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1 - A CIRURGIA BARIATRICA PODE SER UM
TRATAMENTO EFICAZ PARA PESSOAS
OBESAS COM RISCO DE DIABETES,
NEUROPATIA PERIFERICA

Fonte: News Medical LifeSciences
13 Abril 2023

Revisado por Emily Henderson, B.Sc.10 de abril
de 2023

Para mais de 100 milhées de americanos
obesos, a cirurgia bariatrica pode reverter as
complicagdes relacionadas ao Diabetes,
incluindo a regeneracgao de nervos danificados,
mostra um estudo da Michigan Medicine.

Uma equipe de pesquisa liderada pelo
Departamento de Saude de Neurologia da
Universidade de Michigan acompanhou mais
de 120 pacientes submetidos a cirurgia
bariatrica para obesidade mais de dois anos
apos o procedimento. Eles descobriram que
todos os fatores metabdlicos de risco para o
desenvolvimento de Diabetes, como altos
niveis de glicose e lipidios, melhoraram fora da
pressao arterial e do colesterol total, de acordo
com os resultados publicados na Diabetologia.
Os investigadores também descobriram que os
pacientes apds dois anos de cirurgia bariatrica
apresentaram melhorias na neuropatia
periférica, uma condigdo marcada por danos
aos nervos que vao desde a medula espinhal
até as maos e os pés.

Nossas descobertas sugerem que a cirurgia
bariatrica provavelmente permite a
regeneracao dos nervos periféricos e, portanto,
pode ser um tratamento eficaz para milhées de
individuos com obesidade que correm o risco
de desenvolver Diabetes e neuropatia
periférica”.

Brian C. Callaghan, MD, MS,
autor sénior, neurologista da
University of Michigan Health e
Eva L. Feldman, MD, Ph.D.,
professora de neurologia na UM
Medical School

A obesidade é o segundo principal fator de
risco para neuropatia periférica depois do
Diabetes, que afeta mais de 30 milhdes de
americanos.

Os pesquisadores avaliaram duas medidas
primarias para neuropatia periférica em
pacientes com obesidade, fazendo biopsias de
pele que mostram a densidade das fibras
nervosas na coxa € na perna. Dois anos apoés a

MICHIGAN MEDICINE

UNIVERSITY OF MICHIGAN

cirurgia bariatrica, a densidade das fibras
nervosas melhorou na coxa e manteve-se
estavel na perna.

Em comparag¢ao com estudos anteriores de
perda de peso médica, quando os provedores
orientam as metas de perda de peso do
paciente, a cirurgia bariatrica levou a melhores
melhorias metabdlicas e melhorias ainda
maiores na neuropatia periférica.

"Dada a historia natural do declinio da
neuropatia periférica em pacientes com
obesidade, até mesmo a estabilidade na
densidade das fibras nervosas pode ser
considerada um resultado bem-sucedido",
disse o primeiro autor Evan Reynolds, Ph.D.,
estatistico principal da NeuroNetwork for
Emerging Therapies da Michigan Medicine.
“Portanto, nossas descobertas de estabilidade
da densidade de fibras nervosas na perna e
melhora na densidade de fibras nervosas na
coxa indicam que a cirurgia bariatrica pode ser
uma terapia bem-sucedida para melhorar ou
reverter a neuropatia periférica em pacientes
com comprometimento metabdlico de longo
prazo”.

Atualmente, o tratamento da neuropatia
periférica se concentra na dor, incluindo
medicamentos orais, como gabapentina e
bloqueadores dos canais de sddio, analgésicos
topicos e tratamentos ndo médicos, como
exercicios e terapia cognitivo-comportamental.

Fonte:
Medicina de Michigan - Universidade de Michigan

Referéncia do jornal:

Reynolds, EL, et ai . (2023). O efeito da perda
de peso cirurgica nas complicagdes do
Diabetes em individuos com obesidade classe
[I/11l. Diabetologia . doi.org/10.1007/s00125-023-
05899-3 . m

2 - DIETA CETOGENICA DE 24 HORAS
AUMENTA O GASTO DE ENERGIA,
SUPLEMENTOS DE CETONA MOSTRAM
POUCO EFEITO

Fonte: News Medical LifeSciences
12 Abril 2023

Em um estudo recente publicado na revista
Clinical Nutrition ESPEN , 0s pesquisadores
compararam os efeitos do jejum, da
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suplementacgéo de sal cetbnico e de uma dieta
cetogénica isocalorica de um dia na percepgéao
do apetite e no gasto de energia de adultos

[ ¢,

saudaveis.
Ensaio controlado randomizado: impacto do
jejum de um dia, dieta cetogénica ou cetonas

exégenas no controle do balanco energético em
participantes saudaveis .

A dieta cetogénica, composta por alto teor de
gordura e baixo teor de carboidratos, tornou-se
uma estratégia bem-sucedida e popular para
perda de peso, com os efeitos supressores do
apetite dos corpos cetdnicos acetoacetato
(AcAc) e beta-hidroxibutirato (BHB) e um maior
gasto de energia sendo possiveis explicagdes
pelo seu sucesso. Além disso, o baixo teor de
carboidratos das dietas cetogénicas também
resulta em diminuigdo dos niveis de insulina e
glicemia, e pacientes com DM2 e obesidade
relataram perda de peso espontanea dentro de
duas semanas apo6s seguirem uma dieta
cetogénica.

No entanto, o alto teor de gordura das dietas
cetogénicas apresenta alguns problemas, como
aumento do colesterol de lipoproteina de baixa
densidade devido ao alto teor de gordura e
resulta em outros problemas de saude, como
desconforto gastrointestinal. Em comparacgéo,
opgdes de dieta de curto prazo, como jejum
intermitente e dieta cetogénica de 24 horas,
sdo mais favoraveis. Além disso, nos ultimos
anos, cetonas exogenas na forma de sais
cetbnicos racémicos tém sido usadas para
atingir a cetose.

Sobre o estudo
No presente estudo, os pesquisadores
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recrutaram oito adultos com idades entre 25 e
30 anos, com indice de massa corporal (IMC)
entre 19 e 29 quilos por metro quadrado e
niveis de atividade fisica habitual variando de
baixo a normal. O grupo de estudo foi
composto por quatro homens e quatro
mulheres que foram incluidos apenas quando
faziam uso continuo de anticoncepcionais
hormonais, pois assim contornaria a influéncia
do ciclo menstrual no gasto energético.
Individuos que praticavam habitos alimentares
alternativos, como veganismo ou
vegetarianismo, apresentavam doencgas
cronicas, alergias alimentares, faziam uso
regular de medicamentos, fumavam,
apresentavam claustrofobia, estavam gravidas
ou amamentando, apresentavam alto nivel de
atividade fisica, perderam mais de 5 kg em os
ultimos trés meses, ou estavam atualmente em
dietas para perda de peso foram excluidos do
estudo.

Altura e peso corporal foram medidos no inicio
do estudo, e pletismografia de deslocamento
de ar foi usada para avaliar a massa gorda, que
foi usada para calcular o indice de massa
gorda. A calorimetria indireta foi utilizada para
calcular o gasto energético de repouso. Quatro
intervengdes consistindo em uma dieta de
férmula isocaldrica, jejum total, dieta
cetogénica isocaldrica e suplementos exdgenos
de sal cetdnico foram conduzidas por 24 horas,
com diferentes ordens cronologicas de cada
intervencéo para o primeiro e os ultimos quatro
participantes.

Uma bicicleta ergométrica foi usada para medir
trabalho e energia durante trés rodadas de 20
minutos de exercicio para manter um nivel de
atividade fisica (NAF) de 1,65 durante as
intervencdes. Uma dieta controlada com uma
composicao fixa de macronutrientes foi
fornecida a todos os participantes antes de
iniciar as intervengdes para estabelecer
condigbes basais iguais. Um calorimetro
indireto de toda a sala foi utilizado para
conduzir as intervengdes e medir as
necessidades energéticas de cada individuo.
Amostras de sangue e urina foram coletadas
apos as refeicdes em diferentes momentos
para avaliar os niveis de BHB, AcAc, insulina,
acidos graxos livres, peptideo C e dopamina.
As classificagbes de apetite também foram
avaliadas em varios momentos apés uma
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refeicao.

Resultados

Os resultados relataram que o jejum total e as
dietas cetogénicas resultaram em niveis
significativamente mais altos de cetona em
comparagao com a dieta de formula isocalorica,
e a dieta exdégena de suplemento de cetona
resultou em niveis ligeiramente mais altos de
cetonas do que as outras trés intervencoes.
Enquanto o sono e o gasto energético total ndo
variaram entre a formula isocal6rica, jejum total
ou dietas de suplementacéo exdgena de
cetona, a dieta cetogénica aumentou ambos os
gastos energéticos.

A oxidacao de carboidratos foi ligeiramente
menor na dieta de suplementacéo de cetona
exdgena em comparag¢ao com a dieta de
férmula isocalérica, o que resultou em um
balancgo positivo de carboidratos. Além disso, a
auséncia de aumento do gasto de energia com
a suplementacao de cetona exdgena indicou
que a mudanga metabdlica da glicose para a
utilizagcado de cetona n&o pode ser alcangada
guando as cetonas e a glicose estao
disponiveis para o corpo.

Os pesquisadores acreditam que o aumento do
gasto energético com a dieta cetogénica pode
ser explicado pela regulagéo positiva das vias
gue exigem energia do ciclo dos acidos graxos
dos triglicerideos e da gliconeogénese
hepatica. Além disso, as comparagdes do gasto
cumulativo de energia entre o jejum total e as
dietas cetogénicas indicaram que as vias que
demandam energia aumentam somente apds
cerca de 16 horas da dieta cetogénica.

Conclusoées

No geral, os resultados indicaram que uma
dieta cetogénica intermitente de 24 horas pode
aumentar o gasto de energia e ajudar a manter
o equilibrio energético. No entanto, a adi¢cao de
sais cetdnicos exdgenos como suplementos a
uma dieta isocalérica nao contribui para a
regulagao do balango energético.

Referéncia do jornal:

e Hagele, FA, Dérner, R., Koop, J., Libken, M.,
Seidel, U., Rimbach, G., Muller, MJ, & Bosy-
Westphal, A. (2023). Impacto do jejum de um
dia, dieta cetogénica ou cetonas exdgenas no
controle do balango energético em

participantes saudaveis. Nutricdo Clinica
ESPEN .
https://doi.org/10.1016/j.clnesp.2023.03.025 ,
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S
240545772300092X m

3 - O CONTROLE PRECOCE DA GLICOSE
NO SANGUE PODE PREVENIR A
DEGENERACAO MACULAR EM PACIENTES

COM DIABETES A

Fonte: ADA At eans

News For Diabetic Health Professionals Diabetes
Association.

14 Abril 2023

Coréia do Sul: Um estudo recente publicado na
revista Diabetes & Metabolism relatou um
aumento na incidéncia de degeneragao
macular relacionada a idade (DMRI) seca e
umida em pacientes com Diabetes em
comparag¢ao com aqueles com status glicémico
normal.

O risco de DMRI umida aumentou entre os
pacientes com Diabetes de inicio recente. Foi
observado um aumento nesses riscos (DMRI
Uumida e seca) quando a duracéo do Diabetes
foi de cinco anos ou mais. Ao mesmo tempo
em que enfatiza a importancia do controle
precoce da glicemia, os resultados do estudo
de coorte de base populacional em todo o pais
sugerem que niveis elevados de glicemia sem
tratamento podem levar a condi¢édo de DMRI
Umida, que ameaca a visao.

A degeneragé&o macular relacionada a idade
(DMRI) é a causa comum de cegueira
irreversivel devido a perda progressiva da viséo
central entre adultos mais velhos e afeta a
qualidade de vida. A DMRI é categorizada em
Uumida (exsudativa/neovascular) e seca (nao
exsudativa). A DMRI seca é caracterizada pelo
acumulo de depositos extracelulares (drusas) e
pela atrofia geografica do epitélio pigmentar da

N° 01 | 2023 | Diabetes Clinicas NEWS | 05



IV IO Diabetes Clinica News

retina (EPR) e dos fotorreceptores; a DMRI
umida é caracterizada pela neovascularizagao
coroidal (NVC) e subsequentes instancias
repetidas de exsudacgéo e hemorragia da retina,
levando a rapida perda da visdo. Na maioria
dos casos, a DMRI comega como o tipo seco;
no entanto, 10 a 20% dos casos evoluem para
a DMRI umida.

Hyungwoo Lee, da Konkuk
University School of Medicine,
Seul, Republica da Coreia, e seus
colegas investigaram o risco de
DMRI seca e umida com base na duracéo da
doencga do Diabetes tipo 2 e nos niveis de
glicose em jejum em um estudo de coorte
retrospectivo de base populacional.

Para isso, os pesquisadores realizaram um
estudo com 2.103.604 adultos com idade =45
anos que nao apresentavam DMRI, usando os
resultados dos exames de saude e do banco
de dados de pedidos de seguro de saude na
Coreia do Sul. O status glicémico foi dividido
em cinco grupos: Diabetes de inicio recente,
Diabetes = 5 anos, diagnostico de Diabetes < 5
anos e glicemia de jejum normal e prejudicada.
A DMRI foi classificada como DMRI seca e
umida de acordo com a auséncia e a presenca
de neovascularizagéo coroidal,
respectivamente. Em cada categoria, foram
estimados os indices de risco ajustados (HRs)
da ocorréncia de DMRI.

O estudo levou aos seguintes resultados:

- Para a DMRI seca (n = 36.271, 1,72%), o HR
foi de 1,192 entre pessoas com Diabetes < 5
anos e 1,294 entre pessoas com Diabetes =2 5
anos, em comparagao com pessoas com status
normal de agucar no sangue apos o ajuste para
sexo, idade, estilo de vida, indice de massa
corporal e histérico médico.

- O HR foi de 1,103 para DMRI umida (n =
12.912, 0,61%) entre os individuos

- Houve um aumento significativo no HR da
DMRI entre os participantes com idade < 65
anos e aqueles que nao tinham hipertensao.

O estudo encontrou uma associagéo entre o
status glicémico dos participantes e a
incidéncia de DMRI seca e umida. "Em
comparagao com individuos com status
glicémico normal, o risco de DMRI aumentou
com o aumento do status glicémico e com a
durag&o mais longa do Diabetes", escreveram
os pesquisadores. "Além disso, foi observado
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um aumento significativo no risco de DMRI
Umida entre os pacientes com Diabetes de
inicio recente. m

4 - CONSUMO REGULAR DE CARNE
VERMELHA ASSOCIADO A DOENCA

ISQUEMICA DO CORACAO

Fonte: ADA A

News For Diabetic Health Professionals American.

4 Abril 2023 Diabetes
Association.

Principais conclusées:

e Cada aumento semanal da porgéo de carne
vermelha processada ou ndo processada
confere maior risco de doenca cardiaca
isquémica.

¢ As assinaturas metabdlicas parecem vincular
a ingestao de carne vermelha ao metabolismo
de lipidios e lipoproteinas.

O aumento do consumo de carne vermelha —
processada ou néo — foi associado ao risco
futuro de doenga isquémica do coragao, de
acordo com um grande estudo usando dados
do UK Biobank.

Além disso, os pesquisadores identificaram
assinaturas metabolédmicas que podem vincular
a ingest&o de carne vermelha ao metabolismo
de lipidios e lipoproteinas , de acordo com

descobertas publicadas no Journal of the
American Heart Association .

Cada aumento semanal da porcao de carne
vermelha processada ou ndo processada
confere maior risco de doenca cardiaca
isquémica.

“As evidéncias sdo ambiguas sobre a
associagao entre o consumo de carne € 0 risco
de doencga isquémica do coragao. Até que
ponto a variacao das respostas metabolicas
dos individuos a mesma dieta pode ser
responsavel por essa associagao néo é
totalmente compreendido”, Xue Dong, MD , do



IV IO Diabetes Clinica News

departamento de epidemiologia e
bioestatistica da Escola de Saude
Pudblica da Universidade de Pequim,
em Pequim, e colegas escreveram.
“Nosso objetivo ¢é identificar as
assinaturas metabolémicas que caracterizam o
consumo de carne vermelha nao processada e
carne processada e se essas assinaturas estéo
associadas ao risco de doenca isquémica do

coracao .
Usando dados do Biobank do Reino Unido,
Dong e colegas identificaram assinaturas
metabolémicas que caracterizavam a resposta
metabdlica a carne vermelha processada e néo
processada em uma coorte de 92.246
individuos (idade média de 56,1 anos; 55,1%
mulheres).

A ingestéo semanal de carne vermelha foi
avaliada por meio de um questionario dietético.
Os pesquisadores avaliaram o metaboloma do
plasma usando espectroscopia de ressonancia
magnética nuclear de alto rendimento e
construiram assinaturas metabolémicas
consistindo de 157 metabdlitos para carne
vermelha n&o processada ( r=0,223) e 142
para carne processada ( r=0,329).

Dong e colegas conduziram uma analise de
associagdao em todo o genoma e randomizagao
mendeliana de 1 amostra para identificar
qualquer relacéo entre metabdlitos associados
a carne vermelha e risco de doenca cardiaca
isquémica.

Durante um acompanhamento médio de 8,74
anos, ocorreram 3.059 eventos de cardiopatia
isquémica.

Em um modelo totalmente ajustado, para cada
aumento equivalente de por¢cao semanal nas
assinaturas metabolémicas associadas a carne
vermelha, os pesquisadores observaram um
risco aumentado de eventos incidentes de
doenca cardiaca isquémica (HR para carne
vermelha néo processada = 1,11; 95% ClI, 1,06-
1,16; HR para carne processada carne
vermelha = 1,16; 95% ClI, 1,11-1,21; P para
ambos < 0,001).

No geral, Dong e colegas identificaram 45 loci
associados ao metabolismo de lipidios e
lipoproteinas para assinaturas relacionadas a
carne vermelha nao processada e quatro loci
para assinaturas relacionadas a carne
vermelha processada ( P < 0,0001).

“No grande estudo de coorte prospectivo,

identificamos assinaturas metabolémicas que
medem a resposta metabdlica a carne
vermelha n&o processada e a ingestao de
carne processada”, escreveram 0s
pesquisadores. “Nossas evidéncias
observacionais e genéticas indicam que essas
assinaturas estao associadas a um risco
aumentado de doenga isquémica do coragao.
Pesquisas adicionais sobre assinaturas
metabolémicas e vias biolégicas dos
metabdlitos constituintes podem fornecer uma
nova compreensao sobre os mecanismos
biolbgicos pelos quais o consumo de carne
afeta as doencgas cardiacas”. m

5 - INSULINA DEGLUDECA NAO INFERIOR
A INSULINA DETEMIR PARA GESTANTES

COM D.M.1

Fonte: ADA A

News For Diabetic Health Professionals American

4 Abril 2023 Diabetes.
Association.

Principais conclusées:
e Mulheres com DM1 que usaram insulina
degludec durante a gravidez apresentaram
HbA1c e perfil de glicose semelhantes as que
usaram insulina detemir.
¢ O perfil de seguranca foi semelhante para os
dois tipos de insulina.
As mulheres gravidas com DM1 que foram
tratadas com insulina degludec tiveram uma
reducaéo semelhante na HbA1c daquelas que
usaram insulina detemir, de acordo com
descobertas publicadas no The Lancet
Diabetes & Endocrinology .
“O uso de degludec em mulheres gravidas com
DM1 resultou em controle glicémico n&o inferior
em relagcao ao detemir com relagdo as
medic¢des de HbA1c, sem problemas adicionais
de seguranca identificados”, Eli s abeth R.
Mathiesen, PhD, professor de endocrinologia,
médico chefe e professor associado
da faculdade de ciéncias da saude
da Universidade de Copenhague,
Rigshospitalet, Dinamarca, e chefe
de tratamento de Diabetes no
Copenhagen Center for Pregnant Women with
Diabetes, e colegas escreveram. “As
descobertas sao tranquilizadoras, uma vez que
a detemir foi bem estudada e é considerada
eficaz com um bom perfil de seguranca em
populagbes gravidas.”
Os pesquisadores conduziram um estudo
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aberto de néo inferioridade de grupos paralelos
em 56 hospitais em 14 paises, de 22 de
novembro de 2017 a 17 de dezembro de 2020.
injecdes de insulina ou infusdo subcutanea
continua de insulina por pelo menos 90 dias e
HbA1c inicial de 8% ou menos foram incluidos.
As participantes tinham que estar gravidas ou
planejando engravidar dentro de 12 meses
para serem elegiveis. A coorte foi distribuida
aleatoriamente, 1:1, para 100 U/mL de insulina
degludec (Tresiba, Novo Nordisk) uma vez ao
dia ou insulina detemir (Levemir, Novo Nordisk)
uma ou duas vezes ao dia junto com 100 U/mL
de insulina asparte dois para quatro vezes por
dia. As mulheres que estavam gravidas no
inicio do estudo receberam o medicamento
experimental desde a randomizagao até 28
dias apos o parto. As mulheres que nao
estavam gravidas no inicio do estudo
receberam o medicamento experimental antes
da concepgao e continuaram até 28 dias apds
o parto. Os telefonemas de acompanhamento
foram realizados semanalmente e as visitas
locais ocorreram a cada 4 semanas durante a
concepcgao e a gravidez. Os acompanhamentos
também ocorreram 28 dias apés o partoe 7 e
30 dias ap6s o término do tratamento. O
desfecho primario foi o ultima medicdo de HbAlc
antes do parto. Os pesquisadores também
compararam glicose em jejum e pds-prandial,
eventos adversos e desfechos neonatais entre
0S grupos.

Houve 188 mulheres que engravidaram durante
o estudo, incluindo 92 no grupo de insulina
degludec e 96 no grupo de insulina detemir. A
insulina degludeca néo foi inferior a insulina
detemir, com o grupo insulina degludeca
alcangando uma HbA1c final antes do parto de
6,2% vs. 6,3% para mulheres recebendo
insulina detemir ( P para nao inferioridade
<0,0001). A porcentagem de mulheres que
atingiram HbA1c de 6% ou menos na medig¢ao
final antes do parto foi de 43% para insulina
degludec e 37% para insulina detemir. Além
disso, 69% do grupo de insulina degludeca e
63% do grupo de insulina detemir atingiram
HbA1c de 6,5% ou menos na medicao final
antes do parto.

Ambos os grupos tiveram alteragdes
semelhantes na glicemia de jejum, glicemia
pos-prandial e dose média diaria total de
insulina desde o inicio até a visita final antes do
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parto. Nao houve diferenca entre os grupos
para eventos de hipoglicemia, eventos
adversos maternos ou eventos adversos
graves. As chances de pré-eclampsia nao
foram diferentes entre os grupos.

Ambos os grupos tiveram propor¢des
semelhantes de mulheres com perda precoce
da gravidez e anormalidades graves. As
chances de partos prematuros foram
semelhantes. Nao houve diferenga no peso
meédio ao nascer ou na porcentagem de bebés
nascidos grandes para a idade gestacional,
escreveram os pesquisadores. A porcentagem
de lactentes com hipoglicemia neonatal nas
primeiras 24 horas ap6s o nascimento e com
eventos adversos apdés o parto foi semelhante
entre os grupos. Nao foram observadas
diferengas clinicamente relevantes para
quaisquer sinais vitais nas mulheres
participantes desde o inicio até o final do
tratamento.

“No geral, este estudo fornece evidéncias sobre
a eficacia e seguranca do degludec tanto em
mulheres gravidas quanto em mulheres que
planejam engravidar”, escreveram os
pesquisadores. “Em relagéo as mulheres que
planejam engravidar, o estudo ajuda a destacar
a importancia dos cuidados pré-concepcionais,
que devem ser prestados por meio de uma
abordagem multidisciplinar, para ajudar a
garantir a adog¢ao do melhor regime de insulina
e manejo antes da gravidez.” m



