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de Vida
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Resumo

Introducdo: A neuropatia autondmica associada a diabetes mellitus, apesar do impacto importante na qualidade de vida, é geralmente subvalo-
rizada pelo préprio doente e constitui um desafio clinico pela complexidade dos métodos de diagndstico. O Survey of Autonomic Symptoms foi
criado e validado para identificar sintomas precoces de disautonomia.

Objetivo: Avaliar a prevaléncia e impacto da neuropatia autonémica em individuos com diabetes mellitus tipo 2 de acordo com o Survey of Au-
tonomic Symptoms.

Material e Métodos: Estudo observacional, transversal. Analisados dados demograficos bem como tempo de evolucdo de doenca, complicagdes,
terapéutica assim como presenca de sintomas disautondmicos na populacdo através do SAS e seu impacto na qualidade de vida.

Resultados: Foram incluidos 65 doentes, 40% do sexo masculino, com idade média 67 + 9,6 anos e 69,8% com tempo de evolucdo de doenca su-
perior a 10 anos. A hemoglobina glicada média foi de 7,36 + 1,23%. Na avaliacdo pelo questionario SAS, 94% apresentava pelo menos um sintoma
e 66,2% apresentava pelo menos 3 sintomas. Vinte e oito porcento apresentavam um score de impacto superior a 7.

Conclusao: A Neuropatia autonémica associada a diabetes é prevalente e apresenta elevada morbilidade. Contudo permanece uma entidade
subdiagnosticada na consulta e com impacto importante na qualidade de vida do doente diabético.
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Abstract

Introduction: Diabetic autonomic neuropathy, despite its high impact in quality of life, is usually underestimated by patients and remains a clinical
challenge due to complex diagnosis. The Survey of Autonomic Symptoms was created and validated to identify early disautonomic symptoms.
Objectives: To evaluate the prevalence and impact of diabetic autonomic neuropathy in type 2 diabetes patients according to the Survey of Au-
tonomic Symptoms.

Material and Methods: Observational, transversal study. Demographic data, diabetes onset, complications and treatment were collected as well
as prevalence and impact of autonomic symptoms according to the Survey of Autonomic Symptoms.

Results: Sixty five patients were included, 40% male. Mean age was 67 + 9,6 years and 69,8% were diagnosis with type 2 diabetes more than10 years
ago. Mean glycated haemoglobin was 7,36 + 1,23%. According to SAS, 94% presented at least 1 symptom and 66,2% have at least 3 symptoms.
Twenty eight percent of patients had an impact score greater than 7.

Conclusion: Diabetic autonomic neuropathy is prevalent and has high morbidity. However, it is still underdiagnosed in the outpatient clinic and
has high impact in the quality of life.
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> INTRODUGCAO

Dada a prevaléncia crescente da diabetes e os danos
multissistémicos que condiciona, justifica-se a importan-
cia do estudo das suas complica¢des, que sdo responsa-
veis pelo aumento da morbilidade e mortalidade, assim
como pela diminui¢do da qualidade de vida. ™2 Estima-
-se que a disautonomia diabética afete 1a 90% dos pa-
cientes com diabetes tipo 1e 20 a 70% do tipo 2. ¢4

As complicacbes microvasculares no sistema nervoso
periférico condicionam neuropatias, sendo a diabetes a
principal causa de neuropatia no mundo. ® A neuropa-
tia autondmica diabética, ou disautonomia diabética,
foi tendencialmente considerada rara, sendo ainda hoje
subestimada; caracteriza-se pela presenga de sintomas
e/ou sinais resultantes do disturbio das fibras autonomi-
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cas no contexto da diabetes e pré-diabetes, apds a ex-
clusdo de outras etiologias. 57 A fisiopatologia é com-
plexa, multifatorial e ainda nado totalmente esclarecida,
mas o principal responsavel é a hiperglicémia. ®

O atingimento do sistema nervoso autonémico pela
diabetes é multissistémico (Figura 1), traduzindo as ma-
nifesta¢des clinicas o envolvimento dos sistemas cardio-
vascular, gastrointestinal, pupilar, da fungdo neuroendo-
crina, vasomotora e sudomotora. @368

Esta heterogeneidade dificulta o diagnéstico, podendo
esta entidade mimetizar outras patologias. ® E ainda di-
ficultado pela complexidade dos testes autonémicos. ©
Além disso, os sintomas sdo mais comuns com maiores
tempos de evolucdo da doenga, podendo as formas
subclinicas comprometer o diagndstico em estadios
precoces. @

Hipoglicemia silenciosa

Arritmia
Taquicardia em repouso
Sindrome da taquicardia postural
Hipertensao arterial
Hipotensao ortostatica
Isquémia miocardica silenciosa
Morte subita

Disfuncéo vesical
Disfuncédo sexual

Anisocoria

Disfuncéo esofagica
Gastroparésia
Enteropatia diabética

Anidrose / hipohidrose
Fissuras
Sudorese gustatoria
Intolerancia ao calor

Extremidades frias
Palidez cutanea

Figura 1 - Sistematizacdo de sinais e sintomas da neuropatia autonémica diabética.
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Apesar da investigacao cientifica crescente nesta temati-
ca, ndo existe tratamento eficaz na reversdo efetiva do
dano neurolégico autonémico causado pela diabetes
mellitus, pelo que o diagndstico precoce e a adogdo de
medidas intensivas de controlo glicémico e modificado-
ras do estilo de vida sdo essenciais na prevengdo ou no
atraso da progressao da doenca. @4 No entanto, apesar
do controlo glicémico e das modificagdes do estilo de vi-
da, nomeadamente a promocao do exercicio fisico serem
atualmente a melhor e maior arma terapéutica para o
tratamento e controlo das complicagdes da diabetes,
existem algumas armas terapéuticas que podem contri-
buir para o alivio dos sintomas inerentes a disautonomia
diabética, contudo a sua eficacia ainda é limitada. Exis-
tem poucas escalas de avaliacdo de sintomas autondmi-
cos validadas. ™ Contudo, sdo extensas, pouco praticas e
apresentam fraca correlagdo com testes especificos. ™
Dado a complexidade destes testes especificos, as escalas
revelam-se ferramentas Uteis para estimar a prevaléncia
de neuropatia autondmica, assim como para selecionar
individuos para estudo complementar e intensificacdo de
controlo de fatores de risco.

Assim, os autores pretendem avaliar a prevaléncia de di-
sautonomia numa amostra da populacdo da area de
abrangéncia do Centro Hospitalar de Leiria.

> MATERIAL E METODOS

Estudo observacional do subtipo transversal, em que os

Quadro | - Survey of Autonomic Symptoms.

Sintoma / problema

Costuma ter sensagao de tonturas?
Tem sensacao de olhos secos ou boca seca?
Costuma ter os pés palidos ou azulados?

Costuma ter os pés mais frios do que o resto do corpo?

Costuma transpirar menos dos pés em relagdo ao
resto do corpo?

Acha que transpira pouco ou néo transpira dos pés
(por exemplo ap6s exercicio fisico ou banho quente)?

Sente nauseas, vomitos ou enfartamento apds
pequenas refeicdes?

Tem diarreia persistente (mais de 3 dejecdes liquidas por dia)?

Tem obstipacdo crénica (menos do que 1dejecdo
de 2 em 2 dias)?

Tem incontinéncia urinaria?

Tem dificuldade em obter uma ere¢do?

Teve algum destes sinto-
mas nos ultimos 6 meses?
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participantes foram recrutados por amostragem de
conveniéncia de entre os doentes com diabetes mellitus
tipo 2 seguidos na consulta de Diabetes do Servico de
Medicina Interna no Hospital de Santo André (Centro
Hospitalar de Leiria) e com aprovagao da Comissdo de
Etica.

Foram explicados os objetivos do estudo aos partici-
pantes e, apos darem o seu consentimento informado,
foi aplicado o Survey of Autonomic Symptoms (SAS) tra-
duzido em portugués tendo o inquérito sido realizado
entre janeiro e fevereiro de 2021. (Quadro ) Posterior-
mente foram também recolhidos os dados demografi-
cos e clinicos dos individuos, nomeadamente tempo de
evolucdo da doenca, complicagdes micro e macrovascu-
lares, terapéutica para a diabetes, niveis de creatinina e
hemoglobina glicada.

O SAS é uma ferramenta sensivel para a detecdo de sin-
tomas precoces de disautonomia (comparado com ou-
tros métodos validados para o estudo de disautonomia
diabética), sendo uma escala validada e facilmente apli-
cavel para o diagndstico da sintomatologia sugestiva de
disautonomia. 1222 Se um sintoma esteve presente
nos ultimos 6 meses, averigua-se o impacto desse sinto-
ma no quotidiano (de 1 a 5) para célculo do score de
impacto do conjunto de sintomas. ™ Inicialmente foi
testada nos Estados Unidos da América (E.U.A.), com
sensibilidade de 95% e especificidade de 50% se mais de
3 sintomas e 65% e 90%, respetivamente, quando score

Se sim, qual o grau de incomodo desse sinto-
ma (1. Nada, 2. Pouco, 3. Algum, 4. Moderado,

5. Muito)?
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 123 45
Sim / Nao 12345
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de impacto superior a 7. ™ Os estudos supracitados evi-
denciaram que a SAS é um instrumento simples para
investigar sintomas autonémicos em diabéticos, poden-
do ser usado como instrumento de rastreio da neuropa-
tia autondmica, particularmente a cardiaca. ©
Realizou-se a andlise descritiva através de medidas de
tendéncia central e de dispersao, sendo os resultados
apresentados como média + desvio-padréo para as va-
riaveis continuas, e como propor¢des, com percenta-
gens (%), para as variaveis categéricas. O programa usa-
do na andlise descritiva dos dados foi o Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) versao 27, Inter-
national Business Machines (IBM) Corporation, E.U.A.

> RESULTADOS

Foram incluidos 65 individuos no estudo, dos quais 40%
do sexo masculino e os restantes do sexo masculino,
com idade média de 67,1 £ 9,6 anos.

No que concerne as caracteristicas da doenca, todos os
doentes tinham diabetes tipo 2 e 69,8% com tempo de
evolugdo da doenca superior a 10 anos, sendo esta dis-
tribuicdo semelhante em ambos os géneros. As compli-
cacOes vasculares associadas a diabetes mais frequentes
sdo a retinopatia e a neuropatia. Nesta amostra, 78,5%
dos individuos tinham hipertensdo arterial. A funcdo re-
nal, através da pela taxa de filtracdo glomerular (TFG)
(obtida pela formula CKD-EPI14) tem uma média de
82,2 + 23,90 mL/min/1,73m? e é de 60 mL/min/1,73m?
ou superior em 81,5% dos individuos. As terapéuticas
mais utilizadas sdo as biguanidas (63,1%) e a insulina
(60%). Relativamente ao controlo metabdlico, a hemo-
globina glicada média da populacao estudada é de 7,4
+1,2%. (Quadro Il)

Na avaliacdo pelo SAS, 94% dos participantes apresen-
tava pelo menos um sintoma. 66,2% dos participantes
tem pelo menos 3 sintomas diferentes e 28% tem um
score de impacto superiora 7.

Os sintomas mais frequentes sdo secura das mucosas
(67,8%) e pés frios (49,3%), tonturas e disfunc¢éo eréctil.
Os sintomas com maior impacto (medido numa escala
de 0 a 5), sdo a disfuncdo eréctil e a diarreia, incontinén-
cia urinaria e enfartamento pds-prandial, sendo que a
média de impacto maximo verificado foi de 2,64 (Qua-
dro IlI).

> DISCUSSAO
A neuropatia autondmica diabética é subdiagnosticada

e subvalorizada por médicos e doentes. De facto, os sin-
tomas de disfuncdo autonomica diabética sdo comuns e
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Quadro Il - Caracteristicas da populagéo.

Sexo (%):
Feminino 40
Masculino 60

Idade (média + desvio padrao) 67,1+ 9,6 anos

Tempo de doenca (%):

Mais de dez anos 69,2
Dois a dez anos 27,7
Menos de dois anos 31

Complicagdes da Diabetes (%):

Retinopatia 44,6
Neuropatia 354
Doenca vascular periférica 20,0
Nefropatia 18,5
Doenca coronaria 10,8
Doenca cerebrovascular 77
Hipertensao arterial (%) 78,5
Dislipidemia (%) 76,9

Taxa de filtracdo glomerular (%):

> 89 mL/min/1.73m? 44,6
60 — 89 mL/min/1.73m? 36,9
30 - 59 mL/min/1.73m? 13,8
15 -29 mL/min/1.73m? 4,6

HbA1c (média + desvio padrao) 7,36 +1,23%

Terapéutica Diabetes (%):

Biguanidas 63,1
Insulina 60,0
Inibidores DPP-4 477
Inibidores SGLT-2 30,8
Sulfunilureias 21,5
Agonistas GLP-1 12,3
Tiazolidinedionas 15

inespecificos, podendo por vezes dever-se a outras cau-
sas e ndo a verdadeira neuropatia autonémica. Uma vez
gue a amostra estudada é maioritariamente idosa, tem
uma grande prevaléncia de comorbilidades.

Usando os critérios propostos por Zilliox et al. relativos
ao numero de sintomas, a prevaléncia de individuos
com disautonomia diabética nesta populagdo é de
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Quadro Il - Prevaléncia e impacto de cada sintoma na qualidade de
vida dos doentes com disautonomia diabética.

Prevaléncia Impacto

(%) (média)
Secura mucosas 67,8 1,86
Pés frios 49,3 2,00
Tonturas 40,0 1,81
Disfuncéo eréctil 38,5 2,64
Hipersudorese pés 33,8 114
Incontinéncia urinaria 30,8 2,25
Enfartamento pds-prandial 27,8 2,17
Obstipacéo 27,7 1,89
Pés palidos 21,5 2,07
Transpiracdo pés 18,4 1,08
Diarreia 6,2 2,50

66,2%, enquanto que usando os critérios relativos ao
score de impacto dos sintomas essa percentagem desce
para 28%. De facto, sdo valores muito discrepantes, mas
estes critérios foram estabelecidos numa amostra cuja
idade média é de 59 anos. ™ O facto de os participantes
no nosso estudo serem mais velhos pode explicar o me-
nor score de impacto, uma vez que serao pessoas com
outras comorbilidades que lhes causardo mais incémo-
dos e limitagcdes do que esta entidade, cujos sintomas
poderdo ser menos valorizados.

Os sintomas mais frequentes na nossa amostra sdo so-
breponiveis ao do estudo dos E.U.A., mas apenas a secu-
ra das mucosas coincide com o estudo portugués. 2
Também a disfuncéo eréctil e a incontinéncia séo, a se-
melhanca do que ocorre no estudo de Zilliox et al., dos
sintomas com maior impacto; a disfuncao eréctil é tam-
bém o sintoma com maior score de impacto no estudo
de Valente et al. " Deste modo, e tendo em conta que
ha alguma terapéutica disponivel para estes sintomas,
justifica-se a pesquisa ativa dos mesmos pelos médicos
responsaveis pelo seguimento dos doentes diabéticos.
Estd demonstrada uma correlacdo significativa entre o
SAS e a neuropatia autonémica cardiaca. © Atendendo
ao risco cardiovascular e mortalidade associados a esta,
0 SAS pode ser utilizado para identificar de doentes que
devam realizar estudo complementar de disfuncdo di-
sautonomica e consequente intensificagdo do controlo
de fatores de risco. @

O SAS foi um inquérito concebido para estudar a neuro-
patia autondmica diabética em individuos com pré-dia-
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betes ou diabetes com menos de 2 anos de evolucao e
com o diagnostico prévio de polineuropatia. A nossa
amostra ndo cumpre nenhum desses critérios, o que po-
demos considerar uma limitacdo neste trabalho. Por ou-
tro lado, corremos o risco de estar a subestimar a preva-
léncia desta entidade, uma vez que apenas 35,4% dos
participantes tinham neuropatia documentada.
Consideramos uma limitacdo o facto de nao termos
avaliado a influéncia de terapéutica que os participan-
tes poderiam realizar que influenciasse os sintomas, co-
mo farmacos com propriedades anticolinérgicas, beta-
-bloqueadores ou antidepressivos. Também deveriamos
ter ajustado os resultados do SAS ao efeito do controlo
glicémico. Consideramos necessarios estudos multicén-
tricos em populacdes maiores e também estudos maio-
res que comparem os resultados obtidos através dos
testes para a disautonomia diabética com aqueles obti-
dos pelo SAS.
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