Tratamento do Diabetes Mellitus Tipo 1
com Bomba de Infusio Subcutanen
Continua de Insulina e Insulina Lispro

artigo original

RESUMO

Objetivo: Avaliar a eficAcia do tratamento do diabetes mellitus tipo 1
por um periodo de 18 meses, em 17 pacientes, utilizando-se um proces-
so de infusdo subcutdnea continua de insulina (ISCI) e de um andlogo
da insulina (insulina lispro) através de uma bomba infusora. Estudamos os
seguintes par@metros: hemoglobina glicosilada, peso, indice de massa
corpéreaq, relacdo insulina/peso, quantidade de insulina/dia administra-
da, relacdo da insulina adminisfrada na forma de bolus (antes das
refeicoes) com a insulina basal e efeitos adversos desta terapia. Apds
esse periodo observamos que os pacientes estavam melhor controlados
com niveis de HbATc significativamente reduzidos (p< 0,05). Apresen-
tavam uma reducdo significativa da relacdo insulina/peso (p< 0,05) e
melhor aproveitamento da insulina relacionado a alimentacdo dado
pelo aumento significativo da relacdo bolus/basal quando comparado
com a relacdo de insulina regular/NPH antes do tratamento (p< 0,05).
(Arq Bras Endocrinol Metab 2001;45/5:487-493)

Unitermos: Diabetes mellitus tipo 1; Infusdo subcutdnea de insuling; Insuli-
na lispro.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the freatment efficacy of type 1 diabetes mellitus
during 18 months with a continuous subcutaneous insulin infusion pump and
insulin lispro. The following paramethers were studied: glycosylated hemo-
globin, weight, body mass index, amount of insulin administered daily, ratio
between daily insulin dose and weight, ratfio between insulin administered
as bolus and as basal and the colateral effects of this form of therapy. After
18 months the patients were in better diabetic confrol with a significant
lower level of glycosylated hemoglobin (o< 0.05). They presented a signifi-
cant reduction in the ratio between insulin daily dose and weight (o< 0.05)
and a better utilization of insulin related to meal observed by the significant
rise in the ratio between insulin administered as bolus and as basal when
compared with the ratio of regular and NPH before the SCII treatment (p<
0.05). (Arq Bras Endocrinol Metab 2001;45/5:487-493)

Keywords: Type 1 diabetes mellitus; Continuous subcutaneous insulin infu-
sion; Insulin lispro.

Os OBJETIVOS DO TRATAMENTO DO diabetes mellitus (DM) para o
paciente com DM tipo 1 (DMI) visam o desaparecimento dos sin-
tomas, melhorar a qualidade de vida e minimizar o risco de complicagdes
através de um bom controle glicémico. Na década de 1990, dois fatos
importantes implementaram o tratamento do DMI. Primeiro foi a con-
clusdo final de uma série de ensaios clinicos com pacientes com DM1 que
correlacionavam o controle restrito do DM com menor incidéncia das com-
plicacoes cronicas. Um desses estudos, Diabetes Control and Complications
Trial (DCCT) (1) mostrou sem questionamento que o controle glicémico

Arqg Bras Endocrinol Metab vol 45 n° 5 Outubro 2001

Miguel N. Hissa
Ana Sofia R. Hissa
Veralice M.S. de Bruin

Departamento de Medicina Clinica.
Faculdnde de Medicina, Universidade Federal
do Ceara, Fortalezn, CE

Recebido em 11/05/01
Revisado em 13/07/01
Aceito em 18/08/01

487



Bomba de Infusio de Insulina no DM1
Hissa, Hissa & Bruin

que mais se aproximava do estado nao diabético retar-
dava ou desacelerava a progressio das complica¢des de
retina, renal e neurolégica. Outro beneficio mostrado
incluiu a diminui¢io no risco para a mae e para o feto
durante a gestagao (2). Para se conseguir este objetivo
glicémico passou-se a utilizar esquemas terapéuticos
que procuravam reproduzir a secre¢io fisiologica de
insulina, utilizando-se multiplas doses de insulina ou
infusio subcutinea continua de insulina (insulinote-
rapia intensificada). A insulinoterapia intensificada
tinha como objetivo alcan¢ar um estado de euglicemia
ou glicemia quase normal através da integracio de
varios componentes do tratamento do DM dentro de
um estilo de vida individual. Estes componentes deve-
riam incluir: 1) freqiiente monitorizagdo da glicemia
capilar; 2) ajuste ativo da dose de insulina, alimentagio,
e¢/ou atividade fisica, bascado nos resultados da
glicemia; 3) utilizagao dos resultados da glicemia, para
individualmente definir os objetivos, 4) Intera¢io con-
tinuada entre o paciente com DM e a equipe de satde.

Todavia, com as insulinas existentes no merca-
do, os esfor¢os para manter o nivel de glicose plas-
matica tao proximo quanto possivel do normal, associ-
avam-se com um aumento do risco de reagoes
hipoglicémicas, algumas de grande gravidade, ¢ inde-
sejavel ganho de peso (1).

O segundo fato importante dessa década, foi a
descoberta de moléculas modificadas de insulina, os
analogos de insulina e dentre elas, a insulina lispro, que
apresentava um perfil de a¢do mais semelhante a
secrecdo fisioldgica das células beta associados a um
menor risco de hipoglicemia (3). A insulina é um he-
terodimero consistindo de duas cadeias, A ¢ B com 21
e 30 aminoacidos respectivamente. As moléculas de
insulina humana tém uma tendéncia natural de auto-
associagao. Quando duas moléculas ficam muito proé-
ximas, forma-se uma ligagdo reversivel entre elas,
criando um dimero de insulina. Na presenga de zinco,
como usado nas formulagdes de insulina humana (e
animal) comercialmente disponiveis, trés dimeros se
auto-associam para formar um hexémero (4). Apds a
inje¢do subcutinea os hexdmeros de insulina devem se
dissociar antes que as moléculas individuais de insulina
sejam absorvidas na circulagdo sistémica.

O tempo de agio da insulina regular humana
depende da velocidade com que os hexdmeros de
insulina se dissociam no tecido subcutineo apds sua
aplicagdo. A insulina regular quando administrada por
via subcutinea e imediatamente antes de uma refei¢io,
por apresentar uma lenta dissociagdo, provoca um
descompasso entre o seu pico de agio e a velocidade
de absor¢io de carboidrato pela mucosa intestinal.
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Como conseqiiéncia, poderd desencadear um estado
de hiperglicemia poés-prandial seguindo estado de
hiperinsulinemia inapropriado ¢ hipoglicemia 4 a 5
horas apés a refeigdo (5). A busca de uma insulina de
acdo mais rapida levou os pesquisadores a estudar
modificagdes na molécula de insulina, que pudessem
apresentar uma tendéncia reduzida para a auto-asso-
clagdo e, conseqiientemente, uma prontidio aumenta-
da para se dissociar em mondmeros.

A insulina lispro é sintetizada pela permuta¢io
entre os aminoacidos de nimeros 28 (prolina) e 29 (lisi-
na) da cadeia B da molécula de insulina. Embora a
insulina lispro exista na sua formula¢io como heximero
estabilizado com ions de zinco, essa difere da regular
pelo fato de seus complexos hexaméricos dissociarem
em subunidades monoméricas virtualmente instanta-
neamente apos a inje¢do no tecido subcutineo, tornan-
do o seu perfil de absor¢io mais rapida, inicio mais rapi-
do e duragao de a¢io mais curta que a insulina humana
regular (3,6,7). Apresenta, pois, um inicio de agio mais
rapido (até 15 minutos), um pico miximo em torno de
30 a 90 minutos ¢ um término de agio em 4 horas
(6,7). Essa farmacocinética da lispro a credencia como a
insulina ideal para ser usada antes das refei¢oes, particu-
larmente quando as mesmas se constituirem de um teor
relativamente alto de carboidratos e baixo de lipideos.
Conseqiientemente, a insulina lispro oferece um perfil
de tempo de agdo mais fisioldgico que as insulinas de
a¢do rapida até entio disponiveis comercialmente e
pode ser considerado um passo na dire¢ao da otimiza-
¢a0 da terapia com insulina.

Atualmente, o tratamento padrio demanda que
o médico utilize uma terapia intensificada para o tipi-
co paciente com DM1 que se encontra em boa satde.
E, numa extensio muito maior do que antes, a
insulinoterapia devera ser individualizada e adaptada
para o estilo de vida preferido do paciente. Esse novo
tratamento visa instruir o paciente com DM a seguir
um padrio alimentar que lhe seja habitual, com ajustes
na dose de insulina, ao invés de suscitar a adesdo a um
programa alimentar e dose de insulina rigidos.

Dois esquemas insulinoterapicos sio eficazes
em se obter este controle: multiplas inje¢oes por dia
(MID) ou por infusdo subcutinea continua de insuli-
na (ISCI) através de uma bomba infusora.

O protocolo de MID inclui um minimo de 3 a
4 inje¢Oes diarias combinando-se insulinas de agao ra-
pida e intermedidria ou prolongada (p.ex., regular e
NPH). A infusio subcutinea continua de insulina
(ISCI) envolve o uso de pequenos equipamentos
mecinicos (bombas), no qual se coloca um reser-
vatério ou uma seringa com insulina de a¢io ripida ou
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ultra-rapida. Essa seringa é conectada a um cateter de
tubo plastico. Ao final do cateter hd uma agulha (27
gauge) ou canula que ¢ inserida no tecido celular sub-
cutineo do paciente. O local usual de injegio ¢é o
abdome pois a absor¢io de insulina é mais consistente
desse local. A insulina pode ser liberada de duas for-
mas: continuamente, representando a infusio basal e
em pulsos (bolus). A infusio basal de insulina geral-
mente varia de 0,4 a 2 U /hora, podendo se programar
até 24 diferentes basais nas 24hs, dependendo do seu
usuario. A infusio do bolus é programada e admi-
nistrada em diferentes horarios imediatamente antes
das refei¢oes. Na ISCI, a infusio basal procura repro-
duzir a agio da insulina intermediadia. A dose de
insulina administrada em &olus (antes das refeig¢oes) ¢é
programada individualmente pelos pacientes e seu
efeito ¢ analogo a administragio por inje¢ao de insuli-
na de a¢io rapida.

Virios estudos, particularmente em jovens, tém
demonstrado que a ISCI e MDI conduzem a resulta-
dos semelhantes (8-10). Entretanto, tais estudos
foram realizados antes do desenvolvimento de andlo-
gos de insulina de agdo ultra-rapida. Até o presente
momento nio ha protocolos para recomendag¢io ou
sele¢io do uso de ISCI no lugar de MDI, embora a
ISCI seja mais dispendiosa. Algumas vezes, sio usados
para determinar esta recomendagdo a preferéncia ¢
aspectos peculiares do paciente, como motivagao, ges-
tacdo, hipoglicemia assintomatica, sensibilidade
insulinica extrema, o fenémeno do alvorecer e
refei¢oes sem um padriao temporal (11).

Ap¢s a introdugio no Brasil da tecnologia de
bomba de infusio continua de insulina, pacientes por-
tadores de DMI1 foram convocados e reunidos em
pequenos grupos ou individualmente com a finalidade
de explicar os detalhes do tratamento do DM com
ISCI. Enfase foi dado com relagio a via de adminis-
tragdo e custos. A escolha pela bomba foi decisio dos
pacientes e a priori foi explicado que a opgao de nio
usar a bomba, em nada alteraria o seu tratamento.

Nesse trabalho, procuramos estudar o controle
glicémico numa populagio com DM]I, utilizando-se
um sistema de infusdo subcutineo continuo de insuli-
na (bomba de insulina) e um anilogo sintético da
insulina (insulina lispro).

MATERIAL E METODOS

Foram relacionados 17 pacientes com DM1 que fize-
ram a opgdo pela bomba. Todos foram tratados por
um periodo minimo de 18 meses. Foram excluidos
pacientes com insuficiéncia renal crénica ou retinopa-
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tia grave (pré-proliferativa ou proliferativa) e criangas
abaixo de 10 anos de idade. Nio foram observadas
desisténcias do tratamento durante o periodo em
acompanhamento. As caracteristicas clinicas desses
pacientes, antes do inicio da terapia por bomba, estio
discriminadas na tabela 1.

Todos os pacientes foram tratados ambulato-
rialmente e avaliados a cada 3 meses por um mesmo
profissional. Suporte telefénico foi disponivel 24hs ao
dia. Os pacientes nos primeiros 30 dias tiveram um
acompanhamento aproximado de 1 a 2 vezes por se-
mana, periodo destinado a treinamento, ajuste da dose
basal e bolus de insulina e orientagio relacionado a
contagem de carboidratos da alimenta¢io dado por
uma nutricionista. Todos os pacientes envolvidos no
estudo tiveram a mesma assessoria da nutricionista

Foram utilizados 2 tipos de bombas infusoras:
507C ¢ 508 Minimed® (Sylmar, Califérnia, EUA). A
dose didria inicial de insulina correspondeu a 75% da
dose total de insulina prévia (pré-bomba); 50% dessa
quantidade foi administrada na forma de basal e o
restante 50% dividido em 3 bolus iguais administrados
antes das refei¢des. A insulina utilizada na bomba foi a
lispro.

Como parimetros, avaliamos a hemoglobina gli-
cosilada (HbA,c), dosada no inicio ¢ a cada 3 meses
durante 18 meses. O tempo zero foi considerado o
momento do envolvimento dos pacientes no estudo. A
HbA ¢ foi dosada pelo método HPLC (cromotografia
de alta performance — Variant/Bio-RAD). O valor nor-

Tabela 1. Dados clinicos dos 17 diabéticos tipo 1 antes do
inicio da terapia por ISCI através de bomba.

Dado clinico Achado
Sexo (M:F) 9:8
Idade (anos)

Mediana 25,0

Media+DP 26,9+£12,4

Variacdo 11-48
Duracdo do diabetes (anos)

Media+DP 14,6£11,4

Variacdo 1-41
Peso (kg) 59,2+14,2
IMC (kg/m2) 22,542,9
HbAlC (<6.4%) 8,3+1,1
Tratamento insulinico prévio

2 injecdes 6

3 injecoes 8

4 injecoes 3
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Tabela 2. Resulfados (media+DP) da terapia com ISCl em 17 pacientes com DM1.

Par&Gmetro Inicial 18 meses P
Peso 59,2+14,2 59,7£12,8 NS
IMC 22,5+2,9 22,28+2,7 NS
Insulina (Ul/24h) 48,8+23,3 37,6£17,6 NS
Relacdo insulina/peso (UI/kg) 0,79+0,22 0,61+0,18 0.017
Rela¢cdo R/NPH versus Bolus/Basal 0,68+0,19 1,2+0,23 0.018
Relacdo R versus bolus (24h) 19,8+0,6 20,5+0,6 NS
Relacdo NPH versus basal (24h) 28,9+0,2 17,0+0,6 0.008
HbA,c 8,27+1,06 6,49+0,53 <0.001

mal considerado foi de 4,5 a 6,4%. Foram ainda avalia-
dos no inicio ¢ no final do estudo: 1) o peso (kg) e
indice de massa corpérea (IMC, kg/m?2): 2) a dose
diaria total de insulina, calculado pela media didria num
periodo de 3 dias (U/24h); 3) a dose diaria (U/24h)
de insulina regular (R), lispro (Lp) e NPH (N); 4) a
relagio entre a insulina R ou Lp ¢ N (R-Lp/N); 5) a
relagio entre a dose didria de insulina e peso (I/P —
U/kg); 6) a dose didria de insulina lispro administrada
na forma de infusio continua basal (basal —U/24h) e
antes das refei¢oes (bolus — U/24h) nos pacientes trata-
dos com ISCI; 7) a relagio entre a dose didria de insuli-
na administrada na forma de bolus e basal (B/B).

Os dados foram analisados usando um software
para Windows (SPSS versio 7.5, Chicago). Foi aplica-
do o teste de Kolmogorov-Smirnov para testar a nor-
malidade das amostras. Os resultados paramétricos
foram expressos através de média e desvio padrio
(DP). Para comparagdo das varidveis entre os grupos
foi utilizado ANOVA seguido do teste de comparag¢io
multipla de Dunnett quando aplicavel. O intervalo de
confianga foi significante se p< 0,05.

RESULTADOS

O estudo compreendeu a anilise de 17 pacientes com
DM1, submetidos a terapia por ISCI por um periodo

de 18 meses. Os dados relativos 3 HbA, ., peso, IMC
¢ dosagem de insulina estdo discriminados na tabela 2.

Hemoglobina glicosilada

A HbA,c foi dosada no inicio do periodo, época em
que os pacientes passaram a fazer parte da populagio
estudada, ¢ a cada 3 meses durante 18 meses consecu-
tivos (tabela 3). Apés o inicio da ISCI, a HbA;c média
diminuiu significativamente ja no primeiro trimestre,
de 8,27% para 7,26% (p<0,001) ¢ durante todo o
periodo de observagio manteve-se significativamente
mais baixa do que o valor inicial (tabela 4). Ao final de
18 meses encontrava-se em 6,49% (figura 1).

Tabela 3. Niveis de HbA, nos 17 pacientes com DM1 frata-
dos com ISCI no periodo de 18 meses.

Periodo HbA,c
(més)
Minimo ~ Mdaximo Média DP

0 6,43 10,70 8,27 1,06
3 5,80 8,60 7,26 0,80
6 5,90 8,80 6,87 0,77
9 5,77 8,50 6,76 0,61
12 5,25 8,10 7,07 0,71
15 5,80 7,45 6,63 0,60
18 5,50 7,50 6,49 0,53

Tabela 4. Valores médios da HbA;. nos 17 pacientes com DM1 durante o periodo estudado (18

meses).
Periodo(l) Periodo (J) Média (%) Diferenca Média (I-J) Erro padrdo P-valor*
Inicial 8,27

3 meses Inicial 7.26 -1,01 0,259 <0,001
6 meses Inicial 6,87 -1.39 0,733 <0,001
9 meses Inicial 6,76 -1,51 0,688 <0,001
12 meses Inicial 7,07 -1,20 0,268 <0,001
15 meses Inicial 6,63 -1,64 0,279 <0,001
18 meses Inicial 6,49 -1,77 0,259 <0,001

*Teste de Dunnet (p< 0,05)
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Figura 1. Evolugcdo da hemoglobina glicosilada (HbA;.)
média dos 17 pacientes com DM1, dosada a cada 3
meses durante 18 meses. *(p< 0,05).

Peso e IMC
O peso médio e o IMC nao variaram significativa-

mente entre o perfodo inicial e final nos 3 grupos estu-
dados.

Dose de insulina

Os dados referentes a utilizagio de insulina estdo rela-
cionados na tabela 2. Nio houve varia¢do significativa
entre a dose média de insulina inicial e apds 18 meses
em tratamento com ISCI. Entretanto, a relagdo insuli-
na/peso apresentou uma variagdo significativa com a
ISCI (p=0,017).

Relagdo insulina R-Lp/N e Bolus/Basal

A dose média didria de insulina ripida (R ou Lp)
(19,8U) inicial (pré-bomba) foi semelhante a dose
média diaria da insulina administrada sob a forma de
bolus (20,5U) (p= 0,619). Todavia, a quantidade
média didria da insulina administrada na forma de basal
(17U /24hs) foi significativamente menor que a dose
média didria de insulina intermedidria (N) administra-
da antes do tratamento por ISCI (28,9U/24hs)
(p= 0,008). Comparando a relagdo entre as quanti-
dades didria de insulina de agdo ripida e intermedidria
(R-Lp/N) no inicio, com a relagio entre a quantidade
didria de insulina administrada nas formas de bolus e
basal (B/B) no final do periodo, observamos um
aumento significativa apos 18 meses (p= 0,018).

Curso clinico

Nenhum episodio severo de hipoglicemia que necessi-
tasse ajuda de terceiros, ocorréncia de cetoacidose ou
infec¢io local que demandasse tratamento com
antibiético foram observados. Nao houve necessidade
de hospitalizagdo para o iniciar o tratamento, bem
como no curso desse.

Arqg Bras Endocrinol Metab vol 45 n° 5 Outubro 2001

DISCUSSAO

Durante os altimos anos a inten¢ao de se obter um nivel
glicémico quase normal como meta terapéutica do DM1
tem sido estimulada. A insulinoterapia intensificada,
quer através de sua infusio subcutinea continua quer de
multiplas aplicagoes didrias, passou a representar impor-
tante componente na obten¢do deste controle (1).
Avaliamos, nesse trabalho, os resultados terapéuticos de
17 pacientes com DM tratados durante 18 meses com
bomba de infusio subcutanea continua de insulina.

A andlise dos resultados demonstra que com o
uso de ISCI houve uma melhora no controle glicémico,
avaliado pelos resultados da HbA;c (figura 1). Observa-
mos que, desde o primeiro trimestre ap6s o inicio da
ISCI, houve uma redu¢io média no valor absoluto da
hemoglobina glicosilada estatisticamente significativo
(p< 0,001). Poder-se-fa atribuir essa redugiao a empol-
gacio do usudrio da bomba, pelo uso de uma nova
modalidade de insulinoterapia. Contudo, quando com-
paramos as demais dosagens de HbA;c com o valor ini-
cial, observamos que ela se manteve significativamente
abaixo durante todo o periodo de 18 meses. Ao final,
dos 17 pacientes submetidos a tratamento com bomba
de infusdo subcutinea continua de insulina, 13 (76,4%)
apresentaram nfveis de HbA;c menor que 7% ¢ 4
(23,6%) entre 7% e 7,5%. Dezesseis pacientes apresen-
taram um decréscimo na HbA;c superior a 10% (entre
10 ¢ 20% em 7, entre 20 ¢ 30% em 6 ¢ acima de 30% em
3); somente 1 teve uma redugdo de 7,5% no seu valor de
HbA,c. Entretanto esse paciente apresentava valores ini-
cial e final de HbA; ¢ respectivamente de 6,43% ¢ 5,95%.
A reducio no valor absoluto médio da HbA;c foi de
1,78%. Os nossos resultados comparam-se a de outros
previamente publicados e que demonstraram uma
reducio da hemoglobina glicosilada de 1 a 3,4% (9,12-
14). Se considerarmos os dados do DCCT sob o declinio
do valor absoluto da hemoglobina glicosilada de 1%,
poderemos estimar que mantendo-se essa meta, 0s NoOs-
sos pacientes se beneficiario com uma redugio de pelo
menos 43% no risco de retinopatia, 48% de nefropatia e
38% de neuropatia (16). E, novamente levando-se em
conta os resultados apresentados pelo DCCT, de que
uma redug¢io de 10% no valor da hemoglobina glicosila-
da (ex: de 9% para 8,1%) estard associado com uma
redug¢io de 44% na progressio de retinopatia,
poderiamos entio projetar o grande beneficio trazido
pela ISCI aos nossos pacientes.

Nesse estudo, apds 18 meses, o tratamento com
ISCI levou a uma redugio da dose media didria de
insulina da ordem de 23%, entretanto, este valor nio
foi significativo (p=0,124). Esse dado estd de acordo
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com outros resultados publicados previamente (16-
19), embora alguns tenham mostrado uma redugio
significativa na dose media didria de insulina (16,20).
No nosso estudo, as maiores altera¢des com relagio a
dose didria de insulina diz respeito a: primeiro, a
diminui¢io da insulina administrada ndo relacionada a
alimenta¢io (insulina basal). Quando comparamos a
dose diaria de NPH (28,9U) no inicio do estudo com
a dose diaria da insulina basal (17U) ao final, observa-
mos um decréscimo significativo (p=0,008); e segun-
do, ao aumento relativo da insulina administrada com
a alimentagdo (bolus). Nos expressamos esta obser-
vagdo como a razdo bolus/basal (1,2) que foi superior
a razdo entre as insulinas de a¢do rdpida/intermedidria
[R-Lp/NPH] (0,68) antes do inicio do estudo. Esta
diferencga foi estatisticamente significante (p= 0,018).
Conforme dados publicados previamente, esquemas
terapéuticos que aumentem esta razdo acima de 1,0
tém demonstrados serem mais eficazes (20).

Nestes pacientes observamos um decréscimo da
relagio insulina/peso apds 18 meses. Esse fato que
poderia ser atribuido tanto a redu¢io da dose de insuli-
na como ao aumento de peso. Surpreendentemente,
nenhuma alteragao significativa no peso foi observada; a
relagao insulina/peso variou de 0,79U /kg (inicio) para
0,61U/kg (18° més), tendo sido esta diferenga signi-
ficativa (p= 0,017). Se levarmos em conta que o peso
manteve-se estavel, podemos concluir que a insulina foi
usada mais efetivamente. Esse dado quando analisado
conjuntamente com o observado em relagio ao aumen-
to da razio bolus/basal sugere que a administragao de
um percentual de insulina na forma de bolus pré-prandi-
al podera levar a um melhor controle glicémico sem
ganho de peso. Estudos prévios relatam um aumento de
peso de 1,7 a 3,5kg em 1 ano (1,21).

A redugio global dos valores glicémicos pela
insulina conduz a um risco aumentado de
hipoglicemia. No DCCT (1), a melhoria do controle
glicémico através de terapia intensificada foi acompan-
hada de uma incidéncia de hipoglicemia severa 3 vezes
superior quando comparado ao grupo de pacientes em
tratamento convencional. No nosso estudo, ndo tive-
mos quaisquer episédios de hipoglicemia severa com
ISCI, apesar dos pacientes manterem um controle
mais intenso da sua glicemia, avaliado pela dosagem de
hemoglobina glicosilada. Os nossos dados sio com-
paraveis aos de varias andlises publicadas previamente
que evidenciaram uma redugdo na freqiiéncia de coma
hipoglicémico com ISCI (22,23), embora esta mesma
observa¢do ndo seja compartilhada por outros (24,25).

Uma das desvantagens da ISCI ¢ a susceptibili-
dade desses pacientes desenvolverem rapidamente um
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estado ceto-acidético (26). Um estudo de meta-
andlise identificou que a ceto-acidose diabética era
mais comum em pacientes com tratamento de ISCI do
que naqueles em tratamento convencional (27). Pelas
caracteristicas firmaco-dinimicas da insulina lispro
comparada com a insulina regular, tendo ela uma
durac¢io de agio mais curta, a tendéncia a precipitar
um estado de ceto-acidose ap6ds a interrupgdo aciden-
tal de sua infusio é maior (28,29). No nosso estudo
nio observamos no periodo de 18 meses qualquer
estado de ceto-acidose.

A base dos nossos achados para melhoria do
controle glicémico ¢ provavelmente multifatorial: A
liberagao de insulina por intermédio de uma bomba
oferece a maneira mais fisiolégica de tratamento
insulinico correntemente avalidvel, pois procura repro-
duzir através de uma infusio continua, a insulinemia
basal, ¢ através de b&olus administrado antes das
refei¢des, os picos fisioldgicos de insulina que aconte-
cem nessa hora. A ISCI permite nio somente alte-
ragoes flexiveis na insulina basal para ajudar a pre-
vengdo de hipoglicemia como também um aumento
de sua infusio para suprir o requerimento aumentado
durante o fenébmeno do alvorecer (30).

CONCLUSOES

Concluimos pelos dados obtidos em nosso estudo,
que a ISCI no tratamento do DM1 ¢ eficaz, reduzin-
do significativamente os niveis de hemoglobina gli-
cosilada e, portanto, melhorando o controle glicémi-
co. Permite uma utiliza¢do mais efetiva da insulina,
com um incremento da insulina administrada durante
as refei¢Oes ¢ uma reducdo da insulina basal (nio rela-
cionada a alimentag¢io). N3o afeta adversamente o
peso, requerendo menos unidades de insulina por kg
de peso. E um procedimento seguro podendo ser
aplicdvel ambulatorialmente. Ndo aumenta a incidén-
cia de hipoglicemia severa nem de cetoacidose.
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