:
INTENSIDADE MODERADA OU ALTA INTENSIDADE
Idade > 75
anos

Risco UKPDS* < 10%: Sem FR adicional:
SEM ESTATINA MODERADA INTENSIDADE

SBD: Sociedade Brasileira de Diabetes. ADA: American Diabetes Association. ACC/AHA: American College of Cardiology/American Heart Association. LDL: Low-density lipoprotein. FR: Fator de risco. *O “Risco
ASCVD" (risco de eventos cardiovasculares aterosclerdticos em 10 anos) e o “Risco UKPDS" (risco de doenca arterial coronariana em 10 anos) referem-se as estimativas obtidas com as calculadoras de risco
recomendadas pelos ACC/AHA e pela SBD, respectivamente. **Individualizacdo também é preconizada para individuos com idade de 40-75 anos e LDL < 70 mg/dL. Adaptado das referéncias.>*

Tabela 2. Categorias de risco e as respectivas metas de tratamento para o LDL colesterol em pacientes com dia-
betes de acordo com as recomendacoes européias.

Doenga aterosclerdtica estabelecida e/ou FR adicional, incluindo | LDL < 70 mg/dL ou redugio = 50% se LDL inicial entre 70-135 mg/dL

Mui .
el ey lesdo de 6rgio alvo (ndo-HDL* < 100 mg/dL)
LDL< 100 mg/dL ducio 2 50% se LDL inicial entre 100-200 mg/dL
Alto risco Adultos sem FR adicional (1150—;IDL:l<g130 ::;;;Ll)l?ao QL ELUCLLICHLIE oy
Moderado ou Jovens sem FR adicional, LDL< 115 mg/dL
baixo risco com risco SCORE™ <5% (ndo-HDL* < 145 mg/dL

FR: Fator de risco. LDL: Low-density lipoprotein. HDL: High-density lipoprotein. *O colesterol ndo-HDL é uma estimativa do total de lipoproteinas aterogénicas no plasma e pode ser obtido pela subtragao do coleste-
rol total pelo HDL. A meta de colesterol ndo-HDL é sempre 30 mg/dL acima da de LDL definida para a respectiva categoria de risco e deve ser encarada como meta secundaria a esta Ultima. **O risco SCORE refere-
se a estimativa de risco de morte por evento aterosclerético obtida com a ferramenta recomendada pelas European Society of Cardiology (ESC) e European Atherosclerosis Society (EAS). Adaptado da referéncia.®
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Whey Protein: uma nova ferramenta para o
tratamento do DM2?

Ricardo de Andrade Oliveira
Professor Assistente da Faculdade de
Ciéncias Médicas da UERJ

Mestre em Endocrinologia pela UFRJ
Trabalhou no IEDE no periodo de 2013-
2014

proteina do soro do leite, mais

conhecida pelo seu nome na lin-

gua inglesa (wheyprotein), vem
sendo um assunto em ebuli¢do dentro da
diabetologia, sendo assunto de publica-
¢bes recentes em diversos periddicos e
apresentagdes em congressos. Vem ga-
nhando destaque nos eventos cientificos,
sendo considerado um dos “hot topics”
do momento.

O whey tem sua origem no processo
de produgio do queijo, através do pro-
cesso de pasteurizagdo. Durante décadas,
aquele liquido (soro), oriundo do proces-
so de pasteurizagio, era desprezado por
nio ter seu valor biolégico conhecido.
Na realidade, o whey nio é uma proteina
isolada, e sim, um conjunto de proteinas
e aminodcidos, constituindo-se num nu-
triente de elevado valor bioldgico. Re-

conhecidamente, ¢ um dos suplementos
alimentares mais consumidos em todo o
mundo, classicamente para praticantes
de atividade fisica, em especial de mus-
culagdo, que buscam aumento de massa
muscular.

Apesar dessa aplicabilidade anterior-
mente descrita nio ser nenhuma novi-
dade, ¢ no campo da diabetologia que
tal nutriente vem recebendo um desta-
que maior nos dltimos 5 anos. Um me-
lhor controle da glicemia pés-prandial
através de uma abordagem nutricional
acessivel seria uma possivel proposta
terapéutica valiosa diante de uma inci-
déncia cada vez maior de DM2. Possi-
veis mecanismos de melhora na glicemia
pés-prandial sdo citados a seguir:

e Redu¢io da velocidade de esvazia-
mento gdstrico

e Aumento da liberagdo de peptideos
gastrointestinais, destacando-se, den-
tre eles, o GLP-1.

e Estimulo direto de secrecio de insu-
lina pelas células beta, possivelmente
induzido pela hiperaminoacidemia
induzida pelo whey.

Existe, ainda, uma supressio do ape-
tite relacionada ao consumo do whey,
possivelmente relacionada aos seus efei-
tos sobre o eixo cérebro-estdmago, assim
como diretamente sobre o hipotilamo.

No ultimo congresso da Europea-
nAssociation for theStudyof Diabetes
(EASD), ocorrido no més de setembro
em Munique, foi apresentadoum trabalho
bem interessante sobre o tema. Conduzi-
do pela Dra Daniela Jakubowicz (Univer-
sidade de TelAviv, Israel), este trabalho
avaliou o impacto de um café da manhi
com alto conteudo proteico (whey) sobre
glicemia pés-prandial, Alc, perda de peso
e saciedade, comparando-o com outras
diferentes fontes proteicas ou com um
café rico em carboidrato.

Whey protein

Increases pyloric
contractility
Slows gastric
emptying

i C
1
1

A: Stimulates GLP-1/GIP secretion
‘.. B: Stimulates CCK/PYY secretion
" C: ? Inhibits intestinal DPP-IV activity
D: ? Inhibits alpha-glucosidase activity

Suppresses appetite

A: The gut-brain axis

B: Direct effect of amino acid
at hypothalamus

Stimulates insulin secretion {
A: Incretin effect
B: Direct effect amino acid on beta cell |

Lowering of postprandial glycaemia
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48 pacientes com DM2, tratados com
dieta +metformina, com uma Alc média
de 7.8% foram randomizados para 12 se-
manas em 3 grupos dietéticos distintos
com dietas isocaldricas, mesma composi-
¢do no almogo e jantar, diferindo apenas
no contetdo proteico no café da manhi:

e Café da manha, contendo 42¢g de whey
(n=17)

e Café da manhi, contendo 42g de pro-
teinas de outras fontes dietéticas (soja,
ovos) (n = 16)

e (Café da manhi rico em carboidratos,
contendo 17g de proteinas de outras
fontes (soja, ovos) (n = 16)

Apés 12 semanas de intervengio,
além de uma maior perda ponderal no
grupo randomizado para whey, neste
grupo também se observou uma melho-
ra mais acentuada do controle glicémico.

Referéncias bibliograficas:

Greater Reduction of Postprandial Glycemia, HbA1c,Weight Loss
and Satiety Compared to Other Protein Sources in Type 2 Diabetes

Daniela Jakubowicz, Zohar Landau, Julio Wainstein, Bo Ahren,
Yosefa bar-Dayan, Maayan Barnea, Oren Froy

Diabetes Unit, E. Wolfson Medical Center, Israel
Sackler Faculty of Medicine, Tel Aviv University, Israel

Enquanto que no grupo randomizado
para café da manha rico em carboidrato
houve uma reduc¢io de Alc da ordem de
0.36% e no grupo de café da manha rico
em proteinas de outras fontes que nio o
whey da ordem de 0.6%, o grupo que re-
cebeu um café da manha contendo 42g de
whey apresentou uma redugio média de
Alc de 0.89% + 0.05, P < .0001. O gru-
po do whey apresentou, ainda, uma me-
nor glicemia pés-prandial, além de uma
maior saciedade e niveis mais elevados de
insulinemia e de GLP-1 sérico.

A pesquisadora principal do estudo
conclui que aumentar o contetido protei-
co no café promove uma melhora de gli-
cemia pés-prandial, Alc, perda de peso,
resposta incretinica e saciedade. E para
uma mesma quantidade proteica, parece
haver diferengas entre o tipo de proteina
envolvida, com o wheyprotein promo-

vendo beneficios adicionais quando com-
parado a outras fontes proteicas. A pes-
quisadora deixa, entdo, no ar a seguinte
pergunta: “Deveria o whey ser considera-
da uma estratégia nutricional valiosa a ser
usada no tratamento do DM2?”

E valido destacar que a totalidade des-
tes estudos possui no méximo 12 semanas
de duracio e, ainda, existem dados na lite-
ratura indicando associa¢do entre os niveis
séricos de BCAA (da sigla inglés que sig-
nifica aminoicidos de cadeia ramificada),
os quais estdo presentes dentre os princi-
pais constituintes do whey, com resistén-
cia 2 insulina. Desta forma, parece precoce
uma conclusdo definitiva sobre o papel
deste nutriente no planejamento terapéu-
tico dos pacientes com DM2. No entanto,
eu confesso estar particularmente animado
com esta perspectiva. E vocés?

1. Mignone LE, Wu T, Horowitz M, Rayner CK. Whey protein: the “whey” forward the treatment of type 2 diabetes? World ] Diab. 2015;6(14):1274-1284.
2. Daniela Jakubowicz, Yosefa Bar-Dayan, MaayanBarnea, Oren Froy et al. Whey protein at breakfast, induces greater reduction of postprandial glycaemia and HbAlc, weight loss and satiety,
compared to other protein sources in type 2 diabetes || EASD 2016. Abstract #13
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