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editorial

Este nimero da revista Melhorando a Saude do Diabético traz
cinco artigos com temas que versam sobre assuntos de grande im-
portancia sobre o diabetes sob diferentes frentes.

Abrindo a edicdo, Prof. Dr. Ruy Lyra, da UFPE, nos apresenta um
caso clinico de uma paciente portadora de DM2 diagnosticada apds
consulta para avaliagdo geral, que obteve controle glicémico apds
tratamento combinado de sitagliptina/metformina XR; discutindo
ainda sua escolha por esse tratamento.

Em seguida, na secdo “Com a palavra”, o Dr. Adolpho Milech
(UFRJ) concede uma enriquecedora entrevista a Melhorando a
Sadde do Diabético na qual conta a histdria da utilizagdo da insulina,
substancia essencial no controle dessa enfermidade e, portanto, ao
bem-estar dos pacientes.

Ja na secdo “O que vem por ai” o Dr. Jodo Paulo lazigi, da
EPM/Unifesp, nos informa sobre as recomendacdes da American
Diabetes Association para o ano de 2021 e discute de forma clara
e objetiva essas orientacdes, de modo que os colegas da drea pos-
sam aplica-las com sucesso em suas praticas.

Posteriormente, o Dr. Eduardo Pereira Marques, doutor em Me-
dicina e Engenharia da Computacdo, discorre sobre a pratica clinica
da telemedicina que estd sendo impulsionado devido a pandemia
de covid-19, e seu impacto no cotidiano de profissionais de satde
€ pacientes.

Por fim, encerrando esta edicdo, a médica veterinaria Alessandra
Martins Vargas discute sobre o acometimento de diabetes mellitus
em caes e gatos, bem como sua etiologia, manifestacdes clinicas e
diagndstico, ressaltando a insulina como tratamento.

Boa leitura!

Dr. Carlos Eduardo Barra Couri

CRM-SP 102.310

Endocrinologista; Pés-Doutor em Ciéncias Médicas;
Pesquisador da Equipe de Transplante de
Células-tronco - USP - Ribeirdo Preto

Este conteldo é oferecido pela MSD como um servico a comunidade médica [aos profissionais de satide].
Os pontos de vista aqui expressos refletem a experiéncia e as opinides dos autores. As informacoes
relacionadas a produto(s) podem ser divergentes das existentes na bula. Antes de prescrever qualquer
medicamento eventualmente citado, recomendamos a leitura da bula completa emitida pelo fabricante.
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Existe um amplo consenso

Caso clinico

Paciente SCV, sexo feminino, branca, 46
anos de idade, contadora. Veio a consulta mé-
dica para avaliagdo geral e especificamente do
peso corporal. Relatava ser hipertensa ha 5 anos
e dislipidémica ha 3 anos. Ndo fazia qualquer vi-
sita a médicos ha 3 anos. Alimentacdo bastante
desregrada, sedentdria. Notou ganho ponderal
considerdvel nos Ultimos anos, tendo ganho
5 kg nos ultimos 8 meses. Além disso, observou
que nos ultimos 6 meses passou a acordar em
média 3 vezes por noite para urinar, além de
estar tomando mais agua que o habitual. Ainda
relatou irritabilidade e cefaleias eventuais. Ndo
apresentava histdrico de doenca cardiovascular
(DCV) prévia. Em termos de farmacos, vinha fa-
zendo uso de candesartana 8 mg/dia + anlodipi-
no 5 mg/dia + atorvastatina 10 mg/dia.

Historico familiar

Ma&e obesa e hipertensa. Pai diabético e co-
ronariopata, falecido apds infarto agudo do mio-
cardio aos 56 anos, e tinha um irmdo diabético,
obeso e hipertenso.

Exame fisico

Pressdo arterial (PA) =128/78 mmHg (sentada);

Peso: 78,80 kg;

Altura: 1,62 m;

indice de massa corpérea (IMC): 30 kg/m?

Cintura abdominal: 88 cm.

Bom estado geral, hidratada, abdémen vo-
lumoso, simétrico, sem sinais de hepatomega-
lia. Eupneica, ausculta pulmonar normal. Ritmo
cardiaco regular. Restante do exame fisico: nada
digno de nota.

sobre a importancia do

controle glicémico em

todos os pacientes com

diabetes mellitus?

Foram solicitados exames laboratoriais, trazi-
dos logo em seguida:

Glicemia de jejum: 156 mg/dL;

HbA1c: 8,2%;

Colesterol total: 186 mg/dL;

HDL-C: 38 mg/dL;

LDL-C: 92 mg/dL;

Triglicerideos: 230 mg/dL;

Ureia: 42 mg/dL;

Creatinina: 0,9 mg/dL;

TFGe: 77 mL/min/m?;

Potassio: 4,0 mEq/L;

Funcoes tireoidiana e hepatica: normais;

CPK: normal.

Discussao

Trata-se, portanto, de uma paciente por-
tadora de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) sem
diagndstico prévio, uma vez que apresentava
hemoglobina glicada (HbA1c) acima de 6,5%,
obesidade, hipertensao e dislipidemia. Além da
glicemia alterada, encontrava-se também com
perfil lipidico inadequado.

O DM2 é uma doenca crdnica e progressi-
va que apresenta uma fisiopatologia complexa
que envolve resisténcia a insulina, reducdo da

da producdo hepdtica de glicose! Com base
nos dados do UK Prospective Diabetes Study

(UKPDS) Group,? existe um amplo consen-
so sobre a importancia do controle glicémico
em todos os pacientes com diabetes mellitus.
A American Diabetes Association (ADA) re-
comenda uma meta geral de tratamento de

1. DeFronzo
RA.

1988

pg1

2. Stratton IM,
etal.
2000
pg 7
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O tratamento com
um unico farmaco
antidiabético
costuma nao

ter sucesso

em alcancar o
controle glicémico
adequado em
muitos portadores
de DM2%4°

HbA1c < 7,0%, sendo apropriado o uso de far-
macos que ndo se associam a um aumento

significativo do risco de hipoglicemias. 30 tra-
tamento com um Unico farmaco antidiabético
costuma ndo ter sucesso em alcangar o contro-
le glicémico adequado em muitos portadores

de DM2.45 De uma forma geral, a intensifica-
cdo da terapia medicamentosa € recomendada
para pacientes com DM2 que ndo atingem as
metas de tratamento da hiperglicemia apds 3
meses de modificacdo do estilo de vida e mo-

noterapia com metformina.? No entanto, mui-
tos pacientes com DM2 que ndo estdo em sua
meta glicémica ndo recebem a intensificagdo

plo, em uma andlise retrospectwa usando um
grande banco de dados de registros médicos
eletrénicos dos EUA, Fu et al. observaram um
tempo médio de atraso de mais de um ano
para a intensificacdo no uso de antidiabéticos
adicionais em pacientes que falham em mono-

terapia com metformina.® Essa inércia clinica é
uma barreira importante para o controle ideal
do diabetes. Portanto, a terapia combinada
inicial oferece uma abordagem alternativa em
relacdo a monoterapia inicial e subsequente in-
tensificacdo do tratamento, particularmente em
pacientes com DM2 com niveis moderados a

altos de HbA1c” Nesse sentido, as recomenda-
cOes para terapia combinada inicial vém sendo

6 | Melhorando a Salide do Diabético

sugeridas por diferentes sociedades, no intuito
de reduzir a inércia terapéutica. Por exemplo,
a ADA, na sua recente diretriz, estabelece
que a metformina é o agente farmacoldgico
inicial preferido para o tratamento de DM2 e
que a terapia combinada precoce pode ser
considerada em alguns pacientes no inicio do
tratamento com o objetivo de evitar a falha te-
rapéutica. Nesse cenadrio, recomenda-se que

a terapia de combinagéo inicial deve ser con-

de HbA1c 1,5% a 2,0% acima da meta.

7. American
Diabetes
Association.
2021
pg3,e4d

Estudos em portadores de DM2 mostraram

efeitos glicémicos benéficos e aditivos da coad-
ministracdo inicial de sitagliptina e metformina.®®
Ainda, um ensaio clinico duplo-cego randomiza-
do foi conduzido para avaliar a eficacia e segu-
ranca/tolerabilidade da terapia dupla inicial com
sitagliptina/metformina em combinagdo fixa em
comparagdo com a monoterapia inicial com me-
tformina em 1.250 pacientes com DM2 recém-

_|8. Goldstein
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2007
pg 1

9. Williams-
Herman D, et
al.

2009

pg 1

-diagnosticados com hiperglicemia moderada a

grave em dieta e exercicio fisico!® Neste estu-
do, a terapia combinada inicial de sitagliptina/

10. Reasner C,
etal.

2011

pg

metformina durante 18 semanas promoveu re-
dugdes significativamente maiores da HbAlc, re-
sultando em mais pacientes na meta glicémica
em comparagdo com metformina isoladamente,
com resultados semelhantes de peso, ocor-
réncia de episddios de hipoglicemia e eventos

10. Reasner C,
etal.

_________________________ 2011

gastrointestinais® A maior eficdcia glicémica
da combinacdo de sitagliptina e metformina,
em comparagdo com metformina sozinha, pode
ser explicada pelo menos em parte, pelos me-
canismos complementares de acdo, os quais a

pgle2

sitagliptina e a metformina melhoram o contro-

le glicémico A metformina reduz a resisténcia
a insulina e a producdo hepadtica de glicose,

11. Engel SS,
etal.
2013
pg 6

enquanto a sitagliptina atrasa a inativagdo do
GLP-1 (do inglés Glucagon-Like Peptide) e do
GIP (do inglés Glucose-dependent Insulinotropic
Peptide), aumentando assim a liberacdo de in-

12. Migoya

=.- = |EM, etal.

sulina e diminuindo a secrecdo de glucagon.?
Além disso, foi demonstrado que a metformina
produz um aumento de GLP-1, o que poderia po-
tencializar os efeitos da inibicdo da DPP-4 com
sitagliptina.2 Além disso, a combinacéo fixa de
sitagliptina/metformina mostrou melhorias sig-
nificativamente maiores nas medidas da fungdo
das células B em jejum, em comparagdo com

metformina isoladamente.©

2007
P9

10. Reasner C,
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2011
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Diante do exposto, faz todo sentido consi-
derar uma terapia combinada inicial com sita-
gliptina/metformina na paciente descrita.

Conduta

Uma vez que a paciente apresentava ao diag-
noéstico HbA1lc de 8,2%, optou-se por, além do
reforco na abordagem comportamental, iniciar a
combinacdo fixa de sitagliptina/metformina XR
(do inglés extended release) 100/1000 mg, um
comprimido durante o desjejum. Essa conduta
foi possivel pela cobertura nas 24 horas tanto
da sitagliptina como da metformina XR, que au-
menta a eficdcia no controle glicémico e melho-
ra a adesdo por ser tomada em dose Unica, bem
como proporciona menos eventos gastrointes-
tinais. Manteve-se o tratamento anti-hipertensi-
vo. Quanto ao controle lipidico, aumentou-se a
dose de atorvastatina para 20 mg para reducado
mais adequada do LDL-C.

Apds 3 meses, a paciente apresentava evi-
dente melhora, sem nenhum relato de hipo-
glicemia. Reduziu 2,5 kg, e obteve melhora
bioquimica, conforme pode ser evidenciado nos
exames a seguir:
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mostrou melhorias
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Glicemia de jejum: 112 mg/dL;

Glicemia pés-prandial: 140 mg/dL;

HbA1c: 7,0%;

Colesterois totais: 140 mg/dL;

HDL-C: 40 mg/dL;

LDL-C: 70 mg/dL;

Triglicerideos: 148 mg/dL.
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I com a palavra

Por: Daniela Barros - MTB 39.311

UM SECULO,
UM HORMONIO E

MUITAS VIDAS

Caminho trilhado desde a década de 1920 traz passagens iconicas da
pesquisa que levou a descoberta da insulina, hormonio que foi capaz
de mudar o curso do diabetes e das vidas de milhares de pessoas

Dr. Adolpho Milech Um pouco de histéria
. Alves C.
CRM-RJ 52-104.716 Antes da descoberta da insulina o diabetes tipo 1 30/21 ¢

pgl1,2,35e6

Professor associado aposentado EEEERCAMURSEIUCLIEE SRS Sl E R R UL USSR = .
q q q 2- Distiller LA.
(s ENSI\VEIS (e Ele [N =To [Elg: | e [o N (o Ne [CRNNNNE =~ '/Vd, Pralicamente Isenta de carboldrdios. A S0brevida, 2014

Janeiro (UFRJ), ex-presidente da Pol

Slole[Slo [ LTSl Ne[SHDIE OIS~ Muineres, aquelas que engravidassem nao _tinham 4- Negrato
(gestdo de 1985-1987), Doutor em chance, tanto a mae quanto o filho morriam. 34 A Unica %\l'_ft a

Nutrologia pela UFRJ, Research Fellow alternativa que se conhecia na ocasido era manter a gli- |P93
na Faculdade de Medicina de Harvard cemia o mais estavel possivel por meio da alimentacao, |3. bunn Pu.
g ~ g 5 q . Tie1e | |2004
pois ndo havia nenhum medicamento disponivel 5% pg 2
No entanto, em 1921, as coisas comecaram a Mu- |5 pe pistory
dar. Um jovem médico, Frederick Grant Banting, re- _?L_aw\t;vndgf“'
2 . . ing We Cal
cém-regressado da | Guerra Mundial, foi contratado [insuiin.
2021
pela University of Western Ontario como professor [,
de fisiologia e anatomia’
“Certa vez, enquanto preparava uma aula sobre o

pancreas, ele comecou a analisar a relacdo entre esse

6 - Quianzon

orgdo e o diabetes tipo 1 (DM1)”, conta Dr. Adolpho
Milech. Na época, sabia-se que os cachorros submeti-
dos a pancreatectomia desenvolviam sintomas pareci-
dos aos do diabetes em humanos. “Tal fato evidenciava

8 | Melhorando a Salide do Diabético
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comenta.!! Além disso, em 1920, foi publicado um ar-
tigo assinado por Moses Barron sobre a autdpsia de
um paciente que possuia cdlculos que obstruiam seu
ducto pancredtico. O autor observou que as células

Langerhans ficaram preservadas!

1. Alves C.
2021
pgl,2,35e6

A leitura desse artigo levou Banting a concluir
que a solugdo para o tratamento do diabetes seria
obter um extrato pancredtico que ndo fosse destrui-

_|-3Feparado purificado das ilhotas de Langerhans!
Poucos dias depois, ele apresentou sua teoria ao
Professor da Universidade de Toronto, John James
Rickard Macleod. Embora desconfiasse da teoria do
jovem pesquisador, este concordou em ceder seu
laboratdrio e alguns cachorros para a pesquisa.

Apds meses de cirurgias para ligar os ductos
pancredticos de cachorros até que o pancreas exo-
crino atrofiasse pela acdo das enzimas digestivas
e posterior extracdo do extrato pancreatico obtido
a partir das ilhotas de Langerhans remanescentes

a insulina pe

glicosuria
cetonur

desses cachorros, que eram entdo sacrificados, ele
seria administrado a um segundo grupo de cdes
tornados diabéticos apds pancreatectomia. No en-
tanto, o processo para tornar os cdes diabéticos
levava a morte por infeccdo!

Trés meses depois, o pesquisador e sua equipe
ndo mais dispunham de cachorros para dar segui-
mento as pesquisas. Como alternativa, prepararam
um extrato a partir do pancreas inteiro, conseguindo
reduzir a glicemia, mas levando a efeitos adversos
graves. Logo a seguir, conduziram um novo experi-
mento administrando secretina até que a secrecdo
do pancreas exdcrino se exaurisse e entdo prepara-

Em 1922,
Banting aplicou

la

primeira vez em
um adolescente
diabético
chamado
Leonard
Thompson.

Ele estava em
um estado
critico, no

qual nenhuma
abordagem

era capaz

de reduzir

e
ia

1. Alves C.
2021
pgl,2,35e6

efeito acabava rapidamente. “Marjorie foi a primeira
cadela diabética tratada com sucesso com o extrato
pancredtico de Banting”, lembra Dr. Milech? ~ ~

O desenrolar dessa histdria e outros detalhes

-12021

sobre a trajetdria da insulina durante um século de

1. Alves C.
pgl,2,35e6

20 - Cardoso
L, etal.

2017

pg 7

existéncia sdo comentados a seguir pelo Dr. Milech.
Acompanhe.
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A descoberta da insulina
foi, talvez, 0 marco mais
importante na historia da
medicina, pois pessoas

até entdo condenadas a
morte passaram a ter uma
sobrevida impressionante'®

Quando efetivamente a insulina passou a ser usada
em seres humanos?

Em 1922, Banting aplicou a insulina pela primeira
vez em um adolescente diabético chamado Leonard
Thompson. Ele estava em um estado critico, no

glicosuria e cetonduria.'®

Contudo, um grande abscesso estéril se formou
no local da aplicagdo. McLeod teve a ideia de pedir
a um farmacéutico, James Collip, para purificar o ex-
trato pancredtico. Ele foi capaz de fazé-lo e aplicar
meira vers&o viavel da insulina.f

Embora ela tivesse que ser aplicada com frequén-
‘peso e, principalmente, a permanecerem vivos!

A descoberta da insulina foi, talvez, o marco mais
importante na histéria da medicina, pois pessoas
até entdo condenadas a morte passaram a ter uma
sobrevida impressionante. Ndo foi a toa que, em
1923, Frederick Grant Banting e John James Rickard

Fisiologia e Medicina pela descoberta da insulina.'®

Como a primeira insulina era utilizada?

A primeira insulina era chamada de insulina regu-
‘duracéo.°

O paciente era controlado por meio da glicosduria.
Eu tive a oportunidade de tratar pacientes dessa ma-
neira, inclusive em Boston, com a renomada médica
Dra. Priscilla White, onde acompanhamos gestantes
com diabetes. O que antes era uma sentenca de
'se tornar algo factivel, gracas a insulina.?

Nessa época, ainda ndo se utilizava a denomina-
cdo diabetes tipo 1 (DM1), dizia-se apenas diabetes
do jovem ou diabetes do adulto. Apenas anos de-
pois que um grupo de pesquisadores descobriu que
o diabetes ndo estava relacionado com a idade e ele
recebeu outras classificagoes.

10 | Melhorando a Saude do Diabético

Qual foi o processo de aperfeicoamento das insulinas?

As insulinas foram se aperfeicoando tecnicamen-
te até que foi iniciada sua producdo em ampla es-
prolongar o seu tempo de agdo.®

O pesquisador dinamarqués Hagedorn desen-
volveu a insulina de ag¢do lenta por meio da adicdo
de uma proteina alcalina, a protamina, que a tornava
menos soltivel em um pH neutro. Em seguida, foi de-
senvolvida uma solucdo estdvel e neutra pela mis-
tura de insulina soldvel com protamina em isofano,
que ganhou o nome de neutral protamine Hagedorn
(NPH) ou insulina isofana. Isso permitiu um uso mais
espacado, cerca de duas doses didrias, oferecendo

As modificagdes continuaram em curso, e as in-
sulinas eram extraidas do pancreas do boi e do por-
insulina suina, tornando-a igual a humana? Mas, o
grande marco aconteceu em 1978, quando um labo-
ratério farmacéutico foi capaz de produzir insulina

A entrada no novo século XXI também foi acompa-
nhada de inovac¢des, como a insulina glargina, capaz de
reduzir episédios de hipoglicemias, detemir e degludeca™

Essa evolucdo das insulinas foi suficiente para conter
o diabetes?

Mesmo com as insulinas de ag¢do prolongada, o
tratamento do diabetes tipo 1 continuava ndo sen-
do o ideal. Com isso, comegou a se pensar em al-
ternativas, como deter o processo imunoldgico ou
desenvolver um sistema que fosse capaz de medir
a glicemia continuamente e que também fornece-
ria a insulina conforme a necessidade individual de
cada paciente (sistema de alca fechada). No entan-
ser utilizada em ampla escala.®

Outro fato importante no DM1 foi a tentativa de
deter o processo imunoldgico, algo extremamente
dificil, pois vocé conserta um lado e estraga o outro
Até hoje, apesar de indmeras tentativas, ndo foi pos-
sivel ter um método eficaz.

A insulina inaldvel chegou para substituir a injetavel?

Eu usei a insulina inaldvel had cerca de 15 anos,
em seu primeiro lancamento no Brasil. Trata-se de
um produto inovador; no entanto, ela ndo permite a
dosagem em unidades individuais, ja que as capsu-
las sdo disponibilizadas em versdes de 4, 8 e 12 Ul.
Outra limitagdo diz respeito a capacidade pulmonar
do paciente. Antes do uso, é recomendavel fazer um
teste de espirometria. A gestacdo, periodo que re-
quer maior esforco pulmonar da mulher, também é
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uma contraindicacdo. Se analisarmos o seu custo-be-
neficio e levarmos em conta as agulhas atualmente

disponiveis, que foram aperfeicoadas, a insulina ina-|;q.

ldvel pode ndo ser uma opcdo para todos.>"®
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Existem estudos com células-tronco para o tratamento
de pacientes com diabetes tipo 1. Elas serdo uma
realidade acessivel, assim como se tornou a insulina?
Um dos grandes problemas em relagdo as células-
-tronco para o diabetes € que, com determinadas téc-
nicas, elas sdo capazes de secretar insulina, mas, ao
mesmo tempo, ndo é possivel fazer com que elas te-
lina adequadamente, como faz uma célula beta normal.”
No entanto, existem tentativas constantes de
melhora. Inclusive, foi publicada recentemente uma
noticia de que um comité do FDA chegou a um con-
senso de que as ilhotas pancredticas cadavéricas
podem ser utilizadas no tratamento de casos isola-
dos de diabetes tipo 1, aqueles considerados mais
frageis (um subtipo de DM1 caracterizado por uma
forma particularmente refrataria de deficiéncia de
grandes oscilacdes nos niveis de glicose).®
Embora esse procedimento atenda a apenas uma
pequena parcela de individuos, os beneficios de
uma possivel independéncia da insulina superam os
riscos agregados a ele, que inclui o tratamento a lon-

go termo com imunossupressores.”®

Cem anos ap06s a descoberta da insulina, como estdo
os pacientes com DM1 atualmente?

No final de 2020, foram divulgados os dados de
um estudo que envolveu quase vinte instituicdes, e
no qual foram avaliados 1.760 pacientes de diversos
perfis em todas as regides do pais. O estudo, capi-
taneado pela Dra. Marilia de Brito Gomes, médica
e professora da Universidade do Estado do Rio de
Janeiro (UERJ), fornece informag¢des importantes,
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A equipe de pesquisadores também identificou
que o tratamento do DM1 ainda ndo é o ideal, jus-
tamente em virtude dessas questdes sociais, eco-
totalmente atingidas também em funcao da dificulda-
de de acesso aos tratamentos mais modernos (como
o sistema flash, que promove a monitorizagdo con-
tinua da glicose), ou, até mesmo, por causa dos pa-

cientes que ndo gostam de furar a ponta do dedo e _

ndo aderem corretamente as orientagées médicas.?°
As grandes complicagdes do diabetes, como as
renais, cardiovasculares e oftalmoldgicas, tém evo-

19. CONFAP.
2021
pg 1

20 - Péres DS,
etal.

2007

pg

luido no sentido de diagndstico e tratamento. No en-
tanto, ndo conseguimos progredir muito em relagcdo

sintomas, a lesdo no nervo ndo é revertida.?"??

Como o senhor vislumbra o futuro do diabetes?
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tanto no diabetes tipo 1 como no tipo 2, que também
precisa ser melhorado, principalmente no que con-
cerne o estilo de vida dos pacientes.

Acredito que o0 acesso ao sistema fechado mudara
o cenario do diabetes no futuro. No entanto, a possi-
bilidade de oferecé-lo a toda a populacdo, especial-
mente a de menor renda, é um forte fator limitador.
Seu custo determinara o uso de apenas uma minoria.

A mais importante licdo que podemos tirar desse
ultimo século é que existem muitas pessoas dedica-
das ao estudo e a pesquisa do diabetes e, portanto,
0 progresso € ininterrupto.
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Recomendacoes para o uso
de medicamentos para o
controle glicémico no DM2 da

“ADA Professional
Practice Committee
(PPC) de 2021”

maneira heterogénea entre si, fica evidente que a
“individualizacdo” no manejo do tratamento € um

conceito fundamental para o sucesso terapéutico.

Este plano leva em consideragdo a idade do pa-

ciente, habilidades cognitivas, padrdes alimentares,

atividade fisica, condicdo financeira, histdrico de pp——r-
diabetes (duragdo, complicacbes, uso atual de me- Diabetes

— | Association —

dicamentos), comorbidades e expectativa de vida.? |22

pgle2

Introducao

A American Diabetes Association (ADA) publica
anualmente uma atualizagdo sobre os “Padrdes de

1. American
Diabetes
Association-

ADA. . T . ~
2021 Cuidados Médicos em Diabetes”! S&do recomenda-

Pg9e86 cdes de ordem pratica sobre o manejo global do
paciente com diabetes e destinam-se a fornecer
orientagdes sobre o tratamento, metas e diretrizes
gerais. Esse guideline estabelece que toda decisdo
terapéutica deve ser centrada no paciente, isto &,

os objetivos e planos de tratamento devem ser ela-
borados juntamente com os pacientes com base
em suas preferéncias e necessidades individuais.
Como os pacientes com diabetes tipo 2 (DM2, do
inglés Diabetes Mellitus type 2) apresentam-se de

12 | Melhorando a Saude do Diabético

DM2 e doenca cardiovascular

Uma extensa revisdo sistematica realizada com
57 artigos cientificos e que envolveu 4.549.481
pacientes, avaliou a prevaléncia de doenga car-
diovascular (DCV) no DM2 em todo o mundo.
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2. American

Os resultados demonstram que cerca de 32% dos
pacientes com DM2 apresentam DCV prévia (infar-
to do miocdrdio, acidente vascular cerebral (AVC),
insuficiéncia cardiaca (IC), entre outras), enquanto
0s outros 68%, a despeito de serem de alto risco

Novo paradigma nos guidelines

Nos dltimos anos, foi criado um novo paradig-
ma no tratamento do DM2. Apesar do controle gli-
cémico ainda ser um objetivo muito importante a
ser buscado no manejo do DM2, outros objetivos
foram incorporados ao tratamento conforme essa
diretriz: a) prevenir ou retardar complicacdes e

Com as comprovagdes cientificas recentes que
inibidores do SGLT-2 (do inglés Sodium-glucose
co-transporter-2) (iISGLT-2) e agonistas do recep-
tor de GLP-1 (do inglés Glucagon-Like Peptide 1)
(AR GLP-1) sdo capazes de promover beneficios
cardiovasculares e/ou renais, os guidelines atuais
passaram a recomendar prioritariamente o uso de
uma dessas duas classes terapéuticas, acompa-
nhadas ou ndo de metformina, para pacientes de
alto risco CV.* Essas recomendacdes foram impul-
sionadas por evidéncias cientificas observadas
em alguns estudos de seguranca CV com iSGLT-2
e AR GLP-1 que demonstraram reducdo no Major

|C5%%0 e reducdo nos desfechos renais.50"

4. American Diabetes
Association — ADA 9.
2021

pg4,6e8
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DM2 com DCV estabelecida
ou IC ou DRC

Nesse sentido, visando diminuir o risco para
desfechos cardiovasculares e/ou renais, a dire-
trizes atuais da ADA fazem as seguintes reco-
mendacdes para os pacientes com DCV e/ou
DRC, que representam cerca de 32% da popu-

lacdo de DM2:*

1. Para pacientes com DM2 e DCV estabele-
cidas ou indicadores de alto risco CV: usar
um AR GLP-1 ou iSGLT-2 com comprova-

cdo de beneficio CV4

2. Para pacientes com DM2 e insuficiéncia

cardfaca: usar um iISGLT-2.4

3. Para pacientes com DM2 e DRC ou al-
bumindria: usar preferencialmente um
iSGLT-2, ou um AR GLP-1 com compro-
vagao de benefl’cio se o iSGLT—2 nado for

Qual o espaco para os inibidores
da DPP-4 nesses guidelines?
Mesmo com a forte recomendacado para o uso
precoce de iSGLT-2 e AR GLP-1 para pacientes
com DM2 e muito alto risco CV, o combate ao
controle glicémico deve ser ativamente realizado.

14 | Melhorando a Saude do Diabético

Resultados de uma revisdo de literatura demons-
traram que a manutencdo dos niveis de HbAlc >
7% por cerca de 5 anos aumenta O risco para IAM
tada no DM2.12
Nesse contexto, a sitagliptina comprovou ser
um inibidor da DPP-4 (iDPP-4, do inglés Dipeptidy/
Peptidase-4) com boa eficdcia sobre o controle
glicémico e que apresenta 6timo perfil de segu-
ranga, boa tolerabilidade e ndo aumenta risco
de hospitalizacdo por ICB |56r_i_s§6,_|5a_ré_a_c|_uél_és_
pacientes com DM2 que apresentem DCV / IC /
DRC, ja em uso de iSGLT-2 (com ou sem metformi-
na) e que ainda estiverem fora da meta glicémica
desejada, a sitagliptina é uma étima opgdo medi-
camentosa a ser adicionada ao tratamento, com
0 objetivo de oferecer um efeito sinérgico e com-
plementar ao controle glicémico, com segurancas
cardiaca e renal™ Inclusive, a combinacdo de sita-
gliptina com um iSGLT-2 pode ser implementada
na pratica clinica desde o inicio do tratamento e
ndo necessariamente de forma sequencial, prin-
cipalmente para os pacientes com HbA1c inicial
muito elevada.®
Em contrapartida, no caso dos pacientes que
estejam em uso dos AR GLP-1 e que, ainda as-
sim, estiverem com mau controle glicémico, ndo
hd indicacdo formal da adicdo de um iDPP-4, pelo
fato de se tratar de duas classes terapéuticas que

envolvem as |ncret|nas.4

DM2 e sem DCV

As recomendacles terapéuticas direcionadas
para aqueles 68% de pacientes com DM2 e sem
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DCV, colocam os iDPP-4 em um mesmo nivel de
evidéncia que AR GLP-1, iISGLT-2 e glitazonas, prin-
cipalmente quando o motivo da escolha do medica-
mento for para minimizar o risco para hipoglicemia_.“-

4. American
Diabetes
Association —
ADA 9.

2021

pg 4,6e8

Nesse cendrio, existe uma grande populagao
de idosos com DM2, em que muitos deles sao fra-
gilizados e, nesse caso, a hipoglicemia pode ser
altamente prejudicial por aumentar o risco de dis-
tdrbios neurocognitivos, de alteragdes cardiacas
(arritmia) e de quedas da prépria altura’ Essa
preocupagdo pode ser minimizada com o uso dos
iDPP-4, que representam uma classe terapéutica
com muito baixo risco para eventos adversos.”
Por fim, também em pacientes idosos, a sitaglipti-
na demonstrou ter boa eficécia bom perfil de se-
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de efeltos adversos e étima tolerabllldade.18
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Conclusoes
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« Os guidelines recomendam que: para 0s
pacientes com indicadores de alto risco CV,
DCV estabelecida, IC ou DRC, deve ser utili-
zado prioritariamente um iSGLT-2 ou um AR

GLP-1 com comprovacao de beneficio CV!

« Os iDPP-4 representam uma 6tima opcdo te-
rapéutica a ser adicionada aos iSGLT-2, por
apresentarem mecanismos de agdo comple-

cémico aos pacientes com DM2.®

- Asitagliptina pode ser utilizada em combina-
¢do com um iSGLT-2 em pacientes com indi-
cadores de alto risco CV, DCV estabelecida,

comprovada seguranca CV e renal®®

- A sitagliptina associada a metformina de-
monstrou ser uma dtima opg¢do para inicio
de tratamento em pacientes com DM2 sem

DCV e também para idosos, devido ao risco

tar boa tolerabilidade.'®
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ova
ealidade que
implicou na busca
por alternativas

Na area da salde, isso representou uma adaptacao
emergencial dos protocolos de atendimento e
priorizacdo de casos. O uso da telemedicina ainda
ndo é democratico, e esta sendo impulsionado com
uma mudanca positiva no cenario.
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16 | Melhorando a Saude do Diabético

O uso da telemedicina e de outras ferramentas
semelhantes para reduzir as idas as consultas médi-
cas ja era adotado em alguns paises como forma de
economizar tempo e dinheiro. No entanto, durante a
pandemia causada pela covid-19, ela tornou-se extre-
mamente necessdria para que as adaptacdes a nova
rotina de distanciamento e isolamento social fossem

cina (CFM) reconheceu a possibilidade de atendi-
mento médico remoto durante o combate a covid-19
como forma de reduzir a sobrecarga nas emergén-
cias e nos hospitais em razdo do aumento do nimero

de casos da doencga.?

As pessoas com diabetes, principalmente aquelas
com controle glicémico insatisfatério, sdo considera-
das como uma populacdo vulnerdvel e que precisam
resguardar-se nesse periodo de alta contaminacdo
pelo coronavirus. Isso significa sair de casa minima-
mente e apenas quando estritamente necessdrio. No

1. Aberer F, et
al.

2021
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2. Frossardi A,
etal
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entanto, o acompanhamento e tratamento desses
pacientes, especialmente os que tém comorbidades,
requer monitoramento e ajustes frequentes da tera-
pia, feitos pela equipe médica. A telemedicina foi a
to dessa fase!

Ao contrario do que muitos pensam, esse tipo
de tecnologia ndo é recente. Segundo explica o Dr.
Marques, acredita-se que ela tenha sido impulsio-
nada durante a Segunda Guerra Mundial, quando
os médicos transmitiam orientacdes e prestavam
assessoria aos profissionais locados nos campos

" de batalha via voz, pelo radio.? “Além disso, plata-
formas como PubMed e Periédicos Capes trazem
documentos desde a década de 1970 que discutem

A telemedicina ou, de uma forma mais genérica,
telessalde, € a situacdo na qual os individuos e seus

cuidadores sdo conectados por uma tecnologia de

telecomunicagao para a prestagcdo de alguma forma
de cuidado a distancia se, e apenas se, a interacao

Na opinido do médico, as tecnologias tém evo-
luido aceleradamente desde 1940. Contudo, ponde-
ra ele, “embora as tecnologias de telecomunicagdo
permitam uma anamnese remota com pouca ou ne-
nhuma perda de informagdo, quando se compara ao
exame fisico, ainda temos muito espaco para avan-
cos, especialmente em termos de palpacao, percus-
sdo e toques, que é a telessemiologia”. Ainda assim,
o Dr. Marques ndo descarta a consulta presencial:
“Como o médico pode avaliar o hdlito ceténico de
um paciente diabético a distancia? Sem duvida, te-
mos tecnologia para desenvolvimento de sensores
de olfato, mas a implementagcdo ainda é limitada a
poucos centros de pesquisa”, reflete.
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A telemedicina
nada mais é que
uma forma de se
prestar assisténcia
medica, ou seja, de
praticar a medicina

As diretrizes atuais em diabetes recomendam
consultas com o médico especialista ou clinico geral
ao menos a cada trés meses para medir a HbAIlc e,

" dos fatores de risco cardiovascular.t

Em 2019, Tchero et al. publicaram uma metandlise
que focou na eficdcia clinica da telemedicina em dia-
betes. Eles observaram redugdes significativas nos

clusive os mais velhos’

No entanto, a realidade para a populagdo em ge-
ral, principalmente dos paises com menos recursos,
ndo é a mesma. Ainda que sejam disponibilizadas
todas as ferramentas, plataformas e recursos, existe
uma barreira quase que intransponivel para a tele-
medicina. Sdo os individuos com idade avangada,
dificuldades cognitivas e falta de conhecimento téc-
para o acesso ao teleatendimento!’

Aberer et al. sugerem alguns métodos que cha-
mam de “telediabetologia avancada”, com base em
novas tecnologias. O primeiro exemplo seriam 0s
aplicativos usados para o gerenciamento do diabe-
tes e que sdo projetados para interagir com varias
plataformas e dispositivos. Eles integram algumas
ferramentas de documentagdo de insulina basal/
bolus (que podem incluir uma calculadora de bolus),
fornecem informagdes sobre a contagem de carboi-

de glicemia dos usudrios!

Outro destaque é para os sistemas de monitora-
mento continuo de glicose (CGM), que relatam os va-
lores em tempo real a partir de sensores que medem
a glicose no fluido intersticial. Esses dados sdo envia-
dos em tempo real para um aplicativo ou diretamente
para o smartphone e analisados pelo médico remota-
mente. J& as canetas inteligentes para aplicacdo de
insulina registram automaticamente a quantidade e o

18 | Melhorando a Saude do Diabético

1. Aberer F, et
al.

2021
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dados aos aplicativos que interagem com ela!

A telediabetologia também pode ser utilizada na
identificacdo de possiveis complicagdes. A consul-
ta por video permite que o médico avalie questdes
como a sindrome do pé diabético, presenca de ul-
ceras, retinopatia diabética, reacdes cutdneas locais

causadas pela aplicacdo da insulina, problemas téc-
nicos do CGM ou das bombas de infusdo de insulina!

1. Aberer F, et
al.

2021
pgl,4,5e6

O Dr. Marques explica que a telemedicina nada
mais € que uma forma de se prestar assisténcia mé-
dica, ou seja, de praticar a medicina. E, como tal, ela
possui custos que precisam ser agregados a essa
nova realidade. “Como sdo adicionados ao atendi-
mento médico o uso de plataformas especificas de
teleatendimento, de prontudrio eletrénico, de certifi-
cado digital e acesso a internet de banda larga, to-
dos esses custos ndo essenciais ou obrigatdrios no
atendimento presencial devem ser contabilizados no
custo operacional”, relata. Além disso, complementa,
“pelo fato de o atendimento ndo ser presencial e ndo
haver uma tradigdo/experiéncia por boa parte dos mé-
dicos nesse tipo de atendimento, o tempo médio de
uma teleconsulta tende a ser maior que a presencial
para compensar de alguma forma as limitagdes na se-
miologia e da prdpria tecnologia de comunicacao”.

Em relacdo a outras questdes praticas, o médico
diz que, ultimamente, uma enormidade de disposi-
tivos para escopia, ausculta, afericdo de temperatu-
ra, frequéncias e pressdo arterial ja esta disponivel
comercialmente, com tendéncia de seus precos em
queda e simplicidade de uso. “Dispositivos como
smartwatches permitirdo o acesso ndo invasivo da
glicemia com integragdo a plataformas de teleco-
municacdo”. Contudo, reforca Dr. Marques, “ainda é
grande a limitacdo para um exame fisico completo,

dicina até o momento”®

Um tépico que ainda € sensivel é a seguranca e
o sigilo das informagdes online. “Como os certifica-
dos digitais ainda ndo sdo amplamente utilizados, a
identificagdo univoca dos usuarios é limitada. Nao
se pode ter certeza da identidade do médico ou do
paciente usando-se apenas login e senha”, explica
Dr. Marques. Além disso, continua ele, “o uso do
certificado digital para a assinatura de documentos
trafegados pela plataforma confere seguranca pela

8. Couri CEB.
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encriptacdo forte deles. Eo que a Sociedade Brasi-
leira de Informdtica em Salde (SBIS) denomina em
seus Manuais de NGS2 — nivel de garantia de segu-
ranca 2, essencial para a prdtica de telemedicina”.
Portanto, se os documentos ndo estiverem assina-
dos, no caso de a plataforma ser de propriedade de
uma operadora de saude vinculada a uma segurado-
ra de saude, fica a questdao de como garantir o sigilo
dos dados e informacdes, uma vez que, a rigor, qual-
quer um com acesso privilegiado a ela pode dispor
de todos os registros e seus contetidos. A politica de
privilégios de acesso deve estar associada ao uso
de certificados digitais para garantir o acesso ape-
nas por aqueles expressamente autorizados pelo pa-

ciente, o dono dos dados e das informagdes.®

A Lei Geral de Protecao de Dados (LGPD) chegou
para melhorar essa seguranca virtual em relagdo ao
compartilhamento de informagdes. Os dados sensi-
veis citados na LGPD encaixam-se perfeitamente a
todos os dados e informac¢des trafegados e armaze-

tica obriga, portanto, o uso de NGS2. O Manual da
SBIS sobre Certificagdo de Sistema de Registro Ele-
trébnico em Saude (SRES) conta com cerca de 500
requisitos obrigatdérios, os quais as plataformas de-
vem observar para a garantia da autenticacdo, sigilo

e seguranca”, descreve o médico.’

Dr. Marques ndo acredita que a telemedicina te-
nha impactado na relacdo médico-paciente. “Isso
porque o uso de plataformas ndo comerciais de tele-
comunicagdo para a troca de mensagens de texto e
imagem, como, por exemplo, WhatsApp, jé@ acontecia
de forma frequente antes da pandemia. Ultimamente,
as plataformas de videochamadas tém sido aparen-
temente mais utilizadas, e permitem uma interacdo

1. Aberer F, Hochfellner DA, Mader JK. Application of
Telemedicine in Diabetes Care: The Time is Now. Diabetes
Ther. 2021;12(3):629-39.

2. Frossardi A, Aguiar AP. Covid-19 e os novos modos de
interacdo na assisténcia paliativa. 2020. Disponivel em:
<https://preprints.scielo.org/index.php/scielo/preprint/
view/1073>. Acesso em: abr. 2021.

3. Zundel KM. Telemedicine: history, applications, and impact on
librarianship. Bull Med Libr Assoc. 1996;84(1):71-9.
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Med Inform Assoc. 1998;5(5):441-7.

5. Andrews E, Berghofer K, Long J, Prescott A, Caboral-Stevens
M. Satisfaction with the use of telehealth during COVID-19: An
integrative review. Int J Nurs Stud Adv. 2020;2:100008.

6. American Diabetes Association. Standards of Medical Care
in Diabetes-2020 Abridged for Primary Care Providers. Clin
Diabetes. 2020;38(1):10-38.

Um estudo recente, que
avaliou a experiéncia

do paciente com a
telemedicina, concluiu

que, no geral, eles estao
satisfeitos com a alternativa

médico-paciente mais intensa”. Um estudo recente,
que avaliou a experiéncia do paciente com a telemedi-
cina, concluiu que, no geral, eles estdo satisfeitos com
a alternativa. No entanto, aqueles que ndo estavam
(incluindo os médicos), relatam dificuldades."

Em uma revisdo sistematica, 16 dentre os 18
artigos selecionados avaliaram a satisfagcdo dos
pacientes com a telemedicina, e outros cinco anali-
saram a percepgdo dos médicos. No geral, a maio-
ria deles mostrou-se satisfeita com a telemedicina
durante a pandemia, sem afetar de maneira signi-
ficativa a sua relagdo. Inclusive, muitos mostraram-
-se dispostos a continuar utilizando a modalidade

Dr. Marques também concorda que a pratica da
telemedicina veio para ficar. “Contudo, ndo é uma
panaceia”, adverte. “Creio que, para casos especifi-
cos de seguimento, seja um grande complemento,
jamais uma substituigdo. Perceber a hidratagdo cuta-
nea, o enchimento capilar, o hdlito do paciente, a
dureza de um pulso radial, entre vérios outros sinais
importantes obtidos pelo exame fisico completo, sdo
essenciais para a pratica diabetoldgica”, conclui.
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e gatos, apresentando uma prevaléncia entre 0,32% - 1,33%'? e 0,56% - 1,2%.2
Embora para ambas utiliza-se a insulinoterapia como tratamento de eleicdo, a
etiologia, as manifestacdes clinicas, ferramentas diagnosticas, tipo de insulina
e manejo alimentar utilizados diferem entre as duas espécies.
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Nos felinos, 85% dos pacientes diabéticos apresentam
DM tipo 2, sendo a principal causa a resisténcia a insulina
e outros eventos relacionados a obesidade, tais como hi-
perinsulinemia, amiloidose pancredtica (por deposicdo de
IAPP, do inglés Islet Amyloid Polypeptide) e estresse oxida-
tivo. Recentemente a acromegalia (endocrinopatia comum
nesta espécie) também tem sido descrita como fator pre-
disponente para DM. Estima-se que 10% dos gatos diabé-
_ticos com_mau_cantrole glicémico também sdo portadores
de acromegalia.*® Em cées, a etiologia ainda é controversa
por esse motivo e algumas ponderagdes relacionadas a
classificacdo etioldgica merecem destaque.

Nos livros didaticos, a classificacdo mais utilizada des-
creve 3 tipos de DM tanto para cdes quanto para gatos: DM
tipo 1 (autoimune), tipo 2 (resisténcia insulinica) e outros ti-
pos especificos (secunddrios a Sindrome de Cushing, DM
gestacional canina, acromegalia e pancreatite), sendo o tipo
1, a forma mais frequente, visto que os cdes apresentam de-
ficiéncia insulinica e evoluem para cetoacidose diabética se
ndo receberem tratamento com insulina exdgena.

A discussdo quanto a classificagdo deve-se ao fato de
que o DM juvenil é raro em cdes e a incidéncia € maior em
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2010
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animais de meia-idade a idosos (5 - 15 anos), desta forma,

(do inglés, Latent Autoimmune Diabetes of the Adult).?
Estudos mais antigos demonstraram inicialmente pre-

disposicdo genética, uma vez que se identificou predis-
posicdo racial, como por exemplo: o Terrier Australiano
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(odds ratio: 32). Desde entdo, outros estudos foram conduzi-
dos para identificar a possivel correlagdo entre fatores gené-
ticos, doenga imunomediada e o desenvolvimento de DM/
A hipdtese de que hd um fator imunomediado foi rea-
firmada em estudos nos quais foi demonstrado o envolvi-
mento de genes do locus MHC classe Il, conhecido como
dog leukocyte antigen (DLA), e maior suscetibilidade ao
DM. Quanto a identificacdo de anticorpos, um estudo pu-
blicado em 1992, demonstrou a presenca de anticorpo an-
ticélulas B pancredticas em 50% dos casos de DM canino.
Porém, em outro estudo envolvendo 30 cédes portadores
de DM esponténeo, a presenca de anticorpos anti-GAD65
(glutamic acid decarboxylase) foi identificada em apenas
4 pacientes. A presenca de anticorpo anti-IA-2 (tirosina
fosfatase) foi identificada em 3 pacientes, e o resultado foi
positivo para ambos em apenas 2 pacientes >~ "7 "7
H& pouca evidéncia que a obesidade em cdes € um
fator de risco importante para o desenvolvimento de DM.
Embora cdes obesos desenvolvam resisténcia a insuli-

nectinemia®™ e ndo demonstram alteragdo na primeira fase
de secregao da insulina.®

As manifestacdes clinicas cldssicas do DM em caes e
gatos sdo polidria (PU), polidipsia (PD), polifagia (PF) e ema-
grecimento, porém com algumas particularidades: cdes apre-
sentam PU/PD com valores mais baixos de glicemia do que
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ar renal de glicose maior"”

Existem duas outras importantes diferencas quanto as
manifestagoes clinicas: em caes, o desenvolvimento de ca-
tarata diabética ocorre em aproximadamente 75% - 80%
dos pacientes, sendo o periodo de evolugdo de 12 - 16 me-

18. Yoon S, et al.
2020
pg. 6

ses, enquanto que gatos ndo desenvolvem catarata diabé-
tica (apresentam baixa expressdo da aldose redutase na

ente)® Gatos podem apresentar neuropatia diabética na
casido do diagndstico, a qual na maioria das vezes terd
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2018
pg2,3,4,8e10

remissao espontanea logo apds a obtengdo de bom con-
trole glicémico, porém caes ndo apresentam tal complica-

do controle glicémico.”

Em cdes, diante da suspeita de DM, o diagndstico é
confirmado pela presenca de hiperglicemia de jejum (aci-
ma de 200 mg/dL) e glicosuria. Entretanto, em felinos a
identificacdo de hiperglicemia e glicosuria ndo é suficien-
te para a confirmagdo do diagndstico de DM, visto que
esta espécie pode apresentar hiperglicemia por estresse.
Nas situacdes de estresse ocorre a liberacdo de cateco-
laminas e cortisol. Em gatos o efeito hiperglicemiante dos
ormonios relacionados as situagbes de estresse é inten-

al.
2018

17. Behrend E, et

pg 2, 3,4,8¢e 107

ificado pela baixa expressdo das enzimas glicoquinase

3o portadores de DM.”

Gatos ndo diabéticos submetidos ao estresse agudo fre-
quentemente apresentam hiperglicemia. Desta forma, para o
diagndstico de DM em felinos, a literatura preconiza a men-
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2018 .
pg2,3,4,8e10

suracao de proteina glicada, sendo a frutosamina a mais indi-
cada para esta espécie, pois indica a concentracdo média de

O tratamento de DM tanto em cdes quanto em gatos
tem como objetivo a redugdo das manifestagdes clinicas
(PU/PD/PF) e das complicagdes (CAD e hipoglicemia).
Especificamente nos felinos, o escopo do tratamento tam-
bém consiste em reduzir a ocorréncia de neuropatia e atin-
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Apds suspender o tratamento: insulina e dieta).”
De acordo com o consenso de DM em cdes e gatos, um
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paciente com bom controle glicémico deve apresentar a gli-
cemia de nadir entre 80 - 150 mg/dL, e na maior parte do
tempo a glicemia ndo deve ser superior a 200 mg/dL em
cdes, enquanto que nos gatos esta meta € de 300 mg/dL.”

Para atingir os objetivos do tratamento e metas glicémi-
cas, a literatura preconiza administracdes didrias de insuli-

Particularidades do tratamento em caes

De acordo com o consenso de DM de 2018, a insuli-
na de elei¢cdo para cdes € a insulina veterindria de agdo
intermedidria de origem suina (U-40 porcine insulin zinc
suspension; Vetsulin®, Merck Animal Health).” No Brasil foi
registrada com o nome comercial de Caninsulin®. Deve-se

Estudos demonstraram
que tanto a composicao
do alimento (dieta caseira
ou racao coadjuvante para
cdes diabéticos) como
também a frequéncia com
que o alimento é fornecido,
influencia a glicemia?®?

Com relagdo a dieta, deve-se utilizar uma alimentagao
composta por amido resistente, alto teor de fibra e quanti-

tanto a composi¢do do alimento (dieta caseira ou ra¢do co-

20. Graham PA,
2002
pgle6

21. Graham PA,
etal.
1994
pg 1l

adjuvante para cdes diabéticos) como também a frequéncia
com que o alimento é fornecido, influencia a glicemia, sendo

que o protocolo alimentar que proporcionou melhor contro-

dia, no mesmo hordrio da aplicacdo da insulina.?

22. Carciofi AC,
etal.

2008

pgle2

Particularidades do tratamento em gatos
Embora 85% dos gatos apresentem DM do tipo 2,
estudos demonstraram maior indice de remissdo de DM
quando tais pacientes foram insulinizados precocemente.
Ja o uso de hipoglicemiantes orais, como por exemplo,
as sulfonilureias, levou a faléncia das células B pancrea-
ticas e consequentemente a necessidade de tratamento
com insulina e menor indice de remissdo. De acordo com
Behrend e colaboradores (2018), as insulinas de escolha
no tratamento de DM em felinos s&o a glargina (Lantus®) e
Para o bom controle glicémico e remissdo do DM tam-
bém faz-se necessdria a adequacdo da dieta. Estudos evi-
denciaram que o teor de fibra na dieta do gato diabético
ndo melhora o controle glicémico, mas sim a restricdo de
amido. Existem evidéncias de que a restricdo de carboi-
drato na dieta promove maior taxa de remissdao do DM em
felinos.?® Atualmente, tem-se disponivel comercialmente
vdrias opgoes de racdo coadjuvante para gatos diabéticos,
as quais apresentam baixo teor de carboidrato (inferior a
15% da energia metabolizavel do alimento}.?®~ "~ "~~~ " 7
Além disso, diferentemente ao preconizado para cdes

que devem realizar apenas 2 refeicdes ao dia, os felinos
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devem realizar pequenas refei¢8es varias vezes ao dia: 4

Como a principal causa de DM em felinos € a obesi-
dade, os pacientes que estiverem acima do peso ideal na
ocasido do diagndstico precisam emagrecer para reduzir
a resisténcia a insulina e atingir bom controle glicémico.
Nestes casos, deve-se prescrever ra¢do coadjuvante para
obesidade felina e preferencialmente a dieta que apresen-
tar menor teor de amido em sua composi¢cdo (menos de
3 g de carboidrato para cada 100 kcal do alimento).>!
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E consenso que nenhuma ferramenta de monitoriza-

cdo do tratamento de DM seja 100% eficaz em predizer,
se o paciente apresenta ou ndo, bom controle glicémico.
Por isso comumente utilizamos a associacdo entre a ava-
liacdo indireta (por exemplo, avaliagdo das manifestacdes
clinicas, glicosuria e proteinas glicadas) e avaliagao direta

liares em detrimento as curvas hospitalares).”
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Preconiza-se a utilizagdo de glicosimetros portateis de

uso veterindrio ou glicosimetros de uso humano validados
para cdes e/ou para gatos, ambos obedecendo aos crité-

Os sistemas de monitorizagdo continua também foram

validados para cdes e gatos e atualmente sdo utilizados
na rotina clinica de pacientes diabéticos felinos e caninos,

facilitando a monitorizacéo glicémica destes pacientes. 54 |
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JANUVIA (fosfato de sitagliptina). INDICACOES: Monoterapia: como adjuvante a dieta e a pratica de exercicios para melhorar o controle glicémico em pacientes com diabetes mellitus tipo 2. Terapia combinada com
metformina ou com um agonista do PPARY [tiazolidinediona}: para pacientes com diabetes mellitus tipo 2, para melhorar o controle glicémico como terapia inicial ou em combinacdo quando a dieta e os exercicios,
além do agente Unico, ndo proporcionam controle glicémico adequado. Terapia combinada com sulfonilureia: quando o tratamento com o agente Gnico, associado a dieta e exercicios, ndo proporciona controle glicémico
adequado. Terapia combinada com metformina e uma sulfonilureia: quando a terapia dupla com esses agentes mais dieta e exercicios ndo proporcionam controle glicémico adequado. Terapia com metformina e um
agonista do PPARY : quando a terapia dupla com esses agentes mais dieta e exercicios nao proporcionam controle glicémico adequado. Terapia combinada com insulina: como adjuvante a dieta e exercicios (associada ou
nao & metformina). CONTRAINDICACOES: hipersensibilidade a qualquer um dos seus componentes. ADVERTENCIAS: Gerais: JANUVIA n3o deve ser utilizado para tratamento de diabetes tipo 1 ou cetoacidose diabética.
Hipoglicemia: nos estudos clinicos, em monoterapia ou em combinacdo com metformina ou pioglitazona, as taxas de hipoglicemia para JANUVIA foram semelhantes as do placebo. Na combinacdo de JANUVIA e
medicamentos que sabidamente causam hipoglicemia, como sulfonilureias ou insulina, deve-se considerar a reducao na dose de sulfonilureia ou insulina. Pancreatite: na experiéncia pos-comercializacdo, houve relatos
de pancreatite aguda fatal e ndo fatal. Se houver suspeita de pancreatite, JANUVIA e outros medicamentos potencialmente suspeitos devem ser interrompidos. Comprometimento renal: recomenda-se ajuste posoldgico
no comprometimento renal moderado ou grave, e para pacientes com insuficiéncia renal terminal (IRT) que requeiram hemodialise (veja POSOLOGIA, Pacientes com comprometimento renal). Gravidez: categoria de
risco B. Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo do médico ou do cirurgido-dentista. INTERACOES MEDICAMENTOSAS: em estudos de interacdo medicamentosa e estudos
clinicos, a sitagliptina nao exerceu efeitos clinicamente significativos na farmacocinética de metformina, glibenclamida, sinvastatina, rosiglitazona, varfarina e anticoncepcionais orais (noretisterona ou etinilestradiol).
Aos pacientes em uso de digoxina ndo se recomenda o ajuste posoldgico da digoxina ou de JANUVIA. Nao se recomenda o ajuste posoldgico de JANUVIA se coadministrado com ciclosporina ou outros inibidores da
p-glicoproteina [p. ex., cetoconazol). Em um estudo, a ciclosporina alterou modestamente a farmacocinética da sitagliptina, sem significado clinico. Foram conduzidas anélises de farmacocinética populacional em
pacientes com diabetes mellitus tipo 2. Os medicamentos concomitantes comumente administrados nao causaram efeito clinicamente significativo sobre a farmacocinética da sitagliptina. REACOES ADVERSAS: reacdes
adversas graves, inclusive pancreatite e reacdes de hipersensibilidade, foram relatadas. Hipoglicemia foi relatada na combinacdo com sulfonilureia (4,7-13,8%) e insulina (9,6%). As reacdes adversas consideradas como
relacionadas ao medicamento (exceto quando observadas), relatadas em pacientes tratados com sitagliptina, com ocorréncia em taxas maiores (> 0,2% e diferenca > 1 paciente) do que as obtidas em pacientes tratados
com placebo sao citadas a sequir por classe de sistema de 6rgaos e frequéncia: disturbios do sangue e do sistema linfatico: raro (de > 1/10.000 a < 1/1.000): trombocitopenia. Distirbios do sistema imune: frequéncia
desconhecida: reacdes de hipersensibilidade, incluindo respostas anafilaticas. Disturbios metabdlicos e nutricionais: comum (> 1/100): hipoglicemia. Distirbios do sistema nervoso: comum (> 1/100): cefaleia; incomum
[de > 1/1.000 a < 1/100): tontura. Distdrbios respiratrios, toraxicos e mediastinais: frequéncia desconhecida: doenca pulmonar intersticial. Distdrbios gastrintestinais: incomum (de > 1/1.000 a < 1/100): constipacao;
frequéncia desconhecida: vomito, pancreatite aguda, pancreatite hemorragica e necrotizante fatal e nao fatal. Distdrbios da pele e do tecido subcutdneo: incomum (de > 1/1.000 a < 1/100): prurido; frequéncia desconhecida:
angioedema, erupcao cutnea, urticaria, vasculite cutanea, condicoes de pele esfoliativas incluindo sindrome de Stevens-Johnson e lesdo dermatolégica penfigoide. Distdrbios musculoesqueléticos e do tecido conjuntivo:
frequéncia desconhecida: artralgia, mialgia, dor nas costas e artropatia. DistUrbios renais e urinarios: frequéncia desconhecida: comprometimento da funcao renal e insuficiéncia renal aguda. Além das reacdes adversas
relacionadas ao medicamento descritas acima, reacdes adversas relatadas independentemente da relacdo causal com o medicamento, com ocorréncia em pelo menos 5% e mais comumente em pacientes tratados com
sitagliptina, incluiram infeccdo do trato respiratorio superior e nasofaringite. Reacdes adversas adicionais reportadas independentemente da relacdo causal com o medicamento que ocorreram mais frequentemente
em pacientes tratados com sitagliptina (ndo atingindo o nivel de 5%, mas ocorrendo com uma incidéncia > 0,5% com sitagliptina do que no grupo controle) incluiram osteoartrite e dor nas extremidades. Algumas
reacdes adversas foram observadas mais frequentemente em estudos sobre o uso combinado de sitagliptina com outros medicamentos antidiabéticos do que nos estudos de monoterapia com sitagliptina. Esses incluem
hipoglicemia [frequéncia muito comum com a associacao de sulfonilureia e metformina), influenza [comum com insulina, com ou sem metformina), nduseas e vomitos (comuns com metforminal, flatuléncia (comum com
metformina ou pioglitazona), constipagao (comum com a combinacdo de sulfonilureia e metformina), edema periférico (comum com pioglitazona ou com a combinagao de pioglitazona e metformina), sonoléncia e diarreia
lincomuns com metformina) e boca seca (incomum com insulina, com ou sem metformina). JANUVIA, em monoterapia ou em combinagao, foi em geral bem tolerado em estudos clinicos controlados. A incidéncia global
de eventos adversos e a descontinuacdo do tratamento por eventos clinicos adversos foi semelhante a relatada para o placebo. POSOLOGIA E ADMINISTRACAO: 100 mg em dose Unica didria, em monoterapia ou em
combinacdo com metformina ou um agonista de PPARY (p. ex., tiazolidinediona) ou uma sulfonilureia ou insulina. Pode ser tomado com ou sem alimentos. Pacientes com comprometimento renal: no comprometimento
renal leve [taxa de filtracao glomerular estimada [eGFR] de > 60 mL/min/1,73 m2 a < 90 mL/min/1,73 m2), nao é necessario ajuste posoldgico; para pacientes com comprometimento renal moderado (eGFR de > 45 mL/
min/1,73 m2 a < 60 mL/min/1,73 m2), nenhum ajuste de dose para JANUVIA é necessario; ja no comprometimento renal moderado com eGFR de > 30 mL/min/1,73 m2 a < 45 mL/min/1,73 m2, a posologia é de 50 mg
de JANUVIA em dose Unica didria; e no comprometimento renal grave (eGFR de > 15 mL/min/1,73 m2 a < 30 mL/min/1,73 m2) ou com IRT [eGFR < 15 mL/min/1,73 m2), incluindo casos que requeiram hemodiélise, a
posologia ¢ de 25 mg de JANUVIA em dose Unica diaria. JANUVIA pode ser administrado independentemente dos horarios da hemodialise. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA. REGISTRO MS: 1.0029.0172. MB140121.

Ressaltamos que JANUVIA é contraindicado para pacientes com hipersensibilidade a qualquer componente
do produto. JANUVIA nao exerceu efeitos clinicamente significativos quando utilizado concomitantemente com
farmacos metabolizados pela maior parte das isoenzimas do citocromo P-450.
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JANUMET (fosfato de sitagliptina/cloridrato de metformina). INDICAGOES: terapia inicial para pacientes com diabetes mellitus tipo 2 (DM2) quando dieta e exercicios nao proporcionam controle glicémico adequado; como
adjuvante a dieta e exercicios em pacientes com DM2 inadequadamente controlados com metformina ou sitagliptina isoladamente ou para pacientes sob tratamento com sitagliptina e metformina em comprimidos separados;
em terapia de combinacao tripla com uma sulfonilureia ou adjuvante a dieta e exercicios em pacientes com DM2 inadequadamente controlados com dois de trés agentes: metformina, sitagliptina ou sulfonilureia; em terapia
de combinacdo tripla com um agonista de PPARY [tiazolidinedionas] como adjuvante a dieta e exercicios em pacientes com DM2 malcontrolado com dois de trés agentes: metformina, sitagliptina ou uma sulfonilureia ou
um agonista de PPARY e adjuvante a dieta e exercicios em combinagdo com insulina. CONTRAINDICAGOES: comprometimento renal grave; hipersensibilidade conhecida a qualquer componente de JANUMET; acidose
metabélica aguda ou crnica, incluindo cetoacidose diabética; situacdes agudas com potencial para alterar a funcéo renal, tais como: desidratacdo, infeccdo grave, choque; doencas agudas ou cronicas capazes de provocar
hipéxia tecidual, como insuficiéncia cardiaca ou respiratéria, infarto recente do miocardio, choque; insuficiéncia hepatica, intoxicagao alcodlica aguda e alcoolismo; cirurgia eletiva de grande porte. O uso de JANUMET deve
ser interrompido para a realizacdo de estudos radioldgicos com administracao de contraste iodado para evitar alteracao aguda da funcdo renal. ADVERTENCIAS: JANUMET nao deve ser utilizado no tratamento de diabetes
mellitus tipo 1 ou cetoacidose diabética. Pancreatite: se houver suspeita de pancreatite, JANUMET deve ser interrompido devido a relatos pds-comercializacdo de pancreatite aguda em pacientes que tomaram sitagliptina.
Monitoramento da funcao renal: metformina e sitagliptina sdo predominantemente excretadas pelos rins. O risco de acimulo de metformina e acidose lactica aumenta de acordo com o grau de disfuncao renal. JANUMET
é contraindicado em caso de comprometimento renal grave. Fosfato de sitagliptina: hipoglicemia: quando do uso combinado de sitagliptina com metformina e uma sulfonilureia ou insulina, doses menores de sulfonilureia
ou insulina podem ser consideradas, para reduzir o risco de hipoglicemia. Reacdes de hipersensibilidade: em caso de suspeita de hipersensibilidade, JANUMET deve ser descontinuado devido a relatos pds-comercializacao
de reacdes de hipersensibilidade graves (anafilaxia, angioedema, afeccdes cutaneas exfoliativas, sindrome de Stevens-Johnson) em pacientes em uso de sitagliptina. Cloridrato de metformina: acidose lactica: complicago
metabélica rara, porém grave, consequente ao acimulo de metformina. Deve-se suspeitar de acidose lactica em qualquer paciente com diabetes e acidose metabélica sem evidéncia de cetoacidose. Em pacientes com acidose
lactica em uso de metformina, o farmaco deve ser descontinuado imediatamente. Hipoglicemia: n3o ocorre em pacientes que utilizam metformina sob circunstancias normais, mas pode ocorrer quando a ingestéo caldrica
é deficiente, e exercicios vigorosos ndo sao compensados por suplementacdo caldrica durante uso concomitante de outros hipoglicemiantes ou alcool. Idosos debilitados ou desnutridos e pacientes com insuficiéncia adrenal
ou pituitaria ou intoxicacdo alcodlica sdo particularmente susceptiveis a hipoglicemia. Estados hipdxicos: JANUMET deve ser descontinuado imediatamente em casos de choque cardiovascular, ICC, infarto agudo do miocardio
e outras afeccdes caracterizadas por hipoxemia associadas a acidose lactica e que podem causar azotemia pré-renal. Procedimentos cirdrgicos: o uso de JANUMET deve ser interrompido antes de qualquer procedimento
cirlrgico. Ingestdo de alcool: pacientes em uso de JANUMET devem ser advertidos contra a ingestdo excessiva de alcool, aguda ou crénica. Comprometimento da funcao hepatica: JANUMET deve ser evitado quando
houver evidéncias clinicas ou laboratoriais de hepatopatia em razao do risco de acidose actica. Niveis de vitamina B12: recomenda-se avaliacao anual dos parametros hematoldgicos para pacientes em uso de JANUMET.
Descontrole da glicemia: pode ser necessario interromper JANUMET e administrar temporariamente insulina em situacdes de estresse (febre, trauma, infeccdo ou cirurgial, devido ao descontrole temporario da glicemia.
Gravidez: categoria de risco B. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: JANUMET pode ser usado com ou sem alimentos. Os estudos de interacao medicamentosa foram conduzidos com os componentes individuais de JANUMET,
sitagliptina e metformina. Fosfato de sitagliptina: ndo exerceu efeitos clinicamente significativos na farmacocinética de metformina, rosiglitazona, glibenclamida, sinvastatina, varfarina e anticoncepcionais orais. Cloridrato
de metformina: medicamentos que reduzem a eliminacao de metformina (ranolazina, vandetanibe, dolutegravir e cimetidina) podem aumentar a exposicao sistémica & metformina e o risco de acidose lctica. Considere os
beneficios e riscos do uso concomitante; deve-se evitar o consumo de alcool e a utilizacdo de medicamentos contendo alcool; o ajuste da dose de metformina poderd ser necessario durante e apos a adicdo ou interrupcao
de medicamentos inibidores da ECA. Outros farmacos (tiazidas e outros diuréticos, corticosteroides, fenotiazinas, compostos tireoidianos, estrogénio, anticoncepcionais orais, fenitoina, acido nicotinico, simpatomiméticos,
bloqueadores dos canais de calcio e isoniazida) tendem a causar hiperglicemia ou descontrole glicémico; é pouco provavel a interacao com farmacos altamente ligados as proteinas plasmaticas, como salicilatos, sulfonamidas,
cloranfenicol e probenecida. REACOES ADVERSAS: a lista completa de reacdes adversas relatadas em estudos clinicos encontra-se na bula completa. Apds a comercializacao, foram relatadas reacdes de hipersensibilidade,
infeccdes respiratérias, nasofaringite e pancreatite. POSOLOGIA E ADMINISTRACAO: JANUMET deve ser administrado duas vezes ao dia, durante as refeices, com aumento gradual da dose, para reduzir os efeitos adversos
gastrointestinais relacionados a metformina. VENDA SOB PRESCRICAQ MEDICA. REGISTRO MS: 1.0029.0177. MB100620.

Ressaltamos que JANUMET é contraindicado para pacientes com hipersensibilidade a qualquer componente
do produto. A sitagliptina nao exerceu efeitos clinicamente significativos quando utilizada concomitantemente
com farmacos metabolizados pela maior parte das isoenzimas do citocromo P-450 e a metformina nao parece
interagir de modo clinicamente significativo com a glibenclamida e a nifedipina.
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de desconto

*Regulamento do Programa: na compra de 1 unidade de JANUMET® de qualquer dose ou de JANUVIA® 100 mg, o paciente tera 30% de desconto ao se cadastrar no Programa Receita de Vida
e realizar até a 112 compra ininterrupta. A partir da 122 compra, o desconto serd de 50%. Ao comprar 3 unidades, o desconto sera de 50%, se mantendo nesse percentual
sempre que a compra for de 3 unidades.

AMSD reserva-se o direito de alterar ou cancelar esse programa de descontos a qualquer momento, sem aviso prévio. Sera concedido o desconto de 50% em cada caixa de medicamentos da linha
diabetes e o de 3 caixas de JANUMET® 56 comprimidos de 50/500 mg . Os PMC (ICMS 18%)] vigentes a partir de abril de 2021 para cada medicamento listado e suas respectivas apresentacdes sao:
JANUVIA® 28 comprimidos revestidos de 100 mg: R$ 274,62; JANUMET® todas as apresentacdes: R$ 270,64.

Fonte: Regulamento do Programa Receita de Vida. Disponivel em: https://receitadevida.com.br /regulamento/.
Fonte: Revista Kairos, edicao de abril de 2021. Disponivel em: http://brasil kairosweb.com/. Acessado em 01 de abril de 2021.

Antes de prescrever os produtos, recomendamos a leitura das bulas completas para informacdes detalhadas.

SE PERSISTIREM 0S SINTOMAS, 0 MEDICO DEVERA SER CONSULTADO.
Material exclusivo para profissionais de satde habilitados a prescrever ou dispensar medicamentos.
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