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DIABETES NUM DIA - REALIDADE DE UM HOSPITAL DIS-
TRITAL

Oliveira A. I. %, Pousinha A.", Quaresma M., Marques M. ", Barreira J. ",
Reis M.’

1- Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Hospital de Vila Franca de
Xira, Vila Franca de Xira, Portugal

Introducdo: A prevaléncia da Diabetes é crescente. Consequente-
mente, o nUmero de internados diabéticos é também cada vez maior.
Todavia, o controlo glicémico continua a ser um desafio no interna-
mento, sendo ndo raras vezes subvalorizada a sua relevancia clinica e
no prognéstico do doente. A insulina continua a ser a opgao terapéu-
tica mais adequada durante o periodo de internamento.

Objetivo: Caracterizacdo e prevaléncia de Diabetes Mellitus dos
doentes internados num Hospital Distrital.

Material e Métodos: Estudo transversal dos doentes internados ha
mais de 24 horas nos diferentes servicos de internamento de adultos
de um Hospital Distrital, exceto o servi¢o de Ginecologia - Obstetricia
e UCI/UCIP, num dia escolhido aleatoriamente no ano de 2021. Foram
incluidos todos os doentes com diagndstico de diabetes confirmado
previamente.

Resultados: Dos 240 internados, 33% eram diabéticos, 1do tipo 1e 55
do tipo 2. A média de idades dos doentes foi de 69,8 anos. A duragdo
média de internamentos foi de 32,12 dias; 21,3% doentes estavam me-
dicados com ADO e 5,8% com insulina. A monitorizagdo da glicemia
capilar foi realizada a 76 doentes. Dos doentes diabéticos 52,9% esta-
vam normoglicémico. A insulina de agdo lenta foi prescrita a 8,8% de
doentes.

Conclusao: Neste estudo pretendemos demonstrar a realidade de um
Hospital Distrital, e a necessidade de ter atencdo as necessidades des-
tes doentes bem como a sua gestdo no dia a dia de cada especialidade
e no papel fulcral da Medicina Interna nestes doentes.
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CONSULTA DE ENFERMAGEM A PESSOA ELEGIVEL PARA
TRATAMENTO COM SISTEMA DE PERFUSAO SUBCUTA-
NEA CONTINUA DE INSULINA (SPSCI), NO HOSPITAL
GARCIA DE ORTA, EPE

Veiga A. !, Sena P, Santos E. 2, Ferrdo C.", Parreira T. ', Devesa T.,
Granado A."

1- Enfermagem, Consulta Externa Adultos, Hospital Garcia de Orta EPE, Almada,
Portugal
2 - Enfermeira Gestora, Consulta Externa Adultos, Hospital Garcia de Orta EPE,

Almada, Portugal

Introducéo: O Servico de Endocrinologia do Hospital Garcia de Orta
EPE (HGO, EPE) é Centro de Dispositivos de Perfusdo Subcutanea de
Insulina, desde de 2010, no ambito do Programa Nacional para a Dia-
betes da Direcdo Geral da Saude. Em 2014, foi criada a consulta de
enfermagem de SPSCI (de adultos), no Servico de Consultas Centrali-
zadas Externas, do HGO, EPE. Na consulta de enfermagem as ativida-
des desenvolvidas no aconselhamento e apoio a pessoa com SPSCl na
gestdo da sua doenca, envolve a dinamizacdo de estratégias de inter-
vencdo onde o foco passa essencialmente pela educagdo terapéutica.
E um processo que se estabelece de uma forma interativa e continua
gue envolve os profissionais de salde em estreita interagdo com as
pessoas portadoras de Diabetes, familia/cuidadores, assegurando os
cuidados individualizados, que se pretende que contribuam para o
sucesso do tratamento e promogdo da saude.

Objetivos: Caracterizar as pessoas com SPSCl seguidas na Consulta de
Enfermagem, de Adultos do Hospital Garcia de Orta.

Materiais e Métodos: Realizada revisdo retrospetiva, quantitativa
através de dados colhidos dos registos de Consulta de enfermagem
de SPSCI em SClinico e de estatistica realizada em Excel, no triénio de
2019 a 2021.

Resultados: No triénio de 2019 a 2021 encontravam-se em tratamen-
to com SPSCI 62 pessoas. Verificou-se que 3 ndo aderiram ao regime
terapéutico (2 por desisténcia e 1 por abandono da consulta), ficando
um total de 59 pessoas em tratamento; 41sdo do género feminino e 18
do género masculino. Constatou-se que é na faixa etéria dos 36 aos 45
anos que o numero de coloca¢es de SPSCI é mais elevado, seguida
dos 18 anos aos 25 anos. A maioria das pessoas com SPSCI teve conhe-
cimento do seu diagnéstico ha mais de 10 anos. No triénio de
2019/2021 colocaram-se 11 SPSCI: 2 em 2019; 2 em 2020 e 7 em 2021,
constatando-se um aumento significativo por melhoria das restri¢oes
e maior disponibilidade por parte das pessoas com diabetes para se
deslocarem aos servicos de saude.

Conclusao: A equipa de enfermagem no processo de educacdo, em
parceria com a pessoa em tratamento, proporciona as ferramentas es-
senciais para a capacitacdo, autonomia e gestdo da sua doenca e regi-
me terapéutico, promovendo estilos de vida mais saudaveis e uma
melhor qualidade de vida, com ganhos em salde.
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PEPTIDOS NA BASE DE FORMULAGCOES INOVADORAS
COM POTENCIAL DE APLICACAO NO TRATAMENTO TO-
PICO DE ULCERAS DO PE DIABETICO

Gomes A. !, Bessa L.2 Fernandes |.", Aguiar L.", Ferraz R. 3, Monteiro C.#,
Martins C. 4 Mateus N.', Gameiro P.", Teixeira C.", Gomes P."

1- Investigacdo, LAQV-REQUIMTE, Departamento de Quimica e Bioquimica, Fa-
culdade de Ciéncias, Universidade do Porto, Porto, Portugal

2 - LAQV-REQUIMTE, Departamento de Quimica e Bioquimica, Faculdade de
Ciéncias, Universidade do Porto, Porto, Centro de Investigacao Interdiscipli-
nar Egas Moniz (CiiEM), Egas Moniz - Cooperativa de Ensino Superior, Alma-
da, Portugal

3 - LAQV-REQUIMTE, Departamento de Quimica e Bioquimica, Faculdade de
Ciéncias, Universidade do Porto, Ciéncias Quimicas e das Biomoléculas (Cl-
SA), Politécnico do Porto, Porto, Portugal

4 - Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saude (i3S), Universidade do Porto,
Instituto de Engenharia Biomédica (INEB), Porto, Portugal

5 - Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Sadde (i3S), Instituto de Engenharia
Biomédica (INEB), Instituto de Ciéncias Biomédicas Abel Salazar (ICBAS), Uni-
versidade do Porto, Porto, Portugal

O tratamento da Ulcera do pé diabético, assim como de outras infe-
¢Bes cutaneas graves, esta severamente comprometido pela falta de
antibidticos eficazes. Atendendo a crescente prevaléncia de estirpes
bacterianas resistentes aos antibidticos em uso clinico, os péptidos an-
timicrobianos surgem como uma nova esperancga, muito devido a sua
atividade de largo espectro, mas também devido a sua baixa probabi-
lidade de induzir a selecdo de estirpes microbianas resistentes. Por
outro lado, muitos péptidos antimicrobianos tém, também, agdo cica-
trizante de eficécia ja comprovada em modelos in vivo de Ulcera do pé
diabético, que é caracterizada por uma recuperagao lenta e cicatriza-
¢do muito dificil. Ainda assim, muitos dos péptidos antimicrobianos
mais potentes ndo tém acdo cicatrizante significativa, ao passo que
estdo descritos varios péptidos “anti-idade” que, ndo tendo agdo anti-
microbiana intrinseca, sdo capazes de acelerar a regeneracdo cutanea
por indugdo da producdo de colagénio. ®

Face ao acima exposto, apresentamos o recente desenvolvimento de
novos péptidos hibridos que resultam da conjugacédo de dois péptidos
mais curtos, um de reconhecida agdo antimicrobiana de largo espetro
e outro utilizado na industria cosmética (Matrixyl®), dada a sua capa-
cidade de induzir a neocolagénese. Os péptidos hibridos obtidos
apresentam forte acdo antibacteriana e anti-biofilme, mesmo contra
estirpes resistentes a antibioticos, atividade antifingica (Candida spp)
e retencdo da capacidade de indugdo de neocolagénese do péptido
Matrixyl® parental. @ Acreditamos que estes hibridos tém um perfil
promissor para integrar novas formulagdes com potencial interesse
para o tratamento tépico da Ulcera do pé diabético.

Referéncias:

1. Gomes A, Teixeira C, Ferraz R, Prudéncio C, Gomes P. Wound-Hea-
ling Peptides for Treatment of Chronic Diabetic Foot Ulcers and
Other Infected Skin Injuries. Molecules. 2017 Oct 18; 22(10): 1743.

2. Gomes A, Bessa LJ, Fernandes |, Ferraz R, Mateus N, Gameiro P, et al.
Turning a Collagenesis-Inducing Peptide Into a Potent Antibacterial
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PRINCIPAIS PREOCUPAGOES DA PESSOA COM DIABETES
MELLITUS TIPO 2 QUANTO A GESTAO DA DOENCA E
PRINCIPAIS IMPACTOS NA VIDA QUOTIDIANA - UMA
ABORDAGEM QUANTITATIVA

Pedro A. R. %, Genovez F. A.", Raposo B.", Cordeiro J. V.7, Martinho H.
2, Couceiro J. 2, Pardal M. 3, Bernardo F. 3, Raposo J. F. 4

1- Satde Publica, Escola Nacional de Satde Publica, Universidade NOVA de Lis-
boa, Lisboa, Portugal

2 - Medical Affairs, AstraZeneca Portugal, Barcarena, Portugal

3 - Evidence Generation, AstraZeneca Portugal, Barcarena, Portugal

4 - Endocrinologia, Diabetologia, Associagdo Protectora dos Diabéticos de Por-
tugal (APDP), Lisboa, Portugal

Introducd@o: A compreensao das preocupagdes das pessoas com Dia-
betes Mellitus tipo 2 (DM2) quanto a gestdo da doenca e seus impac-
tos na vida quotidiana é fundamental para a melhoria dos cuidados e
para a qualidade da relacdo com os profissionais de salide, assumindo
uma importancia consideravel na investigacao.

Objetivos: Avaliar as principais preocupagdes das pessoas com DM2
guanto a gestdo da doenga e analisar os impactos da DM2 no seu
quotidiano.

Métodos: Estudo quantitativo, observacional e transversal, conduzi-
do através de questionario online a adultos com DM2, residentes e
utilizadores de cuidados de satide em Portugal. Estudo aprovado pela
Comiss&o Etica da APDP.

Resultados: Foram analisadas 464 respostas, os respondedores ti-
nham idade média de 62 anos (51,5% F e 48,5% M), sendo que 48,8%
completaram o ensino superior. Em 53,8% da populacéo foi autorre-
portada pelo menos uma complicagdo associada a DM2. As complica-
¢6es mais referidas foram as alteragdes sexuais (28,9%) e as complica-
¢oes nos olhos (22,3%).

Na analise dos impactos no quotidiano, destacam-se, um maior “im-
pacto negativo”, no bem-estar fisico (65,5%), na qualidade de vida
(59,5%) e no bem-estar psicolédgico (52,2%). Contrastando com uma
menor frequéncia no impacto ao nivel laboral (23,3%), social (25,5%) e
familiar (28,7%).

Relativamente as percec¢des identificadas como “muito preocupado”,
na categoria estilo de vida destacam-se o controlo do peso (33,4%) e
a pratica regular de exercicio fisico (23,6%). Quanto a categoria vida
pessoal e familiar, a possibilidade de os filhos herdarem diabetes foi a
preocupacgdo mais reportada (37,0%). Na categoria complicacées da
DM_2 evidenciam-se a perda de visdo (75,8%), a hemodialise (69,8%) e
amputacdo (68,7%). Na categoria autonomia e funcionalidade, a per-
da de independéncia foi identificada como a maior preocupagao
(61,9%). O medo de piorar (61,9%) e o facto de ser uma doenca para
toda a vida (45,4%) foram também identificadas como preocupacdes
relevantes.

Conclusao: Na perspetiva da pessoa com DM2, o impacto negativo
no bem-estar e qualidade de vida é mais relevante que os impactos ao
nivel social e relacional. Face as preocupacdes reveladas conclui-se
gue as condicdes de salde associadas a reducdo de autonomia (perda
de visdo, amputagdo, hemodialise) preocupam muito as pessoas com
DM2, bem como as questdes relativas a qualidade de vida. As preocu-
pacdes com maior relevancia foram as relacionadas com as complica-
¢bes da doenca, com a autonomia e funcionalidade da pessoa.
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A FUNGAO PANCREATICA NA DIABETES. SERA A SENES-
CENCIA UM FATOR CHAVE?

Maduro A. T. %, Silvestre A. 2, Soares R. 3 e Luis C. 3

1- Diabetologia, Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

2 - Biologia Experimental, Biomedicina, Faculdade de Medicina da Universidade
do Porto, Porto, Portugal

3 - Bioquimica, Biomedicina, Faculdade de Medicina da Universidade do Porto/
i3S, Porto, Portugal

Introducao: A Diabetes mellitus tipo 2 (DM2) é uma patologia de multipla etio-
logia, associada a idade, e caracterizada por uma desregulagdo do metabolismo
da glicose. 2 O pancreas, nomeadamente as células beta (B), estdo no centro da
desregulagdo dos niveis de glicemia devido a sua fungdo crucial na producéo de
insulina. Quando estas células ndo acompanham o aumento da demanda de
producéo e libertagdo de insulina ocorre hiperglicemia e insulinorresisténcia,
com consequente desenvolvimento da DM2. ¢4 O processo de senescéncia ce-
lular é considerado um dos mecanismos chave do processo de envelhecimento.
©) As células senescentes sdo caracterizadas por uma paragem irreversivel do
ciclo celular em resposta a estimulos como danos do DNA, stress oxidativo ou
ativagdo oncogénica. © Ao longo dos anos, o papel relevante da senescéncia no
metabolismo das células B em diabéticos é cada vez mais evidente. 759
Objetivo: Avaliar os efeitos da diabetes induzida pela dieta na fungdo pancrea-
tica, particularmente nas células f, e a sua relagédo com o processo de senescén-
cia celular em modelo animal de DM2.
Material e Métodos: Foi utilizado o modelo de mus musculus estirpe C57BI/6)
com dois grupos de estudo: o grupo alimentado com uma dieta standard (Dieta
Normal - DN) e o grupo alimentado com uma dieta rica em gordura (Dieta Hiper-
caldrica - DH). Os dois grupos foram monitorizados durante 12 e 16 semanas. Em
cada tempo avaliou-se a morfopatologia do péancreas por andlise da coloracdo
Hematoxilina/Eosina (H&E), a formagéo de fibrose pela coloragdo Sirius Red (SR) e
expressdo de insulina por imunohistoquimica. Os marcadores de senescéncia fo-
ram analisados através da coloracdo Sudan Black B (SBB) e por imunohistoquimica.
Resultados: Os resultados deste projeto demonstram uma reducéo da fungéo
pancreatica dos animais as 16 semanas, altura em que estes se tornam diabéti-
cos. Verificou-se um aumento do tamanho e nimero de células p e um aumento
da expressao da insulina a par com um aumento dos niveis de glicemia (caracte-
risticas de insulinorresisténcia). Adicionalmente, observou-se um aumento da
expressdo da forma senescente da B galactosidase (B-gal), marcador tipicamen-
te usado para avaliacdo do processo de senescéncia, ™ acompanhado por um
aumento da deposicdo de colagénio.

Conclusdo: Em suma, este estudo sugere que a forma senescente da B-gal pode

ser usada como um potencial biomarcador da DM2, uma vez que o aumento da

sua expressdo é concomitante com o desenvolvimento da patologia.
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INDUGAO DE DISBIOSE INTESTINAL E DE NEFROPATIA
EM RATOS ALIMENTADOS COM UMA DIETA PURIFICADA
ISOCALORICA COM BAIXO TEOR LIPIiDICO

Alves A. !, Veira P. 2, Preguica I. ", Ferreira C. ", Nunes S. ', Gomes P. 3,
Semido S. 4 Ribeiro T. %, Pintado M. %, Reis F. 2, Viana S."

1- Investigacdo, Laboratério de Farmacologia e Terapéutica Experimental, Insti-
tuto de Investigagdo Clinica e Biomédica de Coimbra (iCBR), Faculdade de
Medicina, Universidade de Coimbra, Centro para a Inovagdo em Biomedicina
e Biotecnologia (CIBB), Universidade de Coimbra, Centro Académico Clinico
de Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Investigagdo, Laboratdrio de Farmacologia e Terapéutica Experimental, Insti-
tuto de Investigagdo Clinica e Biomédica de Coimbra (iCBR), Faculdade de
Medicina, Universidade de Coimbra, Centro para a Inovagdo em Biomedicina
e Biotecnologia (CIBB), Universidade de Coimbra, Centro Académico Clinico
de Coimbra, Instituto Politécnico de Coimbra (ESTESC/IPC), Escola Superior
de Tecnologia da Saude de Coimbra, Coimbra, Portugal

3 - Investigagdo, Laboratdrio de Farmacologia e Terapéutica Experimental, Insti-
tuto de Investigagdo Clinica e Biomédica de Coimbra (iCBR), Faculdade de
Medicina, Centro para a Inovagdo em Biomedicina e Biotecnologia (CIBB),
Centro Académico Clinico de Coimbra, Faculdade de Farmacia, Universidade
de Coimbra, Coimbra, Portugal

4 - Investigacdo, Laboratdrio de Anatomia Patoldgica, Centro Hospitalar e Uni-
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5 - Investigacdo, CBQF — Centro de Biotecnologia e Quimica Fina, Laboratério
Associado (CBQF), Escola Superior de Biotecnologia, Universidade Catolica
do Porto, Portugal

Introducado e Objetivos: As dietas purificadas apresentam uma combi-
nacédo de ingredientes refinados em quantidades precisas. Estas formulas
sao frequentemente utilizadas em estudos pré-clinicos para determinar o
impacto de um nutriente especifico sobre determinado fenétipo, de défi-
cit [ex. baixo teor em gordura (LF)] a excesso [ex. alto teor de gordura
(HF)]. Pretendeu-se avaliar o impacto de intervencbes dietéticas LF/HF
purificadas na fungao renal e na composigao/fungdo da microbiota intes-
tinal.

Métodos: Ratos Wistar machos de 8 semanas de idade foram submetidos
a 3 regimes alimentares durante 24 semanas (n = 8/grupo): dieta isocalo-
rica ndo purificada (SD, 8,57 Kcal/gordura); dieta isocaldrica purificada (LF,
13% Kcal/gordura) e dieta hipercaldrica purificada (HF, 45% Kcal/gordu-
ra). Os perfis glicémico, insulinémico e lipidico foram avaliados. A compo-
sicdo da microbiota intestinal e o teor dos acidos gordos de cadeia curta
(AGCCs) fecais foram determinados por RT-PCR/GC-FID. A expressao dos
genes de lesdo renal foi avaliada por RT-PCR. A densidade/distribuicdo
das proteinas foi determinada por WB/microscopia confocal, juntamente
com analise ultraestrutural por microscopia eletrénica de transmissédo
(MET). Este trabalho foi aprovado pela ORBEA (iCBR-FMUC: #9/2018).
Resultados: As dietas LF/HF purificadas induziram um fenétipo seme-
Ihante ao pré-diabético caracterizado por intolerancia a glicose, hiperin-
sulinemia, esteatose hepatica e disbiose intestinal [razdo Firmicutes: Bac-
teroidetes (F:B) e Prevotella: Bacteroides (P:B) alterada]. Observou-se ainda
uma redugdo dos AGCCs fecais em relagdo ao grupo SD, sendo esta mais
evidente no grupo LF. No rim observou-se uma alteragdo da clearance de
creatinina e glicosuria também mais eminente no grupo LF. Foi observada
lesao renal ao nivel dos poddcitos (MET) nos animais submetidos a LF/HF,
corroborada por uma diminui¢do da nefrina/sinaptopodina (RT-PCR/mi-
croscopia confocal). Consistentemente, a sobre-expressédo dos genes de
lesao renal foi particularmente evidente nos animais alimentados com LF.
Conclusao: Coletivamente, os nossos resultados revelam claramente efeitos
prejudiciais no intestino/rim induzidos por dietas purificadas, independen-
temente de seu contelido caldrico, suscitando sérias duvidas do uso de LF
como dieta controlo isocalérica em estudos pré-clinicos.

Apoios: FCT/COMPETE/FEDER: SFRH/BD/109017/2015, 2020.08560.BD,
2020.09481.BD,  UIDP/04539/2020, @ POCI-01-0145-FEDER-007440,
PTDC/SAU-NUT/31712/2017).
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EFEITO DA DIABETES NA CAPACIDADE DE FOSFORILA-
CAO OXIDATIVA DURANTE A CICATRIZACAO DE FERIDA
NA PELE

Pinho A. %, Minuzzi L.", Santos D. ', Leal E. C.", Carvalho E."

1- Investigadora, Centro de Neurociéncias e Biologia Celular, Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducao: Diabetes leva a dificuldade de cicatrizagdo de feridas. O
aumento da inflamacdo e das espécies reativas de oxigénio (ROS) na
condicdo diabética prejudicam a capacidade de respiragdo mitocon-
drial.

Objetivo: Avaliar o efeito da diabetes na capacidade de fosforilagdo
oxidativa (OXPHOS) em pele diabética (ferida e ndo-ferida).
Metodologia: A diabetes foi induzida por estreptozotocina em mur-
ganhos machos C57BL6, e, apds 6 semanas de diabetes, foram induzi-
das feridas. Usando respirometria de alta resolu¢do (HRR), o fluxo de
oxigénio foi mensurado na pele ferida e ndo-ferida, obtidas de mur-
ganhos diabéticos (DM) e ndo-diabéticos (NDM) no dia de inducédo da
ferida (dia 0) e nos dias 3 e 10 apds inducdo de feridas. A capacidade
OXPHOS foi avaliada através do protocolo 1 (titulagdo de substratos
para os complexos | + Il do sistema de transferéncia de eletres) e
pelo protocolo 2 (titulagdo de substratos para oxidacdo de acidos gor-
dos (FAQ)). As taxas controlo de fluxo (FCRs) para capacidade OXPHOS
foram calculadas em cada protocolo.

Resultados: As FCRs indicam que: 1. A sensibilidade de substrato para
o complexo Il foi mais alta na pele da ferida diabética no dia 3 compa-
rado ao dia 0 (p= 0,016) e ao dia 10 (p= 0,002); 2. Alta sensibilidade de
substratos para o complexo | (p= 0,023) foi observada na pele da feri-
da de murganhos DM no dia 10 que na pele da ferida de murganhos
NDM; 3. Nenhuma diferenga foi observada na sensibilidade de subs-
trato para FAO entre murganhos DM e NDM, nem com a progressdo
da diabetes. Na pele ndo ferida resultados contrastantes foram encon-
trados.

Conclusdes: A andlise da capacidade de fosforilacdo oxidativa por
HRR é um bom indicador metabdlico uma vez que é diferente na pele
ferida e ndo ferida em ambos os grupos de murganhos. A sensibilida-
de de substrato mitocondrial para os complexos | e Il foi diferente no
decorrer do processo de cicatrizacdo da ferida diabética. A elevada
sensibilidade de substratos na ferida diabética pode servir como regu-
lador para inflamacédo e producdo de ROS, porque uma alta taxa de
fluxo respiratério mitocondrial diminuird o potencial de membrana
mitocondrial, que leva a uma diminuicdo na producdo de ROS. Mais
experimentos sdo necessarios para fornecer a prova final dessas su-
gestdes.

Financiamento: Fundagdo para a Ciéncia e a Tecnologia (FCT), I. B
Portugal — PhD ACOP grant (SFRH/BD/145054/2019).
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QUAIS AS PRINCIPAIS PREOCUPAGOES DA PESSOA QUE
VIVE COM DIABETES MELLITUS TIPO 2? - UMA REVISAO
SISTEMATICA PARA A PRODUGAO DE EVIDENCIA

Raposo B. !, Pedro A. R.", Genovez de Avelar F.", Cordeiro J. V.

1- Satde Publica, Escola Nacional de Satde Publica, Universidade NOVA de Lis-
boa, Lisboa, Portugal

Introduc@o: A Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) é influenciada por mul-
tiplos fatores, entre os quais o papel que a pessoa tem no seu processo
de autocuidado. Por esta razdo é essencial que as pessoas com DM2
tenham a oportunidade de expressar as suas reais preocupacoes, de
modo a promover decisées partilhadas com os profissionais de satde
gue as acompanham. Desta forma, a producéo de evidéncia robusta
sobre as preocupacdes sentidas pelas pessoas que experienciam a
doenca torna-se imperativa para a prestagado de cuidados.
Objetivos: Identificar, de forma sistematica, as principais preocupa-
¢bes da pessoa com DM2 na gestdo da vida quotidiana, sob o ponto
de vista da prépria e dos profissionais de saude.

Métodos: Revisdo sistematica de evidéncia qualitativa e quantitativa.
Integrou estudos primarios qualitativos, quantitativos e mistos, nos
idiomas portugués, inglés e espanhol. A chave de pesquisa, constitui-
da com termos MESH e por operadores booleanos, foi aplicada na:
PubMed, Scopus e Web Of Science, em jan/21. Os estudos obtidos fo-
ram selecionados através de critérios de inclusdo pré-definidos e ava-
liados, por pares, através da ferramenta Mixed Methods Appraisal Tool.
Seguiu um desenho de sintese convergente baseado nos dados. Apos
transformacédo dos dados em qualitizing, foi realizada uma sintese te-
matica dos mesmos.

Resultados: Identificaram-se 262 artigos, tendo sido excluidos 246
apos leitura do respetivo titulo e resumo. Aplicados os critérios de in-
clusdo, obtiveram-se 6 estudos (4 qualitativos, 1 quantitativo e 1 mis-
to). Apds a extracdo e transformacado dos dados, foi realizada sintese
tematica, tendo-se evidenciado seis temas gerais relativos a preocu-
pacdes: autocuidado; autonomia e funcionalidade; ocupacdes do
quotidiano; lazer e relagdes sociais; causas, consequéncias e comorbi-
lidades e seguros e custos.

Conclusao: O nimero reduzido de evidéncias constitui um dos maio-
res achados do estudo. Quanto a sintese tematica destacam-se alguns
aspetos: face ao autocuidado conclui-se que a gestdo da diabetes sus-
cita grande preocupacdo nas pessoas, tendo inclusive um impacto
emocional. No que concerne a terapéutica, destaca-se o inicio do uso
dainsulina e o facto da mesma ser injetavel. Outros aspetos relevantes
foram identificados nas causas, consequéncias e comorbilidades. A
DM2 é uma doenca com significativas implicacdes no dia a dia das
pessoas, 0 que suscita um leque complexo e diversificado de preocu-
pacoes relativas aos desafios e decisdes com que se deparam.
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PROTEINAS DESACOPLADORAS (UCPS) REGULAM O ME-
TABOLISMO DA GLUCOSE EM CELULAS DE SERTOLI HU-
MANAS

Carrageta D. F. !, Freire Brito L.", Monteiro B. S.", Guerra Carvalho B.",
Bernardino R. L., Oliveira P. F. 3, Monteiro M. P. 2, Alves M. G. ?

1- UMIB/ICBAS-UP; GIFT, Porto, Portugal
2 - Investigacdo, Anatomia, UMIB/ICBAS-UP, Porto, Portugal
3 - Investigagdo, QOPNA & LAQV — UA, Quimica, Aveiro

Introducao: Proteinas desacopladoras (UCPs) sdo proteinas cuja fun-
¢do compreende o transporte de protdes entre o espago intermem-
branar e a matriz mitocondrial. Atualmente, foram identificadas seis
isoformas (UCP1-6). As UCPs sdo responsaveis pela regulagdo do me-
tabolismo mitocondrial e producdo de espécies reativas de oxigénio
(ROS). Algumas isoformas tém fungdes especificas, como é o caso da
UCP1 e termogénese ou da UCP2 e regulacdo da secrecdo de insulina
pelas células beta pancreaticas. Alteracdes na expressdo e funcao das
UCPs foram identificadas em individuos obesos e tém sido ampla-
mente associadas a doengas metabdlicas, como é o caso da diabetes
mellitus. Estas alteragdes resultam num aumento da produgdo de ROS,
levando a stress oxidativo. No entanto, pouco se sabe sobre a expres-
sdo e fungdo das UCPs no trato reprodutor masculino e fertilidade
masculina.

Objetivos: Identificar as isoformas de UCPs expressas em células de
Sertoli humanas (hSCs) e avaliar qual o seu papel no metabolismo da
glucose e fungdo mitocondrial destas células.

Materiais e Métodos: Foram estabelecidas culturas primérias de
hSCs a partir de biépsias de individuos saudéaveis com espermatogé-
nese conservada. Destas células, foi extraido o RNA total e o mRNA
das diferentes isoformas (UCP1-6) identificado por RT-PCR. A proteina
das isoformas UCP1-3 foi identificada por imunofluorescéncia. Para a
avaliacdo da fungdo, as células foram incubadas com genipina, um ini-
bidor especifico (0,5, 5, 50 e 100 uM) e a viabilidade, proliferagao, po-
tencial de membrana mitocondrial e producdo de ROS foi avaliada
apos 24h. A atividade mitocondrial foi ainda avaliada através do en-
saio Seahorse XF Cell Mito Stress. O meio de cultura foi recolhido e
analisado por 'H-RMN.

Resultados: As hSCs expressam o mRNA de todas as diferentes isofor-
mas (UCP1-6). A expressdo das isoformas UCP1-3 foi identificada por
imunofluorescéncia. Observou-se uma diminui¢cdo na viabilidade e
proliferacdo celular das hSCs ap6s a inibicdo das UCPs. A atividade mi-
tocondrial foi negativamente afetada em func¢do da concentragdo de
genipina utilizada.

Conclusao: Este estudo demonstrou, pela primeira vez, que as hSCs
expressam todas as isoformas de UCPs. A disfungdo destas proteinas
compromete a atividade mitocondrial e o metabolismo da glucose
nas hSCs, sugerindo uma possivel relacdo entre a sua disfuncdo, con-
sequente de doencas metabdlicas como a diabetes mellitus, e a infer-
tilidade masculina.
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A PROTEINA MORFOGENETICA OSSEA-7 PROMOVE A Cl-
CATRIZAGAO DA FERIDA DIABETICA DIMINUINDO A IN-
FLAMAGCAO E A EXPRESSAO DA METALOPROTEINASE-9
DA MATRIZ

Leal E. C. %, da Silva J.", Figueiredo A.", Tseng Y. H. 2, Carvalho E."

1- Investigacdo, Centro de Neurociéncia e Biologia Celular, Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal
2 - Investigagao, Joslin Diabetes Center, Harvard Medical School, Boston, EUA

Introducdo: A proteina morfogenética éssea-7 (BMP-7) é uma pro-
teina da superfamilia do fator de crescimento transformador beta
(TGF beta). Algumas propriedades conhecidas da BMP-7, como a mo-
dulacdo da inflamacéo, indicam que podera promover a regeneragao
de tecido. No entanto, o papel da BMP-7 na pele ndo é totalmente
conhecido, particularmente em condigdes de diabetes durante a cica-
trizacdo de feridas.

Objetivo: Este estudo pretende avaliar o mecanismo pelo qual a
BMP-7 promove a cicatrizagdo de feridas diabéticas.

Meétodos: Utilizamos murganhos C57BL/6, nos quais a inducdo de
diabetes foi efetuada com a administracdo intraperitoneal de estrep-
tozotocina (50mg/kg, por 5 dias consecutivos). Duas feridas, com 6
mm de didametro, foram induzidas no dorso de murganhos diabéticos
e tratadas topicamente com BMP-7 (0,5 g por ferida/dia até 10 dias
apo6s a inducdo de ferida). O nimero de células inflamatérias presen-
tes no local da ferida, macréfagos e linfécitos, foi determinado por
imunohistoquimica. H&E e Tricrémio de Masson foram usados para
avaliar a histologia e deposicao de colagénio. Por fim, a expressao dos
marcadores inflamatorios IL6, KC, TNF alfa, IL1 beta, e da metalopro-
teinase-9 da matriz (MMP9) foi medida por PCR quantitativo.
Resultados: O tamanho das feridas tratadas com BMP-7 era menor
cerca de 20% (p <0,005) quando comparado com as feridas controlo.
O numero de linfocitos foi semelhante em ambas as condigdes, no
entanto, o nimero de macréfagos reduziu em 30% (p < 0,05) com o
tratamento de BMP-7. A anélise histolégica mostrou que as feridas
tratadas com BMP-7 apresentavam mais de 50% (p < 0,05) de area de
granulacdo assim como mais de 35% (p < 0,05) de deposicdo de cola-
génio em comparagdo com o controlo, o que indica uma melhoria na
progressdo da cura da ferida. O tratamento com BMP-7 diminuiu sig-
nificativamente (p < 0,05) a expressdo dos mediadores inflamatérios e
da MMP9 comparando com o controlo.

Conclusao: O tratamento com BMP-7 permitiu melhorar o fecho da
ferida devido a uma diminuicdo da inflamagéo local e, como conse-
quéncia, uma diminuicdo da expressdo de MMP9, permitindo uma
menor degradacdo da matriz extracelular e uma maior deposicdo de
colagénio, o que leva a uma melhor progressao da cura da ferida.

Financiamento: FCT, EASD, SPD
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EFEITO DO SULFORAFANO NA P\REVEN(;AO DA DISFUN-
GAO METABOLICA ASSOCIADA A IDADE - ATIVAGAO DA
VIA DA SINALIZAGAO DO NRF2

Carvalho E. ?, Alves |. %, Petkovic M. ", Singh S. 3, Borsheim E. 4

1- Diabetologia, Centro de Neurociéncias e Biologia Celular, Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Metabolismo, Centro de Neurociéncias e Biologia Celular (CNC), Universida-
de de Coimbra, Coimbra, Portugal, Universidade de Coimbra, Coimbra

3 - Aging, UAMS, Aging, Little Rock, USA

4 - Metabolic Physiology, UAMS, Aging, Little Rock, USA

A disfungdo metabdlica, incluindo a disfuncdo mitocondrial e o stress
oxidativo, associados ao envelhecimento, sdo algumas das principais
causas de doencas cronicas, como as doencas cardiovasculares (DCV),
e a diabetes. Todas estas relacionadas com disfungdes nas vias meta-
bélicas e inflamacdo. Embora o papel do nuclear factor erythroid 2-re-
lated factor 2 (Nrf2), um fator de transcricdo que regula a expressao de
genes citoprotetores, ndo se encontre bem definido, ele tem mostra-
do propriedades benéficas na sarcopenia, na DCV e no metabolismo
da glucose. O Sulforafano (SFN) é um composto natural proveniente
das bréssicas, vegetais que incluem os brécolos. O SFN induz ativagdo
de genes citoprotetores importantes, relacionados com o Nrf2, que
guando ativado protege em diferentes estadios de doencas como a
diabetes e a DCV. A sua utilizacdo encontra-se em diferentes estagios
em ensaios clinicos, nomeadamente para a prevencdo de diferentes
cancros, reducdo da resisténcia a insulina e, mais recentemente, no
envelhecimento da pele.

O presente estudo, in vivo, teve como objetivo determinar se a inges-
tdo de SFN na dieta durante 3 meses, em ratinhos C57B16 de 2 meses
e de 2 anos de idade, apresentava beneficios na funcdo muscular e
metabdlica, medido por uma glucose tolerance test (GTT). Efeitos me-
tabolicos foram avaliados em diferentes tecidos como coragdo, mus-
culo esquelético e pele. E, por fim, ver se essas alteracbes poderiam
estar relacionadas com altera¢des da macrobiota.

Em ratinhos com 2 anos de idade, a ingestdo de 3 meses de SFN (442,5
mg/kg) na dieta melhorou significativamente a atividade do Nrf2, que
se reflete na reversdo da disfun¢do mitocondrial no musculo esquelé-
tico e cardiaco, no aumento da capacidade de exercicio, uma dréstica
melhoria da tolerancia a glicose bem como das capacidades antioxi-
dantes da pele. Além disso foi encontrada uma reducéo significativa
das espécies reativas de oxigénio e niveis de metaloproteinase 9 da
matriz, nos mesmos animais.

Essas alteragdes foram acompanhadas por uma alteracdo do micro-
bioma intestinal, havendo um enriquecimento de bactérias associadas
a melhoria da fungdo de barreira intestinal e a producdo de compos-
tos anti-inflamatdrios.

47



48

Revista Portuguesa de Diabetes. 2022; 17 (1) Suppl: 42-54

EFEITO DO EXERCICIO E DA NUTRICAO NO INiCIO DA VI-
DA - IMPACTO NA RESPOSTA POSTERIOR AO EXERCICIO
E NA SAUDE METABOLICA

Anglosaxon E. G. O. %, Carvalho E. 2, Borsheim E. 3

1- Investigagdo, Centro de Neurociéncia e Biologia Celular da Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Investigagdo, Supervisdo, Centro de Neurociéncia e Biologia Celular da Uni-
versidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

3 - Investigagdo, Supervisdo, Universidade de Arkansas para Ciéncias Médicas,
Arkansas, EUA

Introduction: The diabetes epidemic is unprecedented and is
growing, especially in developing countries, coupled with increased
lifelong obesity, mainly due to physical inactivity and poor nutritional
choices. In Portugal, the Mediterranean diet is increasingly being re-
placed by Western eating habits, ~ 60% of the population is overwei-
ght. The prevalence of type 2 diabetes mellitus (DM2) is one of the hi-
ghest in Europe. Mitochondrial dysfunction is associated with a wide
variety of metabolic and degenerative diseases, such as diabetes and
obesity. Optimal mitochondrial function is supported by physical
exercise and caloric balance, and is critical to maintaining lifelong me-
tabolic health. A more consistent presentation of mitochondrial phy-
siology will improve our understanding of the etiology of these meta-
bolic diseases. Our studies aim to elucidate the effect of physical
activity and nutrition on early life and its impact on the subsequent
response to exercise and metabolic health. Then in the mitochondrial
function of the sore muscle. We hypothesized that a sedentary lifesty-
le and high-fat diet (HFD) cause deleterious effects on overall metabo-
lism, leading to an inflammatory environment that can have delete-
rious metabolic complications. While physical activity early in life can
help mitigate or even reverse these effects.

Methods: This study was conducted in male mice C57BL6/J. Animals
at 3 weeks of age were divided into 2 main groups: one group of phy-
sical activity (PA) and one control group (without PA). All animals were
receiving ad-lib access to water and their diets (control/Chow or high-
-fat (HFD)). The mice were housed 4 per cage, except for the animals
submitted to PA that were housed 1 per cage. The mice of the AF
groups had voluntary access to the running wheels and the daily run-
ning times and distances were recorded. After the first 4 weeks of PA,
6 mice per group (PA/without PA) were randomly sacrificed for mea-
surements of mitochondrial muscle respiration. The remaining ani-
mals of these 2 groups (PA/without PA) were also divided into groups
that received HFD (Harlan fat diet at 43%; HFD; 8 weeks) or standard
diet for rodents. After completion of 8 weeks in HFD or Chow, 6 ran-
domly selected mice from each group were sacrificed to evaluate mi-
tochondrial muscle respiration. After 8 weeks in diets, each remaining
group was divided into 2 groups, which were placed again in 4 addi-
tional weeks of PA and without PA, before euthanasia and tissue col-
lection for analysis.

Results: The results of mitochondrial respiration of muscle fibers, per-
formed by high resolution respirometry, using Oxygraph O2K Orobo-
ros technology, are currently under analysis. The analysis of prelimina-
ry data indicates that early exercise has an effect on fat mass (p=0.01)
and mean food intake (p=0.02) when comparing the PA group versus
the group without PA. The addition of the HFD effect impacted gluco-
se homeostasis and inflammation (TNFa). Subsequently, PA had an
impact on fat mass (p=0.0001) and liver (p=0.08). We hope that the
function of mitochondria will be affected by PA compared to the
group without PA, we will also examine the effects of HFD on mito-
chondrial respiration in the PA group compared to the group without
PA. The results are in treatment.
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IMPACTO DA DIABETES MATERNA NA ESTRUTURA E
FUNGAO DA RETINA DOS DESCENDENTES

Baptista F. !, Boia R. 2, Paiva B. 2, Realinho M. 2, Correia R. 2, Ambrésio
F.2

1- Investigacdo, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Research (iCBR),
Faculdade de Medicina, Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Investigacao, Oftalmologia, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Re-
search (iCBR), Faculdade de Medicina, Universidade de Coimbra, Coimbra,
Portugal

Introducdo: A diabetes materna condiciona o ambiente metabdlico
intrauterino durante a gestacdo, induzindo alteragdes no sistema ner-
voso central, nomeadamente no cérebro. No entanto, o seu impacto
na retina dos descendentes ndo se encontra elucidado.

Objetivos: Neste trabalho explorou-se o impacto da diabetes mater-
na no desenvolvimento da retina dos descendentes, avaliando-se al-
teracOes estruturais e funcionais, e também se o tratamento com insu-
lina previne as alteragdes identificadas.

Material e Métodos: Induziu-se a diabetes em ratos Wistar fémea
com uma injecdo intraperitoneal de estreptozotocina (STZ). Um
subgrupo de fémeas diabéticas foi tratado com um implante de insu-
lina (INS) subcutaneo. Os descendentes machos e fémeas de maes
controlo (CTRL), diabéticas (STZ) e diabéticas tratadas com insulina
(STZ + INS) foram avaliados no dia pds-natal (P) 21. Foi registado o dia
de abertura do olho como meta de desenvolvimento pés-natal. O im-
pacto da diabetes materna na estrutura da retina foi avaliado por to-
mografia de coeréncia ética e a funcgdo por eletrorretinografia.
Resultados: A diabetes materna levou a um atraso na abertura do
olho dos descendentes de ambos os sexos, enquanto o tratamento
com insulina antecipou a sua abertura. A P21, a anélise de tomografia
de coeréncia 6tica revelou que a diabetes materna induz uma dimi-
nuicdo da espessura total da retina, um efeito prevenido pela insulina.
A camada dos segmentos internos e externos dos fotorrecetores foi
particularmente afetada.

A avaliacdo da funcdo da retina por eletrorretinografia demonstrou
uma tendéncia para uma diminui¢do da amplitude da onda a escoté-
pica e da resposta de flicker (fotorrecetores: bastonetes e cones, respe-
tivamente) nos descendentes machos STZ, quando comparado com o
CTRL, efeito este ndo observado no sexo feminino. Observou-se tam-
bém uma tendéncia para uma diminui¢do da amplitude da onda b
escotdpica (células bipolares) nos STZ do sexo masculino quando
comparado ao CTRL. Nao foram detetadas alteragbes na funcdo das
células ganglionares da retina, nem no seu nimero nas retinas dos
descendentes STZ de ambos 0s sexos.

Conclusao: A exposicdo a uma hiperglicemia durante a gestacdo afe-
ta o desenvolvimento da retina da descendéncia. Os fotorrecetores
sdo particularmente afetados pela diabetes materna o que podera
estar subjacente a alteracbes visuais na infancia. O controlo rigoroso
dos niveis de glicemia previne os efeitos negativos induzidos pela dia-
betes materna na retina dos descendentes.

Financiamento: FCT (PEst UID/NEU/04539/2019, UIDB/04539/2020 and Ul-
DP/04539/2020), COMPETE-FEDER (POCI-01-0145-FEDER-007440), e Progra-
ma Operacional da Regido Centro (CENTRO-01-0145-FEDER-000008: Brai-
nHealth 2020).
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A\IIALIA(;i\O DOS EFEITOS DO COMPOSTO INSULINO-MI-
METICO REBAUDIOSIDEO A NO METABOLISMO CELULAR

Afonso G. !, Miranda-Santos I. 2, Carvalho R. 3, Oliveira P.", Cunha Oli-
veiraT.’
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Introducao: Extratos de Stevia rebaudiana, que contém maioritaria-
mente glicosideos de esteviol (SG), tém sido popularizados como
substitutos do aclcar, nomeadamente para diabéticos. No entanto,
pouco se sabe sobre os seus efeitos metabdlicos ou propriedades te-
rapéuticas. Existem alguns estudos em que os SG sdo descritos como
moduladores dos transportadores GLUT, responsaveis pela internali-
zacdo de glucose pelas células, sendo por isso classificados como insu-
lino-miméticos. Desta forma, sdo necessarios mais estudos sobre o
efeito metabdlico dos SG, nomeadamente para um dos mais abun-
dantes, o rebaudiosideo A (RebA), em comparacdo com a insulina.
Objetivos: Neste estudo, caracterizdmos os efeitos metabdlicos indu-
zidos pelo RebA em modelos celulares e aferimos as semelhancas com
ainsulina ao nivel da bioenergética celular.

Materiais e Métodos: Utilizaram-se fibroblastos humanos da pele
(NHDF) e duas linhas de cancro da mama (Hs578t e MCF7), represen-
tando modelos celulares humanos com diferentes metabolismos ba-
sais. Utilizaram-se diferentes meios de cultura de forma a modular a
bioenergética celular basal. Ensaios de viabilidade celular permitiram
selecionar concentragdes de 1e 10 mM de RebA e um tempo de incu-
bacdo de 24h a utilizar nos ensaios de respirometria (Seahorse), mi-
croarrays metabolicos (Biolog Mitoplates-S1) e na analise de metabo-
litos por 13C e 1H NMR, este comparativamente a insulina.
Resultados: O RebA causou uma tendéncia para diminuir os niveis
extracelulares de glucose, assim como a insulina. Porém, os niveis ex-
tracelulares de lactato foram reduzidos, indicando que a glucose cap-
tada nédo foi consumida pela gliclise, sugerindo um desvio para um
metabolismo mais oxidativo e menos glicolitico, contrariamente a in-
sulina. Na presenga de RebA, o metabolismo nas células cultivadas no
meio com alta concentracado de glucose aproximou-se do perfil obser-
vado nas células do meio promotor do perfil oxidativo, inclusive nas
células tumorais.

Concluséao: Os efeitos promovidos pelo RebA vao ao encontro da ca-
pacidade de modulagdo dos GLUTs descrita na literatura, suportando
um efeito insulino-mimético. Porém, a nivel metabdlico, a resposta
induzida foi contraria a da insulina, o que sugere a existéncia de meca-
nismos que sdo promovidos de forma diferente pelas duas moléculas.
Mesmo assim, o seu potencial para ser explorado em diabetes perma-
nece algo que merece foco no futuro.

Financiamento: POCI-01-0145-FEDER-029297; PTDC/BTM-SAL/29297/2017 e
UIDB/04539/2020
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AVALIAGAO DE SETE ANOS DE EXATIDAO DA TIRA DE
TESTE DE GLICOSE NO SANGUE ONETOUCH SELECT
PLUS®

Pifiero H. G. !, Setford S. 2, Grady M. 2, Phillips S. 2, Cameron H. 2
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2 - PhD, Medicina Interna, Escécia, Reino Unido

Objetivo: Existe maior pressdo das entidades reguladoras sobre os fabricantes
de sistemas de monitorizagdo de glicose no sangue (BGM) para que fornecam
evidéncia de mundo real demonstrando que estes sistemas continuam a satisfa-
zer as alegagdes de exatiddo clinica ap6s o langamento. Neste estudo, é repor-
tada a atualizagdo dos resultados de um fabricante (LifeScan Inc.) relativos a um
programa de vigilancia a decorrer, avaliando a exatiddo clinica da tira de teste
OneTouch Select Plus®, ao longo de sete anos consecutivos apds o langamento
do primeiro sistema em 2015.

Materiais e Métodos: A exatiddo clinica de 358 lotes de produgéo de tiras de
teste Select Plus® foi avaliada com um método comparador padréo (YSI) em in-
dividuos com diabetes em 3 institui¢cdes. A exatiddo foi calculada de acordo
com a definigdo EN 1SO 15197: 2015, exigindo > 95% dos valores a situar-se den-
tro de + 15 mg/dL ou + 15% do método comparador nas concentragdes de gli-
cose de < 100 mg/dL ou > 100 mg/dL, respetivamente. Os dados também foram
avaliados pela Consensus Error Grid (CEG) e pela Surveillance Error Grid (SEG).
Todas as medigbes de glicose no sangue foram realizadas por equipas clinicas
treinadas.

Resultados: O conjunto de dados incluia 36276 resultados individuais de 358
lotes fabricados, abrangendo o intervalo de glicose 30-600 mg/dL. Dado que o
intervalo-teste da tira é de 20 - 600 mg/dL, valores > 600 mg/dL n&o foram in-
cluidos nesta avaliagdo. A exatidao clinica global foi de 97,7% (35434/36276)
versus o critério de exatiddo definido pela ISO, com 96,8% (2538/2622) e 97,7 %
(32896/33654) dos resultados dentro de + 15 mg/dL ou + 15% de referéncia aos
niveis de glicose < 100 mg/dL e > 100 mg/dL, respetivamente. A consisténcia no
desempenho da exatiddo clinica foi evidente ao longo dos sete anos consecuti-
vos de avaliagdo (Quadro I). No total, 99,6% dos valores ficaram dentro da zona
A do CEG, com todos os valores restantes a enquadrar-se na zona B; Pela SEG,
35699 (98,41%), 566 (1,57%) e 7 (0,02%) dos pares de dados estavam nas catego-
rias de risco ‘Nenhum’, ‘Ligeiro, Inferior’ e ‘Ligeiro, Superior’, respetivamente.

Quadro | - Exatidao clinica dos lotes de tiras-teste ao longo de 7 anos consecutivos
2015-2021

+ 15mg/dL/15%

Ano (20 - 600 mg/dL)

+ 15mg/dL (< 100 mg/dL) | + 15% (> 100 mg/dL)

Todos | 97,7% (35434/36276) 96,8% (2538/2622) 97,7% (32896/33654)

2021 97,9% (3330/3402) 96,6% (197/204) 98,0% (3133/3198)
2020 97,4% (1993/2047) 98,3% (118/120) 97,3% (1875/1927)
2019 98,1% (5967/6058) 97,4% (443/455) 98,1% (5524/5630)

2018 97,5% (6710/6879) 96,6% (476/493) 97,6% (6234/6386)

2017 98,0% (7238/7382) 96,6% (512/530) 98,2% (6726/6852)
2016 97,1% (7949/8190) 97,0% (611/630) 97,1% (7338/7560)
2015 98,1% (2247/2291) 95,3% (181/190) 98,3% (2066/2101)

Concluséo: A gestdo eficaz da diabetes é reforcada por sistemas clinicamente
exatos e fiaveis para a medigdo da glicose. Atualmente, ndo é necessario que os
fabricantes de sistemas BGM aprovados demonstrem a continua adesdo aos pe-
didos de comprovagao da exatiddo clinica apos o langamento no mercado. Esta
questdo tem sido suficientemente preocupante para que as entidades regulado-
ras promovam ativamente a necessidade de vigilancia pés-mercado. Os dados
aqui apresentados relatam um programa de vigilancia proativo do fabricante,
demonstrando a disponibilizagdo de tiras de teste clinicamente exatas ao mer-
cado, ao longo de sete anos consecutivos desde o lancamento.
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POTENCIAL ANTIDIABETICO, PRE-BIOTICO E IMUNOMO-
DULADOR GASTROINTESTINAL DE BIOMASSA OBTIDA
DE FOLHAS SENESCENTES DO MIRTILO

Preguica I. %, Ferreira C.", Vieira P.2, Nunes S. 3, Alves A. ", Semido S. 4,
Figueirinha A. >, Salgueiro L. %, Almeida J. ¢, Alves V. é, Ribeiro T.7, Pinta-
do M.7, ReisF.", Viana S."
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tuto de Investigagdo Clinica e Biomédica de Coimbra (iCBR), Faculdade de
Medicina, Centro para a Inovagdo em Biomedicina e Biotecnologia (CIBB),
Universidade de Coimbra, Centro Académico Clinico de Coimbra (CACC),
Coimbra, Portugal.

2 - Investigagdo, Laboratdrio de Farmacologia e Terapéutica Experimental, Insti-
tuto de Investigagdo Clinica e Biomédica de Coimbra (iCBR), Faculdade de
Medicina, Centro para a Inovagdo em Biomedicina e Biotecnologia (CIBB),
Universidade de Coimbra, Centro Académico Clinico de Coimbra (CACC),
Instituto Politécnico de Coimbra (ESTESC/IPC) - Escola Superior de Tecnolo-
gia da Saude de Coimbra, Coimbra, Portugal.

3 - Investigagéo, Laboratdrio de Farmacologia e Terapéutica Experimental, Insti-
tuto de Investigagdo Clinica e Biomédica de Coimbra (iCBR), Faculdade de
Medicina, Centro para a Inovagdo em Biomedicina e Biotecnologia (CIBB),
Universidade de Coimbra, Centro Académico Clinico de Coimbra (CACC), Fa-
culdade de Farmécia, Coimbra, Portugal.

4 - Investigacdo, Laboratdrio de Anatomia Patoldgica, Centro Hospitalar e Uni-
versitario de Coimbra (CHUC), Coimbra, Portugal

5 - Investigacdo, Faculdade de Farmacia, Universidade de Coimbra, Portugal

6 - Investigacdo, Instituto de Imunologia, Faculdade de Medicina, Universidade
de Coimbra, Coimbra, Portugal

7 - Investigagdo, CBQF — Centro de Biotecnologia e Quimica Fina, Laboratério
Associado (CBQF), Escola Superior de Biotecnologia, Universidade Catdlica
do Porto, Porto, Portugal

Introducao e Objetivos: As folhas senescentes de mirtilo (FS, vaccinium
spp.) apresentam um elevado teor de polifendis (PP) inclusos numa ma-
triz de fibra insoltivel, com potencial aplicacdo em varias doencas, in-
cluindo a diabetes. O nosso grupo desenvolveu uma abordagem biotec-
nolégica sustentavel para o processamento das FS numa biomassa (BB).
Neste estudo pretendemos caracterizar o seu potencial beneficio como
antidiabético, pré-biético e imunomodulador gastrointestinal (Gl).
Métodos: Avalidmos o potencial antioxidante (ABTS) e antidiabético
(atividade da a-glucosidase) apds digestdo Gl simulada (INFOGEST). 32
murganhos C57BL/6J foram alocados a 4 grupos experimentais (n=8/
grupo): controlo (CTR) e 3 doses de BB (50, 500, 1000 mg/Kg; BB1-3 res-
petivamente) durante 28 dias. QuantificAmos os triglicerideos hepaticos
e no soro, bem como a expressao génica (RT-PCR) das isoformas 1/2 da
superdxido dismutase (SOD) no colon e a sua atividade. A composicao
da microbiota fecal e o seu contetido de acidos gordos de cadeia curta
(AGCC) foram determinados através de RT-PCR e GC-FID, respetiva-
mente. Avalidmos o racio de Treg/Th17 através da anélise de citometria
de fluxo das placas de Peyer e a histomorfologia do colon por H&E. Este
trabalho foi aprovado pelo ORBEA do ICBR-FMUC (#12/2018).
Resultados: Apds a digestdo Gl simulada, a BB reteve a sua atividade
antioxidante e a atividade inibitéria da a-glucosidase. Ensaios in vivo
demonstraram uma funcdo hepatica normal em todas as doses de BB;
contudo, os animais do grupo BB3 apresentaram uma funcao renal alte-
rada. Observamos um efeito hipotrigliceridémico marcado em todas as
doses. Adicionalmente, no grupo BB2 houve um aumento na expressao
dos genes SOD-1/2 no tecido Gl, combinado com um aumento robusto
de AGCC (propidnico, butirico e valérico) e uma diminui¢do da abun-
dancia do filo Prevotella. Estas caracteristicas foram acompanhadas por
uma melhoria do equilibrio Treg/Th17 (diminuicdo das CD4+IL17+
RORyt+), com preservagdo de uma histomorfologia Gl regular.
Conclusao: Esta inovadora biomassa pode representar uma promissora
estratégia para o desenvolvimento de novos ingredientes funcionais
sustentaveis com potenciais beneficios em termos antioxidantes, meta-
bélicos e imunomoduladores da mucosa Gl.
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EFEITO DO CONFINAMENTO NO DOENTE DIABETICO
Cardoso J. C., Roque F, Esteves M. C.
Medicina Interna, Servigo de Medicina Interna, Hospital de Santarém, EPE

Introducéo: O ano de 2020 ficou marcado pelo surgimento do SARS-
-CoV-2, tendo sido necessario decretar medidas de confinamento
com graves consequéncias no seguimento de doentes com doenca
crénica, particularmente com Diabetes Mellitus (DM).

Objetivos: Este trabalho pretendeu avaliar se o confinamento pela
pandemia Covid-19 teve consequéncias no controlo metabélico dos
doentes seguidos em consulta hospitalar de diabetes.

Métodos: Procedeu-se a andlise retrospetiva dos doentes observados
em consulta de diabetes entre 1 de janeiro e 18 de marco de 2020 (ini-
cio do primeiro confinamento que durou até 1 de maio). Dos 267
doentes apurados, 19 foram excluidos por terem faltado ou tido alta.
Comparou-se o controle metabdlico prévio ao confinamento com o
gue apresentavam nas consultas ap6s 1 de junho.

Resultados: Dos 248 doentes da amostra, 127 (51,21%) eram homens
e 121 (48,79%) mulheres. A idade média foi de 64,94 anos e a faixa
etaria mais representada foi a dos 70 aos 79 anos (n = 74; 29,84%). O
tipo de diabetes mais comum foi a diabetes tipo 2 (n = 189; 76,31%),
seguido do tipo 1(n = 48;19,35%), da LADA (n = 6; 2,42%) e, por Ulti-
mo, a diabetes secundéria (n = 5; 2,02%). Os doentes tinham diabetes
em média ha 20,60 anos. Relativamente a terapéutica, 86,69% (n =
215) realizava algum tipo de insulina (basal ou rapida) sendo que
68,95% (n = 171) fazia insulina basal, 20,56% (n = 51) realizava insulina
de mistura e 21,71% (n = 54) realizava insulina répida. Os antidiabéti-
cos mais frequentes eram os inibidores da DDP-4 (52,02%; n = 129), as
biguanidas (50,81%; n = 126) e os agonistas da SGLT-2 (41,13%; n =
102); menos frequentes eram sulfonilureias (15,32%; n = 28) e os ago-
nistas da GLP-1(14,92%; n = 37). Relativamente ao controlo metabdli-
co prévio ao confinamento, a HbAlc era em média de 8,19% (8,46%
nos tipo 1 e 8,10% nos tipo 2). Apds o primeiro confinamento obser-
vou-se uma reducdo na média de HbA1c para 7,93% (8,27% nos tipo 1
e 7,84% nos tipo 2). O IMC evoluiu de 28,86 para 28,78. Apenas 1,2%
(n = 3) dos doentes tiveram infecdo a SARS-CoV-2 sendo que todos
necessitaram de internamento pela Covid-19 e dois faleceram nesse
internamento.

Conclusao: A nossa consulta de DM, com recurso a teleconsulta, nun-
ca interrompeu o seguimento dos seus doentes, motivando a com-
pliance terapéutica e realizando os ajustes terapéuticos necessarios
para manter o bom controlo metabdlico, tendo-se verificado uma
melhoria no controlo glicémico com uma descida na HbA1c de 8,19%
para 7,93%.
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OS AGONISTAS DO PPARax DURANTE O INiCIO DA VIDA
PREVINEM A ACUMULAGAO DE GORDURA VISCERAL E
RESISTENCIA A INSULINA NA VIDA ADULTA NUM MO-
DELO DE OBESIDADE INFANTIL

Saavedra L. P. J. %, Silva M. C.? Raposo S. R. 2, Amaro A. 3, Gongalves G.
D. 2 Piovan S. 2, Matafome P. 4 Mathias P.C. F. >, Almeida D. L. °

1- Nutrigdo, Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Biologia, Universidade Estadual de Maringd, Maringa, Brasil
3 - Bioquimica, Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

4 - Investigacdo, Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

5 - Fisiologia, Universidade Estadual de Maringa, Maring4, Brasil

Introducdo: A obesidade infantil tem aumentado nas dltimas déca-
das e a lactacdo é uma fase critica do seu desenvolvimento. Os esti-
mulos nutricionais durante esse periodo podem levar a programagao
metabdlica da obesidade a longo prazo.

Objetivo: Avaliar na vida adulta efeitos da ativacdo do PPARa durante
a lactagdo no modelo de obesidade infantil (Ol).

Material e Métodos: Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica
Animal (CEUA 4932250919). Foram estudados, ratos Wistar machos
em que apods o nascimento, no dia pds-natal (DP) 3, se efetuou uma
reducdo de ninhada (RN), para 3 filhotes por ninhada como modelo
de obesidade infantil (Ol). Tendo sido ainda considerado um grupo
ninhada normal (NN), com 9 filhotes por ninhada. No DP45 os animais
foram eutanasiados e colhido o tecido adiposo epididimal (TAE) para
analise por Western Blot. Avaliou-se ainda o efeito do fenofibrato, um
agonista do PPARa (12,5mg/kg — F), diluido em Veiculo (V), em ambas
as ninhadas, durante o periodo de lactagdo, DP1a DP21, formando os
grupos experimentais NN-V (n = 6); NN-F (n = 5); NR-V (n = 6); NR-F
(n = 6). Todos os animais tiveram acesso ad-libitum a racdo e dgua. No
DP120 os animais foram eutanasiados para a colheita de gordura vis-
ceral.

Resultados: O modelo de Ol induziu uma reducao da fosforilacdo da
AMPK bem como dos niveis do PPARa no tecido adiposo epididimal.
Apds esta constatacdo, animais de ambos os grupos foram tratados
com V ou F durante o inicio da vida e analisados na vida adulta, ao
DP120. Durante a vida adulta, observou-se efeito significativo no peso
corporal (PC) (p <0,01), animais RN-V apresentam maior PC quando
comparados ao NN-V (NR-V 456,6 + 9,7, NN-V 418,9 + 6,5 p <0,05) e
os animais NR-F ndo apresentam diferenca quando comparados ao
NN-V indicando uma tendéncia de reducado do PC (p = 0,06). Na adi-
posidade visceral, observou-se que os animais RN-V tiveram aumento
do TAE quando comparados ao NN-V (NR-V 1,3 + 0,07, NN-V 0,99 +
0,08, p <0,01), que foi reduzido quando comparado aos animais RN-F
(NR-F 1,0 £ 0,07; NR-V, p < 0,05). No teste de tolerancia a insulina, em
relacdo a taxa de desaparecimento da glicose (kITT) observou-se inte-
racdo significativa entre Ol e T (p < 0,01), onde RN-V apresentou kITT
diminuido quando comparado ao NN-V (NN-V 14,110 + 0,082; NR-V
0,743 £ 0,100, p < 0,05).

Conclusdes: Concluimos que a obesidade infantil leva ao desenvolvi-
mento de obesidade e resisténcia a insulina, que é diminuida pelo
agonista do PPARa durante o inicio da vida.
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AVALIAGAO DO POTENCIAL ANTIOXIDANTE DO OLEO
ESSENCIAL DE HELICHRYSUM ITALICUM ENCAPSULADO
EM NANOSTRUCTURED LIPID CARRIERS (NLCS), EM CE-
LULAS HEPG2

Bonneau L. , Gongalves S.", Costa R. 2, Cunha Oliveira T. 3, Pinho S. 4
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Coimbra, Center for Neurosciences and Cell Biology (CNC), University of
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O stresse oxidativo no figado é um potencial alvo terapéutico para
muitas doencas. Os 6leos essenciais (OEs) e outros extratos, como o
o6leo essencial de Helichrysum italicum, tém importantes propriedades
antioxidantes, antimicrobianas e anti-inflamatdrias, apresentando
grande potencial para novas terapias e aplicacdes. Contudo, a sua alta
volatilidade reduz a sua eficacia, estabilidade e bioatividade. Assim,
tem havido um aumento do interesse pela encapsulagdo de 6leos es-
senciais em nanoformulacées. Os sistemas de libertagdo de farmacos
como os Nanoparticle Lipid Carriers (NLCs) potencializam a penetra-
¢do de substancias encapsuladas nos tecidos, aumentam a interagdo
com as células, e protegem a carga contra fatores ambientais, poden-
do superar as limitagdes dos OEs. O objetivo deste estudo foi avaliar o
potencial citotdxico e antioxidante do éleo essencial de Helichrysum
italicum encapsulado em NLCs, na linha celular hepatica HepG2.

O dleo essencial foi encapsulado pelo método de sonicacdo e extru-
sdo lipidica. Os NLCs sintetizados foram caracterizados de forma a de-
terminar a concentracdo, o tamanho e a sua carga superficial. A viabi-
lidade celular foi avaliada monitorizando o metabolismo celular com
o ensaio de resazurina e a avaliacdo da massa proteica por sulforroda-
mina B (SRB). O efeito citoprotetor das nanoparticulas foi avaliado
pela sua capacidade de reduzir a citotoxicidade provocada por indu-
tores de stresse oxidativo como o H,0, e o CHCI,.

Apos o calculo das IC, as concentracBes subtoxicas selecionadas de
H,0, e CHCI, foram 1 mM e 40 mM, respetivamente. Foi também tes-
tada a citotoxicidade do solvente (etanol) do OE e das NLCs. A con-
centracdo de etanol de 0,1% mostrou ser ndo toxica e suficiente para
dissolver o OE. O 6leo essencial de H.italicum mostrou ser ndo toxico
para as células HepG2 a concentragdes entre 0,3125% e 5%, e as NLCs
mostraram ser ndo toxicas as concentracoes de 0,625% e 1,25%. Os
resultados de protecdo das NLCs contra o stresse oxidativo permitiram
concluir que o 6leo essencial encapsulado em NLCs podera ter um
efeito citoprotetor nas células sendo este efeito reparador mais eleva-
do quando comparado com a aplicacdo de apenas OE.

Embora varios estudos, incluindo este, tenham mostrado avancos pro-
missores, repeticdes deste estudo sdo necessarias para fornecer resul-
tados confidveis e confirmar a sua reprodutibilidade.

Financiado pela FCT- PTDC/BTM-SAL/29297/2017.
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A ENZIMA DEGRADADORA DE INSULINA COMO POTEN-
CIAL ALVO TERAPEUTICO NA DOENCA DE PARKINSON

Sousa L. !, Guarda M.", Chegdo A.", Fernandes B.", Machado de Olivei-
raR.", Sousa Limal.’, Menezes M., Macedo P.", Miranda H. V.

1- Investigagao, Chronic Diseases Research Center (CEDOC), Lisboa, Portugal

Introducdo: A doenca de Parkinson (DP) é uma doenca neurodege-
nerativa caracterizada pela perda neuronal dopaminérgica na subs-
tancia nigra pars compacta, onde se observa a acumulagdo e agrega-
¢do da alfa-sinucleina (aSin). Estudos epidemioldgicos sugerem que a
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) constitui um fator de risco relevante
para a DP (380% maior risco em jovens adultos). A enzima degradado-
ra de insulina (EDI) possui a capacidade de suprimir a agregacgdo da
aSin in vitro. Adicionalmente, observou-se no pancreas de doentes
com DM2 que os niveis do EDI estavam diminuidos. Por sua vez, nestes
tecidos observa-se a acumulagdo e oligomerizacédo de aSin. Assim, co-
locamos a hipdtese de que 1) a disfuncdo do EDI no cérebro potencia
a patogénese da aSin e 2) o aumento do EDI no cérebro protege con-
tra a agregacdo da aSin e a neurodegeneracao.

Métodos: Recorremos a murganhos alimentados com uma dieta gor-
da (DG) durante 12 semanas (modelo de pré-diabetes) para induzir a
disfuncdo do EDI. Por Western Blot analisamos os niveis de aSin em
diversas regides do cérebro e correlaciondmos com os niveis de EDI.
Para testar o potencial terapéutico do EDI recorremos a células H4 hu-
manas de neuroglioma como modelo celular, onde co-sobreexpressa-
mos aSin e IDE e procedemos a analise de 1) citotoxicidade, por liber-
tacdo de lactato desidrogenase; 2) niveis de proteina e solubilidade
em Triton da aSin por Western Blot; 3) interacdo entre aSin e EDI por
co-imunoprecipitacdo e 4) caracterizacdo dos agregados de aSin por
microscopia.

Resultados: Nos murganhos tratados com DG observamos uma re-
ducdo geral dos niveis de EDI no cérebro e acumulacdo de aSin no
cerebelo e hipocampo. Demonstrdmos existir uma correlagdo inversa
entre os niveis de EDI e de aSin no cerebelo e tronco cerebral. Obser-
vamos que o EDI diminui a toxicidade induzida pela aSin in vitro, em-
bora uma variante do EDI sem atividade proteolitica seja menos eficaz.
Esta observacdo pode resultar de uma menor interacdo entre o EDI
mutado e a aSin. Embora ndo tenham sido detetadas alteracGes na
solubilidade da aSin, na presenca de EDI os agregados de aSin sdo
maiores.

Conclusées: Os nossos resultados sugerem que a DM2 leva a disfun-
¢do do EDI no cérebro, o que pode ser um evento critico para a acu-
mulagdo de aSin e desenvolvimento da DP. Por outro lado, o aumento
do EDI revela protegdo contra a toxicidade da aSin, sugerindo o seu
potencial terapéutico para a DP.
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AVALIAGAO DE UMA INTERVENGAO NUTRACEUTICA A
BASE DE MIRTILO NUM MODELO ANIMAL DE NEFROPA-
TIA PRE-DIABETICA - FOCO NA MICROBIOTA INTESTI-
NAL E NO DUO RIM/GORDURA PERI-RENAL

Vieira P. 1, Nunes S.2, Alves A. 2 Preguica I.', Ormonde B.", Gomes P.",
de Jesus A. 3, Ribeiro T. % Pintado M. 4 Viana S.", Reis F. ?
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Introduc@o e Objetivos: A nefropatia pré-diabética (NPD) é uma mi-
croangiopatia cuja manifestacdo ocorre na pré-diabetes (PD), para a
qual escasseiam tratamentos eficazes. O mirtilo tem o potencial de
melhorar o perfil glicémico, assim como outras fungdes metabdlicas
em érgdos-alvo como o figado e o intestino. Assim, objetivou-se in-
vestigar o potencial nutracéutico de uma intervengéo dietética a base
de Sumo Mirtilo (SM) na NPD.

Métodos: 24 Ratos Wistar foram divididos aleatoriamente em trés
grupos por 24 semanas (n=8/grupo): controlo (Sd) - ragdo padrao;
PreDN (HF) - induzido por dieta hiperlipidica (45%) e PreDN tratado
(HF + BJ) - SM numa dose de 25 g/kg/dia, a partir da semana 16. Fo-
ram monitorizados os perfis glicémico, insulinico e lipidico. A compo-
sicdo da Microbiota Intestinal (M) e o contetido de Acidos Gordos de
Cadeia Curta (AGCC) foram determinados em fezes (RT-PCR/GC-FID).
A expressdo génica de marcadores-alvo foi avaliada no rim e no Teci-
do Adiposo Peri-renal (TA, RT-PCR). O projeto foi aprovado pelo OR-
BEA do iCBR-FMUC (#9/2018).

Resultados: Os animais do grupo HF desenvolveram intolerancia a
glicose, lipidose renal/hepatica, disfuncdo renal moderada e lesdes
histolégicas, mimetizando os estagios I/Il de NPD. A analise fecal su-
geriu um cenario disbidtico caracterizado por propor¢des alteradas
de Firmicutes:Bacteroidetes (F:B)/Prevotella:Bacteroides (P:B) e um
conteudo reduzido de AGCC nos animais alimentados com HF. A su-
plementacdo de SM desencadeou resultados discordantes: a correcdo
da intolerancia a glicose e das propor¢des fecais F:B/P:B foram obser-
vadas em paralelo com um agravamento da deplecdo de AGCC, um
perfil de dislipidemia no soro e no figado a par com a elevacdo da ex-
pressdo de genes associados a disfuncdo tecidular no duo rim/TAP. Em
detalhe, aintervencdo com SM reprimiu a expressdo de genes associa-
dos a browning no TAP (Prdm16, UCP-1, CPT1) bem como de genes
relacionados com a barreira de filtracdo glomerular no rim (nefrina,
sinaptopodina), aumentando marcadores do inflamossoma e de lesdo
renal (KIM-1, NGAL).

Conclusdo: Neste modelo animal de NPD, a suplementagdo com SM
exibiu resultados metabdlicos/renais discrepantes. Estudos futuros
s30 necessarios para desvendar os riscos e beneficios desta interven-
¢do nutracéutica na PD e complica¢des microvasculares associadas.

Apoios: FCT/COMPETE: SFRH/BD/109017/2015, 2020.08560.BD, 2020.09481.
BD UID/NEU/04539/2019, UIDP/04539/2020 (CIBB), POCI-01-0145-FE-
DER-007440 e PTDC/SAU-NUT/31712/2017.
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EFEITOS BENEFICOS DE UM HIDROGEL DE SERICINA NA
REGENERAGAO E CICATRIZAGAO DE FERIDAS CRONICAS
EM ANIMAIS COM DIABETES TIPO 2
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Introdugéo: As feridas cronicas sdo uma das complicagdes mais frequentes na diabe-

tes tipo 2 (T2D), causando anualmente milhares de amputagdes e custos elevados

para os sistemas nacionais de Saude. @ Estas feridas apresentam uma vascularizagdo
insuficiente, niveis elevados de espécies reativas de oxigénio e de mediadores infla-
matdrios. @ Apesar de existirem varias estratégias com o intuito de promover a cica-

trizagdo e regeneragdo da pele lesada, os resultados ndo sao totalmente eficazes. O

desenvolvimento de novas terapias que promovam a cicatrizagdo é de extrema im-

portancia e constitui um desafio para a comunidade cientifica. Recentemente, tém

surgido formulagdes de hidrogel de origem natural com propriedades promissoras
para a cicatrizagdo de feridas. @

Objetivo: Este trabalho pretendeu estudar o efeito de um hidrogel de sericina de seda

(HSS), que foi aplicado in situ num modelo utilizando de membrana corioalantéica do

embrido de galinha (CAM) e em feridas induzidas em animais com T2D (db/db).

Material e Métodos: O HSS foi produzido através da reticulagdo de sericina de seda

mediada pela enzima peroxidase, de acordo com protocolos previamente desenvol-

vidos (patente n°® WO/2018/011732). @ Realizou-se um ensaio CAM para avaliar o

potencial do HHS na angiogénese, aplicando o HHS ou solugdo salina (controlo) na

CAM e quantificou-se o niUmero de vasos e a histologia da CAM. Para estudar o efei-

to antioxidante e anti-inflamatério, foram utilizados animais db/db, aos quais se in-

duziram feridas excisionais em trés grupos experimentais: controlo (s6 procedimento
cirtrgico); tegaderm (as feridas foram recobertas com penso Tegaderm®) e HHS (apli-
cagdo do hidrogel no leito das feridas, sendo posteriormente recobertas com Tega-
derm®). As feridas foram monitorizadas ao longo do tempo. Ao fim de 21 dias, os
animais foram sacrificados e realizaram-se analises histolégicas das feridas e quanti-

ficaram-se marcadores inflamatérios e de stress oxidativo na pele e no plasma. A

comparagao entre os diferentes grupos foi efetuada por ANOVA seguida do teste de

Bonferroni.

Resultados: Os resultados obtidos permitiram verificar que o HSS néo induziu respos-

ta inflamatéria e aumentou o nimero de vasos na CAM, quando comparado com a

situacdo controlo. Nos animais db/db, as feridas tratadas com o HSS fecharam a mes-

ma velocidade do que as feridas recobertas com Tegaderm®, um penso comumente
utilizado na pratica clinica. Adicionalmente, os animais tratados com o HSS, apresen-
taram uma redugdo em marcadores inflamatdrios locais, nomeadamente a interleuci-
na-6 (IL-6), e uma ligeira redugdo no dxido nitrico (NO) e na Nacetilglucosaminidase

(NAG), comparativamente ao grupo controlo. O mesmo se verificou em mediadores

de stress oxidativo, nomeadamente as enzimas antioxidantes superéxido dismutase

(SOD) e catalase (CAT). Adicionalmente, nos animais tratados com o hidrogel houve

uma reducao significativa em marcadores de danos oxidativos em proteinas.

Concluséo: Face aos resultados obtidos, podemos concluir que o HSS é biocompati-

vel, com capacidade de preencher o sulco das feridas sem extravasar, mostrando be-

neficios ao nivel da redugéo local da inflamag&o e protecéo das feridas contra danos
oxidativos. Estes dados evidenciam as potencialidades da utilizagdo destes hidrogéis
em feridas crénicas, podendo ser um importante veiculo de moléculas bioativas para

o desenvolvimento de novas terapias promissoras para aplicagdo biomédica.
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ESTUDO DO IMPACTO DA HIPERGLICEMIA NO DESEN-
VOLVIMENTO EMBRIONARIO PRECOCE UTILIZANDO UM
MODELO IN OVO - ENSAIO PILOTO
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Introduc@o: Os elevados niveis de glicose no sangue, nos estadios ini-
ciais do desenvolvimento embrionario, aumentam o risco de compro-
meter a organogénese e adquirir anomalias congénitas. Para elucidar
0s mecanismos subjacentes as alteracdes de desenvolvimento causa-
das pela hiperglicemia materna, os modelos experimentais sdo cru-
ciais. Entre eles, o modelo do embrido de galinha tem a vantagem de
ser independente de mudancas na fisiologia materna. As manipula-
¢bes in ovo contornam a contribui¢cdo do metabolismo materno, per-
mitindo o controlo preciso da dose e da exposicdo, possibilitando as-
sim o estudo direto da hiperglicemia no embrido.

Objetivos: Este projeto visa estabelecer o modelo in ovo do embrido
de galinha para estudar o impacto da hiperglicemia ndo controlada
no desenvolvimento embrionario durante os estadios iniciais da gravi-
dez.

Material e Métodos: A inducdo da hiperglicemia foi realizada em
ovos de galinha fertilizados. Imediatamente antes da incubagéo (dia
0), foi aberta uma pequena janela na casca do ovo, por cima do saco
de ar. De seguida, administrou-se 200 pL de glicose de uma das se-
guintes concentragdes: 0,5; 1; 1,5 ou 2 M. Como controlo, administrou-
-se 200 pL de solucdo de Ringer (CRS). Posteriormente, a janela foi fe-
chada com fita adesiva médica e os ovos incubados durante 5 dias a
37°C e 49% de humidade. Para excluir o impacto da manipulacdo do
ovo no desenvolvimento do embrido, foi incluido um grupo experi-
mental em que apenas se abriu e fechou a janela sem adi¢do de qual-
quer substancia (grupo sham). Ao fim de 5 dias, os embrides foram
fotografados e analisados macroscopicamente para determinar a pre-
senca de malformagdes morfoldgicas. Os niveis de glicose no ovo fo-
ram medidos em todos os grupos.

Resultados: A manipulacdo in ovo (grupo sham) e o grupo CRS ndo
afetam o desenvolvimento embrionario. A administracdo de glicose
criou um ambiente hiperglicémico no ovo, com valores que variam
entre 156 - 270 mg/dL, sendo o valor normal de 133 mg/dL. A taxa de
mortalidade embrionaria aumentou de 20% para 70% com o aumen-
to progressivo da quantidade de glicose administrada in ovo. O apare-
cimento bem como a severidade das malformacdes é também dose-
-dependente.

Conclusao: Este modelo permite de forma sistematica, barata e facil-
mente reproduzivel criar diferentes cenarios hiperglicémicos durante
o desenvolvimento embrionario. Estabelecidas estas condi¢bes é pos-
sivel utilizar este modelo para determinar os mecanismos moleculares
subjacentes ao impacto na organogénese.
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ANIMAL - DESTAQUE PARA O IMPACTO NA MICROBIOTA
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Introducgéo e Objetivos: Este estudo teve como objetivo avaliar os efeitos do
sumo de mirtilo (SM) no perfil metabdlico, composicéo da microbiota intestinal,
integridade da barreira intestinal, metabolismo hepatico e parametros relacio-
nados com a fun¢do mitocondrial hepatica na pré-diabetes.

Métodos: Um modelo de rato pré-diabético (ratos Wistar machos) foi estabele-
cido através da ingestdo de uma solugédo de sacarose (HSu, 35% na bebida) du-
rante 9 semanas, seguindo-se racdo hiperlipidica (HF, 60%), durante 14 semanas
(HSuHF, n = 10), versus o grupo controlo (veiculo, n = 8). Metade dos ratos
HSuHF foram adicionalmente suplementados com SM (25g/kg/dia; HSuHF+SM,
n =10), entre as semanas 9 a 23. Para além da caracterizagdo metabdlica, a com-
posicdo da comunidade microbiana intestinal e dos acidos gordos de cadeia
curta (SCFAs) assim como a permeabilidade da barreira foram analisadas através
de técnicas padronizadas. Marcadores morfoldgicos e funcionais de lesdo hepa-
tica foram avaliados por ultrassonografia, técnicas histoldgicas e ensaios de
bioenergética mitocondrial. A expressdo génica a nivel hepético de alvos-chave
da oxidagdo de acidos gordos, sinalizagdo de insulina, inflamac&o e cadeia respi-
ratoria mitocondrial, foi avaliada por RT-PCR. Este trabalho recebeu aprovagéo
do ORBEA do iCBR\FMUC (#09/2018). Um valor de p < 0,05 foi considerado es-
tatisticamente significativo.

Resultados: Os ratos do grupo HSuHF+SM apresentaram uma melhoria signifi-
cativa do perfil metabolico, da esteatose hepatica e da fungdo mitocondrial (p <
0,05). Além disso, o consumo de SM normalizou os metabolitos antioxidantes, e
modulou, de forma positiva, a expressdo génica a nivel hepatico de mediadores
importantes na oxidagdo dos acidos-gordos, sinalizagdo da insulina, resposta
inflamatéria, assim como a expressao de genes envolvidos na cadeia respiratéria
mitocondrial, todos eles comprometidos no figado dos animais pré-diabéticos.
Verificou-se uma subtil modulagéo da microbiota intestinal ap6s a suplementa-
¢do com SM, evidenciada pela redugdo da abundancia fecal de Bifidobacteria e
Prevotella e do contetdo de succinato, quando comparado com os animais pré-
-diabéticos, apesar dos contetdos inalterados dos SCFAs.

Concluséo: O SM mostrou-se eficaz na prevengao da progressado da pré-diabe-
tes induzida por uma dieta hipercalérica em modelo animal, o que pode ficar a
dever-se sobretudo aos seus efeitos protetores contra a esteatose hepatica e a
disfungdo mitocondrial, e ndo tanto as alteragdes (muito subtis) no perfil da mi-
crobiota intestinal.

Apoios: FCT/COMPETE (SFRH/BD/109017/2015, UID/NEU/04539/2019, Ul-
DP/04539/2020  (CIBB),  POCI-01-0145-FEDER-007440 e PTDC/SAU-
-NUT/31712/2017) e COAPE.
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PLANO DE AUTOGESTAO DA DOENGCA CRONICA EM
DOENTES INTERNADOS NA UNIDADE DE ENDOCRINO-
LOGIA DO CHUC: UM PROJETO DE IMPLEMENTAGAO DE
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Introducdo: Mundialmente existe um aumento da incidéncia das
doencas crénicas, especialmente da diabetes. O compromisso dos
doentes na autogestdo da doenga é muito importante para a melhoria
dos resultados e redugdo do consumo dos recursos de saude. Apesar
do aumento do investimento nesta area, ainda existe necessidade de
melhorias na pratica dos cuidados de enfermagem.

Objetivo: Aumentar a conformidade da agdo dos enfermeiros do ser-
vico de Endocrinologia do CHUC com a boa pratica na promogédo da
autogestdo da doenca crénica na pessoa com diabetes.
Metodologia: Este projeto de cuidados de saude baseados na evi-
déncia foi realizado no servico de Endocrinologia do CHUC usando a
abordagem do Modelo JBI que contempla trés fases: auditoria de ba-
seline, concegdo e implementacdo de estratégias para melhorar a pra-
tica e auditoria de follow-up apds implementacdo das estratégias de
mudanca. Foram considerados 11 critérios para as auditorias de base-
line e de follow-up, envolvidos 15 enfermeiros e selecionados 15 doen-
tes para a auditoria de baseline e 30 para a de follow-up.

Resultados: Os resultados da auditoria de baseline mostraram que
em alguns critérios existia uma fraca percentagem de compliance. Fo-
ram identificadas quatro barreiras, assim como as estratégias e recur-
sos necessarios para as atenuar. Houve uma melhoria significativa em
todos os critérios da auditoria apds o desenvolvimento do projeto,
com o aumento da compliance com as melhores praticas. Sete critérios
atingiram os 100% de compliance, dois deles "os profissionais de satde
sdo treinados para facilitar a autogestdo e a mudanca de comporta-
mento” e os “prestadores de cuidados de salide organizam referéncias
comunitérias adequadas” aumentaram de 0 para 100%.

Conclusoes: Este projeto de cuidados baseados na evidéncia promo-
veu a melhoria dos cuidados de enfermagem no planeamento da au-
togestdo da pessoa com diabetes. As estratégias de melhoria imple-
mentadas revelaram-se adequadas, sendo de realcar, principalmente,
o treino e a reflexdo sobre as praticas, o que interferiu com a melhoria
da maioria dos critérios da auditoria. Também a criacdo do procedi-
mento normalizado da preparagdo da alta aumentou a compliance em
dois critérios. No contexto em causa, também identificamos como fa-
tores facilitadores: a cultura da orientagdo para o doente, o desejo de
promover a qualidade dos cuidados de saude; o envolvimento da en-
fermeira chefe e dos lideres informais da equipa no projeto; e ainda o
envolvimento de 2 enfermeiras e do coordenador do grupo de traba-
Iho para os sistemas de documentacdo e informacdo em enfermagem
no processo de treino e na promogao da reflexdo continua da equipa.
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Introducao: O pé diabético predispde a ulceracdo, com potencial evolu-

¢do para amputagdo. A neuropatia periférica contribui para este fendme-

no, por atingimento sensitivo, autonémico e motor, este Ultimo desenca-
deando deformidades com consequente alteracdo dos padrées de pressdao
durante a marcha. Alteragdes vasculares, como a Doenca Arterial Periférica

(DAP), comprometem a cicatrizagdo. Doentes com pé diabético tém maior

prevaléncia de patologia Cardiovascular (CV) prévia, nomeadamente

Doenga Coronaria (DC), e doentes com Ulceras tém maior incidéncia de

patologia CV de novo, entre os quais DC. @

Objetivos: Caracterizar pés diabéticos da populagdo estudada; analisar

fatores associados a ulceragdo dos pés diabéticos.

Material e Métodos: Estudo longitudinal prospetivo que engloba todos

os doentes com pé diabético avaliados numa consulta hospitalar de fisia-

tria, entre 2015 e 2021.

Resultados: Incluidos 58 doentes com idade média 66 anos, 75,6% do se-

xo masculino e 85,5% com Diabetes Mellitus (DM) tipo 2. A mediana de

duragao de doenga foi 15 anos, HbAlc 7,2% e elevado risco de ulceragdo
em 77,2%. 43,1% apresentavam Pé Neuropatico (PNP) e igual proporcdo Pé

Neuroisquémico (PNI). Entre os que apresentavam patologia CV, 8,6% ti-

nha doenga cerebrovascular (DCV), 3,4% DAP, 8,6% DC, 1,7% DCV e DC e

5,1% DAP e DC. 62,1% apresentavam deformidades 6sseas do pé; 44,8%

tinham antecedentes de Ulceras. Individuos com PNP ou PNI apresentaram

maior frequéncia de histéria de Ulceras (p = 0,019). Verificou-se um aumen-
to da percentagem de PNI nos doentes com antecedentes de patologia CV

(p < 0,001), nomeadamente DAP e DC.

Conclusao: Este estudo reforca a importancia de classificar o pé diabético,

uma vez que alteragdes sensitivas e vasculares estdo associadas a maior

incidéncia de Ulceras. Além disso, o risco de PNI esta associado néo s6 a

DAP, mas também a DC. O aumento da mortalidade CV, em particular DC,

associada a DAP ja é conhecida @ e, em individuos diabéticos, a DC é um

importante fator que afeta a cicatrizacdo de Ulceras e a ocorréncia de am-
putagdes. “9 Esta descrita uma maior prevaléncia de DC em doentes com

PNI, assim como de outras complicacdes da DM, sugerindo fatores de risco

semelhantes entre PNI, DC e outras complicacdes da DM. © Os achados

deste estudo reforcam a importancia do controlo dos fatores de risco CV
na DM; num pé diabético ulcerado, deve-se considerar disfungao vascular

até prova em contrario e investigar e tratar outras complicagcdes da DM.
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Introducdo: Os servicos de urgéncia (SU) sdo o local de primeira
abordagem no diagnéstico e tratamento das cetoacidoses diabéticas
(CAD). Por ser uma patologia com importante morbi-mortalidade as-
sociada, o seu tratamento deve seguir uma abordagem sistematica e
rigorosa, algo que pode ser um desafio num ambiente de SU. Como
tal, o nosso objetivo foi caraterizar o tratamento das CAD diagnostica-
das num SU de um hospital central.

Métodos: Andlise retrospetiva dos registos de urgéncia dos doentes
com idade superior a 18 anos e com diagndstico de alta codificado de
CAD no SU dum hospital central, entre junho de 2018 e junho de 2021.
Resultados: Foram incluidos 32 doentes, 18 (56,3%) do sexo feminino,
com uma idade média de 48,3 + 19,6 anos. A diabetes mellitus tipo 2
foi identificada em 13 (40,6%) doentes, a tipo 1 em 11 (34,4%) e 5
(15,6%) doentes tinham LADA. A CAD foi o episodio inaugural da dia-
betes em 7 (21,9%) doentes. Os principais fatores precipitantes foram
o incumprimento terapéutico (37,5%) e a infecdo (37,5%). A mediana
de pH ao diagndstico foi de 7,2 (IQR 0,3) e a média de glicemia, ceto-
nemia e HCO3 foi de 518 + 139,5 mg/dL, 51+ 1,1 mmol/Le 7,28 + 8
mmol/L, respetivamente. Relativamente a terapéutica, um boélus en-
dovenoso de insulina foi inicialmente administrado na maioria
(84,4%), seguido de perfusdo em 30 (93,8%) doentes. Em 10 (31,3%)
casos foi administrado bicarbonato de sédio. A introducdo de insulina
subcutanea ocorreu antes da suspensdo da perfusdo em 15 (46,9%)
doentes, sendo que nos restantes aconteceu ap6s (31,3%) ou néo foi
possivel apura-lo (21,9%). A resolucdo da CAD néo foi confirmada em
7 (21,9%) doentes antes de se suspender a perfusdo de insulina, tendo-
-se observado uma associagcdo com a sua recidiva (p < 0,001). A me-
diana de tempo até suspensdo da perfusao foi de 21,20 (IQR 19) horas
e o tempo de permanéncia no SU foi, em média, de 24,4 + 16,1 horas.
O internamento foi necessario em 22 (68,8%) doentes, com uma me-
diana de duragdo de 5,5 (IQR 6,3) dias, e 4 (12,5%) necessitaram de
cuidados intensivos. Registou-se 1 6bito.

Conclusao: Verificou-se que existe muita heterogeneidade no trata-
mento da CAD, principalmente no que concerne ao momento da sus-
pensdo da perfusdo de insulina — por vezes precoce e sem sobreposi-
¢do com insulina subcutanea, fatores que podem contribuir para uma
recidiva. A adesdo a um protocolo terapéutico podera contribuir para
melhorar a qualidade dos cuidados nos doentes com CAD.
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CASUISTICA MICROBIOLOGICA DO PE DIABETICO NUM
HOSPITAL SECUNDARIO

Costa A. 0. %, Silva A.R.", Sousa S. ?, Pires V., Rebelo A. F.", Costa E. ?,
Salvador F."

1- Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Centro Hospitalar de Tras-os-
-Montes e Alto Douro, Vila Real, Portugal

2 - Patologia Clinica, Servigo de Patologia Clinica, Centro Hospitalar de Tras-os-
-Montes e Alto Douro, Vila Real, Portugal

Introducéo: O doente com diabetes mellitus tem um risco elevado de
feridas nos pés com potencial de infecdo, potenciada pela neuropatia,
arteriopatia e deformidades do pé. Um dos fatores de risco para a in-
fecdo por microorganismos resistentes, além da histéria de antibiote-
rapia prévia, é a sua prevaléncia na flora local.

Objetivos: Sensibilizar para a necessidade de conhecimento do mi-
crobioma local e otimizacdo da antibioterapia preconizada nos doen-
tes com Pé Diabético.

Material e Métodos: Revisdo das microbiologias de feridas recolhi-
das como "Exsudado”/"Bidpsia” e "Zaragatoas de ferida” no periodo
de 16 meses, de todas as unidades do Centro Hospitalar.

Resultados: Identificadas 259 amostras positivas das quais 27 de pé
diabético. Dos microorganismos Gram-positivos (n=13), os agentes
mais comuns foram o Staphylococcus aureus e o Enterococcus fae-
cium/faecalis, com 57% e 50% dos isolamentos por zaragatoa de feri-
da. Dos microorganismos Gram-negativos (n=14), os mais comuns
foram a Klebsiella pneumoniae e o Proteus mirabillis, 36% obtidos por
zaragatoa.

Os isolamentos identificados como pé diabético sdo em pequeno nu-
mero limitando a extrapolacao dos resultados. Apesar do viés de cerca
de metade dos isolamentos de Gram-positivos ter sido por zaragatoa
de ferida e, por isso, sujeito a identificacdo de colonizadores e ndo
causadores de infecdo, de acordo com os resultados obtidos, perante
o isolamento de um agente Gram-positivo sem exposigdo prévia a an-
tibidticos, a amoxicilina/acido clavulanico podera ser uma boa opcdo
empirica. Se fatores de risco para colonizacdo por MRSA, sera preferi-
vel empiricamente o TMP-SMX. A Klebsiella pneumoniae, dado varia-
vel perfil de resisténcias, ndo permitiu inferir suscetibilidades empiri-
cas. Contudo, o Proteus mirabillis parece manter sensibilidade aos
beta-lactamicos e TMP-SMX, constituindo por isso boas opgdes tera-
péuticas na auséncia de exposicdo prévia.

Conclusao: A auséncia de codificagdo propria no ICD-10/2021 para o
Pé Diabético aliada a baixa taxa de codificacdo pelas equipas médicas,
limitou a identificacdo destes doentes e a colheita retrospetiva de da-
dos que permitiriam uma avaliacdo correta do perfil de suscetibilida-
des. Além da identificacdo destas limitagOes, este estudo mostrou a
importancia da colheita microbiolégica ndo ser por zaragatoa, de for-
ma a permitir uma correta interpretacéo e valorizacdo dos resultados.
Os autores propdem-se a criar no futuro um protocolo de antibiotera-
pia dirigido ao microbioma do centro hospitalar.
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REMISSAO DE DIABETES MELLITUS EM PACIENTES OBE-
SOS APOS CIRURGIA BARIATRICA

de Sousa-Coelho A. L. !, Cardoso P. 2 Sanchez M. ", Maia-Teixeira J.!

1- Investigacdo, Algarve Biomedical Center Research Institute, Portugal
2 - Cirurgia Geral, Servico de Cirurgia 1, Faro, Portugal

A cirurgia bariatrica (CB) é atualmente uma das interven¢des mais efi-
cazes para a obesidade e patologias associadas. Quando comparada
com intervengdes médicas e de estilo de vida intensivas, varios ensaios
clinicos demonstraram uma maior eficacia, bem como uma maior sus-
tentabilidade da perda de peso resultante, juntamente com a resolu-
¢do de comorbidades, como a remissdo da diabetes mellitus. Ainda
assim, os efeitos benéficos observados durante o primeiro ano apds a
cirurgia, sdo muitas vezes perdidos a longo prazo.

O objetivo deste estudo foi avaliar os resultados da CB em pacientes
diagnosticados com diabetes tipo 2 (DM2) submetidos a cirurgia de
tratamento da obesidade no Centro Hospitalar Universitario do Algar-
ve (CHUA).

Foi realizada uma andlise retrospetiva dos dados clinicos de pacientes
com DM2 submetidos a CB no CHUA no periodo de 09/2012 a 10/2013,
tendo como variaveis os dados demograficos e clinicos, incluindo se-
xo, idade, histérico de diabetes, medicagao, e os niveis de hemoglobi-
na glicada (Hb1Ac), os quais foram avaliados antes e 3,6, 9, 12, 24 e 36
meses apods a CB. A andlise estatistica foi realizada através do Gra-
phPad Prism v.8.4.0.

De uma amostra de 161 pacientes submetidos a CB por primeira vez,
foram identificados 40 pacientes previamente diagnosticados com
DM2, dos quais 90% (n = 36) faziam terapéutica anti-diabética. A mé-
dia de idades correspondia a 48 anos (intervalo 18 - 64), representado
por 87,5% do sexo feminino, tendo sido realizadas 97,5% (n = 39) ci-
rurgias de bypass gastrico. Durante o acompanhamento, verificou-se
uma reducao significativa do peso corporal, comparando com o peso
pré-cirurgia, correspondendo a um intervalo de 53,6 - 107% de perda
de excesso de peso aos 3 anos. Ja os valores de HbA1c, apds redugao
significativa aos 9 meses pds cirurgia (7,2% [4,3 - 11,2%] vs. 5,7% [5,0 -
6,5%)]), mantiveram-se relativamente constantes. Relativamente a re-
missdo da diabetes, verificou-se que dos 5 pacientes que administra-
vam insulina, apenas 1(20%) manteve a sua utilizacdo, e que 12% (n =
4) e 82% (n = 28) dos individuos tratados com antidiabéticos orais re-
duziu ou eliminou, respetivamente, a sua toma.

Através desta analise, verificamos uma taxa de remissdo de diabetes
superior a 80% e um valor médio de perda de excesso de peso de
80,5% aos 3 anos pds cirurgia. Deste modo, aumentamos o conheci-
mento da realidade portuguesa sobre o impacto da CB, ndo sé para a
perda de peso dos pacientes obesos, mas também para a modificacdo
de outros parametros clinicos.
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EVENTOS CARDIOVASCULARES EM DOENTES COM EX-
CESSO DE PESO E OBESIDADE TRATADOS COM AGONIS-
TAS DOS RECETORES DO GLP1

Leite A. R. !, Angélico Gongalves A.", Neves J. S. 2, Borges Canha M.,
Vasques Névoa F. 3, von Hafe M. 4, Vale C. 5, Leite Moreira A. ¢, Ferreira
J.P.

1- Médica Interna de Formacdo Geral, Unidade de Investigagdo e Desenvolvi-
mento Cardiovascular, Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Faculdade de
Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

2 - Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro
Hospitalar Universitario de Sdo Jodo, Porto, Portugal

3 - Medicina Interna, Unidade de Investigacdo e Desenvolvimento Cardiovascu-
lar, Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Faculdade de Medicina da Univer-
sidade do Porto, Porto, Portugal

4 - Pediatria, Servico de Pediatria, Centro Hospitalar Universitario de Sdo Jodo,
Porto, Portugal

5 - Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Centro Hospitalar Universita-
rio de S&o Jodo, Porto, Portugal

6 - Cirurgia Cardiotoréacica, Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Faculdade de
Medicina da Universidade do Porto, Unidade de Investigagdo e Desenvolvi-
mento Cardiovascular, Porto, Portugal

7 - Medicina Interna, Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Faculdade de Me-
dicina da Universidade do Porto, Unidade de Investigacdo e Desenvolvimen-
to Cardiovascular, Porto, Portugal

Introducdo: O excesso de peso e a obesidade aumentam o risco de
multiplas patologias, incluindo doengas cardiovasculares. Farmacos
antidiabéticos, como os agonistas dos recetores do glucagon-like pep-
tide-1 (aGLP1), tém sido amplamente usados na perda ponderal, em
associagdo com a modificacdo do estilo de vida. A evidéncia atual
mostra que, na diabetes mellitus tipo 2, o tratamento com aGLP1 dimi-
nui o risco de eventos cardiovasculares. Contudo, este beneficio ainda
ndo é claro em doentes ndo diabéticos com excesso de peso ou obesi-
dade.

Objetivos: Avaliar o efeito dos aGLP1 na incidéncia de eventos cardio-
vasculares, em doentes ndo diabéticos com excesso de peso ou obesi-
dade.

Material e Métodos: Foi realizada uma meta-analise com modelo de
efeitos aleatérios que incluiu os ensaios clinicos randomizados publi-
cados na PubMed, ClinicalTrials.gov e Web of Science, onde foi avalia-
da a seguranca cardiovascular dos aGLP1 em doentes com excesso de
peso ou obesidade (IMC > 27 kg/m? e pelo menos uma comorbilidade
relacionada com o peso, ou IMC > 30 kg/m?). A analise estatistica foi
realizada no software Stata® 16.

Resultados: Foram incluidos 8 ensaios clinicos randomizados. Um to-
tal de 7439 doentes foram submetidos a tratamento com aGLP1 (lira-
glutide ou semaglutide) durante, pelo menos, 32 semanas, e 3641
doentes foram incluidos no grupo controlo (placebo). Durante o pe-
riodo de seguimento, 639 doentes sob tratamento (8,6%) e 407 con-
trolos (11,2%) tiveram, pelo menos, um evento cardiovascular. Nove
doentes do grupo tratado (0,17%) e 8 doentes do grupo controlo
(0,32%) apresentaram, pelo menos, um evento cardiovascular major
(enfarte do miocardio, acidente vascular cerebral ou morte cardiovas-
cular). O tratamento com aGLP1 resultou numa redugéo significativa
do risco de eventos cardiovasculares totais nesta populagdo (RR = 0,78
[0,67 - 0,92]; p = 0,001), comparativamente com o grupo controlo.
Conclusao: Os aGLP1 parecem estar associados a uma diminuicdo do
risco de eventos cardiovasculares em doentes sem diabetes e com ex-
cesso de peso ou obesidade. A sua utilizacdo poderd ser uma opgao
nesta populacdo, principalmente nos doentes com um risco cardio-
vascular elevado. Os resultados de estudos com o objetivo primario de
avaliar a reducdo de eventos cardiovasculares com aGLP1sdo necessa-
rios para confirmar a reducdo do risco cardiovascular nesta popula-
cao.
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CARACTERIZAGAO DO TRATAMENTO DA DIABETES TIPO
2 DE ACORDO COM AS GUIDELINES DA ESC/EASD (2019)

Silva A. S. %, Silva L. P.', Almeida C. T. 2, Ramalho D. 3, Verissimo R. ",
CacolaR.L.%, GilP.C."

1- Medicina Interna, Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espinho, Vila Nova de
Gaia, Portugal

2 - Nefrologia, Servico de Nefrologia, Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espi-
nho, Vila Nova de Gaia, Portugal

3 - Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar Vila Nova de
Gaia/Espinho, Vila Nova de Gaia, Portugal

Introducao: A diabetes mellitus (DM) confere geralmente o dobro do risco
de eventos vasculares, independentemente de outros fatores de risco, sen-
do o risco acrescido nos diabéticos de longa data e com complicagdes mi-
crovasculares. Atualmente, temos dados de diversos estudos de seguranca
cardiovascular (CV) que mostram beneficios cardiorrenais com a adminis-
tragdo de farmacos redutores da glicose em doentes com doenca cardio-
vascular (DCV) ou com risco CV muito elevado/elevado, nomeadamente
com inibidores do co-transportador tipo 2 de sédio-glicose (iSGLT2) e
agonistas do recetor do peptideo glucagon-like 1 (arGLP1). As recomenda-
¢Oes sobre diabetes, pré-diabetes e doencas cardiovasculares elaboradas
em 2019 pela European Society of Cardiology (ESC) em colaboracdo com a
European Association for the Study of Diabetes (EASD) pretendem propor-
cionar orientacdes sobre o tratamento e prevencdo da DCV nos individuos
com ou em risco de desenvolver DM. O objetivo deste trabalho é analisar a
aplicacdo pratica destas recomendagdes.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo e observacional de doentes com
DM tipo 2 (DM2) seguidos em consulta hospitalar de Diabetes durante o
ano de 2019. Foram analisadas variaveis demogréficas e antropométricas, o
risco cardiovascular (RCV), a presenca de doenga cardiovascular ateroscle-
rética (DCVA) e a terapéutica da DM2.

Resultados: Do total de 300 diabéticos sequidos na consulta, 53,0% eram
mulheres, tinham uma idade média de 68,3 + 9,8 anos e duragcdo média da
DM2 de 17,1 + 11,1 anos; a HbA1c média era de 8,0 + 1,7%; 84,0% dos doen-
tes apresentavam RCV muito elevado, 11,0% RCV elevado e 5,0% RCV mo-
derado.

Em média, os doentes com RCV muito elevado, em comparagdo com os
doentes com RCV elevado/moderado, eram mais velhos (69,7 + 0,3 vs. 61,0
+ 1,4 anos, p < 0,001) e tinham maior duragdo de doenca (18,2 + 0,7 vs. 11,0
+ 1,4 anos, p < 0,001); ja no que se refere ao valor de HbA1lc entre os dois
grupos (8,0 £ 0,1% vs. 7,8 + 0,3%) nao se verificaram diferengas estatistica-
mente significativas (p = 0,374).

Dos doentes com RCV moderado (n=15), 46,7% estavam sob metformina;
40,0% estavam sob inibidores da dipeptidil peptidase-4, 13,3% sob arGLP1
e 20,0% sob iSGLT2; 46,7% estavam insulinotratados.

Relativamente aos doentes com DCVA e RCV muito elevado e elevado
(n=285) (n=111), apenas 20,4% estavam medicados com iSGLT2 e 16,1%
com arGLP1; a grande maioria estava insulinotratada (70,5%), sob metfor-
mina (60,4%) ou iDPP4 (61,4%).

Conclusao: As guidelines sobre DM publicadas pela ESC, em 2019, tém sus-
citado algumas controvérsias, em parte por terem deixado de considerar a
metformina como terapéutica de primeira linha em todos os doentes com
DM2, mas apenas nos doentes obesos com DM2 sem DCV e com RCV mo-
derado. A utilizagdo de iSGLT2 e arGLP1 é recomendada nos doentes com
DM2 e DCV ou com risco CV muito elevado/elevado para reduzir os even-
tos CV e, nalguns casos, o risco de morte.

Nesta amostra, e mesmo em diabéticos com DCV estabelecida, os iSGLT2 e
os arGLP1 foram pouco utilizados, podendo tal dever-se ao surgimento
mais recente destas classes terapéuticas; a menor prescricdo de arGLP1
poder-se-a igualmente justificar pela resisténcia a terapéuticas injetaveis. A
metformina e a insulinoterapia continuam a ser fundamentais em muitos
dos doentes diabéticos.

Deste modo, a luz das recomendagdes mais recentes, a terapéutica da DM2
deve ser reavaliada a cada contacto com o doente, evitando a inércia tera-
péutica, por forma a otimizar, ndo s6 o controlo metabdlico, mas a melho-
rar o seu prognostico através de uma maior protecao cardiovascular.
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DESENVOLVIMENTO DE UMA APLICACAQ PARA ANII:\LISE
AUTOMATICA DA VARIABILIDADE GLICEMICA APOS Cl-
RURGIA BARIATRICA

Soares B. !, Lobato C. B. 2 Pereira S. S. 3, Guimaraes M. 4, Nora M. 4,
Monteiro M. P.®

1- Oncologia Médica, Endocrine & Metabolic Research Group, Unidade Multi-
disciplinar de Investigagdo Biomédica (UMIB), Universidade do Porto, Depar-
tamento de Anatomia, Instituto de Ciéncias, Porto, Portugal
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Hvidovre Hospital e Universidade de Copenhaga, Copenhaga, Dinamarca

3 - Departamento de Anatomia & Endocrine & Metabolic Research Group, Insti-
tuto de Ciéncias Biomédicas Abel Salazar (ICBAS), Universidade do Porto &
Unidade Multidisciplinar de Investigacdo Biomédica (UMIB), Porto, Portugal
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5 - Endocrinologia, Departamento de Anatomia e Endocrine & Metabolic Re-
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(UMIB), Porto, Portugal

Introducdo: A monitorizacdo da glicose intersticial demonstrou ser
Util para avaliacdo da variabilidade glicémica, diagnostico e gestdo do
risco de hipoglicemias em individuos submetidos cirurgia bariatrica,
recorrendo a algoritmos derivados dos modelos matematicos desen-
volvidos para doentes com diabetes. No entanto, a inexisténcia de
ferramentas associadas aos sistemas de monitorizagdo da glicose para
realizar a analise de forma automatizada e direcionada dificulta a sua
utilizagdo na pratica clinica de rotina.

Objetivo: Desenvolver e validar uma aplicagdo para analise automati-
ca dos registos de monitorizacdo da glicose intersticial em doentes
submetidos a cirurgia bariatrica.

Materiais e Métodos: Foi desenvolvida uma aplicagdo usando Visual
Basic no Excel. Posteriormente procedeu-se a validacdo da aplicagdo,
por comparagdo dos resultados da analise das métricas glicémicas
(Mean Absolute Glucose Change [MAG change], Continuous Overlap-
ping Net Glycaemic Action, Mean of Daily Differences, Low Blood Glu-
cose Index (ajustado), High Blood Glucose Index (ajustado), Average
Daily Risk Ratio) obtidos pelo método manual e os resultados obtidos
através da aplicagdo, com recurso aos coeficientes de correlacdo de
Pearson e Intraclasse e as diferencas standardizadas. Para tal foram
usados os dados de monitorizacdo flash da glicose durante 14 dias de
individuos submetidos cirurgia bariatrica (N=13).

Resultados: Foi criada uma aplicagdo para analise automatica dos da-
dos dos sistemas de monitorizacdo continua da glicose. As métricas
calculadas manualmente e com recurso a aplicagdo apresentaram
uma correlagdo e concordancia excelente (p < 0,001).

Na analise de controlo de qualidade, através da diferenca standardiza-
da, esta foi préxima ou igual a 0% em todas as variaveis, exceto para a
MAG Change cujo valor foi de 0,42%.

Concluséao: A aplicagdo desenvolvida neste estudo permite avaliar as
métricas de variabilidade glicémica Uteis para o diagnoéstico de hipo-
glicemias em individuos apds cirurgia bariatrica de forma rapida, pra-
tica e intuitiva, permitindo deste modo a sua implementagdo ndo sé
no contexto de investigagdo, mas também para uso clinico uma vez
que ndo necessita de internet ou instalagdo prévia.

O estudo foi financiado pela FCT (PTDC/MEC-CIR/3615/2021, UIDB/00215/2020,
and UIDP/00215/2020) e apoiada pela Danish Diabetes Academy (PhD013-20,
financiada pela Novo Nordisk Foundation (NNF17SA0031406)) e pela “la Caixa”
Foundation (ID 100010434, code LCF/BQ/EU21/11890081).
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COEFICIENTE DE VARIAGAO - O INTERESSE DE UMA “NO-
VA" METRICA DA DISGLICEMIA EM DOENTES DIABETICOS
TIPO 1

Antunes C. M. !, Santos F. S.", Saraiva C.", Duarte J. S.'

1- Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Lisboa Oci-
dental, Lisboa, Portugal

Introducao: A variabilidade glicémica (VG) é um indicador do contro-
lo metabdlico cada vez mais estudado quanto ao impacto no controlo
da diabetes e das suas complicagdes. O uso mais frequente de siste-
mas de monitorizacdo continua de glicose (MCG) tem permitido uma
melhor caracterizacdo deste fator, nomeadamente através do calculo
do coeficiente de variacdo (CV). O valor alvo de CV < 36% tem sido
proposto como um dos objectivos da terapéutica na maioria dos
doentes.

Objetivos: Comparar variaveis em doentes Diabéticos Tipo 1 (DM1)
com CV inferior (Grupo A) e superior ou igual a 36% (Grupo B) e ava-
liar a sua correlacdo com o CV.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo incluindo todos os doentes
DMT1 seguidos em consulta de Endocrinologia num Hospital Central
com dados de MCG na plataforma LibreView™. Foram incluidos doen-
tes com uma taxa de utilizagdo > 60% nos Gltimos 90 dias - 36 doen-
tes. Avalidmos as variaveis: indice de massa corporal (IMC), anos de
evolugao de doenca, dose de insulina basal, tltimo valor de HbA1lc e
tempo acima, abaixo e no alvo. Foi considerado o alvo glicémico entre
70 e 180 mg/dL. Os doentes foram divididos em dois grupos de acordo
com o CV: Grupo A—CV < 36% e Grupo B—CV > 36%. As variaveis em
estudo foram comparadas entre grupos utilizando o teste t-Student e
correlacionadas com o CV através da correlagdo de Pearson. Os resul-
tados sdo apresentados como média + desvio padréo.

Resultados: Foram incluidos 36 doentes (54,5% mulheres), com idade
média de 49,1 anos e IMC médio de 24,3 Kg/m? (+ 4,5). A duracdo
média de doenca era de 22,2 anos e 13,6% doentes faziam tratamento
com sistema de perfusdo subcutanea continua de insulina. A média da
ltima HbA1c foi 7,6% (+ 1,2). O CV médio foi 36,8% + 6,0 e 16 doentes
tinham um CV > 36% (44,4%). Da comparacdo entre grupos verificou-
-se que o tempo abaixo do alvo foi significativamente superior no
grupo com CV > 36% (6,4% + 4,3 vs. 3,4% + 3,6; p = 0,034), assim
como a duragdo do evento de hipoglicemia (109,7min + 27,7 vs.
82,3min * 34,8; p = 0,013). Verificaram-se correlacdes estatisticamen-
te significativas entre o CV e o tempo abaixo do alvo (r = 0,572; p =
0,000), nimero (r = 0,392; p=0,018) e duracdo média de eventos de
glicose baixa (r = 0,433; p = 0,008).

Conclusao: Nesta amostra verificdamos que doentes DM1 com CV su-
perior tém maior risco de hipoglicemia (nimero e duragdo das mes-
mas). Assim, em doentes DM1 com CV elevados fara sentido investir
em estratégias de prevencdo, reconhecimento e tratamento de hipo-
glicemias.
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INFLUENCIA DO TRABALHO POR TURNOS NO CONTRO-
LO GLICEMICO DE DOENTES COM DIABETES MELLITUS
TIPO 1 SOB SISTEMAS DE PERFUSAO SUBCUTANEA CON-
TiNUA DE INSULINA

Aratjo C. %, Aratjo B. ", Lavrador M., Moreno C.", Melo M., Baptista
C.", PaivaS.", Barros L., Paiva l."

1- Endocrinologia, Endocrinologia, Servico de Diabetes e Metabolismo Centro
Hospitalar Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducéo: O ritmo circadiano desempenha um papel essencial na
regulacdo do metabolismo. O trabalho por turnos é um exemplo de
disrupcdo do ritmo circadiano e esta associado a um aumento do risco
de desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2. Em doentes com
diagndstico estabelecido de diabetes, o trabalho por turnos parece
estar associado a um agravamento do controlo glicémico, apesar de
existirem poucos dados na literatura.

Objetivos: Comparar o controlo glicémico entre doentes trabalhado-
res por turnos e trabalhadores em regime normal, em doentes com
diabetes mellitus tipo 1 (DMT1) sob sistema de perfusdo subcutanea
continua de insulina (PSCI).

Materiais e Métodos: Andlise retrospetiva de doentes com DMT1sob
PSCI seguidos no nosso centro: 28 doentes trabalhadores por turnos e
28 doentes no grupo controlo (regime de trabalho regular diurno),
selecionados de forma randomizada e ajustada para o sexo e idade.
Foram recolhidos dados de monitorizagdo continua de glicose dos ul-
timos 90 dias: tempo no alvo, tempo acima do alvo, tempo abaixo do
alvo (alvo 70 - 180 mg/dL), indicador de gestdo da glicose/A1C estima-
da (GMI/A1Ce) e variabilidade da glicose (CV). Nao se excluiram doen-
tes sob terapéutica concomitante com inibidores SGLT2.

Resultados: Houve uma distribuicdo semelhante dos grupos quanto
a idade, sexo, duracdo da doenga, HbA1lc no momento de inicio do
tratamento com PSCI e tratamento (ou ndo) com inibidores SGLT2. O
grupo de doentes trabalhadores por turnos apresentou significativa-
mente menor tempo no alvo (53,5% (43,0 - 63,0) vs. 65,5% (60,3 -
71,8), p < 0,001), maior tempo acima do alvo (39,0% (32,0 - 50,5) vs.
27,5% (20,0 - 34,0), p = 0,002), maior GMI/A1Ce (7,3% (6,9 - 7,8) vs.
6,9% (6,6 - 7,1), p = 0,003) e maior CV (42,9% (37,6 - 47,5) vs. 39,0%
(35,9 - 41,3), p = 0,003), em relacdo ao grupo de trabalhadores em re-
gime normal. Através de um modelo de regressao logistica, verificou-
-se que estes resultados foram independentes da idade, duragdo da
doenca, HbATc antes da terapéutica com PSCl e tratamento com inibi-
dores de SGLT2 (p < 0,05).

Conclusoées: Neste estudo, os trabalhadores por turnos apresentaram
um pior controlo glicémico comparado com trabalhadores em regime
normal. Mesmo sob terapéutica PSCI, as alteracdes nos habitos ali-
mentares e de sono e a disrupgdo do ritmo circadiano representam
um desafio no controlo glicémico neste grupo de doentes.
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SEMAGLUTIDO: ACEITABILIDADE E TOLERANCIA - NA
PERSPETIVA DO DOENTE CRONICO

Aparicio D. !, Marques R. ", Nascimento E.

1- Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Centro Hospitalar Tondela-
-Viseu, Viseu, Portugal

Introducéo: Os analogos da GLP-1(aGLP-1) sdo um pilar fundamental
e com evidéncia crescente na terapéutica da diabetes mellitus (DM),
quer pelo seu perfil de seguranca, quer pelos seus beneficios no con-
tinuo cardiovascular. Recentemente foi introduzido em Portugal o se-
maglutido (SMG), sob a forma de injetavel de administracdo semanal
(sem.). Os principais desafios clinicos na gestdo da terapéutica com
aGLP-1 sdo a aceitabilidade e tolerancia, dados os efeitos adversos
(RAM), sobretudo gastrointestinais, associados.

Objetivo: Avaliar a aceitabilidade e tolerancia ao SMG de doentes se-
guidos em consulta de Diabetologia num hospital central.

Métodos: Estudo observacional, transversal, em que foi usada a ferra-
menta ACCEPT, que avalia medidas reportadas pelo doente (PROM)
em varios dominios relativos a aceitabilidade de tratamento (Inconve-
nientes da Medicacdo, Tratamento a longo termo, Constrangimentos
do regime terapéutico, Polimedicacdo, Efeitos adversos e eficacia). Foi
aplicado o ACCEPT a doentes com DM tipo 2, medicados com pelo
menos 0,5mg/sem. de SMG, ha pelo menos 3 meses. Outros dados
clinicos foram colhidos através da consulta do processo clinico em S-
-Clinico® e posteriormente executada andlise estatistica descritiva
com recurso ao SPSS®.

Resultados: A idade média a data do estudo foi de 59,75 anos (42 -
79), sendo 50% do sexo feminino. 8 doentes encontravam-se medica-
dos com a dose de Tmg/sem. de SMG. 58,3% dos doentes responde-
ram “Sim” quanto a existéncia de RAM, sendo que destes 71,4%
escolheram a opcdo “Sim, mas acho isto facil de aceitar”. Nenhum
doente afirmou tomar medicacdo para alivio de sintomas de RAM. 5
doentes responderam “Sim, mas acho isto facil de aceitar” quando
guestionados se a forma (injetavel) seria um inconveniente, mas todos
concordavam, pelo menos parcialmente, que fosse “uma solucdo acei-
tavel”. 83,3% dos doentes mostraram-se total ou parcialmente con-
vencidos em relagdo ao beneficio, a longo prazo, da medicagdo. Ape-
nas 33% considerava a necessidade de se lembrar de tomar a
medica¢do como um constrangimento.

Conclusao: Apesar das RAM, os participantes do estudo mostraram
boa tolerancia e aceitabilidade, podendo ser resultado do esquema
incremental. A educagdo terapéutica é fundamental na adeséo e esta
estritamente associada ao sucesso terapéutico. O modo de atuacéo e
a gestdo das RAM pode ser determinante para prevenir o abandono
terapéutico. Pretende-se no futuro alargar o estudo a mais doentes,
comparando com outros farmacos.

59



60

Revista Portuguesa de Diabetes. 2022; 17 (1) Suppl: 55-67

IMPACTO DO AUMENTO DE CONSUMO DE CAFEINA EM
DOENTES COM APNEIA OBSTRUTIVA DO SONO E DIS-
FUNCAO METABOLICA

Martins F. O. %, Dias S. S. 2, Pinto P. 3, Bérbara C. 3, Diogo L. 4, Monteiro E.
C.4 CondeS.V.®

1- Investigagdo, Chronic Diseases Research Center (CEDOC), NOVA Medical
School, Universidade NOVA de Lisboa, Lisboa, Portugal

2 - Investigagdo, ciTechCare - Center for Innovative Care and Health Technology,
Polytechnic of Leiria, Leiria, Portugal

3 - Pneumologia, Departamento de Pneumologia, Centro Hospitalar de Lisboa
Norte, Hospital Pulido Valente, Lisboa, Portugal

4 - Investigagao, Farmacologia, Chronic Diseases Research Center (CEDOC), NO-
VA Medical School, Universidade NOVA de Lisboa, Lisboa, Portugal

5 - Investigacdo, NeuroMetab Lab, Investigagdo, Chronic Diseases Research
Center (CEDOC), NOVA Medical School, Universidade NOVA de Lisboa, Lis-
boa, Portugal

Introducdo: A hipersonoléncia diurna associada a apneia obstrutiva
do sono (OSA) leva ao aumento do consumo de café, apesar do acon-
selhamento clinico para o evitar. Sabe-se também que a associagdo da
OSA e disfuncdo metabdlica e endécrina é inequivoca e que a cafeina
tem efeitos benéficos em patologias como a diabetes tipo 2.
Objetivo: Investigar o efeito do consumo de cafeina nos parametros
do sono e metabolismo em doentes com OSA e correlacionar os niveis
plasmaticos de cafeina com a severidade da patologia e comorbilida-
des relacionadas com o desmetabolismo.

Métodos: Foram incluidos 65 doentes diagnosticados com OSA e 32
controlos no estudo, apds consentimento informado por escrito. Foi
efetuado um estudo polisonogréfico para avaliar a arquitetura do so-
no. Foi colhido sangue para quantificacdo de cafeina plasmatica e pa-
rametros bioquimicos relacionados com metabolismo, dislipidemia e
sistema nervoso simpatico (SNS). As analises estatisticas foram efetua-
das por SPSS recorrendo a: 1) teste ndo paramétrico de Mann-Whitney
na comparacdo das variaveis entre controlos e OSA; 2) regressao logis-
tica multivariada testando o efeito da cafeina em clusters de variaveis
nos 2 grupos; e 3) correlagdo de Pearson entre os niveis de cafeina e
comorbilidades dos doentes com OSA que apresentam algum para-
metro de desmetabolismo (significancia p < 0,05).

Resultados: Observou-se um aumento significativo no indice de
massa corporal (IMC), glicemia, triglicéridos, colesterol LDL, dopamina
e norepinefrina e uma diminuicéo significativa dos niveis de colesterol
HDL nos doentes com OSA. Observou-se também um aumento signi-
ficativo nos niveis de cafeina no plasma no grupo OSA, no indice de
apneia-hipoapneia (AHI) e nos microdespertares. A regressao logistica
binaria mostrou que todos estes parametros estdo significativamente
associados ao desenvolvimento de OSA, mas a cafeina perdeu signifi-
cancia quando esta regressdo incidiu apenas nos doentes com OSA,
mostrando ndo existir associagao da cafeina e a severidade da doenca.
Em consonancia, ndo se observou correlagdo entre os niveis de cafeina
e parametros de desmetabolismo e dislipidemia quando foram sele-
cionados os 31 pacientes de OSA com altera¢des na glicemia ou lipi-
dos.

Conclusao: Concluimos que o aumento do consumo de cafeina nos
doentes com OSA ndo afeta a severidade da doenga nem a disfuncdo
metabdlica associada a esta, levando a afirmar que nao existe funda-
mento para aconselhar evitar consumo de café em situagdes de hiper-
sonoléncia.
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PERFIL LIPiDICO MATERNO COMO FATOR PREDITOR DE
RECEM-NASCIDOS GRANDES PARA A IDADE GESTACIO-
NAL EM MULHERES COM DIABETES GESTACIONAL

Puga F. M. %, Duarte D. B. !, Silva V. B. !, Pereira M. T. !, Garrido S. ',
Vilaverde J.", Moreira M. S. ?, Pichel F. 3, Pinto C. 2 Dores J."

1- Endocrinologia, Servico de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro
Hospitalar Universitario do Porto, Porto, Portugal

2 - Ginecologia/Obstetricia, Servico de Obstetricia e Medicina Materno-Fetal,
Centro Hospitalar Universitario do Porto, Porto, Portugal

3 - Nutricdo, Servico de Nutri¢do, Centro Hospitalar Universitario do Porto, Por-
to, Portugal

Introducéo: O metabolismo lipidico sofre multiplas alteracées fisiold-
gicas durante a gravidez, destacando-se o aumento dos niveis de tri-
glicerideos (TG) e de colesterol, mais acentuado no terceiro trimestre
de gestacdo. Estas alteragdes sdo exacerbadas na presenca de diabe-
tes gestacional. No entanto, o seu contributo para o desenvolvimento
de outcomes adversos permanece incerto.

Objetivo: Avaliar o papel do perfil lipidico materno como fator predi-
tor de recém-nascidos grandes para a idade gestacional (GIG) em mu-
Iheres com diabetes gestacional.

Material e Métodos: Estudo observacional com avaliacdo restrospe-
tiva de gravidas com diagnostico de diabetes gestacional, com dosea-
mento de perfil lipidico entre as 30 - 35 semanas de gestacdo e parto
entre maio e dezembro de 2021. Classificagdo de recém-nascidos em
leves, adequados ou grandes para idade gestacional, mediante as cur-
vas de peso fetal para a populacdo portuguesa. Efetuada anélise de
regressao logistica para determinacdo de fatores independentes asso-
ciados a recém-nascidos GIG. A curva ROC foi usada para avaliar o
papel preditor do valor sérico de TG para o risco de recém-nascidos
GIG.

Resultados: Nas 72 gravidas incluidas registaram-se doze recém-nas-
cidos GIG (16,7%). As maes de recém-nascidos GIG apresentaram indi-
ce de massa corporal (IMC) prévio a gravidez significativamente supe-
rior e HbAlc no terceiro trimestre mais elevada. Relativamente ao
perfil lipidico apresentaram niveis significativamente mais elevados de
TG.

Na anélise multivariada, ajustando para a idade, multiparidade, IMC,
percentagem de ganho de peso e HbA1c, a hipertrigliceridemia ma-
terna demonstrou ser um fator de risco independente para recém-
-nascidos GIG [RR 9,3, 1C95% 2,1 - 40,9, p = 0,003]. Outros fatores de
risco independentes foram o IMC prévio [RR 1,3, 1C95% 1,1 - 15, p =
0,002 (kg/m?)] e a percentagem de peso ganho [RR 1,1, 1C95% 1,0 - 1,2,
p = 0,03 (%)]. Utilizando a curva ROC para o valor de TG no terceiro
trimestre, o cut-off 6timo para identificacdo de risco de recém-nasci-
dos GIG foi de 296 mg/dL com uma sensibilidade de 58% e especifici-
dade de 90% (AUC 0,700; p = 0,03).

Conclusdo: Em gravidas com diabetes gestacional, a hipertrigliceri-
demia no terceiro trimestre associa-se a um maior risco de GIG, po-
dendo o seu diagndstico ser Util na identificacdo de mulheres em ris-
co. A reprodutibilidade destes achados numa populacdo mais extensa
sera fulcral para estabelecer o papel da avaliagdo dos TG no segui-
mento de gravidas com diabetes gestacional.
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VALOR ACRESCENTADO DA VARIABILIDADE GLICEMICA
EM RELAGAO A HbAlc NA AVALIAGAO DO CONTROLO
GLICEMICO

Vieira I. %, Carreira A.", Batista C.", Barros L. ", Melo M. ", Rodrigues D. ",
Paiva I."

1- Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia Diabetes e Metabolismo, Centro
Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducao: A variabilidade glicémica é o grau de flutuacéo dos niveis
de glicose. A HbA1c é o padrdo de ouro para prever o risco de compli-
cagbes associadas a diabetes, mas ndo fornece uma medida da varia-
bilidade glicémica. Os métodos de monitorizagdo continua de glicose
(MCG) permitem obter uma medida de variabilidade - o coeficiente
de variagéo (CV).

Objetivos: Investigar o valor acrescentado do CV em relacdo a HbAlc
na avaliacdo do controlo glicémico.

Materiais e Métodos: Analisada uma amostra com diabetes tipo 1 e
recolhidos dados de MCG intermitente de 90 dias e a HbA1c colhida
no mesmo dia da descarga dos dados.

Resultados: Amostra de 100 doentes, 57,0% do sexo feminino, idade
média de 34,2 + 13,8 anos e duracdo média de doenga de 16,6 + 11,1
anos.

A HbATc apresentou uma correlagdo forte com o tempo acima do al-
vo/TAR (r = 0,731, p < 0,005), tempo no alvo/TIR (r = -0,706, p < 0,005)
e o indicador de gestdo de glicose/GMI (r = 0,749, p < 0,005), mas
fraca com o tempo abaixo do alvo/TBR (r = -0,274, p = 0,006). Nao se
registou correlagdo com a duracdo média das hipoglicemias (p =
0,996). O CV mostrou correlacdo forte com o TBR (r = 0,704, p <
0,005), moderada com a duracdo média de hipoglicemias (r = 0,557, p
< 0,005) ecomoTIR (r=-0,400, p < 0,005) e ndo se correlacionou com
o TAR (p = 0,081) e com o GMI (p = 0,114). Auséncia de correlagdo es-
tatisticamente significativa entre HbA1c e CV (p = 0,301).

Em anélise multivariada (HbA1c e CV como variaveis independentes),
o modelo foi estatisticamente significativo para a previsdo do TAR (R =
0,738, p < 0,005), TIR (R = 0,779, p < 0,005), TBR (R = 0,786, p < 0,005)
e duracdo média das hipoglicemias (R = 0,560, p < 0,005). Por cada
aumento de 1% no CV, verificou-se uma reducao média de 0,765% no
TIR e um incremento médio de 0,515% no TBR e de 3,027 minutos na
duracdo média de hipoglicemias.

Um CV superior a 36% previu com 89,9% de sensibilidade e 61,9% de
especificidade um TBR >4% (AUC 83,5%, p < 0,005). Para a HbAlc um
valor < 7,45% conjugou maior sensibilidade 57,0% e especificidade
76,2% para um TBR superior ao preconizado (AUC 70,7%, p = 0,004).
Discussao: A HbA1c correlaciona-se com varios parametros de MCG,
mas nao traduz o risco de hipoglicemia. Reduzir o risco de hipoglice-
mia a um minimo com base exclusivamente nesta métrica, exigiria al-
vos acima do desejavel. O CV correlaciona-se significativamente ndo
apenas com o TIR, mas sobretudo com o risco de hipoglicemia, com
cada incremento de 1% a causar aumentos significativos no TBR e na
duracdo média de hipoglicemias.
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PERFIL DE AUTO-ANTICORPOS NA DIABETES AUTOIMU-
NE DO ADULTO

Cosme I. 3, Silvestre C.", Nunes D. 2, Lemos C. 2, Bugalho M. J.", Proenca
H.2

1- Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo - Centro
Hospitalar Universitario de Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

2 - Patologia Clinica, Servico de Patologia Clinica, Diabetes e Metabolismo -
Centro Hospitalar Universitario de Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introducdo: A Diabetes autoimune diagnosticada no adulto tem 2
fenotipos: a Diabetes Mellitus tipo 1 classica (DM1) e a Latent Autoim-
mune Diabetes in Adults (LADA).

Objetivo: Comparar os anticorpos (ac) da Diabetes, a HbA1lc e o pép-
tido C ao diagnostico e noutros momentos da evolucdo da DM1 ou
LADA. Avaliar doencga autoimune tiroideia (DAIT) em ambas.
Material e Métodos: Estudo retrospetivo dos processos dos DM1 ou
LADA com determinacgdo de ac (ac anti-glutamato descarboxilase -
GAD, anti-tirosina fosfatase - I1A2, anti-ilhéus - ICA, anti-insulina - IAA)
de 2018 a 2020. Avaliados péptido C (N:1,1-4,4 ng/mL) e HbATc simul-
taneamente aos ac.

Resultados: Incluidos 64 doentes (40,6% mulheres, idade média 38 +
14,9 anos), 67,2% DM1 e 34,8% LADA. Em 27 doentes (22 DM1e 5 LA-
DA) avaliados ac ao diagndstico, nos restantes avaliados com o diag-
ndstico ja feito. Dos 22 DM1, 17 (77,3%) tinham ac positivos (+) (12 ti-
nham > 1). Dos 5 LADA, 60% tinham > 1ac +. GAD foi o ac mais
frequente em DM1/LADA (70,6%/100%). O 2° mais frequente foi IA2
nos DM1 e IAA nos LADA. Sem diferencas na frequéncia ou na media-
na do titulo de ac entre DM1 e LADA. Ao diagndstico, a HbA1C média
foi 11,5 + 2,8%/10,7 + 1,5% em DM1/LADA. Em 23,5% dos DM1 o pép-
tido Cera < 1,Ing/mL e em todos os LADA era > 1,1ng/mL. Verificou-se
uma correlagdo forte e inversa entre HbAlc e péptido C (r = -0,6; p =
0,02).

Dividiram-se os 37 doentes (21 DM1 e 16 LADA), diagnosticados antes
da andlise de ac considerada, em grupo 1(G1) se 1-10 anos de doenca
ou grupo 2 (G2) se >10 anos. Tinham 0 ac+ 8,3%/0% dos DM1/LADA
do G1e 68,8%/25% do G2. O n° de ac + e a duragdo da doenca corre-
lacionaram-se inversa e moderadamente nos DM1(r = -0,46; p =
0,003) e nos LADA (r = -0,53; p = 0,01). DM1 e LADA do G1tinham um
titulo mediano de ac superior ao do G2, exceto para IAA. Nos DM1, os
titulos de GAD (r = -0,4; p = 0,001) e IA2 (r = -0,44; p = 0,01) correlacio-
naram-se inversa e moderadamente com a duragdo de doenca; nos
LADA, essa correlacdo foi inversa e forte (r = -0,65; p = 0,001) para
GAD. Em todos, duragdo da doencga e péptido C correlacionaram-se
inversa e moderadamente (r = -0,40, p = 0,004). Sem diferenca para
DAIT entre DM1 e LADA.

Concluséao: O titulo e frequéncia de ac foram idénticos nos DM1 e
LADA, mas o controlo metabdlico e reserva pancreéatica foram piores
nos DM1 ao diagnéstico. Em todos, os ac e a reserva pancreatica dimi-
nuiram com a duracdo da doenca. Estes dados apontam para o contri-
buto doutros fatores, além dos ac, no comportamento da DM1 e LA-
DA.
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O IMPACTO DO DISTRESS NA EXPRESSAO DE microRNAs
CIRCULANTES E NOS NiVEIS DE HEMOGLOBINA GLICA-
DA NA ULCERA DO PE DIABETICO

da Silva J. !, Santos D.", Moura J.", Vilaga M. 2, Pereira M. G. ", Carvalho
E.'

1- Investigagdo, Centro de Neurociéncias e Biologia Celular da Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Psicologia, Centro de Investigagdo em Psicologia da Escola de Psicologia da
Universidade do Minho, Braga, Portugal

Introducao: A Ulcera do pé diabético (UPD) é uma das principais cau-
sas de morbilidade e mortalidade da populagdo diabética, responsa-
vel por um elevado nimero de amputagdes a nivel mundial. Para além
das alteragdes fisiologicas, como a inflamacdo crénica, que dificultam
a capacidade de cicatrizacao, o stress é também considerado um fator
fundamental na regulagdo deste processo.

Métodos: 64 doentes com UPD, com (n = 41) e sem distress (n = 23),
foram recrutados no Centro Hospitalar do Tamega e Sousa e no Cen-
tro Hospitalar Universitario do Porto e alocados aleatoriamente em
grupos controlo versus experimental (trés ou quatro sessdes de relaxa-
mento muscular progressivo com imaginagdo guiada ou trés ou qua-
tro sessdes de hipnose). A avaliacdo do distress foi obtida através da
Escala de Depressao e Ansiedade Hospitalar e da Escala de Percepcdo
do Stress. Apds isolamento de RNA total a partir do plasma, a expres-
sdo de microRNAs de interesse foi obtida através de RT-qPCR e a ava-
liacdo dos niveis de hemoglobina glicada (HbA1c) foi realizada a partir
do plasma pelo Cloud-Clone Corp. ELISA Kit For Glycated Hemoglobin
Alc (HbATC).

Objetivo: Com a realizagdo deste trabalho, pretendemos avaliar o
efeito do distress na expressao sistémica de microRNAs especificos em
doentes com UPD e perceber qual o efeito das intervencdes (relaxa-
mento e hipnose) na expressdao dos mesmos microRNAs.

Resultados: A expressao de microRNAs especificos conhecidos como
biomarcadores de inflamacdo e disfuncdo celular apresenta-se au-
mentada em doentes com UPD com distress [miR-21 (p = 0,0054),
miR-155 (p = 0,004), miR-146a (p = 0,012), e miR-221 (p = 0,0114)],
quando comparados com doentes sem distress. Por outro lado, ndo se
verificaram diferencas estatisticamente significativas na expressao dos
microRNAs e dos niveis de HbATc apds as intervengdes de relaxamen-
to com imaginacdo guiada ou hipnose.

Concluséao: Estes resultados indicam que a expressdo de microRNAs
circulantes em doentes com Ulcera diabética é efetivamente influen-
ciada pelo distress. Desta forma, este estudo vem enfatizar o potencial
de abordagens de relaxamento e de hipnose como terapias adjuvan-
tes para melhoria das Ulceras diabéticas, uma vez que sdo fundamen-
tais para a diminuicdo do stress, consequentemente potenciando alte-
racOes metabdlicas favoraveis a uma melhor cicatrizacdo das mesmas.

Financiamento: Este estudo foi financiado pelos programas CEN-
TRO-01-0145-FEDER-000012 (HealthyAging2020), COMPETE 2020,
UIDB/04539/2020 e UIDP/04539/2020, pela Bolsa Luis Marques —
SPD 2020, pelo FCT02/SAICT/2017 — SAICT e pelas Bolsas de Investi-
gacdo para Doutoramento 2020.04990.BD e SFRH/BD/144199/2019.
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2 ANOS APOS SLEEVE GASTRICO: PERDA PONDERAL E
CONTROLO GLICEMICO EM DOENTES COM OBESIDADE E
PRE-DIABETES OU DIABETES TIPO 2

Roque J., Alexandre M. ., Reis D.

Endocrinologia, Servigo Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospi-
talar Universitério Lisboa Norte, Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introduc@o e Objetivo: Até ao momento, poucos estudos avaliaram
o impacto a médio e longo prazo do sleeve gastrico (SG). E sugerido
gue exista uma melhoria significativa do controlo glicémico ap6s o SG,
em alguns casos independente da perda ponderal, mas os dados da
literatura sdo bastante discrepantes. O objetivo deste estudo foi ava-
liar o impacto do SG na perda ponderal e no controlo glicémico em
doentes com obesidade (IMC > 35kg/m?) e pré-diabetes ou Diabetes
tipo 2 (DM2) ao longo de 2 anos.

Materiais e Métodos: Foram recolhidos os dados relativos ao peso,
glicemia em jejum (GJ) e HbATc de 80 doentes com obesidade e pré-
-diabetes ou DM2, e analisados retrospetivamente durante 2 anos. Os
critérios de inclusdo foram glicemia de jejum (GJ) > 110mg/dL ou
HbATc > 6% no momento da cirurgia. A idade média foi de 45,0 + 10,7
anos (intervalo: 20 a 70 anos) e o IMC médio foi de 46,0 + 6,9 kg/m?
(intervalo: 35 a 70kg/m?). A distribuicdo por género foi assimétrica
(84,1% do género feminino). Os testes de t-student e correlacdo de
Spearman foram utilizados para a analise estatistica.

Resultados: Verificou-se uma reducdo significativa da GJ e HbA1c ao
final de 1 més, 3 meses, 1ano e 2 anos. A perda ponderal média foi de
9,8%, 27,6% e 26,6% ao final de 1 més, 1ano e 2 anos respetivamente.
Néo se verificou correlacdo significativa entre a reducdo do peso e a
reducdo de GJ e HbA1c. Os resultados estao detalhados na Tabela.
Conclusao: O SG associou-se a uma reducdo significativa de peso, GJ
e HbA1c em doentes com pré-diabetes e DM2, como sugerido por
estudos prévios. No entanto, o efeito da perda ponderal ndo se corre-
lacionou com a redugdo de GJ e HbATc, sugerindo a presenca de ou-
tros fatores que possam contribuir igualmente para o melhor controlo
glicémico, como por exemplo o aumento da libertagdo de incretinas
como o GLP-1ou o restabelecimento da sensibilidade hepatica a insu-
lina. Estudos mais alargados e com periodo de seguimento mais longo
serdo Uteis para avaliar os resultados a longo prazo.

N 3 2
Antes | 1més ] meses p 1lano P anos p
(mG/’ | 1392 | 1033 98,8 98,8
Mé%ia ) + + <0,001 - - + <0,001 + <0,001
* | 388 | 233 153 222
DP
H(g;)‘c 69 6,2 6,1 63
Mé d°, . + - - + 0,001 + <0,001 + <0,001
eD;f * 1,0 05 06 08
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DIABETES — A INFLUENCIA DA MEDICAGAO FARMACO-
LOGICA NO CONTROLO E NA OBESIDADE ACOMPA-
NHANTE

Pinto M. %, Santiago L. M. 2, Oliveiros B. 3

1- Estudante de Medicina - 6° ano, Faculdade de Medicina da Universidade de
Coimbra, Coimbra, Lisboa

2 - Medicina Geral e Familiar, Faculdade de Medicina da Universidade de Coim-
bra, Coimbra, Lisboa

3 - Bioestatistica e Informatica Médica, Laboratério de Bioestatistica e Informa-
tica Médica, Faculdade de Medicina da Universidade de Coimbra, Coimbra,
Lisboa

Introducao: Atualmente, ndo existe conhecimento especifico sobre a as-
sociagdo entre o tratamento farmacolégico, com farmacos que promo-
vam perda de peso, e o controlo tanto da diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
como da obesidade associada, no contexto dos Cuidados de Satde Pri-
marios Portugueses. Tal estudo é importante pelo impacto e conexao en-
tre estas duas doengas cronicas e o controlo metabdlico dos pacientes
concomitantemente afetados. Esta interacdo deve ser avaliada numa
coorte representativa da populagao atual.

Objetivo: Comparar a progressao da obesidade e o controlo metabélico
entre 2017 e 2019, de acordo com a terapia farmacolégica (analogos do
glucagon-like peptide 1 (aGLP1) e/ou inibidores do co-transportador de
sodio glicose (iISGLT2) versus um grupo sem nenhum destes medicamen-
tos) na populagdo com DM2 inscritos na Administracdo Regional de Sau-
de (ARS) do Centro de Portugal.

Material e Métodos: Estudo de coorte retrospetivo em 2021 da popula-
¢do com DM2 inscrita na ARS do Centro. Os dados foram obtidos anoni-
mamente e fornecidos pelos Servicos de Informatica da ARS do Centro,
apds consentimento da comissdo de ética. Foram pedidos sexo, idade,
tempo desde o diagnéstico, perimetro abdominal (PA), indice de massa
corporal (IMC) e ultima avaliagdo da hemoglobina glicada (HbAlc) em
2017, bem como todos os mesmos parametros registados em 2019 e os
medicamentos prescritos de acordo com o programa S-Clinico de Diabe-
tes de cada individuo com DM2.

Resultados: Dos 127062 pacientes em estudo, apenas 16012 (12,6%) esta-
vam medicados (sem dados relativos aos aGLP1). A idade média foi de
73,5 £ 10,1 anos, o tempo desde o diagndstico foi de 8,7 + 4,2 anos, 48,8%
homens e 50,2% mulheres. Os valores de HbAc, IMC e PA entre ambos os
pontos de avaliagdo mostraram-se independentes da idade e do tempo
desde o diagndstico, uma vez que |rS| < 0,400. Foi encontrado um au-
mento estatisticamente significativo nos valores medianos de HbA1c en-
tre 2017 e 2019 tanto na amostra total como nos subgrupos medicados
com SGLT2i no total e por sexo (p < 0,001). Nos subgrupos medicados
com outros medicamentos, que ndo SGLT2i, ndo foi observada diferenca
estatisticamente significativa, quer globalmente (p = 0,983) quer por sexo
(M: p =0,932; F: p = 0,932). O IMC em sujeitos sob SGLT2i mostrou dimi-
nuicao estatisticamente significativa (p < 0,001), tal como no grupo medi-
cado com outros farmacos (p = 0,004). Os valores do PA mostraram um
aumento estatisticamente significativo no grupo medicado com outros
medicamentos que nao SGLT2i (p = 0,001) e um aumento estatisticamen-
te significativo quando comparado com pacientes sob SGLT2i (p < 0,007).
Discussao: O peso destas doencas cronicas adensa a necessidade de mais
estudos sobre terapias como iSGLT2 e aGLP1, dai a importancia da infor-
magao sobre aGLP1 para comparar com outros medicamentos e os resul-
tados dos iSGLT2. Os resultados do estudo sdo importantes para discutir
eficiéncia farmacoldgica e alguns exigirdo investigacdo mais aprofunda-
da. E possivel que a diminuicdo do IMC e da PA esteja associada a uma
futura diminuicdo da HbA1c.

Conclusédo: A terapéutica com iSGLT2 teve uma maior diminuicao, signi-
ficativa, no IMC e impediu um aumento da PA, quando comparado com
outros farmacos. Em relagédo ao controlo da HbAlc, num intervalo de 2
anos, nao foi observada qualquer diminuigdo na dindmica de crescimento
com nenhuma medicagdo.
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EFEITO DA CIRURGIA BARIATRICA NO PERFIL METABOLI-
CO EM ADOLESCENTES

von Hafe M. %, Chaves J. 2, Neves J. S. 3, Borges Canha M. 3, Vale C. 4,
Leite A. ? Corujeira S. ', Campos M. ®

1- Pediatria, Servico de Pediatria, Centro Hospitalar Universitario de Sdo Jodo,
Porto, Portugal

2 - Estudante, Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Faculdade de Medicina da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

3 - Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro
Hospitalar Universitario de Sdo Jodo, Porto, Portugal

4 - Medicina Interna, Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Faculdade de Me-
dicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

5 - Cirurgia Pediatrica, Servigo de Cirurgia Pediatrica, Centro Hospitalar Univer-
sitario de Sdo Jodo, Porto, Portugal

Introducdo: A obesidade é uma doenga multifatorial complexa e a
sua prevaléncia em idade pediatrica tem aumentado. A obesidade
prejudica o perfil metabdlico individual pelo ambiente pré-inflamaté-
rio implicado nesta condigdo. A cirurgia bariatrica permite melhorar o
perfil metabdlico desfavoravel, sendo hoje a arma mais eficaz para o
tratamento da obesidade morbida. O tempo de exposicdo a inflama-
¢do parece ser um importante fator de risco para o desenvolvimento
de complica¢des metabdlicas.

Objetivo: Avaliar o impacto da cirurgia bariatrica no perfil metabdlico
em adolescentes.

Métodos: Estudo de coorte observacional retrospetivo em adoles-
centes obesos submetidos a cirurgia de sleeve gastrico entre 2013 e
2021. Os parametros clinicos e laboratoriais foram avaliados antes da
cirurgia e aos 6 e 12 meses ap6s a cirurgia. Os efeitos da cirurgia foram
avaliados utilizando o teste T emparelhado e o teste McNemmar.
Resultados: A populacdo incluida (n = 24) apresentava uma idade
média de 17,5 [17,0; 18,0] anos aquando da cirurgia e 70,8% eram do
sexo feminino. O indice de massa corporal (IMC) médio a data da ci-
rurgia era de 46,0 + 6,0kg/m? 45,8% hipertensdo arterial, 50,0% disli-
pidemia e 54,2% estava medicado com metformina. Na avaliacdo 6
meses apos a cirurgia, houve uma reducdo estatisticamente significa-
tiva no peso (127,0 £ 20,5 vs. 96,2 + 17,3Kg, p < 0,001), IMC (46,7 + 5,7
vs. 35,6 + 5,4 Kg/m?, p < 0,01) e percentagem de massa gorda (47,6 +
8,3 vs. 39,0 £ 12,0%, p < 0,007). Ao fim de um ano, a diminuicdo do
peso, IMC e percentagem de massa gorda manteve-se estatisticamen-
te significativa. Os niveis de hemoglobina glicada apresentaram dimi-
nuigdo estatisticamente significativa, comparativamente ao inicial (5,4
+ 0,2%), aos 6 (5,2 £ 0,3%, p = 0,01) e 12 meses (5,2 + 0,3%, p = 0,01).
Também o HOMA-IR apresentou uma redugdo significativa, compara-
tivamente ao valor inicial (5,7 + 2,6mg/dL), aos 6 (2,3 + 0,9mg/dL, p <
0,001) e aos 12 meses (2,1 + 1,2, p = 0,002) apds a cirurgia. Ao fim de 6
meses houve uma reducdo da utilizacdo de metformina de 54% para
6% dos individuos (p = 0,005).

Conclusao: Os nossos resultados mostram que a cirurgia bariatrica,
em idade pediatrica, tem um efeito claramente benéfico no perfil me-
tabdlico. Conhecendo os efeitos cumulativos da obesidade, a realiza-
¢do mais precoce desta cirurgia diminuira o tempo exposto a adipo e
glicotoxicidade, e poderd atenuar as consequéncias a longo prazo da
obesidade. E necessario um seguimento mais prolongado para avaliar
o impacto destes beneficios.
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QUALIDADE DE VIDA EM ADULTOS COM DIABETES TIPO
1 SOB ESQUEMAS INTENSIVOS DE INSULINOTERAPIA —
MULTIPLAS INJEGOES DIARIAS VS. PERFUSAO SUBCUTA-
NEA DE INSULINA: EXISTIRA DIFERENGA E EM QUE DO-
MiNI0S?

Ferreira M. M. %, Carreira A.", Barros L. ', Melo M. ", Oliveira P.", More-
no C.", Batista C.", Donnaire D. ? Paiva l.’

1- Endocrinologia, Servico de Endocrinologia, Centro Hospitalar e Universitario
de Coimbra, Coimbra, Portugal

2 - Medicina Interna, Servigo de Medicina Interna, Centro Hospitalar e Universi-
tario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugéo: E imperativo reduzir o impacto de viver com diabetes
(DM), a par do controlo glicémico e reducdo das complicacées. A per-
fusdo subcutanea de insulina (PSCI) pode permitir maior flexibilidade.
Objetivo: Comparar a qualidade de vida relacionada com a DM (QV-
-DM) de adultos com DM1 sob multiplas administracdes de insulina
(MDI) ou PSCI.

Materiais e Métodos: Estudo observacional e transversal: adultos
com DMT1 sob MDI ou PSCI, sob monotorizagao flash da glicémia in-
tersticial. Excluidos se > 65 anos, uso CGM < 70% ou doengas graves
alheias a DM. QV-DM avaliada pelo questionario ViDa1 dirigido a DM1
(apds tradugdo e validagdo): 34 questdes agrupadas nos dominios in-
terference with life (IWL), self-care (SC), well-being (WB) e concern
about ilness (CAl) — a-Cronbach > 0,70 em cada um. Cada dominio
com pontuacdo atribuida em percentagem, sendo que % superiores
no SC e WB indicam maior QV, o contrario verdade para IWL e CAl.
Andlise estatistica pelo SPSS®.

Resultados: Analisados 113 doentes: 48 (42,5%) sob MDI e 65 (57,5%)
sob PSCI. Grupo sob MDI: idade mediana 23 + 2anos. Grupo sob PSCI:
idade mediana 32 + 22 anos; mediana de inicio de PSCI 26 + 25 anos.
39,6% e 61,5% daqueles sob MDI e PSCI tinham formacao superior.
91,7% (sob PSCI) e 87,7% (sob MDI) ndo tinham complicagdes da DM.
HbA1c estimada média semelhante: 7,2 + 0,6% (MDI); 7,2 + 0,7% (PS-
Cl). Média de TIR: 58,4 + 14,4% (MDI) vs. 57,2 + 15,2% (PSClI). Os adul-
tos sob MDI consideraram a administracdo de insulina mais custosa
(31,1% vs. 12,3% dos sob PSCI) - p = 0,015, bem como a monitorizagdo
da glicémia (37,5% vs. 18,8%) - p = 0,027. J4 aqueles sob PSCI conside-
raram ter maior flexibilidade na dieta (83,1% vs. 60,4%) - p=0,007, e
tendencialmente mostraram maior satisfagdo com o tratamento
(87,7% vs. 75%), aproximando-se da significancia estatistica (p = 0,05).
As pontuagdes médias de /WL (29,8 + 20,8%), SC (70,7 + 17,3%) e WB
(59,3 £ 19,6%) do grupo sob PSCI ndo foram significativamente dife-
rentes das obtidas no grupo MDI-IWL (34,6 + 18,7%), SC (66,1 + 12,6%),
WB (58,9% + 16,1%): p = 0,218; p = 0,175 e p = 0,861, respetivamente.
Mas o grupo sob PSCI mostrou maior preocupacdo com a doenca
(CAIl): mediana 75 + 25% vs. 57,6 + 18,1% (grupo sob MDI) - p = 0,003
e com complicagdes futuras: 83,1% vs. 66,7% - p = 0,042.

Conclusdo: Os questionarios de analise da QV-DM néo sdo tipica-
mente dirigidos a DM1, ignorando problemas especificos. Os grupos
analisados diferiram na CAl, o que pode indicar maior exigéncia da-
queles sob PSCI quanto a gestdo da DMT1, ainda que o controlo glicé-
mico tenha sido semelhante.
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CETOACIDOSE DIABETICA EM DIABETES MELLITUS TIPO 2:
O QUE A PANDEMIA “ESCONDEU"

Lopes M. L. G. *, Dionisio A. 2, Antunes C.", Bello C.", Duarte J. S."

1- Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Lisboa Oci-
dental, Lisboa, Portugal

2 - Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Centro Hospitalar de Lisboa
Ocidental, Lisboa, Portugal

Introducao: A Cetoacidose diabética (CAD) é uma complicagdo grave
da Diabetes mellitus (DM), sendo mais comum na DM tipo 1. Contudo,
também ocorre em doentes com DM tipo 2, principalmente em caso
de diagndstico de longa evolugdo, situacdes de stress ou infecdo e,
pontualmente, associada a terapeutica iSGLT2. Alguns estudos relata-
ram aumento do nimero de episédios de CAD em doentes com DM
tipo 2 em contexto pandémico, independentemente da infecdo por
SARS-COV2.

Objectivos: Caracterizar os doentes com DM tipo 2 que sofreram
CAD em contexto pandémico.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo das admissées por CAD no
Servico de Urgéncia de um hospital central no ano de 2019 e 2020.
Resultados: Foram incluidos 51 doentes (31 homens), com idade mé-
dia de 43,5 anos. 29 doentes foram admitidos com CAD em 2019 e 22
doentes em 2020. 67% de doentes tinham diagnéstico prévio de DM
tipo 1 e 10 doentes diagnéstico de DM tipo 2. Diagnosticaram-se de
novo: 4 doentes com DM tipo 2 e 3 doentes com DM tipo 1. Em 2019,
dos doentes com CAD e DM tipo 2: 2 eram insulinotratados e 2 foram
admitidos com infe¢des graves (Sépsis). Nenhum doente cumpria te-
rapéutica com iSGLT2 e apenas um doente tinha > 65 anos (idade me-
diana de 57,3 anos). A HbAlc mediana destes doentes foi de 10,06 (+
1,54)%. O tempo mediano de diagnéstico de DM nesta populacdo era
de 6 anos.

Em 2020, dos doentes com CAD e DM tipo 2: 2 cumpriam terapéutica
com iSGLT2 a admissdo, 4 eram insulinotratados, 5 tinham > 65 anos
(idade mediana de 72,1 anos) e 3 foram diagnosticados com infecdo
ligeira por SARS-COV2. A HbAlc mediana destes doentes foi de 11,01(+
3,13) %. O tempo mediano de diagnéstico de DM era de 14,5 anos.
Alincidéncia de CAD em doentes com DM tipo 2 em 2020 subiu 33,3%
face ao mesmo periodo pré-pandémico.

Conclusoées: O periodo pandémico foi pautado por constrangimen-
tos no acompanhamento de doentes crénicos. Esta realidade favore-
ceu o agravamento de controlo metabdlico em doentes diabéticos,
precipitando um aumento da incidéncia de urgéncias diabéticas.
Doentes com DM tipo 2 e CAD em 2020 apresentavam idade mais
avancada e valores de HbA1C mais elevada. Metade dos doentes eram
insulinotratados e em 3 casos registou-se infe¢do por SARS-COV2. Em
doentes com DM tipo 2, potenciais razdes para o aumento da incidén-
cia de CAD em tempo pandémico podem relacionar-se, para além da
infecdo por SARS-COV2, com: isolamento social, acompanhamento
médico parco, idade avancada, agravamento do controlo glicémico e
sedentarismo.
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DESENVOLVIMENTO DE UMA APLICACAO MOVEL PARA
MONITORIZAGAO DE ESTILOS DE VIDA E MARCADORES
DO RITMO CIRCADIANO EM PESSOAS COM DOENCA ME-
TABOLICA

Lages M. !, Rosa I. 2, Grilo C. 2, Barros R. 3, Guarino M. P.#

1- Nutrigdo, Centro de Inovagdo em Tecnologias e Cuidados de Satde (ciTech-
Care), Politécnico de Leiria, Leiria, Portugal

2 - Engenharia Informatica, Escola Superior de Tecnologia e Gestéo, Politécnico
de Leiria, Leiria, Portugal

3 - Nutrigéo, Faculdade de Ciéncias da Nutrigdo e Alimentagao, Universidade do
Porto, Porto, Portugal

4 - Fisiologia, Centro de Inovagdo em Tecnologias e Cuidados de Saude (ciTech-
Care), Politécnico de Leiria, Leiria, Portugal

Introducdo: As mudancas de habitos alimentares, aliadas a estilos de
vida saudaveis, sdo apontadas como uma das formas mais eficazes pa-
ra prevenir as doengas metabdlicas. Nesse sentido, as aplicagbes
mHealth desenvolvidas para apoiar estes comportamentos podem ter
um papel central na promocdo da salde. A evidéncia sugere que a
intervencdo apoiada por aplicagdes mHealth que assegurem um ele-
vado envolvimento de utentes e profissionais de salde esta associada
a melhores resultados de saude. No entanto, é necessario que estas
ferramentas sejam faceis de utilizar e validadas.

Objetivos: Avaliar a usabilidade de uma aplicagdo de mHealth desen-
volvida para monitoriza¢do de estilos de vida e do ritmo circadiano.
Material e Métodos: Foi desenvolvida uma aplicacdo mével e o res-
petivo backoffice — NutriClock — para a recolha, monitorizacdo e anali-
se de dados relacionados com habitos de vida (alimentagéo, sono e
atividade fisica) e biomarcadores do ritmo circadiano. Para os testes
de usabilidade da plataforma desenvolveram-se trés guides com tare-
fas para testar varias funcionalidades, nomeadamente dois guides pa-
ra a aplicacdo com 7 tarefas e um para o backoffice com 6 tarefas. An-
tes dos testes, os participantes ndo podiam ter nenhum contacto com
a plataforma NutriClock. Durante o teste de usabilidade, o entrevista-
dor registava o tempo que cada participante demorava a realizar a
tarefa, se este seguia o caminho esperado e as dificuldades encontra-
das.

Resultados: Foram realizados testes de usabilidade a 13 participantes
(84,6% mulheres) com idade média de 36 + 15 anos. Os testes 1e 2 da
aplicacdo demoraram em média 6min e 3min, respetivamente. O teste
do backoffice demorou, em média, 3min. Cerca de 75% dos partici-
pantes seguiu o caminho esperado para realizar as tarefas do teste 1,
77% no teste 2 e 87% no backoffice. Do total de participantes, 7% pre-
cisou de assisténcia para completar uma tarefa na aplicacdo mével,
sendo esta percentagem maior nas tarefas do backoffice (18%).
Conclusdo: E importante desenhar aplicacdes intuitivas e de facil uti-
lizacdo, que tenham em conta as necessidades dos profissionais de
salde e utentes, de forma a melhorar o seu uso a longo prazo. Para
isso, € necessario validar as aplicacdes de mHealth nestas populagbes
garantindo uma melhor adesdo a ferramentas de monitorizacao re-
mota da doenga metabdlica.

Financiamento: Trabalho financiado por fundos nacionais provenien-
tes da FCT (Ul/05704/2020). ML tem uma bolsa de Doutoramento
FCT/ FCT/2020.05614.BD.
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OBESIDADE, EXCESSO DE PESO E SINTOMAS NO DIA A
DIA DE PESSOAS COM DOENGCA PULMONAR OBSTRUTI-
VA CRONICA - HA ALGUMA RELACAO?

Hipdlito N. %, Flora S.", Lages M. 2, Novo T. 3, Cebola M. 4, Guarino M.
P.5, CruzJ."
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Introducdo: A prevaléncia de obesidade na Doenga Pulmonar Obs-
trutiva Crénica (DPOC) apresenta dados inconsistentes entre paises,
variando entre 18% e 54%. Estudos anteriores mostram que a obesida-
de influencia negativamente a toleréncia ao esforco destes doentes,
em testes que exigem sustentagdo de peso (marcha). Deste modo,
seria expectavel que o aumento ponderal estivesse relacionado com
um agravamento da sintomatologia diaria na DPOC. No entanto, ha
poucos estudos nesta area e ndo existe consenso nesta relagao.
Objetivo: Relacionar a sintomatologia no dia a dia com o excesso de
peso/obesidade em utentes com DPOC.

Material e Métodos: Foi realizado um estudo observacional em
utentes com DPOC. O peso e a altura foram avaliados de acordo com
a orientacdo n° 017/2013 da DGS, para calculo do indice de Massa Cor-
poral (IMC) (peso saudavel: 18,5 < IMC < 24,9 Kg/m? excesso de peso/
obesidade: IMC > 25 Kg/m?). O valor do volume expirado no 1° segun-
do (FEV1) % previsto foi obtido através do histérico clinico (Ultima es-
pirometria realizada), para caracterizagdo da amostra. Os participan-
tes preencheram os questionarios COPD Assessment test (CAT),
modified Medical Research Council Dyspnea Scale (nMRC) e Checklist
of Individual Strength (CIS20 - P; score total e subescala CIS20 - Fadiga
subjetiva) para avaliar o impacto dos sintomas respiratorios, grau de
dispneia e fadiga, respetivamente. Foram realizadas correlagdes de
Spearman ou Pearson, de acordo com a (ndo-) normalidade dos da-
dos. Para a comparacdo entre grupos, usou-se o Teste de Mann-Whit-
ney e o Teste do Qui-quadrado.

Resultados: Foram incluidos 23 utentes (69 + 7 anos, 17% mulheres,
FEV143 + 20% previsto, IMC 26 + 4 Kg/m?), 48% tinham peso sauda-
vel e 52% excesso de peso/obesidade. A média do score da CAT foi de
15 + 15, a mediana [Q1; Q3] do mMRC foi de 2 [1; 3], a média da CIS20
- P total foi 748 + 28 e da subescala CIS20 - Fadiga subjetiva foi 33+14.
No grupo de participantes com excesso de peso/obesidade, o IMC
apresentou correlagdes fracas com a mMMRC (p = 0,188) e com a CAT (r
= 0,144), CIS20P-Fadiga subjetiva (r = 0,160) e CIS20 - P Total (r =
0,376) (p > 0,05). Quando considerados os grupos, ndo houve diferen-
cas significativas nas variaveis idade, FEV1, CAT, mMRC e CIS20- P (p >
0,05).

Conclusao: Os resultados sugerem que ndo existe uma relagdo signi-
ficativa entre o IMC e os sintomas respiratérios nos doentes com
DPOC. Sao necessarios mais estudos para confirmar estes resultados e
identificar prioridades no tratamento desta doenga.

Trabalho financiado por fundos nacionais provenientes da Fundacéo para a
Ciéncia e Tecnologia (FCT) (Ul/05704/2020) e pelo FEDER - Fundo Europeu
de Desenvolvimento Regional através do COMPETE 2020 - Programa Ope-
racional Competitividade e Internacionalizac¢do (POCI) e por fundos nacio-
nais através da FCT, no dmbito do projeto "“OnTRACK — On Time to Rethink
Activity Knowledge: a personalized mHealth coaching platform to tackle
physical inactivity in COPD" (POCI-01-0145-FEDER-028446, PTDC/SAU-
-SER/28446/2017).
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INTEGRAGAO DO SERVICO SOCIAL NA EQUIPA MULTI-
DISCIPLINAR DE CUIDADOS A PESSOA COM DIABETES:
UMA VISAO SISTEMATIZANTE

Almeida N. 2, do O D. N. 2 Raposo J. F. 3, Boavida J. M. 3, Ribeiro R. *

1- Servigo Social, APDP - Diabetes Portugal (Education and Research Centre -
APDP/ERQ), Lisboa, Portugal

2 - Enfermagem, Departamento Projetos, APDP - Diabetes Portugal (Education
and Research Centre - APDP/ERC), Lisboa, Portugal

3 - Endocrinologia, Dire¢do, APDP - Diabetes Portugal (Education and Research
Centre - APDP/ERC), Lisboa, Portugal

4 - Investigagdo, Departamento Projetos, APDP - Diabetes Portugal (Education

and Research Centre - APDP/ERC), Lisboa, Portugal

Introducdo: Considera-se essencial que, de forma personalizada, o
plano terapéutico na diabetes tenha em consideracao fatores do foro
clinico e néo clinico. No segundo caso, incluem-se as determinantes
sociais da salde. No entanto, apesar de mencionada nas guidelines
internacionais, a mudanga organizacional necessaria nas unidades de
salide para proporcionar maior alinhamento com os cuidados sociais
enfrenta ainda desafios praticos.

Objetivo: Descrever e avaliar a implementacdo de um circuito de
identificacdo e intervencdo nas determinantes sociais da saide nos
cuidados a pessoa com diabetes.

Material e Métodos: A referenciacdo foi realizada com o apoio de
uma Ficha de Avaliagdo do Risco Social, previamente co-criada de for-
ma multissectorial. Foram recolhidos dados de janeiro de 2019 a agos-
to de 2020 relativamente a 111 pessoas com diabetes e a 23 profissio-
nais de salde referenciadores, com recurso a um questionario
construido para o efeito. Em ambos os casos, procedeu-se a uma ana-
lise estatistica descritiva.

Resultados: Os motivos mais frequentes de referenciacdo foram o pe-
dido de informacdo sobre apoios e respostas sociais (23,4%), por ca-
réncia alimentar (18,0%), econdmica (13,5%), medicamentosa (12,6%),
incapacidade de assegurar condi¢bes de deslocagdo a consultas
(11,7%) e negligéncia nos cuidados de saude (7,2%). Das pessoas refe-
renciadas, mais de metade encontrava-se em situagdo de comprovada
insuficiéncia econdmica. Em 72,9% das situagdes, passou-se de uma
|6gica informativa para um encaminhamento para entidades locais.
Os profissionais de saide envolvidos identificaram, no periodo de es-
tudo, como consequéncia direta do encaminhamento, uma melhoria
da situacdo social da pessoa com diabetes e sua familia (56,5%) e uma
alteragdo do comportamento da pessoa com diabetes em pelo menos
um dos seguintes aspetos: adesdo terapéutica, reducdo do nivel de
stress e regularizacdo dos valores de HbA1c (30,4%). Adicionalmente,
de forma unanime, os profissionais referenciadores avaliaram o papel
do Servico Social como muito importante para o cumprimento dos
objetivos comuns da equipa (100,0%).

Conclusdo: A integragdo da valéncia de Servigo Social na equipa mul-
tidisciplinar revelou efetivos contributos para dar resposta as necessi-
dades das pessoas referenciadas, bem como as dos profissionais de
salide, com vista a minimizagdo do impacto das determinantes sociais
na diabetes.

Posters - Investigacdo Clinica

EXOSSOMAS NO FLUIDO LACRIMAL E SUA RELAGAO
COM A RETINOPATIA DIABETICA

Fernandes R. !, Amorim M. 2, Martins B. 3, Rodrigues T. 3, Girdo H. 4,
Gongalves C. 5, Trindade G. 5, Leal E. ¢, Reis F. 4, Simao J. °, Barreto P. 7,
Marques I.7, Carvalho E. ¢, Farinha C. %>, Ambrésio A. F. 8 Silva R. ®

1- Investigagdo, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Research (iCBR), Faculty
of Medicine, Center for Innovative Biomedicine and Biotechnology (CIBB), Univer-
sity of Coimbra, Clinical Academic Center of Coimbra (CACC), Association for Inno-
vation and Biomedical Research on Light and Image, Coimbra, Portugal

2 - Clinica, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Research (iCBR), Faculty of
Medicine, Center for Innovative Biomedicine and Biotechnology (CIBB), University
of Coimbra, Coimbra, Portugal

3 - Investigagdo, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Research (iCBR), Faculty
of Medicine, Center for Innovative Biomedicine and Biotechnology (CIBB), Univer-
sity of Coimbra, Coimbra, Portugal

4 - Investigagao, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Research (iCBR), Faculty
of Medicine, Center for Innovative Biomedicine and Biotechnology (CIBB), Univer-
sity of Coimbra, Clinical Academic Center of Coimbra (CACC), Coimbra, Portugal

5 - Oftalmologia, Service of Ophthalmology, Coimbra University Hospital, Coimbra,
Portugal

6 - Investigagdo, Center for Innovative Biomedicine and Biotechnology (CIBB); Univer-
sity of Coimbra, Center for Neuroscience and Cell Biology (CNC), Coimbra, Portugal

7 - Ensaios Clinicos, Association for Innovation and Biomedical Research on Light and
Image, Coimbra, Portugal

8 - Investigagdo, Coimbra Institute for Clinical and Biomedical Research (iCBR), Faculty
of Medicine, Center for Innovative Biomedicine and Biotechnology (CIBB), Univer-
sity of Coimbra, Clinical Academic Center of Coimbra (CACC), Association for Inno-

vation and Biomedical Research on Light and Image, Coimbra, Portugal

Introducao: Os exossomas (Exo) sdo pequenas vesiculas extracelulares
(EVs) que transportam moléculas bioativas, tais como material genético e
proteinas. Os Exo podem ativar diversas vias de sinalizacdo e regular res-
postas inflamatérias e imunes, e a neovascularizacdo.

Objetivos: Investigar os efeitos da hiperglicemia crénica na composicao
proteica do fluido lacrimal de doentes com diabetes tipo 2 (T2D) sem reti-
nopatia e com retinopatia diabética ndo proliferativa (RDNP) ou retinopa-
tia diabética proliferativa (RDP) e caraterizar a composicdo estrutural e
proteica de preparagoes exossomais das lagrimas.

Material e Métodos: Amostras de lagrimas foram recolhidas de 12 indivi-
duos saudaveis e 54 doentes com T2D (13 doentes diabéticos sem retino-
patia, 25 com RDNP e 16 com RDP). A colheita de lagrimas foi efetuada
utilizando tiras de teste de Schirmer. O perfil proteémico lacrimal foi estu-
dado por cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massa (LC-
-MS/MS). Os Exo foram isolados com um kit e foram caraterizados por
NTA, Western Blotting e TEM.

Resultados: A anotacdo nos termos GO (Gene Ontology) componente ce-
lular das 682 proteinas quantificadas por LC-MS/MS revelou enriqueci-
mento em extracellular exosome e extracellular vesicles. A analise das lagri-
mas ou Exo por TEM dos varios grupos revelou a presenca de vesiculas
esféricas ou cup-shaped e estruturas nao vesiculares. Marcadores especifi-
cos dos Exo (CD63 e flotilina) encontram-se presentes na fracdo exossomal
das lagrimas. Foram identificadas 32 proteinas (a-2-antiplasmin, calmodu-
lin-3, cystatin-B, F-box only protein 50, entre outras) diferentemente regu-
ladas nos individuos diabéticos com retinopatia, as quais parecem estar
associadas a altera¢des fisiopatoldgicas no contexto da DR. Estas proteinas,
previamente descritas como estando presentes em Exo, parecem estar re-
lacionadas com o stresse oxidativo, resposta imune e inflamagao.
Conclusao: Alteracdes no perfil proteico nas lagrimas estdo associadas
com a T2D e a RD. Os resultados obtidos indicam que as lagrimas podem
servir como fonte de preparagdes de pequenas EVs, utilizadas para a anali-
se de possiveis alteracdes a nivel proteico e/ou de miRNAs na RD. Os nos-
sos resultados salientam a potencial utilizacdo das lagrimas com o propo-
sito de diagnostico e estadiamento da RD.

Financiamento: GIFT/SPD; FMUC/ Santander-Totta (PEPITA). FCT and Stra-
tegic Projects UIDB/04539/2020 and UIDP/04539/2020 (CIBB), and COM-
PETE-FEDER (POCI-01-0145-FEDER-007440); Centro 2020 Regional Ope-
rational Program: BRAINHEALTH 2020 (CENTRO-01-0145-FEDER-000008).
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PRECISAO NA CONTAGEM DE HIDRATOS DE CARBONO
EM ADULTOS COM DIABETES MELLITUS TIPO 1

Monteiro S. S., Santos T. S, Garrido S., Vilaverde J., Teixeira S., Cardoso
M. H.

Endocrinologia, Centro Hospitalar Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introducéo: Os hidratos de carbono (HC) ingeridos tém um papel de-
terminante nas excursdes glicémicas, pelo que a sua contagem precisa
e cobertura através de doses corretas de insulina, contribui para a oti-
mizacdo do controlo glicémico na diabetes mellitus tipo 1 (DM1). Con-
tudo, a contagem de HC é frequentemente imprecisa, com erro médio
até 20%.

Objetivo: Avaliacdo da precisdo na contagem de HC em pessoas com
DM1.

Meétodos: Estudo transversal com inclusdo de adultos com DM1 com
pelo menos 1 ano de evolucdo e utilizagdo de perfusdo subcutanea
continua de insulina (PSCI) ha pelo menos 6 meses, observados em
consulta de PSCI entre julho e dezembro 2021. A contagem de HC foi
avaliada através de um questionario constituido por imagens e respe-
tiva quantidade de 5 alimentos: leite (240mL), pao bijou (50g), fatia de
queijo (20g), maca (220g) e um prato com duas colheres de sopa rasas
de arroz cozido (43g), bife (30g) e ovo (50g).

Resultados: Inclusdo de 90 doentes, 53,3% do sexo feminino, idade
média de 37,6 + 14,1 anos, duracdo média de DM1de 21,6 + 12,6 anos,
tempo médio de tratamento com PSCl de 5,2 + 4,4 anos e 94,4% sob
monitorizacdo intermitente da glicose intersticial. A HbA1c média era
7,4 £ 0,9%. O tempo médio no intervalo-alvo, acima e abaixo do mes-
mo era 59,4 + 15,6%, 35,7 + 16,3% e 4,9 + 4,0%, respetivamente. Rela-
tivamente as respostas ao questionario:

Gramas de Contagem Contagem Contagem Erro
Alimento HC (mediana, 9 b 9 9 (mediana,
: : precisa subestimada | sobrestimada . A
min-max) min-max)
. 25%
- 9 9 9
Leite 12 (5-30) 52,3% 9,3% 38,4% (5-66,7)
- 25%
- 9 9 1
Pao 25 (12-45) 63,3% 26,7% 10% (3.3-60)
Queijo 0,5 (0-22) 51,2% Nao 48,8% Nao
aplicavel aplicavel
- 33,3%
- 9 9 9 .
Maga 20 (10-50) 22,2% 72,2% 5,6% (3.3-667)
108,3%
Refeicdo 25 (10-123) 17,2% 6,9% 759% (8,3-
316,7)

No global, todos os doentes apresentaram alguma imprecisdo na con-
tagem de HC, cujo erro mediano foi de 41,6% (min-max: 3,4-150), sen-
do que 84,7% apresentou um erro superior a 20%.

Conclusao: O erro na contagem de HC nesta amostra é superior ao
descrito na literatura, o que podera contribuir para o controlo glicémi-
co subdtimo observado. Este estudo demonstra a dificuldade das pes-
soas com DM1 de quantificar corretamente os HC ingeridos, mesmo
em alimentos habitualmente consumidos e aparentemente faceis de
quantificar. Finalmente, enfatiza a importancia do suporte nutricional
e alerta para a necessidade de revisdo periodica da contagem de HC
nos doentes com DM1, na tentativa de aumentar a sua precisdo e re-
duzir as flutuagdes glicémicas, essencial na prevencdo das complica-
¢oes cronicas.
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RISCO FRATURARIO EM PESSOAS COM DIABETES TIPO 2
AVALIADO PELA FERRAMENTA DE CALCULO FRAX-PORT®

Monteiro S. S., Santos T. S., Fonseca L., Dores J.

Endocrinologia, Endocrinologia, Servigo de Centro Hospitalar Universitario do
Porto, Porto, Portugal

Introducdo: As fraturas 6sseas de fragilidade sdo cada vez mais reco-
nhecidas como uma complicagdo da diabetes mellitus tipo 2 (DM2). A
identificacdo do seu risco fraturario permanece um desafio dado que
a densidade mineral éssea nestes doentes ndo esta mais reduzida que
na populacdo sem diabetes. O FRAX-Port® é uma ferramenta de cél-
culo que avalia o risco de fratura major e da anca a 10 anos, integrando
varios fatores de risco clinicos, incluindo recentemente a DM2.
Objetivos: Avaliacdo do risco fraturario em adultos com DM2 e deter-
minagdo da taxa de doentes com risco elevado de fratura sob terapéu-
tica anti-osteopordtica.

Meétodos: Estudo transversal, que incluiu adultos com DM2, seguidos
no nosso centro hospitalar entre 2019 e 2021. Foi avaliado o risco fra-
turario segundo o FRAX-Port® e determinada a taxa de doentes sob
tratamento anti-osteopordtico.

Resultados: Foram incluidos 80 doentes, 53,8% do sexo masculino e
idade média de 70,2 + 8,1 anos. Relativamente aos fatores de risco de
fratura, 20,0% apresentavam uma fratura clinica anterior, 11,3% fratura
da anca nos pais e 7,5% consumo alcodlico excessivo. Adicionalmente,
18,8% tinham causas de osteoporose secundaria, a mais frequente
corticoterapia (12,5%). Segundo os fatores de risco especificos da dia-
betes, verificou-se uma duracdo da mesma superior a 5 anos em
95,0%; HbA1lc superior a 7% em 72,5%; 46,3% tinham retinopatia,
32,5% doenca renal crénica diabética, 20,0% neuropatia periférica e
8,8% autondmica; 83,8% estavam sob insulina e 1,3% sob pioglitazo-
na. Segundo o FRAX-Port®, a probabilidade mediana de fratura major
era 7,6% (min-max: 1,3 - 40,0) e da anca 2,9% (min-max: 0,1 - 36,0). O
risco de fratura era elevado, intermédio e baixo em 47,5%, 17,5% e
35,0%, respetivamente. Finalmente, 65,0% apresentavam indicacdo
para realizagdo de densitometria dssea e 48,8% para tratamento anti-
-osteopordtico. Destes, apenas 7,7% estavam sob terapéutica anti-
-osteopordtica: bisfosfonatos (5,1%) e denosumab (2,6%).
Conclusao: Mais de um terco dos doentes com DM2 apresenta risco
fraturdrio elevado. Verificou-se que o FRAX-Port® é uma ferramenta de
facil aplicacdo, que auxilia na decisdo da realizacdo da densitometria
ou instituicdo de terapéutica anti-osteoporotica. Dada a prevaléncia
crescente da diabetes e o risco associado de quedas, este estudo alerta
para a necessidade do reconhecimento do risco fraturario nestes doen-
tes, uma complicacdo frequentemente esquecida da diabetes.
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EFEITO RENOPROTETOR DOS iSGLT2 — UM ESTUDO DE VI-
DA REAL

Mendes T. F., da Silva B. F, Frutuoso J., de Sousa N. A.

Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Hospital de Vila Franca de Xira,
Vila Franca de Xira, Portugal

Introducdo: A Diabetes mellitus tipo 2 (DM2) é uma das principais
causas de doenca renal crénica, e a principal causa de doenca renal
terminal. Recentemente, os inibidores de SGLT2 (iSGLT2) tém de-
monstrado um elevado efeito renoprotetor.

Objetivo: Avaliar o efeito renoprotetor dos iSGLT2 em doentes com
DM2, na prética clinica.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo com anélise dos 129 doen-
tes em consulta hospitalar de Diabetes. Selecionados os que iniciaram
iSGLT2 (n = 48) e um grupo de controlo (n = 31), que mantiveram se-
guimento durante 18 meses. Analisada a taxa de filtracdo glomerular
(TFG) (equacdo CKD-EPI) a cada 6 meses. A partir do software SPSS
statistics foi analisada a evolugdo da TFG nos dois grupos. A significan-
cia estatistica (sig.) foi avaliada por testes ndo paramétricos, e os dados
foram considerados estatisticamente significativos se sig. < 0,05.
Grupo sob iSGLT2: 60% sexo masculino; idade média 66 anos; evolu-
¢do média de 17 anos de DM; a TFG inicial variava entre 47 e 118mL/
min/1,73m?2. Farmacos: 35,4% canagliflozina; 27,1% dapagliflozina;
27,1% empagliflozina e 10,4% ertugliflozina. Grupo de controlo: 58%
sexo masculino; idade média 66 anos; evolu¢do média de 15 anos de
DM; a TFG inicial variava entre 35 e 119mL/min/1,73m?2

Resultados: Verificou-se um menor declinio da TFG no grupo sob iS-
GLT2 (independentemente do fdrmaco) em comparagdo com o con-
trolo (sig. > 0,05), com diminuicdo média da TFG de 3,2mL/min/1,73m?
versus 7,2mL/min/1,73m? aos 18 meses. Os primeiros 6 meses sdo o
melhor preditor de bons resultados a 18 meses. Esta evolucdo foi inde-
pendente dos anos de progressdo de doenca. Nenhum doente iniciou
hemodialise no periodo analisado. Na sub-analise dos diferentes iS-
GLT2, os doentes sob Ertugliflozina apresentaram o menor declinio da
TFG aos 18 meses, enquanto, os doentes sob Empagliflozina apresen-
taram o maior declinio, apesar de serem grupos pequenos para uma
correta interpretagdo estatistica.

Concluséao: Esta analise mostra uma tendéncia de menor declinio da
TFG no grupo de doentes sob iSGLT2, o que estd de acordo com os
dados dos ensaios clinicos e demonstra num estudo de vida real o seu
efeito renoprotetor a longo prazo. O facto de nenhum doente ter ini-
ciado hemodidlise vai também de encontro ao efeito renoprotetor
esperado. Apesar de parecer ser um efeito de classe, nesta analise ve-
rificaram-se diferencas entre os varios farmacos, o que abre caminho a
estudos de vida real de maior dimensao.

Posters - Investigacdo Clinica/Casos Clinicos

PLASMA RICO EM PLAQUETAS (PRP) NO TRATAMENTO
DA FERIDA DO PE DIABETICO: ESTUDO DE CASO

da Silva A. C. P, Pinto S.'

1- Enfermagem, Centro Hospitalar Universitario do Porto, Porto, Portugal
2 - Enfermagem, Servico de Endocrinologia, Centro Hospitalar Universitario do
Porto, Porto, Portugal

Introduc@o: O PRP trata-se de um volume de plasma autélogo onde
a concentragdo de plaquetas esta acima da concentracdo normal do
sangue. E constituido por varios fatores de crescimento que s3o res-
ponsaveis pela estimulacdo da cascata inflamatéria e da cicatrizacdo.
Obtido por centrifugacdo de uma quantidade de sangue, tem um
tempo de vida de 8/10 dias. E um produto organico, atoxico e nao
imunorreativo. Selecionamos um caso clinico de um utente com Dia-
betes Mellitus tipo 2 (DM2) com neuropatia e presenca de pé de Char-
cot, com uma ferida evolutiva de 8 meses em presenca de tecido de
granulacdo.

Objetivo: Monitorizagdo de uma ferida de pé de um utente com
DM2, em contexto de consulta multidisciplinar do pé diabético (CM-
PD), submetido a tratamento com PRP.

Material e Métodos: Optou-se por um estudo de caso, de método
guantitativo e prospetivo, que decorre num periodo de 14 semanas no
ano de 2019. A amostra é um utente da CMPD, que reunia as condi-
¢bes de participagdo, obtido através de uma amostragem por conve-
niéncia. Os instrumentos de recolha de dados foram a escala de ava-
liacdo de feridas PUSH e reportagem fotografica.

Consideracdes Eticas: O estudo seguiu todas as recomendacées para
a obtencdo de consentimento informado e protecdo de dados do
utente.

Resultados: Inicialmente o utente apresentava uma ferida com
22,5¢cm? (4,5 x 5¢cm), com leito de ferida na presenca de tecido de gra-
nulagdo e bordos delimitados, sem presenca de sinais de infecéo. Feita
a aplicagdo semanal de PRP no leito da ferida e posterior aplicacdo de
gaze siliconada para fixagdo do coagulo, verifica-se a reducdo para
15,96 cm? (3,8 x 4,2cm) de area. O tratamento foi suspenso apos apa-
recimento de rubor e edema.

Discussao/Conclusao: Verifica-se uma reducao da area total da feri-
da de 6,54 cm? que se traduz numa redugdo de area de 0,47 cm? por
semana, sempre na presenca de tecido de granulacdo e bordos bem
definidos e epitelizados. No ambito dos cuidados de enfermagem di-
retos, verifica-se que o tratamento da ferida deve ser realizado por
técnicos de salde experientes, sempre com técnica asséptica. A reali-
zacdo semanal permite um melhor controlo e monitorizacdo do grau
de evolugao/cicatrizacdo. Trata-se de um tratamento de baixo custo,
gue permite uma manipulacdo da ferida menos frequente, diminuin-
do assim o risco de contaminacao, contudo, o dificil acesso a este tra-
tamento, s6 permite que seja usado em contexto hospitalar.
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DESAFIOS NA CLASSIFICACAO DA DIABETES MELLITUS -
A PROPOSITO DE UM CASO CLiNICO

Chaves C. *, Rodrigues C.", Pacheco A.2 Cruz D.? Cunha F.", Martinho
M.", Almeida M.’

1- Endocrinologia, Servico de Endocrinologia, Centro Hospitalar Tamega e Sou-
sa, Penafiel, Portugal

2 - Medicina Interna, Servico de Medicina Interna, Centro Hospitalar Tamega e
Sousa, Penafiel, Portugal

Introducdo: A diabetes mellitus (DM) tipo 1 caracteriza-se por um
processo autoimune, que culmina em insulinocaréncia. A citopatia mi-
tocondrial (CM) é uma doenca genética com expressao clinica hetero-
génea, em que a DM é uma caracteristica proeminente, de inicio insi-
dioso, dificil controlo glicémico e rapida progressao para necessidade
de insulina.

Caso Clinico: Mulher de 62 anos de idade, com diagnéstico de DM1
aos 18. Normoponderal, sob insulinoterapia desde o diagndstico, com
controlo glicémico labil. Peptideo C 0,05ng/mL, anticorpos anti-GAD
e ICA positivos.

Complicagdes crénicas conhecidas: retinopatia diabética, polineuro-
patia simétrica distal, neuropatia autondmica e doenca cerebrovascu-
lar, com primeiro episoédio de AVC aos 39 anos. Seguida em consulta
de Neurologia desde os 46 anos por quadro de miopatia, distonias,
regressdo psicomotora, histéria de convulsdes, cefaleias, fraqueza
muscular, ptose e AVC, com sequela de desequilibrio. A RM cerebral
revelou lesdo transcalosal frontal, provocando reducdo da espessura
do corpo caloso, de carater crénico, de etiologia isquémica improva-
vel. Dos antecedentes familiares destaca-se que todos os irmaos apre-
sentam antecedentes neuroldgicos relevantes.

Aos 55 anos novo episodio de AVC, com RM cerebral sem alteracoes
de etiologia isquémica. Este evento, associado a outras queixas do sis-
tema nervoso central, periférico, muscular, oftalmolégico e endocri-
nolégico, levantou a hipétese diagndstica de CM e fez o estudo mole-
cular no DNA mitocondrial que detetou a presenca de duas variantes
patogénicas m.8348A > G (tRNA Lys) e m.14325T > C no gene ND6,
em homoplasmia.

Avaliada em consulta de Genética e orientada em consulta de doencas
metabdlicas. Sem resposta a co-Q10. Durante seguimento em Endo-
crinologia manteve controlo glicémico extremamente labil sob tera-
péutica com metformina e esquema de insulina basal-bolus, agravado
pelas limitacdes neurolégicas. Ultima HbA1c de 8,9%.

Concluséao: Este caso ilustra uma associagao rara de CM com DM,
culminando em maior dificuldade do controlo glicémico. Além disso,
doentes com DM mitocondrial apresentam maior risco de neuropatia
e nefropatia por disfuncdo mitocondrial pré-existente a prépria DM.
Este caso realca ainda a importancia de uma elevada suspeicdo clinica
de patologia mitocondrial na presenca de uma DM com dificil contro-
lo glicémico, associado a patologia neuroldgica complexa.
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RELATO DE CASO DE NEURITE INSULINICA NUM DEPAR-
TAMENTO DE PE DIABETICO

Quintaneiro D. %, Costa A. L. % Raposo J. 3

1- Medicina Geral e Familiar, USF Eborae (ACES Alentejo Central), Evora, Portugal

2 - Pé Diabético, Departamento de Pé Diabético, Associacdo Protetora dos Dia-
béticos de Portugal (APDP), Lisboa, Portugal

3 - Endocrinologia, Diabetologia, Associacdo Protetora dos Diabéticos de Portu-
gal (APDP), Lisboa, Portugal

Introducdo: A neurite insulinica é uma forma rara de neuropatia de
pequenas fibras nervosas causada por uma melhora abrupta no con-
trolo glicémico. E caracterizada por dor neuropética intensa, geral-
mente transitoria. E, portanto, considerada uma neuropatia aguda.
Objetivos: Relatar um caso de uma doenga rara diagnosticada num
Departamento de Pé Diabético.

Caso Clinico: Um homem de 21 anos com diagndstico de diabetes
mellitus tipo 1 ha 16 anos com mau controlo glicémico, com retinopa-
tia diabética nao proliferativa e sem evidéncia de nefropatia foi enca-
minhado a nossa consulta de Diabetes. Iniciou ajuste de dose de insu-
lina e passou a cumprir a terapéutica resultando numa melhoria rapida
do controlo glicémico (HbATC foi reduzida de 14,5% para 10% em 2
meses). Apds um més e meio, foi encaminhado de urgéncia para con-
sulta do pé diabético por agravamento de dor caracterizada por sen-
sacdo espontanea de queimadura/ardor permanente com inicio em
ambos os pés e generalizagdo progressiva com intensidade 8/10. O
doente também referiu alodinia tipo queimadura nas regides gemela-
res, maleolares, plantares e das polpas dos dedos dos pés com intensi-
dade 9/10. O Unico fator de alivio era o contacto com a agua fria. O
doente também se queixou de tonturas. Veio em cadeira de rodas com
facies de dor marcado, e estava medicado com amitriptilina 10 mg.

O exame fisico mostrou Pressao Arterial normal, perda de 2,1 Kg em 1
més (3% do peso original), os membros inferiores apresentavam dis-
creta atrofia muscular bilateral; pulsos pediosos e tibiais posteriores
normais; ndo foram encontrados sinais de perda da sensibilidade pro-
tetora; a forca dos Ml’s estava mantida (5/5), bem como reflexos os-
teotendinosos e ndo se identificou disfuncdo autondémica. O questio-
nario "Douleur Neuropathique 4" pontuou 4 em 10. A investigacdo
laboratorial incluiu analises de HbA1C, funcao tiroideia, vit. B12, Folato,
lonograma, Proteina C-Reativa, velocidade de sedimentagdo, hemo-
grama, perfil hepatico e eletroforese de proteinas, todas com resulta-
dos normais.

Na primeira consulta foi adicionada pregabalina 75 mg pela manha e
100 mg a noite com tapentadol 50 mg duas vezes ao dia. Ambas as
doses destes farmacos deveriam ser alcangadas numa titulacdo rapida
de trés dias devido a queixa de dor crescente do doente. Uma semana
depois, o doente ainda referia alodinia nas polpas dos dedos dos pés
com intensidade 5/10. As doses dos farmacos foram tituladas tendo-se
mudado o esquema para pregabalina 100mg pela manha e 150mg a
noite e tapentadol 100mg pela manha e a noite e foram adicionados
adesivos tdpicos de lidocaina nas polpas dos dedos dos pés.
Resultados: Trés dias apds o Ultimo ajuste o doente referiu dor leve
sem limitacdo funcional. A alimentagdo adequada foi reiniciada e a
qualidade do sono aumentada. Os estudos neurofisiol6gicos nao
mostraram alterac&o.

Concluséao: A apresentacdo clinica sugeriu uma neurite insulinica de-
vido a caracteristicas claras de dor neuropatica com menos de 2 meses
de evolugdo que surgiu apds a melhoria rapida do controlo glicémico
do doente. Por ser um tipo raro de neuropatia diabética foi necessario
confirmar a evolugdo e excluir outros diagnosticos diferenciais, tais co-
mo a caquexia da neuropatia diabética. O desfecho destas situacdes
habitualmente é bom, tal como foi o que foi descrito.
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DIABETES POS-PANCREATECTOMIA EM DOENTE COM
MEN-1: UM CASO DE SUCESSO COM O SISTEMA DE PER-
FUSAO SUBCUTANEA CONTINUA DE INSULINA

Manique I., Cunha N, Cortez L., Nunes J. S.
Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Hospital Curry Cabral, Lisboa, Portugal

Introducdo: As hipoglicemias frequentes sdo uma indicacdo bem es-
tabelecida para ponderar a colocacdo de dispositivos de perfusdo
subcutanea continua de insulina (PSCI), sobretudo em pessoas com
diabetes mellitus (DM) tipo 1. Os doentes com diabetes pds-pancrea-
tectomia (DPP) podem apresentar maior variabilidade glicémica e
maior risco de hipoglicemias por perda do mecanismo contrarregula-
tério do glucagon, desafiando a otimizacdo no controlo glicémico.
Caso Clinico: Apresentamos o caso clinico de um doente de 39 anos,
sexo masculino, com neoplasia enddcrina multipla tipo 1 (MEN-1), que
desenvolveu DM ap6s duodenopancreatectomia total realizada em
novembro de 2014 por multiplos tumores neuroendécrinos pancreati-
cos bem diferenciados ndo funcionantes (pT3NOMxR1). Neste contex-
to, iniciou insulinoterapia intensiva, com desenvolvimento de hipogli-
cemias clinicamente significativas frequentes, apesar do ajuste
progressivo do esquema de insulina, embora sem episddios graves.
Durante o seguimento apresentou HbAlc entre 5,5 e 6,2% e percenta-
gens abaixo do alvo (< 70mg/dL) entre os 22 e 0s 30 % com hipoglice-
mias de predominio noturno, o que motivou a colocagdo de um dis-
positivo PSCI (Medtronic Veo Paradigm®) em setembro de 2021. Antes
da sua colocacdo, apresentava um peso de 67 Kg, altura 181 cm (indice
de massa corporal 20,5 Kg/m?), HbA1lc de 6,3%, coeficiente de variabi-
lidade 45,1%, percentagens abaixo do alvo de 16%, no alvo de 64% e
acima do alvo de 20%, com dose diaria total (DDT) de insulina de 30
Unidades/dia (das quais 16 Unidades de insulina glargina/dia). Trés
meses apos colocagdo de PSCI mostrou-se bem-adaptado ao disposi-
tivo e apresentava peso sobreponivel, HbAlc 6,8%; coeficiente de va-
riabilidade de 34,4%, percentagens abaixo do alvo de 3%, no alvo de
73% e acima do alvo de 24%, com média de DDT insulina de 30,9U/dia
(média de 11,3 unidades de insulina basal diaria e 19,6 unidades diarias
em bolus de insulina). Referia, ainda, melhoria consideravel da quali-
dade de vida.

Conclusao: Para além dos casos classicos de DM1, existem outros ti-
pos de diabetes em que a PSCI pode ser o Unico recurso disponivel no
caminho da otimizacdo do controlo glicémico. Este caso de DM pos-
-pancreatectomia é elucidativo de como a utilizagdo dessa tecnologia
pbdde melhorar o controlo glicémico e a qualidade de vida, através da
reducdo de hipoglicemias e aumento do tempo no intervalo-alvo.
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DIABETES MELLITUS BRONZEADA - UM CASO CLiNICO
Gongalves J., Neves C.

Endocrinologia, Servico de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro
Hospitalar Universitario de Sdo Jodo, Porto, Portugal

Introduc@o: A hemocromatose caracteriza-se por sobrecarga de ferro
sérico, que leva a deposicdo de ferro em diversos 6rgaos como o figa-
do, o pancreas, a hipofise. A nivel pancreatico, os dep6sitos ocorrem
sobretudo ao nivel das células beta, poupando as células alfa. ® Em
mais de 50 por cento dos doentes com hemocromatose apresentam
Diabetes Mellitus. @
Caso Clinico: Os autores apresentam o caso de um doente do sexo
feminino de 67 anos, caucasiana, diagnosticada aos 30 anos com Dia-
betes Mellitus. A data de diagndstico, assintomética e objetivamente
com excesso de peso (IMC 29,4 Kg/m?), sem estigmas de insulinores-
sisténcia. Analiticamente com hemoglobina glicada Alc 8,8% e glicose
em jejum 217 mg/dL. Revendo a histdria pregressa, tinha sido diag-
nosticada ha 3 anos com hemocromatose hereditaria por sobrecarga
férrica sérica (Ferritina 3456 ng/mL e Saturacdo de transferrina 97%)
em estudo analitico pedido por alteracdes da coloracdo cutanea
(bronzeada). Revelada hepatomegalia em ecografia abdominal e de-
posicdo de ferro em bidpsia hepatica. Foi identificada a mutacdo em
homozigotia do gene HFE (C282Y). Relativamente a diabetes mellitus
apresentou ao longo dos anos dificil controlo metabdlico (sendo a ul-
tima hemoglobina glicada Alc de 8,7%), estando medicada com insu-
lina basal detemir (Levemir®) 56 unidades ao pequeno-almoco e 34
unidades ao jantar e insulina rapida lispro (Humalog®) 10 unidades ao
pequeno-almogo, 12 unidades ao almogo e ao jantar. Calculado um
fator de sensibilidade de 15 e alvo em jejum de 80 - 120 mg/dL. Como
lesdes de 6rgao-alvo apresenta retinopatia ndo proliferativa diagnds-
tica 2m 2006, tendo sido submetido a terapéutica com fotocoagula-
¢do com laser e microalbumindria (razdo microalbuminuria/creatinina
urinaria 65,0 mg/qg). Foi diagnosticado em 2018 com hepatocarcino-
ma, estando a realizar terapéutica com sorafenib.

Conclusdo: As causas secundarias de Diabetes Mellitus representam

menos de 2% das causas desta patologia. Com este caso os autores

pretendem alertar para a necessidade de estarmos atentos as causas

menos comuns de Diabetes Mellitus, sobretudo em doentes jovens e

com estigmas de outras doengas, como foi no caso, do tom bronzea-

do e da hepatomegalia.

Referéncias:
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PMID: 381322.
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diabetes mellitus: implications for clinical practice. Nat Rev Endocri-
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ACIDOSE LACTICA SECUNDARIA A METFORMINA: O
ANION GAP NAO ENGANA

Rosado M. M., Conceicdo V., Vieira N. B., Arez L.

Medicina Interna, Servigo de Medicina Interna 3, Centro Hospitalar Universitario
do Algarve - Unidade Hospitalar de Portiméao, Portimdo, Portugal

Introducéo: A Metformina é a primeira linha no tratamento da diabe-
tes mellitus tipo 2 (DM 2), o seu mecanismo de a¢do passa pela dimi-
nuicdo da gluconeogénese hepatica e sensibilizacdo periférica a insu-
lina e a sua eliminagdo é predominantemente renal. A acidose lactica
secundaria a Metformina é um efeito adverso raro, mas que acarreta
elevada mortalidade.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 54 anos, com antecedentes
pessoais de Sindrome de Down e DM 2 medicada com Metformina
1000 mg bid, recorreu ao Servico de Urgéncia por oligUria e prostra-
¢do com dois dias de evolucao, sem febre ou outros sintomas acom-
panhantes. Ao exame objetivo, a destacar, prostracao e sinais de desi-
dratagao.

Analiticamente, lesdo renal aguda e acidose metabdlica com elevacdo
do anion gap e do lactato. Ecografia renal e vesical excluiu causa pos-
-renal para a lesdo renal aguda.

Iniciou fluidoterapia endovenosa com bicarbonato, sem melhoria,
com necessidade de hemodialise. Ap6s 2 sessdes de hemodidlise, cor-
recdo das alteracdes metabdlicas, melhoria da funcdo renal e recupe-
racdo da diurese.

Discussao: Apesar de ndo ter sido obtido doseamento da Metformi-
na, a elevacgdo do anion gap sem elevagdo da cetonemia ou evidéncia
de ingestdo de alcoois toxicos, fizeram suspeitar de acidose lactica se-
cundaria a Metformina. A acidose lactica tipo B, causada pela acumu-
lagdo de Metformina, foi agravada pela acidose lactica tipo A resultan-
te da hipoperfusdo tecidual secundaria a desidratacdo. O mecanismo
deste fendmeno prende-se com a alteragdo do metabolismo oxidati-
vo mitocondrial, com inibicdo da piruvato desidrogenase e acumula-
¢do de piruvato, que é convertido em lactato.

O tratamento é controverso: apesar da utilizacdo de bicarbonato ser
frequente ndo existe evidéncia que melhore o progndstico; a didlise,
apesar de ndo ser indicada em todos os casos, pode ser Gtil em situa-
¢Oes graves se for iniciada precocemente.

No nosso caso, a boa resposta a hemodialise, com remocdo da Me-
tformina circulante, é a favor de acidose lactica tipo B causada pela
Metformina, ja que a resposta a esta terapéutica é parca quando a
acidose lactica é causada por hipoxia ou hipoperfusao tecidular.
Conclusao: A acidose lactica secundéria a Metformina deve ser uma
hipdtese diagnostica a considerar em doentes sob terapéutica com
este farmaco que se apresentem com acidose metabdlica com au-
mento do anion gap. O uso judicioso da Metformina em doentes com
alteragdo da funcdo renal é uma forma de prevenir este efeito adverso.
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PANCREATITE AGUDA GRAVE: UM PROBLEMA EXOCRI-
NO COM REPERCUSSAO ENDOCRINA

Ornelas M., Ferreira M., Gouveia P, Resende E., Sa4 M., Abreu S.

Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Hospital Central do Funchal, Fun-
chal, Regido Auténoma da Madeira, Portugal

Introducdo: A pancreatite aguda (PA) pode culminar em disfuncdo
pancredtica global. Uma das complicacbes enddcrinas é a diabetes
pds-pancreatite aguda (DPPA), que pode ocorrer em cerca de 1/3 dos
casos de PA.

Caso Clinico: Relata-se o caso de um doente de 21 anos, género mas-
culino, com antecedentes de obesidade (IMC 34), dislipidemia e hiper-
tensdo arterial. Foi admitido no servico de urgéncia (SU) por dor epi-
gastrica associada a vomitos de instalacdo recente. Analiticamente
destacou-se leucocitose e elevacdo das enzimas pancreaticas (@amilase
2402 U/L, lipase > 9000 U/L) e a tomografia computorizada axial ab-
dominal (TAC-A) demonstrou “aumento difuso do pancreas com den-
sificacdo de gordura circundante”. Admitiu-se o diagndstico de PA
edematosa litidsica. Na reavaliacdo clinica, apesar de se registar me-
Ihoria franca da enzimologia pancreética, evidenciou-se na reavalia-
¢do gasimétrica realizada 20 horas ap6s a admissao a presenca de ce-
toacidose diabética (pH 7,27, pCO2 30,3 mmHg, glicose 559 mg/dL,
HCO3- 15 mmol/L, K+ 5,5 mmol/L e cetonemia positiva). Iniciou flui-
doterapia e perfusdo de insulina registando-se resolucdo gradual do
guadro. Adicionalmente, doente desenvolveu insuficiéncia respiraté-
ria tipo 1e lesdo renal aguda, com necessidade de admissao na unida-
de de cuidados intensivos (UCI). A reavaliagdo imagiolégica com TAC-
-A demonstrou deterioragdo clinica com “extensa necrose pancreatica
superior a 90%". Permaneceu na UCI durante 9 dias, registando-se
bom controlo glicémico com a administragdo bidiaria de 20 unidades
de insulina humana intermédia. Totalizou 28 dias de internamento
hospitalar, tendo alta clinicamente estavel.

Conclusao: A PA resulta numa alteracdo da arquitetura pancreéatica
em que a inflamacdo local propicia a formagdo de tecido fibrético
pancreatico, resultando na perda de ilhotas de Langerhans e menor
secrecdo de insulina. A DPPA ocorre tendencialmente no género mas-
culino e em idade mais precoce a semelhanca do caso descrito, sendo
gue a gravidade do quadro influencia a probabilidade de desenvolver
diabetes. O presente caso descreve uma diabetes inaugural secunda-
ria a uma PA grave necrotizante com extensa perda de massa pancrea-
tica associada a disfuncdo multiorganica, enfatizando a abordagem
desafiante de um doente critico em idade jovem.
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DIABETES MODY - UM DIAGNOSTICO A RELEMBRAR

Ornelas M., Ferreira M., Gouveia P, Resende E., S4 M., Abreu S.

Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Hospital Central do Funchal, Fun-
chal, Regido Auténoma da Madeira, Portugal

Objetivos: A diabetes tipo MODY (Maturity-Onset Diabetes of the
Young) é uma forma monogénica rara com transmissdo autossémica
dominante. Apresenta um espectro clinico variavel justificado pela
grande heterogeneidade genética e caracteriza-se pela auséncia de
autoimunidade contra a célula beta.

Caso Clinico: Relata-se o caso de uma crianca de 12 anos, género fe-
minino, com evolucdo estaturo-ponderal e IMC normais, destacando-
-se antecedentes familiares de diabetes tipo 2 — mae e avé materna.
Foi referenciada a consulta de Endocrinologia Pediatrica por hipergli-
cemia em jejum de 156 mg/dL e hemoglobina glicada (HbA1c) > 6%
sem sintomas catabdlicos associados. Durante seguimento em consul-
ta verificou-se doseamento dos autoanticorpos pancreaticos negativo
e do peptideo C normal e auséncia de glicosuria. Atendendo a suspei-
ta de diabetes MODY, realizou estudo genético que demonstrou pre-
senca de mutagdo no gene GCK (glucokinase), classificada como pro-
vavelmente patogénica de MODY 2. Instituiu-se um plano alimentar
individualizado e vigilancia clinica.

Refira-se outro caso de uma crianca com 15 anos, género feminino,
sem antecedentes pessoais relevantes, IMC normal, com histéria fami-
liar de diabetes tipo 1 (mé&e e tia materna) e tipo 2 (avés maternos). Foi
encaminhada a consulta por hiperglicemia em jejum de 142 mg/dL e
HbA1C de 6.5%, encontrando-se assintomatica. Durante o seguimen-
to, constatou-se a presenca de glicosuria (500 mg/dL), os autoanticor-
pos pancreaticos estavam ausentes e o doseamento do peptideo C
encontrava-se normal. Realizou estudo genético que revelou presen-
¢a de mutagdo do HNFla (hepatocyte nuclear factor 1 o) compativel
com MODY tipo 3. Delineou-se um plano alimentar individualizado e
iniciou gliclazida.

Conclusao: Este caso distingue dois dos principais tipos de diabetes
MODY (tipo 2 e 3). No MODY tipo 2 geralmente é necessaria apenas
intervencdo dietética ao invés do MODY tipo 3, em que é necessaria
terapéutica farmacoldgica devido a disfuncdo progressiva das células
beta, utilizando-se uma sulfonilureia em primeira linha. Este dltimo
tipo geralmente associa-se a glicosuria. Os familiares diabéticos diag-
nosticados com tipo 1 ou tipo 2 observados em ambos os casos pos-
suem muito provavelmente um diagndstico equivoco, o que ocorre
em 80% dos casos. Enfatiza-se a importancia do alto indice de suspei-
¢do desta patologia e confirmagdo com estudo genético para otimizar
e individualizar a estratégia terapéutica.
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A INTERAGAO ENTRE DIABETES E COVID-19 - A PROPO-
SITO DE UM CASO CLiNICO

Ornelas M., Ferreira M., Gouveia P, Resende E., 5S4 M., Abreu S.

Endocrinologia, Servigo de Endocrinologia, Hospital Central do Funchal, Fun-
chal, Regido Auténoma da Madeira, Portugal

Introducao: A infecdo por SARS-COV-2 é a pandemia mais expressiva
dos Ultimos 100 anos. Tem-se estabelecido uma relagdo bidirecional
entre COVID-19 e diabetes: a diabetes agrava o prognoéstico de CO-
VID-19 e esta, por seu turno, pode desencadear quadros de diabetes
inaugural e complicagdes metabdlicas em doentes com diabetes pré-
-existente.

Caso Clinico: Doente de 40 anos, género masculino, antecedentes
pessoais de vitiligo, sem medicacdo habitual. Negou historia familiar
de diabetes. Cerca de dois dias apds testar positivo para a COVID-19
(infecdo assintomatica), iniciou quadro de dispneia e agitagdo psico-
motora. Objetivamente a admissdo, destacou-se taquicardia (126
bpm), polipneia em ar ambiente com SpO2 99%, sem altera¢des na
auscultacdo cardiopulmonar. Gasimetricamente constatou-se acidose
metabdlica e hiperglicemia (pH 7,02, pCO2 21,5 mmHg, HCO3- 11,2
mmol/L, glicose 430 mg/dL) e presenca de cetonemia, admitindo-se
cetoacidose diabética (CAD) moderada. Foi internado na area de con-
tingéncia para inicio de fluidoterapia e insulinoterapia. A monitoriza-
¢do glicémica horaria nem sempre foi realizada pela auséncia de recur-
sos humanos nesta unidade. Apds resolugdo do quadro, doente teve
alta com insulinoterapia intensiva. Atendendo a necessidade de isola-
mento no domicilio por doenca natural, a educacdo terapéutica pela
equipa de enfermagem de Endocrinologia foi forcosamente realizada
telefonicamente com envio de informagao via correio eletrénico. Du-
rante o seguimento em consulta, detetou-se presenca de autoanticor-
pos pancreaticos - anti-glutamato descarboxilase 65 e anti-ilhéus de
Langerhans, sugerindo uma diabetes tipo 1. Admitiu-se a infe¢do por
COVID-19 como fator precipitante desta CAD.

Concluséao: Na literatura descrevem-se varios casos de diabetes inau-
gural e descompensacdo metabdlica em diabéticos por COVID-19,
seja por destruicdo celular pancreatica direta, resposta autoimune
contra antigénios pancreéaticos, hiperglicemia de stress ou secundaria
a uso de corticoides. Este caso distingue uma diabetes tipo 1 diagnos-
ticada ap6s uma CAD precipitada por COVID-19 num doente sem an-
tecedentes conhecidos de diabetes, sendo dubio se se tratou de um
episodio inaugural ou de um agravamento de hiperglicemia pré-exis-
tente, uma vez que ndo se dispunha de glicemias prévias. Destaca-se a
gestdo dificultada de CAD numa area de contingéncia com menos
recursos humanos e materiais, bem como da educagdo terapéutica
sobre diabetes para o doente.
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SINDROME DE DELEGAO 17q12 E DIABETES - UMA ASSO-
CIAGAO RARA

Lavrador M., Ferreira M. M., Barros L., Paiva I.

Endocrinologia, Servico de Endocrinologia, Centro Hospitalar e Universitario de
Coimbra (CHUC), Coimbra, Portugal

Introducao: A diabetes tipo MODY é um grupo de distirbios mono-
génicos caracterizados pela presenca de diabetes herdada de forma
autossémica dominante e que é diagnosticada, sobretudo, em idade
jovem. Existem 14 subtipos de MODY, sendo o tipo 5 causado por mu-
tacdes do gene HNF1p. A associacdo entre a delecdo do braco longo
do cromossoma 17 e MODY 5 é rara, devendo a suspeita clinica ser
elevada.

Caso Clinico: Doente sexo masculino, 41 anos, enviado a consulta de
Endocrinologia por diabetes tipo 2 desde os 30 anos com mau contro-
lo metabdlico. Na anamnese referiu que durante os primeiros 3 anos
de diabetes esteve sob antidiabéticos orais, tendo iniciado depois in-
sulinoterapia basal (DDT ~62U) por mau controlo. Antecedentes pes-
soais de nefrectomia esquerda no primeiro més de vida por rim multi-
quistico, perturbacdo do desenvolvimento intelectual e alteracdo das
enzimas hepaticas de etiologia desconhecida, seguido em consulta de
doenca hepética. Antecedentes familiares de diabetes no pai. Realizou
doseamento do peptideo C que mostrou valores dentro do intervalo
normal (1,4 ng/mL), autoimunidade da diabetes negativa e hiperurice-
mia. Manteve terapéutica com insulina em esquema basal + boélus,
metformina 500mg 2id e liraglutido 1,8 mg id, com progressiva me-
Ihoria do controlo glicémico. Pela suspeita de diabetes de causa sin-
drémica, foi referenciado a consulta de genética. Realizado array-CGH
que revelou uma delecdo no braco longo do cromossoma 17(q12),
classificada como patogénica. Orientado também para consulta de
nefrologia por DRC (TFG 45ml/min/1,73m) + microalbuminuria.
Conclusdo: O gene HNF1B codifica um fator de transcricdo que de-
sempenha um papel central no desenvolvimento do pancreas, rins e
figado. A expressdo de HNF1B influencia a secrecdo de insulina, pelo
que a sua mutacdo compromete a funcdo das células beta pancreati-
cas. A mutacdo mais comum, ocorrendo em 50% dos doentes com
MODYS5, é uma delegdo de todo o gene, tendo recentemente sido as-
sociada a sindrome de delecdo 17g12. Esta constitui uma sindrome de
microdele¢do extremamente rara, caracterizada pela combinacéo de
MODYS5, anomalias estruturais/funcionais dos rins e distUrbios neu-
ropsiquiatricos. O doente, além de apresentar estas condicdes clinicas,
apresenta ainda doenca hepatica e hiperuricemia, explicados também
por esta alteragdo genética. O seu diagnostico reveste-se de enorme
importancia para monitorizagdo de comorbilidades, bem como corre-
to aconselhamento genético, dado que ha o risco de transmissdo em
50% dos casos.
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SOBREDOSAGEM DE INSULINA DEGLUDEC - ABORDA-
GEM NUM CASO DE ADMINISTRAGAO INADVERTIDA DE
100 UNIDADES INTERNACIONAIS

Cristina S. F. !, Pinto E. 2, Ladeiras A. 2

1- Medicina Interna, Hospital de Cascais Dr. José de Almeida, Alcabideche, Por-
tugal

2 - Enfermagem, Unidade Integrada de Diabetes, Hospital de Cascais Dr. José de
Almeida, Alcabideche, Portugal

Apresentamos o caso de uma doente de 68 anos com diagnéstico de
Diabetes mellitus tipo 2, medicada habitualmente com metformina +
dapagliflozina, linagliptina e insulina glargina (34 unidades interna-
cionais). Por se apresentar com HbA1c de 9,2% e perfil de alternancia
de hiperglicemia e hipoglicemia, foi decidida otimizagdo da terapéu-
tica em consulta, tendo sido prescrita metfomina + dapagliflozina,
semaglutido e insulina degludec (30 unidades internacionais, 1 vez
dia).

A doente foi avaliada em consulta de enfermagem no dia em que ini-
ciou a toma de insulina degludec e semaglutido. Na consulta, a doen-
te referiu ter administrado nessa manha 100 unidades internacionais
de insulina (uma administragdo de 80 unidades e outra de 20 unida-
des) por erro na interpretacdo da posologia. A glicemia avaliada na
consulta foi de 159 mg/dL. Atendendo ao perfil farmacocinético da
insulina degludec e ao facto de a doente possuir sistema de monitori-
zacdo flash de glucose intersticial, foi dada indicacdo para néo realizar
toma de insulina no dia seguinte e retomar as 30 unidades dois dias
depois, bem como aumentar a frequéncia de monitorizagdo da gluco-
se intersticial nos trés dias subsequentes. Foram ainda reforgcados os
ensinos sobre a detecdo e correcdo de hipoglicemia.

Na madrugada seguinte, a doente apresentou apenas 2 episddios de
hipoglicemia assintomatica, com valor superior de glicemia e duragéo
de episddio inferior a do seu padrédo habitual. A avaliacdo do perfil
glicémico do sistema de monitorizacdo da glucose intersticial ndo re-
velou a existéncia de hipoglicemias nos 7 dias subsequentes, mostran-
do melhoria franca da variabilidade glicémica.

O perfil farmacocinético da insulina degludec, com libertagdo diaria
para a circulacdo sanguinea de apenas 50% do dep6sito subcutaneo
de insulina e pico de inicio de acdo 9h apds administragdo, leva a que,
em caso de administracdo errada, os seus efeitos ndo se facam sentir
de imediato e permite a instituicdo de medidas corretoras e preventi-
vas para evitar hipoglicemias. Nesta doente, o perfil de agdo lento da
insulina degludec, aliado a um acompanhamento multidisciplinar
proximo e a facilidade da monitorizagdo frequente da glucose inters-
ticial, permitiu ndo so evitar a ocorréncia de hipoglicemia grave como
também evitar a vigilancia em servico de urgéncia e consequente con-
sumo de recursos.
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CETOACIDOSE EUGLICEMICA EM DOENTE IDOSO SOB
EMPAGLIFLOZINA E METFORMINA

Rodrigues S., Esteves V. L.
Medicina Geral e Familiar, USF Descobertas, Lisboa, Portugal

Introducdo: A cetoacidose diabética (CD) é uma emergéncia metabo-
lica que ocorre em sua maioria em pacientes com diabetes, caracteri-
zada por hiperglicemia, acidose metabdlica e cetonemia. O uso de
inibidores do cotransportador sédio-glicose 2 (iSGLT2) em diabéticos
esta associado a uma incidéncia 2 - 4 vezes superior de CD.

De entre os medicados com empagliflozina é descrita uma prevaléncia
de cetoacidose diabética euglicémica (CDe) de 0,1%. Fatores precipi-
tantes para CDe associados a iSGLT2 incluem diabetes autoimune la-
tente do adulto, cirurgias, dieta pobre em glicidos, doenca médica
aguda (infe¢Bes, faléncia de 6rgdos) e reducdo ou retirada da dose de
insulina. O mecanismo da CDe ndo estd totalmente estabelecido.
Apresentamos um relato de caso e uma revisdo da literatura da CDe
no contexto de um idoso diabético sob iSGLT2 e metformina com
anorexia, enfatizando a importancia da prevencdo quaternaria nesta
populacdo. Esta potencial complicagdo dos iSGLT2 é previsivel, deteta-
vel e evitavel (ou mitigavel), portanto, o equilibrio entre beneficios e
riscos deve ser discutido com o doente.

Caso Clinico: Sexo feminino, 82 anos, autbnoma, com antecedentes
de diabetes mellitus tipo 2 (DM-2), dislipidemia, osteoartrose e verti-
gem paroxistica benigna, sob investigacdo pelo médico de familia por
quadro de anorexia, disfagia e perda ponderal involuntaria > 5% do
peso basal em 6 meses. Medicada com metformina 1000mg bidiaria e
com toma/dia: empagliflozina 25mg, sitagliptina 100mg, indapamida
1,5mg e rosuvastatina 10mg. Sem histéria de alergias. Recorreu ao mé-
dico de familia por nauseas, vomitos e oligtria nas 48h prévias. Ultima
refeicdo 24h antes.

Negava consumo de alcéol, histéria de quedas, atividade fisica exte-
nuante, ingestdo de salicilatos (aspirina ou acetilsalicilato de lisina),
manipulacdo de solventes ou ingestdo de outros farmacos para além
da medicacdo habitual. Negava febre, sudorese nocturna.

A doente trouxe os resultados dos exames que tinha feito recente-
mente, revelando anemia normocitica normocrémica (Hemoglobina
de 9.6g/dL), com défice de folatos (3,74ng/mL), B12 e ferritina dentro
dos valores de referéncia, taxa de filtragdo glomerular estimada (TFGe)
de 22mL/min, HbAlc de 6,7%. Endoscopia alta e baixa, bem como to-
mografia computorizada abdominal e pélvica sem alteracdes. A ob-
servacao: indice de massa corporal (IMC) de 18,97Kg/m?, destacando-
-se palidez e secura da pele e mucosas, tempo de preenchimento
capilar de 2 segundos, frequencia cardiaca de 113bpm, presséo arterial
de 143 - 79mmHg, frequéncia respiratéria de 21 cpm, saturacdo peri-
férica de oxigénio de 96% e glicemia capilar de 120mg/dL, tendo sido
referenciada para o Servico de Urgéncia (SU). No SU, destacava-se
analiticamente uma Hb de 10g/dL, PCR de 0,48 mg/dL, albumina de
4,1mg/dL, creatinina de 4,1mg/dL, TFGe de 7mL/min, Ureia de 160mg/
dL, transaminases normais, creatinina cinase de 39U/L, ionograma
sem alteragBes, glicémia de 137mg/dL e corpos ceténicos de 8mmol/L.
Gasimetricamente, pH de 7,165 pCO2 de 20,3mmHg, PaO2 de
109mmHg, bicarbonato de 7mmol/L e lactato de 14mmol/L, com
anion-gap (AG) calculado de 52.

Perante a ausancia de débito urinario a doente foi algaliada, contudo
sem sucesso na colheita de urina. Sucedeu-se hemodialise e os niveis
de lactato diminuiram de 14 para 7mmol/L. Foi realizada perfusdo de
insulina e administracdo de dextrose, cessando as nauseas e vomitos.
Os niveis de lactato persistiram aumentados, sendo realizada nova
sessdo de hemodialise, com recuperacdo de débito urinario (300mL
em 2 horas). A gasimetria normalizou, com pH 7,49, pCO2 de
40mmHg, PaO2 de 70,7mmHg, bicarbonato de 31 mmol/L e lactatos
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de Tmmol/L. A cetonemia normalizou conforme esperado (de 7 para
Ommol/L). A data de alta, encontrava-se cognitivamente integra, sem
sinais de desidratacdo e analiticamente apresentava creatinina de
0,9mg/dL, TFGe de 33mL/min e ureia de 44mg/dL. Sem outras queixas
para além de anorexia.

Evoluiu favoravelmente em ambulatério, tendo recuperado o estado
mental prévio e parcialmente o apetite. O IMC ndo diminuiu apds o
internamento e alta. A metformina e o iSGLT2 foram retirados. Para o
tratamento da DM-2, manteve toma de sitagliptina 100mg por dia com
controle glicémico dentro do alvo acordado com a doente (HbAlc
abaixo de 7,5g/dL), tendo um més apos este evento glicemia de jejum
de 150mg/dL e HbA1c de 7,1%. A investigacdo etioldgica das queixas
pregressas de disfagia, anorexia, emagrecimento involuntario foi posi-
tiva para neoplasia mamaria, sugerida pelo exame histopatoldgico. Foi
referenciada a Consulta de Senologia e aguarda a discussdo dos proce-
dimentos diagnosticos e decisdo do tratamento. Mantém seguimento
em consultas de Nefrologia e de Medicina Geral e Familiar.
Conclusdo: A prescricdo de novos antidiabéticos, como os iSGLT2,
apesar dos seus beneficios extraglicémicos, deve ser adaptada ao
doente e as suas comorbilidades, frequéncia de intercorréncias agu-
das e indice de fragilidade em primazia da seguranga. A educacéo do
doente sobre cetoacidose pode fazer parte de uma boa pratica clinica
de prescricdo na DM2. A cetoacidose euglicémica tem um mecanismo
desconhecido, mas pode ser prevenida pela reducdo temporaria da
dose ou suspensao do iSGLT2 no contexto de: diminuicdo do aporte
de glicidos/jejum intermitente, atividade fisica extrema, consumo de
etanol, 24 horas antes de uma cirurgia, doenga médica aguda (como
infecdo, desidratacdo), bem como evitando a interrupcdo abrupta da
terapia com insulina. Perante uma intercorréncia, a metformina pode
potencializar a cetoacidose devido a alteracdes no metabolismo glici-
dico, aumentando os corpos cetdnicos séricos. O uso de metformina e
iSGLT2 em idosos frageis pode ser prejudicial, pois sdo responsaveis
por anorexia e vomitos que, por sua vez, levam a desidratacgdo e jejum
prolongado. Para além disso, o risco de doenca médica aguda pode
ser maior nesses pacientes (insuficiéncia de 6rgdo aguda ou infegdo).
A prevencdo quaternaria deve ser praticada em todas as consultas pa-
ra evitar desfechos adversos.



