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XXIV CURSO POS-GRADUADO DE
| ENDOCRINOLOGIA, DIABETES E
SPEDM METABOLISMO

Boas-Vindas

Davide Carvalho!

! Presidente da Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo

Inventei a danga para me disfarcar.

Ebria de soliddo eu quis viver:

E cobri de gestos a nudez da minha alma

Porque eu era semelhante as paisagens esperando
E ninguém me podia entender

In Coral, 1950

Sophia de Melo Breyner

Caros amigos,

Nos ultimos anos, temos assistidos a profundas mudangas na formagao pos-graduada com novas metodologias mas também com
novas exigéncias. Durante mais de 4 décadas temos procurado criar e manter uma credibilidade angariada pelos que nos precederam como
Manuel Pinheiro Hargreaves, Emilio Peres, Luisa Vila Cova e José Luis Medina.

Em cada ano, ébrios de soliddo, recomegamos sem cessar a partir de uma pagina em branco se possivel para construir um mundo mais
justo e uma medicina mais util. Cobrimos de gestos a nudez da pagina e procuramos uma paisagem revestida de humanismo.

Dedicamos este curso a prestar Homenagem ao Dr. Rui Vaz Osoério, criador, impulsionador e verdadeira alma do Programa de rastreio
do hipotiroidismo congénito e da fenilcetonuria. Exemplo de exceléncia e precursor da centralizagdo de cuidados (exames realizados num
unico servigo a nivel nacional) e descentraliza¢ao dos servigos (realizado no Instituto Jacinto Magalhaes no Porto). Dificilmente alguém
corporiza melhor o conceito de doengas endocrinas e metabolicas.

De 19 a 21 de Abril, no Centro de Congresso do Hotel Porto Palacio, marcamos de novo encontro na certeza de mais um grande éxito
na formagdo e actualizacdo clinicas. Para além das conferéncias, simpodsios ¢ mesas-redondas, contaremos com ensino/aprendizagem
baseados em casos clinicos. Elabordmos de novo um Syllabus com algoritmos de abordagem destas situac¢des clinicas, o qual esperamos
continue a constituir um auxiliar precioso e sempre a mao. Manteremos os prémios para as melhores comunicagdes livres! Esperamos os
vossos casos clinicos!

Os cursos de Medicina Sexual, P¢ diabético, Insulinoterapia e Adesao a terapéutica mantem-se como nossa aposta. De novo, teremos a
Cessagao tabagica.

Renovamos o Curso de Enfermagem em Endocrinologia esperando contribuir para equipas mais solidamente preparadas para tratar os
nossos doentes.

Esperamos poder corresponder as expectativas de todos! Até Abril.

Um abrago
Davide Carvalho

davideccarvalho@gmail.com

Servigo Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar S. Jodo.
Alameda Prof. Hernani Monteiro

4200-319 Porto

Portugal

1646-3439/© 2018 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Publicado por Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e
Metabolismo. Este ¢ um artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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08h45 — 09h00
09h00 — 10h30

09h00 — 09h30

09h30 — 10h00
10h00 — 10h30

10h30 — 11h00

11h00 — 12h00

11h30 — 12h00

12h00 — 13h15

13h15 — 14h30
14h30 — 15h45

15h45 — 16h15

16h15 — 17h15

16h15 — 16h45

16h45 — 17h15
17h15 — 18h15

17h15 — 17h45
17h45 — 18h15

XX1V Curso Pos-graduado de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo

ORGANIZAGAO
Associagso dos Amigos do Servigo de Endocrinologia
30

N -
- Porto Palacio Hotel L. p

Dia 19 de Abril (Quinta-feira) — Sala Porto

Boas Vindas — Apresentaciio do Curso — Davide Carvalho

Casos Clinicos — Como avaliar, quando referenciar
Presidentes: Jos¢ Luis Medina, José Luis Castedo
Moderadores: Julio Rego (ACES Porto Oriental), Fernanda Guerra

Diabetes Gestacional — Rita Bettencourt-Silva, Joana Queirds, Sérgio Gongalves (ACES Maia - Valongo)

Hirsutismo — Claudia Costa, Eduardo Vinha, Joana Moura (ACES Santo Tirso/Trofa)
Hipercalcemia — Daniela Salazar, César Esteves, Ana Bessa Monteiro (ACES Porto Oriental)

Intervalo para o café e visita aos cartazes Ecrda 1 — Piso 0 —P1 a P3; Ecra 2 -Piso1-PE 1,2 e5;
Prémio Dra. Lidia Pereira Monteiro: Julio Rego, Isabel Varela, David Paiva

Prémio Dr. Emilio Peres: Manuel Portocarrero,Altino Frias, Ferreira da Silva, Teresa Maia

Prémio Enf. Ana Guedes: Henriqueta Figueiredo, José Luis Castedo, Pedro Melo, Rui Dias

Cerimonia de Abertura:

Homenagem ao Dr Rui Vaz Osorio - José Antonio Pires Soares

Programa Nacional de Rastreio Congénito: do hipotiroidismo e da fenilcetoniiria aos novos rastreios —
Rui Vaz Osorio

O que podemos fazer mais pela pessoa com DM2?
Participe numa conversa sobre o tratamento deste doente
Moderador: Davide Carvalho
Palestrantes: Paula Freitas, Celestino Neves, Elisabete Rodrigues
Apoio: MSD

ALMOCO DE TRABALHO

Dapaglifiozina: mitos e factos
Moderador: Davide Carvalho
Palestrantes: Selma Souto, Ana Oliveira
Apoio: Astrazaneca

Intervalo para café e visita aos cartazes Ecra 1 — P5a P8; Ecra 2 —-PE3 e4

Prémio Dra. Lidia Pereira Monteiro: Ana Tato Aguiar, [sabel Varela, David Paiva, Paulo Santos
Prémio Dr. Emilio Peres: Manuel Portocarrero,Altino Frias, Ferreira da Silva, Teresa Maia
Prémio Enf. Ana Guedes: Henriqueta Figueiredo, José Luis Castedo, Pedro Melo, Rui Dias

Caso Clinicos — Como avaliar, quando referenciar
Presidentes: Alberto Pinto Hespanhol, Angela Magalhdes
Moderadores: Ana Tato Aguiar, Joana Mesquita

Disfuncio tiroideia na gravidez — Joao Sérgio Neves, Ana Isabel Oliveira, M* do Carmo Gongalves (USF
Porto Centro)

Nodulo da tiroide — Maria Jodo Ferreira, José Luis Castedo, Ana Veiga Macedo (ACES Porto Oriental)

Caso Clinicos — Como avaliar, quando referenciar
Presidente: Pedro Carneiro de Melo
Moderadores: Ana Sousa, Joana Oliveira

Atraso pubertario — Fernando Mendonga, Paula Freitas, Luis Sousa (ACES Maia — Valongo)
Ginecomastia — Jorge Pedro, Ana Varela, Cristina Bacelar (ACES Porto Oriental)
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08h45 — 09h00
09h00 — 10h40

09h00 — 09h20
09h20 — 09h40
09h40 — 10h00
10h00 — 10h20

10h20 — 10h40
10h40 — 11h00

11h00 — 11h30

11h30 — 12h00

12h00 — 13h15

13h15 — 14h30

14h30 — 15h45

15h45 — 17h00

17h00 — 17h30

17h30 — 18h45

17h30 — 17h50

17h50 — 18h10
18h10 — 18h30
18h30 — 18h45

20h30

XX1V Curso Pos-graduado de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo

Dia 20 de Abril (Sexta-feira) - Sala Porto

Conferéncia: O que aprendemos no 1° dia de trabalhos — Davide Carvalho

MEsA REDONDA: Novidades em Endocrinologia
Presidente: José Pedro Lima-Reis
Moderadores: Helena Ramos, José Teixeira, Daniel Braga

Tratamento médico da obesidade — Paula Freitas
Apoio: NOVO NORDISK
Novas insulinas — Eduardo Vinha
Novas combinac¢des de antidiabéticos orais — César Esteves
Monitorizacio subcutinea continua — Celestino Neves
Antiagregacao no diabético — Ana Isabel Oliveira

Painel de discussio — Delfina Alvarez, Claudia Nogueira, Marta Alves, Maria Jodo Matos, Maria Manuel
Costa, Ana Saavedra

Intervalo para café e visita aos cartazes Ecra 1 — P9 a P11; Ecra 2 — OP1 e OP2
Prémio Dra. Lidia Pereira Monteiro: David Paiva, Isabel Varela, Luciana Couto

Prémio Dr. Emilio Peres: Manuel Portocarrero,Altino Frias, Ferreira da Silva, Teresa Maia
Prémio Enf. Ana Guedes: Henriqueta Figueiredo, José Luis Castedo, Pedro Melo, Rui Dias

How to improve adherence to treatment: e-drugs and digital tools
Olivier Gryson
Moderadores: Luciana Couto, Paula Freitas
Apoio: SERVIER

Vamos fazer um clique na diabetes!
Moderador - Davide Carvalho
Palestrantes - Paula Freitas, Luis Andrade
Apoio: LILLY

ALMOCO DE TRABALHO

Mudanca no Tratamento da Diabetes - Da Glicemia a Doenca CV
Moderador: Davide Carvalho
Palestrantes: Rosa Maria Principe, Cristina Gavina
Apoio: NOVO-NORDISK

Diabetes e coragao; da evidéncia a pratica clinica
Moderador - Cristina Maia Costa
Palestrantes - Graca Vargas, Brenda Moura

Apoio: BOEHRINGER INGELHEIM - LILLY

Intervalo para café e visita aos cartazes Ecra 1 — Piso 0 — P12 a P14; Ecra 2 — Piso PN 1 — PN3
Prémio Dra. Lidia Pereira Monteiro: David Paiva, Isabel Varela

Prémio Dr. Emilio Peres: Manuel Portocarrero, Altino Frias, Ferreira da Silva, Teresa Maia

Prémio Enf. Ana Guedes: Henriqueta Figueiredo, José Luis Castedo, Pedro Melo, Rui Dias

Mesa Redonda - ENDOCRINOLOGIA MULTIFACETADA — CASOS CLINICOS DE HIPERTENSAO
DE CAUSA ENDOCRINA

Presidentes: Isabel Torres, Maria Jodo Oliveira

Moderadores: Maria Lopes Pereira, Carmo Cruz

S Cushing — Vanessa Gongalves, Paula Freitas

Hiperaldosteronismo — Maria Manuel, Eva Lau

Feocromocitoma — Pedro Souteiro, Sandra Belo

Painel de comentadores — Joana Couto, Pedro Rodrigues, Filipe Cunha
Jantar de distribuicio de prémios do Curso

®
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Dia 21 de Abril (Sabado) — Sala Porto

XI Curso de Medicina Sexual/Sexologia Clinica
“SEXO, GENERO, AMORES E DESAMORES - PERSPECTIVAS ACTUAIS E QUESTOES ETICODEONTOLOGICAS”
Presidentes: Alberto Galvao Teles, Antonio Palha, José Luis Castedo

09h00 — 09h30
09h30 — 10h00
10h00 — 10h30
10h30 — 11h00
11h00 — 11h30
11h30 — 12h15

12h15 — 13h00

Introduc¢do — Antonio Palha

As novas relacdes amorosas: da monogamia ao poliamor — Manuel Esteves
Assexualidade: disfunciio ou orientacio sexual? — Marcia Mota

Sexo, Amor e Hormonas - ha ligacao? — José Luis Castedo

Intervalo para o café

Espectro transgénero: evolucio histoérico-cultural e paradigmas de analise e interveng¢io — Francisco
Allen Gomes

Discussao

Joaquim Lindoro, Margarida Bastos

09H30 - 12H30 WORKSHOP DE DESABITUACAO TABAGICA — Sala 3 Rios
Palestrante: Miguel Guimaraes
Apoio: TECNIFAR
13h00 — 14h30 ALMOGO DE TRABALHO

conrFERENCIA— Sala 3 Porto

14h30 — 15h00  Conferéncia: Técnicas de inje¢ao abordagem aos diferentes tamanhos das agulhas para administragao de insulina
— Daniela Martins
@ Moderador: Davide Carvalho @
Apoio: BECTON DICKINSON

IV Curso de Enfermagem de Endocrinologia
Dias 19 e 20 de Abril (Quinta e Sexta-feira) - Sala 3 Rios e Sala Porto

Dia 19 de Abril (Quinta-feira)

09h00 — 10h30 Gestdo da Diabetes: do marketing social a consulta personalizada
Presidente: Filomena Cardoso (CHSJ)
Moderadores: Henriqueta Figueiredo (ES Enfermagem Porto) e Manuela Fonseca(CHSJ)

09h00 — 09h30 Nudge e decisdo em saude — Pedro Melo (Universidade Catolica)

09h30 — 10h00 A consulta de satide familiar e a gestdo da diabetes - Marlene Lebreiro (USF Lordelo do Ouro — ACES
Porto Ocidental)

10h00 — 10h30 A consulta de enfermagem na gestao da diabetes - Ana Luisa Almeida Santos (USF Fenix, ACES
DOURO I - Vila Real)

10h30 — 11h00 Intervalo para café e visita aos cartazes

11h00 — 12h00  Cerimoénia de Abertura: Homenagem ao Dr Rui Vaz Osério - José Antonio Pires Soares
11h30 — 12h00 Programa Nacional de Rastreio Congénito: do hipotiroidismo e da fenilcetontiria aos novos rastreios —
Rui Vaz Osorio

12h00 — 13h15 O que podemos fazer mais pela pessoa com DM2?
Participe numa conversa sobre o tratamento deste doente.
Moderador: Davide Carvalho
Palestrantes: Paula Freitas, Celestino Neves, Elisabete Rodrigues
Apoio: MSD
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13h15 — 14h30
14h30 — 15h45

15h45 —16h15
16h15 — 18h00

16h15 — 16h30

16h30 — 17h00
17h00 — 17h30
17h25 — 17h30
17h30 — 17h55

18h00 — 19h00

09h00 — 10h45

09h00 — 09h25
09h30 — 09h55
10h00 — 10h25
10h25 — 10h45

10h45 — 11h30
11h30 — 12h00

12h00 — 13h15

13h15 - 14h30

14h30 — 15h45

15h45 — 17h00

17h00 — 17h30

XX1V Curso Pos-graduado de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo 5

ALMOCO DE TRABALHO

Dapagliflozina: mitos e factos
Moderador: Davide Carvalho
Palestrantes: Selma Souto, Ana Oliveira
Apoio: ASTRAZENECA

Intervalo para café e visita aos cartazes

Consulta de diabetes — como, quando e porqué?
Presidente: José Antonio Fonseca (CHSJ)
Moderador: Rui Dias (CHSJ)

Introducio — Zulmira Sousa

Caso Clinico num Hospital de nivel 2 — Amaro Silva (CH Povoa de Varzim/Vila do Conde)
Caso Clinico num Hospital de nivel 3 — Maria do Carmo Redondo (CHS Joao)

Discussao

Caso Clinico na Comunidade — Luis Lobo

Curso basico de insulinoterapia para enfermeiros
Paula Freitas

Dia 20 de Abril (Sexta-feira)

MEsA REDONDA: Diabetes Mellitus : o enfermeiro veiculo da adesdo terapéutica
Presidente: Maria Manuela Amorim (CHSJ)

Moderadores: Elisa Meira (ACES Pdvoa Varzim/Vila Conde), Emilia Moreira (CINTESIS)
A insuficiéncia cardiaca e a diabetes - Manuela Fonseca (CHSJ)

Educacio para a saiide — Maria José¢ Aratjo (CHVN Gaia/Espinho)

Motivacio e adesdo comportamental — Andreia Esteves Pinto (CS Boavista)

Discussao

Intervalo para café e visita aos cartazes

How to improve adherence to treatment: e-drugs and digital tools
Olivier Gryson
Moderadores: Luciana Couto, Paula Freitas
Apoio: SERVIER

Vamos fazer um clique na diabetes!
Moderador - Davide Carvalho
Palestrantes — Paula Freitas, Luis Andrade
Apoio: LILLY

ALMOCO DE TRABALHO

MUDANGA NO TRATAMENTO DA DIABETES - DA GLICEMIA A DOENGA CV
MODERADOR: DAVIDE CARVALHO
PALESTRANTES: ROSA MARIA PRINCIPE, CRISTINA GAVINA
Apoio: NOVO NORDISK

Diabetes e coracio; da evidéncia a pratica clinica
Moderador - Cristina Maia Costa
Palestrantes - Graca Vargas, Brenda Moura
Apoio: BOEHRINGER INGELHEIM - LILLY

Intervalo para café e visita aos cartazes
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17h30 — 18h45 Cuidados de enfermagem na pessoa que vai ser alvo de intervencio ciriirgica (antes, durante e apos)
Moderadores: Luis Matos Lima(CHSJ), Manuela Fonseca (CHSJ)

17h30 — 17h50 Diabetes — Fatima Ferreira (CHSJ)

17h50 — 18h10  Tiroide - Paula Pena (CHSJ)

18h10 — 18h30 Insuficiéncia suprarrenal — Jos¢ Carlos Silva (CHSJ)

18h30 — 18h45 Discussio

20h30 Jantar de distribuicio de prémios do Curso

Curso de Nutricao Clinica
Dia 21 de Abril (Sabado)

08h45 — 09h00
09h00 — 09h30

09h30 — 10h00
10h00 — 10h30
10h30 — 11h00
11h00 — 11h30

11h30 — 12h00
12h00 — 12h30

12h30 — 13h00
13h00 — 14h00
14h00 — 16h15
14h00 — 14h30

14h30 — 15h00
15h00 — 15h30
15h30 — 16h15

Programa e objetivos do Curso - Davide Carvalho

Moderador: Pedro Moreira

Alergias alimentares — Inés Padua

Prevaléncia e caracteristicas clinicas das alergias alimentares nas criancas em Portugal — Elisa Soares
Abordagem pratica na educacio e na exposicio acidental — Renata Barros

Discussao
Intervalo para o café

Suplementac¢io apos cirurgia bariatrica — Como e porqué — Flora Correia

Osteoporose e fraturas apds cirurgia bariatrica: qual o papel da suplementacio com calcio e vitamina D —
Paula Freitas

Carne ou peixe? — Patricia Padrido

ALMOCO DE TRABALHO

Diabetes
Contagem de glicidos na insulinoterapia funcional — Cristina Arteiro

Aplicagdes para contagem de glicidos — Carla Vasconcelos
Alimentacio no doente hipocoagulado — mitos e realidades — Silvia Pinhao
Discussio

Dia 21 de Abril (Sabado) - tarde

4 Cursos insulinoterapia

(Patrocinio Boehringer Ingelheim/Lilly Portugal)

Directora: Paula Freitas

15h00 — 16h00 | 16h00 — 17h00 | 17h00— 18h00 | 18h00 — 1900

2 Workshops pé diabético
Eduardo Vinha, Nuno Faria, Paula Folhadela
15h00 — 16h00 | 16h00 — 17h00

2 Cursos de estratégias de adesiio a terapéutica
Miguel Pereira, Ana Rita Gongalves
16h00 — 17h00 | 17h00 — 18h00
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Introduciao

A diabetes mellitus gestacional (DMG) ¢ um subtipo de hiper-
glicemia diagnosticada pela primeira vez na gravidez e ocorre em
cerca de 90% das gravidezes complicadas por diabetes. Apresenta
valores glicémicos intermédios entre os niveis normais para a gra-
videz e valores que excedem os limites de diagndstico de diabe-
tes mellitus (DM) para a populagdo ndo gravida, diferenciando-se
assim da diabetes na gravidez, que pode refletir a existéncia de
DM prévia nao diagnosticada. A prevaléncia da DMG em Portu-
gal duplicou na ultima década, apresentando uma prevaléncia de
7,2% de acordo com os ultimos dados do Observatorio Nacional
da Diabetes.

A gravidez esta associada a diminui¢@o da sensibilidade a in-
sulina, que pode condicionar hiperglicemia. Na DMG nio ocorre
plasticidade funcional suficiente das células f pancreaticas nem
aumento compensatério da secre¢do de insulina capaz de contra-
balancar os efeitos das hormonas placentarias, adiposidade mater-
na e insulinorresisténcia. Os fatores de risco para DMG incluem
idade maternal avangada, excesso ponderal ou obesidade, DMG
prévia, macrossomia em gestagao prévia, historia familiar de DM
e etnia de alto risco (ex.: Asiaticos).

As alteragdes metabdlicas, mesmo que minimas, refletem-se
negativamente e de forma continua nos desfechos maternos, fetais
e neonatais. O prognostico depende do grau de controlo metabo-
lico. Ha um risco aumentado de hipertensdo gestacional, pré-e-
clampsia, cesariana e parto pré-termo. A hiperglicemia materna,
ao induzir hiperglicemia fetal e consequente hiperinsulinismo, ¢
0 mecanismo responsavel pela maioria das complicagdes fetais e
neonatais, nomeadamente risco aumentado de morte fetal intrau-
terina, macrossomia, traumatismos no parto, hiperbilirrubinemia,
hipoglicemia neonatal e sindrome de dificuldade respiratéria do
recém-nascido. Além disso, a DMG associa-se a programagao in-
trauterina do feto para a expressdo futura de doengas como DM e
obesidade.

Quem avaliar e como diagnosticar?

* O rastreio ¢ universal e deve ser efetuado a todas as gravidas
sem DM prévia diagnosticada.

* Na primeira visita pré-natal solicitar o doseamento de glicose
plasmatica em jejum (jejum entre 8-12 horas).

*  Um valor de glicemia em jejum > 92 mg/dL mas inferior a 126

mg/dL é diagnodstico de DMG.

e Um valor de glicemia em jejum > 126 mg/dL ou um valor de
glicemia ocasional > 200 mg/dL, se confirmado com um valor
em jejum > 126 mg/dL deve ser interpretado como diabetes na
gravidez.

e Um valor de glicemia em jejum < 92 mg/dL ¢ considerado
normal e a gravida deve ser reavaliada e realizar uma prova de
tolerancia a glicose oral (PTOG) com 75 gr de glicose entre as
24 ¢ as 28 semanas de gestacao.

* A gravida deve efetuar a prova de manha, com jejum entre
8-12 horas, sem restricdo de hidratos de carbono da dieta e
com atividade fisica regular nos dias anteriores. Durante a
prova deve permanecer em repouso.

« E determinada a glicose plasmatica em jejum, 1 hora e 2 hora
apos a ingestdo da glicose.

* A PTOG ndo deve ser efetuada antes das 24 semanas ou de-
pois das 28 semanas (apenas em casos excepcionais em que a
gravidez ndo foi vigiada até esta idade gestacional).

¢ APTOG néo deve ser realizada em gravidas previamente sub-
metidas a cirurgia bariatrica malabsortiva (resultados nao vali-
dados nesta populag@o). Em alternativa geralmente ¢é realizada
automonitorizagdo da glicemia capilar (AMGC) em jejum e
1 hora pds-prandial durante uma semana entre as 24 e as 28
semanas de gestagéo.

* Se a PTOG for normal, a prova ndo deve ser repetida apds as
28 semanas.

e Ainterpretacdo dos resultados da PTOG esta representada na
Tabela 1.

Quais os objetivos glicémicos?

A normoglicemia é fundamental para diminuir a morbilidade
materna ¢ fetal. Os alvos sdo glicemia capilar < 95 mg/dL em je-
jum, < 140 mg/dL 1 hora ap6s o inicio das refeigoes e < 120 mg/

dL 2 horas ap0s o inicio das refei¢des.

Tabela 1. Resultados da PTOG (24-28 semanas de gestagdo)

Resultado Normal DMG DM na gravidez
Hora Glicemia plasmatica (mg/dL)
0 <92 92-125 >126
1 <180 > 180 -
2 <153 153 -199 >200




Como tratar?

» Terapéutica nao farmacologica: essencial na abordagem da
DMG durante toda a gravidez. A gravida deve ser seguida por
Nutricionista e ter um plano nutricional personalizado, adaptado
e equilibrado com ingestao de hidratos de carbono distribuida ao
longo do dia. A obesidade materna e o aumento ponderal gestacio-
nal excessivo devem ser evitados, uma vez que podem associar-se
também a um aumento de risco de complicagdes maternas e fetais.
O ganho ponderal aconselhado durante a gravidez depende do in-
dice de massa corporal (IMC) materno pré-gestacional (Tabela 2).
Na auséncia de contraindicagdo médica ou obstétrica, a ativida-
de fisica ¢ aconselhada ¢ deve ter em conta a atividade prévia a
gravidez. A marcha, de pelo menos 30 minutos diarios, deve ser
incentivada, se possivel no periodo pos-prandial.

* Terapéutica farmacolégica: quando os alvos glicémicos nao
sdo atingidos num periodo de 1-2 semanas apds a institui¢ao das
medidas ndo farmacolédgicas e em qualquer altura da gravidez. A
insulina ¢ a terapéutica de primeira linha recomendada pela maio-
ria das sociedades cientificas. Tanto os analogos de insulina como
as insulinas humanas podem ser usados na gravidez. Deve utilizar-
se preferencialmente as insulinas com maior eficacia e seguranca
na gravidez. O esquema insulinico ¢ o niimero de administragdes
variam consoante as necessidades individuais, controlo glicémico
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Tabela 2. Ganho ponderal aconselhado durante a gravidez

IMIE Bivio A sk Ganho Ponderal Ganho ponderal semanal
£ Total (kg) no 2° e 3° trimestre (kg)
Baixo peso
(<18,5 kg/m?) 12,518 0,51
Normal
(18,5-24,9 kg/m?) 11,5-16 0,42
Excesso de peso
(25,0-29,9 kg/m?) 7-115 0,28
Obesidade - 02

(25,0-29,9 kg/m?)

e estilo de vida. Varios estudos t€ém demonstrado eficacia e segu-
ranga da utilizacdo de antidiabéticos orais (ADO) na DMG. A me-
tformina pode ser utilizada como primeira linha na DMG na dose
maxima de 2500 mg/dia e associa-se a menor aumento ponderal
materno. A glibenclamida pode ser usada na dose maxima de 20
mg/dia, mas estd associada a maior risco de hipoglicemia neona-
tal e maior aumento ponderal materno. O uso de outros ADO na
gravidez esta contraindicado. Se os alvos glicémicos nao forem
atingidos com a dose maxima recomendada de ADO deve iniciar-
se terapéutica com insulina.

~
Naio repetir PTGO
apos as 28 semanas
L J

~

e )
Abordagem universal
Grévidas na 1* consulta pré-natal
\ J
v
e )
1° Trimestre
Avaliar glicemia em jejum
\
( . 4 - ) ( Gifeeith e gm0 il ) Glicemia em jejum = 126 mg/dL
Glicemia em jejum < 92 mg/dL ¢ < 126 mg/dL o ou
L ) _ ) \_ Glicemia ocasional = 200 mg/dL*
v
e )
Exame normal
g J
v
e N
Reavaliar as 24-28 semanas
com PTOG** (75 gr de glicose)
\ J
v ¢ v
PTOG Normal B PTOG Anormal PTOG Anormal***
Jejum < 92 mg/dL Jejum 2 126 mg/dL Jejum 2 92 mg/dL (e < 126 mg/dL)
e ou ou
1 hora < 180 mg/dL 2 horas =2 200 mg/dL 1 hora = 180 mg/dL
g ou
2 horas < 153 mg/dL 2 horas 2 153 mg/dL (e <200 mg/dL)
\ J
v v v
-

Diagnéstico de
Diabetes Gestacional

Diabetes na Gravidez
(tratar como diabetes prévia a gravidez)

T

Figura I. Diabetes gestacional: algoritmo de decisdo para diagnéstico (adaptado do Consenso Nacional “Diabetes Gestacional”: Atualizagdo 2017).

* Necessaria confirmagdo com glicemia em jejum > 126 mg/dL.
** Em gravidas submetidas previamente a cirurgia bariatrica malabsortiva nio realizar PTOG.
**% Um valor alterado na PTOG ¢ suficiente para o diagnéstico de diabetes gestacional.
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Como monitorizar?

* Perfil glicémico: A AMGC ¢ fundamental durante a gravidez
para avaliar o perfil glicémico e determinar a necessidade de tera-
péutica farmacoldgica. Na auséncia de terapéutica farmacologica,
devem ser realizadas 4 determinagdes da glicemia capilar por dia:
em jejum e 1 hora apos o inicio das 3 principais refeicdes. Nas
gravidas com terapéutica farmacologica, a AMGC deve ser adap-
tada de acordo com o esquema.

* Crescimento fetal na ecografia: pode determinar o inicio ou
modificagdo da terapéutica farmacologica.

* Alteragdes da quantidade de liquido amnioético.

* Valores de HbAlc ao longo da gravidez: analise comple-
mentar ¢ evolugdo ao longo da gravidez.

Vigilancia pés-parto

As mulheres com DMG tém um risco aumentado de desenvol-
ver hiperglicemia intermédia, DM tipo 2 ou sindrome metaboli-
ca. E essencial que todas as mulheres com diagndstico prévio de
DMG realizem a PTOG de reclassificacdo com 75 gr de glicose,
preferencialmente 6 a 8 semanas apos o parto.

Quando referenciar?

Todas as gravidas com diagnéstico confirmado ou duvidoso
de diabetes gestacional ou diabetes na gravidez devem ser refe-
renciadas a um centro especializado em Diabetes e Gravidez para
acompanhamento por uma equipa multidisciplinar especializada
(Endocrinologia, Obstetricia, Nutrigdo ¢ Enfermagem).

Referéncias

9

1

American Diabetes Association. 13. Management of diabetes in
pregnancy: Standards of Medical Care in Diabetes 2018. Diabetes Care
2018;41(Suppl. 1):S137-S143.

Balsells M, Garcia-Patterson A, Sola I, Roqué M, Gich I, Corcoy R.
Glibenclamide, metformin, and insulin for the treatment of gestational
diabetes: a systematic review and meta-analysis. BMJ. 2015; 350: h102.
Crowther CA, Hiller JE, Moss JR, McPhee AJ, Jeffries WS, Robinson
JS; Australian Carbohydrate Intolerance Study in Pregnant Women
(ACHOIS) Trial Group. Effect of treatment of gestational diabetes
mellitus on pregnancy outcomes. N Engl J Med. 2005;352:2477-86.
HAPO Study Cooperative Research Group, Metzger BE, Lowe LP,
Dyer AR, Trimble ER, Chaovarindr U, et al. Hyperglycemia and adverse
pregnancy outcomes. N Engl ] Med. 2008;358:1991-2002.

Hod M, Kapur A, Sacks DA, Hadar E, Agarwal M, Di Renzo GC, et
al. The International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO)
Initiative on Gestational Diabetes Mellitus: A Pragmatic Guide for
Diagnosis, Management, and Care. Int J Gynecol Obstet. 2015; 131 (S3):
S173-S211.

International Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups
Consensus Panel, Metzger BE, Gabbe SG, Persson B, Buchanan TA,
Catalano PA, et al. International Association of Diabetes and Pregnancy
Study Groups recommendations on the diagnosis and classification of
hyperglycemia in pregnancy. Diabetes Care. 2010; 33: 676-82.
Marcinkevage JA, Narayan KM. Gestational diabetes mellitus: taking it to
heart. Prim Care Diabetes. 2011;5:81-8.
NICE Guidelines 2015. Diabetes in pregnancy: management of diabetes
and its complications from preconception to the postnatal period [acedido
Dez 2017] Disponivel em: https://www.nice.org.uk

. Observatorio da Diabetes. Diabetes Factos e Numeros - o ano de 2015:

Relatorio Anual do Observatorio Nacional da Diabetes 2016 [acedido Dez
2017]. Disponivel em: http://www.spd.pt

0. Sociedade Portuguesa de Diabetologia, Sociedade Portuguesa de
Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Sociedade Portuguesa
de Obstetricia e Medicina Materno-Fetal, Sociedade Portuguesa de

Neonatologia, Associagdo Portuguesa de Medicina Geral e Familiar,

Programa Nacional da Diabetes da Dire¢do Geral de Satde e Divisdo
da Satde Sexual e Reprodutiva da Direcdo Geral de Satde. Consenso
“Diabetes Gestacional”: Atualizagdo 2017. Rev Port Diab. 2017; 12: 24-
38.



10 XX1V Curso Pos-graduado de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo

@

SPEDM

XXIV CURSO POS-GRADUADO DE
ENDOCRINOLOGIA, DIABETES E
METABOLISMO

oeEl LS
DIABETES :t MET/

Hirsutismo

Claudia Costa?, Eduardo Vinha®

*Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar de Sao Jodo, EPE, Porto, Portugal.
b Servig¢o de Endocrinologia do Instituto Portugués de Oncologia do Porto, Porto, Portugal

O hirsutismo ¢ definido como um excesso de pelo terminal
na mulher com uma distribui¢do tipicamente masculina. Esta
condigdo afeta cerca de 5% - 10% das mulheres em idade fértil e
¢ uma importante causa de mal-estar fisico e psicoldgico.

Existem dois tipos de pelos: o vellus (fino, ndo pigmentado) e
o terminal (longo e pigmentado). O numero de foliculos pilosos
nao muda ao longo do curso da vida do individuo, mas o taman-
ho dos foliculos e o tipo de pelo podem sofrer modificagdes em
resposta a varios fatores, nomeadamente aos androgénios. Estes
promovem a transformacdo das unidades pilossebaceas, levando
a promogao da diferenciag¢@o do pelo vellus em pelo terminal nas
areas mais sensiveis a sua agao.

O diagnostico de hirsutismo € clinico e baseia-se na presenca
de um score de Ferriman-Gallwey acima do percentil 95 para a
populacdo onde a mulher se insere. Este score avalia a existén-
cia de pelo terminal em 9 areas corporais: labio superior, regiao

mentoneana, torax, abdomen, regido dorsal, nadegas, zona pubica,
coxas e membro superior, sendo pontuada cada zona com uma
escala de 0 a 4, correspondendo o 0 a inexisténcia de peloe 0 4 a
presenca de pelo em quantidade equiparavel a de um homem adul-
to com caracteristicas marcadamente androgénias. Para mulheres
mediterraneas, considera-se hirsutismo se este score for igual ou
superior a 9 - 10. Importa ainda real¢ar que o hirsutismo deve ser
distinguido de hipertricose, condi¢do definida como o crescimen-
to generalizado de pelo que pode ser hereditario ou causado por
certos farmacos como a fenitoina ou ciclosporina.

As etiologias de hirsutismo mais comuns s3o a sindrome
do ovario poliquistico (SOP) (principal causa de hiperandro-
genismo) e o hirsutismo idiopatico. O SOP ¢ diagnosticado pela
presenca de dois de trés critérios: oligo ou anovulagdo, hip-
erandrogenismo clinico ou bioquimico e a presenca de critérios
ecograficos de ovario poliquistico, ap6s exclusdo de outras causas

Avaliacao inical de hirsutismo

[

[ 1

Crescimento de pélo local, Uso de
isolado Score de hirsutismo elevado OU crescimento de pélo terminal local farmacos
associado a evidéncia clinica de distirbio hiperandrogénico
Tratamento ‘ [
dermatologico Descontinuar,
> Dosear testosterona se possivel

Melhoria ou

curso estavel Agravamento
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Figura 1. Abordagem diagnostica no hirsutismo

- Sindrome do ovario poliquistico (SOP);

- Hiperplasia congénita da SR forma ndo-classica;
- Sindrome de Cushing;

- Tumor virilizante;

- Hiperprolactinemia.

®
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endodcrinas. Cerca de 5% - 20% das mulheres com hirsutismo
ndo tém hiperandrogenismo, anomalias do ciclo menstrual ou
outra evidéncia clinica sugestiva de disturbio endocrinologico,
designando-se por hirsutismo idiopatico.

A forma ndo classica da hiperplasia congénita da suprarre-
nal (NCHCSR) esta presente em 4,2% das mulheres com ex-
cesso de androgénios e ¢ frequentemente causada por deficién-
cia da 21-hidroxilase, levando a um aumento da produgdo de
170H-progesterona. As outras causas de hiperandrogenismo sao
pouco frequentes, mas devem ser tidas em considerag@o no estu-
do desta condigdo: tumores secretores de androgénios, sindrome
de Cushing, acromegalia, hipotiroidismo primario e hiperprolac-
tinemia. E ainda crucial excluir causas iatrogénicas tais como o
uso esteroides anabolizantes, de acido valproico ou mesmo de
uso androgénios topicos, pelo companheiro.

Na avaliacdo do hirsutismo destaca-se a importancia da
historia clinica, incluindo a historia familiar e o exame fisico
completo. O inicio na puberdade, a evolugdo lenta dos sintomas
e a presenga de historia familiar de hiperandrogenismo apontam
para uma causa endocrina como SOP ou a NCHCSR; enquan-
to que um rapido inicio dos sintomas, com rapida progressao e
virilizagdo apontam para tumores secretores de androgénios. O
hiperandrogenismo pode também associar-se a oligoamenorreia,
a acne, a calvicie sobretudo da regido temporal e, nos casos mais
graves, a virilizagdo, com aumento das massas musculares, cli-
toromegalia ou modificagdo da voz para um tom mais grave.

A avaliagdo bioquimica inicial baseia-se na medi¢do dos
niveis séricos de testosterona total, durante a fase folicular e
nas primeiras horas da manha, em todas as mulheres com sco-
re de Ferriman-Gallwey compativel com hirsutismo. Nos casos
em que a testosterona total ¢ normal, na presenga de hirsutis-
mo moderado a severo e/ou evidéncia clinica de distirbio en-
docrinolodgico (disturbios menstruais, infertilidade, galactorreia,
obesidade central, acantose nigricans, clitoromegalia) devera ser
doseada a testosterona total e a testosterona livre. Na presenga de
elevagdo dos niveis de testosterona, o diagndstico mais provavel

@

¢ SOP, sendo, no entanto, necessario excluir outras causas endo-
crinas. Assim, recomenda-se o doseamento de 170H-progesterona
para exclusdo de NCHCSR, o doseamento dos niveis de prolacti-
na e de DHEA-S para exclusdo de hiperprolactinemia e hiperan-
drogenismo adrenal, respetivamente, o doseamento de IGF-1, no
caso de suspeita de acromegalia, o de TSH, no caso de suspeita de
hipotiroidismo primario e rastreio de sindrome Cushing, se a cli-
nica o aconselhar. No caso de mulheres com crescimento de pelo
local, sem critérios de hirsutismo ou outra evidéncia endodcrina
de hiperandrogenismo, ndo ¢ recomendada qualquer avaliagdo. A
avalia¢do bioquimica deverd ser complementada por uma ecogra-
fia pélvica, preferencialmente endovaginal, para avaliar a estrutura
ovarica.

O tratamento deve ser essencialmente dirigido a causa de hir-
sutismo. Para além do tratamento da causa subjacente, na maioria
dos casos, a terapéutica farmacologica de primeira linha consiste
no uso de contracetivos orais estroprogestativos. Caso o hirsutismo
se mantenha ap6s 6 meses de tratamento, pode ser adicionado um
farmaco anti-androgénico, como a espironolactona, o finasteride ou
o acetato de ciproterona. Técnicas diretas de remogao do pelo, tais
como a fotodepilagdo ou a depilagdo elétrica podem ser usadas iso-
ladamente (se hirsutismo ligeiro e auséncia de hiperandrogenismo)
ou em combinacdo com a terapéutica farmacologica.
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Introducao

O célcio ¢ o mineral mais abundante no corpo humano, de-
sempenhando um papel crucial em processos como a mineraliza-
¢do Ossea, a contracdo muscular, a propagacao de impulsos ner-
vosos e a secrecao endocrina. A concentragdo sérica de calcio €
normalmente mantida numa faixa muito estreita para assegurar o
funcionamento 6timo dos mecanismos supracitados, sendo a para-
tormona (PTH) e o calcitriol (1,25-dihidroxivitamina D) os princi-
pais mediadores hormonais da sua homeostasia. Cerca de 45% do
calcio no sangue circula ligado as proteinas plasmaticas, sobretu-
do a albumina, encontrando-se o restante na sua forma ionizada e
biologicamente ativa. A concentracgdo total de calcio encontra-se
normalmente entre 8,5 ¢ 10,5 mg/dL (2,12 a 2,62 mmol/L), en-
quanto que a sua frago ionizada se situa entre 4,65 e 5,25 mg/dL
(1,16 a 1,31 mmol/L).

A hipercalcemia ¢ uma situacdo clinica relativamente comum
e que ocorre por aumento da reabsor¢do Ossea, aumento da absor-
¢do gastrointestinal ou diminui¢do da excre¢do renal de calcio.
Muitas vezes, varios destes mecanismos podem estar envolvidos
simultaneamente no estabelecimento da hipercalcemia.

Manifestacdes Clinicas

A severidade da sintomatologia depende tanto do grau de
hipercalcemia como da rapidez com que ocorre a elevagdo da
concentragdo sérica de calcio. Doentes com eleva¢do moderada
da concentragdo de célcio (<12 mg/dL, 3 mmol/L) sao frequen-
temente assintomaticos, particularmente se o aumento do célcio
sérico ocorreu de forma insidiosa.

As principais manifestacdes da hipercalcemia sdo renais, gas-
trointestinais, cardiovasculares, musculosqueléticas e neurologi-
cas. Doentes com elevagdo moderada do calcio (12 a 14 mg/dL)
podem apresentar sintomas de politiria, polidipsia, anorexia, nau-
sea e obstipagdo. A medida que a concentragio de célcio aumenta,
os sintomas podem tornar-se mais graves e incluir fraqueza, difi-
culdade de concentragdo, confusdo, estupor, e coma. A manifesta-
¢do renal mais comum de hipercalcemia ¢é poliuria, devido a um
defeito na capacidade de concentracdo, levando a desidratagdo. A
hipercalcemia cronica associada a hipercalciuria pode levar a ne-
frolitiase ou nefrocalcinose. Apesar de incomum, a hipercalcemia
grave pode estar associada a arritmias cardiacas. A hipercalcemia
cronica pode levar a deposi¢ao nas valvulas cardiacas, artérias co-
ronarias, e fibras miocardicas; hipertensdo; e cardiomiopatia.

A maioria dos doentes ndo apresenta achados sugestivos de
hipercalcemia no exame obejtivo, para além daqueles que possam
estar relacionados com a doenga subjacente, sendo a queratopatia
em banda e a calcifilaxia raras excegoes.

Abordagem Diagnostica

O primeiro passo na abordagem de um doente com hipercal-
cemia ¢ a confirmagdo do diagndstico, através da repeticdo do
doseamento. Na maioria dos doentes, a hipercalcemia ¢ devido
a uma elevagdo fisiologica da concentragdo de calcio ionizado
(ou livre). Em doentes com com niveis de albumina baixos ou
elevados, a concentragdo de calcio sérico pode nao refletir a con-
centragdo de calcio ionizado. Isto pode ocorrer em doentes com
pseudohipercalcemia, situacdo decorrente de hiperalbuminemia
por desidratagdo severa e em raros doentes com mieloma multiplo
que apresentam paraproteinemia de ligacdo ao calcio. Alternativa-
mente, ocorre em doentes com hipoalbuminemia devido a doenga
cronica ou desnutrigdo, em que a concentragdo de célcio sérico
total pode ser normal, enquanto o calcio sérico ionizado estd au-
mentado. Nestes, a concentragdo sérica de calcio deve ser corrigi-
da para a albumina, ou pode ser preferivel avaliar a concentragao
sérica de célcio ionizado.

O hiperparatiroidismo primario e a hipercalcemia associada
a neoplasia maligna sdo responséaveis por mais de 90% dos casos
de hipercalcemia. A avalia¢do clinica, incluindo a duragdo da hi-
percalcemia, presenca ou auséncia de sintomas, historia familiar,
e medicag@o concomitante, podem ajudar a determinar a etiologia
da hipercalcemia.

O doseamento da paratormona (PTH) ¢ o teste mais importan-
te para o diagnostico diferencial. Entre as causas de hipercalcemia
com PTH normal ou elevada destacam-se o hiperparatiroidismo
primario (os adenomas das paratiroides, solitarios ou multiplos,
representam cerca de 85% dos casos; a hiperplasia difusa - em
15%, e o carcinoma - 1%, sdo responsaveis pelos restantes casos),
a hipercalcemia hipocalcitrica familiar (HHF) e o tratamento com
litio. As duas primeiras entidades podem ser distinguidas recor-
rendo ao doseamento de calcio na urina. Para além disso, idade
mais jovem (< 40 anos) ¢ a presenga de hipercalcemia desde a
infancia sdo a favor do diagndstico de HHF. Uma elevagao franca
da concentragdo de PTH ou um valor de PTH na metade superior
do intervalo de referéncia, no contexto de hipercalcemia modera-
da ou borderline (concentragdo calcio sérico inferior a 11 mg/dL),
¢ provavelmente resultado de hiperparatireoidismo primario.
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Hipercalcemia

v

Novo doseamento:
Calcio total corrigido para albumina ou
calcio ionizado

v

Hipercalcemia confirmada

v

Historia clinica e exame fisico
Rever medicagao (tiazidas, litio)

v

Medig¢ao de ureia, creatinina,
fosfato e electrdlitos
Medicao da PTH

Normal Pseudo-hipercalcemia
(hiperalbuminemia,
paraproteinemia, e.g.)

Elevada ou normal/alta

Baixa (< 20 pg/mL)

v

Excre¢do urinaria de célcio

Elevada Baixa
(> 200 mg/24h (< 100 mg/24h
ou ou
CICa/Cr > 0,02) ClICa/Cr<0,01)

Hipercalcemia ndo mediada pela PTH

PTHrp
1,25-dihidroxivitamina D
25-hidroxivitamina D

. L Hipercalcemia
Hiperparatiroidismo e ce o PTHrp
.. hipocalciurica
primario famili |
@S amiliar @S
Elevada l | Normal
1,25-dihidroxivitamina D
Hipercalcemia
associada a Elevada Nomal
malignidade l

Figura 1. Abordagem diagndstica na hipercalcemia.

Concentragdes de PTH < 20-30 pg/mL, com hipercalcemia
associada, frequentemente ndo sdo consistentes com hiperparati-
reoidismo primario e indicam a necessidade de avalia¢do de ou-
tras causas de hipercalcemia. Sdo causas possiveis as neoplasias,
a intoxica¢ao por vitamina D, as doengas granulomatosas, o uso
de alguns farmacos como os diuréticos tiazidicos ou derivados
da vitamina A, e disturbios enddcrinos como a tirotoxicose ou a
insuficiéncia supra-renal. Nestes casos, a eletroforese de protei-
nas, o doseamento de metabolitos da vitamina D, da proteina de
ligacdo a PTH (PTHrp) da TSH, e a radiografia de toérax podem
ajudar a estabelecer o diagndstico. Na maioria dos casos de hi-
percalcemia no contexto de neoplasia, esta Giltima ¢ clinicamente

Doenga granulomatosa

25-hidroxivitamina D

Elevada l Normal

Intoxicag@o por vitamina D
a0 p Outras causas

(mieloma multiplo,
vitamina A, tirotoxicose,
insuficiéncia supra-renal)

evidente quando o distirbio ionico ¢ detetado. Valores de calcio
sérico total superiores a 13 mg/dL raramente sdo vistos nos ca-
sos de hiperparatiroidismo primario, devendo-se provavelmente a
neoplasia caso nao haja outra causa aparente.

Tratamento

O tratamento da hipercalcemia deve ter como alvo a diminui-
¢ao da concentragao sérica de calcio e, se possivel, corrigir a pato-
logia subjacente.

Habitualmente, doentes com hipercalcemia assintomatica li-
geira (calcio total < 12 mg/dL) ou moderada (célcio total de 12 a
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14 mg/dL) ndo requerem tratamento imediato, devendo este ser
dirigido a causa subjacente. O agravamento stbito da hipercalce-
mia pode condicionar sintomatologia neuroldgica que exige trata-
mento semelhante ao da hipercalcemia severa.

Doentes com hipercalcemia severa (calcio > 14 mg/dL, 3.5
mmol/L) ou sintomatica necessitam de tratamento urgente, que
passa primariamente pela replecdo de volume com soro fisiologi-
co e administragdo de bifosfonatos endovenosos, podendo passar
também pela administragdo de calcitonina e pelo uso de diuréticos
de ansa em alguns doentes. O tratamento a longo prazo de doentes
com hipercalcemia severa sintomatica pode envolver a prescricdo
de: bifosfonatos, denosumab e glicocorticoides.

Critérios de Referénciacio Hospitalar

* Elevagao sustentada da PTH apos correcao de défice de vita-
mina D

* Hipercalcemia com elevagao da PTH > 20-30 pg/mL

* Hipercalcemia sustentada com PTH < 20-39 pg/mL, de causa
ndo evidente, apos evicgdo de terapéutica com efeito hipercalce-
miante

* Outras situagdes de hipercalcemia, ndo comtempladas no al-
goritmo diagnostico
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Os nodulos da tiroide sd3o um problema clinico muito comum,
com uma prevaléncia estimada por palpac@o de cerca de 5% das
mulheres e 1% dos homens que vivem em zonas sem caréncia em
iodo. Por outro lado, a ecografia pode detetar noédulos da tiroide
em 19% a 68% da populagdo, com frequéncia mais elevada em
mulheres ¢ idosos.

A importancia clinica da dete¢@o dos nddulos da tiroide reside
na necessidade de se excluir a presenca de malignidade, que ocor-
re em 7% a 15% dos casos, dependendo da idade, género, historia
de exposic¢ao a radiacdo e historia familiar, entre outros fatores.

Um nodulo da tiroide ¢ uma lesdo da glandula que ¢ radiolo-
gicamente diferente do parénquima circundante. Os noédulos nao
palpaveis, detetados por ecografia ou outro método de imagem,
sdo designados incidentalomas. O risco de malignidade nestes no-
dulos ndo palpaveis ¢ semelhante ao de nddulos palpaveis com
idéntica dimensao.

1 — Avaliacio clinica e diagnéstico

1.1 — Anamnese

E fundamental avaliar:
- Idade: o risco de malignidade ¢ maior nos extremos etdrios: < 14
anos e > 70 anos;
- Género: o risco de malignidade ¢ maior no sexo masculino;
- Antecedentes de exposicao a radiacdo ionizante, sobretudo na
infancia ou adolescéncia;
- Historia pessoal ou familiar de cancro da tiroide;
- Historia familiar de neoplasia enddcrina multipla (MEN2), de
polipose adenomatosa familiar, doenga de Cowden e sindrome de
Gardner;
- Velocidade de crescimento do nodulo — o crescimento rapido
dum nodulo pode sugerir malignidade, embora possa resultar de
hemorragia num quisto ou nodulo benigno;
- Sintomas de hipotiroidismo ou hipertiroidismo;
- Sintomas de compressao local: disfonia persistente, disfagia e/
ou dispneia.

1.2 — Exame fisico

O exame fisico deve incluir a palpacdo da glandula tiroide e
das regides central e lateral do pescocgo, para se avaliar a presenga
de adenomegalias. O nodulo deve ser caracterizado quanto a loca-
liza¢do, consisténcia, tamanho e mobilidade do(s) nédulo(s), bem
como quanto a presenca de dor. Os nédulos de consisténcia firme
ou fixos tém maior probabilidade de serem malignos. Adenome-
galias cervicais ipsilaterais poderdo representar metastases locais.

2 — Exames complementares de diagndstico

2.1-TSH

A TSH deve ser sempre doseada. Se estiver suprimida ou in-
doseavel sugere a existéncia de nddulo hiperfuncionante. Pelo
contrario, se estiver elevada sugere hipotiroidismo, devendo nesse
caso ser doseada a T4 livre e pesquisados os anticorpos antitiroi-
deus.

2.2 — Cintigrafia da tiroide

A cintigrafia da tiroide s6 deve ser realizada caso os niveis
séricos de TSH sejam inferiores a normalidade, para se confirmar
a hiperfun¢do do nddulo. Quando hiperfuncionantes os nodulos
raramente sdo malignos, pelo que ndo tém indicagdo para ser biop-
sados. No caso de se tratar de um bocio multinodular toxico a
cintigrafia permite avaliar se existem nddulos isocaptantes ou hi-
pocaptantes (“frios”), os quais poderdo ter indicagdo para biopsia.

2.3 — Tiroglobulina
O doseamento de tireoglobulina ndo ¢ recomendado porque
ndo ¢ util no diagnostico de nddulos tiroideus.

2.4 — Calcitonina

Embora o doseamento de calcitonina permita a detecdo pre-
coce de carcinoma medular da tiroide, ndo h4 consenso quanto
ao custo-beneficio da sua determinagdo por rotina, pelo que so
esta indicado quando haja suspeita clinica, suspeita citologica ou
historia familiar de carcinoma medular da tiroide.

2.5 — Ecografia da tiroide e biopsia aspirativa da tiroide (BAT)

Sempre que haja suspeita clinica de nddulo da tiroide ou nddu-
lo identificado por outro método de imagem deve ser efetuada eco-
grafia da tiroide para confirmagdo e avaliagdo global da glandula
e das cadeias ganglionares cervicais. As carateristicas ecograficas
do nodulo juntamente com a sua dimensao permitem estratificar o
risco de malignidade e a necessidade de bidpsia aspirativa.

Sao considerados critérios ecograficos suspeitos:

a) Nodulo solido hipoecogénico;

b) Presenca de microcalcificagdes;

¢) Hipervascularizagio intranodular;

d) Margens irregulares ou mal definidas;

¢) Diametro anteroposterior > diametro transversal;

f) Invasao de tecidos extratiroideus;

g) Adenopatias cervicais.
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De acordo com as guidelines da ETA (2017) a classificagdo
dos nodulos visualizados em ecografia da tiroide (classificagao
EU-TIRADS) deve ser realizada de acordo com o seguinte:

Classificacdo EU-TIRADS Caracteristicas Indicac¢io para Biopsia Aspirativa da Tiroide (BAT)

EU-TIRADS 1 Sem nodulos tiroideus.

Noédulos puramente cisticos ou espongiformes,
EU-TIRADS 2 classificados como benignos (risco de maligni-
dade ~0%)

Nao esta indicada (a ndo ser para fins terapéuticos em caso de
sintomas compressivos)

Nodulos ovais, iso ou hiperecoicos, com margens
regulares, sem caracteristicas de alto risco, de-
EU-TIRADS 3 vem ser considerados de baixo risco Deve ser realizada em nédulos >20 mm

Risco de malignidade 2% - 4%

Nodulos ovais, ligeiramente hipoecoicos, com
margens regulares e sem caracteristicas de alto
risco devem ser considerados de risco intermé-

EU-TIRADS 4 dio Deve ser realizada em nédulos > 15 mm

Risco de malignidade 6% -17%

Noédulos com pelo menos uma caracteristica Deve ser realizada em nédulos >10 mm
suspeita devem ser considerados de alto risco de
malignidade (aumenta com o numero de caracte-  Em nodulos infra-centrimétricos: vigilancia apertada ou reali-
EU-TIRADS 5 e .
risticas suspeitas) zar BAT

Risco de malignidade 26% -87%

Nodulos da tiroide

Anamnese, exame fisico, TSH, ecografia

—

TSH normal ou elevada TSH baixa
!
Cintigrafia
* Dosear T4 livre ¢ anticorpos anti-TPO;
* Bi6psia aspirativa dos nodulos (de acordo com esquema abaixo | ¢— Se iso/ normofixante Se hiperfixante
descrito) l
Dosear T4L e T3 total
Se aumentadas tratar como hipertiroidismo
Na doenga multinodular aplicam-se as seguintes recomenda- - Em nddulos de baixo risco, relatar aqueles > 10 mm e realizar
¢oes: BAT se >a 20 mm.
- Em nddulos de alto risco, realizar BAT se > 10 mm. Caso haja multiplos nodulos, os trés com caracteristicas mais
- Em noddulos de risco intermédio, relatar aqueles > 5 mm e rea- suspeitas devem ser relatados e deve-se agir de acordo com o
lizar BAT se > 15 mm. algoritmo acima descrito.
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Nodulo tiroideu: ecografia da tiroide
Pelo menos uma caracteristica de Sem caracteristicas de elevada

elevada suspeicao suspeicao

l — . .

Forma nio oval/redonda;
Margens irregulares;
Microcalcificagdes;

Hipoecogenecidade marcada.

PN

Nodulo < 10 mm:

Levemente
hipoecogénico

Iso ou
hiperecogénico

Cistico (anecoico) ou
espongiformeo

v

v

v

Risco intermédio
EU-TIRADS 4
Risco 6% - 17%

Risco baixo
EU-TIRADS 3
Risco 2% - 4%

Benigno
EU-TIRADS 2
Risco ~0%

!

!

!

BAT ou vigilincia Nodulo > 10 mm: Nodulo > 15 mm: Nodulo > 20 mm: Sem necessidade de
. em’fla BAT BAT BAT BAT
P (exceto se sintomas
compressivos)
Resultado da biépsia aspirativa Abordagem

Nao diagnostica

Benigno

Repetir BAT em 1-2 meses

Repetir ecografia em 12 meses se suspei¢ao alta na ecografia;

Repetir ecografia em 12-24 meses se suspei¢ao baixa ou intermédia na ecografia.
Em caso de crescimento (20% de aumento em pelo menos 2 dimensdes do
nddulo com aumento minimo de > 2 mm ou aumento de volume > 50%) ou

Lesao folicular de significado indeterminado
Tumor folicular ou suspei¢do para tumor folicular

Suspei¢ao de malignidade ou maligno

desenvolvimento de carateristicas ecograficas suspeitas:
repetir BAT;
ou
vigiar com ecografia e repetir BAT, caso o crescimento continue.

Repetir BAT em 3 meses
Cirurgia

Cirurgia

Outras caracteristicas ecograficas:

- Linfadenopatia suspeita: Caso haja linfadenopatia suspeita,
deve ser realizada bidpsia aspirativa,

- Expansdo extra-tiroideia: abaulamento ou interrupgao capsular
pelo nodulo tiroideu ¢ indicativa de expansao extra-tiroideia e deve
ser relatada;

- Macrocalcificagdes (> 1 cm ) ndo s@o indicativas de
malignidade;

- Vascularizagdo: o uso de eco-Doppler nao esta indicado.
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A puberdade corresponde ao processo de aquisi¢do de carac-
teres sexuais secundarios, durante o qual também se verifica um
aumento da velocidade de crescimento da estatura. O inicio deste
processo fisiologico ocorre aquando do aumento da secregdo da
hormona libertadora das gonadotrofinas (GnRH) pelo hipotdlamo.
Durante a infancia, a libertagdo de GnRH encontra-se inibida.
Com o inicio da puberdade, observa-se um predominio progressi-
vo de fatores excitatorios com um aumento da secre¢ao de GnRH,
que leva a secre¢ao pulsatil e noturna de hormona luteinizante
(LH) e da hormona estimulante folicular (FSH), produzidas na
hipofise e essenciais para a produgdo de esteroides sexuais como
a testosterona e o estradiol.

O atraso pubertario é definido pela auséncia de caracteres se-
xuais secundarios (crescimento testicular nos rapazes e apareci-
mento do botdo mamario nas raparigas) numa idade em que 95%
dos jovens desse sexo e de um mesmo ambiente cultural ja ini-
ciaram a sua maturacao sexual. A idade geralmente considerada ¢
de 14 anos para os rapazes e 13 anos para as raparigas, apesar de
recentemente ja se admitir os 12 anos para este ultimo grupo. O
importante impacto psicossocial que o atraso pubertario apresenta
nos jovens e nas suas familias (por serem mais baixos que a média
para a idade, entre outros motivos), faz com que o médico assis-
tente tenha um papel central na investiga¢do causal desse atraso,
no acompanhamento proéximo do doente e na tranquilizagao da
familia, se for o caso.

Etiologia

A causa mais comum ¢ o atraso pubertario constitucional, um
extremo do espectro do normal desenvolvimento pubertario (diag-
ndstico de exclusdo, também considerado como hipogonadismo
hipogonadotroéfico funcional). Os restantes diagnosticos diferen-
ciais que podem conduzir a este distarbio pubertario podem ser
divididos em 3 grupos principais:

- Hipogonadismo hipergonadotroéfico (ou hipogonadismo pri-
mario -- niveis séricos elevados de LH e FSH por auséncia do
feedback negativo das goénadas) como em casos de sindrome
de Turner/Klinefelter, anorquia (auséncia congénita testicular),
doengas autoimunes, trauma, radio ou quimioterapia, entre outros;

- Hipogonadismo hipogonadotréfico permanente (hipogona-
dismo secundario — niveis séricos diminuidos de LH e FSH por
distarbios hipotalamicos ou hipofisarios): como em casos de Sin-
drome de Kallmann/ Prader Willi, neoplasias (craniofaringeomas,

astrocitomas,...), hemocromatose, doengas granulomatosas, apo-
plexia hipofisaria, entre outras causas;

- Hipogonadismo hipogonadotrofico transitorio (hipogona-
dismo secundario funcional): em casos de desnutri¢do, exercicio
excessivo, anorexia nervosa/ bulimia, distirbios créonicos como
hipotiroidismo, hiperprolactinemia, diabetes mellitus, doenca de
Cushing, entre outros.

Diagnéstico

A historia clinica desempenha um papel essencial para deter-
minar se o desenvolvimento pubertario ¢ totalmente ausente, ou se
comecou e depois estagnou. Um dos aspetos mais relevantes a ter
em conta ¢ o padrao de crescimento do doente até ao momento da
avaliacdo. Entre outros aspetos a abordar enumeram-se:

- Habitos nutricionais (excluir desnutri¢do, anorexia/buli-
mia...), exercicio fisico intenso, medicacao, historia médica pré-
via/ sintomatologia aguda (doenga inflamatoria intestinal, hipoti-
roidismo,...), historial de dificuldades escolares/ défices psicomo-
tores, ...

- Exclusdo de sintomas neurologicos (patologia do sistema
nervoso central), anomalias congénitas como defeitos da linha
média, criptorquidia, labio leporino, escoliose (deficiéncia congé-
nita de GnRH), avaliacao do olfato (sindrome de Kallmann);

- Historia familiar - importante em casos de atraso pubertario
constitucional (base genética autossdmica dominante) ou defi-
ciéncia congénita de GnRH;

O exame fisico deve contemplar uma avalia¢do da estatura
(que deve ser registada ao longo do tempo em tabelas de percen-
tis), velocidade de crescimento, avaliagdo do peso (obesidade esta
comprovadamente relacionada com atraso pubertario nos rapa-
zes), envergadura e caracteres sexuais secundarios como a avalia-
¢do do crescimento testicular e aparecimento do botdo mamario
(critérios de Tanner e orquidémetro de Prader). O seguimento ¢
essencial em todos os casos de atraso pubertario, assumindo um
papel de destaque no diagnostico diferencial entre atraso puberta-
rio constitucional e outras causas de hipogonadismo como a defi-
ciéncia congénita de GnRH. A presenga de caracteristicas sexuais
secundarias como a presenga de pelo pubico ou axilar ndo descar-
ta a hipotese de atraso pubertario.

Os estudos de imagem_contribuem também de forma relevante
na avaliagdo destes jovens:

- A radiografia da mao e punho esquerdos, nos destros, para
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Tabela 1. Causas de atraso pubertario

Hipogonadismo hipogonadotréfico funcional =~ Hipogonadismo hipogonadotroéfico permanente

Hipogonadismo hipergonadotréfico permanente

Doenga sistémica

Fibrose cistica central

Asma Astrocitoma
Doenga inflamatoéria intestinal Germinoma
Doenga celiaca Glioma

Artrite reumatoide juvenil Craniofaringeoma
Anorexia nervosa/ bulimia Prolactinoma

Anemia falciforme Histiocitose X

Tumores/ doengas infiltrativas do sistema nervoso Sindromes genéticos

Sindrome de Klinefelter
Sindrome de Turner
Sindrome de Noonan
Criptorquidia
Disgenesia gonadal
Anorquia
Trauma/torgao testicular

Hemocromatose Defeitos genéticos Quimioterapia/radioterapia

Talassemia KAL, FGFRI (sindrome de Kallmann) Infecao gonadal

Doenga renal cronica GnRHR, GPR54, DAX1, PROPI Galactosemia

SIDA Leptina/ deficiéncia do receptor da leptina Ooforite auto-imune
Endocrinopatias Sindromes Insensibilidade aos androgénios

Diabetes mellitus Prader-Willi Defeitos de biossintese

Hipotiroidismo Lawrence-Moon-Bardet-Biedl

Hiperprolactinemia

Deficiéncia de H. crescimento

Sindrome de Cushing
Exercicio excessivo Trauma
Desnutri¢ao

Doenga de Gaucher
Defeitos da linha média

Quimioterapia/ radioterapia

avaliagdo da idade 6ssea ¢ dos exames a requisitar numa primeira
fase para avaliacdo da maturacdo esquelética. Aqueles com atra-
so pubertario constitucional (APC) tém tipicamente idades 0sseas
entre 12 e 13,5 anos, mas raramente progridem para além desta
idade na auséncia de niveis pubertarios de esteroides produzidos
pelas gonadas; apesar de serem caracteristicas de APC, idades 0s-
seas significativamente inferiores as reais podem também ocorrer
em jovens com doenga cronica, hipogonadismo hipogonadotrofi-
co ou faléncia das gonadas;

- A ecografia pélvica permite avaliar a presenga/ auséncia de
utero e a ecografia testicular permite estudar massas/assimetrias
detetadas no exame fisico;

- A ressonancia magnética cerebral/bolbo olfativo pode ser
realizada se existirem sintomas/sinais neurologicos associados ou
se estudos laboratoriais demonstrarem associa¢ao consistente com
doenga hipotalamica ou hipofisaria.

Os estudos laboratoriais devem ser também requisitados para
avaliar a etiologia dos atrasos pubertarios: uma avaliag@o inicial
deve incluir hemograma completo, velocidade de sedimentag@o,
fun¢ao renal, tiroideia e hepatica (rastreio de disfungdo orgénica/
doenga aguda), LH e FSH séricos e estradiol / testosterona (essen-
ciais para diagndstico deferencial entre hipogonadismo primario
e secundario). Outros testes como a prolactina sérica, o caridtipo
(causas genéticas de hipogonadismo) e inibina B sérica (estudo
de faléncia testicular primaria) podem fazer parte da investigacdo
numa segunda fase, em fungao dos resultados analiticos/caso cli-
nico em questao.

Tratamento

A terapéutica destes distirbios consiste na abordagem de pato-
logia subjacente em caso de disfun¢@o organica: substitui¢ao hor-
monal no hipotiroidismo, agonistas da dopamina nos prolactino-
mas, excisdo de craniofaringeomas, entre outros procedimentos.
Nos restantes casos, por outro lado, a distingdo entre deficiéncia
congénita de GnRH e atraso pubertério constitucional ¢ dificil, o
que implica observacdes seriadas. O médico assistente pode optar
por:

1 - “Watchful waiting”, com tranquiliza¢ao do doente/ familia
e suporte psicoldgico, monitorizando ao mesmo tempo a evolugao

clinica;

2 - Administragdo de testosterona ou estrogénios em baixa
dose nos casos de atraso pubertario grave ou em que se observa
um impacto psicologico proeminente no jovem ou na familia. No
caso de ser esta a opgdo tomada, nos rapazes, a terapia hormo-
nal pode passar pela administracdo de injegdes intramusculares
de ésteres de testosterona em doses baixas numa fase inicial (50
mg/més durante 6 meses — seguido de reavaliagdo), com recupe-
racdo do desenvolvimento pubertario normal na maioria dos casos
apos cessagdo da terapia. Nas raparigas, devem ser administrados
estrogénios em baixa dose por via oral (0,3 mg id de estrogénios

Tabela 2. Avaliagdo diagnostica do atraso pubertario

Testes usados na avaliacio inicial:

- Historia clinica, exame fisico e avalia¢ao da velocidade de crescimento
- Idade 6ssea (radiografia da mao e punho)

- LH, FSH

- Testosterona, Estradiol

- TSH, T4 livre

- Hemograma completo

- Velocidade de sedimentagdo, proteina C reativa
- Tonograma, fungao renal

- Enzimas hepaticas

- IGF-1, IGFBP-3

- Sumario de urina

Testes a considerar numa fase posterior:

- Marcadores de doenga inflamatoria intestinal

- Marcadores de doenga celiaca

- Prolactina

- Cariétipo

- Ressonancia magnética da cabega

- Ecografia pélvica

- Niveis de LH apds agonista GnRH
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conjugados) ou via transdérmica (14 mcg/dia de estradiol). O Referéncias

uso associado da hormona de crescimento € controverso em am-

bos os sexos. Com o tratamento hormonal pretende-se atingir 1. Silva S, Vaz A, Parada M, Dinis I, Mirante A. Atraso pubertario —
caracteres sexuais secundarios proprios para a idade, induzir o Casuistica de uma unidade de endocrinologia pediatrica. Rev Port

Diabetes Metab. 2008; 2:21-4.

2. Palmert MR, Dunkel L. Clinical practice. Delayed puberty. N Engl J
Med. 2012;366: 443-53.

3. Crowley WF, Pitteloud N. Diagnosis and treatment of delayed
puberty. UpToDate [acedido 28 2018]. Disponivel em: https:/www.

crescimento sem promover o encerramento prematuro das epifi-
ses Osseas (monitorizagdo da idade dssea durante a terapéutica).
Pretende-se também reverter a deficiéncia de GnRH (congénita
ou funcional), mantendo concentracdes séricas das hormonais

seXl}ais den.tr.O dos Valores normais, contribuindo assim.para in- uptodate.com/contents/diagnosis-and-treatment-of-delayed-puberty.
d‘:lZH' a fertilidade nestes jovens e melhorar a sua qualidade de 4. Soliman AT, Sanctis VD. An approach to constitutional delay of growth
vida. and puberty. Indian J Endocrinol Metab. 2012;16:698-705.

5. Ferri FF. Delayed Puberty. In: Ferri’s Clinical Advisor 2018 E-Book.
Washington: Ferri’s Medical Solutions; 2018. Styne DM, Grumbach
MM. Physiology and Disorders of Puberty in Williams Textbook of
Endocrinology. 13" ed. Amsterdam: Elsevier; 2016.



XX1V Curso Pos-graduado de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo

@

> XXIV CURSO POS-GRADUADO DE
ENDOCRINOLOGIA, DIABETES E
METABOLISMO

SPEDM

NDOCRINOLOC
\BETESt METABC

Ginescomastia

Jorge Pedro®, Ana Varela®

“Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar de Sao Joao, EPE, Porto, Portugal.

A ginecomastia define-se histologicamente como uma prolife-
racdo glandular benigna da mama masculina, e clinicamente pela
presenca de uma massa de consisténcia firme ou de borracha que
se estende de forma concéntrica a partir do mamilo.

A prevaléncia global reportada é de 32% - 65%, embora resul-
tados de autopsias médico-legais sugiram uma prevaléncia infe-
rior e da ordem dos 40%.

A ginecomastia resulta de um desequilibrio entre o efeito esti-
mulatorio dos estrogénios (E) e o efeito inibitdrio dos androgénios
(A). Os fatores que definem o balango final E/A sdo: (1) a pro-
ducao destes esteroides e seu percursores pelos tecidos produto-
res (placenta, glandulas adrenais e testiculos); (2) a aromatizagao
extraglandular dos A em E em tecidos como o tecido adiposo, o
figado, a pele, o musculo, 0 0sso, e o rim; (3) a concentragao cir-
culante de globulina de ligagdo as hormonas sexuais (SHBG); e
(4) a capacidade de resposta das células-alvo.

O diagnostico € clinico. Na verdadeira ginecomastia, devemos
palpar entre o nosso polegar e dedo indicador uma massa com
> 0,5 cm de diametro, de consisténcia firme ou de borracha, lo-
calizada centralmente ¢ imediatamente subjacente ao complexo
mamilo-areolar, que se estende de forma concéntrica e simétrica a
partir do mesmo, movel, dolorosa e sensivel se na sua face preco-
ce de evolugdo (< 6 meses). A ginecomastia ¢ frequentemente bi-
lateral e simétrica, mas pode ser assimétrica ou mesmo unilateral.

A ginecomastia deve ser distinguida da pseudoginecomastia
ou lipomastia caracterizada por deposicdo mamaria difusa de te-
cido adiposo, sem proliferagdo glandular, e do cancro da mama,
caracterizado por uma massa unilateral dura e firme, aderente aos
tecidos subjacentes, de localizagdo excéntrica em relagao ao com-
plexo mamilo-areolar, que pode associar-se a ondulacao da pele
ou pele casca de laranja, a retragdo ou escorréncia mamilar, e a
linfadenopatias axilares.

A ginecomastia fisiologica apresenta uma distribui¢do trimo-
dal: neonatal, puberdade, e apds os 50 anos. Ao nascimento, 60% -
90% dos recém-nascidos apresentam ginecomastia, a qual regride
frequentemente e de forma espontdnea em duas a trés semanas.
Com o advento da puberdade, até 69% dos adolescentes experi-
mentam ginecomastia transitoria, assintomatica em 50% - 60%
dos casos. A ginecomastia da puberdade surge entre os 10 e os 12
anos, com pico aos 13-14 anos, tem duragdo média de 18 meses,
e raramente persiste para além dos 17 anos. Em < 5% dos casos
a ginecomastia persiste na idade adulta. Finalmente, 24% - 65%
dos homens entre os 50 e os 80 anos sofrem de ginecomastia da
senilidade, assintomatica em 35% - 65% dos casos.

No adulto com ginecomastia persistente os dados atuais suge-
rem as seguintes etiologias: ginecomastia da puberdade persisten-
te (25%), secundaria a farmacos ou drogas (10% - 25%), idiopa-
tica (25%), cirrose ou desnutri¢ao (8%), hipogonadismo primario
(8%) e secundario (2%), tumores testiculares (3%), hipertiroidis-
mo (1,5%), e doenga renal cronica terminal (1%). Os farmacos
com melhor evidéncia para uma associagdo com a ginecomastia
incluem, entre outros: espironolactona, cimetidina, cetoconazole,
hormona de crescimento, estrogénios, hCG, antiandrogénios, ago-
nistas da GnRH, e inibidores da 5Sa-redutase.

Uma anamnese detalhada e um exame fisico minucioso sao
essenciais ao diagnodstico e identificagdo da etiologia da gineco-
mastia. No adolescente ou adulto com ginecomastia dolorosa de
inicio agudo e sem causa obvia deve fazer-se uma avaliagdo hor-
monal com doseamento da T total, LH, E2 e B-hCG. De acordo
com a situagdo, pode ser necessaria avaliagdo da fung@o hepatica,
renal e tiroideia, bem como estudo hormonal mais alargado com
doseamento de DHEA-S, SHBG, e PRL. Se houver suspeita de
cancro da mama deve ser realizada mamografia. Na Figura I su-
gere-se um algoritmo de diagnoéstico e avaliagdo da ginecomastia.

A maioria dos casos de ginecomastia sdo benignos e autolimi-
tados. Nao ¢é necessario tratamento especifico na ginecomastia do
recém-nascido, da puberdade ou induzida por farmacos. Nos de-
mais casos, ¢ importante o diagndstico atempado de forma a ma-
ximizar o sucesso da terapéutica. Alteragdes fibroticas desenvol-
vem-se ao fim dos primeiros 6 a 12 meses de evolugdo, tornando
improvavel que qualquer tratamento médico resulte em regressao
significativa do aumento mamario. Uma vez que a ginecomastia
resulta do excesso relativo de estrogénios, o tratamento médico
visa o bloqueio da ag@o estrogénica no tecido mamario, a dimi-
nui¢ao da producao de estrogénios, ou a oposi¢ao do efeito dos
estrogénios pela administracao de androgénios. A cirurgia ¢ con-
siderada tratamento de ultima linha para aqueles com desconforto
fisico ou psicoldgico, ginecomastia prolongada (> 12 meses) ou
suspeita de malignidade.
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Figura 1. Algoritmo de diagnoéstico e avaliagdo da ginecomastia.
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A sindrome de Cushing compreende um grupo grande de
sintomas e sinais que refletem a exposi¢do prolongada e inade-
quadamente alta dos tecidos aos glicocorticoides.Trata-se de uma
sindrome comum, na sua forma iatrogénica, sendo rara nas restan-
tes situacdes. Excluida a forma iatrogénica, a doenga de Cushing
(DC) ¢ a etiologia mais frequente, (70% dos casos), com uma in-
cidéncia aproximada de 2-3 casos por milhdo/ano.

A doenga de Cushing e os adenomas da supra-renal sdo quatro
vezes mais frequentes no sexo feminino, ocorrendo principalmen-
te em mulheres dos 25 aos 45 anos. E incomum em criancas, mas
¢é responsavel por cerca de 1/3 dos casos da sindrome de Cushing
nesta faixa etdria, ocorrendo principalmente apds a puberdade.
Por outro lado, a sindrome de ACTH ectdpica ¢ mais comum em
homens, surgindo em cerca de 0,5% dos doentes com carcinoma
do pulmio.

Tabela 1. Etiologia da sindrome de Cushing
ACTH dependente

e DC (producdo de ACTH pela hipofise)

e Sindrome de ACTH ectopico

e Sindrome de CRH ectopica (muito raro)
e Administracdo exogena de ACTH

Tabela 2. Prevaléncia dos sintomas e sinais da sindrome de Cushing

Classificacio e etiologia

A etiologia da sindrome de Cushing pode ser dividida em duas
categorias (7abela 1).

Hipercortisolismo funcional — associado a condi¢des em
que um doente apresenta evidéncia bioquimica de hipercortiso-
1émia, podendo mesmo apresentar caracteristicas clinicas suges-
tivas da sindrome de Cushing, sem existir secrecao autonoma de
cortisol. Ambas se resolvem apos a resolug@o da condicao patolo-
gica. A sua fisiopatologia ndo foi claramente estabelecida, sendo a
depressdo e o abuso de dlcool as suas etiologias mais comuns.

Sintomas e sinais
As caracteristicas classicas da sindrome de Cushing incluem

obesidade central, ficies em lua cheia, hirsutismo e plétora facial,
mas as manifestagdes clinicas variam de doente para doente, po-

ACTH independente

e Adenoma da supra-renal

e Carcinoma da supra-renal

e Hiperplasia macronodular bilateral

o Hiperplasia nodular supra-renal pigmentada associada ao complexo de Carney
ou esporadica

e Sindrome de McCune-Albright

o Administragdo exogena de glicocorticoides

Prevaléncia dos sintomas e sinais da sindrome de Cushing

Sintomas (%)
Ganho ponderal 91
Irregularidades menstruais 84
Hirsutismo 81
Disfungao psiquiatrica 62
Lombalgias 43
Fraqueza muscular 29
Fraturas 19
Alopécia 13

Sinais (%)
Obesidade 97
Plétora facial 94
Facies em lua cheia 88
Hipertensao 74
Equimoses 62
Estrias purpuricas 56
Fraqueza muscular 56
Edema dos tornezelos 50
Hiperpigmentagdo 4
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dendo ser subtis e comuns a outras condi¢des, como a obesidade
de causa ndo enddcrina, sendo necessario um alto grau de suspei-
¢ao (Tabela 2).

Outros achados caracteristicos sdo a presenga de pescoco
de bufalo, acne, diminui¢do da libido, aumento do niimero e da
gravidade das infegdes ¢ a apneia do sono. Pode estar também
presente diabetes mellitus e litiase renal.

Avaliacao diagnéstica

Embora a sindrome de Cushing seja inconfundivel na sua
forma cléssica, nos restantes casos ¢ complicado pela inespeci-
ficidade dos sintomas e alta prevaléncia dos mesmos em indivi-
duos sem essa patologia. Dada a falta de especificidade da cli-
nica, na grande maioria dos casos, o diagnostico final baseia-se
principalmente em analises laboratoriais. E fundamental colher
uma historia completa da medicagio para excluir a sindrome de
Cushing iatrogénica antes de se prosseguir com qualquer avalia-
¢ao laboratorial.

Como testes de rastreio, deve ser realizado um dos seguintes
exames:

* Cortisol livre urindrio na urina de 24 horas (pelo menos 2
avaliagdes);

* Cortisol salivar noturno (pelo menos 2 avaliagoes);

* Teste de supress@o noturna com 1mg de dexametasona;

* Prova de supressdo com dexametasona de dose baixa por
periodo mais prolongado (2 mg/d por 48 horas) — em situagdes
de hiperatividade do eixo HHA (ex. obesidade, alcoolismo).

Os estrogéneos aumentam a concentragdo da CBG. Sempre

@
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que possivel, deve-se suspender as pilulas contendo estrogéneo
durante as 6 semanas prévias a analise. Em caso de consumo al-
coolico deve existir pelo menos um periodo de abstinéncia de 2
semanas antes dos testes com dexametasona (Fig. /).

Teste de supressio com dexametasona + estimulacdo com
CRH
— Alguns doentes com sindrome de Cushing apresentam supres-
sd0 com dexametasona pelo que este teste pode aumentar a sen-
sibilidade do diagnoéstico. Na presenga da DC os doentes respon-
dem com aumento na producao de ACTH.
Cortisol sérico noturno
—Se alto indice de suspeigdo da presenca da sindrome de Cushing
com cortisol urinario normal ¢ com supressao na prova de dexa-
metasona, o cortisol sérico noturno durante o sono > 1,8 pg/dL
ou > 7,5 pg/dL enquanto acordado aumenta a probabilidade da
presenca de sindrome de Cushing.
—Se existir um baixo grau de suspeicdo mas com auséncia na
supressdo com dexametasona e cortisol urinario moderadamente
elevado o cortisol sérico noturno durante o sono < 1,8 pg/dL ex-
clui a presenga de sindrome de Cushing.
—Na presenca de falha de supressdo com dexametasona em
doentes sob medicacdo anticonvulsivante, o cortisol sérico notur-
no durante o sono < 1,8 pg/dL exclui a presenca de sindrome de
Cushing.

Uma vez feito o diagnostico da sindrome de Cushing deve-se
estabelecer a sua etiologia. Importa distinguir entre a sindrome
ACTH dependente vs independente:

Suspeita da s. Cushing
(considerar referenciagdo a Endocrinologia)

Excluir exposi¢ao exdgena a glicocorticoides

1 dos seguintes testes de rastreio

Cortisol urinario — 24 h
(>2x) > 2x)

Cortisol salivar noturno

Supressdo noturna com 1 mg de dexametasona

Prova de supressdo com dexametasona (2 mg/d por 48 h) em certas situagdes

Qualquer 1 dos exames anormal

Referenciagdo a Endocrinologia

Realizar + 1 ou 2 exames dos referidos
¢ Considerar repetir o com resultado alterado;
¢ Ponderar teste de estimula¢io com dexa + CRH ou
cortisol sérico noturno em certas situagdes

Normal
(s. Cushing improvavel)

Normal
(s. Cushing improvavel)

Discrepante
(avaliagao adicional)

Alterado
S. Cushing

Reavaliar em 6 meses
se progresao dos sinais ou sintomas

Figura 1. Algoritmo de avaliacdo da sindrome de Cushing
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Doseamentos dos niveis séricos de ACTH
— ACTH independente: niveis de ACTH <10 pg/mL
— ACTH dependente: ACTH normal ou aumentado
— ACTH 5-10 pg/mL.: fazer teste de estimulacdo com CRH (ver
abaixo).

Deve-se repetir o doseamento de ACTH antes de prosseguir
na avaliagdo.

Na presenga de sindrome de Cushing ACTH independente
importa esclarecer a etiologia da patologia ao nivel das supra-re-
nais:

e Tomografia computorizada das suprarrenais

Na presenga de sindrome de Cushing ACTH dependente
deve estabelecer-se se a etiologia ¢ a DC ou a produgao ectdpica
de ACTH:

o Teste de estimulacio com CRH
o Em individuos normais ha um aumento do ACTH e cor-
tisol de 15% a 20%; na DC hd um aumento > 50% de
ACTH e cortisol >20%
e Prova de supressiao com alta dose de dexametasona (2 mg
a cada 6 horas durante 48 horas)
o Nos doentes com DC verifica-se uma supressao do corti-
sol urinario > 50% relativamente ao seu valor basal.
¢ Ressonincia magnética da hipéfise
o Deve ser realizada em todos os doentes com sindrome de
Cushing ACTH dependente;
e (Cateterismo dos seios petrosos inferiores
o Deve ser realizada em doentes com discordancia entre
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clinica, avaliacdo laboratorial ou de imagem; ex. se sin-
drome de Cushing ACTH dependente sem a identifica-
¢do de uma causa obvia na imagem (lesdo hipofisaria <
6 mm);

o Racio ACTH central/periférico > 2 no estado basal ou >
3 apo6s estimulo com CRH ¢é consistente com diagndstico
de DC.

Tratamento

Nos doentes com sindrome de Cushing clinica deve-se nor-
malizar os niveis de cortisol ou evitar os efeitos da sua agao, de
modo a minimizar os sinais e sintomas associados ao excesso
de glicocorticoides, bem como tratar as suas comorbilidades. Se
existir apenas um aumento borderline nos niveis de cortisol sem
clinica compativel ndo se recomenda iniciar tratamento, dado
nao existirem evidéncias 0bvias do seu beneficio nessas situa-
¢oes.

O tratamento de primeira linha em qualquer etiologia da sin-
drome de Cushing ¢ a ressegdo cirtrgica da lesdo primaria, a me-
nos que nao seja possivel. Na presenca de hiperplasia macrono-
dular bilateral com recetores ectopicos pode-se tentar tratamento
médico dirigido.

O tratamento médico estd recomendado como segunda linha
nos doentes com sindrome Cushing ACTH dependente apds fa-
lha no tratamento cirurgico; em casos de doenga persistente ou
metastatica; ou em doentes com tumor oculto. Também ¢ til em
doentes gravemente doentes.

S. Cushing confirmada

ACTH
(2 medigdes)
<10 pg/mL >10 pg/mL
ACTH independente ACTH dependente
5-10 pg/mL
Teste de estimulagio
v com CRH ¢ ¢
Teste sup alta dose DXA e
TC/ RM supra-renais RM hipofise Teste estim CRH
Patologia primaria das SR A>dgnoma l l
Unilateral: adenoma/carcinoma mm :
Bilateral: Hiperplasia macro e Concordante Discordante
micronodular
Cirurgia
Cateterismo dos
Negativo seios petrosos <
4_
RM/ TC cervical, torax, PET/ Octreoscan/ Positivo:
abdomen, pélvis PET-CT Doenca de Cushing
Positivo: Negativo:
Produgio ectépica de ACTH Seguimento por imagem

Figura 2. Algoritmo de avaliacdo da sindrome de Cushing
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Quem rastrear/quando suspeitar

Deve-se rastrear a sindrome de Cushing nos seguintes gru-

pos:

» Doentes com caracteristicas incomuns para idade (por exemplo, osteopo-

rose,hipertensao arterial)

» Doentes com caracteristicas multiplas e progressivas, particularmente

aquelas que sao mais preditivas da sindrome de Cushing;

« Criangas com percentil de estatura decrescente e aumento ponderal;

* Doentes com incidentaloma da supra-renal compativel com adenoma.

Quem referenciar

e Na suspeita de sindrome de Cushing;

versus

e Em doentes com pelo menos um resultado dos testes de ras-
treio alterado;

e Em doentes com resultados normais nos testes de rastreio
em que aprobabilidade pré-teste ¢ alta (caracteristicas clinicas
sugestivas desindrome de Cushing e incidentaloma adrenal ou
suspeita sindrome de Cushing ciclica);

e Suspeita de sindrome. Cushing em gravidas ou criangas;

e Individuos com doenga familiar que os coloca em risco de
sindrome de Cushing (por exemplo, complexo de Carney, neo-
plasia enddcrina multipla-1), como parte de um programa de ras-

treio de vigilancia.
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O hiperaldosteronismo primario (HAP), primeiramente des-
crito em 1954 por Jerome Conn, ¢ uma das formas mais preva-
lentes de hipertensdo arterial (HTA) secundaria, sendo a causa
enddcrina mais frequente. Esta forma de HTA carateriza-se pela
producdo inapropriadamente elevada de aldosterona, autébnoma
dos seus fatores reguladores major (angiotensina II, concentragao
de potassio plasmatico) e ndo suprimivel pela sobrecarga salina.
Esta secrecdo inapropriada de aldosterona resulta na supressao da
atividade da renina, retencao renal de soédio e aumento da excre-
¢do renal de potassio (a hipocaliémia esta presente em 9% a 37%
dos doentes com HAP). A aldosterona tem ainda efeitos diretos
a nivel cardiovascular, como a fibrose cardiaca e o aumento da
intima carotidea, que juntamente com a retengao de sodio levam
ao aumento da pressao arterial (PA). Esta sindrome ¢ entdo carac-
terizado pela hipertensao arterial (HTA), atividade da renina plas-
matica suprimida e aumento da excreg@o urinaria de aldosterona.

Como principais causas desta patologia destaca-se a hiperpla-
sia bilateral idiopética da suprarrenal (60% dos casos), o adenoma
produtor de aldosterona (30% dos casos) e a hiperplasia unilateral
ou primaria da suprarrenal (2% dos casos). O carcinoma da su-
prarrenal (< 1% dos casos) e as formas familiares de HAP consti-
tuem causas mais raras desta sindrome.

O diagnostico precoce do HAP ¢ importante pois atualmente
¢ reconhecida uma maior morbi-mortalidade cardiovascular des-
tes doentes, quando equiparados com doentes com 0 mesmo grau
de hipertensao arterial primaria, sendo uma causa potencialmente
tratavel.

Tendo estas no¢des como pano de fundo, iremos proceder a
um breve resumo do diagndstico e tratamento desta patologia, ten-
do como base as orientagdes da Endocrine Society pretendendo
servir de apoio para o dia-a-dia de todos os clinicos.

Diagnostico

O diagnoéstico do HAP compreende trés fases diferentes: ras-
treio, confirmacdo de diagndstico e classificagdo de subtipo.

Quem avaliar?

A suspeita de HAP e a realiza¢do do teste de rastreio para HAP
esta recomendada nos seguintes casos: (1) doentes com PA susten-
tadamente acima de 150/100 mmHg (>3 medic¢des em dias dife-
rentes); (2) HTA resistente (TA>140/90 mmHg estando o doente
tratado com >3 anti-hipertensores, sendo um deles um diurético);

(3) HTA controlada com quatro ou mais anti-hipertensores; (4)
HTA associada a hipocaliémia espontanea ou induzida por diuré-
ticos; (5) HTA associada a incidentaloma da suprarrenal; (6) HTA
associada a sindrome de apneia do sono; (7) HTA e historia fami-
liar de HTA em idade jovem ou AVC em idade jovem (< 40 anos);
(8) familiares de primeiro grau de doentes com HAP.

Que teste rastreio usar?

A razao aldosterona-renina (RAR), que compreende o racio
entre a concentragdo da aldosterona plasmatica e a atividade da
renina plasmatica, ¢ hoje considerado o melhor método de rastreio
para o HAP, sendo superior ao uso dos dois valores individual-
mente. A realizagdo do teste implica a correcao da hipocaliémia,
bem como de outros fatores interferentes, nomeadamente a inter-
rupcao de farmacos que possam interferir com o eixo renina-an-
giotensina.

Apesar de ser considerada a melhor medida de rastreio, a uti-
lizacdo deste teste ndo tem sido consensual, assim como 0s pon-
tos de corte utilizados para um resultado positivo. Assim sendo,
alguns autores preconizam a utilizagdo do valor da aldosterona
plasmatica, para além da RAR.

Confirmacio de diagndstico

Para a confirmagao do diagnostico, apds o rastreio positivo,
dispomos de quatro testes: prova da sobrecarga salina oral, prova
de sobrecarga salina endovenosa, prova da sobrecarga salina as-
sociada a fludrocortisona e a prova do captopril. Atualmente, ndo
ha evidéncia suficiente que demonstre a superioridade de um teste
em relagdo a outro, pelo que a escolha devera recair essencialmen-
te na compliance do doente e na rotina e experiéncia do Centro.

Apesar da premissa inicial de que todos os doentes com teste
de rastreio positivo t€ém que ser submetidos a um teste de confir-
magdo para um diagndstico positivo, atualmente parece ser cada
vez mais consensual que em doentes com hipocaliémia associada
a renina plasmatica suprimida ¢ a concentragdo da aldosterona
plasmatica superior a 20 ng/dL se possa assumir o diagndstico
de HAP, podendo transitar-se diretamente para a classificagdo do
subtipo.

Classificaciao do subtipo

Todos os pacientes com o diagnostico de HAP devem ser ava-
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Doente com risco de HAP

HAP - Teste inconclusivo/
pouco provavel D — Teste de rastreio - Razio Aldosterona-Renina — ma preparagdo/
alta suspeita clinica
+

HAP - Teste d . ; Repetir .
pouco provavel +— CS1CICEICOILILINACA0 teste de rastreio
+
TC
v v
Doenga unilateral + tratamento Cirurgia ndo deejada/
cirtrgico desejado pelo paciente Doenga bilateral
Cateterismo
veias renais
Unilateral Bilateral
v
Adrenalectomia
laparoscépica Antagonista dos minerolocorticoides
Figura 1. Algoritmo de avaliagdo de hiperaldosteronismo primario
liados por tomografia computorizada (TC) para classificagdo do Tratamento

subtipo e para a exclus@o de existéncia de grandes massas que
possam representar um carcinoma. A ressonancia magnética nao
oferece vantagens em relagao a TC. No caso de o tratamento ci-
rargico ser op¢do, tendo em conta os achados da TC, o cateterismo
das veias suprarrenais (CVS) deve ser realizado, sendo conside-
rado o gold standard para a distingao entre doenca unilateral e
doenga bilateral. Podera prescindir-se da sua realizagdo no caso
de doentes com idade inferior a 35 anos e evidéncia inequivoca de
lesdo unilateral da suprarrenal.

O tratamento cirtrgico, com adrenalectomia unilateral lapa-
roscopica, deve ser sempre considerado em doentes com doenca
unilateral (adenoma produtor de aldosterona, hiperplasia unila-
teral da suprarrenal ou carcinoma). No caso de doenca bilateral,
ou de o tratamento cirirgico ndo ser pretendido pelo paciente ou
existéncia de contraindicag@o, o tratamento médico com antago-
nista dos mineralocorticoides ¢ o tratamento de primeira escolha.
A espironolactona ¢ considerada o agente de primeira linha, sen-
do a epleronona uma alternativa.
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Definicao e caracteristicas clinicas

Os feocromocitomas sdo tumores secretores de catecolaminas
raros com origem nas células cromafins da glandula suprarrenal.
Estes devem ser distinguidos dos paragangliomas que, apesar de
terem origem no mesmo tipo de células, se situam nos ganglios
simpaticos, apresentando caracteristicas clinicas, risco de malig-
nidade e implicagdes genéticas diferentes dos feocromocitomas.

A maioria dos tumores secretores de catecolaminas sdo es-
poradicos. No entanto, aproximadamente 40% destas neoplasias
inserem-se no contexto de uma sindrome familiar, entre os quais
se destacam a sindrome de von Hippel-Lindau (VHL), a neoplasia
endocrina multipla tipo 2 (MEN2) e a neurofibromatose tipo 1
(NF1). Nestes casos a idade de apresentagdo ¢ geralmente mais
precoce, sendo muitas vezes diagnosticados como consequéncia
de vigilancia bioquimica ou apds teste genético, ¢ ha uma maior
probabilidade de ocorrem lesdes bilaterais.

Atualmente o diagnostico de feocromocitoma ¢ maioritaria-
mente feito durante a avaliagdo de um incidentaloma da suprarre-
nal, uma vez que os sintomas estao apenas presentes em 50% dos
doentes e sdo tipicamente paroxisticos. A triade classica de sinto-
mas consiste em cefaleias episodicas, palpitacdes e hipersudorese,
mas esta estd presente numa minoria dos doentes. A hipotensao
ortostatica, elevacdes paroxisticas da tensdo arterial e a cardio-
miopatia podem também estar presentes.

Diagnostico

Os testes bioquimicos iniciais para diagndstico devem ter
por base o grau de suspei¢do de nos encontrarmos perante um
feocromocitoma. Se houver um baixo indice de suspei¢ao, como
acontece na maioria dos casos, devem ser pedidas metanefrinas/
catecolaminas em colheita de urina de 24 horas. Se houver um
alto indice de suspeigdo (historia pessoal ou familiar de feocro-
mocitoma, sindrome genético caracteristico, incidentaloma da su-
prarrenal com caracteristicas muito sugestivas deste tipo de tumor
no estudo imagioldgico), sugere-se doseamento de metanefrinas
fracionadas no plasma.

Apos a confirmagdo bioquimica de hiperprodugdo de cateco-
laminas deve ser feita a avaliagdo imagioldgica para localizagido
do tumor, e ndo o contrario. A tomografia computorizada (TC) ab-
dominal ¢ habitualmente o exame de primeira linha, apresentando
alta sensibilidade ja que a maioria dos tumores apresentam mais

de 3 cm. Caso ndo sejam encontradas lesdes, a cintigrafia com
metaiodobenzilguanidina (MIBG) ¢é geralmente o exame de se-
gunda linha para tentar localizar o tumor. A tomografia de emissao
de positrdoes (PET) com fluorodesoxiglicose (PET-FDG) ou galio
(PET-Ga) sdo mais sensiveis para a detegdo de doenca metastati-
ca.

A realizagdo de teste genético deve ser considerada nas se-
guintes situagdes clinicas:

* Paragangliomas;

« Feocromocitomas bilaterais;

* Feocromocitoma unilateral com histéria familiar positiva;

* Feocromocitoma unilateral em doente jovem (eg. <45 anos);

* Outras caracteristicas clinicas sugestivas da presenca de uma

sindrome genética.

Tratamento

O tratamento de primeira linha nos feocromocitomas ¢ a adre-
nalectomia, idealmente por via laparoscopica.

Todos os doentes devem realizar terapéutica médica antes da
cirurgia para controlar a hipertensio e evitar complicagdes cardio-
vasculares intraoperatorias decorrentes da libertagdo de catecola-
minas. Esta preparacdo pré-cirurgica deve consistir no bloqueio
adrenérgico alfa, habitualmente com recurso a fenoxibenzamina,
pelo menos nos 10 dias prévios a cirurgia. A monitorizagao fre-
quente da pressdo arterial pelo doente no ambulatdrio é essen-
cial nesta fase. Apds se ter procedido ao bloqueio alfa, o bloqueio
adrenérgico beta pode ser iniciado. Este ultimo deve ser apenas
comegado posteriormente uma vez que o bloqueio dos recetores
beta periféricos, responsaveis pela vasodilatagdo, leva a acao das
catecolaminas sobre os recetores alfa ndo bloqueados com conse-
quente vasocontricdo e possivel ocorréncia de crises hipertensi-
vas.

Nos doentes com feocromocitomas no contexto de sindromes
familiares, o tipo de cirurgia deve ser ponderado conforme a uni/
bilateralidade dos tumores e a taxa de malignidade nos restantes
elementos da familia.

Feocromoctioma maligno
Cerca de 10% dos feocromocitomas sao malignos, sendo esta

percentagem mais elevadas nos paragangliomas (até 25%). A defi-
ni¢ao de malignidade neste tipo de tumores ¢ dificil e nem sempre
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consensual. Dado que ndo existe uma combinagdo de caracteris-
ticas clinicas, bioquimicas ou histopatologicas que consigam pre-
dizer de forma segura o comportamento biologico da neoplasia, o
diagnostico de malignidade s6 pode ser feito através da identifica-
¢do de células tumorais em tecidos que normalmente ndo contém
células cromafins (ganglios linfaticos ou metastases a distancia).
Este facto salienta a importancia de manter a vigilancia nos doen-
tes com feocromocitomas mesmo apos a ressec¢ao total da lesdo.
O prognostico da doenca metastatica ¢ variavel, com taxas de so-
brevida a 5 anos geralmente inferiores a 50%.

Quanto ao tratamento, os sintomas de excesso catecolaminér-
gico devem ser controlados com recurso ao bloqueio alfa e beta
adrenérgico como anteriormente descrito. Deve ser sempre pon-
derada a resseccao do tumor primario ¢ das lesdes metastaticas

a fim de tentar melhorar a sintomatologia, diminuir a secre¢ao
hormonal, impedir o efeito de massa em localizagdes anatdmi-
cas criticas e aumentar a resposta a terapéuticas subsequentes.
Existem opgdes terapéuticas com vista ao tratamento localizado
como a radioterapia, a ablagdo por radiofrequéncia, a crioablagio,
a injecdo percutanea de etanol e a quimioembolizagao transarterial
de metastases. A nivel sistémico, a terapéutica com I-MIBG
deve considerada caso a cintigrafia com este radiofarmaco tenha
sido positiva. Os analogos da somatostatina (eg. octreotideo), a
terapéutica com radiofdrmacos dirigidos aos recetores da soma-
tostatina ( 7Lu-DOTATATE), a quimioterapia citotoxica ¢ 0s
inibidores dos recetores da tirosina-cinase podem também ser
equacionados dependendo da situac@o clinica.
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A disfungdo tiroideia na gravidez ¢ um problema clinico
frequente. Durante a gravidez observam-se alteracdes
significativas da fun¢do tiroideia. A glandula tiroideia aumenta
de dimensdo (entre 10% e 40%, de acordo com a auséncia ou
presenca de deficiéncia de i0do), a produg@o de hormonas tiroideia
aumenta quase 50% e as necessidades de iodo aumentam 50%. Na
maioria das mulheres, esta adaptag@o ocorre sem problemas, mas
varios processos patologicos podem levar a disfuncdo tiroideia na
gravidez.

A fungdo tiroideia apresenta altera¢des relevantes durante a
gravidez. No primeiro trimestre (apds a sétima semana) o limite
inferior do intervalo de referéncia da TSH deve ser reduzido
em aproximadamente 0,4 mU/L e o valor superior do intervalo
de referéncia em 0,5 mU/L. O valor de referéncia aproxima-se
progressivamente do intervalo de mulheres ndo gravidas nos
segundo e terceiro trimestres. Os imunoensaios de T4 livre podem
ser significativamente afetados pelas alteragdes tipicas da gravidez,
apresentando neste periodo tipicamente valores mais baixos.
Desta forma, deverdo ser utilizados preferencialmente intervalos
de referéncia adaptados ao método e populagdo em causa, bem
como especificos de trimestre. Alternativamente, podera ser
utilizada a T4 total cujo valor de referéncia aumenta entre as 7 e
16 semanas, sendo a partir deste momento aproximadamente 50%
superior ao da populagdo geral.

A deficiéncia de iodo ¢ comum em todo o mundo e parece
ser prevalente entre as gravidas em Portugal, sendo considerada a
principal causa prevenivel de défice intelectual. A suplementagdo
com iodo, em mulheres com deficiéncia de iodo, associa-se
a diminuic¢do do risco de disfun¢do tiroideia materna e fetal. A
presenca de niveis normais de hormonas tiroideias durante a
gestag@o ¢ essencial para a maturag@o do sistema nervoso central
dos fetos em desenvolvimento. Em Portugal, recomenda-se que
as mulheres em pré-concegdo, durante a gravidez e durante a
amamentagio sejam suplementadas com 150-200 pg/dia de iodo,
exceto se tiverem doenga tiroideia conhecida.

No hipotiroidismo clinico e subclinico ha aumento do risco
de complicagdes da gravidez com destaque para abortamento
espontdneo e parto pré-termo, bem como aumento do risco de
disfun¢do neurocognitiva no desenvolvimento fetal. Estes efeitos
sdo exacerbados pela presenga de autoanticorpos tiroideus.

O alvo para tratamento do hipotiroidismo na gravidez devera
ser atingir TSH na metade inferior do intervalo especifico do
trimestre da gravidez ou, na auséncia de intervalos de referéncia

especificos, uma TSH materna inferior a 2,5 mU/L. Mulheres em
tratamento com levotiroxina e mulheres com risco aumentado
de hipotiroidismo (eutiroidismo com anticorpos antitiroideus
positivos, pos-hemitiroidectomia, ou tratamento com iodo
radioativo) devem dosear a TSH a cada 4 semanas até meio da
gestagdo e pelo menos uma vez proximo das 30 semanas de
gestacao.

No hipotiroidismo tratado previamente, mulheres em idade
reprodutiva devem ser instruidas a aumentar a dose de levotiroxina
em 20% - 30% assim que saibam que estdo gravidas e devem
contactar imediatamente o seu médico assistente para avaliacdo
e orientacdo adicional. Em mulheres a planear engravidar, a dose
de levotiroxina deve ser otimizada para obter niveis de TSH entre
o limite inferior do intervalo de referéncia e 2,5 mU/L. Apds a
gravidez, a dose de levotiroxina deve ser reduzida para a dosagem
prévia, com novo doseamento da TSH 6 semanas ap0s o parto.

O hipertiroidismo em mulheres em idade fértil tem como causa
mais comum a doenca de Graves (presente em 0,4% a 1,0% das
mulheres e cerca de 0,2% das gravidas). Menos frequentemente,
nesta faixa etaria, o hipertiroidismo pode ser secundario a bdcio
multinodular téxico e adenoma tdxico, ou outras patologias
raras. Adicionalmente € necessario considerar a possibilidade
de tratamento com dose excessiva de levotiroxina ou a toma de
levotiroxina sem indicagdo médica. Durante o periodo gestacional,
a principal causa de diminuicao de TSH ¢ a tirotoxicose transitoria
da gravidez, ocorrendo em 1% - 3% das gestacdes. Este
quadro clinico ¢ limitado a primeira metade da gravidez e esta
relacionado com o efeito estimulador da hCG sobre a glandula
tiroideia. Frequentemente associa-se a hiperémese gravidica,
podendo também ocorrer na presenca de gravidez multipla, mola
hidatiforme e coriocarcinoma.

O hipertiroidismo durante a gravidez associa-se a aumento do
risco de hipertensdo na gravidez, insuficiéncia cardiaca materna,
abortamento espontaneo, prematuridade, baixo peso, restricao
de crescimento, e eventualmente maior risco futuro da crianga
desenvolver alteracdes neurocomportamentais. Devera ser
orientado em consulta hospitalar multidisciplinar. Pelo contrario,
o hipertiroidismo subclinico na gravidez no se associa a aumento
de complica¢des maternas ou fetais.

O tratamento do hipertiroidismo na gravidez depende da
sua etiologia. Na tirotoxicose transitoria da gravidez, devera
ser utilizado tratamento de suporte (podendo-se considerar o
uso de betabloqueadores), ndo estando recomendado o uso de
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antitiroideus de sintese. Na doenca de Graves e outras causas de
hipertiroidismo clinico, o tratamento tem como elemento central
o uso de antitiroideus de sintese, tendo por objetivo manter o
eutiroidismo materno e eutiroidismo fetal. A gestdo do tratamento
com antitiroideus de sintese na gravidez deve ter em conta a
passagem placentarias e interferéncia com a fun¢@o tiroideia fetal
dos antitiroideus de sintese ¢ dos TRAB, o risco de malformagoes
associado ao uso de antitiroideus de sintese durante o primeiro
trimestre e o risco de toxicidade destes farmacos durante a
gravidez. Frequentemente durante a gravidez ocorre remissdo da
doenga de Graves, podendo ndo ser necessario tratamento durante
a gestacdo. Nas mulheres que suspendam os antitiroideus de
sintese na gravidez, a funcdo tiroideia deve ser avaliada a cada 1-2
semanas, sendo que estando eutiroideias poderdo estender o periodo
de avaliagdo para as 2-4 semanas durante o segundo e terceiro
trimestres. No caso de gravidas sob terapéutica com antitiroideus
de sintese, deverdo repetir a fungdo tiroideia a cada 2-4 semanas
podendo ser espacado para 4-6 semanas ap6s atingir o valor alvo.
Durante as primeiras 16 semanas o uso de propiltiouracilo devera
ser privilegiado pelo menor risco de teratogenicidade grave em
comparagdo com o metimazol, podendo a partir deste momento
ser utilizado novamente o metimazol.

Os anticorpos antirrecetor de TSH (TRAB) deverdo ser
doseados em mulheres gravidas com historia prévia de doenca de
Graves, hipertiroidismo atual ou prévio de etiologia indeterminada
e historia prévia de filho recém-nascido com hipertiroidismo. Se
os anticorpos forem negativos ndo € necessario repetir ao longo
da gravidez. Se estiverem elevados ou a gravida estiver sobre
antitiroideus de sintese, deverdo ser repetidos os TRAB entre
as 18 e 22 semanas. Deverdo ser novamente repetidos as 30-34
semanas caso estejam elevados as 18-22 semanas ou se a gravida
estiver sobre antitiroideus de sintese. Em caso de hipertiroidismo
ndo controlado na segunda metade da gravidez e em mulheres com
TRAB aumentados (>3 vezes o limite superior do normal) em
qualquer momento da gravidez, esta recomendado uma avaliacdo
multidisciplinar dirigida para a possibilidade de disfungao tiroideia
fetal, que devera incluir avaliacao da frequéncia cardiaca e fungao
cardiaca fetal, crescimento fetal, maturagdo ossea, volume de
liquido amniético e presenca de bocio fetal.

No planeamento de uma gravidez em mulheres com
hipertiroidismo, devera ser atingido o eutiroidismo antes da
concegdo. Deverdo ser ponderadas as implicacdes das varias
opc¢des na decisao da melhor terapéutica.

A TSH devera ser doseada em todas as mulheres com alto

Em mulheres de alto risco, dosear a TSH assim que a gravidez se confirme
(com doseamentos dos anticorpos anti-TPO se TSH >2,5)!

v v

v v

TSH inferior ao limite de TSH 0,1 - 2,5 mU/L

TSH 2,5 mU/L a limite TSH acima do limite

referéncia ou <0,1 mU/L

superior de referéncia
(ou 4,0 mU/L)

superior de referéncia
(ou >4,0 mU/L)

!

!

Avaliacio da causa de

Sem necessidade de Doseamento de

Tratamento com

hipertiroidismo e estudo adicional anti-TPO levotiroxina
tratamento de acordo
com a etiologia l

Indicacdes para avaliaciio da funcio
tiroideia na gravidez (alto risco)’

Anti-TPO
negativos

Anti-TPO

Historia ou clinica de disfungao tiroideia; positivos

Anticorpos anti-TPO positivos ou bocio;

Idade superior a 30 anos;

Eal e

Historia de radioterapia da cabeca e pescogo ou
cirurgia tiroidea prévia;

e

Doenga autoimune (pe. DM tipo 1);

6.  Historia de abortamento, parto pré-termo ou
infertilidade;
Varias gestagdes prévias (22);

Nao iniciar
tratamento

Tratamento com
levotiroxina

Historia familiar de disfuncgdo tiroideia;
Obesidade morbida (IMC240 kg/m?);

10. Uso de amiodarona, litio, ou uso recente de
contrastes iodados;

11.  Residéncia em area com deficiéncia moderada a
grave de iodo.

Figura 1. Algoritmo da avaliagdo da disfungdo tiroideia na gravidez
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risco de disfungdo tiroideia a tentar engravidar e em gravidas de
alto risco, assim que se confirme a gravidez. Sdo consideradas
como tendo alto risco mulheres com pelo menos um dos
seguintes critérios: (1) historia de disfungao tiroideia atual ou
prévia, ou sintomas e sinais de disfung@o tiroideia, (2) anticorpos
antitiroideus positivos ou bdcio, (3) idade superior a 30 anos, (4)
historia de radioterapia da cabega e pescoco ou cirurgia tiroideia
prévia, (5) diabetes tipo 1 ou outra doenga autoimune, (6) historia
de abortamento, parto pré-termo ou infertilidade, (7) varias
gestagdes prévias (=2), (8) historia familiar de doenga autoimune
da tiroide ou disfungdo tiroideia, (9) obesidade morbida (IMC
>40 kg/m?), (10) uso de amiodarona ou litio, ou uso recente de
contrastes iodados, (11) residéncia em area com deficiéncia de
iodo moderada a grave. Caso a TSH seja>2,5 mU/L, os anticorpos
anti-TPO devem também ser doseados.

Deverdo ser encaminhadas para consulta hospitalar todas
as mulheres com disfungdo tiroideia para seguimento durante a
gravidez.
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A puberdade corresponde ao processo de aquisicao de carac-
teres sexuais secundarios, durante o qual também se verifica um
aumento da velocidade de crescimento da estatura. O inicio deste
processo fisiologico ocorre aquando do aumento da secregdo da
hormona libertadora das gonadotrofinas (GnRH) pelo hipotalamo.
Durante a infancia, a libertacdo de GnRH encontra-se inibida.
Com o inicio da puberdade, observa-se um predominio progressi-
vo de fatores excitatorios com um aumento da secre¢do de GnRH,
que leva a secre¢do pulsatil e noturna de hormona luteinizante
(LH) e da hormona estimulante folicular (FSH), produzidas na
hipofise e essenciais para a produgdo de esteroides sexuais como
a testosterona e o estradiol.

O atraso pubertario ¢ definido pela auséncia de caracteres se-
xuais secunddrios (crescimento testicular nos rapazes e apareci-
mento do botdo mamario nas raparigas) numa idade em que 95%
dos jovens desse sexo ¢ de um mesmo ambiente cultural ja ini-
ciaram a sua maturacdo sexual. A idade geralmente considerada ¢é
de 14 anos para os rapazes ¢ 13 anos para as raparigas, apesar de
recentemente ja se admitir os 12 anos para este ultimo grupo. O
importante impacto psicossocial que o atraso pubertario apresenta
nos jovens e nas suas familias (por serem mais baixos que a média
para a idade, entre outros motivos), faz com que o médico assis-
tente tenha um papel central na investigacdo causal desse atraso,
no acompanhamento proximo do doente e na tranquilizacdo da
familia, se for o caso.

Etiologia

A causa mais comum ¢ o atraso pubertario constitucional, um
extremo do espectro do normal desenvolvimento pubertario (diag-
noéstico de exclusdo, também considerado como hipogonadismo
hipogonadotréfico funcional). Os restantes diagnosticos diferen-
ciais que podem conduzir a este disturbio pubertario podem ser
divididos em 3 grupos principais:

- Hipogonadismo hipergonadotrofico (ou hipogonadismo prima-
rio -- niveis séricos elevados de LH e FSH por auséncia do feedba-
ck negativo das gonadas) como em casos de sindrome de Turner/
Klinefelter, anorquia (auséncia congénita testicular), doengas au-
toimunes, trauma, radio ou quimioterapia, entre outros;

- Hipogonadismo hipogonadotrofico permanente (hipogona-
dismo secundario — niveis séricos diminuidos de LH e FSH por
distarbios hipotalamicos ou hipofisarios): como em casos de sin-
drome de Kallmann/ Prader Willi, neoplasias (craniofaringeomas,

astrocitomas,...), hemocromatose, doengas granulomatosas, apo-
plexia hipofisaria, entre outras causas;

- Hipogonadismo hipogonadotréfico transitério (hipogonadismo
secundario funcional): em casos de desnutri¢do, exercicio excessi-
vo, anorexia nervosa/ bulimia, distirbios cronicos como hipotiroi-
dismo, hiperprolactinemia, diabetes mellitus, doenga de Cushing,
entre outros.

Diagnostico

A historia clinica desempenha um papel essencial para deter-
minar se o desenvolvimento pubertario ¢ totalmente ausente, ou se
comegou e depois estagnou. Um dos aspetos mais relevantes a ter
em conta € o padrao de crescimento do doente até ao momento da
avaliagdo. Entre outros aspetos a abordar enumeram-se:

- Habitos nutricionais (excluir desnutri¢do, anorexia/bulimia...),
exercicio fisico intenso, medicagdo, historia médica prévia/ sin-
tomatologia aguda (doenca inflamatoria intestinal, hipotiroidis-
mo,...), historial de dificuldades escolares/ défices psicomoto-
res,...

- Exclusdo de sintomas neurologicos (patologia do sistema ner-
voso central), anomalias congénitas como defeitos da linha média,
criptorquidia, 1abio leporino, escoliose (deficiéncia congénita de
GnRH), avaliagdo do olfato (sindrome de Kallmann);

- Historia familiar - importante em casos de atraso pubertario
constitucional (base genética autossomica dominante) ou defi-
ciéncia congénita de GnRH;

O exame fisico deve contemplar uma avaliagdo da estatura
(que deve ser registada ao longo do tempo em tabelas de percen-
tis), velocidade de crescimento, avaliagdo do peso (obesidade esta
comprovadamente relacionada com atraso pubertario nos rapa-
zes), envergadura e caracteres sexuais secundarios como a avalia-
¢do do crescimento testicular e aparecimento do botdo mamario
(critérios de Tanner e orquidémetro de Prader). O seguimento ¢
essencial em todos os casos de atraso pubertario, assumindo um
papel de destaque no diagnostico diferencial entre atraso puberta-
rio constitucional e outras causas de hipogonadismo como a defi-
ciéncia congénita de GnRH. A presenca de caracteristicas sexuais
secundarias como a presenga de pelo pibico ou axilar ndo descar-
ta a hipdtese de atraso pubertario.

Os estudos de imagem _contribuem também de forma relevante
na avaliagdo destes jovens:

- A radiografia da mao e punho esquerdos, nos dextros, para
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Tabela 1. Causas de atraso pubertario
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Hipogonadismo hipogonadotréfico funcional

Hipogonadismo hipogonadotréfico permanente

Hipogonadismo hipergonadotréfico permanente

Doenga sistémica
Fibrose cistica
Asma
Doenga inflamatoria intestinal
Doenga celiaca
Artrite reumatoide juvenil
Anorexia nervosa/ bulimia
Anemia falciforme

Tumores/ doengas infiltrativas do sistema nervoso central

Astrocitoma
Germinoma
Glioma
Craniofaringeoma
Prolactinoma
Histiocitose X
Defeitos genéticos

Sindromes genéticos
Sindrome de Klinefelter
Sindrome de Turner
Sindrome de Noonan

Criptorquidia

Disgenesia gonadal

Anorquia

Trauma/torgao testicular

Quimioterapia/radioterapia

Infecc¢do gonadal

Galactosemia

Hemocromatose KAL, FGFRI (Sind. de Kallmann)
Talassemia GnRHR, GPR54, DAX1, PROPI
Doenga renal cronica Leptina/ deficiéncia do receptor da leptina
SIDA Sindromes

Endocrinopatias Prader-Willi
Diabetes mellitus Lawrence-Moon-Bardet-Biedl
Hipotiroidismo Doenga de Gaucher
Hiperprolactinemia Defeitos da linha média

Deficiéncia de H. crescimento

Sindrome de Cushing
Exercicio excessivo
Desnutri¢ao

Trauma

Quimioterapia/ radioterapia

Ooforite autoimune
Insensibilidade aos androgénios
Defeitos de biossintese

avaliacdo da idade dssea ¢ dos exames a requisitar numa primeira
fase para avaliacdo da maturacdo esquelética. Aqueles com atra-
so pubertario constitucional (APC) tém tipicamente idades dsseas
entre 12 e 13,5 anos, mas raramente progridem para além desta
idade na auséncia de niveis pubertarios de esteroides produzidos
pelas gonadas; apesar de serem caracteristicas de APC, idades 6s-
seas significativamente inferiores as reais podem também ocorrer
em jovens com doenga cronica, hipogonadismo hipogonadotrofi-
co ou faléncia das gonadas;

- A ecografia pélvica permite avaliar a presenga/ auséncia de ttero
e a ecografia testicular permite estudar massas/assimetrias deteta-
das no exame fisico;

- A ressonancia magnética cerebral/bolbo olfativo pode ser rea-
lizada se existirem sintomas/sinais neurologicos associados ou se
estudos laboratoriais demonstrarem associagdo consistente com
doenga hipotalamica ou hipofisaria.

Os estudos laboratoriais devem ser também requisitados para
avaliar a etiologia dos atrasos pubertarios: uma avaliag@o inicial
deve incluir hemograma completo, velocidade de sedimentagao,
fun¢@o renal, tiroideia e hepatica (rastreio de disfungdo orgénica/
doenga aguda), LH e FSH séricos e estradiol / testosterona (essen-
ciais para diagnostico deferencial entre hipogonadismo primario
e secundario). Outros testes como a prolactina sérica, o caridtipo
(causas genéticas de hipogonadismo) e inibina B sérica (estudo
de faléncia testicular primaria) podem fazer parte da investigagao
numa segunda fase, em fun¢@o dos resultados analiticos/caso cli-
nico em questao.

Tratamento

A terapéutica destes disttrbios consiste na abordagem de pato-
logia subjacente em caso de disfun¢@o organica: substitui¢ao hor-
monal no hipotiroidismo, agonistas da dopamina nos prolactino-
mas, excisdo de craniofaringeomas, entre outros procedimentos.
Nos restantes casos, por outro lado, a distingdo entre deficiéncia
congénita de GnRH e atraso pubertario constitucional ¢é dificil, o
que implica observagdes seriadas. O médico assistente pode optar
por:

1- “Watchful waiting”, com tranquilizagdo do doente/ familia e

suporte psicologico, monitorizando ao mesmo tempo a evolugdo
clinica;

2- Administracdo de testosterona ou estrogénios em baixa dose
nos casos de atraso pubertario grave ou em que se observa um
impacto psicologico proeminente no jovem ou na familia. No
caso de ser esta a op¢do tomada, nos rapazes, a terapia hormo-
nal pode passar pela administracdo de injegdes intramusculares
de ésteres de testosterona em doses baixas numa fase inicial (50
mg/més durante 6 meses — seguido de reavaliagdo), com recupe-
racdo do desenvolvimento pubertario normal na maioria dos casos
apos cessacdo da terapia. Nas raparigas, devem ser administra-
dos estrogénios em baixa dose por via oral (0,3 mg id de estrogé-
nios conjugados) ou via transdérmica (14 mcg/dia de estradiol).

Tabela 2. Avaliagdo diagnostica do atraso pubertario

Testes usados na avaliacio inicial:

- Historia clinica, exame fisico e avalia¢ao da velocidade de crescimento
- Idade 6ssea (radiografia da mao e punho)

- LH, FSH

- Testosterona, estradiol

- TSH, T4 livre

- Hemograma completo

- Velocidade de sedimentacao, proteina C reativa

- Tonograma, fungao renal

- Enzimas hepaticas

- IGF-1, IGFBP-3

- Sumario de urina

Testes a considerar numa fase posterior:

- Marcadores de doenga inflamatoria intestinal
- Marcadores de doenga celiaca

- Prolactina

- Caridtipo

- Ressonancia magnética da cabega

- Ecografia pélvica

- Niveis de LH apds agonista GnRH
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O uso associado da hormona de crescimento é controverso em Referéncias
ambos os sexos. Com o tratamento hormonal pretende-se atingir

caracteres sexuais secundarios proprios para a idade, induzir o I Silva 8, Vaz A, Parada M, Dinis I, Mirante A. Atraso pubertario —

Casuistica de uma unidade de endocrinologia pediatrica. Rev Port

crescimento sem promover o encerramento prematuro das epifi- Diabetes Metab. 2008: 2:21-4.
ses Osseas (monitorizagdo da idade Ossea durante a terapéutica). 2. Palmert MR, Dunkel L. Clinical practice. Delayed puberty. N Engl J
Pretende-se também reverter a deficiéncia de GnRH (congénita Med. 2012; 366: 443-53.

ou funcional), mantendo concentragdes séricas das hormonais se- 3. Crowley WF, Pitteloud N. Diagnosis and treatment of delayed
puberty. UpToDate [acedido a 28 Fev 2018]. Disponivel em: https:/

xuals‘d‘entro dos Valiores normais, contribuindo assim para ,mduer www.uptodate.com/contents/diagnosis-and-treatment-of-delayed-
a fertilidade nestes jovens e melhorar a sua qualidade de vida. puberty
4. Soliman AT, De Sanctis V. An approach to constitutional delay of growth
and puberty. Indian J Endocrinol Metab. 2012;16:698-705.
5. Ferri FF. Delayed Puberty. In: Ferri FF. Ferri’s Clinical Advisor 2018
E-Book. Philadelphia: Amsterdam; 2018.
6. Styne DM, Grumbach MM Physiology and Disorders of Puberty. In:
Melmed S, Polonsky K, Larsen PR, Kronenberg H, editors. Williams
Textbook Of Endocrinology. 13" ed. Amsterdam: Elsevier; 2016.
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O tratamento médico da obesidade inclui intervengao dietéti-
ca, prescri¢ao de atividade fisica, modificagdo comportamental e
terapéutica farmacologica, que devem ser sempre individualiza-
dos.

Nesta apresentagdo, vamos apenas abordar a terapéutica far-
macologica da obesidade, sobretudo aquela que esta atualmente
disponivel em Portugal, mas também a que aguardamos num fu-
turo proximo e ainda a que esta em investigacdo. Este resumo foi
baseado nas recomendagdes da Sociedade Portuguesa para o Estu-
do da Obesidade (SPEO) para o tratamento médico da obesidade
no adulto que brevemente irdo ser publicadas®.

Um primeiro ponto a definir ¢ acerca das indica¢des para o
tratamento farmacoldogico. A terapéutica farmacologica deve ser
considerada, em associacao as medidas de estilo de vida, em todos
os individuos com indice de massa corporal (IMC) > 30 kg/m? ou
IMC entre 27 e 29,9 kg/m?* e com pelo menos uma comorbilidade
associada, que ndo tenham atingido o objetivo da perda de peso
(perda de pelo menos 5% do peso corporal total em 3 a 6 meses)
com medidas de interven¢do do estilo de vida. A decisao de inicio
de terapéutica farmacoldgica deve ser individualizada e efetuada
apenas ap6s avaliagao cuidadosa dos riscos e beneficios de todas
as opgdes terapéuticas. Caso ndo tenha havido uma perda de, pelo
menos, 5% do peso corporal apos trés meses, deve ser considerada
a interrupcdo do farmaco. Podemos considerar estes pontos acima
enumerados como recomendagdes gerais.

Neste momento em Portugal, o orlistato e o liraglutido sdo os
unicos farmacos que, estando aprovados pela European Medici-
nes Agency (EMA) e Food and Drug Administration (FDA), estao
disponiveis.

Orlistato

O orlistato ¢ um inibidor reversivel das lipases gastrica e
pancredtica, inibindo a absor¢@o da gordura alimentar em 30%.
A sua absor¢ao ¢ minima (< 1%), sendo metabolizado em dois
metabolitos inativos na parede gastrointestinal, e a sua eliminagao
¢ essencialmente fecal (97%). A sua eficacia na perda de peso tem
sido demonstrada em diversos estudos randomizados e meta-ana-
lises. O estudo XENDOS, com uma duragao de 4 anos, demons-
trou que a associagdo do orlistato a alteracdo do estilo de vida

permitiu uma menor progressao para diabetes tipo 2, em compara-
¢do com o placebo (taxa de incidéncia cumulativa de diabetes tipo
2 de 2,9% com orlistato versus 4,2% para o placebo), com redugao
da conversdo de alterag@o da tolerancia a glicose para diabetes de
37%. Numa meta-analise de 4 estudos envolvendo doentes obesos
hipertensos, o orlistato promoveu uma maior perda de peso (dife-
renca média ponderada de -3,7 kg), com reducdo significativa da
pressao arterial sistdlica e diastolica (diferenca média ponderada
de -2,5 mmHg e — 1,9 mmHg, respetivamente), em comparagao
com o placebo. O orlistato estd disponivel em cépsulas de 120
mg (sob prescrigdo médica, com o nome comercial de Xenical®
e formulagdo genérica) e de 60 mg (venda livre, com o nome
comercial de Alli®). Os efeitos adversos principais sdo os efeitos
gastrointestinais, nomeadamente: dor abdominal, flatuléncia com
descarga fecal, urgéncia fecal, esteatorreia, nduseas, incontinéncia
fecal, entre outros. Sdo contraindicagdes a gravidez, sindrome de
malabsorcdo cronica, antecedentes de litiase renal por oxalatos e
colestase. Nao esta recomendado em doentes com compromisso
renal e/ou hepatico e idosos. Sao contraindicagdes para o uso do
orlistato a gravidez (ndo recomendado na amamentagao), sindro-
me de malabsor¢do cronica, antecedentes de litiase renal por oxa-
latos, colestase e hipersensibilidade conhecida ao orlistato.

Liraglutido

O GLP-1 tem um efeito supressor de apetite através de meca-
nismos periféricos e por agdo no sistema nervoso central. A nivel
periférico, o GLP-1 atua sobre a motilidade intestinal promoven-
do atraso no esvaziamento gastrico. A distensdo gastrica resultante
estimula os sinais aferentes vagais dirigidos ao trato solitario, a
area postrema e aos centros hipotalamicos para induzir a sacieda-
de.

No sistema nervoso central, o GLP-1 ¢ secretado como um
neurotransmissor por neurénios em varias areas do cérebro, in-
cluindo o hipotalamo. Os recetores do GLP-1 estdo amplamente
distribuidos por todo o cérebro e densamente expressos em ni-
cleos hipotalamicos envolvidos na regulagdo do apetite, como
os nucleos paraventricular e arqueado. O liraglutido demonstrou
estimular os neurénios hipotalamicos produtores de pro-opio-
melanocortina (POMC) e inibir a expressdo de neuropéptido Y
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e de péptido relacionado com a proteina Agouti (Agouti-related
peptide — AgRP), resultando em supressao do apetite. Essas acdes
também podem ocorrer noutras areas do cérebro, como o siste-
ma mesolimbico, resultando na redug@o dos sinais de recompensa
induzidos pela ingestdo alimentar, com subsequente redugdo do
aporte caldrico.

Foi desenvolvido um plano de ensaios clinicos com utilizagdo
do liraglutido 3,0 mg - o programa SCALE (Satiety and Clini-
cal Adiposity - Liraglutide Evidence). Este programa, englobando
quatro estudos, avaliou a eficacia do liraglutido 3,0 mg na perda
de peso e o seu potencial no retardamento da evolugdo para dia-
betes de doentes com pré-obesidade/obesidade e hiperglicemia
intermédia (SCALE Obesity and Prediabetes), a eficacia na per-
da ponderal em doentes com diabetes tipo 2 (SCALE Diabetes),
a melhoria do quadro respiratorio em doentes com sindrome de
apneia obstrutiva do sono (SCALE Sleep Apnea) e a eficacia na
manutengdo do peso perdido mediante interveng@o no estilo de
vida ou a perda ponderal adicional (SCALE Maintenance).

SCALE Obesity and Prediabetes

No final das 56 semanas, os doentes randomizados para li-
raglutido tiveram uma redugdo significativamente maior no peso
corporal (8,0% vs 2,6%, p < 0,001). O grupo sob liraglutido teve
uma maior propor¢do de doentes que perderam, pelo menos,
5% do peso corporal (63,2% vs 27,1%) e 10% do peso corporal
(33,1% vs 10,6%) em comparagdo com o placebo (p < 0,001 para
ambos). A perda de peso foi significativamente superior no grupo
sob liraglutido, ao fim dos trés anos de seguimento (-6,1 kg vs -1,9
kg; p <0,001).

Os resultados deste estudo confirmaram o valor do liraglutido
como agente farmacologico com eficacia terapéutica na perda de
peso, na melhoria de varios pardmetros cardiometabodlicos, como
o IMC médio, perimetro da cintura, Alc, glicemia e insulinemia
de jejum, pressdo arterial sistolica e diastolica, melhoria signifi-
cativa no perfil lipidico (triglicerideos e colesterol total, HDL e
LDL) e que pode também prevenir a diabetes tipo 2.

SCALE Diabetes

Este estudo evidenciou que o liraglutido 3,0 mg, em doentes
com diabetes tipo 2, ¢ um agente igualmente eficaz na indugao de
perda de peso.

SCALE Sleep Apnea

O grupo sob liraglutido 3,0 mg apresentou uma redugao sig-
nificativa no indice de apneia-hipopneia em comparagdo com o
placebo (12,2 vs 6,1 eventos por hora, p =0,015). A Alc média e
a pressdo arterial sistolica foram significativamente reduzidas no
grupo liraglutido (p < 0,001).

SCALE Maintenance

Para serem randomizados (numa proporcdo de 1:1 para lira-
glutido 3,0 mg ou placebo), os participantes tinham que perder,
pelo menos, 5% do seu peso corporal durante um periodo inicial
(run-in) de 4 a 12 semanas de dieta de baixo valor caldrico. O
liraglutido foi titulado para a dose de 3,0 mg segundo esquema re-
comendado. O grupo sob liraglutido apresentou uma diminui¢ao
significativamente maior do peso corporal do que o placebo (6,2%
vs 0,2%, p < 0,001). Uma proporg¢ao significativamente maior de
doentes tratados com liraglutido obteve uma perda de peso de,
pelo menos, 5% (50,5% vs 21,8%) e 10% do peso corporal (26,1%
vs 6,3%) e manteve a perda de peso de 5% alcangada durante o pe-
riodo de run-in (81,4% vs 48,9%) do que os doentes sob placebo

@

39

(» < 0,001 para todos).

Este estudo mostrou que o liraglutido pode ser 1til para manter
a perda de peso obtida mediante medidas ndo farmacoldgicas e
promover perdas ponderais adicionais.

O liraglutido 3,0 mg, encontra-se disponivel com o nome co-
mercial de Saxenda®, para administragdo diaria por via subcuta-
nea. De forma a minimizar a sintomatologia gastrointestinal esta
recomendado iniciar com dose didria de 0,6 mg e aumentando em
0,6 mg a intervalos de, pelo menos, uma semana até atingir a dose
terapéutica (3,0 mg).

Os principais efeitos secundarios sdo do foro gastrointestinal,
sobretudo nauseas, vomitos diarreia ou obstipagdo. Outros sinais
e sintomas, como xerostomia, dispepsia, epigastralgias, colica
biliar, aumento da frequéncia cardiaca ou aumento das enzimas
pancreaticas (amilase e lipase), também poderdo ocorrer.

O liraglutido 3,0 mg est4 contraindicado em casos de insu-
ficiéncia renal grave (TFG < 15 mL/min/1,73 m?), insuficiéncia
hepatica grave, gravidez, amamentacdo e hipersensibilidade ao
farmaco ou aos excipientes. A experiéncia ¢ limitada em situagdes
de insuficiéncia cardiaca classe III e IV da NYHA, idades abaixo
dos 18 anos ou acima dos 75 anos e em doentes com doenga in-
flamatoria intestinal ou gastroparésia diabética, pelo que nao se
recomenda a sua utilizagdo nestes casos.

Farmacos aprovados pela EMA, FDA e pelo INFARMED e
niao disponiveis em Portugal para tratamento da obesidade:
terapéutica combinada com bupropiona/naltrexona de liber-
tacdo prolongada

A bupropiona ¢ um inibidor seletivo da recapta¢do da dopa-
mina e norepinefrina aprovado pela FDA como um antidepressi-
vo e como farmaco para a desabituagdo tabagica. A naltrexona é
um antagonista opioide aprovado pela FDA para o tratamento da
dependéncia do 4lcool e dos opidceos. O mecanismo pelo qual a
combinagdo de naltrexona/ bupropiona de libertagdo prolongada
(LP) induz perda de peso ndo ¢ totalmente compreendida.

O estudo COR-I avaliou o efeito da combinagdo naltrexona/
bupropiona LP no peso corporal de doentes com excesso de peso
e dislipidemia ou hipertensao arterial (HTA) e em doentes obe-
sos, num estudo randomizado, duplamente cego em 34 locais nos
EUA. A variag@o no peso corporal foi de -1,3% no grupo placebo,
-6,1% no grupo naltrexona 32 mg e bupropiona (p <0,0001 versus
placebo), e -5,0% no grupo naltrexona 16 mg e bupropiona (p <
0,0001 versus placebo.

No estudo COR-II, em doentes obesos ou com excesso de
peso e dislipidemia e/ou HTA, os participantes foram randomiza-
dos para: (i) naltrexona LP 32 mg/dia e bupropiona LP 360 mg/dia
ou (ii) placebo, durante 56 semanas. Nos doentes sob NB consta-
tou-se melhoria significativa do peso e dos marcadores de risco
cardiometabdlicos, bem como na qualidade de vida e controlo do
apetite.

O estudo COR- Diab, avaliou a eficacia da terapéutica com
32 mg de naltrexona LP e bupropiona 360 mg LP, ao longo de 56
semanas, em individuos com DM2 e excesso de peso ou obesida-
de com e sem farmacos antidiabéticos orais. A terapéutica com
NB nos doentes com DM2 e excesso de peso/obesidade esteve
associada a maior reducdo do peso, com uma maior proporg¢ao de
doentes que atingem perda de peso > 5% comparativamente ao
placebo. A terapéutica NB associou-se ainda a melhoria do con-
trolo glicémico e dos fatores de risco cardiovasculares.

Cada comprimido de naltrexona/bupropiona contem 8 mg
de naltrexona ¢ 90 mg de bupropiona de libertagdo prolongada.
A prescrigdo inicial deve ser de um comprimido por dia de manha,



40

aumentando 1 comprimido por semana até uma dose maxima
de 2 comprimidos bid (32/360 mg). Os efeitos secundarios da
associagdo NP s@o nauseas (mais frequente), cefaleias, vomitos,
tonturas, insonia ¢ secura da boca.

Farmacos aprovados pela EMA e/ou FDA e niao disponiveis
em Portugal para tratamento da obesidade:

- Monoterapia: fentermina, lorcaserina

- Terapéutica combinada: fentermina/topiramato de liberta-
¢do prolongada

Fentermina

A fentermina ¢ um farmaco simpaticomimético que aumenta
o dispéndio energético e diminui o apetite através da sua agdo
agonista sobre o sistema nervoso central. Em monoterapia, esta
aprovacdo € apenas para tratamentos a curto prazo (maximo de 3
meses), uma vez que nao existem estudos de seguranga a longo
prazo. Assim, muitos clinicos optam por fazer terapéuticas inter-
mitentes, ou entdo utilizam a fentermina a longo prazo off-label.
Naéo esta recomendada a sua utilizagdo em doentes com doenga
renal terminal ou doenga hepatica grave. A fentermina apresenta
efeitos secundarios significativos, tais como cefaleias, alteragdes
cognitivas de humor, tonturas, irritabilidade, palpitacdes, inso-
nia, trémulo, xerostomia, nauseas, obstipagdo e alteragdo da libi-
do. Esta associada a aumento da pressao arterial e da frequéncia
cardiaca, pelo que ndo esta recomendada a sua utilizagdo em pes-
soas com doenca cardiovascular estabelecida, hipertensdo arte-
rial ndo controlada, historia de arritmia cardiaca ou convulsdes.
Esta classe deve também ser evitada em doentes sob inibidores
seletivos da recaptacdo da serotonina ou inibidores da recaptagio
de serotonina-noradrenalina. S2o ainda contraindicagdes para a
sua utilizacdo glaucoma, hipertiroidismo, gravidez ou amamen-
tagdo, perturbagdes da ansiedade ou administracdo concomitante
de inibidores da monoamina.

Lorcaserina

A lorcaserina € um agonista da serotonina, que atua nos rece-
tores 2C da 5-hidroxitriptamina (5-HT,.) nos neurénios POMC
hipotalamicos promovendo o seu efeito anorexigénico. Apresen-
ta uma seletividade para os recetores 2C de aproximadamente 15
a 100 vezes relativamente aos recetores 2A e 2B, reduzindo os
efeitos secundarios cardiacos descritos em agonistas serotoninér-
gicos ndo seletivos mais antigos como a fenfluramina e dexfen-
fluramina.

A eficacia clinica do farmaco foi avaliada em 3 ensaios cli-
nicos randomizados duplamente cegos (BLOSSOM, BLOOM ¢
BLOOM-DM) que envolveram um total de 7794 doentes com
excesso ponderal e obesidade. A percentagem média de perda de
peso foi de -2,8%, -4,7% e -5,8% respetivamente para o grupo
placebo, doentes sob lorcaserina 10 mg id e 10 mg 2id. A lorca-
serina foi aprovada pela FDA em 2012, até a data sem aprovagdo
pela EMA cujo parecer negativo foi justificado pelo potencial ris-
co carcinogénico em estudo animais e pela reduzida eficacia. Os
efeitos adversos reportados mais frequentemente (> 2% doentes
medicados) sdo cefaleia, tonturas, ndusea, xerostomia e obstipa-
¢do. Em doentes com diabetes refere-se ainda episodios de hipo-
glicemia. A incidéncia de valvulopatia de novo ou agravamento
de insuficiéncia mitral ou aodrtica pré-existente nao foi significa-
tivamente superior em doentes sob lorcaserina versus placebo.
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Fentermina/Topiramato de libertacao prolongada

A associacdo fentermina/topiramato de libertacao prolongada
foi a primeira combinag@o farmacologica aprovada pela FDA para
o tratamento prolongado da obesidade em julho de 2012, ndo es-
tando aprovado na Europa.

A associag@o fentermina/topiramato LP combina o efeito da
libertacao imediata da fentermina com a libertacdo mais prolon-
gada do topiramato. A fentermina ¢ um analogo atipico das anfe-
taminas com agdo no sistema nervoso central. Atua por inibigao
da recaptacdo de noradrenalina o que por sua vez vai ativar os
neurdnios hipotaldmicos do nticleo arqueado produtores de pro-o-
piomelanocortina (POMC) e dessa forma induzir uma diminuigao
do apetite. Em rela¢@o ao topiramato, os mecanismos que levam
a supressao do apetite e perda de peso que lhe estdo associados
ainda nao sdo bem conhecidos. Sabe-se que potencia os efeitos do
neurotransmissor GABA modificando o estado de excitabilidade
dos canais de sddio e calcio voltagem-dependentes, € um inibidor
fraco da enzima anidrase carbonica, melhora a resisténcia hipo-
talamica a leptina e insulina e ainda aumenta os niveis de protei-
nas de desacoplamento no tecido adiposo castanho com possivel
efeito sobre o gasto energético neste tecido.

A eficacia da fentermina/topiramato LP na perda de peso fi-
cou demonstrada em dois ensaios que duraram 1 ano, randomiza-
dos, duplamente cegos e com comparagao com grupo placebo, os
estudos EQUIP, CONQUER ¢ SEQUEL. O estudo CONQUER
randomizou 2487 doentes com um IMC médio de 36,6 kg/m? e
comorbilidades como hipertensao arterial, dislipidemia, diabetes
mellitus tipo 2 ou pré-diabetes e/ou obesidade abdominal para in-
tegrarem um de trés grupos: placebo, fentermina/topiramato LP
7,5/46 mg por dia ou fentermina/topiramato LP 15/96 mg por
dia. Observou-se uma perda de 7,8% e 9,6% nas doses de 7,5/46
mg e 15/92 mg, respetivamente, em comparagdo com reducdo de
apenas 1,2% no grupo placebo. O estudo SEQUEL demonstrou
persisténcia da perda de peso as 108 semanas com perdas de 9,3%
e 10,5% nos grupos tratados com as doses de 7,5/46 mg e 15/92
mg, respetivamente, em comparagio com perda de 1,8% no grupo
placebo.

Os efeitos secundarios sdo dose dependentes e os mais co-
muns sdo: xerostomia, tonturas, obstipagdo, disgeusia e pareste-
sias. Este ultimo efeito secundério e as insdénias sdo os principais
responsaveis pelo abandono terapéutico (2%). Uma das maiores
preocupagdes com farmacos catecolaminérgicos € o risco de adi-
¢do, embora os estudos ndo o comprovem.

O topiramato tem efeitos cognitivos tais como perturbacdes
de memoria, estados confusionais e dificuldades na linguagem.
Contudo os sintomas depressivos nao agravaram no estudo CON-
QUER e nio foi identificado um agravamento da tendéncia sui-
cida. No ambito da seguranca renal, o topiramato pode aumentar
a formacao de calculos renais, acidose metabolica, risco de hipo-
caliemia e agravamento da funcdo renal. Esta combinacdo esta
contraindicada na insuficiéncia hepatica e renal graves, no uso
concomitante com outros fairmacos simpaticomiméticos e com
inibidores da monoaminaoxidase (iIMAQO), na gravidez (risco de
desenvolvimento de fenda palatina e labio leporino) e glaucoma
de angulo fechado.

Outros farmacos associados a perda ponderal, disponiveis em
Portugal e ndo aprovados para tratamento da obesidade:
Metformina, inibidores SGLT2 (dapagliflozina, empaglifiozina),
outros agonistas do recetor do GLP-1 (exenatido LAR, dulagluti-
do), antiepilépticos (topiramato, zonisamida) e fluoxetina.

®
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E o Futuro?

No futuro perspetiva-se o aparecimento de novas classes tera-
péuticas, e também multiagonistas (glucagon-like peptide 1 recep-
tor, GLP1R; gastric inhibitory polypeptide receptor, GIPR; glu-
cagon receptor, GegR). As novas classes em investigagao incluem
agentes que atuam na saciedade (andlogos da amilina - pramlin-
tida, davalintida; analogos da leptina — metreleptina, analogos do
GLP1 - TTP-054; agonistas do MCR4; analogos da oxintomodu-
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lina; vacinas anti ghrelina); farmacos que inibem os sinais orexi-
génicos (antagonistas do NPY e bloqueadores dos CB1), agentes
que aumentam a utilizagdo da gordura; (inibidores da metionina
aminopeptidase tipo 2 (MetAP2); vacinas anti somatostatina);
farmacos que diminuem a absor¢ao de gordura (inibidores das li-
pase) e outros que protegem contra infe¢cdes adenovirais (vacina
Ad36); inibidores duplos da SGLT1 e SGLT2, entre outros.

Oxala surjam multiplos farmacos eficazes e seguros para
combater este flagelo a escala global.
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A terapéutica farmacologica da diabetes mellitus tipo 2 tem
vindo a registar uma consideravel evolugao ao longo dos tltimos
anos. O surgimento de varias novas classes de medicamentos a
promoveu a discussao sobre a melhor estratégia de tratamento da
diabetes mellitus tipo 2. Segundo o Relatério do Programa Nacio-
nal de Diabetes 2017 e o Observatéorio da Diabetes 2016, cerca
de 27% do total de embalagens de antidiabéticos orais fornecida
a utentes do Servigo Nacional de Saude (SNS) refere-se a asso-
ciacdes fixas, particularmente de inibidores da DPP4/metformina.
As outras associagdes contempladas no relatorio incluem SU/met-
formina e pioglitazona/metformina. Este cendrio mudou recente-
mente, com a introdugdo de novas associagdes. Estes dados nao
incluem os individuos medicados com combinacdo de farmacos
antidiabéticos orais em formulagdes separadas. A maioria dos
individuos com diabetes mellitus tipo 2 carece, efetivamente, de
tratamento com terapia combinada, idealmente com efeitos com-
plementares.

A grande maioria dos ensaios clinicos disponiveis sobre ter-
apéutica de associagdo com antidiabéticos orais considera a uti-
lizagdo de um segundo farmaco em associacdo com metformina.
Porém, recorrendo a dados obtidos por metanalise, podemos in-
ferir que a adi¢do de um segundo farmaco antidiabético oral baixa
a HbAlc em cerca de 0,7% — 1,0%. Apo6s prescrigao de metformi-
na como primeira linha serd de considerar a adi¢ao de um segundo
antidiabético oral se o doente mantiver HbAlc acima do alvo ao
fim de 3 meses. Porém, se o doente se apresentar com HbAlc >
9%, ¢ razoavel iniciar terapéutica com terapéutica de associagao.
Uma das novidades mais recentes ¢ a inclusdo pela Food and Drug
Administration (FDA) de uma indicag@o especifica para o uso de
inibidores da SGLT-2 em individuos com doenca cardiovascular

aterosclerotica dados os seus efeitos na redugdo da morbimortal-
idade cardiovascular em individuos com diabetes mellitus tipo 2.
Nos standards 2018, a American Diabetes Association preconiza
o uso, em adig¢do a metformina, de um farmaco com evidéncia de
redug@o do risco cardiovascular.

A constatagao dos efeitos benéficos cardiovasculares dos ini-
bidores da SGLT-2 motivou o surgimento de associagdes fixas
com outras classes farmacologicas, nomeadamente 1) metformi-
na; 2) inibidores da DPP-4; 3) pioglitazona. Esta ultima ¢ de par-
ticular curiosidade uma vez que o uso de um inibidor da SGLT-2
em combinac¢do com a pioglitazona permitiria obter os beneficios
do uso de ambas as classes farmacoldgicas minimizando alguns
dos efeitos laterais mais frequentemente observados. No caso da
pioglitazona a associacdo podera minimizar a retencdo de fluidos
e o aumento ponderal, e no caso dos inibidores da SGLT-2 poder-
emos assistir a inibi¢ao da cetogénese, com eventual minimizagao
do risco de cetoacidose diabética. A associa¢do também permitiria
obter ganhos na prevencdo de AVC, mediados pela pioglitazona.
Em contraponto, ¢ de notar que o uso destas duas classes farma-
cologicas em associacdo podera acompanhar-se de aumento do
risco de fratura, evento adverso descrito com a pioglitazona e com
dados ainda por esclarecer com os inibidores da SGLT-2.
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A monitorizacdo continua da glicose (MCG) subcutanea for-
nece informagdo impossivel de obter pela pesquisa intermitente
da glicemia capilar, incluindo visualizagdo instantanea do nivel e
da taxa de variagdo da glicose intersticial, alarmes para hipogli-
cemia e hiperglicemia, cobertura de 24 horas durante os 7 dias da
semana e capacidade para caracterizar a variabilidade glicémica.

A eficacia da MCG pode ser sinérgica com os beneficios asso-
ciados as bombas de insulina.

Com a obtengdo de valores de MARD (mean absolute relative
difference) de um digito (- < 10%), parece que ja estd disponivel
a exatiddo e a precisdo, necessarias para ajustar com seguranga as
doses de insulina nos regimes basal-bolus.

Com base nas informacgdes da MCG, a infusdo de insulina
pode ser temporariamente suspensa, automaticamente, em respos-
ta a episddios hipoglicémicos observados ou previstos.

Estdo em curso estudos para o desenvolvimento de sistemas
em circuito fechado, envolvendo infusdo de insulina e glucagon,
com regulacdo automatica, na perspetiva de construir o pancreas
artificial.

Um sistema de monitorizacdo instantdnea da glicose (FGM,
flash glucose monitoring) foi comercializado, sendo pequeno,
compacto, leve e relativamente barato. Este sistema FGM nao re-
quer calibragdo pelo utilizador, tem um periodo de utilizagao de 2
semanas e tem uma excelente precisdo. Fornece os valores da gli-
cose intersticial de forma intermitente (MCGi), quando digitaliza-
do pelo utilizador, usando um recetor, mas atualmente ndo pode
fornecer alarmes, ou controlar as taxas de infusdo de insulina.

Até ha pouco, a exatiddo e precisdo da MCG eram inferiores
as dos glicometros para a determinagdo da glicemia, de modo que
havia um risco de erro na aplicagdo clinica dos valores da MCG.
A precisdo e a exatidao melhoraram drasticamente. Os dados da
MCG sao suficientemente precisos para usar no ajuste da dose
de insulina, na detecao de hipoglicemia e avaliagdo da resposta
a terapéutica. A precisdo ¢ fortemente dependente do nivel e da
taxa de variacdo da glicose. A precisao no intervalo hipoglicémico
ainda € limitada, mas continua a melhorar.

A calibragao utilizando medidores de glicemia capilar envolve
custo, desconforto e inconveniéncia, aumenta o nimero de dispo-
sitivos ¢ a complexidade, e pode adicionar impacto psicologico.
Este problema foi completamente resolvido no caso do Freestyle
Libre da Abbott, que ¢ pré-calibrado na fabrica e ndo requer mais
calibragao pelo utilizador.

A precisdo da MCG, geralmente medida por percentagem

MARD, pode variar significativamente, em correlacdo estreita
com o nivel de glicose. Ao avaliar o desempenho dos sensores
concebidos para suspender a infusdo de insulina em resposta a
hipoglicemia real ou prevista, deve-se focar na percentagem
MARD para os niveis de glicose de maior interesse (por exemplo,
71-120 mg/dL e <70 mg/dL).

A monitorizagdo continua da glicose em tempo real (MCGtr)
¢ de forma intermitente (MCGi ou FGM), permite corrigir muitas
das limitagdes inerentes a HbAlc e a automonitorizagdo glicémi-
ca.

A MCGtr avalia continuamente as concentra¢des de glicose
no fluido intersticial, fornecendo dados de glicose quase em tem-
po real. A MCGi usa uma metodologia similar para mostrar os
valores de medi¢des continuas de glicose retrospetivamente no
momento da verificagdo. A MCGtr e a MCGi facilitam a monitori-
zagao do tempo passado com glicemia no alvo (“tempo no alvo”).

A MCG deve ser considerada em conjunto com a HbAlc para
a avaliac@o do controlo glicémico e para ajuste da terapéutica em
todos os doentes com diabetes mellitus tipo 1 (DM1) e em doentes
com diabetes mellitus tipo 2 (DM2) com insulinoterapia intensiva,
que nao atingem alvos glicémicos, especialmente se houver hipo-
glicemias problematicas. Todos os doentes devem receber treino
sobre como interpretar e responder aos valores glicémicos encon-
trados, independentemente do método de monitorizagao usado.

Em contraste com o MCGi, a precisdo dos sistemas MCGtr
atuais depende do teste glicémico para calibrag@o. Portanto, ¢ im-
portante ter um medidor de glicose preciso.

Numerosos estudos tém se concentrado na variabilidade glicé-
mica como um fator de risco independente para as complica¢des
da diabetes, particularmente doengas cardiovasculares, ¢ sobre 0s
efeitos da variabilidade glicémica na fungo cognitiva e na quali-
dade de vida.

Tanto a amplitude como o momento das flutuagdes da glicose
contribuem para o risco de hipoglicemia e hiperglicemia.

O desvio padrdo, o coeficiente de variagdo e amplitude média
das excursdes de glicose sdo amplamente utilizados para quan-
tificar a variabilidade glicémica. O coeficiente de variacdo (que
¢ o desvio padrdo dividido pela média) tem a vantagem de ser
uma métrica em relacdo a média. Os niveis estaveis de glicose sao
definidos como coeficiente de variacdo < 36% e instaveis como
coeficiente de variagdo > 36%.

O coeficiente de variagdo deve ser considerado a principal
medida de variabilidade glicémica; no entanto, muitos autores
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salientam o desvio padrdo como uma medida secundaria impor-
tante.

O tempo no alvo geralmente refere-se ao tempo passado na
faixa de glicose alvo de um individuo (geralmente 70-180 mg/dL,
mas ocasionalmente 70-140 mg/dL). O tempo no alvo nao é por
si s6 uma descri¢io adequada do controlo glicémico. E também
necessario quantificar os tempos abaixo e acima do alvo.

Um dispositivo MCG equipado com um recurso de suspen-
sdo automatica na hipoglicemia foi aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA). O estudo ASPIRE (Automation to Simula-
te Pancreatic Insulin Response), com 247 doentes com diabetes
tipo 1, demonstrou que a terapéutica com bomba de insulina, com
sensor com fungdo de suspensdo com glicose baixa, reduziu sig-
nificativamente a hipoglicemia noturna ao longo de 3 meses, sem
aumentar os niveis de Alc.

Em setembro de 2016, a FDA aprovou o primeiro sistema de
circuito fechado hibrido, que pode ser considerado como uma op-
¢do para diabéticos que ja estejam com uma bomba de insulina.
A seguranca dos sistemas hibridos em circuito fechado tem sido
confirmada na literatura.

No sensor da proxima geragao de MCG da Dexcom, o uso de
um algoritmo de calibracdo baseado num modelo de variabilidade
de multiplos dias, e em parametros bayesianos, ajudara na mudan-
¢a para um cenario sem calibracdo com resultados ainda melhores
do que os obtidos na presente geragdo de sensores.

A MCG demonstrou impressionantes avangos cientificos, tec-
nolégicos, de engenharia e clinicos, proporcionando beneficios a
muitas pessoas com diabetes.
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Dulaglutido

Bruno Almeida?

*Medical Affairs Lead Diabetes, Lilly Portugal, Lisboa, Portugal.

Encontra-se disponivel desde o dia 01 de outubro em Portu-
gal 0 novo medicamento da classe dos agonistas dos recetores do
GLP-1 (AR GLP-1), de administragdo semanal, dulaglutido. A
estrutura molecular tUnica do dulaglutido foi concebida de modo
a permitir uma administra¢do semanal, eliminar a necessidade
de reconstituicdo e permite a administragdo com uma agulha de
pequeno calibre (29 G). Apresenta baixo potencial de imunoge-
nicidade devido a utilizagdo da IgG4. A estrutura molecular de du-
laglutido reduz a eliminagdo renal. Para o desenvolvimento cien-
tifico do dulaglutido foram realizados uma série abrangente de
ensaios clinicos com o objetivo de avaliar a eficacia e seguranga
do farmaco: o programa AWARD incluiu 10 estudos de fase 3. O
estudo AWARD 6 onde o dulaglutido 1,5 mg foi comparado com o
liraglutido 1,8 mg (ambos em associacdo com a metformina) foi o
primeiro estudo com um AR GLP-1 a alcangar a ndo inferioridade
na redug¢do de HBAlc (-1,42% vs -1,36%, p < 0,0001), com 85%
menos injecdes do que o liraglutido e com redugdo comparavel de
peso (-2,9 kg vs -3,61 kg, p = 0,11). No AWARD 2, estudo com
duragdo de 52 semanas, onde o dulaglutido 1,5 mg foi comparado
com a insulina glargina (associada a metformina e glimepirida)
verificou-se uma reducdo estatisticamente superior na HbAlc
(-1,1% vs -0,6%, p < 0,001), resultando em perda de peso (-1,87
kg vs + 1,44 kg, p <0,001) e esteve associado a uma taxa inferior
de hipoglicemia versus a insulina glargina. No estudo AWARD
9 foi comparada a associagdo de dulaglutido 1,5 mg com a in-
sulina glargina versus insulina glargina com placebo. A associa-
¢do de dulaglutido com a insulina glargina levou a maior reducgao
na HbAlc (-1,44 vs -0,67%, p < 0,001) com menos unidades de

insulina (+ 13 U vs + 26 U de glargina), resultando em perda de
peso, e ndo teve qualquer risco acrescido de hipoglicemia compa-
rativamente a insulina glargina em monoterapia.

Recentemente os resultados do estudo AWARD 7, onde o du-
laglutido 1,5 mg (associado a insulina lispro) foi comparado com
a insulina glargina (também associada a insulina lispro) em pes-
soas com diabetes e doenca renal cronica moderada a grave, levou
a alterag¢@o do resumo das caracteristicas medicamento (RCM) do
Trulicity® para permitir a sua utilizagdo até uma taxa de filtragdo
glomerular (TFG >15 mL/min/1,73 m? Apds 52 semanas, dula-
glutido 1,5 mg ¢ comparavel com a insulina glargina na redugao
da HbAlc (-1,1% vs -1%, p = 0,001) em doentes com diabetes
tipo 2 (DT2) com doenga renal cronica (DRC) moderada a grave.
Comparativamente a insulina glargina, dulaglutido levou a uma
maior perda de peso, um indice de hipoglicemia inferior e um me-
nor declinio na TFG.

Relativamente a seguranca cardiovascular encontra-se em cur-
so 0 estudo REWIND, com publicagdo dos resultados prevista no
primeiro trimestre de 2019. Foram recrutados 9903 doentes, com
maior percentagem de mulheres, com HBAlc média de 7,3% e
com 31% de doentes com doenca cardiovascular prévia.

Apresentado numa caneta pronta-a-usar, inovadora, com um
dispositivo de administragdo automatica da dose, estd indicado no
tratamento de adultos com DT2. Com a caneta do dulaglutido os
doentes nao tém de fazer qualquer mistura, medi¢@o da dose, ma-
nusear ou ver a agulha. Relativamente a preferéncia dos doentes
foi demonstrado num estudo que 83,1% preferem o perfil de dula-
glutido em relag@o a 16,9% que preferiram o perfil de liraglutido.
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Espectro Transgénero: Evolucao Historico-Cultural e Paradigmas de

Analise e Intervencao

Francisco Allen Gomes?

*Coimbra, Portugal.

Em 1952, através de uma cirurgia realizada em Copenhaga
pela equipa de Christian Hamburger, um soldado norte-americano
George Jorgensen de 26 anos, torna-se uma mulher, Christine Jor-
gensen. Embora ainda longe duma sociedade global, este aconte-
cimento teve um enorme impacto mediatico de tal forma que, no
ano seguinte, Christine Jorgensen, foi eleita a mulher do ano nos
Estado Unidos.

Relatos anteriores de tentativas semelhantes que na altura pas-
saram despercebidas, ganharam hoje uma enorme visibilidade. E
o caso, por exemplo, de Lili Elbe, que mereceu um grande livro e
um excelente filme — “A rapariga da Dinamarca”.

A publicagdo, em 1966, da obra seminal de Harry Benjamin
“The Transexual Phenomenon” marca o inicio do interesse pro-
gressivo da medicina e das ciéncias do comportamento pelo fe-
némeno de transposicdo do género. Isto apesar das notaveis in-
vestigacdes e publicagdes de grandes figuras pioneiras no campo
do que hoje se denomina de transgénero, das quais se destaca
Magnus Hirshfeld, fundador e director do pioneiro “Instituto de
Sexologia de Berlim” destruido pelos nazis em “auto de f&” apos
a chegada de Hitler ao poder.

Mas a problematica da sexualidade, at¢ a década de 90 do
século XX, baseava-se num modelo binario do sexo: homem/
mulher, masculino/feminino, heterossexual/homossexual, etc. O
homem ou mulher que apresentassem uma incongruéncia entre
0 seu sexo anatdomico e o seu sexo psicologico, estariam a sofrer
de um processo patologico chamado transexualidade. Paradoxal-
mente a situacdo, pelo menos a nivel tedrico, afigurava-se simples
de resolver. Tratava-se de, com base numa tecnologia adequada,
adequar o corpo ao espirito, ou seja, des-transexualizar. A mudan-
¢a de sexo assim conseguida, continuava a perpetuar a concepgao
binaria do sexo.

Relatos posteriores de homens e mulheres operados, demons-
traram que as coisas sa0 bem mais complexas. E o fervilhar social
ja muito caracteristico do século XXI, com o desmantelamento da
maioria dos constrangimentos a expressao da sexualidade, mostra
que o sexo nao se esgota no bioldgico e que as suas componentes
psico-sociais levam a que um novo conceito se imponha progres-
sivamente — o género. Este ¢ eminentemente plastico e permite
a eclosdo de uma série de identidades transgénero, das quais a
transexualidade ¢ apenas uma das muitas possibilidades (Ana
Carvalheira no seu livro “Em defesa do erotismo” utiliza uma me-
tafora feliz para ilustrar a diversidade sexual — sete mil milhoes de
sexualidades).

Os procedimentos médicos/cirtirgicos mais do que des-tran-
sexualizar, permitem a assun¢@o de duas novas identidades: o ho-
mem e a mulher transexual. As classificagdes de doengas reflec-
tem estas mudancas sociais e apontam para uma despatologizagao
futura das manifestagdes transgénero. A DSM-5 fala em disforia
de género e a futura CID-11 em incongruéncia de género. No Oci-
dente e ndo s6, a estrutura politico-judicial considera o direito a
identidade sexual como um direito humano fundamental. A nivel
médico-psicoldgico, a analise torna-se mais complexa e é preciso
estarmos cientes que, provavelmente, na maioria dos transgéneros
ndo se chegard a intervir a nivel genital. Um trabalho de colabo-
ra¢do multidisciplinar ¢ mandatario. Problemas éticos complexos
podem surgir, como, por exemplo, o atrasar a puberdade para pro-
teger o desenvolvimento harmonioso duma identidade transgéne-
ro.

®
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Nudge e Decisao em Saude

Pedro Melo?

“Universidade Catélica Portuguesa, Instituto de Ciéncias da Saude, Porto, Portugal.

O processo de tomada de decisdo em satde, no contexto da
abordagem da Pessoa, enquanto conceito metaparadigmatico que
enforma a disciplina de Enfermagem, exige uma visdo multicén-
trica desta Pessoa no processo de interagdo com o seu sistema
interno (processos intencionais: conhecimentos, crengas, valores
e processos ndo intencionais: fisioldgicos), o seu sistema externo
(interagdo com os elementos do seu ambiente) e um macrossis-
tema que integra as politicas e portanto o Sistema Nacional de
Saude.' Seja no contexto da promog¢do da satde, da prevengdo da
doenga ou da gestao de doenga aguda ou cronica (tratamento e/
ou reabilitagdo), a abordagem da decisdo em saude exige um pro-
cesso de abordagem colaborativa do utente em coeréncia com a
abordagem das comunidades organizativas que lhe oferecem res-
posta,”® no sentido da concretizagdo de um contexto favoravel a
escolhas saudaveis face aos projetos de saude-doenca. Esta abor-
dagem exige um conhecimento sobre planeamento em satde e ca-
pacita¢do comunitaria, que se constituem como competéncias do
Enfermeiro Especialista em Enfermagem Comunitaria, mas cujos
principios gerais podem ser aplicados nos mais diversos contextos
por todos os enfermeiros e/ou outros profissionais de saude.

Quando ¢ referido o contexto favoravel a escolhas saudaveis,
podemos aqui considerar a teoria do nudge,* que nos remete para
os conceitos de arquitetura de escolha e de arquiteto de escolha.
A primeira refere-se ao processo de concretizacdo de contextos
de favorecem as escolhas das pessoas ¢ o segundo refere-se ao
profissional que num contexto de intencionalidade, e, portanto,
terapéutico, desenha toda uma intervencao desde o diagndstico
a avaliacdo de resultados baseada na logica da arquitetura de es-
colha. Assim, seja no contexto do internamento, seja no contexto
das consultas externas ou cuidados de satide primarios, torna-se

arquiteto de escolha, aquele que incluir no seu processo de to-
mada de decisdo clinica os fendomenos que tendem a controlar a
decis@o dos clientes sobre a sua propria satde. Entre os varios
aspetos a considerar na utilizagdo da teoria do nudge, podemos
realcar a integragdo das heuristicas e ideias pré-concebidas, que
fazem os seres humanos, quando interagem com o mundo usando
0s seus processos cognitivos reflexivos e automaticos, fazer umas
escolhas em detrimento de outras. A heuristica da ancoragem, da
disponibilidade, da representatividade ou mesmo o optimismo ir-
realista ou o enquadramento e a ideia pré-concebida dos ganhos
e perdas, permitem ao profissional de saide conduzir a sua abor-
dagem num caminho que se consolida numa escolha favoravel do
cliente, através de um empurrdozinho (nudge), maioritariamente
inconsciente, que pode promover niveis melhores de saude e qua-
lidade de vida.

Alicergar a teoria do nudge* com o Modelo de Avaliagdo, In-
terven¢do e Empoderamento Comunitario,’ permite organizar as-
sim o cuidado em satde, numa abordagem sistémica do individuo
e do ambiente complexo em que este se integra para promover
melhor tomada de decisdo sobre a sua saude.
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A Consulta de Enfermagem na Gestao da Diabetes

Ana Luisa C. Almeida Santos?

*ACES Douro 1/ USF Fénix, Portugal.

As mudangas dos tltimos anos no Servigo Nacional de Satde
(SNS), nomeadamente a reforma dos Cuidados de Satde Primari-
os, com a cria¢do das Unidades de Saude Familiar (USF), con-
duziram a uma alteragdo no paradigma do acompanhamento do
doente diabético. Atualmente, procuram-se modelos em que todos
os elementos da equipa multidisciplinar tenham um papel prepon-
derante na capacitacdo do doente para lidar com a sua condigao.

As USF, para se manterem ao mais alto nivel de qualidade
na prestacdo de cuidados, t€ém como baréometro um conjunto de
indicadores que vdo de encontro a sua missdo. Especificamente
para o cuidado ao doente diabético, existe o indice de acompanha-
mento adequado do doente diabético, que resulta da ponderagdo
de varios indicadores, entre os quais alguns de ordem médica e
outros de enfermagem, o que leva a que, apenas uma coordenagao
de esforcos de ambos os grupos profissionais resulte na elevagao
do referido indice a valores maximos que evidenciam a qualidade
do acompanhamento.

A estratégia das equipas vai, naturalmente, no sentido de max-
imizar resultados com um minimo de consultas, por forma a trans-
tornar o menos possivel o quotidiano do doente. Assim, o objetivo
sera alcangar um maximo de quatro consultas por ano (duas médi-
cas e duas de enfermagem). Ao alcangar esta meta significara que
o utente adquiriu uma autonomia significativa na gestao da sua
doenga.

Na consulta de Enfermagem, o Enfermeiro trabalha em prol
desta autonomia, focando-se na Gestdo do regime terapéutico
(GRT) e utilizando estratégias de educacao para a saude como o

empowerment, que se tem vindo a revelar eficaz, especialmente
se baseado numa relacdo doente-Enfermeiro continua e com en-
volvimento reciproco.!

Na estrutura da consulta sdo contempladas as etapas do pro-
cesso de Enfermagem. O ponto de partida ¢ uma avaliagdo com-
portamental do individuo e dos estimulos que podem influenciar
a sua adaptac@o. As intervengdes dirigidas a capacitagdo do in-
dividuo para a sua autonomia na GRT sdo planeadas para lidar
com estes estimulos.” Os focos de atengdo iniciais do Enfermeiro
sd0 o metabolismo energético, a GRT, a adesdo ao regime terapéu-
tico e a autovigilancia. A partir destes focos de atencdo sao esta-
belecidos diagndsticos, para os quais ¢ delineado um plano com
intervengdes do tipo ensinar, instruir, treinar ¢ monitorizar, em
que o empowerment ¢ estratégias de coping individual e familiar
sdo aplicados. A familia ¢ envolvida em todo o processo, tendo em
conta 0 Modelo Dindmico de Avaliagéo e Intervengdo Familiar,’ ja
que este se tem vindo a impor como fundamental para um eficaz
planeamento, uma vez que o individuo ndo ¢ um ser isolado, mas
sim, membro de uma familia.
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Consulta de Enfermagem: Como, Quando e Porqué?

Zulmira Sousa?

“Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Sdo Jodo, Porto, Portugal.

A diabetes ¢ hoje considerada uma doenga em expansao endé-
mica, que se tornou num grave problema mundial de Satde Publi-
ca, quer pelo niimero de pessoas afetadas, quer pela elevada mor-
talidade e morbilidade, quer pelos custos sociais € econémicos
elevados que envolve.

Segundo o relatorio do Observatorio Nacional da Diabetes
(2016), continua-se a registar uma evolug@o positiva de alguns
indicadores ao nivel hospitalar, nomeadamente: diminui¢ao dos
internamentos associados a descompensagao/ complicagdes da
diabetes (excluindo os episodios com uma durag@o inferior a 24
horas), diminui¢ao da letalidade hospitalar por descompensagao/
complicagdes da diabetes, diminui¢ao dos episddios de pé diabé-
tico e das amputacdes dos membros inferiores nas pessoas com
diabetes. Contudo, registam-se outros indicadores que devem me-
recer acompanhamento, de que ¢ exemplo a situagao nos cuidados
de saude primarios, verificando-se por exemplo, uma diminui¢ao
da respetiva cobertura assistencial a populacdo diabética regis-
tada. Por isso, face ao aumento da prevaléncia, justifica-se uma
aposta forte no acompanhamento das pessoas com diabetes.

A Resolugao de 14 de Margo de 2012 do Parlamento Euro-
peu, transposta para a legislacdo portuguesa por Despacho n°
3052/2013 publicado em Diario da Republica n.® 40/2013, Série I
de 2013-02-26 pelo Gabinete do Secretario de Estado Adjunto do
Ministro da Saude, determina a criagdo das Unidades Integradas
de Diabetes (UID) nos hospitais.

Na base do modelo organizacional, este despacho considera
que deverdo existir consultas especializadas de diabetologia, em
ambulatorio, com processos e procedimentos padronizados, com
envolvimento multidisciplinar, tempos e espagos dedicados. Com
esta prestacdo de cuidados especializados pretende-se melhorar as
medidas de prevengao e controlo da diabetes, através da promogao
da articulac@o entre os diversos niveis de cuidados, da promogao
da multidisciplinaridade e da participacdo de todas as institui¢des
envolvidas.

As UID prestam consultas autdnomas de diabetes nos hos-
pitais, sob a responsabilidade dos servicos de Endocrinologia, e
devem integrar as especialidades assistenciais dos cuidados de
satide necessarias ao apoio as pessoas com diabetes (médicos, en-
fermeiros, nutricionista ou dietista, podologista,...). Entre outras
fungdes compete a estas UID estabelecer um plano educativo e

terapéutico individualizado, incluindo a educacdo para a autoges-
tao da doenga.

A otimizacao do controlo da diabetes implica aprendizagem
de conhecimentos e capacidades para uma autogestao eficaz das
suas implicagdes na condi¢do de satde/doenga.

As questdes associadas a autogestdo da doenga, implicam ter
em atengdo o potencial que a pessoa tem para melhorar o seu co-
nhecimento e capacidades para lidar com a sua condig@o de sat-
de/doenga. Os enfermeiros sao elementos centrais no desenvol-
vimento de estratégias de suporte a autovigilancia e a gestao dos
diferentes regimes terapéuticos, que implicam na maior parte das
vezes modificacdo de comportamento das pessoas com diabetes.

Este desafio torna-se, por vezes, muito complexo, quando nos
reportamos a pessoas com diabetes de longa evolugdo, que apre-
sentam comportamentos consolidados, dificilmente modificaveis.
Na realidade, quando analisamos o perfil da maioria das pessoas
com diabetes que utilizam a consulta de enfermagem, verifica-
se que sdo de uma faixa etaria mais elevada, muitas vezes com
uma baixa adesdo ao tratamento e com diminuig¢do da qualidade
de vida.

A autogestdo da diabetes ¢ um objetivo universalmente con-
siderado como fundamental nas estratégias educacionais para o
controle da doenca. O tratamento da diabetes exige, geralmente,
mudangas complexas no comportamento da pessoa que engloba
para além da terapéutica medicamentosa um conjunto de novos
habitos alimentares e de exercicio fisico. Para isso, é necessario
que a pessoa com diabetes desenvolva competéncias (cognitivas
e instrumentais) que permitam alcangar os objetivos propostos de
modo a conseguir uma eficaz autogestao da doenca.

A consulta de enfermagem tem o objetivo de prestar assistén-
cia sistematizada de enfermagem, identificando os problemas de
satide-doenga, planeando, executando e avaliando cuidados que
contribuam para a promogao, prote¢ao, recuperacao e reabilitagcdo
da satide das pessoas com diabetes.

A consulta de enfermagem apresenta-se, por isso, como um
instrumento de trabalho, a integrar nos programas de educacdo
em saude, de extrema relevancia para que as pessoas com diabetes
sejam melhor informadas sobre como lidar com a doenca mais
ativamente.
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Consulta de Enfermagem: Como, Quando e Porqué?

Caso Clinico num Hospital de nivel 3

Maria do Carmo Redondo?

* Consulta Externa, Centro Hospitalar de Sao Jodo, Porto, Portugal.

A consulta de Enfermagem, neste caso, de bombas infusoras
de insulina, existe ha relativamente pouco tempo e funciona pre-
viamente a consulta médica. Os utentes passam na consulta onde
sdo avaliados varios pardmetros, dentre os quais o peso, perimetro
abdominal, tensdo arterial, factor de sensibilidade, racio...

Sao descarregados os dados da bomba de insulina e do
aconselhador de bolus para aplicagdes através das quais o médico
também tem acesso a informagao recolhida.

E nesta consulta que se aproveita para rever se os utentes
apresentam duvidas, se estdo a usar correctamente a bomba de
insulina, os cateteres, se o preenchimento dos cartuchos esta
a ser realizado de forma adequada. Verificagdo da rotacdo dos
locais de administragdo de insulina, para evitar aparecimento de
lipodistrofias e reac¢des alergicas. Caso seja necessario, também
¢ informado sobre a importancia de ter canetas de insulina sempre
disponiveis para eventuais avarias dos equipamentos € como
actuar nestas situagoes.

E de igual modo, nesta consulta que se realizam os ensinos
para a colocagdo de novos dispositivos de perfusdo subcutdnea
continua de insulina (PSCI) aos utentes, onde, de acordo com
o protocolo, sdo efectuadas no minimo trés consultas antes da
colocagdo propriamente dita no Hospital de Dia. No dia da
colocagdo, o utente tem que estar preparado para a nova fase que
se apresenta. A consulta de Enfermagem da apoio a estes utentes
também apos a colocagao.

Vivemos num mundo, onde a evolugdo das tecnologias ¢ cada
vez maior e mais rapida, temos por isso que nos adaptar e crescer
juntamente, a especificidade das situagdes obrigam-nos a também
criar consultas especificas.

E por isso, importante a existéncia desta consulta, bem como
profissionais adequados e capacitados para que possam dar o
apoio adequado e necessario.
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Consulta de Enfermagem: Como, Quando e Porqué?

Caso Clinico num Hospital de nivel 2

Ter Ter um Olhar Positivo sobre a Diabetes. Isto pode fazer uma grande

diferenca ao longo da vida

Amaro Silva?

* Centro Hospitalar Pévoa de Varzim / Vila do Conde, Portugal.

A pessoa € um ser exclusivo pela sua hereditariedade, pela
propria histdria, pela sua forma de interagdo com o meio € as pes-
soas que a envolvem. Sendo Unica, enquanto pessoa, também a
forma de diabetes deve ser unica. Nao por ser diferente, mas por
ser desta pessoa. Por isso devera também ser abordada desta for-
ma e ndo catalogada.

Enfrenta varios desafios diarios e que sozinha dificilmente os
conseguiria ultrapassar com sucesso. O tratamento da diabetes
baseia-se num regime terapéutico complexo e exigente. A pessoa
com diabetes ¢ o elemento chave da equipa multidisciplinar para
o éxito do tratamento, e para isso devera ter um papel ativo nes-
te regime, adquirindo competéncias para o gerir no seu dia-a-dia
também ele complexo, de uma forma positiva.

Assim sendo, a pessoa tem todo o interesse ¢ o direito de se
exprimir ¢ afirmar a propria especificidade, bem como conhecer
o ponto de vista do outro, procurando atenuar as suas limitagdes
através de comunicagdes que permitam uma mudanga fundada do
saber.

A existéncia de ideias pré-concebidas sobre determinados con-
ceitos, a incompatibilidade de valores e crengas entre 0s mesmos,
ou a existéncia de estados confusionais, podem ser uma barreira a
adaptacio a um novo estado de saude e a novos estilos de vida. E
importante acreditar que pode e deve viver de forma saudavel.

A diabetes ndo pode e ndo deve ser encarada uma doenga de
evolugdo catastrofica como se pensava no passado. E uma doen-
¢a cronica, que pode ser perfeitamente controlavel, implica, no

entanto, uma vigilancia permanente, uma terapéutica adequada e
personalizada, uma relagdo de cumplicidade entre a pessoa com
diabetes e a equipa de saude. Pelas suas caracteristicas um hospi-
tal de proximidade torna-se uma porta aberta, na construcdo desta
relagdo
Modificar comportamentos individuais, pode ser extremamen-
te dificil e moroso, pelo que se torna muito importante, focalizar-
s€ Nos pequenos sucessos que contribuiram para a saude e bem-
-estar geral, ao invés de dar demasiado relevo a grandes éxitos ou
fracassos.
Inserido numa estrutura multidisciplinar o enfermeiro elabora
um plano educativo estruturado para a pessoa:
e Conhecer a pessoa, 0 seu contexto, o seu projeto de vida e o
seu projeto de saude;
e Alicercar uma relagdo terapéutica, e uma confianca terapéuti-
ca, para que a educag¢ao terapéutica acontega;
Educar de forma a fomentar a aquisi¢ao de competéncias;
Ajudar a pessoa a introduzir na sua vida diaria o regime ter-
apéutico complexo, exigente e dificil de uma forma gradual,
harmoniosa e simples;
Ajudar a resolver situagdes de ambivaléncia;
Ajudar a conseguir mudangas comportamentais e tenta evitar
retrocessos;
e Fazer com que as pessoas com diabetes vivam com uma
doenca cronica sem se sentirem cronicamente doentes.
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O Doente Diabético e a Insuficiéncia Cardiaca

Manuela Fonseca*®, Brenda Moura®<, Emilia Moreira®, Rui Dias?, Maria Julia Maciel?, José Silva-Cardoso®®*

* Centro de Ambulatorio-Consulta de Cardiologia, Centro Hospitalar S. Jodao, Porto, Portugal.
® Centro de Investigagdo em Tecnologias e Servigos de Saude (CINTESIS), Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal.

¢ Hospital das For¢as Armadas - Polo do Porto, Porto, Portugal.

4 Departamento de Medicina da Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal.

¢ Servigo de Cardiologia do Centro Hospitalar S. Jodo, Porto, Portugal.

Introducio

A diabetes mellitus (DM) e a insuficiéncia cardiaca (IC) coe-
xistem frequentemente. Dos doentes com IC, 15% a 35% tém
DM, sendo a prevaléncia da DM nesta populagdo francamente
superior a observada na populagdo geral. Esta associagdo corre-
laciona-se com um agravamento da remodelagem cardiaca, da
disfuncao ventricular, da congestdo e do progndstico. Nos doentes
com IC e DM o tratamento usual da IC mantem-se eficaz e seguro.
Contudo, nem todos os antidiabéticos sdo seguros neste contexto.
A insulina e as glitazonas podem condicionar retengdo de sodio e
agua, levando a um agravamento da congestdo e a descompensa-
¢do da IC. A Sociedade Europeia de Cardiologia recomenda, neste
contexto, um controlo gradual da glicemia usando a metformina
como primeira escolha. Adicionalmente, a educagdo do doente
podera constituir uma estratégia terapéutica ndo-farmacologica
importante para garantir um melhor controlo glicémico e a pre-
vengao da descompensagio quer da DM quer da IC.

O objetivo do estudo foi analisar o perfil clinico dos doentes
com IC e DM (IC-DM) e identificar grupos vulneraveis e/ou fato-
res de pior progndstico que possam ser foco de um programa de
educagdo terapéutica.

Métodos

Incluimos doentes com IC-DM observados entre setembro-
novembro de 2016 numa consulta de IC de um Hospital Univer-
sitario. Registdmos a etiologia, a fra¢do de eje¢do ventricular es-
querda (FEVE), a classe de New York Heart Association (NYHA)
e a terapéutica, as datas de admissao e da tltima consulta.

Resultados

Incluimos 227 doentes. A data da admissdo a idade era de 58
+ 12 anos, 71% eram homens e 72% tinham etiologia ndo isqué-
mica; 57% apresentavam FEVE reduzida (FEVE < 40%) e 18%
estavam em classe III/IV de NYHA. Sessenta e dois por cento
estavam sob bloqueio neurohormonal triplo ou sob modelagao
neurohormonal (IECA/ARA/sacubitril-valsartan 95%, bloquea-
dores-beta 94%, antagonistas dos recetores mineralo-corticoides
67%) e 48% sob diuréticos.

Em 82 doentes (36%) coexistia DM-tipo 2. Estes (IC-DM)
eram mais velhos do que os ndo diabéticos (IC-sDM) (62 + 8§ vs
57 £ 13; p = 0,005), estavam mais frequentemente em NYHA III/
IV (20% vs 15%), tendo apresentado menos frequentemente uma
melhoria da classe de NYHA entre a consulta de admissao e a ulti-
ma consulta (13% vs 19%), embora a diferenga ndo tenha atingido
significancia estatistica (p > 0,05).

Dos IC-DM, 49% estavam sob dois ou mais antidiabéticos:
metformina 68%, inibidores de DPP4 39%, insulina 31%, sulfo-
nilureias 18%, inibidores da SGLT-2 11% e analogos do GLP-1
2%. Nenhum doente tomava glitazonas. Os IC-DM sob insulina
estavam mais frequentemente em NYHA III/IV na ultima consulta
(31% vs 13%, p = 0,061); a sua idade era idéntica a dos IC-sDM
(p =0,715).

Conclusao

Em 36% dos doentes com IC coexistia a diabetes. A maioria
estava medicada com metformina e 41% estavam com inibido-
res de DPP4 ou analogos GLP 1. A diabetes aparece associada a
agravamento dos sintomas de IC, especialmente nos doentes in-
sulinotratados, possivelmente devido a maior dificuldade ao nivel
do controlo glicémico ou da gestao da intervengdo farmacologica.
Assim, estes doentes constituem um grupo especialmente vulne-
ravel que devera beneficiar de um programa mais intensivo de
vigilancia e de educacao terapéutica.
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Diabetes Mellitus: O Enfermeiro Veiculo da Adesao Terapéutica

Promocio da Saude

Maria José Araujo da Silva®

* Servigo de Cirurgia Cardiotordcica do Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia / Espinho EPE, Portugal.

A promocao da satide na pessoa com diabetes

O conceito de satde é considerado “o estado, e simultanea-
mente, a representa¢do mental sobre a condi¢ao individual, o con-
trolo do sofrimento, o bem-estar fisico € o conforto, emocional
¢ espiritual” (Ordem dos Enfermeiros, 2001). E, assim, um pro-
cesso dindmico, continuo, subjetivo, variavel no tempo e cultura,
na busca de um estado de equilibrio do ser humano. No ambi-
to da saude, o ambiente (e.g. humano, fisico, politico, cultural,
econdmico, laboral, geografico, organizagdo e acesso aos servigos
de saude), pelas interagdes que a pessoa estabelece com ele, tem
repercussoes nos comportamentos, estilos de vida e condicao de
saude.

A diabetes mellitus representa uma alteracao a condicdo indi-
vidual da pessoa portadora da doencga. A adaptagao da pessoa a sua
condic@o de satde, e a sua capacidade para gerir essa condiggo,
¢ fundamental para a prevengdo de complicagdes mas, essencial-
mente, para o seu bem-estar e qualidade de vida, sendo que a ges-
tao da doenga ¢ um processo de progressiva autonomia. E, neste
ambito, a Promocao da Saude assume um papel basilar.

A promogao da saude ¢ “um processo que permite as popu-
lagdes exercerem um controlo muito maior sobre a sua satde e
melhora-la” (Organizagdo Mundial da Saude, 1986). Ou seja, a
promogao da satde visa a capacitagdo das pessoas ¢ o desenvolvi-
mento do seu potencial, criando as condi¢des para o exercicio da
autonomia, integrando o seu projeto de vida.

Assim, a luz de uma perspetiva positiva, promotora da saude e
holista, a abordagem da pessoa com diabetes deve ser efetuada de
forma integrada e integradora, no sentido de minimizar os efeitos
negativos da doenga e promover/maximizar as estratégias adapta-
tivas e as respostas de enfrentamento positivo. Nesta abordagem,

multimodal, a pessoa ¢ o sujeito central e o responsavel principal
por todo o processo, no qual se desenvolve o exercicio da autono-
mia, com sentido critico, participagdo ativa, iniciativa e liberdade
responsavel.

A promogdo da satde implica o abandono das linha mera-
mente informativas e/ou paternalistas, promovendo a tomada de
decisdo e a adaptacdo, a construgdo e reconstrug@o do significado
da doenga. Facilita a adesdo ao regime terapéutico na medida em
que, a parceria estabelecida, permite a pessoa ser a principal cons-
trutora da sua historia de vida. Porque, nesta parceria, o plano lhe
¢ proposto e ndo imposto.

A promogdo da satde cria, entdo, as condi¢des para que a
pessoa se consciencialize, empenhe e adote uma nova perspetiva,
redefina objetivos e se reequilibre na resposta a sua condi¢@o de
doente com diabetes mellitus.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Promog¢ao da Satde
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Motivacao e Adesao Comportamental

Andreia Esteves-Pinto?

* Psicologa Clinica - Casa de Saiide da Boavista, Porto, Portugal.

A diabetes mellitus, tal como qualquer outra doenca cronica,
representa um desafio, ndo s6 para o doente, como para os seus
familiares e, também, profissionais de satde, no alcance de um
controle adequado da doenga. Nesse sentido, alteragdes compor-
tamentais e adesdo a terapéutica sdo fundamentais na prevengao
das complica¢des agudas e cronicas. Deste modo, o profissional
de satude deve negociar prioridades, monitorizar a adesdo, motivar
a participacdo e reforcar o esforco do doente na gestdo do seu
tratamento.'

Podemos encontrar na literatura evidéncias de que simples al-
teragdes de comportamento, quando mantidas, podem contribuir
significativamente para a saude.” No entanto, a mudanga compor-
tamental nas pessoas com diabetes tem sido descrita pelos profis-
sionais de saide como um caminho dificil de percorrer, com uma
marcada falta de adesdo as alteracdes dos estilos de vida.

De forma a ultrapassar essas dificuldades, tém sido propostas
diferentes estratégias, tais como a entrevista motivacional, a im-
plementagdo de programas estruturados de educacdo terapéutica,
o envolvimento de pares, de grupos, de suporte social, entre mui-
tas outras.

Dinamizadas por profissionais de satde treinados na area da
educac@o, e dirigidas a pessoas com doengas cronicas (ou grupos
de pessoas), familias e cuidadores, as atividades de educagio ter-
apéutica sdo essenciais para a gestdo das doencas cronicas, pre-
vencao de complicagdes e melhoria ou manutengdo da qualidade
de vida do doente.’

A Entrevista Motivacional ¢ um método de comunicagdo
entre o profissional de saude e o doente que procura aumentar a

mudanga comportamental explorando as motivagdes internas do
sujeito. Desenvolvido por Miller e Rollnick, trata-se de um méto-
do de aconselhamento centrado no paciente, que desperta a pessoa
para a mudanga de comportamento através do apoio na exploragao
e resolucdo da ambivaléncia, estimulando o desenvolvimento de
«razdes pessoais» sustentadoras de motivagdo intrinseca para a
mudanga.*

Reconhece-se, igualmente, cada vez mais vantagens nos en-
contros em grupo que permitam interacdes e troca de experiéncias
entre os diferentes participantes, a analise de diferentes pontos de
vista e aprendizagens que facilitam o empowerment do doente na
gestao da sua doenga. Neste contexto, o profissional de satide ocu-
pa o papel de facilitador das experiéncias de aprendizagem dos
participantes, auxiliando-os na procura de motivagdo interna para
a implementa¢ao das suas mudancas.
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Resumo

A diabetes mellitus ¢ uma doenga cronica de elevada
prevaléncia em todo o mundo. Segundo a Direcdo Geral da Saude
(DGS) — Programa Nacional para a Diabetes 2017, considerando
o envelhecimento da populag@o entre os 20 ¢ os 79 anos ¢ a sua
repercussao na prevaléncia da diabetes, estima-se que em 2015 a
prevaléncia da diabetes no territorio nacional seja de 13,3%.

Com a melhoria crescente dos cuidados de satde, da esperan-
¢a de vida, o aumento da prevaléncia da diabetes e suas comorbi-
lidades, associado aumento de procedimentos cirirgicos, surge a
necessidade de otimizar a prestacdo de cuidados de satde, através
de maior evidéncia cientifica e elabora¢do de protocolos aceites
e validados que ajudem a diminui¢@o de risco e a otimizagdo dos
cuidados peri-operatorios.

A preparagao pré-cirtrgica dos doentes diabéticos tem como
principal objetivo a normalizacdo da glicemia antes, durante e
apos o procedimento em causa. A insulinoterapia € necessaria em
todas as cirurgias envolvendo anestesia geral ou epidural. A abor-
dagem cirargica de um doente diabético obriga a uma vigilancia
intensa do controlo metabdlico, antes, durante e apds a cirurgia,

seja ela major ou minor, reduzindo as complicagdes que fazem
destes doentes um grupo de alto risco. Existe evidéncia crescente
de que a otimizagao do controlo glicémico no periodo peri opera-
torio se associa a diminui¢do da morbilidade e mortalidade.

A enfermagem representa para estes doentes, um vetor essen-
cial na garantia de qualidade de vida, através da prevencdo e ma-
nutengdo habitos de vida saudaveis e controle glicémico eficaz.
Com este trabalho sdo revistos os cuidados de enfermagem e pro-
tocolo do Servigo de Endocrinologia, Diabetes ¢ Metabolismo do
CHSJ, na prestagao de cuidados de satide ao utente com patologia
diabetes submetido intervengao cirurgica.
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Cuidados de Enfermagem na Pessoa que vai ser Alvo de Intervencao
Cirurgica a Tiroide e Paratiroides (Antes, Durante e Apos)

Paula Pena ?

“Servigo Cirurgia Geral Mulheres, Centro Hospitalar de Sdo Jodo, Porto, Portugal.

As doencas da tiroide afetam uma parte da populagdo (cerca
de 4%), havendo um aumento com a idade e com uma frequéncia
de 10 vezes maior nas mulheres em rela¢ao aos homens.

A manifestagdo de sintomas pode passar despercebida, estan-
do dependente da duragdo e gravidade da doenca e da idade e
surgem como ansiedade, cansago, palpitagdes, tremores, emagre-
cimento, no caso do hipertiroidismo; e como astenia, queda de ca-
belo, dores musculares e formigueiros no caso de hipotiroidismo.

No caso de alteragdes das glandulas paratiroides sdo sintomas
como cansaco muscular, formigueiro nos membros, que alertam
as pessoas para a procura de ajuda médica.

O Servigo de Cirurgia Geral Mulheres do Centro Hospitalar de
Sdo Jodo, EPE, recebe utentes para tratamento cirurgico de pro-
blemas de funcionamento da tiroide e paratiroides.

Chegados ao hospital os utentes dirigem-se ao secretariado
do servigo situado no piso 5 para o internamento, sdo de seguida
acompanhados pelo enfermeiro responsavel a sua unidade situada
no piso 5 ou 6 mediante disponibilidade de cama, dando-se inicio

ao acolhimento do doente no internamento segundo o protocolo
do servigo, que consiste na identificagdo do utente, apresentacao
do servigo e informagdo sobre o seu funcionamento, avalia¢ao ini-
cial, confirmagao de necessidade de jejum ou entdo providenciar
dieta para o utente.

Ainda, segundo protocolos do servigo sdo prestados os cui-
dados de enfermagem pré-operatdrios, aguardando chamada do
utente para o bloco segundo o plano cirtrgico do dia. O encami-
nhamento para o bloco ¢ efetuado por um assistente operacional.

Os cuidados de enfermagem prestados pelos enfermeiros do
servico no pos-operatorio imediato iniciam-se pelo transporte do
utente da unidade po6s anestésica apos alta, para o servico com
cuidados de vigilancia imediatos e adequados ao tipo de cirurgia.

A vigilancia do utente mantem-se até ao momento da alta com
ensinos sobre cuidados a ter no domicilio e encaminhamento para
a unidade local de satde tendo sempre em aten¢ao uma visao ho-
listica do utente e sua familia.
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A obesidade é uma doenca multifatorial associada com mul-
tiplas comorbilidades graves. A cirurgia bariatrica ¢ a terapéuti-
ca mais eficaz para perder peso, manter a perda de peso a longo
prazo e melhorar de todas as doengas associadas a obesidade. No
entanto, todos os tipos de cirurgia bariatrica foram associados a
algumas deficiéncias devido a modifica¢ao do trato gastrointesti-
nal que afeta a sua absor¢@o. Mas também, a obesidade per se esta
associada a diferentes deficiéncias vitaminicas em relagdo com as
dietas restritivas prévias, habitos alimentares inadequados e pro-
vavelmente também o efeito sequestro pelo tecido adiposo das
vitaminas circulantes. Este ultimo aspeto foi bem demonstrado
para a vitamina D, o que pode explicar em parte os baixos niveis
plasmaticos circulantes nestes doentes. Portanto, ¢ mandatdrio
rastrear antes da cirurgia bariatrica estas deficiéncias nutricionais
nestes doentes, de modo a corrigi-las ja previamente. O sleeve
gastrico foi considerado ter menor impacto na prevaléncia de de-
ficiéncias vitaminicas do que o bypass gastrico, no entanto, este
estd também associado a uma passagem mais rapida da comida
através do trato gastrointestinal ¢ a uma diminui¢do do fator in-
trinseco e da producdo do acido cloridrico, o que potencialmente
pode contribuir para o desenvolvimento de deficiéncias vitami-
nas. Portanto, ¢ criticamente importante avaliar/rastrear periddica
e sistematicamente as deficiéncias vitaminicas para todos os tipos
de cirurgia bariatrica e ndo s6 aquelas com componente malabsor-
tivo.!?

Como ja dissemos, a cirurgia bariatrica conduz a alteragdes
anatomicas e fisiologicas no trato gastrointestinal que impedem a
absor¢do de alguns nutrientes essenciais. A vitamina D e o calcio
sao dois fatores fundamentais para a formagao dssea, e estdo en-
tre as substancias em que a sua absorg¢do intestinal esta altamente
comprometida. Estdo descritos casos de doentes com hipocalce-
mia grave e osteomalacia apos cirurgia bariatrica. Sdo varios os
mecanismos que predispdem estes doentes a deficiéncia grave de
vitamina D e osteomalacia. Apos a cirurgia a absor¢do de calcio e
vitamina D estdo comprometidos devido ao bypassing do duode-
no e jejuno proximal onde sdo normalmente absorvidos. A mistura
com as secregdes biliopancreaticas num canal comum e a esteator-
reia sdo outro mecanismo para a malabsorc¢ao de calcio e vitamina
D.

Portanto, segundo alguns autores a suplementacdo para toda
a vida de célcio e vitamina D ¢ mandatoria para estes doentes. O
consumo didrio de 1200 a 1500 mg de calcio elementar e de pelo

menos 3000 unidades de vitamina D sdo recomendados por varias
sociedades cientificas. Apesar de estar recomendado o citrato de
calcio em vez do carbonato de calcio, tal pode ndo ser tao eficaz
na reducdo dos niveis elevados de paratormona intacta (PTHi)
apos cirurgia bariatrica e o citrato de célcio pode ser superior e ter
a vantagem possivel de reduzir a formacao de calculos renais apos
a cirurgia bariatrica. Muitos doentes necessitam de 6000 unidades
de vitamina D para atingir o alvo de 25 (OH) D de 30 ng/dL.
Estdo descritos casos na literatura de doentes com osteomalacia
que necessitaram de ser tratados com doses didrias de mais de 100
000 unidades de vitamina D e 2500 mg de célcio elementar para
corrigir a osteomalacia ja estabelecida.

A Endocrine Society recomenda que todos os doentes subme-
tidos a cirurgia bariatrica devem ser seguidos regularmente com
doseamentos séricos de calcio, fosforo, fosfatase alcalina, vita-
mina D, e PTH a cada 6 meses ¢ as deficiéncias de vitaminicas ¢
minerais suplementados em concordancia.

O hiperparatiroidismo apos bypass gastrico, esta provavel-
mente associado a alteragdes anatomicas gastrointestinais que
originam uma diminui¢do da absor¢do do célcio, o que leva a um
estado relativo de insuficiéncia de calcio. Como o célcio ¢ for-
temente regulado, niveis baixos ou subnormais sdo contrarregu-
lados por um aumento de PTHi, e consequente mobilizagdo do
calcio a partir do osso. Isto provavelmente explica a grande pro-
por¢do de casos de hiperparatiroidismo que sdo normocalcémicos.
Adicionalmente, o efeito primario da vitamina D ¢ estimular a
absorg¢do de calcio no intestino e aumentar o calcio sérico, com
a subsequente retrorregulacdo negativa na secrecdo da PTHi. A
vitamina D também exerce um efeito inibitorio direto na sintese
de PTH nas paratiroides. Portanto, as deficiéncias nutricionais ¢ a
inadequada suplementacdo de célcio e vitamina D sdo os mecanis-
mos provaveis de hiperparatiroidismo secundario apos a cirurgia
bariatrica.

Existem controvérsias acerca da saude dssea na populagao
obesa apés cirurgia bariatrica, nomeadamente a taxa de fratu-
ras. Também existe debate até que ponto a perda de massa Ossea
observada apos a cirurgia bariatrica ¢ somente um processo de
adaptagdo a reduc@o ponderal, ou até que ponto, mecanismos adi-
cionais relacionados com o procedimento, como a malabsorgao,
alteragdes hormonais contribuem para alteragdes na homeostase
do turnover 6sseo.*

Existem dados limitados disponiveis sobre a taxa de fraturas
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na obesidade. Alguns estudos recentes observacionais de longa Referéncias

durag@o indicam que existe um aumento da incidéncia de fraturas

atipicas a seguir a cirurgia de obesidade, e que sdo mais pronun- 1. Rousseau C, Jean S, Gamache P, Lebel S, Mac-Way F, Biertho L, et al.
ciadas nos procedimentos malabsorptivos. Change in fracture risk and fracture pattern after bariatric surgery: nested

case-control study. BMJ. 2016;354:13794.

2. Pellitero S, Martinez E, Puig R, Leis A, Zavala R, Granada ML, et al.
Evaluation of vitamin and trace element requirements after sleeve
gastrectomy at long term. Obes Surg. 2017;27:1674-82.

3. Ghazi AA, Amirbaigloo A. Hypocalcemia and osteomalacia after bariatric
surgery. Clin Cases Miner Bone Metab. 2017;14:227-9.

4. Hewitt S, Aasheim ET, Sovik TT, Jahnsen J, Kristinsson J, Eriksen EF,
et al. Relationships of serum 25-hydroxyvitamin D, ionized calcium and
parathyroid hormone after obesity surgery. Clin Endocrinol. 2018;88:372-
9.

A grande questdo é: Se suplementarmos com calcio e vitami-
na D, reduzimos o risco de fraturas? Esta questdo central fica em
aberto para vos convidar a assistir a apresentacao.
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O doente hipocoagulado ¢é o individuo que tem tendéncia para
formar coagulos no sangue. Proteses valvulares cardiacas, doenga
coronaria, tromboembolismo venoso, trombofilia hereditaria e fi-
brilagdo auricular sdo as principais condi¢des para escolher uma
terapéutica anticoagulante oral antitrombdtica com o objetivo de
prevencdo primdria ou secunddria de tromboembolismo arterial e
Venoso.

A coagulagdo sanguinea estda dependente de uma série de
proteinas, que sdo denominadas de fatores de coagulagdo e que
normalmente existem no plasma numa forma inativa, ndo desen-
cadeando por isso a formagdo do coagulo. No entanto, se houver
lesdo, esses fatores sdo ativados desencadeando um processo que
envolve inimeras reagdes quimicas e que requer varios elementos
tais como calcio, fosfolipideos e vitamina K. Existe um sistema de
auto-regulagdo capaz de evitar uma ativagdo excessiva e portanto
impedir a formagdo inadequada de fibrina e a oclusdo vascular.
Quando existe uma condi¢ao patoldgica que interfere com os fa-
tores de coagulagdo, a terapéutica farmacologica € obrigatoria.

A terapéutica farmacolégica habitual ¢ a varfarina e o
acenocumarol antagonistas da vitamina K (AVK), e portanto que
comprometem a coagula¢@o sanguinea, mas existem ja novos me-
dicamentos que poderdo revolucionar a terapéutica por uma mar-
gem terapéutica superior minimizando as interagdes com alimen-
tos e fArmacos.

Como em qualquer patologia, o doente hipocoagulado deve
ser envolvido no seu processo de tratamento para que possa cum-
prir a terapéutica que lhe ¢ instituida. Além de seguir o esquema
medicamentoso que lhe for proposto e fazer as avaliagdes habi-
tuais, deve ter cuidados com a sua alimentag@o, ingestdo de be-
bidas alcodlicas e outros medicamentos que esteja a tomar, bem

como estar alerta para prevenir situagdes que o possam influenciar
negativamente.

Relativamente a alimentagdo do doente hipocoagulado, muito
se tem discutido sobre o consumo de alimentos ricos em vitamina
K, uma vitamina lipossolivel que desempenha um papel essencial
na formacgao do coagulo. Os AVKs apesar da sua margem terapéu-
tica estreita e das numerosas interagdes farmacologicas e alimen-
tares, ainda s3o os anticoagulantes mais utilizados mundialmente.
A vitamina K encontra-se em alimentos quer de origem animal
quer vegetal, encontrando-se em maior quantidade nos vegetais
de folhas verdes (brdcolos, repolho, nabos, espinafres e espargos),
sendo também os Oleos vegetais uma boa fonte desta vitamina.
Alguns autores verificaram que tanto a baixa ingestdo como a ele-
vada ingestdo se associavam a instabilidade do INR (international
normalized ratio), pardmetro que serve para monitorizar e ajustar
a dose terapéutica de AVK. Mas ¢ importante referir que nao ¢
apenas a vitamina K que interfere com a terapéutica e consequente
biodisponibilidade, mas também a forma como os alimentos sdo
preparados/confeccionados, a quantidade de proteina na dieta, a
vitamina E, o consumo de etanol e ainda alimentos especificos.

A intervencdo nutricional em doentes hipocoagulados deve
consistir na manuten¢ao de uma ingestao de vitamina K e proteina
que ndo sofram grandes variagdes didrias, mas ndo numa restricao
alimentar. Recomenda-se uma ingestdo moderada quer de vitam-
ina E quer de etanol e quanto as ervas medicinais, deve ser infor-
mada ao médico antes da sua introdu¢éo na dieta.

Qualquer que seja a intervengdo nutricional, devera, sempre
que possivel, pautar-se pelas regras de uma alimentacao saudavel;
completa, variada e equilibrada.
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Portugal continua a ser dos paises europeus com menor taxa
de insuliniza¢do. O conhecimento da “histéria natural da doenga”
diabetes tipo 2 leva-nos a admitir um declinio progressivo da fun-
¢ao da célula 3. Uma analise post-hoc do Belfast Diet Study indica
que, com o aumento da insulinorresisténcia, a fungdo da célula B
declina a uma taxa de cerca 2% ao ano antes do inicio da diabetes
e depois ¢ ainda superior. E de admitir por isso que a insulino-
terapia possa ser uma inevitabilidade na terapéutica da diabetes
tipo 2. Das actuais terapéuticas disponiveis em todo o mundo a
insulina € a mais antiga e a que revela uma maior experiéncia cli-
nica. Embora fosse inicialmente desenvolvida para tratar e salvar
diabéticos tipo 1 com deficiéncia de insulina, a insulina foi desde
cedo usada para tratar os doentes com diabetes tipo 2. A insulina ¢
o tratamento mais eficaz na redugio da glicemia.

Quando utilizada em doses adequadas, a insulina reduz os ni-
veis de glicose para valores de quase nao-diabéticos. Em geral
sd0 necessarias doses superiores nestes doentes, nomeadamente
em relagdo aos diabéticos tipo 1 (> 1 u/kg/peso). A terapéutica
deve ser iniciada com uma insulina de ac¢do intermédia (NPH) ou
prolongada (detemir ou glargina) na dose de 10u administrada ao
deitar ou uma pré-mistura ao jantar combinada com antidiabéticos
orais ¢ a dose ajustada em fun¢ao das glicemias de jejum cada 2-3
dias até se atingir os objectivos terapéuticos.'

E importante lembrar que ndo basta iniciar ¢ fundamental
optimizar, isto &, titular a dose até se atingir uma glicemia entre
80 e 130 mg/dL. Embora o objectivo inicial da terapéutica seja
melhorar a disponibilidadede insulina basal, geralmente com uma
insulina de acgdo intermédia ou prolongada, os doentes podem
também requerer terapéutica prandial com insulina de ac¢do curta
ou rapida (Fig. 4).

Caso a Alc ndo normalize, apesar da glicemia de jejum ja
estar dentro do objectivo, deve-se intensificar, isto é, avang¢ar
para uma terapéutica mais intensiva com aumento do numero
de administragoes de insulina de acgdo intermédia (I para 2)
ou prolongada e/ou adi¢cdo de insulina de ag¢do rapida ou curta,
ou para uma prémistura. O algoritmo da ADA/EASD sugere que
se poderd em alternativa adicionar um agonista do receptor do
GLP-1 (ARGLP-1) que actua preferencialmente sobre a glicemia
pos-prandial havendo fomulagdes diarias (lisixenatido, liraglu-
tido) ou semanais (exenatido LAR ou dulaglutido). Para selec-
¢do de qual a melhor refei¢do para iniciar a insulina de acgao
rapida, habitualmente solicitamos um perfil de 6 determinacdes
das gicemias capilares 3 pré e 3 pds prandiais durante 3 dias: de
acordo com a maior excursao pos-prandial, inicia nessa refei¢do a

insulina rapida. Se a A lc for superior a 10% podera ser de ponde-
rar iniciar com uma pré-mistura duas vez/dia.

Em estudos clinicos com o objectivo de normalizar a glicemia
e alcancar niveis glicémicos médios proximos de 7%, os episddios
graves de hipoglicemia ocorreram entre 1 a 3/100 doentes-ano.
Os andlogos da insulina com perfis de longa duragdo e sem picos
como a glargina ou a detemir podem diminuir o risco de hipo-
glicemia quando comparados com a insulina NPH, ¢ os de agdo
rapida podem reduzir o risco de hipoglicemia quando comparados
com a insulina cristalizada (a¢ao curta). Quando se iniciam as in-
jeccdes de insulina de ac¢do curta ou rapida, os insulinossecreta-
gogos como as glinidas e sulfonilureais devem ser descontinuados
ou reduzidos e depois descontinuados, dado que ndo se conside-
ram sinérgicos com a insulina administrada.

A terapéutica com insulina tem efeitos benéficos no controlo
dos triglicerideos e dos niveis de colesterol HDL, porém esta as-
sociada ao aumento do peso (entre 2 a 4 kg), provavelmente pro-
porcional a correcg¢do da glicemia e devido predominantemente a
reducdo da glicostria. Tal como com as sulfonilureias, o aumento
do peso pode agravar o risco cardiovascular.

As insulinas existentes em Portugal t€ém na sua maioria uma
concentragdo de 100 u/mL. Ha4 neste momento uma insulina

Acerte 1° G J usando a insulina basal (optimizag¢ao da dose)

— Objectivo: GPJ 70-130 mg/dL

* Considere adicionar um bélus de insulina quando:

—Alc>7%, e GPJ no objectivo ou dose de insulina basal > 0,5 U/kg

l

Adicione 1 bolus 4U na refei¢do mais abundante
« Titule para o proximo objectivo pré-prandial (ou ao deitar)
« Se as glicemias subsequentes pre-prandiais forem:
<70 mg/dL —1U
70-130 mg/dL 0
>130 mg/dL +1U
« Suspenda SU quando adicione um bolus de insulina
* Os doentes podem ter de se automonitorizar até¢ 4 x/ dia

Se Alc>7% apos 3 meses apesar da titulagdo da dose do bolus, ou se a dose do bolus
for superior a 30U por refei¢do, considere:

— Adicionar um 2° bolus de 4U a 2° refeigdo mais abundante e titule como antes

— Repita para um 3° bélus na refei¢do restante do dia

Figura 1. Esquema para passar de uma insulina basal para basal + bolus

®
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{ Insulina basal 1 ou 2x/dia J
[

Alc 7% - 8% Alc>8%

GPJ> 110 mg/dL |« | GPJ 70 a 110 mg/dL

[ Mude para pré-misturas 2x/dia }

Titule a Insulina

(Transfira a dose total 1:1 )
» Divida a dose 50:50 pré-PA : pré-jantar
« Titule a dose 1 ou 2x/semana para proximo objectivo
pré-prandial:
<80 mg/dL - 2U
80-110 mg/dL 0
111-140 mg/dL + 2U
>180 mg/dL + 6U
* Suspenda as Sus; ¢ Continue metformina;
* Considere suspender TZDs;
\¢ Pode tomar a pré-mistura de analogo imediatamente antes da R/

Basal para atingir
GPJ <110 mg/dL

Figura 2. Esquema de mudancga de insulina basal para pré-misturas 70:30 ou

75:25

rapida com uma concentracao de 200 u/mL (insulina lispro) per-
mitindo menor volume a ser administrado.

Recentemente, foi comparticipado o primeiro biossimilar da
insulina glargina o que permite uma redugéo do prego, permitin-
do proporcionar a maior nimero de doentes a possibilidade do
uso desta insulina com menores custos. Esta previsto para breve
o langamento da insulina glargina com uma concentragao de 300
u/mL. Esta insulina U300 permite para além do menor volume
a ser administrado, prolongar a semi-vida da insulina glargina
para mais de 24 horas ( permitindo maior flexibilidade na hora de
administracdo da insulina) e com a reducdo da principal compli-
cacdo da insulina, as hipoglicemias. Com efeito, em particular, as
hipoglicemias nocturnas sao significativamente reduzidas. Esta
insulina glargina serd comercializada a um pre¢o semelhante a
insulina glargina de referéncia.

Novas insulinas

Os fatores relacionados com o tratamento que podem contri-
buir para um deficiente controlo glicémico incluem o atraso na
intensificag@o do tratamento e a baixa adesdo a terapéutica com
insulina. No entanto, um dos principais obstaculos a obtengdo do
alvo glicémico ¢ o medo das hipoglicemias. Tal afeta ndo s6 a
disponibilidade dos doentes para usar e aderir ao tratamento com
insulina, mas também, nos com diabetes mellitus tipo 2 (DM2),
a disposi¢cdo dos médicos para iniciar e intensificar a terapéuti-
ca com insulina. As pessoas com DM tipo 1 (DM1) sofrem em
média dois episodios sintomaticos de hipoglicemia por semana e
uma hipoglicemia grave, muitas vezes incapacitante, por ano. As
pessoas com DM2 sofrem hipoglicemia com menos frequéncia
do que as pessoas com DM1; no entanto, com o prolongar do seu
uso (> 5 anos), as pessoas com DM2 tém uma prevaléncia de
hipoglicemia leve e sintomatica semelhante a das pessoas com
DMI de curta durag@o. Duas novas insulinas basais estdo agora
disponiveis: a insulina degludec e a insulina glargina U300. A
insulina degludec ¢ um analogo acilado da insulina de segunda
geracdo, difere da insulina humana por delecdo do aminoacido
treonina na posi¢ao B30 e a ligagcdo de um didcido gordo de 16
carbonos ao residuo da lisina na posi¢do B29. A degludec ¢ ad-
ministrada por via subcutdnea como uma formulagéo de fenol de
zinco contendo di-hexameros. A libertagao rapida de fenol muda
a configuracdo dos hexameros degludec resultando na formagao
de cadeias multi-hexameros. Quando o zinco se liberta lentamen-
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{ Insulina basal 1 ou 2x/dia J
[
Alc 7% - 8% Alc>8%
GPJ > 110 mg/dL |« | GPJ 70 a 110 mg/dL
Titale a Insulina [ Mude para pré-misturas 3x/dia }
Basal para atingir | (Transfira a dose total 1:1 0

GPJ <110 mg/dL

« Divida a dose 1/3; 1/3: 1/3 pré-PA : pré A e pré-jantar
« Titule a dose 1 ou 2x/semana para proximo objectivo
pré-prandial:
<80 mg/dL - 2U
80-110 mg/dL 0
111-140 mg/dL + 2U
>180 mg/dL + 6U
* Suspenda as Sus; ¢ Continue metformina;
« Considere suspender TZDs;
\¢ Pode tomar a pré-mistura de analogo imediatamente antes da R/

Figura 3. Esquema de mudanca de insulina basal para pré-misturas 50:50

te deste complexo, estes hexdmeros dividem-se em dimeros e
monomeros antes de entrarem em circulagdo. Para além deste
principal mecanismo de prolongamento da agdo, a insulina de-
gludec tem uma maior ligag¢@o a albumina. A degludec tem uma
baixa afinidade para o receptor do IGF-1. No estudo de segu-
rancga cardiovascular (CV) da deglutec (DEVOTE) demonstrou-
se uma reducdo significativa das hipoglicemias graves (40%)
e das hipoglicemias noturnas (54%) comparativamente com a
glargina. Ndo houve diferenca nos eventos CV mas observou-se
um risco significativamente maior de mortalidade (2,51 vezes)
por todas as causas em doentes que tiveram hipoglicemias gra-
ves durante o estudo. A associac@o entre a hipoglicemia grave e
mortalidade por todas as causas foi mantida apos ajuste para as
seguintes caracteristicas de base: idade, sexo, HbAlc, indice de
massa corporal, duragdo do diabetes, regime de insulina, insufi-
ciéncia hepatica, estado renal e grupo de risco cardiovascular. A
glargina U300 ¢ uma nova formulag@o contendo insulina glar-
gina a uma concentracdo de 300 U/mL ao contrario da habitual
100 U/mL que altera a sua farmacocinética e farmacodinamica.
Apbs a injegdo subcutanea, a U300 forma um depodsito subcuta-
neo compacto com uma menor area de superficie para produzir

3

Figura 4. Um esquema que se provou eficaz, consiste em dividir a zona de in-
jecao em quadrantes (ou metades se falamos de glateos ou coxas), usando um
quadrante por semana e mudando de um quadrante para outro sempre na mesma
direcao (ex.: no sentido dos ponteiros do relogio).

®
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uma libertagdo mais gradual e prolongada em compara¢do com
glargina. Em doentes com diabetes tipo 1, o perfil farmacocinéti-
co / dindmico era independente da dose, e o controle glicemia foi
evidente até 36 horas ap0s a injecao (final do estudo). No estudo
EDITION I observou-se uma reducdo de 21% na incidéncia de
hipoglicemias confirmadas e hipoglicemias noturnas graves em
comparagdo com a insulina glargina U100. No estudo EDITION
IT a taxa de hipoglicemia grave foi inferior em 23%. No estudo
ORIGIN, a insulina glargina demonstrou ser segura sob o ponto
de vista CV. No que se refere as insulinas ultrarrapidas, a insu-
lina FastAspart (Fiasp®), comparativamente a insulina aspartica,
consegue ter uma a¢ao 50% maior nos primeiros 30 minutos, in-
duzindo uma maior supressdo da produgdo hepatica de glicose.
Associa-se igualmente a uma redu¢ao nas hipoglicemias noturnas.
As novas insulinas parecem poder contribuir para um melhor con-
trolo glicémico com menos risco de hipoglicemias.

Novas recomendacdes da administracio de insulina®

Dado que a pele tem uma espessura entre 1,25 to 3,25 mm em
dos 90% dos individuos. O comprimentos de agulha que ja eram

recomendados para injec¢ao SC (para adultos, > 8 mm; para crian-
¢as, > 6 mm) sdo agora reconhecidas por sendo demasiado longas
aumentando o risco de inje¢des Intramusculares sem evidéncia de
melhoria do controlo glicémico. Agulhas mais curtas sdo muito
mais seguras e sdo melhor tolerados e menos dolorosos. Por outro
lado, parece que a reutilizacdo de agulhas, particularmente se com
frequéncia elevada de reutilizacdo, esta associada ao desenvolvi-
mento de lipohipertrofia.

O local da injecdo deve ser rodado sistematicamente para que
haja pelo menos 1 cm, de separacdo entre eles. Desde o inicio da
terapia de injego, o doente deve aprender um esquema de rota-
¢do pratico e facil de seguir. Isso sera ajustado de acordo com as
necessidades da terapéutica. O pessoal de saude deve realizar a
revisdo do esquema, juntamente com o doente, pelo menos uma
vez ao ano.

Referéncias
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Suplementaciao Apos Cirurgia Bariatrica — Como e Porqué

Flora Correia?

“ Faculdade de Ciéncias da Nutri¢do e Alimentagao, Universidade do Porto, Porto, Portugal.

Segundo a Organizagdo Mundial da Satde (OMS), mais de
metade da populagdo europeia tem excesso de peso, sendo que
mais de 20% ¢é obesa. Em Portugal, segundo os resultados do In-
quérito Nacional de Satde de 2014, mais de metade (52,8%, 4,5
milhdes) da populagdo residente com idade igual ou superior a 18
anos tera um indice da massa corporal (IMC) correspondente a
excesso de peso.

O tratamento ndo cirrgico da obesidade implica altera¢des
dos habitos alimentares e um aumento da atividade fisica, e, se
necessario, tratamento complementar com uso de farmacos. A
cirurgia bariatrica surge como uma alternativa ao tratamento nao
cirurgico, sendo destinado a individuos com obesidade morbida.
Tradicionalmente, estas cirurgias sdo classificadas como restriti-
vas quando provocam diminui¢ao da capacidade gastrica, mal-ab-
sortivas quando ha comprometimento da absor¢ao de alguns mi-
cronutrientes ou mistas quando sdo simultaneamente restritivas e
mal-absortivas. A rapida alteragdo na composicao corporal é con-
seguida pela indugdo da perda de peso através da ma absorcao e/
ou restricdo alimentar. Apesar dos beneficios resultantes da rapida
perda de peso, a cirurgia bariatrica esta associada a riscos, inclu-
indo complicagdes pos-operatorias precoces, bem como o desen-
volvimento de deficiéncias de macronutrientes e micronutrientes,
mesmo com o uso de suplementacdo polivitaminica e mineral
recomendada. Estas deficiéncias nutricionais resultam das alter-
acOes na anatomia e fisiologia do trato gastrointestinal.

Tém sido reportados dados de prevaléncia de deficiéncias
nutricionais em candidatos a cirurgia bariatrica e doentes ja sub-
metidos a este tipo de intervengao. Alguns autores (Peterson et al,
2016; Sanchez et al, 2016; Dagan et al, 2016; Wang et al, 2016),
demonstraram haver insuficiéncia de vitamina D (<30 ng/mL) que
oscila entre os 71,1% a 100% dos candidatos. Estudos retrospeti-
vos recentes tém estudado a prevaléncia de deficiéncia de ferro e
anemia. Obinwanne et al (2018) reportam que mais de 50% dos
individuos submetidos a cirurgia bariatrica apresentaram deficién-
cia em ferro em algum momento pos-operatorio, € que destes,
80% apresentavam deficiéncia severa. Lefebvre et al (2014) re-
portam uma prevaléncia de 35,4% de deficiéncia de magnésio em
candidatos a cirurgia bariatrica.

Pode assim afirmar-se que a prevaléncia de deficiéncias nu-
tricionais € elevada nestes doentes, e tende a manter-se mesmo
com o uso de suplementagdo polivitaminica e mineral, sendo
muitas vezes necessario recorrer a suplementagdo complementar.
O acompanhamento peridodico com os respectivos doseamentos
analiticos é fundamental, uma vez que as deficiéncias se mantém
ao longo do tempo, como demonstrado em estudos com elevado
periodo de seguimento (10 anos; Obeid et al,2016).

Na nossa apresentagdo iremos explorar os motivos ¢ formas
de suplementagdo e apresentaremos resultados de investigacao
propria.

®
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P01. MACROPROLACTINA, UMA CAUSA POR VEZES
ESQUECIDA DE HIPERPROLACTINEMIA

Catarina Lopes', Ana Varela*’, Felicidade Malheiro'

' USF Arca d’Agua, ACES Porto Oriental, Porto, Portugal

2 Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Hospital
Sdo Jodo e Faculdade de Medicina, Porto, Portugal

3 Instituto de Investiga¢do e Inovagdo em Savde da Universidade
do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A hiperprolactinemia surge frequentemente nos
Cuidados de Saude Primarios (CSP). Diversas causas podem
originar esta anomalia, uma delas, por vezes esquecida, ¢ a mac-
roprolactina.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 26 anos, sem anteced-
entes pessoais de relevo, seguida desde 2010 em consulta de
Endocrinologia por hiperprolactinemia. Em 2009 foi referencia-
da pelos CSP por irregularidades menstruais sem outras queixas
(negava galactorreia ou amenorreia). Realizou estudo analitico
que revelou prolactina de 76,4 ng/mL (4,7-23,3), sem outras alter-
acdes bioquimicas. Foi feita radiografia da sela turca que demon-
strou indefini¢do dos seus contornos. Durante o seguimento hos-
pitalar, realizou estudo analitico, nomeadamente “pool” de pro-
lactina, sempre aumentado, com restante estudo hormonal (perfil
de cortisol, ACTH, fungao tiroideia e androgénios) normal; foram
excluidas outras causas de hiperprolactinemia nomeadamente a
toma de farmacos. A ressonancia magnética (RM) hipofisaria, ndo
mostrou qualquer tipo de alteragdo. Em 2017, o estudo analitico
para o estudo da macroprolactina foi positivo.

Discussdo: A macroprolactina resulta da formacao de agregados
de prolactina e anticorpos IgG. Estes complexos sdo imunologi-
camente detetaveis, mas biologicamente inativos, ndo causando
sintomas. Contudo, analiticamente originam hiperprolactinemia.
Ao nivel dos CSP ¢ importante estar desperto para esta variante
que ndo tem qualquer significado clinico, apesar de causar hiper-
prolactinemia.

Palavras-chave: Hiperprolactinemia; Macroprolactina

P02. UM CASO QUASE PERDIDO

Susana Vilar Santos!

" USF Terras do Ave

Introdugdo: Muitos doentes com diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
requerem eventualmente e beneficiam de insulinoterapia quando

a terapéutica ndo farmacologica associada aos ADO nao ¢ sufi-
ciente para compensagdo metabodlica. A natureza progressiva da
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Fadiga, Joana Guiomar, Francisco Carrilho

OP02. SINDROME POLIGLANDULAR AUTOIMUNE
Ruben Raimundo, Ana Catarina Rodrigues, Sara Silva Viana,
Ana Rita Parente, Adriano Pacheco Mendes, José Miguel Silva,
Socrates Vargas-Naranjo, Augusto Mendonga, Isabel Soles

doenga deve ser explicada aos doentes, regular e objetivamente.
Os profissionais de saude devem evitar usar a insulina como
ameaga ou punicao.

Caso Clinico: Mulher, 58 anos, familia reconstruida, muito
baixo nivel socioeconémico. Antecedentes de DM2 desde 2008
com multiplas comorbilidades e lesdes de 6rgdo-alvo como ret-
inopatia ¢ de amputag¢do dos dedos dos pés. Desde 2014, com
glicemias ndo controladas, Gltimo registo de HbAlc em 05/2017
de 9,5%. Atualmente, medicada com: acarbose 50 mg, dapagli-
flozina 10 mg, gliclazida 60 mg, metformina + vildagliptina 1000
+ 50 mg. Recorre irregularmente a Unidade de Saude Familiar
(USF), constatando-se incumprimento terapéutico, nao adesio a
estilo de vida adequado e recusa realizar insulinoterapia.
Discussdo: Este caso coloca um dilema ético: apesar da neces-
sidade de insulinoterapia, a utente recusa. Por um lado, temos o
principio da beneficéncia, por outro, o da autonomia. Portanto,
além de uma vigilancia adequada da doenca, é fundamental es-
tabelecer uma relagdo médico-doente de modo a incutir capaci-
tacdo e consciencializar o doente para a importancia dos cuida-
dos e vigilancia da saude.

Palavras-chave: Adesao Terapéutica; Diabetes Mellitus; Insuli-
noterapia

P03. DIAGNOSTICO E ABORDAGEM DE DIABETES
INAUGURAL NOS CUIDADOS DE SAUDE PRIMARIOS

Ana Bessa Monteiro', Alice Jeri', Maria Jodo Fernandes'
' USF Bardo Nova Sintra - ACES Porto Oriental, Porto, Portugal

Introdugdo: A diabetes mellitus tipo 1 ¢ uma doenga cronica,
surgindo sobretudo em criangas ou adolescentes. O diagndstico
diferencial deve considerar, para além da diabetes mellitus tipo
2, a diabetes de aparecimento tardio do jovem e a diabetes auto-
imune latente do adulto.

Caso Clinico: Homem, 44 anos, pertencente a familia nuclear,
sem antecedentes relevantes. Recorre a consulta no médico de
familia (MF) por queixas de polidipsia, politria e astenia com
trés semanas de evolugdo e emagrecimento (10 kg). Analitica-
mente apresenta hiperglicemia elevada ndo quantificavel (pos-
teriormente confirmada HbAlc 13%), glicosuria (300 mg/dL) e
cetondria na tira-teste urinaria. Um dia depois recorre ao servigo
de urgéncia por astenia generalizada e lentificagdo psicomoto-
ra, apresentando analiticamente hiperglicemia (416 mg/dL),
glicostria (>1000 mg/dL) e cetontiria (>80 mg/dL). Inicia 10 U
de insulina de agdo lenta ao deitar, sendo encaminhado pelo MF
para endocrinologia, procedendo-se ao reajuste terapéutico (es-
quema basal-bolus).

Discussdo: Embora o presente relato represente um provavel caso
de diabetes tipo 1 com inicio na idade adulta, ¢ fundamental um
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elevado indice de suspei¢ao para entidades clinicas menos fre-
quentes. Sendo o MF responsavel pela abordagem e tratamento
inicial, a articulagcdo com os cuidados hospitalares ¢ fundamental
para garantir um adequado estudo e seguimento.
Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Hemoglobina Glicada A

P05. NA “SOMBRA” DE UM BRONZEADO
Vania Fernandes', Cristiana Azevedo', Rui Rocha'
V' USF Fanzeres, Porto, Portugal

Introdugdo: A insuficiéncia suprarrenal primaria (ISP) apresenta
um quadro clinico insidioso, o que provoca atraso do diagnosti-
co. Sendo uma endocrinopatia potencialmente fatal torna-se fun-
damental que o médico de familia (MF) esteja alertado para sin-
tomas como fadiga, anorexia, perda de peso, hiperpigmentagio
cutanea e hipotensao.

Caso Clinico: Mulher de 55 anos, com antecedentes de depressao
e hipotiroidismo primario por tiroidite de Hashimoto, medicada
com sertralina (50 mg) e levotiroxina (0,075 mg). Recorreu a uma
consulta aberta da Unidade de Satide Familiar (USF) por nduseas
e vomitos desde ha 2 dias, apresentava também um quadro clini-
co com 2 anos de evolugdo de astenia, anorexia e emagrecimento
(20 kg). Ao exame objetivo exibia hiperpigmentacdo da pele e
mucosa labial e hipotensdo (TA:80/50 mmHg). Foi solicitado
estudo analitico urgente em ambulatorio que mostrou hiponatre-
mia (126 mmol/L) e hipercalemia (7 mmol/L). Perante a suspeita
clinica de doenca de Addison, a doente foi encaminhada para
o servi¢o de urgéncia (SU), onde foi efetuado estudo analitico
(cortisol:2,9 ug/dL e ACTH:1088 pg/mL) que confirmou o diag-
nostico de ISP e foi iniciada imediatamente hidrocortisona.
Discussdo: A ISP estd associada a uma elevada morbimortali-
dade quando ndo reconhecida e tratada atempadamente. O MF
contacta com esta doenga em fases precoces de apresentagao, de-
sempenhando um papel preponderante como gestor de cuidados
e na interface com outras especialidades.

Palavras-chave: Insuficiéncia Suprarrenal Primaria

P06. GESTAO DO HIPERTIROIDISMO SUBCLINICO
NOS CSP: TRATAR OU VIGIAR? — A PROPOSITO DE
UM CASO CLINICO

Ana Rita Aguiar', Diana Costa', Samuel Queiros'
" USF Bom Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: O diagnoéstico de hipertiroidismo subclinico ¢ feito
com base num valor de TSH diminuido e valores normais de T3 e
T4 livres. Esta entidade associa-se a um maior risco de fibrilagao
auricular, disfuncdo cardiaca, diminuicdo da mineralizagdo Ossea
e aumento da mortalidade, existindo, ainda, controvérsia quanto
a sua abordagem.

Caso Clinico: Mulher, 67 anos, viuva, com antecedentes de neo-
plasia da mama, hipertensao, dislipidemia, patologia nodular da
tirdide e osteoporose. Medicada com olmesartan 10 mg e acido
alendronico + colecalciferol 70 mg/ 5600 UI.

Recorre a consulta trazendo estudo analitico, no qual se de-
staca TSH de 0,419 mUI/L e T3 livre de 0,94 ug/dL. Sem sin-
tomatologia sugestiva de hipertiroidismo. Foi solicitada ecogra-
fia da tirdide, que revelou ecoestrutura homogénea com trés
noédulos coloides (0 maior com 7 mm), estaveis face a exame
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anterior, e repetiu estudo da fungdo tiroideia, mantendo-se o val-
or de TSH diminuido, com T3 e T4 livres normais. Eletrocardio-
grama (ECG) recente normal.

Embora se trate de uma utente com osteoporose, a auséncia de
sintomatologia e um valor de TSH > 0,1, ditaram a decisdo de se
manter vigilancia clinica e analitica.

Discussdo: O presente caso realga a complexidade na abord-
agem do hipertiroidismo subclinico. E essencial considerar as
recomendagdes atuais e adapta-las a cada doente.
Palavras-chave: Hipertiroidismo Subclinico

P07. AVALIACAO DA QUALIDADE DE CODIFICACAO
DA OBESIDADE INFANTIL E JUVENIL DOS 12 MESES
AOS 17 ANOS - TRABALHO DE MELHORIA CONTINUA
DA QUALIDADE

Sofia Margalo', Alberto Lourengo?, Joana Castro’, Joana Ferreira®,
Rita Santos’, Rosalia Pascoa®

! Unidade de Saide Familiar S. Félix/Perosinho
2 Unidade de Savide Familiar Monte Crasto

3 Unidade de Savide Familiar Viver Mais

* Unidade de Savide Familiar Saiide em Familia
3 Unidade de Saiide Familiar Valbom

® Unidade de Savide Familiar Ponte Velha

Introducdo: Portugal é um dos paises europeus com maior pre-
valéncia de obesidade infantil e juvenil. A Associa¢@o Portuguesa
Contra a Obesidade Infantil estima que, entre os 2 e os 12 anos, a
prevaléncia de obesidade seja de 16,8%. Segundo a Organizagao
Mundial de Sautde, a obesidade define-se por um indice de massa
corporal superior ao percentil (P) 99 ou a 3 desvios padrdo, em
idades até aos 5 anos, e superior ao P97 ou a 2 desvios padrao, nas
idades entre os 5 e os 19 anos.

O objetivo deste trabalho ¢ avaliar e garantir a melhoria da
qualidade da codificagdo da obesidade infantil e juvenil nos uten-
tes com idades compreendidas entre os 12 meses e os 17 anos, em
seis Unidades de Satide Familiar (USF), tendo em conta a codifi-
cacdo ativa no processo clinico informatizado.

Meétodos: Foi avaliada a codificagdo de obesidade nas consultas
de vigilancia de Satde Infantil e Juvenil nas seis USF em estu-
do, realizadas nos meses de janeiro de 2017 (avaliagdo inicial)
e janeiro de 2018 (avaliag@o final — apos institui¢do de medidas
corretoras).

Conclusdo: No global houve uma melhoria de codifica¢do de obe-
sidade de 36,36% para 42,86%, assim como individualmente em
cada USF.

Palavras-chave: Codificacdo; Curvas de Percentis; Obesidade
Infantil

P08. A IMPORTANCIA DO RASTREIO DA DISFUNCAO
SEXUAL NO UTENTE DIABETICO

Ana Teixeira Fraga', Ana Clara Moreira', Joana Barroco',
Noémia Pinto', Emilia Mendes'

V' USF Viver Mais

A disfungao sexual (DS) é um distarbio frequente no diabéti-
co, com impacto negativo na qualidade de vida. Comparando com
a populagdo geral, o risco de DS em diabéticos ¢ aproximada-
mente duas vezes superior na mulher e trés no homem.
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Este trabalho pretende rever as principais alteragdes na esfera
sexual feminina e masculina no diabético.

A DS no diabético tem etiologia multifatorial, que inclui vas-
culopatia, disfuncdo endotelial, neuropatia periférica e autondémi-
ca, hipogonadismo e fatores psicologicos.

No sexo masculino, a DS engloba a disfuncao erétil (DE), al-
teragdes ejaculatorias, da libido e do orgasmo. A gravidade da DE
correlaciona-se positivamente com a duragdo da diabetes, mau
controlo glicémico, terapéutica diurética e presenga de doenga
microvascular ou cardiovascular.

No sexo feminino, a diabetes ¢ um fator preditor independen-
te, tendo a idade, sindrome metabdlica e dislipidemia correlagido
significativa. Um maior impacto atribui-se a fatores individuais,
sintomas depressivos e fatores relacionados com o parceiro.

Nos cuidados de saude primarios, a relagdo médico-doente
¢ um importante aliado no rastreio de DS no doente diabético.
A detegdo precoce ¢é fulcral na abordagem multidisciplinar deste
distarbio. A identificagdo precoce desta condi¢gdo médica pode
facilitar o diagndstico e tratamento atempado de outras doengas
cronicas e aumentar a qualidade de vida.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Controlo Metabdlico; Dis-
fungdo Erétil; Disfun¢do Sexual; Libido

P09. ALEM DA OBESIDADE — UM CASO CLINICO
Lisa Teresa Moreira', Joana Barbosa’

" USF Nova Era
> USF Cristelo

Introdugdo: A obesidade na populagdo adulta tem aumentado
e em 2014, atingia 16,4% da populagdo Portuguesa. A elevada
prevaléncia de obesidade torna o diagnostico diferencial de algu-
mas patologias um verdadeiro desafio.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 42 anos. Com hiper-
tensdo, diabetes, bocio multinodular, sindrome da apneia do sono,
problemas osteoarticulares. Obesa desde ha 18 anos (indice de
massa corporal - IMC 42,8 kg/m?), seguida em consulta de obe-
sidade. Objetivamente a salientar diastemas dentarios no maxilar
inferior, tumescéncia labial, acantose nigricans cervical e axilar.
Referiu ainda aumento do calgado (37 para o 40) e a necessidade
de alargar a alianga. Analiticamente, IGF-1 de 624 ng/mL, prova
de tolerancia a glicose (PTGO) positiva e auséncia de supressao
da GH durante a PTGO, que confirmou o diagnéstico de acro-
megalia. A RM da hipoéfise revelou “microadenoma hipofisario
com 9,5 mm”.

Discussdo: A acromegalia tem uma prevaléncia de 56,5 casos
por milhdo de habitantes e ¢ causada pela produgdo excessiva
de hormona do crescimento. A variabilidade sintomatica e a so-
breposi¢do de manifestacdes clinicas com outras patologias mais
frequentes, dificulta e atrasa o diagnostico em cerca de 8,4 anos
desde o inicio da doenga.

Conclusdo: Uma historia clinica detalhada e um exame fisico
completo, podem permitir um diagndstico de acromegalia mais
atempado e o seu adequado tratamento.

Palavras-chave: Acromegalia; Hormona de Crescimento; Obesi-
dade

P10. QUANDO ELA SE SENTE ELE! TRANSTORNO DE
IDENTIDADE DO GENERO - A PROPOSITO DE UM
CASO CLINICO

@
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Cineyde Barros'
' USF Conde Saude

Introducgdo: O transtorno de identidade do género (TIG) ou tran-
sexualismo ¢ uma perturbagdo na qual o individuo tem uma con-
vicgdo persistente e profunda de que o género atribuido e aparén-
cia fisica ndo correspondem a sua identidade psicoldgica. A nao
identificagdo quando surge na infincia raramente desaparece.
Gera revolta/repulsdo, dificuldade na integragdo social e desen-
volvimento harmonioso da personalidade, pelo que o individuo
sente necessidade de adaptar a sua aparéncia fisica ao género com
que se identifica através de terapias hormonais e/ou procedimen-
tos cirtirgicos - processo designado por transigao.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 22 anos. Familia nuclear.
Menarca aos 11 anos, ciclos regulares. Recorre a Unidade Saude
Familiar em 2014 pedindo referenciagdo a psicologa. Questionada
sobre o motivo escreve: ...” Desde a primaria ... chamo-me Bru-
no... mas uns anos mais tarde o meu corpo aldrabou-me... “ Ref-
erenciada para a psiquiatria, instituiram antidepressivos. Regressa
1 ano depois, pedindo referenciagdo a consulta de sexologia, apos a
qual teve também acompanhamento psicolégico, endocrinologico
e psiquiatrico, sendo-lhe diagnosticado disforia do género/tran-
sexualismo. Iniciou terapéutica hormonal ¢ em 2017 decidiu
avangar para a cirurgia de transigao.

Discussdo: O TIG gera muita disfuncionalidade tanto no in-
dividuo como na familia. E um diagnostico essencialmente clini-
co, e requer uma interven¢ao multidisciplinar.

Palavras-chave: Disforia do Género; Transexualismo

P11. RETINOPATIA DIABETICA — QUE ORGANIZACAO
NO RASTREIO NAO ORGANIZADO?

Daniela Rocha', Rita Regadas'
' USF Aquilino Ribeiro

Introdugdo: A retinopatia diabética (RD) ¢ uma das principais
causas de cegueira. Os programas de rastreio permitem tratamento
precoce, prevencao de complicagdes e melhor gestdo de recursos.

O objectivo do estudo foi avaliar os resultados do rastreio ndo
organizado da RD na USF Aquilino Ribeiro.

Meétodos: Tipo de estudo: Observacional, transversal e descritivo.

Foram estudados os utentes adultos com diabetes mellitus tipo
2 (DM2) da lista de uma médica desta unidade.

Dos 141 utentes avaliados, 58,8% eram mulheres e a média de
idades 66 +26,87 anos. O tempo médio de DM2 foi 5,8 + 3,5 anos.
Dos utentes avaliados, 97,5% estavam adequadamente vigiados
e 75,9% tinham bom controlo metabolico. Foram referenciados
a consulta de oftalmologia 70,9%, e 63,8% tiveram consulta em
2017. A maioria ndo tinha RD (92,2%), dois apresentavam doenga
ligeira, quatro moderada e um grave; sete tinham maculopatia e
quatro retina fotocoagulada. Relativamente a tltima consulta de
rastreio, 19,1% nao tinha registo de consulta prévia e a maior parte
tinha a ltima consulta ha 4 anos; apenas 7% tinham consulta no
ultimo ano. Quanto aos resultados, 39,2% nao tinham RD, trés
apresentavam RD, trés maculopatia e dois fotocoagulagao.
Conclusao: Este estudo realga a importancia dos rastreios organi-
zados e ¢ um ponto de partida para melhorar os cuidados presta-
dos.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus Tipo 2; Retinopatia Diabética
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P12. ALTERACAO DO ESTADO DE CONSCIENCIA: UM
CASO DE HIPOTIROIDISMO

Sofia Rocha Teixeira', Diana Fidalgo Pires!, Alexandra Rabagal'
" USF Alpendorada

Introdugdo: O hipotiroidismo constitui a doenga funcional tiroi-
deia mais prevalente na pratica clinica. A sintomatologia ¢ habit-
ualmente insidiosa e inespecifica, pelo que o diagndstico tende
a ser tardio.

Caso Clinico: Doente de 78 anos, sexo feminino, antecedentes
de hipertensdo arterial, previamente autonoma, que recorreu a
Consulta Aberta da Unidade de Satde Familiar por tosse pro-
dutiva, febre (38°C) e alteracdo do comportamento desde ha
1 més. Apresentava confusdo e discurso incongruente, perda
do equilibrio e dificuldade na marcha. Realizou radiografia do
térax, que evidenciou processo inflamatério no lobo inferior
esquerdo. Foi medicada com amoxicilina + acido clavulanico,
com melhoria do quadro respiratério. No entanto, manteve a
sindrome confusional, com periodos de agressividade e agitagdo
psicomotora. O estudo analitico da fun¢@o tiroideia revelou al-
teragdes compativeis com hipotiroidismo central. Foi medicada
com levotiroxina, com melhoria clinica e analitica e retorno ao
seu estado neuroldgico habitual. Foi também enviada a consulta
de Endocrinologia, onde foi pedida ressonancia magnética que
demonstrou redugdo da espessura da hipofise.

Discussdo: O hipotiroidismo central pode dever-se a perda de
tecido funcional hipotalamico-hipofisario ou a alteracdes da
biossintese ou libertagdo de TSH. A imprevisibilidade dos sin-
tomas pode por vezes atrasar o diagndstico, sendo o papel do
médico de familia crucial na atempada detecc¢ao da doenga.
Palavras-chave: Alteragio do Estado de Consciéncia; Hipotiroi-
dismo Central

P13. DIABETES TIPO 1: SEM IDADE E NEM PESO
Diana Fidalgo Pires', Sofia Rocha Teixeira', Alexandra Rabagal'
" USF Alpendorada

Introdugdo: A diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ¢ frequentemente
associada a idade adulta e a obesidade e a DM tipo 1 (DM1)
a infancia e adolescéncia. No entanto, a DM2 pode ocorrer em
qualquer idade. A DM1 no adulto apresenta-se como uma en-
tidade heterogénea, podendo ser facilmente ndo equacionada.
Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 78 anos, pertencen-
te a uma familia unitdria, auténoma, cognitivamente integra,

ENFERMAGEM |
PREMIO ANA GUEDES

PEO1. A ALIMENTACAO NO DOENTE DIABETICO
SUBMETIDO A PROCEDIMENTO ENDOSCOPICO

Virginia Regufe', Susana Ferreira'
! Centro Hospitalar S. Jodo EPE, Porto, Portugal
Introducdo: A diabetes é uma doenga em grande expansdo na

atualidade. A adesdo a um programa alimentar mais equilibrado
e saudavel ¢ fundamental no tratamento dos individuos com dia-
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com antecedentes de hipertensdo arterial, dislipidemia mista
e obesidade classe I (indice de massa corporal - IMC 31,4 kg/
m?). Em margo de 2017, ap6s manifestar sintomas de insulino-
caréncia e avaliada a glicemia em jejum, foi informada pelo
seu médico de familia do diagnostico de DM2. Medicada com
trés antidiabéticos (ADOs), manteve mau controlo metabdlico
cronico (HbAlc 11,9%). Em setembro de 2017 foi referencia-
da a consulta de Endocrinologia, onde foi decidido internamen-
to para estudo, constatando-se peptideo C 0,34 ng/mL (0,9-4,0)
e auto-imunidade contra a célula beta pancreatica com posi-
tividade para anticorpos anti-ZnT8, anti-GAD65 e anti-ICA.
Conclusdo: O diagnostico de DM1 ¢ facilmente feito num jovem
com polidipsia e politria no entanto, ndo deve ser excluido aten-
dendo a idade ou ao peso do doente. A presenca de sintomas de
insulinocaréncia no diagnostico e a escassa resposta aos ADOs,
devem alertar para a hipotese de DM, sendo a intervengao do
médico de familia fundamental no atempado diagnostico.
Palavras-chave: Diabetes Mellitus Tipo 1; Diabetes Mellitus
Tipo 2

P14. HIPOGLICEMIA POS-PRANDIAL EM NAO
DIABETICOS. O OUTRO LADO DOS DISTURBIOS DO
METABOLISMO DOS HIDRATOS DE CARBONO.

Cineyde Barros'
" USF Conde Saiide

A hipoglicemia nos doentes diabéticos ¢ frequente, muitas
vezes devido a terapéutica instituida. Contudo ocorre também
na populacdo ndo diabética, podendo dever-se a patologias au-
to-imunes, neoplasicas, metabolicas, infecciosas, congénitas,
psiquiatricas, bem como a outros farmacos, alcool, ou status
pos-cirurgia bariatrica. A sua fisiopatologia é caracterizada pela
activagdo de uma resposta homeostatica glicorreguladora em que
intervém o sistema nervoso autobnomo em articulagdo com diver-
sos orgaos ¢ mediadores fisiologicos. Pode ocorrer em jejum ou
pos-prandial. Para o seu diagndstico € necessario a presenga de
trés condicdes (triade de Whipple): sinais e sintomas de hipogli-
cemia, glicemia baixa e reversdo do quadro com a resolugdo. O
seu diagndstico pode ser por vezes complicado, e a determinagdo
da sua etiologia nem sempre ¢ clara numa primeira abordagem.
O tratamento depende da causa, podendo passar pela resolugio
da mesma. Recorrendo a base de dados da PubMed realizou-se
uma revisdo da bibliografia publicada em inglés nos ultimos 5
anos sobre a hipoglicemia pos-prandial em ndo diabéticos.
Palavras-chave: Hipoglicemia Reactiva; Nao Diabéticos

betes. Mas, como sabemos, previamente a realizagdo de um pro-
cedimento endoscopico, devem ser tidos em conta certos aspetos
que vao interferir com esta alimentagcdo mais “regrada” que o
diabético deve ter, quer seja por forca do jejum mais prolongado
que estes doentes devem ter antes da realizagdo de endoscopia/
colonoscopia, quer seja pela preparagdo intestinal necessaria
para a realizacdo de uma colonoscopia de qualidade.

O objectivo do estudo foi demonstrar a importancia de uma
adequada preparacdo intestinal nos doentes submetidos a colo-
noscopia; Fazer a interligagdo entre a correta preparagao intesti-
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nal e o jejum prolongado e as necessidades caldricas/insulinicas
do doente diabético.

Meétodos: Revisao bibliografica sobre diabetes, nutricdo e pro-
cedimentos endoscopicos; experiéncia adquirida num Centro de
Endoscopia Digestiva.

Conclusdo: Todos os profissionais de saude envolvidos no tra-
tamento do doente diabético devem estar despertos para as al-
teragdes a rotina que estes doentes devem efetuar aquando da
realizagdo de um procedimento endoscopico, pelo que a consulta
de enfermagem prévia a este deve ser uma pratica comum.
Palavras-chave: Alimentagido; Colonoscopia; Diabetes Mellitus;
Endoscopia Digestiva

PE02. NOVAS TECNOLOGIAS AO SERVICO DA
DIABETES

Carlos Miranda', Susana Almeida'
V" USF S. Félix/Perosinho

Introducgdo: O utente diabético insulino-tratado tem necessidade
de esquemas de tratamento que podem ser complexos. Os pro-
fissionais da Unidade de Satde Familiar identificaram a neces-
sidade de melhorar o acompanhamento do utente com diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) insulino-tratado. Decidiu-se trabalhar com
recurso a utilizagdo da plataforma informatica Emminens. Esta
promove a visualizagdo e analise dos resultados de auto-glice-
mia, facilita a interpretacdo, possibilita a criagdo de padrdes, me-
lhorando a decisdo terapéutica. Foi estabelecida parceria com o
Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espinho através de consul-
tadoria com servigo de Endocrinologia.

Os objetivos do estudo foram: melhorar todos os indicadores
associados a diabetes e diminuir referenciacdo de utentes para
consulta Hospitalar.

Métodos: Criagdo de matriz para caracterizacdo da amostra.
Intervengdo na consulta de Diabetes ao utente insulino-tratado.
Consultadoria com o servigo de Endocrinologia.

Resultados: Dados da avaliagdo indicam melhoria de todos os
indicadores de gestdo da diabetes. A propor¢ao de utentes com
DM com consulta de enfermagem de vigilancia no ano 2017 su-
biu de 95,6% (2016) para 97,5%. A propor¢ao de utente DM2
em terapéutica com insulina subiu 27,6%. A propor¢do de DM
com ultima hemoglobina < 8% subiu de 76,2% (2016) para 81%.
A propor¢ao de DM < 65 anos com HbA1C < 6,5, que reflete o
controlo ideal, teve um aumento muito significativo de 27,2%.
A propor¢ao de DM2 com indicagdo insulina, com terapéutica
adequada aumentou de 81,8% (2016) para 87,5%, entrando no
intervalo esperado do indice de desempenho global (IDG). O nu-
mero de utentes DM insulinizados aumentou 31,9% em 2017, ¢
o numero de utentes com consulta hospitalar manteve-se idéntico
(17). Durante o ano de 2017 ndo foram realizados pedidos de
consulta hospitalar, em 2016 tinham sido efetuados trés pedidos.
Em contrapartida em 2017 foram realizados 10 pedidos de con-
sultadoria.

Discussdo: Esta abordagem esta a permitir a individualizagio
na decisdo terapéutica ¢ o estabelecimento do alvo terapéutico
ajustado, contribuindo para a eficacia terapéutica. Os resultados
obtidos demonstram melhoria muito significativa dos valores de
gestao da diabetes, comparativamente aos valores atingidos pela
USF e pelos valores de IDG.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus Insulino-Tratado

PE(03. A CONSULTA DE ENFERMAGEM COMO MAIS-
VALIA NO CONTROLO DA DIABETES TIPO 2

Clara Ramos', Ana Luisa Santos', Monica Martins'
"ACES Douro I - USF Fénix

Introdugdo: A consulta de Enfermagem é um momento privi-
legiado para a avaliagdo das necessidades do utente diabético e
sua familia. Este momento consiste num espago de interagao que
resulta numa abordagem precisa e incisiva. (Bezerra, 2008)
Caso Clinico: Utente de 51 anos, com diagnostico clinico de dia-
betes mellitus tipo 2, desde 02/07/2014. Iniciou consultas de En-
fermagem e foram implementadas intervenc¢des de acordo com
um diagndstico de gestdo do regime terapéutico ineficaz, tendo
sido envolvida a esposa na defini¢ao da estratégia de “empower-
ment”, colocando em pratica o Modelo Dinamico de Avaliagao
e Interveng@o Familiar (MDAIF) (Figueiredo, 2012). Foram rea-
lizadas varias consultas de Enfermagem, com atualizagdo siste-
matica do plano de cuidados. Iniciamos o processo com HbA1 —
8,4%, indice de massa corporal - IMC 40,7 kg/m? e GRT ineficaz
€ observamos no ultimo contacto um valor de HbA1_— 5,2%,
IMC 30 kg/m? e GRT eficaz.

Discussdo: Alguns autores tém vindo a destacar o “empower-
ment” como um método educacional eficaz na gestdo da doenga
cronica. E Figueiredo, H. (2012) apresenta-nos o MDAIF como
uma abordagem sistematica a familia. A aplicagdo de ambas as
estratégias na consulta de enfermagem resultou em ganhos em
satde evidentes.

Palavras-chave: Consulta de Enfermagem; Diabetes Mellitus
Tipo 2; Empowerment

PEO4. O PERFIL DO DOENTE DIABETICO COM
INSUFICIENCIA CARDIACA

Manuela Fonseca', Brenda Moura’, Emilia Moreira®,
Maria Julia Maciel', José Carlos Silva Cardoso'-*

! Hospital de Sdo Jodo, Porto, Portugal

? Hospital das For¢as Armadas, Porto, Portugal

*Centro de Investigagdo em Tecnologia e Servigos de Saide
(CINTESIS), Faculdade de Medicina, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

* Faculdade de Medicina, Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introducdo: Os doentes com insuficiéncia cardiaca e diabetes
(IC-DM) apresentam frequentemente pior prognodstico. O obje-
tivo do estudo foi descrever o perfil clinico dos doentes IC-DM.
Métodos: Incluimos doentes observados entre setembro-novem-
bro/2016 num Hospital Universitario. Registamos a etiologia,
classe de New York Heart Association (NYHA), fracdo de eje-
¢do ventricular esquerda (FEVE) e terapéutica, na admissdo e
ultima consulta.

Resultados: Em 82 dos 227 doentes incluidos com IC (36%) co-
existia diabetes: 62 + 8 anos, 70% homens; 68% com etiologia
nao isquémica, 58% com FEVE reduzida e 22% em classe III-IV
de NYHA. Desde a admissdo, registou-se em 29% reducao da
FEVE e em 22% agravamento da NYHA.

Nesta consulta, 62% estavam sob bloqueio neuro-hormonal
triplo ou modela¢do neurohormonal (IECA/ARA/sacubitril-val-
sartan 98%, bloqueadores-beta 98%, antagonistas dos recetores
mineralocorticoides 66%). Cerca de 49% estavam com mais do
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que um farmaco para a diabetes: metformina 68%, inibidores de
DPP4 39%, insulina 31%, derivados da sulfonilureia 18%, ini-
bidores de SGL_T2 11% e analogo GLP1 2%. Nenhum doente
tomava tiazolidinediona (TZD).

Conclusdo: A diabetes estava associada a agravamento dos sin-
tomas de IC. A maioria dos doentes estava medicada com met-
formina, como recomendado nas guidelines Europeias de IC.
Para além disso, 41% estavam com inibidores de DPP4 ou Analo-
go GLP 1. A coexisténcia de IC-DM complexifica a intervengao
farmacologica e exige maior educagdo terapéutica.
Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Farmacos; Insuficiéncia Car-
diaca; Perfil Clinico

PE05.ACOMPANHAMENTOADEQUADO NADIABETES,
NUMA USF DO NORTE DE PORTUGAL

Monica Martins', Ana Luisa Santos', Clara Ramos', Pedro Sampaio'
'ACES Douro I - USF Fénix, Vila Real, Portugal

Introducgdo: A reforma dos Cuidados de Saude Primarios (CSP)
(2005), que teve como acontecimento mais relevante a constitui-

NUTRICAO |
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PNO1. EFEITOS DA RESTRICAO PROTEICA E DE
FOSFORO NA FUNCAO ENDOTELIAL EM DOENTES
RENAIS

Luis Cristino', Ana Cerqueira>**°, Janete Santos®*,
Bruno M.P.M Oliveira', Manuel Pestana®**°, Flora Correia'-**

' Faculdade de Ciéncias da Nutricdo e Alimentacdo da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

*Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto,
Portugal

* Instituto de Investigacdo e Inovagdo em Saude, Porto, Portugal

“ Instituto Nacional de Engenharia Biomédica, Porto, Portugal

3 Servi¢o de Nefrologia do Centro Hospitalar de Sao Jodo EPE,
Porto, Portugal

Introducdo: A elevada ingestdo proteica e de fosforo relacionam-
se com a diminui¢do da fun¢ao endotelial € com o aumento do
risco cardiovascular em doentes renais. Este estudo pretendeu
avaliar os efeitos da restricao proteica e de fosforo em biomar-
cadores de risco cardiovascular e na func¢do endotelial nesta po-
pulagao.

Meétodos: Neste estudo intervencional prospetivo foram avalia-
dos 15 doentes renais divididos em dois grupos de acordo com
a depuragdo da creatinina (CrCl), CrCl > 45 mL/min (n = 7) e
CrCI< 45 mL/min (n = 8), antes e depois da implementagdo de
uma dieta com restrigdo proteica (0,8 g/kg pRef) e de fosforo
(700 mg). Os valores do fator de crescimento fibroblastico-23
(FGF-23), paratormona-1 (PTH), indice de hiperemia reativa
(RHI), assim como do fosforo excretado (uPi) foram avaliados.
Resultados: Apos a dieta, observaram-se diferengas entre os dois
grupos relativamente a CrCl (p = 0,001), a PTH (p = 0,033), ao
FGF-23 (p = 0,035) e ao uPi (p = 0,001). Observou-se ainda di-
minui¢ao do uPi (p = 0,030) e do CrClI (p = 0,006) no grupo de
doentes com melhor fungdo renal, e um aumento do RHI (p =
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¢ao das Unidades de Saude Familiar (USF), tem-se vindo a verifi-
car bem-sucedida, nomeadamente no que diz respeito ao acompa-
nhamento adequado na diabetes. Os indicadores de desempenho
avaliam elementos mensurdveis da pratica clinica, permitindo
uma perspetiva sobre a efetividade do trabalho diario.

Meétodos: Foi efectuado um estudo analitico retrospectivo, no pe-
riodo entre 2012 e 2016, numa Unidade de Satide Familiar (USF)
modelo A, do norte do pais, com o objectivo de sensibilizar as
equipas multidisciplinares para a mais-valia do trabalho em equi-
pa. A percentagem de utentes diabéticos vigiados na USF tem vin-
do a aumentar ao longo do tempo (2012-92,26% e 2016-93,79%),
bem como os resultados dos indicadores de desempenho relativos
a diabetes, como a propor¢ao de utentes diabéticos com registo
da gestdo do regime terapéutico (2014-40,8% e 2016-91,34%) e
ultimo resultado de HbAlc < 8% (2012-65,2% e 2016-81,9%).
Conclusdo: Na USF onde decorreu o estudo, os resultados al-
cangados sdo fruto de um trabalho personalizado, envolvendo
médico, enfermeiro, secretario clinico, utente e familia. Revelam
ndo so a capacidade organizativa da USF e comunicagdo eficaz
entre os seus profissionais, mas também os ganhos em saude dai
decorrentes.

Palavras-chave: Acompanhamento Adequado; Cuidados de Sau-
de Primarios; Diabetes Mellitus; Indicadores

0,014) no grupo de doentes com pior fungao.

Conclusées: A dieta instituida conduziu a melhorias a nivel da
funcdo endotelial, e a diminui¢do da concentragao de biomarcado-
res de risco cardiovascular em estadios mais avangados de insufi-
ciéncia renal.

Palavras-chave: Doenga Renal; Fator de Crescimento Fibroblasti-
co0-23; Fosforo; Fun¢ao Endotelial; Paratormona-1

PN02. AVALTIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL POR
SEGMENTOS EM DOENTES OBESOS SUBMETIDOS A
CIRURGIA BARIATRICA

Beatriz Pereira’', Bruno Oliveira', Flora Correia'*?
2 bl

' Faculdade de Ciéncias da Nutrigdo e Alimentagdo da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Centro Hospitalar de Sdo Joao EPE, Porto, Portugal

3 Instituto  de Investiga¢do e Inova¢do em Saude (i3S),
Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introducdo: A cirurgia bariatrica surge como um auxilio ao trata-
mento da obesidade. A avaliagdo da composi¢do corporal desem-
penha um papel importante na avaliagdo do estado nutricional
destes doentes. As variagdes na composi¢do corporal segmentar
destes doentes ndo sao totalmente compreendidas.

O objetivo do estudo foi avaliar a composi¢ao corporal por
segmentos em doentes submetidos a cirurgia bariatrica e verificar
a sua evolugao ao longo do tempo.

Meétodos: Neste estudo retrospetivo foram avaliados doentes que
frequentaram consultas de Nutri¢ao no Centro Hospitalar de Sao
Jodo. Realizaram-se avaliagdes antropométricas e analisou-se a
composi¢ao corporal com recurso a bioimpedancia elétrica.

Resultados: A amostra foi constituida por 170 doentes, 71,8%
do sexo feminino, com uma média de idades de 39 anos. Do in-
icio para o 36° més apos a cirurgia, ocorreu uma diminui¢do do
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indice de massa corporal de 43,9 kg/m? para 30,5 kg/m? (p <
0,001), da percentagem de massa gorda de 15,2% (p = 0,002)
e da razdo perimetro da cintura/estatura para 0,572 (p < 0,001).
Em relagdo a percentagem de massa gorda segmentar ocorreu
uma diminui¢do significativa em todos os segmentos até ao 12°
més apos a cirurgia. No entanto, nos tltimos meses de acompan-
hamento, verificou-se um retrocesso de todos estes indicadores.
Conclusdo: Estes resultados demonstraram uma maior di-
minui¢do da percentagem de massa gorda nos bragos em detri-
mento dos restantes segmentos corporais.

Palavras-chave: Bioimpedancia Elétrica; Composi¢do Corporal,
Cirurgia Bariatrica; Obesidade; Segmentos Corporais

PN03. ALTERACOES BIOQUIMICAS EM DOENTES
SUBMETIDOS A CIRURGIA BARIATRICA

Mariana Lopes', Mariana Lopes', Bruno Oliveira', Flora Correia'**

' Faculdade de Ciéncias da Nutrigio e Alimentacdo da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

> Centro Hospitalar de Sdo Jodo EPE, Porto, Portugal

* Instituto de Investigacdo e Inovagdo em Saude (i3S),
Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A cirurgia bariatrica surge como uma alternati-
va ao tratamento convencional da obesidade, sendo destinada

OUTROS POSTERS

OP01. DIABETES MELLITUS TIPO 1: CASO CLIiNICO
COM EVOLUCAO SUPERIOR A 50 ANOS

Diana Festas Da Silva', Luisa Ruas', Diana Oliveira',
Adriana Lages', Mara Ventura', Nelson Cunha', Diana Catarino’,
Lucia Fadiga', Joana Guiomar', Francisco Carrilho'

! Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra

Introdugdo: A diabetes mellitus tipo 1 ¢ um estado cronico de
deficiéncia de insulina resultante da destrui¢do autoimune das
células B pancreaticas, previamente associada a um prognostico
rapidamente fatal. Com a descoberta da insulina, novas terapéu-
ticas médicas tém melhorado a sobrevida dos doentes diabéticos
tipo 1.

Caso Clinico: Mulher de 70 anos, com diagnéstico de diabe-
tes mellitus tipo 1 desde os 19 anos, com positividade para os
anticorpos anti-insulina e anti-ilhéus de Langerhans. Com a
evolugdo da doenga desenvolveu complicacdes microvascu-
lares — retinopatia diabética proliferativa associada a hemorragia
vitrea, doenca renal diabética e polineuropatia periférica; como
complicagdes macrovasculares apresenta cardiopatia isquémica
e doenga arterial periférica. Das comorbilidades de salientar hip-
ertensdo arterial, dislipidemia e tiroidite autoimune, tendo sido
excluidas outras entidades autoimunes. Ao diagnoéstico iniciou
esquema intensivo basal-bolus com insulinas humanas de agdo
curta e intermédia que viriam posteriormente, a ser substituidas
por andlogos rapido e lento, respetivamente.

Conclusdo: Destacamos este caso pela evolugdo de mais de 5 dé-
cadas, so possivel com cuidados de especialidades diferenciadas.
Palavras-chave: Diabetes Mellitus Tipo 1; Complicagdes Ma-
crovasculares; Complica¢des Microvasculares
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a individuos com obesidade morbida. No entanto, este tipo de
intervencdo provoca alteragdes na anatomia e fisiologia do tra-
to gastrointestinal, o que podera levar ao desenvolvimento de
deficiéncias nutricionais nos doentes. O objetivo do estudo foi
a avaliagdo de deficiéncias em micronutrientes em doentes sub-
metidos a cirurgia bariatrica no pré-operatorio e pos-operatorio.
Meétodos: Neste estudo longitudinal, foram avaliados retrospe-
tivamente doentes que frequentaram consultas de nutricdo no
Centro Hospitalar de Sdo Jodo. Foram recolhidos dados antro-
pométricos e bioquimicos de varios momentos: pré e pos-cirurg-
ia—6° 12°, 18°,24°, 30° e 36° més.

Resultados: Dos 121 doentes, 79,3% eram do sexo feminino.
As deficiéncias mais prevalentes foram de vitamina D, magné-
sio e zinco. Verificou-se uma adesdo superior a 85% na toma de
suplementacao polivitaminica, e uso frequente de suplementagao
especifica.

Conclusdo: A prevaléncia de deficiéncias nutricionais é elevada,
tendendo a manter-se ao longo do tempo mesmo com o uso de
suplementagdo polivitaminica, facto pelo qual se recorre muitas
vezes a suplementagcdo complementar. Assim, 0 acompanhamen-
to periodico e a longo prazo torna-se fundamental. Sdo necessari-
os estudos futuros, a longo prazo, para esclarecer o impacto clini-
co das deficiéncias.

Palavras-chave: Cirurgia Bariatrica; Deficiéncias Nutricionais;
Obesidade; Suplementagao

0P02. SINDROME POLIGLANDULAR AUTOIMUNE

Ruben Raimundo', Ana Catarina Rodrigues', Sara Silva Viana', Ana
Rita Parente', Adriano Pacheco Mendes', Jos¢ Miguel Silva', Socrates
Vargas-Naranjo', Augusto Mendonga', Isabel Soles!

' Unidade Local de Saude do Norte Alentejano - Hospital Dr.
José Maria Grande, Portalegre, Portugal

Introdugdo: A sindrome poliglandular autoimune (SPA) é uma
patologia pouco comum que se define como a co-existéncia de
uma ou varias alteragcdes primarias das glandulas enddcrinas cuja
natureza ¢ autoimune e esta associada a outras patologias imun-
ologicas com a presenga de anticorpos para Orgdos especificos.
Caso Clinico: Neste caso apresentamos um homem de 33
anos que tinha como antecedentes pessoais hipertiroidismo
e deu entrada no Servico de Urgéncia com sinais e sintomas
que culminaram no diagnostico de diabetes mellitus inaugural.
O estudo deste doente revelou uma HbAlc de 11,4%, dislip-
idemia, deficiéncia de 4acido folico e vitamina D, anticorpos
contra o receptor da TSH, célula parietal gastrica, ilhéus pan-
creaticos ¢ GAD-2 positivos, sendo o estudo imunologico com
ANA screening, pANCA, cANCA e anticorpos anti-dsDNA
negativos. A serologia para o VIH 1 e 2 também foi negativa.
Conclusdo: O doente teve alta com indica¢do para continuar a toma
de metibasol, iniciar insulinoterapia de longa ag@o e esta a ser se-
guido nas consultas de Medicina Interna para estudar a fungio das
gbnadas, glandulas supra-renais e hipofise e por fim determinar o
tipo de SPA.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus; Hipertiroidismo; Sindrome Po-
liglandular Autoimune
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Registo de Ensaios Clinicos
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com as recomendagdes do International Committee of Medical
Journal Editors (ICMJE, http:/www.icmje.org). Os ensaios
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“Disponibilizagido dos dados: os dados individuais dos doentes [e/
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[com acesso livre/com as restrigdes] [do autor correspondente
em]. Os participantes deram o seu consentimento informado para
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consentimento dos participantes, mas os beneficios potenciais da
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uma vez que ...]”
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seguinte: “Disponibilizacdo dos dados: nao estdo disponiveis
dados adicionais.”

Esta op¢@o ndo se aplica a ensaios clinicos de farmacos ou
dispositivos médicos.

Pode ser solicitado aos autores que disponibilizem os dados
brutos em que basearam o seu artigo durante o processo de revisao
e até 10 anos apos a publicacao.

Submissio dos Trabalhos

A submissao de um manuscrito implica que o trabalho descrito
nao tenha sido publicado previamente (excepto na forma de um
resumo ou como parte de uma palestra publicada ou de uma tese
académica), e que ndo esta sendo considerado para publicagdo em
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Tipologia dos Artigos

A Rev Port Endocrinol Diabetes Metab aceita a seguinte
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a) Artigos originais reportando investigagdo clinica ou bdsica;
b) Artigos de revisdo (incluindo sistematicas revisdes e meta-
analises);
¢) Estudos de Caso/Casos Clinicos;
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g) Perspectivas
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h) Guidelines.
Os autores devem indicar na carta de apresentacdo qual o
tipo de manuscrito que esta a ser submetido para publicacgdo.

Na primeira pagina/ pagina de titulo:
I. Titulo

Titulo em portugués e inglés, conciso e descritivo, sem
abreviaturas e nao excedendo os 120 caracteres. O titulo pode
incluir um complemento de titulo com um méaximo de 40
caracteres (incluindo espagos).

I1. Autores e afiliacoes

Na linha da autoria, liste o Nome de todos os Autores
(primeiro e ultimo nome) e respectiva afiliacdo (departamento,
instituicao, cidade, pais).

II1. Subsidio

Todos os subsidio(s) ou bolsa(s) que contribuiram para a
realizag@o do trabalho.

IV. Autor Correspondente

Indicar claramente quem vai lidar com a correspondéncia
em todas as fases de arbitragem e publicagdo, também pds-
publicagdo. Endereco postal e e-mail do Autor responsavel pela
correspondéncia relativa ao manuscrito.

V. Resumo e Keywords

Um resumo conciso e factual é requerido. Um resumo ¢é
frequentemente apresentado separadamente do artigo, por isso
deve ser capaz de ficar sozinho.

Resumo escrito em portugués e inglés. Nenhuma informagao
que ndo conste no manuscrito pode ser mencionada no resumo.
O resumo ndo pode remeter para o texto, ndo podendo conter
citacdes nem referencias a figuras.

No fim do resumo devem ser incluidas um maximo de 5
Keywords em inglés utilizando a terminologia que consta no
Medical Subject Headings (MeSH), http://www.nlm.nih.gov/
mesh/MBrowser.html,

VI. Resumo Estruturado
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Instrucdes aos Autores

Um resumo estruturado, com as etiquetas de seccdo

apropriadas, deve fornecer o contexto e objectivo do estudo,
procedimentos basicos (selegdo dos sujeitos de estudo ou animais
de laboratorio, métodos observacionais e analiticos), principais
resultados (significancia estatistica, se possivel) e principais
conclusoes. Deve enfatizar aspectos novos e importantes do
estudo ou das observagdes. Seccdes: Introducdo, Métodos,
Resultados e Conclusdes.
VII. Os autores também incluirdo nesta pagina de titulo, sob a
designagao “Consideracdes éticas” a declaracdo de “Proteccio
de pessoas e animais”, Confidencialidade dos dados e
consentimento informado e Conflitos de interesse.

Prémios e Apresentacdes prévias
Devem ser referidos os prémios e apresentacdes do estudo,
prévias a submissdo do manuscrito

Texto
Artigos Originais

Os artigos originais devem incluir as seguintes secgoes:
Introducdo, Material ¢ Métodos, Resultados, Discussdo e
Conclusao, Agradecimentos (se aplicavel), Referéncias, Tabelas
e Figuras.

Os artigos originais ndo devem exceder 4000 palavras, até 6
tabelas ou figuras e até 60 referéncias. Um resumo estruturado
com o maximo de 350 palavras.

Article structure
Introduction

State the objectives of the work and provide an adequate
background, avoiding a detailed literature survey or a summary
of the results.

Material and methods
Provide sufficient detail to allow the work to be reproduced.

Article type Abstract Keywords Main text structure Max. words Tables/figures References
Original Article Max. 350 words; structured Upto6 Introduction; Methods; Results; 4000 Total up to 6 Up to 60
(Introduction and Objectives, P d Discussion; Conclusion(s);
Methods, Results and on;guise}zlan Acknowledgments, if any;
Conclusion(s)) nghs References; and figure legends,
. if any
Portuguese and English
Review Article Max. 350 words; unstructured Upto 6 Introduction; thematic sections 4000 Total up to 6 Up to 100
Portuguese and English at the discretion of the authors;
Portuguese and . )
Enelish Conclusion(s); Acknowledgments,
nels if any; References; and figure
legends, if any
Systematic Max. 350 words; structured Upto6 PRISMA 4000 Total up to 6 Up to 100
Review .
Portuguese and English Portuguese and
English
Case Report Max. 150 words; unstructured Up to 6 Portuguese Introduction; Case report; 2000 Total up to 4 Up to 25
Portuguese and English and English Discussion; Conclusion(s)
(optional); References; and figure
legends, if any
Images in None Up to 6 Portuguese Unstructured 500 Total up to 4 Upto5S
Endocrinology and English
Editorial None None Unstructured 1500 Total up to 2 Up to 20
Letter to the None Up to 6 Portuguese Unstructured 600 Total up to 1 Upto 10
Editor and English
Current None Up to 6 Portuguese Unstructured 1200 Total up to 2 Upto 10
Perspectives and English




Instrugdes aos Autores

Methods already published should be indicated by a reference:
only relevant modifications should be described.

Results
Results should be clear and concise.

Discussion

This should explore the significance of the results of the work,
not repeat them. A combined Results and Discussion section is
often appropriate. Avoid extensive citations and discussion of
published literature.

Conclusions

The main conclusions of the study may be presented in a short
Conclusions section, which may stand alone or form a subsection
of a Discussion or Results and Discussion section.

Artigos de Revisao

Os artigos de revisdo sdo artigos abrangentes que sintetizam
ideias antigas e sugerem novas. Abrangem areas amplas. Podem
ser de ciéncia clinica, investiga¢ao ou basica. Embora geralmente
por convite do Editor-Chefe, ocasionalmente aceitamos artigos
de revisdo ndo solicitados sobre assuntos importantes ou sobre
avancos recentes. Antes de submeter uma revisdo, pedimos
que envie ao Editor-Chefe um breve esbogo (ndo mais de 500
palavras) indicando a importancia e novidade do assunto, ¢ por
que esta qualificado para escrevé-lo. Um convite para submissao
ndo garante aceita¢do.

Os artigos de revisao ndo devem exceder 4000 palavras,
até 6 tabelas ou figuras e até 100 referéncias. Um resumo nao
estruturado com o maximo de 350 palavras.

Revisoes Sistematicas e Meta-Analises

As revisdes sistematicas podem ou ndo utilizar métodos
estatisticos (meta-analises) para analisar e resumir os resultados
dos estudos incluidos.

As Revisdes Sistematicas podem ser apresentadas no formato
Introducdo, Métodos, Resultados, Discussao. O assunto deve ser
claramente definido. O objectivo de uma revisao sistematica deve
ser produzir uma conclusdo baseada em evidéncias. Nos Métodos
devem fornecer uma indicacdo clara da estratégia de pesquisa
da literatura, extrac¢do de dados, classificagdo das evidéncias
e analise. Deve ser seguida a normativa PRISMA (http://www.
prisma-statement.org/).

O texto ndo devera exceder 4000 palavras, excluindo um
resumo estruturado (maximo de 350 palavras). Nao podera incluir
mais de 10 referéncias, e até 6 tabelas ou figuras.

Caso Clinico

O relato de Casos Clinicos deve incluir as seguintes segodes:
Introdugao, Caso Clinico e Discussao.

O texto ndo podera exceder 2000 palavras, e ndo podera
exceder as 25 referéncias bibliograficas. Deve incluir um resumo
ndo estruturado, que ndo exceda 150 palavras.

Deve ser seguida a normativa CARE (http://www.care-

statement.org/).

Editoriais

Os Editoriais sdo da responsabilidade do grupo editorial ou
solicitados por convite do Editor-Chefe e constituirdo comentarios
sobre topicos actuais ou comentarios sobre artigos publicados na
revista. Nao devem exceder as 1200 palavras, um maximo de
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20 referéncias bibliograficas e podem conter uma tabela ¢ uma
figura. Nao tém resumo.

Cartas ao Editor

As cartas ao Editor consistem em comentarios criticos sobre
um artigo publicado na revista ou uma nota curta sobre um
determinado topico ou caso clinico. Cartas ao Editor ndo devem
exceder 600 palavras e 10 referéncias e pode conter uma figura ou
tabela. Nao tém resumo.

Imagens em Endocrinologia

Esta seccdo destina-se a publicagdo de imagens clinicas,
radioldgicas, histoldgicas e cirurgicas relacionadas com casos de
endocrinologia, diabetes ou metabolismo.

O titulo ndo deve ter mais de oito palavras. Os autores devem
ser no maximo quatro. As imagens devem ser de alta qualidade e
valor educativo. Sdo permitidas até 4 figuras. As legendas devem
ser breves e informativas. Setas ou outros simbolos devem ser
incluidos conforme necessario para facilitar a compreensio
das imagens. O texto ndo deve exceder 500 palavras, até cinco
referéncias, e deve incluir uma breve historia clinica e dados
relevantes do exame fisico, testes laboratoriais e progressao
clinica, conforme apropriado. Nao tém resumo.

Perspectiva

Este ¢ o tipo de manuscrito ¢ submetido a convite do Conselho
Editorial. Pode abranger uma ampla diversidade de temas
relacionados com endocrinologia, diabetes, metabolismo e satde:
problemas atuais ou emergentes, politicas de gestdo e saude,
historia da medicina, questdes de sociedade e epidemiologia,
entre outros. Um Autor que deseje propor um manuscrito nesta
se¢do devera enviar um resumo ao Editor-Chefe, incluindo o
titulo e a lista de autores para avaliagdo. O texto ndo deve exceder
1200 palavras, até 10 referéncias, e até 2 tabelas ou 2 figuras. Nao
tém resumo.

Guidelines

Os guias de pratica clinica ndo devem exceder 4000 palavras,
até 6 tabelas ou figuras e até 100 referéncias. Resumo até 350
palavras.

Referéncias
I.Citacao no texto

Certifique-se de que todas as referéncias citadas no texto
também estdo presentes na lista de referéncias (e vice-versa).
As referéncias devem ser listadas usando algarismos arabes pela
ordem em que sdo citados no texto.

As referéncias a comunicagdes pessoais e dados ndo
publicados devem ser feitas diretamente no texto e ndo devem ser
numeradas. Citagdo de uma referéncia como “in press” implica
que o item tenha sido aceite para publicacdo. Os nomes das
revistas devem ser abreviados de acordo com o estilo da Medline.

Asreferéncias a artigos publicados em revistas devem incluir o
nome do primeiro autor seguido dos nomes dos restantes autores,
o titulo do artigo, o nome da revista e o ano de publicagdo, volume
e paginas.

Certifique-se de que os dados fornecidos nas referéncias estao
corretos. Ao copiar referéncias, tenha cuidado porque ja podem
conter erros.

A lista de referéncias deve ser adicionada como parte do
texto, nunca como uma nota de rodapé. Codigos especificos do
programa de gestdo de referéncias ndo sdo permitidos.
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II. Formato

Uma descri¢do detalhada dos formatos de diferentes tipos
de referéncia pode ser consultada em ICMJE Recommendations
(http://www.icmje.org/recommendations/). Liste todos os autores
se houver seis ou menos. Etal deve ser adicionado se houver mais
de seis autores. Titulo do artigo, nome da revista, ano, volume e
paginas.

I11. Estilo de referéncia

Texto: Indicar as referéncias no texto por numero

(s) em expoente. Os autores podem ser referidos,

mas o numero de referéncia deve ser sempre dado.

Lista: Ordene as referéncias na lista pela ordem em que aparecem

no texto

Exemplos:

Referéncia de artigo:

1. Isidori AM, Sbardella E, Zatelli MC, Boschetti M, Vitale G,
Colao A, et al. Conventional and nuclear medicine imaging
in ectopic Cushing’s syndrome: a systematic review. J Clin
Endocrinol Metab. 2015;100:3231-44.

Referéncia de livro:

2.Ware JE, Kosinski M, Dewey JE. How to score version 2 of the
SF-36 Health Survey: standard & acute forms. Lincoln: Quality
Metric Incorporated; 2000.

Referéncia de capitulo de livro:

3. Castellano Barca G, Hidalgo Vicario M, Ortega Molina M.
Transtorno del comportamento alimentario. In: Castellano Barca
G, Hidalgo Vicario M, Redondo Romero A, editores. Medicina de
la adolescéncia — atencidn integral. 2* ed. Madrid: Ergon; 2004.
p-415-29.

Referéncias Web:

4. No minimo, o URL completo deve ser dado e a data em que
o documento foi consultado. Qualquer outra informagdo, se
conhecida (nomes de autor, datas, referéncia a uma publicacao de
origem, etc.), também deve ser dada.

Notas de Rodapé

As notas de rodapé devem ser evitadas. Quando
imprescindiveis, devem ser numerados consecutivamente e
aparecer ao pé da pagina apropriada.

Agradecimentos (facultativo)

Devem vir apés o texto, ¢ antes das referéncias, tendo como
objectivo agradecer a todos os que contribuiram para o estudo mas
que ndo tém peso de autoria. Nesta sec¢do ¢ possivel agradecer a
todas as fontes de apoio, quer financeiro, quer tecnolodgico ou de
consultadoria, assim como contribui¢des individuais.

Abreviaturas

Nao use abreviaturas ou acrénimos no titulo e no resumo
e limite o seu uso. Abreviaturas ndo consagradas devem ser
definidas na primeira utilizagao, por extenso, logo seguido pela
abreviatura entre parenteses. A menos que a sigla seja uma unidade
padrao de medigdo. Uso excessivo e desnecessario de acronimos e
abreviaturas deve ser evitado.

Unidades de Medida
Devem ser utilizadas as unidades Sistema Internacional de
Unidades. As medidas de comprimento, altura, peso e volume
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Instrucdes aos Autores

devem ser expressas em unidades do sistema métrico (metro,
quilograma ou litro) ou seus multiplos decimais. As temperaturas
devem ser dadas em graus Celsius (°C) e a pressdo arterial em
milimetros de mercurio (mm Hg) ou a hemoglobina em g/dL.
Todas as medi¢des hematoldgicas ou bioquimicas serdo referidas
no sistema métrico de acordo com o Sistema Internacional de
Unidades (SI).

Nomes de Medicamentos

Identifique com precisdo todos os medicamentos e produtos
pelo nome genérico. Nao é recomendavel a utilizagdo de nomes
comerciais de farmacos (marca registrada), mas quando a
utilizacao for imperativa, o nome do produto devera vir apds
0 nome genérico, entre parénteses, em minuscula, seguido do
simbolo que caracteriza marca registada, em sobrescrito (®).

Tabelas e Figuras

Tabelas/Figuras devem ser numerados na ordem em que
sdo citadas no texto e assinaladas em numeragdo arabe e com
identificagdo, Figura/Tabela.

Cada figura e tabela incluidas no trabalho tém de ser referidas
no texto: Uma resposta imunitaria anormal pode estar na origem
dos sintomas da doenca (Fig. 2). Esta associa-se a outras duas
lesdes (Tabela 1).

Figura: Quando referida no texto ¢ abreviada para Fig.,
enquanto Tabela ndo ¢é abreviada. Nas legendas ambas as palavras
s30 escritas por extenso.

Cada tabela e figura deve ser acompanhada da respectiva
legenda, sucinta e clara. As legendas devem ser auto-explicativas
(sem necessidade de recorrer ao texto).

Emrelacdo aos graficos deve ser explicito se a informagao inclui
valores individuais, médias ou medianas, se ha representa¢do do
desvio padrao e intervalos de confianga e o tamanho da amostra (n).

As fotografias deverdo incluir identificadores (setas e
asteriscos). Poderdo ser publicadas fotografias a cores, desde que
consideradas essenciais.

Cada tabela deve ser utilizada para mostrar resultados,
apresentando listas de dados individuais ou sumariando os
mesmos, ndo devendo no entanto constituir duplicacdo dos
resultados descritos no texto. Devem ser acompanhadas de um
titulo curto mas claro e elucidativo. As unidades de medida usadas
devem ser indicadas (em paréntesis abaixo do nome que encabeca
cada categoria de valores) e os niimeros expressos devem ser
reduzidos as casas decimais com significado clinico.

Para as notas explicativas nas tabelas devem ser utilizados os
seguintes simbolos e sequéncia: *, T, 1, §, ||, I, **, T1, i1 .

Se fotografias de doentes forem usadas, estes nao devem
ser identificaveis ou as fotografias devem ser acompanhadas de
autorizagdo por escrito para usa-las.

As imagens a cores sdo reproduzidas gratuitamente.

Principios gerais:

* Numere as ilustracdes de acordo com a sua sequéncia no
texto.

» Fornega as legendas das ilustragcdes separadamente.

* Dimensione as ilustragdes proximas das dimensdes dese-
jadas da versdo publicada.

* Envie cada ilustragdo em ficheiro separado.

A inclusdo de figuras e/ou tabelas ja publicadas, implica a
autorizacao do detentor de copyright (autor ou editor).

A submissdo deve ser feita separadamente do texto, conforme
as instrugdes da plataforma.



Instrucdes aos Autores

Os ficheiros das figuras devem ser fornecidos em alta
resolucdo, 800 dpi minimo para graficos e 300 dpi minimo para
fotografias.

A publicagao de ilustragdes a cores ¢ gratuita.

Material grafico deve ser entregue em um dos seguintes
formatos:

JPEG (. Jpg)

Portable Document Format (. Pdf)
PowerPoint (.ppt)

TIFF (. Tif)

Excel

Permissio para publicacio: No caso de publicagao de tabelas de
livros ou revistas os autores sao responsaveis por obter permissao,
junto dos autores dos trabalhos de onde forem reproduzidos, para
a referida publicacdo, e terdo de a apresentar na submissao.

Ficheiros Multimedia

Os ficheiros multimedia devem ser enviados em ficheiro
separado com o manuscrito. O material multimedia deve
seguir os padrdes de qualidade de produgdo para publicacdo
sem a necessidade de qualquer modificacdo ou edigdo. Os

@
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ficheiros aceitaveis sdao: formatos MPEG, AVI ou QuickTime.

Anexos/ Apéndices

Quando necessario, os anexos devem ser utilizados para
apresentar inquéritos longos ou detalhados, descri¢des de extensos
calculos matematicos e / ou listas de itens. Devem ser colocados
depois da lista de referéncias, se necessario, com legendas.
Anexos longos, tais como algoritmos, pesquisas e protocolos,
serdo publicados apenas online; o URL sera fornecido no artigo
impresso onde o anexo ¢ citado.

Se houver mais de um apéndice, eles devem ser identificados
como A, B, etc. As formulas e equacdes em apéndices devem
ser numeradas separadamente: Eq. (A.1), Eq. (A.2), etc .; Em
apéndice posterior, a Eq. (B.1) e assim por diante. Da mesma
forma para tabelas e figuras: Tabela A.1; FIG. A.1, etc.

Estilo
Rev Port Endocrinol Diabetes Metab segue AMA Manual
Style (10 edigdo).
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Invokanar
canagliflozina

INFORMAGOES ESSENCIAIS COMPATIVEIS COM O RCM

NOME DO MEDICAMENTO: Invokana 100 mg comprimidos revestidos por pelicula; Invokana 300 mg comprimidos revestidos por pelicula. COMPOSIGAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA: Invokana 100 mg comprimidos
revestidos por pelicula. Cada comprimido contém canagliflozina hemi-hidratada, equivalente a 100 mg de canagliflozina. Excipiente com efeito conhecido: Cada comprimido contém 39,2 mg de lactose. Invokana 300 mg
comprimidos revestidos por pelicula. Cada comprimido contém canagliflozina hemi-hidratada, equivalente a 300 mg de canagliflozina. Excipientes com efeito conhecido: Cada comprimido contém 117,78 mg de lactose.
FORMA FARMACEUTICA: Comprimido revestido por pelicula (comprimido). 100 mg comprimidos revestidos por pelicula - o comprimido é amarelo, em forma de capsula, com aproximadamente 11 mm de comprimento, de
libertacéo imediata e revestido por pelicula, com a gravacao “CFZ” numa face e “100” na outra face. 300 mg comprimidos revestidos por pelicula - o comprimido é branco, em forma de cépsula, com aproximadamente 17
mm de comprimento, de libertagéo imediata e revestido por pelicula, com a gravagéo “CFZ” numa face e “300” na outra face. INDICAGOES TERAPEUTICAS: Invokana ¢ indicado em adultos com idade igual ou superior a
18 anos com diabetes mellitus tipo 2 para melhorar o controlo da glicemia em: Monoterapia: quando a dieta e o exercicio isoladamente nao proporcionam um adequado controlo da glicemia em doentes para os quais a
metformina €é considerada inapropriada devido a intolerancia ou contraindicagdes. Terapéutica de associagdo: em associacao com outros medicamentos hipoglicemiantes incluindo insulina, quando estes, em conjunto com
dieta e exercicio, ndo proporcionam um adequado controlo da glicemia. POSOLOGIA E MODO DE ADMINISTRAGAO: A dose inicial recomendada de canagliflozina é 100 mg, uma vez ao dia. Nos doentes que toleram 100
mg de canagliflozina uma vez ao dia, com uma TFGe = 60 ml/min/1,73 m? ou uma CrCl = 60 mI/min e que necessitam de um controlo glicémico mais apertado, a dose pode ser aumentada para 300 mg uma vez ao dia, por
via oral. Recomenda-se precaucdo no aumento da dose em doentes com idade > 75 anos, doentes com doenca cardiovascular conhecida, ou outros doentes para os quais a diurese inicial induzida pela canagliflozina re-
presenta um risco. Em doentes com evidéncia de deplegéo de volume, recomenda-se que esta condicao seja corrigida antes de iniciar o tratamento com canagliflozina. Quando canagliflozina € utilizada como terapéutica de
associagdo com insulina ou um secretagogo de insulina (ex. sulfonilureia), pode ser considerada uma dose mais baixa de insulina ou do secretagogo de insulina para reduzir o risco de hipoglicemia. ldosos (= 65 anos de
idade): A fungéo renal e o risco de deplecéo de volume devem ser tidos em consideracdo. Compromisso renal - para doentes com uma TFGe de 60 ml/min/1,73 m? a < 90 ml/min/1,73 m? ou uma CrCI de 60 ml/min a < 90
ml/min ndo é necessario ajuste de dose. Canagliflozina ndo deve ser iniciada em doentes com uma TFGe < 60 ml/min/1,73 m? ou CrCl < 60 ml/min. Em doentes que toleram canagliflozina e cuja TFGe caia persistentemen-
te abaixo de 60 ml/min/1.73 m? ou CrCl 60 ml/min, a dose de canagliflozina deve ser ajustada ou mantida a 100 mg uma vez ao dia. O tratamento com canagliflozina deve ser interrompido quando a TFGe se mantém per
sistentemente abaixo de 45 ml/min/1,73 m? ou a CrCl persistentemente abaixo de 45 mi/min. A canagliflozina também nao deve ser utilizada em doentes com doenca renal terminal (DRT) ou em doentes em didlise, pois ndo
¢ esperado que seja eficaz nestas populacdes. Compromisso hepatico - ndo € necessério qualquer ajuste da dose em doentes com compromisso hepético ligeiro ou moderado. A canagliflozina ainda n@o foi estudada em
doentes com compromisso hepatico grave e a sua utilizagao nestes doentes ndo é recomendada. Populacéo pedidtrica: a seguranca e eficacia de canagliflozina em criancas com menos de 18 anos ainda néo foram estabe-
lecidas. N&o existem dados disponiveis. Modo de administracéo: por via oral. Invokana deve ser administrado por via oral, uma vez ao dia, de preferéncia antes da primeira refeicéo do dia. Os comprimidos devem ser engo-
lidos inteiros. Em caso de falha de uma dose, esta deve ser tomada assim que o doente se lembre. Contudo, néo deve ser tomada uma dose dupla no mesmo dia. CONTRAINDICAGOES: Hipersensibilidade &s substancias
ativas ou a qualquer um dos excipientes. EFEITOS INDESEJAVEIS: Resumo do perfil de seguranga: a seguranca de canagliflozina foi avaliada em 10.285 doentes com diabetes tipo 2, incluindo 3.139 doentes tratados com
100 mg de canagliflozina e 3.506 doentes tratados com 300 mg de canagliflozina, que receberam o medicamento em nove ensaios clinicos de fase 3, controlados e em dupla ocultagéo. A principal avaliagéo da seguranca
e tolerabilidade foi realizada numa andlise agrupada (n = 2.313) de quatro ensaios clinicos controlados com placebo, com duragdo de 26 semanas (monoterapia e terapéutica em associagdo com metformina, metformina e
uma sulfonilureia, e metformina e pioglitazona). As reagdes adversas mais frequentemente notificadas durante o tratamento foram a hipoglicemia em combinagéo com insulina ou uma sulfonilureia, candidiase vulvovaginal,
infecéo do trato urindrio e politiria ou polaquitiria (i.e. frequéncia urindria). As reacdes adversas que conduziram a descontinuagdo de > 0,5% de todos os doentes tratados com canagliflozina nestes estudos foram a candi
diase vulvovaginal (0,7% dos doentes do sexo feminino) e balanite ou balanopostite (0,5% dos doentes do sexo masculino). Foram realizadas andlises adicionais de seguranca (incluindo dados de longa durag&o) a partir de
dados de todo o programa da canagliflozina (estudos controlados por placebo e por controlo ativo) para avaliar as reacdes adversas notificadas, de forma a identificar reagoes adversas. As reagdes adversas sdo baseadas
na analise agrupada dos quatro estudos controlados com placebo com duracdo de 26 semanas (n = 2.313) acima descrita. Sdo também incluidas as reacdes adversas notificadas na utilizacdo pés-comercializacao mundial
de canagliflozina. As reagdes adversas listadas sdo classificadas de acordo com a frequéncia e classe de sistema de drgdos (SOC). As categorias de frequéncia séo definidas de acordo com a convengéo que se segue:
muito frequentes (= 1/10), frequentes (= 1/100 a < 1/10), pouco frequentes (= 1/1.000 to < 1/100), raros (= 1/10.000 a < 1/1.000), muito raros (< 1/10.000), desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados dis-
poniveis). Doengas do sistema imunitario: Raros - Reaccdo anafiltica. Doengas do metabolismo e da nutrigao: Muito frequente - Hipoglicemia em combinagéo com insulina ou sulfonilureia. Pouco frequente - Desidra-
tacao*. Raros - Cetoacidose diabética**. Doengas do sistema nervoso: Pouco frequente - Tonturas posturais*, Sincope*. Vasculopatias: Pouco frequente - Hipotens&o*, Hipotensao Ortostética*. Doengas gastrointestinais:
Frequente - Obstipacdo, Sede®, Nduseas. Afecdes dos tecidos cutdneos e subcutdneos: Pouco frequente - Erupcéo cuténea’, Urticéria. Raros - Angioedema’. Afecoes musculosquelgticas e dos tecidos conjuntivos: Pouco
frequente - Fratura 6ssea®. Doencas renais e urindrias: Frequente - Polidria ou Polaquitria’, Infecdo do trato urindrio (foram notificadas pielonefrite e urosepsis na pds-comercializagéo). Pouco frequente - Insuficiéncia renal
(principalmente no contexto de deplecao de volume). Doengas dos drgdos genitais e da mama: Muito frequente - Candidiase vulvovaginal**¢. Pouco frequente - Aumento da creatinina no sangue***, Aumento da ureia no
sangue**', Aumento de potdssio no sangue* ™, Aumento de fosfato no sangue ". Procedimentos cirtirgicos e médicos: Pouco frequentes - Amputacdes dos membros inferiores (principalmente do dedo) especialmente em
doentes com risco elevado para doenca cardiaca. * Relacionado com a deplecéo de volume**. Os perfis de dados de seguranca provenientes dos estudos pivot (incluindo estudos com doentes com compromisso renal
moderado; doentes idosos [> 55 anos de idade a < 80 anos de idade]; doentes com um risco CV aumentado) foram, de um modo geral, consistentes com as reacdes adversas identificadas.® Sede inclui os termos sede,
xerostomia e polidipsia. © A erupcao cutanea inclui os termos erupgao cutanea eritematosa, erupgéo cutanea generalizada, erupgdo cutdnea macular, erupcao maculopapular, erupgéo cutanea papular, erupgéo cutanea
pruritica, erupcao cutanea pustular e erupcéo cuténea vesicular.¢ Com base na experiéncia pés-comercializagdo com canagliflozina. ® A fratura éssea foi notificada em 0,7% e 0,6% para canagliflozina 100 mg e 300 mg,
respetivamente, comparado com 0,3% para o placebo. Para mais informacdes ver abaixo a seccéo fratura dssea.’ A politiria ou polaquitiria inclui os termos politiria, polaquitiria, urgéncia miccional, nocttiria e aumento do
volume urindrio. ¢ A candidiase vulvovaginal inclui os termos candidiase vulvovaginal, infe¢ao micética vulvovaginal, vulvovaginite, infecéo vaginal, vulvite e infecéo flingica genital.” A balanite ou balanopostite inclui os termos
balanite, balanopostite, balanite por candida e infecao flngica genital.' 0 aumento percentual médio desde a avaliagéo inicial para canagliflozina 100 mg e 300 mg versus placebo foi respetivamente, 3,4% e 5,2% versus
0,9% colesterol total; 9,4% e 10,3% versus 4.0% colesterol HDL; 5,7% e 9,3% versus 1,3% colesterol LDL; 2,2% e 4,4% versus 0,7% colesterol ndo-HDL; 2,4% e 0,0% versus 7.6% triglicerideos.! As alteracdes médias no
hematdcrito desde a avaliagao inicial foram de 2,4% e 2,5% para canaglifiozina 100 mg e 300 mg respetivamente, comparado com 0,0% para o placebo.* As alterages percentuais médias da creatinina desde a avaliagéo
inicial foram de 2,8% e 4,0% para canagliflozina 100 mg e 300 mg, respetivamente, comparado com 1,5 % para o placebo.'As alteracdes percentuais médias de azoto ureico sérico desde a avaliacao inicial foram de 17,1%
e 18,0% para canagliflozina 100 mg e 300 mg, respetivamente, comparado com 2,7% para o placebo.™ As alteracdes percentuais médias de potssio no sangue desde a avaliacdo inicial foram de 0,5% e 1,0% para cana-
gliflozina 100 mg e 300 mg, respetivamente, comparado com 0,6% para o placebo." As alteragdes percentuais médias de fosfato sérico desde a avaliagao inicial foram de 3,6 % e 5,1 % para canagliflozina 100 mg e 300
mg, comparado com 1,5 % para o placebo. Descri¢do de reaces adversas selecionadas: Reagdes adversas relacionadas com a deplegdo de volume: Na andlise agrupada dos quatro estudos controlados com placebo, com
duracéo de 26 semanas, a incidéncia de todas as reacdes adversas relacionadas com a deplecéo de volume (ex. tonturas posturais, hipotenséo ortostatica, hipotensao, desidratacéo e sincope) foi de 1,2% para 100 mg de
canagliflozina, 1,3% para 300 mg de canagliflozina e 1,1% para o placebo. A incidéncia com o tratamento com canagliflozina nos dois estudos com controlos ativos foi similar & dos comparadores. No estudo cardiovascular
dedicado, no qual os doentes eram, de um modo geral, mais velhos com uma maior taxa de complicagdes devido a diabetes, as incidéncias de reagdes adversas relacionadas com a deplegao de volume foram de 2,8% com
100 mg de canagliflozina, 4,6% com 300 mg de canagliflozina e 1,9% com placebo. Para avaliar os fatores de risco para estas reacdes adversas, foi realizada uma analise agrupada mais alargada (N = 9.439) de doentes
de oito estudos controlados, de fase 3, que incluiram ambas as doses de canagliflozina. Nesta andlise agrupada, os doentes com diuréticos da ansa, doentes com uma TFGe basal de 30 ml/min/1,73 n? a < 60 ml/min/1,73
m?, e doentes com idade > 75 anos apresentaram, de um modo geral, maior incidéncia destas reacdes adversas. Para os doentes com diuréticos da ansa, as incidéncias foram de 3,2% com 100 mg de canagliflozina e 8,8%
com 300 mg de canaglifiozina em comparagao com 4,7% no grupo de controlo. Para doentes com uma TFGe basal de 30 mlI/min/1,73 m? a < 60 ml/min/1,73 m?, as incidéncias foram de 4,8% com 100 mg de canagliflo-
zina e 8,1% com 300 mg de canagliflozina em comparagéo com 2,6% no grupo de controlo. Em doentes com idade > 75 anos, as incidéncias foram de 4,9% com 100 mg de canagliflozina e 8,7% com 300 mg de canagli
flozina em comparagéo com 2.6% no grupo de controlo. No estudo cardiovascular dedicado e na andlise agrupada alargada, as descontinuaces devido a reacdes adversas relacionadas com a deplecao de volume e reacdes
adversas graves relacionadas com a deplecdo de volume néo aumentaram com canagliflozina. Hipoglicemia em terapéutica de associagdo com insulina ou secretagogos de insulina: A frequéncia de hipoglicemia foi baixa
(aproximadamente de 4%) entre os grupos de tratamento, incluindo o placebo, quando utilizada em monoterapia ou em terapéutica de associagédo com a metformina. Quando canagliflozina foi associada a terapéutica com
insulina, observou-se hipoglicemia em 49,3%, 48,2% e 36,8% dos doentes tratados com 100 mg de canagliflozina, 300 mg de canagliflozina e placebo, respetivamente, tendo ocorrido hipoglicemia grave em 1,8%, 2,7%
e 2,5% dos doentes tratados com 100 mg de canagliflozina, 300 mg de canagliflozina e placebo, respetivamente. Quando canagliflozina foi associado a terapéutica com sulfonilureia, observou-se hipoglicemia em 4,1%,
12,5% e 5,8% dos doentes tratados com 100 mg de canagliflozina, 300 mg de canagliflozina e placebo, respetivamente. Infegdes micdticas genitais: A candidiase vulvovaginal (incluindo a vulvovaginite e infecdo vulvova-
ginal micdtica) foi notificada em 10,4% e 11,4% dos doentes do sexo feminino tratados com 100 mg de canagliflozina e 300 mg de canagliflozina, respetivamente, em comparagao com 3,2% nos doentes do sexo feminino
tratados com placebo. A maioria das notificacdes de candidiase vulvovaginal ocorreram durante os primeiros quatro meses de tratamento com canagliflozina. Entre os doentes do sexo feminino a tomar canagliflozina, 2,3%
sofreram mais do que uma infecao. De um modo geral, 0,7% de todos os doentes do sexo feminino descontinuaram o tratamento com canagliflozina devido a candidiase vulvovaginal. A balanite ou balanopostite por Candi-
da foi notificada em 4,2% e 3,7% dos doentes do sexo masculino tratados com 100 mg de canagliflozina e 300 mg de canagliflozina, respetivamente, em comparagéo com 0,6% nos doentes do sexo masculino tratados
com placebo. Entre os doentes do sexo masculino a tomar canagliflozina, 0,9% sofreram mais do que uma infegéo. De um modo geral, 0,5% dos doentes do sexo masculino descontinuaram o tratamento com canagliflozi
na devido a balanite ou balanopostite por candida. Em casos raros, foi notificada fimose e, por vezes, foi realizada a circunciséo. Infecdes do trato urindrio: As infegdes do trato urindrio foram notificadas mais frequentemen-
te com 100 mg e 300 mg de canagliflozina (5,9% versus 4,3%, respetivamente) em comparagao com 4,0% com placebo. A maioria das infecdes foi ligeira a moderada, sem aumento na ocorréncia de reactes adversas
graves. Os individuos responderam aos tratamentos de referéncia continuando o tratamento com canagliflozina. Fratura dssea: Num estudo cardiovascular com 4.327 doentes com doenca cardiovascular conhecida ou com
alto risco de doenca cardiovascular, as taxas de incidéncia de fratura nos ossos foi de 1.6, 1.6 e 1.1 anos por 100 doentes expostos a canagliflozina 100 mg, canagliflozina 300 mg e placebo, respetivamente, com uma
tendéncia de ocorréncia inicial de fraturas nas primeiras 26 semanas de terapéutica. Em outros estudos de diabetes tipo 2 com canagliflozina, que envolveram uma populacao de aproximadamente 5.800 doentes, nao foi
observada uma diferenca no risco de fratura relativamente ao controlo. Apds 104 semanas de tratamento, a canagliflozina néo afetou, de forma adversa, a densidade mineral do 0sso. Populagdes especiais: /dosos (& 65
anos de idade): Numa andlise agrupada de oito estudos controlados com placebo e com controlo ativo, o perfil de seguranca nos doentes idosos foi geralmente consistente com o de doentes mais novos. Os doentes com
idade > 75 anos apresentaram uma incidéncia superior de reacdes adversas relacionadas com a deplegéo do volume (tais como tonturas posturais, hipotenséo ortostatica, hipotensao) com incidéncias de 4,9%, 8,7% € 2,6%
no grupo de 100 mg de canagliflozina, 300 mg de canagliflozina e no grupo de controlo, respetivamente. Foram notificadas reducdes na TFGe (-3,6% e -5,2%) com 100 mg de canagliflozina e 300 mg de canagliflozina,
respetivamente, em comparacéo com o grupo de controlo (-3,0%). Compromisso renal (TFGe < 60 ml/min/1,73 m2 ou CrCl < 60 mi/min): Doentes com valores basais de TFGe < 60 ml/min/1,73 m2 ou CrCl < 60 ml/min
apresentaram uma incidéncia superior de reacdes adversas associadas a deplecéo de volume (ex.: tonturas posturais, hipotensao ortostética, hipotenséo) com incidéncias de 4,7%, 8,1% e 1,5% com 100 mg de canagliflo-
zina, 300 mg de canagliflozina e placebo, respetivamente. A incidéncia global de potassio sérico elevado foi superior em doentes com compromisso renal moderado com incidéncias de 7,5%, 12,3% e 8,1% com 100 mg de
canagliflozina, 300 mg de canagliflozina e placebo, respetivamente. De um modo geral, estas elevages eram transitorias e ndo requereram tratamento especifico. Foram observados aumentos de 10-11% na creatinina
sérica e de, aproximadamente, 12% no azoto ureico sérico com ambas as doses de canagliflozina. A proporgéo de doentes com maiores reducdes na TFGe (> 30%) em qualquer momento durante o tratamento foi de 9,3%,
12,2% e 4,9% com 100 mg de canagliflozina, 300 mg de canagliflozina e placebo, respetivamente. No parametro de avaliacéo final do estudo, 3,0% dos doentes tratados com 100 mg de canagliflozina, 4,0% com 300 mg
de canagliflozina e 3,3% com placebo apresentaram tais reducdes. Notificagao de suspeitas de reacdes adversas: A notificacéo de suspeitas de reacdes adversas apés a autorizacao do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizagao continua da relagéo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas diretamente ao INFARMED, I.P.: Dire¢ao
de Gestdo do Risco de Medicamentos; Parque da Satide de Lisboa, Av. Brasil 53; 1749-004 Lisboa; Tel: +351 21 798 73 73; Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita); Fax: +351 21 798 73 97; Sitio da internet: http:/
www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram; E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt.
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