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PREFACIO

Acredita-se que o primeiro manuscrito a descrever foi o papiro de Ebers, a mais de 1500 A.C.
Este documento foi descoberto no Egito em 1872 pelo Egiptoélogo alemao Gerg Ebers. Porém s6 foi
no século II DC, na Grécia Antiga, que esta enfermidade recebeu o nome de diabetes. Este termo,
que se atribui a Araeteus, discipulo de Hipdcrates, significa “passar através de um sifdo” e explica-se
pelo fato de que a politria, que caracterizava a doenga, assemelhava-se a drenagem de agua através
de um sifao. Anos depois, médicos indianos, chineses e japoneses teriam detectado a provavel dogura
da urina de pacientes com diabetes. Isso foi feito a partir da observacdo de que havia maior atracao
de formigas e moscas pela urina de pessoas com diabetes. Mas isso s6 estd confirmado a partir dos
estudos de Willis, no século XVII, que provou efetivamente a urina de um paciente com diabetes e
referiu que era “doce como mel”. Enquanto Dobson, no século XVIII, na Inglaterra, aqueceu a urina
até o ressecamento, quando se formava um residuo agucarado, fornecendo as evidéncias experimentais
de que pessoas com diabetes eliminavam de fato aglicar pela urina. Em meados do século XIX foi
sugerido, por Lanceraux e Bouchardat, que existiriam dois tipos de diabetes, um em pessoas mais
jovens, e que se apresentava com mais gravidade, e outro em pessoas com mais idade, de evolugao
ndo tdo severa, € que surgia mais frequentemente em pacientes com peso excessivo. A diabetes do tipo
1 aparece geralmente na infancia ou adolescéncia, mas pode ser diagnosticado em adultos também.
Essa variedade ¢ sempre tratada com insulina, medicamentos, planejamento alimentar e atividades

fisicas, para ajudar a controlar o nivel de glicose no sangue.

Se caracteriza pelo ataque equivocado do sistema imunoldgico as células beta localizadas no
pancreas. Logo, pouca ou nenhuma insulina € liberada para o corpo. Entre 5 e 10% do total de pessoas
com diabetes apresentam o tipo 1. Diferentemente do tipo 1, o problema nao comega com um ataque
das proprias células de defesa ao pancreas, a fabrica de insulina. O tipo 2 comega com a resisténcia a

insulina, o hormdnio que ajuda a colocar a glicose para dentro das células.

Para compensar a situagao, o pancreas acelera a produgdo de insulina. Mas isso tem um prego:
com o tempo, o 6rgao fica exausto e as cé€lulas comecam a falhar. A longo prazo, a glicemia elevada
pode causar sérios danos ao organismo. Entre as complicagdes, destacam-se lesdes e placas nos vasos

sanguineos, que comprometem a oxigenacao dos 6rgaos e catapultam o risco de infartos e AVCs.

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) estimam que 16 milhdes de brasileiros
tém diabetes. Mas por falta de investimentos na prevencdo da doenca, outros 7 milhdes ainda nao
estdo com o diagnostico fechado. Com uma populagdo cada vez mais sedentéria, que se alimenta
mal e imediatista, a diabetes tornou-se uma doenca metabdlica que ird acompanhar a evolugdo da
humanidade, gerando grandes epidemias silenciosas, principalmente, no mundo ocidental. Nessa
obra, os leitores poderdo aprender um pouco mais sobre essa doenca, pois os textos apresentam uma

leitura facil e agradavel.

Em nossos livros selecionamos um dos capitulos para premiacdo como forma de incentivo
para os autores, e entre os excelentes trabalhos selecionados para compor este livro, o premiado foi o
capitulo 2, intitulado “SINDROME METABOLICA: UMA ABORDAGEM AO PE DIABETICO”.
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RESUMO: O estado cronico de hiperglicemia no diabetes mellitus (DM) estd comumente associado
a danos na retina. A retinopatia diabética (RD) ¢ caracterizada pelo surgimento de alteragdes
microvasculares, intrarretinianas e edema na retina. Objetivo deste estudo € analisar e integrar por meio
da produgdo cientifica nacional e internacional, artigos que destaquem a importancia do diagndstico
precoce da RD e disponibilizar orientagao aos profissionais, com énfase nos achados da fundoscopia
e critérios de classificacdo da RD. Metodologia: esse estudo se caracteriza como revisdo integrativa
da literatura. Critérios de inclusdo: artigos publicados no periodo de 1998 a 2020. Optou-se por dar
preferéncia aos artigos originais, estudos de revisdo e revisdo sistematica sobre o tema. Critérios

de exclusdo: todos os artigos que ndo se obteve acesso integral ao texto, artigos indexados anterior
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ao ano de 1998, artigos que tratassem em sua maior parte da abordagem terapéutica farmacoldgica,
perfil epidemiologico do diabetes, relato de caso e ensaio clinico. Resultados e discussao: destacam-
se duas principais formas de RD: a Retinopatia Diabética ndo proliferativa (RDNP) e Retinopatia
Diabética Proliferativa (RDP). A primeira fase: retinopatia de fundo, onde se encontra a presenca
de microaneurismas capilares, edema da retina, exsudatos e hemorragia. A segunda fase é conhecida
como pré-proliferativa, com a presenga de dreas de infarto na retina com isquemia ou exsudato do
tipo algodonosos. A fase proliferativa ¢ caracterizada por neovascularizagao da retina, disco dptico
e iris. Conclusdo: com intuito de tratar e prevenir complicagdes irreversiveis causadas pela RD ¢
necessaria avaliacdo oftalmoldgica frequente com a realizacdo de exames para avaliacao de acuidade
visual corrigida, tonometria, realizar mapeamento de retina sob midriase medicamentosa através de

oftalmoscopia binocular de forma indireta, além de biomicroscopia utilizando lampada de fenda.

PALAVRAS-CHAVE: Retinopatia. Diabetes. Fundoscopia.
DIABETIC RETINOPATHY: INTEGRATIVE LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: The chronic state of hyperglycemia in diabetes mellitus (DM) is commonly associated
with damage to the retina. Diabetic retinopathy (DR) is characterized by the appearance of
microvascular, intraretinal changes and edema in the retina. The objective of this study is to analyze
and integrate, through national and international scientific production, articles that highlight the
importance of early diagnosis of DR and provide guidance to professionals, with an emphasis on
fundoscopy findings and classification criteria for DR. Methodology: this study is characterized as
an integrative literature review. Inclusion criteria: articles published from 1998 to 2020. We chose
to give preference to original articles, review studies and systematic review on the topic. Exclusion
criteria: all articles that did not obtain full access to the text, articles indexed prior to the year 1998,
articles that dealt mostly with the pharmacological therapeutic approach, epidemiological profile of
diabetes, case report and clinical trial. Results and discussion: two main forms of DR are highlighted:
Non-proliferative Diabetic Retinopathy (RDNP) and Proliferative Diabetic Retinopathy (RDP). The
first phase: background retinopathy, where the presence of capillary microaneurysms, retinal edema,
exudates and hemorrhage are found. The second phase is known as pre-proliferative, with the presence
of areas of infarction on the retina with ischemia or cotton-type exudate. The proliferative phase is
characterized by neovascularization of the retina, optic disc and iris. Conclusion: in order to treat and
prevent irreversible complications caused by DR, frequent ophthalmological evaluation is necessary
with tests to assess corrected visual acuity, tonometry, perform retinal mapping under drug mydriasis

through binocular ophthalmoscopy indirectly, in addition to biomicroscopy using slit lamp.

KEY WORDS: Retinopathy. Diabetes. Fundoscopy.
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INTRODUCAO

A hiperglicemia pode ser resultante de defeitos na secrecao de insulina ou devido a problemas
em seu mecanismo de acdo no organismo. Em decorréncia de alteragdes nesses mecanismos surge
o diabetes mellitus (DM). O estado cronico de hiperglicemia no DM estd comumente associado a
danos, falhas e disfungdes em diversos orgdos, especialmente, olhos, rins, coracdo, nervos € vasos
sanguineos. A patogenia do diabetes envolve varios processos que variam de condi¢cdes autoimunes
das células pancreaticas e consequente deficiéncia de insulina, ou outras anormalidades que resultam
em resisténcia a insulina. As complica¢des mais comuns em longo prazo dessa enfermidade incluem:
retinopatia, nefropatia e neuropatia periférica; (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2008)

A retinopatia diabética (RD) ¢é caracterizada pela presenca de lesdes que acometem a
retina, podendo causar a perda da acuidade visual devido & presenga de pequenos sangramentos.
(MINISTERIO DA SAUDE, 2015). Além das alteragdes retinianas, outras complica¢des decorrentes
do diabetes sdo as modificagdes vitreas. A segunda causa de cegueira irreversivel ¢ a RD, que acomete
pacientes entre a faixa etaria de 25 a 75 anos de idade, ficando atrds apenas para a Degeneragdo
Macular Relacionada a idade. A retinopatia acomete cerca de 40% dos casos de pacientes portadores
de DM, se apresentando na maioria das vezes, de forma discreta. Porém, mais da metade dos pacientes
com essa sindrome metabolica desenvolvem a RD depois de 25 anos convivendo com essa doenga
de base. Cerca de 2% dos pacientes diabéticos apresentam cegueira total. Frequentemente, a RD ¢
considerada um sintoma tardio frente as complicagcdes de quadros hiperglicémicos, devido a isso,
muitos pacientes ndo possuem um diagnodstico rapido e preciso, favorecendo ao rapido alastramento
de lesdes retinianas graves. Dessa forma, a cegueira pode ser prevenida se a retinopatia for detectada
de forma precoce, com estabelecimento rapido de plano terapéutico visando tratamento adequado em
momento oportuno (NEHEMY, 1998).

Quando o diagnostico € realizado em tempo habil e o tratamento administrado de forma correta
antes da instalagdo de alteragdes retinianas irreversiveis, estima-se que o risco para cegueira pode ser
reduzido em menos de 5%. (FERRIS, 1993) Nessa direcdo, ¢ importante destacar o papel do médico
especialista em oftalmologia dentro desse amplo espectro das altera¢des visuais, com énfase nos
critérios diagnosticos e caracterizagdo da RD nesses pacientes, como a presenca de edema macular,
hemorragia vitrea ou retiniana. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2015)

Portanto, o objetivo deste estudo € analisar e integrar por meio da producao cientifica nacional
e internacional, artigos que destacam a importancia do diagnostico precoce da retinopatia diabética,
bem como discutir o papel dos oftalmologistas no reconhecimento precoce dessa complicacao, além
de disponibilizar orientacdo aos profissionais que atuam nessa area, com énfase nos achados da
fundoscopia e critérios de classificacao da RD.
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METODOLOGIA

Esse estudo se caracteriza como revisao integrativa da literatura. A selegao foi feita a partir
de estudos cientificos indexados em bases de dados nacionais e estrangeiras: PUBMED, SCIELO e
PERIODICOS CAPES. Foram pesquisados os descritores “Retinopatia Diabética”, “Fundoscopia e
Diabetes” “Classificagdao de retinopatia”. O periodo de busca e anélise dos artigos nas plataformas
ocorreu no inicio do més de julho de 2020, o que torna importante memorar que durante o transcorrer
do més de julho e meses posteriores, novas publicagdes podem ter sido indexadas/atualizadas e,
portanto, encontram-se fora dessa revisao. Critérios de inclusdo: artigos publicados no periodo de
1998 a 2020 e artigos que obtinha os descritores deste artigo. Optou-se por dar preferéncia aos
artigos originais, estudos de revisdo e revisdo sistematica sobre o tema. Foram selecionados todos
os artigos que tratassem do objetivo deste estudo, com idiomas em inglés e portugués. Critérios de
exclusao: todos os artigos que ndo se obteve acesso integral ao texto, artigos indexados anterior ao
ano de 1998, artigos que tratassem em sua maior parte da abordagem terap€utica farmacologica, perfil
epidemiologico do diabetes, relato de caso, ensaio clinico, estudo randomizado e artigos que nao
apresentaram objetivo/metodologia claras frente a proposta deste estudo. Apds a selegao dos artigos
conforme os critérios de inclusdo previamente estabelecidos foram realizados os seguintes passos:
leitura exploratoria; leitura seletiva e escolha do material de acordo com os objetivos e tema deste

estudo; leitura analitica; interpretacao e discussao dos resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Com base no primeiro levantamento no qual se utilizou a palavra-chave: “Retinopatia
diabética”, obteve-se na base de dados SCIELO um total de 95 artigos com idiomas em inglés e
portugués. A partir do refinamento da pesquisa com a sele¢do de artigos publicados pela “Revista
Brasileira de Oftalmologia”, “Arquivos Brasileiros de Oftalmologia” e “Instituo Einstein- Sao Paulo”
foram selecionados 41 artigos de acordo com seu titulo, resumo e data de publicacdo. Quanto a busca
inicial na plataforma PUBMED foi utilizado o descritor “Fundoscopia e Diabetes”, foram encontrados
85 resultados em inglés e portugués. A partir do refinamento da pesquisa, utilizando-se o filtro
“Revisdo” e “Revisdo Sistematica” obteve-se um total de 38 artigos. Na busca inicial na plataforma
de PERIODICOS CAPES, foi utilizado como descritor da pesquisa “Classificagdo da retinopatia”,
foram encontrados 47 artigos, porém, todos foram negados de acordo com sua area temadtica, sendo a
maioria se classificando como ensaio clinico e relato de caso e estudos que abordassem em sua maior
parte sobre a terapéutica farmacologia da RD. Os demais foram negados por ndo se obter acesso

integral ao texto do artigo. (Tabela 1)
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Tabela 1- Artigos encontrados nas bases de dados, relagdo entre os selecionados para leitura exploratoria e negados.

BASE DE DADOS SELECIONADOS NEGADOS TOTAL
PUBMED 38 47 85
SCIELO 41 54 95
PERIODICOS CAPES 0 47 47

Dos artigos selecionados para leitura, foram aceitos os artigos que tratassem dos objetivos
e tema desse estudo. Reduzindo consideravelmente o material para leitura analitica, interpretagao e

discussao dos resultados, como consta na tabela 2.

Tabela 2 - Relagdo entre artigos aceitos ¢ negados para leitura analitica.

BASE DE DADOS ACEITOS NEGADOS TOTAL
PUBMED 1 37 38
SCIELO 15 26 41
PERIODICOS CAPES 0 47 47

Apoés a leitura do material, a partir dos critérios de inclusdo pré-estabelecidos, foram
selecionados artigos que possuiam achados relevantes para este estudo. Nota-se que todos os artigos

se encontram indexados na plataforma SCIELO, como descrito na Tabela 3.

Tabela 3- Relag@o dos achados mais relevantes utilizados para analise, interpretagdo e discussdo dos resultados

seguindo os critérios de inclusao.

BASE DE , ACHADOS
AUTOR, ANO TITULO
DADOS

Os niveis séricos elevados de glicose

induzem a uma série de anormalidades

BOSCOet al, 2005. SCIELO Retinopatia| pigquimicas e celulares na retina, que

Diabética podem provocar as alteragdes vasculares

encontradas na RD.

No Brasil, estima-se que metade dos

BOELTER et al, Fatores de risco pacientes portadores de DM seja afetada

2003. SCIELO para a retinopatia pela RD, levando a altera¢des visuais.

diabética

Fatores de risco | Os principais fatores de risco para a
ESTEVES et al,

2008 SCIELO para  retinopatia | RD s3o o mau controle glicémico e

diabética pressorico ¢ a maior duragdo do DM



A RD ¢ dividida em fases, sendo
diferenciadas  pela  presenca  de
achados como microaneurismas

Aspectos capilares, edema da retina, exsudatos

CORREA and JR patologicos|® hemorragia, presenga de areas de

EAGLE. 2005. SCIELO da retinopatia infarto na retina com isquemia ou

diabética exsudato do tipo algodonosos, presenca
de neovascularizacdo da retina, disco

optico e iris.

A formacdo de neovasos esta

) ) diretamente relacionada a proliferacdo
Retinopatia , ..
NEHEMY, 1998 SCIELO de células endoteliais. O espessamento
diabética 5
da membrana basal leva a alteracdes na

capacidade de filtragao.

Segundo BOSCO et al (2005), a hiperglicemia induz a diversas anormalidades celulares e
bioquimicas na retina, que consequentemente levam a alteragdes vasculares encontradas na RD.
Dentre essas alteragdes pode-se destacar a glicagdo ndo-enzimatica de proteinas, ativagao da proteina
quinase C pela sintese de diacilglicerol, um aumento na atividade da via dos polidis e aumento do

estresse oxidativo.

Os autores ESTEVES et a/ (2008) atribuem alguns fatores de risco para retinopatia diabética
que incluem: glicemia mal controlada, pressao arterial sistémica elevada, duracao do diabetes melitus,
idade na ocasido do diagndstico de DM e puberdade, gestagdo, nefropatia diabética, sexo, tabagismo,
dislipidemia, obesidade, além de outros fatores que incluem causas genéticas. Relatam que mesmo
na auséncia de Hipertensao Arterial Sistémica (HAS)estabelecida os niveis pressoricos se associam
ao desenvolvimento de RD. Pacientes diagnosticados com diabetes mellitus tipo I normotensos em
que a pressao arterial foi monitorada continuamente, demonstrou-se que existe uma associagao entre

a evolucdo da RD e niveis elevados da pressao arterial diastolica aferida em 24 horas.

Ainda segundo os autores, destacam que valores elevados de hemoglobina glicada nao sé
se relacionam de forma direta com a progressdao de qualquer tipo de retinopatia, mas se associam
também de forma positiva com o surgimento de edema macular. O valor da glicose plasméatica como
fator de risco para o surgimento de RD, pode ser evidenciada quando se demonstra que em 12,6% de
pacientes com apenas 3,5 anos apoOs o diagnostico de diabetes mellitus tipo II ja possuem RD bem
instalada. Individuos pré-diabéticos, que apresentam glicose de jejum alterada ou uma diminui¢ao de

tolerancia a glicose, cerca de 8% ja apresentam RD.

Segundo um estudo realizado por BOELTER et al (2003), cerca de 7,5% das causas de
incapacidade para exercer atividades profissionais por pacientes diabéticos com RD, provém da
cegueira parcial ou total e redu¢do da acuidade visual. Nesta direcdo, destacam-se duas principais

formas de RD: a Retinopatia Diabética ndo proliferativa (RDNP) e Retinopatia Diabética Proliferativa
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(RDP). (JOST et al, 2010)

Orientacdes sobre o diagnostico da RD foram divulgados no ano de 2018 pela Sociedade
Brasileira de Retina e Vitreo (SBRV) que emitiu diretrizes oficiais sobre o tema, com recomendacoes,
classificagdo da RD, evidéncias, fatores de risco e diagndstico dessa complicacdo. Segundo
a classificacdo mais atual divulgada pela SBRV sobre RD: A) Auséncia de retinopatia; B)
Retinopatia diabética nao proliferativa — Retinopatia diabética nao proliferativa leve: somente
microaneurismas; Retinopatia diabética ndo proliferativa moderada: microaneurismas + outras
alteragdes que nao caracterizem retinopatia severa; C) Retinopatia diabética nao proliferativa
severa: qualquer uma das trés alteragdes: Hemorragias nos quatro quadrantes da retina; Dilata¢des
venosas em um quadrante; Alteragdes vasculares intrarretinianas em um quadrante. D) Retinopatia
diabética nao proliferativa muito severa: presenca de duas das trés alteragdes do quadro de
retinopatia diabética ndo proliferativa severa. E) Retinopatia diabética proliferativa: presenca de

neovascularizag¢ao: no disco Optico ou na retina; hemorragia vitrea.

Dessa forma, ¢ possivel reconhecer clinicamente esses estagios. Segundo os autores CORREA
and JR EAGLE (2005), o primeiro estagio pode ser reconhecido como retinopatia de fundo, onde se
encontra a presenca de microaneurismas capilares, edema da retina, exsudatos e hemorragia. A segunda
fase € conhecida como pré-proliferativa, com a presenca de areas de infarto na retina com isquemia
ou exsudato do tipo algodonosos. A fase proliferativa € caracterizada por neovascularizagdo da retina,
disco optico e iris. A fase denominada proliferativa é caracterizada por regides de neovascularizacio

tanto da retina, como iris e disco optico.

O mecanismo de vasodilatagdo da retina de forma cronica ¢ acompanhado por algumas
alteracdes: espessamento da membrana basal endotelial, proliferagdo de célula endotelial e degeneracao
do pericito retiniano. A perda do pericito provoca a perda da integridade do capilar. O espessamento
da membrana basal leva a alteragdes na capacidade de filtragdo o que leva a passagem de proteinas
do soro para a retina extravascular e para o vitreo de forma anormal. A formagdo de neovasos esta

diretamente relacionada a proliferacdo de células endoteliais (NEHEMY, 1998).

Segundo a SBRV (2010) pacientes diabéticos devem realizar acompanhamento oftalmolégico
rigorosamente cumprido € muito bem programado, com intuito de tratar e prevenir complicacdes
irreversiveis. Segundo esses autores, a RD deve ser classificada pelo oftalmologista de acordo com
seu grau de gravidade (MORALES; LAVINSK; VIANELLO; 2010).

Pacientes portadores de diabetes tipo Il deve ser submetido a avaliacdo oftalmoldgica de
forma imediata apos o diagndstico. As recomendagdes para pacientes portadores de diabetes tipo
I € que se inicie as avaliagdes oftalmologicas apds 3 a 5 anos do inicio da doenca ou logo apos o
inicio da puberdade. Esse grupo de risco deve estar atento aos sintomas como distor¢ao de imagens,
perda de visdo e vista embacada, no entanto, esses pacientes podem ser assintomaticos. Tendo como
base o diagnostico prévio de diabetes, o médico oftalmologista deve realizar avaliagdo de acuidade
visual corrigida, tonometria, realizar mapeamento de retina sob midriase medicamentosa através de

oftalmoscopia binocular de forma indireta, além de biomicroscopia utilizando lampada de fenda.
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Tais avaliagdes devem ter carater regular, levando-se em consideracdo a gravidade e o carater das
alteracdes da retina. Exames complementares se tornam validos de acordo com o grau de gravidade da
doenca, sendo os mais indicados: Angiofluoresceinografia da retina, Retinografia simples, Tomografia
de Coeréncia Optica da retina e Ultrassonografia (DIRETRIZES SOCIEDADE BRASILEIRA DE
DIABETES, 2018).

Dentre os principais achados da fundoscopia na retinopatia diabética, destacam-se: 1)
Microaneurismas: caracterizados por pequenos pontos de coloragdo vermelha e bem delimitados.
A presenca de microaneurismas ¢ o achado mais precoce dessa complicacao; 2) Edema macular:
constitui amais importante causa de cegueira legal na diabetes. Nesse quadro, ¢ comum o paciente
apresentar escotoma central e baixa visual, metamorfopsia e borramento visual; 3) Hemorragias
intrarretinianas: sem auxilio da angiografia sdo indistinguiveis dos microaneurismas quando sao
puntiformes. Sua ocorréncia na camada de fibras nervosas leva a uma imagem semelhante a “chama-
de-vela”. Todavia, caso presente, deve-se pesquisar por hipertensdo arterial sistémica, pois sdo
achados comuns em ambas as doencas; 4) Exsudatos duros: se apresentam sob forma de lesdes
pequenas e amareladas, com margens definidas, sendo formadas por lipidios. Podem ocorrer devido
extravasamento de plasma. Quando esses lipidios sao depositados na camada plexiforme externa
podem dar origem a uma condicdo denominada de “estrela macular”;5) Manchas algodonosos:
sao manchas de carater esbranquicadas, relativamente grandes que se apresentam de forma mal
delimitadas. Correspondem a infarto de areas retinianas, pode haver perda permanente de fibras
nervosas; 6) Anormalidades microvasculares intrarretinianas: siao linhas vermelhas e finas que
partem das arteriolas em direcdo as vénulas. Caracterizam a circulagdao colateral; 7) Dilatacoes
venosas: se apresentam na forma de al¢a, aspecto de rosario com segmentacao; 8) Neovasos: condi¢ao
definidora de retinopatia diabética proliferativa. Em sua grande maioria, se originam do disco optico
ou das vénulas proximais (ARAGAO et al., 2013).

CONCLUSAO

Pacientes portadores de diabetes tipo II deve ser submetido a avaliacdo oftalmolodgica
de forma imediata apds o diagnostico, dessa forma, o acompanhamento deve ser rigorosamente
cumprido e muito bem programado, com intuito de tratar e prevenir complicacdes irreversiveis
causadas pela DM. Na avaliacao oftalmoldgica, o especialista deve realizar avaliagao de acuidade
visual corrigida, tonometria, realizar mapeamento de retina sob midriase medicamentosa através de
oftalmoscopia binocular de forma indireta, além de biomicroscopia utilizando lampada de fenda.
Deve-se estar atento as principais alteragdes da fundoscopia na retinopatia diabética, como a presenca
de microaneurismas, edema macular, hemorragias intrarretinianas, exsudatos, manchas algodonosas
e a presen¢a de anormalidades microvesiculares intrarretinianas. Orientacdes a profissionais sobre
os principais achados oftalmologicos, parametros clinicos e laboratoriais de pacientes portadores de
DM, devem ser amplamente disseminadas visando a conduta precoce e assertiva que possam prevenir

e elucidar alteragdes retinianas causadas pela sindrome metabdlica em questao.
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RESUMO: Introducdo: A prevaléncia da Sindrome Metabolica na populagdo ¢ aproximadamente
4 vezes maior nos portadores de Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), destacando-se dentre os demais

constituintes da SM por possuir sérias complicacdes vasculares, neurais e infecciosas. Estes agravos
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sdo responsaveis pelo desenvolvimento de complicagdes nos pés dos diabéticos, a exemplo da
Sindrome do P¢ Diabético, considerada a principal causa dos transtornos na integridade fisica e mental
destes pacientes e dos elevados custos com hospitalizagcdo. Objetivo: Este estudo objetiva esclarecer
a fisiopatologia, manejo, recomendacdes e implicacdes acerca da Sindrome do P¢é Diabético, que
consiste em uma complicagdo do Diabetes na Sindrome Metabolica. Metodologia: Realizou-se uma
busca bibliografica para aferir os artigos, sendo consultadas as bases de dados PubMed, SciELO,
Lilacs e Science direct. A pesquisa foi feita por meio do cruzamento entre os descritores: “Sindrome
Metabdlica”; “Diabetes Mellitus”; “Pé Diabético”. Resultados: Observou-se que a hiperglicemia
plasmatica danifica os vasos sanguineos e nervos periféricos, prejudicando a perfusdo tecidual e
causando perda de fun¢do sensorial, motora e autondmica, especialmente nos membros inferiores.
Esse déficit aumenta o risco de ulceras nos pés, a qual pode evoluir para infec¢des persistentes,
amputacdes e obito. O controle metabdlico, rastreio e manejo correto do paciente portador do Pé
Diabético tém papel decisivo na progressdo e no sucesso do tratamento multiprofissional, sendo
direcionado as necessidades de cada paciente. Conclusio: E notério o impacto funcional, social e
econdmico para os individuos e servicos de satide devido a necessidade de cuidados prolongados.
Por isso, ¢ imprescindivel a incorporagdo das agdes clinico-preventivas sobre o Pé Diabético pelos
profissionais de saide para melhores resultados na prevenc¢do, promog¢ao e recuperagdo da satde da

populacdo que possui essa enfermidade ou risco para desenvolvé-la.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome Metabolica. Diabete mellitus. Pé diabético.
METABOLIC SYNDROME: AN APPROACH TO DIABETIC FOOT

ABSTRACT: Introduction: Patients with Diabetes Mellitus type 2 (DM2) have 4 times more chances
of being affected with Metabolic Syndrome. DM2 stands out among the other components of SM for
its severe vascular, neural and infectious complications on diabetic’s feet, such as the Diabetic Foot
Syndrome, one of the main causes of disorders in the patient’s physical and mental integrity and high
costs with hospitalization. Objective: This study aims to explain the pathophysiology, management,
recommendations and consequences of Diabetic Foot Syndrome, which is a complication of Diabetes
in Metabolic Syndrome. Methodology: A bibliographic research was made to scan articles in PubMed,
SciELO, Lilacs and Science direct databases by crossing the descriptors: “Metabolic Syndrome”;
“Diabetes Mellitus”; “Diabetic foot”. Results: Plasma hyperglycemia damages blood vessels and
peripheral nerves, which impacts on tissue perfusion and sensory, motor and autonomic function loss
especially in lower limbs. This deficiency increases the risk of foot ulcers, which may lead to persistent
infections, amputations and death. Metabolic process control, screening and correct management of
patients with Diabetic Foot have an important role in the progression and success of multiprofessional
treatment, which is directed towards every patient’s needs. Conclusion: It is clear the functional,
social and economic impact on the patient’s wellness and health services, concerning the long-term

care. Definitively, it is essential to incorporate clinical and preventive actions on the Diabetic Foot by
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health professionals for better results in the prevention, promotion and health recovery of those who

have the disease or the risk to develop it.

KEY WORDS: Metabolic syndrome. Diabetes mellitus. Diabetic foot.

INTRODUCAO

A Sindrome Metabodlica (SM), ou Sindrome de Resisténcia a Insulina (RI), caracteriza-se
pela resisténcia a acdo da insulina nos tecidos, o que resulta em hiperglicemia e hiperinsulinemia
plasmatica compensatoria. Esta condi¢do, associada ao acimulo de gordura abdominal, apresenta-se
como fator de risco para o aparecimento de hipertensao arterial, dislipidemia, Diabetes Mellitus tipo
2 e doengas cardiovasculares ( KARTHA, 2017; LUSTOSA, 2019).

A prevaléncia de SM na populagdo ¢ de 24%, aproximadamente, chegando a mais de 80%
entre os pacientes com Diabetes Mellitus (DM), especialmente o tipo 2. (BAKKER, 2017; IDF,
2019; LUSTOSA, 2019).0 DM se caracteriza por hiperglicemia persistente, sendo classificado,
principalmente, em DM tipo 1 (DM1), DM tipo 2 (DM2) e diabetes gestacional (DMG) (SBD, 2019).
Dentre as complicagdes do DM, pode-se destacar a Sindrome do Pé Diabético, caracterizada por
disturbios neurologicos, micro € macrovasculares (BRASIL, 2016; DEWI, 2020).

O P¢ Diabético se consagra como a complica¢do cronica de maior impacto social, pois ¢ a
principal causa de amputagdes de membros inferiores com origem nao traumadtica e da diminuigao
da qualidade de vida da populacdo acometida, resultando, portanto, no aumento do risco de morte. A
Sindrome do P¢é Diabético, responsavel por afetar cerca de 40 a 60 milhdes de pessoas com DM no
mundo, pode ser causada tanto pelo DM 1 quanto pelo DM2, prevalecendo neste tltimo tipo devido a
sua relagdo intima com a SM (BAKKER, 2015; IDF, 2019).

Os principais responsaveis pelo desenvolvimento de complicagdes nos pés do diabético sao
a presenca de Neuropatia Periférica (NP), a Doenga Arterial Periférica (DAP), as deformidades nos
pés e o historico anterior de Ulceras ou amputagdo dos dedos ou de parte do p¢é (HAMMER, 2016).
Estima-se que, em pacientes com complicagdes nos pés, 25-44% sejam devidos a neuropatia, 10%
a isquemia e 45-60% a neuro-isquémicos, sendo a infeccdo uma frequente complicagdo final desses
processos (DEWI, 2020). Grande parte destas complicagdes sdo prevenidas por meio de medidas
educativas que, juntamente com o exame regular dos pés, podem reduzir em até 50% as amputagdes
nos pacientes portadores do DM (BRASIL, 2013; IDF, 2019).

Nessa perspectiva, este estudo objetiva esclarecer a fisiopatologia, manejo, recomendagdes
e implicacdes sociais e econdmicas acerca da Sindrome do Pé Diabético, que consiste em uma

complicagdo do Diabetes na Sindrome Metabolica.
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MATERIAIS E METODOS

Este estudo consiste em uma revisdo integrativa de literatura com a finalidade de reunir e
sintetizar resultados de pesquisas através da anélise de livros, artigos, teses e monografias diretamente
relacionados ao tema. Os artigos foram consultados nas bases de dados PubMed, SciELO, Lilacs e
Science direct. A pesquisa foi feita por meio do cruzamento entre os seguintes descritores: “Sindrome
Metabolica”; “Diabetes Mellitus”; “Pé Diabético”, sendo utilizados como critérios de escolha artigos
escritos eminglés, portugués e espanhol publicados nos tiltimos 10 anos (2011 22020), incluindo artigos
sugeridos pela plataforma com base no tema relacionado. Além disso, também foram consultados
livros de fisiopatologia e cartilhas de orientagdes do Ministério da Saude, das Sociedades Médicas
Brasileiras e do International Working Group on the Diabetic Foot (IWGDF) que contemplam o tema
e contribuem para a construcdo desta revisdo. Como critérios de exclusdo, retiraram-se estudos que

ndo se adequam a temadtica central, trabalhos duplicados e incompletos.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Com base na pesquisa bibliografica, selecionaram-se 21 documentos que atendiam aos
requisitos da pesquisa, sendo as principais tematicas sobre a epidemiologia, fisiopatologia e condutas
clinicas do P¢ Diabético, assim como recomendacdes para a prevengado dessa complicagdo do Diabetes
Mellitus.

O DM consiste em uma doenga cronica nao transmissivel caracterizada pela alta concentragao
de glicose no sangue, conhecido como estado hiperglicémico, sendo uma condi¢do causada por
deficiéncia na secre¢io de insulina e/ou resisténcia a seus efeitos celulares (COUSELO-FERNANDEZ,
2018). Esta doenga ¢ considerada um problema crescente em todo o mundo, afetando 463 milhdes de
adultos (9,3%) entre 20 e 79 anos em 2019 (IDF, 2019).

A partir das estimativas dos anos anteriores, fez-se a projecdo que 578,4 milhdes de
adultos sejam portadores da diabetes em 2030 e 700,2 milhdes, em 2045. Em 2019, morreram
aproximadamente 4,2 milhdes de adultos em decorréncia do diabetes e suas complicacdes. Neste
mesmo ano, o Brasil ocupou o quinto lugar no ranking dos paises com o maior nimero de pessoas

com diabetes, apresentando uma média de 15-18,7 milhdes de individuos diagnosticados (IDF, 2019).

A doenga se subdivide em tipo 1 (DM1), tipo 2 (DM2) e gestacional (DMG). O DM1 ¢
considerado uma doenca autoimune de predisposicdo genética em que o sistema imunoldgico
destroi as células beta pancreaticas, o que leva a uma deficiéncia grave de insulina. Representa 5%-

10% dos casos de DM e geralmente acomete criancas e adolescentes, desenvolvendo-se de forma
progressivamente rapida (HAMMER, 2016; GROSSMAN, 2019).

O DM2 ¢ o tipo mais comum, ocorrendo em cerca de 90% dos casos de DM, e esta relacionado
com o aumento da glicemia secundario a uma deficiéncia na acao da insulina (GROSSMAN, 2019).

Geralmente ¢ resultado de heranga familiar e fatores ambientais, como habitos alimentares, inatividade
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fisica e obesidade, sendo este tltimo um fator que contribui para o aumento da resisténcia do corpo
a insulina. Ao contrario do que ocorre no DM1, pacientes com o0 DM2 podem apresentar diferentes
niveis de insulina, mas possuem anormalidades metabolicas que levam a ma utilizagao desta insulina
produzida, seja na sua resisténcia ou secre¢ao anormal, e aumento da producdo de glicose pelo figado
(HAMMER, 2016; GROSSMAN, 2019).

O DMG, por sua vez, consiste em uma intolerancia a carboidratos que ocorre durante o periodo
gestacional e nao se enquadra em todos os critérios diagndsticos de DM, apresentando varios niveis
de gravidade (SBD, 2019). Costuma ser transitorio e acomete cerca de 7% das gestantes, das quais
35%-65% tém chances de desenvolver DM2 (ADA, 2014; HAMMER, 2016).

O diagnostico laboratorial para DM ¢ realizado com base em exames de sangue que avaliam o
nivel de glicose nos individuos, como glicemia em jejum, hemoglobina glicada/glicosilada (HbA1c)
e teste de glicemia capilar (glicose ao acaso). Os pacientes s3o classificados em trés categorias com
base nos resultados: normoglicémicos, pré-diabéticos (acima dos valores de referéncia e abaixo do
valor estabelecido para o diabetes) e diabéticos. Ao se classificar como pré-diabético, o individuo ja
possui resisténcia a insulina e, caso ndo realize o tratamento, evolui para a doenga propriamente dita.
Além destes, também s3o recomendados o teste oral de tolerancia a glicose (TOTG) e exames de
urina (D’SOUZA, 2016; SBD, 2019).

As complicagdes do DM sdo comuns tanto ao tipo 1 quanto ao 2 e dependem da deteccao
precoce e dos cuidados que os individuos recebem desde o diagnostico da doenga (IDF, 2019). Dentre
elas, destaca-se a Sindrome do P¢ Diabético, definida como a presenca de infec¢do, ulceracdo e/
ou destruicao de tecidos profundos associados a Neuropatias Diabéticas (NPD) e a varios graus de
Doenga Arterial Periférica (DAP) nos pés de pessoas com DM. Constitui-se como uma complicagao
cronica de etiologia frequentemente multifatorial, resultando em comprometimento vascular, neural
e infeccioso. Essa Sindrome ¢ considerada a principal causa de amputagdes ndo traumaticas de
membros inferiores (KARTHA, 2017; MATHIAS 2017).

A NPD ¢ caracterizada pela disfuncao dos nervos periféricos em pessoas com diabetes de
longa data, principalmente pelo comprometimento da irrigagao e alteracdo do metabolismo de radicais
livres. E uma das principais complicacdes do diabetes e pode ser classificada de acordo com as

manifestagdes clinicas em: neuropatia sensorial, motora e autonomica (HAMMER, 2016; IDF, 2019).

A neuropatia sensorial resulta na perda da sensacao protetora, permitindo que lesdes repetitivas
e cronicas passem despercebidas, como as causadas por calgados inadequados (ALONSO, 2018b).
A propriocep¢do comprometida prejudica a marcha e a ma distribui¢do da carga biomecanica pode
resultar em injuria tecidual (DEWI, 2020).

Na neuropatia motora, os musculos flexores intrinsecos do pé sdo mais afetados que os grupos
extensores. Esse desequilibrio resulta em dedos dos pés em garra ou em martelo, tornando areas
do pé mais propensas a lesdes por atrito devido ao desgaste e distribui¢do anormal de peso (Figura

1) (BAKKER, 2015). O primeiro sinal clinico observado ¢ a formag¢do de calos, podendo causar

DOENCAS METABOLICAS: DIABETES -



rachaduras e fissuras, as quais funcionam como portas de entrada para infecgoes (DEWI, 2020).

Figura 1: Areas do pé com maior risco de ulceragoes.

Figure 2. Areas of the foot at highest nsk for ulceration

Fonte: IWGDF, 2019b.

Ja a neuropatia autondmica, por sua vez, se caracteriza pela perda de transpiragao, resultando
em pele ressecada e propensa a rachaduras e infec¢cdes (DEWI, 2020). A regulagdo autonomica
do fluxo sanguineo da pele pode ser perdida, aumentando a distensdo das veias dorsais dos pés e,
consequentemente, os “shunts” artério-venosos, tornando o pé quente e avermelhado. Portanto, um

pé quente resistente representa um pé em alto risco (DUARTE, 2011).

Para o diagndstico do P¢é Diabético, os pacientes devem ser submetidos a um protocolo de
avaliacdo para o levantamento de queixas sobre a sintomatologia da doenca, como presenca de
parestesias, disestesias ¢ dor cronica (COUSELO-FERNANDEZ, 2018). Em sequéncia, o exame
fisico ¢ realizado com foco na detec¢ao de deformidades (dedos em garra, calosidades, manchas,
fissuras na pele, ulceras e auséncia de pelos), investigacao das sensibilidades, palpagdo do pulso
pedioso e tibial posterior e a analise de forca muscular do tibial anterior e triceps sural (BRASIL,
2016; IWGDF, 2019a).

Para a deteccdo de alteragdo de fibra grossa e andlise da sensibilidade protetora plantar
sd0 necessarios instrumentos precisos, como o monofilamento de Semmes-Weinstein (SW). Essa
ferramenta ¢ utilizada pressionando a extremidade do monofilamento contra o pé em pontos
especificos, como o halux, regido do 1%, 3* e 5* metatarsos e calcaneo da regido plantar (Figura 2).
Recomenda-se que o paciente sinalize caso sinta o toque, mesmo em simulacdes entre as aplicagdes

concretas, com o intuito de confirmar a veracidade das respostas (BALDASSARIS, 2020).
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Figura 2: Método adequado e locais indicados para a utilizagdo do monofilamento de Semmes-Weinstein.

Figure 6. Proper method of using the 10g Semmes-Weinstein monofilament Figure 5. Sites that chould ke tasted er loss of protective sensation with the 1 Sermes-Weingtein
menoflament
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Fonte: IWGDF, 2019b.

Além deste instrumento, o diapasdo 128 Hz e o martelo avaliam a sensibilidade vibratoria e
reflexos aquileus, respectivamente. Ja o pino, ou palito descartavel, avalia a sensibilidade dolorosa ou
percepcao da distingdo de uma ponta calibrosa de outra pontiaguda. A verificagdao do pulso pedioso e
tibial posterior devem ser realizados pela palpacao e a for¢ga muscular do triceps sural e tibial anterior
devem ser testadas, por exemplo, convidando o paciente a caminhar 10 metros na ponta dos pés e
mais 10 metros sobre os calcanhares (SILVA, 2016). Por fim, a radiografia simples da area acometida
pode ser solicitada, sendo o meio mais simples, acessivel e de melhor custo-beneficio para detectar

comprometimento 6sseo, como a osteomielite (BAKKER, 2015).

As complicagodes de extremidade inferior em pacientes portadores de DM sdo mais comuns em
tabagistas, etilistas, obesos, hipertensos, em individuos na faixa etdria acima de 50 anos e pacientes
acometidos pelo DM tipo 2 com, aproximadamente, mais de 10 anos de diagnéstico (D’SOUZA,
2016; ALONSO, 2018a). Dentre estas, a hipertensdo arterial sist€émica € a patologia associada e
potencializadora mais comum do P¢é Diabético, uma vez que os pacientes apresentam um elevado
nivel de risco para desenvolver doengas micro e macrovasculares, a exemplo da DVP (SANTOS,
2015; BRASIL, 2016; GREGG, 2016).

O baixo grau de escolaridade, a precedéncia e a demora, a inadequagdo e, principalmente,
a auséncia do tratamento de complicagdes nos pés também sao fatores de risco para a evolucao da
doenca e a necessidade de amputacao. Além disso, Glceras caracteristicas da perda de sensibilidade
nervosa periférica t€ém origem nas lesdes quimica, térmica ou por condigdes de ma higienizacao
(ALONSO, 2018a). Na ulcera isquémica, por sua vez, o uso de cal¢cados desconfortaveis contribui
para a deformidade do pé, pois prejudica a distribui¢ao de pressao plantar, sendo um fator de risco
para ulceragao (SILVA, 2016).

O manejo do paciente acometido com P¢ Diabético necessita de uma abordagem
multiprofissional para garantir o sucesso do tratamento, sendo imprescindivel que tais condutas sejam
direcionadas as necessidades de cada paciente, concretizando a prevencao de agravos € manutencao
da saude. A International Working Group on the Diabetic Foot IWGDF) elencou 6 topicos de padrdes

de conduta do P¢ Diabético, visando a classificacdo, preveng¢do, alivio da pressado, cicatrizagdao de
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ulceras e diagnostico e tratamento da DAP e infeccado (IWGDF, 2019a).

As recomendacdes acerca da classificagao de risco de ulceras se baseiam na pesquisa de perda
de sensibilidade protetora (PSP) e DAP (Tabela 1). Essa classificagao ¢ essencial para a comunicagao
entre os profissionais de saude e caracterizagao das feridas, sendo indicada a utilizagao da classificagao
SINBAD a fim de possibilitar comparagdes entre instituicoes a respeito dos desfechos clinicos dos
acometidos pela ulceracdo. A classificagdo SINBAD avalia o local, isquemia, neuropatia, infec¢ao

bacteriana, area e profundidade das ulceras, classificando-as em uma escala de 0 a 6 (IWGDF, 2019a).

Tabela 1: Sistema de Estratificagdo de Risco do IWGDF 2019 ¢ periodicidade de vigilancia respectiva.

Categ o ria Lﬁ::::? :!_e Caracteristicas Frﬁ?g‘:le;:gliaade
o Muito baixo Sem PSP e sem DAP Arwual
1 Baixo PSP ou DAP G a 12 meses

PSP + DAP ou

= Moderado PSP + deformidade podologica ou 3 a6 meses
DA P + deformidade podologica

PSP efou DAP e = 1 das seguintes:
- Historia da dlcera

3 Alro - Historia de amputagdo (menor ou maior) 1a 3 meses
- Insuficigncia renal cronica terminal

Fonte: IWGDF, 2019a.

As tlceras avaliadas em centros com intervencao vascular e possibilidade de diagndsticos
devem utilizar a classificagio Wound/Ischemia/Foot Infection (WIFI) para tomada de decisdo
relativa a avaliagdo da perfusao periférica e de uma possivel necessidade de revascularizagao. Esta
classificagdo se baseia na avaliacao da presenca e a relagao entre feridas, isquemia e infecgao no pé,
classificando-as de 0 a 3 (IWGDF, 2019a; DEWI, 2020).

Algumas medidas auxiliam na prevencao de feridas no pé diabético e devem ser realizadas
tanto no consultério como em casa. Apds o diagndstico, os individuos devem ser orientados e
educados pelos profissionais de saude acerca dos cuidados didrios com os pés, como a necessidade de
inspeg¢ao diaria, secagem correta dos espagos interdigitais, utilizagao de cremes para peles ressecadas,
evitar andar descalgo, corte adequado das unhas e utilizacdo de sapatos ortopédicos suficientemente
largos (Figura 3). Os pacientes devem, ainda, atentar-se quanto a identificacdo dos sinais precoces
de inflamagdes e ulceras, realizando a verificagdo da temperatura da pele frequentemente. Exercicios
de mobilidade do pé também podem auxiliar na reducdo de fatores de risco para ulceragdes e, ainda,

melhorar sintomas neuropaticos (IWGDF, 2019a).
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Figura 3: Maneira correta de cortar as unhas dos pés e formato adequado dos sapatos.

Figure 4. Footwear should be sufficiently wide to accommodate the foot without excessive pressure on
the sin

Figure 3. The proper way to cut toe nails

Fonte: IWGDF, 2019b.

Os portadores da doenca classificados no grupo de risco devem receber atengao redobrada,
através de medidas especificas para individuos com ulceras recorrentes, de dificil cicatrizacdo
e calosidades. Os médicos podem considerar a prescri¢ao de ortdteses para remover o excesso de
calosidades e procedimentos diferenciais para os casos em que o tratamento conservador nao obteve
sucesso (IWGDF, 2019a).

A recomendacao para o alivio da pressao de ulceras e promogao da cicatrizagao de uma tlcera
neuropatica plantar sem isquemia e/ou infec¢@o consiste no uso de um aparelho ndo removivel até a
altura do joelho. Sugere-se gesso de contato total ou uma bota ndo removivel (bota Walker), sendo
a escolha a partir da extensao da lesdo no pé, disponibilidade de recursos e preferéncia do diabético
(IWGDF, 2019a).

Na situacao de cicatrizagao de uma ulcera neuropatica com infecgdo leve ou isquemia leve
e infeccdo moderada ou isquemia moderada, deve-se considerar a utilizagao do aparelho removivel
até o joelho. Caso haja uma infec¢do e/ou isquemia moderada ou grave, essa deve ser primeiramente
abordada para, posteriormente, considerar a utilizacdo de um aparelho removivel de descarga, levando

em consideracdo a autonomia, o nivel de atividade e estado do doente (IWGDF, 2019a).

O diagnostico precoce da DAP leva a um bom prognoéstico, tratamento mais eficaz e impede
complicagdes. A IWGDF determina que o portador de DM deve ter os pés examinados anualmente,
considerando-se o historico de controle da doenga e a palpagdo dos pulsos de membros inferiores
(MMII). Entretanto, o exame clinico nao ¢ suficiente para diagnosticar DAP e, por isso, recomenda-se
também a avalia¢io da pulsagdo pediosa utilizando Doppler Arterial junto ao Indice Tornozelo/Brago
(ITB) e/ou ao Indice Hallux/Brago (IHB) (IWGDF, 2019a).

Em casos de pacientes diabéticos e portadores da DAP que apresente tlceras, deve-se prever
o potencial de cicatrizagdo através do ITB e IHB. Além disso, nesses mesmos pacientes, utiliza-se o
sistema de classificacio WIFI com o intuito de analisar o risco de amputagdo e o beneficio de uma
possivel revascularizagdo (DEWI, 2020; IWGDF, 2019a).

No caso de tlceras que ndo melhoram em 4 a 6 semanas, a revascularizagao em portadores da
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DAP ¢ quase sempre recomendada. O objetivo da revascularizacdo € restabelecer um fluxo sanguineo
suficiente de pelo menos uma das artérias do pé, preferencialmente a que irriga a regido em que esta
localizada a Ulcera persistente. Apos a revascularizagao do doente com uma tlcera de P¢ Diabético,
deve-se planejar um acompanhamento multidisciplinar, visto que doentes com sinais de DAP e

infecdo tém um risco elevado de amputa¢do (IWGDF, 2019a).

O diagnéstico de infecgao do Pé Diabético € clinico e depende de sinais e sintomas locais e
sistémicos de inflamacao. Se o paciente estiver com infec¢do moderada a grave ou com comorbidades,
indica-se que realize o internamento hospitalar. Em casos de suspeita de infec¢do, porém com exame
fisico sem uma interpretacdo exata, sugere-se o uso de marcadores inflamatorios séricos (proteina
C reativa), velocidade de sedimentacao eritrocitaria (VSH) ou até procalcitonina para chegar a um
diagnostico (IWGDF, 2019a).

Para o tratamento das infec¢des do Pé Diabético, deve-se utilizar um antibiotico baseado
nos patodgenos, sua sensibilidade, na gravidade clinica, na evidéncia cientifica, nos efeitos adversos,
nas interacdes medicamentosas, na disponibilidade e no custo do medicamento. O tratamento
conservador, realizado apenas com antibidtico, ¢ indicado para doentes que apresentam osteomielite
nao complicada. No entanto, essa nao pode ser tratada por mais de 6 semanas por antibioticoterapia
e, caso a infeccdo ndo apresente melhora entre 2 e 4 semanas, ¢ necessaria reavaliagao para selecao

de um novo antibidtico ou tratamento cirurgico (IWGDF, 2019a).

Na cirurgia de resseccdo de osso por osteomielite ¢ indicado a coleta de tecido dsseo para
a realizagdo de cultura, detectando uma possivel infec¢ao residual. No mais, em casos de infec¢ao
ativa, ndo ¢ recomendado a utilizagdo de terapias complementares como oxigenoterapia hiperbarica,
tratamentos com fatores de crescimento, antissépticos topicos ou terapia de pressao negativa IWGDF,
2019a).

Para as intervengdes de cicatrizagao de ulceras do pé diabético ¢ indicado desbridamento
cortante de necrose, calosidade ao redor da ulcera e tecido necrotico, levando em consideracao as
contraindicagdes, como isquemia grave. Os curativos devem ser escolhidos com base no controle do
exsudato, custo e conforto. Os impregnados com octassulfato de sacarose devem ser utilizados em

ulceras neuro isquémicas, nao infectadas e de dificil cicatrizagao (IWGDF, 2019a).

Para reduzir a area da ferida no pds-operatério, indica-se a terapia de pressao negativa junto ao
tratamento convencional. Sugere-se que ndo sejam utilizados agentes que promovam a cicatrizagao,
pois estes alteram a biologia da ulcera, incluindo produtos bio modificados de pele, fatores de

crescimento, diéxido de carbono topico, gel plaquetario, dentre outros (IWGDF, 2019a).

CONCLUSAO

Evidencia-se, portanto, como o Diabetes Mellitus tem relevante impacto no estado funcional,

bem-estar e sobrevivéncia dos individuos. A doenca resulta, ainda, em grandes consequéncias a nivel

DOENCAS METABOLICAS: DIABETES




econdmico, com o aumento da utilizacdo dos servigos de saude, perda de produtividade e cuidados
prolongados requeridos para tratar suas complicagdes cronicas, destacando-se a Sindrome do Pé
Diabético (GREGG, 2016).

A triade neuropatia periférica, vasculopatia e susceptibilidade para infec¢dao ¢ um classico
cenario de alto risco que deve ser evitado para o ndo desenvolvimento do P¢ Diabético. Contudo,
apesar dos esfor¢os na prevencao e diagnostico precoce de ulceras, as amputagdes sao frequentemente
realizadas em mais da metade dos casos, resultando no aumento do risco de morte (IDF, 2019;
SANTOS, 2015).

Sendo assim, ¢ imprescindivel que tais condutas sejam incorporadas no cotidiano dos

profissionais de satide de uma maneira direcionada para cada necessidade, minimizando os agravos.
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CAPITULO 3

VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA NO REPOUSO EM PACIENTES COM
DIABETES MELLITUS TIPO 1 COM NEUROPATIA AUTONOMICA CARDIACA
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RESUMO: O objetivo do presente estudo foi analisar a influéncia autondmica através da variabilidade
da frequéncia cardiaca (VFC) como medida avaliativa, em pessoas com a diabetes mellitus tipo 1
(DM1); e em individuos com a DM 1 em associagdo a neuropatia autondmica cardiaca (NAC). Trata-se
de um estudo descritivo, transversal com abordagem quantitativa, com 57 voluntarios jovens, do sexo
masculino. Foram coletados sinais de eletrocardiograma de pessoas com a DM1 na presenca de NAC
(GNACD), em individuos voluntdrios com DM1 sem a existéncia de NAC (GDM) e em voluntérios
saudaveis (GC). A analise estatistica comparou as caracteristicas fisicas e antropométricas entre os
diferentes grupos. Posteriormente, os parametros da VFC baseado na média de todos os intervalos RR
normais (MRR1i), propor¢ao de intervalos RR com diferengas sucessivas de mais de 50 Mv (pNN50),
desvio padrao de todos os intervalos RR normais (SDNN) e raiz quadrada da média das somas dos
quadrados das diferengas entre intervalos RR normais adjacentes (RMSSD) foram comparados entre
os diferentes grupos. Ambas as andlises foram realizadas pela andlise de variancia Anova one-way € o
post-hoc Student-Newman-Keuls test com o = 0,05. O efeito da MRRi da VFC em relacdo aos grupos,

evidenciando-se um comportamento diferente (p < 0,001), pois os voluntarios do GNACD e GDM
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apresentaram uma diminui¢do quando comparado ao GC. Assim como, os parametros pNN50, SDNN
e RMSSD exibiram resultados similares entre GNACD e GDM. Entretanto, s6 apresentou diferenga
significativa entre GNACD quando comparado ao GC no pNNS50 (p = 0,007), SDNN (p = 0,005) e
RMSSD (p = 0,005) para a andlise da modulaciao autondmica cardiaca de repouso dos voluntarios.
Dessa forma, a VFC se demonstra como uma boa ferramenta para detectar alteracdes autondmicas
em voluntarios com a DM1 e como uma adequada medida de avaliagdo diagnostica e prognostica
para pessoas que tenham a DM1 na presenca de NAC, e com isso, a VFC tende a permanecer com as

fungdes vagais diminuidas.

PALAVRAS-CHAVE: Variabilidade da frequéncia cardiaca. Diabetes mellitus tipo 1. Neuropatia

autonOmica cardiaca.

HEART RATE VARIABILITY IN REST IN PATIENTS WITH TYPE 1 DIABETES
MELLITUS WITH CARDIAC AUTONOMIC NEUROPATHY

ABSTRACT: The aim of the present study was to analyze the autonomic influence through heart rate
variability (HRV) as an evaluative measure, in people with type 1 diabetes mellitus (DM1); and in
individuals with DM1 in association with cardiac autonomic neuropathy (NAC). This is a descriptive,
cross-sectional study with a quantitative approach, with 57 young male volunteers. Electrocardiogram
signals were collected from people with DM1 in the presence of NAC (GNACD); in volunteers
with DM1 without the presence of NAC (GDM); and in healthy volunteers (CG). The statistical
analysis compared the physical and anthropometric characteristics between the different groups.
Subsequently, HRV parameters based on the mean of all normal RR intervals (MRR1i), proportion
of RR intervals with successive differences of more than 50 Mv (pNN50), standard deviation of
all normal RR intervals (SDNN) and square root of mean of the sums of squares of the differences
between adjacent normal RR intervals (RMSSD) were compared between the different groups. Both
analyzes were performed using the one-way Analysis of Variance and the post-hoc Student-Newman-
Keuls test with a = 0.05. The effect of the HRV MRRI in relation to the groups, showing a different
behavior (p <0.001), as the GNACD and GDM volunteers showed a decrease when compared to the
CG. As well, the parameters pNN50, SDNN and RMSSD exhibited similar results between GNACD
and GDM. However, it only showed a significant difference between GNACD when compared to
the GC in pNN50 (p = 0.007), SDNN (p = 0.005) and RMSSD (p = 0.005) for the analysis of the
cardiac autonomic modulation of the volunteers. In this way, HRV is shown to be a good tool to detect
autonomic changes in volunteers with DM1 and as an adequate measure of diagnostic and prognostic
evaluation for people who have DM1 in the presence of NAC, and with that, HRV tends to remain

with diminished vagal functions.

KEY WORDS: Heart rate variability. Type 1 diabetes mellitus. Cardiac autonomic neuropathy.
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INTRODUCAO

A diabetes mellitus (DM) ¢ uma doenga caracterizada pelo excesso de glicose no sangue;
producgdo deficiente de insulina pelo pancreas; comprometimento de metabolismo de carboidratos,
gorduras e proteinas (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2015) e tende a alterar a
modula¢do autonémica (OLIVEIRA et al., 2018; GULGUN, 2017). Na DM acontece um processo de
auséncia de produ¢do de insulina pelas células betas, das ilhotas pancreéticas de Langerhans, ou por
doencas que interferem na producdo ou ag¢do da insulina no organismo (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE DIABETES, 2017). Dentre as classificagdes da DM, encontra-se a Diabetes Mellitus Tipo 1
(DM1) ou insulinodependente com maior prevaléncia em crianga e adolescente, sendo considerada
uma diabetes juvenil, torna-se necessaria a injecao de insulina para evitar a cetoacidose (AMERICAN
DIABETES ASSOCIATION, 2013).

A ultima edi¢do do Atlas de Diabetes da International Diabetes Federation (IDF) apresenta
no mundo a existéncia de 463 milhdes de adultos estdo atualmente vivendo com DM, e ha uma
estimativa de 9,3% em adultos de idade entre 20 e 79 anos. E existe um restante de 1,1 milhdes de
criancas e adolescentes com menos de 20 anos que vivem com, especificamente, a DM1, pois cerca de
10% de todas as pessoas com DM tém a DM1 (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2019).
E ao que refere ao Brasil, ha uma prevaléncia de aproximadamente 7,5% de pessoas com DM, e 5%
a 10% delas sao acometidas pela DM1 (FLOR; CAMPOS, 2017).

A Sociedade Brasileira de Diabetes (2017) relata a medida que a DM1 evolui, tende a apresentar
distarbios de surgimento de outras patologias, como ¢ o caso da sindrome metabdlica, pois a sua
evolucdo afeta os vasos sanguineos de varios tecidos, ocasionando o infarto agudo de miocardio,
o acidente vascular encefilico, a aterosclerose, a doenga renal, a catarata, a cegueira, a isquemia,

a gangrena dos membros, a retinopatia e, principalmente, a neuropatia autonomica cardiovascular

(NAQ).

A NAC tem uma prevaléncia pode variar de 2,5% até 90% dos pacientes com DM1 e essa
variabilidade significativa ¢ atribuida a falta de critérios diagnosticos uniformes, pois o diagnostico
da NAC acontece por meio do teste do reflexo autondmico cardiaco considerado o padrdo-ouro em
avaliar a fun¢do simpdtica e vagal (EWING et al., 1980; AGASHE; PETAK, 2018). Partindo disso,
a NAC na DM resulta em morbidade significativa e contribui para um risco aumentado de isquemia
silenciosa, mortalidade perioperatéria (AGASHE; PETAK, 2018), e também lesdo de fibras nervosas
sensitivas, motoras e autondmicas que inervam o cora¢do € vasos sanguineos, com isso, essa lesdo
tende a ser reversivel ou permanente (ABBOTT et al., 2011), associado com aumento de pressao
arterial (LIBIANTO et al., 2018).

A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) descreve oscilagdes nos intervalos entre
batimentos cardiacos consecutivos em intervalos R-R, sendo um marcador quantitativo de balango
autonomico, simples e nao invasivo que avalia o comportamento do SNA sobre o coragdao (OLIVEIRA
et al., 2018). Nesse sentido, a NAC em pessoas com a DM1, pode até mesmo causar uma diminui¢ao
na VFC interferindo nos impulsos autonéomicos (AGASHE; PETAK, 2018; RAZANSKAITE-
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VIRBICKIENE et al., 2017), pois a VFC tem funcdo de analisar o comportamento do sistema
nervoso autdonomo (SNA) na condi¢do de paciente com a DM1, uma vez que uma baixa na VFC
torna-se um indicador de adaptacdo anormal e insuficiente do sistema cardiaco em relagdo ao SNA,

principalmente, com aumento da atividade simpatica (SILVA et al., 2017).

Estudos anteriores identificaram que alteragdes na modulacdo autondmica ocorrem em
pacientes com DM1 (GULGUN, 2017) e na existéncia concomitante de NAC (AGASHE; PETAK,
2018). No entanto, hd uma caréncia de estudos relacionando a influéncia autonémica baseado na VFC
e comparando os diferentes grupos de DM1 com e sem a NAC e o grupo controle, o que torna uma
linha de investigacao e a justificativa do presente estudo. Em virtude disso, o objetivo do presente
estudo foi analisar a influéncia autondomica baseado na VFC como medida ndo-invasiva, em pacientes

com a DM1 com e sem presenca de NAC e comparar ao grupo controle.

METODOLOGIA

O protocolo do estudo foi aprovado por um Comité de Etica em Pesquisa em Humanos
do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade do Rio de Janeiro (protocolo: CAAE
41891315.3.0000.5259),com o objetivo deteracesso aos dados coletados de sinais de eletrocardiograma
(ECG) em pessoas voluntarias com diabetes mellitus tipo 1 com presenca de NAC, em individuos

voluntarios com diabetes mellitus tipo 1 sem a existéncia de NAC, e em voluntarios saudaveis.

Amostra

Este estudo foi desenhado com uma pesquisa experimental de abordagem quantitativo de
natureza aplicada e com o objetivo descritivo caracterizado em corte transversal de 57 voluntarios
jovens, do sexo masculino, no qual foi dividido em trés grupos: grupo diabetes mellitus tipo 1 com
o diagnostico de NAC (GNACD, n = 20) descritos classicamente por Ewing et al. (1980), grupo
com diabetes mellitus tipo 1 (GDM, n = 17), e grupo controle (GC, n = 20). Todos os voluntarios
se apresentaram com auséncia de historia de doenga cardiopulmonar e nao estavam envolvidos em

qualquer programa de exercicio fisico.

Como critério de elegibilidade, as pessoas com diabetes mellitus tipo 1 foram selecionadas com
o referido diagnostico dessa patologia de acordo com a American Diabetes Association (2013), com
o acompanhamento regular no ambulatorio do Servigo de Diabetes e com uma avaliagao laboratorial
de rotina de variaveis como: glicose de jejum, taxa de excre¢do urindria, de albumina e hemoglobina
glicada, livres de descompensagdo da diabetes mellitus, sem enfermidade cardiovascular aguda ou

cronica e que ndo praticavam atividade fisica regular ha pelo menos seis meses.

Uma vez selecionados, todos os voluntarios foram encaminhados ao setor de Arritmias e
Eletrocardiologia onde foram submetidos aos seguintes critérios de exclusdo: presenca de cardiopatia,

isquémica ou valvar; estar em uso de drogas de agdo cardiovascular; ingerir alcool e cafeina, com
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presenca de arritmia cardiaca do tipo fibrilagdo atrial no eletrocardiograma e desbloqueios de ramo

direito, esquerdo ou atrioventricular no eletrocardiograma.

Medida Antropométrica

Houve durante uma sessdo de orientagdo, procedimentos de testes, € a0 compromisso de
tempo necessario para a participacao neste estudo, essas instru¢des foram explicadas verbalmente
aos potenciais participantes. Eles foram avaliados quanto a estatura, massa corporal, idade e indice
de massa corporal (IMC). A estatura foi medida em centimetros, enquanto que a massa corporal foi
medida com precisdo de 0,1 kg usando uma balanca mecanica com estadiometro acoplado (Filizola,

Brasil). O IMC foi calculado como o quociente entre peso sobre altura ao quadrado (kg/m?).

Procedimentos experimentais

Os testes foram realizados em uma sala silenciosa com temperatura mantida a 22°C e sempre
entre 8 a 10 horas da manha. Apods as medidas antropométricas, todos os sujeitos foram instruidos a
ficar em repouso em posicdo supina por 5 min, enquanto respiravam normalmente para a aquisi¢ao
do sinal cardiaco por meio de um eletrocardiégrafo convencional de 12 derivacdes (Cardiofax 8110,
Nikon Konden).

Analise da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

A analise da VFC no dominio do tempo foi realizada com o sistema Predictor IIc Heart
Rate Variability ECG versdao 3.0 ART — Corazonix ligado a um microcomputador para obter os
parametros classicos: média de todos os intervalos RR normais (MRRi), propor¢do de intervalos
RR com diferengas sucessivas de mais de 50 Mv (pNN50), desvio padrdo de todos os intervalos RR
normais (SDNN) e raiz quadrada da média das somas dos quadrados das diferencas entre intervalos
RR normais adjacentes (RMSSD). Todos esses pardmetros no dominio do tempo foram computados
como recomendado pela Forca Tarefa da Sociedade Europeia de Cardiologia e da Sociedade Norte-

americana de Eletrofisiologia (1996).

Analise Estatistica

O teste de Kolmogorov-Smirnov foi realizado para testar a normalidade da distribuicao dos
dados. A analise estatistica dividiu-se em descritiva e inferencial. A primeira foi buscar a definicao
do perfil do grupo, sendo expressa como média e desvio padrdo, além do intervalo de confianga de
95% em torno da média (IC95%). Enquanto que na segunda foi comparar as caracteristicas fisicas,

antropométricas ¢ hemodinamicas entre os diferentes grupos e, finalmente, foram comparados os
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valores dos parametros da VFC por meio da analise de varidncia Anova one-way € o post-hoc Student-
Newman-Keuls test, quando encontrada diferenca significativa. Todas as andlises foram realizadas em
software SPSS versdo 22 (SPSS, USA) com a = 0,05.

RESULTADOS E DISCUSSOES

As caracteristicas fisicas e antropométricas dos grupos dos voluntarios dos trés grupos:
GNACD (20,6 + 9,61 anos ¢ 20,8 + 10,3 kg/m?), GDM (23,6 + 10,3 anos ¢ 21,9 + 3,3 kg/m?) e GC
(23,7 £ 10,3 anos e 22,5 + 3,8 kg/m?). A baixa dispersdo dos dados devido aos baixos valores de
desvio padrao aponta para um grupo bastante homogéneo, confirmando a normalidade da distribui¢ao
para cada varidvel (p > 0,10). A amostra tenha sido composta por jovens de faixa etdria (p = 0,98) e
IMC (p = 0,51), semelhantes entre os ambos os grupos, no qual possibilitou comparar os parametros
da VFC.

A Tabela 1 demonstra o efeito da MRRi da VFC em relagao aos grupos, evidenciando-se um
comportamento diferente, pois os voluntarios do GNACD e GDM apresentaram uma diminui¢ao
quando comparado ao GC, apds o ajuste de Student-Newman-Keuls test (p < 0,001). Assim como, 0s
parametros pNN50, SDNN e RMSSD exibiram resultados similares entre GNACD e GDM. Entretanto,
sO apresentaram diferenga significativa entre GNACD quando comparado ao GC no pNN50 (p =
0,007), SDNN (p = 0,005) e RMSSD (p = 0,005) para a analise da modulagdo autonémica cardiaca

de repouso dos voluntarios no dominio do tempo.

Tabela 1. Paramentros da variabilidade da frequéncia cardiaca dos voluntarios

. GNACD GDM GC
Variaveis
(n=20) (n=17) (n=20)
MRRi (ms) 825,4+108.,6 827,4+127,3 998.6 + 106
RMSSD (ms) 36,2 +254 60,1 £3,4 76,5 +254
SDNN (ms) 41,4 +21,5 60,1 +34,0 77,2 +40,9
PNNS50 (%) 16,0 £ 19,5 29,2 £23,5 40,4 + 26,7

Valores sdo expressos em média e DP ¢ o desvio padrdo e

1C95% ¢é o intervalo de confianga de 95% em torno da média.

A proposta do presente estudo foi analisar a influéncia autondémica baseado na VFC como
medida nao-invasiva, em pacientes com a DM1 com e sem presenca de NAC e comparar ao grupo
controle, acredita-se que apesar da literatura deixar claro que pacientes que possuem diabetes, tendem
a ter uma menor VFC (CARDOSO et al., 2020; MATERKO; FERNANDES; PENA, 2020), os

resultados apresentados aqui, demonstrou que a VFC no dominio do tempo nao apresentou diferenca
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significativa entre os grupos com DM1 com e sem a NAC. Além disso, o grupo com DM1 com a
NAC apresentou diferenca significativa somente quando comparado com o grupo controle, ou seja,

isto demonstra um acometimento na saude cardiovascular do DM1 independente do quadro de NAC.

A VFC tem como finalidade analisar os impulsos autondmicos ¢ compreender alteracdes de
adapta¢ao inadequada do SNA através de seus indices baseado em calculo matematicos no dominio do
tempo e da frequéncia (SILVA et al., 2017). Nessa perspectiva, a VFC aparece constantemente como
preditor de patologias que tem relagdo com a DM, tais como, a sindrome metabolica (GULGUN,
2017; WILSON et al., 2017)e a NAC, sendo que a NAC ¢ uma patologia subdiagnosticada, mas que
tende a desenvolver-se gradativamente, causando sérios danos na fungao cardiovagal e, posteriormente,
costuma atingir a funca