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1.0 QUE ENOVO OU DIFERENTE + Uma longa seciio acerca dos fatores de risco associados & DM2.
« Algoritmos e tabelas para o tratamento, manejo e avaliacdo de
Desde as orientacGes da ISPAD de 2018 acerca deste tdpico, o comorbilidades e complicagGes.

acompanhamento de grandes cohortes ao redor do mundo continua o Secdes acerca das terapéuticas farmacoldgicas recentemente

fornecendo informacdo acerca da atual incidéncia e prevaléncia de aprovadas para o tratamento da DM2 juvenil, determinantes
comorbilidades e complicagdes em jovens adultos com diabetes tipo 2 sociais de saude, e cendrios de cuidados no enquadramento da
(DM2) juvenil. Nestas orientacdes de 2022, incluimos: pandemia da COVID-19.

o As atualizagbes mais importantes, obtidas a partir da fase
observacional do ensaio clinico multicéntrico Treatment Options
for Type 2 Diabetes in Adolescents and Youth (TODAY), do estudo 2.SU MAR|O EXECUTIVO E RECOM ENDAQOES
SEARCH for Diabetes in Youth (SEARCH) e novos dados do estudo
Restoring Insulin Secretion (RISE), uma comparagdo direta da DM2 2.1 Rastreio da DM2
juvenil vs. DM2 na populagdo adulta. * O rastreio dirigido na identificacdo de casos de DM2 deve ser



considerado apds o inicio da puberdade ou apds os 10 anos de
idade em jovens com IMC = percentil 85 para a idade e sexo, e
fatores de risco da DM2. A

A glicose plasmaética em jejum (GPJ), a glicose plasmética de 2
horas ap6s teste oral de tolerancia a glicose (TOTG) com 75 g de
glicose, ou a HbAlc, podem ser usados para o rastreio da DM2. B
Se os testes estiverem normais, deve repetir-se o rastreio no
minimo a cada 3 anos. Pode ser necessaria um rastreio anual se
o IMC estiver aumentando, se o perfil de risco cardiometabdlico
estiver piorando, se houver uma histéria familiar estabelecida de
DM2, ou se houver evidéncia de pré-diabetes. C

Deve ser levada a cabo a avaliagdo clinica de outras comorbilidades
associadas a obesidade (hipertensdo, dislipidemia, esteatose
hepatica, sindrome dos ovarios policisticos, apneia obstrutiva do

sono) ao considerarmos o rastreio da DM2 juvenil. A

Sintomas de hiperglicemia e um dos seguintes valores laboratoriais
e autoanticorpos antiilhota negativos. B

e GPJ=126 mg/dl (7,0 mmol/l)

o Glicose plasmatica de 2 horas obtida em TOTG =200 mg/dl
(11,1 mmol/l). TOTG: 1,75 g/kg (max. 75 g) de glicose anidra
dissolvida em agua

o Glicose plasmatica aleatdria 2200 mg/dl (11,1 mmol/l)

« Hemoglobina Alc (HbAlc) 26,5% (48 mmol/mol) avaliada
através de dispositivo médico certificado pelo National
Glycohemoglobin Standardization Program, padronizado

para o estudo DCCT

A educacdo deve ser fornecida logo apds o diagnéstico, de modo
sensivel a cultura e apropriado a idade, e deve incluir educacdo
para o auto gerenciamento da diabetes especifica para a DM2
pediatrica. B

A educacdo deve ser administrada por membros da equipe
especializados e com conhecimentos acerca das necessidades
especificas da dieta, exercicio e psicoldgicas dos jovens com DM2. €
A equipe educacional e de tratamento da DM2 deve incluir
idealmente alguém da especialidade de pediatria, um educador
certificado em diabetes, um nutricionista, um psicélogo e/ou um
assistente social, e um educador fisico, todos com capacidade para
fornecerem educacdo consistente as familias. E

Os conteidos educacionais devem incluir a patofisiologia e
o tratamento da DM2 nos jovens, desenvolver competéncias
para comer de modo saudavel, conhecimentos acerca de
macronutrientes, tamanho das porg¢des, leitura de rétulos de
alimentos, monitorizagdo de glicemia e, em alguns casos, teste de
cetonas. E

A educagdo deve incluir o desenvolvimento de competéncias
para a resolugdo de problemas, a reducdo de comportamentos de
risco (drogas, alcool, fumo, e cigarro eletrdnico), aconselhamento
contraceptivo e como viver com a diabetes. E

A educacdo deve abordar quaisquer percep¢des negativas que

possam impactar os cuidados com a diabetes. E
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As escolas devem ser educadas acerca da gestao da DM2, de modo

a otimizar o apoio a gestdo da diabetes do jovem. E

Eliminar os refrigerantes agucarados e os sucos. B

Reduzir o consumo de alimentos produzidos a partir de aglicares
simples refinados e xarope de milho com elevado teor de frutose. B
Limitar a ingestdo de alimentos com alto teor de gordura e/ou
calorias. B

Reduzir a ingestdo de alimentos processados, pré-embalados e, de
conveniéncia. E

Limitar o tamanho das porg¢des. E

Reduzir as refei¢des fora de casa. E

Aumentar a ingestdo de vegetais e limitar o uso da fruta
como substituto dos alimentos com muitas calorias e poucos
nutrientes. E

Mudar a alimentagdo basica, substituindo o arroz branco
enriquecido e as farinhas brancas, pelo arroz integral e graos
integrais com menor indice glicémico, de modo a promover a

gradual absorcao da glicose com as refeicdes. E

Ensinar as familias a interpretar os rétulos dos alimentos. E
Reforcar as praticas saudaveis dos pais relativamente a dieta e
atividade fisica, promovendo a modelagdo de habitos alimentares
sauddveis pelos pais, e simultaneamente evitando uma ingestdo
de alimentos demasiado restritiva. E

Encorajar o reforco positivo de todos os objetivos atingidos (p.
ex., nenhum ou minimo aumento de peso, redugdo de bebidas de
elevado indice calérico). E

Promover as refeicGes realizadas em horérios fixos, no mesmo
lugar, preferivelmente em familia, e sem atividades simultaneas
(televisdo, computador, estudo), e minimizacdo dos lanches
frequentes. E

Manter um registo dos alimentos e atividades uma vez que séo
benéficos para aumentar a consciéncia quanto as questdes
colocadas pela comida e atividades, e para monitorizar o

progresso. E

Encorajar o jovem a praticar pelo menos 60 minutos didrios de
atividade fisica moderada a vigorosa, com treino de fortalecimento
muscular e dsseo, pelo menos, 3 dias por semana. B

Reduzir o tempo de sedentarismo, incluindo assistir televisao,
praticar atividades relacionadas com o computador, mensagens
de texto e videojogos, para menos de duas horas diarias. C

Avaliar o tempo de sedentarismo que se passa fazendo os deveres
escolares e identificar modos de incorporar uma atividade fisica
neste tempo. E

Promover a atividade fisica como um evento familiar, incluindo
esforgos diarios para ser fisicamente mais ativo, tais como usar as
escadas em vez dos elevadores, caminhar ou ir de bicicleta para a

escola e fazer compras, e fazer as tarefas da casa e quintal. E



Encorajar o refor¢o positivo de todas as conquistas e evitar a

vergonha. E

Discutir a hora de deitar-se, a durac@o e a qualidade do sono. E
Promover um sono de qualidade adequada de 8 a 11 horas por
noite, de acordo com a idade (9 a 11 horas para criangas entre os
5e0s 13 anos e 8 a 10 horas para os adolescentes entre os 14 e os
17 anos. C

Encorajar horarios consistentes de acordar e se deitar. E

Os objetivos de GPJ sdo 70-110 mg/dl (4-6 mmol/l). E

Os objetivos de glicemia pds-prandial sdo 70-140 mg/dl (4-8
mmol/l). E

0 objetivo da HbAlc é <7% e na maioria dos casos pode ser <6,5%. E
Apds os objetivos de glicemia terem sido atingidos devem limitar-
se os testes no domicilio, dependendo do regime de tratamento.
Se os valores aumentarem de modo consistente além do limite
definido, pode ser necessaria uma testagem mais frequente. E
Durante fases de doenca aguda ou quando ocorrem sintomas
de hiperglicemia ou hipoglicemia, os jovens devem efetuar uma
testagem mais frequente e contactar a sua equipa de cuidados da
diabetes para obterem aconselhamento. E

Os jovens que fazem uso da insulina (ou sulfonilureias) necessitam
realizar a auto monitorizacdo da glicemia capilar (AMGC) mais
frequentemente para monitorizar uma possivel hipoglicemia
assintomatica, principalmente a noite. E

A concentracdo de HbAlc deve ser determinada a cada 3 meses,

se possivel. E

Se a HbA1c for<8,5% (69 mmol/mol) - a metformina é o tratamento
de escolha, juntamente com alteragdes para um estilo de vida
saudavel. A

Nos jovens com cetose/cetoniria/cetoacidose ou HbAlc =8,5%
(69 mmol/mol), é necesséria insulina inicialmente, com uma dose
diaria de insulina basal de a¢do intermédia ou agdo prolongada
(dose inicial de 0,25-0,5 unidades/kg). B

A transicdo para a metformina isoladamente, costuma
normalmente ser atingida ao longo de 2-6 semanas, diminuindo a
dose de insulina em 30-50% de cada vez que a dose de metformina
é aumentada, com o objetivo de eliminar a terapéutica com
insulina, se isto puder ser conseguido sem perda do controlo

glicémico. B

O objetivo do tratamento inicial deve ser atingir uma HbAlc <7,0%
(53 mmol/mol) e em algumas situagdes <6,5% (48 mmol/mol), se
isto puder ser atingido sem hipoglicemia. C

Se ndo for atingida uma HbAlc <7,0% (53 mmol/mol), deve ser
considerada a associagdo de um segundo agente farmacolégico. C

A escolha de um segundo agente farmacoldgico deve considerar

o grau de redugdo da glicose requerido, 0 mecanismo de agdo,
o custo e a comparticipagdo, a aprovacdo regulamentar, a via de
administracdo, o regime posoldgico, a perda de peso esperada,
os efeitos secundarios, e o impacto sobre as comorbilidades e
complicagoes. E

Se a HbAlc for >10%, iniciar ou reiniciar a insulina basal sera a

opgao preferencial. C

A tensdo arterial (TA) deve ser determinada no momento do
diagndstico de diabetes e a cada visita subsequente, na posicdo de
sentado, com os pés apoiados no chdo, o braco apoiado ao nivel
do coragdo, apds 5 minutos de descanso com uma bragadeira de
tamanho apropriado. A

Idealmente, a TA deve ser determinada sem utilizagdo recente de
estimulantes, cafeina ou tabaco. B

A TA deve ser determinada através de um esfigmomandmetro de
mercurio, um esfigmomandmetro aneroide, ou um dispositivo
oscilométrico. Os valores oscilométricos anormais devem ser
confirmados com ausculta¢do. B

A monitorizacdo da pressdo arterial em ambulatério (MAPA)
pode ser considerada no caso de haver suspeita de hipertensao
essencial (HTE) ou para confirmar a HTE. A MAPA também pode ser
usada para avaliar a resposta ao tratamento. B

E recomendada a avaliagdo ecocardiografica nos jovens com HTE
confirmada, para avaliagdo de insuficiéncia ventricular esquerda
do 6rgdo alvo. €

A gestdo inicial deve incluir alteragdes da dieta consistentes com a
dieta Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH). B

0 tratamento farmacoldgico inicial deve ser em monoterapia, com
um inibidor da enzima conversora de angiotensina (IECA) ou um
bloqueador dos receptores de angiotensina (BRA) e a dose deve
ser aumentada até se atingir uma TA dentro dos valores normais. A
No caso de um IECA ndo ser tolerado devido a efeitos adversos
(principalmente tosse), podem ser alternativas um BRA, um
bloqueador dos canais de célcio, ou um diurético. E

Pode ser necessaria uma terapéutica combinada no caso de a HTE
ndo normalizar com uma terapéutica baseada num Unico agente
farmacoldgico. No entanto, ndo é recomendada a combinagéo
de um |IECA e um BRA devido a um excesso de efeitos adversos e
nenhum beneficio clinico adicional. E

Se a HTE n&o responder a terapéutica médica inicial, devem
ser investigadas as causas secundarias da HTE. E

Os potenciais efeitos teratogénicos dos IECAs e dos BRAs nas

adolescentes sexualmente ativas devem ser discutidos. E

Nos jovens com DM2, o rastreio de dislipidemia deve ser realizado
uma vez atingido o controle glicémico ou 3 meses apds o inicio
da medicacdo, independentemente dos valores de HbAlc, e
anualmente a partir dai, a ndo ser que sejam obtidos valores
anormais. B

Se os niveis de colesterol estiverem acima do objetivo, devem ser



implementadas uma otimizagdo dos medicamentos para melhorar
os niveis de glicemia e recomendacdes de dieta consistentes com
a American Heart Association Step 2 Diet e a Cardiovascular Health
Integrated Lifestyle Diet (CHILD-2 diet). B

As estatinas devem ser iniciadas nos jovens com DM2 que
continuem a apresentar niveis de C-LDL >130 mg/dl (3,4 mmol/l)
ap6s um estudo de 6 meses de intervengdo com altera¢des no
estilo devida. B

A terapéutica com estatinas demonstrou ser segura e eficaz nos
jovens e deve ser a primeira intervengdo farmacolégica. A

O tratamento com estatinas deve iniciar-se com a dose mais baixa
disponivel. A

Deve obter-se um perfil lipidico 4-12 semanas apds o inicio e apds
uma alteragdo da dose. B

Seos niveis-alvo do colesterol LDL ainda ndo tiverem sido atingidos,
pelo menos 3 meses apds a utilizagdo regular de estatinas, a
dose pode ser aumentada em 1 incremento (normalmente 10
mg). Alternativamente, pode ser adicionado um segundo agente
farmacoldgico como um sequestrador dos 4cidos biliares ou um
inibidor da absorc¢ao do colesterol. E

0 tratamento inicial dos triglicerideos (TG) elevados (=150 mg/dl
ou 21,7 mmol/l) deve focar-se na melhoria dos niveis de glicemia,
limitando a gordura da dieta e os aglicares simples, e na perda de
peso.C

Se o C-LDL for <130 mg/dl, mas os niveis de TG forem >400 mg/dl,
deve iniciar-se o uso de fibratos. C

Pode ser considerado o consumo de 6leo de peixe concentrado,
mas os lipidios devem ser cuidadosamente monitorizados, uma
vez que as doses elevadas de dcido docosahexandico (DHA) podem
aumentar o C-LDL. C

Aterapéutica combinada de estatinas e fibratos ndo é, de um modo
geral, recomendada. E

Os baixos niveis de C-HDL nos jovens n&o sdo geridos diretamente
com a medicagdo; em vez disso devem ser encorajados a praticar
atividade fisica, evitar o fumo e seguir uma dieta saudavel. E

Os potenciais efeitos teratogénicos das estatinas nas adolescentes

sexualmente ativas devem ser discutidos. E

O rastreio de albuminuria a partir de trés colheitas da primeira
urina da manha deve ser realizado no momento do diagndstico e
anualmente a partir dai. A

Se a taxa de albumina/creatinina na urina for confirmada >30 mg/g
(3 mg/mmol) e a TA for elevada, ou a taxa de albumina/creatinina
na urina for >300 mg/g (30 mg/mmol) independentemente da TA,
deve ser iniciado um IECA ou um BRA, e a TA normalizada. B

Se existir um aumento marcado da albuminuria (taxa de albumina/
creatinina >300 mg/g ou 30 mg/mmol) ou se existir HTE, devem
ser consideradas causas de doenca renal ndo relacionadas com a
diabetes e deve ser efetuada uma consulta com um nefrologista. E
A obtencdo de um teste de repeticdo da taxa de albumina/
creatinina na urina pode ser de utilidade 6 meses apds o inicio de
um IECA ou um BRA, de modo a assegurar que a albuminuria esta

normalizada. E
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Caso exista albuminuria, a concentragdo de potassio sérico e a
funcgdo renal devem ser avaliadas anualmente. E

As determinages da cistatina C como marcador da taxa de
filtracdo glomerular ndo estdo atualmente recomendadas, uma
vez que apresentam elevada variabilidade e sdo afetadas pela

idade, sexo, IMC e pelos niveis de HbAlc. E

As enzimas hepaticas [(alanina transaminase (ALT), aspartato
aminotransferase (AST)] devem ser determinadas no momento do
diagnéstico e anualmente a partir dai, e mais cedo se os valores
obtidos forem anormais. B

Se as enzimas hepdticas se mantiverem >3 vezes acima do
limite superior do normal apds 6 meses, deve consultar-se
um gastroenterologista pediatrico de modo a excluir outras
causas para as enzimas hepdticas elevadas, efetuar exames de
imagiologia e/ou efetuar uma bidpsia hepatica. B

A existéncia de EHNA nao exclui a utilizacdo de metformina. B

A otimizagdo dos niveis de glicemia e a melhoria do peso sdo

necessarias para gerir a EHNA adequadamente. C

Os sintomas da AOS devem ser avaliados no momento do
diagndstico e anualmente a partir dai, a ndo ser que ocorra um
aumento de peso excessivo que requeira uma revisao mais precoce
dos sintomas de AOS. C

Inicialmente, a AOS pode ser avaliada através da coloca¢do de
questdes acerca do ressonar, da qualidade do sono, apneia, dores
de cabeca matinais, sonoléncia durante o dia, nocturia e enurese. E
Se os sintomas forem sugestivos de AOS, o diagndstico de AOS
é feito através da referencia¢do para um especialista do sono e
efetuando um estudo do sono. C

Uma oximetria de pulso noturna pode ser uma avaliagdo inicial

(til, no caso de o acesso a um estudo do sono estar limitado. E

Deve ser recolhida uma histéria das menstruagdes de todas as
meninas com DM2, no momento do diagndstico e a cada visita
subsequente. B

O rastreio da SOP deve ocorrer no momento do diagndstico nas
meninas na puberdade e anualmente a partir dai, com uma avaliagdo
da histéria menstrual (amenorreia primaria ou secundaria) e
evidéncias de hiperandrogenismo (hirsutismo e/ou acne moderado
a grave e/ou niveis elevados de testosterona livre). B

A SOP ¢é diagnosticada com base na presenca de oligomenorreia
ou amenorreia com evidéncia clinica ou bioquimica de
hiperandrogenismo, apds exclusdo de outras causas possiveis. B
N&o é recomendada a ecografia pélvica para o diagndstico da SOP

até 8 anos ap4s a menarca. B

Deve-se fazer um rastreio da retinopatia nos jovens com DM2
no momento do diagndstico inicial e anualmente, por um

oftalmologista ou optometrista, através de um exame completo
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dos olhos com dilatacdo das pupilas ou uma fotografia da retina. A
« Podem ser necessarios exames mais frequentes por um
oftalmologista no caso de existir retinopatia ou haver progressao. C
« A gestdo da retinopatia também deve incluir a otimizagdo dos
niveis de glicemia, bem como o tratamento da dislipidemia e da

HTE, caso existam. E

+ E recomendado o exame dos pés (incluindo a parte sensorial, o
sentido da vibragdo, o toque ligeiro e os reflexos do tornozelo) no
momento do diagndstico e anualmente para detectar a existéncia
de neuropatia.

» Osjovenscom diabetes devem serensinados a cuidar devidamente
dos pés. E

o A gestdo deve ser individualizada de acordo com os sintomas e
sinais; e deve ser considerada a referenciagdo para um neurologista

no caso de existirem sinais neuroldgicos anormais. E

» Osjovens com DM2 devem ser rastreados quanto a comorbilidades
psicoldgicas incluindo depressdo, estresse causado pela diabetes,
e perturbagdes alimentares, no momento do diagndstico e em
intervalos regulares de acompanhamento. B

» Deve ser oferecido apoio na area da salide mental aos jovens
identificados com problemas de satide mental, seja conjuntamente
com o apoio clinico ou através de programas de salide mental na
comunidade. E

» Osprestadores devem evitar linguagem estigmatizante e promover
a contextualizacdo e a compreensdo da complexidade da DM2
infantil, uma vez que esta envolve mais do que comportamentos

com base no estilo de vida. E

o Os prestadores devem determinar as barreiras culturais, sociais,
geograficas e econdmicas para a implementacdo de alteragdes
comportamentais, e prescrever modificagoes do estilo de vida no
contexto da vida do jovem e da familia. E

o Os prestadores devem considerar a alimentagdo segura no seio
familiar, a estabilidade do alojamento e os recursos financeiros
familiares ao elaborarem o plano de tratamento com o jovem e a

familia. E

» 0O aconselhamento deve incluir a autogestdo da diabetes, o fumo,
fumo com cigarro eletrénico, o consumo de bebidas alcodlicas, o
planejamento familiar para todas as meninas em idade fértil e as
complicagBes da diabetes. E

» A avaliagdo da preparagdo para a transferéncia deve incluir uma
avaliagdo das barreiras socioeconémicas no acesso aos cuidados
de salde. E

o Deve fornecer protocolos de transicdo estruturadas com

orientagdes especificas e detalhadas acerca dos conteidos

educacionais para a transi¢ao, planos de transicao e referenciagoes

especificas de prestadores para adultos. E

« Atransicdo para um endocrinologista e equipes multidisciplinares

quando for vidvel. E

Este capitulo se enfoca nos fatores de risco, diagndstico e
caracterizagdo da DM2 juvenil, na gestdo inicial e subsequente da DM2
juvenil, e na gestdo das comorbilidades e complicagGes. Este capitulo
nao aborda o manejo das complicagdes agudas da DM2, tais como a
cetoacidose diabética (CAD) e o estado hiperglicémico hiperosmolar
(EHH), uma vez que estes se encontram discutidos nas Orientagdes
de Consenso da ISPAD de 2022, Capitulo 13, Cetoacidose diabética e o

estado hiperglicémico hiperosmolar.

A DM2 juvenil resulta de causas genéticas, ambientais e metabdlicas,
que podem variar entre individuos e popula¢Bes. Ao contrario
da diabetes tipo 1 (DM1), ndo existe um processo autoimune que
conduza a deficiente secrec¢do de insulina na DM2. A patofisiologia da
DM2 juvenil inclui uma resisténcia a insulina nos tecidos hepdticos,
periféricos e adiposos, juntamente com uma deficiéncia de insulina
relativa devida a deficiente funcdo das células beta (B) pancreéticas,*?
e uma hiperglicagonemia devida a disfuncdo das células alfa (a), bem
como um deficiente efeito da incretina.* Ao mesmo tempo que a DM2
juvenil comparte estas caracteristicas patofisiolégicas com a DM2 no
adulto, foram identificadas algumas caracteristicas (nicas na DM2
juvenilvs. DM2 no adulto. Dados longitudinais limitados de jovens com
DM2, obtidos através do método de diagnéstico por clampeamento?,
e a partir do estudo TODAY, usando estimativas alternativas da
sensibilidade a insulina e da fungdo das células B° em jejum e apds
um TOTG, demonstraram que ocorre uma deterioracdo relativamente
rapida da fungéo das células B de 20 a 35% em média, por ano. Estes
dados contrastam com o declinio anual de ~7-11% da fungdo das
células B, reportado em adultos com DM2.” Tais observagdes sugerem
que a DM2 nestes individuos mais jovens é uma doenca mais grave e
de progressdo mais rapida do que nos adultos.! O consorcio RISE foi
formado para combater esta situagdo.®

As intervencdes postas a prova pelo consércio RISE, concebidas
para preservar ou melhorar a funcdo das células B na pré-diabetes
ou no inicio da DM2 (<6 meses nos jovens e <1 ano nos adultos)
consistiram em comparagdes diretas entre jovens e adultos, utilizando
metodologias compartidas de modo a compreender as semelhancas
e diferencas na patogénese da doenca entre jovens e adultos.® Os
jovens e adultos com obesidade e tolerancia diminuida a glicose (TDG)
ou DM2 recém-diagnosticada, foram randomizados para fazerem 3
meses de insulina glargina seguida de 9 meses de metformina, ou 12
meses de metformina. Os clampeamentos hiperglicémicos e TOTGs
efetuados no inicio do estudo, apds 12 meses de medicagdo, e apds 3
e 9 meses de retirada da medicagdo, avaliaram a fungdo das células B.

As principais semelhancas e diferengas entre jovens e adultos com
DM2 precoce e TDG podem ser resumidas conforme segue:
o Comparativamente aos adultos, os jovens apresentaram uma

sensibilidade a insulina cerca de 50% menor, utilizando o



clampeamento hiperglicémico e o inverso da concentragdo de
insulina em jejum, que ndo foi devido a raga/etnia, sexo ou indice
de massa corporal (IMC).>%°

« Os jovens apresentaram uma hiperreactividade das células B,
tanto a administragdo intravenosa como oral de glicose, com
respostas mais elevadas de peptideo-C e de insulina, apesar das
concentragdesdeglicosesemelhantes. Estasrespostasaumentadas
de peptideo-C e de insulina nos jovens excederam aquilo que teria
sido necessario para compensar a sua sensibilidade a insulina
marcadamente mais baixa.>'! Esta resisténcia a insulina grave nos
jovens e a hiperreactividade das células B podem desempenhar
um papel na ocorréncia de diabetes nesta idade jovem.

» Nos jovens, a fungdo das células B deteriorou-se durante o
tratamento e apds a retirada do tratamento, resultando em
niveis agravados de glicose em jejum e no TOTG de 2 horas, sem
diferencas entre os dois grupos de tratamento. Assim, nem a
metformina nem a glargina seguida de metformina preveniram o
agravamento da fungdo das células B nos jovens. Nos adultos, a
funcdo das células B melhorou durante o tratamento, apesar de, de
modo semelhante aos jovens, esta melhoria ndo ter sido mantida
apos a retirada do tratamento. 213

« O agravamento dos valores glicémicos foi mais comum entre os
jovens do que nos adultos; 17,8% vs. 7,5% no més 12, e 36% vs.
20% no més 21, respetivamente.’* Ao mesmo tempo que tanto
nos jovens como nos adultos as respostas iniciais mais baixas das
células B permitiram prever um agravamento glicémico, um valor
inicial mais elevado de HbAlc e das concentra¢des de glicose
plasmdtica de 2 horas constituiram fatores de previsdo adicionais
da deterioragdo glicémica nos jovens. Este também foi o caso no
estudo TODAY em que o valor inicial de HbAlc e da funcdo das
células B constituiram fatores de previsdo do agravamento do
controlo glicémico e da necessidade de insulina.®

« A disfuncdo das células a foi essencialmente semelhante entre
jovens e adultos com TDG ou DM2 recém diagnosticada, e ndo
explicou as diferencas na funcdo das células B e na sensibilidade a

insulina, encontradas entre jovens e adultos.*®

A informacdo recolhida de vérios estudos de grandes coortes sugere
que os fatores de risco associados a DM2 juvenil sdo semelhantes
aos associados a DM2 de inicio mais tardio. No entanto, existem
diferencas-chave, conforme discutido mais adiante.!**° Estes fatores
de risco e as correlacBes clinicas da DM2 juvenil fundamentam as
abordagens de rastreio atualmente recomendadas com base no risco.
Individualmente, também servem para alertar os profissionais da
salde acerca da crianca ou adolescente que podem estar em risco. Os
fatores de risco que podem ser modificados continuam sendo alvos

importantes na prevencdo da DM2 em criangas e jovens adultos.

ADM2 juvenil ocorre em todos os grupos raciais/étnicos, mas com uma
incidéncia e prevaléncia desproporcionalmente elevadas entre os
nativos americanos, aborigenes canadenses, indigenas australianos,

afro-americanos, hispanicos, as populag6es do Sudeste Asiatico e do
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Oriente-Médio, e ilhas do Pacifico. O estudo SEARCH reportou que a
DM2 representava, entre os jovens com idades compreendidas entre
0s 10 e os 19 anos com diabetes nos Estados Unidos, 46% dos novos
casos de diabetes nos hispanicos, 58% nos afro-americanos, 70% nas
populagdes do Oriente-Médio e ilhas do Pacifico, e 86% nos nativos
americanos, para apenas 15% dos casos de diabetes em jovens
caucasianos.?’ Em outros paises, a propor¢do de DM2 juvenil reportada
foi de 66% entre os indigenas australianos? e 68,6% na China.?

Uma das taxas mais elevadas de prevaléncia de DM2 juvenil de
entre as reportadas, diz respeito aos povos aborigenes do Canada
(821/100.000 com idades compreendidas entre os 0 e os 18 anos) e do
norte da Australia (670/100.000 com idades <24 anos), as populagdes
afro-americana e hispanica nos EUA, e a América latina (entre 79 e
3.300 por cada 100.000).2%" Algumas das taxas de prevaléncia mais
baixas reportadas sdo observadas na Europa e no Reino Unido (entre
0,6 e 1,4 por cada 100.000),%* em que a maioria da populacdo é
caucasiana.® As estimativas de prevaléncia de DM2 juvenil diferem
por regido®2® e podem ser explicadas por diferengas metodoldgicas na
captura de casos, variagGes das taxas de obesidade infantil, diferencas

culturais, ambientais e/ou outras condi¢des de saude.

A obesidade constitui um fator de risco para o desenvolvimento da
DM2 juvenil e contribui para a resisténcia a insulina. Dados dos Estados
Unidos sugerem uma forte relagdo inversa entre a idade de inicio da
diabetes e o indice de massa corporal (IMC).3* Do mesmo modo, o
estudo SEARCH concluiu que a prevaléncia da obesidade e do excesso
de peso na DM2 juvenil era de 79,4% e 10,4%, respetivamente, e estdo
reportadas percentagens semelhantes em grupos europeus.®?** No
entanto, existe uma consideravel heterogeneidade, e para algumas
etnias a relagdo da obesidade com a idade de inicio da DM2 é menos
clara. Na DM2 juvenil, as criangas que vivem nas zonas urbanas do
Sul da Asia, 50% apresentaram um peso normal (<120% peso pela
altura).3 Em Taiwan, a obesidade estava presente em 37,9% e 39,5%,
respetivamente, dos meninos e meninas em idade escolar com DM2.3
As criancas japonesas com DM2 juvenil sdo mais magras do que
as criangas caucasianas com DM2 juvenil.*® Tal como acontece nos
adultos, o aumento de peso pode ser mal tolerado metabolicamente
devido a diferencas especificas das etnias no que diz respeito a
distribuicdo da gordura corporal com base numa reserva secretéria de
células B mais pobre 3¢

As causas do excesso de adiposidade nos jovens sdo complexas.
Os fatores relacionados com a dieta sdo importantes; o consumo de
alimentos de alta densidade caldrica e os refrigerantes agucarados,
frequentemente com xarope de milho com alto teor de frutose
(HFCS), é frequentemente comum entre os jovens com DM2.3 Apesar
de as evidéncias que ligam especificamente o HFCS a obesidade em
criangas serem variadas, estas suportam a hipétese de que a frutose
é especialmente prejudicial para a saide metabdlica, aumentando
assim o risco de DM2.* Num estudo ecoldgico global, os paises com
maior disponibilidade de HFCS apresentam uma maior prevaléncia de
DM2 em adultos, independentemente da obesidade.”® Os distirbios
alimentares no contexto da obesidade também podem contribuir para

esse facto. No estudo TODAY, 30% dos jovens com DM2 reportaram
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petiscar entre as refei¢Bes.” A baixa atividade fisica, o aumento
do sedentarismo e o excesso de tempo passado em frente as telas
também contribui para a obesidade, a resisténcia a insulina e o risco
de diabetes.”?* Atualmente, existe falta de evidéncia de intervengGes
eficazes direcionadas para as alteragdes no estilo de vida, na

prevencgdo da DM2 juvenil.*#

Aincidéncia de DM2 juvenil é extremamente baixa entre as criancas em
idades pré-puberdade, e raramente é detectada abaixo dos 10 anos de
idade, exceto entre os nativos americanos, os aborigenes canadianos
e os indigenas australianos.® A incidéncia aumenta gradualmente na
puberdade, o que pode ser atribuido a resisténcia a insulina fisioldgica
caracteristica da puberdade.® Consistente com esta afirmacdo ¢é a
observacdo de que a média de idades para o inicio da DM2 juvenil
ocorre mais cedo nas meninas do que nos meninos, correspondendo
a idade de pico de resisténcia a insulina na puberdade para cada
sexo.1647

Tanto as taxas de prevaléncia como as de incidéncia sdo
superiores nas meninas, comparativamente aos meninos, uma
diferenca entre sexos que ndo é observada na DM2 de inicio mais
tardio. A taxa de prevaléncia das meninas comparativamente aos
meninos, é reportada como sendo de 6:1 entre os jovens aborigenes
do Canada, 5:1 para os indios Pima, 3:1 para os mexicanos e 1,2:1
para os japoneses.****# Foram encontradas diferencas semelhantes
entre os dois sexos em Taiwan, mas ndo nos estudos conduzidos na
China.2%% Estas diferencas entre sexos ndo sao bem compreendidas
e podem ser devidas aos efeitos diferenciais dos hormdnios sexuais,
a sindrome dos ovarios policisticos (SOP) ndo diagnosticada, que
constitui um fator de risco conhecido para a DM2 juvenil (ver o capitulo
acerca de Comorbilidades e complicacoes adiante), aumento de
peso e padrBes comportamentais pds-puberdade divergentes, ou

abordagens culturais de salde especificas para cada sexo.

Na DM2 juvenil, observa-se um aumento da agregacdo familiar da
diabetes, com elevada prevaléncia de DM2 nos familiares de primeiro
e segundo grau, mesmo excluindo as formas monogénicas. Esta
observacdo, apoiada pelas elevadas taxas de concordancia de DM2 em
gémeos idénticos, e a prevaléncia desproporcional de DM2 juvenil em
certos grupos raciais e étnicos, aponta no sentido da hereditariedade
e o impacto do ambiente partilhado.®> > Em criangas caucasianas
saudaveis, uma investigagdo hormonal e metabdlica detalhada
revelou um fenédtipo metabdlico menos favoravel, caracterizado por
uma reducgdo da sensibilidade a insulina e uma redugdo da fungdo
secretora compensatdria das células B nos jovens com um familiar de
primeiro grau com DM2.% Estas diferencas metabdlicas nos individuos
com histéria familiar de diabetes foram demonstraveis logo na
primeira década de vida, apoiando a nogdo de que existe um fenétipo
metabdlico hereditario, suscetivel, sobre o qual se podem combinar
fatores de estresse adicionais (puberdade, obesidade, estilo de vida
sedentario, determinantes sociais de salde) e em (ltima instancia
resultarem em DM2 juvenil.

Recentemente, o First Genome-Wide Association Study (GWAS)

(Estudo de associacdo ampliada do genoma) na DM2 juvenil
identificou sete mutagdes significativas do genoma ampliado num
grupo multiétnico, incluindo variagdes nos ou perto dos genes TCF7L2,
MC4R, CDC123, KCNQ1, IGF2BP2, PHF2, e SLC16A11 que tinham sido
previamente identificados nos estudos GWAS conduzidos em adultos
com DM2, com efeitos de amplitude semelhante ou aumentada.
Foram identificados dois novos loci no PHF2 e CPEB2 mas, de um
modo geral, os resultados sugerem que o panorama genético da
DM2 juvenil e da DM2 no adulto se sobrepdem.* Exceto por uma
variante genética particular, identificada em nativos canadenses da
tribo Oji-Cree, que confere uma predisposi¢cdo para a DM2 juvenil,®
a evidéncia atualmente ndo apoia uma predisposicdo genética
diferente, ou uma maior sobrecarga de genes associados ao risco de
MT2 juvenil comparativamente a DM2 em adultos. Estudos adicionais
levados a cabo para avaliar o efeito das interagdes gene-ambiente
e dos modificadores epigenéticos podem realcar variagdes na

suscetibilidade e no inicio mais prematuro da DM2 juvenil.

A exposicdo intrauterina a diabetes materna (tanto pré-gestacional
como diabetes mellitus gestacional (DMG)) e a obesidade materna/
sobrenutricdo fetal, estdo associadas ao desenvolvimento de DM2
nos descendentes.®*>” Salienta-se que, no grupo do estudo TODAY,
um terco dos jovens com DM2 nasceram de maes com diabetes pré-
existente ou com DMG.'* Num estudo multiétnico de caso-controle de
DM2 juvenil conduzido nos EUA, a exposi¢do a DMG ou diabetes pré-
gestacional materna e a obesidade materna foram associadas de modo
independente a DM2 em adolescentes (OR 5,7 e 2,8 respetivamente), e
0s ajustes para os fatores socioecondmicos e outros fatores perinatais
ndo alteraram estas associagOes.*® Evidéncias de outras populagdes,
incluindo osjovens aborigenes canadenses, osindios Pima e as familias
com diabetes monogénica, sugerem que o risco de contrair diabetes
numa idade mais prematura inferido pela exposicdo intrauterina,
sobrepde-se a qualquer risco genético hereditario.®®* A subnutri¢do
materna, restricdo do crescimento intrauterino, e um baixo peso ao
nascer também estdo associados a um risco aumentado de obesidade
e DM2 numa idade mais madura em algumas populag¢des.®* O
ambiente pds-natal inicial, e o tempo de recuperacdo do crescimento,
nos descendentes nascidos com baixo peso, também podem impactar
este risco geral; o aumento de peso durante os primeiros quatro
meses de vida esta associado a um risco aumentado de excesso de
peso aos sete anos.® As lesGes mitocondriais, o estresse do reticulo
endoplasmatico, e as modificagbes epigenéticas podem fundamentar
estas observacdes, mas persistem muitas questoes mecanicistas.®

O peso materno antes e durante a gravidez foi descrito como
um possivel “ponto de controle” para a prevengdo da DM2. O IMC e
a glicemia da made na metade da gravidez estdo associados de modo
independente e aditivo aos valores de adiposidade direta nas criancas
entre os 10 e os 14 anos de idade.”® Além disso, as categorias de
intolerdncia a glicose gestacional, que ndo cumprem o limite para a
diabetes gestacional, foram associadas a um risco aumentado do
peso, obesidade e obesidade grave dos descendentes na fase tardia

da adolescéncia.® Foi sugerido que alguma perda de peso prévia a



concepcdo pode modificar os fatores relacionados com a obesidade
transmitidos através do ambiente intrauterino.” A amamentacdo
pode ser protetora contra a pré-diabetes e a sindrome metabdlica
nos descendentes expostos a diabetes mellitus gestacional (DMG)
intrauterina. Comparativamente aos descendentes com DMG que
ndo foram amamentados, os descendentes com DMG que foram
amamentados apresentaram menor probabilidade de contrairem pré-

diabetes persistente e sindrome metabdlico.®®

Ahipertensdo (HTE), a dislipidemia, a esteatose hepatica ndo alcodlica
(EHNA), a SOP e a apneia obstrutiva do sono (AOS) sdo comorbilidades
frequentemente observadas nos jovens com DM2. A presenca destas
doencas na infancia também pode identificar os individuos com
risco aumentado de desenvolverem DM2 juvenil. Também se observa
uma relagdo bidirecional entre a salde psicoldgica, principalmente
transtornos depressivos, e a DM2. Estas relages sdo discutidas no

capitulo acerca de Comorbilidades e complicac6es.

A deteccdo e a intervengao precoces na DM2 podem prevenir ou
atrasar as complicagdes microvasculares e estdo associadas a
melhores resultados em adultos,”® apesar da falta de evidéncias
em jovens. E pouco provével que o rastreio da DM2 na populacio
em geral ou na populagdo de todos os jovens com excesso de peso/
obesos, seja custo-efetiva. Nos Estados Unidos, o pais com maior
prevaléncia de DM2 juvenil, o rastreio com base na glicemia em
jejum e apds uma carga de glicose nos jovens com risco elevado
de obesidade, identificou <1% dos jovens com DM2.7%™ A utilidade
do rastreio de populagdes especificas onde ha taxas mais elevadas
de DM2 nos jovens também permanece pouco clara. O rastreio dos
valores de glicose urindria em 1.500.000-3.000.000 de criangas em
idade escolar no Japdo, entre 1975 e 2015 apenas identificou 301
estudantes com DM2.727

Nos jovens, recomenda-se o rastreio com base no risco. Tabela
1.% As andlises clinicas podem ser consideradas em popula¢es
especificas com risco elevado antes dos 10 anos, em circunstancias

clinicas apropriadas.®>™

Tabela 1: Rastreio com base no risco de diabetes tipo 2 em jovens.
Os testes de rastreio nos jovens devem ser considerados apés
o inicio da puberdade ou aos 10 anos de idade, o que ocorrer
primeiro, nos jovens com IMC = percentil 85 para a idade e sexo,
com uma ou mais das seguintes condigoes:

o Histdria familiar de DM2 em parentes de primeiro ou segundo
grau.A

« Raca/etnia (negra, nativos americanos, africanos, latino-

americanos, asidticos, popula¢es do Oriente-Médio, ilhéus do

Pacifico, indigenas australianos, aborigenes canadianos). A

« Sinais de resisténcia a insulina (acantose nigricans, HTE,
dislipidemia, sindrome dos ovdrios policisticos), baixo peso
ao nascer (baixo para a idade gestacional) ou peso elevado ao
nascer. A

« Histéria maternal de DM2 ou diabetes gestacional durante a
gestacdo da crianca. A

« Utilizagdo atual de agentes antipsicoticos atipicos favorecedores

de aumento de peso.”"™ B

Existem individuos cujos niveis de glicose ndo cumprem os critérios
para a diabetes, mas estdo demasiado altos para serem considerados
normais. A tolerdncia diminuida a glicose (TDG) e as anomalias
da glicemia em jejum (AGJ) constituem estadios intermédios da
histdria natural de um transtorno do metabolismo dos hidratos de
carbono, entre a homeostase da glicose normal e a diabetes. Tabela
2.% A pré-diabetes foi usada para reconhecer o risco elevado de
progressao para a doenca renal cronica e doenca cardiovascular da
DM2, na populacdo adulta. De notar que nenhum dos critérios de
diagnéstico foi especificamente validado nos jovens e todos foram

extrapolados de defini¢des da populagdo adulta.®

Tabela 2: Diagndstico de pré-diabetes nos jovens.
Diagndstico Valores laboratoriais
Anomalia Glicose plasmatica em jejum (GPJ) 100-125
da glicemia em mg/dl (5,6-6,9 mmol/l).
jejum (AGJ)
Tolerancia Glicose plasmadtica de 2 horas >140-199
diminuida mg/dl (7,8-11,0 mmol/l) apés TOTG (apds
aglicose (TDG) 1,75 g/kg (max. 75 g) de glicose anidra
dissolvida em agua).
Pré-diabetes Hemoglobina Alc 5,7-6,4% (39-47 mmol/
mol) determinada em laboratério por
metodologia certificada pelo National
Glycohemoglobin Standardization
Program, e padronizada para o Diabetes

Control and Complications Trial (DCCT).

A definicdo da TDG aceita pela Organizagdo Mundial de Satide (OMS)
é consistente com a definigdo da ADA; no entanto, a definicdo da OMS
para a AGJ, 6,1-6,9 mmol/l (110-125 mg/dl), é diferente da defini¢do
da ADA® E importante salientar que os individuos que cumprem os
critérios da TDG ou da AGJ podem manifestar hiperglicemia apenas
quando lhes é administrada uma carga de glicose substancial e podem
ser euglicémicos na sua vida quotidiana, conforme demonstrado
pelos niveis normais ou perto do normal de HbAlc. Adicionalmente,
2,2% dos jovens com peso normal apresentaram uma HbAlc e
concentragdes de glicose em jejum elevadas, que sugerem que
estes critérios definidos para os adultos devem ser aplicados com
precaucdo.? E de notar que, foram observadas diferencas entre
ragas/etnias; 7,1% dos jovens negros com peso normal apresentava

uma HbA1lc =5,7%, e apenas 1,3% dos hispanicos e 0,1% dos jovens



caucasianos apresentavam uma HbAlc em niveis pré-diabéticos.®

Ha escassos dados longitudinais disponiveis acerca da histdria
natural e da taxa de progressdo da pré-diabetes para DM2. Uma
revisdo sistematica da base de dados Cochrane mostrou que a
incidéncia cumulativa agrupada de DM2 nos jovens, normalmente
associada a uma TDG inicial e com um acompanhamento entre 1
e 10 anos, foi de 1% a 56%.% Existe uma taxa elevada de remissdo
espontdnea da pré-diabetes nos jovens com obesidade, uma vez
ultrapassada a resisténcia a insulina caracteristica da puberdade.®
Ocorreu uma regressdo da pré-diabetes para normoglicemia durante
um periodo de acompanhamento de um a quatro anos, entre os 45%
e 0s 81%.%° Em 547 jovens com excesso de peso/obesos com idades
compreendidas entre os 14,5 + 2,2 anos (70% hispanicos), com valores
iniciais de HbAlc nos niveis de pré-diabetes e DM2, 76% apresentaram
uma HbA1lc subsequente disponivel numa mediana de 12-22 meses. O
percentual com HbAlc com valores compativeis com a diabetes foi de
4% nos jovens com valores iniciais de HbAlc na ordem dos 5,7-5,9%,
8% com um valor inicial de HbAlc de 6,0-6,4%, e 33% com um valor
inicial de HbAlc de =6,5%.%*

Foi demonstrado que uma alteracdo do estilo de vida, com uma
diminuicdo da ingestdo caldrica e um aumento da atividade fisica, sdo
eficazes nos jovens em pré-diabetes.> No entanto, mesmo quando
existe uma intervencao de alta qualidade no estilo de vida, como a que
foi fornecida por pessoal apropriado e treinado de modo adequado com
ampla fundamentagdo no estudo TODAY, ndo ocorreu uma alteracao
mantida nos comportamentos.®* Devido aos dados insuficientes e
recentes do estudo RISE, atualmente o uso de metformina e/ou insulina

nos jovens em pré-diabetes ndo é recomendado.¥’

Tabela 3: Critérios para o diagndstico da diabetes tipo 2 em jovens.

Sintomas de hiperglicemia, um dos seguintes valores

laboratoriais e autoanticorpos negativos antiilhota*. B

« GPJ =126 mg/dl (7,0 mmol/l)

« Glicoseplasmaticade2horasnum TOTG =200 mg/dl (11,1 mmol/l)
TOTG: 1,75 g/kg (max. 75 g) de glicose anidra dissolvida em agua

o Glicose plasmatica aleatdria =200 mg/dl (11,1 mmol/l)

« Hemoglobina Alc (HbAlc) 26,5% (48 mmol/mol) determinada
através de um dispositivo médico certificado pelo National
Glycohemoglobin Standardization Program, e padronizado para
estudo DCCT

* Os sintomas de hiperglicemia incluem polidria, polidipsia, noctdria,
perda de peso sem causa aparente e fadiga generalizada. Na auséncia
de sintomas inequivocos de hiperglicemia, as analises laboratoriais
devem ser confirmadas através de um teste diferente a partir da

mesma amostra ou num dia diferente.

A apresentacdo da DM2 juvenil pode variar desde uma hiperglicemia
assintomatica detectada através de um rastreio na altura do um
exame fisico de rotina, até CAD em até 25% dos doentes,*° ou estado

hiperglicémico hiperosmolar.®* Estas ultimas duas apresentacoes

podem envolver um risco significativo de morbilidade e mortalidade
se nao forem reconhecidas e tratadas de modo apropriado. Durante
a pandemia de COVID-19 se reportaram taxas crescentes de CAD na

apresentacdao da DM2 de novo.?>*

0 diagndstico de DM2 requere dois passos: a confirmagdo da presenga
de diabetes, seguida da determinacdo do tipo de diabetes. A diabetes
juvenil deve ser diagnosticada através dos critérios da ADA ou da
ISPAD.%% O teste da HbAlc encontra-se universalmente disponivel
e pode ser efetuado em qualquer altura do dia, mas deve usar uma
metodologia laboratorial padronizada para o DCCT, certificada pelo
National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) e ndo ser
um método ambulatdrio. O teste de HbAlc em ambulatdrio deve ser
reservado para a avaliagdo do controle clinico glicemico.*® Na auséncia
de sintomas inequivocos de hiperglicemia, as analises laboratoriais
devem ser confirmadas através de um teste diferente a partir da
mesma amostra ou num dia diferente. A presenca de comorbilidades
clinicamente relevantes deve ser avaliada na altura do diagndstico ou
apos ter sido atingido o controlo glicémico e incluir uma avaliagdo de
HTE, dislipidemia, DFGNA e compromisso renal. Tabela 6.

Nenhumdoscritériosdediagnéstico dadiabetesfoiespecificamente
validado nos jovens e todos foram extrapolados a partir das defini¢des
para os adultos.®® A marcada discordancia entre a HbAlc e os niveis de
glicose plasmdtica devia levantar a possibilidade de interferéncia da
analise da HbAlc. Os estudos que utilizam a monitorizagdo continua da
glicose (MCG) nos jovens com obesidade demonstram que a HbAlce o
TOTG sdo igualmente eficazes na identificagdo de anomalias glicémicas
na MCG, mas os padrdes glicémicos diferem, com uma HbAlc anormal
associada a um valor superior de glicose média e um TOTG anormal
associado a picos mais frequentes.®® O TOTG tem baixa reprodutibilidade
nos jovens, com taxas de concordancia de menos de 30% entre testes
efetuados com algumas semanas de intervalo.”” Uma andlise recente
dos dados produzidos pela National Health and Nutrition Examination
Survey (NHANES) suporta o uso da HbAlc para o rastreio dos jovens com
risco elevado.™

Os testes de autoanticorpos antiilhotas de descarboxilase do
acido glutdmico (GAD), antigeno-2 (1A-2), transportador 8 do zinco
(ZnT8) e insulina (IAA), devem ser efetuados nos casos em que haja
disponibilidade nos individuos que n3o receberam tratamento
com insulina, em todos os jovens com diagndstico clinico de DM2,
devido a elevada frequéncia de autoimunidade antiilhota nos
jovens com diagndstico clinico de DM2. Estudos demonstraram que
0s autoanticorpos estdao presentes em 10 a 20% dos jovens com
diagndstico clinico de DM2.%%1? A presenca de anticorpos permite
prever uma rapida progressdo para a necessidade de insulina,*® bem
como o risco de desenvolvimento de outras doengas autoimunes.
A testagem dos autoanticorpos na diabetes também deve ser
confirmada nas criangas na puberdade com excesso de peso/obesas
com um quadro clinico de DM1 (perda de peso, cetose/cetoacidose),
algumas das quais podem ter DM2 e em que pode ser feito o desmame

de insulina durante extensos periodos de tempo com um controlo



glicémico 6timo.1®1% Os jovens com hiperglicemia e a presenca de

autoanticorpos antiilhota sdo melhor classificados como tendo DM1.

Aproximadamente 2,5-6,5% dos individuos de algumas populagées
diagnosticadas com DM2 apresentam mutagGes identificaveis
associadas a diabetes monogénica (MODY).1%1% A distingdo entre a
DM2 e a MODY apresenta importantes implicagbes clinicas (50% de
probabilidade de os descendentes serem afetados, melhor prognéstico,
menos restricdes ao emprego e a possibilidade de evitar a necessidade
de insulina) pelo que o teste genético deve ser considerado quando
apropriado e disponivel. ADM2 juvenil que parece ser leve, que ndo esta
associada aos fatores de risco ou comorbilidades classicas daDM2, e que
ndo responde a metformina, deve levantar a suspeita da possibilidade
de uma forma de MODY. Por favor, consulte as Orientagdes de Consenso
da ISPAD de 2022, Capitulo 4, Diabetes monogénica.

A educagdo para a diabetes é muito importante e deve focar-se nas
alteragbes comportamentais (dieta e atividade fisica), na utilizagdo
dos medicamentos e os seus efeitos secundarios e na AMGC.1"% Para
as sessOes educacionais, sera necessario dedicar tempo extra e utilizar
um intérprete, se os jovens e as suas familias vierem de diferentes areas
linguisticas ou paises. Os materiais educacionais escritos sdo Uteis,
mas sdo limitados na DM2 pedidtrica. Os materiais educacionais acerca
da diabetes usados no ensaio clinico TODAY foram especificamente
concebidos para serem apropriados para as idades e culturas das
populagBes norte-americanas de lingua inglesa e espanhola e estdo
disponiveis ao publico, tanto em inglés como em espanhol, no site
publico do ensaio TODAY (portal.bsc.gwu.edu/web/today). Também
foram modificados e disponibilizados pela American Diabetes
Association sob a forma de um programa intitulado Be Healthy TODAY;
Be Healthy for Life (Sé saudavel HOJE; sé saudavel para a vida) (http://
www.diabetes.org/living-with-diabetes/parents-and-kids/children-
and-type-2/). As estratégias especificas e as questdes a considerar ao
educar os grupos indigenas foram descritas nas recentes orientacdes
australiana-asiaticas para os jovens com DM2, e incluem o envolvimento
dos jovens/familias/comunidades, consideragdes linguisticas, a
utilizagdo de uma abordagem para a familia como um todo, e abordam
a salde psicossocial, a seguranca alimentar e o bem-estar social.” Ver
também as Orienta¢es de Consenso da ISPAD de 2022, Capitulo 6,
Educacdo sobre a Diabetes em criangas e adolescentes. Os cuidadores
devem reconhecer que a incerteza inicial no diagndstico do tipo de
diabetes em alguns jovens pode ser confusa e provocar ansiedade para
o jovem e para a familia. A ansiedade pode ser minimizada, enfatizando
a importancia de normalizar a glicemia usando qualquer terapéutica
apropriada as circunstancias metabdlicas do individuo especifico,

independentemente do eventual “tipo” de diabetes.

A modificagdo da dieta nos jovens com DM2 deve focar-se na educagao
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dos jovens e das suas familias (e se possivel, a familia alargada). A
eliminagdo dos refrigerantes e sucos adocados com aglicar deve ser
enfatizada. A eliminagdo completa destas bebidas e a sua substituicao
por dgua e outras bebidas sem calorias pode resultar numa perda de
peso substancial. Os adogantes ndo-nutritivos (ANN) aprovados pela
FDA, podem ajudar os jovens a limitarem a ingestdo de hidratos de
carbono e calorias,® mas nao existem provas de que os ANN possam
fornecer uma redugdo mantida do peso ou resisténcia a insulina. Outras
alteracdes incluem a eliminagdo da ingestao de alimentos elaborados a
partir de agUcares refinados simples e xarope de milho com elevado teor
de frutose, e uma énfase na diminuigcdo dos tamanhos das porgdes e um
aumento da ingestdo de vegetais. Um estudo concluiu que uma dieta
muito baixa em calorias estava associada a perda de peso e a eliminagdo
da terapéutica com insulina num pequeno nimero de jovens com
DM2.1! Atualmente ndo existem dados que suportem a utilizagdo
de uma dieta muito baixa em calorias, com baixo teor de hidratos de
carbono, cetonica (keto) ou o jejum intermitente na DM2 juvenil.

As familias também deviam ser ensinadas a interpretar os rétulos
dos alimentos. O objetivo deve ser enfatizar as praticas saudaveis dos
pais relativamente a dieta e a atividade promovendo a modelagdo
parental de habitos alimentares saudaveis, enquanto evitando uma
ingestdo alimentar demasiado restrita. A promocgdo das refeigdes
realizadas em horérios fixos, no mesmo lugar, preferivelmente em
familia, e sem atividades simultaneas (televisdo, computador, estudo),
e a minimizagdo dos lanches frequentes também ajuda.

E necessario o envolvimento de um nutricionista/dietista com
conhecimento e experiéncia na gestdo nutricional de jovens com
diabetes. E desejavel um nutricionista/dietista com experiéncia no que
diz respeito as caracteristicas Ginicas dos jovens com DM2. A familia deve
ser encorajada a introduzir alteragdes na dieta, consistentes com as
recomendagbes de alimentagdo saudavel, incluindo aconselhamento
individualizado para a reducdo do peso, reducao da ingestao de hidratos
de carbono, de gordura total e gordura saturada, o aumento da ingestao
defibras e da atividade fisica. S&o fornecidas recomendagdes adicionais
relacionadas com a dieta nas Orienta¢des de Consenso da ISPAD de
2022, Capitulo 10, Gestdo nutricional em criancas e adolescentes com

diabetes.

0O exercicio é uma parte importante do plano de gestdo da diabetes.
O exercicio regular melhora os niveis de glicose sanguinea, reduz os
fatores de risco cardiovascular, contribui para a perda de peso e melhora
0 bem-estar.’2!3  Os jovens com DM2, tal como todas as criancas,
devem ser estimulados a praticar pelo menos 60 minutos de atividade
fisica moderada a vigorosa diariamente, com treino de fortalecimento
muscular e dsseo, pelo menos 3 dias por semana; isto pode ser
completado em varios segmentos mais curtos. Para cada jovem e familia
devem ser desenvolvidas prescrigdes de exercicio fisico especificas,
negociadas, agradaveis e atingiveis, sensiveis aos recursos e ambiente
familiares. Deve ser identificado um membro da familia ou amigo
que esteja disponivel para participar na atividade fisica com o jovem.
Promover a atividade fisica como um evento familiar, incluindo esfor¢os
didrios para ser fisicamente mais ativo, tais como usar as escadas em

vez dos elevadores, caminhar ou ir de bicicleta para a escola e fazer
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compras, e fazer trabalhos em casa e no quintal também pode ajudar.
A eficacia do exercicio e da modificagdo do estilo de vida na DM2 juvenil
podem ser inferiores ao esperado e a falha na melhoria da boa forma
fisica, dos niveis de HbAlc ou do peso pode ter uma base fisioldgica.'**
As recomendagdes para os jovens também devem incluir a
limitacdo do tempo de sedentarismo, incluindo assistir televisao,
praticar atividades relacionadas com o computador, trocar mensagens
de texto e videojogos, para menos de 2 horas diarias.'*® A utilizagdo de
entretenimento e dispositivos de comunicac&o eletronicos, tais como
videojogos, computadores e telefones inteligentes, estd associada a
uma diminui¢do da duragdo do sono, excesso de peso corporal, menor
qualidade da dieta e niveis mais baixos de atividade fisica.'*>*'" Sdo
fornecidas recomendages especificas nas Orienta¢des de Consenso da
ISPAD de 2022, Capitulo 14, Exercicio em criancas e adolescentes com

diabetes.

O tempo de sono, a sua duragdo e qualidade devem ser discutidos com
0s jovens e as suas familias.*"*!¢ Deve ser aconselhado um tempo de
sono adequado de acordo com a idade, de 9 a 11 horas para as criangas
entre os5e 0s 13 anos deidade e 8 a 10 horas para os adolescentes entre

0s14e0s 17 anos.™

Ao mesmo tempo que o fumo do cigarro é prejudicial a todos os jovens,
no caso dos jovens com necessidades de cuidados de salide especiais
sdo especialmente vulnerdveis as consequéncias negativas do tabaco
para a salide, como resultado do seu estado de salide comprometido
e da doenga, bem como das complicagdes relacionadas com o
tratamento.'® E necessdria investigacdo adicional para desenvolver e
examinar a eficacia das intervencgdes, especificamente direcionadas ao
uso do tabaco entre os jovens com DM2 em contextos dos cuidados de
salde. Em cada visita, deve perguntar-se aos jovens se sdo fumantes,
se fumam cigarro eletr6nico ou se usam outras drogas recreativas,
e aconselharem-nos contra iniciarem o seu consumo e acerca da
importancia de cessarem o mesmo, e serem-lhes fornecidos os recursos
para os apoiar. De modo semelhante, os efeitos prejudiciais do mau uso
das bebidas alcodlicas no contexto da diabetes e do risco de contrairem
a doenca do figado gordo, bem como de hipoglicemia, devem ser

discutidos em cada visita.

A AMGC deve ser individualizada e incluir uma combinacdo de
determinac@es de glicose em jejum e pds-prandial, com uma frequéncia
baseada no(s) medicamento(s) usado(s), no valor da HbAlc, e nos
recursos disponiveis. Ao contrario do que se passa na DM1, a evidéncia
de que AMGC tem um impacto sobre o controle glicémico nos individuos
com DM2 ¢ limitada. O potencial beneficio vs. o custo da monitorizagdo
continua da glicose nesta populagdo também continua a estar pouco

claro.

Os objetivos da terapéutica na DM2 juvenil sdo melhorar a glicemia,
preveniras complicagdes agudas e cronicas, prevenir adescompensagao

metabdlica, melhorar a sensibilidade a insulina, melhorar a secre¢do de

insulina endégena e fisioldgica do glucagon e da incretina, se possivel;
e fornecer insulina exdgena quando necessério, a0 mesmo tempo que
se reduz o fardo da gestdo da doenca crénica. Além disso, a escolha da
abordagem terapéutica deve considerar as preferéncias individuais, a
via de administra¢do, os potenciais efeitos secundarios e o impacto das
comorbilidades e do risco cardiovascular. Enquanto muitos agentes anti
hiperglicémicos se encontram aprovados para o uso em adultos, até
recentemente a terapéutica dos jovens estava limitada a metformina
na maioria dos paises e as sulfonilureias em alguns. No entanto, um
nimero crescente de ensaios clinicos com agentes farmacoldgicos
na DM2 juvenil j& terminaram ou estdo perto de serem completados,
o que resulta na disponibilidade de mais dados de eficacia e na
aprovacgao regulamentar de dois agonistas do GLP-1. Todos os agentes
farmacoldgicos disponiveis estdo descritos adiante, na Tabela 4,
reconhecendo que alguns jovens podem beneficiar do seu uso fora das
indica¢des aprovadas. No entanto, os novos agentes farmacoldgicos séo
geralmente mais caros do que as terapias estabelecidas e, salvo raras
excegOes, a evidéncia da sua eficicia e seguranca nos jovens continua

a ser limitada.

Figura 1. O tratamento inicial dos jovens com DM2 deve incluir
metformina efou insulina, isoladamente ou em combinagao,
determinada pelos sintomas, gravidade da hipoglicemia e presencga
ou auséncia de cetose/CAD. Tal como acontece na DM1, o estado dos
jovens com sintomas, particularmente vomitos, pode deteriorar-se
rapidamente pelo que precisam de avaliacdo e tratamento urgentes.
Como parte da avaliagdo inicial e do tratamento em todos os jovens para
os quais o diagndstico de DM2 é considerado, deve ser obtido um teste
aos autoanticorpos antiilhotas.

No caso dos jovens com glicemia estavel, definida como um valor
de HbAlc <8,5% (69 mmol/mol), a metformina é o tratamento de
escolha, combinado com alteragGes para um estilo de vida saudavel.?*
104 Nos jovens com cetose/cetonuria/CAD ou HbAlc =8,5% (69 mmol/
mol) inicialmente serd necessaria insulina. Existem varios regimes
insulinicos eficazes, mas a administragdo de insulina basal de agdo
intermédia ou prolongada uma vez por dia (iniciando com uma dose de
0,25-0,5 unidades/kg) é frequentemente eficaz para atingir um controlo
metabdlico, a0 mesmo tempo que minimiza o fardo. O principal efeito
adverso da insulina é o aumento de peso. O risco de hipoglicemia
também deve ser considerado, mas é incomum. A metformina deve ser
iniciada ao mesmo tempo e a dose titulada, a ndo ser que exista acidose.
A transicdo para a metformina isoladamente pode normalmente ser
conseguida apds 2 a 6 semanas, diminuindo a dose de insulina em
30 a 50% de cada vez que a dose de metformina é aumentada, com o
objetivo de eliminar a terapéutica insulinica se isto puder ser atingido
sem perda do controle glicémico. Dados do estudo TODAY indicam que
90% dos jovens com DM2 podem fazer o desmame da insulina com
sucesso e serem tratados com metformina isoladamente atingindo os

valores glicémicos alvo.1% 104

O objetivo do tratamento inicial deve ser atingir uma HbA1c inferior



a 7,0% (53 mmol/mol).*** Em algumas situagdes, é apropriado um
objetivo de <6,5% (48 mmol/mol)!* se este puder ser atingido sem
hipoglicemia, o que é verdade para a maioria dos jovens com DM2.
E mais provavel que se atinja um controle glicBmico a longo prazo
quando a terapéutica é intensificada conforme a necessidade de
modo a manter os objetivos de HbAlc (tratamento-com-objetivo)
do que esperando que a HbAlc aumente antes de intensificar a
terapéutica (tratamento-para-alterar).’?? Se os objetivos de HbAlc de
<7,0% (53 mmol/mol) (objetivo da ADA) ou <6,5% (48 mmol/mol) ndo
forem atingidos, sendo este ultimo apoiado pelos dados do estudo
TODAY durante 4 meses com metformina em monoterapia,'* deve ser
considerada a adi¢do de um segundo agente farmacoldgico. Figura
1 e Tabela 4. A escolha de um segundo agente farmacoldgico deve
considerar o grau de diminui¢do da glicose necessario, o0 mecanismo
de acdo, o custo e a comparticipagdo, a aprovacgao regulamentar, a via
de administragdo, a posologia, a perda de peso esperada, os efeitos
secunddrios e o impacto das comorbilidades e complicagdes. Com
valores de HbAlc mais elevados (Figura 1), o inicio ou reinicio da
insulina basal é a opg&o preferivel. A dose inicial de insulina basal é de
0,25-0,5 unidades/kg, e a dose é titulada com base nos resultados da
AMGC. Se o objetivo glicémico ndo for atingido com uma combinagao
de metformina e insulina basal numa dose de até 1,5 unidades/kg/
dia, deve considerar-se iniciar insulina prandial, com titulagdo de
modo a atingir um objetivo de HbAlc <7,0% (53 mmol/mol) ou <6,5%

(48mmol/mol) desde que o jovem ndo entre em hipoglicemia.

Os medicamentos para a DM2 juvenil devem ser iniciados em
colaboragdo com um endocrinologista pediatrico. Em cada visita
deve ser avaliado o padrdo de medicagdo, especialmente antes de
adicionar medicamentos adicionais. A capacidade de compra dos
medicamentos também deve ser considerada. Se ocorrerem efeitos
secundarios dos medicamentos, é aceitavel fazer uma reducdo da

dose para a dose mais alta tolerada.

Metformina

» Estudos recentes em adultos indicam um aumento da
prevaléncia da deficiéncia de vitamina B12 nos adultos que
tomam metformina, mas nao foram reportados quaisquer
casos de deficiéncia de vitamina B12 no estudo TODAY.* A
monitorizagdo periédica dos niveis séricos de vitamina B12 deve
ser considerada, especialmente em criancas que seguem dietas
vegetarianas.

 Efeitos secundarios gastrintestinais sdo o principal fator limitador
ao uso de metformina, mesmo nas formulacdes de liberagdo

prolongada.

Agonistas dos receptores do peptideo semelhante a glucagon

1(GLP-1)

+ A eficacia do uso diario do agonista do GLP-1 liraglutida na DM2
juvenil foi estudada no ensaio clinico Ellipse,'*” que demonstrou
uma redugdo da HbAlc apés retirada do placebo de 1% e 1,5%
as 26 e 52 semanas, respetivamente. Esta reducdo glicémica foi

acompanhada de uma pequena descida nos z-scores de IMC. A

liraglutida (Victoza 0,6-1,8 mg por dia) recebeu em seguida a
aprovacao pela FDA para ser usada em jovens entre os 12 e 0s 17
anos de idade.

* A dose mais elevada de liraglutida (Saxenda 3 mg por dia) foi
aprovada para ser usada em jovens >12 anos de idade para a
perda de peso.

» Recentemente, a exenatida de libertagdo prolongada (Bydureon
BCise 2 mg) foi aprovada na apresentacao de 1 injecao semanal
para jovens entre os 10 e os 17 anos de idade com base nos
dados do estudo BCB114 que demonstrou superioridade
comparativamente a placebo na reducdo da HbAlc, com uma
diferenca entre grupos de 0,85 pontos percentuais (p=0,012).12%

« Um ensaio clinico com outro agonista dos receptores de GLP-
1 (dulaglutida) numa dose semanal de 0,75 mg ou 1,5 mg,
demonstrou superioridade comparativamente a placebo na
melhoria do controle glicémico. A redugdo da Alc foi de -0,6
pontos percentuais no grupo a fazer 0,75 mg e de -0,9 pontos
percentuais no grupo que administra 1,5 mg, p<0,001 para ambas
as comparagdes vs. placebo e ird provavelmente resultar na
aprovacao pela FDA de outro agonista dos receptores de GLP-1.

o Desconhece-se se as redugdes a longo prazo nos eventos
cardiovasculares e renais com os agonistas dos receptores de
GLP-1 também serdo observadas nos jovens, mas a elevada
prevaléncia e a rapida acumula¢do de comorbilidades e
complicagbes na DM2 juvenil fazem com que valha a pena
considerar o potencial impacto destes agentes farmacoldgicos ao

escolher terapéuticas adicionais (Tabela 4).

Inibidores do cotransportador de sédio-glicose 2 (SGLT2)

« O uso dos inibidores do SGLT2 em adultos estd associado a uma
reducdo da HbAlc perto da observada com a metformina.'??
Estudos iniciais com dapagliflozina apresentaram uma

diminuicdo de 1,1% na Alc nos individuos que reportaram um

uso consistente da medicac¢do, comparativamente a placebo.’*

Tiazolidinedionas (TZD)

o No estudo TODAY, as taxas de insucesso terapéutico foram
menores no grupo a receber metformina mais rosiglitazona
(38,6%) vs. metformina isoladamente (51,7%) vs. metformina
mais alteragdes no estilo de vida (46,6%).'* Assim, a associagado
de rosiglitazona a metformina diminuiu o risco de progressdo
para a necessidade de insulina em 23%.

+ N&o foram identificados efeitos secundarios significativos
nos individuos tratados com rosiglitazona e este agente
farmacoldgico podia ser (til nos jovens, dada a sua resisténcia
marcada a insulina e fun¢do cardiaca normal, particularmente
quando a metformina ndo é tolerada.

» A pioglitazona é a TZD de escolha preferencial devido a menos
efeitos secunddrios cardiovasculares de um modo geral em
adultos, comparativamente a rosiglitazona.

« O maior risco de aumento de peso, especialmente se usado
em combinagdo com insulina, pode ser um fator limitador a

utilizagdo de uma TZD.
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1 Pediatric

Figura 1. Manejo da DM2 nos jovens. Inclui a gestdo inicial e a terapéutica subsequente. Adaptado da declaragdo de posicionamento da ADA

Evaluation and Management of Youth-Onset Type 2 Diabetes (avaliagdo e gestdo da diabetes tipo 2 juvenil). GLP-1, peptideo semelhante a glucagon

No momento do

S HbA1lc <8,5%
diagndstico

<69 mmol/mol
Sem cetose nem acidose

Estilo de vida saudavel
Metformina: titular até 2 g/dia
conforme tolerado

HbA1lc 28 5%
=69 mmol/mol
Sem cetose nem acidose

l

Estilo de vida saudavel
Metformina: titular para 2 g/dia

conforme tolerado

Insulina basal (0,25-0,5 U/kg)

Cetose/acidose ou EHH

!

Insulina i.v. até resolucdo da
acidose, transicao para insulina
s.c., estilo de vida saudavel.

Primeiro més

/ Sim
Autoanticorpos contra os
\ Nado

ilhéus negativos

Continuar a metformina,

— desmamar a insulina. .
Considerar a adicao de um
agonista do recetor do GLP-1.

DM2 confirmada

— Continuar a terapéutica com — Melhor classificada
insulina subcutanea como DM1
. HbAlc <6,5% ou <48 HbAlc 26,5-9% HbAlc29%
Terapeutica mmol/mol >48-74 mmol/mol =75 mmol/mol
subsequente

|

Continuar o estilo de vida
saudavel
Continuar a metformina
Desmamar a insulina, se

}

Continuar o estilo de vida saudavel.
Rever a toma de medicamentos.

Maximizar a metformina para 2 g/dia.

Adicionar um agonista do recetor de
GLP-1 ou outro medicamento

Continuar o estilo de vida saudavel.
Rever a toma de medicamentos.
Maximizar a metformina.
Adicionar um agonista do recetor do
GLP-1 ou outro medicamento anti-hiper-
glicémico*

aplicavel

anti-hiperglicémico*

Iniciar insulina de agdo prolongada ou, se
j& estiver a usar insulina, aumentar a dose.

*Ver a Tabela 4.

A cirurgia baridtrica devia ser considerada nos jovens com
comorbilidades relacionadas com a obesidade, incluindo a DM2,
particularmente quando a terapéutica médica isoladamente
ndo teve sucesso. Um grande consércio americano de centros de
cirurgia bariatrica pediatrica comparou os seus resultados com os
de individuos semelhantes, tratados com terapéutica médica no
estudo TODAY e demonstraram uma reducdo maior e mais mantida
da HbAlc com a cirurgia e uma melhoria/normalizagdo de outras
comorbilidades (dislipidemia, HTN, doenca renal) em quase todos
os jovens. s Ainda estdo em falta dados de longo prazo pds-
cirurgia baridtrica (>10-15 anos) no que diz respeito a reoperagdes,
complicagBes, satide dssea e deficiéncias nutricionais. Atualmente, a
cirurgia metabdlica é considerada nos jovens p6s-puberdade com DM2
e IMC 235 kg/m? que tém glicemia descontrolada e/ou comorbilidades
apesar do estilo de vida e do tratamento farmacoldgico. A cirurgia
metabdlica apenas deve ser efetuada em centros de exceléncia com
uma equipa de apoio treinada e com experiéncia cirlrgica, nutricional,
comportamental e médica, e com um programa de coleta dos dados
dos resultados. Adicionalmente, o adolescente deve poder fornecer o
seu consentimento informado, isto €, assinar em como compreendeu
o procedimento no seu todo, os riscos/beneficios e a necessidade de

um acompanhamento a longo prazo.

Até recentemente, a educagdo sobre a diabetes e os cuidados com a

diabetes eram largamente prestados presencialmente e a telemedicina

era menos usada devido a falta de equipamento, infraestruturas
e comparticipagdes dos pagamentos.'®* Em 2020, a pandemia
de COVID-19 trouxe a telemedicina para a ribalta dos cuidados
médicos incluindo a educagdo sobre a diabetes. A telemedicina foi
definida como o uso de quaisquer técnicas de telecomunica¢Bes
para o fornecimento de cuidados de salde, utilizadas por qualquer
profissional de cuidados de salde e apareceu como um modo de os
jovens procurarem cuidados de modo seguro enquanto mantinham
o distanciamento social e minimizavam o risco de transmissdo do
virus.'*® Num estudo de revisdo curto que incluiu adultos com DM2
ou DM1, mulheres com diabetes na gravidez e jovens com DML, os
cuidados de telessalide virtuais para a gestdo glicémica obtiveram
resultados de HbAlc semelhantes ou superiores comparativamente
aos cuidados habituais, particularmente em adultos com DM2 ao
longo do um periodo mediano de acompanhamento de 9 meses.
Até o momento, ndo existem estudos publicados com avaliagdo de
resultados de telessalide ou telemonitorizagdo em jovens com DM2.
Um estudo concluiu que os kits para colheita de sangue capilar
adequados para a utilizagdo no domicilio forneciam resultados de
HbAlc semelhantes aos obtidos a partir de amostras de sangue
venoso,®! fornecendo uma alternativa aos testes na clinica. No
seguimento da pandemia de COVID-19, é provavel que a telessalde
venha a ser permanentemente integrada na pratica. Os fornecedores
de cuidados de satide precisam de ter em considerac&o os beneficios e
barreiras reportados relativamente a telessatide nos jovens com DM2.
Ver a Tabela 5.
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Tabela 5. Beneficios e barreiras a telessatide e a telemonitorizagdo em jovens com DM2.

Beneficios

A telessaude evita os custos, o tempo e o inconveniente da
viagem e do estacionamento, ajudando a minimizar o tempo
passado fora do trabalho e/ou da escola.**®

A satisfa¢do individual, da familia e do prestador de cuidados de
saude pode ser elevada.’s>153

Os servicos de telessaide, combinados com a tecnologia
avancada da diabetes, oferecem alternativas praticas,
convenientes e eficazes em termos de custo as visitas trimestrais
personalizadas, conforme demonstrado na DM1 pediatrica.'*®
Em alguns jovens, a telessatide pode diminuir a ansiedade, uma

vez que sdo observados no seu ambiente familiar em casa.*

Barreiras

Falta de infraestrutura institucional apropriada, apoio tecnoldgico e

comparticipagdo consistente.

Falta de rede para o uso de Internet ou celular, ou inexperiéncia com a
tecnologia.
Barreira da lingua/cultura e falta de servicos de intérprete para os

falantes de linguas estrangeiras.

Limitagdes ao carregamento dos dados de monitorizagao da glicose

e da HbAlc em ponto de atendimento, ao exame fisico, pesagem e

monitorizagdo da TA. 15215

Tabela 6. Recomendag®es para o rastreio de comorbilidades/complica¢des, determinantes sociais de salide e comportamentos de alto risco.

Comorbilidade/complicacao

Hipertensio

Dislipidemia

Nefropatia

EHNA
AOS

SOP

Retinopatia

Neuropatia

Saude psicossocial

Determinantes sociais de

saude

Fumo, fumo de cigarro
eletronico, consumo de
drogas e bebidas alcoélicas

Planeamento familiar

Intervalos do rastreio

No diagndstico da diabetes e depois a cada consulta

relacionada com a diabetes.

Anualmente, a comegar no diagndstico da diabetes
(idealmente apds atingir o controlo glicémico ou até 3
meses apos o diagndstico).

Anualmente, a comegar no diagndstico da diabetes.
Anualmente, a comegar no diagndstico da diabetes.

Anualmente, a comecar no diagndstico da diabetes.

Anualmente (a ndo ser que ocorram irregularidades
menstruais) a comegar no diagndstico da diabetes, em

meninas na puberdade.

Anualmente, a comegar no diagndstico da diabetes.

Anualmente, a comegar no diagndstico da diabetes.

No diagndstico da diabetes e depois a cada consulta

relacionada com a diabetes.

No diagndstico da diabetes e depois a cada consulta

relacionada com a diabetes.

No diagnéstico da diabetes e depois a cada consulta

relacionada com a diabetes.

No diagndstico da diabetes e depois a cada consulta

relacionada com a diabetes.

Componentes do rastreio
Determinacao da TA utilizando uma bragadeira
de tamanho apropriado.

Lipidograma em jejum.

Taxa de albumina/creatinina.

ALT, AST.

Sintomas: roncos, qualidade do sono, apneia,
dores de cabega matinais, sonoléncia durante
odia

Historia do ciclo menstrual e evidéncia de

hiperandrogenismo

Exame completo do olho com pupilas dilatadas
ou fotografia da retina.

Sintomas de dorméncia, dor, cdibras e
parestesia, e testes sensoriais de vibragdo,
toque ligeiro e reflexos do tornozelo.

Sintomas de depressao e transtornos
alimentares; usar questionarios de rastreio
validados ou referenciar para outras avaliagdes.
Avaliagdo da seguranca da alimentacao,
preocupacoes financeiras, apoio social/escolar
e comunitario.

Avaliagdo da histdria clinica.

Histéria da atividade sexual.



AHTE esta associada a uma disfun¢do do endotélio, um enrijecimento
arterial, hipertrofia ventricular esquerda e disfuncdo diastélica nos
jovens com risco de, ou afetados pela DM2.1%51% Dos 699 jovens
americanos incluidos no estudo TODAY, a prevaléncia de HTE no
inicio era de 11,6% e esta aumentou para 67,5% apds 12 anos de
acompanhamento.**%* De modo semelhante, o estudo SEARCH
for Diabetes in Youth revelou HTE em 27% (95% IC 18-36) dos jovens
com DM2 que tinham diabetes ha 1,5 ano*®? com incidéncia de HTE
desenvolvendo-se em mais 35,6% no acompanhamento em 7 anos.'®
Através da monitorizagdo da TA em ambulatdrio, foi detectada HTE
em 49,3% dos jovens canadenses com DM2.1%* A prevaléncia de HTE
ajustada para a idade em jovens adultos com DM2 no estudo SEARCH
foi duas vezes superior (21,6%, 95% IC 17-1-26,9) comparativamente
aos jovens com DM1 (10,1%, 95% IC 8,6-11,9).1° Foram associadas
taxas mais elevadas de HTE nos jovens com DM2 ao sexo masculino, a
um IMC mais elevado e a uma idade mais avancada. No estudo TODAY,
os individuos do sexo masculino apresentaram um risco 87% superior
de desenvolverem HTE comparativamente ao sexo feminino.'® De um
modo geral, os medicamentos de reducdo da TA tém historicamente

sido subutilizados nos jovens com DM2%%¢" apesar de os ensaios

Tabela 7: Classificacdo e gestdo da TA nos jovens com diabetes tipo 2.

Diagnéstico Idade <13 anos Idade =13 anos
(tabelas de TA por idade,
sexo e altura)

Normal < percentil 90 <120/80 mmHg

TA elevada ou pré- = percentil 90 ou 120/80

hipertensao mmHg (o que for mais mmHg

baixo) a < percentil 95

HTE de estadio 1 > percentil 95 ou 130/80 a

< percentil 95 + 12 mmHg mmHg
ou 139/89 mmHg (o que for
mais baixo)
HTE de estadio 2 > percentil 95 + 12 mmHg  =2140/90 mmHg

ou 2140/90 mmHg

120/<80 a 129/<80

130/80 a 139/89

clinicos randomizados controlados em adultos terem demonstrado
inequivocamente que baixar a TA reduz as complicacdes micro e
macrovasculares e a mortalidade. 1617

Nos jovens com idade <13 anos, os valores de TA devem ser
comparados aos valores de referéncia para a idade, sexo e altura dos
jovens com peso normal.’™ Tabela 7. Nos jovens 213 anos, pode ser
usada uma classificacdo da TA simplificada, independentemente do
sexo e da altura. AHTE deve ser confirmada em duas visitas adicionais.
A gestdo inicial deve incluir altera¢des na dieta consistentes com a
dieta Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH). Tabela 8. O
tratamento farmacoldgico inicial deve ser em monoterapia, com
um inibidor da enzima conversora da angiotensina (IECA), ou um
bloqueador dos receptores de angiotensina (BRA) e a dose aumentada
de modo a atingir uma TA dentro dos valores normais.'™™

A utilizacdo dos inibidores da ECA ou dos BRA em meninas
adolescentes sexualmente ativas deve ser cuidadosamente
considerada e os riscos explicitamente discutidos, uma vez que estes
medicamentos sdo potencialmente teratogénicos e ndo aprovados na
gravidez. A avaliagdo da TA ndo respondedora a terapéutica médica

inicial deve incluir uma avaliagdo das causas secundarias da HTE.}"?

Tratamento inicial Tratamento subsequente

Estilo de vida saudavel.  Estilo de vida saudavel

Monitorizagdo da TA a Monitorizagdo da TA a cada visita

cada visita.

Perda de peso, controle = se mantida ap6s 6 meses, considerar a

do sal na dieta para
<2300

terapéutica farmacoldgica.
mg por dia

[consistente com a dieta Se mantida apés 6 meses, iniciar IECA

Dietary ou BRA.

Approaches
to Stop Hypertension
(DASH)], e aumento da
atividade fisica.

Tabela 8

Avaliar as causas secundarias de HTE
e iniciar a terapéutica farmacoldgica,

uma vez confirmadas.

Tabela 8: Recomendacdes da dieta Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH).

Grupo alimentar

Frutas e vegetais

Lacticinios magros

Graos completos

Peixe, aves, e carnes vermelhas magras

Leguminosas e frutos secos

Oleos e gorduras

Acucares e doces (incluindo refrigerantes acucarados)

Sal alimentar

Numero de porg¢des por dia

45

<2300 mg por dia



0 padrdo tipico da dislipidemia nos jovens com DM2 caracteriza-
se por elevadas concentra¢des de TG no plasma, C-HDL baixo e um
aumento da concentracdo das subclasses LDL pequenas e densas
aterogénicas.’™ Isto ocorre secundariamente a resisténcia adiposa
a insulina, resultando num aumento da liberagdo dos acidos graxos
livres, com um influxo para o figado, que resulta na produgdo
exagerada de lipoproteinas ricas em TG. Uma dieta rica em gorduras
saturadas e hidratos de carbono vai exacerbar a dislipidemia na DM2.

No ensaio clinico TODAY, 79,8% dos jovens com DM2 apresentava
um baixo valor de C-HDL e 10,2% apresentavam TG elevados poucos
meses apds o diagndstico de DM2.17¢ Os valores de C-LDL elevados,
definidos como >130 mg/dl (3,4 mmol/l) ou a utilizagdo de medicagao
redutora de lipidios, subiram de 4,5% dos valores iniciais para 10,7%
ao longo de 36 meses no ensaio.'” No acompanhamento de longo
prazo do grupo, quando a dura¢do da diabetes estava nos 13,3+1,8
anos, 51,6% apresentava dislipidemia.!®* As taxas de dislipidemia
sd0 superiores na DM2 comparativamente a DM1, apesar de uma
duracdo mais curta da diabetes. Foram observados valores elevados
de C-LDL e TG em 8,6% e 50,0% dos jovens canadenses com DM2 e
uma duragdo média da diabetes de 2,3 anos, comparativamente a
3,5% e 7,5% dos jovens com DM1 que tinham diabetes ha 7,2 anos.*
No estudo SEARCH também foi observada uma maior prevaléncia
de TG elevados, apoB e subclasses LDL pequenas e densas nos
jovens com DM2 comparativamente aos jovens com DM1, com um
agravamento continuado ao longo do tempo nos jovens com DM2.1®
181 As taxas mais elevadas de dislipidemia e complica¢Ges relacionadas
com a diabetes pelos jovens adultos'®® sdo a razdo primdaria para que
os limites de tratamento de C-LDL nos jovens com DM2 sejam mais
rigidos comparativamente a DM1.

N&o foram conduzidos ensaios clinicos focados na redugdo de
lipidios na DM2 juvenil. No entanto, num estudo multinacional em
jovens com DM1 (idades entre os 10 e 0s 16 anos) o uso de estatinas
durante pelo menos 2 anos foi associado a redug¢des no C-LDL total e
nas concentragdes de TG.*® A terapéutica com insulina e metformina
combinadas resultou numa melhoria das concentrag6es do C-ndo-HDL
e do C-HDL num estudo retrospectivo conduzido em 301 jovens com
DM2.1% Um ensaio clinico randomizado controlado com liraglutida
vs. placebo em jovens com DM2, com idades compreendidas entre
o0s 10 e os 17 anos apresentou uma diminuigdo nos niveis de C-LDLV
e TG no grupo com liraglutida na semana 26 (taxa de alteracdo entre
liraglutida e placebo, 0,82; 95% IC 0,72 a 0,94 e 0,83; 95% IC 0,72 a
0,95 respetivamente), mas sem diferencas na semana 52.12" A cirurgia
de perda de peso metabdlico em jovens com DM2 esta associada a
uma quase normalizagdo dos lipidios, pouco tempo apés a cirurgia,
com melhorias mantidas observadas além dos 5 anos.!*841% Uma
vez que a dislipidemia nos jovens se arrasta para a idade adulta'® e
que a dislipidemia nos jovens com DM2 estd associada a retinopatia,
neuropatia e nefropatia,’*’ espera-se que uma diminuigdo nos niveis
lipidicos venha a reduzir futuras complicacBes relacionadas com a
diabetes.

Nos jovens com DM2, deve ser realizado o teste a dislipidemia
assim que a HbAlc-alvo tenha sido atingida ou 3 meses apds o inicio da

medicacdo, independentemente do grau de controle atingido. A partir

dai devem ser levados a cabo testes anuais, a ndo ser que os resultados
do rastreio inicial apresentem anomalias.!”? O rastreio inicial pode
ser efetuado sem jejum, com uma avaliagdo do C-ndo-HDL.*® Figura
2. Se os niveis de colesterol se situarem acima do objetivo, a HbAlc
deve ser otimizada e a gestdo do estilo de vida deve ser intensificada,
de modo consistente com a American Heart Association Step 2 Diet e
a Cardiovascular Health Integrated Lifestyle Diet (dieta CHILD-2).1™
Tabela 9. Oinicio das estatinas nos jovens com DM2, que n3o cumprem
os objetivos de LDL apds um ensaio clinico de 6 meses de intervengéo
em alteracBes no estilo de vida, estd alinhado com as recomendacdes
em geral para a dislipidemia nos jovens.!”?A terapéutica com estatinas
demonstrou ser segura e eficaz em criangas com idades a partir dos
8 anos, com histéria familiar de hipercolesterolemia. Como tal, as
estatinas devem constituir a primeira intervengdo farmacoldgica.'’?
O tratamento com estatinas deve iniciar-se na dose mais baixa
disponivel. Deve obter-se um perfil lipidico 4 a 12 semanas apds o
inicio e ap6s uma alteragdo da dose. Se os niveis alvo de colesterol
LDL continuarem a ndo ser atingidos com pelo menos 3 meses de uso
consistente, a dose pode entdo ser aumentada em um incremento
(normalmente 10 mg). Alternativamente, pode ser adicionado um
segundo agente farmacoldgico, como um sequestrador dos acidos
biliares, ou um inibidor da absor¢do do colesterol.

Os efeitos secunddarios das estatinas incluem a elevagdo das
enzimas hepaticas e toxicidade muscular. A preocupacdo de que
as estatinas possam causar perturbacbes cognitivas, ndo esta
neste momento suportada pela evidéncia em adultos.’*® O uso de
estatinas em meninas adolescentes sexualmente ativas deve ser
cuidadosamente considerado e os riscos explicitamente discutidos,
uma vez que estes medicamentos sdo potencialmente teratogénicos
e ndo aprovados na gravidez. As familias devem ser aconselhadas
acerca das potenciais interagdes medicamentosas com estatinas.
Um C-LDL >190 mg/dl (4,9 mmol/l) deve levantar a suspeita de
hipercolesterolemia familiar.

O tratamento inicial dos TG elevados deve otimizar o controlo da
glicose sanguinea e o peso, e limitar a gordura e os aglicares simples da
dieta (Tabela 9). Um nivel de TG em jejum >400 mg/dl (4,6 mmol/l) ou
TG sem jejum >1000 mg/dl (11,3 mmol/l) deve desencadear a avaliagdo
das causas secunddrias de hipertrigliceridemia e deve ser considerado
o tratamento com um acido fibrico devido ao aumento significativo
do risco de pancreatite. Pode ser considerado o dleo de peixe
concentrado, mas o C-LDL deve ser cuidadosamente monitorizado,
uma vez que uma dose elevada de acido decosahexaendico (DHA)
pode aumentar o C-LDL.!"? A terapéutica de estatinas e fibratos em
associa¢do ndo é, de um modo geral, recomendada. Niveis reduzidos
de C-HDL nos jovens ndo sdo geridos diretamente com a medicagdo,
mas devem ser encorajados a atividade fisica, evitar o fumo e seguir

uma dieta saudavel.

Tabela 9: Terapéutica médica nutricional e a gestdo do estilo de vida
na dislipidemia.

Limitar a gordura total a 25-30% da ingest&o caldrica didria

Limitar a gordura saturada a <7% da ingestdo caldrica didria

Limitar o colesterol a <200 mg do colesterol da ingestdo caldrica
diaria



Evitar a ingestdo de gorduras trans

Para os niveis de C-LDL acima do dtimo, considerar a adi¢do de
suplementacdo com esterdis de plantas e ésteres de estanol até 2
g/dia e a adi¢do de fibra de psilio soltvel em dgua numa dose de
6 g/dia em criangas entre 0s 2 e os 12 anos de idade, e 12 g/dia em
criangas 212 anos de idade

Para os niveis de triglicerideos acima do 6timo, considerar a
reducdo da ingestdo de aclcar, a substituicdo de hidratos de
carbono simples por hidratos de carbono complexos, evitar bebidas
acucaradas, e aumentar o peixe da dieta de modo a aumentar a
ingestdo de acidos gordos dmega-3

Encorajar a pratica de pelo menos 1 hora diaria de atividade fisica
moderada a vigorosa, limitando o tempo de sedentarismo a frente

das telas para <2 horas/dia'™

A hiperglicemia, a dislipidemia, e a HTE contribuem para a
aceleracdo da aterosclerose na DM2, juntamente com o estresse
oxidativo, a glicosilagdo das proteinas vasculares, e as anomalias na
funcdo plaquetdria e na coagulacdo. Uma deficiente vasodilatagdo
dependente do endotélio constitui um fator adicional para acelerar
a aterosclerose na DM2. A disfungdo endotelial constitui um sinal
prematuro de um risco aumentado de doenca cardiovascular, é
preditiva de eventos cardiovasculares e ocorre em criangas obesas
relativamente ao seu nivel de obesidade e grau de resisténcia a
insulina.’®® Adicionalmente, os jovens com DM2 apresentam um
aumento da espessura da intima media, hipertrofia ventricular
esquerda,’®® disfungdo diastdlica, uma capacidade maxima de
exercicio reduzida,’?> e um aumento da rigidez arterial,*** sendo que
todos estes fatores sdo preditores de uma morbilidade e mortalidade
cardiovasculares prematuras. E recomendada a avaliacio por
ecocardiograma nos jovens com HTE confirmada, de modo a avaliar
uma eventual insuficiéncia ventricular esquerda do drgéo alvo.r™
Atualmente, ndo é recomendada a monitorizagdo de rotina da

fungdo vascular.

A albumindria, seja um aumento moderado da albumindria ou
um aumento grave da albumindria (anteriormente denominadas
microalbumindria e macroalbumindria, respectivamente)*** pode ser
encontrada no momento do diagndstico de DM2 e a sua prevaléncia
aumenta com aduragdo da diabetes. Uma revisdo sistematica e meta-
andlise recentes que incluiram quase 2.500 jovens com uma ampla
faixa de duragdo da diabetes DM2 (0 aos 15 anos) revelou que 21%
dos jovens apresentava albumindria moderadamente aumentada. A
prevaléncia de um aumento grave da albumintria em 736 jovens foi
de 3,9%. Os habitantes das Ilhas do Pacifico, os jovens indigenas da
América do Norte e os Asiaticos apresentaram taxas mais elevadas
de albuminuria comparativamente aos jovens caucasianos.'*

No estudo TODAY, foi detectada inicialmente albuminuiria com
um aumento moderado em 6,3% dos 699 jovens com DM2, com uma
duragdo mediana dadiabetes de 7 meses, e que aumentou para 16,6%

apds 3 anos, e para 18% apos 7 anos.'**%%19” De modo semelhante,
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o estudo longitudinal SEARCH reportou inicialmente um aumento
moderado de albumintria em 9% dos 143 jovens com DM2 e em 18%
ap6s 7 anos de acompanhamento.'® Recentemente, o estudo TODAY
de seguimento, apresentou uma incidéncia cumulativa de nefropatia
diabética de 54,8% com uma duragdo média da diabetes de 13,3
anos.'! Niveis mais elevados de HbAlc foram associados a um risco
aumentado de desenvolver albumindria.®+%1% Qutros fatores
que influenciam a progressdo da doenca renal incluem pertencer a
uma minoria racial ou étnica, menor sensibilidade a insulina, IMC
mais elevado, TA mais elevada e dislipidemia.'®*19"1% A presenca de
albumindria nos jovens é altamente preditiva de um risco futuro de
faléncia renal, de acordo com um estudo associativo que incluiu 342
individuos com DM2 de Manitoba, no Canada.**®

Aprevaléncia de albuminiriacom um aumento moderado e grave
é superior, e a taxa de progressdo da albuminuria é mais acelerada na
DM2 juvenil, comparativamente & DM1 (15,4 vs. 6%).1651%1% E duas a
quatro vezes mais provavel para os jovens com DM2, desenvolverem
faléncia renal, comparativamente aos jovens com DM1.1%%2% Os jovens
com uma duragdo relativamente curta de DM2 e microalbumindria
apresentam um aumento dos fatores de riscos cardiovasculares e de
disfungdo diastélica ventricular esquerda, comparativamente aos
jovens sem microalbuminuria.?®*

O rastreio da albumintria deve ocorrer na altura do diagndstico
e anualmente a partir dai, usando trés colheitas da primeira urina
da manhd. Um valor imediato elevado pode ser secundario a
contaminacgdo, exercicio, fumo, menstruagdo, infec¢do e ortostasia.
Portanto, o diagndstico de uma excregdo persistente anormal de
albumina requer a documentag@o de dois ou trés valores anormais
consecutivos, obtidos em dias diferentes. A colheita de urina deve
ser feita de manh3d, imediatamente apés levantar-se, uma vez que
a proteinUria ortostatica, considerada benigna, é comum entre os
jovens.

Se a taxa de albumina/creatinina na urina for confirmadamente
>30 mg/g (3 mg/mmol) e a TA estiver elevada, ou se a taxa de
albumina/creatinina na urina for >300 mg/g (30 mg/mmol)
independentemente da TA, deve iniciar-se um IECA ou um BRA, e a
TA deve ser normalizada.???* Devem ser consideradas as possiveis
causas de doenga renal ndo relacionadas com a diabetes e marcada
uma consulta com um nefrologista, se for detectado um aumento
grave da albumindria (macroalbumindria-taxa de albumina/creatinina
>300 mg/g ou 30 mg/mmol) ou HTE. Pode ser util determinar a
taxa de albumina/creatinina na urina seis meses apds o inicio do
tratamento com um IECA ou um BRA para assegurar que a albumindria
esta normalizada.”* Se houver albumin(ria, o potassio sérico e a
funcdo renal devem ser avaliados anualmente. A fungao renal pode
ser avaliada através da taxa de filtragdo glomerular estimada (TFGE).
Ha novas férmulas validadas para avaliar a TFGE nos jovens com
DM2 com probabilidade de apresentarem hiperfiltracdo nos estagios
iniciais da nefropatia diabética.!®"2°22%> As determinag¢Ges de cistatina
C como sendo outro marcador da taxa de filtragdo glomerular ndo sao
neste momento recomendadas, uma vez que apresentam elevada
variabilidade e sdo afetadas pela idade, sexo, IMC e pelos niveis de
HbA1c.2% Também é importante otimizar o controle da diabetes,

melhorar o peso e tratar a dislipidemia.™¢!
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A EHNA constitui a causa mais comum de doenga hepatica crénica
entre os jovens. A EHNA é geralmente uma doenca silenciosa,
caracterizada pela acumulagdo de gordura (em pelo menos 5% dos
hepatdcitos) detectada através de imagiologia ou bidpsia hepética,
na auséncia de outras causas de doenca hepatica. A EHNA pode
progredir para uma forma mais grave, chamada NASH (hepatite grave
ndo alcodlica, sigla em inglés para nonalcoholic steatohepatitis) que
pode ocorrer com ou sem fibrose avancada e que pode progredir
para cirrose. A biépsia hepdtica é o teste padrdo de referéncia para o
diagndstico de todos os estgios da EHNA.2" A avaliagdo da fibrose
hepatica em criangas com EHNA através de testes de imagiologia
ndo invasiva, tais como a elastografia transitéria por FibroScan®,
a elastografia point shear-wave ou o teste avancado do grau de
fibrose hepatica é promissora, mas a interpretacdo dos resultados
é um desafio devido a falta de dados rigorosos validados.?®® Outros
testes de imagiologia, tais como a elastografia de ressonancia
magnética para detectar a rigidez e a ressondncia magnética com
fragdo de gordura de densidade de prétons para avaliar a gordura
hepatica, tém sido menos utilizados e sdo mais dispendiosos e menos
acessiveis.’"2% Atualmente, estas ultimas modalidades de avaliagdo
sdo usadas em contexto de investigagao.

As criangas com EHNA confirmada por bidpsia tém maior
prevaléncia de AGJ, TDG e DM2, comparativamente aos jovens
sem EHNA com idade, sexo e adiposidade semelhantes.?® Estudos
conduzidos em Italia e nos EUA estimaram uma prevaléncia de 20 a

30% de pré-diabetes ou diabetes nos jovens com EHNA confirmada

por bidpsia.?®**® Num estudo populacional de grupos conduzido em
Israel, os jovens normoglicémicos com EHNA diagnosticada através de
biopsia ou testes deimagem apresentaram aproximadamente um risco
trés vezes superior de DM2 entre os jovens adultos, comparativamente
aos jovens sem EHNA, apds um ajuste do IMC.2** Nos jovens com
EHNA, a presenca de diabetes constitui um fator associado ao risco de
progressdo, aumentando a probabilidade de desenvolver NASH e com
um risco aumentado de progressdo para cirrose.?** Uma meta-analise
conduzida em adultos com DM2 apresentou uma prevaléncia de 55,5%,
37% e 17% de EHNA, NASH e fibrose avangada, respetivamente.??

As intervengbes no sentido de um estilo de vida saudavel que
promova a perda de peso sdo mais passiveis de melhorar a EHNA. 23
Uma meta-analise que incluiu 106 ensaios clinicos randomizados
controlados (4 destes ensaios conduzidos em criangas) apresentou
dados limitados relativamente a medicamentos eficazes para a EHNA
e nenhumas recomendagBes especificas de tratamento.? Uma
revisdo sistemdtica que avaliou a eficicia dos medicamentos para a
DM2 em 2.617 individuos com EHNA com ou sem diabetes, mostrou
que, a0 mesmo tempo que a maioria dos medicamentos para a DM2
melhoraram as enzimas hepaticas, apenas as glitazonas e os agonistas
dos receptores do GLP-1, a liraglutida e a semaglutida, melhoraram as
caracteristicas histolégicas da EHNA. Esta revisdo sistemética também
sublinhou a necessidade de ensaios de maior duragdo com outros
agonistas dos receptores do GLP-1 e inibidores do SGLT2 e bidpsias
hepaticas, como objetivo.?

As enzimas hepaticas [(alanina transaminase (ALT), aspartato

aminotransferase (AST)] devem ser avaliadas na altura do diagnédstico

Figura 2. Rastreio da dislipidemia e tratamento em jovens com DM2. A figura inclui o rastreio inicial, gestdo e terapéutica subsequente. TNM,

terapéutica nutricional médica
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mmol/l); colesterol ndo-HDL <130 mg/d! (3,4 mmol/l). # Consultar a Tabela 9. TMN = terapéutica médica nutricional



de DM2 sendo a ALT e a AST avaliadas anualmente a partir dai, talvez
até mais cedo se apresentarem valores anormais. Se as enzimas
hepaticas continuarem >3 vezes o limite superior do normal ao longo
de 6 meses, deve ser feita a referenciagdo para um gastroenterologista
pediatrico de modo a excluir outras causas de elevagdo das enzimas
hepaticas, imagiologia e/ou bidpsia hepatica. A presenca de EHNA ndo
exclui o uso de metformina. E necessario otimizar os niveis de glicemia

e melhorar o peso, de modo a gerir adequadamente a EHNA.

A AOS é muito prevalente entre os adultos com DM2 mas a
prevaléncia na DM2 pediatrica ndo foi bem documentada através
de determinacgdes objetivas como estudos do sono, que sdo o teste
padrdo de referéncia para a avaliagdo da A0S.2%?" A ma qualidade
do sono, a sonoléncia durante o dia e o risco elevado de AOS avaliado
através de questiondrios do sono, ocorrem em 26%, 51% e 28% dos
jovens com excesso de peso/obesos com, ou em risco de contrairem,
DM2.218

A AOS grave nos adultos esta associada a um risco aumentado
da incidéncia de diabetes?*® e os adultos com DM2 que desenvolvem
AOS apresentam um risco aumentado de doenca cardiovascular,
neuropatia periférica, doenca renal cronica e mortalidade em geral,
comparativamente aos adultos sem AOS.?* A avaliagdo da AOS em
adultos com DM2 é fortemente recomendada pela International
Diabetes Federation Taskforce on Epidemiology and Prevention.?*
Nas criangas sem diabetes, a AOS estd associada a carateristicas
de sindrome metabdlica e resisténcia a insulina.???* Os dados
longitudinais em criangas com AOS sdo limitados e ndo se sabe se o
tratamento da AOS pode atenuar algum risco metabdlico. Os jovens
com DM2 devem ser rastreados quanto aos sintomas de AOS na altura
do diagndstico e anualmente a partir dai, a ndo ser que ocorra um
aumento excessivo de peso que requeira uma revisdao mais prematura
dos sintomas de AOS. A AOS pode ser inicialmente avaliada através
de questdes gerais relativamente ao ressonar, a qualidade do sono,
apneia, dores de cabeca matinais, sonoléncia durante o dia, noctdria
e enurese. Ndo existem questionarios de rastreio que possam predizer
de modo rigoroso o diagndstico de AOS nas criangas.””®* Se os
sintomas forem sugestivos de AOS, o diagndstico de AOS é efetuado
através da referenciacdo para um especialista do sono e levando a
cabo um estudo do sono. A oximetria de pulso noturna pode constituir
uma avaliagdo inicial Util no caso de haver acesso limitado a um

estudo do sono.

Asjovenscom SOPapresentamresisténciaainsulinacomparativamente
as meninas sem SOP com composicdo corporal semelhante.”> As
jovens obesas com SOP tém mais resisténcia a insulina, anomalias nos
lipidios e hiperandrogenismo, comparativamente as jovens com SOP
com peso sauddvel.?26 Um estudo que incluiu 493 meninas com idades
entreos11leos21anoscom SOP (oligomenorreia e hiperandrogenismo
detectou uma incidéncia de DM2 entre as meninas com excesso de
peso ou obesas de 22,6/1000 pessoas-anos*’ comparativamente a
uma incidéncia de 15,8/1000 pessoas-anos em 1.136 jovens mulheres

com idades compreendidas entre os 15 e 0s 44 anos, com SOP, com e
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sem obesidade.?® O estudo TODAY reportou que as meninas com DM2
com mais de 1 ano pds-menarca apresentaram maior frequéncia de
ciclos menstruais irregulares (trés ou menos periodos nos seis meses
anteriores) comparativamente aos dados anteriores em meninas
saudaveis.?® Neste estudo, os ciclos menstruais irregulares estiveram
associados a niveis mais elevados de testosterona plasmatica e de AST.
A diminuicdo da resisténcia a insulina com um estilo de vida saudavel,
perda de peso e a metformina melhora a fungdo ovarica e aumenta a
fertilidade.

Deve ser recolhida a histéria menstrual de cada menina com DM2
no momento do diagndstico e a cada consulta de acompanhamento da
diabetes. O rastreio de SOP deve ocorrer no momento do diagndstico
em meninas na puberdade e anualmente apds isso, com avaliagdo da
histéria menstrual (amenorreia primaria ou secundaria) e evidéncia
de hiperandrogenismo (hirsutismo e/ou acne moderado a grave e/
ou determinagdo da testosterona livre). A SOP é diagnosticada com
base na presenga de oligomenorreia ou amenorreia com evidéncia
clinica ou bioquimica de hiperandrogenismo (testosterona livre)
apos a exclusdo de outras causas possiveis. A testosterona livre é
preferivel uma vez que a testosterona total pode ser normal devida a
um baixo nivel de glubulina que se liga as hormonas sexuais. N3o é
recomendada uma ecografia pélvica para o diagndstico da SOP num

intervalo de 8 anos ap6s a menarca.?®

A retinopatia diabética (RD) é uma das principais causas de cegueira
nos adultos. Os estagios da RD incluem RD ndo-proliferativa (de muito
leve a grave), RD proliferativa e edema macular. Outras doengas dos
olhos, como glaucoma e cataratas, também sdo comuns nos adultos
com diabetes. Uma meta-analise que incluiu 7.604 adultos com
DM2 mostrou que a presenca de RD proliferativa ou edema macular
estdo associados a um aumento do risco de doenca cardiovascular,
independentemente de outros fatores de risco.*! O risco de retinopatia
na DM2 juvenil (diagnosticada entre os 15 e 0s 40 anos) foi duas vezes
superior a DM2 no adulto apds um ajuste da duracdo da diabetes, da
HbA1c e outros fatores de risco.??

A taxa de incidéncia de RD para a DM2 juvenil é reportada como
sendo de 19,6 casos por cada 1.000 pessoas-anos.”? A prevaléncia
da RD nao-proliferativa diagnosticada por fotografias digitais do
fundo do olho foi de 13,4% nos jovens e jovens adultos (idade média
de 22,1 anos) ap6s uma duragdo média da diabetes de 7,9 anos no
estudo SEARCH.*® Uma prevaléncia semelhante foi observada no
estudo TODAY, em que 13,7% dos jovens, com uma idade média de
18 anos, apresentaram RD n3do-proliferativa apds uma duracdo média
da diabetes de 4,9 anos.®* Mais de metade dos indianos asiaticos
apresentou RD n&o-proliferativa ap6s uma duragdo média da diabetes
de 11,8 anos.?* No estudo TODAY, a gravidade das doencas da retina
aumentou para moderada-grave, incluindo RD proliferativa, de 0 para
8,8% apds 13 anos e 3,5% desenvolveu edema macular. A prevaléncia
geral de RD apds 13 anos foi de 51%.1¢!

A prevaléncia de RD é superior nos jovens com DM2
comparativamente a DT1 com duragdo semelhante da diabetes (7,9
anos) mesmo apds um ajuste da HbAlc, obesidade do tronco e TA ao

longo do tempo.'*> Apesar desta prevaléncia de RD mais elevada nos



jovens com DM2, é menos provavel que estes jovens sejam sujeitos
a rastreio ocular, comparativamente aos jovens com DM1.2* Em um
estudo, 42,2% dos participantes com DM2 ndo tinha sido submetido a
exame ocular apds 6 anos de diagnéstico da diabetes.?

Na altura do diagnéstico inicial, os jovens com DM2 devem ser
submetidos a um exame ocular completo com pupilas dilatadas ou
fotografia da retina, efetuado por um oftalmologista ou optometrista.
S30 necessarios exames mais frequentes efetuados por um
oftalmologista se for detectada retinopatia, ou se houver progressao
da doenca. A gestdo da retinopatia também deve incluir a otimizagdo
dos niveis de glicemia, bem como o tratamento da dislipidemia/HTE
caso existam. As terapias injetdveis atuais para o edema macular
diabético e a RD proliferativa ndo tém sido extensamente estudadas

nos jovens com DM2.

A diabetes afeta o sistema nervoso periférico conduzindo a neuropatia
periférica e o sistema nervoso auténomo impacta os nervos dos
sistemas gastrointestinal, geniturinario e cardiovascular (neuropatia
autondmica cardiaca diabética, NAD).

A maioria das neuropatias periféricas sdo assintomdticas.
A neuropatia periférica aumenta o risco de complicages do pé,
incluindo amputagdo. A avaliagdo da neuropatia periférica na clinica
deve incluir uma histéria cuidadosa e um teste com picada de alfinete
ou temperatura (sensibilidade das fibras finas) e vibragdo usando um
diapasdo de 128 Hz (sensibilidade das fibras musculares).?*¢ Todos
os jovens devem ser submetidos a um exame de sensibilidade a
pressdo com um monofilamento de 10 g para identificar os pés em
risco de ulceragdo e amputagdo. Outros métodos usados incluem
a utilizagdo do Michigan Neuropathy Screening Instrument (MNS)
e biotensidmetro.?® As avaliagbes devem ser levadas a cabo no
inicio e depois anualmente. Os jovens devem ser ensinados a cuidar
devidamente dos pés. A gestdo deve ser individualizada de acordo
com os sintomas e sinais; e deve ser considerada uma referenciagao
para um neurologista caso sejam detectados sinais neuroldgicos
anormais.

A prevaléncia de neuropatia, conforme avaliada através dos
exames de MNSI e de monofilamento de Semmes-Weinstein
conduzidos em 677 jovens com DM2 com uma idade média de 14
anos no estudo TODAY foi de 1%.'° Adicionalmente, nenhum dos
participantes acusou neuropatia usando um biotensiémetro para
a avaliagdo mediante o teste de vibracdo no dedo grande do pé em
388 jovens com DM2 com idade média de 23 anos e diagnosticados
antes dos 16 anos de idade num centro de cuidados especializados
hospitalares da diabetes na india.*

O risco de neuropatia aumenta com a duracdo da diabetes. No
grupo populacional de 342 jovens com DM2 do Canada, a prevaléncia
bruta de neuropatia foi de 7,6% em 6,5 anos de duragdo da diabetes.?®
No estudo SEARCH que incluiu 272 jovens com DM2 e que usou
o teste de MNSI, a prevaléncia da neuropatia ajustada a idade foi
significativamente mais elevada na DM2 juvenil do que na DM1
(17,7% vs. 8,5%) apesar da duragdo semelhante da diabetes (7,9 anos)
e do controle glicémico.’*> Num grupo longitudinal de base clinica

que incluiu 354 australianos com DM2 (entre os 15 e os 30 anos) as

z-scores biotensiométricas estavam significativamente aumentadas
nos individuos com DM2, comparativamente aos individuos com DM1
um da mesma idade, e apesar de uma duragdo mais curta da diabetes
(11,6 vs. 14,7 anos) e semelhante controlo glicémico.?®

No estudo TODAY, o unico estudo de acompanhamento
prospetivo conduzido em jovens com DM2 juvenil, a incidéncia
cumulativa de neuropatia diabética periférica foi de 32,4% aos 15 anos
de acompanhamento®®* de 1% inicial (duragdo da diabetes <2 anos).1
Aincidéncia da neuropatia ajustada a idade de acordo com a duragdo
da diabetes, foi reportada como sendo de 11 por cada 1000 doentes-
anos para uma duragdo inferior a 14 anos e 66 por cada 1.000 doentes-
anos de duragdo >15 anos de dados clinicos de um centro de cuidados
especializados hospitalares da diabetes na india.?” Os fatores de
risco associados a neuropatia periférica em jovens sdo: uma idade
mais avancada, serem do sexo masculino, terem uma duragdo mais
prolongada da diabetes, serem fumantes, e apresentarem valores
mais baixos de C-HDL.2*

A neuropatia autondmica cardiaca diabética (NAD), um fator
preditivo de mortalidade cardiovascular independente, é observada
nos jovens com DM1 e DM2. Nos estagios iniciais, a NAD é assintomatica
e é detectada apenas pela diminuicdo da variabilidade dos batimentos
cardiacos com a respiracdo profunda. A doenca avangada pode ser
associada a umataquicardia em descanso e hipotensdo ortostatica. No
estudo SEARCH, a NAD foi definida como a presenga de =3 de 5 indices
de variabilidade de batimentos cardiacos anormais.** A NAD estava
presente em 17% dos jovens e jovens adultos com DM2, e foi associada
a niveis elevados de TG e um aumento da excre¢do da albumina na
urina.?! No estudo TODAY, 8% dos participantes apresentava NAD
quando avaliados apds 7 anos no estudo, e esta estava relacionada
com uma HbAlc mais elevada ao longo do tempo.*** Atualmente,
as avaliagdes da NAD sdo limitadas aos estudos de investigagdo em

jovens.

Ha dados limitados de mortalidade a longo prazo, que correspondem
a um aumento recente da incidéncia de DM2 juvenil, uma vez que o
acompanhamento destes individuos ainda ndo é suficientemente
longo. Podem ser elaboradas estimativas a partir dos resultados
dos estudos que incluiram adultos jovens com DM2. Um estudo
australiano examinou a mortalidade naqueles em cuja idade de inicio
da diabetes se situava entre os 15 e os 30 anos e concluiu que os jovens
com uma DM2 de inicio mais prematuro apresentavam um aumento
nos nimeros da mortalidade por todas as causas 3 vezes superior,
comparativamente a populacdo australiana em geral, um impacto
muito superior ao da mortalidade observada nos grupos com inicio
mais tardio da diabetes.!® A diminui¢do da idade de diagndstico da
diabetes em 10 anos estd associada a 20-30% de aumento do risco
de mortalidade por todas as causas e 60% de aumento do risco de
mortalidade por doenca cardiovascular, de acordo com um estudo de
registo nacional australiano que analisou dados de >700.000 adultos
com DM2.2%

Estes dados de longo prazo estdo de acordo com o risco de
mortalidade a curto prazo avaliado no estudo SEARCH, que incluiu

1518 individuos diagnosticados com DM2 antes dos 20 anos de



idade, que foram acompanhados durante um periodo mediano de 5,3
anos. A taxa de mortalidade padronizada de 2,4 foi significativamente
superior a esperada para os individuos com DM2, comparativamente
a populagdo dos Estados Unidos; no entanto, nesta idade mais jovem
(15-19 anos) a DM2 ndo foi identificada como a causa de morte.?*

Um estudo australiano que incluiu 354 individuos com DM2 com
uma idade de inicio entre os 15 e os 30 anos, reportou um excesso de
mortalidade significativo, maior probabilidade de morte que ocorreu
em idade relativamente mais jovens e com uma menor duragao de
diabetes, comparativamente a 471 individuos com DM1 com uma idade
semelhante de inicio da doenga.”®® O grupo com DM2, com niveis de
HbA1lc semelhantes aos individuos com DM1, apresentou mais mortes
por DC (doenga cardiovascular) e menos fatores de risco cardiovascular
favoraveis.?® A sobrevivéncia geral aos 10 e aos 20 anos foi reportada
como sendo de 91,4% e 77,5%, respetivamente, no grupo com DM2
(n=342) comparativamente a 99,5 e 97,6% no grupo (p=0,0001) com
DM1 (n=1011) do Canad3a.?®

Os modelos de dados sugerem uma diminuicdo da esperanca
de vida de 14 anos nos homens e 16 anos nas mulheres que tém um
inicio da DM2 entre os 20 e os 40 anos de idade.?®® Estas estatisticas
alarmantes sublinham a necessidade de prevencdo da diabetes, se

possivel, e reforcar a gestdo dos fatores de risco nos jovens com DM2.

A DM2 juvenil afeta desproporcionadamente os jovens que enfrentam
desvantagens estruturais, incluindo viver na pobreza,!616+1624% em
familias onde a alimentagdo n&o é segura, e fazendo parte de uma
minoria racial.2"2* Neste contexto, as comorbilidades de satide mental,
incluindo a depressdo e a ansiedade, sdo frequentes entre os jovens a
viverem com a DM2. A prevaléncia da depressdo na DM2 esta reportada
como situando-se entre 15 e 38%, sendo que alguns estudos que
reportaram sintomas depressivos mais elevados em mulheres. 225
O estudo SEARCH®? e o Pediatric Diabetes Consortium®* reportaram
de modo independente que os jovens com DM2 reportaram valores
de depressao 50% superiores e ~10% de qualidade de vida inferior,
comparativamente aos seus pares que vivem com DM1. Em um estudo,
foram feitos diagndsticos neuropsiquiatricos tais como depressao,
perturba¢bes de hiperatividade e déficit de atengdo, esquizofrenia,
doenca bipolar, e perturbacdes do desenvolvimento neuroldgico em
19% dos diabéticos com DM2 juvenil.»** Adicionalmente, os jovens com
DM2 reportaram sentimentos de vergonha e culpa significativos por
terem desenvolvido DM2, e angustia relacionada com a compreens&o
profunda advinda de experimentarem as complicagdes da diabetes
a longo prazo devidas ao fardo intergeracional da DM2 no seio das
familias.?*

Os sintomas de depressdo estdo associados a administragdo
inconsistente da medicagdo,®>*** uma menor prontiddo em
adotarem comportamentos de autoajuda,”’ e taxas mais elevadas de
complicagdes e morbilidade?**? associadas a diabetes. Num grupo
de jovens canadenses com DM2, os dados preliminares demonstraram
uma ligacdo indireta entre a salide mental adversa e uma evidéncia
prematura de disfuncdo renal.*® Apesar de a depressdo e a ansiedade
ndo terem sido diretamente relacionadas com os niveis de glicemia

e HbAlc, espera-se que a sua associagdo a comportamentos
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relacionados com a salde, tais como o uso regular da medicagdo,?%2%?
a prontiddo para implementar alteragdes comportamentais,®™’ os
distdrbios alimentares*-%%32% e uma pior higiene do sono?52% impacte
indiretamente os resultados da diabetes. A comorbilidade de satide
mental estd associada a hospitalizagdo e mortalidade por todas as
causas®" 2% nos adultos que vivem com DM2, o que sugere um papel
potencial de os apoios a saiide mental melhorarem os resultados dos
jovens com DM2.

Os jovens com DM2 com niveis mais baixos de estresse e angUstia,
e evidéncia de niveis mais elevados de resiliéncia reportaram mais
frequentemente uma prontiddo para adotar comportamentos de
autoajuda,®” e um sentido de autodominio contra a depressdo e
ansiedade, numa grande populacdo de jovens e adultos na Noruega.*®
Futuras abordagens terapéuticas em jovens com DM2 devem ter
em conta as varidveis culturais, socioeconémicas e psicoldgicas
que impactam os comportamentos relacionados com a saide.? Os
primeiros estudos com interven¢bes em grupos de mulheres jovens
em risco de desenvolverem DM2 baseados na atengdo plena?? e
nas terapéuticas cognitivas comportamentais®™ demonstraram ser
promissoras na melhoria da salide mental e dos comportamentos
saudaveis.

Varias ferramentas de rastreio, usadas primariamente em contexto
de investigagdo, identificaram os jovens com DM2 como tendo niveis
mais elevados de estresse e angustia e podem ser incorporadas nos
cuidados clinicos com os apoios psicoldgicos apropriados. Estas
incluem a Diabetes Distress Scale, o questionario PHQ-9, a escala
de stress de Kessler (K6), as escalas de resiliéncia de Unger, e a
Psychological Stress Score (PSS14). O uso de psicotrdpicos, incluindo
agentes antipsicéticos atipicos que aumentam o peso e a resisténcia a
insulina, também pode contribuir para o risco de diabetes.”®

Os jovens com DM2 devem ser rastreados quanto as
comorbilidades psicoldgicas incluindo depressdo, angustia da diabetes
e transtornos alimentares na altura do diagndstico e em intervalos
regulares de acompanhamento. Devem ser oferecidos apoios de salide
mental aos jovens identificados com problemas de saide mental,
quer conjuntamente com a clinica ou através de programas de saude
mental comunitarios. Os profissionais da saude devem considerar
especificamente a seguranca da alimentacdo em casa, a estabilidade
no lar e os recursos financeiros familiares ao elaborar um plano de
tratamento com o jovem e a familia. Os profissionais de satde devem
evitar linguagem estigmatizante e promover a contextualizagdo e a
compreensao da complexidade da DM2 infantil que inclui mais do que

comportamentos baseados no estilo de vida.

A pandemia da COVID-19 trouxe a luz inequidades existentes e
profundas da salde global, fornecendo um duro alerta acerca do
impacto das determinantes sociais de salide (DSS).?’> As DSS séo,
de um modo geral, definidas como as condi¢cées em que as pessoas
nascem, crescem, vivem, trabalham e envelhecem, que influenciam
resultados de salide e sdo moldadas pelos gradientes do dinheiro,

poder e recursos, transversalmente nas varias regiGes. A forte relagdo
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entre a obesidade e os fatores adversos das DSS é bem aceita, e é
atualmente cada vez mais reconhecido que as DSS podem impactar
o inicio, o progndstico e o decurso da DM2.2”® De notar que as DSS
adversas tém uma representatividade exacerbada nos grupos com DM2
juvenil 282721

A investigacdo das DSS na DM2 juvenil tem sido largamente
observacional na sua natureza. De todos os dominios da DSS, a
condic&o socioecondmica (CSE), uma composi¢do multidimensional de
rendimentos, educagdo e trabalho, parece ter as maiores associa¢des
mensuraveis a DM2, e a CSE esta ligada a quase todos os dominios
estabelecidosda DSS. Nos EUA e na Europa, a prevaléncia da DM2juvenil
estd aumentando mais rapidamente nos grupos populacionais com
baixo poder socioeconémico, e a prevaléncia da pobreza é superior a
30% em muitos estudos de grupos com DM2 juvenil destas regides.*™
No estudo SEARCH, uma baixa CSE foi associada a uma maior
dificuldade em manter comportamentos para uma dieta saudavel;
mais baixo nivel educacional foi associado a um uso menos regular de
uma dieta DASH, e os individuos do sexo masculino, ndo caucasianos,
provenientes de familias com mais baixo rendimento apresentaram um
consumo mais elevado de bebidas agucaradas. Adicionalmente, >80%
dos jovens com DM2 experienciaram uma barreira DSS relacionada
com cuidados de salide de qualidade.’” Em contraste, em paises como
a China e a india com uma afluéncia crescente, s3o as criancas de CSEs
mais elevadas e das areas urbanas que tém maior probabilidade de
desenvolver DM2 juvenil.222™

O ambiente alimentar e o adequado acesso a alimentagdo
sauddvel e nutritiva, associam-se tanto ao risco da diabetes como
aos resultados da diabetes.”™ Em particular, a inseguranga em obter
alimentos, que significa a disponibilidade incerta dos alimentos e a
incapacidade para obter alimentos de modo consistente, pode ser
relevante na DM2 juvenil. A relagdo da inseguranga em obter alimentos
com a diabetes é complexa; no entanto, o baixo custo e a elevada
palatabilidade dos alimentos de baixa qualidade e de alta densidade
calérica podem etiologicamente ligar a pobreza, a obesidade e a
diabetes.?” No estudo SEARCH, 29% dos jovens com DM2 tinham
experimentado incapacidade em ter acesso a alimentos nutritivos. Um
grande estudo que utilizou dados longitudinais do plano de seguro de
salide nacional de Taiwan, reportou associa¢des entre a inseguranca
em obter alimentos a um aumento da ocorréncia de consultas de
cuidados ambulatérios relacionadas com a diabetes, em criangas
em idade escolar.?® No entanto, um estudo recente de grupos de
base populacional conduzido em criangas canadenses ndo detectou
um risco independente da inseguranca em obter alimentos com a
incidéncia de diabetes; uma associagdo que sugere inseguranca em
obter alimentos e que a diabetes é provavelmente mediada por outros
fatores.?™

Aevidénciageral suportaas DSS como fator derisco subjacente para
o desenvolvimento de DM2 juvenil; no entanto, a relagdo é complexa,
e as interacBes com a obesidade e o estado das minorias étnicas sdo
pouco compreendidas. Uma vez que a CSE tem ligacdo a virtualmente
todas as DSS estabelecidas, o conhecimento da estabilidade financeira
da familia/lar do jovem, incluindo a inseguranca na obtencdo de
alimentos ou protecdo, a profissdo/emprego e educagdo parental,

podem fornecer ao clinico o melhor marcador geral do risco de uma

disparidade de salde relacionado com as DSS numa crianga ou
adolescente. Dito isto, existem grandes lacunas no que diz respeito a
evidéncias de alta qualidade de intervengdes eficazes que abordem
especificamente as DSS na incidéncia e resultados da DM2 juvenil.
A evidéncia atual apoia a necessidade de um programa completo de
investigacdo direcionado para o individuo, organizacional e ao nivel
das politicas, focado na compreensdo e melhoria dos efeitos das
DSS sobre a DM2 juvenil. Os profissionais de saide devem considerar
especificamente a seguranca na obtencdo de comida para a familia,
a estabilidade do alojamento e os recursos financeiros da familia ao

elaborar um plano de tratamento com o jovem e a familia.

Estudos epidemioldgicos conduzidos nos Estados Unidos*® e no
Canada®' demonstraram que, comparativamente aos seus pares
com DML, foi superior o nimero de jovens adultos com DM2 que
na transicdo para as consultas de adultos foram perdidos para a
fase de acompanhamento e tiveram um agravamento dos niveis de
HbA1c.”! Os jovens que vivem com DM2, com taxas mais elevadas
de comorbilidades, e um aumento do risco de complicacdes
prematuras,’®>*® resultados adversos da gravidez,®**** e mortalidade
geral?*, requerem um planeamento da transicdo especifico, focado e
com propésito, de modo a melhorar os seus resultados de salide a longo
prazo.?® Os significativos desafios sociais, educacionais, geograficos
e econdmicos dos jovens com DM2 adicionam a complexidade da
transi¢do?® com muitos jovens e profissionais da satideimpactados pela
pobreza, isolamento geografico, e mais baixo nivel educacional.’62®
Estes aspetos médicos e socioecoldgicos Unicos da DM2 apoiam uma
necessidade de desenvolver e avaliar programas especificos para as
realidades vividas por estes adultos emergentes. As orientacbes para
a prética clinica recomendam a transi¢do para um especialista de
diabetes em adultos™?*%% ou uma equipa multidisciplinar.” Torna-se
complicado se o seguro de satide expirar durante o tempo de transicdo.

A preparagdo para a transicdo deve ser iniciada no inicio da
adolescéncia e cerca dos 14-15 anos de idade?’ entre os jovens e os
seus prestadores de cuidados de satide e no minimo um ano antes da
transi¢do. O contedido da transicdo deve incluir aconselhamento acerca
da autogestdo da diabetes, comportamentos de risco para a salde,
planeamento familiar para as meninas em idade fértil, e complicagbes
da diabetes.?®® Os jovens com DM2 devem ser transferidos para um
endocrinologista e uma equipa multidisciplinar quando exequivel e
apropriado. Os prestadores de cuidados na area da diabetes precisam
de desenvolver protocolos de transi¢do estruturados, com orientacdes
especificas e detalhadas acerca do conteido educacional da transic&o,
planos de transicdo e referenciacdo para prestadores de cuidados

especificos de adultos.?®

A DM2 juvenil constitui uma preocupacéo de saude publica crescente



em todo o mundo, que se apresenta com caracteristicas Unicas,
demograficas e de progressdo da doenca, comparativamente a DM2
no adulto. Devido ao aparecimento relativamente recente da DM2
juvenil, as evidéncias estdo evoluindo no que diz respeito aos meios
Stimos de diagnéstico, a gestdo e a monitorizagdo destes jovens.

O impacto total da pandemia da COVID-19 sobre a DM2 juvenil
ainda tem de ser determinado, mas estudos iniciais demonstram um
aumento da obesidade e da DM2 a nivel global, apresentacdes mais
agudas de inicio da diabetes (p. ex. CAD), e trouxe a luz inequidades
existentes e profundas da saude global, fornecendo um duro alerta
acerca do impacto das DSS sobre os jovens com DM2. No entanto, a
pandemia evidenciou a necessidade de considerar modos alternativos
de chegar aos jovens e as suas familias, incluindo a telessalde. Sem
sombra de ddvida, nos anos vindouros, iremos aprender mais acerca
do impacto da pandemia de COVID-19 sobre a DM2 juvenil.

Num futuro préximo, os resultados dos ensaios clinicos em jovens
focando o estilo de vida e intervengGes de salide mental e agentes
farmacoldgicos ja aprovados em adultos com DM2, nos irdo trazer
informacdo acerca de alternativas e de uma gestao simplificada nos
jovens com DM2. Desde as ultimas orientagdes, ja foram aprovados
dois agonistas do GLP-1. Existe a esperanca de que terapéuticas
adicionais venham ndo sé a ajudar na otimizacdo do controlo
glicémico, como também a desacelerar a progressdo da doenca e a
reduzir as comorbilidades e complicagGes a longo prazo.

Existe uma necessidade critica de compreender melhor a
patofisiologia Unica da DM2 juvenil e a interacdo da genética, da
puberdade e do ambiente e, muito importante, como prevenir a DM2

ou melhorar o impacto sobre a satde a longo prazo.
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