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CONDUTA TERAPEUTICA NA HIPERTENSAO ARTERIAL, NAS
DISLIPIDEMIAS E NA OBESIDADE EM PACIENTES DIABETICOS

Jorge L. Gross, Ticiana C. Rodrigues

Resumo

A principal causa de morte dos pacientes diabéticos é a doenca cardiovascular. A aterosclerose em
pacientes diabéticos € mais extensa e afeta mais vasos devido provavelmente a presenca de varios
fatores de risco e a hiperglicemia per se. Neste trabalho sdo abordados o diagnostico e tratamento de
fatores de risco freqientemente encontrados nos pacientes com diabetes tipo 2: hipertensao arterial,
dislipidemia e obesidade. A hipertenséo arterial ocorre em aproximadamente 50% dos pacientes diabéticos
e idealmente deve-se atingir niveis pressoricos menores do que 130/80 mm de Hg. Para isto, usualmente
€ necessario o emprego de 2 a 3 agentes anti-hipertensivos. As classes de medicamentos que mostraram
ser particularmente benéficas em pacientes diabéticos hipertensos séo: inibidores da enzima conversora
ou bloqueadores da angiotensina I, beta-bloqueadores e diuréticos tiazidicos. A obesidade é encontrada
na maioria dos pacientes com diabetes tipo 2 e a reducéo de 10 kg determina uma melhora significativa
nos niveis glicémicos, lipidicos e pressoéricos. O uso de medicamentos anti-obesidade, como o orlistat, e
a sibutramina sé@o seguros, e quando associados a mudancas do estilo de vida podem determinar reducgdes
de peso (em média) de 6% a 10%. Em pacientes com obesidade mérbida e que ndo apresentaram resposta
satisfatéria a estes agentes, pode-se empregar as diversas modalidades de cirurgia bariatrica. Dislipidemia,
caracterizada por elevagdo dos niveis séricos de triglicerideos e diminuicdo do HDL, é caracteristica dos
pacientes diabéticos, que apresentam também freqientemente niveis elevados de LDL colesterol. Para
obter os niveis desejaveis de LDL colesterol (<100 mg/dl), a maioria dos pacientes vai necessitar o
emprego de uma estatina. Alguns pacientes com hipertrigliceridemia persistente apesar das medidas
gerais, podem necessitar de um derivado do acido fibrico. O tratamento dos diversos fatores de risco nos
pacientes diabéticos associados a uso de medicamentos com protecédo cardiovascular (aspirina, inibidores
da enzima conversora e beta-bloqueadores) pode determinar uma redugdo de até 80% do risco
cardiovascular.

Abstract

The main death cause in diabetic patients is cardiovascular disease. Atherosclerosis in these patients
is more extense and involves a greater number of vessels, probably due to the simultaneous presence of
several risk factors and hyperglycemia itself. In this paper, we review the diagnosis and treatment of
several risk factors often found in type 2 diabetic patients: arterial hypertension, dyslipidemia and obesity.
Arterial hypertension is present in about 50% of the patients and the recommended ideal blood pressure
levels are below 130x80 mm of Hg. In order to achieve this goal, it is usually necessary to employ 2 or 3
antihypertensive agents. Particularly useful drugs are: angiotensin-converting enzyme inhibitors, angiotensin
receptor antagonists, beta-blockers or thiazide diuretics. Obesity involves the majority of type 2 patients
and a weight reduction such as 10 kg is associated to a significant improvement in glycemic, pressoric and
lipidic profile. Anti-obesity drugs like orlistat and sibutramine are safe and when associated to life style
changes can promote a 6% to 10% weight reduction. In patients with morbid obesity and no response to
these agents, prescription of one of the several kinds of bariatric surgery should be considered. Dyslipidemia,
characterized by elevated serum triglycerides and low HDL cholesterol levels, is typically present in diabetic
patients, who also frequently show high serum LDL. To reach the recommended levels of LDL (< 100 mg/
dl), the majority of patients will need to use statins. Some patients with persistent hypertriglyceridemia
despite initial dietary treatment, will require a fibric acid prescription. The treatment of the several risk
factors in diabetic patients, associated with the use of cardioprotective drugs (aspirin, converting enzyme
inhibitors and beta-blockers) can reduce cardiovascular risk in 80%.
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INTRODUCAO

A principal causa de morte dos pacientes diabéticos
¢ a doenga cardiovascular, provavelmente devido a um
aumento da progressao do processo de aterosclerose. A
aterosclerose em pacientes diabéticos é mais extensa ao
longo de um vaso e compromete mais vasos. Este fato pode
ser explicado pelas razoes descritas a seguir. A hiperglicemia
per se é um fator de risco independente para doenga
cardiovascular e além disto, os pacientes diabéticos do tipo
2 apresentam freqiientemente uma associagio de
diferentes fatores de risco relacionados a resisténcia
insulinica, como hipertensio arterial, dislipidemia,
disfun¢do endotelial, presenca de um estado pré-
coagulante (aumento de fibrinogénio, e diminui¢do do
inibidor do ativador do plasminogénio). Outro aspecto, é a
observagfo de que pequenas elevagdes de um determinado
fator de risco ou associagio de mais de um fator, se associa
aum maior desenvolvimento de eventos cardiovasculares
do que em individuos ndo diabéticos (1).

Portanto, o tratamento rigoroso e intensivo dos
diferentes fatores de risco cardiovasculares nos pacientes
diabéticos determina reducéo de até 80% do risco de morte
cardiovascular, maior inclusive do que a determinada pela
obtencido de um melhor controle glicémico. No estudo
UKPDS, a reducio dos eventos cardiovasculares foi maior
nos pacientes alocados ao controle intensivo da pressao
arterial (presso arterial diastdlica < 85 mm Hg) do que
nos pacientes com controle intensivo dos niveis glicémicos
(HbAlc < 7,0%) (2).

Para se obter uma reducdo da mortalidade
cardiovascular deve-se procurar corrigir os fatores de risco
conforme descrito na Figura 1 (3). Além disto, é sempre
necessario a adogio de habito de vida saudavel que inclui
um plano alimentar apropriado, a suspenséo do hébito de
fumar e do uso abusivo de bebidas alcodlicas. Recomenda-
se também, a participagio em atividades fisicas aerdbicas
por pelo menos 30 a 45 minutos, 3 vezes por semana. E
conveniente que os pacientes realizem um eletrocardiograma
de esforgo antes de iniciar a atividade fisica (4).

Figura 1: Objetivos do tratamento dos fatores de
risco cardiovascular em pacientes com diabetes

Fator de Risco Objetivo

Colesterol LDL < 100 mg/dl
Colesterol HDL > 45 mg/dl
Trigliceridios < 150 mg/dl

Indice de Massa Corporal <25 kg/m’

Pressdo Arterial <130/80 mm de Hg

Pressdo Arterial em Nefropatas < 120/70 mm de Hg

HIPERTENSAO ARTERIAL

Definicao e Prevaléncia

A definicio de hipertensio na populagio em geral
corresponde a niveis de pressdo arterial sistélica > 140 mm
de Hg ou diastélica > 90 mm de Hg. O tltimo consenso
americano de manejo de hipertensio arterial (4) inclui
uma nova categoria na classificacdo de hipertensao: pré-
hipertensio, corresponde a niveis de pressio arterial sistdlica
= 120 mm de Hg ou diastélica = 80 mm de Hg. A pré-
hipertensio confere um maior risco de progressio para
hipertenséo. Pacientes com pressdo arterial entre 130/80 a
139/89 mm Hg possuem o dobro de risco de progredirem
para hipertensfo em relagfo aqueles com niveis presséricos
mais baixos (5).

Estudos epidemiolégicos e ensaios clinicos
randomizados demonstraram haver um beneficio continuo
na diminuigio de eventos cardiovasculares pela redugio
dos niveis tensionais a valores menores do que 130/80 mm
Hg (3). Em pacientes diabéticos com doenca renal,
recomenda-se a obtencio de valores menores do que 125/
75 mm de Hg, pois abaixo destes valores h4 uma diminui¢io
significativa da perda de fungéo renal (1).

O diagnéstico de hipertensao arterial deve ser
confirmado pelo menos duas vezes, com intervalo de uma
semana. Idealmente, a pressio arterial deve ser medida
com esfigmomandmetro com manguito de tamanho
apropriado, na posi¢io deitada e 1 minuto apds assumir a
posicio de ortostatismo, pois a presenca de neuropatia
autondmica pode reduzir apreciavelmente os niveis
tensionais em ortostatismo (3).

Hipertensio arterial ocorre em cerca de 50% dos
pacientes com diabetes do tipo 2 de uma maneira geral
(6). Esta propor¢io aumenta em pacientes com
comprometimento da fungdo renal: 60 a 70% dos
microalbumintiricos e 90% dos proteintiricos (3).

Importanciado Controle

Diversos estudos epidemioldgicos demonstraram que
apresenga de hipertensdo em pacientes diabéticos aumenta
orisco de doenga cardiovascular, doenca renal e retinopatia
diabética. Estima-se que a hipertensio arterial em pacientes
diabéticos esteja relacionada ao desenvolvimento de 75%
das complicagdes cronicas. A redugio de niveis presséricos
tem um efeito favordvel maior sobre as complicagdes
cardiovasculares e microangiopaticas do que o controle da
glicemia (2).

Estratégias de tratamento

ModificagBes no estilo de vida

Sao importantes porque aumentam o efeito dos
agentes anti-hipertensivos e favorecem a redugéo de outros
fatores de risco. Recomenda-se a redugio do peso corporal
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(1 kg = 1 mm de Hg na pressdo arterial média),
redugio da ingestdo de sédio, e a realizagio regular de
exercicio fisico conforme descrito anteriormente. Além disto,
adiminui¢io do consumo de élcool e a suspensio do hébito
de fumar também auxiliam a redugio da presso arterial

@.

Tratamento medicamentoso

De uma maneira geral, os medicamentos anti-
hipertensivos apresentam um efeito semelhante na redugfo
dos niveis de pressio arterial sist6lica de 10a 15 mm de Hg
e de 5a 10 mm de Hg na pressio diastdlica. Por outro lado,
os agentes anti-hipertensivos diferem em seus efeitos
metabdlicos (perfil lipidico, controle glicémico e resisténcia
insulinica) e sobre o desenvolvimento de algumas
complicagdes cronicas (Figura 2) (3).

Figura 2: Efeitos benéficos comprovados dos
agentes anti-hipertensivos nas complicactes dos
pacientes diabéticos

Classe Eventos Progressio Acidente
Farmacolégica Coronarios da Doenca Vascular

Renal Cerebral
Tiazidicos Benéfico Desconhecido Benéfico

Diuréticos de Al¢a Desconhecido Desconhecido  Desconhecido

Inibidores da ECA Benéfico Benéfico Benéfico
Beta Benéfico Benéfico Benéfico
Bloqueadores

Bloqueadores dos

Canais do Cilcio - Controverso Controverso Desconhecido
di-hidropiridinas

Bloqueadores dos

Canais do Calcio Desconhecido Benéfico Desconhecido
nio di-hidro piridinas

Bloqueadores dos

Receptores da Desconhecido Benéfico Desconhecido

Angiotensiva 11

Alfa Controverso Desconhecido Desconhecido

Bloqueadores
Desconhecido Desconhecido

Agentes Adrenérgicos  Desconhecido

de Acdo Central

Os diuréticos tiazidicos e os beta-bloqueadores podem
elevar os niveis de colesterol e, principalmente, de
triglicer{dios e aumentar os niveis glicémicos. No entanto,
a importancia em longo prazo destes efeitos estd pouco
definida e provavelmente é pouco relevante.

Os inibidores da enzima conversora da angiotensina
(ECA) e os bloqueadores do receptor da angiotensina II
parecem ter um efeito nefroprotetor e de reduzir os eventos
cardiovasculares (7), enquanto que ha evidéncias
conflitantes sobre a seguranga e eficicia dos agentes
bloqueadores dos canais de célcio do tipo di-hidropiridinas
sobre a mortalidade cardiovascular (8). Portanto, a escolha
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apropriada dos agentes anti-hipertensivos deve levar em
conta o seu efeito sobre o metabolismo da glicose e lipidios
e a eficicia em reduzir as complicagdes cronicas.

Diuréticos

Diuréticos tiazidicos em baixas doses (clortalidona 12,5
mg/dia) reduzem significativamente os eventos
cardiovasculares em pacientes com mais de 60 anos e
hipertensio arterial sistlica (9). Em doses muito baixas
(hidroclorotiazida 6,5 mg) potencializam o efeito de outro
agentes anti-hipertensivos e sem qualquer efeito metabdlico.
Estes agentes nio sdo efetivos quando hé diminuicdo da
fungio renal (creatinina sérica > 2,5 mg/dl). Nestes casos
devem ser utilizados os diuréticos de alga (3).

Beta-bloqueadores

Os agentes beta-bloqueadores apresentam um efeito
benéfico em reduzir a progressio da fungio renal em
pacientes diabéticos com nefropatia e semelhante ao dos
inibidores da ECA (10). Além disto, esta classe de
medicamentos reduz 25% a mortalidade em pacientes
diabéticos com infarto do miocardio prévio(11). Em alguns
pacientes o uso de atenolol pode estar associado a um
pequeno aumento de peso, extremidades frias e claudicacio
intermitente.Os beta-bloqueadores nio seletivos podem
diminuir a percepgio e a recuperagio da hipoglicemia,
principalmente em pacientes que utilizam insulina.
Portanto, é prudente néo utilizar os beta-bloqueadores,
especialmente os nfo seletivos, em pacientes que fazem
uso de insulina e apresentam reagdes hipoglicémicas
freqiientes (3).

Inibidores da Enzima Conversora da Angiotensina
(ECA)

Esta classe de agentes anti-hipertensivos sdo
particularmente vantajosos em pacientes diabéticos. Nao
interferem significativamente no metabolismo lipidico ou
glicidico e diversos estudos demonstraram que o uso de
inibidores da ECA retarda a progressao da microalbumintria
e 0 desenvolvimento e a progressdo da doenga renal em
pacientes com nefropatia estabelecida. Sdo também
eficazes em prevenir a evolucio da retinopatia.

Recentemente, o estudo Micro-Hope (7) demonstrou
que um determinado inibidor da ECA — ramipril —
diminuiu significativamente a ocorréncia de novos eventos
cardiovasculares em pacientes diabéticos com mais de 55
anos, historia prévia de doenga cardfaca e mais um outro
fator de risco cardiovascular. Estes pacientes apresentaram
uma reducio de 40% de morte por causa cardiovascular,
35% de acidente vascular cerebral, 20% de infarto do
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Figura 3: Reducdo do Risco Cardiovascular pelo Ramipril (Estudo Micro-Hope)

miocérdio e 25% de microalbumindria (Figura 3)

Este efeito parece ser independente da pressdo arterial
e pode ser devido a diminuigio da proliferacio de masculo
liso, diminuigfo da liberacdo de endotelina, aumento da
fibrindlise e da liberacdo de substancias vasodilatadoras
mediadas pela bradicinina. Estas observagdes sugerem que
o ramipril tem um efeito cardioprotetor especifico. Os
principais efeitos adversos dos inibidores da ECA s&o a tosse
e diminui¢io aguda da fungio renal (raro). Aumento dos
niveis de potassio pode ser observado em pacientes com
insuficiéncia renal, estenose bilateral da artéria renal e
hipoaldosteronismo hiporeninémico (3).

Bloqueadores do Receptor da Angiotensina Il

A semelhanga dos inibidores da ECA, esta classe de
agentes anti-hipertensivos diminui a progressio da piora
da fungdo renal em pacientes diabéticos tipo 2
microalbuminiricos e com nefropatia estabelecida (3). A
associacio com os inibidores da ECA parece ser mais
eficiente em termos de redugio da quantidade de excre¢io
urindria de albumina (12).

Ha ainda poucos dados sobre os efeitos a longo prazo
no desenvolvimento de eventos cardiovasculares em
pacientes diabéticos. O medicamento losartan diminui o
nimero de pacientes com episédios de insuficiéncia
cardfaca em pacientes com proteintria e diminui¢ao da
funcdo renal (13). Estes agentes sdo neutros do ponto de
vista metabdlico e ndo apresentam efeitos colaterais de
monta.

Bloqueadores dos Canais de Calcio

Esta classe de medicamentos ndo apresenta efeitos
metabdlicos importantes e é sub-dividida em 3 grupos com
diferentes efeitos hemodinAmicos: di-hidropiridinas,
benzotiazipinas, fenilaquilaminas. O grupo das di-

hidropiridinas (amlodipina, felodipina, nifedipina) tem uma
acdo vasodilatadora importante e conseqiientemente
determinam uma taquicardia reflexa. Os estudos em
pacientes diabéticos demonstraram que estes agentes sio
menos eficazes que inibidores da ECA em diminuir a
ocorréncia de eventos cardiovasculares (8).

H4 ainda controvérsias quanto a seguranca
cardiovascular deste grupo de agentes, especialmente em
paciente diabéticos. Os grupos das benzotiazipinas
(diltiazem), fenilaquilaminas (verapamil) tem efeitos
semelhantes. Promovem uma ago vasodilatadora mais
moderada que o grupo das di-hidropiridinas e tem uma
agAo cronotrdpica e inotrépica negativas. Nao ha estudos a
longo prazo dos compostos ndo di-dihidropiridinas em
pacientes diabéticos.

Uso de varias drogas associadas

A hipertensio arterial em pacientes diabéticos
depende usualmente de mdltiplos fatores etioldgicos. Por
isso, na maioria dos casos serd necessario o emprego de
diversos agentes anti-hipertensivos com mecanismo de acio
diferente para se obter os niveis presséricos desejados
(14).Diversos estudos clinicos demonstraram que em média
séo utilizados 2,8 a 4,2 diferentes agentes anti-hipertensivos.

Estratégia para se atingir um controle 6timo
dapresséo arterial

A associagio de diurético tiazidico em baixas doses
(12,5 mg ou menos) e um agente inibidor da ECA parece
ser a combinacfo ideal para iniciar o tratamento (14). Uma
alternativa aos inibidores da ECA s#o os inibidores dos
receptores da angiotensina II, pois apresentam menos efeitos
colaterais (tosse) e sdo igualmente nefroprotetores. A
combinag?o de agentes inibidores da ECA e dos receptores

da angiotensina II (duplo bloqueio do sistema renina
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angiotensina) ¢ mais eficaz do que o uso isolado de
uma droga para reduzir a excre¢io urinaria de albumina
em pacientes diabéticos tipo 2 (12).

Se os niveis pressoricos no forem atingidos com este
esquema de tratamento pode-se adicionar um
medicamento beta-bloqueador ou bloqueador dos canais
de célcio. Os beta-bloqueadores sio mais eficazes em
pacientes com freqiiéncia cardfaca maior do que 84 bpm e
sdo particularmente tteis em pacientes com histéria de
infarto do miocéardio prévio devido ao seu efeito
cardioprotetor (3). Devido as controvérsias sobre a
seguranga cardiovascular dos bloqueadores dos canais do
calcio do tipo di-hidropiridinas sugere-se que estes
medicamentos sejam a 4’ medicagio a ser acrescentada,
quando os demais ainda nfo foram suficientes para
controlar a pressdo arterial.

OBESIDADE

Prevaléncia e importanciaclinica

A prevaléncia de obesidade vem aumentando de
forma alarmante nos Gltimos anos. Nos Estados Unidos da
América houve um aumento de 25% para 33% da
populagio entre os perfodos de 1976-1980 e 1988-1991 (15).
Este aumento do excesso de peso na populacio é o principal
responsével pelo aumento epidémico que vem ocorrendo
na prevaléncia de diabetes (106).

A obesidade favorece o aparecimento de diabetes
através de um aumento acentuado da resisténcia insulinica,
diminuigo da tolerancia a glicose e insuficiéncia das células
beta. Além disso, a presenga de obesidade nos pacientes
diabéticos aumenta a prevaléncia e/ou agrava outros fatores
de risco cardiovasculares como a hipertensio arterial e
dislipidemia. A maioria dos pacientes diabéticos tipo 2
apresenta excesso de peso e a reducio de 10 kg de peso
determina uma melhora dramética no controle glicémico,
(maior do que a obtida com a metformina), nos niveis
presséricos e dos lipidios séricos (17). Conseqiientemente,
hé uma diminuigio de 30 a 40% das mortes relacionadas
ao diabetes (Figura 4).

Figura 4: Beneficios da Redugao de 10 kg no Peso

Fator de Risco Beneficio Resultante

20 - 25% mortalidade geral
30 - 40% nas mortes relacionadas
ao diabetes

Mortalidade

- . 10 mm de Hg na sistélica
P Arterial g

fessao Artera 20 mm de Hg na diastdlica
. 10% no colesterol total
Lipid:

pides 30% nos trigliceridios

Controle Glicémico
© 30 - 50% na glicemia de jejum

15% na HbA,_

Volume 23(1/2) Number 1 « 68

Portanto, a redugéo de peso é o principal objetivo do
tratamento de pacientes com diabetes tipo 2, porém é
raramente atingida. Outros aspectos que tornam o
tratamento dos pacientes diabéticos ainda mais complexo
¢ a menor redugio de peso do que os individuos nao
diabéticos quando submetidos as mesmas intervengdes e o
aumento de peso que usualmente ocorre com o uso de
alguns medicamentos anti-hiperglicémicos como as
sulfoniluréias, tiazolidinedionas e insulina.

Estratégias de tratamento

Modificag6es no estilo de vida

A adogio de um plano alimentar adequado e
aumento da atividade fisica sdo etapas fundamentais no
tratamento dos pacientes com diabetes tipo 2, embora a
sua efic4cia em longo prazo nio esteja comprovada. Em
um estudo de meta andlise que analisou os diferentes tipos
de estratégias para reduzir peso em pacientes com diabetes
tipo 2 — dieta apenas, terapia comportamental, exercicio
fisico, medicamentos anti-obesidade e cirurgia - concluiu
que a dieta apenas era o método mais eficaz. A dieta
determinou uma redugfo média de 10 kg no peso e de 2,5
% nos valores basais de glico-hemoglobina (17).

Tratamento medicamentoso

Os medicamentos antiobesidade existentes no
mercado sdo classificados como redutores do apetite e
redutores da absor¢éo intestinal de gorduras.

Os medicamentos redutores do apetite tém um efeito
central e sdo classificados em noradrenérgicos,
serotoninérgicos, e noradrenérgicos/serotoninérgicos de
acordo com a atividade do neurotransmissor que é
estimulada. Os medicamentos noradrenérgicos sdo
derivados da beta-fenetilamina. A anfetamina (a metil b
fenetilamina) é o protétipo deste grupo. O seu efeito redutor
do apetite é mediado através de um aumento da liberacao
de noradrenalina para os receptores hipotalamicos
especificos. Os representantes deste grupo sio fenproporex,
anfepramona ou dietilpropiona e mazindol. A eficacia
clinica destes medicamentos ndo foi analisada
especificamente em pacientes diabéticos e mesmo em
pacientes obesos nio diabéticos o nimero de estudos é
muito pequeno. De uma maneira geral, a reducéo de peso
com dietilpropiona ndo ¢ significativa quando comparada
ao placebo (17).

Estudo recente demonstrou haver um aumento do
risco de acidente vascular cerebral hemorrdgico em
individuos que utilizaram fenilpropanolamina, um composto
derivado beta-fenetilamina com atividade estimulante de
receptores adrenérgicos alfa-1 (18). Em funcdo da
seguranca destes medicamentos nfo ter sido analisada de
uma maneira geral e especialmente em pacientes
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diabéticos, das evidéncias de pouca eficécia e possiveis
efeitos colaterais graves, nio se recomenda o uso dos
medicamentos noradrenérgicos em pacientes diabéticos
tipo 2 obesos.

Os agentes serotoninérgicos sio inibidores seletivos
da recaptacio da serotonina. Nos estudos com fluoxetina
(60 mg) e sertralina (200 mg) observou-se uma perda de
peso modesta de 2 a 3 kg superior a do placebo e que é
méxima em 5 meses. Apds ocorre uma recuperagio
progressiva de peso, atingindo os niveis iniciais apds um
ano de tratamento(16). Um efeito interessante dos agentes
serotoninérgicos, ¢ um aumento da sensibilidade de insulina
independente da redugio do peso.

O tnico representante dos derivados serotoninérgicos
e noradrenérgicos é a sibutramina, que atua bloqueando a
recaptagio destes neurotransmissores. Apresenta um
aumento do efeito redutor de peso a partir de doses de 5
mg/dia até 30 mg/dia. Cerca de 90% dos pacientes perdem
mais de 5% do peso inicial e em cerca de 50% h4 uma
perda maior do que 10%. O efeito ¢ maximo em 6 meses e
a suspensio do medicamento é acompanhada por um
aumento progressivo de peso. O uso continuo por um perfodo
de 2 anos evita este aumento de peso e é bem tolerado
pelos pacientes. Os efeitos colaterais sio de pequena monta
e nfo limitam significativamente o seu uso. Os principais
sdo: boca seca e constipagio (17).

Apesar da diminuigio de peso, hd um aumento dos
niveis presséricos de 0,1 mm de Hg na pressdo arterial
sistdlica, de 2,3 mm de Hg na pressio arterial diastélica e
da freqiiéncia cardfaca de 4,1 bpm. Estas alteragdes
provavelmente sdo decorrentes do aumento da atividade
noradrenérgica e que podem ser corrigidas com o uso de
medicamenos anti-hipertensivos como beta-bloqueadores
e inibidores da ECA.

Recentemente, foram publicados estudos em
pacientes com diabetes tipo 2 com controle metabdlico
insatisfatério. Houve uma redugéo de peso que variou de
aproximadamente 10 kg e que foi acompanhada de uma
diminui¢io média dos niveis de glicose plasmatica de jejum
de 125 mg/dl, da HbA,_de 2,75 %, e melhora de perfil
lipidico em geral (17).

Os medicamentos redutores da absorgao intestinal
de gorduras — orlistat - atuam inibindo a atividade da lipase
pancreética, o que resulta em uma diminuigo da absor¢ao
de aproximadamente 30% das calorias ingeridas sob a forma
de gorduras. Orlistat é administrado na dose de 120 mg
antes das refeicoes e determina uma redugio de peso de 3
a4 kg mais do que o placebo apds um ano de tratamento.
Cercade 25 a 30% do peso perdido é recuperado no 22 ano
de tratamento.

Nos pacientes diabéticos observou-se uma reducéo
dos niveis de glico-hemoglobina de 0,5% e do colesterol
total. A absorcio desta medicagio é minima e portanto os
efeitos colaterais estdo relacionados a diminuicdo da

absorcdo de gorduras: aumento do ntimero de evacuacoes,
evacuagdes liquidas e oleosas, flatuléncia com eliminagio
de gotas de 6leo e urgéncia fecal. Apenas 3 a 9,0% dos
pacientes interrompem o tratamento por causa destes
efeitos. Podem ser atenuados pela administracio de Psillium
plantago (16).

Medicamentos antiobesidade podem ser tteis como
adjuvantes no tratamento de formas leves e moderadas de
obesidade. E pouco provavel que tenham um efeito
clinicamente significativo em pacientes com obesidade
grave.

Cirurgia bariatrica

A cirurgia bariatrica vem se tornando uma alternativa
til e eficiente no controle de peso de obesos graves (IMC
> 40 kg/m2) ja que os métodos de mudanga de estilo de
vida e uso de medicamentos sdo de eficicia limitada,
especialmente 4 longo prazo(15). Nos tltimos anos, houve
uma melhora significativa das condigdes operatérias com
diminui¢io da mortalidade operatéria. Os procedimentos
cirtrgicos podem ser classificados em redutores da
capacidade géstrica (gastroplastia vertical ou horizontal)
ou a combinacio de uma restricio gastrica (formagio de
uma bolsa de 20 ml) e a conex@o desta com a porgio de
jejuno seccionada a 50 cm do angulo de Treitz. Este
procedimento reduz o peso pela combinagio de restrigio
géstrica e ma-absorcio intestinal (19)

A redugio de peso médio é de 28 kg e os
procedimentos cirtrgicos apresentam em média uma
mortalidade pds-operatéria de 0,22%. Embora a
gastroplastia possa ser realizada por via laparoscépica e
portanto é menos invasiva est4 associada com uma taxa de
re-operagao (18%) maior do que os demais procedimentos
e menor redugio de peso em longo prazo. Por outro lado, os
procedimentos de “by pass” gastrico podem estar associados
a mé-absorcfo intestinal de algumas vitaminas e ferro e
necessitam acompanhamento a longo prazo (19).

Em pacientes diabéticos, a perda de peso foi associada
a suspensio da medicacio anti-hiperglicémica em 70 a
90% dos pacientes. Remissdo do diabetes pode ocorrer em
torno de 60% dos casos. Outros fatores de risco
freqiientemente associados ao diabetes também melhoram
ap6s o procedimento cirdrgico. H4 uma reducio de 58%
para 14% no uso de medicamentos anti-hipertensivos, de
5% nos niveis de colesterol total e de 6% nos de trigliceridios.

Além disto, hd uma reduco da massa do ventriculo
esquerdo, da espessura da camada fntima da carétida e
melhora da fungéo diastdlica do ventriculo esquerdo. A
mortalidade geral em longo prazo dos pacientes diabéticos
operados ¢ significativamente menor (9%) do que dos
pacientes nao operados (28%). Os pacientes que parecem
apresentar o maior beneficio do tratamento cirtirgico sio
aqueles com < de 60 anos, um indice de massa corporal >
35 kg/m2, e que ndo responderam as medidas
convencionais de tratamento.
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Portanto, a cirurgia da obesidade em pacientes
diabéticos é um método promissor de tratamento em
pacientes cuidadosamente selecionados, desde que
realizada por uma equipe composta de cirurgifo experiente,
médicos clinicos, nutricionistas e psicélogos envolvidos no
tratamento destes pacientes.

DISLIPIDEMIA

Pacientes diabéticos tipo 2 fregiientemente
apresentam uma forma de dislipidemia caracterizada por
aumento dos niveis de trigliceridios, diminuig&o dos niveis
de HDL-colesterol. Os niveis do colesterol total ndo estao
particularmente elevados, mas as particulas de LDL-
colesterol s3o menores e mais densas, com maior efeito
aterogénico. Este perfil lipidico caracteristico dos pacientes
diabéticos est4 provavelmente relacionado 2 resisténcia
insulinica (20).

Alguns pacientes diabéticos apresentam niveis muito
elevados de trigliceridios (>1000 mg/dl), usualmente
associados ao mau controle metabdlico, uso abusivo de
alcool, nefropatia diabética, ou predisposicao familiar (20).
Para a obtencdo de niveis ideais dos lipidios séricos,
conforme descrito na Figura 1, é necessdria a utilizagio
passo a passo de um conjunto de estratégias terapéuticas.

Estratégias de tratamento

ModificagBes no estilo de vida

Além das modificacoes no estilo de vida
recomendadas para a hipertensio e obesidade, os pacientes
diabéticos dislipidémicos devem fazer um controle mais
intenso e rigoroso do consumo de alcool. O élcool pode
determinar um aumento acentuado nos niveis de
trigliceridios em pacientes predispostos. O uso concomitante
de outros medicamentos deve também ser analisado. Nao
se recomenda o emprego de derivados estrogénicos por via

oral (20).

Controle glicémico

Niveis glicémicos elevados usualmente estdo
associados a aumento dos niveis de colesterol e trigliceridios,
especialmente, em pacientes com diabetes tipo 2. No
entanto, a obtengio de um melhor controle metabdlico
nAo necessariamente reduz os niveis lipidicos aos desejaveis
descritos na Figura 1. Para a obten¢o do bom controle
glicémico deve-se levar em conta o tipo de agentes anti-
hiperglicemiantes. A metformina apresenta a vantagem
de determinar uma redugfio de 8 a 10% nos niveis de LDL-
colesterol.
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Tratamento medicamentoso

O uso de medicamentos hipolipemiantes é necessario
nos casos em que hé persisténcia de niveis de lipidios séricos
acima dos valores ideais 3 a 6 meses apds a adogio efetiva
de um plano alimentar adequado, de aumento da atividade
fisica e da obtengio de um controle metabélico 6timo (21).
A maioria dos pacientes diabéticos vai necessitar o uso de
um medicamento.

Estatinas

O uso de estatinas em pacientes diabéticos com
evento cardiovascular prévio reduz a mortalidade
cardiovascular de 24 a 55%. Além do seu efeito redutor do
colesterol total e LDL colesterol as estatinas também
apresentam uma agio benéfica estabilizadora da placa
aterosclerdtica (20).

Entre as diversas estatinas existentes no mercado a
atorvastatina parece ser a mais potente em termos de
redugio do colesterol total e dos niveis de triglicer{dios.

Derivados do acido fibrico

Embora os fibratos tenham um efeito modesto em
reduzir os niveis de colesterol-LDL podem transformar as
particulas densas em formas mais leves e menos
aterogénicas. O uso da gemfibrozila reduziu em 24% a
mortalidade cardiovascular, infarto do miocardio e acidente
vascular cerebral em um grupo de pacientes diabéticos
com evento cardiovascular prévio (22). A redugio de
mortalidade foi mais importante (35%) nos pacientes que
apresentavam duas ou mais caracteristicas da sindrome da
resisténcia insulinica.

No estudo Diabetes Atherosclerosis Intervention
Study (23) realizado em 418 pacientes com diabetes tipo 2
e pequenas alteragdes do perfil lipidico caracteristicas do
diabetes e com pelo menos uma lesdo de corondrias visivel
20 exame angiografico o uso de fenofibrato (200 mg/dia)
ocasionou uma reducio dos niveis do colesterol total de
10%, dos trigliceridios de 30% e um aumento do HDL de
8%. Houve uma diminuicio significativa da progresso das
lesdes das corondrias. Estes dados indicam que os fibratos
sdo medicamentos tteis nos pacientes diabéticos
melhorando o perfil lipidico e diminuindo a progressio de
lesdes estabelecidas e a mortalidade de pacientes com
evento cardiovascular prévio.

Estdo particularmente indicados nos individuos com
niveis de trigliceridios >400 mg/dl ou associados as estatinas
quando os trigliceridios séricos permanecerem ainda acima
dos niveis ideais. A associacdo de estatinas e fibratos esta
mais associada a sindrome de rabdomidlise e portanto a sua
presenga deve ser avaliada periodicamente através da
medida de enzimas musculares (creatina fosfoquinase e

aldolase) (20).
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