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RESUMO

RESUMO

O Diabetes Mellitus ¢ uma doenca que afeta grande parte da populacdo mundial. Este fato
constitui uma grande preocupacdo, principalmente no que diz respeito a saude publica. O
tratamento precoce e monitoramento do nivel glicémico sdo de extrema importancia para
diminuir a incidéncia de possiveis complicacbes em pacientes diabéticos. O exame de
hemoglobina glicada (HbALc) € o mais indicado para acompanhamento do Diabetes Mellitus.
Neste caso, tem-se como referéncia os estudos Control and Complications Trial (DCCT) e o
United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS). Os dados destes estudos comprovam
que os niveis de hemoglobina glicada sdo determinantes para a detec¢do e monitoracdo do
Diabetes Mellitus. Devido ao aumento do numero de casos é preciso conscientizar a populacao
em relacdo a adocdo de medidas preventivas, para evitar a doenca, garantir a deteccdo precoce
e manter diabéticos sob controle. Neste contexto, o objetivo do presente trabalho foi abordar
Diabetes Mellitus correlacionando-o com os niveis glicémicos e a utilizacdo da hemoglobina

glicada como método de diagndstico.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus, hemoglobina glicada.
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ABSTRACT

ABSTRACT

Diabetes Mellitus is a disease that affects a large part of the world's population. This is a major
concern, particularly with regard to public health. Early treatment and monitoring of glucose
levels are extremely important to reduce the incidence of possible complications in diabetic
patients. The glycated hemoglobin (HbALc) test is most appropriate for monitoring Diabetes
Mellitus. In this case, reference is made to the Control and Complications Trial (DCCT) and
the United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS). Data from these studies
demonstrate that glycated hemoglobin levels are determinant for the detection and monitoring
of Diabetes Mellitus. Due to the increase in the number of cases, the population needs to be
made aware of the adoption of preventive measures, to prevent disease, to ensure early detection
and to keep diabetics under control. In this context, the objective of the present study was to
address Diabetes Mellitus correlating it with glycemic levels and the use of glycated

hemoglobin as a diagnostic method.

Keywords: Diabetes Mellitus, glycated hemoglobin.
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INTRODUCAO

1. INTRODUCAO

Diabetes mellitus (DM) é uma sindrome de etiologia multipla, decorrente da insuficiéncia da
insulina a fim de proporcionar adequadamente seus efeitos. E um problema de satide publica e,
por ser de carater crénico, € uma doenca que acomete grande proporc¢do da populagdo. Estima-
se que existam mais de cinco milhdes de diabéticos no Brasil, sendo que metade dos individuos

dessa populacdo nédo é diagnosticada.

Baseado na etiologia dessa doenca, uma das classificacdes existentes € o0 DM tipo 2, de graus
variaveis de resisténcia a insulina e deficiéncia relativa de secre¢do de insulina. O diabetes tipo
2 representa 95 % dos casos, acometendo qualquer idade, mas geralmente diagnosticado apos

0s 40 anos.

O diagnostico correto e precoce do DM do tipo 2 possibilita a adocdo de medidas terapéuticas
gue impecam 0 aparecimento de complicacBes crénicas, principalmente as cardiovasculares.
Os sintomas classicos envolvem: polilria, polidipsia ou sede excessiva provocada por diabetes,
polifagia e perda ponderal, que podem estar presentes em ambos os tipos de diabetes, porém
sdo mais agudos no tipo 1. Em geral, o DM tipo 2 evolui de forma insidiosa e assintomatica e
muitas vezes seu diagndéstico acontece em fungdo de complicacGes tardias da doenca.

Para um diagnostico adequado de DM sédo considerados os valores de glicemia de jejum, de no
minimo 8 horas, acima de 126 mg/dL. Resultados dessa natureza séo indicativos da realizacdo
do Teste Oral de Tolerancia a Glicose (TOTG), que consiste na ingestdo de 75g de glicose,
seguida de sua dosagem em amostra de sangue coletada apds 2 horas. Caso sejam obtidos

valores acima de 140 mg/dL é identificada a presenca de intolerancia a glicose.

A hemoglobina glicada (HbA1c) foi proposta como critério para diagnéstico, por possibilitar
uma avaliacdo da exposicdo e pelo fato de que seus valores permanecem estaveis apos a coleta.
Adicionalmente, é um excelente método de acompanhamento laboratorial da DM (SBD, 2016).
De acordo com o estudo DCCT (1993), a utilizacdo da dosagem de hemoglobina glicada ¢
considerada como um parametro de diagndstico da doenca e de controle de pacientes diabetes.
Este fato foi posteriormente comprovado pelo United Kingdom Prospective Diabetes Study
(1998).
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INTRODUCAO

Segundo DCCT (1993) o diagndstico precoce da DM e o controle glicémico € imprescindivel
para minimizar as possiveis complicagdes micro, macro vasculares e nefropatia que o Diabetes
mellitus acarreta para o paciente. Os resultados obtidos pelo Diabetes Control and
Complications Trial (1993) e atraves do United Kingdom Prospective Diabetes Study (1998),
corroboraram para existéncia de uma relagéo entre o risco de complicagdes microvasculares e
o controle glicémico. (DIABETES CONTROL AND COMPLICATIONS TRIAL, 1993). A partir
desses estudos realizados em 1993, o uso da Hemoglobina glicada passou a ser considerada
como critério diagndstico pela comunidade cientifica. A hemoglobina glicada (A1C) é um
marcador da glicemia crénica por refletir a exposicéo glicémica dos Gltimos dois a trés meses
anteriores a coleta de sangue, e € uma eficiente ferramenta na identificacdo de diabetes
(ANDRIOLO et al, 2003).

O monitoramento dos niveis glicémicos juntamente com informacdes sobre as causas e 0
tratamento dos diabetes constituem importantes ferramentas para deteccéo precoce. A educagéo
voltada para o diabetes proporciona um controle mais adequado dos niveis de glicose, no qual
os individuos sdo induzidos a uma mudanca de comportamento adotando préaticas de uma vida

saudavel.
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OBJETIVOS

2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Apresentar as principais caracteristicas do Diabetes Mellitus, com énfase para a dosagem de

hemoglobina glicada.

2.2. Objetivos especificos

e Conceituar diabetes e apresentar suas principais caracteristicas
e Conceituar dosagem de hemoglobina glicada

e Correlacionar o diabetes mellitus com hemoglobina glicada

Marques, I. C. TCC 2018 - 13



JUSTIFICATIVA

3. JUSTIFICATIVA

O diabetes mellitus é uma sindrome de etiologia mdaltipla, decorrente da falta de insulina e/ou
da incapacidade de a insulina exercer adequadamente seus efeitos. Em funcéo da insulina de
participar de diferentes mecanismos bioquimicos-metabolicos, a doenca é caracterizada por
hiperglicemia crénica associada a distdrbios do metabolismo de carboidratos, lipideos e de
proteinas. Em funcdo da alteracdo destas trés rotas metabolicas serem alteradas, ocorre um
comprometimento do organismo como um todo. Portanto, a longo prazo, o diabetes mellitus
provoca disfuncédo e faléncia de vérios 6rgédos, especialmente rins, olhos, nervos, coragdo e
vasos sanguineos (GROSS, et al. 2016).

E uma doenca conhecida a varias décadas, sendo caracterizada principalmente por
hiperglicemia (aumento dos niveis de glicose no sangue), resultado de defeitos na secre¢do de
insulina, em sua acdo ou ambos (DIRETRIZES SBD, 2016).

O principal sintoma desta doenca envolve poliuria, polifagia, sede excessiva ou polidipsia,
perda de peso. Também sdo observados sintomas como aumento de miccdo, cansaco, fraqueza,
prurido vulvar, aumento da incidéncia de vaginites, reducdo brusca da acuidade visual,
proteindria, retinopatia, ulceracdes no pé, infeccBes urinarias e candidiase (GROSS, et al.
2016).

Geralmente a dosagem dos niveis de glicose é feita em amostras de soro ou plasma. O método
mais utilizado atualmente para dosagem de glicemia € o enzimatico, por meio de oxidase ou
hexoquinase (DIRETRIZES SBD, 2016).

A dosagem de hemoglobina glicada (HbA1c) é realizada utilizando diferentes métodos, que séo
fundamentados em diferencas fisicas, quimicas ou imunoldgicas entre a fracdo glicada,
hemoglobina glicada (HbA1 ou HbA1c) e a ndo glicada HbAO.

O método de dosagem é classificado em dois grandes grupos, que sédo fundamentados:

1. Em ligacdes especificas ou

2. Na diferenca de carga elétrica entre a hemoglobina glicada (GHb) e a ndo glicada (HbADO).

Marques, |. C. TCC 2018 - 14



JUSTIFICATIVA

Este ultimo, baseado em carga elétrica, envolve processo de cromatografia liquida por troca
ibnica. O objetivo dessa cromatografia é separar diferentes constituintes de uma mistura de
substancias para identificacdo, quantificacdo ou obtencdo de algum constituinte na sua forma

pura, para diversos fins.
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METODOLOGIA

4. METODOLOGIA

Foi realizado um levantamento sistematico da literatura no periodo de janeiro a maio de 2018.

Para a obtengdo dos artigos foram utilizados bancos de dados tais como Periodicos Capes,
Scopus, Scielo, SciFinder, ChemWeb, PubMed e outros. As buscas foram realizadas por temas
como diabetes mellitus, dosagem de hemoglobina glicada e dietoterapia para pacientes

portadores de diabetes mellitus.

Foram selecionados artigos que abordavam a correlacdo do diabetes mellitus e a dosagem de
hemoglobina glicada, bem como aqueles que tratavam do papel da dietoterapia no tratamento

do diabetes mellitus.
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DIABETES MELLITUS

5. DIABETES MELLITUS

O diabetes Mellitus (DM) envolve distdrbios metabolicos causados pelo aumento do nivel de
glicose sanguinea ou hiperglicemia, devido a falta de insulina ou incapacidade desta de exercer
adequadamente seus efeitos. Caracteriza-se por hiperglicemia cronica com distdrbios do
metabolismo de carboidratos, lipideos e proteinas (DIRETRIZES SBD, 2016). O DM ¢
classificado como sendo do tipo 1, resultante de um processo autoimune ou de forma idiopatica,
associado a destruicdo das células beta pancredticas, produtoras de insulina, gerando a sua
deficiéncia e levando a hiperglicemia. E, a DM tipo 2 é caracterizada pela resisténcia a insulina
ou pela diminuicdo da secre¢édo desta (SOCIEDADE BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA
E METABOLOGIA, 2015).

O diagndstico laboratorial do DM baseia-se em trés critérios: a glicemia casual, a glicemia em
jejum e a glicemia apds duas horas de sobrecarga de 75 gramas de glicose, quando superior a
200 mg/dL para o primeiro caso, 126 mg/dL (7 mmol/L) para o segundo caso e 200 mg/dL (11
mmol/L) para o terceiro (WHO/IDF, 2006; BARRETT, 2013).

A hemoglobina glicada (HbAL1C) é considerada como padrdo-ouro para 0 acompanhamento
glicémico de pacientes portadores de diabetes e reflete a glicose plasmética média dos ultimos
2-3 meses, € € um critério de diagndstico quando superior a 6,5% (ADA, 2015).

A insulina regula a concentragédo glicémica, por induzir a captacdo e o metabolismo da glicose
para 0s musculos e tecido adiposo, aléem de inibir a degradacdo de glicogénio, lipideos e
proteinas (BRUNTON et al., 2012). A principal utilidade da determinacdo da insulina é a
investigacdo das causas de hipoglicemia. A hipoglicemia ocorre devido ao hiperinsulinismo,
insulinoma, sindrome da insulina autoimune ou por fatores ndo mediadores da insulina.
Hipoglicemia é caracterizada por concentragdo plasmatica de glicose < 3,3 —2,8 nmol/l (quando
inferior a 70 mg/dL) em adultos e < 3,0 — 2,5 nmol ( quando inferior 60 mg/dl) em criancas
(SBD,2016).

5.1. Dados epidemioldgicos de Diabetes Mellitus no Brasil

Os estudos epidemiologicos brasileiros apontam que nas ultimas trés decadas houve uma
variacdo de 2% a 13% de pessoas com DM. Na década de 80, o predominio de Diabetes na
populacéo brasileira era de cerca de 2%, j& na década de 90 do século passado encontrou-se um
predominio mais alto, variando entre 7% e 13% (SOCIEDADE BRASILEIRA DE

Marques, |. C. TCC 2018 - 17



DIABETES MELLITUS

ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA, 2015). Note-se que esses indices sdo muito
superiores aos da Pesquisa de Saude Mundial, realizada em 2003, que identificou um percentual

de pessoas com Diabetes de 6,2%.

Um estudo baseado em inquérito de morbidade auto referida, realizado em 2006, identificou
uma prevaléncia de Diabetes em 5,3%. A Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios
(PNAD), realizada em 1998/2003/2008, sobre a prevaléncia do Diabetes no Brasil mostrou uma
elevacdo de 2,9% em 1998 para 4,3% em 2008 (foram pesquisadas no ano de 1998 - 217.7009,
no ano de 2003 - 254.870 e no de 2008 - 271.677 pessoas com 18 anos ou mais de idade).

Estudos revelam como fatores de risco ao DM: a idade (predominio acima de 60 anos)
sobrepeso/obesidade e sedentarismo. Nos estudos realizados a média de idade encontrada foi
de 63,4 anos, 63,7 anos e acima de 40 anos. Em relacio ao sobrepeso e obesidade, o indice de
Massa Corporal (IMC) foi de 27,79 (sobrepeso). Em outro estudo, entre os diabéticos, 45,5%
dos adolescentes, 36,0% dos adultos e 60,4% dos idosos apresentaram sobrepeso, enguanto
40,1% dos adultos eram obesos. Pesquisa com dados secundarios de 7.938 diabéticos

(HiperDia) encontrou 42,9% de sedentéarios.

Em todas as regides brasileiras, em 2008, a prevaléncia de DM entre mulheres foi maior em
comparagdo com os homens (a maior diferenca entre os sexos foi na regido Norte, a partir dos
60 anos). A regido Sul apresentou prevaléncia mais elevada entre as mulheres de 70 a 79 anos,
em torno de 21,5%. No entanto, entre os homens da mesma faixa etaria, a maior prevaléncia foi
registrada na regido Centro-Oeste, em torno de 17,3%. Em ambos 0s sexos, o diagndstico da
doenca se torna mais comum entre individuos com idade mais avancada, alcangando menos de
1,0% dos individuos entre 18 e 29 anos e mais de 10,0% dos individuos com 60 anos de idade
ou mais. Um estudo, realizado em 2010, encontrou prevaléncia de 14,9% e 15,8%, para homens
e mulheres idosos, respectivamente. Entre os estudos aqui analisados identificou-se que a
prevaléncia de DM € maior na populagéo feminina. Uma possivel explicacdo para tais dados €
o fato de as mulheres serem mais preocupadas com a salde e, assim, procuram mais assisténcia

e vivenciam maior autocuidado em relacdo ao homem (DIRETRIZES SBD, 2016).

Quanto a escolaridade, estudos revelam que quanto menor o nivel de escolaridade e de

informagdo maior é a tendéncia ao desenvolvimento da doenca, logo evidenciou-se que a
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DIABETES MELLITUS

maioria dos casos de DM esté entre analfabetos ou pessoas com baixo grau de escolaridade. A
relevancia de se obter conhecimento do nivel de escolaridade das pessoas com DM esta

relacionada ao planejamento das estratégias de educacéo para o cuidado (ADA; et.al 2015).

Figura 5.1: Gréaficos com dados epidemiolédgicos da Diabetes mellitus no Brasil

DIABETES

Cresceu em 61,8% o numero de pessoas
diagnosticadas com diabetes
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Mulheres tém mais
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M 8

A e 59

~—Masculino ~—Feminino
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Fonte: VIGITEL 2016, Ministério da satde. !

Figura 5.2: Dados epidemiolégicos da Diabetes mellitus no Brasil por capital
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! Disponivel em: <https://www.endocrino.org.br/media/uploads/PDFs/vigitel.pdf> acessado em 07/01/2018
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5.2. Fisiopatologia da Diabetes Mellitus

Além das funcgdes digestivas, 0 pancreas secreta dois hormoénios importantes, a insulina e o
glucagon. O pancreas € composto por dois tipos principais de estruturas: 0s &acinos, que
secretam sucos digestivos para o duodeno e as ilhotas de Langherans, que secretam insulina e
glucagon diretamente para o sangue. A ilhota de Langherans do ser humano contém trés tipos
principais de células, alfa, beta e delta. As células betas secretam insulina, as células alfas
secretam glucagon e as células delta secretam somatostatina, cujas funcGes mais importantes
ndo foram totalmente esclarecidas. A func¢éo bésica da insulina é a ativacéo dos receptores das
células - alvo e os consequentes efeitos celulares. O principal efeito celular da insulinaé o de

tornar as membranas celulares altamente permeaveis a glicose (GUYTON; HALL, 2006).

Imediatamente apds uma refeicdo rica em carboidratos, a glicose que é absorvida pelo sangue
causa uma rapida secrecdo de insulina. Esta, por sua vez, promove a captacdo, 0
armazenamento e a rapida utilizacdo da glicose por quase todos os tecidos corporais, mas

especialmente pelos musculos, pelo tecido adiposo e pelo figado (GUYTON; HALL, 2006).

Quando os musculos ndo estdo sendo  exercitados durante o periodo subsequente a uma
refeicdo e ainda assim a glicose estd sendo transportada em abundancia para as células
musculares, a maior parte da glicose é armazenada sob a forma de glicogénio muscular que
pode ser utilizado posteriormente para fins energéticos. De todos os efeitos da insulina, um dos
mais importantes é fazer com que a maior parte da glicose absorvida apds uma refeicdo seja
quase imediatamente armazenada no figado, sob a forma de glicogénio (GUYTON; HALL,
2006).

Assim, o figado remove glicose do sangue quando ela estd presente em excesso apOs uma
refeicdo e a devolve ao sangue quando sua concentracdo sanguinea cai entre as refeicdes. O
cérebro é muito diferente da maioria dos outros tecidos do corpo, na medida em que nele a
insulina exerce pouco ou nenhum efeito sobre a captacdo ou a utilizacdo da glicose. Em vez
disso, as células cerebrais sdo permeaveis a glicose e podem utiliza-la sem a intermediacao da
insulina. As células cerebrais também sdo muito diferentes da maioria das outras células do
corpo, na medida em que normalmente utilizam apenas glicose para fins energéticos
(SBD,2016)
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Por esta razdo, € essencial que o nivel sanguineo de glicose seja sempre mantido acima de um
nivel critico. Quando a glicemia efetivamente cai em demasia, ocorrem sintomas de choque
hipoglicémico, caracterizado por irritabilidade nervosa progressiva que leva a desfalecimento,
convulsdes e mesmo coma. Todos 0s aspectos da degradacédo e utilizacdo da gordura para

fornecimento de energia experimentam grande incremento na auséncia de insulina.

A concentracdo sanguinea de glicose e a secrecao de insulina possuem uma relacao de feedback.
Quando a glicemia aumenta, a secrecdo de insulina aumenta rapidamente. O glucagon exerce
varias fungdes opostas as da insulina. A mais importante delas é seu efeito de aumentar a

concentracdo sanguinea de glicose.

A injecdo de glucagon purificado num animal produz intenso efeito hiperglicémico. Os dois
principais efeitos do glucagon sobre o metabolismo da glicose sdo a decomposi¢do do
glicogénio hepatico (glicogenodlise) e o aumento da gliconeogénese. O aumento da glicose

sanguinea inibe a secrecdo de glucagon.

Em pessoas normais, a concentracdo sanguinea de glicose € mantida dentro de limites muito
estreitos, em geral na faixa de 80 a 90 mg/dl de sangue quando em jejum podendo chegar a 140
mg/dl apds uma refeicdo. O figado funciona como um importante sistema tampao para a glicose
sanguinea (GUYTON; HALL, 2006)

O diabetes mellitus decorre da diminuicdo da secrecdo de insulina pelas células beta das ilhotas
de Langerhans. A hereditariedade da geralmente uma contribui¢do importante para o diabetes.
Ela faz aumentar a suscetibilidade das células beta aos virus ou favorecendo o desenvolvimento
de anticorpos auto - imunes contra as células beta e, em outros casos, parece haver uma simples

tendéncia hereditéaria para a degeneracdo das células beta (SBD,2016).

A obesidade também contribui para o desenvolvimento do diabetes. A teoria do tratamento do
diabetes se baseia na administracdo de insulina suficiente para possibilitar que o metabolismo
de carboidratos, lipidios e proteinas fique tdo proximo do normal quanto possivel. Os pacientes
diabéticos tém tendéncia extremamente forte ao desenvolvimento de aterosclerose, cardiopatia

coronaria grave e multiplas lesdes micro circulatérias (GROSS, et al. 2016).
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Figura 5.3: Anatomia fisioldgica de uma ilhota de Langherans no péancreas.
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Fonte: BRASIL ACADEMICO, Cientistas descobrem nova forma de tratar diabetes tipo 2 em roedores. 2

5.3. Classificacéo etiolégica do diabetes mellitus

O diabetes mellitus é a sindrome defeituosa de carboidratos, lipideos e proteinas, causado
tanto pela auséncia de secre¢do de insulina como pela diminuicdo da sensibilidade dos tecidos
ainsulina (SBD, 2016).

Existem dois tipos gerais de diabetes mellitus (SBD,2016).

1- O diabetes tipo 1, também chamado de diabetes mellitus dependente de insulina (DMID), é
causado pela auséncia de secre¢do da insulina;

2- O diabetes tipo 2, também chamado de diabetes mellitus ndo dependente de insulina
(DMNID), € inicialmente causado pela diminuigdo da sensibilidade dos tecidos-alvo ao efeito
metabolico da insulina. Essa sensibilidade reduzida a insulina é frequentemente chamada de
resisténcia insulinica.

3- Outros tipos especificos de diabetes mellitus

4- Diabetes mellitus gestacional

2 Disponivel em: <http://blog.brasilacademico.com/2011/06/cientistas-descobrem-nova-forma-de.html>

acessadoem 13/11/2017
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5.3.1. Diabetes mellitus tipo 1

Acomete cerca de 5 a 10% dos portadores de DM, e geralmente tem inicio em individuos com
menos de 30 anos de idade, entretanto pode acometer pessoas em qualquer faixa etaria. Ocorre
devido a destruicdo das células beta do pancreas, geralmente por processo autoimune,
determinada forma autoimune tipo 1A, ou, de forma menos frequente, por causa desconhecida,
determinada forma idiopatica tipo 1B (GROSS, et al. 2016).

5.3.2. Diabetes mellitus tipo 2

E a forma mais comum de DM, acometendo cerca de 90% dos pacientes diabéticos, e resulta
da deficiéncia da secrecdo de insulina ou de sua a¢do, podendo culminar em um aumento da
producdo hepatica de glicose, decorrentes dessas alteragdes em torno da insulina. A
predisposicdo para ocorréncia de DM tipo 2 estd interligada entre fatores genéticos e
ambientais, onde o estilo de vida € um dos fatores principais para o seu desencadeamento
(CHAVES; ROMALDINI, 2002).

A maioria dos casos apresenta excesso de peso ou deposicdo central de gordura. Em geral,
mostram evidéncias de resisténcia a acdo da insulina e o defeito na secrecdo de insulina
manifesta-se pela incapacidade de compensar essa resisténcia. Em alguns individuos, no

entanto, a acdo da insulina é normal, e o defeito secretor mais intenso (SBD, 2016).

Geralmente seu desenvolvimento € lento, principalmente nas fases iniciais da doenga, o que faz
com que essa forma de diabetes permaneca por muitos anos sem diagnostico, devido ao
desenvolvimento gradativo da hiperglicemia e a auséncia de sintomas caracteristicos. 1sso
potencializa as chances de agravamento da doenca, uma vez que o diagndstico geralmente €
tardio (GROSS, et al. 2016).

5.3.3. Outros tipos especificos de diabetes mellitus
Alguns tipos de DM sdo menos frequentes e podem ser desencadeados por doengas ou pelo uso

de alguns medicamentos. Entre outros fatores desencadeadores do DM, poderiamos incluir:

pancreatectomia (retirada do 6rgédo pancreas), doenca pancredtica, infec¢bes e endocrinopatias:
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disturbios da adeno - hipdfise, suprarrenal, células alfa das ilhotas de Langerhans, dentre outros.
Afirma ainda que: entre os medicamentos, o uso de corticoides, diuréticos (hidroclorotiazida)
e betabloquadores (propanolol) em doses elevadas podem estar associados ao desencadeamento
de diabetes. Entdo, a partir destas consideracdes, amplia-se o conhecimento sobre o0 uso dessas
medicacgdes, avaliando-se seus riscos desde ja, além do mais, sdo drogas muito utilizadas

ultimamente, pois sdo fornecidas pelo Sistema Unico de satide — SUS (BAZOTTE, 2010).

Recentemente, tem-se dado énfase a 2 categorias de tipos especificos de diabetes: diabetes do
adulto de inicio no jovem (Maturity Onset Diabetes of the Young - MODY) e diabetes LADA.
O tipo MODY engloba um grupo heterogéneo de diabetes sem predisposicao para a cetoacidose
e sem obesidade, com hiperglicemia leve, com inicio antes dos 25 anos de idade e com varias
geracOes de familiares com diabetes, configurando uma heranca autossémica dominante.
Usualmente, estes pacientes apresentam um defeito de secre¢do de insulina relacionado a
mutacdes em genes especificos. Estima-se que este tipo de diabetes seja responséavel por cerca
de 1 a 5% dos casos de diabetes (BAZOTTE, 2010).

LADA: A diabetes autoimune latente do adulto (LADA) é uma doenca autoimune (DAI),
caracterizada pela deficiéncia de insulina por destruicdo progressiva dos ilhéus pancreaticos. E
a forma mais prevalente de diabetes autoimune de aparecimento no adulto. Pode ocorrer em 2
a 12% dos doentes diagnosticados com diabetes mellitus tipo 2 (DM2). Clinicamente, 0s
individuos com LADA representam um grupo heterogéneo de doentes com titulos variaveis de

anticorpos, indice de massa corporal (IMC) e progressao para insulinoterapia (SBD, 2016).

O diagnostico baseia-se nos critérios propostos: idade inferior a 50 anos ao diagnéstico;
presenca de sintomas agudos, indice de massa corporal (IMC) < 25 kg/m?, histéria pessoal ou
familiar . A presenca de pelo menos duas destas caracteristicas clinicas tem uma sensibilidade
de 90% e uma especificidade de 71%, na identificacdo de doentes com LADA (SBD,2016).

5.3.4. Diabetes gestacional

E a hiperglicemia diagnosticada na gravidez, de intensidade variada, geralmente se resolvendo

no periodo po6s-parto, mas retornando anos depois em grande parte dos casos. Representa riscos
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tanto para a mée quanto para o bebé, e a probabilidade de que as mulheres que desenvolveram
DG se tornem diabéticas futuramente sdo consideraveis (SBD, 2016).

Os fatores de risco associados ao diabetes gestacional sdo semelhantes aos descritos para o
diabetes tipo 2, incluindo, ainda, idade superior a 25 anos, ganho excessivo de peso na gravidez
atual, deposicdo central excessiva de gordura corporal, baixa estatura, crescimento fetal
excessivo, polidramnio, hipertensdo ou pré-eclampsia na gravidez atual, antecedentes

obstétricos de morte fetal ou neonatal (SBD, 2016).

5.4. Fatores de risco para diabetes mellitus

O diabetes mellitus desenvolve-se através da interacdo entre fatores genéticos e fatores
ambientais, ou seja, individuos que sdo geneticamente propensos a ter diabetes podem
apresentar a doenga quando expostos a determinados eventos (fatores ambientais) durante a
vida. De acordo com a Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD), os fatores de risco para a DM
sdo relacionados aos fatores genéticos, principalmente no caso de DM tipo 1, e o diagnostico
de pré - diabetes, pressao alta, colesterol alto ou triglicérides alteradas, sobrepeso com acumulo
de gordura focalizada em especial na regido abdominal, Sindrome do Ovério Policistico,
depressdo ou medicamentos glicocorticoides, que estdo mais ligados a DM tipo 2 (SBD,2016).

5.5. Complicacdes associadas ao diabetes mellitus

O estilo de vida do paciente diabético, incluindo fatores como sedentarismo, alimentacdo e até
mesmo a maneira que ele controla os seus niveis glicémicos através do tratamento, influenciam
nas complicacdes advindas do DM. Visto isso, é de extrema importancia o controle dos niveis
glicémicos, uma vez que a persisténcia dessa hiperglicemia pode culminar em complicacfes
agudas, como, cetoacidose diabética, coma hiperosmolar ndo - cetotico e hipoglicemia, quanto
complicagdes crbnicas, como as microvasculares (neuropatia periférica, retinopatia e
nefropatia) e macrovasculares (doenga arterial coronariana, doenca cerebrovascular e vascular
periférica). Ambas as complicacOes estdo relacionadas ao tempo da doenca, onde a aguda tem
a manifestacdo de seus sintomas de forma mais imediata, e a crdnica provém de uma
manifestacdo dos seus sintomas apds anos de evolucdo da doenca, e que se relacionam
diretamente a um controle glicémico inadequado (CHAVES; ROMALDINI, 2002).
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5.6. Métodos e critérios e diagnostico laboratorial

Considerando ser o DM uma doenca cronica que requer tanto uma assisténcia medica continua
como a educacao do paciente visando o auto - controle da doenca, e as sérias complicacdes
agudas e cronicas, estabelecer o diagndstico precoce é fundamental para reduzir e prevenir os
agravos vasculares. Por algumas décadas, o diagnostico de diabetes baseia-se na deteccdo da
hiperglicemia. Existem quatro tipos de exames que podem ser utilizados no diagnéstico do DM:
glicemia casual, glicemia de jejum, teste de tolerancia a glicose com sobrecarga de 75 g em
duas horas (TOTG) e, em alguns casos, hemoglobina glicada (HbA1c). Para se considerar o
diagnostico de DM, devem ser obtidos valores de glicemia de jejum (minimo de 8 horas) acima
de 126 mg/dL. A presenca de valores na faixa de 100 mg/dL e 126 mg/dL recomendam a
realizacdo do Teste Oral de Tolerancia a Glicose (TOTG), que consiste na ingestdo de 75 g de
glicose anidra, seguida de uma coleta de sangue apds 2 horas de ingestdo dessa glicose anidra.
Caso sejam obtidos valores acima de 140 mg/dL, é identificada a presenca de intolerancia a
glicose (SBD, 2016). Ja valores acima de 200 mg/dL diagnosticam a presenca de DM.

Individuos que apresentam os valores de glicemia de jejum normal, mas que possuam fatores
de risco para DM, como obesidade, sedentarismo, historia familiar de DM e idade superior a
45 anos, devem realizar o TOTG para fins diagnosticos, sendo 0s exames considerados padrao
ouro para diagndstico (GROSS, et al. 2004). A Hemoglobina Glicada (HbAlc) foi proposta
como um critério para diagnostico, ja que avalia a exposi¢do a glicemia com o tempo e seus
valores permanecem estaveis apds a coleta. Além disso, é considerada o padrdo ouro para
acompanhamento laboratorial da DM (SBD, 2016).

5.7. Aspectos nutricionais do diabetes mellitus

5.7.1. Educacdo nutricional para pacientes diabéticos

A educacdo nutricional tem como finalidade difundir conhecimentos basicos de nutricao; criar
uma postura consciente para a implementacao de habitos alimentares condizentes com um bom

estado nutricional; desmistificar tabus e falsos conceitos e capacitar multiplicadores de

condutas adequadas de alimentagdo (ADA, 2008).
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A educacdo nutricional é, antes de mais nada, uma questdo de cidadania. Alcancar uma
condicdo satisfatoria e equilibrada de alimentacdo-nutricdo pressupde a dura tarefa de
conquistar condicdes dignas de sobrevivéncia. O nutricionista deve ser 0 agente que promovera
a capacitacdo de recursos humanos em educacéo nutricional. Para isso, devera usar estratégias
integradas e personalizadas na elaboracdo do curriculo, programas de treinamento em servigo,

e participar na producdo e avaliagdo de recursos didaticos (LOTTENBERG, 2008).

5.7.2. Etapas basicas da educacédo nutricional

5.7.2.1. Diagnéstico Nutricional

Proporciona os elementos necessarios para a tomada de decisdes sobre a orientacdo que se dara
ao programa, para a execucgdo de atividades e para a elaboracdo de uma linha de agdo que
permitird sua avaliacdo posterior. Nesta etapa, serd necessario estudar aspectos especificos da
situacdo alimentar-nutricional do grupo sobre o qual se deseja realizar a intervencao educativa.
Devem-se levar em conta também outras informacfes, como por exemplo, condigdes
socioecondmicas, saneamento, acesso a servicos, escolaridade, etc., o que permitira fixar metas
realistas e avaliar, posteriormente, o impacto obtido como resultado da intervencéo (SBD;
2006).

5.7.2.2. Recomendac6es para elaboracéo do plano de acdo

« Basear-se no diagnostico da situagdo nutricional e nas necessidades da populacéo.

« Ser claro, objetivo, de tal modo que explique claramente a meta que se pretende alcancar.

* Ser realista, levando-se em conta 0s recursos institucionais, humanos, econdmicos e de tempo
disponiveis.

« Avaliar, por meio de indicadores quantitativos e qualitativos, o impacto da agéo.
5.7.2.3. Plano de agéo
A partir do diagnostico, em que foram analisados aspectos relacionados com os conhecimentos

e préticas alimentares do grupo alvo, procede-se a selecdo de conteldos e meios educativos
(LOTTENBERG, 2008).
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* Principios béasicos da alimentacéo;

* Grupos alimentares;

* Higiene alimentar;

« Elaboracéo de cardapios com uso de tabelas de substituicéo;

* Relacdo da alimentagdo com medicamentos e exercicios;

» Demonstracdo de préaticas dietéticas (selecdo, conservagdo, preparo, porcionamento e
distribuicdo dos alimentos);

* Problemas nutricionais (obesidade, baixo peso, carie dentéria, etc.). Estes e outros temas

podem ser desenvolvidos tanto individual como coletivamente.

5.7.3. Dietoterapia e principais nutrientes relacionados ao diabetes mellitus 2

Os principais objetivos da Dietoterapia no diabetes mellitus tipo 2 sdo os de manter em niveis
adequados a glicose sanguinea, os niveis pressoricos e de lipideos séricos. Sendo que as dietas
de baixa caloria e a reducdo de peso contribuem com a melhoria do controle metabdlico em
longo prazo. E importante ressaltar que as dietas muito restritas em calorias néo séo efetivas na
manutencio de perda de peso. E fator primordial na intervencdo nutricional, manter a glicemia
em niveis mais préximos do normal. A reducdo de peso é um objetivo muito importante no caso
de pacientes com diabetes mellitus tipo 2, pois aumenta o nimero de receptores de insulina e
melhora as anormalidades pds-receptor, 0 que garante aumento da sensibilidade tecidual a
insulina, bem como a tolerancia a glicose. A perda de peso contribui com a reducéo da glicemia,
pressédo arterial e dislipidemia. (SAMPAIO; SABRY, 2007).

Sédo diversas as estratégias que podem ser implementadas, sdo recomendaveis uma restricao de
250 a 500 kcal no plano dietético do paciente, sendo necessaria uma dieta com todos 0s
nutrientes necessarios para um bom estado metabdlico do mesmo, é aconselhéavel reduzir a
gordura total, principalmente a saturada, agregando-se a um acompanhamento na atividade
fisica. A dieta hipocaldrica esta relacionada a um melhor controle da glicemia por aumentar a
sensibilidade a insulina. A perda de peso moderada (5 a 9 Kg) tem se evidenciado significante

para a reducéo da hiperglicemia, pressao arterial e dislipidemia. (CUPPARI, 2005).

Fracionar a dieta é outra estratégia que pode ser acrescentada, sendo importante incentivar a

pratica de atividade fisica acompanhada por um profissional da area e estimular esses pacientes
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a adquirirem habitos de vida saudaveis, onde eles terdo uma maior consciéncia sobre a doenca,

modificando escolhas alimentares, atitudes e melhoria na qualidade de vida. (CUPPARI, 2005).

5.7.3.1. Recomendacdes nutricionais

As recomendacdes nutricionais indicadas pela Associagdo Americana de Diabetes (ADA), séo
baseadas de acordo com a avalia¢do nutricional do paciente, habitos alimentares e expectativas
em relacdo ao tratamento. As necessidades nutricionais dos diabéticos sdo bem semelhantes as
propostas para a populagdo em geral (SAMPAIO; SABRY,2007).

Especialmente no diabetes tipo 1, o esquema insulinico pode ser determinante na escolha do
plano alimentar. Por exemplo, no esquema insulinico tradicional 1 ou 2 doses insulina/dia, é
importante ter horarios para comer, e manter a consisténcia, isto é, comer sempre nas mesmas
quantidades. Isto ajuda evitar hipoglicemias e hiperglicemia. J& no esquema insulinico
intensivo, com as insulinicas ultrarrapidas e rapidas, pode-se fazer um ajuste da dose, em
virtude da quantidade de carboidrato a ser ingerido (SAMPAIO; SABRY,2007).

O diabetes do tipo 2 esta diretamente relacionado ao excesso de peso e alto consumo de
gorduras na dieta. Manter um peso adequado e uma alimentacdo balanceada favorece o controle
da glicemia e pode retardar o aparecimento do diabetes tipo 2. Habitos alimentares saudaveis,
gue incluem maior oferta de alimentos pouco processados e naturais, menor consumo de
gorduras, sal e bebidas alcodlicas previnem a pressao alta, a elevacdo dos niveis de colesterol e
triglicérides no sangue e contribuem para manter o nivel normal de glicemia (PEDROSA,
2005).

5.7.3.1.1. Carboidratos

Recomenda-se que as fontes de carboidratos consistam de cereais, leguminosas e vegetais
(carboidratos complexos, na forma de amido); leite e frutas (lactose, frutose, sacarose e glicose
de composicdo destes alimentos). Estes alimentos devem ser distribuidos em quantidades
equilibradas ao longo do dia (PEDROSA, 2005).
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« indice Glicémico - Considerando a grande variedade de alimentos que podem ser utilizados
nas refeigdes, e seus efeitos sobre a concentracdo de glicose plasmatica pos-prandial, alguns
pesquisadores tém realizado estudos que caracterizam os alimentos de acordo com sua resposta
glicémica. Esta resposta é entdo comparada com a de uma porc¢éo isocalorica de um alimento
padréo (glicose ou p&o branco). Os resultados obtidos compdem as tabelas de indice Glicémico.
As maiores elevacdes do indice Glicémico foram observadas com batatas, cereais e pées; as
menores com macarrao e leguminosas. As diferencas podem estar relacionadas com o teor de
fibras, com a forma de preparo e com varia¢fes no processo digestivo. As informacgdes sobre o
indice glicémico poderdo ser Uteis na selecdo dos alimentos quando estudos mais conclusivos,

melhor determinarem os seus beneficios na dieta do diabético (PEDROSA, 2005).

« Sacarose (agtcar) - Alguns estudos tém mostrado que o uso de sacarose como parte do plano
alimentar ndo prejudicaria o controle glicémico dos diabéticos, mas esta ingestdo estaria
condicionada ao bom controle metabdlico e ao peso adequado. Alguns estudiosos estabelecem
percentuais que variam de 5 a 7% de sacarose na dieta de diabéticos compensados
(PEDROSA,2005).

5.7.3.1.2. Proteinas

Assim como para a populacdo em geral, o teor de proteinas da dieta do diabético deve ser
baseado nas recomendacdes de ingestdo protéica por faixa etéria, sexo e por kg de peso
desejado/dia. Para adultos, geralmente, é recomendado 0,8 g/kg por dia, o que representa 10 a
20% do VETSs (Valor Energético Total). As proteinas da dieta deverdo ser de origem animal

(carnes, leite, ovos) e de origem vegetal (leguminosas) (PEDROSA, 2005).

Salientamos a importancia da orientagdo correta das quantidades de alimentos protéicos a serem
consumidos, pois, culturalmente, existe uma supervalorizacdo das proteinas, levando ao
aumento de consumao. Este excesso ndo é benéfico para o organismo pelo alto custo metabdlico
gue a ingestdo ocasiona e pelo risco de elevar o consumo de gorduras, normalmente associadas
aos alimentos protéicos. Especial atencdo devera ser dada aos diabéticos com nefropatia, para
0S quais a ingestao protéica seguira recomendacdes apropriadas (PEDROSA, 2005).
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5.7.3.1.3. Lipideos

As recomendacdes devem estar baseadas nos objetivos individuais, observando-se o tipo de
gordura e restringindo-se a ingestdo de gordura saturada para menos de 10% do VET. Em
pacientes portadores de diabetes, obesos, e outros com risco a dislipidemia, um menor consumo
de gordura contribuird para reduzir a ingestdo caldrica total e para a perda de peso,

principalmente se combinada com atividade fisica (PEDROSA, 2005).

* Colesterol - Considerando que o diabetes por si sO representa um fator de risco para
aterosclerose, um consumo reduzido de colesterol e gordura saturada é, portanto, recomendéavel,
a fim de prevenir a ocorréncia de macro angiopatia, que atinge principalmente as artérias

coronarias, cerebral e das extremidades inferiores ( SBD,2016).

A ingestdo de colesterol dietético deve estar limitada a 300 mg/dia (Exemplo: uma gema de ovo
fornece cerca de 225 mg de colesterol) (PEDROSA,2005).

* Dislipidemias - O risco de morte por doenca isquémica do coracao, entre diabéticos, é o dobro
do esperado em relacdo a populacdo ndo diabética. Por esta razdo, destacamos aqui a
importancia do controle das dislipidemias para prevenir as doencas cardio e cerebrovasculares,

entre elas, o infarto do miocardio (SBD,2016).

5.7.3.1.4. Sddio

As recomendac0es de ingestdo de sodio para o diabético, de modo geral, sdo semelhantes as do
individuo ndo diabético (Sédio < 3.000mg/dia). No entanto, especial atencéo deve ser dada ao
teor de sédio na dieta dos hipertensos e com problemas cardiacos e/ou renais, onde uma maior
restricdo se faz necessaria. O controle da ingestdo de sodio € melhor alcancado quando 0s
pacientes portadores de diabetes passa a ingerir alimentos naturais. Alimentos industrializados
geralmente tém um teor de sddio aumentado, tanto pela adicdo de sal como pela presenca de

sodio na composicao da maioria dos conservantes utilizados pela industria (PEDROSA, 2005).
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5.7.3.1.5. Vitaminas e minerais

Quando a dieta é balanceada, geralmente ndo é necessaria suplementacdo de vitaminas e
minerais. As recomendacdes diarias destes elementos sdo as mesmas que as da populacdo em
geral. Atencdo deve ser dada a pacientes em uso de diuréticos, observando-se a possivel perda
de potéssio, que pode ser reposto atraves da propria alimentacdo (PEDROSA, 2005).

5.7.3.1.6. Fibras alimentares

As fibras alimentares contribuem de forma positiva no controle do diabetes, pois aumentam a
sensibilidade periférica a insulina, melhorando a glicemia, diminuindo os quadros de hiper e
hipoglicemia, reduzindo a necessidade de aplicacdo de insulina exdgena ou de agentes
hipoglicemiantes, diminuem os niveis séricos de lipideos, pressdo arterial prevenindo contra as
doencas coronarianas, auxiliando no controle do peso corpdreo, reduzindo as chances de
desenvolvimento do cancer colorretal e promovendo melhor funcionamento do intestino.
(SAMPAIO; SABRY, 2007).

As fibras estdo presentes principalmente nos grdos integrais que ajudam a manter o equilibrio
da glicemia e reduz o colesterol. A American Diabetes Association (ADA) indica a ingestdo de
25 a 30 gramas de fibra ao dia para individuos adultos, estudos comprovam que a ingestéo de
fibras superior a 50 gramas/dia pode melhorar o controle da glicose no sangue e reduzir niveis
de lipidios em pacientes portadores de diabetes. (MACHADO et al., 2006).

5.7.4. Alimentos Funcionais

Os alimentos funcionais sdo substancias que contém componentes ativos, que além de suas
funcBes nutricionais béasicas, podem exercer efeitos fisioldgicos e/ ou metabdlicos e/ou
beneficios a satde. Muitos alimentos funcionais estdo sendo investigados, destacando-se a soja,
o0 tomate, 0s peixes, 0s 0leos de peixe, a linhaca, o alho, a cebola, as frutas citricas, o cha verde,

as uvas, 0s cereais, 0s prebioticos e os probioticos, entre outros. (SAMPAIO; SABRY, 2007).
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Os alimentos também exercem fator positivo no controle do diabetes, dentre estas funcdes, a
acdo antioxidante, prevenindo e reduzindo os niveis séricos de lipideos. Diante disso, torna-se
necessario estimular a ingestao de alimentos funcionais, embora se faz necessario mais estudos
para assegurar os beneficios da ingestdo de tais substancias. (SAMPAIO; SABRY, 2007).
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6. HEMOGLOBINA GLICADA

A hemoglobina glicada (Alc) é um marcador da glicemia crénica por refletir a exposigdo
glicémica dos ultimos dois a trés meses anteriores a coleta de sangue, e é uma eficiente
ferramenta na identificacdo, controle e acompanhamento do DM tipo Il, apresentando
vantagens sobre outros métodos, ressalvando-se algumas restri¢ces de uso (SBD, 2016).

O termo “Hemoglobina Glicada” (Alc) refere-se a um conjunto de substancias formado com
base em reac@es entre a hemoglobina A (HbA) e alguns agtcares. A HbA é a forma principal e
nativa da hemoglobina (Hb), porém a HbAo é o principal componente da HbA (Figura 6.1). Na
pratica, esta corresponde a fracdo ndo-glicada da HbA. Por outro lado, a HbA1 total
corresponde a formas de HbA carregadas mais negativamente devido a presenca maior teor de
glicose e carboidratos em sua estrutura quimica. Existem subtipos de HbALl que sdo
cromatograficamente distintos, como HbA1., HbA1, e HbA1c. Desses subtipos (Figura 6.2), a
fracdo HbAlc, mais comumente citada como Alc, é a que se refere a hemoglobina glicada
propriamente dita, cujo terminal valina da cadeia beta esta ligado a glicose através de uma

ligacdo estavel e irreversivel (NETO et. al, 2009).

Existem situacdes em que o Diabetes mellitus é acompanhado de complicagfes cronicas do tipo
micro e macrovasculares que estdo associadas a elevada morbidade e mortalidade. Nessas
situacOes, a determinacdo da hemoglobina glicada é o parametro de referéncia para avaliar o
grau do controle glicémico em pacientes portadores dessa doenca. A Associacdo Americana de
Diabetes (ADA) recomenda que a hemoglobina glicada seja medida regularmente em todos 0s
pacientes a intervalos de 4 a 6 meses (SUMITA, 2006).
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Figura 6.1: Moléculas de glicose (G) ligadas a molécula de hemoglobina, formando a

hemoglobina glicada

Fonte: Adaptado de NETO et al., 2009.

Figura 6.2: Hemoglobina (Hb), ndo-glicada (HbO0), glicada (Hb1) e suas fragdes

) HbA,, ¢ a unica que
Hemoglobina .
(Hb) deve ser utilizada
como glicemia média
¢ e como estimativa do
* ¢ risco de complicacoes

Hb, Hb,
Hb-nao glicada Hb-glicada

'

Y ! Y
) (o] S

Fonte: Adaptado de NETO et al., 2009.

As dosagens de glicose e de HbA1c séo complementares para a avaliacdo do controle do DM,
pois fornecem informagdes distintas a respeito dos niveis de glicose sanguinea. Os resultados

de Alc refletem a glicemia media de um intervalo acerca de dois a trés meses precedentes a
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coleta, enquanto que a dosagem de glicose reflete a glicemia unicamente no momento da coleta
da amostra de sangue (SBD, 2016).

Os estudos realizados pelo Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) e United
Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS) tem demonstrado a associagdo de niveis de Alc
acima de 7%, com um maior risco de complicagdes. A partir dos dados obtidos por esses grupos
de pesquisa, foi definido o valor de 7% como o limite superior para pacientes com diabetes bem
controlado. Mais recentemente, a Sociedade Brasileira de Diabetes estabeleceu um limite mais
rigido de Alc (< 6,5%) para definir o bom controle glicémico (SBD,2016).

6.1. Frequéncia recomendada para a realizacao dos testes de Alc

A quantidade de glicose ligada a hemoglobina é diretamente proporcional a concentracdo média
de glicose no sangue. Uma vez que os eritrocitos tém um tempo de vida de, aproximadamente,
120 dias, a medida da quantidade de glicose ligada a hemoglobina fornece uma avaliacédo do
controle glicémico médio no periodo de 90 a 120 dias antes do exame (SUMITA, 2006).

Em virtude dos resultados do exame representar uma informacéo retrospectiva sobre dois a
quatro meses precedentes, a realizacdo do teste de Alc a cada trés meses, fornecera dados que
expressam a glicose sanguinea média no passado recente (2 a 4 meses antes do exame).

Os exames de Alc devem ser realizados regularmente em todos os pacientes com diabetes.
Primeiramente, para documentar o grau de controle glicémico em sua avaliagéo inicial e,
subsequentemente, como parte do atendimento continuo do paciente (SBD, 2016).

6.2. Aspectos laboratoriais

6.2.1. Fase pré-analitica

6.2.1.1. Variagao biologica
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e ldade: Existe uma relacdo entre elevacdo dos niveis de A1C com a idade. Num estudo
realizado em trabalhadores do sexo masculino no Japéo, observou-se que a elevacéo foi mais
acentuada nos individuos com historico familiar de diabetes.

e Raca ou etnia: Os niveis de Alc podem variar de acordo com a raga ou etnia,
independentemente dos niveis glicémicos. Os afro-americanos tendem a apresentar niveis mais

elevados de Alc do que os brancos ndo-hispanicos.

6.2.1.2. Interferentes analiticos

Algumas condigdes clinicas e certos interferentes analiticos devem ser considerados quando o
resultado da AL1C nédo se correlacionar adequadamente com o estado clinico do paciente
(KUMAR, 2012).

As doencas que cursam com anemia hemolitica ou estados hemorrégicos podem resultar em
valores inapropriadamente diminuidos por encurtarem a meia vida das hemécias. As condicdes
clinicas que interferem na meia vida das hemacias diminuem o poder diagnostico da A1C em
refletir os niveis pregressos de glicose, ndo se tratando de interferentes diretos sobre a
metodologia utilizada. A concentracdo da hemoglobina é um pardmetro importante a ser

avaliado, frente a um resultado de A1C ndo consistente com o quadro clinico (KUMAR, 2012).

A presenca de grandes quantidades de vitaminas C e E é descrita como fator que pode induzir
resultados falsamente diminuidos por inibirem a glicacdo da hemoglobina.

O uso do medicamento dapsona pode induzir artificialmente queda nos niveis de hemoglobina
glicada. A causa desta interferéncia ndo esta claramente estabelecida. No entanto, é sabido que
a dapsona pode induzir a oxidacdo da hemoglobina para meta-hemoglobina, o qual pode
interferir no ensaio por cromatografia liquida de alta performance (HPLC). A dapsona pode
também reduzir o tempo de sobrevida das hemacias, independente do seu efeito hemolitico
(BEM e KUNDE, 2006).

A anemia por caréncia de ferro, vitamina B12 ou folato pode resultar em valores
inapropriadamente elevados da Alc (BEM e KUNDE, 2006).
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Hipertrigliceridemia, hiperbilirrubinemia, uremia, alcoolismo cronico e ingestdo cronica de
opiaceos podem interferir em algumas metodologias produzindo resultados falsamente
elevados (BEM e KUNDE, 2006).

Hemoglobina quimicamente modificada pode estar presente nos pacientes com uremia,
produzindo um composto denominado hemoglobina carbamilada, resultado da ligagéo da ureia
a hemoglobina( BEM e KUNDE, 2006).

Os pacientes que fazem uso de elevadas quantidades de &cido acetilsalicilico produzem a
hemoglobina acetilada. Ambos os elementos podem interferir na dosagem da hemoglobina

glicada, produzindo resultados falsamente elevados.

Atualmente, a maioria das metodologias certificadas pelo National Glycohemoglobin
Standardization Program (NGSP) apresentam minima ou nenhuma interferéncia das
hemoglobinas quimicamente modificadas. No entanto, é oportuno considerar a possibilidade
desta interferéncia frente a um resultado clinicamente inconsistente de A1C, onde as causas

mais comuns de interferéncia metodologica foram descartadas.

A quantificacdo da hemoglobina glicada ndo € aplicavel nas hemoglobinopatias homozigéticas,
independente da metodologia utilizada, em funcdo da auséncia de hemoglobina A. Esta
condicdo necessita ser rastreada e confirmada pelos métodos usuais para o estudo das variantes
de hemoglobina. Nestas situacdes, exames alternativos, tais como frutosamina, albumina
glicada ou 1,5-anidroglucitol podem ser uteis (NETTO, 2009).

6.2.1.3. Coleta, processamento e conservacao das amostras

Preparo do paciente; Coleta; Estabilidade e Processamento das amostras vide ANEXO A.

6.2.2. Fase analitica

6.2.2.1. Metodos rastreaveis a referéncia DCCT e certificagdo NGSP
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A funcdo do National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) é padronizar os
resultados da A1C entre os métodos comerciais disponiveis, de modo que os resultados sejam

comparaveis aqueles obtidos no estudo DCCT.

O NGSP certifica métodos comerciais e também laboratorios clinicos. No site do NGSP
(www.ngsp. org.) estdo descritas as informacdes referentes ao processo de certificagdo e uma
lista, mensalmente atualizada, dos conjuntos diagndsticos comerciais e laboratérios
certificados. Os fabricantes e os laboratdrios que tem interesse em manter a certificacdo junto

ao NGSP, necessitam revalidar o certificado anualmente (SBD, 2016).

6.2.2.2. Critérios de escolha do método para rotina laboratorial

Existem diversas metodologias disponiveis, comercialmente, para a realizacao do teste de A1C
na rotina laboratorial. Cabe ao laboratorio selecionar a metodologia de melhor
custo/efetividade, considerando os seguintes aspectos: - Necessidade do registro do conjunto
diagnostico junto a ANVISA; - Recomenda-se 0 uso de métodos certificados pelo NGSP; - No
mercado brasileiro existem fabricantes de conjuntos diagnésticos que comercializam reagentes
para dosagem de AL1C com a sua prépria marca. No entanto, este reagente pode ter sido
originalmente produzido por uma empresa estrangeira cujo conjunto diagndstico é certificado
pelo NGSP. Assim, estes conjuntos diagnosticos podem ser considerados como sendo
certificados pelo NGSP. Informag6es mais detalhadas devem ser solicitadas junto ao fabricante

ou fornecedor destes conjuntos diagnésticos (NETTO, 2009).

6.2.2.3. Fundamentos metodoldgicos para dosagem de A1C

Os métodos atualmente disponiveis para dosagem da A1C se baseiam em um dos seguintes

fundamentos:

¢ Na diferenca na carga ionica: - Cromatografia de troca iénica (HPLC); - Eletroforese em gel
de agarose. - Eletroforese capilar.

o Nas caracteristicas estruturais: - Cromatografia de afinidade (HPLC) utilizando derivados do
acido bordnico; - Imunoensaio turbidimétrico.

¢ Na reatividade quimica: - Método colorimétrico.

Marques, I. C. TCC 2018 - 39



RESULTADOS E DISCUSSAO

7. RESULTADOS E DISCUSSAO

Altos indices de prevaléncia de diabetes mellitus tém sido observados em todo o mundo e com
projecdes epidémicas para os anos futuros, sendo que as complicacdes decorrentes da evolugéo
da doenca estdo relacionadas ao fato do diagndstico tardio. As manifestacdes clinicas dessa
doenca sdo silenciosas e progressivas, 0 que torna claro o fato de que o diagnostico precoce é

uma ferramenta importante para a prevencao de complicacfes cronicas.

A tolerancia a glicose vai diminuindo de acordo com o envelhecimento dos individuos, o que
foi comprovado por meio de estudos envolvendo hemoglobina glicada (Camargo et al., 2004).
De acordo com Netto et al. (2009), a hemoglobina glicada nao é utilizada como um teste para
rastreamento do diabetes mellitus, mas sim para controle do nivel glicémico. Um resultado
normal ndo descarta o diabetes mellitus, porém um indice elevado caracteriza um individuo
diabético, visto que o teste é representativo da concentragdo média de glicose plasmética nos
60 a 90 dias que antecedem a realizacdo do exame laboratorial. O teste em si é fundamental
para a complementacdo das medicdes do controle glicémico, como a glicemia de jejum em
plasma ou urina. A correlacdo observada entre os valores elevados de hemoglobina glicada e
de glicemia de jejum, tanto em individuos do sexo masculino, como do feminino, confirmam
que as taxas elevadas dos valores glicémicos levam as complicacdes crénicas do diabetes
mellitus (CAMARGO; GROSS, 2004; NETTO et al., 2009).

A determinacdo do teor de hemoglobina glicada é considerada como sendo o exame laboratorial
de rotina, aplicavel a todos pacientes diagnosticados com diabetes mellitus, fundamental para
documentar o controle glicémico dos niveis médios de glicose plasmatica nos 2 a 3 meses que
antecedem o procedimento laboratorial. Em individuos normais os indices de hemoglobina
glicada sdo considerados normais quando oscila entre 1 a 4%, mas na prética estdo
referenciados em torno de 4 a 6%. De acordo com Netto et al. (2009), valores acima de 7% sé&o
associados aos individuos diabéticos, com um elevado risco para complicacbes crbnicas

decorrentes do diabetes mellitus.

A dosagem da hemoglobina glicada apresenta altos niveis de exatiddo e de reprodutividade. No
entanto, fatores interferentes geram valores que ndo sdo compativeis com o real estado do

controle glicémico do individuo. Os fatores interferentes abrangem condicdes clinicas, tais
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como anemias hemoliticas de diferentes etiologias, hemoglobinopatias, comprometimento da
medula dssea por radiacéo, toxinas, fibroses, tumores, deficiéncia nutricional de cido félico,
vitaminas B6 e B12, deficiéncia de ferro, hipertireoidismo, queimaduras graves, intoxicacdo
por chumbo, condi¢cdes que aumentam o numero de glébulos vermelhos e ou o valor do
hematocrito (NETTO et al., 2009).

Devido aos fatores que interferem na dosagem e no resultado dos valores da hemoglobina
glicada, é que este método nédo € adequado para o rastreamento do diabettes mellitus. Mas, ha
a possibilidade de utilizacdo dele como complemento da glicemia de jejum, tanto para o
diagndstico como para a confirmacao do mesmo. A dosagem da hemoglobina glicada ainda ndo
foi padronizada como um teste de rastreio do diabettes mellitus, mas certamente um individuo
que apresente niveis acima de 10% é considerado como um diabético (NETTO et al., 2009). De
acordo com esses autores, a maioria da populacao estudada apresentou niveis de hemoglobina
glicada e de glicemia de jejum alterados, o que impossibilitou classificar estes pacientes como
diabéticos ou ndo. Mas, considerando que niveis altos de hemoglobina glicada refletem um
descontrole glicémico pode-se afirmar que a maioria da populacdo estudada, 68%, estava com
niveis de hemoglobina glicada alterados e 32% normais, ndo podendo, neste caso, excluir o

diabettes mellitus.
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8. CONCLUSOES

O DM é uma doenca cronica, caracterizado por aumento da glicose sanguinea. Essas alteracoes
ocorrem devido a deficiéncia ou resisténcia a insulina, quando ndo controlada da forma
adequada pode levar a complicagdes severas. O DM se classifica da seguinte forma: DM do
tipo |1 onde ndo ocorre a producdo de insulina devido a destruicdo das células beta, DM
gestacional que ocorre entre a 20 e 24 semanas de gestacdo e DM tipo Il que esta ligada a

alimentacédo inadequada e ao sedentarismo.

A correlacdo da dosagem de hemoglobina glicada e a diabetes mellitus demonstra que, quando
um individuo mantém os niveis de hemoglobina glicada > 7%, o risco das complicagdes
decorrentes do avanco da doenca aumenta, e mais recentemente foi aceito a avaliacdo da HbAlc
para diagnosticar o diabetes e pré-diabetes, dados que reforcam a importancia deste parametro

perante o curso do tratamento.

Os valores da HbAlc, correspondem a glicemia média de um individuo de aproximadamente
dois a trés meses anteriores a data de realizacdo dos exames, e ndo apenas 0S niveis
momentaneos como ocorre nos testes de glicemia, pois estd relacionada a hemécia que
apresenta um tempo médio de vida de aproximadamente 120 dias, e devido a isto 0s testes
devem ser repetidos com intervalos de no minimo trés meses se houver mudanca no esquema

terapéutico, se realizada antes seus valores ndo refletirdo a mudanca do tratamento.

Para fins diagndsticos do diabetes, o parametro limite ¢ Alc > 6,5% e a meta para controle das
taxas glicémicas para individuos adultos ndo gravidos situa-se em Alc < 7%. O cuidado com
estes pacientes deve ser individualizado, principalmente porque dependendo das suas condicdes
clinicas suas metas laboratoriais podem ser mais flexiveis, como em idosos (Alc < 8%) para
evitar riscos de apresentar hipoglicemia, ou mais rigorosas como no caso de diabetes
gestacional (Alc < 6,0%), onde a melhor opgdo para monitoramento continua a ser o controle

da glicemia de jejum e pés-prandial.

Sendo assim, a monitorizagdo do controle glicémico através da medi¢do de hemoglobina

glicada é de extrema importancia para reducao dos riscos de desenvolvimento e progressdo das
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complicacgdes cronicas do diabetes, além de permitir que sejam estabelecidas metas adequadas
de tratamento precoce.
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HbA1c — Hemoglobina Alc

INDICACAO MEDICA DO EXAME
A determinacdo quantitativa da Hemoglobina Alc (HbAlc) em amostras de sangue é util no
controle do diabetes.

PRINCIPIO

Todas as hemoglobinas presentes na amostra se ligam a superficie das particulas de latex
(Reagente 1). A adicdo de anticorpo monoclonal de camundongo anti-HbAlc humana
(Reagente 2) promove a formacdo do complexo latex-HbAlc-anticorpo anti-HbAlc. Um
segundo anticorpo presente no Reagente 2 (anticorpo policlonal anti-lgG de camundongo)
produz aglutinacdo deste complexo. A intensidade da aglutinacdo, medida em absorbancia, é
proporcional & quantidade de HbAlc presente na amostra. O valor de HbAlc é obtido através
de curva de calibracéo.

AMOSTRA

Preparo do paciente

Recomenda-se jejum minimo de 8 horas.

Tipos de amostra

Usar somente sangue total colhido com EDTA.

Armazenamento e estabilidade da amostra

O analito é estavel por 7 dias entre 2 — 8 °C e por pelo menos 1 ano em temperatura igual ou
inferior a 70 °C negativos.

Volume minimo

(Definir o volume minimo a ser encaminhado para analise)

Volume ideal

(Definir o volume ideal a ser encaminhado para analise)

Fazer referéncia ao manual ou POP de colheita, separacgéo e distribuicido de material.

PRODUTO UTILIZADO

HbAlc, Catalogo 385 ANVISA - 10009010311
Labtest Diagndstica

Av. Paulo Ferreira da Costa, 600.

Lagoa Santa, MG, 33400-000.

Reagentes

Reagente 1: Armazenar entre 2 — 8 °C. Contém particulas de poliestireno e azida sddica
<0,05%.

Reagente 2: Armazenar entre 2 — 8 °C. Contém tampao 0,3% pH 6,0; anticorpo monoclonal de
camundongo anti-HbAlc humana; anticorpo policlonal anti-lgG de camundongo e
preservativo.

Reagente 3: Reagente Hemolisante: Armazenar entre 2 — 8 °C. Pronto para uso . Contém
azida sédica <0,05%.
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Precauc0es e cuidados especiais

1. Os cuidados habituais de seguranca devem ser aplicados na manipulacéo do reagente.
Fazer referéncia ao manual ou POP de seguranca.

2. Os reagentes ndo abertos, quando armazenados nas condi¢Ges indicadas séo estaveis
até a data de expiragdo impressa no rotulo. Durante 0 manuseio, 0s reagentes estdo
sujeitos a contaminacdo de natureza quimica e microbiana que podem provocar
reducdo da estabilidade. O laboratério deve estabelecer a estabilidade em suas condigdes
operacionais.

3. O hemolisante contém azida sodica, que é toxica. Deve-se tomar cuidado para evitar a
ingestdo e, no caso de contato com os olhos, lava-los imediatamente com grande
quantidade de agua e procurar auxilio médico. A azida pode formar compostos
altamente explosivos com tubulacdes de chumbo e cobre. Utilizar grandes volumes de
&gua para descartar o reagente. Fazer referéncia ao manual ou POP de seguranga.

4. Nao misturar reagentes de lotes diferentes.

EQUIPAMENTOS

1. Analisador capaz de medir com exatiddo a absorbancia em 660 nm.

2. Pipetas para medir amostras e reagentes.

3. Calibradores Calibra HbAlc Ref. 386 e controles Glicotrol Ref. 303 da Labtest

CONTROLE DA QUALIDADE
Materiais
Identificar os materiais para controle interno e externo da qualidade (fabricante, nimero de
catalogo), instrugdes de preparo e frequéncia da utilizagdo dos mesmos.
Limites de toleréncia

Descrever o procedimento para defini¢cdo dos limites de tolerancia, o sistema adotado
para utilizacdo do mapa de Levey-Jennings e das regras de controle e as providéncias a serem
tomadas diante de valores que ultrapassem tais limites. Fazer referéncia ao manual ou POP
para utilizacdo dos materiais de controle.
Verificacdo de novo lote de controles e/ou reagentes
Descrever o procedimento de verificacdo de novos lotes de controles e de reagentes.
Gerenciamento dos dados
Definir como os dados relativos ao controle da qualidade sdo arquivados e gerenciados.
Fazer referéncia ao manual ou POP de garantia da qualidade.

PROCEDIMENTO

Preparo da Amostra
Preparar um hemolisado para cada amostra.
1. Em um tubo pipetar 0,5 mL do Reagente Hemolisante e 0,010 mL da amostra de
sangue total bem homogeneizada;
2. Agitar fortemente por 10 segundos e esperar 5 minutos ou até que a lise completa seja
evidente (auséncia de turvacao);
3. O hemolisado pode ser armazenado ate 10 dias entre 2 — 8 °C.
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Parametros para Analisadores Automaticos
Nome do Teste: HbAlc
Tipo de Reacéo: Ponto Final
Direcédo da Reacéo: Crescente
A de Onda primadria: 600 a 660 nm
A de Onda secundaria: 800 nm
Temperatura: 37°C
Volume de Amostra* 4 uL
Volume de Reagente 1* 150 puL
Volume de Reagente 2* 50 pL
Incubacédo a 37 °C 300 segundos
Volume de Reagente 2 50 pL
Absorbancia 1 Entre 60 e 90 segundos ap6s adi¢do de reagente 2.
Absorbancia 2 300 segundos apds a adicdo do reagente 2.

* Os volumes de amostra e reagentes podem ser modificados proporcionalmente sem prejuizo
para o desempenho do teste e o procedimento de calculos se mantém inalterado. Em caso de
reducdo dos volumes é fundamental que se observe o volume minimo necessario para a leitura
fotométrica.

CALIBRACAO

O método é certificado pelo National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) para
Pointe Scientific, Inc, com rastreabilidade ao método de cromatografia liquida de alto
desempenho (HPLC) utilizado no estudo Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)?2.

Calibracéao de 5 pontos
Utilizar o produto Calibra HbAlc Turbiquest — Ref 386.
e Ponto 0: Utilizar calibrador 0.
e Ponto 1 ao 4: utilizar os Calibradores 1, 2, 3 e 4.
e Intervalo de calibragdes:
e Quando o controle interno da qualidade indicar;
e Quando utilizar novo lote de reagentes.

Precaucdes e cuidados especiais

1. Para manusear e descartar reagentes e material bioldgico, aplicar as normas
estabelecidas de seguranca. Fazer referéncia ao manual ou POP de seguranca.

2. A limpeza e secagem adequadas do material sdo fatores fundamentais para a estabilidade
dos reagentes e obtencdo de resultados corretos. Fazer referéncia ao manual ou POP de
limpeza e verificacdo da qualidade da limpeza dos materiais.

3. A agua utilizada no laboratdrio deve ter a qualidade adequada a cada aplicacéo.
Assim, para preparar reagentes e usar nas medicgdes, deve ter resistividade >1
megaohm ou condutividade <1 microsiemens e concentracao de silicatos <0,1 mg/L
(agua tipo I1). Para o enxague da vidraria a agua pode ser do tipo 111, com
resistividade >0,1 megaohms ou condutividade <10 microsiemens. No enxague final
utilizar agua tipo I1. Quando a coluna deionizadora esta com sua capacidade
saturada ocorre a producéo de adgua alcalina com liberagdo de varios ions, silicatos e
substancias com grande poder de oxidagdo ou reducdo que deterioram os reagentes
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em poucos dias ou mesmo horas, alterando os resultados de modo imprevisivel.
Assim, é fundamental estabelecer um programa de controle da qualidade da agua.
Fazer referéncia ao manual ou POP de &gua reagente.

RESULTADOS
Unidade de medida
%
Valores esperados
Para individuos néo diabéticos: 4,0% a 6,0%.
Para individuos diabéticos em controle glicémico:
Adultos: inferior a 7,0%
Crianca (faixa pre-puberal): inferior a 8,0%
Crianga (faixa puberal): inferior a 8,5%
Idosos: inferior a 8,0%
Os valores para individuos diabéticos foram determinados a partir dos resultados de estudos
clinicos prospectivos e randomizados e se correlacionam com risco significativamente menor
de desenvolvimento de complicaces do Diabetes Mellitus.??

LIMITAQ@ES DO PROCEDIMENTO

Linearidade

O sistema € linear entre 3 e 13%. Resultado superior a 13% deve ser reportado como maior que
13%.

Interferéncias

1- Concentracdes de bilirrubina até 30 mg/dL, acido ascorbico até 50 mg/dL, ndo produzem
interferéncias significativas.

2- Resultados inconsistentes podem ser obtidos em pacientes que apresentam as seguintes
condicBes: uso de opiaceos, envenenamento por chumbo, alcoolismo e ingestdo de grandes
guantidades de acido acetilsalicilico. A uremia ndo interfere na determinacdo imunométrica da
HbAlc.

3- A fracdo pré-HbAlc (fracdo labil ou instavel) ndo é detectada e, portanto, ndo interfere na
determinacdo imunométrica da HbAlc.

4- Valores elevados de hemoglobina fetal na amostra produzem interferéncia negativa.
Hemoglobina A2 e hemoglobina S ndo sdo detectadas por ensaios imunométricos podendo
aumentar a inexatiddo dos resultados. A influéncia de outras variantes da hemoglobina néo foi
avaliada.

SIGNIFICADO CLINICO

A hemoglobina humana do adulto é habitualmente constituida de HbA (97%), HbA2 (2,5%) e
HbF (0,5%). A andlise cromatografica da HbA identifica uma gama de hemoglobinas que
migram mais rapidamente do que a HbAo: HbAla, HbAlb e HbAlc, que foram inicialmente
denominadas hemoglobinas rapidas.® Posteriormente, observou-se que estas hemoglobinas
rapidas estdo ligadas a alguns agucares, sendo coletivamente chamadas hemoglobinas glicadas
ou HbA1. A HbAlc é a principal fragcdo e corresponde a 80% da HbAl. A HbAlc é formada
pela ligacdo ndo enzimética da glicose com a por¢do N-terminal valina (glicagdo) em cada
cadeia beta da HbA, formando uma base de Schiff instavel (pré-HbAlc, HbAlc labil ou
instavel) que sofre um rearranjo irreversivel (rearranjo de Amadori), formando uma cetoamina
estavel .
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A formacdo de hemoglobina glicada é continua e irreversivel, e seu nivel sanguineo depende
da sobrevida da hemacia (cerca de 120 dias) e da concentracdo de glicose no sangue, ja que a
hemécia é livremente permeavel a glicose. A HbAlc corresponde a cerca de 4% a 6% da HbA
total em individuos ndo diabéticos, podendo chegar a 20% em individuos diabéticos mal
controlados. A quantidade de HbAlc é diretamente proporcional a concentracdo média de
glicose no sangue durante as seis a oito semanas precedentes e fornece um critério adicional
para a avaliacdo do controle glicémico.

A dosagem de HbA1c parece ser capaz de prognosticar o risco do desenvolvimento e progressao
das complicacdes cronicas do diabetes.? Assim, a HoAlc deve ser medida rotineiramente em
todos os pacientes com diabetes mellitus para avaliar o grau de controle glicémico. Conforme
0 Posicionamento Oficial — 2004 do Grupo Interdisciplinar de Padronizacdo da Hemoglobina
Glicada,® a determinagio da HbAlc deve ser realizada pelo menos duas vezes ao ano para todos
0s pacientes diabéticos e quatro vezes por ano (a cada trés meses) para pacientes que se
submeteram a alteracdo do esquema terapéutico ou que ndo estejam atingindo os objetivos
recomendados com o tratamento vigente.®

Os niveis de HbAlc ndo retornam aos valores esperados imediatamente ap0os a reducdo e
estabilizacdo da concentracdo sanguinea de glicose. O tempo necessario € de aproximadamente
oito a dez semanas.

Pacientes com doenca hemolitica ou outras condi¢fes que reduzem a sobrevida das hemacias
(estados hemorragicos) podem apresentar resultados falsamente diminuidos de HbAlc.

Anemia por deficiéncia de ferro, vitamina B12 ou acido folico pode levar a resultados
falsamente aumentados de HbAlc por aumentar a sobrevida das hemacias.

A determinacdo da HbAlc ndo tem valor nos pacientes que apresentam hemoglobinopatias
homozigo6ticas devido a auséncia de HbA. Nestas situacdes sugere-se realizar a determinagédo
da frutosamina para avaliacdo do controle glicémico.

O teste ndo deve ser utilizado para o diagndstico do diabetes mellitus. O diagnéstico definitivo
deve se basear nos valores da glicemia.*
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