IS5N 1517-6428

+ |
o=5% .
wm8g v
w'gons
Dy
I-.nu-_,zm
(=8 oo
wmodo
Ewos <
5]

Clinica

Apoios:
" A ssociagao
M sciomas oe
A A Sooko ws REVISTA MULTIDISCIPLINAR DO DIABETES E DAS PATOLOGIAS ASSOCIADAS

SUA SAUDE E A NOSSA META

IDF *Centre of Education™ DESTAQUES:
|, . w ® Pesquisadores que Estudam a Heterogeneidade
i International .
| \ Diabetes Federation da Célula Beta.........ccoviiiiiiiiiiiiiiic e 000

e Ganhador do Banting Medal Descreve Pesquisa
[ g 01772 o o] r= T PR 000

® Brave New World: Apresentando a Revista da
Endocring SOCIety............ccccuiviiiioiiiiiiiiiiiecee e 000

e Diretrizes da IDF - Definindo o Padrao Global
para 0 Cuidado...........ueeieeiiiiiiiee e 000

o Medicamentos Contendo Saxagliptina, Alogliptina
podem Aumentar o Risco de Insuficiéncia
(0= 1o [ =Tz TSP 000

FACULDADE DE MEDICINA DOYABC

FENA[;)

UNIDOS SEREMOS FORTES
Federagaéo das Associacoes
e Enftidades de Diabetes

. . NESTA EDIGAO INFORMES E RESUMOS DOS EVENTOS E ENTIDADES:

m\ \ American th
ACEME © Diabetes 1 M
TOSETE P FID/A | L\ Jaiees,, scientific

Consetho da Secretarios Muricipars JUNE 1014, 2016 » NEW ORLEANS, LA
the Sacide do Exiado de 580 Pauko
"Du. Sabaetdn de Morses”

P g 8 IR CONGRESSO BRASILERO
y | DISCIPLINAR —
ANBED | “ DIABETES® EN%%%EEE@\E, =

28, 29, 30 e 31 DE JULHO DE 2016

A330CIACAD HACROMAL BRASILEIRG
OF ECUMADGHES EM OIABETES

www.anad.org.br



192 Campanha Nacional GRATUITA em

DIABETE

de Prevengao das Complicagoes,
Deteccao, Orientagcao e Educacao

O DIA MUNDIAL DO DIABETES 2016 iﬁ
unidos pelo diabetes OLHAR PARA O DIABETES A st

* 10 MIL TESTES GRA
TU
DE GLICEMIA 105

PARA 05 DIAGNOSH(ADOS:

- EXAME DE 559
- EXAME pog pé.o’
- :;(AME BUCAL.

- PRESSRO ARTER A/
- COLESTEROL.T ERIAL
-IMC- pyc,
- AVALIACRg
- PALESTRAS,
- EXPOSICRg

NUTRICIonyy,

IOF <Gy MBS
O By

Coordenagdo Nacional:

SUA SAUDE E A NOSSA META
IDF - “Centre of Education”

< W |nternational
7.1 Diabetes Federation
AT 0 eatre ol ctcaor

Informagoes: 5904-2407 / 5572-6559 - site: www.anad.org.br - e-mail: anad@anad.org.br



Diabetes Clinica.

REVISTA MULTIDISCIPLINAR DO DIABETES, OBESIDADE E DAS PATOLOGIAS ASSOCIADAS

ISSN 1517-6428

Diabetes Clinica é uma revista multidisciplinar sobre os aspectos médicos e multiprofissionais do Diabetes, bem como da obesidade e dos
distdrbios associados. Para os especialistas, Diabetes Clinica é um veiculo de informagéo e formagéo continuada sobre o conhecimento
cientifico da doenca e a atualidade da pratica clinica no seu tratamento. Diabetes Clinica edita artigos selecionados por seu editor cienti-
fico, por seu conselho consultivo e profissionais de reconhecidos saber na érea. O objetivo da revista é favorecer a discussao interdisci-
plinar em todas as questoes relativas a diabetologia, bem como, através de suas diferentes sessoes idealizadas por seu editor cientifico,
informar de maneira rapida, atual e sintética, os mdltiplos aspectos dos estudos em Diabetes.

FENAD e ANAD

Editor Cientifico: Prof. Dr. Nairo Sumita

Professor Doutor Fadlo Fraige Filho, presk
dente da FENAD e ANAD, Professor Titular
de Endocrinologia da Faculdade de Medi
cina do ABC

Diretora Comercial:
Prof.2 Educ. em D.M.
Lilian Fanny de Castilho

Conselho Consultivo:

Prof. Dr. Adolpho Milech

Prof. Dr. Airton Golbert

Dra. Alcina Vinhais Bittencourt

Prof. Dr. Amélio F. G. Matos

Prof. Dr. Ant6nio Carlos Lerario

Prof. Dr. Arual Augusto da Costa
Prof. Dr. Balduino Tschiedel

Prof. Dr. Celso Amodeo

Prof. Dr. Edgar d’Avilla Niclewicz
Prof. Dr. Freddy Goldberg Eliaschewitz
Profe. Dr2, Geisa Macedo

Prof. Dr. Gustavo Caldas

Prof2. Dr2, Hermelinda Pedrosa

Prof. Dr. Jodo Roberto de Sa

Prof. Dr. José Egidio Paulo de Oliveira
Prof. Dr. Juan José Gagliardino

Prof. Dr. Laércio Joel Franco

Prof. Dr. Laerte Damasceno

Prof. Dr. Ledo Zagury

Prof. Dr. Levimar Rocha Araujo

Prof. Dr. Marcos Antonio G. de S. Pinto
Prof. Dr. Marcos Tambascia

Prof2. D2. Maria Tereza Zanella

Prof. Dr. Méario José Saad

Prof2. Dr2. Mauren G. Papadopol

Prof. Dr. Mauro Sancovski

Dr. Miguel Issa

Prof. Dr. Nelson Rassi

Prof. Dr. Orsine Valente

Prof. Dr. Paulo Henrique Morales

Dr. Raimundo Sotero de Menezes Filho
Prof2. Dr2. Reine Marie Chaves

Prof. Dr. Roberto Tadeu Barcellos Betti
Prof. Dr. Saulo Cavalcanti da Silva
Prof. Dr. Sérgio Atala Dib

Prof. Dr. Sim&o Augusto Lottemberg
Prof. Dr. Walmir Ferreira Coutinho

Multiprofissionais

Dr. Alexandre Fraige

Prof. Dr. Walmyr Ribeiro de Melo

Prof2, Dr2, Enfermeira Odete Oliveira
Enf2. Paula Pascali

Prof. Ed. Fisica Claudio Canceliéri

Prof. Dra. Nut. Sénia Tucunduva Philippii
Nut. Prof2. Dr2. Viviane Chaer Borges
Enfa, Marcia de Oliveira

Apoios:

IDF - International Diabetes Federation
SACA - South And Central America
FMABC - Faculdade de Medicina do ABC
FENAD — Federagéo Nacional das
Associagoes de Diabéticos

ANAD - Associagao Nacional de Atencéo
ao Diabetes

COSEMS-SP — Conselho das Secretarias
Municipais de Satde — Sao Paulo

ANBED - Associacao Nacional Brasileira
de Educadores em Diabetes

Rua Eca de Queiroz, 198 — Vila Mariana
Cep: 04011-031 - Sao Paulo — SP

Tel.: (11) 5908-6777/Fax: (11) 5549-6704
Site: www.anad.org.br

E-mail: anad@anad.org.br

Revista Diabetes Clinica
Publicagdo Bimestral da ANAD
ISSN 1517-6428

Edicéo Eletronica

Atendimento ao Assinante e Endereco
para Correspondéncia:

Rua Eca de Queiroz, 198 — Vila Mariana
Cep: 04.011-031 - Sao Paulo — SP
Tel.: (11) 5908-6777

E-mail: mkt@anad.org.br

Segunda a Sexta das 9 as 17 hrs

Coordenadora Técnico Cientifica:
Dra. Vivian Fanny Delgado
de Franga Arruda

Tradugao:
Dra. Vivian Fanny Delgado
de Franca Arruda

Assitente de Marketing:
Heberson da Silva

Editoragao:
Heberson da Silva

I.P. (Informagao Publicitaria) Todas as informagoes publicitarias séo de total responsabilidade dos anunciantes. Copyright © ANAD - As -
sociagao Nacional de Atencéo ao Diabetes. Nenhuma parte desta publicagéo pode ser reproduzida, arquivada ou distribuida por qualquer
meio eletrénico, mecanico, digital, fotocopia ou outro, sem a permisséao por escrito do proprietario do copyright, ANAD. A editora nao
assume qualquer responsabilidade por eventuais prejuizos a pessoas ou propriedades ligadas a confiabilidade dos produtos, métodos,
instrugdes ou idéias expostas no material publicado. Em razéo do rapido avancgo das ciéncias médicas, a editora recomenda que uma
verificagao independente do diagnostico e doses dos medicamentos seja realizada. Apesar de todo o material publicitario estar de acordo
com 0s padroes de ética médica, sua insergao na revistas nao é uma garantia ou endosso da qualidade ou do valor do produto ou das
kassergées de seu fabricante. Os textos assinados sao de total responsabilidade de seus respectivos autores. J




@ Editorial

Negando os Avancgos e as
Evidéncias - CONITEC

Em 2014, em nosso 19° Congresso, no Simpasio
de Politicas de Saulde, convidamos a diretora da
CONITEC, Dra. Clarice Petramale, para discutir
um assunto de muita importancia para os
portadores de DT1, que € o tratamento do D.M
através dos analogos ultra rapidos de insulina, ja
aquela época, disponiveis no Brasil, (LIPRO,
ASPART, GLUILIZINA).

Considerando os resultados terapéuticos, com o
uso destas insulinas, quando comparados com a
insulina regular, sao gritantes as diferengas
proporcionando um melhor controle, com menos
hipoglicemias, embora naquela ocasido a Dra.
Clarice tenha dito que n&o havia evidéncias
cientificas da melhoria com o uso dessas
insulinas analogas.

Tendo em vista que esta foi uma afirmativa sem
base cientifica, foram enviados a CONITEC,
estudos cientificos publicados desde 1993, em
que se demonstra a superioridade do uso dos
analogos ultra rapidos no tratamento do DT1.

Nesse interim, as entidades no Brasil: SBD,
ANAD, FENAD, SBEM, ADJ, elaboraram um
estudo de viabilidade técnica, cientifica e
econdbmica, obedecendo as regras que a
CONITEC impoe, solicitando padronizagao das
insulinas ultra rapidas disponiveis no Brasil em
substituicdo as insulinas regulares, ora
distribuidas pelo Ministério da Saude.

Apesar da concordancia da diretora, a CONITEC
rejeitou a solicitagdo, abrindo consulta publica,
que fechou em 03/10, onde foram solicitadas
manifestacoes de entidades e portadores de
Diabetes no Brasil.

Cumprimos a nossa missao, divulgando e
solicitando manifestagcdo na consulta publica a
mais de 40.000 pessoas de nosso mailing.

A negativa cientifica de tudo que foi mostrado a
CONITEC sobre este assunto, tem a realidade de
bastidores que é a economia dos gastos com a
saude. Este acréscimo representaria uma
migalha se comparado com o que o Ministério da

Saude gasta com outras patologias raras e com
menor prevaléncia do que ado Diabetes.

Estes fatos sugerem aquilo que é claro e evidente
no Sistema Publico de Saude: brechas, falhas,
falta de gestao, subfinanciamento de hospitais,
gastos inuteis como com o “mais médicos”, o
aproveitamento e usurpacao de nosso sistema
de saude, pelos paises vizinhos mais pobres, que
enviam as patologias mais complexas e mais
caras para ser tratadas no Brasil, o sistema
privado de saude (convénios), principalmente
gerenciados por bancos privados, que usufruem
dos procedimentos mais caros (hemodialise,
oncologia), transferindo-os para o sistema
publico.

Fatos como estes e a falta de controle dos gastos,
como os que foram denunciados no sistema
publico no Rio de Janeiro, corroboram a
necessidade de modificacdes aprimoramento,
controle e corregcdes do Sistema Publico no
Brasil.

Nossa mobilizac&o visa a verdade e o avango de
nossas criangas e adolescentes, que dependem
destas insulinas. Por esta raz&o conclamamos a
todos os envolvidos com Diabetes, a continuar a
luta por esta melhoria.

A qualquer tempo e continuadamente vocés
podem se manifestar a CONITEC através do e-
mail conitec@conitec.org.br, até conseguirmos a
padronizagéo das insulinas ultra rapidas.

Atenciosamente,

Prof. Dr. Fadlo Fraige Filho
Presidente ANAD - FENAD

Prof°. Titular Endocrinologia FMABC
Member IDF Task Force Insulin



@ Diretriz

Diretrizes da IDF - Definindo o
Padrao Global para o Cuidado

International
Diabetes
Federation

O Gestao do Diabetes Tipo 1

The Global IDF & International Society for
Pediatric and Adolescent Diabetes Guideline
for Diabetes in Childhood and Adolescence.
Diretrizes da IDF Global e da Sociedade
Internacional para Diabetes na Infancia e
Adolescéncia.

Fonte: IDF Diabetes
ATLAS - 2015.

Muitas diretrizes nacionais abordam um
grupo de pessoas com Diabetes no contexto
de um sistema de saude. No contexto
global, os financiamentos e conhecimentos
especializados para os cuidados de saude
variam entre os paises. Este Guideline é
sensivel a estas diferencas e oferece
diferentes recomendacgdes para os
diferentes niveis de atencao.

Este Guideline tem como objetivo auxiliar os
profissionais de saude e cuidadores na
gestao de criancas e adolescentes com
Diabetes de forma imediata, consistente e
padronizada. Também é concebido para
melhorar a consciéncia de todos os
envolvidos sobre as graves implicagdes a
longo prazo de uma gestao inadequada do
Diabetes e os recursos essenciais
necessarios para proporcionar um cuidado
de qualidade. www.idf.org/guideline-
diabetes-childhood

Criangas e Diabetes nas Escolas

O projeto Kids and Diabetes in Schools
(KiDS) foi concebido para apoiar os direitos
das criangas com Diabetes, para assegurar
que o periodo na escola seja prazeiroso e
para incentivar o comportamento saudavel
entre criangas em idade escolar. Ele foi
projetado conjuntamente pela IDF e
Sociedade Internacional para Diabetes na
Infancia e Adolescéncia. O objetivo do
projeto KiDS é aumentar a consciéncia das
necessidades das criangas com Diabetes

nas escolas, garantir que os funcionarios
da escola sejam adequadamente treinados
no apoio a criangas com Diabetes e
combater a discriminagdo contra estas
criangas.

Este € um programa educacional projetado
para os funcionarios da escola, os alunos e
os pais. O manual do KiDS esta disponivel
em nove idiomas (arabe, chinés, inglés,
francés, grego, hindi, portugués, russo e
espanhol) no site da IDF. Um aplicativo em
oito idiomas também esta disponivel para
tablet. www.idf.org/education/kids

Gestao do Diabetes Tipo 2

IDF Global Guideline for Type 2 Diabetes -
Diretrizes da IDF Global para Diabetes tipo
2.

Existe atualmente extensa evidéncia de que
a boa gestao melhora de maneira imediata
e a longo prazo a qualidade de vida das
pessoas com Diabetes do tipo 2.

Infelizmente, muitos paises ao redor do
mundo nao tém os recursos que sao
necessarios para desenvolver Diretrizes em
Diabetes. A publicarao de Diretrizes
Nacionais vém geralmente de paises mais
ricos e podem ser de uso pratico limitado
em paises com menos recursos financeiros.

Muitas diretrizes nacionais abordam um
grupo de pessoas com Diabetes no contexto
de um sistema de saude. No contexto
global, os financiamentos e conhecimentos
especializados para os cuidados de saude
variam entre os paises. Este Guideline é
sensivel a estas diferengas e oferece
diferentes recomendacgdes para os
diferentes niveis de atencao.
www.idf.org/quideline-type-2-Diabetes

Idosos com Diabetes Tipo 2
The Guideline for Managing Older People
with Type 2 Diabetes

A Diretriz para o Cuidado do Diabetes Tipo 2



em ldosos aborda as questdes-chave para
se oferecer mais alta qualidade de cuidados
com o Diabetes para os idosos. Este
Guideline € unico, pois foi desenvolvido
para proporcionar ao clinico recomendacgdes
praticas que auxiliam na gestdo de uma
vasta gama de idosos. Inclui também
recomendacgdes para idosos que sao
funcionalmente dependentes devido a
fragilidade ou deméncia.

A diretriz abrange areas como risco
cardiovascular, educacdo em Diabetes,
insuficiéncia renal, saude sexual e doenca
do pé diabético. Também inclui uma segao
de 'atencgao especial' onde as questdes com
dor e cuidados terminais sdo abordados.
www.idf.org/quidelines-older-people-type-2-
diabetes. m
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@ Resumos

Adesao do Paciente com Diabetes
a Medicacao Uma Revisao
Sistematica da Literaturae
Autores: Kam Capoccia, m
PharmD, BCPS; Peggy S. e /

Odegard’ PharmD, CDE; Nancy American Association
Letassy PharmD. CDE. of Diabetes Educators

Fonte: The Diabetes Educator.

Propésito:

O objetivo principal desta revisao
sistematica é sintetizar as evidéncias
relacionadas aos fatores de risco
associados a ndo-aderéncia ao tratamento
prescrito com hipoglicemiantes orais, seu
impacto no controle da glicemia e na
economia do cuidado do Diabetes, e as
intervengdes que podem melhorar a adesao
do paciente ao tratamento.

Métodos:

Os bancos de dados da Medline, EMBASE,
Cochrane Collaborative, BIOSIS e Health
and Psychosocial Instruments foram
revisados para avaliacdo de estudos de
adesao a medicacao para o periodo de
maio de 2007 a Dezembro de 2014. Os
critérios de inclusédo foram design do estudo
e endopoint primario mensuragéo ou
caracterizagao da aderéncia. As evidéncias
publicadas foram classificadas de acordo
com o protocolo de padronizagao para
elaboracao producao de diretrizes de pratica
clinica da American Association of Clinical
Endocrinologists.

Resultados:

Cento e noventa e seis artigos publicados
foram revistos; 98 preencheram os critérios
de inclusao. Fatores como idade, raca,
crencas de saude, o custo de
medicamentos, co-pagamento, lacunas de
cobertura do plano de saude, uso de
insulina, grau de instru¢do em saude, a n&o-
adesao primaria, e nao-persisténcia precoce
afetam significativamente a aderéncia. Maior
aderéncia foi associada com melhor

controle glicémico, menor necessidade de
atendimentos de emergéncia, diminui¢gdo no
numero de internacdes e menores e custos
meédicos. Pior adeséao foi observada quando
os medicamentos ndo eram bem tolerados
ou necessitavam de administragdo mais de
duas vezes por dia, depressao concomi-
tante e com ceticismo sobre a importancia
da medicacgao. Estudos de intervengao
demonstraram que a realizagao de contatos
telefénicos, coaching de saude integrativo,
gerentes do caso, farmacéuticos, educagao
em Diabetes melhoram a aderéncia.

Conclusao:

Adesao a medicagao continua a ser uma
consideragao importante no tratamento do
Diabetes. Os profissionais de saude que
trabalham com individuos com Diabetes
(por exemplo, educadores em Diabetes)
estdo em uma posigcao-chave para avaliar
0S riscos para a nao-adeséao, desenvolver
estratégias para facilitar o uso de
medicacao e fornecer suporte continuo e
avaliacdo da adesdo a cada visita. m
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Pesquisadores Apresentam
Resultados Renais, Discutem
Analise de Beneficios
Cardiovasculares do Estudo com
Empagliflozina
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Durante um simpdésio no
Congresso anual da ADA,
os investigadores
apresentaram dados ha
muito aguardados sobre a
empagliflozina, a partir dos
resultados do estudo EMPA-REG, incluindo
dados de desfechos renais e uma analise
de mediagao de beneficios cardiovasculares
da droga. Empagliflozina surge como a
primeira droga para o tratamento do
Diabetes, em qualquer classe, a mostrar
beneficios cardiovasculares no Diabetes
tipo 2, quando os resultados iniciais do
ensaio EMPA-REG foram langados em
setembro de 2015.

"Os médicos comegaram a questionar as
abordagens tradicionais de tratamento do
Diabetes", disse o pesquisador sénior Silvio
E. Inzucchi, MD, Professor de Medicina,
Diretor de Endocrinologia, e diretor do Yale
Diabetes Center na Yale Medical School.
"No6s encontramos uma marcante e surpre-
endente reducéo na mortalidade cardio-
vascular. Isto nunca tinha sido demonstrado
com qualquer outro medicamento para
Diabetes. Agora estamos investigando os
dados renais e também avaliar os potenciais
mecanismos que podem explicar o beneficio
cardiovascular".

Pesquisadores projetaram o estudo para
examinar os efeitos a longo prazo da
empagliflozina, o mais recentemente
aprovado inibidor do co-transportador 2 de
sodio-glicose (SGLT2). A droga aumenta a

excregao urinaria de glicose, produzindo

melhorias significativas na A1C, perda de
peso e reducao da pressao arterial, sem

aumento da frequéncia cardiaca.

O estudo incluiu 7.020 pacientes com
Diabetes tipo 2 em 590 centros de pesquisa
em 42 paises. Os pacientes foram randomi-
zados para placebo (2.333 pacientes),10 mg
de empagliflozina (2.345 pacientes), ou

25 mg de empagliflozina (2.342 pacientes) e
acompanhados em média por 3,1 anos. O
desfecho primario era tempo para morte
cardiovascular ou para primeira ocorréncia
de infarto do miocardio nao-fatal (Ml) ou
acidente vascular cerebral ndo-fatal. Outros
resultados pré-especificados incluiam morte
cardiovascular, infarto do miocardio nao-
fatal, acidente vascular cerebral n3o fatal,
hospitalizagao por insuficiéncia cardiaca, e
todas as causas de mortalidade.

"Empagliflozina mostrou uma redugéo de 38
por cento na morte cardiovascular e uma
reducao de 32 por cento em todas as
causas de mortalidade”, disse o Dr.
Inzucchi. O Unico outro medicamento para
Diabetes que tem demonstrado beneficio
cardiovascular € a liraglutida, um agonista
do receptor de GLP-1. Resultados Top-line
do estudo Liraglutide Effect and Action in
Diabetes - Evaluation of Cardiovascular
Outcome Results (LEADER) foram liberados
no inicio deste ano, e resultados mais
detalhados serao apresentado no
congresso. Estudos recentes de outros
agentes redutores de glicose foram neutros
em seu desfecho cardiovascular primario.
EMPA-REG foi a primeira vez que qualquer
beneficio cardiovascular foi relatado com
qualquer droga para Diabetes em um grupo
de pacientes de alto risco, disse o Dr.
Inzucchi. Ele acredita que vai mudar o
cenario do tratamento do Diabetes.

“Nao paramos de nos indagar sobre a razao
subjacente para o efeito cardiovascular”,
disse Dr. Inzucchi. "Foi a redugao da
glicose, a redugao da pressao arterial, a



perda de peso, efeito diurético osmaético da
droga, ou algo completamente diferente?
Tem havido muita especulacéo sobre isso
ao longo dos ultimos meses.”

Também houve debate substancial sobre os
efeitos renais da empagliflozina, e sobre a
classe dos inibidores de SGLT2. Dados
iniciais sugerem que a inibicdo do SGLT2
poderia reduzir a excreg¢ao de albumina,
mas havia também sinais de que a inibigao
SGLT2 provoca uma queda precoce,
hemodinamicamente mediada, na taxa de
filtracdo glomerular. No entanto, estudos
anteriores nao foram desenhados para
fornecer bons dados renais.

"EMPA-REG OUTCOME representa a
primeira vez em que pesquisadores
sistematicamente analisaram os resultados
renais em um ensaio clinico de longo prazo
com inibidores de SGLT2", disse Christoph
Wanner, MD, Diretor Cientifico da Unidade
de Ensaios Clinicos no Hospital
Universitario de Wurzburg, na Alemanha.
"Esta sera a primeira apresentacgao
detalhada publico sobre os efeitos
empagliflozin tem sobre o rim." B

Pesquisadores Estudam a
Heterogeneidade da Célula Beta
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As células beta nao sao
geradas todas iguais. Esta
heterogeneidade é
reconhecida desde a
década de 1960, observou
Heiko Lickert, PhD, mas os
estudos iniciais de células
beta forcaram nas
diferencas de tamanho,
granularidade, secrecao de insulina e
outros fatores fisicos. Os investigadores

estdo agora concentrando-se nas diferengas
moleculares e funcionais das células beta.

Dr. Lickert e outros trés pesquisadores
apresentaram suas ultimas descobertas
sobre a proliferacao de células beta durante
um simpadsio patrocinado conjuntamente
pela ADA e pela EASD.

Uma razao para trazer a tona as diferengas
entre diferentes populagdes de células beta
¢ identificar quais os subtipos podem ser
utéis para a regeneragao e reposicao de
células beta, explicou o Dr. Lickert,
Professor e Diretor do Institute of Diabetes
and Regeneration Research em Munique,
Alemanha. Seu laboratério identificou um
marcador, Flattop (FLTP), que divide células
endocrinas em duas populagdes distintas:
FLTP + e Fltp-.

Cerca de 75 por cento das células beta sao
FLTP + e cerca de 20 por cento sao Fltp-,
disse o Dr. Lickert.

As células beta FLTP + s&do maduras e
produzem insulina. As células Fltp- séo
imaturas e altamente proliferativas mas
produzem pouca ou nenhuma insulina. As
células beta remanescentes estdo em
transicao entre Fltp- e FLTP + em resposta a
demanda metabdlica para a producgao de
insulina e outros fatores.

"No6s podemos ser capazes de desencadear
a proliferagcao e maturagao de células beta
Fltp-", disse Dr. Lickert. "Precisamos saber
mais sobre os processos de proliferagao e
maturacao, que sao essenciais para a
terapia de reposicao de células beta."

Per-Ola Carlsson, MD, PhD, Professor de
Biologia Celular Médica na Universidade de
Uppsala, na Suécia, esta investigando
heterogeneidade na vascularizagdo da
ilhota. A circulacéo € essencial para o
transporte de oxigénio e nutrientes, a
detecgao de glicose, distribuicdo de insulina
e outros hormoénios secretados e também
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sinalizacao paracrina, explicou.

"llhotas recebem até 10 por cento do fluxo
sanguineo total no pancreas, mas eles
representam apenas 1 por cento da massa
pancreatica", disse Carlsson. "Cerca de 20 a
30 por cento de ilhotas sdo pobremente
oxigenadas e ndo sao altamente
metabolicamente ativas. As outras ilhotas
sao altamente perfundidas e altamente
funcionais. O lado ruim é que estas células
altamente perfundidas também sao
altamente susceptiveis a morte da célula
beta".

Ilhotas altamente perfundidas sao mais
propensas a morrer por hipoxia ou atividade
de citocina apds transplante de ilhotas,
acrescentou Dr. Carlsson. Mas se elas
sobrevivem ao transplante, sdo também
mais propensas a se revascularizar e tornar-
se funcional.

Wen-Hong Li, PhD, professor assistente de
Biologia Celular da University of Texas
Southwestern Medical Center, esta
pesquisando heterogeneidade na fungéo da
célula beta. A massa de células beta ndo é
suficiente para explicar a homeostase da
glicose, disse ele, observando que apenas
cerca de metade dos pacientes que se
submetem a pancreatectomia parcial
desenvolvem Diabetes.

"Isto sugere que a massa de células beta
nao € um fator-chave na regulagao da
glicose. A fungdo das células beta é a
chave", disse o Dr. Li.

Como o zinco é co-segregado com a
insulina, o Dr. Li utilizou um ensaio baseado
em zinco para estratificar células beta com
base nos niveis de secrecao de insulina.
Adicionando uma ativagéo juntamente a
uma tag exocitose-endocitose, ou ACEETag,
permitiu aos pesquisadores marcarem as
células beta produtoras de insulina e
separa-los por citometria de fluxo.

"Estamos agora trabalhando sobre o perfil
do transcriptoma e analise da expressao
génica em nossas duas subpopulagdes”,
disse Li. "NOs podemos ser capazes de usar
ACEETagging para separar as células beta
funcionais para a selecgéao clonal e terapia
de reposicao de células beta."

Philip R. Streeter, PhD, Professor de
Pediatria na Oregon Health & Science
University, esta usando marcadores da
superficie celular para subtipar células beta.
Depois de avaliar mais de 6.000 hibridomas
humano/rato, seu laboratério desenvolveu
screenings de anticorpos sequenciais que
identificam de forma confiavel quatro
subtipos de células beta em cultura € no
tecido pancreatico.

"Os subtipos sao todos muito beta-like, mas
um numero de genes tém uma distribuicdo
significativamente distorcida nos quatro
subtipos", disse Dr. Streeter. "Alguns destes
genes afetam a secrecéo de insulina."

Ha muito pouca diferencga na distribuicao
dos subtipos de células beta em individuos
sem Diabetes, Dr. Streeter explicou,
enquanto a distribuicdo das células beta e
subtipos em individuos com Diabetes tipo 2
séo altamente variaveis.

"Podemos estar olhando para patologias
muito diferentes em cada um desses
doadores", disse ele. &
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Hormonios desempenham
papéis importantes na
homeostase da energia e
na regulagcdo metabdlica na
obesidade, Diabetes, e
numa variedade de outros
disturbios. Compreender essas funcgdes e
elaborar estratégias para manipular
horménios a fim de alterar a progressao da
doenca tem sido um trabalho em
andamento ha décadas.

No Congresso da ADA, Tamas L. Horvath,
DVM, PhD, vencedor do Outstanding
Scientific Achievement Award deste ano,
discutiu em sua palestra duas décadas de
sua pesquisa, a qual esta levando a uma
compreensao mais profunda dos
mecanismos hormonais associados a
circuitos neurais que afetam o aprendizado
e a memoria, bem como comportamentos
complexos. Ele apresentou sua palestra,
que é intitulada “Hunger-promoting
Hypothalamic Neurons Control Systemic
Metabolism and Drive Complex Behaviors
and Longevity,” - Neurdnios Hipotalamicos
Promotores da fome Controlam o Sistema
Metabdlico e Conduzem a Comportamentos
Complexos e Longevidade.

A jornada de Dr. Horvath comegou como um
pos-doutorado, quando a ele foi atribuido a
um projeto para investigar a relagédo entre
dois subconjuntos de neurdnios do
hipotalamo.

"Na época, a questao era como esses
neurénios poderiam ser relevantes no
controle de ciclos ovarianos", disse Horvath,
que agora € Professor e Coordenador de

Medicina Comparativa da Escola de
Medicina da Universidade de Yale. "Nés
descrevemos um circuito neural que agora
sabemos que é fundamental para a
alimentacao e saciedade, mas nao
sabiamos de nada disso em 1992. Nossa
hipétese foi que a relagédo entre esses
neurdnios é relevante para o controle do
apetite também. Descobrimos que
estavamos no caminho certo. "

A leptina foi descoberta dois anos depois,
em seguida, a grelina e uma série de outros
hormonios parassimpaticos que contribuem
para a regulagao da alimentacgao,
saciedade, obesidade, Diabetes, e outras
doencas metabdlicas.

Os efeitos da leptina, grelina, estrégeno,
horménios tireoidianos, e outros hormoénios
vao muito além de regular os sistemas
metabdlicos e da manutengao da
homeostase, disse o Dr. Horvath. Os
Mesmos pProcessos e mecanismos que
regulam a alimentagao e, quando eles dao
errado, contribuem para a obesidade e
Diabetes, podem ser tdo importantes para o
aprendizado, memaria, comportamentos de
dependéncia, e até mesmo longevidade. Dr.
Horvath vem utilizando uma matriz evolutiva
de ferramentas neurobioldgicas, fisioldgicas
e genéticas para destrinchar os varios
mecanismos e vias em funcionamento.

"Eu n&o posso fornecer ainda um diagrama
desses mecanismos, mas enquanto os
neurdnios recebem sinais da periferia por
meio de horménios e nutrientes, eles
também estéo ligados a uma variedade de
sistemas fisioldgicos para que possam
alterar seu comportamento de maneira
apropriada", explicou. "Centros neurais no
hipotalamo e outras areas podem enviar
sinais para uma variedade de locais,
incluindo a periferia, através do sistema
nervoso simpatico ou da hipéfise para dirigir
e coordenar o seu comportamento.”

Comportamentos complexos séo
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controlados através de multiplas vias e
varios centros neurais que fornecem backup
e redundancia para as necessidades
fundamentais, tais como o apetite que
contribuem para comportamentos vitais, tais
como alimentacéao, disse o Dr. Horvath.
Sistemas de controle redundantes utilizando
multiplos caminhos sao parte da raz&o de
porque é tao dificil mudar comportamentos
fundamentais, disse ele. A desregulagao do
apetite pode levar a obesidade, Diabetes e
morte prematura, mas o corpo resiste as
tentativas de reduzir o consumo de energia.

"Se vocé tentar diminuir o apetite, ha
pushback porque o sistema metabdlico é
manipulado para manter o apetite", disse
Horvath. "Sem apetite, o organismo nao se
alimenta e morre. E dificil de manipular o
apetite de uma forma que seja estavel e
confiavel, e que nao produza consequéncias
indesejaveis."

E muito dificil regular a saciedade para
mudar o comportamento alimentar sem
consequéncias insalubres, acrescentou. A
sensacao de saciedade ¢ induzida em parte
pela produgao de espécies de oxigenio
livres. A sensacao de saciedade fisiologica
esta relacionada com a elevagao de radicais
livres.

"Se vocé tratar o Diabetes por supressao do
apetite através de saciedade, vocé pode
perder peso, mas vocé pode estar em um
estado pior por causa dos altos niveis
sustentados de radicais livres", disse
Horvath. "E dificil jogar com esses sistemas
metabdlicos sem efeitos colaterais." B

Estudo Piloto de um Sistema de
Circuito Fechado Hibrido em
Diabetes Tipo 1 (DM1)

Autores: RICHARD Bergenstal, Bruce
Buckingham, a SATISH GARG, STUART
Weinzimer, RONALD BRAZG, JACOB ILANY,
BRUCE BODE, TIMOTHY BAILEY, STACEY M.
ANDERSON, ROBERT Slover, JOHN SHIN,
SCOTT LEE, FRANCINE R. Kaufman,
Minneapolis, MN, Palo Alto, CA, Aurora, CO,
New Haven, CT, Renton, WA, Ramat Gan,
Israel, Atlanta, GA, Escondido, CA,
Charlottesville, VA, Northridge, CA.
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Um sistema closed-loop (HCL) (ou de
circuito fechado) hibrido de administragao
de insulina foi avaliado como objetivo de
determinar sua seguranga para o uso sem
supervisdo em pacientes maiores de 14
anos. O sistema incluiu a bomba Medtronic
MiniMed 670g, sensores de 42 geragédo e
um algoritmo de controle. Pacientes
calibraram o sensor periodicamente e
administraram bolos de refeicoes e de
corregcao conforme necessario. um periodo



de run-in de 2 semanas linha de base) foi
seguido por uma fase de estudo de 3 meses
com HCL em domicilio configuragdes
supervisionadas por 5 noites em um hotel,
seguido por um programa de acesso
continuado facultativo. Os dados foram
disponibilizados a partir de 124 pacientes
com DM1 (55 do sexo masculino) com
meédia (+ DP) de idade, 37,8+16,46 anos (30
<21 anos) e duragéo de Diabetes de
21,7£13,65 anos. Os valores dos sensores
de glicose (SG) e dos valores de A1c da
linha de base e da fase de estudo foram
comparados. Modo HCI foi utilizado para
uma mediana de 87,2% (IQR, 75,0% para
91,7%) do tempo depois do primeiro start.
Na fase de estudo houve maior % de
valores de SG entre 71-180 mg/dL, menor
porcentagem de SG <70 mg/dL, e menor
porcentagem de SG <50 mg/dL durante as
24 horas e a noite (p<0,001 para cada) em
relacdo a linha de base (Tabela). AA1c
média diminuiu de 7,4+0,9% para 6,9+0,6%
(p<0,001). A variabilidade SG medida pelo
coeficiente de variacdo diminuiu 0,38-0,35
(p<0,001). Nao houve episddios de
cetoacidose, hipoglicemia grave ou evento
adverso grave relacionado com o dispositivo
durante a 12.389 pacientes-dia. No final do
estudo, 99 pacientes entraram no programa
de acesso continuo. O sistema HCL foi
seguro, aceitavel, e associado com melhor
controle da glicose durante o uso domiciliar
prolongado.

Tabela. Sensor de Glicose (SG) e uso de insulina

Ganhador do Banting Medal
Descreve Pesquisa Inovadora
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O Diabetes pode ser um
poderoso motivador. Um
diagnostico de Diabetes
tipo 1 ha quase 50 anos
colocou Barbara B. Kahn,
MD em um caminho que a
levou a descobertas inovadoras sobre o
papel do tecido adiposo na regulagao do
metabolismo do organismo como um todo.
No Congresso da ADA ela recebeu a
Banting Medal for Scientific Achievement
2016 por seu trabalho.

"Trinta anos atras, sabiamos que o tecido
adiposo era um entreposto de
armazenagem que evita a deposigao
ectopica de lipideos e pouca coisa mais”,
disse Kahn, professora de Medicina na
Harvard Medical School e Vice-Presidente
de Estratégia de Investigagao do
Departamento de Medicina no Beth Israel
Deaconess Medical Center. "Apenas desde
gue comegamos hosso trabalho temos
comegado a perceber que o tecido adiposo
€ um tecido endocrino e uma glandula
metabdlica altamente ativa que regula o

. Total 24h (media +- SD, (mediana)) 22h a 7h (media +- SD, (mediana))
Parametro
Linha de Base Periodo HCL P Linha de Base Periodo HCL p
SG, mg/dL 150.2¢22.7 (150.1) | 150.8+13.7 (149.9) | 0.644 |148.8£25.1 (146.9) 147.5£14.1 (146.3) 0.380
(SO/E%)>180 MO/l | 57 4413.7% (26.7%) | 24.5:9.2% (24.1%) | <0.001 |26.9815.2% (26.4%) | 21.6£9.9% (20.6%) | <0.001
7\<01§osr?19 oL (o%)| 66-7£12:2% (67.8%) | 722:8.8% (73.4%) | <0.001 |66.8£14.0% (67.0%) | 75.3:9.8% (76.4%) | <0.001
<
(Sof) 70mg/dL | 5 914 19 (5.25%) 3.3+ 2.0% (2.9%) <0.001 |6.4£5.3% (5.3%) 3.142.2% (2.6%) <0.001
ﬁf) =50mg/dL 1 4 641 19 (0.6%) 0.6£0.6% (0.4%) <0.001 | 1.1£1.5% (0.6%) 0.6+0.7% (0.5%) <0.001
Total daily insulin
fotal 47.5£22.7 (43.9) 50.9+26.7 (44.1) <0.001
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equilibrio de energia, a ingestao alimentar, o
gasto energético e peso corporal.”

Quando a Dr?. Kahn foi diagnosticada com
Diabetes tipo 1 quando era adolescente, ela
jurou que iria aprender tudo o que podia
sobre a insulina que ela iria tomar para o
resto da sua vida. Como um pesquisadora,
ela se concentrou em estudar o transpor-
tador de glicose tipo 4 (GLUT-4), principal
transportador que transporta glicose para
dentro das células. "Naquela época, sabia-
-se que a expressao do GLUT4 é reduzida
no tecido adiposo na obesidade e Diabetes,
mas ndo no musculo”, disse a Dr. Kahn. Em
1990, ela langou o primeiro estudo
metabdlico dos efeitos de GLUT4 usando
pela primeira vez ratos knock-in
geneticamente modificados na pesquisa do
Diabetes.

Em ratos com Superexpressao do Glut-4
adiposo (AG40X) foi demonstrado que a
superexpressao selectiva do GLUT4 no
tecido adiposo teve um efeito dramatico no
organismo inteiro e na tolerancia a glicose.
Dados em humanos apoiaram as
conclusdes de roedores. Abundancia de
GLUT4 no tecido adiposo se correlaciona
com a sensibilidade a insulina, enquanto
que a diminuicao dos niveis de GLUT4 no
tecido adiposo € um preditor precoce de
Diabetes tipo 2, disse Kahn.

"Tinhamos evidéncias de efeitos sistémicos
do GLUT4 no musculo e no figado, mas nao
sabiamos como funcionava", acrescentou.
"A ligagao tornou-se ainda mais plausivel
quando leptina foi descoberta em 1995."

A leptina estimula a transdugéao de sinal,
mas néo o transporte da glicose no musculo
e adipdcitos. Por um lado, a leptina ativa a
AMP quinase (AMPK) no musculo
diretamente para aumentar a oxidacao dos
acidos graxos em cerca de 15 minutos. A
leptina também age mais de seis horas
através do sistema nervoso simpatico para
ativar a AMPK. Ela também age através de

sobreposicao de redes de neurdnios do
hipotdlamo que regulam a ingestao
alimentar e balango energeético.

Ficou claro que as moléculas derivadas de
tecido adiposo poderiam modular vias
celulares fundamentais com efeitos
reguladores em todo o corpo, observou
Dr2. Kahn. Mas nao ficou claro quais os
mecanismos mediavam os efeitos do
transporte alterado de glicose nos
adipdcitos e como eles afetaram a
sensibilidade sistémica a insulina.

Parte da resposta foi a proteina de ligagao
ao retinol 4 (RBP4), que ¢ elevado no soro
em muitos estados de resisténcia a insulina
em humanos. Os niveis séricos de RBP4
correlacionam-se com diversos
componentes da sindrome metabdlica,
incluindo dislipidemia, obesidade,
hipertensao, inflamacéao, distribuicao de
gordura, resisténcia a insulina, bem como
esteatose hepatica.

Outra parte da resposta foi a sintese de
acidos graxos, ou a lipogénese de novo.
Aumentando o transporte de glicose do
tecido adiposo direciona a glicose a
lipogénese e aumenta a sensibilidade a
insulina sistémica. O maior beneficio destes
lipidos de novo é que eles séo esteres de
acidos graxos ramificados de hidroxi-acidos
graxos, ou FAHFAs, identificados no
laboratério da Dr?. Kahn.

Estes novos lipidos melhoraram a tolerancia
a glicose em ratos com uma dieta rica em
gorduras com uma unica dose oral. O
tratamento crénico melhora a sensibilidade
a insulina. Em ratos diabéticos ndo obesos,
os FAHFAs reduziram a incidéncia de
Diabetes de Tipo 1 e melhoram a
sobrevivéncia em ratos que desenvolveram
Diabetes. Eles também apresentam efeitos
terapéuticos em colite ulcerosa por down-
regulation do sistema imune adaptativo e
inato.



"Estamos muito animados para realizar
estudos com estes novos lipideos em
humanos", disse Kahn. "Como eles séo
regulados por enzimas metabdlicas, talvez
possamos ser capazes de atingir novos
caminhos para o tratamento da Diabetes
Tipo 2". &

Gl Dynamics Divulga Dados Finais
do Estudo EndoBarrier

Autor: FINK DENSFORD.
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Gl Dynamics (ASX: GID) divulgou os
resultados do ensaio clinico Endo do seu
dispositivo EndoBarrier projetado para
perda de peso, divulgando diminuigao
significativa na HbA1c e peso, embora
reconhecendo uma taxa mais elevada do
que o esperado de abscessos hepaticos.

O dispositivo EndoBarrier € uma manga de
plastica intestinal concebida para evitar a
absorcao de nutrientes da comida a medida
que sai do estdbmago e entra no trato
intestinal.

"Este estudo demonstra a eficacia
clinicamente significativa da terapia
EndoBarrier para o tratamento de Diabetes
de tipo 2 em pacientes com obesidade.
Embora a questao de abscesso hepatico
tenha ainda que ser resolvida, esta
demonstracao do beneficio ressalta a
promessa deste dispositivo endoluminal,

“disse o Dr. Lee Kaplan, investigador
principal, em um comunicado de imprensa.

Um total de 325 pessoas foram randomi-
zadas para o estudo, a empresa disse que,
os resultados mostram "melhorias
significativas" na HbA1c, bem como um
perfil positivo de segurancga global, com
excecao de uma taxa mais elevada do que
o previsto de abscesso hepatico.

«N0s liberamos os dados iniciais top-line do
Endo em marcgo de 2016 e os dados finais
foram apresentados na recente reuniao
ADA. Embora tenha sido decepcionante
interromper o estudo antecipadamente, os
resultados mostram reducéo de HbA1c e
perda de peso clinicamente significativos
como uso do EndoBarrier. Estamos
trabalhando diligentemente para resolver
questdes de segurancga, principalmente para
reduzir a incidéncia de abscesso hepatico."

"Eu gostaria de agradecer aos pacientes do
estudo Endo, aos Drs. Kaplan e Buse, e
todos os Centros de Pesquisa, investiga-
dores coordenadores do estudo Endo por a
sua enorme contribuicdo ao estudo
EndoBarrier. Estamos discutindo novamente
com a FDA, a fim de realizar um novo
ensaio clinico nos Estados Unidos iremos
liberar informacdes sobre esse processo,
quando ele estiver disponivel."

A taxa mais elevada do que o esperado de
abscesso hepatico tem sido uma questao
recorrente para a empresa. Em maio, o
CEO Scott Schorer disse que ele esta
negociando para reiniciar o EndoBarrier,
carro chefe da empresa, apds suspensao de
um ensaio clinico no ano passado devido a
maior incidéncia de abscessos pancreaticos.

A empresa esta investigando as possiveis
causas para os casos de abscesso hepatico
e revendo diferentes abordagens clinicas
utilizadas com o tratamento com o
EndoBarrier, para padronizar as melhores
praticas. &
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Brave New World: Apresentando a
Revista da Endocrine Society

Autores: Mark A. NEWMAN, maio
2016.

Fonte: Endocrine Society. ENDOCRINE

SOCIETY
A Endocrine Society esta langando sua
primeira revista Open Access e seu primeiro
novo jornal em mais de 30 anos. A
Endocrine Society vai expandir suas ofertas
de publicacéo para autores e leitores com
uma revista Open Access para iniciar as
publicagdes no outono 2016.

A nova revista, o Journal of the Endocrine
Society (JES) - sera liderado pelo editor-
chefe, e ex-Presidente da Sociedade, Larry
Jameson, MD, PhD, vice-presidente
executivo da University of Pennsylvania for
the Health System e decano da Perelman
School of Medicine na University of
Pennsylvania, juntamente com uma equipe
de editores associados ainda a ser definida.
Na casa, o editor executivo recém-
contratado Timothy Beardsley, PhD, vai
gerenciar as operagdes do dia-a-dia da
revista.

Como o editor-chefe inaugural, Jameson
esta animado com as perspectivas de que
as novas descobertas da endocrinologia
estaréo disponiveis o mais rapidamente
possivel apos a revisao por pares e
avaliacao editorial. Ele acrescenta que o
formato de acesso aberto permitira que
artigos de pesquisa, relatos de casos,
imagens e outras caracteristicas de
interesse estardo disponiveis aos leitores
em todo o mundo", cumprindo uma meta
para fornecer acesso imediato a
informacdes de alta qualidade para todos os
médicos, cientistas, estudantes e o publico
em geral."

A JES vai publicar pesquisas de alta
qualidade em todas as areas basica,
translacional e clinica da endocrinologia. A

revista ira fornecer uma rapida revisao por
pares e publicacdo online continua de
artigos editados aceitos para citagao,
indexagéao e descoberta. Incluira artigos de
pesquisa, bem como relatorios, mini-
rewiews, comentarios, ferramentas e
meétodos, conjuntos de dados e outras
contribuicbes que avangar no campo da
endocrinologia.

O formato Open Access da JES tornara
possivel para a Endocrine Society publicar
trabalhos de pesquisa cientifica de alta
qualidade sem ser restringido por limitagdes
de impressédo de uma revista impressa. A
nova revista ira criar a oportunidade para
gue mais cientistas publiquem seus
trabalhos e oferecam um caminho para a
pesquisa de ponta para o avango da ciéncia
e melhorar a assisténcia médica.

“A publicacdo Open Access da acesso
global publico gratuito para os conteudos
analisados pelos pares on-line", diz Richard
O'Grady, PhD, o chefe das Publicagbes
oficial da Endocrine Society. “Isso da aos
autores uma maior velocidade de
publicagcao, exposig¢ao e descoberta, e o
cumprimento das regras de concessao
relevantes."

Subscreva-se para atualizagdes sobre a
nova revista Open Access em
www.endocrine.org/jesopenaccess;

Veja mais em:
http://endocrinenews.endocrine.org/3835-
2/#sthash.CkqFjlDq.dpuf-- &



Diabetes Gestacional como
Marcador de Risco para NAFLD

Autores: Ajimera VH, et al. Am J Gastroenterol.
2016;doi:10.1038/ajg.2016.57

Fonte: Healio/Endocrine Today.
[E—

Diabetes Mellitus gestacional foi associada
a doencga hepatica gordurosa n&o alcodlica
em mulheres de meia-idade, de acordo com
os resultados de um estudo de coorte
longitudinal.

"Este € o maior estudo examinando a
relagao entre Diabetes Mellitus gestacional
e NAFLD e utilizou uma coorte unica e bem
caracterizada de mulheres negras e brancas
de varias regides dos Estados Unidos com
25 anos de perfil antropométrico e
metabdlico. Como um marcador de risco
precoce para NAFLD, as mulheres com
Diabetes Mellitus gestacional podem ser
vistas como um grupo-alvo para
intervengdes de estilo de vida destinadas a
prevenir as sequelas da NAFLD, "Norah A.
Terrault, MD, MPH, da Divisao de
Gastroenterologia, Universidade da
Califérnia em San Francisco, e colegas
escreveram.

Os pesquisadores avaliaram dados de 1.115
mulheres inscritas no estudo multicéntrico

Coronary Artery Risk Development in Young
Adults, um estudo de coorte longitudinal de
base comunitaria multicéntrico de doenga
cardiovascular em adultas jovens negras e
brancas, que tinham dado a luz pelo menos
uma vez e nao tinham qualquer evidéncia
de Diabetes antes da gravidez. Cinquenta e
sete por cento da coorte era negra e a idade
mediana no inicio do estudo foi de 25 anos.
Todas as mulheres foram submetidas CT
para quantificacdo da esteatose hepatica 25
anos apos a entrada no estudo (2010-2011),
de acordo com a pesquisa. Onze por cento
relataram uma historia de Diabetes Mellitus
gestacional e 7% correspondeu a definigao
tomografica para NAFLD no ano 25.

"Procuramos avaliar o impacto do Diabetes
Mellitus gestacional prévia sobre a
prevaléncia da esteatose hepatica na meia-
idade, controlando os fatores de risco
metabdlicos conhecidos em uma coorte
biracial... Aventamos a hipétese de que uma
histéria de Diabetes Mellitus gestacional
estaria diretamente associada com NAFLD,
apesar de ajuste para fatores de risco
metabdlicos", o pesquisadores escreveram.

O risco bruto para NAFLD na visita de 25
anos foi 2,56 vezes maior em mulheres com
Diabetes Mellitus gestacional (14%) em
comparagao com as mulheres sem
Diabetes Mellitus gestacional(5,8%; OR =
2,56; IC 95%, 1,44-4,55).

ApOs o ajuste para variaveis na analise de
regressao logistica multivariada final, uma
histéria de Diabetes Mellitus gestacional
permaneceu associada com NAFLD (OR =
2,29; IC 95%, 1,23-4,27).

A adicdo de incidéncia de Diabetes Mellitus
no modelo multivariado totalmente ajustado
final, reduziu a associacao entre Diabetes
Mellitus gestacional e NAFLD (OR = 1,48;
IC 95%, 0,73-3,02), e ndo foi mais
significativa.

Os pesquisadores concluiram: "Nosso
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estudo mostra que uma histoéria de Diabetes
Mellitus gestacional pode ajudar a identificar
mulheres jovens em risco e permitir que as
estratégias destinadas a prevenir a
morbilidade e mortalidade relacionadas com
NAFLD." - Por Melinda Stevens. &

Trulicity Reduz HbA1c e Peso
Corporal no Diabetes Tipo 2

Autores: Umpierrez GE, et al. Diabetes Obes
Metab. 2016; doi: 10,1111/dom.12660;

Fonte: Healio/Endocrine Today.

Os adultos com Diabetes tipo 2
randomizados para agonista do GLP-1
Trulicity apresentaram redugdes dose-
dependente no peso corporal e na HbA1c
em 26 semanas; entretanto, a relagao entre
perda de peso e reducao de HbA1c foi
fraco, de acordo com uma analise dos seis
estudos AWARD.

Guillermo E. Umpierrez, MD, professor de
medicina na divisao de Endocrinologia e
Metabolismo na Emory University School of
Medicine, e colegas analisaram dados de
5.171 adultos com Diabetes tipo 2 que
participaram em um dos seis estudos
randomizados controlados AWARD, com
duracao de 26 a 104 semanas. Todos 0s
estudos avaliaram a segurancga e eficacia de
Trulicity (dulaglutide, Eli Lilly and Company)
e foram concebidos para avaliar
superioridade do dulaglutide vs. placebo ou
a nao-inferioridade do dulaglutide vs.
comparadores ativos. Os investigadores
analisaram os ensaios separadamente
devido a diferengas no design e nas
terapias de base, usando dados em 26
semanas, e avaliaram o efeito das
caracteristicas de base na resposta do peso
e HbA1c.

Dentro da coorte, 1.719 participantes foram
randomizados para dulaglutide 1,5 mg
e1.417 para dulaglutide 0,75 mg. Nos varios

estudos, entre 87% e 97% dos participantes
com dulaglutide 1,5 mg apresentaram uma
reducao na HbA1c; Entre 83% e 95% dos
participantes com 0,75 mg apresentaram
reducado de HbA1c. Dos participantes com
dulaglutide 1,5 mg entre 57% e 88%
perderam peso; Dos participantes com

0,75 mg entre 43% e 84% perderam peso.
Entre 55% e 83% dos participantes com
dulaglutide 1,5 mg experimentaram perda
de peso e redugao na HbA1c, em
comparacgao a 41% a 79% dos participantes
com 0,75 mg. Os pesquisadores
observaram uma fraca e inconsistente
correlagcao entre alteragdo no peso corporal
e HbA1c (faixa de coeficiente de correlagao,
-0.223 para 0.267) entre os participantes em
uso de dulaglutide.

"Nas analises combinadas adicionais, como
seria de esperar pelos resultados de
estudos individuais, encontramos fracos
valores de coeficientes de correlacado de
0,254 e 0,237 apbés combinagao com
estudos em monoterapia e add-on a
metformina e nenhuma correlagdo quando
combinamos estudos com terapias
concomitantes associados com ganho de
peso", escreveram os pesquisadores. "Esta
descoberta ajuda a explicar as variagdes
nas correlagcdes entre estudos com
diferentes terapias de base."



Sexo, idade, duracao da Diabetes, HbA1c,
peso corporal e IMC nao foram relacionados
com diferentes combinacdes de respostas
de peso e de HbA1c, de acordo com
pesquisadores. B

Terapia Hipolipemiante Reduz o
Risco para DCV e Morte no
Diabetes Tipo 1

Autores: Herdi C, et ai. Diabetes Care. 2016;
doi: 10,2337 / dc15-2450.

Fonte: Healio/Endocrine Today.
Individuos com Diabetes do Tipo 1, sem

ﬁ ’

podem ter redugao do risco de doenga
cardiovascular e morte cardiovascular com a
utilizacao da terapia de reducao de lipidos,
de acordo com os resultados de estudo. "O
risco de todas as causas de morte e
acidente vascular cerebral na coorte geral
foi quase metade para pacientes com
terapia hipolipemiante", escreveram os
pesquisadores.

Christel Hero, MD, do Hospital Universitario
de Sahlgrenska, em Gotemburgo, na
Suécia, e colegas avaliaram dados do

Swedish National Diabetes Register 2006-
2008 para 24,230 pacientes com Diabetes
Tipo 1 e sem antecedentes de DCV. O
follow-up médio foi de 6 anos.

Dos participantes, 18.843 nao usaram
hipolipemiantes e para 5387 foi prescrita
terapia hipolipemiante (97% estatinas). Os
investigadores procuraram determinar o
efeito das terapias hipolipemiantes na
prevencao primaria de doengas
cardiovasculares e morte em pacientes com
Diabetes Tipo 1.

Foi encontrada uma taxa bruta de eventos
quatro vezes maior no grupo tratamento
comparada com o grupo sem tratamento
para a coorte geral

Em uma coorte de um-para-um pareada de
4.025 pacientes tratados com terapia
hipolipemiante (grupo de tratamento) e
4.025 pacientes nao tratados, houve 18,2
eventos cardiovasculares fatais/n&o fatais
por 1.000 pessoas-ano no grupo de
tratamento versus 17,3 no grupo nao
tratado. No entanto, morte por todas as
causas foi menor no grupo de tratamento
(9,9 mortes por 1.000 pessoas-ano) em
comparagao com o grupo nao tratado (13,2
por 1.000 pessoas-ano).

Na coorte geral, Hazard ratio para o grupo
de tratamento, em comparagao com o grupo
nao tratado foram significativos para morte
cardiovascular (HR=0,6; 1C95%, 0,5-0,72),
morte por todas as causas (HR=0,56; 95%
Cl, 0.48- 0,64), AVC fatal/n&o fatal
(HR=0,56; IC 95%, 0,46-0,7), infarto agudo
do miocardio fatal /nao fatal (HR=0,78; 95%
Cl, ,66-,92) e doenca coronaria fatal / nao
fatal (FC=0,85; 95% ClI, 0,74-0,97). Na
coorte combinado, o HR foi significativo
apenas para todas as causas de morte
(HR=0,74; 1C 95%, 0,62-0,88).

"Este estudo observacional mostrou que
terapia hipolipemiante esta associada com
reducao de 22% a 44% no risco de DCV e
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morte CV entre individuos com Diabetes tipo
1, sem historia de doenca cardiovascular”,
escreveram os pesquisadores. "Este é o
primeiro grande estudo observacional
sublinhando a importancia da intervengao
com terapia hipolipemiante na prevengao
primaria para reduzir o risco cardiovascular
no Diabetes Tipo 1." - Por Amber Cox. B

FDA Aprova Evolocumab como
Terapia de Reducao de LDL em
Pacientes Determinados

EDA

O FDA aprovou o Evolocumab, um inibidor
PCSK9, para diminuicdo do LDL em adultos
com hipercolesterolemia familiar
heterozigdtica ou homozigética ou doenga
aterosclerotica clinica (DAC), de acordo com
um comunicado de imprensa da agéncia.

Fonte: Healio/
EndocrineToday.

Evolocumab (Repatha, Amgen) € destinado
para uso associado a dieta e terapia
maxima tolerada com estatinas em
pacientes com hipercolesterolemia familiar
heterozigoética (HFH) ou DAC, e, em adigao
a dieta e outras terapias de reducéo do LDL
para pacientes com hipercolesterolemia
familiar homozigotica(HFHo), de acordo com
um comunicado de imprensa da Amgen.

A aprovagao segue os resultados de varios
ensaios placebo-controlados, incluindo um
estudo de 52 semanas e oito ensaios de 12
semanas envolvendo pacientes com
hiperlipidemia primaria. Em estudos de fase
3, 0s pesquisadores observaram uma
reducéo de LDL de 54% a 77% em
comparagao com placebo em pacientes com
HeFH ou DAC clinica, e uma reducgao de
30% em comparagao com placebo em
pacientes com HFHo.

"Repatha oferece outra opcéo de tratamento
nesta nova classe de medicamentos para
pacientes com hipercolesterolemia familiar

ou com doenca cardiovascular conhecida
gue nao foram capazes de diminuir seu
colesterol LDL com estatinas", comentou
John Jenkins, MD, diretor do Escritério de
novas drogas no Centro do FDA para
Avaliagao e Pesquisa de drogas.

Os eventos adversos mais comumente
observados entre os pacientes tratados com
Evolocumab nos ensaios clinicos incluiram
reac¢des no local da inje¢ao, dor nas costas,
nasofaringite, infecgao do trato respiratoério
superior € influenza. O efeito da droga sobre
a morbidade e mortalidade cardiovascular
tem ainda de ser determinado, de acordo
com o comunicado da empresa.

Evolocumab é o segundo inibidor PCSK9 a
ser aprovado nos Estados Unidos, depois
do Alirocumab (Praluent, Sanofi/Regeneron)
recebeu aprovacgao em julho para terapia de
reducao de LDL em pacientes com HeFH ou
doenca cardiovascular aterosclerdtica. A
droga recebeu autorizagao de
comercializagdo da Comissao Europeia em
julho para o tratamento de pacientes adultos
com hipercolesterolemia primaria ou
dislipidemia mista, isoladamente ou em
combinacao com outras terapias
hipolipemiantes, e para pacientes com
idades entre 12 anos ou mais com HFHo,
em combinagao com outros agentes
hipolipemiantes.

Perspectiva

A aprovacgao do Evolocumab pelo FDA,
outro anticorpo monoclonal anti-PCSKO9,
juntamente com Alirocumab, é uma boa
noticia para aqueles de nés que acreditam
na causalidade das lipoproteinas
aterogénicas. Nossa crenga na "hipotese
LDL" é baseada em mais de 100 anos de
pesquisa, o que demonstra que o colesterol
LDL é causal para DCV e a reducéo do LDL
esta associada a uma redugao nos eventos
adversos cardiovasculares maiores.

A segunda parte desta hipétese € "quanto



menor o LDL, Melhor" Portanto, ter
anticorpos monoclonais anti-PCSK9
clinicamente disponiveis fornece uma arma
potente em nosso arsenal de redugao de
lipidos para atender as necessidades
meédicas ndo atendidas de pacientes com
dislipidemia refrataria apesar de terapia com
estatina em dose maxima tolerada. Os
pacientes com dislipidemia refrataria
incluem aqueles com DCV aterosclerética
clinica ou aqueles com hipercolesterolemia
familiar com LDL acima dos niveis
desejaveis, apesar da terapia
hipolipemiantes em dose maxima tolerada.

Estas terapias bioldgicas sdo muito eficazes
na redugao do LDL em mais de 50% e
parecem ser bem toleradas. Ensaios em
curso de endpoints CV irdo avaliar ainda
mais o valor clinico destes agentes na
obtencao de niveis de LDL abaixo de 50
mg/dL nos desfechos CV.

O FDA deve ser felicitado por manter um
caminho regulatorio para terapias de
redugao do LDL que equilibra a necessidade
de incentivar a inovagao € ao mesmo
tempo, exige que estas novas terapias
validaem seu valor clinico, com beneficios
de resultados comprovados. &

Valor Elevado de 1 Hora Pés-Sobre
Carga de Glicose é Indicador
Confiavel do Risco de pré-Diabetes

Autor: Bergman M, et al. Diabet Med. 2016; doi:
10,1111 /dme.13116

Fonte: Healio/Endocrine Today.

Um nivel elevado de glicemia de 1 hora pos-
sobrecarga de glicose durante um teste de
tolerancia oral a glicose pode prever melhor
o risco pré-Diabetes, mesmo quando o valor
de 2 horas cai dentro de um intervalo de
tolerancia a glicose normal, de acordo com
resultados do estudo recentes.

Em uma analise de uma grande populagéo
de Israel avaliada por todas as causas de
mortalidade ao longo de mais de 30 anos,
0s pesquisadores descobriram que um nivel
elevado de glicose de 2 horas indicaram
aumento do risco de mortalidade,
independente do nivel de 1 hora.

"Outros estudos sugerem que o valor de
glicemia de 1 hora maior que 155 mg/dL é
um melhor preditor de progressao para o
Diabetes do que o valor de 2 horas,"
comentou Michael Bergman, MD, FACP,
professor de medicina clinica na NYU
School of Medicine e diretor do Programa de
Prevencéao de Diabetes da NYU. “Nossas
descobertas atuais, em conjunto com outras
observagdes sugerem que individuos com
alto risco de desenvolver Diabetes poderiam
ser identificados mais cedo pela dosagem
do nivel de glicemia pds-sobrecarga de 1
hora."

Bergman e colegas analisaram dados de
2.138 adultos sem Diabetes no inicio do
Israel Study of Glucose Intolerance, Obesity
and Hypertension,um estudo incluindo uma
amostra aleatodria a partir do Registro
Central da Populacéao de Israel
estratificados por idade, sexo e origem
étnica. Pacientes realizaram TTOG de 2
horas com 100g de glicose entre 1979 e
1984 (linha de base); a coorte foi seguida
por todas as causas de mortalidade durante
um periodo de 33 anos.

Investigadores estratificaram a coorte a
partir dos valores de glicemia de 1 e 2h
linha de base: grupo A (1 hora <155 mg/dL
e 2 horas <140 mg/dL, n=1112); grupo B (1
hora >155 mg/dL e 2 horas <140 mg/dL,
n=449); o grupo C (1 hora <155 mg/dL e 2
horas 140-199 mg/dL, n=83); grupo D (1
hora >155 mg/dL e 2 horas 140-199 mg/dL,
n=301).

Em agosto de 2013, 51% dos pacientes da
coorte do estudo tinham morrido. Os
investigadores descobriram que o grupo D
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teve o pior prognostico (73,8% de
mortalidade), seguido por grupos C (67,5%),
B (57,9%) e A (41,6%).

"Nos grupos que nao apresentavam
tolerancia a glicose diminuida, a diferenca
de mortalidade absoluta entre um valor
elevado e normal de glicemia de 1 hora
aproximou-se de 16%", escreveram os
pesquisadores.

De acordo com os pesquisadores, 0s
pacientes com um valor de glicemia de 2
horas menor de 140 mg/dL, mas um valor
de 1 hora elevado tiveram um risco
mortalidade 28% maior versus paciente com
valores 1 e 2h nao elevados. Com o grupo A
como referéncia, os pesquisadores
descobriram um aumento do risco gradual
da mortalidade por grupo de estudo
(HR=1,28, 1,6 e 1,76, para os grupos B, C e
D, respectivamente).

"Noés ja haviamos descoberto anteriormente
que a fungao das células beta parece estar
melhor preservada em pessoas com um
valor de TTOG de 1 hora abaixo de

155 mg/dL, que se deteriora quando o valor
de 1 hora excede este valor e vai se
deteriorando progressivamente com IGT e
Diabetes tipo 2 ", disse Bergman. "Portanto,
a realizagao de um estudo de prevengao
para determinar se a intervengao no estilo
de vida em pessoas com um valor de TTOG
de 1 hora acima de 155 mg/dL sem IGT é
justificada." - Por Regina Schaffer.

Perspectiva

Recentemente, evidéncias crescentes
sugerem de que uma concentracédo de
glicose plasmatica de pelo menos

155 mg/dL em 1 hora, durante um teste de
tolerancia oral a glicose (TTOG) pode
identificar individuos com risco aumentado
para o desenvolvimento futuro de Diabetes
tipo 2, entre aqueles que tém tolerancia
normal a glicose (glicose 2hTTOG menor de
140 mg/dL). Notavelmente, os sujeitos com
tolerancia normal a glicose e um valor de

glicose no plasma pés-carga de 1 hora de
pelo menos 155 mg/dL sao caracterizados
por um conjunto de anormalidades
metabdlicas e cardiovasculares, incluindo
resisténcia a insulina e a fungéo das células
beta reduzida, marcadores de inflamacéao
elevados e sinais de danos subclinicos em
orgaos, incluindo espessura da artéria
carotida, rigidez vascular, esteatose
hepatica, taxa de filtracdo glomerular
diminuida, e hipertrofia ventricular esquerda
- todos preditores independentes de eventos
cardiovasculares subsequentes. Neste
estudo, os autores mostram que individuos
com um nivel de glicemia em 1h-TTOG de,
pelo menos, 155 mg/dL estdo em risco
aumentado de mortalidade por qualquer
causa, em comparag¢ao com individuos com
tolerancia normal a glicose com um valor
1h-TTOG abaixo de 155 mg/dL, apds o
ajuste para fatores de confusao. Os
resultados deste estudo sdo semelhantes
aos observados em um estudo finlandés
anterior e suportam a nogao de que a
hiperglicemia em 1- hora durante o TTOG
pode ser uma ferramenta util para identificar
um subconjunto de individuos que albergam
um risco elevado para o desenvolvimento
de Diabetes tipo 2 e desfechos clinicos
adversos.

Giorgio Sesti, MD professor titular de
medicina interna Departamento de ciéncias
meédicas e cirurgicas Universidade Magna
Grécia de Catanzaro, Italia. B

NAFDLD pode Aumentar o Risco
para a Doencga Cardiovascular e
Mortalidade

Autores: Adams LA e Anstee QM. J Hepatol.
2016; doi: 10.1016 /j.jhep.2016.03.012.Pais R,
et al. J Hepatol. 2016; doi: 10.1016 /
J.jhep.2016.02.023.

Fonte: Healio/Endocrine Today.

A esteatose foi um fator de risco



independente para aterosclerose em um
estudo retrospectivo, sugerindo que os
pacientes com doenga hepatica gordurosa
nao alcodlica podem ter um risco
aumentado de doenca cardiovascular
precoce e mortalidade.

"A evidéncia indica que o figado com
aumento do teor lipidico e inflamado
expressa varios fatores pré-inflamatérios e
pro-coagulantes, bem como genes
envolvidos na aterogénese acelerada,”
afirmou Raluca Pais, MD, PhD, da
Universidade Pierre e Marie Curie, INSERM,
e do CDR Saint Antoine, Instituto de
Cardiometabolismo e Nutricdo, Francga. "Isso
levanta a possibilidade de que a ligacao
entre NAFLD e mortalidade cardiovascular
nao pode ser mediada simplesmente por
fatores de risco comuns partilhados, mas
sim que NAFLD contribui de forma
independente para aumentar esse risco",
disse Vlad Ratziu, MD, PhD, professor
Pierre e Marie Curie University.

Os pesquisadores avaliaram 5.671
pacientes apresentando pelo menos dois
fatores de risco cardiovasculares atendidos
em um centro de prevencgao cardiovascular
na Franga entre 1995 e 2012. Cada
paciente foi submetido a ultra-som da
carétida com a medigao da espessura da
camada intima-média (C-IMT) e placas
carotideas, para determinar se NAFLD é
uma causa incidental ou direta da ateros-
clerose das artérias caroétidas. A esteatose
foi avaliada através do Fatty Liver Index, um
painel de biomarcador para NAFLD.

Trinta e trés por cento dos pacientes tiveram
uma pontuagao no Fatty Liver Index de pelo
menos 60 e foram consideram com
esteatose. Estes pacientes eram mais
velhos, tinham maior IMC, maior prevaléncia
de Diabetes tipo 2 e niveis de
transaminases superiores em comparagao
com aqueles sem esteatose. Além disso, os
pacientes com esteatose tiveram maior
C-IMT e maior pontuagéo no Escore de

Risco de Framingham em comparagao com
aqueles que nao tinham esteatose.

Os pesquisadores examinaram adicional-
mente o impacto da esteatose na C-IMT e
no indice de Risco de Framingham quando
se considera fatores de risco cardiovascular,
como a Diabetes. Eles descobriram que
embora os pacientes com Diabetes e sem
Diabetes tivessem diferentes valores C-IMT
(0,63+0,61 vs 0,15 milimetros +0,13 mm,;
P<0,001), esta diferenga nao foi observada
guando se toma em consideragao a
esteatose, de acordo com a pesquisa. Em
pacientes com Diabetes Tipo 2 ou
dislipidemia, aqueles com esteatose tiveram
maior C-IMT em comparagdao com aqueles
sem esteatose (0,64+0,14 milimetros vs.
0,61+0,14 mm; P<0,001).

"Em contraste, em pacientes com esteatose,
a presenca Diabetes e dislipidemia nao foi
associada com o aumento do C-IMT,
sugerindo que a esteatose esta relacionada
com com uma maior extens&o das lesdes
pré-ateroscleroticas do que a Diabetes ou
dislipidemia", escreveram os pesquisadores.

Os pesquisadores observaram que Escore
de Risco de Framingham foi maior em
pacientes com Diabetes Tipo 2 e
dislipidemia, independentemente da
presenca de esteatose.

Em um estudo longitudinal de 1.872
pacientes com dados disponiveis depois de
8 anos, 12% desenvolveram esteatose e
23% placa de carétida desenvolvidos,
sugerindo que os pacientes com esteatose
hepatica estavam em risco aumentado de
desenvolvimento de placa de carétida, ao
longo do tempo. C-IMT aumentada em
pacientes com esteatose. No entanto, isso
nao se alterou em pacientes sem esteatose.

"Descobrimos que os pacientes com
esteatose, com peso normal, nao diabéticos
tipo 2 e sem hipertensao arterial, estdo em
maior risco de desenvolver estas
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complicagdes do que individuos sem
esteatose. Isto indica que a NAFLD é um
precursor da sindrome metabdlica", disse
Pais em comunicado a imprensa,
acrescentando que "independentemente
dos mecanismos envolvidos, as implicagdes
clinicas sao de importancia fundamental, ja
gue pacientes com risco cardiovascular
apresentando uma ou mais caracteristicas
de sindrome metabdlica estdo em maior
risco se eles possuem esteatose."

Nao é surpreendente que a NAFLD
desempenhe um papel fundamental na
doenca cardiovascular, comentaram em
editorial Leon Adams, MBBS, PhD, da
University of Western Australia School of
Medicine and Pharmacology, e Quentin M.
Anstee, BSc, MBBS, PhD, MRCP, do the
Liver Research Group, Institute of Cellular
Medicine and The Medical School at
Newcastle University, United Kingdom.

"Esteatose hepatica nao alcodlica aparece
tipicamente em um meio de metabolismo
perturbado, incluindo o aumento da
adiposidade corporal total, a resisténcia a
insulina, tolerancia diminuida a glicose e
dislipidemia. Cumulativamente esses fatores
aumentam o risco de doenga cardiovascular,
€ por isso nao € surpreendente que a
doenca cardiovascular seja a principal
causa de morte em pacientes com NAFLD",
eles escreveram.

"Os médicos devem estar cientes do
aumento do risco cardiovascular em
pacientes com esteatose hepatica e,
consequentemente, o rastreio de fatores de
risco cardiovasculares convencionais e uso
de calculadores de risco para tomar
decisbes sobre a farmacoterapia preventiva,
incluindo estatinas." &

Dosagem de Lipoproteina de
Resisténcia a Insulina Prevé Risco
Futuro de Diabetes

Autores: Dugani SB, et al. JAMA Cardiol. 2016;
doi: 10,1001 / jamacardio.2016.0096.

Fonte: Healio/Endocrine Today.

Em adultos saudaveis, a dosagem da
lipoproteina de resisténcia a insulina pode
prever o risco futuro para o Diabetes tipo 2,
de acordo com uma analise secundaria do
estudo JUPITER.

O score de lipoproteina de resisténcia a
insulina (LPIR) € um composto de seis
parametros de lipoproteinas medido por
espectroscopia de ressonancia magnética
nuclear que reflete os desarranjos de
lipoproteinas de resisténcia a insulina, os
quais podem aparecer meses ou anos antes
da deteccéo clinica da hiperglicemia,
“afirmou Samia Mora, MD, MHS, professora
associada da Harvard Medical School e
cardiologista e diretora do Center for Lipid
Metabolomics at Brigham and Women’s
Hospital, em Boston. "Em individuos
aparentemente saudaveis, um simples
exame de sangue que mede o LPIR,
refletindo disturbios no metabolismo do
colesterol, previu o risco futuro de Diabetes
tipo 2. Este foi 0 caso, mesmo entre
individuos com niveis de glicose "normais" e
também entre os individuos tratados com
uma estatina."

Em uma analise secundaria, Mora e seus
colegas analisaram dados de 11.918 adultos
sem Diabetes no inicio do estudo JUPITER,
um estudo mundial, randomizado,
controlado por placebo, realizado em 26
paises (4.334 mulheres; idade, 66 anos)
entre Dezembro de 2003 e agosto de 2008.
Homens com idade minima de 50 anos e
mulheres com idade minima de 60 anos
tinham nivel de LDL na linha de base inferior
a 130 mg/dL, niveis de proteina C-reativa de
alta sensibilidade de, pelo menos, 2 mg/L e



triglicérides inferior a 500 mg/dL. Os paci-
entes foram randomizados para receber
20 mg por dia de Crestor (rosuvastatina,
AstraZeneca) ou placebo.

Os investigadores mediram o tamanho e
concentracao de lipidios, apolipoproteinas e
lipoproteinas no inicio do estudo e 12
meses apos a randomizagao (n=9.180). O
score LPIR foi calculado como uma combi-
nagao ponderada de tamanho e as concen-
tracdes das particulas de LDL, VLDL e HDL.

Um objectivo secundario pré-especificado
do estudo foi avaliar o efeito da
rosuvastatina sobre o Diabetes tipo 2; 370
participantes (212 do brago rosuvastatina)
desenvolveram Diabetes tipo 2 durante uma
media de 2 anos do follow-up.

Os pesquisadores descobriram que a
rosuvastatina reduziu os niveis de particulas
de LDL (-39,6%; IC95%, -49.4 para -24,6),
particulas de VLDL (-19,6%, IC 95%, -40,6
para 10,3) e triglicérides de VLDL (-15,2%;
Cl 95%, -35,9 a 11,3), e deslocou a
distribuicao subclasse lipoproteina LDL para
o tamanho menor (-1,5%; IC de 95%, -3,7 a
0,5), maior tamanho de VLDL (2,8%; 95%
Cl, -5,8 a 12,7) e menor Score LPIR (-3,2%;
IC95%, -20,6 para 16,9). Em analises
multivariadas, HR para Diabetes tipo 2 por
desvio padrao de Score LPIR no brago
placebo foi de 1,99 (IC 95%, 1,64-2,42) vs.
2.06 no bracgo rosuvastatina (IC 95%, 1,74-
2,43).

Apos o ajuste adicional para a pressao
arterial sistolica, IMC, proteina C-reativa,
HbA1c, HDL, LDL e triglicérides, o Score
LPIR permaneceu associado com Diabetes
tipo 2 no brago placebo (HR=1,35; 95% Cl,
1.03-1.76 ) e no brago rosuvastatina
(HR=1,6; 1C95%, 1,27-2,03). Tendéncias
semelhantes foram observadas em 12
meses.

A pontuacgao LPIR melhorou o modelo de
razao de verossimilhancga (teste do qui-

quadrado =18,23; P<0,001) e indice de
reclassificacéo net categorica (0,039; 95%
Cl, 0,003-0,072), impulsionado principal-
mente pela reclassificacdo de ndo eventos
(0,036) e eventos (0,002).

"Isto se traduz para um paciente em
particular no sentido € que o seu nivel de
lipoproteina de resisténcia de insulina € um
determinante importante de se desenvolver
Diabetes tipo 2 no futuro, e para estes
individuos em situacéo de risco € importante
para comegar a vida muda imediatamente”,
disse Mora. "Para os pacientes que estao
prestes a comecar a terapia com estatina,
aqueles que tém niveis anormais de
lipoproteinas de resisténcia a insulina sao
muito mais propensos a desenvolver
Diabetes tipo 2 durante a terapia de estatina
e merecem ser monitorados mais de perto."

Sagar B. Dugani, MD, PhD, pesquisador
clinico em Medicina Interna Geral no St.
Michael Hospital, em Toronto, disse que o
Score LPIR tem o potencial para identificar
individuos em risco de desenvolver Diabetes
independente dos marcadores tradicionais,
como HbA1c.

"A medida que a carga global de Diabetes
aumenta, o Score LPIR poderia tornar-se
parte de uma abordagem global para o
screening de Diabetes e instituicao de
mudancgas de estilo de vida", disse Dugani
Endocrine Today. - Por Regina Schaffer

Perspectiva

As razdes para o aumento do risco de
Diabetes com o uso de estatina é
desconhecido. Uma analise do JUPITER,
ensaio clinico randomizado de rosuvastatina
versus placebo, mostraram que o Score
LPIR previu a incidéncia de Diabetes em
uma média de 2 anos de follow-up entre os
dois bracos do estudo, placebo e estatina.
O LPIR somado a outros fatores de risco
conhecidos para Diabetes na predicado de
risco de Diabetes em pacientes tratados ou
nao com estatina e associagdes foram
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semelhantes para os niveis LPIR na linha
de base e em 12 meses. No entanto, entre
os participantes tratados com estatina,
mudancas de 12 meses no LPIR, e na
maioria dos seus parametros de
lipoproteinas, bem como triglicerideos, HDL,
razao triglicérides / HDL e apolipoproteina
B, estavam em uma diregéo favoravel,
sugerindo que as alteragbes nesses
parametros nao explicam os efeitos das
estatinas sobre o risco de Diabetes. O LPIR
e outros lipidios e lipoproteinas identificam
um risco mais elevado entre os individuos
tratados com estatinas e nao tratados, mas
trabalho adicional é necessario trabalho
adicional para identificar os mecanismos de
aumento de risco associados a estatina.

Rachel H. Mackey, PhD, MPH, FAHA
professor assistente de epidemiologia
Universidade de Pittsburgh Escola de
Saude Pittsburgh, PA. &

Comunicado FDA Drug Safety:
FDA Revé Adverténcias a Respeito
do Uso da Metformina em
Pacientes com Reducao da

Funcao Renal
FIL/A

O FDA esta exigindo mudangas na bula
sobre as recomendacgdes para os
medicamentos para Diabetes contendo
Metformina para expandir o uso destas
drogas em certos pacientes com fungéo
renal reduzida. A bula atual recomenda
fortemente contra o uso de Metformina em
alguns pacientes com insuficiéncia renal
(IR). O FDA foi solicitado a revisar
numerosos estudos médicos sobre a
segurancga do uso de Metformina em
pacientes com IR leve a moderada, e a
alterar o valor limite da fungao renal para
uso de Metformina em sua bula.

Fonte: www.fda.gov.

O FDA concluiu, a partir da revisao de

estudos publicados na literatura médica, que
a Metformina pode ser usada com
seguranga em pacientes com comprome-
timento leve da fungao renal e, em alguns
com insuficiéncia moderadal. O FDA esta
exigindo mudancas na bula da Metformina
para refletir esta nova informacao e fornecer
recomendacgdes especificas sobre o uso da
droga em pacientes com IR leve a
moderada.

O FDA também esta exigindo que os fabri-
cantes alterem em suas bulas a recomen-
dacgao do uso da Metfomina baseado em um
unico parametro laboratorial (creatinina
sérica) para outro método que fornega uma
melhor estimativa da func¢ao renal (ou seja,
a equacao de estimativa de taxa de filtragcao
glomerular (eGFR). Isto é porque, além da
concentracao de creatinina sérica, a taxa de
filtracdo glomerular leva em conta parame-
tros adicionais que sao importantes, tais
como a idade do paciente, sexo, raca e/ou
peso.

RECOMENDAGCOES:

As recomendagdes de bula sobre como e
quando a fungao renal é medida em
pacientes que receberam prescricao de
Metformina ira incluir as seguintes
informagdes:

Antes de prescrever Metformina, deve-se
obter o eGFR do paciente. A Metformina é
contra-indicada em individuos com uma taxa
de filtragdo glomerular inferior a

30 mL/min/1,73m?. N&o é recomendado
iniciar o tratamento com Metformina em
pacientes com uma taxa de filtracao
glomerular entre 30-45 mL/minuto/1,73m".

- Realizar o calculo do eGFR, pelo menos
anualmente em todos os pacientes que
tomam Metformina. Em pacientes com risco
aumentado para o desenvolvimento de
insuficiéncia renal, tais como idosos, a
funcao renal deve ser avaliada com mais
frequéncia.



- Em pacientes ja em uso de Metformina,
cujo eGFR declina para menos de

45 mL/min/1,73m’, avaliar os beneficios e
riscos da continuagao do tratamento.
Descontinuar a Metformina se eGFR do
paciente cair para baixo de

30 mL/min/1,73m>.

- Interromper o tratamento com Metformina
antes de um procedimento de imagem com
contraste iodados em pacientes com uma
taxa de filtracdo glomerular entre

30 e 60 mL/minuto/ 1,73m’; em pacientes
com histéria de doencga hepatica,
alcoolismo, ou insuficiéncia cardiaca; ou em
pacientes nos quais sera administrado
contraste iodado intra-arterial. Reavaliar
eGFR 48 horas apés o procedimento de
imagem reiniciar a Metformina se a fungao
renal estiver estavel. &

Medicamentos que Contendo
Saxagliptina, Alogliptina podem
Aumentar o Risco de Insuficiéncia
Cardiaca

Fonte: Healio/Endocrine Today.

A FDA divulgou recentemente um aviso de
que os medicamentos Onglyza, Kombiglyze
XR, Nesina, Kazano e Oseni podem
aumentar o risco de insuficiéncia cardiaca.
A Agéncia recomendou, porém, que 0s
pacientes ndo devem alterar ou interromper
a sua medicagao sem falar com seu meédico.
Prestadores de cuidados de saude de
pacientes em uso de Onglyza (saxagliptina,
AstraZeneca), Kombiglyze XR (saxagliptina
e metformina liberagao prolongada,
AstraZeneca), Nesina (alogliptina, Takeda),
Kazano (alogliptina e metformina, Takeda)
ou Oseni (alogliptina e pioglitazona, Takeda)
devem descontinuar estes medicamentos
em pacientes que desenvolvem insuficiéncia
cardiaca e monitorar o controle do Diabetes.

Através de uma revisao de ensaios clinicos,
a FDA descobriu que mais pacientes que
tomavam estes medicamentos foram
hospitalizados com insuficiéncia cardiaca,
em comparacgao com pacientes tratados
com placebo.

Os pacientes devem ser orientados a
contatar o seu médico se apresentarem falta
de ar invulgar durante se as atividades
diarias, dificuldade para respirar quando
deitado, cansaco, fraqueza, fadiga, ganho
de peso ou edema.

Uma revisao de seguranca FDA encontrou
gue medicamentos contendo saxagliptina e
alogliptina podem aumentar o risco de
insuficiéncia cardiaca, particularmente em
pacientes que ja tém doenca cardiaca ou
renal. Como resultado, a FDA esta
adicionando novas adverténcias sobre este
problema de seguranca nas bulas destas
drogas.

O presente comunicado € uma atualizagéo
da FDA Drug Safety Communication de
02/11/2014.

A saxagliptina e alogliptina fazem parte da
classe dos inibidores da dipeptidil
peptidase-4 (DPP-4), utilizados para o
tratamento de adultos com Diabetes tipo 2.
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A FDA avaliou dois grandes ensaios clinicos
realizados em pacientes com doenga
cardiaca. Estes ensaios clinicos foram
também discutidas no FDA Endocrinologic
and Metabolic Drugs Advisory Committee
Meeting em abril de 2015. Cada ensaio
mostrou que mais pacientes que receberam
medicamentos contendo saxagliptina ou
alogliptina foram hospitalizados por
insuficiéncia cardiaca em comparagao com
0s pacientes que receberam placebo. No
estudo com saxagliptina, 3,5% dos
pacientes que receberam a droga foram
hospitalizados por insuficiéncia cardiaca
contra 2,8% dos pacientes que receberam
placebo. Os fatores de risco incluiram uma
historia de insuficiéncia cardiaca ou
insuficiéncia renal. No estudo com
alogliptina, 3,9% dos pacientes tratados
com alogliptina foram hospitalizados por
insuficiéncia cardiaca versus 3,3% no grupo
placebo.

RECOMENDAGCOES:

Os profissionais de saude devem considerar
a interrupcao de medicamentos contendo
saxagliptina e alogliptina em pacientes que
desenvolvem insuficiéncia cardiaca e
monitorar o seu controle do Diabetes.
Orientar os pacientes em uso destes
medicamentos a entrar em contato com seu
médico imediatamente se desenvolver
sinais e sintomas de insuficiéncia cardiaca,
tais como:

e Falta de ar durante as atividades
diarias;

¢ Dificuldade para respirar quando
deitado;

e Cansaco, fraqueza ou fadiga;

e O ganho de peso, com inchago nos

tornozelos, pés, pernas, ou no
estbmago. &

Dieta Mediterranea Pode Melhorar
a Disfuncao Sexual em Pacientes
com Diabetes Tipo 2

Autor: Maiorino M|, et ai. Diabetes Care. 2016;
doi: 10,2337 / dc16-0910.

Fonte: Healio / Endocrine Today.

Homens e mulheres com Diabetes tipo 2
que aderiram a uma dieta de estilo
mediterranio, podem reduzir o risco de
disfungéo sexual ou ver a melhora na
condigéo ao longo do tempo, de acordo com
uma analise do Estudo MEDITA.

"O presente estudo é o primeiro ensaio de
longo prazo demonstrando que a dieta
mediterranea confere beneficios tanto na
prevengao (redugao do risco relativo de
56%) quanto na deterioragéo da disfungéo
sexual em homens e mulheres com
Diabetes tipo 2 recentemente diagnos-
ticados", Maria lda Maiorino , da divisdo de
doencas de endocrinologia e metabolismo
na Second University of Naples, Italia, e
colegas escreveram. "Em adultos com
Diabetes tipo 2, um padrao de dieta de
estilo mediterraneo, pode melhorar o0 meio
inflamatorio e risco cardiovascular sendo
estes dois favoraveis para alcancar a
melhora da disfungao sexual em pessoas
com Diabetes."

Maiorino e colegas analisaram dados do
Estudo MEDITA (Mediteranean Diet and
Type 2 Diabetes), um estudo randomizado
de dois bragos, um centro unico,
investigando o efeito a longo prazo de uma
dieta mediterranea, tanto na disfuncao erétil
como na disfung¢ao sexual feminina em
pessoas com Diabetes tipo 2 e a incidéncia
combinada de disfungédo sexual com a piora
da funcéo sexual nos participantes com
disfuncao sexual no inicio do estudo.

Os investigadores distribuiram
aleatoriamente os participantes para uma
dieta mediterranea (n=108) ou para uma
dieta com baixo teor de gordura (n=107),



com um seguimento meédio de 8,1 anos. Os
participantes preencheram a questionarios
sobre funcao sexual (International Index of
Erectile Function and the Female Sexual
Function Index) na linha de base e cada 6
meses. Nao houve diferencas na funcao
sexual entre os grupos no inicio do estudo
em homens ou mulheres.

Ao longo do follow-up, os pacientes que
receberam uma dieta mediterranea
apresentaram menor probabilidade de
desenvolver disfungéo erétil versus aqueles
com dieta com baixo teor de gordura
(HR=0,44; 95% CI, 0,19-1) ou disfuncao
sexual feminina (HR=0,44; 95% ClI, 0,19-1).

O resultado secundario também foi menor
no grupo dieta mediterranica; o HR para
nova disfuncao erétil e deterioracao
preexistente disfungao erétil foi de 0,41 (IC
95%, 0,21-,83) vs. grupo de baixo teor de
gordura; HR para nova disfungao sexual
feminina e deterioracao da disfungao sexual
feminina preexistente foi de 0,5 (IC 95%,
0,25-0,99). Aqueles no grupo dieta
mediterranea também perderam mais peso
no follow-up versus o grupo de baixo teor de
gordura (-0.98 kg).

"Embora a avaliagao da fungao sexual nao
tenha sido planejada no protocolo original
do estudo, os resultados primarios e
secundarios foram semelhantes, sugerindo
qgue os resultados foram robustos ",
escreveram os pesquisadores. B

Atividade da DPP-IV Esta
Associada a Comprometimento
Cognitivo Leve em Pacientes com
Diabetes Tipo 2

Autor: Zheng T, et al. Diabetes Care. 2016;
doi: 10,2337 / dc16-0316.

Fonte: Healio/Endocrine Today.

Em pacientes idosos com Diabetes Tipo 2,

com comprometimento cognitivo leve pode
ser independentemente associado com o
aumento das atividades da enzima DPP-IV,
de acordo com os resultados de estudo
publicado na Diabetes Care.

"Com os beneficios potenciais de melhoria
simultanea do controle da glicemia e do
com comprometimento cognitivo leve, a
investigacéo da eficacia dos inibidores da
DPP-IV para o tratamento do comprome-
timento cognitivo leve em pacientes com
Diabetes Tipo 2 € esperado”, escreveram o0s
pesquisadores. "A possibilidade de
identificar atividade de DPP-IV plasmatica
aumentada, como um novo marcador
biolégico ou mesmo um alvo terapéutico
apropriado para a prevencao do tratamento
do comprometimento cognitivo leve em
pacientes idosos diabéticos tipo 2 pode
representar um caminho para futuras
investigagcdes neste campo.”

Tianpeng Zheng, MD, do departamento de
endocrinologia e metabolismo da Guilin
Medical University, na provincia de Guangxi,
na China, e colegas avaliaram dados do
Estudo Guangxi Diabetes and Metabolic
Disorders, com 1.160 adultos (idade média
de 65,9 anos) com Diabetes tipo 2 que
foram submetidos a exames de saude de
rotina no Hospital afiliado da Guilin Medical
University entre 2013 e 2015.

Os investigadores procuraram determinar se
existe uma ligagao entre as atividades
DPP-IV plasmatica e comprometimento
cognitivo leve. Atividade plasmatica de
DPP-IV, marcadores inflamatorios e
parametros de estresse oxidativo foram
avaliados e os diagnosticos de transtorno
cognitivo leve foram realizados com base
nos critérios do National Institute on Aging-
Alzheimer’s Association.

Comparado com os participantes com
atividades mais baixas de DPP-1V, aqueles
com maior atividade de DPP-IV eram mais
velhos (P<001), tinham altos niveis de IMC,



triglicérides, LDL, HbA1c, interleucina-6,
proteina C-reativa, nitrotirosina e 8 iso-
prostaglandina F2alfa (8-iso-PGF2a, todos
P<0,05), Diabetes de maior duragao
(P=0,003) e menor LDL e menor score
Montreal Cognitive Assessment (MoCA)
(p<0,001). Ligagdes positivas foram
encontradas entre a atividade de DPP-IV e
IMC, HbA1c, IL-6, CRP, nitrotirosina e 8-iso-
PGF2a. Atividade de DPP-IV foi negativa-
mente associada ao Score MoCA (todos
P<0,05).

No geral, 30,3% dos participantes tinham
comprometimento cognitivo leve e a OR
para comprometimento cognitivo leve
aumentou com o aumento dos quartis
DPP-IV.

"De uma perspectiva clinica, especula-se
que 0s mecanismos subjacentes podem ser
parcialmente explicados pelo efeito da
DPP-IV na inflamagao e estresse oxidativo,
mas nao na HbA1c", escreveram os
pesquisa-dores. "Por outro lado, se o
aumento da atividade de DPP-IV esta
envolvido na patogénese do
comprometimento cognitivo leve no
Diabetes tipo 2, a redugao na atividade da
DPP-IV pode ser um novo tratamento.
Inibidores de DPP-IV, que sao
medicamentos antidiabéticos amplamente
utilizados na pratica clinica, também podem
possuir eficacia no tratamento do compro-
metimento cognitivo leve." B

Estilo de Dieta Mediterraneo:

Fazendo Sentido
AADE,

American Association
of Diabetes Educators

Fonte: AADE in Practice,
maio de 2016.

Autores: Tami A., Ross,
RD, LD, CDE, MLDE.

O estilo mediterraneo, padrao alimentar rico
em gordura monoinsaturada demonstrou
impactar positivamente fatores de risco
cardiovascular, incluindo lipides e pressao
arterial.

Os objetivos da terapia nutricional para
adultos com Diabetes, recomendadas pela
American Diabetes Association na sua
publicacao anual “Standards of Medical
Care in Diabetes” enfatizam que uma
variedade de alimentos ricos em nutrientes
em porcoes de tamanho adequado pode
ajudar a atingir os objetivos individualizados
de peso, glicemia, pressao arterial e lipidios.




«Para esse fim, diversos padrdes
alimentares foram considerados aceitaveis
para o controle do diabetes, como resumido
no "Nutrition Therapy Recommendations for
the Management of Adults with Diabetes.'

O foco deste artigo € o estilo alimentar
mediterraneo. O estilo mediterraneo, padrao
alimentar rico em gordura monoinsaturada
demonstrou impactar positivamente fatores
de risco cardiovasculares, incluindo lipides e
pressao arterial. Quando suplementado com
nozes mistas ou azeite de oliva, o estilo
alimentar mediterraneo demonstrou reduzir
o endpoint combinado de eventos
cardiovasculares e acidente vascular
encefalico. Evidéncias sugerem que
individuos com Diabetes tipo 2, em
particular aqueles que adotam um estilo de
dieta mediterraneo rico em gordura
monoinsatu-rada, como uma alternativa a
uma dieta com menor teor de gordura e alto
teor de carboidratos, podem melhorar o
controle glicémico e seu risco
cardiovascular.

Além dos beneficios para a saude do
coragao, estudos recentes sugerem que o
estilo de alimentagcdo mediterraneo confere
beneficios também a uma série de outros
problemas de saude.

Os novos "2015-2020 Dietary Guidelines for
Americans" fornecem orientagdes detalha-
das sobre as quantidades diarias e
semanais de grupos de alimentos e
componentes a serem incorporados a dieta
com base em 12 niveis de calorias
diferentes. 'E importante notar que,
enquanto o padrao alimentar mediterraneo
inclui tipicamente menos ovos inteiros e
uma utilizacdo menos frequente de carne
vermelha do que alguns outros padrdes
alimentares, o "2015-2020 Dietary Guide-
lines for Americans" detalha as recomenda-
¢Oes para ingestao diaria e semanal de
proteina baseado no tipo de proteina,
incluindo carne, aves e ovos, coletivamente
em um subgrupo de proteinas.

Segue um resumo dos alimentos enfati-
zados e limitados dentro de um padrao
alimentar mediterraneo"”. Enfatiza alimentos:

e Minimamente processados;

e Sazonalmente frescos, cultivados
localmente;

e Frutas frescas como a sobremesa
diria;

e Agucares ou mel apenas em ocasides
especiais;

e Azeite e nozes como a principal fonte
de gordura;

e Ervas e especiarias sem sal para o
tempero;

e Produtos lacteos em quantidades
moderadas (geralmente 2 a 2 copos e
meio diarios);

Vinho em baixa a moderada quantidade,
geralmente com refei¢des, moderados:

Ovos, menos de 4 por semana; sem limite
de claras de ovos, carne vermelha magra
frequentemente consumida em pequenas
quantidades.

Se a pessoa escolher rever seu estilo de
dieta e adotar um padrao alimentar
mediterraneo ou simplesmente comecar a
comer "mais do mediterraneo”, concentran-
do-se em 3 ou 4 pequenas mudancas de
cada vez, isso nos leva a fazer escolhas
bem pensadas. Por exemplo, a mudanca de
1 xicara de sopa de macarrao com frango
para 1 xicara de sopa de feijao branco faz
um almog¢o mais mediterraneo, e também
fornece um melhor perfil de nutricdo, com
quase 12 vezes o teor de fibra.

Sempre tendo em mente que o controle de
carboidratos continua a ser uma estratégia
fundamental para alcangar o controle
glicémico. E interessante o individuo
introduzir mudancgas para um estilo
mediterraneo de alimentacéo. &



@ Produtos e Novidades

PULLMAN
Pao Integral 12 Graos

* Apresentacdo: Pdo de
Forma 12 Grados

» Embalagem:
Pacote contendo 400gr.

o Sem adicdo de acucares
e Zero Colesterol
e Zero Gordura Trans

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

*Alérgicos: Pode conter aveia, centeio.
cevada, triticale, soja, leite, castanhas
do Pard, castanha de caju e noses.

FLORMEL
Barra de Banana com
Avela com Toque de Chocolate

* Apresentacdo: Barra
 Edulcorantes: Sorbitol e Maltitol
e Embalagem: Barra de 27gr.

» Contém fibras

* Ndo contém Gluten

e Zero lactose

e Sem adicdo de acticares

» Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

Associagdo Nacional
de Assisténcia ao
O\ Diabético
QNFTES
FIA

ACHE
Dose D - Suplemento de
Vitamina D em Gotas

HICLEAN
Gel Antisséptico

* Apresentacdo: Gel
Descrigdo: Suplemento de

* Descricdo: Gel antisséptico Vitamina D em gotas

hidratante para as maos
* Apresentacdo: Liquida

* Fragancias: Extrato de Algoddo

* Sugestio de Consumo:
1 gota ao dia ou conforme
orienta¢do médica.

» Embalagem: Pote contendo " - T
70ml, 250ml, 500ml e 750mi. * % -

suplemento

DoseD &=

5 b devitamina D
e Com Selo de i : * Sabor: Maca Verde
Qualidade e 5
Confianca ANAD é « Embalagem:

H Frasco contendo 20 ml.

||

* Sem adicdo de acuicares

* Com Selo de Qualidade e
Confianca ANAD



Bio-Rad Laboratories {3 TESTE DE HEMOGLOBINA

Bio-Rad A1c

Diabetes Nao Diagnosticada

A Bio-Rad pode ajuda-lo a encontra-los

Segundo a Federacao Internacional de
Diabetes (IDF — International Diabetes
Federation), cerca de 2,4% da Populagéo
Adulta (20-79 anos) é Diabética e ndo tem
este conhecimento.

Estamos falando de 3.2 Milhdes de
INDIVIDUOS DOENTES.

Diabetes no Brasil

Populagéo adulta (20-79) 133,8 (milhdes)
Casos de Diabetes nao-diagnosticados (20-79) 3,2 (milhdes)
Predominancia comparativa d Diabetes 8.7 (%)

Mortes relacionadas ao Diabetes abaixo de 60 anos 41.7 (%)
Um em X adultos tem Diabetes 12

O Diabetes n&o é um mistério para nin-

guém, trata-se de uma doenga amplamente
divulgada, de conhecimento publico. Entretanto,
diante de sua caracteristica “silenciosa”, muitos
individuos ndo se precavém como deveriam e,
quando menos esperam, ja estdo diante das
complicacdes fisicas que tanto sofrimento
trazem ao individuo, e a seus familiares.

O governo investe pesadamente em
campanhas de informacéo e busca mostrar

o cenario critico da doenga, ainda assim,
continuamos nos deparando com uma
EXPECTATIVA ALARMANTE.

A Federacgao Internacional de Diabetes,

Associagdo Americana de Diabetes e a
Organizagado Mundial de Saude tem recomen-
dado o uso da Hemoglobina Glicada (HbA1c)
como um analito diagnéstico para o diabetes.
Para tal reforcam uma gestao de controle de
qualidade muito rigorosa. Os ensaios devem
estar padronizados e alinhados com critérios e
valores de referéncia interna-cional. Diante disso
é fundamental o uso de metodologias que
garantam a liberacédo de resultados extrema-
mente precisos.

Pais 2013 : 2035
Territério Milhdes Milhdes
China 98.4 1427

Estados Unidos

Indonésia

Egito

Importancia da detecgdo das Hemoglobinas
Variantes no teste de HbA1c:

A presenca de Hb Variantes pode levar a dois
tipos de interferéncias: analitica e/ou clinica.

Em muitos casos, pacientes que sao portadores
de hemoglobinas variantes nem sabem que a

possuem por serem silenciosas e ndo causarem
sintomatologias nos pacientes. A populacao
brasileira, devido a sua miscigenagéo, tem alta
prevaléncia de tais variantes e muitas delas
podem levar a interferéncias clinicas, podendo
inclusive diminuir o ciclo de vida das hemacias,
gerando resultados mais altos ou mais baixos,
dependendo do método utilizado. O fato
alarmante é que alguns métodos disponiveis no
mercado n o s o0 capazes de identicar essas
variantes genéticas da hemoglobina, e o médico,
pode estar recebendo resultados falsamente
alterados.

Por esses motivos, a melhor opgéo para a teste
de HbA1c é o método de HPLC por troca idnica
(Gold Standard), que além de ndo sofrerem
interferéncias analiticas das principais Hb
variantes, as detectam, possibilitando informar
ao médico dessa situagdo e com isso, a
conduta terapéutica pode ser diferente.

COMO SOLICITAR O TESTE SEGURO?
Seja para o MONITORAMENTO, para a
TRIAGEM ou para o DIAGNOSTICO do
Diabetes, a metodologia o ajudara, com
precisdo e segurancga, a ter uma Conduta
Cl nica, Segura, Ecaz e Eciente.

Solicite seu teste desta maneira:
HEMOGLOBINA GLICADA POR HPLC /
TROCA IONICA BIO-RAD

A Bio-Rad, atua a mais de 40 anos neste
segmento e busca sempre dispor de um
diferencial aos seus clientes, pois o objetivo
€ UM SO.....ueeen.... O PACIENTE.

Informagbes: 4003 0399 (Capitais e Regides Metropolitanas) | 0800 200 8900 (Demais Localidades) | suportecienti co@bio-rad.com

BIORAD
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@ Normas de publicacao

A revista Diabetes Clinica é uma publicagéo com periodicidade bi
mestral e estd aberta para a publicagdo e divulgagao de artigos
cientificos das éareas relacionadas ao Diabetes e patologias asso
ciadas.

Os artigos publicados em Diabetes Clinica poderdo também ser
publicados na versao eletronica da revista (Internet) assim como
em outros meios eletronicos (CD-ROM) ou outros que surjam no
futuro, sendo que pela publicagao na revista os autores ja aceitem
estas condigoes.

A revista Diabetes Clinica assume o “estilo Vancouver” (Uniform
requirements for manuscripts submitted to biomedical journals,
N Engl J Med. 1997; 336(4): 309-315), preconizado pelo Comité
Internacional de Diretores de Revistas Médicas, com as especif
cagoes que sao detalhadas a seguir.

Ver o texto completo em inglés desses Requisitos Uniformes no
site do International Committee of Medical Journal Editors (ICM
JE), www.icmje.org, na versao atualizada de outubro de 2001.

Os autores que desejarem colaborar em alguma das segoes da
revista podem enviar sua contribuigdo (em arquivo eletronico/e
-mail) para nossa redagao, sendo que fica entendido que isto nao
implica a aceitagdo do mesmo, que sera notificado ao autor.

0 Comité Editorial podera devolver, sugerir trocas ou retorno de
acordo com a circunstancia, realizar modificagoes nos textos re-
cebidos; neste ultimo caso nao se alterara o conteddo cientifico,
limitando-se unicamente ao estilo literrio.

1. Editorial

Trabalhos escritos por sugestao do Comité Cientifico, ou por um
de seus membros.

Extensao: Nao devem ultrapassar 3 paginas formato A4 em corpo
(tamanho) 12 com a fonte English Times (Times Roman) com
todas as formatagGes de texto, tais como negrito, itdlico, sobres-
crito, etc.; a bibliografia ndo deve conter mais que 10 referéncias.

2. Artigos originais

Sao trabalhos resultantes de pesquisa cientifica apresentando da -
dos originais de descobertas com relagao a aspectos experimen-
tais ou observacionais, e inclui andlise descritiva e/ou inferéncias
de dados proprios. Sua estrutura é a convencional que traz 0s
seguintes itens: Introdugao, Material e métodos, Resultados, Dis-
cussao e Concluséo.

Texto: Recomendamos que nao seja superior a 12 paginas, forma-
to A4, fonte English Times (Times Roman) tamanho 12, com todas
as formatagoes de texto, tais como negrito, itdlico, sobrescrito, etc.

Tabelas: Considerar no maximo 6 tabelas, no formato Excel/Word.

Figuras: Considerar no méaximo 8 figuras, digitalizadas (formato.
tif ou .jpg — em alta resolug@o) ou que possam ser editados em
PowerPoint, Excel, etc.

Bibliografia: E aconselhavel no maximo 50 referéncias bibliograficas.

Os critérios que valorizarao a aceitagao dos trabalhos serdo o de
rigor metodoldgico cientifico, novidade, originalidade, conciséo
da exposicdo, assim como a qualidade literaria do texto.

\
3. Revisao

Serao os trabalhos que versem sobre alguma das areas relacionadas
a0 Diabetes, que tém por objeto resumir, analisar, avaliar ou sintetizar
trabalhos de investigacao ja publicados em revistas cientificas. Quanto
aos limites do trabalho, aconselha-se 0 mesmo dos artigos originais.

4. Atualizacao ou divulgagao

Sao trabalhos que relatam informagGes geralmente atuais sobre
tema de interesse dos profissionais de Diabetes (novas técnicas,
legislacao, etc.) e que tém caracteristicas distintas de um artigo
de revisao.

9. Relato ou estudo de caso

Sédo artigos de dados descritivos de um ou mais casos explo
rando um método ou problema através de exemplo. Apresenta
as caracteristicas do individuo estudado, com indicagao de sexo,
idade e pode ser realizado em humano ou animal.

6. Comunicacao breve

Esta se¢do permitird a publicagao de artigos curtos, com maior
rapidez. Isto facilita que os autores apresentem observagoes,
resultados iniciais de estudos em curso, e inclusive realizar co
mentarios a trabalhos ja editados na revista, com condigoes de
argumentagao mais extensa que na segao de cartas do leitor.

Texto: Recomendamos que nao seja superior a 3 paginas, formato
A4, fonte English Times (Times Roman) tamanho 12, com todas as
formatagoes de texto, tais como negrito, italico, sobre-escrito, etc.

Tabelas e figuras: No maximo quatro tabelas em Excel e figuras
digitalizadas (formato.tif ou .jpg — em alta resolugéo) ou que pos-
sam ser editados em PowerPoint, Excel, etc

Bibliografia: Sao aconselhaveis no maximo 15 referéncias biblio -
graficas.

7. Resumos

Nesta secdo serdo publicados resumos de trabalhos e artigos
inéditos ou ja publicados em outras revistas, a cargo do Comité
Cientifico, inclusive tradugoes de trabalhos de outros idiomas.

8. Correspondéncia

Esta secéo publicara correspondéncia recebida, sem que neces
sariamente haja relagao com artigos publicados, porém relacie
nados a linha editorial da revista.

Caso estejam relacionados a artigos anteriormente publicados, sera
enviada ao autor do artigo ou trabalho antes de se publicar a carta.

Texto: Com no méaximo 2 pdginas A4, com as especifica
¢Oes anteriores, bibliografia incluida, sem tabelas ou figuras.

Preparacao do original

1. Normas gerais

1.1 Os artigos enviados deverdo estar digitados em processador de
texto (Word), em pagina de formato A4, formatado da seguinte ma
neira: fonte Times Roman (English Times) tamanho 12, com todas
as formatacoes de texto, tais como negrito, italico, sobrescrito, etc.




1.2 Numere as tabelas em romano, com as legendas para cada
tabela junto a mesma.

1.3 Numere as figuras em arabico e envie de acordo com as es
pecificagoes anteriores.

As imagens devem estar em tons de cinza, jamais coloridas, e
com resolugdo de qualidade grafica (300 dpi). Fotos e desenhos
devem estar digitalizados e nos formatos.tif ou.gif.

1.4 As secles dos artigos originais sao estas: resumo, intro
dugdo, material e métodos, resultados, discussdo, conclusdo
e bibliografia. O autor deve ser o responsavel pela tradugao do
resumo para o inglés e também das palavras-chave (key-words).

0 envio deve ser efetuado em arquivo, por meio de disquete, CD
-ROM ou e-mail. Para os artigos enviados por correio em midia mag -
nética (disquetes, etc.) anexar uma copia impressa e identificar com
etiqueta no disquete ou CD-ROM o nome do artigo, data e autor.

2. Pagina de apresentagao
A primeira pagina do artigo apresentara as seguintes informagoes:

« Titulo em portugués, inglés e espanhol.

* Nome completo dos autores, com a qualificagao curricular e
titulos académicos.

eLocal de trabalho dos autores.

« Autor que se responsabiliza pela correspondéncia, com o res
pectivo endereco, telefone e e-mail.

e Titulo abreviado do artigo, com ndo mais de 40 toques, para
paginagao.

« As fontes de contribuicdo ao artigo, tais como equipe, apare
Ihos, etc.

3. Autoria

Todas as pessoas consignadas como autores devem ter parti
cipado do trabalho o suficiente para assumir a responsabilidade
publica do seu contetdo.

0 crédito como autor se baseard unicamente nas contribuigoes
essenciais que sao: a) a concepgao e desenvolvimento, a analise
e interpretacdo dos dados; b) a redagao do artigo ou a revisao
critica de uma parte importante de seu conteddo intelectual; c)
a aprovacao definitiva da versao que sera publicada. Deverdo ser
cumpridas simultaneamente as condigGes a), b) e c).

A participagao exclusivamente na obtengéo de recursos ou na
coleta de dados néo justifica a participagdo como autor. A super-
visdo geral do grupo de pesquisa também ndo é suficiente.

Os Editores podem solicitar justificativa para a inclusao de aute
res durante o processo de revisdo do manuscrito, especialmente
se o total de autores exceder seis.

4. Resumo e palavras-chave (Abstract, Key-

words)

Na segunda pagina devera conter um resumo (com no maximo
150 palavras para resumos nao estruturados e 200 palavras para
os estruturados), seguido da versao em inglés e espanhol.

0 conteudo do resumo deve conter as seguintes informagoes:

«Objetivos do estudo.
* Procedimentos basicos empregados (amostragem, metodolo

\ gia, andlise).

» Descobertas principais do estudo (dados concretos e estatis
ticos).

* Concluséo do estudo, destacando os aspectos de maior RO
vidade.

Em seguida os autores deverdo indicar quatro palavras-chave

para facilitar a indexagéo do artigo. Para tanto deverao utilizar os

termos utilizados na lista dos DeCS (Descritores em Ciéncias da

Saude) da Biblioteca Virtual da Satde, que se encontra no ende

reco Internet seguinte: http://decs.bvs.br.

Na medida do possivel, é melhor usar os descritores existentes.

5. Agradecimentos

Os agradecimentos de pessoas, colaboradores, auxilio financeiro
e material, incluindo auxilio governamental e/ou de laboratorios
farmacéuticos devem ser inseridos no final do artigo, antes das
referéncias, em uma segéo especial.

6. Referéncias
As referéncias bibliograficas devem seguir o estilo Vancouver de-
finido nos Requisitos Uniformes.

As referéncias bibliograficas devem ser numeradas por numerais
arabicos entre parénteses e relacionadas em ordem na qual apa
recem no texto, seguindo as seguintes normas:

Livros - Namero de ordem, sobrenome do autor, letras iniciais
de seu nome, ponto, titulo do capitulo, ponto, In: autor do livro
(se diferente do capitulo), ponto, titulo do livro (em grifo - italico),
ponto, local da edicéo, dois pontos, editora, ponto e virgula, ano
da impressao, ponto, paginas inicial e final, ponto.

Exemplo: 1. Phillips SJ, Hypertension and Stroke. In: Laragh JH,
editor. Hypertension: pathophysiology, diagnosis and manage
ment. 2nd ed. New-York: Raven press; 1995. p.465-78.

Artigos — Nimero de ordem, sobrenome do(s) autor(es), letras
iniciais de seus nomes (sem pontos nem espago), ponto. Titulo
do trabalho, ponto. Titulo da revista ano de publicagdo seguido
de ponto e virgula, nimero do volume seguido de dois pontos,
paginas inicial e final, ponto. Nao utilizar maitsculas ou italicos.

Os titulos das revistas sao abreviados de acordo com o Index Me
dicus, na publicagéo List of Journals Indexed in Index Medicus ou
com a lista das revistas nacionais, disponivel no site da Biblioteca
Virtual de Saude (www.bireme.br).

Devem ser citados todos o0s autores até 6 autores. Quando mais
de 6, colocar a abreviagao latina et al.

Exemplo: Yamamoto M, Sawaya R, Mohanam S. Expression and
localization of urokinase-type plasminogen activator receptor in hu-
man gliomas. Cancer Res 1994;54:5016-20. J




@ Calendario de eventos 2016
2016

Julho

21° Congresso Brasileiro
Multidisciplinar em Diabetes (2016)
Local: S&do Paulo/SP

Data: 28 a 31 de Julho

E-mail: congresso2016@anad.org.br
Site: www.anad.org.br/congresso

Agosto

10° ENDOSANTACASA

Data: 6 de Agosto

Local: Sao Nobre da Santa Casa BH

Av. Francisco Sales, 1111 - Belo Horizonte / MG
Informagdes: +55 (31) 3213-0836

E-mail: endosantacasabh@gmail.com

72 Conferéncia Cientifica Anual Sobre
Sindrome Metabdlica

Data: 13 a 15 de Agosto de 2016.

Local: México, DF

Email:
conferenciasindromemetabolico@gmail.com
Site: www.conferenciasindromemetabolico.org

Setembro

52" EASD Annual Meeting (2016)
Local: Munique, ALEMANHA

Data: 12 a 16 de Setembro

E-mail: easd2016@meetagain.se
Site: http://www.easd.org

32° Congresso Brasileiro de Atualizagao
em Endocrinologia e Metabologia -
CBAEM 2016

Data: 20 a 24 de Setembro

Local: Costa do Sauipe, BA

Site: www.cbaem2016.com.br

Novembro

Congresso da ALAD 2016

Data: 4 a 8 de Novembro

Local: Bogota, Colédmbia
Informagdes: +57 1 6103779

E-mail: congresoalad2016@gmail.com
Site: www.congresoalad2016.com

XX Congresso Argentina de Diabetes
Data: 9 a 11 de Novembro

Local: Buenos Aires, Argentina

Informacgodes: +54 11 4816-2838/4815-1379
E-mail: sad@fidbertel.com.ar; sad@diabetes.org.ar
Site: www.diabetes.org.ar

2017

Marcgo

4" Latin America Congress on
Controversies to Consensus in Diabetes,
Obesity and Hypertension (CODHy)

Data: 16 a 18 de Margo

Local: Buenos Aires, Argentina

E-mail: codhyLA@codhy.com

Site: www.codhy.com/LA

Junho

77" Scientific Sessions - ADA

Data: 9 a 13, Junho de 2017

Local: San Diego, USA

Site: http://professional.diabetes.org/content-
page/registration-information

Julho

22° Congresso Brasileiro Multidisciplinar
em Diabetes

Data: 27 a 30 de Julho

Local: Séo Paulo, SP

E-mail: anad@anad.org.br

Site: www.anad.org.br/congresso

Setembro

53 EASD Annual Meeting
Data: 11 a 15 de Setembro
Local: Lisboa, Portugal
E-mail: secretariat@easd.org;
diabetes@easd2017-lisboa.org
Site: www.easd.org/

Novembro

ISPAD - International Society for Pediatric
and Adolescent Diabetes 2017

Data: 18 a 21 de Outubro de 2017

Local: Innsbruck, Austria

E-mail: secretaria@ispad.org

Site: www.2017.ispad.org

Fone: +49 30 24603-210
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ASSOCIAGAO NACIONAL BRASILEIRA
DE EDUCADORES EM DIABETES

2 o 7 International
W 741 Diabetes
'ASODIACION LATRIOANERCAA [E DUABETES A '_ / Federation

Informamos para seu conhecimento e solicitamos divulgacao para os
profissionais de saude.

Curso de Pé6s Graduacao para Formacao de
Educadores em Diabetes da ANBED

(Em todas as unidades UNIP do Brasil)

¢ Parceria UNIP - Universidade Paulista;

¢ Formacao de nova turma;

¢ Curso a distancia;

¢ Unico curso oficial, aprovado pelo MEC;

¢ Unico curso do Brasil que concede certificado de
Educador em Diabetes;

¢ Duracao de 1 ano, 360 h/aula;

¢ Dividido em 6 modulos;

¢ Ha polos em todo o Brasil para fazer sua inscrigcao.

Acesse o site da UNIP: www.unipinterativa.edu.br
Duvidas? Escreva para nés no e-mail: anbed@anad.org.br

Telefone: 0800 010 9000
MATRICULAS ABERTAS

Atenciosamente,

Profa. Lilian Fanny de Castilho
Presidente
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O QUE POSSO FAZER PARA REDUZIR O RISCO DE
COMPLICACOES DECORRENTES DO DIABETES TIPO 17

‘O momento em que recebi o diagndstico de diabetes foi muito triste para mim. Aos 20 anos, eu
senti que todos os meus sonhos estavam se destazendo. Depois, conforme comecei a aprender mais
sobre a doenca, mals eu comecei a temer a possibilidade de complicacées de longo prazo causadas
pelo mau controle da glicose (naquela época, eu ndo estava controlando bem o meu diabetes
com mdultiplas injecoes didrias). Mas, agora, eu consigo controlar melhor meus niveis de glicose no
sanque. Fu vivo uma vida saudavel, ativa e nao tenho sinais de nenhuma complicacdo de longo prazo.
Sou muito grato por isso.”
Christian, Alemanha

Um melhor controle é possivel.

Para mais informagoes, consulte a

M i n i M ed b Ve OTM Central de Atendimento Diabetes
Ligue 0800 773 9200

Ou escreva para

dii diab d ic.com

www.medtronicdiabetes.com.br

PARADIGM® VEO™ - Registro ANVISA: 10339190464.

Este produto é um dispositivo médico para tratamento do diabetes. Consulte o seu médico para obter mais informagoes sobre a terapia com bomba de insulina, quando ela for apropriada e como usé-la corretamente.
As experiéncias exibidas nao tém orienta¢do médica, mas se relacionam com experiéncias do usuario. A experiéncia e os resultados podem ser afetados por muitos fatores de pessoa para pessoa. Para o uso adequado
da bomba de insulina MiniMed® Veo™, consulte o guia do usuario disponivel.

@- Medironic
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