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Resumo  
A   diabetes   é   uma   patologia   caracterizada   por   valores   de   glicémia   elevados   que  

resultam  da  combinação  de   fatores  genéticos,   relacionados  com  o  metabolismo  da  

insulina,   e   de   fatores   ambientais   amplamente   estudados.   Podemos   enumerar   o  

sedentarismo,  os  hábitos  tabágicos  e  os  hábitos  dietético  como  fatores  modificáveis  

que   têm   demonstrado   um   papel   relevante   no   desenvolvimento   da   doença,   sendo  

que  a  obesidade  tem  sido  apontada  como  o  principal  fator  de  risco  modificável.    

Atualmente,   a   intervenção   nutricional   desempenha   um   papel   essencial   a   nível   da  

prevenção  primária,  secundária  e  terciária,  pois  poderá  atrasar/impedir  a  progressão  

da   diabetes   e   prevenir   o   aparecimento   de   complicações,   ou   então   controlar  

complicações   já   existentes.   Também   a   prática   de   exercício   físico   durante   pelo  

menos   150   minutos   por   semana   tem   revelado   ser   um   fator   protetor   no  

desenvolvimento  da  diabetes.  

Assim,  a  primeira  estratégia  a  implementar  no  controlo  da  hiperglicemia  relaciona-­se  

com  o  estilo  de  vida.  Recomenda-­se  uma  alimentação  saudável,  o  controlo  do  peso  

corporal  e  a  prática  regular  de  atividade  física.    

No   que   diz   respeito   à   terapêutica   farmacológica,   a  metformina   constitui   o   primeiro  

antidiabético   oral   a   ser   instituído   em   monoterapia   e   posteriormente,   se   não   se  

verificar  controlo  metabólico  são  adicionados  mais  fármacos.  Contudo,  caso  não  se  

consiga   obter   o   controlo  metabólico   com   terapêutica   oral   ou   caso   a   hiperglicemia  

seja  muito  demarcada  deverá  então  ser  instituída  insulinoterapia.    

O  farmacêutico  é  um  profissional  essencial  no  acompanhamento  do  doente  crónico,  

disponível   no   cuidado   individualizado,   nomeadamente   ao   nível   do   seguimento  

farmacoterapêutico  e  na  educação  do  doente.  

  

Palavras-­chave:  Diabetes;;  Prevenção;;  Terapêutica;;  Dieta;;  Antidiabético  oral  
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Abstract  
Diabetes   is   a   disease   characterized   by   high   glycemic   values,   which   results   from  

genetic   and   environmental   factors.   While   genetic   factors   are   non-­modifiable,  

environmental   factors,   such   as   physical   inactivity,   smoking   and   dietary   habits   are  

modifiable.   The   latter   have   shown   an   important   role   in   the   development   of   the  

disease,  in  particular  obesity.  It  is  thought  that  the  increasing  prevalence  of  diabetes  

is  correlated  with  the  growth  of  overweight  people.  

Nutritional   intervention   plays   a   key   role   at   the   primary,   secondary   and   tertiary  

prevention   levels.   The   right   dietary   habits   may   delay   the   progression   of   diabetes,  

prevent   complications   or   control   existing   complications,   respectively.   Moreover,  

exercising  for  at  least  150  minutes  per  week  is  a  protective  factor  in  the  development  

of  diabetes.  Thus,  the  first  strategy  to  be  implemented  in  the  control  of  hyperglycemia  

is   changing   lifestyle.   It   is   recommended   a   healthy   diet,   control   of   body  weight   and  

physical  activity.  

Concerning  pharmacological  therapy,  metformin  is  the  first  oral  antidiabetic  drug  that  

should   be   chosen   as   monotherapy,   except   when   it   is   contraindicated.   However,   if  

metformin  do  not  achieve  the  metabolic  target,  it  will  be  necessary  to  add  some  other  

drugs.   Insulin   therapy   may   be   considered   when   metabolic   control   could   not   be  

achieved  or  hyperglycemia  is  very  marked.    

The  pharmacist   is  an  essential  professional   in   the   follow-­up  of   the  chronic  disease,  

since  this  expert  can  provide  individualized  care,  pharmacotherapeutic  follow-­up  and  

patient  education.  

  

Keywords:  Diabetes;;  Prevention;;  Treatment;;  Diet;;  Oral  antidiabetic.  
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1   Introdução  
A   diabetes   é   uma   doença   crónica   metabólica,   de   origem   hereditária   ou   não,   que  

resulta  de  defeitos  na  produção  de  insulina,  da  inefetividade  da  insulina  produzida  ou  

de  ambos  os   fatores  (1).     Esta  patologia  é  caracterizada  pelo  aumento  do  nível  de  

glucose  no  sangue,  isto  é,  hiperglicémia  e  está  associada  a  diversas  complicações,  

nomeadamente   retinopatia,   nefropatia,   neuropatia   e   aumento   do   risco   de   doença  

cardiovascular   (2).   Apresenta   atualmente   uma   e   grande   relevância   a   nível   de  

mortalidade,  morbilidade  e  nos  custos  dos  sistemas  de  saúde  (3).  

A  diabetes  mellitus  tipo  2  (DMT2)  é  a  forma  mais  comum  de  diabetes,  representando  

cerca   de   87%   a   91%.   Na   maioria   dos   países   a   DMT2   tem   vindo   a   aumentar  

juntamente  com  as  rápidas  alterações  culturais  e  sociais,  como  o  envelhecimento,  a  

urbanização,  o  sedentarismo,  o  aumento  do  consumo  de  açúcares  e  a  diminuição  do  

consumo  de   frutas   e   vegetais.  Se  a   tendência   de  aumento   se  mantiver,   estima-­se  

que  em  2040  cerca  de  642  milhões  de  pessoas  serão  doentes  diabéticos,  ou  seja,  

um  em  cada  dez  adultos  terá  diabetes  (4).  

A   diabetes   não   é   apenas   um   problema   de   saúde   pública   pelos   seus   efeitos   na  

mortalidade,  morbilidade  e  qualidade  de  vida,  mas  também  pelo  seu  grande  impacto  

económico   (5).   Estima-­se   que   em   2014   se   tenham   gasto   pelo   menos   612   mil  

milhões  de  dólares  no  tratamento  desta  doença,  o  que  representa  certa  de  11%  das  

despesas  globais  em  saúde  (6).  Em  Portugal,  nesse  ano,  estimou-­se  uma  despesa  

variável  entre  1300  a  1550  milhões  de  euros,  o  que  corresponde  a  cerca  de  0,7  a  

0,9%  do  produto  interno  bruto  português  (7).    

Para   se   limitar   este   impacto   económico   a   nível  mundial   é   necessário   implementar  

estratégias  com  uma  boa  relação  efetividade/custo  de  forma  a  gerir  eficientemente  a  

doença   e   as   suas   complicações,   bem   como   diminuir   a   sua   incidência   (5).  

Intervenções  que  previnam  a  diabetes,  que  permitam  a  sua  deteção  precoce  e  que  

previnam  ou  adiem  a  progressão  das  suas  complicações  como  intervenções  a  nível  

farmacológico   ou   do   estilo   de   vida   são   essenciais   para   que   se   atinja   o   objetivo  

definido  (3).    
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2   Objetivo  
O   número   de   doentes   diabéticos   tem   aumentado   substancialmente   ao   longo   das  

últimas   décadas   em   todo   o   mundo,   sendo   por   isso   atualmente   uma   preocupação  

global.   O   objetivo   desta  monografia   é   rever   as   formas   de   prevenção   da   diabetes,  

bem  como  a  sua   terapêutica   farmacológica  de   forma  a   intervir  de   forma  efetiva  na  

prevenção  da  doença,  das  suas  complicações  e  da  sua  progressão.  
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3   Materiais  e  Métodos  
Esta  monografia  constitui  uma  revisão  bibliográfica  realizada  entre  março  e  outubro  

de  2017.  Recorreu-­se  essencialmente  a  dois  motores  de  busca:    PubMed  e  Google  

Scholar.  Incluíram-­se  apenas  fontes  de  idioma  inglês  e/ou  português,  na  sua  maioria  

artigos   de   revisão,  meta-­análises   e   ensaios   clínicos,   tendo-­se   também   recorrido   a  

normas  e  orientações  de  organizações  reconhecidas  nacional  e  internacionalmente.  

A  pesquisa  incidiu  essencialmente  em  referências  bibliográficas  dos  últimos  5  anos,  

isto  é,  entre  2012  e  2017,  excluindo-­se  todas  as  anteriores  ao  ano  2000.  A  pesquisa  

foi   realizada   maioritariamente   em   inglês   e   os   termos   mais   utilizados   foram  

“diabetes”,   “prevention”,   “management”,   “treatment”,   “diet”,   “physical   activity”   e  

“drugs”.  
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4   Classificação  da  diabetes  
A   classificação   da   diabetes   é   importante   na   compreensão   da   etiologia,   da   história  

natural  da  doença,  da  fisiopatologia  e  das  consequências  da  doença  e  é  crucial  para  

a   determinação   da   estratégia   terapêutica   mais   adequada   (8,9).   No   entanto,   nem  

sempre  é  fácil  designar  individualmente  o  tipo  da  diabetes,  já  que  as  características  

dos   doentes   diabéticos   podem   pertencer   a   diferentes   classes   ou   a   própria  

circunstância   à   data   do   diagnóstico   poderá   alterar-­se   ao   longo   do   tempo   (2).  

Contudo,   é   essencial   um   diagnóstico   correto,   pois   caso   contrário,   os   fármacos  

utilizados  no  controlo  da  hiperglicemia  poderão  ser  inadequados  (10).  

Atualmente   a   classificação   proposta   quer   pela  Associação   de  Diabetes  Americana  

(AAD),  quer  pela  Organização  Mundial  de  Saúde   (OMS),  quer  pela  Direcção-­Geral  

de  Saúde  (DGS)  distingue-­se  entre  tipo  1,  tipo  2,  outros  tipos  e  gestacional  (11).  

4.1   Diabetes  tipo  1  

Primeiramente  conhecida  como  insulinodependente,  a  diabetes  tipo  1  caracteriza-­se  

pela  deficiência  na  produção  de   insulina,   resultante  da  destruição  das  células  beta  

do  pâncreas.  Estes  danos  celulares  poderão  resultar  de  um  processo  auto-­imune  ou  

de  outra  etiologia  desconhecida   (12,13).  A  sintomatologia  associada  a  este   tipo  de  

diabetes  é  repentina  e  severa  (12).  

4.2   Diabetes  tipo  2  

Enquanto   a   diabetes   tipo   1   se   caracteriza   pela   deficiente   produção   de   insulina,   a  

DMT2  caracteriza-­se  por  uma  resistência  do  organismo  à  insulina  (12).  Neste  grupo  

classificativo  a  atividade  secretória  de  insulina  pode  ou  não  estar  diminuída  (13).  Os  

sintomas,   apesar   de   semelhantes   aos   da   diabetes   tipo   1,   geralmente   são   mais  

ligeiros  (12).  

4.3   Diabetes  gestacional  

A  Diabetes  Gestacional  refere-­se  à  deteção  do  valor  da  glicémia  acima  dos  valores  

normais  durante  a  gravidez.  Geralmente  é  detetada  na  avaliação  pré-­natal,  já  que  a  

sintomatologia  nem  sempre  é  denotada.  Mulheres  com  diabetes  gestacionais,  bem  

como   o   filho   resultante   dessa   gravidez,   têm   um   risco   mais   elevado   de  

desenvolvimento  de  diabetes  tipo  2  no  futuro  (12).    
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4.4   Outros  tipos  de  diabetes  

Neste  grupo  encontram-­se  as  causas  menos  comuns  de  diabetes  mellitus.  Integram-­

se  assim  neste  grupo  defeitos  genéticos  das  células  beta  pancreáticas  e/ou  da  ação  

da  insulina;;  patologias  do  pâncreas  exócrino  como  a  pancreatite,  trauma  ou  infeção;;  

endocrinopatias;;  diabetes  induzida  por  fármacos,  entre  outras  (14,15).    
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5   Sinais  e  sintomas  
Os   sintomas   clássicos   da   diabetes   traduzem-­se   por   poliúria,   polifagia   e   polidipsia.  

No  entanto,  estes  só  se  verificam  na  presença  de  uma  hiperglicemia  severa,  muito  

comum  na  diabetes  tipo  1  e  rara  na  diabetes  tipo  2.  Assim,  é  essencial  estar  atento  

aos  sintomas  discretos  da  DMT2.  Os  principais  sinais/sintomas  da  diabetes  são  uma  

perda   de   peso   inexplicável,   cansaço,   irritabilidade,   infeções   repetidas   na   área  

genital,   trato   urinário,   pele   e   cavidade   oral,   dificuldade   na   cicatrização,  

dor/insensibilidade   nos   pés,   boca   seca,   perda   de   visão,   disfunção   erétil   ou  

impotência   sexual.   A   deteção   precoce   da   doença   permitirá   intervir   no   controlo   da  

hiperglicemia   com   medidas   preventivas   no   caso   de   pré-­diabetes   ou  

farmacologicamente  e  com  alterações  no  estilo  de  vida  no  caso  de  diagnóstico  da  

doença.   Ambas   as   estratégias   irão   prevenir   o   desenvolvimento   de   complicações  

associadas  aos  altos  níveis  de  glicose  no  sangue  (16).    
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6   Diagnóstico  
A   atual   norma   de   Diagnóstico   e   Classificação   da   Diabetes   Mellitus   da   DGS,   em  

conformidade   com   as   recomendações   da   AAD   e   da   OMS,   assume   que   um  

diagnóstico  de  diabetes  se  confirma  após  a  determinação  de  parâmetros  do  plasma  

venoso  acima  de  determinados  valores  (2,15,17,18):    

•   Glicémia  em  jejum  superior  ou  igual  a  126mg/dL  (ou  7,0mmol/L);;  ou  

•   Glicémia  superior  ou   igual  a  200mg/dL   (ou  11,1mmol/L)  às  2h  na  Prova  de  

Tolerância  Oral  à  Glicose  (PTOG)  com  75g  de  glicose;;  ou  

•   Hemoglobina  glicada  (HbA1c)  superior  a  6,5%;;  ou  

•   Glicémia   ocasional   superior   ou   igual   a   200mg/dL   (ou   11,1mmol/L),   na  

presença  de  sintomas  clássicos  da  diabetes.  

De   acordo   com   a   OMS,   o   doseamento   da   HbA1c   é   influenciado   por   problemas  

relacionado  com  a  eritropoiese,  como  anemias  ou  défice  de  vitamina  B12;;  alterações  

na  hemoglobina  como  hemoglobinopatias;;  alterações  na  glicação  devido  a  fármacos  

ou   álcool   que   alteram   o   pH   do   eritrócito   e   por   patologias   que   causem   destruição  

maciça   de   eritrócitos.   Assim,   deverá   evitar-­se   o   doseamento   deste   parâmetro   nas  

situações  acima  descritas,  por  possibilidade  de  diagnóstico  incorreto  (18).    

Numa  pessoa  assintomática  o  diagnóstico  não  deverá  ser  baseado  num  único  valor  

anormal,   sendo   necessário   repetir-­se   a   medição   numa   nova   análise   após   uma   a  

duas  semanas.  No  caso  de  determinação  em  simultâneo  de  dois  valores  anormais  

de  HbA1c  e  glicémia  em  jejum  concordantes  com  um  diagnóstico  de  diabetes,  então  

este  fica  confirmado.  Caso  um  deles  seja  discordante,  deverá  repetir-­se  a  análise  do  

parâmetro  que  indicia  a  presença  da  doença  uma  a  duas  semanas  depois  (15).    

No  que  diz  respeito  à  identificação  de  categorias  de  risco  para  diabetes,  determina-­

se  como  diagnóstico  de  hiperglicemia  intermédia,  valores  de  (15):    

•   Glicemia  em  jejum  superiores  ou  iguais  a  110mg/dL  (6,1mmol/L)  e  inferiores  

a  126mg/dL  (11,1mmol/L);;  e  

•   Glicémia   superior   ou   igual   a   140mg/dL   (ou   7,8mmol/L)   e   inferiores   a  

200mg/dL  (11,1mmol/L)  às  2h  na  Prova  de  Tolerância  Oral  à  Glicose  (PTOG)  

com  75g  de  glicose.  
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7   Fatores  de  risco  
O  risco  de  diabetes  tipo  2  deve-­se  à  interação  entre  fatores  genéticos  e  metabólicos  

(12).  Múltiplos   fatores  como  a  hereditariedade,  o  estilo  de  vida  ou  a  dieta   têm  sido  

amplamente  estudados  e  correlacionados  com  o  risco  de  desenvolver  diabetes  (19).    

Podemos  classificar  esses   fatores  de   risco   como  modificáveis  ou  não  modificáveis  

(20).  Dentro  da  categoria  dos  não  modificáveis  integra-­se  a  etnia,  o  sexo,  o  avançar  

da  idade,  patologias  como  a  dislipidemia  ou  hipertensão  arterial  e  história  familiar  de  

diabetes  (20).  A  hereditariedade  é  um  importante  fator  de  risco.  Estima-­se  que  cerca  

de  40%  dos  indivíduos  em  que  um  dos  progenitores  seja  diabético  tipo  2,  venham  a  

desenvolver  a  mesma  patologia  durante  a  vida.  Por  outro  lado,  se  forem  os  dois  pais  

que  apresentem  a  patologia,  o   risco  sobe  para  70%.  Descendentes  em  1º  grau  de  

diabéticos   têm   3   vezes   mais   probabilidade   de   desenvolver   a   patologia   do   que  

indivíduos  sem  historial  familiar  de  diabetes  (21).    

Os   principais   fatores   de   risco   modificáveis   incluem   os   hábitos   sedentários,   a  

inatividade  física,  consumo  deficiente  de  fibra  na  dieta,  elevado  consumo  de  gordura  

saturada,  o  consumo  de  tabaco,  o  consumo  de  álcool  e  a  obesidade.  Embora  todos  

se   tenham   revelado   importantes   fatores   de   risco   no   desenvolvimento   da  DMT2,   o  

principal   fator   apontado   pelo   desenvolvimento   de   resistência   à   insulina   tem   sido   a  

obesidade.  O  excesso  de  peso  é  responsável  por  cerca  de  90%  dos  casos  de  DMT2  

(22).   Estudos   verificaram   que   mulheres   com   IMC   ³   35kg/m2   têm   40   vezes   maior  

risco  de  desenvolver  DMT2  do  que  mulheres  com  IMC  <  23kg/m2  (20).    
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8   Epidemiologia    
8.1   A  Diabetes  no  Mundo  

Em  2014,  de  acordo  com  a  OMS,  422  milhões  de  pessoas   tinham  diabetes,  o  que  

corresponde   a   cerca   de   8,5%   da   população   adulta.   A   prevalência   tem   vindo   a  

aumentar  significativamente  nas  últimas  três  décadas  e  continua  a  crescer  de  forma  

rápida  (12).    

Entre  1980  e  2014  a  prevalência  da  doença  duplicou,  passando  de  4,7%  em  1980,  

para   8,5%   em   2014.   Foi   na   região   este   do   Mediterrâneo   que   se   deu   o   maior  

aumento,  tendo  a  prevalência  da  diabetes  crescido  de  5,9%  para  13,7%  (12).    

A  DMT2  tem  vindo  também  a  aumentar  entre  crianças  e  jovens,  no  entanto  é  difícil  

apurar   a   sua   verdadeira   dimensão,   já   que   existem  muitas   pessoas   que   não   estão  

diagnosticadas.  Um  estudo  realizado  em  7  países   indicou  que  entre  24  a  62%  dos  

indivíduos  com  diabetes  não  estariam  diagnosticadas  (12).    

O   aumento   da   prevalência   de   fatores   de   risco   com   a   obesidade   e   o   excesso   de  

peso,  têm  contribuído  para  os  números  tão  elevados  de  doentes.  Em  2014,  cerca  de  

1  em  cada  3  adultos  tinha  excesso  de  peso  e  mais  do  que  1  em  cada  10  era  obeso  

(12).    

8.2   A  Diabetes  em  Portugal  

A   nível   nacional,   em   2015,   havia   mais   de   um   milhão   de   indivíduos   com   idades  

compreendidas   entre   os   20   e   79   anos   com   diabetes.   Entre   2009   e   2015   a   sua  

prevalência   na   população   portuguesa   cresceu   de   11,7%   para   13,3%,   sendo   que  

7,5%   corresponde   à   prevalência   diagnosticada   e   5,8%   à   prevalência   não  

diagnosticada.  Em  Portugal  o  sexo  masculino  é  o  que  apresenta  maior  prevalência  

bem  como   indivíduos  de   idade  mais  avançada.  A  obesidade  e  o  excesso  de  peso  

demonstram  novamente  grande  importância  enquanto  fator  de  risco,  já  que  90%  da  

população  portuguesa  com  diabetes  tem  associado  um  desses  fatores  de  risco  (7).    
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9   Etiologia  
A   DMT2   é   causada   por   uma   combinação   de   fatores   genéticos   envolvidos   na  

secreção   insulínica   e/ou   na   resistência   à   insulina   e   de   fatores   ambientais   como   a  

obesidade,  inatividade  física,  stress  e  envelhecimento  (23).    

As   anormalidades   genéticas   relacionadas   com   o   metabolismo   da   glicose   são  

assumidas   como   um   fator   importante   no   desenvolvimento   da   diabetes   tipo   2   (23).  

Atualmente,   já   foram   identificados   mais   de   50   genes   relacionados   com   a   sua  

patogénese   incluindo   os   genes   da   glucocinase,   mitocondriais   e   do   recetor   de  

insulina   (23,24).  No  entanto,   alterações   a   nível   genético   não   justificam  por   si   só   o  

seu   aparecimento   (24).   A   obesidade,   a   dieta   e   outros   fatores   como   o   avançar   da  

idade   são   fatores   de   risco   para   o   desenvolvimento   da   diabetes   (25).   O   rápido  

aumento   da   prevalência   da   doença   nas   últimas   décadas   reflete   as   alterações   no  

estilo  de  vida  (24).  
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10   Fisiopatologia  
A  homeostasia  da  glicémia  baseia-­se  num  mecanismo  de  feedback  entre  as  células-­

beta  pancreáticas  e  os   tecidos   insulinodependentes.  A  presença  de  altos  níveis  de  

glicose   no   sangue   estimula   as   células-­beta   a   produzirem   insulina,   que   suprime   a  

produção  de  glicose  no   fígado  e   facilita  o  armazenamento  de  aminoácidos,  ácidos  

gordos   e   glucose   no   tecido   adiposo   e   nos   músculos   (25).   Contudo,   eventos  

fisiopatológicos   como   a   resistência   à   insulina   ou   a   secreção   deficiente   de   insulina  

comprometem  o  mecanismo  de  equilíbrio  da  glicose  acima  explicitado  (23).    

A   resistência   à   insulina   é   o   sinal   metabólico   anormal   mais   precoce   antes   do  

desenvolvimento   da  DMT2,   (26)   que   poderá   estar   presente   cerca   de   uma   década  

antes  do  aparecimento  da  hiperglicemia  pós-­prandial  e/ou  em  jejum.  A  manutenção  

dos   níveis   normais   de   glicose   durante   esse   tempo   explica-­se   pelo   aumento   da  

produção   de   insulina   resultante   de   uma   maior   atividade   das   células-­beta  

pancreáticas  que  compensa  a  resistência  dos  tecidos  à  insulina  (27).  Esta  atividade  

compensatória  por  parte  das  células-­beta  do  pâncreas  leva  à  sua  perda  progressiva  

e,   portanto,   como   resultado   dá-­se   um   aumento   progressivo   da   concentração   de  

glicose   no   sangue,   inicialmente   manifestada   como   hiperglicemia   intermédia.   À  

medida   que   a   doença   evolui   mais   células   se   perdem,   maior   a   glicémia   e  

eventualmente  ocorre  a  diabetes  (24).  A  exposição  crónica  a  altas  concentrações  de  

glicose   origina   espécies   reativas   de   oxigénio   causando   stress   oxidativo,   o   que  

aumenta  a  produção  de  ácidos  gordos  livres.  Essas  substâncias  contribuem  para  a  

deterioração  da  função  das  células-­beta  e  para  a  sua  apoptose  (24).    

Estudos  demonstram  que  quando  se  diagnostica  a  diabetes  já  se  perderam  cerca  de  

50%  das  células-­beta  pancreáticas,  o  que  significa  que  o  processo  fisiopatológico  já  

iniciou  há  bastante  tempo  (27).  Para  além  disso,  à  data  do  diagnóstico  cerca  de  50%  

dos  casos  já  apresentam  uma  ou  mais  complicações  associadas  à  diabetes  (27).  Na  

Figura  1  encontra-­se  esquematizado  as  alterações  fisiológicas  que  ocorrem  durante  

o  desenvolvimento  da  patologia(28).    
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Figura  1:  Desenvolvimento  da  diabetes  (28)  
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11   Complicações  da  diabetes    
A  diabetes  está  associada  a  diversas  complicações  que  culminam  muitas  vezes  na  

morte   (29).   Alterações   agudas   no   metabolismo   da   glicose,   como   uma   acentuada  

elevação  dos  níveis  de  glicose  no  sangue  poderá  resultar  em  cetoacidose  diabética,  

enquanto   uma   descida   predispõe   ao   coma   (29).   A   exposição   crónica   a   elevadas  

concentrações   de   glicose   está   associada   ao   aumento   do   risco   de   complicações  

micro  e  macrovasculares  (30).  

11.1  Complicações  agudas  

A   cetoacidose,   o   estado   hiperosmolar   hiperglicémico   e   a   hipoglicémia   são  

ocorrências   que   estão   relacionadas   com   elevada   mortalidade   e   morbilidade,   bem  

como  elevados  custos  de  saúde,  sendo  por  isso  essencial  prevenir  (31).  

11.1.1  Cetoacidose  e  estado  hiperosmolar  hiperglicémico  

A  mortalidade   associada   a   crises   hiperglicémicas   diminuiu   significativamente   entre  

os  anos  de  1980  e  2009.  No  entanto,  continuam  a  acontecer  e  a  causar  mortes  por  

vezes  evitáveis,  sendo  que  a  taxa  de  mortalidade  associada  ao  estado  hiperosmolar  

hiperglicémico  é  cerca  de  10  vezes  superior  à  da  cetoacidose  (32,33).  

A  cetoacidose  resulta  do  défice  de  insulina  antes  de  um  diagnóstico  de  diabetes,  má  

adesão   à   terapêutica   insulínica,   infeções   e/ou   utilização   concomitante   com   outros  

fármacos  que  afetam  o  metabolismo  da  glicose  (31).  O  défice   insulínico  estimula  a  

produção  de  hormonas  com  ação  contrária,  como  o  glucagon,  as  catecolaminas,  o  

cortisol  e  a  hormona  do  crescimento.  Na  presença  dessas  hormonas  a  glicose  deixa  

de  poder  ser  utilizada  na  produção  de  energia  e,  por   isso,  o  organismo  aumenta  a  

atividade   da   lípase   que   origina   ácidos   gordos   livres   a   partir   do   tecido   adiposo.  

Alguns   ácidos   gordos   são   convertidos   a   Coenzima-­A   e   entram   no   ciclo   de   Krebs  

para  produzir  energia,  enquanto  outros  são  convertidos  em  cetonas.  A  acumulação  

de  cetonas  pode  levar  a  acidose  metabólica  (34).  

O  estado  hiperosmolar  hiperglicémico  caracteriza-­se  pela  presença  de  hiperglicémia,  

de  hiperosmolaridade  e  desidratação  tal  como  a  cetoacidose,  no  entanto  não  estão  

presentes   quantidades   de   cetonas   significativas.      De   modo   semelhante   ao   que  

acontece   na   cetoacidose,   dá-­se   o   aumento   de   hormonas   contra-­reguladoras   da  

insulina.  Assim,  o  processo  de  gliconeogénese  aumenta  e  acelera  a  conversão  de  

glicogénio  em  glicose,  causando  hiperglicemia.  A  osmolaridade  do  fluído  extracelular  

aumenta,  tal  como  a  filtração  glomerular,  para  compensar  a  hiperglicémia,  aumenta  
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a   excreção   de   glicose   na   urina   e   promove-­se   a   diurese   osmótica.   Com   a  

continuação   do   processo   poderá   ocorrer   hipovolémia,   diminuindo   assim   a   filtração  

glomerular  e  piorando  a  hiperglicémia  (33).  

11.1.2  Hipoglicémia  

A   maioria   dos   episódios   relacionados   com   hipoglicémia   na   DMT2   deve-­se   à  

terapêutica   inadequada  da   insulina,  por  exemplo  uma  dose  demasiado  elevada  ou  

um   intervalo   entre   administrações   demasiado   curto   ou   à   terapêutica   oral   com  

secretagogos  em  doses  demasiado  elevadas  (35).  

A   hipoglicémia   pode   ser   definida   como  moderada   quando   a   glicémia   se   encontra  

entre  0,4  e  0,7  mg/dL,  sendo  que  neste  estadio,  a  hipoglicémia  é  reversível  tomando  

as  medidas  adequadas  em  casa.  O  estadio  severo,  em  que  a  maioria  dos  doentes  

não  se  encontra  consciente,  corresponde  a  uma  glicémia   inferior  a  0,4mg/dL  e  são  

necessários  cuidados  hospitalares  (31).  

Taquicardia,  suores,  fome,  dificuldade  em  concentrar,  irritabilidade  e  ansiedade  são  

sintomas  agudos  deste  tipo  de  desregulação  da  glicose  (36).  

11.2  Complicações  crónicas  

Os   doentes   diabéticos   apresentam   um   risco   elevado   de   desenvolvimento   de  

diferentes  complicações  associadas  à  exposição  crónica  de  elevadas  concentrações  

de  glicose   (37).  O  excesso  de  glicose  conduz  à   libertação  de  espécies   reativas  de  

oxigénio,  ativando  diversas  vias  de  sinalização,  como  a  do  poliol,  a  da  hexosamina,  

a   formação   de   produtos   finais   glicados   e   a   ativação   da   proteína   cinase   C   que  

resultam   na   inflamação.   Para   além   disso,   a   ativação   dessas   vias   de   sinalização  

induz  a  transcrição  de  genes,  modificações  epigenéticas,  a  metilação  do  DNA  entre  

outros   processos.   A   transcrição   de   genes   na   presença   de   espécies   reativas   de  

oxigénio   favorece   a   hipertrofia,   remodelação   e   proliferação   celular   e   a   sinalização  

apoptótica  que  conduzem  às  complicações  micro  e  macrovasculares  da  doença  da  

diabetes  (30,38).  

11.2.1  Complicações  microvasculares  

11.2.1.1   Neuropatia  

A   neuropatia   diabética   é   a   causa   mais   comum   de   neuropatia   no   mundo.   É   a  

complicação  diabética  com  maior  prevalência  de  hospitalizações,  sendo  responsável  

por  cerca  de  50%  a  75%  das  amputações  não  traumáticas  (39).    
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A  presença  de  altos  níveis  de  glicose  no  sangue  afeta  o  sistema  nervoso  periférico,  

provocando   neuropatias   (40).   As   diferentes   formas   de   neuropatias   podem   ser  

classificadas   de   acordo   com   a   sua   distribuição   anatómica   (proximal,   distal,  

assimétrica,   simétrica),   o   seu   curso   clínico   (aguda,   crónica),   sintomatologia  

específica  (dor,  sensibilidade)  ou  a  sua  fisiopatologia  (39,41).    

A   polineuropatia   distal   simétrica   é   a   forma   mais   comum   de   neuropatia   diabética,  

sendo   que   o   único   tratamento   provado   que   retarda   a   progressão   da   mesma   é   o  

controlo  glicémico  intensivo.  A  sintomatologia  associada  a  lesões  nas  grandes  fibras  

passa  por  parestesias,   sensação  de  dormência  distal   e   reflexos  anormais  na  zona  

do   tornozelo.   Alterações   ao   nível   das   pequenas   fibras   resulta   em   sensação   de  

queimadura   e   picadas   (40).   A   consequência   mais   severa   da   polineuropatia   distal  

simétrica  é  a  ulceração  do  pé  e  possível  amputação  (40).  

A  neuropatia  autonómica  diabética  acompanha  muitas  vezes  a  polineuropatia  distal  

simétrica   e   raramente   se   apresenta   sozinha.   A   neuropatia   autonómica   diabética  

envolve   distúrbios   nos   órgãos   de   inervação   autonómica   como   o   sistema  

cardiovascular,   gastrointestinal,   genitourinário   e   outros.   Contudo   os   sintomas   só  

aparecem  numa  situação  de  avanço  moderado  da  patologia  (41).    

11.2.1.2   Nefropatia  

A   nefropatia   afeta   essencialmente   25%   dos   doentes   diabéticos   e   é   considerada   a  

principal   causa  de  morte  por  doença   renal  em  último  estadio   (42).  É  um  síndrome  

caracterizado   por   albuminúria   insistente   que   deverá   ser   confirmada   em   duas  

ocasiões  distintas,  separadas  por  um  período  entre  3  e  6  meses,  por  um  declínio  na  

taxa  de  filtração  glomerular  e  por  um  aumento  da  pressão  arterial  (43).  Os  principais  

fatores  que  previnem  o  desenvolvimento  e  progressão  da  nefropatia  diabética  são  o  

controlo  glicémico,  controlo  da  pressão  arterial  para  um  alvo  inferior  a  130/80mmHg  

e   o   controlo   lipídico,   já   que   baixos   níveis   de   colesterol   LDL   e   triglicéridos   foram  

associados   à   regressão   de   albuminúria   moderada   para   valores   de   albuminúria  

normais   na   DMT2   (42,44).   Os   vários   estadios   da   doença   crónica   renal   são  

maioritariamente   estimados   pela   taxa   de   filtração   glomerular,   de   acordo   com   a  

Tabela  1  (43).  
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Tabela  1:  Estadios  de  nefropatia  diabética(43)  

Estadio   Taxa  de  filtração  glomerular  
(mL/min/1,73m)  

Descrição  

1   >90   TFG  normal  ou  aumentada  com  outra  

evidência  de  dano  renal  

2   60-­89   TFG  ligeiramente  diminuída  com  outra  

evidência  de  dano  renal  

3a   45-­59   TFG  moderadamente  diminuída  sem  

evidência  de  dano  renal  

3b   34-­40   Dano  renal  irreversível  

4   15-­29   TFG  severamente  diminuída  sem  

evidência  de  dano  renal  

5   <15   Falência  renal  estabelecida  

  

11.2.1.3   Retinopatia  

A  retinopatia  é  uma  das  principais  causas  de  cegueira  na  população  ativa  (45).  De  

acordo   com   a   OMS,   a   retinopatia   está   presente   em   cerca   de   35%   dos   doentes  

diabéticos   e   foi   responsável   por   2,6%   dos   casos   de   cegueira   em   2010   (12).   A  

redução  da  prevalência  desta  patologia  passa  pela  intervenção  nos  fatores  de  risco  

modificáveis  como  o  controlo  da  glicémia,  da  hipertensão  e  da  dislipidémia  (45).  

11.2.2  Complicações  macrovasculares  

Estudos   epidemiológicos   estabeleceram   uma   clara   relação   entre   a   doença   da  

diabetes   e   complicações  macrovasculares,   isto   é,   o   risco   de   enfarte   do  miocárdio,  

acidente  vascular  cerebral  e  doença  arterial  periférica  está  aumentado.  Os  doentes  

diabéticos   têm  2  a  4  vezes  maior   risco  cardiovascular  que  não-­diabéticos,  sendo  a  

principal  causa  de  morte  de  doentes  com  essa  condição  (46).  

A  nível   fisiopatológico  os  elevados  valores  de  glicémia   inibem  a  produção  de  óxido  

nítrico,   reduzindo   a   ação   vasodilatadora   do   tecido   vascular   liso   e   endotelial   e   são  

responsáveis   pela  upregulation   de   genes   responsáveis   pela   produção  de   citocinas  

pró-­inflamatórias   e   pela   disfunção   plaquetária,   aumentando   a   produção   de  

substâncias   pro-­trombóticas.   Para   minimizar   eventos   cardiovasculares,   o   controlo  

glicémico  parece  importante  se  for  realizado  agressivamente  em  estadios  iniciais  da  

diabetes,  contudo  não  se  verificaram  resultados  positivos  em  doentes  com  diabetes  
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de   longa   duração.   A   terapêutica   para   redução   de   lípidos   é   uma   intervenção  

essencial  para  a  prevenção  de  complicações  cardiovasculares.  O  valor  do  colesterol  

LDL  deverá  ser   inferior  a  70mg/dL.  Também  a  manutenção  de  valores  de  pressão  

arterial   inferiores  a  130/80mmHg  parece   ser   um   fator   importante  na  diminuição  da  

mortalidade  cardiovascular  nestes  doentes  (47).  
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12     Prevenção   da   diabetes   e   das   suas  
complicações  

O   número   de   doentes   diabéticos   tem   aumentado   substancialmente   durante   as  

últimas   décadas   (48).   Embora   a   perda   de   peso   seja   o   principal   fator   responsável  

pela   redução   do   risco   da   diabetes,   diversos   ensaios   clínicos   evidenciaram   que  

alterações   na   dieta   e   o   aumento   da   atividade   física   poderá   prevenir   ou   atrasar   o  

aparecimento  da  diabetes  em  indivíduos  com  hiperglicemia  intermédia  (49,50).    

O  primeiro  ensaio  clínico  realizado  que  demonstrou  que  alterações  no  estilo  de  vida,  

diminuíam  a  incidência  da  diabetes  em  indivíduos  em  risco  foi  o  ensaio  Da  Qing  na  

China.  Os  voluntários  incluídos  no  estudo  foram  divididos  aleatoriamente  em  quatro  

grupos,  um  grupo  de  controlo,  um  grupo  em  que  se  interveio  na  dieta  apenas,  outro  

em  que  se  institui  a  prática  de  exercício  fim  e  um  quarto  grupo  em  que  se  combinou  

a  alteração  da  dieta  com  a  prática  de  atividade  física.  A  intervenção  durou  6  anos  e  

ao   fim   desse   tempo   constatou-­se   que   a   incidência   de   diabetes   era   bastante  mais  

reduzida   nos   grupos   em   que   houve   intervenção   comparativamente   com   o   grupo  

controlo.  Deste  modo,  o  grupo  da  dieta  teria  uma  incidência  de  43.8%,  o  do  exercício  

de  41.1%,  o  da  dieta  e  do  exercício  de  46.0%  e  o  grupo  controlo  de  67.7%  (51).  

Outros  estudos  acerca  de  alterações  no  estilo  de  vida  como  o  Estudo  de  Prevenção  

da  Diabetes  Finlandês  e  o  Programa  de  Prevenção  da  Diabetes  foram  concordantes  

com  o  ensaio  Da  Qing  e  demonstraram  também  que  intervenções  ao  nível  do  estilo  

de  vida  são  efetivos  na  redução  do  risco  da  diabetes  (52).  No  Estudo  de  Prevenção  

da  Diabetes  Finlandês,  com  a  duração  de  4  anos,  o   risco  de  diabetes   foi   reduzido  

em   58%   no   grupo   que   recebeu   acompanhamento   por   nutricionistas   com   dietas  

personalizadas  e  planos  de  atividade  física  comparativamente  com  o  grupo  controlo.  

A  incidência  cumulativa  da  diabetes  foi  de  23%  no  grupo  controlo  e  de  apenas  11%  

no  grupo  que  sofreu  intervenção  (53,54).  

Relativamente   ao   Programa   de   Prevenção   da   Diabetes   realizado   nos   Estados  

Unidos,   intervenções   ao   nível   do   estilo   de   vida   durante   3   anos,   obtiveram   um  

resultado  semelhante  ao  estudo  finlandês  ao  reduzir  o  risco  de  desenvolvimento  da  

doença  em  58%.  Alterações  ao  nível  da  dieta,  atividade  física  e  comportamento  em  

indivíduos  com  idade  superior  a  60  anos  demonstraram  ser  essenciais  à  prevenção  

da  diabetes  já  que  nesta  faixa  etária  o  risco  foi  reduzido  em  71%.  .  Para  além  disso,  
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este  programa  revelou  que  a  metformina  reduziu  o  risco  de  diabetes  em  31%,  sendo  

que  este   fármaco  é  mais   efetivo  em   indivíduos  entre  os  25  e  44  anos  e   com   IMC  

superior  a  35   (55,56).  Um  novo  acompanhamento  a  10  anos  dos  voluntários  deste  

estudo   demonstraram   que   quer   intervenções   ao   nível   do   estilo   de   vida,   quer   a  

terapêutica  com  metformina  reduzem  o  risco  de  diabetes  a  maior  prazo  (57).  

Apesar  destas  evidências,  os  últimos  dois  estudos  referidos  apontam  para  perda  de  

peso  associada  às  alterações  do  estilo  de  vida  e,  consequentemente,  à  diminuição  

do   risco   de   desenvolvimento   de   diabetes,   sendo   pouco   claro   se   a   dieta   e/ou   o  

exercício  físico  por  si  só  serão  suficientes  para  esta  diminuição.  Contudo,  o  primeiro  

estudo  realizado  de  Da  Qing  estratificou  a  diminuição  do  risco  em  indivíduos  obesos  

e  não  obesos,  obtendo  taxas  semelhantes  entre  os  grupos.  

12.1    Intervenção  na  dieta  

A   importância   da   intervenção   dietética   já   é   compreendida   desde   a   antiguidade.  

Contudo,   a   primeira   dieta   proposta   para   doentes   em   risco   de   diabetes   é   bastante  

diferente   da   recomendada   atualmente,   dado   que   ao   longo   dos   tempos   surgiram  

novas   observações   e   novas   evidências   clínicas.   Atualmente,   a   intervenção  

nutricional  desempenha  um  papel  essencial  a  nível  primário,  secundário  e  terciário,  

pois   poderá   atrasar/impedir   a   progressão   da   diabetes,   poderá   prevenir   o  

aparecimento   de   complicações   ou   então   controlar   complicações   já   existentes,  

respetivamente   (58).   Para   evitar   o   aparecimento   da   diabetes   e   das   suas  

complicações,   a   dieta   recomendada   tem   como   objetivo   a   manutenção   dos   níveis  

normais  de  glicose  e  de   lípidos  no  sangue,  do  peso  saudável  e  dos  níveis  normais  

de   pressão   arterial.   Para   que   estes   objetivos   sejam   atingidos   deve-­se   controlar   a  

ingestão  de  gordura   total   e   saturada,   de   colesterol,   de   sódio,   de   fibra   e   de  álcool,  

considerando  os  níveis   recomendados  por  guidelines   (59).  De  acordo  com  a  AAD,  

existem   vários   padrões   alimentares   que   poderão   ser   seguidos   nomeadamente   a  

dieta   mediterrânica,   a   Dietary   Approaches   to   Stop   Hypertension   (DASH)   e   a  

baseada  em  plantas  (60).  

12.1.1  Diferentes  nutrientes  e  alimentos  

12.1.1.1   Hidratos  de  Carbono  

A   AAD   recomenda   a   ingestão   de   hidratos   de   carbono   presentes   nos   cereais,  

vegetais,   frutas,   legumes   e   produtos   lácteos,   especialmente   ricos   em   fibra   e   com  

baixo   índice   glicémico.   Para   além   disso,   deve-­se   evitar   o   consumo   de   bebidas   e  

comida  com  adição  de  açúcares  (60).  
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Diversos   estudos   demonstram   que   a   ingestão   de   fibra,   especialmente   de   origem  

cereal,  está  associada  à  diminuição  do  risco  de  obesidade  e  diabetes  (61,62).  

A  qualidade  dos  hidratos  de   carbono  é   importante  para  que  se  opte  pelo  alimento  

mais   adequado.   A   qualidade   avalia-­se   pela   determinação   da   resposta   glicémica  

após  a  ingestão  do  produto.  A  resposta  glicémica  depende  do  índice  glicémico  e  da  

carga   glicémica.   O   índice   glicémico   de   um   alimento   rico   em   hidratos   de   carbono  

reflete   o   aumento   da   glicémia   em   comparação   com   um   padrão   (normalmente   é   o  

pão   branco),   enquanto   a   carga   glicémica   é   o   resultado   do   produto   do   índice  

glicémico   e   da   quantidade   de   hidratos   de   carbono   numa   determinada   porção  

(63,64).  Na  Tabela  2  encontra-­se  o  índice  glicémico  de  alguns  alimentos,  sendo  que  

este  é  considerado  baixo  quando  é  inferior  ou  igual  a  55  e  alto  quando  é  superior  ou  

igual  a  70  (65).  

Bebidas  comerciais  açucaradas  ou  sumos  naturais  de  fruta  em  que  são  adicionados  

açúcares  são  exemplos  de  alimentos  com  alto  índice  glicémico  consumidos  em  larga  

escala   (66,67).  A  resistência   insulínica  promovida  após  a   ingestão  de  alimentos  de  

alto  índice  glicémico  deve-­se  à  indução  do  aumento  de  peso  e  da  elevação  do  nível  

de  glicose  pós-­prandial  (49).  

Tabela  2:  Média  do  índice  glicémico  de  alguns  alimentos(65)  

Alimento   IG   Alimento   IG   Alimento   IG   Alimento   IG  

Pão  de  trigo  
branco  

75   Cereais  
de  milho  

81   Batata  
cozida  

78   Melancia   76  

Pão  de  trigo  
sem  
fermento  

70   Maçã   36   Batata  
frita  

63   Sopa   de  
Legumes  

48  

Arroz  
branco  
cozido  

73   Laranja   43   Cenoura  
cozida  

39   Esparguete   49  

Milho  doce   52   Banana   51   Batata  
doce  

63   Manga   51  

  

12.1.1.2   Gorduras  

Relativamente   à   ingestão  de  gorduras,   a  AAD  aconselha  o   consumo  de  alimentos  

ricos   em   gorduras  monoinsaturadas   como   o   azeite   e   os   ácidos   gordos   de   cadeia  

longa   ómega   3,   como   o   ácido   eicosapentenóico   (EPA)   e   docosahexenoico   (DHA)  

presentes  no  peixe  ou  o  ácido  alfa  linolénico  (ALA)  presente  nas  nozes  e  sementes.  

(60)  



     29  

Nas  últimas  décadas  assumia-­se  que  uma  dieta   rica  em  gorduras  seria  a  principal  

causa  de  diabetes  e  obesidade,  no  entanto  atualmente  considera-­se  que  a  qualidade  

da  gordura  é  mais  importante  do  que  a  quantidade  ingerida  (68).  O  tipo  de  gordura  

influencia  o  metabolismo  da   insulina,   quando  a  gordura   saturada  é   substituída  por  

gordura   monoinsaturada   a   ação   da   insulina   aumenta   consideravelmente   (69).  

Estudos   demonstram   que   a   ingestão   de   alimentos   ricos   em   ácidos   gordos  

polinsaturados   (PUFA),   aumenta  a   sensibilidade  e  a   produção  de   insulina,   através  

de  diferentes  vias  metabólicas  (70–72).  Contudo  a  suplementação  com  este  tipo  de  

gorduras  não  demonstra  benefícios,  pelo  que  não  é  recomendada  (60).  

12.1.1.3   Proteínas  

Alguns   estudos   parecem   revelar   que   o   consumo   elevado   de   proteínas   aumenta   a  

resposta  da  insulina,  sem  que  haja  aumento  da  concentração  de  glucose  no  plasma  

(73).   A   AAD   recomenda   que   o   nível   proteico   diário   seja   estipulado   para   cada  

indivíduo   de   acordo   com   o   seu   modelo   dietético.   No   entanto   em   indivíduos   com  

doença  renal  não  se  deverá  ultrapassar  o  valor  diário  recomendado  de  0,8g/kg  (60).  

A   fonte  proteica  parece  ser   importante  quanto  à   relação  entre  o   seu  consumo  e  o  

seu   efeito   benéfico   no   controlo   da   glicémia.   Um   estudo   realizado   nos   Estados  

Unidos  da  América,  pela  Escola  de  Saúde  Pública  de  Harvard,  demonstrou  que  um  

consumo   aumentado   de   proteína   de   origem   animal   estava   associado   a   um  maior  

risco  de  desenvolvimento  de  diabetes   tipo  2,  enquanto  o  consumo  de  proteínas  de  

origem   vegetal   diminuiria   modestamente   esse   risco.   Desta   forma,   a   aposta   numa  

dieta   rica   em   fontes   proteicas   de   origem   vegetal   deveria   ser   considerada   para  

prevenção  da  doença  (74).  

Para   além   das   proteínas   de   origem   vegetal,   uma   dieta   rica   em   produtos   lácteos,  

particularmente   em   iogurte,   tem   sido   associada   à   prevenção   de   doenças  

relacionadas  com  o  metabolismo,  na  qual  se  inclui  a  diabetes  (75–77).  Os  péptidos  

presentes   nos   lacticínios   parecem   ter   características   semelhantes   a   inibidores   da  

alfa-­glucosidase  e  da  dipeptidyl  peptidase  (DPP-­4),  controlando  a  hiperglicemia  pós-­

prandial  (75).  

12.1.1.4   Sódio  

Embora  não  esteja  provada  a  existência  de  uma  relação  direta  entre  o  consumo  de  

sódio  e  a  diabetes,  diversos  estudos  clínicos  apontam  para  um  aumento  do  risco  da  

diabetes   quando   o   consumo   de   sódio   é   excessivo.   Sendo   a   obesidade   um   dos  

principais   fatores   de   risco   para   a   diabetes,   justifica-­se   o   facto   de   dietas   ricas   em  

sódio   estarem   associadas   à   diabetes   (78).   A   Associação   do   Coração   Americana  



     30  

recomenda  que  o  consumo  de  sódio  seja  <2300mg/dia  para  a  maioria  dos  indivíduos  

e  <1500mg/dia  em  indivíduos  com  hipertensão  arterial  e  em  adultos  de  meia-­idade  e  

idosos  (79).  

12.1.1.5   Álcool  

O  consumo  moderado  de  álcool  parece  ter  um  efeito  protetor  quanto  à  diabetes.  De  

acordo  com  diversos  estudos  o  consumo  de  álcool  tem  um  efeito  em  forma  de  “U”,  

pelo  que  não  se  deverá  ultrapassar  os  2  copos  por  dia  (80,81).    

No   caso   dos   doentes   diabéticos   deverá   ter-­se   em   conta   os   riscos   associados   ao  

consumo   de      álcool,   nomeadamente   o   risco   de   hipoglicémia   (particularmente   em  

doentes  sujeitos  à  terapêutica  com  insulina  ou  secretagogos),  o  aumento  de  peso  e  

a  hiperglicemia  (60,81).  

12.1.2    Padrões  dietéticos  

Diversos   estudos   realizados   em   diferentes   zonas   geográficas   demonstram   que  

hábitos  dietéticos  saudáveis  são  importantes  na  diminuição  do  risco  da  diabetes.  Ao  

contrário  do  que  acontece  com   intervenções  ao  nível  de  um  determinado  grupo  de  

nutrientes   ou   alimentos,   uma   análise   aos   padrões   alimentares   avalia   os   efeitos  

cumulativos  num  todo  (82).  

12.1.2.1   A  Dieta  Mediterrânica  

Em   2010,   a   dieta   mediterrânica   foi   considerada   património   da   humanidade   pela  

UNESCO   (83).   A   dieta   mediterrânica   não   é   considerada   apenas   uma   dieta  

específica,  mas   sim   um   conjunto   de   hábitos   alimentares   (84).   Para   além   da   parte  

nutricional,  o  ambiente  social,  cultural  e  económico  contribui  também  para  os  efeitos  

benéficos   deste   padrão   alimentar,   como   o   consumo   de   produtos   locais   e   frescos  

adaptados  à  época  sazonal  (85).  A  dieta  mediterrânica,  se  adaptada  individualmente  

à  disponibilidade  dos  produtos   locais,  constitui  uma  escolha  nutricional  benéfica  na  

prevenção  primária  e  secundária  da  diabetes  (84,85).  

Uma  meta-­análise  envolvendo  8  estudos  prospetivos,  um  ensaio  aleatorizado  e  mais  

de  100  000  indivíduos  revelaram  uma  associação  significativa  entre  o  decréscimo  do  

risco  da  diabetes  e  a  adesão  à  dieta  mediterrânica   (cerca  de  19%)   (86).  Um  outro  

ensaio   clínico,   realizado   em   doentes   diabéticos   recentemente   diagnosticados,  

demonstraram  que  uma  dieta  com  características  do  padrão  mediterrâneo  com  baixo  

aporte   de   hidratos   de   carbono   simples   permitiu   adiar   a   introdução   da   terapêutica  

farmacológica   e   a   regressão   parcial   ou   total   da   diabetes   para   valores   de   glicémia  

correspondentes  a  hiperglicemia   intermédia  ou  normais,   respetivamente   (87).  Para  
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além  dos  seus  efeitos  benéficos  a  nível  da  prevenção  primária  da  diabetes,  muitos  

outros  estudos  evidenciaram  que  este  padrão  dietético  é  favorável  na  diminuição  da  

ocorrência   de   eventos   cardiovasculares,   sendo   importante   na   diminuição   de  

complicações  major  em  doentes  diabéticos  (88).  

A   dieta   mediterrânica   é   caracterizada   pelo   alto   consumo   de   vegetais,   legumes,  

frutas,   sementes,   cereais,   nozes,   azeite   como   a   principal   fonte   de   gordura   e  

consumo  moderado   de   vinho.   Também   envolve   o   consumo  moderado   de   peixe   e  

lacticínios  e  o  baixo  consumo  de  carne,  produtos  processados  e  açúcares  (83–85).  

As  características  da  dieta  mediterrânica  parecem  ter  mais  efeitos  benéficos  do  que  

intervenções   baseadas   em   determinadas   substâncias,   nomeadamente   no   que   diz  

respeito   ao   rácio   entre   ácidos   gordos   essenciais   n-­6   e   n-­3,   o   alto   rácio   de   ácidos  

gordos  monoinsaturados  e   saturados,   elevada   composição  em      ácido  oleico,   fibra,  

antioxidantes   e   polifenóis,   resultando   numa   ação   anti-­inflamatória,   anti-­oxidante   e  

anti-­trombótica,  que  aumentam  a  sensibilidade  à  insulina,  a  atividade  secretória  das  

células  beta-­pancreáticas  e  reduzem  o  risco  de  diabetes  (84,85).  

Os   mecanismos   envolvidos   nestes   efeitos   benéficos   ainda   não   estão   bem  

esclarecidos.   Pensa-­se   que,   por   exemplo,   o   consumo   de   alimentos   ricos   em  

magnésio  como  vegetais,  nozes  e  legumes,  previnam  o  défice  de  magnésio  e  assim  

a  diminuição  da  atividade  enzimática  que  pode  favorecer  a  resistência  à  insulina.  No  

que  diz  respeito  aos  produtos  ricos  em  fibra,  estes  atrasam  o  esvaziamento  gástrico,  

o   que   abranda   a   digestão   e   a   absorção   de   glicose,   reduzindo   os   seus   níveis  

plasmáticos  e  contribuindo  para  o  controlo  do  peso  (83).  

12.2  Atividade  física  

A   atividade   física   é   considerada   um   fator   importante   no   tratamento   e   controlo   da  

diabetes.   Atualmente   recomenda-­se   cerca   de   30   minutos   de   atividade   física   de  

intensidade   moderada   durante   pelo   menos   5   dias   por   semana   para   prevenir   o  

aparecimento  da  diabetes  (89).  

Contudo,   a   prescrição   do   exercício   deve   ser   personalizada,   tendo   em   conta   os  

hábitos   individuais,   preferências,   motivação,   tolerância   e   a   avaliação   médica   da  

doença   crónica,   sendo   por   isso   importante   a   intervenção   de   um   especialista   do  

exercício   (89,90).  Muitas  vezes  as  prescrições  de  exercícios  são  genéricas  e  mais  

orientadas   para   a   atividade   física   do   que   para   exercícios   específicos,   não   se  

indicando   o   tipo   de   exercício,   intensidade,   frequência,   progressão   e   precauções  

como  é  recomendado  (90).  As  recomendações  da  AAD  e  Faculdade  Americana  de  
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Medicina  Desportiva  quanto  ao  tipo,   intensidade  e  volume  de  treino  estão  descritas  

na  Tabela  3   (90).   Intervenções   com  exercícios  estruturados  durante  pelo  menos  8  

semanas  demonstraram  reduzir  a  HbA1c  numa  média  de  0,66%  em  diabéticos  tipo  

2,  sendo  que  exercícios  de  intensidade  mais  elevada  revelaram  melhores  resultados  

na  redução  desse  valor,  mesmo  sem  uma  alteração  significativa  no  IMC  (60).  

  

Tabela  3:  Características  dos  diferentes  treinos  recomendadas  pela  AAD  e  pela  
Faculdade  Americana  de  Medicina  na  diabetes  (90)  

   Treino  aeróbico   Treino   de  
resistência  

Combinação  
de   treino  
aeróbico  e  de  
resistência  

Treino   de  
flexibilidade  

Frequência   Pelo   menos   3  

dias/semana   e   não   mais  

de  2  dias  consecutivos    

Pelo   menos   2  

dias/semana,   em  

dias   não  

consecutivos  

3   vezes   por  

semana  

Deve   ser  

incluído   como  

parte   do  

programa   de  

atividade   física.  

Não   substitui  

nenhum  outro.  

Intensidade   Moderada   (40-­60%   do  

aporte   máximo   de  

oxigénio)  

Moderada   ou  

elevada  

Duração   Pelo   menos  

150min/semana  

5   a   10   exercícios  

com   10-­15  

repetições  

Modo   Todo   o   tipo   de   exercício  

aeróbico  que  utiliza  vastos  

grupos   musculares   (ex.  

caminhadas   em   passo  

rápido)  

Pesos   livres   e  

máquinas   de  

resistência  

Taxa   de  
progressão  

Gradual  p/  evitar  lesões   Após   conseguir  

exceder   o   número  

de   repetições   e  

séries   com   esse  

peso,   aumentar   o  

peso.  

Gradual  
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12.3    Recomendações  gerais  de  alterações  ao  estilo  de  vida  

A  Associação  Europeia  de  Cardiologia  recomenda  a  cessação  tabágica  devidamente  

acompanhada  em  indivíduos  com  DMT2  ou  hiperglicemia   intermédia,   já  que  este  é  

um  fator  de  risco  para  a  DMT2  e  doença  cardiovascular  (CV)  (28).  

Para  além  disso  a  nível  dietético  sugere  que  o  consumo  energético   total  de   lípidos  

deverá  ser   inferior  a  35%,  que  a   ingestão  de  gordura  saturada  deverá   representar  

um   aporte   energético   inferior   a   10%,   ao   contrário   da   gordura   monoinsturada   que  

deverá  ser  superior  a  10%.  Ainda  acerca  de  intervenção  na  dieta,  é  recomendado  o  

consumo  de  pelo  menos  40g/dia  de  fibra,  redução  do  aporte  calórico  para  diminuir  o  

peso  corporal  excessivo  e  suplementação  com  vitaminas  e  micronutrientes  (28).  

Por  fim,  recomenda-­se  a  prática  de  exercício  físico  moderado  ou  intenso  pelo  menos  

150  minutos  por  semana,  bem  como  treinos  aeróbicos  e  de  resistência  (28).  
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13   Terapêutica  Farmacológica  
Durante   os   últimos   anos,   foram   realizados   diversos   ensaios   clínicos   em   que   se  

demonstrou  que  o  controlo  glicémico  meticuloso   reduz  o   risco  de  complicações  da  

diabetes  (91).  Contudo,  o  controlo  da  hiperglicemia  em  estadios  tardios  parece  não  

estar   relacionados   com   a  melhoria   dos   resultados   cardiovasculares.   O  modelo   da  

terapêutica   atual   baseia-­se   num   controlo   glicémico   menos   agressivo   no   início   da  

doença   e   mais   agressivo   nos   estadios   mais   tardios   da   doença.   Porém,   diversos  

estudos   têm   sugerido   que   quanto   mais   agressivamente   se   tratar   a   diabetes   nos  

estadios   iniciais,   melhores   serão   os   resultados   na   redução   da   mortalidade   e  

morbilidade   (92).   Para   além   da   redução   desses   parâmetros,   outros   estudos   com  

doentes   pré-­diabéticos   mostraram   que   intervenções   farmacológicas   precoces  

abrandam   a   progressão   para   diabetes,   pelo   que   nos   próximos   anos   deverão   ser  

realizados   mais   estudos   no   âmbito   da   terapêutica   farmacológica   agressiva   em  

estadios  iniciais  da  doença  (91).  

13.1    Classes   farmacológicas   utilizadas   no   tratamento   da  
hiperglicemia  

13.1.1  Antidiabéticos  orais  (ADO)  

13.1.1.1   Biguanidas  

Foram  desenvolvidas  3  biguanidas  para  o   tratamento  da  diabetes,  a  metformina,  a  

fenoformina   e   a   buformina.   Contudo,   devido   ao   elevado   risco   de   acidose   lática   e  

morte  cardíaca,  os  últimos  dois  foram  descontinuados  na  maioria  dos  países  (93).  

A  metformina  (Figura  2)  é  atualmente  recomendada  como  fármaco  de  primeira  linha  

na  terapêutica  da  DMT2,  tendo  um  bom  perfil  de  segurança  e  tolerabilidade  quer  em  

monoterapia,   quer   em   combinação   com   outros   antidiabéticos   (93,94).   Os  

mecanismos   de   ação   deste   fármaco   baseiam-­se   no   decréscimo   da   produção   da  

glucose   hepática   devido   à   supressão   da   gluconeogénese,   no   aumento   da  

sensibilidade  periférica  à  insulina  e  no  decréscimo  da  absorção  intestinal  de  glicose.  

Estes  efeitos  devem-­se  à  ativação  da  proteína  cinase  AMP  (94).  

  A  metformina  está  associada  a  uma  perda  de  peso  pelo  que  é  o  fármaco  de  escolha  

em  obesos   (93).  A  metformina  não  está  associada  a  hipoglicémia  quando  utilizada  

em  monoterapia,  mas  pode  potenciar  os  efeitos  hipoglicemiantes  da   insulina  e  das  

sulfonilureias.   O   raro   efeito   secundário   de   acidose   láctica   deve-­se   à   deficiente  
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utilização  do  lactato,  um  dos  substratos  da  gluconeogénese.  Quando  a  função  renal  

não  está  comprometida  (Cl>30ml/min),  o  lactato  em  excesso  é  facilmente  removido,  

caso   contrário   altos   níveis   de   ácido   láctico   poderão   acumular-­se   (94,95).   Na  

presença   de   hiperlactatémia   de   outra   etiologia   como   insuficiência   renal,   hipoxia  

tecidular   ou   falência   cardíaca   congestiva,   este   fármaco   está   contraindicado.   Para  

além  disso,  a  metformina  deve  ser  suspendida  48  horas  antes  da  administração  de  

contraste   intravenoso  ou  de  anestesia  geral  e  não  deverão  ser  recomeçadas  antes  

de  48  horas  após  a  administração  (94).  Outros  efeitos  adversos  relacionam-­se  com  

o   trato   GI,   enumerando-­se   a   anorexia,   o   sabor   metálico,   diarreia,   flatulência,  

desconforto  abdominal  e  a  diminuição  da  absorção  da  vitamina  B12  e  folatos  a  nível  

intestinal  (94).  

A  toma  deste  fármaco  concomitante  com  alimentos  atrasa  a  sua  absorção  e  diminui  

os  efeitos  adversos  GI,  pelo  que  este   fármaco  deve  ser   iniciado  com  uma  dose  de  

500mg  uma  vez  por  dia  com  a  refeição  e  poderá  aumentar-­se  a  dose  em  500mg  a  

cada  duas  semanas  até  um  máximo  de  2g/dia  (94).  

  

Figura  2:  Estrutura  molecular  da  metformina  

  

13.1.1.2   Sulfonilureias  

As  sulfonilureias  são  categorizadas  como  agentes  de  primeira  ou  segunda  geração  

consoante   a   sua   potência,   sendo   que   os   de   segunda   geração   são   cerca   de   100  

vezes   mais   potentes   que   os   de   primeira   e   menos   propensos   a   efeitos   adversos.  

Entre  as  sulfonilureias  de  primeira  geração  podemos  enumerar  a   lorpropamida  e  a  

tolbutamida.  Contudo  esta  categoria  já  não  é  utilizada.  Atualmente,  devido  à  menor  

prevalência   de   efeitos   adversos,   as   sulfonilureias   de   segunda   geração,   como   a  

glimepirida,  a  gliclazida,  a  glipizida  e  a  glibenclamida  são  as  escolhas   terapêuticas  

mais  usuais  (96).  

O  principal  efeito  destes   fármacos  é  o  aumento  das  concentrações  plasmáticas  de  

insulina,  pois  as  sulfonilureias  estimulam  a  secreção  de  insulina  pelas  células  beta-­

pancreáticas   e   diminuem   a   clearence   hepática   de   insulina.   Para   além   disso,   as  

sulfonilureias  parecem  aumentar  a  utilização  da  glucose  periférica,  pela  estimulação  
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da  gluconeogénese  e  pelo  aumento  do  número  e  da  sensibilidade  dos  recetores  de  

insulina.  A   administração   crónica   destes   secretagogos   origina  down-­regulation   dos  

recetores  das  sulfonilureias  na  superfície  das  células-­beta,  reduzindo  a  secreção  de  

insulina  (97).  

As   sulfonilureias   devem  ser   administradas  15  a   30  minutos   antes   das   refeições,   à  

exceção   das   de   libertação   prolongada.   A   terapêutica   deverá   ser   instituída   com   a  

dose   mais   baixa   e   a   cada   3-­4   semanas   aumentar   até   ao   objetivo.   Todas   as  

sulfonilureias  de  segunda  geração  são  metabolizadas  pelo  fígado  e  eliminadas  pelo  

rim  (98).  

Relativamente  aos  efeitos  adversos  podemos  determinar  que  o  risco  de  hipoglicémia  

é  o  mais  grave,  estando  associado  às  sulfonilureias  de   longa  duração,  pelo  que  se  

deve  evitar  estes  fármacos  em  doentes  em  risco  de  hipoglicémia,  como  é  o  caso  dos  

doentes   idosos.   À   exceção   da   glipizida,   todas   as   sulfonilureias   podem   originar  

metabolitos   ativos,   pelo   que   a   glipizida   é   o   fármaco   de   escolha   nos   doentes   com  

insuficiência   renal   (IR).   Todas  as   sulfonilureias   estão   contra-­indicadas  em  caso  de  

cetoacidose   (99).  As  diferentes  características  das  várias   sulfonilureias  encontram-­

se  descritas  na  Tabela  4.  

Tabela  4:  Diferenças  das  sulfonilureias  (99)    

Fármaco   CI   Posologia  
Glibenclamida   Gravidez,   aleitamento.   Doentes  

idoso,  com  IR  ou  IH.  
P.O.  ao  PA:    
-­  início  5mg/dia  
-­  máx.  15mg/dia  

Glicazida   Risco   de   hipoglicémia   em  
doentes  idosos  

P.O.:  
Inicio   40-­80mg/dia   até   máx   de  
160mg  em  dose  única.  
Doses  até  320mg/dia  divididas  em  
2  tomas  antes  das  refeições.  

Glimepirida   Apesar   de   bem   tolerada,   podem  
ocorrer  episódios  de  hipoglicémia  
no  início  do  tratamento  

Toma  única  diária  de  1  a  6  mg.  

Glipizida      P.O.:  
Inicial   2,5-­5mg/dia   em  dose   única  
antes   do   PA.   A   dose   máxima  
diária   é   50mg   (dividir   em   2-­3  
frações  antes  das  refeições).  

  

13.1.1.3   Glinidas  

A   nateglinida   é   o   único   fármaco   disponível   em   Portugal   pertencente   à   classe  

terapêutica  das  glinidas.  Tal  como  as  sulfonilureias,  é  um  secretagogo  de   insulina,  

diferenciando-­se   por   ter   uma   eficácia   ligeiramente   menor   e   por   se   ligar   a   outros  

recetores  na  célula  beta  pancreática  (100).  
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A   nível   de   efeitos   adversos   destaca-­se   o   ganho   de   peso   e   a   ocorrência   de  

hipoglicémia,  apesar  deste  último  evento  ser  menos  frequente  com  este  fármaco  do  

que  com  as  sulfonilureias.  É  por  isso,  uma  boa  opção  terapêutica  em  indivíduos  com  

estilo  de  vida  irregular  e/ou  com  omissões  de  refeições  (100).  

A   nateglinida   tem   metabolização   essencialmente   hepática   e   excreção   renal   dos  

metabolitos.   Está   contra-­indicada   (CI)   na   insuficiência   hepática   (IH)   grave   e   não  

necessita  de  ajuste  de  dose  na  IR  (100).  

13.1.1.4   Tiazolidinedionas  ou  Glitazonas  

As   tiazolidinedionas   ligam-­se  ao  PPARg   (Peroxisome  proliferator-­activated   receptor  

gamma)  e   influenciam  a  expressão  de  genes  relacionados  com  o  metabolismo  dos  

lípidos   e   da   glucose,   aumentando   a   sensibilidade   à   insulina   e   promovendo   a  

utilização   da   glucose   pelos   tecidos   periféricos   (101).   O   seu   mecanismo   está  

explicitado  esquematicamente  na  Figura  3.    

Os  seus  principais  efeitos  adversos  são  o  aumento  de  peso  e  o  dano  hepático.  O  

aumento   de   peso   está   essencialmente   relacionado   com   a   retenção   de   líquidos   e  

com   a   deposição   de   gordura   nos   tecidos   subcutâneos.   Para   além   disso,   estes  

fármacos  têm  sido  associados  a  obesidade  e  a  eventos  cardiovasculares.  Devido  à  

frequência  elevada  destes  efeitos  indesejados,  tem-­se  pensado  no  desenvolvimento  

de  fármacos  seletivos,  os  selective  PPARg  modulator  (SPPARgM),  para  que  haja  um  

impacto  menor  ao  nível  do  peso,  uma  maior  potencia  do  fármaco  e  menor  toxicidade  

(101).  

Atualmente,   neste   grupo   farmacológico   apenas   a   pioglitazona   tem   interesse  

terapêutico.   Tanto   a   rosiglitazona   como   a   troglitazona   foram   retiradas   do  mercado  

devido   aos   efeitos   adversos   verificados.   No   caso   da   primeira   por   eventos  

cardiovasculares  e  da  segunda  por  toxicidade  hepática  (99).  

A   pioglitazona   é   utilizada   terapeuticamente   associada   à   metformina   (doentes  

obesos)   ou   a   uma   sulfonilureia   nos   doentes   que   apresentem   intolerância   à  

metformina.  A  sua  utilização  é  contraindicada  em  doentes  com  alterações  hepática,  

insuficiência   cardíaca   e   não   é   recomendada   na   gravidez,   nem   no   aleitamento.   O  

álcool  aumenta  o  efeito  hipoglicemiante  (99).    
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Figura  3:  Mecanismo  de  ação  das  tiazolidinedionas.  (102)  

13.1.1.5   Inibidores  da  dipeptidyl  peptidase-­4  (DPP-­4)  

As   incretinas   glucagon-­like   peptide   1   (GLP-­1)   e   glucose-­dependent   insulinotropic  

peptide  (GIP)  são  hormonas  secretadas  a  nível  intestinal  em  resposta  proporcional  à  

quantidade   calórica   ingerida,   sendo   as   gorduras   e   os   hidratos   de   carbono   os  

maiores   estimulantes.  Estes   dois   péptidos   são   responsáveis   por   cerca   de   50%  da  

insulina  pós-­prandial  ao  estimularem  as  células-­beta  pancreáticas  (25,103).  A  GLP-­1  

demonstrou  ainda  inibir  a  secreção  de  glucagon  de  forma  direta  nos  recetores  GLP-­

1   das   células-­alfa   pancreáticas   ou   indiretamente   pela   estimulação   da   secreção   de  

insulina  e  da  somatostatina  (24,25).  De  acordo  com  um  estudo  realizado  em  2011,  

as  duas  hormonas  aumentam  a  sua  concentração  na  ingestão  de  maiores  doses  de  

glicose,   quer   em   indivíduos   saudáveis,   quer   em   diabéticos.   No   entanto,   na  

administração  oral  de  doses  mais  altas  de  glicose  os  diabéticos  apresentam  um  pico  

de  glicose  superior  aos  indivíduos  saudáveis,  o  que  sugere  um  defeito  na  função  up-­

regulation  das  incretinas  e  não  um  defeito  na  secreção  dessas  hormonas  (104).  

Contudo,   a   GLP-­1   é   um   fraco   alvo   terapêutico   oral,   isto   porque   a   hormona   é  

rapidamente  inativada  pela  enzima  DPP-­4.  Assim,  a  estratégia  terapêutica  oral  para  

aumentar  os  níveis  de  GLP-­1  baseia-­se  na  inibição  da  DPP-­4  (105).  

Todas  as  gliptinas  são  rapidamente  absorvidas  após  a  administração  oral,  atingindo  

um  pico  de  concentração  até  4  horas  após  a  toma.  Relativamente  à  metabolização,  

a   maioria   dos   metabolitos   são   inativos,   com   exceção   do   principal   metabolito   da  

saxagliptina  que  atua  de  forma  reversível  e  seletiva  como  inibidor  da  DPP-­4.  No  que  
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diz   respeito   à   eliminação,   estes   fármacos   são   essencialmente   excretados   a   nível  

renal,  à  exceção  da  linagliptina  que  é  por  via  biliar  (106).  

As   interações   fármaco-­fármaco   são   raras   aquando   da   utilização   da   maioria   dos  

inibidores  da  DPP-­4,  pois  estes  não  afetam  o  sistema  CYP.  Apenas  a  saxagliptina  é  

convertida   ao   seu  metabolito   ativo   pelo   CYP3A4/5,   por   isso   fármacos   que   inibam  

essa   enzima   originarão   aumento   dos   níveis   plasmático   de   saxagliptina.   Assim  

recomenda-­se  a  redução  para  metade  da  dose  na  administração  concomitante  com  

inibidores  da  CYP3A4/5,  como  o  cetoconazol  (107).  

Nos  ensaios  clínicos  verificou-­se  que  as  três  reações  adversas  mais  comuns  seriam  

a   nasofaringite,   infeção  do   trato   respiratório   superior   e   dores   de   cabeça.  Contudo,  

após  a  sua  colocação  no  mercado  foram  identificados  diversos  casos  de  pancreatite  

aguda  na  toma  de  metformina  com  sitagliptina,  não  se  tendo  ainda  estabelecido  bem  

uma   relação   causal   entre   essa   formulação   composta   e   a   pancreatite.   Esta   classe  

farmacológica  demonstrou  não  aumentar  o  risco  de  eventos  cardiovasculares  (108).  

Na   Tabela   5   encontram-­se   as   principais   diferenças   entre   os   diferentes   fármacos  

inibidores  da  DPP-­4.  

Tabela  5:  Comparação  entre  inibidores  da  DPP-­4  (106)  

Característica   Sitagliptina   Vildagliptina   Saxagliptina   Alogliptina   Linagliptina  

Seletividade   Alta     Moderada   Moderada   Alta   Moderada  

Administração   1x/dia   2xs/dia   1x/dia   1x/dia   1x/dia  

Tempo  ½  vida   Longa   Curta   Curta   (mas  

metabolito  

ativo)  

Longa   Muito  longa  

Ajuste  em  IR   Sim   (IR  

moderada  ou  

severa)  

Não   Sim  (IR  severa  

ou  moderada)  

Provavelmen

te   sim   (IR  

moderada  

ou  severa)  

Não  

Ajuste  em  IH   Não   Não   Não   Provavelmen

te  não  

Não  

Segurança/  
Tolerabilidade  

Boa   Boa   Boa   Boa   Boa  

Eficácia   Semelhante   Semelhante   Semelhante   Semelhante   Semelhante  
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13.1.1.6   Inibidores  da  alfa-­glucosidase  

Os   inibidores   da   alfa-­glucosidase   foram   inicialmente   isolados   a   partir   de   bactérias  

(109).  Atuam  no  intestino  através  de  um  mecanismo  de  competição  com  as  enzimas  

alfa-­glucosidase,   presente   no   epitélio   intestinal,   que   facilitam   a   conversão   dos  

polissacáridos  em  monossacáridos.  A  sua   inibição  por  competição   impede  assim  a  

degradação  dos  polissacáridos  e,  portanto,  a  sua  absorção  (110).  

Esta   classe   de   compostos   atrasa   a   absorção   intestinal   de   hidratos   de   carbono,  

reduzindo  a  hiperglicemia  pós-­prandial.  Por  isso,  devem  ser  administrados  no  início  

da  refeição  (109).  

A  acarbose  tem  a  capacidade  de  reduzir  o  peso  corporal,  melhorar  a  tensão  arterial,  

baixar   os   níveis   de   glicose,   diminuir   a   incidência   de   eventos   cardiovasculares   e  

atenuar   a   hipertrigliceridemia   em   jejum   e   pós-­prandial,   tornando-­o   num   ótimo  

fármaco  para  utilizar  na  pré-­diabetes  em  caso  de  contraindicação  ou  intolerabilidade  

da  metformina.  O  mecanismo  de  atuação  destes  dois  fármacos  está  esquematizado  

na   Figura   4.   Para   além   disso,   pode   ainda   ser   utilizado   em   conjunto   com   outros  

fármacos  em  terapêutica  dupla  ou  tripla  (109).  

Os   principais   efeitos   adversos   deste   fármaco   são   a   flatulência,   a   diarreia   e   a   dor  

abdominal.  Raramente  ocorre  hipoglicémia  quando  em  monoterapia,  sendo  que  se  

acontecer  pode  ser  tratado  com  a  ingestão  de  monossacáridos  como  a  glucose  e  a  

frutose  (109).  

  

Figura  4:  Mecanismo  de  ação  da  metformina  e  acarbose  (111)  

13.1.2  Insulina  

A  insulina  é  uma  hormona  polipeptídica  de  estrutura  complexa,  sendo  principalmente  

obtida   a   partir   do   pâncreas   do   porco   com   posterior   purificação.   Pode   ainda   ser  

obtida  de  forma  biossintética,  por  tecnologia  do  DNA  recombinante  a  partir  da  E.  coli  
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ou  de  forma  semissintética  por  modificação  enzimática  (99).  

A  insulina  é  inativada  pelas  enzimas  gastrointestinais  pelo  que  a  sua  administração  

é   por   injeção,   idealmente   sub-­cutânea   (SC).   A   insulina   deve   ser   administrada   na  

parte  superior  dos  braços,  coxas,  ancas  ou  abdómen,  de  forma  rotativa  para  evitar  a  

lipodistrofia.  Outros  efeitos  adversos  são  metabólicos,  imunológicos  e  locais  (99).  

As   insulinas   existentes   diferem   quanto   ao   seu   início   de   ação,   duração   de   ação   e  

tempo   necessário   para   atingir   a   sua   concentração   máxima.   Consoante   essas  

características  podem  então  enumerar-­se  as  insulinas  de  ação  ultra-­rápida  ou  ultra-­

curta,  de  rápida  ou  curta  duração,  de  ação  intermédia,  de  longa  duração  de  ação  ou  

de   ação   lenta   e   ultralenta   (99).   Na   Tabela   6   encontram-­se   as   diferenças   entre   os  

diferentes  tipos  de  insulinas  (99,112).  

Tabela  6:  Diferenças  entre  as  insulinas  (99,112)  

Insulina   Início  de  
ação  

Atividade  
máx  

Duração  
ação  

Observações  

Ação  curta  (humana)  
Insulina  regular  

  
25-­35  min.  

  
3-­5h  

  
6-­8h  

Poucas  reações  
alérgicas.  

Ação  rápida  (análogos)  
Insulina  aspártica   5-­10  min   40-­60  min   3-­5h   Análogo  humano.  Via  

SC.  Imediatamente  
antes  da  refeições  ou  
depois  se  necessário.  

Insulina  lispro   5-­10  min   40-­60  min   2-­5h   Análogo  humano.  Via  
SC.  Imediatamente  
antes  da  refeições  ou  
depois  se  necessário.  

Insulina  glulisina   5-­10  min   40-­60  min   2-­5h   Análogo  humano.  Via  
SC,  imediatamente  
antes  da  refeições  ou  
até  15  min  depois.  Via  
IV  em  situações  
especiais.  

Ação  intermédia  (humana)  
Insulina  isofânica   1-­4h   4-­12h   Até  24h   Suspensão  de  insulina  

com  protamina.  
Ação  prolongada  (análogos  lentos)  

Insulina  detemir   1-­3h   Constante   Até  18h   Via  SC.  Muitas  IM.  
Insulina  glargina   1-­3h   Constante   Até  18h   Indicado  >6  anos.  

Muitas  IM.  
Pré-­misturas  

25%  insulina  regular  +  75%  
insulina  protamina  

30-­60min   2-­8h   Até  18h     

30%  insulina  regular  +  70%  
insulina  isofânica  

30-­60min   2-­8h   Até  18h     

30%  insulina  aspártico  +  70%  
insulina  aspártico  com  

protamina  

15-­30min   1-­4h   Até  18h     

25%  insulina  lispro  +  75%  
insulina  lispro  protamina  

15-­30min   30min-­4h   Até  18h     

50%  insulina  lispro  +  50%  
insulina  lispro  protamina  

15-­30min   30min-­4h   Até  18h     
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13.2    Recomendações  para  o  tratamento  da  hiperglicemia  

A  primeira   estratégia   a   implementar   no   controlo   da   hiperglicemia   é   a   alteração   do  

estilo   de   vida,   recomendando-­se   então   uma   alimentação   saudável,   o   controlo   do  

peso  corporal  e  a  instituição  da  prática  de  atividade  física  (113).  

A   metformina   é   o   primeiro   fármaco   a   ser   instituído   em   monoterapia   na   altura   do  

diagnóstico  de  diabetes,  exceto  quando  existem  contra-­indicações.  Esta  terapêutica  

é  mantida  durante  pelo  menos  3  meses  (113).  

Caso  haja   intolerância  à  metformina  ou  contra-­indicações  à   sua  utilização  deve-­se  

prescrever  uma  sulfonilureia  como  primeira  opção,  excetuando-­se  situações  em  que  

haja   história   documentada   de   episódio   de   hipoglicémia   com   a   utilização   dessa  

classe  farmacológica,  CI  à  sulfonilureia  ou  características  individuais  que  sugiram  a  

sua   não   utilização,   como   por   exemplo   indivíduos   com   mais   de   75   anos   em  

determinadas  circunstâncias  sociais  e  co-­morbilidades.  Nestes  casos  recomenda-­se  

a  acarbose  ou  um  inibidor  da  DPP-­4  (100).  

No   caso   de   no   momento   do   diagnóstico   existir   uma   hiperglicemia   marcadamente  

sintomática   e/ou   glicémias   elevadas   (300-­350mg/dL)   ou   HbA1c   elevada   (>10%)  

deve   iniciar-­se   terapêutica   com   insulina   podendo   posteriormente   reduzir   a  

insulinoterapia  parcialmente  ou  totalmente  e   iniciar  ADO  caso  se  verifique  melhoria  

do  estado  metabólico    (100).  

Passados  3  meses  de  monoterapia,  faz-­se  uma  reavaliação  e  se  a  HbAc1  não  tiver  

atingido  o  alvo  desejado  com  a  metformina  numa  dose  de  pelo  menos  2000mg/dia  

ou  dose  máxima  tolerada,  deve-­se  associar-­se  um  segundo   fármaco  pertencente  a  

uma  destas  classes  farmacológicas:  uma  sulfonilureia,  uma  glitazona,  um  inibidor  da  

DPP-­4,  um  agonista  da  GLP-­1  ou  insulina  basal.  (113)  A  DGS  recomenda  a  adição  

de  insulina  caso  a  HbA1c  seja  superior  a  9%  e  preferencialmente  uma  sulfonilureia  

caso   seja   inferior   a   9%.  Nos   casos   descritos   em   que   a   sulfonilureia   foi   opção   em  

monoterapia,  recomenda-­se  a  adição  de  nateglinida,  acarbose,  um  inibidor  da  DPP-­

4  ou  de  pioglitazona  (100).  

Se  mesmo  após  3  a  6  meses  de  medicação  com  dois  ADO,  com  adesão  verificada,  

o   controlo   permanecer   inadequado   deve-­se   adicionar   um   terceiro   ADO,   caso   o  

objetivo  seja  uma  redução  inferior  a  1%  na  HbA1c  ou  insulina,  caso  o  objetivo  seja  

uma  redução  de  HbA1c  superior  a  1%  (100).  

De  acordo  com  a  norma  025/2011  da  DGS,  a  insulina  é  uma  opção  no  tratamento  da  

DMT2  em  pessoas  não  grávidas   recém  diagnosticadas   com  sintomas  demarcados  
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e/ou   elevada   glicémia   (300-­350mg/dL)   ou   HbA1c   (10-­12%).   Também   quando   a  

terapêutica   com   ADO   não   é   suficiente   para   um   controlo   adequado,   torna-­se   uma  

opção.  Após  a  instituição  de  terapêutica  tripla  ineficaz  com  ADO,  a  insulina  deve  ser  

obrigatoriamente   considerada,   enquanto   em   terapêutica   dupla   ou   em  monoterapia  

dever-­se-­á  ter  em  conta  a  situação  clínica  (112).  

Quando  se  inicia  a  insulinoterapia  deve-­se  manter  o  ADO,  geralmente  a  metformina,  

caso   não   haja   CI.   Na   impossibilidade   de   utilizar   a   metformina,   esta   poderá   ser  

substituída  por  pioglitazona,  se  não  houver  risco  de  insuficiência  cardíaca.  Caso  se  

utilize   este   último   fármaco  a   ocorrência   de  edemas  ou  ganho  de  peso   terá   de   ser  

controlada,  pelo  aumento  da  retenção  hídrica  (112).  

Em   primeira   linha   deve-­se   usar   insulina   isofânica   à   noite.   Se   ocorrer   hipoglicémia  

sintomática   frequente   ou   se   pessoas   dependentes   de   terceiros   necessitem   de   2  

administrações   ou   mais   de   insulina   isofânica   por   dia,   deverá   tentar-­se   a  

administração  de  análogo   lentos  1x/dia.  Caso  não  se  verifique  controlo  metabólico  

aceitável  com  os  análogos  lentos,  passar  à  insulina  isofânica  2xs/dia  ou  pré-­mistura  

de   insulina   isofânica  com   insulina   regular  2-­3xs/dia,  antes  das   refeições  principais.  

Se  mesmo  assim  não  se  atingir  o  objetivo  devido  à  necessidade  de  administração  de  

insulina   imediatamente   antes   das   refeições,   se   a   frequência   de   hipoglicémia   for  

elevada  ou  se  houver  hiperglicemia  pós-­prandial  marcada  deverá  administrar-­se  pré-­

misturas  com  análogos  rápidos  antes  das  refeições  (112).  

A   decisão   terapêutica   deve   ser   baseada   nos   critérios   acima   descritos   estando  

esquematizada  nas  Figuras  4,  5  e  6  (100,112).  
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Figura  5:  Algoritmo  de  decisão  de  monoterapia  (100)  



     45  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

     

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

Controlo	
  metabólico	
  inadequado	
  após	
  
otimização	
  de	
  medidas	
  não	
  farmacológicas	
  

durante	
  3	
  meses	
  

• CI	
  à	
  sulfonilureia	
  
ou	
  

• Mais	
   de	
   75	
   anos	
   e	
   potencial	
   de	
   risco	
  
(comorbilidades,	
   circunstâncias	
   sociais	
  
em	
   que	
   ocorra	
   omissão	
   de	
   refeições,	
  
determinadas	
   profissões	
   como	
  
trabalhos	
   em	
   altura	
   ou	
   com	
   máquinas	
  

• Adicionar	
  insulina	
  

• Adicionar	
   sulfonilureia	
   (gliclazida	
   ou	
  
glimepirida	
  ou	
  glipizida)	
  

Adicionar:	
  

• Nateglinida	
   –	
   se	
   estilo	
   de	
   vida	
  
instável	
  com	
  omissão	
  frequente	
  
de	
  refeições.	
  

• Acarbose	
  
• Inibidor	
  DPP-­‐IV	
  
• Pioglitazona	
   –	
   se	
   ocorrer	
  

marcada	
  resistência	
  à	
  insulina	
  

	
  

HbA1c  >  9%  

HbA1c  <  9%  

NÃO  SIM  
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Figura  7:  Algoritmo  de  decisão  de  terapêutica  tripla  (100)  
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13.3  Novas  opções  de  terapêutica  farmacológica  

13.3.1  Agonistas  do  recetor  GLP-­1    

A  diabetes  tem  sido  reconhecida  como  um  distúrbio  bi-­hormonal  porque,  para  além  

das   alterações   ao   nível   da   insulina,   os   doentes   diabéticos   apresentam  

hiperglucagonémia.   (24)   Em   indivíduos   saudáveis,   o   aumento   do   nível   de   glicose  

suprime   a   produção   de   glucagon   nas   células-­alfa   pancreáticas,   enquanto   em  

doentes  diabéticos  o  glucagon  é  produzido  continuamente  mesmo  na  presença  de  

hiperglicemia   (27).   Os   resultados   são   controversos,   enquanto   alguns   estudos  

justificam   os   altos   níveis   de   glucagon   pelo   aumento   de   volume   das   células-­alfa  

pancreáticas  (114)  outros  explicam-­nos  pelo  aumento  da  razão  células-­alfa:células-­

beta,   em   que   a   massa   das   células-­beta   decresce   mas   a   das   alfa   mantém-­se  

inalterada  (115).  

A   GLP-­1   demonstrou   inibir   a   secreção   de   glucagon,   para   além   de   estimular   a  

secreção  de  insulina.  Os  agonistas  do  recetor  GLP-­1  têm  a  capacidade  de  regular  o  

apetite,   ao   promover   a   saciedade   e   diminuição   da   ingestão   de   alimentos,  

associando-­se   a   utilização   deste   tipo   de   fármacos   a   uma   perda   de   peso   (24,25).  

Têm  igualmente  a  capacidade  de  diminuir  a  glicémia  em  jejum  e  pós-­prandial.  Para  

além   disso,   a   sua   associação   com   insulina   parece   ter   a   mesma   eficácia   e   maior  

perfil  de  segurança  que  a  insulinoterapia  intensiva,  parecendo  vantajoso  em  doentes  

obesos  (116).  

O   exenatido   é   um   fármaco   injetável   de   curta   acção,   com   administração   antes   do  

pequeno-­almoço  e  do  jantar.  Estudos  verificaram  que  o  tratamento  de  um  ano  com  

exenatido  aumentou  a  sensibilidade  das  células-­beta  à  glucose  e  a  taxa  de  secreção  

de  insulina  em  doentes  com  DMT2  (117,118).  

O   liraglutido  é  um   fármaco   injetável  de  ação   longa,  sendo  necessária  apenas  uma  

administração  diária  (119).  

Os   principais   efeitos   secundários   destes   fármacos   são   as   náuseas   e   vómitos,   o  

aumento  da  frequência  cardíaca  e  a  ocorrência  de  carcinoma  da  tiroide  em  animais  

em  estudo.  Contudo,  esta  nova  classe  terapêutica  tem  um  bom  perfil  de  segurança,  

sem  risco  de  hipoglicémia  (113).  

Existem   outros   fármacos   pertencentes   a   esta   classe   terapêutica,   nomeadamente  

lixisenatido,  abiglutido  e  dulaglutido,  contudo  ainda  não  têm  aprovação  em  Portugal  

(113).  
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13.3.2  Inibidores  da  sodium-­glucose  cotransporter  2  (SGLT2)  

  Em   indivíduos   tolerantes   à   glicose,   esta   é   quase   toda   livremente   filtrada   pelo  

glomérulo   capilar   e   reabsorvida   no   túbulo   renal   (25).  Geralmente   a   glucose   não   é  

excretada  na  urina.  Essa  excreção  ocorre  apenas  quando  o  sistema  de   transporte  

de  glucose   fica  saturado  e  as  SGLTs  atingem  a  capacidade  de   transporte  máxima  

(120).   Considerando   um   indivíduo   saudável   apresentando   uma   taxa   de   filtração  

glomerular   125mL/min   e   um   valor   de   transporte   tubular   máximo   da   glicose  

375mg/min,   a   saturação   tubular   ocorre   teoricamente   quando  o   valor   da   glicémia   é  

300mg/dL   (120,121).   No   entanto,   na   realidade,   a   glicose   começa   a   ser   excretada  

quando   a   glicémia   é   igual   ou   superior   a   180mg/dL.   Esta   discrepância   deve-­se   ao  

facto  dos  nefrónios  não   terem  todos  o  mesmo  valor  de  capacidade  máxima  para  o  

transporte   da   glicose   e   portanto,   uns   poderão   estar   a   excretá-­la   enquanto   outros  

ainda  não  atingiram  esse  valor  (121).  

As   SGLTs   são   responsáveis   pela   absorção   renal   da   glicose,   através   da   absorção  

concomitante  de  sódio  que  cria  um  gradiente  favorável  à  saída  da  glucose  do  lúmen.  

A  SGLT1  é  responsável  por  apenas  10%  da  reabsorção  da  glicose  filtrada  enquanto  

a   SGLT2   reabsorve   cerca   de   90%   da   glicose.   Na   diabetes,   como   resultado   do  

aumento   da   carga   de   glicose   filtrada,   os   transportadores   SGLTs   aumentam,  

mantendo   a   concentração   de   glicose   no   sangue   elevada,   o   que   constitui   um  

processo  de  má  adaptação  que  contribui  para  a  hiperglicemia  (122).  

Os   inibidores   da   SGLT2   vão   aumentar   a   excreção   urinária   de   glicose,   inibindo   a  

reabsorção   de   glucose   a   partir   do   filtrado   glomerular   e   assim   baixando   a   glicémia  

(116,118).  

A  grande  vantagem  desta  classe   terapêutica  é  a  sua  efetividade  em  qualquer   fase  

da   doença,   não   apresentando   risco   de   hipoglicémia.   Como   principais   efeitos  

adversos  constatou-­se  a  ocorrência  de  infeções  urinárias  e  poliúria  (113,116).  

13.4  Futuro  da  terapêutica  da  Diabetes  

Diversos   estudos   têm   sido   realizados   na   tentativa   de   substituir   as   células   beta-­

pancreáticas   lesadas   por   células   funcionais   e/ou   substituir   o   pâncreas   na   integra  

(123).   Essencialmente   em   doentes   em   último   estadio   de   doença   renal   que  

precisavam   também   de   transplante   renal,   foram   realizados   mais   de   30000  

transplantes   pancreáticos   em   que   a   maioria   dos   doentes   deixou   de   precisar   de  

insulinoterapia.  Esta  não  é  uma  prática  recorrente  devido  à  baixa  disponibilidade  de  



     49  

órgãos   e   à   necessidade   de   terapêutica   imunossupressora,   que   poderá   não  

compensar  os  riscos  da  própria  diabetes  (123).  

A  substituição  das  células-­beta  por  outras  provenientes  de  um  dador  via  veia  portal,  

já   foi   realizada  com  sucesso  numa  Universidade  do  Canada.  Contudo,   tal  como  no  

transplante,   também  é  necessário   imunossupressores  pelo  que  o   risco  de   infeção,  

incidência  de  malignidade  e  a  toxicidade  por  vezes  não  compensa  (123).  Para  além  

disso,   têm-­se   tentado   diferenciar   células   estaminais   humanas   pluripotentes   em  

células-­beta  e  os  resultados  aparentam  ser  positivos  (124).  

A   nível   de   terapêutica   farmacológica,   os   novos   fármacos   sugerem   a   utilização   de  

pequenas   moléculas   que   mimetizem   a   secreção   de   insulina,   ativadores   da  

glucocinase,  agonistas  dos  recetores  dos  ácidos  gordos  e  imeglimina  (117,124).  Os  

novos   alvos   estão   localizados   em   ógãos   como   o   fígado,   a   gordura,   o  músculo,   o  

pâncreas,  o  intestino,  o  rim,  o  cérebro,  os  macrófagos  e  a  glândula  adrenal,  tal  como  

está  esquematizado  na  Figura  9  (124).  

  

  

Figura  9:  Possíveis  terapêuticas  futuras  (117)  
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Um  outro  objetivo  no  desenvolvimento  da  terapêutica  é  a  produção  de  insulina  com  

baixo   risco   de   hipoglicémia   através   da   uniformização   da   absorção   e   da   ação   e  

tornando   a   formulação   hepatosseletiva,  mimetizando   a   atividade   da   insulina   portal  

(124).  

Para  além  de  tudo  isto,  a  genética  pode  ser  o  fator  chave  do  futuro  da  terapêutica  da  

diabetes.  A  utilização  de  testes  genéticos  que  determinarão  se  o  doente  está  ou  não  

em   risco   de   desenvolver   diabetes   e   quais   os   genes   envolvidos   na   predisposição  

será   crucial   para   a   sua   prevenção   e   decisão   terapêutica.   Esta   análise   permitirá  

determinar   os   órgãos   em   risco   de   complicações   e   será   um   auxílio   ao   médico   na  

instituição   da   terapêutica   mais   adequada   ao   perfil   individual   e   a   instituição   de  

alterações  no  estilo  de  vida  em  indivíduos  em  risco  (123).  

Nos  próximos  10  anos,  haverá  mais  fármacos  com  diferentes  alvos  terapêuticos  na  

DMT2  e  melhores  combinações  de   fármacos  com  regimes  mais  simples  (123,124).  

Estima-­se  que  no  futuro  existam  mais  de  50  fármacos  disponíveis  no  mercado  para  

o   tratamento   da   diabetes,   conseguindo-­se   assim   adotar   uma   terapêutica   quase  

personalizada  para  cada  indivíduo,  consoante  o  seu  perfil  genético  (123).  
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14     O  papel  do  farmacêutico  na  terapêutica  
da  Diabetes  

Os   farmacêuticos   têm   demonstrado   um   efeito   positivo   ao   nível   da   prevenção   de  

erros   de   medicação,   na   adesão   à   terapêutica,   na   limitação   de   prescrições  

inadequadas   e   assim   na   redução   de   custos   associados   à   admissão   hospitalar   ou  

tempo  de  internamento  (125).  

Os   farmacêuticos   comunitários   têm   um   papel   muito   importante   no   seguimento   de  

doentes  crónicos.  No  caso  do  acompanhamento  do  doente  diabético,  as  principais  

intervenções  do  farmacêutico  são  (126):  

1.   Seguimento   farmacoterapêutico   (monitorização   da   terapêutica,   revisão  

terapêutica  pela  entrevista  ao  doente  e  perceção  da  compliance);;  

2.   Intervenção   educacional   ao   doente   (educação   e   aconselhamento   sobre   a  

medicação,  estilo  de  vida,  atividade  física);;  

3.   Feedback   a   outros   profissionais   de   saúde   (identificação   de   problemas  

relacionados   com   medicamentos,   sugerir   e   discutir   alterações   terapêuticas  

com   outros   profissionais   de   saúde   e   desenvolvimento   de   planos  

terapêuticos);;  

4.   Avaliar  os  fatores  de  risco  CV  (medição  da  tensão  arterial,  determinação  do  

colesterol,  peso  corporal).  

O  papel   do   farmacêutico  é  mais   do  que  apenas  a  dispensa  de  medicamentos.  Os  

farmacêuticos   têm   uma   boa   qualificação   a   nível   farmacológico   e,   portanto,   são  

essenciais  na  deteção  de  problemas   relacionados  com  o  medicamento.  Para  além  

disso,   os   farmacêuticos   estão   próximos   da   população,   o   que   facilita   o  

acompanhamento  do  doente  (127).  

O  principal  objetivo  dos  cuidados  no  doente  diabético  é  a  melhoria  da  sua  qualidade  

de  vida,  a  prevenção  de  morte  precoce  e  a  redução  das  complicações  associadas  à  

patologia   (127).  Vários  estudos  demonstraram  que   intervenções   farmacêuticas   têm  

um  efeito  positivo  na   redução  dos  níveis  de  HbA1c  e  da  glicémia  em  doentes  com  

DMT2.   Contudo   houve   uma   grande   heterogeneidade   no   valor   estimado   dessa  

redução   devido   essencialmente   às   diferenças   geográficas   e   suas   implicações    

(126,128,129).  Para  além  disso,  verificou-­se  ainda  reduções  significativas  em  fatores  

de   risco   CV,   nomeadamente   ao   nível   da   tensão   arterial,   colesterol   LDL   e   peso  
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corporal  (126).  Estes  resultados  poderão  ser  traduzidos  como  benefícios  a  nível  da  

morbilidade   e  mortalidade   bem   como   ao   nível   dos   custos   nos   cuidados   de   saúde  

(126,128,129).  

A   adesão   à   terapêutica   é   um   outro   importante   fator   para   atingir   os   objetivos  

definidos.   Uma   adesão   maior   foi   associada   a   um   melhor   controlo   da   glicémia,  

diminuição  da  recorrência  ao  serviço  de  urgência,  diminuição  das  hospitalizações  e  

aos  custos  médicos.  Determinou-­se  que  a  adesão  à  terapêutica  é  menor  quando  as  

medicações   não   são   toleradas   e/ou   têm   posologias   que   implicam   mais   de   duas  

tomas   por   dia,   quando   acompanhadas   de   depressão   e/ou   ceticismo   quanto   à  

importância   da   terapêutica   (130).   A   não   adesão   à   terapêutica   é   um   encargo  

económico  a  nível  mundial,   tendo  um  custo  anual  de  cerca  de  100.000  milhões  de  

dólares  nos  Estados  Unidos  da  América  (125).  

Relativamente  aos   farmacêuticos  hospitalares,   estes   são  membros  de  uma  equipa  

multidisciplinar   envolvida   diretamente   com   o   cuidado   do   doente,   estando   a   sua  

intervenção  associada  a  uma  redução  dos  erros  de  medicação,  de  reações  adversas  

relacionadas  com  fármacos,  mortalidade  e  tempo  de  internamento  (125).  

A   nível   hospitalar   a   hiperglicemia   tem   se   tornado   numa   preocupação   acrescida.  

Determinadas   morbilidades   como   acidentes   vasculares   cerebrais,   infeções  

nosocomiais,   amputações   de   membros   e   enfartes   agudos   do   miocárdio   têm   sido  

relacionadas   com   hiperglicemia   em   doentes   hospitalizados.   Doentes   com  

hiperglicemias   recentemente   diagnosticadas   estão   associadas   a   uma   grande  

mortalidade   intra-­hospitalar,   comparativamente   com  doente   com  níveis   normais   de  

glicémia  e  com  doentes  com  diagnóstico  prévio  de  diabetes  (131).  

Os   farmacêuticos,   profissionais   do   medicamento,   têm   em   consideração   as  

guidelines   terapêuticas   mais   recentes,   eficácia,   segurança   e   custos   na   decisão  

terapêutica,   devendo   por   isso   participar   enquanto   membros   de   uma   equipa  

multidisciplinar   no   desenvolvimento   e   implementação   do   plano   de   tratamento   do  

doente   com   hiperglicemia   (131).   Os   farmacêuticos   hospitalares   precisam   de   estar  

envolvidos   no   controlo   glicémico,   nomeadamente   na   avaliação   do   risco,   na  

monitorização  de  parâmetros  e  aconselhamento  (131).  
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15     Conclusão  
A   diabetes   não   é   só   uma   preocupação   do   presente,   mas   também   do   futuro.   A  

elevada  morbilidade   e  mortalidade   associados   a   esta   patologia   e   a   sua   crescente  

prevalência  ao   longo  das  últimas  décadas,   torna  a   terapêutica  da  diabetes  e  a  sua  

prevenção  um  dos  principais  desafios  do  futuro.  

Os   custos   da   diabetes   para   os   sistemas   de   saúde   são   muito   elevados,   tendo-­se  

verificado  um  gasto  superior  a  500  mil  milhões  de  dólares,  durante  o  ano  2014,  em  

todo  o  mundo  com  esta  doença.  Por  isso,  é  necessário  prevenir  a  doença  e  as  suas  

complicações.  

Até   há   poucos   anos   atrás,   não   se   interpretava   a   diabetes   como   uma   patologia  

evolutiva,   em   que   se   atuava   para   evitar   o   seu   desenvolvimento.   A   terapêutica   da  

diabetes  passava  apenas  pelo  controlo  da  hiperglicemia  quando  esta  era  detetada.  

Atualmente   a   diabetes   é   vista   como   um   processo   evolutivo,   determinando-­se   um  

estado  de  pré-­diabetes  no  qual  se  deverá  atuar  para  evitar  a  sua  progressão.  

Alterações  ao  nível  da  dieta,  cessação   tabágica  e   incentivo  ao  exercício   físico  são  

intervenções   essenciais   na   prevenção   da   diabetes.   Também   a   instituição   de   uma  

estratégia  terapêutica  adequada  a  cada  individuo,  associada  a  um  acompanhamento  

farmacoterapêutico   e   a   intervenções   na   educação   do   doente   são   cruciais   para   a  

otimização  da  terapêutica.  

Os   desafios   do   futuro   passam   pela   determinação   genética   do   risco   da   diabetes   e  

pelo  desenvolvimento  de   fármacos  que   tenham  um  efeito  protetor  das  células  beta  

pancreáticas,   mantendo   assim   a   função   do   pâncreas   e   evitando   a   progressão   da  

pré-­diabetes  em  diabetes.  Atualmente,  estão  a  ser  investigados  novos  fármacos  com  

diferentes   alvos   terapêuticos,   mais   seguros   e   efetivos,   capazes   de   mimetizar   a  

insulina  fisiológica,  o  que  parece  ser  o  futuro  da  terapêutica  da  DMT2.  

Em   suma,   o   sucesso   da   abordagem   terapêutica   na  DMT2  passa   pela   cooperação  

entre   diversos   profissionais   de   saúde,   médicos,   farmacêuticos,   enfermeiros,  

nutricionistas   e   profissionais   do   desporto,   pois   para   se   alcançar   os   objetivos  

pretendidos,   é   importante   instituir   a   terapêutica   adequada   ao   perfil   individual   do  

doente  e  assegurar  cuidados  continuados.  
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