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A IMPORTANCIA DA MANUTENCAO GLICEMICA E
PROTEICA EM PACIENTES ACOMETIDOS COM
NEFROPATIA DIABETICA PARA PREVENGAO DA
RETINOPATIA

O diabetes melito e a nefropatia diabética estdo entre as mais
prevalentes e incapacitantes complicagdes associadas a danos
microvasculares no diabetes melito, em que a gravidade da
hiperglicemia, a presenca de hipertensao arterial sistémica e a
proteintria j4 detectavel pelos métodos usuais, estdo entre os principais
fatores de risco para a retinopatia diabética. Sendo assim o objetivo
deste trabalho é fornecer uma revisdo atualizada e critica em artigos
cientificos publicados nos dltimos 10 anos em periédicos indexados e
qualificados, em meio impresso e eletrénico sobre a importancia do
controle glicémico e proteico, da homeostase pressérica e diabetes e as
sérias complicacbes que ocorrem na auséncia deste, pois com a
prevencdo, tanto da nefropatia diabética como da retinopatia, e a
orientacdo adequada para os pacientes diabéticos nos postos de satide e
exame oftalmolégicos regulares, garantem um 6timo atendimento com
melhora significativa na qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-Chave: hiperglicemia; proteindria; microalbumindria; nefropatia
diabética; retinopatia.

Diabetes and nephropathy are among the most prevalent and
debilitating complications associated with microvascular damage in
diabetes mellitus, in which the severity of hyperglycemia, the presence
of hypertension and preteinuria already detectable by the usual
methods, are among the main risk factors for diabetic retinopathy. Thus
the aim of this paper is to provide an updated review and criticism
about the importance of glycemic control and protein homeostasis of
blood pressure and diabetes and the serious complications that occur in
its absence, for the prevention of both diabetic nephropathy and
retinopathy, and orientation suitable for diabetic patients in health care
and regular eye exam, provide a great service with a significant
improvement in quality of life of patients.
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A importancia da manutengao glicémica e protéica em pacientes acometidos com nefropatia diabética para prevengéo da retinopatia

INTRODUGAO

O diabetes melito (DM) é uma doenga metabdlica, resultante da interagdo varidvel entre
fatores hereditarios e ambientais. Caracteriza-se por secrecdo anormal de insulina, niveis
elevados de glicose sanguinea e uma variedade de complicacdes em 6rgdos essenciais
para a manutencdo da vida (FREITAS, 2002; SILVA 2009). Ela pode determinar o
aparecimento de complica¢cdes macrovasculares, microvasculares e as relacionadas ao

sistema nervoso periférico (RODRIGUES, 2005; SMELTZER, 2005).

As complicagdes microvasculares mais comuns que estudaremos sdo: retinopatia
diabética (RD) e nefropatia diabética (ND). Elas contribuem para elevacdo da morbidade
e mortalidade, impondo enormes custos médicos, econdmicos e sociais para o paciente e

para o sistema publico de satde (SAMPAIO, 2007; RODRIGUES, 2010).

A RD ¢ hoje a principal causa de cegueira em individuos de 25 a 74 anos nos
paises desenvolvidos (ESTEVES, 2008) e a ND é atualmente, a principal causa de
insuficiéncia renal terminal, acometendo cerca de 35-45% dos pacientes com diabete
melito insulino-dependentes e 20% dos diabéticos ndo insulino-dependentes (MURUSSI,
2003). Para a compreensdo dos temas acima abordados estaremos realizando uma revisao
bibliografica para identificarmos a importancia da manutencdo glicémica e protéica na

prevencao da retinopatia.

OBJETIVO

O objetivo deste trabalho é formar um compendio a fim de explanar que diabéticos
acometidos com nefropatia, se ndo seguirem uma dieta adequada e um controle
pressérico, podem desenvolver problemas vasculares e microvasculares, como a
retinopatia, neuropatia, aterosclerose avancada e outras que comprometem a sua
qualidade de vida, pois vdarios autores ja comprovaram em suas dissertacbes que a
nefropatia diabética constitui atualmente uma das principais causas da maior morbidade

e mortalidade em pacientes com DM.

METODOLOGIA

Para a composicdo deste trabalho far-se-& uma extensa e critica revisdo bibliografica
atualizada em artigos cientificos na base de dados LILACS, Pubmed e Bireme, de acordo
com a temadtica proposta, publicados nos dltimos 10 anos em peridédicos indexados e

qualificados, em meio impresso e eletronico.
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4.1.

DESENVOLVIMENTO

Para a melhor compreensdo do tema proposto deste trabalho, descreveremos seguir o que
é a nefropatia diabética, a sua incidéncia, método de diagnostico e seus fatores de risco; o
que é a retinopatia diabética, sua incidéncia, e seus fatores de risco; a relagdo entre
hiperglicemia e hipertensdao na lesdo endotelial dos microvasos e a importancia do
controle e manutencdo da glicemia, da pressao arterial e do diagndstico precoce para a

prevencdo da retinopatia diabética.

Nefropatia diabética (ND)

A Nefropatia Diabética (ND) é uma complicagdo grave e progressiva. A primeira
manifestacdo da ND é tipicamente a microalbumintria, que progride para franca
albumindria (ou seja, aumento dos niveis de albumina na urina, indicando a mais grave

disfuncdo renal) e, eventualmente, a falha renal é a principal causa da fase final da doenca

renal (MORAES; COLICIGNO; SACCHETT]I, 2009; CADE, 2008).

A ND ¢ a doenga renal que ocorre nos pacientes diabéticos acometendo cerca de
35-45% dos pacientes com DM insulino-dependentes e 20% dos diabéticos nao insulino-
dependentes desenvolvem doenga renal apds um periodo superior a 10 anos de diabete.
O declinio funcional do rim dos diabéticos pela nefropatia é previsivel e progressivo.
Depois de instalada a nefropatia, a perda mensal da fungdo renal varia de 0,5-1%

(MORAES; COLICIGNO; SACCHETTI, 2009).

A ND apresenta-se em trés estagios evolutivos: nefropatia incipiente ou fase de
microalbumindria, nefropatia clinica ou fase de macroalbumintria e insuficiéncia renal
terminal (uremia) (MURUSSI, 2003; LEITAO, 2006). Além de a microalbumintria ser o
marco inicial da nefropatia, é também um fator preditivo importante de morbidade e
mortalidade cardiovascular tanto para o diabético tipo 1 como para o tipo 2 (GROSS,
2003). Portanto, a deteccdo de microalbumintria é um indicador para o rastreamento de

possivel doenga vascular e intervengao agressiva (GROSS, 2003; FRANCO, 2002).

Com o aumento da expectativa de vida dos diabéticos, a ND passa a ser a
principal causa de doenga parenquimatosa que evolui para insuficiéncia renal terminal. O
sistema renina-angiotensina encontra-se, geralmente, estimulado na insuficiéncia renal
moderada, especialmente nas condi¢des em que a volemia estd diminuida como, por

exemplo, durante os estados nefréticos, com proteintiria acentuada (FRANCO 2002).
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4.2.

4.3.

Retinopatia diabética (RD)

A retinopatia diabética é uma complicacdo cronica do DM que, ap6s 20 anos de duragao
ocorre em mais de 50% dos pacientes com diabete melito tipo 1 e tipo 2 (BOELTER, 2003).
Ela se caracteriza por uma microangiopatia dos vasos da retina (ESTEVES, 2008). As
alteracdes observadas na retina podem ser microaneurismas, neovascularizacao extensa,
hemorragia vitrea, descolamento da retina e edema (IZUTA, 2010; FREITAS, 2002; CADE,
2008).

A prevaléncia da RD apresenta uma variagdo muito grande segundo a literatura,
dependendo basicamente da populagdo em estudo, variando de 18% a 40% (FREITAS,
2002). A RD é clinicamente dividida em dois estagios principais, RD nao-proliferativa
(RDNP) e RD proliferativa (RDP) (BOSCO, 2005; CADE, 2008). A RDNP apresenta
alteracdoes como microaneurismas, edema macular e exudatos duros, e na RDP é
encontrado hemorragia pré-retiniana ou vitrea, proliferacao fibrovascular e descolamento
tracional de retina, neovasos de iris e glaucoma neovascular, podendo levar a cegueira.

(BOSCO, 2005; BOELTER, 2003).

O diagnostico precoce é o melhor caminho para que se possa postergar ou
diminuir a progressdo da RD, e este é feito por um exame oftalmolégico completo.
Sabendo que o tratamento nao cura, o melhor método de ndao desenvolver o RD é a
prevencdo (BOSCO, 2005; BOELTER, 2003). E o melhor modo de fazer a prevengdo é dar

especial énfase ao controle dos fatores de risco modificaveis (PUIG, 2007).

Fatores de risco para nefropatia diabética

Na ND um dos principais fatores de risco é a albumintria, evidenciado nos estudos
realizados por Murussi (2003) que analisaram a segregacdo da albumintria em familias
com DM2, onde se evidenciou que os niveis de excrecdo urindria de albumindria sao
determinados por uma mistura de genes com efeitos maiores ou menores. A influéncia de
fatores genéticos no desenvolvimento da sindrome metabdélica, na qual existe associacao
de DM, hipertensdo, dislipidemia e microalbumintria, também foi amplamente
demonstrada. Sugerem que a pressao arterial e a excrecdo urindria de albumindria
parecem estar geneticamente correlacionadas tanto em familias de pacientes com DM
quanto em familias de individuos ndo-diabéticos, sugerindo que compartilham os

mesmos determinantes genéticos (MURUSSI, 2003; RODRIGUES, 2010).

Entre os fatores de risco nao-genéticos relacionados ao desenvolvimento e a
progressaio da ND encontram-se os seguintes: hiperglicemia, hipertensao arterial

sistémica, hiperfiltragdo glomerular, fumo, dislipidemia, niveis de excrecdo urindria de
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4.4,

albumina, ingestdo protéica, presenca de retinopatia diabética, e a presenca de neuropatia
autondmica. De acordo com a terminologia epidemiolégica, os fatores de risco podem ser
agrupados em fatores de risco causais e ndo-causais. Assim, os primeiros fatores
relacionados apresentariam uma relacdo causal com a ND por estarem, possivelmente,
ligados ao mecanismo da doenca, enquanto que a presenga de retinopatia diabética e de
neuropatia autdbnoma seriam associados provavelmente a presenca de determinantes em

comum com a ND (MURUSS]I, 2003; ESTEVES, 2008; SOUZA, 2008).

Fatores de risco para retinopatia diabética

O desenvolvimento da RD esta associado a muitos fatores de risco que determinam tanto
sua aparéncia como a sua maior gravidade (DELGADO, 2009; PUIG, 2007). Entre os
principais fatores de risco podemos encontrar evolugdo no tempo de DM, hipertensao
arterial sistémica, pobre controle glicémico, presenca de microalbumintria e nefropatia
diabética, fatores genéticos entre outros (MARTTN, 2006; PUIG, 2007; FREITAS, 2002;
BOELTER, 2003; ALVARENGA, 2008; PICCIRILLO et al., 2002).

O principal fator de risco associado as RD é o tempo da diabetes, ou seja, na
medida em que é maior o tempo, aumenta a probabilidade de ter RD, ela esta fortemente
associada com a frequéncia e severidade da RD, comprovado por estudos e pesquisas em
varios paises (DELGADO, 2009; PUIG, 2007; BOELTER, 2003). O controle glicémico
também é um fator importante para o aparecimento de RD, pois quando um paciente nao
tem esse controle, os microvasos sdo lesionados podendo levar assim a RD, e também a
outras doencas microvasculares (CORREA—GIANNELLA, 2008; MARTIN, 2006). A
hipertensao arterial sistémica (HAS) é duas vezes mais frequente na populagdo com DM e
parece desempenhar um papel importante na patogénese da RD, pois aumenta a pressao
intraluminar, piorando o extravasamento da rede vascular favorecendo a filtracdo de
proteinas plasmaticas através do endotélio e sua deposi¢do na membrana basal do capilar,
contribuindo para o dano vascular e a isquemia retiniana, aumentando o risco do
aparecimento e progressio da RD (CORREA—GIANNELLA, 2008; BOELTER, 2003;
TESAURO, 2009).

Um estudo realizado na Espanha, cidade de Madri, mostra que a retinopatia foi
correlacionada com o grau de albumindtria, e os pacientes com microalbumintria tiveram
2,6 vezes mais chance de ter retinopatia severa do que aqueles sem microalbumindria.
Porém devido a alguns dados do estudo, nem sempre ha uma correlagdo entre a lesao
vascular renal e da retina, embora os pacientes com nefropatia diabética normalmente

tem formas mais graves da retinopatia diabética (ALVARENGA, 2008).
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4.5.

Lesao endotelial dos microvasos: hiperglicemia e hipertensao

A complicagdo microvascular diabética provoca disfungdo no territério renal em cerca de
35% dos individuos com DM tipo 1 e em 10% a 40% daqueles com o tipo 2. O surgimento
de proteintria, em pacientes diabéticos, estd associado ao aumento significativo na
mortalidade, ndo apenas pela doenga renal, mas também cardiovascular. E a
hiperglicemia cronica, acompanhada de distarbios hemodinamicos, a principal
responsavel pelas alteracdes funcionais e estruturais dos microvasos e glomérulos que
resultam em perda urindria de proteinas e ainda pela aterogénese acelerada da
macrovasculatura (AGUIAR, 2007, TESAURO, 2009). A hiperglicemia cronica ou
intermitente tem sido identificada na patogénese da lesdo endotelial no diabetes e, em
particular, no DM tipo 1, disfuncdo endotelial tem sido demonstrada mesmo quando a
normoglicemia é alcancada sendo sugerido que o estresse oxidativo tenha papel central

na patogénese das complicagcdes do DM (REIS, 2008).

Os mecanismos alternativos de formacdo de (produtos finais da glicacdo
avancada) AGEs incluem a chamada via do “estresse carbonilico”, na qual a oxidagdo de
lipideos ou de agticares gera compostos dicarbonilicos intermediarios altamente reativos.
Deve-se ressaltar que, durante algumas das reacdes que levam a formagdo de AGEs, a
producao de espécies reativas de oxigénio sdo geradas e concorrem paralelamente com o
estresse oxidativo e com os danos estruturais e funcionais as macromoléculas (BARBOSA,
2008). Embora indispensavel a participagdo de fatores metabdlicos na génese da ND,
existem também fortes evidéncias do envolvimento etiopatogénico de fatores genéticos. A
importdncia do componente genético foi inicialmente sugerida pelas observagdes de
agregacao familiar da nefropatia, cuja base poderia ser a susceptibilidade a hipertensao
arterial. A predisposicdo genética a hipertensdo parece se acompanhar de reducdo na
resisténcia vascular pré-glomerular, expondo, assim, os capilares intraglomerulares aos

efeitos deletérios de pequenos aumentos da pressao arterial (HIETALA, 2008).

Os AGEs se acumulam na maioria dos érgaos-alvo que podem ser acometidos no
diabetes, como rim e retina e, ainda nas placas ateroscleréticas. O rim é o principal alvo

dos danos mediados por AGEs (ZANATTA, 2008).

As endotelinas sdo peptideos vasoconstritores representados pela endotelina-1
(ET-1), endotelina-2 (ET-2) e endotelina-3 (ET-3). Apenas a ET-1 é produzida pelas células
endoteliais, sendo, portanto, a que estd relacionada a disfungdo endotelial. Estimulos
como a isquemia, a hipéxia ou a tensdo de cisalhamento no vaso induz em minutos a
transcricdo do RNA mensageiro, a sintese e a secregao da ET-1. Apesar de os baixos niveis

séricos, varios estudos clinicos correlacionam os niveis da ET-1 sérica com a presenga de
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diversas doengas, como DM tipo 2 e doengas do sistema cardiovascular, como HAS,
doenga cerebrovascular, insuficiéncia cardiaca congestiva e infarto agudo do miocardio.
A ET-2 é o vasoconstritor mais potente dos trés peptideos. A ET-3 possivelmente regule
importantes funcdes dos neuronios e dos astrécitos (ZANATTA, 2008). As endotelinas
agem nos tecidos-alvo por meio de dois receptores. O receptor do tipo A (ET-A) e o
receptor do tipo B (ET-B). Os receptores ET-A estdo presentes em abundéncia nas células
do mtsculo liso vascular e nos midcitos cardiacos. E por meio destes receptores que a ET-
1 age, causando vasoconstrigdo. Os receptores ET-B sdo expressos predominantemente
nas células endoteliais e em propor¢do muito menor nas células do masculo liso vascular.
Estes apresentam a mesma afinidade para as trés isoformas da endotelina (ZANATTA,

2008).

Concluiu-se que para que ndo acontecam estas lesdes endoteliais, é necessario
um controle rigoroso de todos fatores de risco para DM, e também ficar extremamente
atento a todos sinais e sintomas que indiquem lesdes nos micro vasos, e dentre esses
fatores podemos destacar HAS, hiperglicemia, fatores genéticos, dieta, entre outros

(ZANATTA, 2008; BARBOSA, 2008; MELLO, 2005; BARBOSA; OLIVEIRA; SEARA, 2009).

Prevencao da RD

O impacto do DM como problema de satde publica deve-se principalmente as
complicacbes cronicas decorrentes da doenca que frequentemente tem carater
incapacitante, comprometendo a qualidade de vida dos seus portadores e requerendo

tratamento extremamente oneroso ao sistema de saide (SANTOS, 2008; ARSA, 2009).

Para que essas complicagdes ndo ocorram € necessario o diagnostico precoce e
prevencao (SANTOS, 2008; JAVADI, 2009, ARSA,2009). A prevencdo da RD nos dias
atuais é precaria, devido a vérios fatores como, a falta de oftalmologistas na rede ptublica
e a falta de orientacdes adequadas, fatores comprovados em varios estudos (CASTAGNO,
2009; JAVADI, 2009). Nas pesquisas realizadas com pacientes em diversas cidades e
paises foram achados os seguintes dados: pacientes que ndo tinham conhecimento dos
cuidados necessarios para controle do diabetes, e pacientes que ndo sabiam sobre a
existéncia da RD (SANTOS, 2008; GUEDES, 2009). Isso acena para a necessidade de se
reforgar, junto aos servigos basicos de satde, as medidas e agdes, no d&mbito municipal,
preconizadas pelo Ministério da Satide, visando reduzir os fatores de risco e o impacto
dessas complicacdes na qualidade de vida dos pacientes. (SANTOS, 2008; ARSA, 2009;
PONTIERI, 2010, HASHIMOTO, 2009; BAMASHMUS, 2009). Pessoas treinadas como
agentes de satide podem educar de uma forma mais préoxima a comunidade tornando o

aprendizado mais afetivo e eficiente, respeitando sempre a individualidade de cada
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paciente (LEITE, 2008; MORALIS, 2009) e certamente com a melhora do conhecimento e a
correta informagao aos pacientes sobre o risco de perda de visdo e exames oftalmolégicos

periédicos poderdo contribuir para melhor controle da retinopatia diabética (GUEDES,

2009).

5. CONSIDERAGOES FINAIS

Na presente revisao bibliografica podemos observar que para a prevencdo da RD é
necessdrio um controle rigoroso dos fatores de riscos ambientais, ou seja, ter uma dieta
controlada de proteina e glicose para que ndo ocorram mais lesdes endoteliais,
principalmente nos microvasos da retina e dos glomérulos e nos varios estudos
pesquisados foi observado que para ambas as doencas os fatores de riscos ambientais sao
0s mesmos, e o principal que é a duragdo do DM esté presente tanto na RD como na ND.
Concluimos que quando a ND ja esta instalada a RD também esta presente na maioria dos
pacientes. Porem ndo ha estudos fazendo diretamente esta ligagao, e explicando o porqué

1SSo ocorre.

Para a prevencado tanto da ND como da RD é necessario um controle rigoroso da
glicemia, da HAS, ingestdo controlada de proteinas, orientagdo adequada para os
pacientes diabéticos nos postos de satde e exame oftalmolégicos regulares. Com isso os
gastos para com os pacientes com problemas oftalmolégicos relacionados a DM serdo
reduzidos, e as verbas antigamente gastas com esses problemas poderdo ser investidas
em outros setores de satide. Para tanto é imprescindivel que os enfermeiros, estudantes e
outros profissionais da drea da satde estejam atualizados com estas informagdes para que
possam garantir uma exceléncia no atendimento visando sempre a melhora na qualidade

de vida destes pacientes.
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