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Caneta da Saude.
Por um melhor controle do diabetes,
este tratamento eu assino embaixo!

A Caneta da Saude é a caneta preenchida de insulina
distribuida pelo SUS em todo o Pais.

Considerada uma forma mais moderna para o tratamento
do diabetes tipo 1 e tipo 2, a caneta esta disponivel,
preferencialmente, para criancas e jovens até 19 anos e
adultos acima de 50 anos.'

Principais vantagens da caneta de insulina:2?

* E mais prética, portétil, discreta e facil de aplicar fora de casa.

« Economiza tempo, pois nao ha necessidade de preparo do frasco de
insulina.

» E mais segura. J4 vem preenchida e com seletor de dose para
dispensar a quantidade correta de insulina.

» Mais facil de usar e, por isso, melhora a aderéncia ao
tratamento, diminuindo picos de glicemia.

Referéncias: "Ministério da Sadde, I-"[:-?.-,:':"-ff':l*r"_- Mo 08, DE 15

- =

*¥ie et al. Diabetes Technol Ther. 2014:1¢ :567-75 e
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Saiba mais em www.canetadasaude.com.br
0 @acanetadasaude




Diabetes Clinica.

REVISTA MULTIDISCIPLINAR DO DIABETES, OBESIDADE E DAS PATOLOGIAS ASSOCIADAS

ISSN 1517-6428

Diabetes Clinica é uma revista multidisciplinar sobre 0s aspectos médicos e multiprofissionais do Diabetes, bem como da obesidade e dos
distarbios associados. Para os especialistas, Diabetes Clinica ¢ um veiculo de informagéo e formagéo continuada sobre o conhecimento
cientifico da doenga 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 area. O objetivo da revista é favorecer a discussao interdisci-
plinar em todas as questoes relativas & diabetologia, bem como, através de suas diferentes sessoes idealizadas por seu editor cientifico,
informar de maneira rapida, atual e sintética, os multiplos aspectos dos estudos em Diabetes.

Editor Cientifico:

Professor Doutor Fadlo Fraige Filho, presi-
dente da FENAD e ANAD, Professor Eméri-
to da Faculdade de Medicina do ABC

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

Conselho Consultivo:

Prof. Dr. Adolpho Milech

Prof. Dr. Airton Golbert

Dr2, Alcina Vinhais Bittencourt
Prof. Dr. Amélio F. G. Matos
Prof. Dr. Antonio Carlos Lerario
Prof. Dr. Balduino Tschiedel
Prof. Dr. Celso Amodeo

Prof2. Dra. 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 Antdnio G. de S. Pinto
Prof. Dr. Marcos Tambascia
Prof2. D, Maria Tereza Zanella
Prof. Dr. Mario José Saad

Prof. Dr2. Mauren G. Papadopol
Prof. Dr. Mauro Sancovski

Dr. Miguel Issa

Prof. Dr. Nairo Sumita

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. Simdo Augusto Lottemberg
Prof. Dr. Walmir Ferreira Coutinho

Multiprofissionais

Prof. Ed. Fisica Claudio Canceliéri

Cir. Dent. Dr2. Elaine C. Escobar

Enfé. Educ. em DM. Magda Tiemi Yamamoto
Enfa. Marcia de Oliveira

Nut. Prof2. Dr2. Marcia Terra

Prof2. Dr, Enf2, Odete Oliveira

Enfé. Paula Pascali

Prof. Ed. Fisica Prof®. Pedro Claudio Bortz
Nut. Profa.Dr2. Viviane Chaer Borges

Apoios:

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

ANAD - Associacao Nacional de Atengdo
ao Diabetes

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

ANBED - Associagao Nacional Brasileira
de Educadores em Diabetes

FENAD e ANAD

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 Semestral da ANAD
ISSN 1517-6428

Edicao 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

Traducao:
Dra. Vivian Fanny Delgado
de Franga Arruda

Web Design
Christian Cavalli

Diagramacao
Christian Cavalli

I.P. (Informagao Publicitaria) Todas as informago0es publicitarias sao de total responsabilidade dos anunciantes. Copyright © ANAD - As -
sociagao Nacional de Atengéo ao Diabetes. Nenhuma parte desta publicagéo pode ser reproduzida, arquivada ou distribuida por qualquer
meio eletrénico, mecanico, digital, fotocopia ou outro, sem a permissao 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,
instrucoes ou idéias expostas no material publicado. Em razdo do rapido avango das ciéncias médicas, a editora recomenda que uma
verificagdo independente do diagnostico e doses dos medicamentos seja realizada. Apesar de todo o material publicitario estar de acordo
com os padroes de ética médica, sua insergdo 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.




Diabetes Clinica

REVISTA MULTIDISCIPLINAR DO DIABETES, OBESIDADE E DAS PATOLOGIAS ASSOCIADAS

Editorial ...... .06
Diretrizes .. 07
Triagem para Pré-Diabetes @ DIADETES LI 2. ..........c..oo oottt ettt et e et e e et e et 07
Resumos ..... 17
Selecéo dos Presidentes da Ada: Eficacia da Tirzepartida Semanal, um agonista do receptor duplo GIP/GLP-1 versus Placebo como
monoterapia em iNdividuos COM DM2 = (SURPASS = 1) ..ottt e e et e et e et e et e nnt e e e et e ansaannnaennneens 17
Seguranga de longo prazo da Insulina Intranasal (INI) no DM2 dependente de Insulina (DM2 DI) um subestudo de seguranga do
Memory Advancement by Intranasal Insulin in Type 2 Diabetes (MED AID) THal. ............cccoiieiiiei e 21
Insulina Inalada melhora o tempo na meta diurno em iNAIVIAUOS CDM2. ............cc.oeoeeeeeeeeeeee ettt eee e eeeaaee e 21
Glicemia em Jejum baixa e deficiéncia de Insulina foram relacionadas a superioridade da Insulina Degludeca Aspart em comparagdo
com a Insulina Basal €M PACI@NLES COM DIM2. .............owee oottt e e ettt e e e e ettt e e e e e st e e e e e ettt e e e e e e ansssanaeeeansnssnnaens 22
Controle de glicose usando Insulina Aspart de agao rapida em um cenario do mundo real em estudo Multicéntrico de 1 ano em pessoas
com DM2 em monitoramento CONtINUO 0@ GIICOSE. ..............ocuiiieeeeee ettt sn e 23
Medidas CGM para Insulina icodec semanal versus Insulina U-100 uma vez ao dia em pacientes DM2 tratados com Insulina:

UM@ @NALISE POSE-NOC. ..ottt e ettt e e ettt e e ettt e e e e a2t e e e e et st e e e e ettt e e e e e st e e e e et st e e e e e et aa e e e e nnnseaaneeennnane 24
Duracgéo de hipoglicemia semelhante com Insulina Icodec semanal versus Insulina Glargina U-100 em pacientes DMS,

VIFGENS OU NE0 A€ INSUINNGS. ..ottt ettt o2ttt e et e o2t 2ot e eea s et oot et e e sttt e e as e e e st e e e et e e eaeanteeeeneeas 25
803-P: A associagdo entre Emoagliflozina e mudangas nos niveis de Alanina Aminotransferase: Dados do Programa de Auditoria da
Association of British CliNiCal DIi@DEIOIOGUSEIS. .............ceueeeeee ettt ettt et et e et et e et et e e et e st e s e e e et e enssennneenneenneenn 26
O efeito da Dapagliflozina na Albuminuria N0 DECLARE = TIMIS. ........oooo ettt 27

Associagéo entre Agonista do Receptor do Peptideo 1 semelhante ao Glucagon e do Inibidor do Cotrasporter 2 da
glicose - sédio e resultados de COVID-19

Avaliagado do Sistema Implantavel CGM de Préxima Geragdo Eversense, de longo prazo: ESTUDO PROMISE. ..........ccccoevoeviveceennen. 29
Eficacia e Seguranca de Efpeglenatida Semanal versus Placebo com a Monoterapia em Pacientes com DM2 - (AMPLITUDE - M). .....30
(1 11 =13
Diabetes aumenta o risco de hospitalizagdes relacionadas a infecgéo.

Pesquisadores estao explorando o papel da senescéncia de células beta no aparecimento e progressdo do Diabetes. ....................... 33
Especialistas Discutem Associagao entre INSUIING € CANCEY. .............ccoue ittt 35
Especialistas Examinam as Pesquisas mais Recentes sobre a Eficacia das Terapias Combinadas para DM2. ................cccccovveevuneenn. 38
O Inibidor SGLT1/SGLT2 mostra Beneficios CardiovasCulares € DIM2. ...............cooueeeeeueieeeeee ettt 41
O Agonista do Receptor Duplo CIP / GLP-1 Reduz a Glicose e o Peso Corporal nos ensaios SURPASS. .........ccoooeeoieesceeieeseaeen 43
Profissionais da Linha de Frente Discutem a Interagdo entre COVID 19 @ Diabetes. ...........ccocieieiiieiiiieiieseese e 46
Os Resultados do Ensaio DARE 19 fornecem Informag6es sobre o uso do Inibidor SGLT2 em Pacientes com DM2 e COVID 19. ...... 47
Idade, Comorbidades, uso de Medicamentos entre os Preditores de COVID-19 Grave € DM. ............c.cccoevieiiiiinciesiieieeeee e 48
Semaglutida 2,4mg Marca o Inicio de uma Nova Era no Tratamento da ObeSidade. ..............cccooiiuiiiiiiiiiiiiiie e 49
Mais Dados Associam Diabetes seu Tratamento e Hiperglicemia com Covid 19 Grave. .........c.ccccoueeiieciieiaieiieiee e 53
Liraglutida e Insulina ganham Destaque para o Controle Glicémico no EStUdo GRADE. ..............cccooiiieiieiieieseeeeee e 54
Combo GIP/GLP1 Superior para Redugao de HbA1C em DM2 - Ensaio de 40 semanas Comparando Tizerpatida

oL To B (o L= Lo [ eto oo I [ ][] = 1= SR 57
Informativo .... .79
Reeleicao ( Federacao Nacional das Associacbes e Entidades de DIi@bDeIES ).............uuiiuiiiiiiieiiee et 79
Produtos e Novidades 93
Estudo Comentado 104
YN (ol aa = 1) OSSP TPPP 104
Artigo Reproduzido 111
Um Novo Cenario Regional Brasileiro de Risco de Diabetes Tipo 2 N0S ProxXimos DEZ ANOS...........cccuuiiiueiaiiiiieiiiieaiiee e 111
Artigo Original 121
Diabetes TiPO 2: ACESSO @0 SIIEIICIO. ..........coieeeeeeeeeee ettt ettt e ekttt oottt e ettt e ettt e e ettt e e et e e et e e e aneeee s 121

Normas de Publicacao
Calendario de EVENIOS 2022/23 ....................ooo oot 126




@ Editorial

2021 UM ANO DIFiCIL E DE DESAFIOS

2021 foi mais um 1 ano muito dificil para o mundo
e em especial para nos brasileiros, com o impacto
da pandemia, ainda nao controlada.

Porem as dificuldades estao ainda presentes
com a nova ameaca da variante Omicron da
Covid 19. Aiinseguranca na saude, aliada as
dificuldades econémicas pelas quais todos
estamos passando, tem gerado instabilidade
social, politica e juridica, um quadro nada
alentador.

Ao lado deste cenario também houve o inicio da
retomada de uma normalidade de vida, de
recuperagdo econémica e reorganizagao social,
gue nos mostra novas esperancas.

Apesar de todas as dificuldades, Anad e Fenad
conseguiram cumprir com sua missao e realizar
suas atividades com grande esforgo e
redirecionamos as acdes educativas tanto para
profissionais de salde, quanto para as pessoas
com Diabetes, realizando-as Online.

Dessa forma realizamos o 25° Congresso
Brasileiro Multidisciplinar em Diabetes para
profissionais da saude de abril a outubro, em
maddulos mensais, com a apresentacao de

2 horas de Simposios aos sabados pela
manha e as tercas-feiras a noite, através de
Webinars na plataforma Stream Yard .

Este formato se mostrou um grande sucesso,
facilitando a participagéo do publico, que ndo
precisou abandonar seus afazeres para se
concentrar em 3 ou 4 dias seguidos de aulas.
Foram 133 videos de 40 minutos cada,
seguidos de debates com os internautas,
onde tivemos uma enorme adeséo e
aceitacao.

Também as atividades educativas na Sede,
para pessoas com Diabetes foram

convertidas em um Programa Online de
Educacao Continuada em Diabetes, com
videos de 6 minutos cada sobre todas as areas
do Diabetes, através dos instagram, youtube e
site, chegando a dezembro com mais de 100
apresentagoes.

As outras atividades assistenciais: médicas,
nutricionais, odontolégicas, de enfermagem e
podoldgicas, continuaram a ocorrer, na sede,
com os devidos cuidados.
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Durante o més de novembro realizamos a 24°
Campanha pelo Dia Mundial do Diabetes, com a
Fenad coordenando as a¢des em todo Brasil, e 0
resultado foi muito gratificante, pelo esforco de
todos, pois apesar das dificuldades houve grande
adeséo e a realizagédo de a¢des muito bonitas.
Veja os resultados no site https://www.anad.org.br/
campanha-dia-mundial-do-diabetes-2021/.

Em Sao Paulo realizamos a Campanha nas UBS,
das zonas Norte e Oeste da capital, oferecendo
exame de glicemia, colesterol e A1c, afericdo de
Presséo Arterial e exame de fundo de olho por
telemedicina. Todos os resultados alterados foram
encaminhados para avaliagéo e no caso do olho
para laser ou cirurgia.

Participamos de abril a outubro do grupo de
Insulinoterapia do Ministério da Saude com a
finalidade de produzir normas técnicas para a
melhora do tratamento com insulinas, em todo o
Sistema Unico de Saude - SUS.

Foram extensas reunides quinzenais, nas quais
foi possivel a produgéo de orientagdes técnicas
de diferentes etapas da area do Diabetes, que
serao compiladas e transformadas em normas
técnicas do Ministério da Saude para o todo o
SUS.

Assim, tivemos um ano repleto de atividades que
redundaram em orientacoes e atualizagbes para
multiprofissionais da saude para pessoas com
Diabetes, cumprindo nossa missdo de melhoria
da qualidade de vida das pessoas com Diabetes.

2021 - Missao cumprida

Esperamos para 2022, tempos melhores e
também melhores condi¢des de saude, além do
reconhecimento desta epidemia, que € o Diabetes
€ que néo é valorizado e reconhecido como tal
pelos gestores da saude.

Feliz Ano Novo

Prof® Dr. Fadlo Fraige Filho
Presidente ANAD - FENAD

Prof°. Emérito da FMABC
Presidente Eleito SACA (2022 - 2023)



A pele também pode sofrer e
com os impactos do diabetes.- ot

Pacientes com diabetes apresentam mais
chances de ter a pele desidratada, que favorece
o prurido e infecgdes fungicas ou bacterianas.'#

Acesse o site abaixo e saiba mais informagGes
sobre a importéancia do autocuidado das
pernas e pés dos seus pacientes.”*

MNao deixe o seu paciente sentir na pele as complicacdes do diabetes':

! «+ Hidratacao intensa com I
Mﬂtrlzﬂﬂ 8 horas de efeito prolongado
(Tecnologia Matriz 300

Este conteldo nao & uma recomendacao terapéutica.
Cedraflon & um cosmetico e nao um medicamento. Consulte ¢ seu meédico regularmente.

Toque seco

Refrescancia com q\\.
\ com absorgdo imediata
alivie imediato” \ g ¥

Sem deixar os pes umigaos®

Acesse o site abaixo e saiba mais sobre a campanha:

www.cedraflon.com.br/diabetesepele




@ Diretrizes

Triagem para Pré-Diabetes e
Diabetes Tipo 2

L5, Preventive Senvices
Autores TNSK FORCE

US Preventive Services Task
Force Recommendation Statement
US Preventive Services Task Force

Informagéao do Artigo

JAMA. 2021; 326 (8): 736-743. doi:
10.1001 / jama.2021.12531

Resumo da Recomendacgao

A USPSTF reconhece que as decisdes
clinicas envolvem mais consideragdes do
que apenas evidéncias. Os médicos devem
compreender as evidéncias, mas
individualizar a tomada de decisao para o
paciente ou situagao especifica.

Importancia

De acordo com o Relatério Nacional de
Estatisticas de Diabetes dos Centros para
Controle e Prevencao de Doengas (Centers
for Disease Control and Prevention 2020

O que o USPSTF | Adultos de 35 a 70 anos com sobrepeso ou obesidade: National Diabetes
recomenda? Rastreie pré-Diabetes e Diabetes tipo 2 e ofereca ou encaminhe Statistics Report) de 2020,
pacientes com pré-diabetes para intervengdes preventivas eficazes. | cerca de 13% de todos os
I adultos dos EUA (18 anos
Para quem ﬁ_ﬂ'ﬂ Adultos ndo gestantes com idade entre 35 @ 70 anas com sobrepeso ou mals) tém Diabetes e
recomendacgio se 7 : o
aplica? ou obesidade e sam sintomas de Diabetes 34’5 % atendem aos
T critérios para pré-Diabetes.
n;:‘,"? O USPSTF reduziu a Idade de inicio da triagem de 40para35ancs. | A prevaléncia de pré-
Eeas T Diabetes e Diabetes é
s 1 H . .
implementar essa Obtenha medidas de altura e peso para determinar se o maior em ad_ult(_)s’ mais
recomendagio? paciente tem sobrepeso ou ohesidade, Sobrepeso e obesidade velhos. Dos individuos
5d0 deﬁr\idos como um IMC maior ouigual 25 e 30, com Diabetes’ 21 ’4% nao
, :’_Spe';““"'m‘?““" sabiam ou nao relataram
. Triagem: .
Se o paciente tiver entre 35 & 70 anos e apresentar sobrepesa ou ter DlabeteS, e apenas
chesidade. 15,3% das pessoas com
Consldere o rastreamento mais cedo se o paciente ) .
pertencer a uma populagdo com uma prevaléncia p_re-l?labetes relataram ter
desproporcicnalmente alta de Diabetes sido informadas por um
{indio americano / nativa do Alasca, negro, havaiano / HPp .
ilhéu do Pacifica, hispanico [ latina) e com IMC inferior p_rohf|33|onal de Sal.'ld_e que
(> 23) se o paciente é asidtico-americanc. tin .am .eSSG coqdlgao.
Os testes de triagem para pré-Diabetes e Diabetes tipo 2 incluem EStImatIV?S dO rIS,CO de
medigio de glicose plasmatica em jejum, nivel de HbA 1c ow um pr_ogressao de pre-
teste oral de tolerdncia 3 glicose. Diabetes para Diabetes
variam amplamente,
& ol o de trissern Idel N talvez devido as
om gue nterva gem ideal para adultos com um resultado de teste . -
frequéncia? da glicose normal Iniclal @ Incerto. Triagem a cada 3 anos pode ser d'ffare_ngas na def‘|n|9ao de
uma abardagem razodvel para adultas com nivels normals de glicemla. | Pré-Diabetes ou a
heterogeneidade de pré-
E:;l:‘l:; sfo os A USPSTF fez uma recomendacgio sobre Intervences Diabetes. Um grande
recomendagoes | SOMPortamentals para perda de peso para prevenir a estudo de corte de 77107
USPSTE? adultos com IMC> 30, Esta recomendacdo esti disponivel Diabetes relatou que o
em https: /f www.uspreventiveservicestaskforce.o .
ps:/f e risco de desenvolver
Onde ler a Visite o site da USPSTF {hitps: // Diabetes aumentou com o
declaragdo de www.uspreventiveservicestaskiorce.org) para ler adeclaragio de | aumento do nivel de
recomendagao recomendaco completa, mals detalhes sobre a justificativa da h lobi
- - b emaoglobina
completa? recomendaciio, induindo beneficios e danos; evidéncia de suporte; @
racomendarBes de putras. A1c (HbA1c) e com o
aumento do indice de
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massa corporal indice (IMC) .

O Diabetes ¢é a principal causa de
insuficiéncia renal e novos casos de
cegueira entre adultos nos Estados Unidos.
Também esta associada a riscos
aumentados de doenca cardiovascular
(DCV), doenca hepatica gordurosa néo
alcodlica e esteatose hepatite ndo alcodlica
e foi estimada como a sétima causa de
morte nos EUA em 2017. A triagem de
adultos assintomaticos para pré-Diabetes e
Diabetes tipo 2 pode permitir a deteccéo,
diagndstico e tratamento precoce, com o
objetivo final de melhorar os resultados de
saude.

Avaliacao da USPSTF da

Magnitude do Beneficio Liquido

A Forca-Tarefa de Servigos de Prevencao
dos EUA (US Preventive Services Task
Force USPSTF) conclui com certeza

moderada que o rastreamento de pré-
Diabetes e Diabetes tipo 2 e a oferta ou
encaminhamento de pacientes com pré-
Diabetes para intervengdes preventivas
eficazes tem um beneficio liquido moderado
(Tabela).

CONSIDERAGOES PRATICAS

Populagao de Pacientes sob
Consideragao .

Esta recomendacéo se aplica a adultos nao
gravidas com idade entre 35 e 70 anos
atendidos em centros de cuidados primarios
que tém sobrepeso ou obesidade (definido
como um IMC =25 [calculado como peso em
quilogramas dividido pela altura em metros
quadrados] e 230, respectivamente) e sem
sintomas de Diabetes.

Avaliagao de Risco
O sobrepeso e a obesidade séo os fatores

|Tahela. Resumo da justificativa USPSTF

Justificativa Avaliacdo

Beneficios da = A USPSTF encontrou evidéncias diretas inadequadas de que a triagem para

detecgio e Diabetes tipo 2 ou pré-Diabetes leva a melhorias na mortalidade ou doencgas

intervengdo cardiovasculares @ morbidade.

precoce + A USPSTF encontrou evidéncias adequadas de que intervengBes para Diabetes
recém-diagnosticado term um beneficio moderado na reducdo da mortalidade
por todas as causas, mortalidade relacionada ao Diabetes e risco de infarto do
miocardio apds 10 a 20 anos de intervengdo,

+ A USPSTF encontrou evidéncias convincentes de que as intervengBes
preventivas, em particular as intervengdes no estilo de vida, em pessoas
identificadas como tendo pré-Diabetes tém um beneficio moderado na redugio
da progressdo para Diabetes tipo 2, além de reduzir outros fatores de risco de
DCV, como pressao arterial e niveis de lipidios. Outras intervencoes preventivas
também sdo eficazes na redugio da progressdo para Diabetes tipo 2, sem
necessariamente reduzir outros fatores de risco de DCW.

Prejuizos da A LSPSTF encontrou evidéncias adequadas para limitar os danos da triagem para
deteccio, pré-Diabetes e Diabetes tipo 2 detectados em triagem e seu tratamento comao
intervengdo e peguencs.

tratamento

precoces

Avaliagdo USPSTF | O USPSTF conclui com certeza moderada que a triagem para pré-Diabetes e

Diabetes tipo 2 e oferecer ou encaminhar pacientes com pré-Diabetes para
intervengoes preventivas tém um beneficio liguido moderado.

Abreviaturas: DCV, doenca cardiovascular; USPSTF, Forca-Tarefa de Servigos Preventivos dos EUA.
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de risco mais fortes para o
desenvolvimento de pré-Diabetes e
Diabetes tipo 2 em adultos. Outros fatores
de risco incluem idade avangada, histéria
familiar, historia de Diabetes gestacional,
historia de sindrome do ovario policistico e
fatores dietéticos e de estilo de vida. A
prevaléncia de Diabetes € maior entre
indios americanos / nativos do Alasca (
14,7%), asiaticos (9,2%), hispanicos /
latinos (12,5%) e negros nao hispéanicos (
11,7%) do que entre brancos nao
hispéanicos (7,5%) . As disparidades na
prevaléncia de Diabetes sao resultado de
uma variedade de fatores. Um grande
corpo de evidéncias demonstra fortes
associagdes entre a prevaléncia de
Diabetes e fatores sociais, como status
socioecondmico, ambiente alimentar e
ambiente fisico. A maior prevaléncia de
Diabetes em asiaticos pode estar
relacionada a diferengas na composicao
corporal. Uma diferengca na composigao
da gordura corporal em pessoas asiaticas
resulta na subestimacgao do risco com base
nos limites de IMC usados para definir o
excesso de peso nos EUA.

Os médicos devem considerar a triagem
mais precoce em pessoas de grupos com
incidéncia e prevaléncia desproporcional-
mente altas (indios americanos / nativos do
Alasca, asiatico-americanos, negros,
hispanicos / latinos ou nativos do Havai /
provenientes das ilhas do Pacifico) ou em
pessoas com histérico familiar de Diabetes,
histéria de Diabetes gestacional ou histoéria
de sindrome do ovario policistico e um IMC
mais baixo em pessoas asiatico-
americanas. Os dados sugerem que um IMC
de 23 ou mais pode ser um ponto de corte
apropriado em individuos asiatico-
americanos.

Testes de Triagem

Pré-Diabetes e Diabetes tipo 2 podem ser
detectados com a dosagem de glicose
plasmatica em jejum, de HbA1c ou com um
teste de tolerancia oral a glicose . Um nivel
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de glicose plasmatica em jejum de

126 mg / dL (6,99 mmol / L) ou superior,

um nivel de HbA1c de 6,5% ou superior, ou
um nivel de glicose pos-carga de 2 horas de
200 mg / dL (11,1 mmol / L) ou superior séo
consistentes com o diagnostico de Diabetes
tipo 2. Um nivel de glicose plasmatica em
jejum de 100 a 125 mg / dL

(5,55-6,94 mmol / L), HbA1c de 5,7% a 6,4%
ou um nivel de glicose pds-carga de 2 horas
de 140 a 199 mg / dL (7,77-11,04 mmol / L)
sdo consistentes com pré-Diabetes.

HbA1c é uma medida da concentragdo de
glicemia a longo prazo e nao é afetada por
alteragdes agudas nos niveis de glicose
causadas por estresse ou doenga. Como as
medi¢des de HbA1c ndo requerem jejum,
sdo mais convenientes do que usar um nivel
de glicose plasmatica em jejum ou um teste
de tolerancia oral a glicose. Tanto a glicose
plasmatica em jejum quanto os niveis de
HbA1c sdo mais simples de medir do que
realizar um teste oral de toleréncia a glicose.
O teste de tolerancia oral a glicose é feito
pela manha em jejum; a concentragéo de
glicose no sangue € medida 2 horas apés a
ingestdo de uma carga oral de 75 g de

de glicose. O diagnéstico de pré-Diabetes
ou Diabetes tipo 2 deve ser confirmado com
a repeticao dos testes antes de iniciar

as intervengoes.

Intervalos de Triagem

As evidéncias sobre o intervalo de triagem
ideal para adultos com um resultado de
teste de glicose normal inicial s&o limitadas.
Estudos de coorte e modelagem sugerem
que o rastreamento a cada 3 anos pode ser
uma abordagem razoavel para adultos com
niveis normais de glicose no sangue.

Intervencgoes Preventivas

Intervengdes de estilo de vida que enfocam
dieta, atividade fisica ou ambas associadas
a metformina demonstraram eficacia na
prevencéo ou retardo da progressao para
Diabetes em individuos com pré-Diabetes.
No entanto, a metformina n&o foi aprovada



para esta indicagéo especifica pela Food
and Drug Administration dos EUA.

Médicos e pacientes podem considerar
varios outros fatores ao discutirem as
intervengdes preventivas para o pré-
Diabetes. No estudo Diabetes Prevention
Program (DPP) (que serve de modelo para
muitos programas de intervencgao no estilo
de vida nos EUA), a intervengao no estilo de
vida foi mais eficaz do que o uso de
metformina na prevencéo ou retardo do
Diabetes. Além de prevenir a progressao
para Diabetes, as intervencdes no estilo de
vida tém um efeito benéfico sobre o peso,
pressao arterial e niveis de lipidios (aumen-
tando os niveis de colesterol de lipoproteina
de alta densidade e diminuindo os niveis de
triglicerideos). A metformina tem um efeito
benéfico sobre o peso, mas nao parece
afetar a pressao arterial ou melhorar
consistentemente os niveis de lipidios.

Em analises post hoc do DPP, a intervencao
no estilo de vida foi eficaz em todos os
subgrupos, enquanto analises semelhantes
do DPP e do DPP Outcomes Study
(DPPOS) sugerem que a metformina foi
eficaz em individuos com menos de 60 anos,
com um IMC de 35 ou superior, com um
nivel de glicose plasmatica em jejum de

110 mg / dL (6,11 mmol / L) ou superior, ou
em mulheres com histérico de Diabetes
gestacional.

Ferramentas e Recursos Adicionais
O Centers for Disease Control and
Prevention tem varios recursos relacionados
ao diagnostico, prevencéo e tratamento de
pré-Diabetes e Diabetes tipo 2 disponiveis
em https://www.cdc.gov/diabetes/index.html
e https://www.cdc.gov/diabetes/prevent-type
- 2/lindex.html , bem como informagdes
sobre o Programa Nacional de Prevengéao
do Diabetes em https://www.cdc.gov/
diabetes/prevention/index.html.

O National Institutes of Health tem varios
recursos relacionados a triagem, diagnéstico,
prevencao e gerenciamento de pré-Diabetes

e Diabetes tipo 2 disponiveis em https://www.
niddk.nih.gov/health-information/
professionals/clinical-tools-patient-
management/diabetes.

A Community Preventive Services Task
Force recomenda programas de promogao
de dieta e atividade fisica para prevenir
Diabetes tipo 2 entre pessoas em maior
risco (https://www.thecommunityguide.org/
findings/diabetes-combined-diet-and-
physical-activity- promotion-programs-
prevent-type-2-diabetes).

Outras Recomendagées USPSTF

A USPSTF recomenda oferecer ou
encaminhar adultos com IMC de 30 ou mais
para intervengdes comportamentais
multifatoriais intensivas.

Atualizagdao da Recomendagao Anterior da
USPSTF

Esta recomendacéo substitui a declaracao
de recomendacao da USPSTF de 2015
sobre o rastreamento de niveis anormais de
glicemia e Diabetes tipo 2 em adultos
assintomaticos. Em 2015, a USPSTF
recomendou o rastreamento de niveis
anormais de glicemia como parte da
avaliacao de risco cardiovascular em adultos
com idade entre 40 e 70 anos com
sobrepeso ou obesidade. AUSPSTF
também recomendou que os médicos
deveriam oferecer ou encaminhar pacientes
com niveis anormais de glicemia para
intervengdes intensivas de aconselhamento
comportamental para promover uma dieta
saudavel e atividade fisica. Para a
declaracao de recomendacao atual, a
USPSTF recomenda o rastreamento de pré-
Diabetes e Diabetes tipo 2 em adultos com
idade entre 35 a 70 anos que tém sobrepeso
ou obesidade, e que os médicos devem
oferecer ou encaminhar pacientes com pré-
Diabetes para intervengdes preventivas
eficazes. Com base em dados que sugerem
que a incidéncia de Diabetes aumenta aos
35 anos em comparag¢ao com idades mais
jovens e na evidéncia dos beneficios de
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intervencdes para Diabetes recém-
diagnosticado (discutido abaixo), a USPSTF
diminuiu a idade de inicio do rastreamento
para 35 anos.

Evidéncia de Suporte

Escopo da Revisao

Para atualizar sua declaracao de
recomendacgao de 2015, a USPSTF
encomendou uma reviséo sistematica das
evidéncias sobre o rastreamento de pré-
Diabetes e Diabetes tipo 2 em adultos
assintomaticos néao gestantes e intervencdes
preventivas para individuos com pré-
Diabetes. Esta revisao se concentrou em
evidéncias diretas sobre os beneficios e
danos do rastreamento de pré-Diabetes e
Diabetes tipo 2 e os beneficios e danos de
intervencgdes (como aconselhamento
comportamental focado em dieta, atividade
fisica ou ambos, ou farmacoterapia para
glicemia, pressao arterial ou controle de
lipidios, em comparagao com nenhum
tratamento ou cuidado usual) para pre-
Diabetes e Diabetes tipo 2 detectados em
triagem ou Diabetes tipo 2 recentemente
diagnosticado. A revisao também analisou
as evidéncias sobre a eficacia das
intervengdes para pré-Diabetes para
retardar ou prevenir a progressao para
Diabetes tipo 2.

Beneficios da Detecc¢ao e
Tratamento Precoces

Triagem para Diabetes

A USPSTF encontrou 2 ensaios clinicos
randomizados, o Anglo-Danish-Dutch Study
of Intensive Treatment In People with Screen
Detected Diabetes in Primary Care
(ADDITION-Cambridge (n = 20184
participantes) e o estudo Ely (n = 4936
participantes), que avaliaram o efeito do
rastreamento do Diabetes nos resultados de
saude. ADDITION-Cambridge foi um ensaio
clinico randomizado que designou
aleatoriamente as praticas para nenhum
rastreio, seguido de tratamento intensivo de
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Diabetes detectado no rastreio (alvo de
HbA1c <7,0%, alvo de presséo arterial
<135/ 85 mm Hg e alvos de colesterol, e
uso de aspirina, a menos que
contra-indicado), ou triagem seguida de
cuidados de rotina para Diabetes detectado
na triagem. No estudo Ely, o tratamento de
pessoas com Diabetes detectado na triagem
foi administrado por médicos de atencéo
primaria conforme eles consideraram
apropriado. Nenhum estudo encontrou uma
reducao na mortalidade por todas as causas
ou tipo especifico com o rastreamento em
comparagao com nenhum rastreamento
durante aproximadamente 10 anos de
acompanhamento, o que pode ter sido muito
curto para detectar um efeito nos resultados
de saude. Nenhum estudo encontrou
diferencas estatisticamente significativas em
eventos cardiovasculares, qualidade de vida,
nefropatia ou neuropatia entre os grupos de
triagem e controle, mas a coleta de dados
para esses resultados foi limitada a uma
minoria de participantes do estudo.

Efeito das Interven¢cdes para Diabetes
tipo 2 Detectado no Rastreio ou
pré-Diabetes nos Resultados de Saude
Um ensaio clinico randomizado (ADDITION-
Europe)avaliou intervencdes para individuos
com Diabetes tipo 2 detectado em triagem.
Ele ndo encontrou nenhuma diferenca ao
longo de 5 a 10 anos de acompanhamento
entre uma intervencao multifatorial intensiva
destinada a controlar a glicose, presséao
arterial e niveis de colesterol e cuidados de
rotina no risco de mortalidade por todas as
causas, mortalidade relacionada a doencas
cardiovasculares, ocorréncia de um primeiro
evento cardiovascular, doencga renal crénica,
deficiéncia visual ou neuropatia. O
acompanhamento pode ter sido muito curto
neste ensaio para detectar um efeito nos
desfechos de saude de interesse.

Trinta e oito ensaios que avaliaram
intervengdes comportamentais ou
farmacologicas para pré-Diabetes relatados
em resultados de saude. No geral, os



ensaios nao encontraram diferencas
estatisticamente significativas na mortalidade
por todas as causas ou eventos de DCV, e
nenhuma diferenca ou apenas pequenas
melhorias nos escores de qualidade de vida
que provavelmente ndo sao clinicamente
significativos. A duragéo do
acompanhamento na maioria desses
ensaios pode ter sido muito curta para
detectar um efeito nos resultados de saude.
Um ensaio, o Da Qing Diabetes Prevention
Study comparando uma interveng¢ao no
estilo de vida de 6 anos (dieta, exercicio ou
ambos) com o controle, encontrou
mortalidade mais baixa por todas as causas
e mortalidade relacionada a DCV nos grupos
de intervengdo combinada vs grupo controle
aos 23 e 30 anos de acompanhamento,
embora ndo em 20 anos de
acompanhamento (mortalidade por todas as
causas: 28,1% vs 38,4%; hazard ratio [HR],
0,71 [IC 95%, 0,51 a 0,99] em 23 anos e
45,7% vs 56,3%; HR, 0,74 [IC 95%, 0,61 a
0,89] em 30 anos; mortalidade relacionada a
DCV: 11,9% vs 19,6%; HR, 0,59 [IC 95%,
0,36 a 0,96] em 23 anos e 29,6% vs 22,0 %;
HR, 0,67 [IC 95%, 0,48 a 0,94] em 30 anos) .
No entanto, este ensaio foi limitado por
diferencas de linha de base entre os grupos
de intervencgéao e controle que eram
susceptiveis de enviesar os resultados a
favor da intervencéo.

Efeito das Intervengdes para Diabetes
Tipo 2 Recém ou Recentemente
Diagnosticado nos Resultados de Saude
O UK Prospective Diabetes Study (UKPDS)
e 2 outros estudos relataram o efeito das
intervengdes para Diabetes recém-
diagnosticado nos resultados de saude. O
UKPDS descobriu que todas as causas de
mortalidade, mortalidade relacionada ao
Diabetes e infarto do miocardio melhoraram
com controle intensivo da glicose com
sulfonilureias ou insulina ao longo de

20 anos (avaliacao pos-estudo de 10 anos),
mas ndo em um seguimento mais curto. O
controle intensivo da glicose foi associado a
uma diminuic&o do risco de mortalidade por

todas as causas (risco relativo [RR], 0,87
[IC 95%, 0,79 a 0,96]), mortalidade
relacionada ao Diabetes (RR, 0,83 [IC 95%,
0,73 a 0,96]), e infarto do miocardio

(RR, 0,85 [IC 95%, 0,74 a 0,97]) ao longo de
20 anos. Para pessoas com sobrepeso, o
controle glicémico intensivo com metformina
diminuiu a mortalidade por todas as causas
(RR, 0,64 [IC 95% , 0,45 a 0,91]),
mortalidade relacionada ao Diabetes

(RR, 0,58 [IC de 95%, 0,37 a 0,91]) e infarto
do miocardio (RR, 0,61 [IC de 95%,

0,41 a 0,89]) no seguimento de 10 anos e os
beneficios foram mantidos durante os

10 anos subsequentes de acompanhamento
pos-estudo.

Os outros 2 estudos ndao encontraram
nenhuma diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos de intervencao
e controle em todas as causas de
mortalidade e risco de infarto do miocardio;
no entanto, esses estudos foram limitados
pela curta duracdo do acompanhamento,
pelo pequeno tamanho do estudo ou por
ambos. O estudo Diabetes Education and
Self Management for Ongoing and Newly
Diagnosed (DESMOND) n&o encontrou
nenhuma diferenca estatisticamente
significativa na mortalidade por todas as
causas entre pessoas randomizadas para o
grupo de educacédo e aquelas para o grupo
controle ao longo de 1 e 3 anos de
seguimento. Outro ensaio (n = 150) nao
encontrou diferenca estatisticamente
significativa no infarto do miocardio ao longo
de 7 anos de acompanhamento.

Efeito das Intervengdes para Pré-Diabetes
na Progressao para Diabetes

Vinte e trés estudos compararam
intervengdes de estilo de vida com um grupo
controle para retardar ou prevenir o
aparecimento de Diabetes tipo 2. Na maioria
dos estudos (18 estudos), as intervencbes
de estilo de vida focaram tanto dieta /
nutricdo quanto atividade fisica, e a maioria
(18 ensaios) realizou intervengdes de estilo
de vida de alto contato, definidas como
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tempo de contato de intervencao de mais de
360 minutos. A maioria dos ensaios foi
focada em individuos com tolerancia a
glicose diminuida. Uma meta-analise dos 23
estudos revelou que as intervengdes no
estilo de vida foram associadas a uma
reducao na progressao para Diabetes (RR
agrupado, 0,78 [IC de 95%, 0,69 a 0,88]; n =
12.915 participantes). Em analises post hoc,
o DPP relatou que a intervencgé&o no estilo de
vida foi eficaz em todos os subgrupos e os
efeitos do tratamento nao diferiram por
idade, sexo, raga e etnia ou IMC apés

3 anos de acompanhamento.

Varios estudos também relataram os efeitos
das intervencgdes no estilo de vida sobre
resultados intermediarios. Em analises
agrupadas, as intervencgdes de estilo de vida
foram associadas a uma redugao de peso
(diferenca média ponderada agrupada
[WMD], -1,2 kg [IC de 95%, -1,6 a -0,7 kg]) e
IMC (WMD agrupado, -0,54 [IC de 95%, -
0,76 a —0,33]). Além disso, as intervencdes
no estilo de vida foram associadas a uma
reducao na pressao arterial sistolica e
diastolica (WMD combinada, -1,7 mm Hg
[95% CI, -2,6 a -0,8 mm Hg] e WMD
combinada, - 1,2 mm Hg [IC 95%,

-2,0 a -0,4 mm Hg], respectivamente) e
intervencgdes no estilo de vida de alto contato
foram associadas a niveis reduzidos de
triglicerideos e aumento dos niveis de
colesterol de lipoproteina de alta densidade.

Quinze estudos avaliaram intervengdes
farmacologicas para retardar ou prevenir o
Diabetes. Para metformina, uma
meta-analise de 3 estudos descobriu que
estava associada a reducgéo na incidéncia
de Diabetes (RR combinado, 0,73 [IC 95%,
0,64 a 0,83] ) . Em analises post hoc, o DPP
relatou que o efeito associado ao uso de
metformina em comparag&o com o placebo
nao foi estatisticamente significativamente
diferente apds 3 anos de acompanhamento
para subgrupos definidos por idade, sexo ou
raca e etnia. A analise relatou uma
modificagao de efeito estatisticamente
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significativa pelo IMC, com maior efeito na
incidéncia de Diabetes para pessoas com
IMC mais alto (por exemplo, reducéo na
incidéncia de Diabetes, 53% [IC 95%, 36%
a 65%] para IMC 235 vs 3 % [IC 95%, —36%
a 30%] para IMC de 22 a <30) . Para ambos
os inibidores de tiazolidinedionas e
a-glucosidase, a meta-analise de 3 ensaios
cada encontrou associagdes com uma
reducao na incidéncia de Diabetes, mas os
resultados foram limitados pela imprecisao
e inconsisténcia entre os ensaios. Outras
intervencdes farmacoldgicas visando atrasar
ou prevenir o Diabetes foram estudadas,
mas apenas em 1 estudo cada.

Dois estudos relataram os efeitos da
metformina em desfechos intermediarios. O
DPP (n = 2155) relatou maiores diminuicdes
de peso para pessoas que receberam
metformina em comparagédo com aquelas
que receberam placebo (-2,0 kg [95% Cl,
-3,2 a -0,8 kg]). O The Promotora
Effectiveness Versus Metformin Trial
(PREVENT-DM) com metformina também
descobriu que os participantes do grupo de
intervencéo tiveram maiores diminuigdes de
peso e IMC, mas as diferengas néo foram
estatisticamente significativas. Ambos os
estudos nao relataram diferenga significativa
na pressao arterial entre os individuos que
receberam metformina em comparagéo com
placebo. O DPP relatou um maior aumento
nos niveis de lipoproteina de alta densidade
para pacientes que receberam metformina
em comparag¢ao com aqueles que
receberam placebo apés 3 anos (diferencga
entre os grupos, 0,40 [IC de 95%,0,15 a
0,65]), mas nenhuma diferenca entre os
grupos para outros niveis de lipidios,
enquanto o estudo PREVENT-DM (n = 92)
nao encontrou diferenca estatisticamente
significativa nos niveis de lipidios entre a
metformina e os grupos de controle em 1ano.

Danos da Triagem e Tratamento

Alguns dos estudos que relataram os
beneficios do rastreamento e das
intervencdes para pré-Diabetes e Diabetes



tipo 2 também relataram danos. No geral, os
ensaios ADDITION-Cambridge e Ely, e um
estudo piloto de ADDITION-Cambridge, nao
encontraram diferengas clinicamente
significativas entre os grupos de triagem e
controle nas medidas de ansiedade,
depressao, preocupacao ou auto-relato
saude. No entanto, os resultados sugerem
possiveis aumentos de curto prazo na
ansiedade (em 6 semanas) entre as
pessoas que realizaram triagem e
diagnosticadas com Diabetes,

em comparagao com aquelas triadas e nao
diagnosticadas com Diabetes.

Os danos das intervengdes para Diabetes
tipo 2 detectado na triagem ou diagnosticado
recentemente foram relatados esparsamente
e, quando relatados, eram raros e ndo eram
significativamente diferentes entre os grupos
de intervengao e controle nos ensaios. O
ensaio UKPDS relatou 1 paciente de 911 no
grupo de intervencgéao insulina que morreu de
hipoglicemia e eventos hipoglicémicos
graves que requerem atencdo médica em 6
de 619 participantes (1%) recebendo
clorpropamida, 9 de 615 (1,5%) recebendo
glibenclamida, 16 de 911 (1,8%) recebendo
insulina e 6 de 896 (0,7%) no grupo de
cuidados convencionais.

Varios estudos relataram danos associados
a intervencdes para pré-Diabetes. Quatro
estudos de intervengdes farmacoterapéuticas
relataram hipoglicemia e ndo encontraram
nenhuma diferenga entre as intervengdes e
o placebo ao longo de 8 semanas a 5 anos.
Trés estudos encontraram taxas mais altas
de eventos adversos gastrointestinais
associados a metformina. Embora nao
relatado em estudos, a acidose lactica € um
efeito adverso raro, mas potencialmente
sério da metformina, principalmente em
pessoas com insuficiéncia renal significativa.
Em estudos de intervengdes de estilo de
vida que relataram eventos
musculoesqueléticos, 1 estudo nao
encontrou diferenca significativa entre os
grupos para taxas de entorses / distensdes

ou dores musculares ou articulares ao longo
de 1 ano, 1 estudo encontrou poucos casos
de problemas musculoesqueléticos

(<1% por grupo) e 1 estudo (DPP) encontrou
taxas mais altas de sintomas
musculoesqueléticos por 100 pessoas-ano
no grupo intensivo de intervencéo de estilo
de vida do que no grupo controle

(24,1 vs 21,1 eventos por 100 pessoas-ano;
P <0,017) .

Necessidades e Lacunas de
Pesquisa

Mais Pesquisas sao Necessarias para
Avaliar os Seguintes Pontos:

» Mais estudos s&o necessarios sobre 0s
efeitos da triagem nos resultados de saude
que envolvem populacgdes que refletem a
prevaléncia de Diabetes nos Estados Unidos,
particularmente grupos raciais e étnicos que
tém uma prevaléncia de Diabetes mais alta
do que pessoas brancas.

* Mais dados nos EUA s&o necessarios
sobre os efeitos das intervengdes no estilo
de vida e tratamentos médicos para
pré-Diabetes e Diabetes detectados na
triagem sobre os resultados

de saude durante um periodo de
acompanhamento mais longo,
particularmente em populagdes que refletem
a prevaléncia de Diabetes.

» S80 necessarias mais pesquisas sobre a
melhor forma de aumentar a aceitacao de
intervencdes no estilo de vida,
especialmente entre as populagdes com
maior risco de progressao para Diabetes e
resultados adversos para a saude.

* Ensaios clinicos e estudos de modelagem
adicionais sao necessarios para elucidar
melhor a frequéncia ideal de triagem e a
idade para iniciar e parar a triagem.

» S40 necessarias mais pesquisas sobre a
historia natural do pré-Diabetes, incluindo a
identificacédo de fatores associados ao risco

JULHO / DEZEMBRO | 2021 DIABETES Clinical14



@ Diretrizes

de progressao para Diabetes ou reverséo
para normoglicemia.

Recomendacgées de Outros

A American Diabetes Association
recomenda a triagem universal para
pré-Diabetes e Diabetes, usando um nivel
de glicose plasmatica em jejum, nivel de
glicose plasmatica de 2 horas durante um
teste de tolerancia oral a glicose de 75 g,
ou nivel de HbA1c, para todos os adultos
com 45 anos ou mais, independentemente
dos fatores de risco e triagem de adultos
com sobrepeso ou obesidade

(IMC 225 ou 223 em pessoas asiatico-
americanas) com 1 ou mais fatores de risco,
independentemente da idade. Se os

resultados forem iguais normais,
recomenda-se repetir a triagem em
intervalos minimos de 3 anos. A American
Association of Clinical Endocrinology
recomenda o rastreamento universal de
pré-Diabetes e Diabetes para todos os
adultos com 45 anos ou mais,
independentemente dos fatores de risco, e
o rastreamento de pessoas com fatores de
risco para Diabetes (independentemente
da idade). O teste para pré-Diabetes e
Diabetes pode ser feito usando um nivel
de glicose plasmatica em jejum, um nivel
de glicose plasmatica de 2 horas durante
um teste de tolerancia oral a glicose de

75 g ou um nivel de HbA1c. E recomenda
repetir a triagem a cada 3 anos. m

r
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Produtos com selo
Qualidade e Confianga ||
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Srs. Profissionais da Saude
Recomendem aos seus pacientes que em
suas compras, escolham produtos com
selo Qualidade e Confianga ANAD
Estes produtos foram avaliados por
nossas equipes para garantir que sao
apropriados para quem tem Diabetes.
Consulte nosso site e conheca

\ os produtos recomendados.
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@ Resumos

SELECAO DOS PRESIDENTES DA
ADA: Eficacia e Seguranc¢a da
Tirzepatida Semanal, um Agonista
do Receptor Duplo GIP / GLP-1
Versus Placebo como Monoterapia
em Individuos com Diabetes tipo2

(SURPASS-1)

Fonte:Diabetes 2021 junho;70 A
(Suplemento1):-. https.//doi.org/10. Emi IF-"iGH'"
2337/db21-100-OR Association.

Autores: Julio Rosenstock, Carol H. Wysham,
Juan P. Frias, Shizuka Kaneko, Clare Lee,

Laura Fernandez Lando, Huzhang Mao,
Xuewei Cui E Vivian Thieu

A tirzepatida (TZP) é um novo agonista duplo
do duplo GIP / GLP-1 em desenvolvimento
para Diabetes tipo 2 (DM2). A eficacia e
seguranca de TZP vs. placebo (PBO) foram
avaliadas em individuos com DM2
inadequadamente controlados apenas com
dieta e exercicios. Neste estudo duplo-cego,
controlado por PBO, de Fase 3 de 40
semanas, individuos com DM2 (N = 478;
linha de base média [LB] HbA1c 7,94%;
idade 54,1 anos; duragao de DM2 4,7 anos;
IMC 31,9 kg / m2) foram randomizados

(1: 1: 1: 1) para TZP (5,10, 15 mg) ou PBO.
A medida de eficacia primaria foi a mudanca
média em HbA1c da LB em 40 semanas.As
medidas secundarias foram a mudanca

média na glicose plasmatica em jejum (GPJ),

peso corporal (PC) e proporgéo de
individuos atingindo as metas de HbA1c e
PC. TZP 5, 10 e 15 mg foram superiores a
PBO na mudanca média em HbA1c em 40
semanas (diferencga de tratamento LSM
[95% CI]: -1,91% [-2,18, -1,63], - 1,93%
[-2,21, -1,65] , -2,11% [-2,39, -1,83]; p <0,001
em todas as doses). A TZP foi superior ao
PBO no alcance de HbA1c <7,0% e <5,7%,
e perda significativa de peso corporal
(Tabela). TZP foi bem tolerada e os efeitos
adversos mais comuns foram
gastrointestinais e de gravidade leve a
moderada. Nao houve hipoglicemia grave ou
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clinicamente significativa (glicemia
<54 mg/dL) com TZP.

Em conclusao, TZP como monoterapia em
individuos com DM2 demonstrou redugdes
clinicamente significativas em HbA1c e PC
sem hipoglicemia ( <54 mg / dL). Entre
aqueles que tomaram TZP 15 mg, 52%
alcangaram normoglicemia (HbA1c <5,7%)
e 27% alcangaram perda de peso corporal
215%.m

Tirzepatida | Tirzepatida | Tirzepatida | Placeb
5mg 10mg 15mg 0

Conjunto de andlise de eficacia _ - - -
mITT? Semana 40 N=121 N=121 N=120 N=113

Endpoints primarios e outros
secundarios

HbA1c %

Linha de base -1.97 -7.88 -7.88 -8.08
008) | (008) | (008) | (0.8)

. -1.87 -1.89 -2.07 -0.04
Mudanca da linha de base (0.094) (0.096) (0.098) (0.105)

. 191 193 211
Diferenca vs placebob | 5 154 63) | (.2.21-1.65) | (-2.39,-1.83)

Metas HbA1c
<7.0%b,n(%) (Qg%) (9110 .%) (;%) (129?6)
<6,5%,n(%) (8%?8) (8%(.54) (ggg) (91.18)
<5.7%b =n(%) (3%1.9) (3%6.55) (561(.)7) (01-9)
FSG, mg/dl

. 1537 1526 | 1546 | 1552
Linha de base 365 | @700 | @73 | (340

Mudanga da linha de base (gig) (gisg) (34%23) (1.20'8)

. 565 | 588 | -6
Diferenca vs placebob | g5 46 1) [ (.602-484)| (727.515)

Os dados sao LSM (SE) na linha de base e
mudanca da linha de base em 40 semanas
e diferenca de tratamento LSM (intervalo
de confianca de 95%) vs placebo em 40
semanas, a menos que indicado de outra
forma. Nota: proporcédo de pessoas
alcancando as metas de HbA1c e perda de
peso foram obtidas dividindo o numero de
pessoas que atingiram as respectivas metas
na semana 40 pelo numero de pessoas com
valor de linha de base e pelo menos um
valor poés-linha de base nao ausente.



Peso corporal, kg
Linha de b 87.0 85.7 85.9 84.4
Inha de base (1-79) (1-81) (1-83) (1-86)
, -7.0 -7.8 -9.5 -0.7
Mudanga da linha de base (0-52) (0-53) (0.54) (0.57)
. -6.3 -7.1 -8.8
leeren(}a VS p|aCeb0b ('7.8,'4,7)** ('7.8,'4,7)**+ ('10.3,'7.2)** ===
% de individuos perdendo peso
81 92 89 16
25%,n(%) (66.9) (78.0) (76.7) (14.3)
37 47 55 1
210%.n(%) (30.6) (39.8) (47.4) (0.9)
16 20 31
>15%,n(%) (13.2) (17.0) (26.7) 0
Varidveis-chave de seguranga (conjunto _ _ _ _
de andlise de sequranga miTT) N=121 N=121 N=121 N=115
Hipoglicemia (glicemia 0 0 0 1
<54mg/dL), n(%) (0.9)
. 14 16 22 7
Nausea, n(%) (11.6) (13.2) (18.2) (6.1)
S 14 17 14 9
Diarreia, n(%) (11.6) (14.0) (11.6) (7.8)
Apetite diminuido, n(%) (4&._’1) (6?6) (81.%) (01_9)
Constipagao, n(%) (5?8) (5(.50) (6?6) (01.9)
A 4 3 7 2
Vomito, n(%) (3.3) (2.5) (5.8) (1.7)

O valor em falta na semana 40 foi previsto a partir da analise de MMRM usando o
conjunto de analise de eficacia mITT. ** p <0,001 vs placebo. a.tmITT em tratamento
sem terapia de resgate e excluindo pacientes que descontinuaram o medicamento do
estudo devido a inscricdo inadvertida. b. Testado para superioridade, controlado para
erro Tipo 1. ¢. mITT incluindo acompanhamento de seguranca IMC = indice de massa
corporal; GIP = polipeptideo insulinotrépico dependente de glicose; GLP-1 = peptideo-1
semelhante ao glucagon: HbA 1c = hemoglobina glicosilada; LSM = média dos minimos
quadrados; mITT = intencao de tratar modificada.
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Eficacia e Segurancga de
Semaglutide 2,0 vs. 1,0 mg para
Diabetes tipo 2: Ensaio
Randomizado SUSTAIN FORTE

Fonte: Diabetes 2021 junho;70(Suplemento1)
:-. https://doi.org/10.2337/db21-100-OR

Autores: Juan P. Frias, Pernille Auerbach,
Harpreet S. Bajaj, Yasushi Fukushima, lldiko
Lingvay, Stanislava Macura, Anette L.
Sondergaard, Tsvetalina Tankova, Nikolaos
Tentolouris e John B. Buse

Semaglutide subcitdnea semanal de 0,5 e
1,0mg sao doses de manutencgéo aprovadas
para o tratamento do Diabetes tipo 2 (DM2).
Nossa hipotese € que uma dose mais alta de
2,0mg forneceria controle glicémico adicional
com mais pacientes atingindo as metas de
tratamento vs. 1,0 mg.

SUSTAIN FORTE (NCT03989232) foi um
estudo randomizado, duplo-cego, de fase 3b
que investigou a eficacia e seguranga de
semaglutide semanal 2,0 vs. 1,0 mg ap6s 40
semanas de tratamento em 961 adultos com
DM2 que precisavam de intensificagcao do
tratamento (HbA1c 8,0-10,0% ) e que
estavam em uso de metformina
sulfonilureia estavel. Todos os participantes
iniciaram o tratamento com semaglutida com
a dose de 0,25 mg, dobrando a cada 4
semanas até que a dose alvo fosse atingida.
O objetivo principal foi estabelecer a
superioridade da semaglutida 2,0 vs. 1,0 mg
no controle glicémico; os objetivos
secundarios incluiram a comparagao do
efeito no peso corporal (PC) (confirmatério),
seguranca e tolerabilidade.

As caracteristicas da linha de base e os
principais resultados sdo mostrados na
(Tabela a pag.20) Redugbes superiores de
HbA1c e peso corporal foram mostradas com
semaglutida 2,0 vs. 1,0mg e uma proporgao
maior de participantes alcangou HbA1c <7%
ou reducgéo de peso corporal 25% com 2,0mg.

19| DIABETES Clinica |JULHO/DEZEMBRO 2021

A seguranca e tolerabilidade, incluindo
eventos adversos gastrointestinais (nauseas,
diarréia e vomitos), foram comparaveis entre
as duas doses (Tabela a pag.20)

Em conclusao, a semaglutida 2,0mg é
superior a 1,0 mg na reducéo de HbA1c e
peso corporal, com um perfil de seguranca
comparavel. m



Semaglutida Semaglutida
1.0 mg OW 1.0 mg OW
(n=481) (n=481)
Caracteristicas da linha de base, média (SD)
. 582 (9.9 57.9(10.0)
Feminino n (%) 197 {ﬂ.&] 201 (419)
Duragao do Diabetes, anos 98(62) 92(62)
HbAde, % 8.(0.6) B3 (06)
Peso corporal, kg 08.6 (24.4) 100.1 (226)
Recebendo SU, n (%) 259 (53.8) 253 (527)
Resultados de eficacla’, médla estimada
Ponto final primério,HbA1z, %
Mudanga da linha de base para semana 40 -19 -22
ETD [95% CI] -0.23 [-0.36;-0.11] p<0.001
Endpoint secundério confirmatirio, paso corporal, kg
Mudanga da linha de hase para a semana 40 -60 49
ETD [95% CI] —0.93 [+1.68:0.18] p=0.016
Endpoints secundarios de suporie
Mudanca da finha de base para semana 40 em FPG, minoll. 34 -34
ETD [95% CI] 0 33061:-0.04) p=0.026
Aingindo proporpdes HbAte, <7.0% na semana 40 515 676
OR[95% CI) 180121213 p=0.001
Proporgdes que alcancam perda.de peso >5%na semanad( 51.3 5.2
__OR[95%0Cl] 141[1.08:1.80 p=0.012
Resultados de seguranca, n (%)’
AEs gerais 251(52.3) 272 (36.8)
AEs graves 26 (5.2) 21 (44)
AEs levando & descontinuagdo do atamento 22 (4,6) 21(4.4)
AEs gastrolntestinals 148 (308) 163 (34.0)
Nausea 70 (14.6) 69 (14.4)
Diaméia 42 (38) 45(9.4)
Vemito R67) 37(17)
Hipoglicemia
Nivel 3 (grave) 1 {0.2) 2(04)"
Nivel 2 (clinicamente significafivo) 18(3.8) 12(2.5)
Nivel 1 {valor de alerta) 54 (11.3) 41(8.6)
ADA, Associagio Americana de Diabetes; AE, evento adverso; IC, infervalo de confianga; ETD, diferenca de fratamento

estimada; FPG, glicase plasmatica em |ejurm; [5HG, Intemacional Grupo de estudo de hipoglicemia; razao de
probabilidade; OWY, uma vez por semana; DF, desvio padro; SU, sulfondureia,

; .
I Asards
¥a

de Estudos de Hipoglicemia. Cuidados com o Diabetes 201T; 40: 155-7.
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Seguranga de Longo Prazo da
Insulina Intranasal (INl) no Diabetes
tipo 2 Dependente de Insulina
(DM2DI): Um Subestudo de
Seguranga do Memory Advancement
by Intranasal Insulin in Type 2
Diabetes (MenAID) Trial

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70
(Suplemento 1):-.https://doi.org/10.2337/
db21-718-P

Autores: Laura Aponte Becerra, Brahyan
Galindo Mendez, Faizan Khan, Christos
Mantzoros, Peter Novak, Vasileios Lioutas, Long
H. Ngo E Vera Novak em nome dos
Investigadores De Memaides

A'insulina intranasal surgiu como um potencial
tratamento para o declinio funcional
relacionado ao DM2 e é seguro em adultos
sem DM2. No entanto, a seguranca da
insulina intranasal em pacientes com
Diabetes tipo 2 dependentes de insulina e
desconhecida. Nosso objetivo foi demonstrar
a seguranca do uso de longo prazo da INI
em participantes DM2DI do MemAID.
Selecionamos 86 participantes com DM2DI,
14 foram randomizados (9 INI / 5 Placebo),
9 iniciaram o tratamento (5 INI[60 £ 14 anos,
2 mulheres]; 4 Placebo [68 £ 2 anos, 1
mulher]). Destes, 2 participantes INI e

3 Placebo completaram 24 semanas de
tratamento e 24 semanas de
acompanhamento. Os participantes foram
submetidos a uma semana de monitorizacao
continua da glicose (CGM) (Medtronic IPro2)
no inicio do estudo e apds INI (Novolin® R)
ou placebo. HbA1c, glicose plasmatica e
capilar em jejum e insulina foram medidos ao
longo do estudo. Os niveis de insulina

permaneceram inalterados ao longo do estudo.

Em 2 participantes tratados com INI,HbA1c,
glicose plasmatica e capilar em jejum
diminuiram em relacao ao valor basal , mas
o tratamento e acompanhamento, e
comparaveis a 3 participantes tratados com
placebo. Ambos os participantes tratados com
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INI necessitaram ajustes em seus regimes
de insulina. A glicose capilar ndo diminuiu 2
horas ap6s a administragao de INI e n&o
houve interagdes entre o INI e a insulina
subcuténea. N&o houve eventos adversos
graves relacionados ao INI. Dos 13 episédios
de hipoglicemia (HG) em todo o estudo, 2
foram nivel 1 assintomatico (15.4%) e
ocorreram no grupo INI e 7 (53,8%) no grupo
placebo. Havia 2 episodios HG nivel 2
assintomatico (15,4%) em ambos os grupos,
INI e placebo. A terapia com INI nao foi
associada a eventos adversos graves ou HG
em participantes mais velhos com DM2DI.
Este estudo pode abrir caminho para futuros
estudos maiores que avaliem a seguranca da
administragao concomitante de INI e insulina
subcuténea (NCT02415556).m

Insulina Inalada Melhora o Tempo na
Meta Diurno em Individuos com
Diabetes tipo 2

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70 (Suplemento
1): -.https.//doi.org/10.2337/db21-722-P

Autores:Lane Desborough, Philip Levin e
Lee A. Bromberger

Antecedentes e Objetivos

A Insulina Tecnosfera (IT), uma insulina
inalada com inicio ultrarrapido e curta duracao
de acao que imita melhor a insulina fisiélogica,
pode melhorar os resultados dos pacientes com
Diabetes. Para enfrentar o desafio do controle
prandial da glicose no Diabetes tipo 2 (DM2),
este estudo teve como objetivo determinar os
requisitos de dosagem do mundo real,
seguranca e eficacia da insulina Tecnosfera
em pacientes com DM2 nao controlado.

Métodos

Vinte pacientes com DM2 controlados
inadequadamente com terapia combinada
oral / injetavel excluindo insulina prandial em
um ambiente do mundo real com IT
adicionado a terapia atual. A dosagem
comecgou com 4 unidades de Tl por refeigédo
e aumentou até 12 unidades por refeicao



durante uma semana e entao foi titulada
semanalmente com base no controle de
glicemia capilar pés prendial. Os perfis de
HbA1c e CGM foram coletados no inicio do
estudo e em 12 semanas.

Resultados

Dezenove pacientes completaram o estudo
com dados de CGM de linha de base e
tratamento. Para o periodo diurno (6:00-
24:00), houve diminuicdes significativas nos
valores médios de CGM, diminui¢gbes
significativas no tempo gasto em hiperglicemia
e aumentos significativos no intervalo de
tempo-na-meta sem um aumento significativo
na hipoglicemia.

Conclusoes

A adicdo de IT em pacientes com Diabetes
tipo 2 ndo controlado resulta em um aumento
significativo no tempo-na-meta de CGM
diurno (de 38,7% para 62,1%, uma média de
mais de 4 horas de aumento do tempo diurno
no alvo por dia) sem aumento da hipoglicemia
e reducéo significativa da hiperglicemia de
Nivel 1 e Nivel 2. m

Glicemia em Jejum Baixa e
Deficiéncia de Insulina foram
Relacionadas a Superioridade
da Insulina Degludec / Aspart
em Comparagao com a Insulina
Basal em Pacientes com
Diabetes Tipo 2

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70
(Suplemento 1): -. https://doi.org/10.
2337/db21-725-P

Autores: Han Na Jang, Ye Seul Yang,
Tae Jung Oh, Bo Kyung Koo,
Seongok Lee e Hye Seung Jung

Objetivo

Apesar do beneficio esperado da insulina
degludec / aspart (IDegAsp), a eficacia de
IDegAsp uma vez ao dia em comparagéo
com a insulina basal nao foi estabelecida.
Noés pesquisamos os fatores clinicos
associados a eficacia do IDegAsp uma vez
ao dia.

Métodos
Foram coletados prontuarios de adultos com
Diabetes tipo 2 em uso de Insulina Basal de

Dados CGM diurnos (06: 00-24: 00) Linha de base (N=19) | Afrezza (N=19)

{média de todos os assuntos)
Média (desvio padréo) 195 (54) mg/dL 153 (46) mg/dL
Média geométrica (desvio padrio geométrico) | 187 (1.27) mg/dL 145 (1.30) mg/dL
Percentis (25°, 50°, 75°) 154, 192, 231 mg/dL | 119, 148, 180 mg/dL
Tempo em Intervalos, média (SD),%
Tempo no intervalo 70-180 mg / dL 38.7 (23.0) 62.1 (21.3)
Tempo <54 mg / dL 0.2 (0.7) 0.5 (0.8)
Tempo <70 mg / dL 0.8 (2.0) 2.3 (2.4)
Tempo > 180 mg / dL 60.5 (24.2) 30.5 (17.8)
Tempo > 250 mg / dL 25.7 (18.7) 6.7 (7.7)
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de 3 hospitais. Da coorte de insulina basal,
foram incluidos pacientes que mudaram para
IDegAsp uma vez ao dia e continuaram por
6 meses. Aqueles que mantiveram insulina
basal foram selecionados como um grupo de
controle, por pontuacéo de propensao
compativel com HbA1c, doses de insulina, etc.

Resultados

A coorte basal de insulina foi composta por
324 pacientes, e o grupo IDegAsp e o
controle foram 87 pacientes. Variaveis clinicas
basais e HbA1c foram comparaveis entre
dois grupos (8,7 £ 0,9 vs. 8,6 £ 0,9%). Apés
6 meses com alteragbes comparaveis nas
doses de insulina, a HbA1c no grupo
IDegAsp foi menor do que no controle (
8,1+£1,0vs.84+1,1%, p=0,029). Com a
HbA1c comparavel, a FPG basal foi menor
no IDegAsp (124 £ 38 vs. 148 + 51 mg / dL,
p<0,001). Uma analise de regresséao entre
GJ e HbA1c na coorte de insulina basal
revelou que a maioria dos participantes no
grupo IDegAsp tinha GJ menor do que o
previsto de sua HbA1c. Em seguida, a
analise de subgrupo foi feita de acordo com
a diferenca (AGJ) entre a GJ medida e a GJ
prevista. Quando comparado a cada grupo
de controle ainda combinado para GJ basal,
os efeitos favoraveis de IDegAsp na redugéo
das altera¢des de HbA1c foram significativos
apenas no subgrupo onde a GJ medida foi
severamente menor que a GJ prevista

(98 £ 19 vs. 140 = 11 mg / dL) AGJ foi
significativamente correlacionado com o
peptideo C em jejum (r = 0,19) e incremento
de glicose nas 2 horas poés-prandiais
(r=-0,514).

Conclusao

IDegAsp uma vez ao dia foi mais eficaz do
que a insulina basal na reducdo de HbA1c
em pacientes com GJ menor do que o
previsto de sua HbA1c, o que sugere
deficiéncia grave de insulina e hiperglicemia
pos-prandial acentuada. m

23| DIABETES Clinica |JULHO/DEZEMBRO 2021

Controle de Glicose Usando Insulina
Aspart de Acao Rapida em Um
Cenario do Mundo Real: Um Estudo
Multicéntrico de Um Ano em Individuos
com Diabetes Tipo 1 em Monitorizagao
Continua de Glicose

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70 (Suplemento
1): -.https.//doi.org/10.2337/db21-726-P

Autores: Lisa Bilhdes, Sara Charleer,
Laurens Verbraeken, Mira Sterckx, Kato
Vangelabbeek, Nathalie de Block, Charlien
Janssen, Nancy Bolsens, Eveline L. Dirinck,
Frida W. Peiffer, Kristof P. Van Dessel,
Chantal Mathieu, Pieter Gillard e Christophe
de Bloquear

Objetivo

Os dados sobre a mudancga de analogos de
insulina tradicionais da hora das refei¢cdes
para insulina aspart de agao rapida (Fiasp)
na pratica clinica de rotina sdo escassos. O
objetivo era avaliar a eficacia e seguranca
desta mudanga em um ambiente de pratica
clinica "real" em pessoas adultas com
Diabetes tipo 1 (DM1) em uso de
monitorizag&o intermitente ou continuo de
glicose em tempo real (iCGM ou rtCGM) na
Bélgica.

Projeto de pesquisa e métodos

Dados de 438 adultos PWD1 (60% homens,
idade 44,6 + 16,1 anos, duragéo do Diabetes
21,5+ 14,0 anos, iCGM / tCGM: 391/47,
multiplas inje¢des diarias / bomba: 409/29),
que iniciaram Fiasp entre janeiro de 2018 e
maio de 2020 foram analisados
retrospectivamente. O desfecho primario foi
a evolugao do tempo no intervalo (TIR, 70-
180 mg /dl)em 6 (n =416) e 12 meses

(n = 380). Os desfechos secundarios
incluiram mudanga na HbA1c, IMC, doses de
insulina, tempo abaixo da faixa (T <70 e

T <54 mg / dl) e tempo acima da faixa (
T>180 e T> 250 mg / dl).



Resultados

O TIR melhorou de 50,3 + 15,6% para

54,3 + 15,1% aos 6 meses e 55,5+ 15,2%
aos 12 meses (p <0,0001), correspondendo
a um aumento de 75 minutos / dia aos 12
meses. T <70 mg / dl evoluiu de 7,4 + 5,5%
para 7,6 + 5,8% e para 6,8 + 5,5% (p=0,037),
e T <54 mg / dl evoluiu de 3,1 £ 3,3% para
31+3,7%e25+3,0% (p=0,003)em6e
12 meses, respectivamente. Além disso, T>
180 mg / dl diminuiu de 42,3 + 16,7% para
38,1 £16,5% e 37,7 + 16,9% (p <0,0001), e
T> 250 mg / dl evoluiu de16,5 + 12,8% para
13,8 £ 11,8% e para 13,1 £ 12,5% (p<0,0001)
em 6 e 12 meses. Aos 12 meses de HbA1c
(de 7,8 £ 1,1% a 7,7 £ 1,0%), doses de
insulina (0,66 + 0,24 a 0,62 *+ 0,21 unidades
/ kg de peso corporal / dia e razao bolus /
basal de 1,28 a 1,30) e IMC (de 25,8 £4,0 a
26,2 + 4,1 kg / m2) n&o se alteraram
significativamente.

Conclusoées

Em um cenario do mundo real na Bélgica em
adultos com DM1, a mudanca para Fiasp
resultou em um aumento de 5% da TIR,
correspondendo a 75 min / dia, em
combinagdo com menos tempo gasto abaixo
e acima do alvo.m

Medidas CGM para Insulina Icodec
Semanal vs. Insulina Glargina U100
uma vez ao dia em Pacientes DM2
tratados com Insulina: Uma Analise
Post-hoc

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70 (Suplemento
1) : -. https://doi.org/10.2337/db21-731-P

Autores: Harpreet S. Bajaj, Rikke Beck Bang,
Amoolya Gowda, Mette M. Koefoed,peter A.
Senior e Richard M. Bergenstal

A insulina icodec * (icodec) € uma insulina
basal semanal em desenvolvimento clinico.
Em um ensaio clinico treat-to-target de fase
2 (NCT03922750) em pacientes com DM2
mudando da insulina diaria (N = 154), o

icodec com uma dose de carga inicial de
100% (LD; dobrando a primeira dose)
mostrou maior tempo no alvo (TIR , 70-

180 mg / dL) vs. insulina glargina U100 (IGlar
U100) nas semanas 15 e 16 (endpoint
primario), conforme medido por Dexcom
G6® CGM duplo-cego. Esta analise post hoc
comparou TIR, tempo acima do alvo (TAR,>
180 mg / dL) e abaixo do alvo (TBR, <70 e
<54 mg / dL) para icodec (LD e sem dose de
carga - NLD) vs.IGlar U100 por um periodo de
16 semanas. Ao longo das 16 semanas, os
TIRs médios gerais observados foram 71,4%
para icodec LD, 60,7% para icodec NLD e
64,3% para IGlar U100. TBR <70 mg/dL e
TBR <54 mg / dL permaneceram abaixo das
metas recomendadas (<4% e <1%,
respectivamente) em todos os grupos ao
longo das 16 semanas. Nas semanas 15 e 16,
a proporgao de pacientes que atingiram uma
combinacgdo de> 70% TIR e <4% TBR

<70 mg / dL foi de 64,2% para icodec LD,
40,0% para icodec NLD e 45,8% para IGlar
U100. O Icodec LD evitou um ligeiro aumento
transitorio no TAR observado durante a
mudanga com o icodec NLD e pareceu levar
TAR mais baixo do que o Iglar U100 ao
longo das 16 semanas. No geral, a mudanca
para icodec LD pareceu resultar em TIR mais
alto e TAR mais baixo do que IGlar U100 por
16 semanas. A TBR permaneceu dentro das
metas recomendadas. m (Tabela a pag.25)
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Duragao de Hipoglicemia Semelhante
com Insulina Icodec Semanal vs.
Insulina Glargina U100 em Pacientes
DM2 Virgens ou nao de Insulina

Autores: Robert J. Silver, Marisse Asong,
Kamilla Begtrup, Mette M. Koefoed, Simon R.
Heller e Julio Rosenstock

A Insulina Icodec * (icodec) € um novo
analogo da insulina basal semanal em
desenvolvimento. Esta analise post hoc
explorou a duragéo da hipoglicemia usando
dados de CGM duplo-cego (Dexcom G6®)
de dois ensaios de fase 2, randomizados,
abertos, de treat-to-target 16 semanas.
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Um ensaio comparou 3 algoritmos de
titulacdo de icodec vs. insulina glargina U100
(IGlar U100) em 205 pacientes virgens de
insulina com DM2 (NCT03951805), o outro
avaliou 154 pacientes tratados com insulina
basal com DM2 mudando de qualquer
insulina basal diaria para icodec com ou sem
uma dose de carga de 100% vs. IGlar U100
(NCT03922750). De acordo com as
diretrizes da ATTD, um episédio de
hipoglicemia foi definido como um periodo
CGM de glicose intersticial (IG) <70 mg / dL
por pelo menos 15 min, terminando quando
IG =70 mg / dL por pelo menos 15 min. No
ensaio de titulagéo, a durag¢do da hipoglicemia
foi semelhante em todos os bragos: a duragao
média geral do episédio hipoglicémico (IQR)



foi de 35,0 (20,0, 70,0) min para titulagcdes de
icodec A (SMBG 80-130 mg/dL+21 U/
sem)e B (80-130mg/dL+28 U/sem)e
para IGlar U100 (80-130 mg /dL £ 4 U / dia),
e 39,0 (24,0, 70,0) min para titulacédo de
icodec C (70-108 mg /dL + 28 U / sem). O
padréo de distribuicdo dos episddios de
hipoglicemia por duracéo foi semelhante em
todos os bragos de tratamento. Os resultados
foram semelhantes para episédios de
hipoglicemia noturna. Da mesma forma, no
switch trial, a duragdo da hipoglicemia foi
semelhante entre os bragos,
independentemente do uso da dose de
sobre carga: a duragcdo média geral do
episddio de hipoglicemia (IQR) foi de 40,0
(20,0, 75,0) min para icodec com dose de
carga, 40,0 (25,0, 80,0) min para icodec sem
dose de carga e 35,0 (20,0, 60,0) min para
IGlar U100. O padrao de distribuicao de
episddios de hipoglicemia por duragao foi
semelhante entre os bragos de tratamento.
Resultados semelhantes foram observados
no periodo noturno. Em concluséo, a duragéo
do episddio hipoglicémico derivado de CGM
foi semelhante com icodec vs. IGlar U100 em
pacientes DM2 virgens ou nao de insulina e,
independentemente do algoritmo de titulagéo
ou do uso da dose de carga inicial. m

803-P Associacao entre
Empagliflozina e Mudangas nos
Niveis de Alanina Aminotransferase:
Dados do Programa de Auditoria da
Association of British Clinical
Diabetologists (ABCD)

Fonte: https://doi.org/10.2337/db21-803-P

Autores: Thomas S.j. Crabtree, Jackie Elliott,
Alex Bickerton, lan W. Gallen, Ketan Dhatariya,
Melissa L. Cull, Alison Evans, Suzanne M.
Phillips e Robert E. Ryder

Antecedentes

A doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica
(NAFLD) comumente coexiste com Diabetes
tipo 2. Sabe-se que os niveis de alanina

aminotransferase (ALT) se correlacionam,
até certo ponto, com a inflamagéo do figado.

Métodos

Todos os dados submetidos ao programa
nacional de auditoria de empagliflozina do
ABCD foram incluidos se tivessem dados de
linha de base e de acompanhamento
relevantes e foram entéo estratificados por
ALT de linha de base para duas analises: 1)
usando intervalos de referéncia especificos
de género; 2) por niveis normais (<30U / L),
levemente elevados (30-59 U / L) e muito
elevados (duas vezes o limite de referéncia
masculino, 260 U / L). Os dados foram
analisados usando métodos n&o paramétricos
devido a distorgdo usando Stata SE 16.

Resultados

6.510 conjuntos de dados foram incluidos
com idade média (+ DP) de 60,0 anos (+
10,4), 61,2% do sexo masculino, IMC 34,2kg
/ m2 (£ 6,5), HbA1c 9,3% (+ 1,6) e peso
98,4kg (x 21,23). Para toda a populacao, a
mediana da ALT mudou em -4 U /L (IC 95%
-4, -4; P <0,01). Quando estratificados, em
ambas as analises, todos os grupos
mostraram mudangas significativas na ALT
desde o inicio. Eles sdo mostrados na
(Figura 1 a pag. 27)

Concluséo

Nossos dados demonstram mudangas na
ALT associada ao uso de empagliflozina.
Diminuicbes de uma magnitude
significativamente maior sdo observadas
naqueles com ALT elevada no inicio do
estudo. A empaglifozina pode ser benéfica
na NAFLD. m
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Figura 1. Graficos de barras que mostram a mudanga meédia na alanina aminotransferase (ALT) desde o inicio ap6s o inicio da
empagliflozina quando estratificado pelo valor basal Niveis de ALT usando a) intervalos de referéncia especificos de género eb)
intervalos normais, parcialmente elevados ou muitos elevados. Todos os resultados s&o significativos para P <0,01 (Wilcoxon Sign-
Rank). As diferengas entre os roteadores s&o significativas para P <0,01. Barras de erros mostrando intervalos de confianga de 95%.

O Efeito da Dapagliflozina na
Albuminuria no DECLARE-TIMI 58

Fonte: Diabetes Care 2021 de agosto; 44
(8):1805-1815. https.//doi.org/10.2337/dc21
-0076

Autores: Ofri Mosenzon1,2f1, Stephen D.
Wiviott3, Hiddo JL Heerspink4, Jamie P. Dwyer5,
Avivit Cahn1,2, Erica L. Goodrich3, Aliza
Rozenberg1,2, Meir Schechter1,2, llan Yanuv1,2,
Sabina A. Murphy3 , Thomas A. Zelniker3,6,
Ingrid AM Gause-Nilsson7, Anna Maria
Langkilde7, Martin Fredriksson7, Peter A.
Johansson7, Deepak L. Bhatt3, Lawrence A.
Leiter8, Darren K. McGuire9,10, John P.H.
Wilding11, Marc S. Sabatine3 e Itamar Raz1,2

Objetivo

Os inibidores do co-transportador 2 de sédio
-glicose e (SGLT2i) melhoram a albuminuria
em pacientes com alto risco cardio-renal.
Relatamos a alteragédo da albuminuria no
estudo de desfecho cardiovascular do efeito
da Dapagliflozin Effect on Cardiovascular
Events (DECLARE-TIMI 58), que incluiu
populagdes com menor risco cardio-renal.

Desenho de Pesquisa e Métodos
O DECLARE-TIMI 58 randomizou 17.160
pacientes com Diabetes tipo 2, depuracéo de
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creatinina> 60 mL / min e doencga
cardiovascular aterosclerética (DCV; 40,6%)
ou fatores de risco para DCV (59,4%) para
dapagliflozina ou placebo. A relagéo albumina
/ creatinina urinaria (UACR) foi testada no
inicio do estudo, 6 meses, 12 meses e
anualmente a partir de entdo. A mudancga no
UACR ao longo do tempo foi medida como
uma variavel continua e categoérica (<15,>
15 a <30, 230 a <300 e> 300 mg / g) por
braco de tratamento. O resultado cardio-renal
composto foi um declinio sustentado >40%
na taxa de filtracdo glomerular estimada
(eTFG) para <60 mL / min /1,73 m2, doenca
renal em estagio terminal e morte
Cardiovascular ou renal; o resultado renal
especifico inclui todos, exceto morte
cardiovascular.

Resultados

UACR na linha de base disponivel para
16.843 (98,15%) participantes: 9.067
(53,83%) com <15 mg /g, 2.577 (15,30%)
com>15a <30 mg /g, 4.030 (23,93%) com
30-300 mg / g, e 1.169 (6,94%) com>

300 mg / g. Medido como uma variavel
continua, a UACR melhorou desde o inicio
até 4,0 anos com dapagliflozina, em
comparag¢ao com o placebo, em todas as
categorias de UACR e eGFR (todos

P <0,0001). A melhora sustentada e
confirmada de uma ou mais categorias no



UACR foi mais comum na dapaglifozina versus
placebo (razéo de risco 1,45[1C 95% 1,35-1,56],
P <0,0001). O desfecho cardio-renal foi
reduzido com dapaglifozina para subgrupos
de UACR >30 mg / g (P <0,0125, Pinteragéo
= 0,033), e o resultado especifico renal foi
para todos os subgrupos de UACR (P<0,05,
Pinteracéo = 0,480).

Conclusoées

No DECLARE-TIMI 58 a dapagliflozina
demonstrou um efeito favoravel sobre a
UACR e no resultado renal especifico em
todas as categorias basais de UACR,
incluindo pacientes com excre¢éo normal de
albumina. Os resultados sugerem um papel
para o SGLT2i também na prevencéo
primaria da doencga renal diabética. m

Associacao Entre o Agonista do
Receptor do Peptideo 1 Semelhante
ao Glucagon e o uso do Inibidor do
Co-transportador de Glicose-sodio 2
e Resultados de COVID-19

Fonte: https://doi.org/10.2337/dc21-0065

Autores: Anna R. Kahkoska1, Trine Julie
Abrahamsen?2, G. Caleb Alexander3,4,5, Tellen
D. Bennett6, Christopher G. Chute7, Melissa A.
Haendel8, Klara R. Klein9, Hemalkumar Mehta3,
4, Joshua D. Miller10, Richard A. Moffitt11, Til
Stiirmer12, Kajsa Kvist2, John B. Buse9,130 e
N3C Consortium

Objetivo

Determinar as respectivas associa¢des do
uso de agonista do receptor do receptor do
peptideo-1 semelhante ao glucagon (GLP1-
RA) e do inibidor do co-transportador 2 de
glicose-sodio 2 (SGLT2i), em comparagao
com o uso do inibidor da dipeptidil peptidase
4 (DPP4i), com gravidade dos resultados no
cenario de sindrome respiratéria aguda grave
por infec¢ao por coronavirus 2 (SARS-CoV-2)

Projeto de Pesquisa e Métodos
Analisamos dados observacionais de adultos
SARS-CoV-2 positivos no National COVID
Cohort Collaborative (N3C), uma coorte

americana longitudinal multicéntrica (janeiro
de 2018 a fevereiro de 2021), com prescri¢cao
de GLP1-RA, SGLT2i ou DPP4i dentro de 24
meses apos o teste de PCR SARS-CoV-2
positivo. O desfecho primario foi a
mortalidade em 60 dias, medida a partir da
data do teste positivo. Os desfechos
secundarios foram mortalidade total durante
o periodo de observagao e visitas ao pronto-
socorro, hospitalizagao e ventilagdo mecanica
em 14 dias. As associagdes foram
quantificadas com odds ratios (ORs)
estimados com estimativa de maxima
verossimilhanga direcionada usando uma
abordagem de superaprendizado,levando em
consideracao as caracteristicas da linha de
base.

Resultados

Foram incluidos do estudo 12.446 individuos
(53,4% do sexo feminino, 62,5% da raca
branca, média £ DP idade 58,6 + 13,1 anos).
A mortalidade em 60 dias foi de 3,11% (387
de 12.446), com 2,06% (138 de 6.692) para
uso de GLP1-RA, 2,32% (85 de 3.665) para
uso de SGLT2i e 5,67% (199 de 3.511) para
uso de DPP4i . Tanto o uso de GLP1-RA
quanto de SGLT2i foram associados a menor
mortalidade em 60 dias em comparagao com
o uso de DPP4i (OR 0,54 [IC 95% 0,37-0,80]
e 0,66 [0,50-0.86], respectivamente). O uso
de ambos os medicamentos também foi
associado a redugao da mortalidade total,
visitas ao pronto-socorro e hospitalizacdes.

Conclusoes

Entre adultos SARS-CoV-2-positivos, o uso
de GLP1-RA e SGLT2i, em comparagdo com
o uso de DPP4i, foi associado a menores
chances de mortalidade e outros resultados
adversos, embora os usuarios de DPP4i
fossem mais velhos e geralmente mais
doentes. m
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Avaliacao do Sistema Implantavel
CGM de Préxima Geragao Eversense
de Longo Prazo: Estudo PROMISE

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70 (Suplemento
1): -. https://doi.org/10.2337/db21-149-OR

Autores: Satish K. Garg, David R. Liljenquist,
Bruce W. Bode, Mark P. Christiansen, Timothy
S. Bailey, Ronald L. Brazg, Douglas S.Denham,
Anna Chang, Halis K. Akturk, Andrew D.
Dehennis, Katherine Tweden E Francine R.
Kaufman

Antecedentes

O estudo prospectivo e multicéntrico
PROMISE avaliou a seguranca e a precisao
da préxima geracéo do Sistema CGM
Eversense por até 180 dias em 181 adultos
com Diabetes em 8 centros clinicos nos
Estados Unidos.

Métodos

A preciséo foi avaliada comparando CGM e
valores de referéncia da Yellow Springs
Instruments (YSI) durante 10 visitas clinicas
do dia 1-180, que incluiram avaliagbes
hiperglicemia e hipoglicemia.85 e 96 sujeitos
tiveram 1 e 2 sensores inseridos no braco,
respectivamente, com 2 sensores substituidos
por 279 sensores (558 insercbes / remogoes).

O CGM avisa 2 calibracdes / dia ao dia 21 e
apos 1 calibragao / dia.

Resultados

Foram realizadas analises de precisdo com
base em 49.613 pares combinados ao longo
de 180 dias. A porcentagem de leituras CGM
dentro de 15/15% e 20/20% dos valores YSI
foi de 85,6% e 92,9%, respectivamente, e o
MARD foi de 9,1%. MARDs em intervalos de
glicose de 40-400 mg / dL foram <9,4%. As
taxas de detecgao de hipoglicemia
confirmadas em 70mg / dL e 60 mg / dL foram
93% e 87%, respectivamente. Hiperglicemia
a 180mg / dL foi detectada em 99%. N&o
houve eventos adversos graves relacionados
ao dispositivo ou procedimento de insergéo /
remocé&o. Duas infecgbes leves de pele
ocorreram a uma taxa de 0,36% por
procedimento.

Concluséo

Esses resultados indicam que a proxima
geracao do Sistema CGM implantavel de
longo prazo Eversense tem precisao e
seguranca sustentadas por até 180 dias
com principalmente uma calibragéo / dia. m

Diferencas de glicose CGM para YSI dentro dos intervalos de glicose YSI

YSI Quer dizer Mediana
Glicose Absoluto Absoluto
Gamas Por cento Por cento Relativo Relativo

(mg / dL) 15/15% de 20/20% de Diferencga Diferenca
Referéncia Referéncia (%) (%)
Geral 85.6 92.9 9.1 (8.7, 9.5) 6.7
40-60* 83.2 89.4 9.4 (8.4, 10.5) 7.0
61-80* 84 .1 92.2 8.8 (8.2,9.4) 7.0
81-180 82.7 90.9 9.0 (8.6, 9.4) 6.7
181-300 87.9 94.7 7.7 (7.3,8.1) 5.9
301-350 90.6 96.5 7.1(6.7,7.6) 5.9
351-400 87.8 93.9 8.0 (6.7, 9.3) 6.3

* A diferencga absoluta da leitura YSI € medida em mg / dL se a leitura YSI for <80 mg / dL
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Eficacia e Segurancga da
Efpeglenatida Semanal vs. Placebo
como Monoterapia em Pacientes
com Diabetes tipo 2 (AMPLITUDE-M)

Fonte: Diabetes 2021 junho; 70 (Suplemento 1)
: -. https://doi.org/10.2337/db21-102-OR

Autores: Seungjae Baek, Juan P. Frias, Luiza
Popescu, Elisabeth Niemoeller, Isabel Muehlen
-Bartmer e Julio Rosenstock

A efpeglenatida (Efpeg) esta sendo
desenvolvida como um agonista do receptor
do GLP-1 de agao prolongada para
administragao subcutanea uma vez por
semana. A eficacia e seguranca de Efpeg vs.
placebo (PBO) foram avaliadas em pacientes
com Diabetes tipo 2 (DM2) inadequadamente
controlados com dieta e exercicios apenas.
Neste estudo duplo-cego, controlado por
PBO, de Fase 3 de 30 + 26 semanas, 0s
pacientes com DM2 foram randomizados
para Efpeg 2 mg (n = 100), 4 mg (n = 101) e
6 mg (n = 103) ou PBO (n = 102).

Os desfechos foram alteracéo da linha de
base em HbA1c na semana 30 (primario) e
outros parametros de controle glicémico,
peso corporal (PC) e seguranga nas
semanas 30 e 56 (secundario). Todas as
doses de Efpeg mostraram redugdes
significativamente maiores em HbA1c vs.
PBO nas semanas 30 e 56, e uma propor¢ao
maior de pacientes atingiu HbA1c <7%. PC
foi significativamente reduzido vs. PBO na
semana 30 com Efpeg 4 mg e 6 mg. Efpeg
foi bem tolerado e os eventos adversos mais
comuns foram de natureza gastrointestinal e
gravidade ligeira a moderada. Apenas um
paciente tratado com Efpeg apresentou um
unico episddio de hipoglicemia grave.

Em conclusao, Efpeg como monoterapia em
pacientes com DM2 foi bem tolerado e
demonstrou melhorias significativas em
relacdo ao PBO em HbA1c e PC apos 30
semanas de tratamento. Essas melhorias
geralmente permaneceram estaveis ao longo
de 56 semanas de terapia. m

Efpeglenatide Placebo Total
2mg (n=100) 4mg (n=101) 6mg (n=103) (n=102) (n=406)
Caracteristicas base*
Anos de idade) 58.6 + 10.5 56.3+11.5 59.6 + 10.7 59.5+11.7 58.5 11.1
Sexo (feminino: masculino, n) 45:55 49:52 42:61 51:51 187:219
Duragao do diabetes (anos) 5353 49+49 52+52 5.0+4.9 51+5.0
HbA1c (%) 8.08 + 0.86 8.09 + 0.93 8.05 +0.95 7.97 + 0.89 8.05 + 0.91
Peso corporal (kg) 98.04 + 21.63 95.19 + 22.68 96.37 + 20.91 97.87 £ 22.74  96.87 + 21.95
Resultados de eficacia
HbA1c na semana 30, desfecho primario (%)
Mudanga da linha de base ** -1.06 £ 0.13 -1.39 £ 0.12 -1.59 £ 0.11 -0.56 + 0.13
Diferenca de tratamento vs placebo ** -0.51 £ 0.18 -0.83 £ 0.17 -1.04 £ 0.16 NA
valor p 0.0054 <0.0001 <0.0001 NA
HbA1c na semana 56 (%)
Mudanga da linha de base il -1.19 £ 0.16 -1.30 £ 0.15 -1.33 £ 0.15 -0.44 + 0.34
Diferenca de tratamento vs placebo ** -0.75 + 0.38 -0.87 + 0.37 -0.89 + 0.37 NA
valor p 0.0523 0.0230 0.0187 NA
Proporgao que atinge HbA1c <7% na semana 30 (%) 60 65.3 73.8 25.5
Glicose em jejum (mg /dL)
Mudanga da linha de base na semana 30 ** -34.10 + 4.79 -47.18 + 4.91 -55.76 + 4.35 -20.48 + 5.42
Diferenga de tratamento vs placebo ** -13.62 £ 7.11 -26.70 £ 7.19 -35.28 + 6.79 NA
valor p 0.0565 0.0003 <0.0001 NA
Peso corporal (kg)
Mudanca da linha de base na semana 30 ** -0.75 + 0.49 -3.47 + 0.63 -3.37 £ 0.49 -1.18 + 0.53
Diferenca de tratamento vs placebo ** 0.43 + 0.69 -2.30 + 0.81 -2.19 + 0.68 NA
valor p 0.535 0.0048 0.0014 NA
Resultados de seguranca *
Quaisquer eventos adversos (AEs) 80 (78.4) 79 (76.7) 83 (83.8) 79 (77.5)
AEs graves 11 (10.8) 6. (5.8) 6 (6.1) 9 (8.8)
AEs levando a descontinuagéo 5 (4.9) 1(1.0) 3(3.0) 1(1.0)
EAs gastrointestinais
Nausea 6 (5.9) 15 (14.6) 22 (22.2) 2(2.0)
Diarréia 9(8.8) 17 (16.5) 25 (25.3) 9(8.8)
Voémito 3(2.9) 8(7.8) 9(9.1) 0
Hipoglicemia
Algum 10 (9.8) 14 (13.6) 14 (14.1) 2 (2.0)
Forte 0 1(1.0) 0 0

* Os dados sdo média + DP ou n (%) ** Os dados s&o LS média + SE
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Diabetes Aumenta o Risco de
Hospitalizagao Relacionada a

Infecgoes Healic:?'a

Fonte: Endécrine Hoje / Hea-lio
Michael Fang, PhD,

Dados publicados na Diabetologia mostram
que o Diabetes confere um risco significativo
de hospitalizagao relacionada a infecgéao,
sugerindo uma maior necessidade de
tratamento precoce entre as pessoas com
Diabetes para reduzir a morbimortalidade
relacionada a infecgao.

“As complicac¢des graves relacionadas a
infecgdo sdo um problema subestimado
relacionado ao Diabetes”, disse ao Healio
Michael Fang, PhD, cientista assistente em
epidemiologia da Johns Hopkins Bloomberg
School of Public Health. “ Quando os
provedores pensam em complicagdes do
Diabetes, eles tradicionalmente pensam em
problemas microvasculares ou doencas
cardiovasculares. Conseqlentemente, as
diretrizes clinicas tém se concentrado
amplamente na prevengao e gerenciamento
dessas condigdes. No entanto, nosso estudo
mostra que os individuos com Diabetes
também correm um risco significativamente
maior de complicagdes graves relacionadas
a infecgdes, incluindo hospitalizagéo e morte’”

Risco de hospitalizagao relacionada a infecgdo entre

pessoas com vs. sem Diabetes:

HR =

1.67

Qualquer infecgdo

Healig™

Infecgédo no pé

Individuos com Diabetes tém um risco
aumentado de hospitalizacao relacionada a
infecgdes, com o risco de infecgdes nos pés
quase seis vezes maior com Diabetes vs.
sem Diabetes. Os dados foram derivados de

Fang M, et al. Diabetologia. 2021; doi:
10.1007 / s00125-021-05522-3

Em um estudo prospectivo, Fang e colegas
analisaram dados de 12.379 adultos com
idade entre 45 e 64 anos que participaram
do estudo Atheroclerosis Risk in Communities
(idade média, 55 anos; 24,7% negros; 54,3%
mulheres). Os participantes foram recrutados
de 1987 a 1989 para exames e entrevistas
médicas. Diabetes foi definido como glicose
em jejum de pelo menos 7 mmol / L ou
glicose nao em jejum de pelo menos

11,1 mmol / L, autorrelato de diagnéstico de
Diabetes por um médico ou uso atual de
medicacao para Diabetes. Os pesquisadores
usaram registros de alta hospitalar para
avaliar as taxas de hospitalizacdo. Os
participantes foram acompanhados até 2019.

Durante um acompanhamento médio de 23,8
anos, houve 4.229 novas hospitalizagbes por
infeccdo. Ap6s o ajuste para possiveis fatores
de confuséo, os individuos com Diabetes no
inicio do estudo tiveram um risco maior de
hospitalizagédo por infeccao em comparagao
com aqueles sem Diabetes (HR = 1,67; IC de
95%, 1,52-1,83). Os resultados foram
geralmente consistentes em todo o tipo de
infec¢cdo, mas a associagao foi especialmente
pronunciada para infec¢éo nos pés, com um
HR de 5,99 (IC de 95%, 4,38-8,19). O
Diabetes foi mais fortemente associado a
hospitalizagédo por infeccao em participantes
mais jovens e negros.

A mortalidade geral por infecgéo foi baixa em
362 mortes; no entanto, o risco ajustado foi
aumentado para pessoas com Diabetes (HR
=1,72; IC de 95%, 1,28-2,31).“As diretrizes
para Diabetes devem fornecer orientagdes
mais abrangentes sobre a prevencao e o
controle de infecgbes”, disse Fang a Healio.
“Atualmente, as diretrizes se concentram
principalmente nos cuidados com os pés e
nas vacinagdes de rotina, como a gripe. Sem
duvida, isso é importante, mas ha uma
necessidade premente de compreender de
forma mais ampla com prevenir e controlar
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forma mais ampla como prevenir e controlar
infeccbes de maneira eficaz em pessoas
com Diabetes, especialmente devido a
pandemia de COVID-19 em andamento ”.

Fang afirma que mais pesquisas sédo
necessarias para saber por que o Diabetes
esta associado a um risco maior de
complicagbes relacionadas a infecgédo.“Um
fator provavel é o controle glicémico;
pesquisas emergentes sugerem que
pacientes com Diabetes com melhor controle
glicémico podem ter risco significativamente
menor de complicagdes relacionadas a
infeccdo ”, disse Fang. “E necessaria mais
pesquisa nesta area, mas abordar esta
questado sera importante no desenvolvimento
de estratégias eficazes de prevencgao.” Para
maiores informagdes: Michel Fang, PhD
pode ser contatado em mfang9@jh.edu. m

Pesquisadores estao Explorando o
papel da Senescéncia de Células
Beta no Aparecimento e Progressao
do Diabetes A

American
Diabetes
Association.

ADA Meeting News

Um painel de investigadores, incluindo Billy
Tsai, PhD, Peter Thompson, MSc, PhD,
Emily May Walker, PhD, e Ernesto Nakayasu,
PhD, BS, discutiu como a pesquisa
emergente e em andamento sobre os
mecanismos de senescéncia de células beta
esta fornecendo uma nova viséo sobre o
papéis do envelhecimento das células beta

e estresse no desenvolvimento e progressao
do Diabetes.

Billy Tsai, PhD, professor universitario de
Corydon Ford, Departamento de Biologia
Celular e do Desenvolvimento, Uversity of
Michigan Medical School, discutiu o
dobramento incorreto da insulina e a ativagéo
“Re-fagia” na célula beta (autofagia do reticulo
endoplasmatico). “No RE, as proteinas
passam pelo dobramento. Quando tudo esta
funcionamento corretamente,o material
dobrado é secretado para o meio
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extracelular”,explicou o Dr.Tsai. "Mas, nem
sempre as coisas funcionam perfeitamente e,
quando as proteinas sofrem um dobramento
incorreto, as células precisam descobrir uma
maneira de se livrar delas.” A via RE-fagia
para a remog¢ao dessas proteinas para o
lisossoma para degradacgao lisossomal é
uma descoberta recente, disse ele.

“A maneira de se livrar da carga mal dobrada
€ por meio da acao de um complexo receptor
RE-fagia”,disse Tsai. “Este complexo receptor
se liga e envolve efetivamente a proteina mal
dobrada e a direciona para a degradacgao ao
acoplar fisicamente a carga mal dobrada a
membrana do fagoéforo”. A identidade do
complexo receptor RE-fagia é a etapa menos
compreendida neste caminho e € o foco
principal da pesquisa do Dr. Tsai.

“Nos ultimos anos, meu laboratério identificou
componentes do maquinario RE-fagia que
sao importantes para a remocgao da
pré-insulina mal dobrada”, disse ele. “Um dos
componentes que identificamos é denominado
reticulon 3 (RTN3). E um componente do
complexo receptor RE-fagia que acopla
fisicamente esta proteina mal dobrada a via
RE-fagia que entéo direciona a carga para a
degradacéo lisossomal.”

Uma maior compreensao da via RE-fagia
pode fornecer informagdes importantes sobre
o desenvolvimento e tratamentos potenciais
para o Diabetes da juventude induzida pelo
gene INS mutante (MIDY), disse o Dr. Tsai.

Peter Thompson, MSc, PhD, Professor
Assistente, Departamento de Fisiologia e
Fisiopatologia da University of Manitoba
Canada, explicou como a senescéncia de
células beta se relaciona a outras formas de
estresse de células beta, incluindo o potencial
terapéutico para esta resposta ao estresse,
particularmente no prevencao da Diabetes
tipo 1.

“Como temos uma estrutura para
compreender a histéria natural da doenca,
temos uma maneira melhor de compreender
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as diferentes janelas que podemos usar para
investigar a fim de intervir e prevenir a
disfungao e a morte das células beta”, disse
Thompson. “E o que realmente surgiu nos
ultimos anos é que a disfungéo das células
beta é realmente uma manifestagéo precoce
no Diabetes tipo 1 e esta ocorrendo ja no
estagio 1 e no estagio 2, apesar do fato de
que a doenga nao se manifesta abertamente
até o estagio 3.”

Um estudo recente usando um anticorpo
monoclonal anti-CD3 demonstrou que o
aparecimento de Diabetes tipo 1 pode ser
retardado em pessoas com alto risco de
desenvolver a doenca, observou ele.
“Achamos que a senescéncia de células
beta € uma nova resposta ao estresse no
Diabetes tipo 1 e € um potencial alvo
terapéutico”, acrescentou o Dr. Thompson. “
Estamos acompanhando a compreensao de
como a senescéncia se desenvolve e o0
papel da autoimunidade em camundongos
NOD (diabéticos nao obesos), bem como no
modelo de cultura de ilhotas humanas que
desenvolvemos. Acreditamos que isso pode
ter algumas implica¢des para a compreensao
de como certas imunoterapias podem estar
funcionando e pode ter conseqiiéncias nas
células beta também. "Emily May Walker,
PhD, Research Investigator, University of
Michigan, descreveu o desenvolvimento do
modelo de camundongo com mutag¢ao
missense MafA S64F e como ele se tornou
um modelo de senescéncia de células beta.

“Sabemos que os fatores de transcri¢ao sao
essenciais para a fungéo da célula beta
humana, e o papel de muitos desses fatores
de transcricéo foi descoberto estudando
genes que levam ao Diabetes do inicio da
maturidade dos jovens (MODY)”, disse o

Dr. Walker.

Enquanto a maioria dos genes que levam ao
MODY séao causados por mutag¢des na gluco
-quinase, ela disse que uma porcentagem
significativa deles sao na verdade fatores de
transcrigdo, como fator nuclear de
hepatocitos (HNF) 1 alfa, HNF4 alfa e beta,

pancreatico e duodenal homeobox 1 e,
potencialmente, MafA.

Em descobertas preliminares, a Dra. Walker
e seus colegas demonstraram que a
expressao do MafA S64F leva a disfungéo
das células beta devido a senescéncia, bem
como as mudancas de sinalizagédo de Ca2 +
em camundongos machos. Os pesquisadores
estdo investigando mudancas moleculares
que levam ao aumento da secrecdo em
ilhotas femininas e se a expressao de MafA
S64F em células beta humanas tem
consequéncias dependentes do sexo.

Ernesto Nakayasu,PhD, BS, Cientista Sénior,
Diviséo de Ciéncias Bioldgicas, Pacific
Northwest National Laboratory, explicou
como analises multibmicas de ilhotas
humanas estressadas levaram a identificacao
de tristetraprolina (TTP) como um potencial
regulador da expressao de GDF15. O TTP
reconhece o elemento rico em adenil e uracil
de mRNAs, que esta presente no mMRNA
GDF15 e tem como alvo os mRNAs para
degradacao, estabilizac&o ou tradugéo, disse
ele.

“GDF15 é uma molécula terapéutica para
doencgas metabdlicas e tem potencial para
ser também um tratamento para Diabetes
tipo 17, disse o Dr. Nakayasu. m
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Especialistas Discutem Associacao
entre Insulina e Cancer A

American
Diabetes
Association.

ADA Meeting News

Quatro pesquisadores - Emily J. Gallagher,
MD, PhD, MRCPI, M. Celeste Simon, PhD,
Lydia Finley, PhD e Marcus Goncalves, MD,
MSE, PhD - examinaram as conexdes entre
a insulina e o cancer durante o Simposio
Insulin as a Driver of Cancer, nas sessdes
cientificas.

Emily J. Gallagher, MD, PhD, MRCPI, Icahn
School of Medicine at Mount Sinai, revisou a
epidemiologia do Diabetes, obesidade e
cancer durante a sessdo,bem como os
mecanismos da insulina e sinalizagao do
receptor de insulina.

As terapias direcionadas ao cancer podem
levar a efeitos colaterais metabdlicos,
incluindo obesidade, hiperinsulinemia e
hiperglicemia, disse o Dr. Gallagher,
acrescentando que existem efeitos
metabdlicos adversos de varias terapias
contra o cancer que podem contribuir para a
resisténcia ao tratamento do cancer.
Pesquisas adicionais sdo necessarias para
encontrar terapias que possam tratar a
hiperinsulinemia na sinalizag&o do receptor
no cancer, sem alterar o metabolismo, ela
continuou.

“A obesidade e o Diabetes estdo associados
a um risco aumentado de uma série de
canceres, e a hiperinsulinemia e a sinalizagéo
da via do receptor de insulina sao
mecanismos importantes que contribuem
para o crescimento e progressao do cancer e
podem explicar parte das disparidades raciais
nos resultados”, Dr. Gallagher disse.

M. Celeste Simon, PhD, da University of
Pennsylvania Perelman School of Medicine,
examinou o papel do metabolismo sistémico
na formagéo do desenvolvimento do tumor.
Ela afirmou que o gene de revestimento de
proteina HSD3B7 é superexpresso em
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canceres renais. Silenciar HSD3B7 resulta
na diminuigdo da proliferagéo e morte in
vitro e in vivo, demonstrando como a
homeostase do colesterol & essencial para
essas células tumorais.

A Dra. Simon observou que as investigacoes
feitas por ela e seus colegas mostram que

o colesterol da lipoproteina de alta densidade
(HDL) passa pelo canal do membro 1 da
classe B do receptor scavenger (SCARB1),
ajudando a manter a sinalizagdo de AKT. A
inibicdo da sinalizagcao de AKT interrompe a
proliferagcao celular, explicou ela.

Os pesquisadores suspeitam que a
importacéo do colesterol HDL pelo SCARB1
envolve outras vias intracelulares importantes.
Dr. Simon disse que os medicamentos
disponiveis que tém como alvo o SCARB1
nado apenas afetam o crescimento das células
tumorais, mas também inibem o efluxo de
colesterol pelo mesmo transportador.

“E sabe-se que o acumulo de colesterol no
espaco intersticial pode realmente resultar
na exaustao das células T, entdo pensamos
que esse meio de tratar o cancer renal
diminuira os tumores”, disse Simon. Também
pode ter efeitos produtivos no microambiente
imunoldgico, acrescentou ela.

Lydia Finley, PhD, Programa de Biologia
Celular, do Memorial Sloan Kettering Cancer
Center, explicou como os metabdlitos ajudam
a estabelecer e manter estados malignos. O
laboratério do Dr. Finley estuda as alteragbes
metabdlicas que acompanham as decisdes
sobre o destino das células. Compreender as
mudancgas que vém da geracao de tipos
especificos de células, supde seu laboratorio,
pode permitir aos pesquisadores criar
estratégias para favorecer a geracéo de
células com propriedades desejadas, ou
selecionar contra células com propriedades
indesejaveis.

A apresentacédo do Dr. Finley incluiu uma
revisdo da pesquisa sobre o cancer de
pancreas. Investigadores usaram modelos de
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camundongos para determinar se eles
poderiam modelar a mudanga de destino da
célula de neoplasia intra-epitelial pancreatica
para adenocarcinoma ductal pancreatico. Os
pesquisadores conseguiram mostrar que os
tumores criados pela engenharia genética do
sistema renina angiotensina mutante (RAS)
e heparina contra os genes p53 poderiam ser
anulados por uma alteracao metabdlica
sozinha.

"Acho que isso oferece algum otimismo de
que o estado pode ser revertido por
intervencdes metabdlicas ou outras que
ativam as vias supressoras de tumor latente
que induzem a diferenciacao", disse Finley.

Marcus Goncalves, MD, MSE, PhD, Divisao
de Endocrinologia, Meyer Cancer Center,
Weill Cornell Medical Center, discutiu o papel
da dieta na oncogénese e no tratamento do
cancer. Obesidade, inflamacéo e resisténcia
a insulina podem impulsionar o crescimento
do tumor, disse ele, enquanto gorduras,
carboidratos e agucares podem alimentar o
tumor, fornecendo substratos adicionais para
o crescimento.

Ha uma série de estratégias dietéticas, mas
o Dr. Gongalves observou a necessidade de
desenvolver intervencgdes mais direcionadas
e especificas para doencas. Por exemplo,as
investigacbes mostraram que a combinagéo
de inibidores de fosfoinositideo 3-quinases
com uma dieta cetogénica bloqueou o cancer
endometrial em camundongos, disse ele.

“‘Um dia, espero que cheguemos ao ponto
em que possamos prescrever dietas
especificas como prescrevemos a terapia
anticancer, usando algoritmos onde o tipo de
tecido tumoral € designado e, em seguida,
fazer analises moleculares adicionais nesses
tumores, identificando mutac¢des ou dele¢des
genéticas ”, Disse o Dr.Gongalves. “Ou ao
paciente é prescrito um certo tipo de terapia
anticancer, ou existem fatores hospedeiros,
entdo prescrevemos uma dieta para
aumentar esses fatores a fim de complementar
a terapia anticancer.” m

O Diabetes Atipico Apresenta
Desafios Unicos de Diagndstico e
Tratamento para os Médicos

Especialistas em quatro formas raras de
Diabetes discutiram estratégias para
diagnosticar e tratar pacientes com essas
condigbes atipicas durante as sessdes
cientificas. A sessao contou com Janet B.
McGill, MD, Marina Basina, MD, Armen
Yerevanian, MD, e Mark S. Anderson, MD,
PhD.

O Manejo do Diabetes Atipico, pode ser visto
pelos participantes registrados da reunido em
ADA2021.org até 29 de setembro de 2021.
Se vocé néo se inscreveu nas 812 Sessdes
Cientificas Virtuais, inscreva-se hoje para
acessar todos do valioso conteudo da reunido.

Janet B. McGill, MD, Professora de Medicina
da Divisao de Endocrinologia,Metabolismo e
Pesquisa de Lipides da Washington
University School of Medicine, disse que a
patogénese do Diabetes tipo 3c, ou Diabetes
associado a insuficiéncia pancreatica
exaécrina (PEI), depende da idade. Para os
bebés, é a agenesia pancreatica, enquanto
0s casos da infancia decorrem da diviséo do
pancreas e da pancreatite genética. Os
adultos jovens freqiientemente desenvolvem
Diabetes relacionado a fibrose cistica ou
mutacé&o da lipase do éster carboxilico. Em
adultos, a causa mais comum € a pancreatite
aguda ou crdnica, seguida por cirurgia
pancreatica. A avaliagéo do paciente comeca
com uma revisao dos sintomas e da histéria,
em seguida, prossegue para a triagem de
Diabetes e exames de imagem, seguida de
teste para PEI. Os objetivos terapéuticos séo
complicados pelo aumento do risco de
hipoglicemia relacionada ao tratamento.

“O tratamento sem insulina pode funcionar
inicialmente, mas nossas op¢des sdo bastante
limitadas”, disse o Dr. McGill. “A dosagem de
insulina precisa ser focada em insulina basal
baixa e adequada a hora das refei¢des.
Naqueles pacientes que precisam, incentive o
uso de enzimas pancreaticas em todas as
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refeicbes e lanches se houver insuficiéncia
exocrina ”.

Marina Basina, MD, Professora Clinica da
Divisado de Endocrinologia da Escola de
Medicina da Universidade de Stanford, disse
que o Diabetes Mellitus pos-transplante (PTDM)
ocorre em 10% a 40% dos transplantes de
orgéos solidos no primeiro ano. A maioria dos
estudos envolveu transplantes renais.

Antes do transplante, disse Basina, os
provedores devem preencher um histérico
médico, familiar e de glicose; fazer testes de
glicemia de jejum (FPG) e tolerancia oral a
glicose (OGTT) para identificar candidatos de
alto risco e tentar intervir antes do transplante;
e realizar aconselhamento para perda de peso,
dieta e exercicios. Apo6s o transplante, os
provedores devem individualizar o tratamento
imunossupressor com base no risco do paciente,
acrescentou ela. A glicose de jejum deve ser
verificada semanalmente no primeiro més
apos o transplante, depois aos trés, seis e 12
meses, e anualmente, no minimo, a partir de
agora. O OGTT deve ser considerado se a
FPG for normal, ja que o OGTT é o teste
“padrao ouro”, disse o Dr. Basina.

A terapia com insulina € preferida durante o
primeiro més ou dois apods o transplante
porque a pesquisa mostra que a terapia com
insulina basal precoce pode diminuir ou
atrasar a probabilidade de aparecimento de
Diabetes apés o transplante renal, continuou
o Dr. Basina. Os médicos devem procurar
expandir o papel da tecnologia de
gerenciamento do Diabetes, incluindo o
monitoramento continuo da glicose (CGM)
para identificar o PTDM precocemente.

Armen Yerevanian, MD, HMS Instructor of
Medicine, Division of Endocrinology,
Massachusetts General Hospital, discutiu a
avaliagéo e o tratamento da resisténcia a
insulina grave. A resisténcia a insulina é
onipresente no Diabetes tipo 2, mas n&o é
um desfecho clinico, disse ele. A chave é
encontrar maneiras de identificar a
resisténcia a insulina grave sem medir
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diretamente a resisténcia a insulina como
um estado fisiologico.

As apresentacgdes clinicas da resisténcia a
insulina incluem acantose nigricante,
lipodistrofia, obesidade central,
hiperandrogenismo e esteatose hepatica,
disse o Dr.Yerevanian. Apresentacdes
bioquimicas incluem hiperglicemia,
hipertrigliceridemia,insulina de jejum elevada,
anormalidades da funcao hepatica e teste de
clamp hiperinsulinémico-euglicémico, que &
o teste padrao ouro, mas clinicamente
impraticavel devido ao custo e a dificuldade
de realizagao do teste, acrescentou ele. O
manejo da resisténcia a insulina severa
requer altas doses de insulina (U-500). As
lipo-distrofias sdo uma causa comum de
resisténcia a insulina, observou o Dr.
Yerevanian, e devem ser consideradas na
doencga metabdlica inexplicada.

“Esta é uma populacao desafiadora de
controlar, mas com terapia metabdlica
agressiva, muitos deles se saem muito bem”,
disse o Dr. Yerevanian.

A imunoterapia, especialmente as moléculas
alvo morte programada 1 (PD-1) e o antigeno
associado a linfécitos T citotéxicos 4
(CTLA-4), transformou o tratamento do
cancer, mas apresenta o risco de efeitos
adversos relacionados ao sistema
imunoldgico, como Diabetes autoimune,
observou Mark S. Anderson, MD, PhD,
Diretor Interino, University of California -
San Francisco Diabetes Center.

O inicio do Diabetes autoimune € agudo,
geralmente com cetoacidose diabética (CAD),
explicou o Dr. Anderson. E ha grande
variabilidade no tempo - alguns pacientes
apresentam-se no inicio do tratamento,
enquanto outros apresentam até dois anos
apos o inicio da imunoterapia. Os
autoanticorpos frequentemente néo estéo
presentes ou ndo podem ser detectados em
pacientes com Diabetes autoimune, ao
contrario do Diabetes tipo 1, onde 80% a 90%
terdo autoanticorpos.
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Pacientes com cancer que desenvolvem
Diabetes autoimune geralmente sao tratados
com terapia anti-PD-1, explicou o Dr.
Anderson.

“Existem alguns casos em que os pacientes
receberam anti-CTLA-4, mas ha uma
associagao muito mais forte com o anti-PD-1",
disse ele. “O significado disso ainda esta
sendo desvendado, mas sabemos que isso
esta fornecendo algum tipo de informagao
sobre por que essa complicagao em particular
esta surgindo.” As observagdes clinicas
indicam que a Diabetes autoimune néo é
clinicamente reversivel. O tratamento é
semelhante ao Diabetes tipo 1, disse o

Dr. Anderson. m

Os Especialistas Examinam as
Pesquisas mais Recentes Sobre a
Eficacia das Terapias Combinadas

Para Diabetes Tipo 2

An&‘
Diabetes
Association.

ADA Meeting News

Um painel de cientistas-médicos, incluindo
Ralph A. DeFronzo, MD, Chantal Mathieu,
MD, PhD, Tina Vilsbgll, MD, DMSc e David
D'Alessio, MD, discutiu a evidéncia atual
para terapias combinadas no tratamento do
tipo 2 Diabetes.

Pesquisas emergentes estdo langando uma
nova luz sobre as indicacdes e eficacia das
terapias combinadas no tratamento do
Diabetes tipo 2. O painel discutiu as
evidéncias atuais de varias terapias
combinadas durante o simpdsio Matchmaker,
Matchmaker, Make Me a Match -
Selecionando Combinag¢des Redutoras de
Glicose para Diabetes Mellitus tipo 2.

Ralph A. DeFronzo, MD, Professor de
Medicina e Chefe da Diviséo de Diabetes,
University of Texas Health Science Center, e
Vice-Diretor, doTexas Diabetes Institute,
abriu o simpdsio com uma discussao sobre
terapias combinadas que incorporam
incretinas, inibidores cotransportador de

sédio-glicose- 2 inibidores (SGLT2) e
pioglitazona - trés classes de medicamentos
que comprovadamente fornecem protecao
cardiovascular.

Em ultima analise, a terapia de combinagao
tripla de um inibidor de SGLT2, um agonista
do receptor GLP-1 e pioglitazona pode
fornecer os melhores resultados, disse ele.

“Publicamos extensivamente sobre o
beneficio da terapia combinada com
inibidores SGLT2 e agonistas do receptor
GLP-1, e também publicamos com inibidores
SGLT2 mais associados a pioglitazona e
agonistas do receptor GLP-1 mais
pioglitazona, mostrando efeitos aditivos,”

Dr. DeFronzo disse.

Estudos sugerem que os beneficios dessas
terapias superam os riscos de ganho de
peso, acrescentou.

“O peso a mais que vocé ganha com a
pioglitazona, mesmo assim apresenta maior
queda de A1C melhora na fungéo das células
beta, maior a melhora na resisténcia a
insulina, maior o aumento de HDL
(lipoproteinas de alta densidade) e maior
diminuicao dos triglicerideos ”,disse ele.
“Também se poderia adicionar metformina a
este grupo de medicamentos, mas acho que
€ realmente para onde devemos ir em termos
de controle glicémico, prevencéo de
complicagdes microvasculares e prevencao
de complica¢des cardiovasculares e renais.”

Chantal Mathieu, MD, PhD, Professora de
Endocrinologia da Universidade de Leuven,
Bélgica, discutiu a justificativa para combinar
inibidores de SGLT2 e insulina, incluindo os
efeitos metabdlicos da combinagéo dos dois
agentes e se os efeitos protetores
cardiorrenais dos inibidores de SGLT2 ainda
sdo vistos nesses tomando insulina.“Faz
sentido combinar esses dois agentes com
base na fisiopatologia do Diabetes tipo 2 e
também com base no mecanismo de acéo
desses agentes”, disse ela. “Adicionar um
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inibidor de SGLT2 a insulina - tanto basal
quanto varias injegdes diarias - da a vocé um
efeito poupador de insulina e também pode
ajudar a reduzir o ganho de peso que vocé
vé com o efeito anabdlico da insulina.”

Os ensaios de fase 3 demonstraram que a
combinagdo de insulina e inibidores de
SGLT2 é benéfica para A1C, acrescentou o
Dr. Mathieu. E embora as metanalises de
estudos sugiram uma associagao entre o
uso de insulina e os principais eventos
cardiovasculares adversos em pessoas com
Diabetes tipo 2, ela disse que os efeitos
cardiorrenais benéficos dos inibidores de
SGLT2 ainda parecem ocorrer em pessoas
com Diabetes tipo 2 que precisam de insulina
para o controle da glicose .

Tina Vilsbgll, MD, DMSc, Professora de
Medicina da Universidade de Copenhagen,
Dinamarca, e Consultora do Steno Diabetes
Center Copenhagen, discutiu terapias
combinadas usando insulina e agonistas do
receptor de GLP-1.

“Ainsulina e os agonistas do receptor de
GLP-1 sdo uma combinacao realmente
interessante no tratamento do Diabetes

tipo 27, disse ela. “De fato, ha beneficios
clinicos com a reducgéo de A1C, com menos
hipoglicemia e menor peso corporal com a
combinacao de insulina e agonistas do
receptor de GLP-1".

Quando a insulina é prescrita, a conformidade
€ um fator chave e os pacientes devem ser
monitorados de perto ao adicionar um
agonista do receptor de GLP-1, observou a
Dra. Vilsbagll.

“‘Devemos decidir para onde queremos ir em
relagcéo a glicose de jejum e quéo baixo
devemos ir’, acrescentou ela. “ E [devemos]
medir os niveis de peptideo C - fazemos
isso toda vez que vemos um novo paciente e
anualmente - sempre junto com a glicose
para ter uma impressao da fung¢ao atual da
célula beta.”
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Na apresentacao final, David D'Alessio, MD,
Professor de Medicina e Chefe da Diviséo
de Endocrinologia e Metabolismo da Duke
University Medical Center, discutiu o papel
emergente dos agonistas duplos e multi-
receptores, incluindo tirzepatida, um farmaco
de agao dupla, polipeptideo inibidor gastrico
(GIP) / agonista do receptor de GLP-1.

“‘Estudos em humanos ap6iam os agonistas
duplos como uma forma eficaz de reduzir o
agucar no sangue e o peso corporal”, disse
ele. “A poténcia da tirzepatida nos testes até
agora apoia a estratégia de explorar os
agonistas de multiplos receptores além dos
agonistas de receptor unico”.

Embora o mecanismo de agéo dos agonistas
de multiplos receptores ainda néo esteja
claro, o Dr. D’Alessio disse que eles
representam um potencial para uma ampla
gama de opg¢des e parecem ser um campo
fértil para o desenvolvimento de novos
medicamentos.

“Nao ha duvida de que essas drogas tém
poténcia variavel na ativagcao do receptor. E
uma droga como a tirzepatida, embora em
estudos celulares nao parecga tdo potente
quanto o GLP-1 nativo, pode ser um
excelente agonista do receptor de GLP-1 7,
disse ele. “No futuro, podemos ter métodos
computacionais para prever como qualquer
unico peptideo funcionara, mas agora acho
que estamos no estagio de refinamento
iterativo bioldgico, ou seja, teremos que
pegar essas moléculas e testa-las uma de
cadavez.” m
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Os Inibidores de SGLT2 Demonstram
Eficacia Contra DCV e Doenga Renal

A

American
Diabetes

ADA Meeting News

Carolyn SP Lam, MBBS, PhD, FRCP, FAMS,
FESC, FACC, Muthiah Va-duganathan, MD,
MPH, Brendon Neuen, MBBS (Hons), MSc
(Oxon) e David C. Wheeler, MD, FRCP,
revisaram os resultados do recente estudo
demonstrando a seguranca e eficacia dos
inibidores de SGLT2 para o tratamento
cardiovascular e renal, e discutiram como os
resultados do ensaio ajudardo a melhorar o
atendimento para individuos com Diabetes.
O simpésio Practice-Changing Trials in
Heart Failure and Kidney Disease with
SGLT2 Inhibitors foi apresentado nas
Sessobes Cientificas da American Diabetes
Association de 2021.

Analisando os resultados dos ensaios
DAPA-HF e EMPEROR-Reduced, Carolyn
SP Lam, MBBS, PhD, FRCP, FAMS, FESC,
FACC, Cardiologista Consultor Sénior,
National Heart Center Singapore, disse que
os inibidores SGLT2 oferecem beneficios
consistentes e robustos para pacientes com
Diabetes tipo 2 e insuficiéncia cardiaca com
fracdo de ejecao reduzida (HFrEF). O
DAPA-HF (estudo para avaliar o efeito da
dapagliflozina na incidéncia de agravamento
da insuficiéncia cardiaca ou morte
cardiovascular em pacientes com
insuficiéncia cardiaca crénica) comparou a
dapagliflozina com o placebo, enquanto o
EMPEROR-Reduced (Empagliflozin Outcome
Trial in Patients With Chronic Heart Failure
With Reduced Ejection Fraction) comparou
com a empagliflozina ao placebo.

O estudo do EMPEROR-Reduced mostrou
que a empagliflozina levou a uma redugéo
de 30% nas hospitalizagdes por insuficiéncia
cardiaca, uma redugao de 50% nos eventos
renais adversos e uma reducéao do risco
relativo de 25% (todos P <0,001), observou
o Dr. Lam.

“Agora temos cinco vias para modular em
nossos pacientes com IHFrEF que
comprovadamente melhoram seus resultados
cardiacos: Angiotensina Il, norepinefrina,
aldosterona, neprilisina e SGLT”, disse ela.
“Essas cinco vias podem ser moduladas por
quatro drogas: INRA (inibidor da neprilisina
do receptor da angiotensina-neprilisina),
beta-bloqueadores, ARMs (antagonistas do
receptor mineralocorticéide) e inibidores do
SGLT2. O conceito importante é tentar fazer
com que os pacientes recebam essas quatro
drogas combinadas o mais rapido e seguro
possivel.”

Quando comparada com HFrEF, a
insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecéo
preservada (HFpEF) tem orientagdo médica
e terapias menos estabelecidas, mas Muthiah
Vaduganathan, afirma que os inibidores de
SGLT2 mostram ser promissores
mecanicamente no direcionamento de
aspectos criticos da patogénese e
sintomatologia de HFpEF.

Cardiologista do Brigham and Women's
Hospital Heart and Vascular Center, o Dr.
Vaduganathan discutiu os maiores estudos
de HFpEF realizados até o momento:
DELIVER (Dapaglifozin Evaluation to Improve
the Lives of Patients With Preserved Ejection
Fraction Heart Failure) e EMPEROR-
Preserved (Empagliflozin Outcome Trial in
Patients With Chronic Heart Failure With
Preserved Ejection Fraction) Ambos os
estudos apresentarao resultados em breve e
o Dr. Vaduganathan disse que eles est&o
bem posicionados para preencher as lacunas
de evidéncias importantes.

“Acredito que sera um desafio mostrar o
verdadeiro potencial de modificagdo da
doencga na redug&o da mortalidade por causa
das menores taxas de mortalidade geral e
dos altos riscos concorrentes de eventos nao
cardiovasculares”, disse ele. “No entanto, as
reducdes na carga de hospitalizacéo e a
melhoria na qualidade de vida certamente
serao clinicamente relevantes para os
pacientes, médicos e reguladores, e
certamente serao bem-vindas a comunidade.”
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Brendon Neuen, MBBS (Hons), MSc (Oxon),
registrador académico de nefrologia e bolsista
de po6s-graduacgao do National Health and
Medical Research Council, The George
Institute for Global Health, University of New
South Wales, Sydney, Australia, e David C.
Wheeler, MD , FRCP, Professor de Kidney
Medicine, University College London, Reino
Unido, revisou os resultados de estudos que
investigam o uso de inibidores de SGLT2 na
doencga renal Diabética.

O estudo CREDENCE (Evaluation of the
Effects of Canagliflozin on Renal and
Cardiovascular Outcomes in Participants
With Diabetic Nephropathy) examinou o
efeito da canagliflozina nos principais
desfechos renais, incluindo um desfecho
primario composto, desfecho cardiorrenal,
duplicacao da creatina sérica, insuficiéncia
renal ou morte renal. Depois de inscrever os
pacientes pela primeira vez em 2014, o
ensaio foi recomendado para terminar em
um ponto de analise intermediario planejado
em julho de 2018 com base na demonstracao
de eficacia.

A'inibicdo do SGLT2 reduz com seguranga o
risco de insuficiéncia renal exigindo dialise
ou transplante em pessoas com Diabetes
tipo 2 e doencga renal cronica (DRC), disse o
Dr. Neuen, e os pacientes com DRC mais
avancgada obtém o maior beneficio.

“O participante médio da CREDENCE, que
perdeu 4,5 mL por minuto de eTFG (taxa de
filtracdo glomerular estimada) por ano se
tratado com placebo, com canagliflozina
atenuou essa perda de eTFG em 2,75 ml por
minuto por ano”,disse o Dr. Neuen. “O que
este resultado projeta além da vida util do
ensaio € uma sobrevida sem dialise
substancialmente mais longa, com
implicagcbes importantes para os pacientes,
seus cuidadores e sistemas de saude”.

Em sua visao geral da DAPA-CKD (Um
estudo para avaliar o efeito da dapagliflozina
nos resultados renais e na mortalidade
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cardiovascular em pacientes com doencga
renal cronica), o Dr. Wheeler disse que, para
pacientes com e sem Diabetes tipo 2, a
dapagliflozina reduziu o risco de insuficiéncia
renal e reduziu o risco de morte por causas
cardiovasculares para insuficiéncia cardiaca,
proporcionando sobrevida prolongada. Os
efeitos da dapagliflozina foram consistentes
em uma variedade de subgrupos de
pacientes, em todas as etiologias de DRC,
incluindo nefropatia por imunoglobulina A e
glomeruloesclerose segmentar focal e
estagios de DRC. Pacientes com ou sem
evento cardiovascular anterior também viram
beneficios. m

O Inibidor Combinado SGLT1 /
SGLT2 mostra Beneficios
Cardiovasculares Significativos em
Pacientes com Doencas
Cardiovasculares e Diabetes tipo 2

A

American
Diabades
Association.

ADA Meeting News
Uma analise dos ensaios SCORED e
SOLOIST favoreceu a sotagliflozina em
relacéo ao placebo para morte
cardiovascular total, hospitalizagao por
insuficiéncia cardiaca e visita de insuficiéncia
cardiaca urgente. O inibidor duplo SGLT1 /
SGLT2 produz beneficios em pacientes com
fracdo de ejecao reduzida e preservada,
disse Deepak Bhatt, MD, MPH, FACC, FAHA,
FSCAI, FESC.

Novos dados apresentados nas sessdes
cientificas de dois ensaios clinicos recentes
de so-tagliflozina, o primeiro co-transportador
-1 duplo de sodio-glicose (SGLT1) e inibidor
de SGLT2 em ensaios clinicos randomizados
controlados de fase 3, mostraram beneficios
cardiovasculares (CV) significativos em
pacientes com Diabetes tipo 2 e insuficiéncia
cardiaca (IC) e outras doencgas
cardiovasculares.

Resultados iniciais do efeito da sotagliflozina
em eventos cardiovasculares e renais em



@ Informes

pacientes com Diabetes tipo 2 e insuficiéncia
renal moderada em risco cardiovascular
(SCORED) e o efeito da sotagliflozina em
eventos cardiovasculares em pacientes com
Diabetes tipo 2 apdés agravamento da
insuficiéncia cardiaca (SOLOIST-WHF)
ensaios foram publicados no New England
Journal of Medicine em janeiro de 2021.

Os pesquisadores apresentaram novos
dados dos ensaios durante o simpésio
Update on SCORED e SOLOIST
Cardiovascular and Kidney Outcomes Trials,
apresentado no Congresso da ADA 2021.

Uma meta-analise dos dois ensaios com um
total de 11.784 pacientes mostrou uma razéo
de risco de 0,72 favorecendo a sotagliflozina
em relacao ao placebopara morte
cardiovascular total, hospitalizagao por IC e
visita urgente por IC. O beneficio da IC foi
consistente em toda a faixa de fragcéo de
ejecao (FE) reduzida a preservada.

"Agora sabemos que a sotagliflozina produz
beneficios muito grandes em pacientes com
fracao de ejegao reduzida e fragédo de ejecao
preservada", disse Deepak Bhatt, MD, MPH,
FACC, FAHA, FSCAI, FESC, Diretor
Executivo de Programas Cardiovasculares
Intervencionistas, Brigham e Women's
Hospital Heart and Vascular Center, e
Professor de Medicina, Harvard Medical
School. “Entre as mulheres mais velhas em
particular, HFpEF (insuficiéncia cardiaca
com fragdo de ejecao preservada) é um
problema desafiador de tratar. Parece que
agora existe uma terapia eficaz ”.

Dr. Bhatt presidiu o comité executivo do
SCORED. Tanto o SCORED quanto o
SOLOIST-WHF foram encerrados
precocemente devido as dificuldades de
financiamento exacerbadas pela pandemia
de COVID-19. Os protocolos de teste foram
alterados para permitir um término
antecipado.

SGLT2 é ativo principalmente no rim,
bloqueando a reabsorgéo de glicose e requer

a funcao renal. SGLT1 é o transportador
primario de glicose e galactose no trato
gastrointestinal e ndo depende da funcao
renal.

SOLOIST-WHF inscreveu 1.222 pacientes
(de um total planejado de 4.000)
hospitalizados por insuficiéncia cardiaca
prestes a receber alta, ou que tiveram alta
nos ultimos trés dias. Todos tinham Diabetes
tipo 2. O desfecho primario planejado era o
tempo para a primeira ocorréncia de morte
cardiovascular ou insuficiéncia cardiaca
hospitalizada.

O estudo foi interrompido em agosto de
2020 com todos os pacientes e dados ainda
cegos. O endpoint primario foi alterado para
um composto de morte CV, hospitalizagao
por IC ou visita de IC urgente. O
acompanhamento médio foi de nove meses.

SOLOIST-WHF mostrou uma razéo de risco
de 0,67 favorecendo a sotagliflozina
(p=0,0009) versus placebo.

“As curvas mostraram uma separag¢ao muito
precoce”, relatou Subodh Verma, MD, PhD,
FRCSC, Professor de Medicina da
University of Toronto e Presidente de
Pesquisa em Cirurgia Cardiovascular do
Canada no St. Michael’s Hospital, Toronto.
“O valor de p alcancgou significancia
estatistica no prazo de 28 dias ap6s o inicio
do tratamento.”

O SCORED inscreveu pacientes com
doencga renal crbnica e uma taxa de filtragao
glomerular estimada (eTFG) entre 25 e 59
que também tinham Diabetes tipo 2 e fatores
de risco CV. O estudo foi totalmente inscrito
com 10.584 pacientes antes de ser
encerrado.

Os endpoints co-primarios originais - tempo
para o primeiro evento cardiaco adverso
importante e tempo para a primeira morte por
causas CV ou hospitalizagao por insuficiéncia
cardiaca - foram alterados para um composto
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de mortes CV totais, hospitaliza¢des por IC e
visitas por IC ao pronto socorro. O
acompanhamento médio foi de 15,9 meses.

O ensaio mostrou uma razéo de risco de
0,74 favorecendo a sotagliflozina
(p = 0,0004) versus placebo.

“O beneficio do sotagliflozin tornou-se
significativo apds 95 dias”, disse Mikhail N.
Kosiborod, MD, Vice-Presidente de Pesquisa
do Saint Luke’s Health System e Professor
de Medicina da University of Missouri -
Kansas City. “A morte cardiovascular foi
reduzida numericamente, impulsionada
principalmente pela melhora da insuficiéncia
cardiaca, mas nao atingiu significancia
estatistica.”

Uma tendéncia numérica em direcao a
protec&o renal ndo atingiu significancia
estatistica, provavelmente devido ao término
precoce.

“Apenas 89 eventos renais ocorreram na
duracéao reduzida, mas ha uma sugestéo de
beneficio na lesao renal aguda”, observou
Julia B. Lewis, MD, Professora de Medicina
do Vanderbilt University Medical Center.

“As alteracdes iniciais da eTFG vistas no
grupo da sotagliflozina sdo consistentes com
outras intervencgdes que preservam a funcao
renal.”

O Agonista do Receptor Duplo GIP /
GLP-1 Reduz a Glicose e Reduz o
Peso Corporal em Ensaios SURPASS

Tirzepatida - um novo agonista duplo do
receptor insulinotropico dependente de
glicose (GIP) e peptideo semelhante ao
glucagon-1 (GLP-1) - mostrou superioridade
em comparag¢ao com semaglutida ou insulina
basal como um complemento a metformina
ou insulina, e como monoterapia para
Diabetes tipo 2 em quatro ensaios clinicos
de fase 3, de acordo com um resumo dos
ensaios apresentados nas sessdes cientificas
da American Diabetes Association.
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A tirzepatida mostrou resultados superiores
na reducéo de A1C, glicose em jejum e
perda de peso nos quatro ensaios clinicos
SURPASS: SURPASS-1, SURPASS-2,
SURPASS-3 e SURPASS-5.

Novos resultados detalhados dos quatro
ensaios foram apresentados em multiplos
resumos no encontro, e os pesquisadores
forneceram uma perspectiva global dos
ensaios no simpoésio Next Chapter in
Incretin-Based Therapies-Tirzepatide, a
Novel Dual GIP/GLP-1 Receptor Agonist-
Results from the First Phase 3 SURPASS
Clinical Trials.

Os Resultados dos Quatro Ensaios
estao Resumidos abaixo

SURPASS-1

Este ensaio internacional de 40 semanas
randomizou 478 individuos com Diabetes
tipo 2 controlados inadequadamente com
dieta e exercicios para placebo ou uma das
trés doses semanais de tirzepatida: 5 mg,
10 mg e 15 mg. A coorte tinha idade média
de 54 anos, havia diagnostico de Diabetes
tipo 2 em média 5,38 anos, apresentava
sobrepeso com peso médio de 85,9 kg e
48,3% eram mulheres. A média de A1C para
o grupo foi de 7,95% no inicio do estudo e a
glicemia de jejum foi de 153,6 mg / dL.

Ap6s 40 semanas, os pacientes que tomaram
5 mg de tirzepatida por semana tiveram A1C
de 6,08, pacientes que tomaram 10 mg de
tirzepatida por semana tiveram A1C de 6,06
e 0s pacientes que tomaram 15 mg de
tirzepatida por semana tiveram A1C de 5,88.
Os pacientes com placebo pioraram para
7,99 A1C.

Apenas 20% do grupo de placebo atingiu
A1C inferior a 7 versus uma faixa de 87% a
92% dos participantes do estudo que
receberam as dosagens de tirzepatida. E
apenas 10% do grupo placebo teve A1C
<6,5 versus 81% a 86% com tirzepatida, e
apenas 1% dos pacientes com placebo teve
A1C <5,75 versus 31% a 52% dos pacientes
tirzepatida.
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Os resultados para a glicose sérica em
jejum foram semelhantes: Um aumento de
154,0 mg / dL na linha de base para

166,9 mg / dL no grupo de placebo e
reducdes para 110,5 mg/dL, 108,1 mg / dL
e 104,8 mg / dL para tirzepatida 5 mg, 10 mg
e 15 mg, respectivamente.

“Né&o so6 foi observado uma reducéo na
glicose de jejum com todas as trés doses de
tirzepatida, ha uma reducéo significativa no
pico de glicose pos-prandial e, mais notavel,
nas excursdes de glicose em cada refeicao
ao longo do dia”, disse Carol H. Wysham,
MD, Professora Associada Clinica de
Medicina da University of Washington School
of Medicine, e chefe da Sec¢éo de Diabetes
e Endocrinologia da Rockwood Clinic.

As alteragdes de peso corporal seguiram um
padréo semelhante - nenhuma alteragao no
placebo e perda de peso de 7,9%, 9,3% e
11,0% para tirzepatida 5 mg, 10 mg e 15 mg,
respectivamente. Nenhum dos pacientes
com placebo experimentou perda de peso de
pelo menos 15%, enquanto 13%, 17% e 27%
dos pacientes alcancaram 15% de perda de
peso com as trés doses de tirzepatida.

Os eventos adversos foram equilibrados nos
quatro grupos, relatou o Dr.Wysham, e foram
principalmente gastrointestinais. Nao houve
hipoglicemia grave ou clinicamente
significativa em nenhum dos grupos.

SURPASS-2

Este estudo aberto comparou a tirzepatida a
semaglutida como terapia adjuvante a
metformina. Um total de 1.879 individuos
foram randomizados para as mesmas trés
doses semanais de tirzepatida (5 mg, 10 mg
e 15 mg) ou 1 mg de semaglutida
semanalmente durante 40 semanas. E
enquanto o ensaio foi aberto, as trés doses
de tirzepatida foram duplo-cegas, observou
Juan Pablo Frias, MD, Diretor Médico e
Pesquisador Principal, National Research
Institute.

A coorte do estudo tinha uma idade média
de 56,6 anos, uma duragao meédia de
Diabetes tipo 2 de 8,6 anos, eram obesos
com peso médio de 93,7 kg e 53% eram
mulheres. A média de A1C no inicio do
estudo foi de 8,38 e a glicose sérica em
jejum média foi de 172,9 mg / dL.

Apoés 40 semanas, o grupo da semaglutida
apresentou A1C de 6,42 versus 6,19, 5,91 e
5,82 para tirzepatida 5 mg, 10 mg e 15 mg,
respectivamente. Impressionantes 81% do
grupo da semaglutida tinha A1C menor que
7, mas isso foi eclipsado pelos grupos da
tirzepatida com 85%, 89% e 92%,
respectivamente. Os resultados foram
semelhantes para A1C <6,5: 66% para
semaglutida versus 74%, 82% e 87% nas
trés doses de tirzepatida. As diferencas
foram mais notaveis para A1C <5,7: 20%
para semaglutida versus 29%, 45% e 51%
nas trés doses de tirzepatida.

A glicose sérica em jejum caiu de 172,0 mg
/ dL no inicio do estudo para 124,4 mg / dL
no grupo da semaglutida e foi reduzida para
117 mg/dL, 111,3mg /dL e109,6 mg / dL
nas trés doses de tirzepatida. As reducdes
em todas as medidas de glicose comecaram
por volta da semana 4 do ensaio.

O peso corporal diminuiu em todos os quatro
grupos, como esperado, caindo para uma
média de 87,8 kg na coorte de semaglutida e
meédias de 86,2 kg, 83,7 kg e 81,6 kg nas
trés doses de tirzepatida. Um total de 58%
dos pacientes com semaglutida perderam
pelo menos 5% do peso corporal contra 69%,
82% e 86% dos pacientes nos grupos da
tirzepatida. Apenas 9% do grupo da
semaglutida perdeu pelo menos 15% do
peso corporal contra 15%, 28% e 40% dos
pacientes com as trés doses de tirzepatida.

“Parecia que o peso corporal nao havia
atingido o platé na semana 40", observou o
Dr. Frias.
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SURPASS-3

SURPASS-3 comparou a tirzepatida a
insulina degludec em 1.444 individuos com
Diabetes tipo 2 tomando uma dose estavel
de metformina com ou sem um inibidor do

co-transportador 2 de sddio-glicose (SGLT2).

Os pacientes neste estudo de 52 semanas
tinham idade média de 57,4 anos, eram
obesos com peso médio de 94,3 kg e 44,2%
eram mulheres. A duragdo média do
Diabetes tipo 2 foi de 8,4 anos, a média de
A1C foi de 8,18 e a glicemia de jejum média
foi de 169,4 mg / dL.

A insulina degludec foi titulada para pré-café
da manhé, glicose no sangue automedida de
71 mg/dLa 90 mg/dL. A dose média diaria
de insulina aumentou de 9,9 unidades no
inicio do estudo para 48,8 unidades na
semana 52 do ensaio.

O aumento da dosagem de insulina reduziu
A1C para 6,85 na semana 52, relatou
Francesco Giorgino, MD, PhD, Professor e
Chefe de Endocrinologia da Universidade de
Bari Aldo Moro, Bari, Italia, mas os grupos de
tirzepatida tiveram A1C ainda mais baixa de
6,25, 5,99 e 5,81 nas doses de 5 mg, 10 mg
e 15 mg, respectivamente. Apenas 5% dos
pacientes com insulina tiveram A1C =5,7
versus 26%, 39% e 48% dos pacientes com
tirzepatida nas trés doses do ensaio.

“Quase metade dos pacientes que tomaram
15 mg de tirzepatida teve A1C de 5,70ou
menos no final do estudo e houve uma
reducado muito importante no peso corporal
uma perda de 13,9% com tirzepatida”, disse
o Dr. Giorgino. “Como esperado, houve
ganho de peso no grupo da insulina
degludec, de 94,5 kg para 97,1 kg.”

O declinio na glicose sérica em jejum foi
semelhante em todos os quatro bracos do
estudo, de 169,3 mg / dL no inicio do estudo
para 121,6 mg / dL no grupo de insulina e
114,9mg/dL, 14,1 mg/dLe 110,5 mg/dL
no trés doses de tirzepatida. Como nos
outros estudos SURPASS, os eventos
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adversos mais comuns foram relacionados
ao Gl. Nausea, diarreia e outras reacdes
gastrointestinais foram leves a moderadas e
diminuiram com o tempo.

“A tirzepatida surge como uma solugéo
terapéutica altamente valiosa quando os
pacientes precisam intensificar seu tratamento
com uma solugao injetavel”, disse o Dr.
Giorgino, resumindo os achados do
SURPASS-3.

SURPASS-5

O ensaio SURPASS final apresentado nas
Sessobes Cientificas comparou a tirzepatida
com o placebo como um complemento a
insulina glargina em 475 individuos com
Diabetes tipo 2 insulino-dependentes e
glicemia sanguinea n&o controlada. As
caracteristicas basais foram semelhantes as
de outras coortes SURPASS: idade mediana
de 60,6 anos, duragdo média de 13,3 anos
com Diabetes tipo 2 e 44% eram mulheres.
A A1C média foi de 8,31, a glicose sérica em
jejum média foi de 162,4 mg / dL e os
pacientes eram obesos com peso médio de
95,2 kg.

Apos 40 semanas de estudo, o grupo
placebo mais glargina teve A1C de 7,39,
enquanto os grupos tirzepatida mais glargina
cairam para 6,09, 5,44 e 5,73 nas doses
semanais de 5 mg, 10 mg e 15 mg. Apenas
3% do grupo de placebo mais glargina
alcancou A1C =5,7 em comparag¢ao com
26%, 48% e 62% dos grupos tirzepatida
mais glargina.

A glicose sérica em jejum caiu de

162,5 mg / dL no inicio do estudo para
123,9 mg / dL no grupo pla-cebo e
101,5mg/dL, 95,1 mg/dLe 94,9 mg/dL
nos trés grupos da tirzepatida.

“No final de 40 semanas, vimos melhora na
glicose pos-prandial nos grupos de
tir-zepatida”, disse Michelle Welch, MD,
FACE, fundadora e presidente, Diabetes and
Metabolism Specialists.
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N&o surpreendentemente, ela acrescentou,
o grupo do placebo ganhou peso,terminando
o estudo com 97,4 kg, acima dos 95,3 kg no
inicio do estudo. Os trés grupos da
tirzepatida perderam 4,6%, 8,9% e 11,6% do
peso corporal durante o estudo de 40
semanas. Os eventos adversos foram
equilibrados em todos os quatro bragos, com
gueixas gastrointestinais mais comumente
relatadas.

“Estas sédo descobertas consistentes de
reducao robusta da glicose e também uma
reducao consistente no peso corporal com
tirzepatida”, disse Alice Y.Y. Cheng, MD,
FRCPC, Professor Associado de Medicina,
Universidade de Toronto, Canada. “A estrada
a frente para o tratamento do Diabetes tipo 2
€ nova. O futuro, em termos do que
poderemos oferecer aos nossos pacientes
para ajuda-los a cumprir seus objetivos
metabdlicos, parece ser muito positivo.” m

Profissionais da Linha de Frente
Discutem a Interacao entre
COVID-19 e Diabetes

ADA Meeting News

American

Os médicos reconheceram que a
hiperglicemia pode aumentar a morbidade e
mortalidade da infec¢cdo por SARS-CoV-2 no
inicio da pandemia de COVID-19. De relatos
de casos iniciais a novas abordagens
terapéuticas, a comunidade diabética agiu
de forma rapida e decisiva para entender
melhor e combater a interagcdo mortal de
COVID-19 e hiperglicemia.

“Vimos muito cedo que as pessoas admitidas
com hiperglicemia tinham piores resultados
de saude com o COVID-19 do que aquelas
com melhores niveis de glicose”, disse
Alberto Coppelli, MD, Secéao de Diabetes e
Doencgas Metabolicas da Universidade de
Pisa, Italia. “Seria melhor se vocé soubesse
que tem Diabetes e esta tomando insulina
ou metformina e que sua glicemia estivesse
controlada, mesmo que ligeiramente.

Pessoas com hiperglicemia ndo controlada,
fossem eles diagnosticados com diabetes
Oou nao, eram muito mais propensos a ter
COVID mais grave e muito mais
probabilidade de morrer.”

O Dr. Coppelli foi o autor principal de um dos
primeiros estudos a confirmar um aumento
crescente de relatos de casos em hospitais
em todo o mundo de piores resultados para
pacientes com COVID-19 que também
apresentavam hiperglicemia. Ele abrira um
simpdsio especial de duas horas sobre
COVID-19 e Diabetes - Ele abriu um
simposio especial no Congresso da ADA:
COVID-19 and Diabetes-An Update.

Os mecanismos que ligam a hiperglicemia e
os resultados do COVID-19 n&o sao
totalmente claros, observou o Dr. Coppelli.
N&o esta claro se COVID-19 exacerba uma
resposta inflamatoria ja robusta, piora a
resisténcia a insulina, desencadeia a perda
de células beta levando ao Diabetes de novo
ou simplesmente desmascara o Diabetes
preexistente. Quaisquer que sejam as
ligacbes, essas primeiras descobertas
tiveram implicagdes clinicas importantes
para pacientes em todo o mundo.

“Quando fui pela primeira vez na enfermaria
do COVID em 2019, néo tinhamos
informagdes sobre hiperglicemia -
absolutamente nada”, disse ele. “Lembro-me
de pacientes com altos niveis de glicose nao
tratados com vigor o suficiente porque
estdvamos focados na infecgdo. Agora
sabemos que, se vocé tem niveis glicémicos
mais elevados, com ou sem diagndstico
prévio de Diabetes, vocé deve receber
tratamento de hiperglicemia imediatamente.”

Francesco Rubino, MD, Chair of Metabolic
and Bariatric Surgery at King's College
London, Reino Unido, discutiu as ultimas
descobertas relacionadas ao COVID-19 e
ao novo aparecimento de Diabetes. Bruce
W. Bode, MD, Clinical Associate Professor
of Medicine, Emory University and Atlanta
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University e Atlanta Diabetes Associates, ira
delinear as abordagens mais recentes para
controlar e prevenir a cetoacidose diabética
no COVID-19.

O palestrante final da sessao, Francisco J.
Pasquel, MD, MPH, Professor Assistente de
Endocrinologia na Emory University,
descreveu o uso bem-sucedido da
monitorizagéo continua da glicose (CGM)
para monitoramento remoto na unidade de
terapia intensiva (UTI) durante a pandemia.

“A falta de equipamentos de protecéo
individual e 0 aumento do risco para
enfermeiras e outros profissionais de saude
significaram que tivemos que mudar a forma
como cuidamos dos pacientes no hospital,
especialmente na UTI”, disse o Dr. Pasquel.
“Trazer o CGM para a UTI nos permitiu
continuar usando o padrao de tratamento, a
infusdo continua de insulina, enquanto
reduzia os pontos de contato e
potencialmente o risco de infecgdo. O CGM
nos permitiu reduzir as interagcdes no ponto
de atendimento em mais de 60%, mantendo
0s pacientes em sua faixa de glicose alvo na
maior parte do tempo ”.

Mas as mudangas no tratamento do Diabetes
desencadeadas pelo COVID-19 néo
terminam aqui, acrescentou o Dr. Pasquel.

“COVID-19 acelerou o uso de novas
tecnologias e novas abordagens usando a
tecnologia disponivel”, disse ele. “O
monitoramento remoto e outras tecnologias
estdo transformando o atendimento tanto no
ambiente hospitalar quanto no
ambulatorial.” m

Os Resultados do ensaio DARE-19
Fornecem Informagdes sobre o uso
do Inibidor SGLT2 em Pacientes
com Diabetes Tipo 2 e COVID-19

A

American
Dilabedes
Association.

ADA Meeting News
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O estudo Dapagliflozin in Respiratory Failure
in Patients With COVID-19 (DARE-19) foi o
primeiro grande ensaio clinico randomizado
com inibidores do co-transportador de sddio
-glicose 2 (SGLT2) para abordar os
beneficios e riscos potenciais desses
agentes em pacientes hospitalizados com
COVID-19.

Os principais resultados do ensaio foram
divulgados no inicio deste ano, monstrando
que os inibidores de SGLT2 n&o afetaram
significativamente a sobrevivéncia ou
faléncia de 6rgaos. O investigador principal
do DARE-19, Mikhail Kosiborod, MD,
apresentou uma analise de subgrupo dos
resultados em pacientes com e sem
Diabetes durante o simpdésio Efficacy and
Safety of Dapagliflozin in Patients with and
without Type 2 Diabetes Hospitalized with
COVID-19 - Results from the DARE-19
Global Randomized Controlled Trial-19.

“O dados adicionais que apresentamos nas
Sessdes Cientificas da ADA séo de particular
interesse porque pouco mais da metade dos
pacientes no estudo tinha Diabetes tipo 2 no
inicio do estudo”, disse o Dr. Kosiborod,
Vice-Presidente de Pesquisa do Saint Luke’s
Health System and Executive Director of
Cardiometabolic Center Alliance. “Esta é a
primeira vez que discutimos os dados de
eficacia e seguranga para esta analise de
subgrupo pré-especificada.”

Como os inibidores de SGLT2 demonstraram
anteriormente fornecer protecéo aos orgaos
em pacientes com Diabetes tipo 2,
insuficiéncia cardiaca e doencga renal cronica,
foi hipotetizado que eles também poderiam
ser benéficos no contexto de COVID-19. No
entanto, alguns grupos profissionais
levantaram preocupacgdes sobre o uso de
inibidores de SGLT2 neste cenario devido
ao risco potencial de leséo renal aguda e
cetoacidose diabética, especialmente em
pacientes com Diabetes tipo 2.
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IO estudo comparou a dapaglifozina ao
placebo em 1.250 pacientes hospitalizados
por COVID-19 que também tinham um
historico de hipertenséo, doenca
cardiovascular ateroscleroética, insuficiéncia
cardiaca com fragdo de ejecao preservada
ou reduzida, Diabetes tipo 2 ou estagio 3/4
de doenca renal crénica com taxa de filtracao
glomerular estimada (eTFG) entre 25 e 60.
Os pacientes receberam dapagliflozina ou
placebo por 30 dias, além do padrao usual
de atendimento no hospital participante.

O DARE-19 foi projetado em margo e abril
de 2020 e inscreveu seu primeiro paciente
em 2020. Os pacientes foram inscritos em
95 centros em sete paises e o ultimo
paciente foi randomizado em 1° de janeiro
de 2021

“Fomos capazes de conduzir este estudo
duplo-cego controlado por placebo na
velocidade da luz, mantendo o mais alto
padrao de rigor metodoldgico”, disse o Dr.
Kosiborod. O primeiro endpoint primario de
eficacia foi o tempo para a primeira
ocorréncia de disfungao respiratoria,
cardiovascular ou renal ou agravada durante
o periodo de tratamento de 30 dias, ou morte
por qualquer causa durante 30 dias de
follow-up. O segundo desfecho primario de
recuperacao mediu uma mudancga no estado
clinico desde a recuperacéao precoce até a
morte. Os principais desfechos secundarios
incluiram um desfecho renal composto (
lesdo renal aguda, inicio da terapia de
substituicdo renal ou morte por qualquer
causa) e tempo de morte por qualquer causa.

‘O DARE-19 forneceu dados importantes
sobre os beneficios e riscos potenciais do
uso de inibidores de SGLT2 para tratar
pacientes hospitalizados com COVID-19”,
disse o Dr. Kosiborod. “Embora o ensaio ndo
tenha alcangado significancia estatistica para
os desfechos primarios, os detalhes dos
resultados de eficacia sdo muito
interessantes e, sem duvida, informardo a
ciéncia clinica futura. Os resultados de

seguranca sao de relevancia clinica imediata,
especialmente dadas as recomendagdes
anteriores de varios grupos de especialistas
para interromper esses medicamentos em
pacientes hospotalizados com COVID-19,
mesmo se eles tiverem indicag¢des
estabelecidas para esta classe, como
Diabetes tipo 2 e insuficiéncia cardiaca. m

Idade, Comorbidades, Uso de
Medicamentos entre os Preditores
de COVID-19 Grave em Diabetes

.
Fonte: Endocrine Today Healio Healio™

Idade avancada, obesidade, doengas
cardiovasculares e uso de esteroides e
inibidores de SGLT2 antes da hospitalizagéo
estao entre os fatores que aumentam o risco
de COVID-19 grave para pessoas com
Diabetes, segundo um palestrante.

“Nosso estudo identificou a subpopulagao
diabética em risco de infecgado grave por
COVID-19 e pode ajudar os médicos a
estratificar os pacientes com base em seus
fatores de risco, a fim de implementar
cuidados clinicos intensivos precoces para
reduzir resultados ruins”, disse a Helio
Samarth Virmani, MBBS, residente de
medicina interna da University of Central
Florida HCA Healthcare GME em Orlando.

PACIENTES COM DIABETES HOSPITALIZADOS
1.83
I 1.65
1.3

IMC> 35 kg /m2 OR =

Neuropatia OR =

Cardiovascular
doenga OR =

.
Healico™
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Os adultos com Diabetes com IMC superior
a 35 kg / m2, neuropatia ou doenca
cardiovascular apresentam um risco

aumentado de infec¢éo grave por COVID-19.

Os dados foram derivados do estudo
Diabetes and COVID-19: Identifying Diabetes
-related predictors of severe infection.
Apresentado na: American Association of
Clinical Endocrinology Annual Scientific and
Clinical Conference.

Virmani e colegas conduziram um estudo
retrospectivo multicéntrico de 1.818
individuos com Diabetes hospitalizadas com
COVID-19. Pacientes que foram admitidos
na UTl,morreram ou preencheram os
critérios clinicos indicativos de
descompensacéo respiratoria foram
definidos como portadores de COVID-19
grave. Os pesquisadores coletaram dados
demograficos, IMC, HbA1c, complica¢des do
Diabetes, comorbidades e uso de
medicamentos pré-hospitalizagéo. Os
resultados foram apresentados na reuniao
anual da American Association of Clinical
Endocrinology.

Individuos com Diabetes tinham
probabilidade de ter COVID-19 grave se
fossem mais velhas (OR = 1,01) ou homens
(OR =1,37). Aqueles com IMC superior a
35 kg / m2 (OR = 1,83), neuropatia

(OR = 1,65) ou doenca cardiovascular

(OR =1,3) também apresentaram risco
aumentado para COVID-19. O uso de
esterdides (OR = 1,49) ou inibidores de
SGLT2 (OR = 1,85) antes da hospitalizacao
aumentou o risco de COVID-19 grave,
enquanto um menor risco de infecgéo grave
foi observado entre aqueles que tomam
inibidores da ECA (OR = 0,75) ou estatinas
(OR =0,66).

“Ficamos surpresos ao descobrir que o uso
de esterdides pré-hospitalizacao, que agora
€ uma opc¢ao de tratamento comum para
pacientes COVID-19 hospitalizados, pode
ser prejudicial e pode aumentar a gravidade
de COVID-19 em Diabéticos”, Virmani disse.

49| DIABETES Clinica |JULHO/DEZEMBRO 2021

Pessoas com Diabetes e infecgdo grave por
COVID-19 tiveram uma taxa maior de
hiperglicemia em comparagéo com aqueles
que tiveram infecgédo nao grave (44,35% vs.
37,6%). A proporgao de pacientes com
hipoglicemia também foi maior entre as
pessoas com infec¢cdo grave em comparagao
com aquelas com infecgéo nao grave (9,75%
vs. 8,9%).

Virmani disse que as descobertas do estudo
podem ajudar os provedores a identificar
pessoas com Diabetes que podem estar em
maior risco de COVID-19 grave.

"Futuros estudos prospectivos e ensaios
clinicos podem reafirmar os resultados do
nosso estudo e estabelecer se o tratamento
clinico intensivo precoce em pacientes
Diabéticos vulneraveis pode reduzir os
resultados ruins", disse Virmani. “Esses
estudos também podem aumentar nossa
compreensao do efeito do COVID-19 em
pacientes Diabéticos, o que pode
eventualmente resultar em cuidados clinicos
padronizados para pacientes Diabéticos
vulneraveis.” m

Semaglutida 2,4 mg "Marca o Inicio
de uma Nova era no Tratamento da
Obesidade"

Fonte: Marlene Busko

ADA 2021 Scientific Sessions. Apresentado
em 26 de junho de 2021.

O medicamento recém-aprovado para perda
ponderal, semaglutida (2,4 mg por semana),
"provavelmente dara inicio a uma nova era
no tratamento clinico da obesidade", afirmou
o Dr. Lee M. Kaplan, Ph.D., nas sessbes
cientificas de 2021 da American Diabetes
Association (ADA).

O Dr. Lee discutiu as implicagdes clinicas de
tratar pacientes com obesidade agora que o
receptor do peptideo 1 semelhante ao
glucagon (GLP-1, do inglés Glucagon-Like
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Peptide-1) foi aprovado nos Estados Unidos
para promover a perda ponderal.

A perda ponderal com 2,4 mg de semaglutida
foi duas vezes maior do que a obtida com

3 mg de liraglutida, ou seja, cerca de 10% a
15% de perda ponderal em 68 semanas,
disse o Dr. Lee, que né&o participou dos
ensaios clinicos STEP de aprovagéo do
farmaco.

"Penso que, a medida que comegarmos a
ver mais dados produzidos nos proximos
dois anos", inclusive do ensaio clinico de
desfechos cardiovasculares SELECT,
continuou o médico, "vamos poder utilizar
estes dados para criar uma estratégia
diferenciada de tratamento individualizado
do paciente, e também poderemos utilizar a
nossa experiéncia clinica, que ira se

aprofundar rapidamente nos préximos anos".

No futuro, a semaglutida provavelmente sera
associada a outros farmacos para promover
uma perda ponderal ainda maior, previu o
Dr. Lee, que é diretor do Obesity, Metabolism,
and Nutrition Institute do Massachusetts
General Hospital, nos Estados Unidos.

Enquanto isso, "para ser eficaz, a
semaglutida precisa ser usada", ressaltou,
notando que as respostas ao medicamento
variam individualmente, e, portanto, isso
precisara ser levado em consideragao.

"A obesidade precisa ser reconhecida como
entidade nosoldgica, além de como um fator
de risco de muitas outras doencas, e 0
acesso equitativo ao tratamento da
obesidade precisa ser ampliado", enfatizou
0 meédico.

Quatro Ensaios de Aprovacgao de Fase 3
Como dito anteriormente, quatro importantes
ensaios clinicos de fase 3 em 68 semanas,
do programa Semaglutide Treatment Effect
in People With Obesity (STEP) testaram a
seguranca e eficacia da administracao de
2,4 mg por semana de semaglutida em mais

de 4.500 adultos com sobrepeso ou
obesidade.

Os ensaios foram publicados em periédicos
de renome — New England Journal of
Medicine (STEP 1), Lancet (STEP 2) e JAMA
(STEP 3 e STEP 4) — disse o Dr. Robert F.
Kushner.

"Eu incentivaria todos vocés a baixar e ler
cada um desses ensaios por conta prépria",
disse o Dr. Robert, médico e professor de
medicina e educagao médica da
Northwestern University Feinberg School of
Medicine, nos EUA, e coautor do STEP 1,
antes de apresentar uma revisao de alto
nivel dos principais resultados.

O STEP 1 examinou o controle ponderal, o
STEP 3 acrescentou a terapia
comportamental intensiva, o STEP 4
investigou o controle ponderal sustentado e
o STEP 2 (diferentemente dos outros)
investigou o controle ponderal em pacientes
com Diabetes tipo 2, resumiu o pesquisador.

No STEP 1, os pacientes que receberam
semaglutida tiveram uma perda ponderal
média de 15%, e os que continuaram
tomando o medicamento tiveram uma perda
ponderal de 17%, em comparacéo a perda
ponderal de 2,4% no grupo placebo.

"Um terco dos pacientes no ensaio clinico
obteve perda ponderal de 20% ou mais",
disse o Dr. Robert, o que é "realmente
fenomenal”.

Os resultados do STEP 3 "sugerem que a
semaglutida junto com um breve
aconselhamento mensal sobre o estilo de
vida é suficiente para promover uma perda
ponderal média de 15%", observou, ja que o
acréscimo de uma dieta hipocalorica e da
terapia comportamental intensiva acelerou a
perda ponderal inicial, mas ndo aumentou a
perda ponderal final.
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Uma analise post hoc do STEP 2 mostrou
que, "evidentemente, a melhora dos niveis
de hemoglobina glicada (A1c)" € maior com
pelo menos 10% de perda ponderal em
comparacao a uma perda ponderal menor,
afirmou o Dr. Robert. Os niveis de
hemoglobina glicada cairam 2,2% versus
1,3% nestes dois estratos de perda ponderal,
respectivamente.

No STEP 4, apds o escalonamento da dose
para 2,4 mg na 20a semana, os pacientes
tinham perdido 10,6% do seu peso inicial.
Na 68a semana, aqueles que trocaram para
o placebo na 20a semana tinham perdido
5,4% do seu peso inicial, enquanto os que
permaneceram recebendo semaglutida
tinham perdido 17,7% do seu peso inicial.

Isto mostra que, "se vocé suspender o
medicamento, a doencga tende a voltar",
indicou o Dr. Robert.

O efeito colateral mais comum foram as
nauseas, que ocorreram em 20% dos
pacientes, mas na maior parte dos casos
foram leves ou moderadas, e os efeitos
gastrintestinais, como constipagao, vomitos
e diarréia, foram transitérios e ocorreram
precocemente na fase de escalonamento da
dose.

Grande Variabilidade Individual,
Tratamentos Associados no Horizonte

O Dr. Lee apontou, entretanto, que "como
ocorre com outros tratamentos da obesidade
(...), existe uma grande variabilidade entre os
pacientes".

Um terco dos pacientes teve perda ponderal
acima de 20% e 10% tiveram perda ponderal
acima de 30%, aproximando-se da eficacia
da cirurgia bariatrica. Entretanto, quase 10%
dos pacientes sem diabetes e mais de 30%
dos pacientes com Diabetes terdo perda
ponderal menor que 5%, disse o médico.

Portanto, "o sucesso ou a falha de um
paciente nao prevé a resposta de outro, e
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devemos sempre lembrar que tratamos
pacientes diferentes com esses
medicamentos”, disse o Dr. Lee,
aconselhando os colegas.

Um recente estudo de fase 1b sugere que o
tratamento com a associagao de semaglutida
e o agonista amilina cagrilintida aumenta a
perda ponderal, como informado
anteriormente.

Neste ensaio curto e sem modificagéo do
estilo de vida, foram necessarias 16 semanas
para os pacientes atingirem a dose plena e,
na 20a semana, os pacientes recebendo
semaglutida tinham perdido 8% do seu peso
inicial, enquanto os que faziam o tratamento
associado tinham perdido 17% do seu peso
inicial.

"Ha esperanca de que, na associagdo com a
cagrilintida e provavelmente com varios
outros farmacos que ainda estdo nas fases
iniciais de pesquisa, vejamos uma média de
perda ponderal na mesma faixa do que
vemos com a cirurgia bariatrica", disse o

Dr. Robert.

Médicos discutem dois casos hipotéticos
Moderador da sessao, o Dr. Julio Rosenstock,
médico da University of Texas Southwestern
Medical Center, nos EUA, copesquisador em
varios ensaios clinicos STEP, convidou o

Dr. Lee e dois outros participantes do grupo
de especialistas a explicarem como tratariam
dois pacientes hipotéticos.

Caso 1

aciente com Diabetes tipo 2, indice de massa
corporal (IMC) de 32, 33 kg/m2 e A1c de
7,5% ou 8%, usando metformina. Vocé
usaria 1 mg de semaglutida, que é indicada
para o Diabetes tipo 2 ou usaria 2,4 mg de
semaglutida, que € indicada para obesidade
com fatores de risco?

"Temos a resposta para isso do ensaio
clinico STEP 2", disse a Dra. Melanie J.
Davies, médica e professora de Diabetologia
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na University of Leicester, no Reino Unido,
que liderou o ensaio clinico STEP 2.

"Para alguns pacientes, a dose de 1 mg
usada de rotina no consultorio, pode ser
suficiente para obter um bom controle
glicémico para a proteg¢ao cardiovascular e,
obviamente, vai promover alguma perda
ponderal. Mas, se vocé quiser realmente
tratar as comorbidades relacionadas com o
peso, entdo a dose de 2,4 mg é a que vocé
precisa", disse a pesquisadora.

"Muitos médicos podem dizer: 'Vou ver como
o paciente evoluicom adose de 1 mg e, a
sequir, se ele ndo perder peso e nao
alcangar a meta glicémica, talvez eu troque
para 2,4 mg", disse o Dr. John Wilding,
meédico que lidera a pesquisa clinica em
obesidade, Diabetes e endocrinologia na
University of Liverpool, no Reino Unido, bem
como o ensaio clinico STEP 1.

"Mas os dados do STEP 2 mostram muito
claramente que vocé alcanga quase o0s

mesmos niveis de A1c!" exclamou o Dr. Julio.

"Eu optaria por 2,4 mg. O paciente tem IMC
de 32, 33 kg/m2. Eu miraria no IMC.
Precisamos mudar esse paradigma."”

"Para outras doencgas, nem sempre optamos
pela dose maxima disponivel. Optamos pela
dose necessaria para alcancgar o objetivo
clinico almejado”, observou o Dr. Lee.
"Penso que um dos desafios vai ser aprender
a refinar melhor o tratamento clinico como
fizemos para outras doengas."

"Este é o pensamento habitual", concordou o
Dr. Julio. Mas, "com a dose de 2,4 mg, um
terco tem reducao de 20% do IMC, e 10%
tém uma redugao de quase 30% — e ndo ha
como chegar a isso com 1 mg de
semaglutida!"

"Isso é verdade", admitiu o Dr. Lee. No
entanto, um paciente com IMC relativamente
baixo, de 32, 33 kg/m2, pode nao precisar da
dose mais alta, contrariamente a um paciente
com IMC de 45 kg/m2 e Diabetes. Mas
devemos descobrir isso nos préximos anos.

Caso 2

Vocé tem um paciente com IMC de 31 kg/m2,
recém-diagnosticado com diabetes tipo 2.
Por que vocé precisa comegar prescrevendo
metformina? Por que vocé ndo comega com
algo que ira combater diretamente a
obesidade e fara o paciente perder 9 kg, e
certamente ird melhorar a glicemia?

"Acredito que se eu tivesse um paciente que
realmente estivesse interessado em reverter
o quadro de Diabetes", disse o Dr. John W.,
"esta seria uma estratégia fantastica, porque
haveria uma grande chance de sucesso".

Os dados de pré-Diabetes do STEP
mostraram que "podemos reverter o
pré-Diabetes de muitos pacientes, voltando
a uma glicemia normal”, observou o Dr. John
W. "Talvez a gente também possa reverter o
Diabetes inicial para uma glicemia normal.
Me parece que este € um ensaio clinico que
de fato precisa ser feito", disse o médico.

"Vamos precisar descobrir o melhor caminho
adiante", observou o Dr. Lee, indicando que
varias partes interessadas, como os gestores,
0s pacientes e os profissionais de saude,
desempenham algum papel na
implementag&o dos novos medicamentos
para tratar a obesidade.

"Vocé acha que veremos menos cirurgias
bariatricas com esses medicamentos?",
perguntou o Dr. Julio ao Dr. Lee.

"Eu acho que vocé tem de lembrar que
dentre os milhdes e milhdes de pessoas com
obesidade, uma parte muito pequena é
tratada atualmente com medicamentos, e
uma parte ainda menor faz cirurgia bariatrica,
respondeu o Dr. Lee.

"Nos Estados Unidos, 90% das pessoas que
fazem cirurgia bariatrica procuram o
procedimento por vontade propria", disse o
pesquisador, entdo, "me parece que
inicialmente ndo vamos ver muita mudanca"
no numero de cirurgias bariatricas. m
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Mais Dados Associam Diabetes sem
Tratamento e Hiperglicemia com
COVID-19 Grave

Fonte: Andrew D. Bowser MBdSC&pE

Nao tratar o diabetes e apresentar
hiperglicemia foram fatores associados a
COVID-19 mais grave e a piores taxas de
recuperacéo, de acordo com resultados de
estudo retrospectivo.

Os pacientes que nao controlavam o
Diabetes com medicacao tiveram COVID-19
mais grave e passaram mais tempo
hospitalizados do que os pacientes em
tratamento farmacologico para controlar a
doenca, disse o pesquisador Dr. Sudip
Bajpeyi, Ph.D., nas Sessbes Cientificas de
2021 da American Diabetes Association
(ADA).

Além disso, pacientes com hiperglicemia
tiveram covid-19 mais grave e passaram
mais tempo hospitalizados.

Esses achados ressaltam a necessidade de
avaliar, monitorar e controlar a glicemia,
especialmente em populagdes vulneraveis,
disse o Dr. Sudip, diretor do Metabolic,
Nutrition, and Exercise Research Laboratory
da University of Texas, nos Estados Unidos,
acrescentando que quase 90% dos
participantes do estudo eram hispanicos.

"A medida que as medidas de salde publica
sédo tomadas, pensamos que a glicemia de
jejum deve ser considerada no tratamento
de pacientes com COVID-19 hospitalizados",
disse o pesquisador em uma coletiva de
imprensa.

Associagoes entre Diabetes e COVID-19

Agora ja existem muitas publicagdes na
literatura médica associando o diabetes ao
aumento do risco de gravidade da covid-19,
de acordo com Ali Mossayebi, um aluno de
mestrado que participou do estudo. No
entanto, ha menos estudos avaliando
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especificamente as implicacdes do Diabetes
descompensado ou do controle glicémico
pontual, disseram os pesquisadores.

E sabido que o Diabetes descompensado
pode ter consequéncias graves para a
saude, incluindo aumento do risco de
comorbidades potencialmente fatais,
acrescentaram.

Esse estudo retrospectivo se concentrou em
prontuarios de 364 pacientes com COVID-19
internados em um centro médico em El Paso,
nos EUA. A média de idade foi de 60 anos e
o indice de massa corporal (IMC) médio foi
de 30,3 kg/m2; 87% eram hispanicos.

O controle glicémico pontual foi avaliado
pela glicemia de jejum no momento da
hospitalizagdo, enquanto o controle
glicémico regular foi avaliado pela
hemoglobina glicada (A1c), disseram os
pesquisadores. A gravidade da covid-19 foi
avaliada por meio do qSOFA (sigla do inglés
Sequential Organ Failure Assessment), que
se baseia na frequéncia respiratéria, pressao
arterial e estado mental do paciente.

Impacto do Diabetes sem Tratamento e da
Hiperglicemia

A gravidade da covid-19 e o tempo de
internagéo hospitalar foram significativamente
maiores para o grupo de pacientes que néo
tratavam o diabetes do que para o grupo que
referiu controlar o Diabetes com medicacéo,
segundo constataram Dr. Sudip e
colaboradores.

Entre os pacientes com Diabetes sem
tratamento, a pontuagdo média no gSOFA
foi de 0,22 versus 0,44 entre pacientes em
tratamento farmacolégico para controlar a
doenca. O tempo médio de internagao
hospitalar foi de 10,8 dias para o grupo sem
tratamento e de 8,2 dias para o grupo em
tratamento farmacolégico, de acordo com o
Abstract.
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A gravidade da covid-19 e o tempo de
internacao hospitalar foram maiores entre os
pacientes com hiperglicemia, relataram os
pesquisadores em um poster eletrénico que
fez parte dos debates da conferéncia anual
da ADA.

A pontuacao média do qSOFA foi de
aproximadamente 0,6 para pacientes com
glicemia 2 126 mg/dL e de A1c < 6,5%; e
aproximadamente 0,2 para pacientes
normoglicémicos e com A1c normal. Da
mesma forma, a duracao da internagéo
hospitalar foi significativamente maior para
pacientes com hiperglicemia e A1c em
comparagao normoglicémicos e com A1c
normal.

Necessidade de Tratamento Agressivo

Os achados deste estudo estdo de acordo
com pesquisas anteriores que mostram que
a hiperglicemia intra-hospitalar € um
marcador comum e importante de desfecho
clinico negativo e mortalidade, com ou sem
Diabetes, de acordo com o Dr. Rodolfo J.
Galindo, médico e membro da forga-tarefa
de Diabetes hospitalar no Emory Healthcare
System, nos EUA.

"Esses pacientes precisam de tratamento
agressivo da hiperglicemia,
independentemente do diagndstico de
Diabetes ou do valor da A1c", disse o

Dr. Rodolfo, que n&o participou do estudo.
"Eles também precisam de acompanhamento
ambulatorial apés a alta, porque podem
desenvolver Diabetes logo depois."

O acompanhamento posterior € importante,
visto que aproximadamente 30% dos
pacientes com hiperglicemia de estresse
(aumento da glicemia durante uma doencga
aguda) desenvolverao diabetes dentro de
um ano, de acordo com o Dr. Rodolfo.

N&o sabemos se em pacientes com
COVID-19 é apenas 30% , disse ele, Nos
achamos que provavelmente é mais alto.

Este conteudo foi originalmente publicado
em MDedge.com — Medscape Professional
Network. m

Liraglutida e Insulina ganham
Destaque para o Controle Glicémico
no Estudo GRADE

-A comparacéo direta pode ajudar a
individualizar o tratamento por Kristen
Monaco, redatora da MedPage Today, 29 de
junho de 2021

Ao escolher uma segunda terapia para
adicionar a metformina, certos agentes
antidiabéticos superaram outros, de acordo
com os resultados do estudo GRADE.

A comparacéo direta de quatro classes de
medicamentos avaliou varios resultados
metabdlicos, cardiovasculares (CV) e de
seguranca para sulfonilureia glimepirida
(Amaryl), o inibidor DPP-4 sitagliptina
(Januvia), insulina glargina (Lantus, Basaglar,
Toujeo) e o liraglutido agonista do receptor
de GLP-1 (Victoza) em adultos com Diabetes
tipo 2.

Quando adicionados a metformina
pré-existente, a insulina glargina e o
liraglutida tiveram o melhor desempenho
para o controle glicémico, com o menor
numero de pacientes desenvolvendo uma
HbA1c igual ou acima da faixa-alvo de 7%,
que era o desfecho primario do estudo:

* Insulina glargina: 67%
* Liraglutida: 68%

* Glimepirida: 72%

« Sitagliptina: 77%

Em comparacao com a insulina glargina ou
liraglutida, a glimepirida e a sitagliptina
tiveram um desempenho significativamente
pior na manutengédo dos niveis de HbA1c
abaixo de 7%. A sitagliptina também teve um
desempenho significativamente pior do que
a glimepirida na manutencéo do controle da
glicose, de acordo com David Nathan, MD,
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do Massachusetts General Hospital, em
Boston. Os resultados preliminares do
estudo de longo prazo foram apresentados
no encontro virtual da American Diabetes
Association (ADA).

Olhando para o primeiro ano de tratamento
combinado, aqueles que usaram liraglutida
tiveram o controle glicémico mais rigido,
terminando o més 12 com uma HbA1c de
6,7%. No final do ano 4 de tratamento,
aqueles que tomavam insulina glargina e
liraglutida mantiveram a HbA1c média mais
baixa do grupo.

Para o momento, aqueles que tomaram
sitagliptina tiveram o menor tempo para ver
uma leitura de HbA1c sobre o intervalo alvo
em 697 dias (1,9 anos). Aqueles que
tomaram glimepirida tiveram um tempo
médio para uma A1c igual ou superior a 7%
em 810 dias (2,2), seguida por insulina
glargina em 861 dias (2,4 anos) e liraglutida
em 882 dias (2,4 anos).

Digno de nota, a maioria dos participantes
em algum momento tinha uma HbA1c de 7%
ou superior (71%).

Padrbes semelhantes foram observados
para o resultado metabdlico secundario do
estudo, o numero de pacientes que
desenvolveram uma HbA1c de 7,5% ou

superior. Significativamente menos pacientes

em insulina e liraglutide progrediram para
esse resultado, representando apenas 39%
e 46% dos grupos, respectivamente. No
entanto, a insulina foi significativamente
melhor do que a liraglutida em manter os
niveis abaixo desse limite. Metade daqueles
que tomaram glimepirida e 55% daqueles
que tomaram sitagliptina desenvolveram A1c
de 7,5% ou mais em algum ponto durante o
acompanhamento.

"Acho que uma das descobertas mais
proeminentes do GRADE foi a taxa de
aumento de A1cs - quero dizer, ndo estamos
realmente em um ponto com as drogas que
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temos, incluindo a terapia combinada, onde
sabemos como reduzir o que parece ser
quase um aumento inexoravel de A1c ao
longo do tempo ", enfatizou Nathan.

Os resultados sao esperados ha muito
tempo, pois o planejamento do projeto
multicéntrico comegou ha mais de uma
década. Depois de garantir o financiamento,
a triagem para o estudo comegou em 2013,
com o recrutamento durando quase 4 anos.
A coleta de dados terminou em maio de 2021,
entéo cerca de 10% dos eventos CV
relatados durante o estudo foram julgados,
levando os pesquisadores a enfatizar a
natureza "preliminar" dessas descobertas.

Inibidores SGLT-2

Uma limitagdo importante do estudo é a falta
de inclusao de inibidores de SGLT-2,
observou David R. Matthews, DPhil, BM,
BCh, da University of Oxford, na Inglaterra.
Ele disse que os pesquisadores deveriam se
culpar por essa omissao em retrospecto.
Matthews n&o esta envolvido no estudo.

Nathan explicou que GRADE incluia apenas
medicamentos que foram aprovados pela
FDA e com os quais havia experiéncia clinica
suficiente, a fim de evitar quaisquer problemas
de seguranca em potencial, como foi visto
com a classe de agentes tiazolidinediona.
Quando o GRADE estava em fase de
planejamento, os inibidores do SGLT-2 eram
muito novos, com a canagliflozina (Invokana)
aprovada pela primeira vez em 2013, afirmou.

"Francamente, se tivéssemos adicionado
outra droga - fosse tiazolidinediona ou
SGLT-2 - teria aumentado nossas
comparagdes em cinco grupos ... o tamanho
do estudo teria dobrado e nés provavelmente
teria que atrasar o estudo por um ou 2 anos ",
disse Nathan.

Matthews destacou que algumas das
principais conclusées do GRADE incluiam o
fato de que a glimepirida tendia a funcionar
bem para o controle da glicose no inicio,
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mas depois teve uma alta taxa de falha. A
sitagliptina também n&o teve um
desempenho particularmente bom em
pacientes com HbA1c de 7,3% ou superior
com metformina isolada. No entanto, ele
elogiou a liraglutida por sua protegdo CV e
beneficio na perda de peso, chamando a
perda de peso observada com esse agente
de "iconica".

Mais detalhes de GRADE

Além do controle glicémico, os
pesquisadores observaram as diferencas
entre 0s grupos na perda de peso, e a
liraglutida ofereceu o maior beneficio
relacionado ao peso, com os pacientes
perdendo em média 4 kg apds o primeiro
ano de tratamento. Aqueles que tomaram
sitagliptina também perderam peso ao longo
de 4 anos de tratamento. Aqueles que
receberam insulina glargina ndo ganharam
peso e permaneceram estaveis durante o
tratamento.

Quanto aos desfechos CV, n&o houve
diferenca estatisticamente significativa entre
as quatro classes de medicamentos para
evento CV maior, hospitalizagao por
insuficiéncia cardiaca e mortalidade por
todas as causas. No entanto, o liraglutido
apresentou tendéncia para menos eventos

em comparagao com os outros trés agentes.

A liraglutida foi significativamente melhor do
que a sitagliptina no que diz respeito ao
desenvolvimento de qualquer doencga
cardiovascular.

Para os resultados microvasculares, ndo
houve diferencgas significativas vistas entre
0s grupos para albuminuria moderada ou
gravemente elevada; desenvolvimento de
um eTFG ser-baixo 60 mL/ min/ 1,73 m2;
ou polineuropatia sensorial distal.

Por seguranga, ndo houve diferencas
significativas entre os grupos em termos de
eventos adversos graves ou a taxa de
pancreatite ou cancer pancreatico. No
entanto, a hipoglicemia grave foi ligeiramente

maior com a glimepirida, mas nao
significativamente diferente. Nao
surpreendentemente, os pacientes com
liraglutida experimentaram uma taxa mais
alta de efeitos colaterais gastrointestinais
que sdo comumente observados com
agonistas do receptor de GLP-1.

A coorte GRADE total incluiu 5.000 adultos
norte-americanos (idade média de 57) com
Diabetes tipo 2 que ja tomavam 1.000 a
2.000 mg de metformina de liberagao
imediata ou prolongada no momento da
randomizacéo.

A coorte era bastante diversa, com 66%
sendo brancos, 20% negros, 4% asiaticos e
3% indios americanos / nativos do Alasca.
Destes, cerca de 19% eram etnicamente
hispanicos / latinos. Cerca de 64% eram do
sexo masculino, com um IMC inicial médio
de 34 e HbA1c de 7,5%.

Insulina basal

O co-presidente do simpdésio da ADA, Julio
Rosenstock, MD, do Dallas Diabetes and
Endocrine Center, disse que uma agradavel
surpresa do GRADE foi o desempenho da
insulina basal, com baixas taxas de
hipoglicemia - apenas 1,5% dos pacientes
experimentaram hipoglicemia grave - e
notavel estabilidade de peso.

O co-investigador do GRADE, Steven E.
Kahn, MD, do VA Puget Sound Health Care
System em Seattle, apontou que o GRADE
determinou que a insulina basal pode ser
adicionada "no inicio" a metformina. Ele
explicou que, em muitas partes do mundo,
os medicamentos genéricos devem ser
usados por razdes de custo, "entdo agora
temos sulfonilureias e insulina basal - se
vocé puder obté-los a um prego razoavel -
que parecem opg¢des muito boas para
adicionar a metformina.” m
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Combo GIP / GLP-1 Superior para
Reducao de HbA1c em DM2 - Ensaio de
40 semanas Comparando Tirzepatida
head-to-head com Semaglutida Injetavel

Um novo agente antidiabético venceu um
favorito testado e comprovado quando se
tratava de reduzir a HbA1c, de acordo com
o ensaio SURPASS-2 de fase Ill.

Em um ensaio clinico aberto de adultos com
Diabetes tipo 2, tir-zepatida foi ndo inferior -
e superior - na redugao dos niveis de
hemoglobina glicada ao longo de 40
semanas, quando comparado ao agonista
do receptor de GLP-1 injetavel semaglutida
(Ozempic), relatou Juan P. Frias, MD, do
National Research Institute em Los Angeles,
e colegas.

Os resultados foram apresentados nas
sessoes cientificas virtuais da American
Diabetes Association (ADA) e
simultaneamente publicados no New
England Journal of Medicine.

os sujeitos randomizados para qualquer uma
das trés doses de tirzepatida - um
antidiabético de acao dupla polipeptideo
insulinotrépico dependente de glicose duplo
(GIP) e agonista do receptor de GLP-1 -
apresentaram as maiores mudancgas
médias estimadas nos niveis de HbA1c
desde o inicio:

* Tirzepatida 5 mg: -2,01%

* Tirzepatida 10 mg: -2,24%
* Tirzepatida 15 mg: -2,30%
» Semaglutida 1 mg: -1,86%

Em comparagao com a dose de 1 mg de
semaglutida, aqueles que tomaram qualquer
dose de tirzepatida também viram reducdes
estimadas significativamente maiores em
HbA1c:

« 5 mg: -0,15% (IC 95% -0,28 a -0,03, P = 0,02)
« 10 mg: -0,39% (IC 95% -0,51 a -0,26, P <0,001)
« 15 mg: -0,45% (IC 95% -0,57 a -0,32, P <0,001)
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Digno de nota, mais de 86% dos
participantes na dose mais alta de tirzepatida
foram capazes de atingir A1c abaixo de 7%
(vs 79% daqueles em semaglutida) - a

meta recomendada definida pela ADA - e
46% na dose de 15 de mg foi capazes de
atingir A1c abaixo de 5,7% (vs 19%
daqueles que tomaram semaglutida).

Emparelhado com este beneficio da HbA1c,
as doses de 5 mg, 10 mg e 15 mg de
tirzepatida também produziram maiores
reducdes de peso corporal em relagao a
semaglutida - com a média dos quadrados
minimos estimados diferengas de tratamento
de -1,9kg (-4,21b ), -3,6 kg (-7,9 Ib) e -5,5 kg
(-12,1 Ib), respectivamente (P <0,001 para
todos).

No entanto, a autora editorial que a
acompanha, Katherine R. Tuttle, MD, da
University of Washington em Seattle,
apontou que, embora o beneficio do peso
observado com a tirzepatida tenha sido
"impressionante”, ja que a perda de peso
ainda n&o atingiu o platdé em 40 semanas,
nao é diretamente comparavel a 1 mg de
semaglutida, uma vez que uma dose mais
elevada (2,4 mg semanais) de semaglutida
€ atualmente indicada para controle crénico
de peso.

Mas, seguindo o exemplo, apos a recente
aprovacéo da Novo Nordisk da dose mais
alta de semaglutida para obesidade ou
sobrepeso (Wegovy), a Eli Lilly testara a
tirzepatida em um estudo de fase lll para a
mesma indicacgéo.

Além do estudo de perda de peso, a Eli Lilly
também esta testando esse agente em um
teste de desfechos cardiovasculares de
fase Ill, SURPASS-CVOT, com concluséo
prevista para outubro de 2024.

Semaglutida (Ozempic para injetavel,
Rybelsus para oral) € um dos varios
agonistas do receptor GLP-1 atualmente
aprovados pela FDA, outros dos quais
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incluem exenatida (Byetta), exenatida de
liberacao prolongada (Bydureon), liraglutida
(Victoza), albiglutida (Tanzeum ), dulaglutide
(Trulicity) e lixisenatide (Adlyxin).

"Os estudos comparativos sao o padréao
ouro para os médicos que avaliam a eficacia
dos tratamentos experimentais, e esses
resultados mostram que todas as trés doses
de tirzepatida forneceram A1C superior e
redugdes de peso em comparagao com a
dose mais alta aprovada de semaglutida
para tratar o Diabetes tipo 2 ", explicou Frias
em nota a imprensa. “Novas opgdes de
tratamento podem ajudar as pessoas com
Diabetes tipo 2 a atingirem seus objetivos de
A1C e perda de peso”.

“‘No SURPASS-2, a tirzepatida apresentou
eficacia clinicamente significativa, além do
que foi visto com um medicamento existente
na classe de agonista do receptor de GLP-1
estabelecida”, enfatizou.

Conforme esperado com qualquer agente
incluindo um componente agonista do
receptor de GLP-1, os efeitos colaterais mais
comuns observados com a tirzepatida foram

sintomas gastrointestinais leves a moderados.

A nausea foi 0 evento mais comum relatado,
ocorrendo em 17-22% das pessoas que
tomavam tirzepatida contra 18% das que
tomavam semaglutida. Diarréia ocorreu em
13-16% dos pacientes tirzepatida e 12% do
grupo semaglutida, enquanto o vémito afetou
6-10% do grupo tirzepatida e 8% do grupo
semaglutida.

Quanto a hipoglicemia, poucos participantes
de qualquer um dos agentes experimentaram
um episodio de nivel de glicose no sangue
caindo abaixo de 54 mg / dL, mas foi mais
comum no grupo de 15 mg de tirzepatida
(1,7%).

Um total de 5-7% dos pacientes tratados
com tirzepatida experimentaram um evento
adverso sério contra 3% do grupo da
semaglutida.

O ensaio de 40 semanas incluiu 1.879
adultos com Diabetes tipo 2, que foram
randomizados de forma 1: 1: 1: 1.
Representando oito paises, a idade média
dos participantes no inicio do estudo era de
57. O nivel médio de HbA1c era de 8,28%, o
peso médio era de 93,7 kg (206,6 Ib) e a
duracdo média do Diabetes era de 8,6 anos.

Tuttle apontou uma limitagdo do estudo - a
sub-representacao de individuos negros,
que representavam 4% da populagéo
participante. Em vez disso, o pool de
participantes era 70% hispanico, devido ao
grande numero de matriculas na América
Latina.

Todos os participantes que tomaram
tirzepatida comegaram com uma dose de
2,5 mg uma vez por semana, que foi
posteriormente titulada em intervalos de 4
semanas até que a dose de manutencao
final fosse atingida. Aqueles que tomaram
semaglutida foram iniciados com uma dose
uma vez por semana de 0,25 mg durante as
primeiras 4 semanas, e foram posteriormente
titulados para uma dose final de 1 mg. m
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ADOCANTES: S
TUDO O QUE VOCE '
PRECISA SABER L @

Os adogantes de baxa e sem calordas sdo .l; ”
substéinclas muitc mals doces que o agucar, e por
Isso, s@io necessdrlas somente quantidades multo
pequends para adocar dlimentos e bebkidas.
Desta forma, eles podem ser &timas opgdes para TODOS OS ADOCANTES
reduzr o consumo de aglcar e de caloras.! APROVADOS PARA USO

SAO SEGUROS, E ESTAO
ENTRE AS SUBSTANCIAS

MAIS ESTUDADAS POR
SOBRE A SEGURANCA ORGAOS REGULADORES

DOS ADOCANTES E CIENTIFICOS DE TODO
O MUNDO.

Instituicées de Saude do Brasil & do
comprovam que os adocantes sao seguros:

ANVISA
Agéncia
Nacional de
Vigildncia Sanitdria

FDA

Agéncia Morte

EFSA
Autoridade Europeia
para a seguranca
dos dlimentos

JECFA (FAO/OMS)
Comité Misto de
Especialistas em

Aditives Alimentares

Armencana Us Food and
Drug Administration

CUIDADO COM AS FAKE NEWS!

Sempre gue salr uma materia na midia sobre um estudo cientifico, tenha cautelal
Evite compartilhar essa informagdo sem antes lembrar dessas 2 dicas:

Leia sempre a materia inteira & ndo somente o titulo. Multas vezes a
chamada da noticia ndeo fraz uma visdo completa, nem a conclusdo
do estudo cientifico e isso poderd levar a opinides equivocadas.

A comprovacdo de sequranca dos adocantes € baseada no conjunto de estudos
cientificos publicados até o momento, gue fenha relevancia na literatura e ndo somente
na publicac&o de um unico estudo, por mais recente que seja.




O QUE E IDA

(INGESTAO DIARIA ACEITAVEL)?

Acessulfame -k 15
: ; : e spart
E o quantidade estimada por mg (da substéncia)/kg de peso SRR =
corpordl/dia gque uma pessog pode consumir fodos os dias, por Ciclamiato "
toda a vida, sem risco & saude. Estévia 4
Os valores da IDA sGo definidos com rigor & consideram uma Sacaring 5
grande margem de seguranga. Sendo assim, torna-se improvavel Sucralose 15
alcancar o valor de ingestdo definido como IDA. TR s

Ndo causam cbesidade, cancer nem
complicagdes de saude.*# 4

Figue atento
quanto aos

o Nao interferem na microbiota intestinal. ®
mitos! . D
Auxiliam no controle da glicemia, pois ndo alteram
e

De acordo com a os niveis de glicose nem a resposta a insuling. ®

literatura, os adogantes:

Podem ser Uteis para a boa sadde oral.”

N

)

Atualmente, enfrentamos taxas preocupantes de cbesidade e doengas crénicas
ndo tfransmissivels (DCNT] a nivel mundial, e as autaridades de salde publica
recomendam limitar a ingestdo de quantidades excessivas de aclcares livres na
nossa alimentacdo. A dose de agucar recomendada pela Organizacdo Mundial
da Saude (OMS) e de ate 10% da ingestao calorica diaria, ou seja, em uma dieta de 2 000 calorias,
o desejével seria consumir até 50 gramas do ingrediente., Nesse senfido, adogantes de baixas
calorias e sem calorias podem ser feramentas Uteis, uma vez que proporcionam sabor doce sem
alterar as calorias da dieta.
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Orgniasee: CONGRESSO BRASILEIRO [
M MULTI piscipLINAR e
SUA:%I}E EilNi)S:/:‘MHA EM DIA BETES ® B8 3 M 0t

A (/) r
P De Abril a Outubro de 2021

CONGRESSO ON LINE

A ANAD formatou seu Congresso Online de 2021, da seguinte maneira:

12 Etapa - Cursos Pré Congresso:
Abril-Curso de Insulinoterapia, Maio-Curso de Atualiza¢do de Diabetes Mellitus2e
Junho-Curso de Neuropatia e P€ Diabético

22 Etapa - Ciclo de Simpoésios Magnos Esclusivos: Em Julho e Agosto
32 Etapa - Ciclo de Simpdsios Magnos de Atualiza¢cde sem Diabetes: Em Setembro e Outubro

Conheca aqui a programacdo do Congresso

Curso Pré Congresso de Insulinoterapia

rsod
4.207

‘:"} Coordenador Clentitico: Prof®. Dr. Fadlo Fralge Filhe ‘I'"_ } Coordenador Clentifico: Prof®. Dr. Fadlo Fralge Filhe

* Histdria da Insuling - 100 Anos de Insulina = H rokerapin
A

* Tipo Insuling

H = e e bed Ao Subculines
* Tempo @ Mecaniemos de Agao das Diferentes Insulinas

Anténio Carlos Piras

gla @ Avangos no Tratamanto do Dlabetes
{na Insulinoterapi 5
& Platatermas Diaponiveis h Tranaporte, Conssrvagla & Deanarts

PALESTRANTE : HANTE \
Prof=. Dr. Levimar Aralje ‘ - Edue. DM, Kally Rodigues Rocha
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SE HESTE MODULD

Curso de Insulinoterapia
24.04 2

Coordenadar Cientitico: Prof®. Dr. Fadlo Fraige Filho
# |maulinoterapks no DM2 * Ang @ Insuline & GLP1

# Insulinotorapia no ldoso L de Infusio Continua de Insulina = SICI
*Insulinoterapia na Gestante * Aplicativos para Suporte ao Tratamento

t b b PALESTRANTE ﬁ. PALESTRANTE
. Pral®. Dr. Fernanda Valente ; Dr. Méreio Krakauer

sullnoterapla no D1 . Irem I lével
. uama Basal - BOLLES d
# Doges de Bolus para os Diterantes Mutrientes a Exorcicios

PALESTRAMTE
Dra. Karla Fabiana Santana de Melo Cabral
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Curso Pré Congresso de Atualizacao em Diabetes Tipo2

Curso de atualizagfo em Diabetes tipo 2
08.05.2021

& Coordenador Clentfico: Prof®, Dr. Fadlo Fralge Filhe

® Diretrizes para Tratameanto no DM2 f

PALESTRANTE
Pral. Dr. Marcos Anténle Tami

® Terapdutica Atual de DM2 com Foco na
Radugho de Evertes Cardiovesculares

PALESTRANTE 4
Frof. Dr. Josd Franciseo Kerr Saraiva

PATHOCNADOAES
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L4

T o HURGO
S T Medronic  eAmREL Eﬂiﬁ ¢ Roche » SUNCE  MERsEL

Curso de Atualizagdo em Diabetes Tipo 2
15.05.2021

& Coordenador Cientifico: Prof®. Dr. Fadlo Fraige Filho

= Antidiabdticos Orais

Classes - Tipos - Subtipos

= Mecanismo de Aglo ’/ A
#Principais Caracteristicas ¢ Indicagdes 1

#Da Obesidade ao Pré-Diabetes

PALESTRANTE
Pral Dr. Walmir Ferreira Cautinha

PATHOCRADORES
PRED e ) OBD PImE @
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Curso de Atualizagdo em Diabetes Tipo 2
22062021

& Coordenador Clentfico: Prot*, Dr. Fadlo Fralge Filhe

* Tratamento do M2 na Gravide:

PALESTRANTE
Pral. Dr. Airten Galbert

*|nsulinizat &0 Oportuna
= Faléncia dos A.Os

- Quarda Inlziar a Insulinizache no DM2

PALESTRANTE
Prol Dr. Gustave Coldas
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Curso de Atualizagdo em Diabetes Tipo 2
29.05.2021

& Coordenador Cientifico: Praf®. Dr. Fadlo Fraige Filhe

“ DM no Idose = Atualizagio do Tratament

PALESTRANTE
Prod. Dr. Marcelo Valonte

& Tratamento do M2 cam Antidiabéticos Oipai: \D
em Diferentes Fases da Insuficiéncla Renal Crlinic)

PALESTRANTE i
Fred. Dr. Orsine Valente
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Curso Pré Congresso de Neuropatia e Pé Diabético

Curse de Neuropatia e Pé Dinbético 05 06 202

a Comrdanador Chestiion: Prof,. Or. Fagio Frage Fila
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Cursa de Neuropatia e Pé Diabético toe 200

a Covrdenador Clentifico: Prod®. Dr. Fadio Fraige Filho
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10h30 - WhaD — Abartura

1000’ — 1D - (Bceras com infecg do

* Dafinigio da Infecgio

= Claneifiangin Sa Inlee e (WUGDFNSA)

* Mannjo da Infeogsoc Lewe, Moderads o Grave

BALESTRAMTE
Praf™, O, Gaiss Maris Cimpos de Macede

1D = 1130 - Osteomiledite: Abordagem Clnirghom ou Clinica?

PALESTRANTE
Pred, Dv, Alexandre Lame Goday

T30 = 1Ik4S - Dehates com intsrmaLTes
Nha5 = 125 = Manejo Local da ks

gys lErieg
Fai s

g %ﬁhﬁ' !l:ld"‘: "..:.‘uj-_-q i I-‘\"--E‘llRl:-t-::i aL

Cursa de Neuropatia e Pé Diabétice 260810n
& Cnprienttss CianeRen Padt O Fasla Fealgs Fikn

HIRA - WA — Abartuns

kel = Tih3E' = WMHHMH

® O e i TN i &

= Diggradatign GO Gl & B
lmhlm nm naPebiice CNnos

HL!!TIJM'I‘E
Prei®. [, Kine Maria Pereira Porte

L] Bn:- Dt b Cuidade
# oo Enait Pacientes o FamTaies
=Frgvargio Crames o Dumnos Turdedos

FLESTRENTE
L, Prol®, e, KAzrics & nbae G

FAE = TGS = Peiw da Peswos com DM O que @ Precio Jele®
= Caractirivliid 08 Peba o DM

o i Gk Pt o aimg Prassrer WiCorke) Hejs i opm, st
:Prl'ﬂl'lqlﬂ FALTSTRANTT
TrRRa&rTsR o . Frod. Dr=. Henmadindga C andai o Padnoas
PALESTRAMTE U VIS - 1BROE - Caspanha Dases iy
Enf=. Ms. Maria do Livramanto Saraiva Lucoveis 3 @w-rooT FALESTRANTE g
: ; -FooT
INIE - 1THEC" - Deliwtas com Intermbutas . “'_"_""'"_';:::':_ v -]
& I i, AL a D e
ey Lo OBD Pz —— oEE e -:E_';r QBD Pl G
Qi woawvonc sncx §5) ooy B RGO (s memwonc nmn §5 e 2 RGO

SANGF

65| DIABETES Clinica |JULHO/DEZEMBRO 2021

A SANGE



PATROCINIOS

B
A it hringer Gemomma Lab.
D > () ©OBD BT @ewmme
Medtronic ~J b e
novo nordisk SANOFI
APOIOS
- ) 'y
‘Conass _ omconasems ! Sh M 3. S REVe?)
- o fimriatria Gumasiolg e pedatra g e Vielainia
e QB> “Sou -~f QIsocES? (B)smow o M
Woonsel o g" CRFSP & “ } e
"* et do B Cofen —e“-“ @ Coren Ubluqf/ “BL'H v

w ‘_D'| QOT

REALIZACAO

A SSOCIACAO

TENGCAO AO
D IABETES

SUA SAUDE E A NOSSA META

b

Internatianal Dlabetes

Federation
P virn o8 Srnense o ored Pl Lo
LT

JULHO / DEZEMBRO | 2021

DIABETES Clinical66



Ciclo de Simpdsios Magnos Exclusivos

Ciclo de Simpdsios Magnos Exclusivos
o7 A oo
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Ciclo de Simpésios Magnos Exclusives iy
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Ciclo de Simpdsios Magnos Exclusivos Patrecinia
INICIATIVAS DE SAUDE PUBLICA PARA
O ENFRENTAMENTO D0 CIABETES
10h30 hs 12h30

Coordonador CientiMce - Prof. Dr. Fadio Fraige |
WD = 0ha0 i
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Ciclo de Simpdsios Magnos Exclusivos
EDEMA MACULAR DIABETICOD: @

m‘mmmmmn
10h30 bs 12R30 [=:]

”mrﬁmmn = Praf, Dr, Fadlo Fraige Filhe

o Acesso
coma Biomarcador para Diagnéstico Precoce de

Outras Complicagfes
.w— Praf. Dr. Paula Henrigua de Avila Morales

Mmﬂm Importancia do Disgnéstico Precoca

Olhar em Politicas Piublicas de Sadde
+ A Regra é Clara

Palestrante - Gustave San Martin
da Associagiio Crinicas doe Dia o Dia
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Ciclo de Simpdsios Magnos Exclusivos
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Ciclo de Simpoésios Magnos de Atualizacao em D.M.
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CICLD DE SIMPOSIDE MAGHDS DE ATUALIZAGAD EM DM,
CICLO DE SIMPOSIOS MAGNOS DE ATUALIZAGAD EM DM,

- = 20h00 as 22000
g o & /10 - Terga-Faira
OBESIDADE ED.M. Caerdanador Clentiics — Pral, Dr. Fadio Fraige Filhe
20hD0 -20h10 Abertura ¢ Apresentaciio
Coordenndor Clentfico = Proef. Dr. Fadlo Fraige Filhe 20h10 — 20h50 - A MULHERE O DM,
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COMUNICADO:

Para quem nao teve oportunidade de assistir e participar seguem os links de cada

etapa.

Curso Pré Congresso Insulinoterapia:
https://www.anad.org.br/curso-de-insulinoterapia/

Curso Pré Congresso de Atualizacdo em Diabetes Mellitus:
https://www.anad.org.br/curso-de-atualizacao-em-dmz2/

Curso Pré Congresso de Neuropatia e Pé Diabético:
https://www.anad.org.br/curso-de-neuropatia-e-pe-diabetico/

Ciclo Simposios Magnos Exclusivos:
https://www.anad.org.br/ciclo-de-simposios-magnos-exclusivos/

Ciclo de Simpésios de Atualizacao em D.M:
https://www.anad.org.br/ciclo-de-simposios-magnos-de-atualizacao/

E mais uma oportunidade de atualizagio e reciclagem para os Multiprofissionais de
Saude do Diabetes Mellitus.

Bom proveito!

Conheca também o Relatorio da 12 Etapa do Congresso, os Cursos Pré Congresso
no link: www.anad.org.br/relatorio-final-da-1a-etapa-do-congresso
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BOMBA DE INSULINA

Um pequeno aparelho conectado ao corpo

por uma canula flexivel. A bomba de insulina
fornece, de forma continua, microdoses de
insulina ultrarrapida, reproduzindo a forma como
o pancreas de quem nao tem diabetes funciona
e viabilizando um melhor controle da glicose.

+FLEXIBILIDADE
+SEGURANCA
+PRECISAO
+LIBERDADE
+TEMPO NA META

COMO
FUNCIONA?

PORQUE ESCOLHER O SISTEMA MINIMED™ 640G

* Microdoses de 0.025U

* Basal aplicada continuamente simulando a secrecdo do pancreas de
quem nao tem diabetes

* Bolus de refeicao ou de correcao, calculado pela prépria bomba quando
o usuario informa a quantidade de carboidratos e/ou valor de glicemia

» Opcao de basal temporario e de bolus refeicao e correcao pré-definidos

» Configuracao de diferentes padrdes basais para situacdes especiais,
se adaptando ao estilo de vida do usuario, como em dias de atividade
fisica, em que esteja doente, periodo de férias, entre outros.

* Monitorizacdo continua da glicose (sensor integrado a bomba)

* Suspensao do envio de insulina na previsao da hipoglicemia

* Insulina ativa mostrada na tela inicial da bomba

* Orientacao na vertical (retrato) — confortavel para destros e canhotos —,
visor colorido e amigavel

 Luz de seguranca, alertas, alarmes e volume ajustavel

« A prova d'agua, podendo ficar imersa por até 24h

RESERVATORIO
Armazenaainsulinae
fica inserido na bomba.
Ele pode conter até 300
unidades de insulinae
deve ser trocado a cada
2 ou 3 dias.

CONJUNTO DE

INFUSAO

Cateter (tubo)

que conecta o

reservatorio a canula.
VISTA LATERAL Ele deve ser trocado a
DA CANULA
APLICADA

cada 2 ou 3 dias.

SUAPELE
CANULA
ADESIVO : Pequena, fina e
flexivel inserida no
MICRODOSES tecido subcuténeo,
DE INSULINA por onde entra a

insulina no corpo.



MONITORIZACAO CONTINUA DE GLICOSE

Conhecido como CGM (Continuous

Glucose Monitoring), nosso sensor faz o
acompanhamento dos niveis de glicose 24
horas por dia. Ele mede a glicose do intersticio
continuamente e a cada 5 minutos envia

os dados para a bomba, onde um grafico se
forma. Sdo 288 leituras por dia que identificam
as oscilacoes e tendéncias de glicose,
alertando e ajudando no controle da glicemia.

TECNOLOGIA SMARTGUARD™

A bomba detecta se a sua glicose esta fora
dos limites de valores de sensor alto e baixo
estabelecidos e fornece diversos tipos de
alertas e alarmes ajustaveis. O Sistema
MiniMed™ 640G suspende a infusdo de
insulina na previsao de hipoglicemia e evita,
assim, mais de 75% dos casos'.

COMO FUNCIONA?

1 PREVE QUANDO O

NIVEL DE GLICOSE

ESTASE APROXIMANDO  seNsoRr

DO LIMITE BAIXO Inserido no subcutaneo
CONFIGURADO e fixado com adesivo,

verifica os niveis
de glicose no fluido
intersticial, por até 6 dias.

2 INTERROMPE

AUTOMATICAMENTE

AADMINISTRACAO DE

INSULINA PARA PREVENIR e

AHIPOGLICEMIA Os niveis de glicose
capturados pelo sensor
sdo transmitidos via

radiofrequéncia para a
bomba de insulina.

3 RETOMA A LIBERACAO

DE INSULINA BASAL
QUANDO A GLICOSE
ESTA EM NIVEIS SEGUROS

mg/dL

edida pelo sensor

Limite
de baixa

Recurso do SmartGuard™
Infuso de insulina suspensa )
== |igado

O SmartGuard™ suspende == Desligado

aliberacdo de insulina

quando a glicose medida pelo
sensor estd se aproximando do previsso
limite baixo pré-configurado.*

O SmartGuard™ reinicia a insulina basal
Aliberacdo sera automaticamente
reiniciada quando o nivel de glicose
medido pelo sensor se recuperar.**

fil

BOMBA DE
INSULINA

Além de administrar
insulina, a bomba
também mostra o
grafico da glicose.

ALGORITMO

O SmartGuard™

usa os valores do
sensor de glicose
para interromper
erecomecara
administracdo de
insulina com base nos
limites estabelecidos.
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FENAI) Federacdo Nacional das Associagdes e Entidades de Diabetes

siersgia Weresal i dasecigiss
= ]

Presidente Prof. Dr. Fodio Froige Filho Tiliacda &
Fundoda em 15/046/1988 - CNPL 21.180.799/0001-15
Rua Eca de @ueirdz, 198 - Vila Mariana - CEP 04011031 - 580 Poulo - Brasil
Projeto Capacitacio em Diabetes SUS - Fone: (11) 5904-2407
www.fenad.org.br e-mail: projetos@fenad.org.br

REELEICAO <ENS
¢ “

Temos o prazer de informar que a FENAD (Federac&do Nacional das
Associagoes e Entidades de Diabetes foi mais uma vez reeleita como membro
titular no Conselho Nacional de Saude.

O periodo é de 2021 a 2024.

Isto € realmente muito importante, porque nos permite continuar a lutar
pelos direitos das pessoas com Diabetes, estar atentos e acompanhar de perto
as questdes do Diabetes, num ambito superior ou seja junto ao Ministério da
Saude.

Dessa forma nos colocamos a disposi¢ao para questdes em que possam
trabalhar juntos na defesa da pessoa com Diabetes.

Atenciosamente

Prof. Dr. Fadlo Fraige Filho

Presidente ANAD — FENAD

Professor Emérito — FMABC

Presidente Eleito IDF/SACA (2022 - 2023)
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e _‘ - Dr, Douglas Villarrasl

# ¥ International Regional Chadr
",' [ .I | Diabetes Federation South and Cendral America
J. © South and Central America douplastucan @ amail.com

Santa Cruz, 15 de noviembre

Doctor:
Fadlo Fraige Filho

Presente:

REF.: ENTREGA DE RECONOCIMIENTO.

Estimado Dr. Fadlo Fraige Filho:

Es un gran placer felicitarlo en nombre de una Federacion Internacional de Diabetes region
SACA, por haber sido elegido para recibir el premio Juan José Gagliardino que resalta los
aportes médicos, avances de la investigacidn y trabajo en equipo.

Este premio reconoce y honra a profesionales de la comunidad médica y cientifica que hayan
realizado contribuciones significativas a través de logros sobresalientes y su apoyo en el drea de
la diabetes.

Durante muchos afios y, especialmente en los ultimos tiempos, usted ha apoyado la investigacion
y a las personas con diabetes pertenecientes a la Federaciéon Nacional de Asociaciones y
Entidades de Diabetes (FENAD), asociacion de su pais, con valentia, compasion y dedicacion,
demostrando los mas altos estandares de servicio publico.

Mi persona, como presidente de la Federacion Internacional de Diabetes Region Sudamérica,
Centroamérica y el Caribe Hispano, le entregara formalmente este reconocimiento en un evento
que se llevara a cabo por via digital, el 20 de noviembre de 2021, que iniciara a las 09:00 am.
Los reconocimientos se entregaran a horas 10:30 am.

Esperamos que nos honre con su presencia. Tiene nuestro agradecimiento duradero y nuestro mas
sincero aprecio.

Atentamente,

e Vietlaaneds

Dr. Douglas Villarroel
PRESIDENTE IDF - SACA
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Sdo Paulo, 30 de agosto de 2021

Oficio Conjunto n? 66/2021

Aos referidos:

Gabinete do Exmo. Ministro de Estado da Sadde — D.D. Dr. Marcelo A. C. Queiroga Lopes
Comisséio Nacional de Incorporaciio de Tecnologias no Sistema Unico de Satide — CONITEC
Secretaria Executiva - SE

Secretaria de Atengiio Especializada em Saiide — SAES

Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos em Satide - SCTIE, Departamento de
Assisténcia Farmacéutica — DAF

Departamento de Gestdio e Incorporagiio de Tecnologlas e Inovagiio em Sadde - DGITIS

Assunto: Publicacdo e implementacdo do PCDT — Protocolo Clinico de Diretrizes
Terapéuticas - de Retinopatia Diabética

Vimos a presenca de Vossa Exceléncia para solicitar providéncias quanto a
viabilizacdo para pacientes, dos produtos, objeto do PCDT (Protocolo Clinico de
Diretrizes Terapéuticas de Retinopatia Diabética), cuja primeira incorporacdo
deu-se em novembro de 2019.

Tendo em vista que os Protocolos Clinicos e Diretrizes de Tratamento -
PCDT tém o objetivo de estabelecer claramente os critérios de diagnéstico de
cada doencga, 0 algoritmo de tratamento com as respectivas doses adequadas e
05 mecanismos para ¢ monitoramento clinico em relagdo a efetividade do
tratamento e a supervisdo de possiveis efeitos adversos. Observando ética e
tecnicamente a prescricio médica, os PCDTs também objetivam criar
mecanismos para a garantia da prescricdo segura e eficaz dos tratamentos
oferecidos pelo SUS, servindo como um a manual para os profissionais de saide
no atendimento dos pacientes.

No dia 5 de novembro de 2019, a Comissdo Macional de Incorporagdo de
Tecnologias (CONITEC) no SUS, vinculada ao Ministério da Salde, aprovou o
primeiro tratamento anti-VEGF para tratamento do Edema Macular Diabético.
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No decorrer do processo de publicagdo da primeira proposta de PCDT para
Retinopatia Diabética, a CONITEC avaliou mais uma tecnologia, um segundo anti-
VEGF, levando a uma nova consulta publica, publicada no DOU em 19/02/2021.
Na 872 Reunido da CONITEC, ocorrida nos dias 03 e 04 de junho de 2020, foi
pautado o PCDT para Retinopatia Diabética, orientagdo aos profissionais de
satde como prevenir, cuidar e diminuir o impacto da cegueira que atinge as
pessoas com diabetes, complicagdo mais comum nessa doenga. Os membros
presentes deliberaram por unanimidade recomendar a aprovac¢ido do Protocolo.

O documento contendo a recomendacgdo da Comissdo foi encaminhado ao
Secretdrio da SCTIE/MS que o ratificou e enviou ao Secretdrio da Secretaria de
Atengdo Especializada a Salide (SAES/MS) para publicagio de portaria conjunta
no Didrio Oficial da Unido — DOU. O decreto em relacdo a incorporagdo de
tecnologias no SUS relata a obrigacdo de publicar e implantar, no sistema
publico, os cuidados e medicamentos incorporados no prazo de 180 dias, fato
este que nao tem sido seguido pela instituigao.

Tendo em vista o tempo decorrido e sendo certo que os referidos produtos
ja deveriam estar disponiveis ha mais de um ano.

Também, uma vez que esses medicamentos sdo de extrema relevincia
para o tratamento de quem tem retinopatia diabética, permita -nos, em nome da
comunidade diabética do Brasil, reiterar a solicitacdo para que as devidas
providéncias sejam tomadas, visando que os produtos finalmente cheguem a
quem tanta necessidade tem deles, o mais rapido possivel.

Na certeza de podermos contar com seu interesse e espirito
publico/humanitério, além do compromisso com essa populacio que tanto
espera por essa resolucdo, antecipadamente agradecemos e no aguardo de sua
manifestacdo, despedimo-nos.

Atenciosamente

o

Prof. Dr./édln Fraige Filho
Presidente ANAD/FENAD
Prof. Emérito - FMABC
Presidente Eleito SACA/IDF
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23/11/2021 15:08 SEI/MS - 0023046770 - Oficio

Ministério da Saude
Secretaria de Atencdo Especializada a Saude
Gabinete

OFICIO N2 1118/2021/SAES/GAB/SAES/MS
Brasilia, 30 de setembro de 2021.

Ao Senhor

FADLO FRAIGE FILHO

Presidente

Associagdo Nacional de Atengdo ao Diabetes
Rua Eca de Queiroz, n2 198 — Vila Mariana
CEP: 04.011-030 - Sdo Paulo — SP

Assunto: Publicagdo e implementagdo do Protocolo Clinico de Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de
Retinopatia Diabética (RD).

Prezado Senhor,

1. Reporto-me ao Oficio n2? 66/2021/SEI/GADIP-CG/ANVISA, no qual essa
ANAD/FENAD, solicita providéncias quanto a viabilizagdo para pacientes, dos produtos, objeto do PCDT
(Protocolo Clinico de Diretrizes Terapéuticas de Retinopatia Diabética), cuja primeira incorporagdo deu-se
em novembro de 2019.

2. Nesta oportunidade, envio, anexo, para conhecimento e adog¢do da medidas
subsequentes, Despacho CGAE/DAET n? (0022598750), elaborado pelo Departamento de Atengdo
Especializada e Tematica desta Secretaria, que reitera o conteddo da Nota Técnica 544 (anexa), informando
que esta Secretaria de Atengdo Especializada a Saude (SAES) esta prosseguindo com os tramites e as
etapas administrativas necessarias para a publicagdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)

de retinopatia diabética, com vistas a atender a incorporagdo de tecnologias e atualizagbes das
orientagdes terapéuticas.

Atenciosamente,

SERGIO YOSHIMASA OKANE
Secretdrio de Atencdo Especializada a Saude

Documento assinado eletronicamente por Sergio Yoshimasa Okane, Secretario(a) de Atengao
Especializada a Saude, em 06/10/2021, as 15:36, conforme hordrio oficial de Brasilia, com
fundamento no § 39, do art. 42, do Decreto n? 10.543, de 13 de novembro de 2020; e art. 82, da
Portaria n2 900 de 31 de Marco de 2017.

a
¥
Sel o
sindturs -
eletrdnica

https://sei.saude.gov.br/sei/controlador_externo.php?acao=documento_conferir&codigo_verificador=0023046770&codigo_crc=890AA76F&hash_... 1/2
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(g . A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
'-9'1'3'- http://sei.saude.gov.br/sei/controlador_externo.php?
: J'E:' acao=documento_conferir&id_orgao_acesso_externo=0, informando o cédigo verificador
0023046770 e o cédigo CRC 890AA76F.

Referéncia: Processo n2 25000.130775/2021-72 SEI n2 0023046770

Gabinete - GAB/SAES
Esplanada dos Ministérios, Bloco G - Bairro Zona Civico-Administrativa, Brasilia/DF, CEP 70058-900
Site - saude.gov.br

https://sei.saude.gov.br/sei/controlador_externo.php?acao=documento_conferir&codigo_verificador=0023046770&codigo_crc=890AA76F&hash_... 2/2
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23/11/2021 15:15 SEI/MS - 0022598750 - Despacho

Ministério da Saude
Secretaria de Atencdo Especializada a Saude
Departamento de Atengdo Especializada e Tematica
Coordenacgdo-Geral de Atengdo Especializada

DESPACHO

DAET/CGAE/DAET/SAES/MS
Brasilia, 06 de setembro de 2021.

ASSUNTO: Manifesto para a publica¢do de protocolo de retinopatia diabética.

Reitera-se o informado na Nota Técnica 544 (0022598369), a Secretaria de Atengdo Especializada a Saude
(SAES) esta prosseguindo com os tramites e as etapas administrativas necessdrias para a publicagdo do
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de retinopatia diabética, com vistas a atender a
incorporacdo de tecnologias e atualizagSes das orientagdes terapéuticas.

ANA PATRICIA DE PAULA
Coordenadora-Geral

Coordenagdo-Geral de Atengdo Especializada CGAE/DAET/SAES/MS
Ciente. De acordo. Encaminhe-se ao GAB/SAES para conhecimento e providéncias.

MAIRA BATISTA BOTELHO
Diretora
Departamento de Atencdo Especializada e Tematica DAET/SAES/MS

Secretaria de Atencdo Especializada a Saude - Ministério da Saude

«s 1 Documento assinado eletronicamente por Ana Patricia de Paula, Coordenador(a)-Geral de Atengdao
JEI!’ Lﬁj Especializada, em 06/09/2021, as 14:26, conforme hordério oficial de Brasilia, com fundamento no
art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015; e art. 82, da Portaria n2 900 de 31 de
Margo de 2017.

nsinetura -
i_ eletrénica

+1 "1 Documento assinado eletronicamente por Maira Batista Botelho, Diretor(a) do Departamento de
JEI! Lﬁj Atencdo Especializada e Tematica, em 21/09/2021, as 12:53, conforme horario oficial de Brasilia,
Sistantmy . com fundamento no art. 62, § 12, do Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015; e art. 82, da
Portaria n2 900 de 31 de Marco de 2017.

A autenticidade deste documento pode ser conferida no site
http://sei.saude.gov.br/sei/controlador_externo.php?

https://sei.saude.gov.br/sei/controlador_externo.php?acao=documento_conferir&codigo_verificador=0022598750&codigo_crc=3B67BFCD&hash...  1/2
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23/11/2021 15:11 SEI/MS - 0022598369 - Nota Técnica

Ministério da Saude
Secretaria de Atencdo Especializada a Saude
Departamento de Atencgdo Especializada e Tematica
Coordenacgdo-Geral de Atengdo Especializada

NOTA TECNICA N2 544/2021-DAET/CGAE/DAET/SAES/MS

1. ASSUNTO

1.1. Trata-se do E-mail s/n (0022403863), datado de 25 de agosto de 2021, oriundo da Pacto
Consultoria Juridica, por meio do qual envia manifesto para a publicagdo de protocolo de retinopatia
diabética assinado pelo Conselho Brasileiro de Oftalmologia, Sociedade Brasileira de Diabetes, Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia, Sociedade Brasileira de Retina e Vitreo, ADJ Diabetes Brasil,
Associacdo Nacional de Atencdo ao Diabetes, Federacdo Nacional das AssociacBes e Entidades de
Diabetes, Fundagdo Dorina Nowill para Cegos e Retina Brasil.

2. ANALISE
2.1. Diante do exposto, esta Coordenagdo-Geral de Atencdo Especializada informa:
2.2. A Secretaria de Atengdo Especializada a Salude (SAES) esta realizando os tramites e as

etapas administrativas necessarias para a publicacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)
de retinopatia diabética, com vistas a atender a incorporagdo de tecnologias e atualizagdes das
orientagOes terapéuticas.

2.3. Ressalta-se ainda que independentemente dos processos de incorporacgdo e efetivacao da
oferta de tecnologias em satde no Sistema Unico de Saude (SUS), os estabelecimentos habilitados
sempre tiveram e continuam a ter autonomia para estabelecer fluxos e ofertar medicamentos a seus
pacientes.

3. CONCLUSAO

3.1. Os usuarios diagnosticados com retinopatia diabética estdo assistidos pelo acesso universal
a saude e a tabela do SUS dispGe de procedimentos para a promogdo, diagndstico, tratamento e
reabilitacdo da saude. O PCDT estd em processo de publicagdo com vistas a atender a incorporagdo de
tecnologias e atualizagdo das evidéncias cientificas relacionadas ao agravo.

ANA PATRICIA DE PAULA
Coordenadora-Geral
Coordenagdo-Geral de Atengdo Especializada CGAE/DAET/SAES/MS

Ciente. De acordo. Encaminhe-se ao GAB/SAES para conhecimento e providéncias.

MAIRA BATISTA BOTELHO
Diretora

Departamento de Atengdo Especializada e Tematica DAET/SAES/MS

https://sei.saude.gov.br/sei/controlador_externo.php?acao=documento_conferir&codigo_verificador=0022598369&codigo_crc=5B7DCF6F&hash...  1/2
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@ Informativos

APROVACAO REGULATORIA DA NOVA INDICACAO

Terapéutica do Medicamento Dapagliflozina
Tratamento de Doenca Renal Cronica em Pacientes Adultos

Foi publicada no Diario Oficial da Unido (D.0.U) do dia 6 de setembro de 2021, conforme
resolucdo n® 3.401, de 01 de setembro de 2021.

Dessa forma, o medicamento possui as seguintes indicagdes terapéuticas:
-Diabetes Melittus Tipo 2;

-Insuficiéncia Cardiaca com fragdo de ejecao reduzida;

-Doenca Renal Cronica®

A Dapagliflozina faz parte da classe farmacologica dos inibidores do co-transportadores de
sédio-glicose 2 (SGLT2), sendo o SGLT2 uma proteina responsavel pela reabsor¢do da glicose
(aguicar) no rim, levando a elimina¢do do excesso de glicose na urina. Esse bloqueio também
reduz a pressdo nos rins (glomérulos) e junto com um aumento da elimina¢do de 4gua na

urina, pode ter efeito benéfico na funcao renal e no coracio.

E necessario ressaltar que a aprovacio regulatéria na ANVISA néo
garante acesso automatico nos sistemas publico e privado de saide, uma vez que é
necessaria aprovacao dos orgdos competentes.

Atenciosamente,

Prof®. Dr.Fadlo Fraige Filho
Presidente ANAD-FENAD
Prof®.Titular Endocrinologia FMABC
Presidente Eleito SACA
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SRS. MEDICOS

Este é 0 12 informe da Boehringer Ingelheim muito ttil para seus pacientes.

EVENTO ADVERSO:
O QUE DEVO FAZER?

——— e e |

E qualquer efeito ou reagdo incobmoda que um medicamento
pode causar. Pode ser uma tontura, fraqueza ou desmaio, \
ou seja, qualquer reagdo que prejudique o seu dia a dia'. —

Esse evento pode ou ndo estar descrito na bula, conforme
avaliagGes realizadas pelos fabricantes, e pode ou ndo
estar relacionado com o uso do medicamento'.

Entdo, se vocé comegar a apresentar sintomas indesejaveis
durante o tratamento, é fundamental que vocé, seu cuidador
e/ou profissional de salide entrem em contato com:

| O fabricante e/ou com a Agéncia Nacional

de Vigildncia Sanitdria (Anvisa).
Vocé também
Mo caso da Boehringer Ingelheim
Brasil, é possivel entrar em contato d:gﬂ‘;’;:”
B PR IR0 08 (ERM: ripido possivel
3\ Telefone: sobre todas
0800 701 6633 as questoes
relativas a sua
E-maik salide.

sac.brasil@boehringer-ingelheim.com

*Os nossos canais estdo disponiveis de segunda
a sexta-feira, das 8 &s 18 horas (hordrio de Brasilia/DF),
exceto sdbados, domingos e feriados.

A notificagio de um evento adverso, ou seja, a comunicacio
ao fabricante e/ou & Anvisa de uma suspeita, mesmo que ndo
confirmada, de um problema associado a um medicamento
torna possivel identificar novos riscos e atualizar o perfil

de seguranga do produto?.

Essa atitude pode preservar a salide de milhares de pessoas!
Esse é o papel da Farmacovigilancia!

Quer saber mais
sobre o assunto?

Clique aqui e confira o infogrdfico que preparamos especialmente para vocé!

Rumeepncis, l:-""“‘"'} Boehringer
S . St ol itentel imimmar  wemeieretpon. | N[ ERTH IS
BT | Do rea - | E i ' EL .
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@ Informativos

INFORMATIVO (D ==

Nova Opiniao Cientifica sobre a TAUMATINA

AISA (International Sweeteners Association) comunica sobre a recente publicacdo pela
EFSA (Autoridade Europeia de Seguranca Alimentar), de sua opinido cientifica sobre a
TAUMATINA.

Essa opinido foi muito bem recebida pela ISA, uma vez que confirma que o uso da
taumatina em alimentos e bebidas com edulcorante baixo em calorias é seguro e que nao
existe risco quanto a seguranca de seu uso.

De acordo com a normativa europeia, a Comissdao Europeia pediu a EFSA que fizesse
uma reavaliacdo de todos os aditivos alimentares permitidos para uso na Unido Europeia,
antes de janeiro 2022, incluindo os edulcorantes e a taumatina faz parte desse processo.

Os experts da EFSA avaliaram a totalidade das provas cientificas disponiveis, incluindo
os dados toxicoldgicos, de ingestdo e os epidemioldgicos e chegaram a conclusdo de que a
taumatina é segura para ser usada como aditivo alimenticio, confirmando os resultados e
avaliacbes anteriores realizadas pelo Comité Misto de Experts em Aditivos Alimenticios
(JECFA) da Organizagdo das Nagdes Unidas para a Alimentagao e a Agricultura e também a
Organizacdao Mundial da Saude, além de outras autoridades reguladoras de todo o mundo,
inclusive os membros da Unido Europeia.

Para mais informacdes acesse o site da ISA https://www.sweeteners.org/

Quem tiver duvidas ou perguntas pode dirigir-se a secretaria da ISA.
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INFORMATIVO

Portaria Conjunta n2 17 de 12 de outubro de 2021 que aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas da Retinopatia Diabética

O PCDT - Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Retinopatia Diabética foi
aprovado e publicado no Diario Oficial da Unido— D.O.U. em 16 de dezembro de 2021.

A partir desta publicacdo os parceiros estardo mais perto do acesso aos tratamentos
através do SUS — Sistema Unico de Saude.

Acesse o link abaixo:

http://www.in.gov.br/web/dou/-/portaria-conj untan-17-de-1-de-outubro-de-2021-
367766111

Esta é mais uma agdo em que a ANAD e FENAD trabalham ativamente e agora vemos
coroado de éxito.
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Healing people®

NO TRATAMENTO DA
ULCERA DO PEDIABETICO

Um passo a frente faz
toda a diferenca.

Urgo Sl'arl'f@

COMPROVADAMENTE REDUZ
O TEMPO DE CICATRIZACAO
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Vocé ja olhou seus pés hoje?

A Campanha DesPErta é uma Campanha
de Conscientizagcéo sobre o Pé Diabético
que visa orientar os pacientes com

Diabetes sobre a importancia de olhar os
seus pés diariamente e solicitar aos
profissionais de saude que examinem seus
pés. Vocé sabia que toda pessoa com
Diabetes deveria fazer o exame dos pés no
minimo uma vez ao ano com um profissional
da saude?

A prevengao € um dos propdsitos da
campanha #VamosDesPErtarOBrasil

O pé diabético esta entre as complicagoes
mais graves do diabetes mellitus. E motivo

de grande sofrimento e altos custos
financeiros para o paciente e para o sistema
de saude, causando dor, afastamento

social, depressao, dificuldades na

locomocgao, e nos casos em que néao é tratada
corretamente pode levar a amputacoes e

até a morte.

As feridas nos pés dos diabéticos sdo um
problema mundial, afetando 1 em cada 4
pessoas que vivem com diabetes, sendo a
causa numero 1 de amputa¢des no mundo,
onde 1 pessoa com Diabetes perde um
membro de seu corpo a cada 20 segundos.
Esses dados sao alarmantes e nos avisam
da importancia de identificar o quanto antes
qualquer alteracdo em seus pés. A boa
noticia é que com acdes de prevengao,
podemos evitar 85% das amputagdes, se
as ulceras nos pés forem tratadas
corretamente.

Esteja um passo a frente nos cuidados com
seus peés e previna as complicagcdes do pé
diabético.

Cuidados basicos e frequentes irdo te
ajudar a identificar mudancgas na pele e
unhas dos pés, que sao sinais de alerta,
indicando que vocé precisa procurar um
profissional da saude. Essas alteragbes

j

podem ser ressecamento da pele,
rachaduras, unhas opacas e quebradicas.
Como as pessoas com Diabetes perdem a
sensibilidade nos pés, recomendamos o
uso de meias macias e de tecido
absorvente, de cor clara, preferencialmente
brancas e sem costura, assim fica mais
facil para identificar se ha alguma leséo e
vocé ainda nao sentiu, pois, ao retirar as
meias vocé podera ver se ha secregao,
sangue ou qualquer indicagéo de ferimento
nos pés.

Caso vocé nao consiga visualizar seus peés,
utilize um espelho, ou peca para um
familiar ou cuidador que inspecione seus
pés frequentemente.

A campanha DerPErta tem a missdo de
conscientizar todos aqueles que vivem

com diabetes e aqueles que o cercam a
respeito dos cuidados com os pés e das
Ulceras dos pés diabéticos. N6s vamos
INFORMAR para CONSCIENTIZAR,
EDUCAR para TRANSFORMAR,
PREVENIR para EVITAR COMPLICACOES
e TRATAR o quanto antes para SALVAR
PES E SALVAR VIDAS.

Nos ajude a DesPErtar o Brasil para o pé
diabético! Se informe e ajude a Salvar Pés
e Salvar Vidas!

Siga as redes sociais da Campanha
DesPErta: Face Book: /campanhadesperta,
Instagram: @despertaparaopediabetico_br
e website www.despertaparaopediabetico.
com.br




@ Produtos e Novidades

LOWCUCAR
Adocante Culinario com Stevia

* Apresentagdo: Po

e Edulcorantes: Artificiais: Ciclamato de sodio e
sacarina Sodica, Naturais: Glicosideos de steviol

e Embalagem: Lata 400 g, pldstica refil
de250gelkg

e Sem Adicdo de Acucar

e Com Selo de
Qualidade e
Confianca ANAD

LOWCUCAR
Adocante Plus Stevia

* Apresentacgdo: Liquido

 Edulcorante: Glicosideos de steviol

e Embalagem: Frasco com 100 ml e 200 ml
e Sem Adicdo de Acucar

* Com Selo de

Qualidade e
Confiangca ANAD
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LOWCUCAR
Adocante Sdéstevia

* Apresentagdo: Liquido

* Edulcorante: Glicosideos de steviol

* Embalagem: Frasco com 25ml, 80ml e 150g
» Sem Adicdo de Acuicar

* Com Selo de Qualidade e
Confianca ANAD

LOWCUCAR
Adocante Plus Tradicional

Apresentagdo: Liquido

Edulcorante: Ciclamato de sddio e sacarina
sodica

* Embalagem: Frasco com
100 ml e 200 ml

e Sem Adicdo de Acucar i 4
* Com Selo de Qualidade .
e Confianca ANAD as J

B




LOWCUCAR
Adogante com Sucralose

Apresentagdo: Liquido e po

Edulcorante: Acessulfame de Potdssio e
Sucralose

e Embalagem: Frasco com 80ml

e cartucho com 30g i
* Sem Adicdo de Acuicar _—
* Com Selo de Qualidade ];Jw.;u'.;h,
e Confianca ANAD : ,-'

LOWCUCAR
Flan

* Apresentacdo: Po
e Sabores: Chocolate e Baunilha

e Edulcorante: Ciclamato de sédio, Sacarina
sodica e Sucralose

Embalagem: Caixa com 25g

» Sem Adicdo de A¢ucar

* Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

LOWCUCAR
Mistura para Preparo de Bolo

* Apresentagdo: Po

* Edulcorante: Sucralose e naturais glicosideos
de steviol

» Sabores: Limao, laranja, coco, chocolate e
baunilha

* Embalagem: Caixa com 300g

e Sem Adi¢do
de Acucar

* Com Selo de
Qualidade e
Confianca
ANAD

LOWCUCAR
Gelatina

* Apresentagdo: Po

* Sabores: Uva, tangerina, morango, maracujd,
manga, limdo, cereja e abacaxi com hortela

 Edulcorante: Ciclamato de sodio, sacarina
sodica e naturais glicosideos de steviol

* Embalagem: Caixa com 10g

e Sem Adicdo de Acucar

* Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD
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@ Produtos e Novidades

LOWCUCAR
Gelatinas

* Apresentagdo: Po

e Sabores: Uva, morango, limdo siciliano, frutas
vermelhas, framboesa, cereja, amora e abacaxi

e Edulcorante: Ciclamato de sodio, acesulfame
de potassio, sacarina sodica e sucralose

* Embalagem: Caixa com 10g

e Sem Adicdo de Acucar

* Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

MAGRO
Adocante com Stevia

* Apresentagdo: Liquido

e Edulcorante: Ciclamato de sodio e sacarina
sodica e glicosideos de steviol

* Embalagens: Frasco com 80 ml

* Com Selo de Qualidade -

e Confianca ANAD
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MAGRO
Adocante Tradicional

Apresentagdo: Liquido

Edulcorante: Ciclamato de Sodio e
Sacarina Sodica

Embalagem: Frasco com 100 ml
e 200 ml

» Sem Adi¢do de Agucar —

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

- —
r
i

-
—
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MAGRO
Adogante com Sucralose

* Apresentagdo: Liquido

* Edulcorante: Acessulfame de potdssio e
sucralose

* Embalagem: Frasco com 80 ml

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD




MAGRO
Gelatinas

* Apresentacdo: Po

e Sabores: Uva, morango, limdo, frutas
vermelhas, cereja e abacaxi

e Edulcorante: Acessulfame de Potdssio e
Sucralose

* Embalagem: Caixa com 10g
e Sem Adicdo de Acucar
* Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

gelatina

gelatina gelating

pelatina
1)
ﬂi I

I
f

- | s

LOWCUCAR
Manjar

* Apresentacdo: Po
e Sabor: Coco

e Edulcorante: Ciclamato de Sodio, Sacarina
Sodica e Aspartame

* Embalagem: Caixa com
45g

o Sem Adicdo de Acucar
e Com Selo de

Qualidade e
Confiangca ANAD

MAGRO
CHA VERDE

* Apresentac¢do: Po
e Sabores: Cha Verde com Abacaxi e Matcha

e Edulcorante: Ciclamato de sddio, sucralose e
sacarina sodica

° Embalagem: Envelope com 8g

o Sem Adi¢do
de Acucar

* Com Selo de cha verde
Qualidade e i
Confian¢a ANAD - e

LOWGUCAR
Pudim

* Apresentagdo: Po

 Sabores: Morango, Leite condensado, Coco
Chocolate e Baunilha

e Edulcorante: Ciclamato de Sodio, Sucralose e
Sacarina Sodica

* Embalagem: Caixa com 8 g
e Sem Adicdo de Acucar

* Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

R

i g
|\ ‘Pua-[-&m
[ Eig |

JULHO/ DEZEMBRO| 2021 DIABETES Clinica |96



@ Produtos e Novidades

LINEA
Creme de Avela

* Apresentacdo: Creme

e Edulcorantes: Acessulfame de Potdssio
e Sucralose

* Embalagem: Pote com 150g

e Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confianga ANAD
] Ceme. o {l&m I.
. meoarm 150
LINEA

Forno e Fogao

* Apresentacdo: Po

e Edulcorantes: Acessulfame de potassio e
sucralose

* Embalagem: Pote pldastico com 400g
e Sem Adicdo de Acucares
Lueralbie

Forno - rﬁ,gﬁﬂ

e

* Com Selo de
Qualidade e
Confiangca ANAD

-
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LINEA
Achocolatado

* Apresentacdo: Pote plastico

» Edulcorantes: Acessulfame de Potdssio e
Sucralose

* Embalagem: Pote com 210g
e Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

LINEA
Adogante Comprimido
Sucralose e Stévia

» Apresentagdo: Comprimidos

e Edulcorantes: Sucralose e Glicosideos de
esteviol com 100 unid.

e Sem Adicdo de Acucares @v ——

=

* Com Selo de Qualidade e th
Confianca ANAD o



LINEA
Barrinhas

* Apresentagdo: Tablete

Sabores: Trufa de Chocolate, Cookiesn Cream,
Morango e Banana

* Edulcorantes: Maltitol
» Embalagem: Caixa com 20g

e Sem Adicdo de Acucar

e Com Selo de g "
Qualidade INEA INEA
e Confianca 5= —m

ANAD

LINEA
Doce de Leite com Coco

* Apresentacdo: Cremoso

e Sabores: Doce de leite e Doce de leite com
Coco

e Edulcorantes: Maltitol e sucralose

* Embalagem: Vidro com
210g

e Sem Adicdo de Acuicares

* Com Selo de Qualidade
e Confiangca ANAD

LINEA
Barra de Nuts
* Apresentacdo: Tablete
* Sabores: Com sementes e cranberry

e Edulcorantes: Sucralose

* Embalagem: Cartucho
Plastico com 20g

» Sem Adicdo de Acucar
* Com Selo de

Qualidade e
Confianca ANAD

LINEA
Sobremesa Lactea

 Apresentacdo: Cremoso

e Sabor: Leite Condensado

* Edulcorantes: Sorbitol e Sucralose
» Embalagem: Vidro com 210g

e Sem Adicdo de Acucares E
R L

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD
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@ Produtos e Novidades

LINEA LINEA
Gelatinas Mistura para Preparo de Bolo
* Apresentacdo: Po « Apresentacio: Po
* Sabores: Uva, tangerina, morango, limdo, e Sabores: Coco, chocolate e baunilha

cereja e abacaxi

» Edulcorantes: Sucralose
» Edulcorantes: Sucralose e Acessulfame de

Potdassio « Embalagem: Caixa com 300g
» Embalagem: Caixa plastica com 10g * Sem Adicdo de Acticar
* Sem Adicdo de Agucar * Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

* Com Selo de Qualidade e Confianca ANAD

JfHEA STy JNEA (22 .‘NEA

LINEA LINEA
Cookies Wafer (Bits)

* Apresentacdo: Cookies
e Apresentagdo: Bolacha
e Sabores: Cacau c/ gotas de chocolate, casta-
nha do pard c/ gotas de chocolate e maga ¢/ * Sabores: Chocolate e cookies 'n cream
canela
* Edulcorantes: Sucralose
 Edulcorantes: Maltitol, Eritritol e Glicosideos
de Esteviol » Embalagem: Cartucho plastico
com 6,5g
* Embalagem: Envelope plastico de 30g e 120g

e Sem Adicdo de Acucares
» Sem Adicdo de Acuicares I

toEs e Com Selo de Qualidade
e Com Selo de ¢ e Confianca ANAD
Qualidade e
Confiangca ANAD
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LINEA
Adocante Xilitol

» Apresentacdo: Pé
o Edulcorantes: Edulcorante Natural Xilitol

° Embalagem: Caixa de 200g, contendo 40 sachés

o Sem Adicdo de Acuicares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

LINEA
Barra de Cereais 3 graos

 Apresenta¢do: Barra de Cereais
e Sabores: Banana com Aveia, Cookies 'n Cream e
Morango com logurte

e Edulcorantes: Sorbitol, Polidextrose e Maltitol

e Embalagem: Bopp + Bopp Metalizado

e Sem Adicdo de Aciicares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

LINEA
Adocante Eritritol

* Apresentacdo: P
e Edulcorantes: Edulcorante Natural Eritritol

° Embalagem: Caixa de 200g, contendo 40 sachés

e Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

LINEA
Wafer

* Apresentacdo: Wafer

e Sabores: Chocolate, Merengue de Morango
e Churros

* Edulcorantes: Maltitol e glicosideos de esteviol

* Embalagem: Rotulo sleeve, contendo 105g.
e Sem Adicdo de Acticares =

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

INEA

= JINEA
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@ Produtos e Novidades

LINEA
Suplemento Alimentar: Whey Protein
Isolado e Concentrado

» Apresentacdo: Pé

e Edulcorantes: Eritritol, glicosideos de steviol (
sweet natural) e espessante goma
xantana

* Embalagem: Lata com 450g

* Sabor: Capuccino, Chocolate, Cookies 'n Cream

o Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

 Apresentagdo: P

LINEA
Suplemento Alimentar: Whey Protein
Isolado e Concentrado em Sachés

* Apresentacdo: Pé

* Edulcorantes: Eritritol, glicosideos de steviol (
sweet natural) e espessante goma
xantana

* Embalagem: Display com 450g, contendo 15

sachés de 30g cada

* Sabor: Capuccino, Cookies 'n Cream

» Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confiangca ANAD

DE ATENGAO A0
DIABETES

LINEA
Suplemento Alimentar: Whey Protein
Concentrado

* Edulcorantes: Eritritol, glicosideo de steviol
(sweet natural) e goma
xantana

* Embalagem: Lata com 450g

e Sabor: Neutro

e Sem Adicdo de Aciicares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD
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LINEA
Geléia
» Apresentacdo: Geléia
e Edulcorantes: Sorbitol e sucralose
* Embalagem: Pote de vidro com 230g

e Sabores: Frutas Vermelhas e Abacaxi com Horteld

e Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

LINEA
Cha Diurético Diurno

» Apresentacdo: Pé

» Sabores: Cha verde, Gengibre, Hibisco, Canela,
Couve e Limao

e Edulcorantes: Ndo Contém

* Embalagem: Lata de 14g, contendo 7 sachés de 2g
cada

o Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

L\

RE[IE
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LINEA
Geléia
» Apresentacdo: Geléia
* Edulcorantes: Maltitol e eritritol
» Embalagem: Pote de vidro com 230g

* Sabor: Cebola Caramelizada
» Sem Adicdo de Acuicares

* Com Selo de Qualidade
e Confiangca ANAD

LINEA
Cha Calmante Noturno

» Apresentacdo: P

* Sabores: Maracujd, Capim Limdo, Erva Cidreira
Camomila e Circuma

e Edulcorantes: Ndo Contém

» Embalagem: Lata de 14g, contendo 7 sachés de 2g
cada

e Sem Adicdo de Acuicares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD

b
W

JULHO / DEZEMBRO | 2021 DIABETES Clinica | 102



@ Produtos e Novidades

ESSENTIAL NUTRITION ESSENTIAL NUTRITION
Adocante Xylitol Natural Adocante Sweetlift
 Apresentacdo: P » Apresentagdo: Pé
* Edulcorantes: Edulcorante Natural Xilitol e * Edulcorantes: Poliois (Maltitol, Eritritol e Xilitol),
Antiumectante diéxido de silicio Estévia, Taumatina, Goma Guar,
Trifosfato de Calcio.

* Embalagem: gg}f §8Tag2eq§’ 900g e caixa de 250g, * Embalagem: Caixa de 40g, contendo 50 sachés

e Sem Adicdo de Aciuicares » Sem Adicdo de Acucares

* Com Selo de Qualidade

» Com Selo de Qualidade | = ®
e Confianca ANAD

e Confianca ANAD e

ESSENTIAL NUTRITION
Adocante Sweetlift Cook

* Apresentacdo: P

e Edulcorantes: Polidis (Maltitol, Eritritol e Xilitol),
Estevia, Taumatina, Goma Guar,
Trifosfato de Cdlcio.

* Embalagem: Lata com 300g
o Sem Adicdo de Acuicares

* Com Selo de Qualidade
e Confianca ANAD
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AUTOMATIX

Autor: Dr. André Vianna

CRM-PR 17.517 - Médico endocrinologista. 9ANOFI
Doutor em Ciéncias da Saude. Diretor e

pesquisador do Centro de Diabetes Curitiba.

Presidente da Sociedade Brasileira de

Diabetes— Regional-PR.

Resumo

Este estudo comenta os destaques do
AUTOMATIX, um estudo randomizado,
controlado e multicéntrico, para avaliar a
eficacia e a seguranca da insulina glargina
300U/mL administrada por meio de titulagéo
suportada por dispositivo ou titulagédo de
rotina em pessoas com Diabetes tipo 2. De
acordo com o estudo, a titulagdo de insulina
conduzida por dispositivo foi ndo inferior a
titulagdo de insulina conduzida por um
investigador clinico altamente experiente em
Diabetes. Além disso, a maioria dos usuarios
e dos profissionais de saude achou o
dispositivo facil de usar, e o tempo em que
50% dos participantes atingiram o alvo de
glicemia foi menor no grupo que utilizou o
dispositivo. Dessa forma, conclui-se que a
titulagdo suportada por dispositivo consegue
trazer os pacientes para o alvo glicémico
mais rapidamente e permite que eles
tomem decisbes sobre o seu préprio
tratamento, sem ter que depender tanto dos
profissionais de saude.

Introducao

O Diabetes tipo 2 (DM2) é geralmente
tratado no seu inicio com medicamentos
anti-hiperglicémicos por via oral (ADOs).
Porém, com a progressao da doencga, muitos
individuos precisam usar insulina para se

manter no controle e evitar complicagdes.’
Apesar de a maior parte das diretrizes
recomendar o inicio da insulina basal
naqueles pacientes com dose maxima
tolerada de antidiabéticos que nao atingem
a meta apds trés meses de tratamento,
existe um atraso de até sete anos para se
iniciar a insulinoterapia.? Mesmo nos
pacientes que iniciam o tratamento com
insulina basal, aproximadamente 70% dos
individuos séo incapazes de titular
apropriadamente a dose e acabam nao
atingindo a meta glicémica recomendada:
Mesmo quando as metas sao atingidas,
posteriormente,50% desses individuos nao
conseguem manter o controle glicémico

em longo prazo.'Vencer essa inércia

clinica de se iniciar a insulinizacéo e,
posteriormente, conseguir a titulagéo
adequada da insulina € um dos maiores
desafios da pratica médica diaria.* A
autotitulagéo suportada por um dispositivo
pode capacitar os individuos com DM2,
permitindo-lhes tomar decisbes sobre o seu
préprio tratamento sem ter que depender
tanto dos profissionais de saude, além de
melhorar a compreensao sobre a otimizagéo
da dose e o auto gerenciamento da sua
condicdo. O MyStar DoseCoach® é
dispositivo de titulagédo integrado ao
glicosimetro, projetado para ajudar pessoas
com DM2 a autotitularem a insulina glargina
fornecendo sugestdes de dosagem
automatizadas.

O estudo AUTOMATIX’ teve como objetivo
comparar a eficacia e a seguranca de um
regime de tratamento titulado para alvo
apoiado por dispositivo versus a titulagéo de
rotina recomendada por um investigador
experiente em Diabetes com a insulina
glargina U300 (Gla-300)em pessoas com DM2.

Material e Métodos

O Automatix foi um estudo aberto,
randomizado, controlado, paralelo,
multicéntrico, de fase 3, em pessoas com
DM2 e conduzido em 19 centros de
pesquisa. Os participantes tinham mais de
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18 anos, e DM2 ha mais de 1 ano, eram
virgens de insulina ou previamente tratados
com insulina basal e apresentavam
hemoglobina glicada (HbA1c) entre 7,5%

e 11% e glicose plasmatica automonitorada
de jejum (FSMPG) > 130 mg/dL. Todos os
participantes receberam o dispositivo de
titulagao/glicosimetro (MyStar DoseCoach®)
e a insulina Gla-300 autoadministrada por
via subcutédnea uma vez ao dia. Os
participantes foram randomizados 1:1 para
titulagdo recomendada pelo dispositivo
(recurso de titulagcao ativado) ou titulagcao
de rotina pelo investigador especialista em
Diabetes (recurso de titulagdo desligado).’
Os grupos foram estratificados pelo uso
prévio de insulina (virgens de insulina — [VI]
versus previamente tratados com insulina
[PI]). Para os VI, a dose diaria inicial de
Gla-300 foi de 0,2 U/kg de peso corporal.
Os participantes Pl foram trocados para a
mesma dose diaria se eles estivessem
recebendo insulina uma vez ao dia
(Gla-100, NPH, detemir) ou para 80% da
dose diaria anterior se eles estivessem
recebendo NPH ou insulina detemir mais
de uma vez ao dia.’ As recomendacgdes de
dosagem para os participantes
randomizados para a titulagao suportada
pelo dispositivo foram fornecidas ap6s um
minimo de trés dias consecutivos de
FSMPG, com intervalo-alvo de FSMPG de
90-130 mg/dL?’

O desfecho primario de eficacia foi a
porcentagem de participantes atingindo
uma meta de FSMPG entre 90-130 mg/dl
apos 16 semanas de tratamento sem
hipoglicemia grave.

Os desfechos secundarios incluiram:®

» Porcentagem de participantes atingindo a
faixa-alvo de FSMPG (90-130mg/dL) ap6s
16 semanas de tratamento sem
hipoglicemia confirmada (<70 ou <54 mg/dL)
ou eventos de hipoglicemia grave;

» Tempo para atingir a meta de FSMPG
pela primeira vez;

* Variagdo da FSMPG meédia;
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* Variagao da HbA1c;

* Glicose plasmatica em jejum (FPG)
medida no laboratério central;

» Porcentagem de participantes com FPG
na faixa-alvo de 90-130 mg/dL sem
hipoglicemia grave na semana 16.

Os desfechos de seguranga incluiram:®
* Hipoglicemia, com base na definicéo da
American Diabetes Association (ADA);

» Eventos adversos (EAs);

* Eventos relacionados ao medidor e a
caneta.

Os desfechos foram relatados pelo
paciente (PROs) por meio de questionarios
especificos. A facilidade de uso do
dispositivo, avaliada pelos participantes e
pelos médicos na semana 16 por meio de
questionarios com uma série de perguntas,
foi classificada por uma escala de 1
(extremamente dificil) a 7 (extremamente
facil)’

Resultados

No total, 151 participantes com DM2 foram
incluidos em 19 centros (titulagdo com
suporte do dispositivo, n=75; titulagao de
rotina, n=76). A tabela 1 apresenta as
caracteristicas basais dos sujeitos
incluidos. Note-se a idade média dos
individuos acima de 60 anos.®

A porcentagem de participantes que
alcancaram o desfecho primario (FSMPG
na faixa-alvo de 90-130 mg/dL ap6s 16
semanas de tratamento sem hipoglicemia
grave) foi de 45,9% no bracgo de titulacao
suportado por dispositivo, em comparagao
com 36,8% na titulagéo de rotina (n&o
inferioridade do brago suportado por
dispositivo em relagéo ao braco de titulagcao
de rotina foi demonstrada. A superioridade
da titulagao suportada por dispositivo n&o
foi demonstrada estatisticamente (p=0,262).
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n=75

Titulagao supartada por dispositive

Titulagao de rotina
n=7&

1205

<45 43 (57.3) 42{5%5.3) 85 (56.3)
B5-75 0@ 2 (35) 53 (35.1)
275 3 10132 13 (8.6
Masculino 48 (64) 56 (13,7} 104 (B8.94
Femining 27 (36) 20(26,3) 47 {H.1)
Raga, caucasiana, n (%) 75 (1004 76 (100) 151 (100)
Peso corporal, kg. média (DP) 96,9 (24) 100(23.8) 9,5 (238)
BML kg/m”, média (DP) 32189 nm 3.216.9)
Categorias de IMC, kgim®.n (%)

<25 5(B.7) 5 (6.6} 10:46.6)
25-30 24 32) 20 (26,3) 44(28,1)
30-40 ¥ 46,7} 3T 48T T2{47T)
240 11{14.7) 14{184) 25 (16,6)
TFG estimada, LininA, 7307, nsidia {DP) 82,02 (27 6) 84,04 {24.02) 83,04 {25,8)

Categorias estimadas de TFG, n (%)

00 22 (29.3) 3 (4344 55 (36,4)

G0-80 40 (58,3} 30 (39.5) TO{46.4)

060 13{17,3) 13{17.1) 26{17.2)

Estratificagdo de randomizacio (uso anterior de insulina)

Virgem 4 insulina 30 {40} 30 (38,5 60(39,7)
45 (60} 46 (60,5) 91 (60,3)

Pré-tratade com insalina

A porcentagem de participantes que

atingiram a faixa-alvo de F

SMPG sem

hipoglicemia confirmada (<70 mg/dL) ou
hipoglicemia grave maior no grupo com
suporte de dispositivo do que no grupo de
titulacao de rotina [34,3% versus 14,5%,
diferenca ponderada = 19,75 (IC 95%: 6,28
a 33,21)] (Figura1). Uma proporgao

comparavel de participantes nos dois grupos

(40% versus 34,2%) atingiu a faixa-alvo do

FSMPG sem hipoglicemia nivel 2
confirmada (<54 mg/dL) ou hipoglicemia ou
hipoglicemia grave.*O tempo em que 50%
dos participantes alcancaram a meta de
FSMPG foi menor no suporte do dispositivo
do que no brago de titulagdo de rotina

(10 semanas versus 13 semanas,
respectivamente) (Tabela 2 e Figura 2). A
reducdo média da HbA1c desde o inicio até
a semana 16 foi semelhante nos bragos
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Desfecho primario
9,04 19,75 5,72 Diferenga ponderada
(-6,75 a 24,83) (6,28 2 33,21) (-9,79 a 21,23) (95% Cl)

50 459

40

40

30

20

10

Percentual de participantes alcangando
ameta de SMPG de jejum

Sem hipoglicemia confirmada
(<54mg/dL [<3.0mmol/l]) ou grave

Sem hipoglicemia Sem hipoglicemia
grave confirmada (<70mg/dL
[<3.9mmol/l]) ou grave

M Titulagdo suportada por dispositivo (n=75)
[ Titulagao de rotina (n=76)

Figura 1. Porcentagem estimada de participantes que alcangaram o FSMPG-alvo sem hipoglicemia durante
16 semanas de tratamento (populagéo com intenc¢éo de tratar modificada) FSMPG: glicose plasmatica
automonitorada de jejum; IC: intervalo de confianga. Adaptada de: Davies M, et al. J Diabetes Sci Technol.
2019;13 (5):885-9.°

90-130 mg/dl sem hipoglicemia grave na
semana 16 foi maior no brago de titulagéo
de rotina (29,3% versus 43,4%; Tabela 2),
que pode ser devido a um valor de FPG
meédio mais alto na linha de base no brago
com suporte do dispositivo (192,3 mg/dL
versus 186,78 mg/dL).

com suporte do dispositivo (-1,12%) e
titulagéo de rotina (-1,07%) (Tabela 2). Para
a FPG medida em laboratério, ambos os
grupos de titulagdo mostraram redugdes
similares desde o inicio até a semana 16. A
porcentagem de participantes com FPG
medida em laboratério na faixa-alvo de

Diferenga média versus titulagdo
de rotina, 95% IC

Titulagao de rotina
n=75 n=76

Titulagao suportada pelo dispositivo

Mudanca no FSMPG médio da linha de base ao } ) 1,56 (4,60).
ponto de tempo da semana 16, média, mg/dL Rld e I -7,55a 10,66
Mudanca na HbAlc desde o inicio até a ] ] -0,05(0,12),
semana 16, média, % 112 (0.09) L) -0,2920,19
Mudanga no FPG desde o inicio até a semana . . 540(5,91),
16, média, % 4405 (4.26) 4946(4.08) 6,28 a 17,09

Titulagao suportada pelo dispositivo

n=75

Titulagéo de rotina
n=76

RR(95% IC) versus titulagdo de

rotina

Medida laboratorial de FPG na meta (90-
130mg/dL[5.0-7.2mmol/l]) na semana 16 sem
hipoglicemia grave, n(%)

22 (29,3)

33 (43,4)

0,67(0,438a1,039)

Tabela 2. Resultados de eficacia secundaria durante o periodo de 16 semanas de tratamento
(populacao com intencao de tratar modificada) HbA1c: hemoglobina glicada; FSMPG: glicose
plasmatica automonitorada de jejum; IC: intervalo de confianga; FPG: glicose plasmatica em

jejum. Adaptada de : Davies M, et al. J Diabetes Sci Technol. 2019;13(5):881-9°
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LARE Mddia + dilersnoa
earatisson (meg i)

Linhia ok nana 2 na & . Bl T Gamana 18K Gama

—@— Titulag&o suportada por dispositivo
——@— Titulagdo de rotina

Figura 2. Alteragdo média no FSMPG ao longo do periodo de tratamento de 16 semanas
(populagédo com intencéo de tratar modificada)
Adaptada de: Davies M, et al. J Diabetes Sci Technol. 2019;13(5):881-9.°

A porcentagem de participantes com pelo
menos um evento hipoglicémico em qualquer
categoria, incluindo hipoglicemia noturna,
durante o periodo de tratamento, foi
comparavel entre os dois bracgos de titulagéo
(Figura 3). Uma proporgao ligeiramente maior
de participantes no brago de titulagéo de rotina
relatou pelo menos um evento hipoglicémico
assintomatico (27,6%) e pelo menos um evento
hipoglicémico confirmado (<70 mg/dl) ou grave
(35,5%) durante o periodo de tratamento em
comparagao com o brago suportado por
dispositivo (20% e 29,3%, respectivamente).
Um caso de hipoglicemia grave foi relatado no
braco de titulacao de rotina. O perfil de
seguranca foi comparavel entre os bragos de
titulagéo.s

No geral, nao houve grandes diferencas nos
PROs entre os bragos de titulagdo com
suporte de dispositivo e de rotina. Os
participantes foram solicitados a classificar o
quao facil ou dificil era usar o dispositivo em
uma escala de 1 a 7, sendo 1 = muito dificil
e 7 = muito facil. As pontuag¢des médias para
a facilidade de decidir qual dose de insulina
tomar, fazer os calculos da dose
corretamente e ajustar a dose de insulina
foram 6,11, 6,07 e 6,24, respectivamente,
indicando que os individuos classificaram o
dispositivo como facil de usar.
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Figura 3. Incidéncia (%) de participantes experimentando =1
evento hipoglicémico durante o periodo de tratamento
Adaptada de: Davies M, et al. J Diabetes

Sci Technol. 2019;13(5):881-9.°

Comentarios

De acordo com o estudo AUTOMATIX® a
titulacdo de insulina glargina 300 conduzida
por dispositivo foi nao inferior a titulagéo
conduzida por um investigador clinico
altamente experiente em Diabetes, para
atingir um alvo glicémico de 90-130 mg/dL,
sem a ocorréncia de hipoglicemias graves.
A maioria dos usuarios e dos profissionais
de saude achou o dispositivo facil de usar.
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O estudo demonstrou ainda que, apesar de
atingirem o mesmo alvo de glicose de jejum
e de HbA1c, o tempo em que 50% dos
participantes atingiram o alvo de glicemia foi
menor no grupo que utilizou o dispositivo em
comparagao com O grupo que usou a
titulacao de rotina (10 versus 13 semana).’
Outro ponto de interesse € a idade média dos
participantes (61 anos), com 44% deles com
65 anos ou mais, o que ajuda a quebrar o
senso comum de que apenas pacientes
jovens se adaptam ao uso de dispositivos
mais tecnologicos®. O interesse e a
capacidade cognitiva para operar dispositivos
mais simples n&o é exclusividade dos
pacientes mais jovens. Pelo contrario: a
tecnologia pode auxiliar o tratamento de
pessoas com qualquer idade, facilitando o
engajamento com o tratamento e com a
equipe de saude.

Apesar de néo ter coletado dados de custo-
efetividade, o estudo AUTOMATIX °sugere
que a titulagdo orientada por dispositivo tem
potencial para reduzir custos em saude,
permitindo que pessoas com DM2 cheguem
a seus alvos terapéuticos mais rapidamente
e sem demandar tanto a equipe de saude,
entre outros recursos. Vale lembrar que o
achado de que 23% dos individuos no grupo
de titulagédo por dispositivo descontinuaram
seu uso’ demonstra que o treinamento e o
suporte aos usuarios, bem como mudancgas
nos dispositivos, podem ser necessarios
para melhorar a usabilidade. A empresa
desenvolvedora do referido dispositivo deve
ser responsavel por treinar os usuarios,
fornecendo o material adequado a eles e a
equipe de saude que prescreve o dispositivo.
O médico, ao educar o paciente no uso da
insulina, deve educa-lo também quanto ao
uso do dispositivo de titulagcdo, usando as
ferramentas fornecidas pelo fabricante.
Assim, acredita-se que esse tempo
dispendido em educacéo inicial seja
responsavel por uma grande economia de
tempo nas visitas subsequentese que a
adesao dos pacientes seja maior do que a
encontrada no estudo.
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Sabe-se também que, num cenario de vida

real, a rotina de titulacdo de insulina basal
em pacientes com DM2 pode néo ser tdo
bem manejada quanto em um estudo
clinico, pois normalmente as consultas
médicas ndo sdo tdo frequentes. Portanto,
a diferengca numérica vista no estudo pode
ser preditiva de uma diferenca ainda maior
em favor do uso do dispositivo de
titulacdo na pratica diaria, porém essa
diferenca somente podera ser
demonstrada por meio de um estudo de
vida real.

Conclusao

O estudo AUTOMATIX *permite concluir que
a autotitulagdo consegue trazer os
pacientes para o alvo glicémico mais
rapidamente e pode capacitar os individuos
com DM2, ao permitir que eles tomem
decisdes sobre seu proprio tratamento sem
ter que depender tanto dos profissionais de
saude, podendo também melhorar a
compreensao sobre a otimizacéo da dose e
o autogerenciamento da sua condicao.

Dessa forma, as consultas médicas podem
ser mais humanizadas, pois os dispositivos
realizam tarefas simples, mas que tomam
tempo do médico e dos educadores em
Diabetes. Ao profissional, sobra mais tempo
para conhecer o paciente como ser humano
e atuar sobre as condi¢des de vida que
pioram seu Diabetes. O dispositivo, em vez
de substituir a tarefa do médico, auxilia o
profissional a cuidar do seu paciente de
forma mais ampla e a gerenciar melhor o
tratamento das pessoas com Diabetes. Ao
ajudar os individuos a fazerem escolhas de
dosagem oportunas e sensatas, dispositivos
como o MyStar DoseCoach® e outras
tecnologias inovadoras podem ajudar a lidar
com a inércia clinica na otimizagao da
dosagem de insulina.
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Efeito da Vacinagao de Influenza em
Prevenir Hospitalizagao por Influenza
Confirmada em Laboratério em Pacientes
com Diabetes Mellitus.

Autor: Dra. Kelem Chagas - J
Médica Imunologista; Gerente Médica SANOFI
de Vacinas da empresa Sanofi.

A Influenza é uma infeccao viral aguda, que
afeta o sistema respiratério e é de alta
transmissibilidade,’ sendo um sério problema
de saude publica que afeta uma proporgao
significativa da populagao todos os anos.?
Pessoas com Diabetes Mellitus, ou outras
condi¢des crbnicas, ter maior risco de
desenvolver complicagdes graves
relacionadas a infeccéo pelo virus Influenza,
incluindo hospitalizagdo. A vacinacéo é a
principal medida preventiva contra a gripe e
suas complicagbes.” O estudo aqui
comentado, avaliou o efeito da vacinagao

anual em 1670 pacientes com Diabetes
Mellitus em prevenir hospitalizagdo devido a
infecgdo pelo virus Influenza confirmada por
laboratério, na temporada atual e em
temporadas prévias de Influenza.?
Demonstrou-se o beneficio da vacinagéo na
temporada atual na prevencéao de
hospitalizagao devido a gripe quase pela
metade e na redugdo da gravidade dos
casos nos pacientes que mesmo vacinados
tiveram infecgéo pelo virus, reforcando a
recomendacgao da vacinac¢ao.? Os autores
destacam o beneficio da vacinagao anual
contra Influenza nos pacientes com
Diabetes Mellitus, uma vez que essa
populacao tem risco aumentado de
complicagbes relacionadas a infecgéo pelo
virus e 6bito.? Outro ponto importante para
recordarmos € que a Campanha Nacional
de Vacinagéao contra a Influenza iniciara em
12 de abril a 09 de julho de 2021, e a
populacdo com diagndstico de Diabetes
Mellitus € um grupo de risco contemplado
na lista de publico-alvo do Programa
Nacional de Imunizag¢des. De acordo com o
Informe Técnico, as pessoas com
comorbidades serdo contempladas com a
vacinagéao no periodo de 09 de junho a 09
de julho de 2021.
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Um Novo Cenario Regional
Brasileiro de Risco de Diabetes
Tipo 2 nos Préximos Dez Anos
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Cristina Rezende Macedo do Nascimento uma,
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Sepllveda Reisc,f, Karla FabianaSantana de M
Mbnica Soares Amaral Lenzi b, José Vanilton de Alm
Hermelinda Cordeiro Pedrosaf,g, Cassyano Januaro
elod,f, RobertoPontaroloe, Eidab, C Correre, alter
Jorge Joaob, Wendel Coura-Vital uma,h,

Resumo

Mira: De acordo com um recente
rastreamento nacional de Diabetes realizado
por nosso grupo em 2018, 18,4% dos
brasileiros tinham glicemia elevada. O
objetivo do presente estudo foi estimar o
risco de desenvolver DM tipo 2 (DM2) nos
proximos dez anos na populagéo brasileira.

Métodos: Um estudo transversal foi
realizado em farmacias comunitarias de todo
o Brasil, em 2018, onde farmacéuticos
aplicaram o questionario FINDRISC para
estimar o risco da populagéo de desenvolver
DM2 em um periodo de dez anos.

Resultados: Participaram do estudo 977
farmacéuticos de 345 municipios distribuidos
nas cinco regides geograficas do Brasil. Das
17.580 pessoas avaliadas, a regido Sul
apresentou a maior frequéncia (59,6%) entre
pessoas com risco muito baixo e/ou baixo de
desenvolver DM2, enquanto a regiao Norte,
a mais carente, apresentou a maior e/ou
muito maior Risco de DM2 (24,1%). Os
fatores que mais impactaram essas
diferencas regionais foram o indice de
massa corporal; o maior consumo diario de
vegetais e frutas; histéria de glicose
sanguinea elevada e histéria familiar de
DM1/DM2.

Concluséo: Esses resultados mostraram
uma mudanga de diregao impressionante em
relacéo ao Diabetes entre a regido mais
carente em saude publica e uma das regides
organizadas mais desenvolvidas em
assisténcia a saude, o Norte e o Sul,
respectivamente.
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Introducgao

Atualmente, o Brasil € o quinto maior pais
do mundo com maior prevaléncia de
Diabetes Mellitus (DM) em adultos, depois
da China, India, Estados Unidos da América
(EUA) e Paquistao, com cerca de 16,8
milhdes de pessoas na faixa etaria de 20 a
79 anos. Além disso, o Brasil é o 6° pais do
mundo com o maior numero de casos nao
diagnosticados, com uma estimativa de 7,7
milhdes de pessoas que ndao sabem que
tém a doenca. Espera-se um aumento de
54,7% dos novos casos no periodo de 2019
(16,8 milhdes) a 2045 (26 milhdes) [1]
Segundo a International Diabetes Federation
(IDF), o Brasil foi o terceiro pais com os
maiores gastos relacionados ao DM em
2019, correspondendo a US$ 52,3 bilhdes.
Apenas os EUA (US$ 294,6 bilhdes) e China
(US$ 109,0 bilhdes) tiveram despesas
maiores no mesmo periodo [2] Nesse
sentido, rastrear pessoas com risco de
desenvolver Diabetes € uma boa estratégia
para minimizar os custos e complica¢des
futuros do Diabetes.

Um instrumento que contribui para isso € o
Finnish Diabetes Risk Score (FINDRISC),
um questionario validado usado em
diferentes paises ao redor do mundo para
estimar o risco de pessoas desenvolverem
Diabetes nos proximos 10 anos [3-6] O
FINDRISC foi validado no Brasil e é
fortemente recomendado pela Sociedade
Brasileira de Diabetes (SBD) e pelo
Ministério da Saude para ser usado em
campanhas de conscientizac&o, educacgao e
rastreamento [7]

Nesse contexto, uma campanha nacional foi
organizada em 2018 pelo Conselho Federal
de Farmacia (CFF) e pela SBD, para
celebrar a campanha anual de
conscientizagéo nacional da Sociedade
denominada, pela diretoria do biénio 2018-
2019, Diabetes Azul de Novembro
(Novembro Diabetes Azul, NDA), envolvendo
farmacias de todas as cinco regides
geograficas do Brasil. O objetivo foi estimar
a prevaléncia de glicemia elevada em
pacientes sem diagnéstico prévio de DM e



identificar os fatores de risco associados.
Observou-se que 18,4% da populagao
brasileira apresenta glicemia elevada e que
22,7% apresenta risco alto ou muito alto de
desenvolver Diabetes nos proximos 10 anos
segundo FINDRISC [8]

No Brasil, o COVID-19 demonstrou ter um
impacto muito significativo na vida de
pessoas com DMT1 e DMT2 [9]. Assim, a
distribuicdo capilar das farmacias
comunitarias e seu longo horario de
funcionamento tornam esses servicos de
saude acessiveis e adequados para
contornar as barreiras impostas pelas
pandemias. O Brasil € um pais de tamanho
continental e € importante identificar os
fatores que regionalmente podem contribuir
para o risco, espera-se orientar a
implementagéo futura de politicas de saude
publica adaptadas as caracteristicas
regionais inerentes. Assim, o objetivo deste
estudo foi estimar o risco de desenvolver
DM2 nos proximos 10 anos, na populagao
brasileira, segundo as cinco regides
geograficas do pais, e investigar os fatores
associados.

e

Fig. 1. Populagao incluida na triagem, Brasil, 2018.

2. Métodos
2.1. Desenho do Estudo

Todos os procedimentos metodoldgicos
adotados no planejamento e execucgé&o deste
estudo foram previamente relatados [8].
Resumidamente, foi realizado um estudo
transversal em 2018 durante a campanha
nacional do CFF intitulada “Diabetes nao
tem rosto”, em colaboragdo com a SBD e
com a participacao de farmacias
comunitarias privadas e publicas de todo o
Brasil. O Brasil possui uma area territorial de
8.510.345.538Km2, dividida em cinco
regides geograficas (Norte, Nordeste, Centro
-Oeste, Sudeste e Sul) e subdividida em 26
estados e no Distrito Federal, onde esta
localizada a capital. A populag&o nacional
estimada para o ano de 2018 foi de 210.867.
954 habitantes (IBGE 2017). Para célculo do
tamanho da amostra, considerou-se a
populacao brasileira com idade entre 20 e
79 anos de 141.802.185 pessoas; [10]; uma
prevaléncia estimada de pré-Diabetes ou
DM nao diagnosticado de 14,3%; Nivel de
confianca de 99%; e 1% de acuracia da
estimativa. A amostra estimada para o pais
(8.131) foi posteriormente estratificada
levando-se em consideracao
a populagéo de 20 a 79 anos
de cada unidade federativa.
Pessoas com idade entre 20 e
79 anos foram convidadas por
farmacéuticos a participar do
estudo. Os critérios de
exclusao foram: diagnéstico
prévio de DM; quaisquer
dados coletados com fita
antropomeétrica nao
padronizada; falta de dados
sobre peso (medido em
balanca), altura, IMC e/ou CA.
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2.2. Coleta de Dados

Os que aceitaram participar assinaram o
Formulario de Consentimento Livre e
Esclarecido e responderam ao questionario
FINDRISC [11], traduzido e adaptado
transculturalmente para o portugués
brasileiro [4]. Foram realizadas medidas
antropomeétricas, pois fazem parte das
questdes que compdem o escore. A estatura
foi obtida com fita métrica fixada na parede.
O peso foi obtido por uma balanca digital ou
analogica, registrada pela Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), disponivel
no momento da avaliagdo. O IMC foi obtido
pela divisdo do peso (em quilogramas) pelo
quadrado da altura (em metros); A CA foi
medida por meio de fita antropométrica
profissional, seguindo as recomendagdes da
Associacgéao Brasileira para o Estudo da
Obesidade e Sindrome Metabdlica [12].

2.3. Analise dos Dados

O FINDRISC analisa oito caracteristicas
clinicas: idade, IMC, CA, atividade fisica
diaria, habitos alimentares, pressao arterial,
uso de anti-hipertensivos, histéria de
hiperglicemia e historia familiar de DM. A
pontuagao final corresponde a soma das
pontuagdes atribuidas a cada questéo,
variando de 0 a 26, e o risco individual de
desenvolver DM2 foi categorizado em: <7
pontos (muito baixo), 7-11 pontos (baixo),
12-14 pontos (moderado), 15-20 pontos
(alto) e> 20 pontos (muito alto) [4]. Apds o
preenchimento dos instrumentos de
pesquisa, os dados foram inseridos em
plataforma on-line (SurveyMonkey) e
posteriormente exportados para analise no
software Stata Versao 14.0. Inicialmente, foi
avaliada a consisténcia dos dados e
excluidos os participantes que nao atendiam
aos critérios de inclusdo. Os dados foram
analisados pelo teste do qui-quadrado e
demonstrados em frequéncias absolutas e
relativas. Para avaliar as diferengas por
regido, o teste de Kruskal-Wallis de ANOVA
unilateral foi realizado, seguido pelo teste de
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comparacgdes multiplas de Dunn [13].

3. Resultados

3.1. Caracteristicas da Populacao
Avaliada

O estudo incluiu 977 farmacéuticos de 345
municipios distribuidos nas cinco regides
geograficas do Brasil. Dos 20.171
participantes entrevistados, 17.580
atenderam aos critérios de incluséo e
fizeram parte do estudo (fig. 1). Em todas
as regides brasileiras houve predominio de
mulheres: Sul (62,9%); Sudeste (62,2%);
Centro-Oeste (61,8%); Norte (56,4%) e
Nordeste (55,8%). O maximo de populagao
avaliada era composta por adultos jovens
(com 45 anos ou menos). A maior CA dos
homens (>102 cm) foi no Sul (35,2%) e a
menor no Nordeste (28,0%). Para as
mulheres, a CA elevada (>88 cm) foi mais
frequente no Centro-Oeste (63,4%) € menor
no Sudeste (56,6%) (Tabela 1). A faixa de
IMC mais frequente foi de 25-30 kg/m2
(39,4%), encontrada com maior frequéncia
nas regides Centro-Oeste (41,6%) e
Nordeste (40,1%). A regiao Norte apresentou
o maior percentual (30,8%) de individuos
com IMC>30kg/m2. A medida normal do
IMC (<25 kg/m2) foi observada no Sudeste
(35,5%).

Em relagdo ao consumo de hortaligas e/ou
frutas, questionou-se se ha consumo diario
ou ndo. Observou-se que os individuos da
regiao Sul consomem mais verduras e/ou
frutas diariamente (63,2%) e a regido Norte
tem a menor frequéncia de consumo desses
itens (46,9%).

Aregidao Sul teve o menor percentual de
pessoas com historico de glicemia elevada
(11,0%); enquanto as regides Nordeste e
Norte apresentaram o maior percentual de
individuos com histoérico de hiperglicemia
(18,3 e 17,3%,respectivamente). Quarenta e
dois por cento dos participantes relataram
nao ter um membro da familia com DM1 ou



DM2. A regidao com maior numero de
pessoas sem histérico familiar de Diabetes
foi o Sul (46,5%) e a com menor numero foi
o Nordeste (40,3%). A histéria familiar (pais,
irmaos ou filhos) com DMT1 ou DM2 foi
maior no Nordeste (38%) seguido do Norte
(37,5%) e foi menor no Sul (33,2%)

(Tabela 1).

Tabela 1

Caracieniztica da populacdo svalada por regida, Brasi, 2018

disso, as regides Sudeste, Nordeste e
Centro-Oeste apresentaram 22,7%, 22,0% e
20,8% da populagéo com risco muito baixo;

33,8%, 35,7% e 36,2% com risco baixo,
totalizando respectivamente 56,5% (IC95%
55,3—57,8), 57,7% (1C95% 56,5—58,9) e
57% (IC95% 54,4—59,6) com risco muito
baixo e baixo. No risco moderado (1 em 6
desenvolve a doenga), ndo houve diferencas
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3.2. Risco de Desenvolver Diabetes
Mellitus tipo 2 por Regiao e por Sexo

De acordo com o FINDRISC, as pessoas
das regides Sul e Sudeste tinham a maior
porcentagem (22,7%) (n=575 en=1.389,
respectivamente) de risco muito baixo (1 em
100 desenvolve a doenca) de desenvolver
DM2 em um periodo de dez anos. Além
disso, a regido Sul possui a maior populagéo
(36,9%) com baixo risco (1 em 25
desenvolve a doenga), totalizando 59,6%
(1IC95% 57,6 — 61,5) com risco muito baixo
e baixo. Por outro lado, a regido Norte
apresentou os menores percentuais (54,3%
[(IC95% 51,6—56,9]) da populagao de muito
baixo e baixo risco, com 19,8% de muito
baixo risco e 34,5% de baixo risco. Além

entre as regides, sendo mais frequente no
Norte (21,6%; 1C95% 19,5—23,8) (Fig. 2).

Quanto ao alto risco (1em cada 3 desenvolve
a doenca), foi mais frequente no Norte
(21,1%, n = 291) onde o risco muito alto foi
de 3,0% (n=42), totalizando 24,1% (IC95%

21,9—26,4) da populagéo com risco

elevado de desenvolver Diabetes, sendo a

regido Sul a de menor frequéncia da

populacao (19,5%; CI95% 17,9—21,0) com
um risco elevado de Diabetes galopante

(pontuacéo 215),com 17,1% (n=432) em alto
risco e 2,4% (n=61) em risco muito alto.

Além disso, as regides Sudeste, Nordeste e
Centro-Oeste apresentaram 20,0%, 19,9% e
19,1% da populagao em risco; 3,2%, 3,4% e
3,5% com risco muito alto, totalizando 23,2%
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(IC95% 22,1—24,3), 23,3 (IC95% 22,2 —
24,3) e 22,5% (1C95% 20,4—24,8),
respectivamente, com risco elevado
(pontuacgéo =15) (Fig. 2).

Ao avaliar o risco de desenvolver DM2 de
acordo com o sexo, verificou-se que as
mulheres tinham um risco maior de
desenvolver DM2 nos préximos 10 anos em
comparagao aos homens (25,1% versus
19,3%, respectivamente).

4. Discussao

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS)
recomenda que todos os paises adotem
estratégias eficazes para a deteccéo
precoce de DM e reduzir os fatores de risco
modificaveis [14]. Aqui, estimamos o risco
da populagéao brasileira de desenvolver DM2
nos préximos 10 anos, explorando essas
informacgdes por regido, demonstrando que
o Norte € a regido de maior risco e o Sul a
com 0 menor.

Na década de 1980, um grande estudo
multicéntrico avaliou 21.847 individuos na
faixa etaria de 30 a 69 anos e observou-se
que as grandes cidades das regides Sul
(Porto Alegre) e Sudeste (Sao Paulo) se
destacaram como as que apresentam as
maiores prevaléncias de Diabetes e
tolerancia a glicose prejudicada [15]. Nossos
resultados mostraram uma mudanca de
diregcao quanto aos numeros de Diabetes
entre a regiao menos atendida em

saude e uma das regides mais desenvolvidas
e mais organizadas em assisténcia a saude,
o Norte e o Sul, respectivamente. Em estudo
utilizando dados do Global Burden of
Diseases, observou-se que estados das
regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste
sofreram maiores aumentos percentuais na
prevaléncia e na mortalidade do Diabetes
de 1990 a 2017, enquanto no Sudeste a
prevaléncia diminuiu [16]. Essas tendéncias
mostram que o Diabetes esta cada vez mais
caminhando para os pobres no Brasil. A
regido Norte apresenta uma das maiores
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Fig.2 Risco de desenvolver DM2 nos préximos dez anos de
acordo com a regido brasileira, Brasil 2018.

taxas de analfabetismo (7,6% para maiores
de 15 anos), bem como a menor renda per
capita de seus habitantes [17]. Esta é a
regiao geografica brasileira mais carente,
apesar de toda a riqueza natural que
abrange todos os seus estados, a Amazonia.
A populacéo do Estado do Amazonas
padece de condi¢cbes de pobreza e
desigualdade social, além da falta de
acesso aos servigos de saude, realidade
comum para populagdes que vivem em
areas remotas e terras indigenas [18].
Recentemente, diante da pandemia de
SARS-CoV2, a deficiéncia do Sistema Unico
de Saude (SUS) do Estado do Amazonas foi
exposta, reforcando ainda mais a
necessidade de maior atengao publica a
saude dessa populacao [19,20]. Dessa
forma, n&o pode ser relegada a volta dos
rastreios e cuidados para o DM2 e outras
DCNTs nesta regiéo.

Entre os fatores que aumentam o risco de
DM2 na regiao Norte do Brasil esta a



obesidade, uma vez que esta regido € a que
apresenta o maior percentual (30,8%) de
individuos com IMC elevado (>30 kg/m2). O
aumento do sobrepeso e da obesidade no
Brasil € observado desde 2002, em todas as
faixas etarias, em ambos os sexos e em
todas as faixas de renda, mas principalmente
na populagédo com menor renda familiar [21].
Ja foi observado que a prevaléncia de
obesidade em adultos no Brasil é de 19,8%,
sendo a maior prevaléncia encontrada nas
regides Norte e Nordeste [17]. A obesidade
contribui muito para um estado
pré-inflamatério com conseqiente aumento
da resisténcia a insulina, que mais uma vez
reforga a relag&o direta entre obesidade e
risco para DM2 [22,23].

Outro fator importante que aumenta a
discrepancia no risco de Diabetes entre o
Norte e o Sul & o consumo diario de frutas,
gue € maior no Sul do Brasil. A OMS
recomenda uma ingestao diaria de pelo
menos 400 gramas de frutas e vegetais [24].
Observou-se previamente que o0 menor
percentual de alimentagdo saudavel foi
identificado na regido Norte, sendo Belém,
capital do estado do Para, destacando-se no
ranking, pois apenas 23,0% da populagéo
relatou o consumo diario de frutas e
hortalicas [25]. O alto consumo de frutas e
vegetais aumenta a concentracao de
carotenodides plasmaticos e vitamina C,
ambos com propriedades antioxidantes,
combatendo os radicais livres e contribuindo
para a prevencao do DM2 [26]. Além disso,
as evidéncias sugerem que 0 aumento do
consumo de vegetais e frutas pode prevenir
0 ganho de peso corporal. Como 0 excesso
de peso é o fator de risco mais importante
para o DM2, um aumento no consumo de
vegetais e frutas pode reduzir indiretamente
sua incidéncia [27].

Da hiperglicemia esta relacionada a um
risco aumentado de desenvolver DM2 [28].
Nosso estudo mostra que a regiao Norte
apresenta os maiores percentuais de historia
de hiperglicemia (18,3%). A pré-Diabetes é

vista como um estagio critico, mas reversivel
da doenca, que pode servir como um sinal
de alerta para combater o DM por meio de
intervengdes precoces, como mudangas no
estilo de vida e tratamento farmacologico, se
necessario [29-32]. Portanto, conselhos de
mudancgas no estilo de vida, principalmente
por meio de dieta adequada e niveis de
atividade fisica de 150 minutos por semana,
incluindo atividade aerobica moderada ou
75 minutos de exercicios resistidos ou
mesmo a combinac&o de ambos [14] podem
contribuir para reduzir a incidéncia de DM2
[33]. Essas mudancgas seriam essenciais
para a regiao Norte, onde foram
identificados os maiores IMC e o menor
consumo de frutas e hortaligas.

A regido Sul apresenta o menor percentual
de pessoas com histoéria familiar de DM1
e/ou DM2, reduzindo o risco de
desenvolvimento futuro da doencga devido
a esse fator de risco contribuinte. A
suscetibilidade ao Diabetes é parcialmente
determinada por fatores genéticos que
provavelmente interagem com um gatilho
ambiental para induzir o desenvolvimento da
doencga [34]. Assim, os individuos que
desenvolvem DM2 herdam de seus pais 0s
genes que induzem resisténcia a insulina
[35].

A USS baseia-se nas declaragdes de
universalidade e integralidade e nas
diretrizes garantem o acesso a saude de
todos os brasileiros [36]. No entanto, para
uma proporc¢ao significativa da populagéo,
esta garantia ainda nao foi totalmente
implementada, especialmente para as
populacdes vulneraveis que vivem em areas
rurais. Além disso, a atuagao deficiente do
governo, a baixa concentragao de
profissionais de saude (PCH) e as
dificuldades geograficas naturais de acesso,
onde os rios funcionam como estradas e as
embarcag¢des como veiculos, constituem os
principais desafios na regiao Norte [37].
Diante das dificuldades enfrentadas pelas
regides mais carentes, as agdes de saude
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da regiao Norte voltadas para o rastreamento
e prevencgao de doengas como a realizada
no presente estudo por farmacias
comunitarias parecem ser valiosas para a
educacado em saude e para o rastreamento
do DM2 de forma econdmica. Nas atribui¢cdes
do farmacéutico, a educacao em saude
desempenha um importante papel que
compreende diferentes estratégias
educativas, que integram o conhecimento
cientifico para facilitar a entrega de
informacgdes as pessoas que vém adquirir ou
obter medicamentos oferecidos pelo SUS.
Essas ac¢des certamente contribuem para
modificar as atitudes dos individuos em
relacéo aos problemas de saude.
Preocupagdes e tratamentos [38]. Assim, a
valorizacao do farmacéutico como HCP
qualificado para a¢des desta natureza
(prevencéao de doengas e promogéao da
saude) e sua insergao nos sistemas de
saude, pode reduzir custos, ampliar a
cobertura do cuidado e ajudar a melhorar os
indicadores de saude, assisténcia de
qualidade e seguranca do paciente.

Por fim, estudos conduzidos em varios
paises ja mostraram que acgdes para rastrear
e educar pacientes com medicamentos para
DM sao viaveis [39-44]. Acreditamos que as
farmacias comunitarias no Brasil podem
contribuir imensamente, auxiliando a orientar
a populacéao para a redugao dos fatores de
risco modificaveis, como as mudanc¢as no
estilo de vida, visando diminuir as
complicagdes do DM. Assim, este estudo
demonstrou que o farmacéutico pode
contribuir de forma significativa para a
populagéo e para o sistema de saude, ndo
s6 pela qualidade de vida do brasileiro, mas
também pela redugéo dos custos que essa
doencga representa para o pais.

5. Limitacoes e Potencialidades

Uma possivel limitagdo do estudo é o viés
de selegao, uma vez que a amostra
populacional incluiu apenas participantes
com idade entre 20 e 79 anos e que
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frequentavam uma das farmacias
participantes. Além disso, foi utilizada uma
amostra de conveniéncia e a maioria das
pessoas tinha 11 ou mais anos de estudo,
mostrando que grande parte da populacao
com menor escolaridade nao foi avaliada e o
analfabetismo ainda € um problema
importante, principalmente nas regides Norte
e Nordeste [21]. Portanto, nossos resultados
podem ser limitados a esses grupos € o
resultado, embora alarmante, ainda pode
estar subestimado. E importante mencionar
que estudos transversais ndo estimam o
risco, mas, neste caso, essa medida foi
realizada por meio do escore FINDRISC,
que tem essa finalidade. Além disso, é
importante enfatizar que este € o maior
estudo de estimativa do risco de
desenvolvimento de Dm2, realizado em
farmacias comunitarias por farmacéuticos
no Brasil.

6. Conclusao

Aregiao Norte do Brasil apresentou as
maiores populagbes com risco alto e/ou
muito alto de desenvolver DM2 nos proximos
dez anos, uma mudanca impressionante no
cenario epidemiolégico do pais.
Considerando que alguns fatores associados
a esse aumento séo modificaveis e
relacionados ao estilo de vida, a educacao
em saude e estratégias de prevencgéo sao
fundamentais, principalmente com foco na
melhoria da qualidade dos alimentos, visto
gue nesta regido existe um baixo
consumacao de frutas e vegetais e um IMC
elevado que corrobora para o aumento do
risco para o desenvolvimento de DM2 na
regidao mais carente do Brasil. dirigida as
regides brasileiras mais carentes: o Norte
rumo ao diagndstico precoce e adequado do
DM2.
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Diabetes Tipo 2:
Acesso ao Siléncio
AstraZeneca
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Tecnologia, Saude Digital e Telemedicina da SBD

Como todos sabemos, Diabetes Tipo 2
(DM2) é uma doenca silenciosa'. Refiro-me
aos muitos anos antes do diagnostico, ainda
na fase de resisténcia a insulina (RI) intensa
sem uma grande perda na fun¢ao das
células 3 pancreaticas. Porém a doencga é
progressiva? e quando ha perda de em
média 50% da fungdo pancreatica endocrina
"aparece" a hiperglicemia, que pode se
manter por longos anos sem diagndstico
(exatamente por ndo provocar sintomas
abundantes), porém desenvolvendo lesdes
vasculares e inflamatérias que culminarao
com as complicagdes crbnicas tdo bem
conhecidas: Retinopatia, Neuropatia,
Nefropatia (DRC), Doencas Cardiovasculares
(DCV) como Infarto do Miocardio, AVC e
Insuficiéncia Cardiaca (IC) apenas para citar
as principais.

Os pacientes com DM2 caracterizam-se, em
sua maioria, por terem a obesidade como
comorbidade ou apresentarem maior
percentual de gordura corporal, com
distribuicdo predominante na regido abdominal.
Nessa condi¢ao, o tecido adiposo promove a
RI por meio de varios mecanismos
inflamatérios, incluindo aumento da liberagéo
de acidos graxos livres e desregulagéo de
adipocinas, anormalidades na microbiota
intestinal e desregulagéo imunoldgica’levando
com isso uma soma de fatores: Hiperglicemia,
tempo de evolugao e envelhecimento,
Hipertensao Arterial, Dislipidemia e
consequente aceleracao da aterosclerose que
culminara com os eventos que levam a morte
do individuo ou a sequelas extremamente
limitantes piorando DM2*°, sobremaneira a
qualidade de vida das pessoas. As principais
causas da epidemia de DM2 sao o aumento
global da obesidade, estilo de vida sedentarios,
dietas com alto teor calérico e envelhecimento
da populagdo, que quadruplicaram a incidéncia
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e prevaléncia de DM2*.

Pacientes com DM2 tém um risco 15%
maior de mortalidade por todas as causas
em comparagado com pessoas sem Diabetes
com DCV. E esta (DCV), por sua vez, é a
como a maior causa de morbidade e
mortalidade associada ao DM2. A
associacao de Diabetes com risco
aumentado de doenca cardiaca coronaria
(raz&o de risco [HR] 2,00; IC 95%
1,83-2,19), acidente vascular cerebral
isquémico (HR 2,27; 1,95-2,65) e outras
mortes relacionadas com doenga vascular
(HR 1,73; 1,51 - 1,98) foi mostrado em uma
meta-analise®.

Atualmente, o tratamento do DM 2 é muito
amplo. Focamos inicialmente sempre na
mudanca do estilo de vida, com uma
alimentagao saudavel e individualizada
(levando em conta necessidades
individuais, valores, crencas, gostos,
habitos etc), atividades fisicas regulares —
em geral no minimo 150 minutos por
semana — cuidados com a saude psiquica
ja que o estresse e ansiedade sao fatores
importantissimos para elevagéo da glicemia,
melhora do que chamamos “higiene” do
sono e claro a prescricao de medicagdes
para controle glicémico e das outras
comorbidades envolvidas. As Diretrizes
Brasileiras e Internacionais’ para tratamento
medicamentoso do DM2 tem evoluido
constante e rapidamente junto com a
ciéncia. Propbéem que os pacientes com
DCV aterosclerética, IC ou DRC utilizem,
além da Metformina, as drogas das classes
iISGLT-2 (Inibidores da SGLT2) e a-GLP-1
(analogos do GLP-1) que possuem estudos
comprovando eficacia na reducgéo de risco
destas patologias. E interessante notar que
temos a disposicéo drogas eficazes no
controle glicémico, mas que também
possuem varios outros beneficios que vao
além da redugao da HbA1c (Hemoglobina
Glicada). Por exemplo, atuam na redugao
de peso, na reducéao da presséo arterial,
podem melhorar a doenc¢a hepatica



gordurosa metabdlica e reduzem, de forma
significativa, risco de doencas
cardiovasculares e renal no DM2. Me parece
que n&o ha mais lugar para o
desenvolvimento de drogas que tenham
apenas acgdes pontuais sem outros
beneficios adicionais, pois o objetivo final do
tratamento sempre é melhorar a qualidade
de vida, evitar seqielas e morte dos
pacientes.

A Dapagliflozina por exemplo, é um iSGLT-2,
que por meio da glicosuria tem seu

mecanismo de melhora do controle glicémico.

Mas, como dito acima, novos estudos
demonstraram os beneficios adicionais que
descrevo a seguir. DECLARE-TIMI®(Figura 1)
e DAPA HF’ (Figura 2): Resumidamente, os
estudos demonstraram redugéo significativa
de diversos objetivos primarios e secundarios
como morte cardiovascular ou internagao
por IC ou desfecho renal composto, morte
por todas as causas e até a reducéo do
risco de desenvolver DM2 naqueles
pacientes que nao apresentavam DM2. A
Dapagliflozina também demonstrou
segurancga quanto ao risco de hipoglicemia,
infecgdes e cancer™
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Porém ha que se comentar que temos pelo
menos 3 pontos cruciais que tem papel
extremamente relevante em nosso meio:
Inércia terapéutica, Adesao ao tratamento e
Acesso. A Inércia terapéutica refere-se a
demora que muitos médicos apresentam
em intensificar o tratamento do DM2. Um
estudo de coorte internacional com mais de
80.000 pacientes DM2" demonstrou um
resultado impressionante. Apesar da
recomendagao das diretrizes de otimizar a
terapia entre 1 e 3 meses caso néo se
atinjam as metas terapéuticas, no mundo
real o tempo médio para adicao de um
segundo antidiabético oral quando o
paciente estava em monoterapia foi de 2,9
anos e para a adicao de um terceiro
medicamento quando o paciente estava em
terapia dupla foi de 7,2 anos. Precisamos
mudar este cenario com mais informagéao e
educacado médica continuada. Ja no lado
dos pacientes a questao da adesao é
crucial, pois passa por crengas, sistema e
equipe de saude, fatores socioeconémicos
além de fatores relacionados a doencga e ao
tratamento como mostrou relatério da OMS
em 2003.

Incorporagao de novas terapias no nosso
Sistema Unificado de Saude Brasileiro
(SUS) passam por questdes cientificas,
politicas e econémicas e frequentemente
estamos atrasados 10 ou mais anos em
relacédo a possibilidade do uso destas
novas terapias no sistema privado, como
por exemplo insulinas analogas de acéo
rapida ou basais, bombas de insulinas,
sensores de glicose, etc)

Recentemente foi incorporada no SUS a
possibilidade de prescricdo da
Dapagliflozina (droga existente no Brasil
desde 2014) para um subgrupo de
pacientes.Por meio de uma portaria datada
de Novembro de 2020 O PCDT
disponibiliza o uso de Dapagliflozina para
pacientes com DM2, com idade igual ou
superior a 65 anos e doenga cardiovascular
estabelecida (Figura 3) que ndo conseguiram
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controle adequado em tratamento otimizado
com metformina e sulfonilureias.Com isso
iniciamos um passo extremamente
importante, que certamente sera ampliado
no futuro, no acesso a esta classe de drogas
que tem grandes beneficios para a saude
das pessoas com Diabetes.

Figura 3

Como doenca cardiovascular estabelecida, entende-se:
& Infarto agudo de miocdrdio prévio.

# Cirurgia de revascularizacio do miocirdio prévia.

= Angioplastia préwio.

# Angina [instivel ou estdvel)

* Ataque isquémico transitério prévio.

& AVC Prévio

# Insuficiéncia cardiaca com fragio de ejecio abaivo 40%.

A Ciéncia Evolui, os tratamentos melhoram.
Mais conhecimento se adquire, mais
pessoas tem acesso e podemos prevenir
cada vez mais as complicagdes dessa
doenca que atinge milhdes de pessoas em
Nosso pais e no mundo todo. m
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acordo com a circunsténcia, realizar modificagoes nos textos re-
cebidos; neste dltimo caso nao se alterara o contetdo cientifico,
limitando-se unicamente ao estilo literario.

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 formatacGes de texto, tais como negrito, italico, sobres-
crito, etc.; a bibliografia nao deve conter mais que 10 referéncias.

2. Artigos originais

Sao trabalhos resultantes de pesquisa cientifica apresentando da -
dos originais de descobertas com relagdo a aspectos experimen-
tais ou observacionais, e inclui analise descritiva e/ou inferéncias
de dados proprios. Sua estrutura é a convencional que traz o0s
seguintes itens: Introdugao, Material e métodos, Resultados, Dis-
cussao e Conclusao.

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, italico, sobrescrito, etc.

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

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

Bibliografia: E aconselhavel no méximo 50 referéncias bibliograficas.

Os critérios que valorizardo a aceitagdo dos trabalhos serao o de
rigor metodoldgico cientifico, novidade, originalidade, concisao
da exposicao, assim como a qualidade literaria do texto.

~

3. Revisao

Serao os trabalhos que versem sobre alguma das areas relacionadas
ao 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 divulgacao

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

5. Relato ou estudo de caso

Séo 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 indicacéo de sexo,
idade e pode ser realizado em humano ou animal.

6. Comunicacao breve

Esta segdo permitird a publicacao 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 condices de
argumentagao mais extensa que na secao 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, itlico, sobre-escrito, etc.

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

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

7. Resumos

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

8. Correspondéncia

Esta secao 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 maximo 2 pdaginas 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 pégina 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.
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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
pecificag0es anteriores.

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

1.4 As secles dos artigos originais séo estas: resumo, irtro
dugdo, material e métodos, resultados, discussdo, conclusao
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
gtiqueta no disquete ou CD-ROM o nome do artigo, data e autor.

2. Pagina de apresentacao
A primeira pagina do artigo apresentard as seguintes informagoes:

*Titulo em portugués, inglés e espanhol.

» Nome completo dos autores, com a qualificag@o curricular e
titulos académicos.

*Local de trabalho dos autores.

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

* Titulo abreviado do artigo, com nao mais de 40 toques, para
paginagao.

* As fontes de contribuigdo ao artigo, tais como equipe, apare
lhos, etc.

3. Autoria

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

0 crédito como autor se baseara unicamente nas contribuicoes
essenciais que sao: a) a concepgdo e desenvolvimento, a anlise
e interpretagao dos dados; b) a redagao do artigo ou a revisao
critica de uma parte importante de seu contetdo intelectual; c)
a aprovacao definitiva da versao que sera publicada. Deverao ser
cumpridas simultaneamente as condicées a), b) e c).

A participacdo exclusivamente na obtengdo de recursos ou na
coleta de dados néo justifica a participagédo como autor. A super-
visdo geral do grupo de pesquisa também nao é suficiente.

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

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

words)

Na segunda pagina deverd conter um resumo (com no maximo
150 palavras para resumos nao estruturados e 200 palavras para
0s 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

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

¢ Conclusao do estudo, destacando os aspectos de maior RO
vidade.

Em seguida os autores deverdo indicar quatro palavras-chave

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

termos utilizados na lista dos DeCS (Descritores em Ciéncias da

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

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

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

9. Agradecimentos

Os agradecimentos de pessoas, colaboradores, auxilio financeiro
e material, incluindo auxilio governamental e/ou de laboratdrios
farmacéuticos devem ser inseridos no final do artigo, antes das
referéncias, em uma segao 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 - Numero 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 — Numero 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 maiusculas ou italicos.

Os titulos das revistas sao abreviados de acordo com o Index Me
dicus, na publicacdo 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 os autores até 6 autores. Quando mais
de 6, colocar a abreviacao 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

\ gia, analise).
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@ Calendario de eventos 2022/2023

2022

Junho

82" Scientific Sessions of American
Diabetes Association - ADA - HYBRID
Data: 3 a 7 de Junho de 2022

Local: New Orleans

E-mail: conventionoperations@diabetes.org
Site: https://professional.diabetes.org/
scientific-sessions

Ganepdao 2022: 4° Congresso Nutricao
Exercicio e Saude (NEXSA).

10° International Conference of Nutritional
Oncology/ Congresso Brasileiro de
Nutrigcao e Céancer (ICNO/CBNC)

Local: Sao Paulo, SP

Data: 08,09,10,11 de Junho de 2022

E-mail: secretaria@ganepao.com.br
Site: https://www.ganepao.com.br/

Congresso Hibrido - Presencial / Online

Setembro

35° Congresso Brasileiro de
Endocrinologia e Metabologia
Local: S&do Paulo - SP - Transamerica
Expo Center

Data: 3 a 7 de Setembro de 2022
Site: https://cbem2022.com.br/
Congresso Presencial

EASD 2022 - 58th ANNUAL MEETING
European Association for the Study of
Diabetes

Local: Stockholmsméssan / Massvégen 1,
125 30 Alvsjo, Suécia

Data: 19-23 Setembro de 2022

Site: https://www.easd.org/annual-meeting/
easd-2022.html

Congresso Hibrido: Presencial / Online

Julho

The 2nd World Congress on Women'’s
Health: Innovations and Inventions
(WHII 2022): Addressing Unmet Needs

Local: Tel Aviv, Israel
Data: 11-12 de Julho de 2022
Informagédes: https://whii.comtecmed.com/

Dezembro

Congresso IDF Lisboa 2022

Realizagao: Congresso IDF Lisboa 2022
Data: 05 a 08 de Dezembro de 2022
Local: Portugal, Lisboa.

Site: https://idf2022.org/

26° Congresso Brasileiro Multidisciplinar
em Diabetes.

Realizagao: Anad - Associagao Nacional
de Atencao ao Diabetes

Local: Rua Vergueiro 1211 - Séo Paulo, SP
Data: 28,29,30,31 de Julho de 2022
E-mail: congresso2022@anad.org.br
Inscrigdes: https://www.anad.com.br/

Congresso Presencial

2023

Maio

9" International Symposium on the
Diabetic Foot

Congress by Design

Realizagao: ISDF 2023 Secretariat

Data: 10-13 Maio de 2023

Local: Harmelen - The Netherlands

E-mail: diabeticfoot@congressbydesign.com
Site: https://isdf.nl

J
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A bomba de insulina

MAIS ACESSIVEL DO BRASIL!
+ 4 meses de insumos
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rRs£3.500

em até ®X sem juros
ou 5% de desconto a vista
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‘ lf S O app de controle de diabetes.

Seu paciente pode ter uma

vida melhor com Dits!
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TEMPO REAL

DIARIO ALIMENTAR, BLOG COM
REGISTRO DE GLICEMIA CONTEUDO

E DOSE DE INSULINA
s EDUCACIONAL

No nosso site, vocé pode:

Inserir, verificar e ajustar as doses
de insulina basal e fator de corregao
de insulina bolus;

Acessar relatorios do tratamento;

Prestar um acompanhamento
nutricional e tabela resumo.

V.- Cadastre-se ja e aproveite todas as
vantagens que Dits tem para oferecer!

Siga as redes sociais.
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