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RESUMO

De acordo com a International Diabetes Federation (IDF), em 2019, estima-se a existéncia de 463
milhdes de pessoas com diabetes, dos quais mais de 1,110,100 sdo criangas e jovens (0-19 anos) com
diabetes mellitus tipo 1 (DMT1), havendo cerca de 128 900 novos diagnosticos por ano. A Europa é
a regiao mundial com maior numero de criangas e adolescentes com DMT]1 (296 500 casos), sendo
que Portugal verifica uma estimativa de 2522 casos neste periodo de analise.

Sendo a diabetes um fator predisponente para doenca cardiovascular, a obesidade, as complicagdes
metabolicas e a disfungdo endotelial precoce observada em maior prevaléncia nestas criangas e jovens
surgem como fatores cumulativos, gerando um panorama de risco ainda mais elevado nesta populagéo.
Este trabalho visa reunir a evidéncia cientifica baseada em ensaios clinicos randomizados e revisdes
sistematicas que demonstram que existe, de facto, uma maior prevaléncia de dislipidemia, excesso de
peso, alteragdes do perfil tensional e evidéncia de aterosclerose precoce associada a DMT1. Simultane-
amente, tem-se por objetivo demonstrar que a evolugio do paradigma de tratamento - com a utilizagao
de sistemas de monitorizagdo continua ou intermitente ¢ regimes insulinicos mais fisiologicos com
recurso a bombas de infusdo continua subcutanea — contribuira certamente para valores de glicemia
mais estaveis, mitigando os efeitos adversos da insulinoterapia e da hiperglicemia a longo prazo.

De realgar a importancia de investir na prevengdo e desaceleracao da progressdo metabdlica e car-
diovascular da doenga, aliando a dieta e exercicio fisico a uma terapéutica insulinica o mais fisiolo-
gica e individualizada possivel, de forma a tornar o risco cardiovascular acrescido inerente a popu-
lagdo pediatrica com DMT1 cada vez mais proximo da restante populacdo pediatrica sem a doenga.

Metabolic and Cardiovascular Risk Factors Associated with Type
1 Diabetes Mellitus in Pediatric Age
ABSTRACT

According to International Diabetes Federation (IDF), in 2019, there was about 463 million people
with diabetes,1 110 100 are children and teenagers with type 1 diabetes mellitus -T1DM (aged be-
tween 0-19 years old), having 128 900 new diagnoses per year. Europe has the greatest number of
children and teenagers with TIDM (296 500 cases), of which 2552 were from Portugal during 2019.
It is well known that diabetes is a risk factor for cardiovascular disease. Children with diabetes tend
to have other cumulative risk factors that places them in a higher risk group when compared to their
healthy peers (overweight and/or obesity, metabolic syndrome features and endothelial dysfunction
at younger age).

This review aims to sum up some scientific evidence from randomized controlled trials and sys-
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tematic reviews that show that there is, in fact, a higher prevalence of dyslipidemia, weight gain,
changes in tensional profile and early atherosclerotic features and endothelial dysfunction among
children and teenagers with TIDM when compared to children with the same age without this dis-
ease. More importantly, this article attempts to focus on the importance of preventing this cardiovas-
cular morbidity and mortality that is imposed by the disease at such a young age. Therefore, there is
a growing need to keep investing in the continuous glucose monitoring systems along with intensive
insulin regimens that provide a much more stable and physiological glycemic profile, diminishing
the side effects of hyperglycemia and insulin administration in such young ages.

Therefore, it is expected a growing concern regarding prevention and retardation of cardiovascular
morbidity and premature mortality that accompanies TIDM. This can be accomplished allying a
healthy diet and regular physical activity with physiological and individualized insulin regimens.
Eventually, as the technology and scientific knowledge continues to evolve, we are going to be able
to give a better care and a longer and healthier life to children and teenagers with TIDM, minimizing

the increased cardiovascular risk inherent in the pediatric population with TIDM.

Introducao

A diabetes mellitus tipo 1 (DMT]1) ¢ uma doenca cronica ca-
racterizada por deficiéncia de insulina devido a perda de células
beta pancreaticas, com consequente hiperglicemia.’

De acordo com a IDF, em 2019, estima-se a existéncia de 463
milhdes de adultos com diabetes, dos quais mais de 1 110 100
sdo criangas e jovens (0-19 anos) com DMT1, havendo cerca de
128 900 novos diagnosticos por ano.” A Europa ¢ a regido mundial
com maior nimero de criangas e adolescentes com DMT1 (296
500 casos) sendo que Portugal verifica uma estimativa de 2 522
casos neste periodo de analise.?

Paralelamente a estes dados, a prevaléncia de excesso de peso
em criangas e jovens com DMT1 ¢ de 30%, sendo que destes 10%
sd0 obesos.’ Para além disto, a presenga de outros componentes de
sindrome metabdlico nos pacientes com DMT1 ¢ frequente e esta
associada ao aumento de incidéncia de complicagdes cronicas e
maior taxa de mortalidade.’

Habitualmente, a obesidade e a sindrome metabodlica asso-
ciadas a insulinorresisténcia sdo observados nos individuos com
diabetes mellitus tipo 2 (DMT2). No entanto, tém-se verificado
uma tendéncia para aumento do indice de massa corporal (IMC)
em criangas com DMT 1, sendo esta tendéncia tanto maior quanto
mais tarde for a idade de diagnostico da doenga.*

O estudo Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)’

Tabela 1. Recomendagdes American Diabetes Association (ADA) (2021 Stand-
ards of Care)

Valor recomendado

HbAlc <7,0%%*
Time in range** >70%
Time below range** <4%
LDL < 2,6 mmol/L
Colesterol nao HDL*** >3,1 mmol/L

TA <130/80 mmHg / <p90

*<7,0% ¢ um alvo adequado para a maioria das criangas sem hipoglicemias significativas (Nivel de
evidéncia A). Os valores alvo de HbAlc devem ser reavaliados ao longo do tempo e individualizados
consoante a evolugdo da doenga.

** O TIR ¢ definido como o tempo no qual a glicose intersticial se encontra em concentragdes compreendidas
entre 70-180 mg/dL, havendo em simultdneo uma diminuig¢io do tempo passado em hipoglicemia.
TIR>70% significa que o doente deve passar mais do que 70% do tempo com concentragdes intersticiais
de glicose entre 70-180 mg/dL. TBR<4% (equivalente a <1 h/dia) do tempo com hipoglicemia de grau 1
(<70 mg/dL) e TBR<1% (equivalente a <15 min/dia) com hipoglicemias de grau 2 (<54 mg/dL). O objetivo
passa por diminuir as hipoglicemias (TBR — time below range) e aumentar o TIR. Estes dois objetivos
primordiais acabam por assegurar que 0 TAR — time above range ¢ menor.*’

*** Representa uma estimativa de todas as particulas aterogénicas circulantes, funcionando como um
forte preditor de doenga cardiovascular a longo prazo.

demonstrou pela primeira vez a importancia da utilizagdo de um
regime intensivo na diminui¢@o do risco de qualquer evento car-
diovascular (enfarte agudo do miocardio ndo fatal, acidente vascu-
lar cerebral, morte por doenga cardiovascular, angina, necessidade
de revasculariza¢@o coronaria) em 42%, essencialmente a custa
da diminuicdo da HbAlc para valores alvo. Entende-se por insu-
linoterapia intensiva o aumento da frequéncia das inje¢des para 3
ou mais injegdes diarias ou uso de bomba de perfusdo continua de
insulina." O uso de bomba tem sido reconhecido como um exce-
lente método de tratamento insulinico intensivo na medida em que
garante um bom controlo metabdlico e reduz os episodios de hi-
poglicemia,®’ mitigando assim os dois fatores major responsaveis
pelas complica¢des micro e macrovasculares associadas a doenga.

A insulinoterapia intensiva tem vindo a substituir o regime con-
vencional no tratamento da DMT1, sendo atualmente a mais utili-
zada. Para além de se mostrar superior ao regime convencional na
promogao de um melhor controlo metabolico, esta promove maior
flexibilidade e facilidade de ajuste aos horarios das refeigdes ¢ a
atividade fisica do individuo diabético."” A insulinoterapia funcio-
nal consiste num regime intensivo baseado na contagem de glicidos
e na sensibilidade a insulina, permitindo a adaptacdo da dose de
insulina administrada a glicemia pré-prandial e a quantidade de hi-
dratos a ser ingeridos. Esta técnica garante uma maior autonomia
ao individuo, exigindo simultaneamente que este esteja motivado e
informado acerca dos beneficios e riscos da terapéutica.'!

Este projeto visa reunir alguma da evidéncia cientifica acerca
da associacdo existente entre a DMT1 e o aumento ponderal e o
risco de complicagdes cardiovasculares e metabdlicas que surgem
pelo efeito cumulativo destas comorbilidades em idade pediatrica.
Para efeitos de facilitar a leitura e compreensdo do tema, os dados
relativos aos métodos e amostragem dos varios estudos encon-
tram-se sumariados na Tabela 2.

Métodos

Foi realizada uma pesquisa centrada na evidéncia mais recente
acerca das varias modalidades terapéuticas e métodos de monoto-
rizagdo e quais os efeitos cardiovasculares e metabdlicos associa-
dos. Para tal deu-se privilégio aos artigos da SWEET — organizagao
constituida por 88 centros especializados em diabetes pediatrica em
44 paises. A SWEET tem por objetivo homogeneizar o modo como
estas criangas sdo tratadas e seguidas mundialmente, investigan-
do com base nos multiplos pacientes registados nestes centros de
referéncia e standardizando guidelines de tratamento e follow-up
destas criangas, independentemente do local do mundo onde vivem
(“cross-border research”). Como fonte adicional de informagao,
foram utilizados ensaios clinicos randomizados e revisdes sistema-
ticas presentes na Web of Science, PubMed e Scopus.
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Tabela 2. Defini¢des de sindrome metabdlica

Aumento do perimetro abdominal + 2 dos
seguintes:

* Aumento de triglicerideos

* Diminui¢ao HDL

* Aumento da pressdo arterial

* Aumento glicose plasmatica em jejum

International Diabetes
Federation (IDF)

Diminuigao da tolerancia a glicose, Diabetes ou
insulinorresisténcia + 2 dos seguintes:

World Health Organization  Aumento da presséo arterial

(WHO) » Aumento de triglicerideos ou Diminuigdo HDL
* Aumento relagdo cintura / anca
* Microalbumintria

Anomalia em 3 ou mais dos seguintes:
National Colestrol « Perimetro abdominal
Education Program Adult - Triglicerideos
Treatment Panel III « HDL
(NCEP ATP I1I) * Pressdo arterial sistolica
* Glicose em jejum

Obesidade

Um contributo major para a obesidade em individuos com
DMTI1 ¢é o aumento ponderal associado a terapéutica insulinica
intensiva.'” Dada a importancia bem estabelecida da insulinotera-
pia intensiva na prevengdo das complica¢des cronicas da DMT1,"
importa investigar acerca dos niveis de insulinemia que garantem
um bom controlo glicémico e, simultaneamente, evitam uma so-
brecarga ponderal.

De acordo com as guidelines da ISPAD,'* a dose basal/dose to-
tal recomendada ¢ 0,3-0,5, ou seja, a insulina basal deve representar
30%-50% da dose total de insulina. Esta recomendagao reside no
facto de a administracdo de uma dose basal superior as necessi-
dades culminar numa maior ocorréncia de hipoglicemias, condu-
zindo a um maior consumo de carbohidratos ¢ a um consequente
aumento ponderal. E ainda de referir que, num individuo saudavel,
a flutuac@o dos valores de insulina ao longo do dia contribui para a
manutencao do balango energético. Ora, esta flutuacdo ¢ diminuida
perante uma infusdo de insulina basal constantemente superior ao
necessario, propiciando um balango energético positivo.

Rasmussen VF, et al'* vem confirmar aquilo que estudos mais
pequenos ja haviam sugerido — nas criangas que usam bomba, um
ratio entre dose basal ¢ dose total insulina <0,5 estava associado
a menores niveis de HbAlc e indice de massa corporal (IMC)-
-desvio padrao quando comparado com ratio >0,5. Um ratio mais
baixo esteve também associado a menor durac¢ao de doenga, sexo
masculino, idades mais jovens e menos episodios de hipoglice-
mia. Conclui-se que o tratamento intensivo da DMT1 pode per-
mitir alcangar um bom controlo metabodlico sem comprometer o
IMC quando a dose basal representa menos de 50% da dose total
de insulina administrada. O facto de terem usado um coorte de
19 687 criangas permitiu que excluissem individuos com DMT1
ha menos de 2 anos, eliminando a secre¢do de insulina residual
que possa existir como confundidor.

Varios estudos apontam para que o excesso de peso verificado
em criangas com DMT 1 ndo esteja associado a doenga mas sim ao
estilo de vida sedentario e uma alimentacao nao equilibrada, mes-
mo com o acompanhamento nutricional que estas criangas reque-
rem."” Paralelamente, a insulinoterapia acarreta o risco de crises
hipoglicémicas, 0 que promove um maior consumo energético'* e
maior relutdncia na pratica de exercicio fisico na medida em que
este deve ser planeado de forma a ajustar as refeigdes e as doses
de insulina ao dispéndio de energia.'®

Também a incidéncia de sindrome metabdlica pediatrica tem

vindo a aumentar em paralelo com o aumento global do exces-
so de peso e obesidade pediatrica.!” A sindrome metabolica esta
associado a maior incidéncia de complicagdes micro e macrovas-
culares, sendo esta mais marcada nos individuos mais jovens.'
De realcar que existe alguma discrepancia nos resultados destes
estudos, uma vez ainda que ndo existe uma defini¢ao de sindrome
metabolico consensual em idade pediatrica.'” Belete et al'’ realiza
uma revisdo sistematica na tentativa de estimar a prevaléncia de
sindrome metabolico nestas criangas e conclui que cerca de um
quarto das criangas com DMT1 tem critérios de sindrome meta-
bolico. Verificaram que existe uma grande heterogeneidade entre
estudos analisados a qual se deve aos diferentes critérios diagnos-
ticos utilizados, bem como as diferengas amostrais e de desenho
dos proprios estudos.

Muitos estudos nao consideram o estadio pubertario do ado-
lescente, o que pode induzir viés dado que a puberdade ¢ um pe-
riodo de alta atividade enddcrina e metabdlica associada a uma
maior insulinorresisténcia.’’** Alguns estudos apontam para que
o sexo feminino seja mais propicio a alteragdo dos parametros
metabolicos, apresentando maior prevaléncia de excesso de peso
(IMC>p85) e maior risco cardiovascular,'*** apesar de outros
ndo apresentarem diferencas entre géneros, sendo ainda um as-
sunto controverso.

Fatores Cardiovascular e Disfuncio Endotelial Precoce

A flutuag@o dos valores glicémicos e niveis de HbA1c>7,0%
s30 responsaveis pelas complicagdes micro e macrovasculares a
longo prazo da DMT1,* sendo que raramente se traduzem em
manifestagdes clinicas durante a infincia. No entanto, tem-se ve-
rificado que as criangas com DMT1 tem um aumento de risco de
aterosclerose subclinica de instalag@o precoce e evolucdo acelera-
da face a populagao geral, o que culmina num maior grau de mor-
talidade e morbilidade cardiovascular nestas criangas e jovens.”’?

De acordo com o DCCT, um controlo rigoroso da HbAlc
através da insulinoterapia intensiva reduz o risco de complica¢des
micro e macrovasculares a longo prazo em 35%-76% com uma
HbAlc média de 7%, comparativamente a terapéutica conven-
cional.’ De forma similar, o Pittsburgh Epidemiology of Diabetes
Complications Study (EDC)** demonstrou que a redugéo de 1%
na HbAlc estava associada a diminuigdo de doenga coronaria em
23%. Partindo deste principio, tém sido realizados varios estudos
no sentido de implementar estratégias de redugdo de risco cardio-
vascular e desacelerar a evolugdo da doenca.

Kosteria I, ef al’' demonstra uma associa¢do consistente entre
uso de bomba e perfil lipidico favoravel, sendo que a percentagem
de participantes com valores elevados de LDL e CN-HDL foi mais
baixo no grupo que usava bomba do que os que faziam uso de
multiplas inje¢des. Os participantes sob terapia com bomba eram
mais novos, tinham maior dura¢do de doenga, melhor controlo da
HbAlc e usavam doses diarias totais de insulina mais baixas que
os pares incluidos no grupo sob terapéutica convencional.

Rawshani et al’’ apontou para um excesso de fatores de risco
nos individuos que foram diagnosticados antes dos 10 anos de
idade. Estes perdem cerca de 18 anos de vida e t€ém um risco car-
diovascular cerca de 30 vezes superior aos pares ndo diabéticos.
Os autores apontam para que uma idade mais precoce de diag-
ndstico possa estar associada a uma destruicdo mais severa das
c¢lulas beta pancreaticas o que contribui para cargas glicémicas
mais altas. Este estudo real¢a a importancia de incluir a idade ao
diagnostico como estratificador de risco cardiovascular e iniciar o
controlo precoce de outros fatores de risco nestas criangas.
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Tabela 3. Métodos e amostragem dos estudos incluidos no projeto

Estudo Amostra

Métodos

Ramussen VF, et al SWEET

19 687 criangas de 65 centros de referéncia  Avaliacao da relagdo entre a propor¢ao BD/TD insulina e valores de HbAlc e IMC-desvio

padrao.

44 adolescentes do sexo feminino com DMT1
sob insulinoterapia intensiva, idades entre 14 e
18 anos

Castro-Correia C, et al

As participantes foram divididas em 2 grupos consoante o IMC — 24 tinham peso normal
(grupo 1 - <p85) e 18 tinham excesso de peso/obesidade (grupo 2 - >p85). Os grupos eram
comparaveis exceto na duracao da doenca que era maior nas adolescentes com peso normal.

14 290 criangas com <18 anos e >1 ano de diag-
nostico de DMT1 registadas na base de dados de
60 centros especializados pertencentes a0 SWEET

Kosteria 1, et al

Estudo transversal que avalia a influéncia do regime terapéutico (CSII vs MDI) no perfil
lipidico das criangas e jovens com DMT].

27 195 pacientes com idades entre os 18 e os
30 anos e DMT]1 registados 1 ou mais vezes
no The Sweedish National Diabetes Register
(NDR) entre 1998 ¢ 2012, bem como 135 178
controlos pertencentes a populacao geral.

Rawshani et al

Analisaram criangas registadas no NDR, o que inclui dados longitudinais acerca de fato-
res de risco, complicagdes e tratamento de virtualmente todos os individuos suecos com
18 ou mais anos de idade.

31 adolescentes com DMT1 com idade média
1542,4 anos e duragdo da doenga 6,8 + 3,9
anos e comparou-os com 35 adolescentes

controlo saudaveis.

Singh TP, et al

A IMT foi avaliada através de ecografia vascular, tendo sido feitas 5 medigdes em cada artéria
carétida e o valor final obtido por média das 10 avaliagdes. Para avaliar disfungdo endotelial
mediu-se o aumento do diametro da artéria braquial (em valor absoluto e percentagem) 60
segundos apds se libertar o cuff'do esfigmomanometro — disfungao endotelial endotélio-
-dependente - e avaliou-se ecograficamente a resposta vasodilatadora durante 3 minutos apds
administragao de 400 pg de spray de nitroglicerina sublingual — disfun¢o endotélio indepen-
dente. Os doentes diabéticos foram comparados com os individuos saudaveis relativamente ao

IMT, disfuncio endotelial endotélio dependente e independente.

Os 148 foram divididos em 3 grupos: um grupo com adolescentes obesos (BMI>p85),

148 adolescentes caucasianos com idades

P k
b el entre 0s 9 e 16 anos.

grupo composto por adolescentes com DMT1 diagnosticado ha mais de 5 anos e, por fim,
um grupo controlo constituido por adolescentes saudaveis, sem DMT1 ou outras doengas

cronicas conhecidas e com BMI<p85. Analisaram também a rigidez arterial (usando

parametros como a compliance arterial e peak wave velocity)

El-Laboudi AH, et al 448 pacientes com DMT1

Aleatorizagdo da amostra em dois grupos: 231 pacientes usaram CGM e 217 SMBG, os

quais foram seguidos durante um periodo de 26 semanas

Do total de 335 pacientes com <18 anos, >90% tinha DMT1 e foi observada uma taxa

Revisao sistematica que incluiu 7 ensaios
clinicos aleatorizados com um total de 335
pacientes com <18 anos

Chetty VT, et al

de follow-up >80%, tendo-se a HbAlc o outcome primdrio. Estes estudos duraram cerca
de 12 a 24 semanas e estudaram a relagéo entre o uso de CGM e SBGM e os niveis de

HbAlc em doentes DMTI.

Paralelamente ao risco cardiovascular, ha evidéncia de que a
disfun¢ao endotelial surja antes da observacdo de altera¢des ana-
tomicas da vasculatura. A avaliacdo ecografica da espessura da t0-
nica intima e média da artéria carétida foi considerada pela ADA
como o método ndo invasivo recomendado para dete¢do de ate-
rosclerose, apresentando intima relagdo com o desenvolvimento
de doenga arterial coronaria e outros eventos cardiovasculares no
adulto.”>** Os resultados na populagio pediatrica sdo algo contro-
versos, existindo estudos que ndo demonstram maior incidéncia
de aumento da espessura da cardtida comum na populago pedia-
trica com DMT1,* outros que revelam alteragdes na distensibili-
dade e compliance arterial®® e alguns que demonstram diferengas
na espessura da tinica média e intima, ainda que ndo tenham sido
observadas placas de aterosclerose.’** Estas diferengas encon-
tradas nos varios estudos podem ser justificadas por diferengas
amostrais (grupos com diferente idade de diagndstico da doenga
e diferentes niveis de controlo metaboélico) e por diferencas meto-
dologicas na avaliag@o ecografica da espessura da tunica média e
intima da artéria carotida entre os varios centros.

Quando ajustadas as varidveis consideradas como sendo fato-
res de risco para doenga cardiovascular, ha uma grande variabili-
dade nos resultados dos varios estudos. Uns demonstram maior
associa¢do com idade mais precoce de inicio da diabetes®® e du-
ragdo da doenga,*®*! enquanto outros defendem uma maior rela-
¢d0 com niveis mais elevados de HbA1c* ou com os valores de
pressdo arterial sistdlica.’” Relativamente aos niveis de LDL, ¢ de
real¢ar que, mesmo ndo sendo um fator preponderante associado
a uma maior espessura arterial, as particulas LDL nos diabéticos

sofrem alteragdes bioquimicas — oxidacdo e glicosilagdo — que
as tornam mais suscetiveis a fagocitose por macrofagos e conse-
quente formagdo das células espumosas que contribuem para as
placas aterosclerdticas.”!

Singh TP, ef al** constata que os individuos diabéticos adqui-
rem disfuncdo endotelial na primeira década da doenga, ainda an-
tes de se identificar um aumento da espessura da tinica média e
intima da artéria carétida. O grupo de individuos diabéticos regis-
ta uma menor resposta dependente do endotélio, apesar de nao se
registar diferengas na espessura arterial entre ambos os grupos. A
disfuncdo endotelial precoce pode ser justificada olhando ao stress
oxidativo induzido pela hiperglicemia, o que diminui a biodispo-
nibilidade de 6xido nitrico ¢ aumenta a oxida¢do de LDL.** O
aumento da IMT ocorre fruto de uma exposicgao cronica a estes fa-
tores que culmina em disfung@o endotelial persistente e posterior
evolugdo para aterosclerose.

Putarek et al** demonstrou que criangas e jovens com DMTI1
apresentavam menor compliance arterial e maior peak wave ve-
locity quando comparado com os adolescentes obesos € com o0s
adolescentes saudaveis. Apesar do IMC ser superior no grupo
de jovens obesos, ¢ de realgar que um maior IMC esta associado
a maior peak wave velocity no grupo de individuos diabéticos,
constatando-se um efeito cumulativo destas duas comorbilidades
no aumento rigidez arterial. Verifica-se que a menor compliance
arterial se correlaciona com valores mais altos de pressao arterial
e HbAlc. O facto de apenas terem sido encontradas diferengas
estatisticamente significativas nos parametros que avaliaram a ri-
gidez arterial aponta para que haja um aumento da rigidez arterial



128 Aratijo MM / Rev Port Endocrinol Diabetes Metab. 2021;16(3-4)

antes do aumento da espessura da tinica intima e média, sugerin-
do uma razdo pela qual a dete¢do precoce de doenga aterosclero-
tica através da avaliacdo espessura da tunica intima e média nem
sempre seja possivel nestes estratos etarios, mesmo ja havendo
algum grau de disfung@o vascular.?**

Sistemas de Monitorizacio de Glicose Intersticial

Para além dos valores absolutos de HbAlc, tem-se prestado
mais aten¢do a sua variabilidade ao longo do tempo. Valores de
HbAlc oscilantes traduzem maior variabilidade no controlo gli-
cémico e predispdem ao aparecimento precoce de complicagdes
microvasculares, como a microalbuminuria®® e retinopatia.”® A
HbAlc resulta da ligagdo da glicose a hemoglobina dos eritro-
citos, estimando-se assim a média da concentragdo de glicose
no sangue nos ultimos 2-3 meses. No entanto, estes valores sao
afetados por varios pardmetros que afetam a sobrevivéncia dos
globulos vermelhos, independentemente da glicemia — uremia,
gravidez, estados anémicos, hemoglobinopatias. A HbAlc nao ¢
um bom indicador perante complicagdes agudas da DMT1 e nao é
capaz de identificar variagdes glicémicas diarias.*’*

Assim, apesar da avaliacdo da HbAlc continuar a ser um dos
pilares no controlo metabdlico da DMT1, com a evolugao dos sis-
temas de monitorizagdo, tém sido adotadas novas estratégias para
uma abordagem mais personalizada e ajustada as necessidades de
cada individuo.*

Recentemente tém vindo a surgir sistemas de monitorizagao
continua de glicose intersticial, a qual apresenta uma boa corre-
lagdo com a glicemia capilar.’>! Estes sistemas sdo capazes de
tracar perfis glicémicos, registar episddios de hipoglicemia e mo-
nitorizar o “tempo no alvo”, permitindo realizar ajustes terapéuti-
cos eficazes de forma rapida.*’>>>*

De acordo com The International Consensus in Time in Range
(2019), é recomendado que o tempo no alvo seja superior a 70%.
Dito de outro modo, o individuo diabético deve passar mais do
que 70% do tempo com concentragdes intersticiais de glicose en-
tre 70-180 mg/dL. E ainda recomendado reduzir o tempo em hipo-
glicemia de grau 1 (<70 mg/dL) para <4% (equivalente a <1 hora/
dia) e tempo em hipoglicemia de grau 2 (<54 mg/dL) para<1%
(equivalente a <15 minutos/dia). Sumariamente, pretende-se di-
minuir as hipoglicemias (tempo abaixo do alvo) e aumentar o
tempo no alvo. Estes dois objetivos primordiais acabam por asse-
gurar que o tempo acima do alvo € menor, garantindo um melhor
controlo glicémico.*

Cardona-Hernandez® refor¢a o crescimento do uso de bom-
ba e sensores de monitorizagdo, independentemente do modo de
administracdo de insulina.’® Torna-se claro que a abordagem da
DMT1 tem vindo a evoluir, evolugdo esta que tem por base o in-
vestimento feito pelos varios paises no financiamento de sensores,
especialmente para a populacdo pediatrica. Apesar de o método
inje¢do + auto monitorizagdo ser ainda o mais usado, verificou-
-se que mais de 60% dos participantes usavam pelo menos um
componente tecnoldgico — bomba ou sensor. Os que fizeram uso
de bomba e sensor em simultaneo revelaram maior tendéncia para
atingir os valores alvo recomendados. Verificou-se também que
os grupos que usavam um dos componentes tecnologicos apre-
sentavam melhor controlo metabolico quando comparados com o
grupo controlo. A frequéncia de hospitalizagdes e episodios de hi-
poglicemia ¢ inferior nos individuos que usam bomba, concluindo
que a evolugdo na tecnologia de controlo e tratamento da diabetes
caminha no sentido de atingir os alvos glicémicos aconselhados
para uma melhor qualidade de vida destes individuos.

El-Laboudi AH, ef al*® constata uma redugdo significativa da
variabilidade glicémica a 26* semana no grupo que realizou mo-
nitorizagdo continua da glicose, quando comparado com o grupo
que realizou auto monitorizagdo. A reducdo dos indices de varia-
bilidade glicémica esta significativamente correlacionada com
melhoria dos valores de HbAlc exceto no que respeita ao tem-
po em hipoglicemia, uma vez que este nao se reflete em valores
HbA1c aumentados apesar de contribuir para o aumento da varia-
bilidade glicémica.

Chetty VT, et al’’ verifica que, na populagdo pediatrica, a mo-
nitorizagdo continua se associa a uma reducdo significativa da
HbA1c comparativamente a auto monitorizagdo, a custa de pou-
cos efeitos adversos (reagdes alérgicas no local onde é colocado o
adesivo e diminui¢ao da precisdo do sensor para valores de glice-
mia < 50 mg/dL e >250 mg/dL).*®

Assim, os sistemas de monitorizagdo continua revelam ser
uma peca fundamental para diminuir os indices de variabilidade
glicémica e os episddios de hipoglicemia que sdo responsaveis
pelas complicagdes da doenga a longo prazo.”

Conclusao

Em 1993, 0 DCCT surge como primeiro ensaio clinico rando-
mizado a comprovar que a terapia insulinica intensiva se revelava
superior a terapéutica convencional na reducdo dos valores glicé-
micos e, por conseguinte, das complica¢des microvasculares e a
longo prazo da DMT1.

A evolugdo dos métodos de administra¢do de insulina e moni-
torizag@o da glicemia tém vindo a demonstrar sucesso na manu-
tencdo da HbAlc dentro dos valores recomendados, com menor
impacto nos parametros metabolicos e cardiovasculares das crian-
cas e jovens com DMTI1, bem como uma menor incidéncia de
hipoglicemias associadas a insulinoterapia intensiva.®

Sendo a diabetes um fator predisponente para doenga car-
diovascular, a obesidade e as complicacdes metabolicas surgem
como fatores cumulativos, gerando um panorama de risco ainda
mais elevado nestas criangas.

As mudancas do paradigma de tratamento, com a utiliza¢do de
sistemas de monitorizagdo continua ou intermitente, contribuirdo
certamente para valores de glicemia mais estaveis, mais proxi-
mos da normalidade. Com esta mudanga, espera-se que o risco
de obesidade e de sindrome metabdlica, assim como de disfungio
endotelial se torne cada vez mais idéntico a da populagdo sem dia-
betes, diminuindo a mortalidade e morbilidade acrescida inerente
a fatores de risco cumulativos e superiores ao basal que sdo carac-
teristicos da populagdo pediatrica com DMT1. Torna-se também
evidente que ¢ fundamental investir na promogao de uma alimen-
tagdo saudavel e na mudanca de estilo de vida, nomeadamente
aumentando a pratica de exercicio fisico. S6 deste modo, aliando
dieta, exercicio e uma terapéutica insulinica o mais fisiologica e
individualizada possivel, se conseguira mitigar os efeitos cardio-
vasculares a longo prazo.
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