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É uma doença de distúrbio metabólico onde o portador se mantém sempre em hiperglicemia. Pode ser por hipoinsulinemia , aumento do glucagon ou distúrbio genético ou imunológico que diminui a quantidade de receptores. Pode ser também imunogênico, genes que são susceptíveis à modificações por fatores ambientais podem passar a destruir as células ( das ilhotas pancreáticas.
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( A obesidade andróide ( superposição de gordura abdominal em relação ao quadril ( ( turnover de gordura ( receptores hepáticos ( gliconeogênese e predispõe ao DM II.


( Hemoglobina (porção glicosilada ( capacidade de fornecer um perfil da glicemia do indivíduo num período de 60 dias. 


( O stress e a infecção interferem na glicemia.


( A prescrição de fármacos deve ser feita na fase de insulinopenia, e é aí que os sintomas estão mais evidentes (polifagia, polidipsia e poliúria). Não se prescreve na fase de hiperinsulinemia !!!





Causas secundárias


Doença pancreática


Anomalias hormonais


Anomalias transitórias que levem à distúrbios da hipófise e aumento do GH.


Induzida por fármacos


Anormalidades do receptor


Síndromes genéticas


Outras...





Diabetes Mellitus – tipo I – insulino-dependente





( O tratamento do Diabetes tipo I é com administração de insulina (estimula a gliconeogênese e a cetogênese). Pode levar à cetoacidose e à perda de potássio. Existem vários tipos de insulina e a escolha é de acordo com o doente e a doença.





Funções da insulina


Permite o ( da velocidade de entrada da glc, AA e íons como K+, Mg++ e PO3 na célula.


Promover o ( na utilização da glc na interior da célula que pode ser armazenada para fornecer energia ( Formação de glicogênio.


Tipos de Insulina


Quanto ao modo de ação


Ação rápida ou regular ou simples (neutra)


Ação intermediária


Ação lenta


Ação prolongada ou NPH


Quanto à origem


Bovinos ( 4AA ( provoca muita alergia


Suínos ( 1AA ( Provoca menos alergia.


Biotecnologia ( introdução de DNA em E. coli, que sintetiza insulina humana cis.        


Vias de administração


Parenteral (venosa ou intra-muscular) ( Por ser uma proteína, o contato com o suco gástrico, degrada aminoácidos e a insulina perde sua função. Nos casos graves usa-se a via venosa (cetoacidose e coma).


Subcutânea ( A absorção é lenta e até errática


Está ainda em teste a nasal.


( 12 % da população mundial é diabética ou vai ser !!!





Efeitos indesejáveis


Hipoglicemia ( Aparece nos diabético juvenil (tipo I), mais comum nas de ação rápida ( edema cerebral ( diminuição da osmolaridade.


Lipodistrofia ( No local da administração formam-se microlipomas que se distribuem pelo corpo (deve-se à fração proteica impura), na administração pericutânea. 


Edema facial ( Rubor e edema facial (devido também à fração proteica impura).


Alergia ( Existem casos até de choque anafilático. Com a sucessiva purificação, este problema vem diminuindo.


Resistência ( Maior que 200 u. O indivíduo produz anticorpos contra os receptores da insulina, assim tem-se que tomar doses maiores. O tratamento é mudar para insulinas mais puras (humana ou suína) ao invés da bovina, e uso de imunossupressores (pulsoterapia ( cargas grandes de corticóide num curto espaço de tempo). Os anticorpos bloqueiam os receptores para insulina.





Diabetes Mellitus – tipo 2 – não insulino-dependente





	Os receptores é que são insensíveis à insulina e por resposta compensatória há hiperinsulinemia. Chega um ponto em que o pâncreas fica exausto e aparece hipoinsulinemia e a partir daí surge o quadro clínico característico. Este é o tipo de Diabetes mais freqüente. A obesidade é um fator de risco. Pode acontecer glicosilação das hemácias (este é o princípio usado para a dosagem da glicemia que se faz dos últimos trinta dias.





Hipoglicemiantes Orais


Sulfoniluréias (ligam-se às proteínas plasmáticas)


Clorpropamida


Tolbutamida


Glibenclamida


( Estimular a formação e liberação de insulina pelas células ( das ilhotas pancreáticas, por isso estas drogas não funcionam no diabético tipo I pois não há mais células (.


( Diminuem a concentração de glucagon;


( Aumentam a sensibilidade do receptor.





Efeitos Colaterais


Clorpropamida – De ação longa. Podem provocar hipoglicemia severa, principalmente em idosos.


Tolbutamida – Ação de 5 – 6 h. Menos hipoglicemiantes, excreta mais rápido.


Manifestações alérgicas – derivados das sulfas.


Leucopenia e neutropenia.


Náuseas, vômitos, dor epigástrica, episódios hipoglicemiantes, convulsões, interferem na síntese de vitamina B1 – quadros de dormência e provocam alergias.








Biguanidas (não se ligam às proteínas plasmáticas)


Fenformina


( Estimula a glicólise nos tecidos periféricos, com remoção da glicose sangüínea;


( ? Não afetam a produção de insulina. Sua principal ação é no fígado diminuindo a produção basal de glicose hepática (( gliconeogênese hepática) e aumentam a captação de glicose se houver insulina disponível;


( Reduz a absorção de glicose no trato gastrointestinal;


( Bloqueiam a glicogenólise;


( Redução dos níveis plasmáticos de glucagon;


( Aumenta a sensibilidade do receptor.


( Com a evolução do diabetes tipo II ,pode aparecer o tipo I com a destruição dão pâncreas. Isto pode ser causado por stress (tanto cirúrgico como traumatismo). Existem algumas formas de tratamento do diabetes sem ser farmacológico. Pode tratar mandando fazer exercício ou com dietas.





Efeitos Colaterais (  são  proporcionais aos níveis glicêmicos.


Catarata


Doença vascular de MMII ( Claudicação intermitente.


Hipertensão arterial- aumenta o risco de doença cardiovascular


Angina- aumenta o risco de doença cardiovascular


? Quase não provocam hipoglicemia. Atuam mais como “euglicemiantes” do que como hipoglicemiantes.


Pouca reação alérgica.


TERAPIA EMERGENCIAL


Complicações da IRA ( cetoacidose ou hiperosmolaridade ( tratamento agressivo de consistência pré-estabelecida.


Hidratação ( tira o indivíduo do coma e choque. Esta hidratação vai facilitar a ação do medicamento.


Introdução de insulina ( 10u (via venosa); 10u (intra-muscular ou subcutânea); administra-se 5u via I.M. e observa-se, se responder não dá mais as outras 5u. Se conseguir fazer com que o paciente responda à administração por via intra-muscular cessa-se a venosa. 


( Pode acontecer acidose metabólica devido à falta de insulina, pois ocorre uma espoliação de H2O e K+. A reposição de NaHCO3 não é necessária. A alcalose metabólica é muito pior.
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