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Introducao

A doenga renal do diabetes (DRD) ¢ a principal causa global de terapia renal substitutiva
(TRS), representando quase 50% dos casos."* No Brasil, é a sequnda principal causa de TRS
(32%), ficando atrds apenas da hipertensao arterial sistémica (33%).” O aumento da
obesidade e do diabetes mellitus tipo 2 (DM2) tem contribuido para a crescente demanda
por TRS, sendo que os estagios mais avancados da DRD estdo associados a maior
morbimortalidade, especialmente cardiovascular. **

Estudos como o DCCT (Diabetes Control and Complications Trial)’ e o UKPDS (United
Kingdom Prospective Diabetes Study),”’ demonstraram que o controle glicémico intensivo
reduz complicagoes microvasculares em DM tipo 1 (DM1) e DM2. Recentemente, novos
medicamentos, como inibidores de co-transporte sddio-glicose-2 (iSGLT2), antagonistas de
receptores mineralocorticoides nao esteroidais e agonistas do receptor do glucagon-like
peptide 1 (GLP-1), mostraram beneficios no retardo da progressao da DRD, mesmo em
pacientes com taxa de filtragao glomerular estimada (TFGe) < 25 ml/min/1,73m? e razao
albumina/creatinina (RAC) na urina > 200 mg/g.*"* Contudo, ainda n&o hé consenso claro
sobre o manejo glicémico ideal em pacientes com DRD avangada em TRS, como hemodialise
e dialise peritoneal.

O manejo da hiperglicemia em pacientes com DRD nos estagios 4 e 5 representa um desafio
clinico relevante. Essa populagao requer avaliacao individualizada (considerando a funcao
renal residual), a modalidade e o turno da dialise, e a existéncia ou ndo de comorbidades. O
monitoramento glicémico rigoroso é essencial para o ajuste seguro das doses de insulina,
com énfase na prevengao de episddios de hipoglicemia, que sao particularmente frequentes
nesse grupo.

Além disso, é necessario revisar continuamente a indicagao e a posologia dos antidiabéticos
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orais, sendo frequente a necessidade de ajuste de dose ou suspensao, conforme a TFGe e o
perfil de efeitos adversos. A compreensao das alteracdes no metabolismo da glicose e da
insulina nos estagios avangados da doenca renal é fundamental para embasar decisoes
terapéuticas e diagnosticas. Detalhes fisiopatoldégicos complementares encontram-se
descritos no Suplemento 1.

A escolha da modalidade dialitica deve ser compartilhada com o paciente e sua familia,
levando-se em conta também a experiéncia e a disponibilidade do centro de diélise."* Para
os pacientes com DRC no estagio 5, estdao disponiveis os tratamentos de hemodidlise (HD),
hemodiafiltracao (HDF) e didlise peritoneal (DP). Até o momento, nao ha estudos que
demonstrem superioridade em termos de sobrevida de uma ou outra modalidade em
pacientes com DM. Cabe ressaltar que a modalidade de HDF ainda ndo esta disponivel no
Sistema Unico de Satide (SUS). Informacdes detalhadas sobre cada modalidade de terapia
renal substitutiva podem ser consultadas no Suplemento 2.

Diante dessas complexidades, reforga-se a importancia da individualizacdo do tratamento,
da educacao continuada do paciente e da atuacao integrada da equipe multiprofissional
para o manejo seguro e eficaz do diabetes mellitus em pacientes em dialise.

Recomendacoes
Medidas de Estilo de Vida

R1 - E RECOMENDADO a implementacio de medidas de estilo de vida saudavel,
incluindo controle do peso, alimentacao saudavel e atividade fisica durante todas
as fases do tratamento do diabetes, inclusive durante a terapia dialitica, para
melhorar o controle glicémico.

Classe Ila Nivel C

Sumario de evidéncias:

* O manejo dos individuos com DM2 deve ser baseado em uma abordagem centrada na
pessoa para o gerenciamento do DM2 *°. Tais medidas séo recomendadas com base em
opinido de experts, e visam melhorar o controle glicEmico, reduzir o risco
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cardiovascular, a progressao da DRD e melhorar a qualidade de vida.

NOTA IMPORTANTE 1. GERENCIAMENTO DO DM NA DIALISE

Os componentes do cuidado englobam 4 pilares:

» Uso de medicamentos para controle da glicemia: considerando evitar o risco de
hipoglicemia como uma prioridade em individuos de alto risco.

» Controle do peso: estabelecimento de plano individualizado, com ajuste da dieta e
realizacao de atividade fisica. Uso de medicagoes para perda de peso e cirurgia
metabolica quando indicados. Avaliar a presenca de sarcopenia devido ao aumento da
morbimortalidade.

» Manejo dos fatores de risco cardiovascular: rastreio e vigilancia dos fatores de
risco cardiovascular, controle da pressao arterial, controle da dislipidemia, agentes
antitromboticos e cessacao do tabagismo.

» Cuidados gerais:

o Para atingir os objetivos do cuidado - prevencao de complicacoes e otimizacao da
qualidade de vida - é necessario estabelecer os seguintes principios: evitar a
inércia terapéutica, melhorar habitos de vida, avaliar fatores psicossociais, e
estabelecer programas de educacgao, suporte e decisao compartilhada.

o Embora estas recomendacoes estejam bem estabelecidas para individuos com
DM?2 apresentando diferentes estagios de DRC, nao existe até 0 momento uma
recomendacgao padronizada para pacientes em didlise em relagao a atividade
fisica, conforme demonstrado em uma revisao de escopo com 19 trabalhos (2
incluindo diélise pediatrica, 3 com DP e o restante com HD) *.

o Alguns aspectos necessitam de maior investigacao para essa populagao, como
melhor método para avaliacao da capacidade de exercicio subméaxima
(frequéncias cardiaca vs. telemetria), impacto da hiperpotassemia/hipocalemia na
forca muscular, horario da atividade fisica para pacientes em HD (possibilidade
de atividade fisica intradialitica, recomendacgao para evitar atividade fisica apods a
sessao de HD, preferéncia para atividade fisica nos dias sem sessao de HD),
manejo dos pacientes que realizam DP (cuidado com o cateter de DP, avaliagao
das atividades fisicas que sobrecarregam a musculatura abdominal, dentre
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outras).

Recomendacoes Dietéticas

R2 - E RECOMENDADO um aporte proteico de 1,0 a 1,2 g/kg de peso corporal/dia,

com objetivo de reduzir sarcopenia e desnutricao em pacientes com DRD em
hemodialise.

- Nivel C

Sumario de evidéncias:

» As metas dietéticas aqui recomendadas sdo baseadas em opinido de experts e estao
em acordo com as principais diretrizes da area.

NOTA IMPORTANTE 2. APORTE PROTEICO NA DIALISE

» Uma vez que os pacientes em dialise estdao predispostos ao catabolismo de proteinas e
a perdas de proteinas e aminoécidos no dialisato ***, a restricdo dietética de proteinas
pode levar a desnutricdo energética de proteinas, um potente preditor de mortalidade
nessa populacdo **. Varios estudos observacionais demonstraram que uma baixa
ingestdo de proteinas esta associada a um maior risco de hospitalizacao e mortalidade
em pacientes em HD. #*

» O aporte proteico na dialise deve ser personalizado segundo o tipo de DM e indice de
massa corporal (IMC). A composicao nutricional indicada para pacientes com DM em
tratamento dialitico deve conter: 50-60% de carboidratos, <30% de gordura e pelo
menos 15% de proteina .

o Ingestao Energética e Proteica para Individuos em HD:
= Manter uma ingestao caldrica de 30-40 kcal/kg de peso corporal.
= Manter uma ingestao de proteina entre 1,0 a 1,2 g/Kg de peso corporal/dia.
= Em situagoes especiais como desnutri¢cao e hipercatabolismo, maior aporte

proteico energético pode ser considerado (>1,2 g/Kg de peso corporal/dia)
17
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o Orientacoes Dietéticas Especificas para Diabetes em Dias de Dialise e
Nao Dialise '***
= Recomendamos que aconselhamento dietético seja fornecido para ambos os
dias, de didlise e nao dialise, visando minimizar excursdes glicémicas e
caldricas significativas.
o Restricoes Dietéticas de Potassio e Fosfato:
= Restrigoes dietéticas de potdssio nao sao necessarias, a menos que o
potassio sérico seja persistentemente =6,0 mmol/l pré-dialise.
= Uma outra opgao a ser considerada para controle da hiperpotassemia seria
o ciclossilicato de zirconio sédio. Esta medicacdo inibe a reabsorcao do
potassio ao longo de todo o trato gastrointestinal, aumentando sua excregao
fecal
= Alimentos com aditivos de fosfato, de baixo valor nutricional, devem ser
restritos, antes de outros alimentos ricos em fosfato, como produtos
integrais e alimentos com proteina de alto valor bioldgico.
o Suporte nutricional:
= Recomendamos que o inicio do suporte nutricional seja considerado em
pessoas em risco de desnutri¢cao; os indicadores sao os mesmos para
aqueles com e sem DM.

Controle Glicemico em Pessoas com Diabetes em Dialise.

R3 - E RECOMENDADO o uso da HbAlc para o monitoramento do controle
glicémico em pacientes com DRD em tratamento dialitico, com interpretacao
cuidadosa de suas limitacoes nesta populacao.

- Nivel C

Sumario de evidéncias:

» A hemoglobina glicada (HbAlc) é o principal biomarcador para controle glicémico no
DM, mas sua precisao na DRC avangada ¢ limitada. Em pacientes em didlise, seus
niveis podem ser falsamente baixos devido a reducao da meia-vida das hemacias (120
para 60-90 dias), impactada por anemia multifatorial, incluindo deficiéncia de
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eritropoetina, ferro, inflamacéo cronica e hiperparatireoidismo *. A prevaléncia de
anemia aumenta com a queda da TFG, contribuindo para progressao da DRC, eventos
cardiovasculares e mortalidade *.

e Além disso, a uremia pode superestimar a HbAlc devido a formacao de hemoglobina
carbamilada, que interfere em ensaios laboratoriais baseados na carga elétrica da
hemoglobina “***. Novos métodos, como cromatografia liquida de alta performance
(HPLC), minimizam essa interferéncia ****.Outros fatores também podem afetar a
HbAlc, como hipertrigliceridemia, hiperbilirrubinemia, hemoglobinopatias,
dependéncia de opiaceos e 4lcool e uso de aspirina em altas doses *.

» Apesar das limitagoes, as diretrizes do Kidney Disease Quality Outcomes Initiative
(KDOQI) e Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) recomendam o uso da
HbA1c associada ao monitoramento da glicemia capilar como principal estratégia para
o manejo do DM em pacientes com DRC, independentemente do estagio ** (Tabela 1).

TABELA 1. UTILIZACAO DA HBA1C E DO INDICE DE MANEJO DA GLICOSE NOS
ESTAGIOS DA DRC (G4-5 OU DIALISE).*

HbAlc Indicador do

Estagio da DRD : :
manejo da glicose

Frequéncia Frequéncia

2X por ano ou
até 4 x ao ano se

DRD G1-G3B alvo nao atingido Alta OtC? siplmeie
ou mudanca da i
terapia

DRD G4- 2 X por ano ou até

G5incluindo 4 X a0 ano se alvo

tratamento nao atingido ou Baixa Provavelmente ttil

dialitico e mudanca da

transplante terapia
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TABELA 2. CORRECAO DA HBA1C BASEADO NO HEMATOCRITO E NO USO DE
ERITROPOETINA. *

Hematdcrito Uso de eritropoetina Ajuste da HbAlc
=30% nao HbAlc x 1,14
dose baixa (< 100
(0]
<30% I e m—— HbAlc x 1,19
<30% dEe AL (= L HbAlc x 1,38

U/kg/semana)

Adaptado de Uzu T, Hatta T, Deji N, et al. *

 Devido as limitagoes da HbAlc no monitoramento glicémico em pacientes com DM e
DRC, biomarcadores alternativos, como frutosamina e albumina glicada (AG), tém sido
investigados ***. Refletindo um periodo mais curto (2-4 semanas), a AG pode fornecer
uma avaliacao mais imediata da glicemia, mas sua utilidade é limitada pela
hipoalbuminemia e albuminuria, comuns na DRC.

A frutosamina, também influenciada pela hipoalbuminemia, pode subestimar o
controle glicémico. A correlacao entre SGI (sensores de glicose intersticial) e
marcadores glicémicos varia conforme o estdgio da DRC **. Detalhes podem ser
consultados no Suplemento 3.

 Apesar das limitagoes de acuracia da AG para o controle do DM, estudos em pacientes
em DP relataram que a AG elevada (e nao a HbAlc), esta associada a maiores taxas
ajustadas de mortalidade por todas as causas. Especificamente, para valores de AG =
20.0%, houve um risco significativamente maior de mortalidade em comparacao com a
AG de referéncia (HRs variando de 1.56 a 4.36 para diferentes faixas, com p=0,04
para AG = 20.0% ap6s 2 anos de sequimento)’’. Ressaltamos que os valores da AG,
além da frutosamina podem subestimar os valores reais da glicemia nos pacientes em
DP devido as perdas aumentadas de albumina nestes pacientes, embora os valores da
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AG possam ser corrigidos pelos valores da albumina a fim de refletir sua real
distribuicdo *.

NOTA IMPORTANTE 3: HBA1C E ANEMIA

o E importante garantir que a anemia tenha sido excluida ou considerada ao utilizar a
HbAlc para avaliar a glicemia.

Metas de Controle Glicemico na Dialise.

R4 - E RECOMENDADA em pessoas com diabetes em dialise uma meta de HbAlc
<8,5%, quando houver multiplas comorbidades e fragilidade, com o objetivo de
reduzir episodios de hipoglicemia.

Lot [ Nivel B

Sumario de evidéncias:

 Os objetivos e metas de HbAlc em pacientes em tratamento dialitico devem ser
individualizados, e outros parametros clinicos, como anemia, tratamento com
eritropoetina, ferro, acido félico e vitamina B12, além da presenca de comorbidades,
expectativa de vida e do regime de dialise escolhido, devem ser considerados nesta
avaliacdo * (Figura 1).

» Poucas publicagoes estudaram o controle glicémico em pacientes com DM em dialise.
Um estudo que envolveu 2.798 pacientes constatou que uma média de HbAlc = 8%
estava associada ao maior risco de mortalidade por todas as causas *'. Dados
observacionais do Registro Renal do Reino Unido de 3.157 pacientes com DM em
dialise por 2.7 anos, reportou que para pacientes com idade superior a 60 anos, ndao
houve associagao entre HbAlc e 6bito. Entre pacientes mais jovens, em relagao
aqueles com valores de HbAlc de 6,5 a 7,4%, a taxa de risco de mortalidade para o
nivel de HbAlc de 7,5-8,4% foi de 1,2 (IC 95% 0,9-1,5) e para o nivel de HbAlc > 8,5%
foi 1,5 (1,2-1,9) .
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» Uma meta-andlise envolvendo 83.684 pacientes observou que elevacoes de HbAlc
>8,5% e niveis muito baixos de HbAlc (<5,4%) estavam associados a um aumento no
risco de mortalidade *. Esses dados sugerem que a mortalidade em pessoas com DM
em terapia renal substitutiva correlaciona-se a HbAlc em uma curva em U, em que
valores elevados de HbAlc, assim como valores baixos de HbAlc, muitas vezes
impactados pela desnutricao ou anemia, estao associados a um aumento na
mortalidade em pacientes em tratamento dialitico. Estudos semelhantes em coortes
exclusivamente de DP s&o escassos e seus resultados sao conflitantes *.

A partir dos dados de outras populagoes de pessoas com DM e DRC esta bem
estabelecido que tanto alvos de HbA1lc muito elevados quanto a presenca frequente de
hipoglicemias estéo associados a desfechos cardiovasculares desfavoraveis **. Por isto,
de acordo com as diretrizes atuais, alvos menos rigorosos de HbAlc do que o alvo
padrao (7,0%) podem ser considerados para essas pessoas devido ao maior risco de
hipoglicemia, como os pacientes com DM em tratamento dialitico. Varios fatores
devem ser levados em conta nos individuos com DM em diélise *.

Figura 1. Individualizacao de metas de HbAlc; Fatores a serem levados em consideracao
na pessoa com diabetes em TRS
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Baixo Medicamento em uso com risco de HIPOGLICEMIA Alto
Ausente Doenca Macrovascular Estabelecida Presente
Recém-diagnosticado Duracéo do Diabetes Longa
Ausente Fragilidade Presente
Longa Expectativa de Vida Curta
Presente Sintomas de Alerta - Hipoglicemia Ausentes
Presente Capacidade de Autocuidado na Hipoglicemia Prejudicada
Presente Suporte Social e Familiar Ausente
HbAlc 7.0% HbA1c 8.5 %

R5 - E RECOMENDADO o monitoramento da glicemia capilar conforme o fluxo
decisodrio (Figura 2) para ajuste terapéutico, observando potenciais interferéncias
de fatores enddgenos e exdgenos (Tabela 3).

- Nivel C

Sumario de evidéncias:
Medidores de Glicose Capilar e Interferéncias

» O monitoramento da glicemia capilar ¢ amplamente utilizado para tomada de decisdes
no tratamento de pacientes com DRD, incluindo ajuste de doses de insulina ****. Esta
forma de monitoramento oferece resultados rapidos, mas pode ser influenciada por
fatores como anemia, doencas agudas e medicamentos. Métodos de medicdo utilizam
glicose oxidase (GO), hexoquinase (HK) e glicose desidrogenase (GDH), sendo que o
GDH-PQQ (Desidrogenase de Glicose Quinona Pirroloquinolina) pode gerar leituras
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falsas em pacientes que utilizam solucoes de icodextrina na dialise peritoneal.

« Por isso, embora o monitoramento das glicemias capilares seja mais acessivel e de
facil uso, medidores baseados em GDH-PQQ e alguns baseados em GO nao sao
recomendados para pacientes em didlise ou em * uso de medicamentos como
abatacepte e solucdes parenterais de maltose ***°. Interferentes dos valores de
glicemia capilar estao descritos na Tabela 3.

» Apesar dessas limitagdes, o monitoramento das glicemias capilares permanece uma
ferramenta indispensavel para o ajuste da terapéutica e adequacao do controle
glicémico .

« Em um estudo prospectivo com 59 pacientes com DM2 em hemodidlise, o SGI
demonstrou correlacdao moderada (r=0,68) entre glicemia média, GMI (Glucose
Management Indicator), Tempo no Alvo (TA) (70-180 mg/dl) e HbAlc **. Outro estudo
com 80 pacientes em DRC estagios 3 a 5 também observou boa correlagao entre os
valores de glicose medidos por um dos SGI disponivel em nosso mercado e HbAlc,
além da frutosamina sérica *’. J4 em um estudo de 12 semanas com 15 pacientes em
dialise, o uso do SGI, em comparacao ao automonitoramento glicémico capilar,
resultou em melhor controle glicémico, destacando seu potencial impacto na pratica
clinica *.

» Os SGI tém se destacado como uma ferramenta 1til no manejo do DM e DRC, incluindo
pacientes em dialise. Estes dispositivos fornecem um perfil glicémico continuo,
detectando hipoglicemias noturnas e assintomaticas, o que permite ajustes mais
precisos na terapia com insulina e potencial otimizagao do controle glicémico. Embora
os SGI oferecam um monitoramento mais detalhado, sua acuracia em pacientes em
dialise ainda precisa ser mais bem estudada. Assim como na glicemia capilar,
substancias endogenas e exdgenas podem interferir nas leituras, levando a pseudo-
hiperglicemia e risco de tratamento inadequado com insulina. Esse fendmeno pode
resultar em hipoglicemia severa, especialmente em pacientes que utilizam icodextrina
na didlise peritoneal *.
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Figura 2 Fluxo decisorio para monitorizacao da glicose plasmatica e manejo da glicemia
nos dias com e sem hemodialise.

[ Sugestao de Monitoramento da Glicose Plasmatica J
[ Dia de Dialise { Dia sem Dialise }
4 k- a2 Idealmente pelo menos umavez por b
Além das aferigtes habituais, aferir P ; P
C e semana aferir antes e
pré-dialise

1 a 2 horas apds as refei¢tes.
Nos demais dias, jejum,
pré-almocgo e as 22 horas.

1 a 2 horas ap6s o inicio da dialise
Apés o término da dialise
7 \

“ -
{ Conduta de Acordo com a Glicemia Pré-Dialise ]
’ <126 mg/dL ‘ 126-250 mg/dL >250 mg/dL
A
N 7 ‘\\ ik ‘\
20-30 g de Sem ajustes Kol ear sl
carboidrato necessarios para RACALINSMIETR
antes da sessdo iRidarasasssn para correcac

TABELA 3. INTERFERENTES NA DETERMINACAO DA GLICOSE CAPILAR
FATORES ENDOGENOS

Podem gerar valores falsos de glicose
por alterar a concentragao de oxigénio
no inicio da reacao em cadeia da glicose
oxidase.

Hipdxia ou a hiperdxia

Interferéncia em sensores que utilizam
Hematdcrito métodos de glicose-desidrogenase ou
glicose-oxidase.
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pH e volemia

SUBSTANCIAS EXOGENAS

Acido ascérbico, Paracetamol, Xilose,
Etanol

Icodextrina e seu metabdlito maltose
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(DRD) em dialise

Interferéncia em sensores que utilizam o
método da glicose-oxidase.

Nao interferirem com as medidas dos
SGI.

Interferem em sensores que utilizam o
método de glicose-oxidase.

Interferem nos leitores baseados em
glicose desidrogenase-pirroloquinolina
quinona (GDH-PQQ) e glicose
oxidoredutase devido a falta de
seletividade para a glicose, gerando
leituras de glicose falsamente elevadas
em pacientes em DP que utilizam
icodextrina como agente osmotico. Por
outro lado, sensores baseados em glicose
oxidase nao sao afetados pela
icodextrina.

NOTA IMPORTANTE 4: CGM NA DIALISE

» A monitorizagdo continua da glicemia (CGM) pode ser util como estratégia
complementar para o manejo individualizado do DM em pacientes com DRC dialitica,
além de auxiliar na detecgao de hipoglicemias assintomaticas e variabilidade
glicémica, grandes desafios nesta populagao.

» A monitorizacdo continua da glicemia (CGM) em pacientes em didlise tem acuracia
clinicamente aceitavel tanto em pacientes em hemodidlise quanto em dialise

peritoneal.

» Em pacientes em hemodialise, 0o CGM apresenta correlacao moderada a forte com a
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glicemia capilar ou venosa. O erro relativo médio tende a ser maior do que em
populacdes sem doenca renal terminal, situando-se em torno de 14-20%. *°

» Durante as sessoes de hemodidlise, pode haver variagoes rapidas no volume
extracelular e na concentracao de glicose intersticial, o que pode contribuir para
discrepancias temporarias.

R6 - Durante a dialise, E RECOMENDADO o monitoramento da glicemia capilar
para ajuste terapéutico da insulinoterapia e prevencao da hipoglicemia (Figura 2).

- Nivel C

Sumario de evidéncias:

» Durante a HD, a variabilidade glicémica é influenciada pelo dialisato e a membrana,
resultando em hipoglicemia intra-HD seguida por hiperglicemia de rebote. Os
pacientes perdem 15-30 g de glicose por sessao, que somada a reducao da
gluconeogénese e ao jejum, aumenta o risco de hipoglicemia, especialmente em
desnutridos ou usudrios de betabloqueadores e IECA *. A membrana de didlise
adsorve insulina, sendo essa remogao maior em polissulfona. J& o dialisato rico em
glicose ou nutrigcao parenteral pode causar hiperinsulinemia, recomendando-se
interromper a infusao 30-45 minutos antes do fim da HD para evitar hipoglicemia pds-
HD. Recomenda-se dialisato com glicose a 200 mg/dl ou adicao de glicose 50% para
evitar hipoglicemia > .

» Em relagao a DP, embora a hiperglicemia seja mais comum devido as solucoes de
glicose, ha evidéncias de hipoglicemia em cenarios especificos. Em estudo com SGI,
60% dos pacientes em DP nao apresentaram hipoglicemia, enquanto os que
apresentaram (glicose <70 mg/dl) tiveram uma mediana de duracao de cerca de 1
hora por dia. Hipoglicemia assintomatica foi relatada em 5% dos pacientes, a maioria
utilizando icodextrina **. Pacientes com HbAlc >9% passaram 1,1% do dia em
hipoglicemia, enquanto aqueles com HbAlc <6,5% apresentaram hiperglicemia
prolongada (35,4% do tempo, ou 8,5 horas/dia). A HbAlc mostrou correlacao
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moderada com a glicose intersticial (r=0,48, p<0,0001). Além disso, pacientes altos
transportadores peritoneais (caracteristica da membrana peritoneal que permite
rapida troca de solutos) tém maior risco de glicemia elevada pds-DP, enquanto eventos
de hipoglicemia podem estar relacionados a causas nao-diabéticas, como insuficiéncia
adrenal, medicamentos (quinolonas, pentamidina, entre outros), desnutricao e
infeccoes .

e E importante também considerar pseudo-hipoglicemia em pacientes utilizando
icodextrina, bem como ajustar o manejo conforme o perfil de transporte peritoneal e os
valores de glicemia intersticial >,

QUADRO 1: MANEJO DA HIPOGLICEMIA NO PACIENTE COM DOENCA RENAL
DO DIABETES (DRD) DURANTE A DIALISE

Passo 1: Verifique o nivel de consciéncia

Passo 2: Colete uma amostra para glicemia capilar: se <70 mg/dl va para o passo 3
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Passo 3:
Consciente e pode comer e beber:

 Ofereca 15 g de glicose via oral

* Repita a glicemia em 15 min

* Se glicemia <70 mg/dl, repita até glicemia > 70 mg/dl

» Apos, ofereca alimentos com 15-20 g de carboidrato complexo

Inconsciente e incapaz de comer e beber:

Via intravenosa disponivel

* Administre 10-25g (20-50 ml) de glicose 50% em 1-3 min

* Repita a glicemia apds 5 minutos

* Se glicemia <70 mg/dl, repita a glicose a 50% e verifique a glicemia apds 5
minutos; repita o procedimento até que a glicose atinja valores > 70 mg/dl

Via intravenosa indisponivel

* Administre 1 mg de glucagon via intramuscular

* Repita a glicemia apds 15 minutos

* Se glicemia =70 mg/dl, administre novamente a dose e verifique a glicemia apds
15 minutos; repita o procedimento até que a glicose atinja valores > 70 mg/dl

Opgoes: 150 ml de suco, 15 ml (colher de sopa de mel), 15 ml (3 colheres de cha) ou

3 pacotes de agucar de mesa dissolvidos em agua, 1 fatia de pao e 4-6 bolachas de
agua e sal

*Adaptado de Yale JF, et al*’.
TRATAMENTO FARMACOLOGICO

R7 - Em pacientes com diabetes e DRC dialitica, ¢ RECOMENDADO insulinoterapia
como tratamento preferéncial
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IClassell Nivel C

Sumario de evidéncias:

e Embora a insulina ndo tenha sido amplamente avaliada em ensaios clinicos
randomizados especificos para pacientes com DRD em didlise, seu uso extensivo e
consolidado nessa populacao a torna a droga de escolha na maioria das situagoes.
Além disso, opcoes terapéuticas nao insulinicas tém limitacdes para uso nos pacientes
em didlise.

Insulinoterapia em pacientes em Hemodialise (HD)

O tratamento dialitico afeta significativamente o controle glicémico. Como a insulina é
metabolizada pelos rins, sua degradacao é reduzida conforme a DRC progride,
exigindo ajuste de doses, especialmente na HD *’. Por outro lado, a DRC é considerada
um estado de resisténcia a insulina, e a didlise pode melhorar essa sensibilidade,
tornando o manejo da insulina um desafio nesses pacientes ***,

» A secrecao de insulina pelas células p pancreaticas é influenciada pelas variagoes
glicémicas induzidas pela didlise e pela capacidade residual pancreatica, aumentando
o risco de hipoglicemia, especialmente ap6s picos de hiperglicemia *. Além disso, a
insulina pode ser removida ou adsorvida por membranas de didlise de alto fluxo, sendo
a polissulfona a que promove maior remocéao *-.

» Durante a HD, ocorre remocao de glicose e hormonios glicorreguladores (insulina,
glucagon), além da modulagao da agao da insulina devido a melhora da uremia,
acidose e metabolismo do fosforo. Isso faz com que a necessidade de tratamento para
hiperglicemia varie entre dias de didlise e dias sem didlise. Embora alguns pacientes
apresentem reducdo ou até suspensdo do tratamento (fenomeno de "burn out"), a
maioria ainda precisa de ajustes terapéuticos para um controle glicémico adequado *.

» A Associagao Americana dos Endocrinologistas Clinicos recomenda a dose de 0,3
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Ul/kg/dia como dose inicial para os pacientes com DM1 e DRC, mas sem nenhuma
recomendagéo especifica para os pacientes ja em tratamento dialitico *.

NOTA IMPORTANTE 5: INDIVIDUALIZACAO TERAPEUTICA

« A individualizagao terapéutica é muito importante nos portadores de DRD,
principalmente naqueles com estagio 4 e 5, pelo risco aumentado de hipoglicemia.

 Para pacientes com DM1, a insulina permanece sendo a unica terapia aprovada. As
doses sdo tituladas para alcangar metas glicémicas individualizadas, mas podem
precisar ser reduzidas em comparacgao aos estagios anteriores da DRC devido a
reducao na depuracgao da insulina e outras alteragdes no metabolismo da insulina em
estagios avancados da DRC.

» Nos pacientes com DM2, a questao do potencial efeito destas mudancas nas
necessidades de insulina na transicao da didlise e o ajuste de dose ideal nesta
populacao nao estd ainda bem estabelecido.

R8 - E RECOMENDADO a preferéncia pelo uso de analogos de insulina nos
pacientes com diabetes em dialise para minimizar o risco de hipoglicemias.

Lot [ Nivel B

Sumario de evidéncias:

» De modo geral, os analogos de insulina parecem apresentar menor risco de

hipoglicemia e melhor controle pds-prandial, comparados & insulina humana ***.

» Em relagao as insulinas basais, glargina (U 100), glargina (U 300) e degludeca sao
estaveis e eficazes, mas ha poucos estudos em pacientes com DRD estagio 5, indicando
que estao associadas a reducao de hipoglicemia, principalmente a degludeca quando
comparada a detemir (retirada do mercado) e a glargina U100 64,66
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» Em relagdo as insulinas ultrarrapidas, a glulisina e a asparte ndo apresentam
diferencas farmacocinéticas em portadores de DRC grave “**. Quanto & insulina lispro,
por sua vez, pode haver necessidade de reducéao de dose *.

» Dados recentes de uma grande coorte, multicéntrica realizada na Europa, que incluiu
mais de 1.400 pessoas com DM2 em HD, demonstrou que a terapia com insulina
analoga estd associada a uma menor mortalidade por todas as causas, eventos
adversos cardiovasculares (MACE) e hospitalizagbes em comparagao com a terapia
com insulina NPH humana. Nao houve diferenca neste estudo com relacao a
variabilidade glicémica e hipoglicemias ”.

R9 - Em pessoas com diabetes em hemodialise, E RECOMENDADO a utilizacio de
esquemas de insulina baseados no horario e nos niveis de glicemia pré e pos-
dialise, SENDO NECESSARIO A REDUCAO DA DOSE DE INSULINA NO DIA DE
DIALISE.

Lot [ Nivel B

Sumario de evidéncias:

« Em geral, os pacientes em dialise utilizam dois esquemas de insulina, um para o dia do
procedimento e outro para os dias sem procedimento. Deve-se individualizar o
esquema de insulina, quando em uso, com base no horario da hemodidlise e nos
valores de glicemia ”. Apresentamos uma sugestdo de esquema de inicio de Insulina
Basal (Figura 4) e de Insulina pré-prandial para corregao da hiperglicemia pos-
prandial (Figura 5).

» Uma revisao sistematica, publicada em 2022, cita dois estudos que embasam a
reducao da dose de insulina basal em pacientes com DM submetidos a HD. Esses
estudos recomendam uma reducao de até 25% na dose de insulina basal nos dias de
HD para prevenir a hipoglicemia, embora o percentual exato ainda nao seja um
consenso’®. Um ensaio clinico randomizado cruzado com 51 pacientes em hemodiélise,
avaliou a eficacia do ajuste de doses de insulina NPH e pré-mistura. Foram
comparadas duas estratégias: manutencao de 100% da dose habitual e reducao para
75% no dia de didlise. A redugao de 25% mostrou melhora no controle glicémico e
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menor incidéncia de hipoglicemia *.

 Apesar das evidéncias limitadas disponiveis, propomos uma abordagem pratica para o
ajuste de insulina pré prandial em pacientes com DM submetidos a HD, com reducao
de 25% na dose de insulina no dia da didlise e ajustes especificos conforme o turno de
realizacao da sessao (Figuras 6 e 7). Esta proposta visa mitigar o risco de
hipoglicemia e melhorar o controle glicémico, monitorando as variacdes na
sensibilidade a insulina provocadas pela hemodialise.

Figura 4: Fluxograma para inicio do uso de INSULINA BASAL em pacientes com DM2 em
hemodidlise.
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Esquema de Insulina BASAL

* Analogos: Glargina 100, Degludeca, Glargina 300
. Insullna Humana' NPH

A1lc fora do alvo ou .
SIM GC Jejum >140 -160 mg/dl NAO

Iniciar Insulina Basal: Sem necessidade
* Analogos 0,1U/Kg 1x/dia de ajuste

ou
* NPH 0,1U/Kg 1x/dia*

Reavaliarem 1 semana\
3 valores GC Jejum
<140 - 160 mg/dl

SIM ( Episédios de
\ hipoglicemia

I
I
|

NAO SIM :
1
I
I

NAO

basal e medir GC -

Aumentar dose:
em 1semana

* Analogos 2U ou

pos-prandiais

> Manter dose da Reduzir 2U e reavaliar

* NPH 2U*
GC pés-prandial Va para o fluxograma:
>180 -200 mg/dl — SIM—> | |nsulina para Corregao
' POS-PRANDIAL
NAO
¥
Manter dose da
basal

*Dosesmmsaltas,conmderar dividirem duas aplicagdes/dia para evitar hipoglicemias;
Hipoglicemias = glicose capilar<70 mg/dl; GC =glicose capilar (ponta de dedo);
GC pés-prandial = 2 horas apdés inicio da refeigao

Figura 5: Fluxograma para uso de insulina PRE-PRANDIAL em pacientes com DM2 e
hemodidlise
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Insulina PRE-PRANDIAL para Corregcdo POS-PRANDIAL

* Ultrarrapidas: Lispro, Asparte, Glulisina, Fast asp
* Insulina Regular

GC pds-prandial
>180 -200 mg/dl

SIM NAO ?am !'lecassmada fje
| insulina pré-prandial

Iniciar Insulina Ultrarrapida/Regular:
Semana 1 *+ 2U antes de uma refeigao
(considerar turno da HD)

}

Reavaliar em 1 semana:
GC pés-prandial SIM ;( Episédios de

Reavaliar em 1 semana:
GC pés-prandial
<180-200 mg/dlem 3
medidas

<180 -200 mg/dlem 3 Y k hipoglicemia 1
medidas 1 I
) | I :
! NAO SIM
Nf\O | l —¢ I
1 1
+ 1 . 1 1
Insulina Ultrarrapida/ Regular: | Mar!ter d.osa da Reduzir1-2U e X
Semana2 Aumentar dose em 2U ou insulina . =
M s ! ; reavaliar em 1semana
iniciar 2U em uma segunda refeigao 1 pés-prandial
1
! I
1
1
1

1
NAO
¥

Insulina Ultrarrapida/ Regular:
Semana3 Aumentar dose em 2U ou

iniciar 2U em uma terceira refeigao

*Preferéncia pelas insulinas ultrarrdpidas
Hipoglicemias = glicose capilar <= 70 mg/dl; GC =glicose capilar (ponta de dedo); PP=pré-prandial

Figura 6: Esquema para uso de INSULINA BASAL-BOLUS em pacientes com DM2 em
hemodialise no PRIMEIRO TURNO.
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PACIENTES DM2 EM TERAPIA COM MULTIPLAS DOSES DE INSULINA EM HEMODIALISE
Recomendagdes Dia da didlise

PRIMEIRO TURNO DE DIALISE

Insulina Basal : Insulina NPH ou Analogos de Insulina
1- Insulina NPH:
* Manhi [antes da dialise): Reduzir 25% da dose .
* Segunda Dose : Administrara dose habitual
Atencao: Pacientes em uso de insulina NPH & noite devem reduzir a dose noturna e monitorar rigarosamente
a glicemia na madrugada pelo altorisco de hipoglicemia.

2 — Analogos de Insulina - Insulina Degludeca e Insulina Glargina
As doses ndo devem ser alteradas.

Insulina Ultrarrapida ou Insulina Regular (bolus):
*Café da manha: Reduzir 25% ou mais da dose anterior ao café
*Almogo: Manter a dose habitual, monitorando glicemia para ajustes se necessario.
=Jantar: Manter a dose habitual, monitorando glicemia para ajustes se necessario.
*0BS- Ao iniciara insulina regular, evitar o horario pre dialise.

Figura 7: Esquema para uso de INSULINA BASAL-BOLUS em pacientes com DM2 em
hemodidlise no SEGUNDO TURNO.
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PACIENTES DM2 EM TERAPIA COM MULTIPLAS DOSES DE INSULINA EM HEMODIALISE
Recomendagdes Dia da didlise

SEGUNDO TURNO DE DIALISE

Insulina Basal : Insulina NPH ou Analogos de Insulina
1- Insulina NPH:
* Manha [antes da dialise): Reduzir 25% da dose .
= Segunda Dose : Reduzir 25% ou mais da dose e administrar somente apds o término da dialise.
Atencao: Pacientes em uso de insulina NPH & noite considerar reduzir a dose noturna e monitorar
rigorosamente a glicemia na madrugada pelo alto risco de hipoglicemia.

2 — Analogos de Insulina - Insulina Degludeca e Insulina Glargina
As doses ndo devem ser alteradas.

Insulina Ultrarrapida ou Insulina Regular(bolus):
*Café da manha: Reduzir 25% ou mais da dose anterior ao café
*Almogo— Administrarcorrecdo se glicemia > 250 mg/dL
*Jantar: Manter a dose habitual, monitorando glicemia, especialmente a madrugada para ajustes.
*0BS- Ao iniciara insulina regular, evitar o horario pre dialise.

Figura 8: Esquema para uso de INSULINA BASAL-BOLUS em pacientes com DM2 em
hemodidlise no TERCEIRO TURNO.
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PACIENTES DM2 EM TERAPIA COM MULTIPLAS DOSES DE INSULINA EM HEMODIALISE
Recomendacdes Dia da didlise

TERCEIRO TURNO DE DIALISE

Insulina Basal : Insulina NPH ou Analogos de Insulina

1- Insulina NPH:

» Manhi [antes da dialise): Administrara dose habitual no horario previsto.

* Segunda Dose : Reduzir 25% ou mais da dose quandoaplicada no horario do almogo.
» Atencéo: Individualizara necessidade da dose de insulina NPH noturna.

2 — Analogos de Insulina - Insulina Degludeca e Insulina Glargina
As doses ndo devem ser alteradas.

Insulina Ultrarrapida ou Insulina Regular (bolus):
*Café da manh&: Administrar a dose habitual no haréria previsto
*Almogo: Reduzir 25% ou mais da dose .
Administrar correcdo se glicemia > 250 mg/dL apés dialise
OBS- Ao iniciara insulina regular, evitar o horario pré dialise.

NOTA IMPORTANTE 6: MANEJO GLICEMICO PRE-DIALISE.

Pontos-chave a serem considerados para a administracao de insulina e dialise:

» Aproximadamente 70% dos pacientes irdo necessitar reducao das doses de insulina a
medida que a funcéo renal residual diminui ***.

» Cerca de 25% dos pacientes com DM2 podem precisar interromper completamente o
uso de insulina ****,

» O objetivo da terapia com insulina em pessoas com DM em didlise é melhorar a
qualidade de vida e evitar os extremos de hipoglicemia e hiperglicemia.

» Regimes de basal-bolus podem ser os mais flexiveis e mais adequados para a
variabilidade glicémica observada em pessoas com DM em didlise.

» Uma reducao nas doses de insulina bolus minima (rapida ou ultrarrapida) de 25% nos
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dias de hemodidlise pode diminuir o risco de hipoglicemia .

» A reducao das doses de insulina basal entre 15% a 25% nos dias de hemodialise para
prevenir hipoglicemia, também é sugerida, embora a literatura nao seja unanime
quanto ao percentual exato de reducdo ***.

» Pacientes com DM1 tém frequentemente maior necessidade de insulina, especialmente
em situagoes de maior demanda metabdlica. Caso a hiperglicemia persista mesmo
apos os ajustes propostos no esquema de insulina, recomenda-se manter uma dose
habitual, evitando redugdes que possam comprometer o controle glicémico. Essa
conduta é fundamental para prevenir descompensacoes e garantir a estabilidade
metabolica.

» Nos primeiros dias apos os ajustes, a realizacao de testes de glicemia capilar mais
frequentes é essencial para acompanhar as respostas ao tratamento e facilitar
intervencoes oportunas.

* As doses de andalogos de insulina basal, como as insulinas glargina e degludeca, devem
ser mantidas as mesmas nos dias de dialise e nos dias sem didlise. Isso se justifica pelo
perfil de agao prolongada e estavel dessas insulinas, que nao sao significativamente
removidas durante a didlise. Alterar a dose pode comprometer o controle glicémico e
aumentar o risco de hipoglicemia nos dias sem didlise.

NOTA IMPORTANTE 7: USO DE INSULINA EM PACIENTES COM DRD
E DIALISE PERITONEAL

e Durante a DP, a insulina deve ser administrada preferencialmente pela via subcutanea.

» O uso de dialisato a base de dextrose pode exigir insulina adicional para mitigar o
impacto sistémico da absor¢do de dextrose nos valores da glicemia plasmatica.

» O uso de insulina no dialisato em pacientes em dialise peritoneal nao é usualmente
recomendado, por estar associado a maior risco de infeccao bacteriana peritoneal, uso
de doses mais elevadas de insulina e maior ocorréncia de esteatose hepatica
subcapsular. Portanto, mais estudos sao necessarios para validar a utilizagdo desta via,
ficando preferencialmente indicada a via subcutanea ™%,

» Um estudo avaliou o uso do regime de insulina basal-bolus (detemir e asparte)
associado a um programa educacional em pacientes diabéticos em DP e demonstrou
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eficacia em reduzir a HbAlc e a média da glicemia utilizando SGI sem associagao com
o risco de hipoglicemia *°.

» Em relagao a absorgao da glicose das solugdes de DP e o aporte caldrico subsequente,
recomenda-se atividade fisica nos pacientes em DP para controle do peso e das
alteracoes metabdlicas, além das medidas farmacoldgicas .

» Para pacientes em dialise peritoneal (DP), o uso de dialisado a base de dextrose pode
exigir um aumento de até 30% na dose de insulina devido a absorcao de glicose e a
perda de insulina no sistema de conexao (conjunto de tubos e conectores) da DP.

» Nao hé evidéncias consistentes sobre ajustes de insulina durante a transi¢cao entre HD
e DP %

Figura 9: Fluxograma para tratamento da hiperglicemia na DIALISE PERITONEAL.

Dialise Peritoneal do tipo APD

|H

(Exemplo: Didlise Peritoneal “noturna” )

Avaliar concentracdo das bolsas de

glicose e se cavidade peritoneal fica

vazia ou com solucdo de didlise ao
longo do dia

S0 50%
Insulina Basal : dividid até 3 d Meta da GC em jejum: 140-160 mg/dl
nsulina Basal : dividida em até 3 doses i P i

. Insulina Bolus dividida pré-refeicées Meta da GC pés-prandial: 180-200 m/dl

Ultrarrépida/Regular

Andlagos: Glargina 100/300, Degludeca, em
uma dose

o

Monitorizar glicemia antes de dormir e
ao acordar, ao longo do dia,

Considerar aumento de 30% i 2 =
i 5 especialmente se cavidade peritoneal
(impacto menor da absorcdo de R s
; 3 estiver com solucdo de didlise
glicose quando comparado & CAPD) \_

Administrar insulina basal a noite] 4 Se glicemia > 180-200 mg/dl: durante as

antes do inicio da dialise trocas:

Administrar 2U rapida/ultrarapida SC
Dialisato com leodextrina: Considerar 4U para soluges com maior
considerar reducdo da insulina \_ concentragdo de glicose (2,5% e 4,25%)

f Se hipoglicemia recorrente {< 70 ]

mg/dl): reduzir insulina basal
em 10-20%

* GG = glicemia capilar
* Identificar o soluto nas bolsas utilizadas em cada troca (glicose 1,2%, 2,5%, 4,25% ou icodextrina).
* Considerar aumento da dose de insulina didria apds o inicio do tratamento dialitico peritoneal em relagéo ao tratamento conservador em pelo menos 50%
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Tabela de recomendacoes

RECOMENDACAO Classe Nivel

R1 - E RECOMENDADO a implementacao de medidas
de estilo de vida saudavel, incluindo controle do peso,
alimentagao saudavel e atividade fisica compativel
durante todas as fases do tratamento do diabetes,
inclusive durante a terapia dialitica, para melhorar o
controle glicémico

IIa C

R2 - E RECOMENDADO aporte proteico de 1,0 a 1,2
g/kg de peso corporal/dia, com objetivo de reduzir
sarcopenia e desnutricao em pacientes com DRD em
hemodidlise.

R3 - E RECOMENDADO o uso da HbAlc para o
manejo do diabetes em pacientes com DRD em
tratamento dialitico.

R4 - E RECOMENDADO em pessoas com diabetes em
didlise uma meta de HbAlc <8,5%, quando houver
multiplas comorbidades e fragilidade, com o objetivo
de reduzir episodios de hipoglicemia.

R5 - E RECOMENDADO o monitoramento da glicemia
capilar para ajuste terapéutico das medicagoes
antidiabéticas

R6 - E RECOMENDADO individualizar as metas
terapéuticas do controle glicémico pelo elevado risco
de hipoglicemia na populagao diabética em dialise.
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R7 - E RECOMENDADO o uso de insulina ou seus
analogos como tratamento preferencial em pacientes
com diabetes e DRC dialitica.

R8- E RECOMENDADO o uso de anélogos de insulina
nos pacientes com diabetes em didlise para minimizar
o risco de hipoglicemias.

R9 - E RECOMENDADO em pessoas com diabetes em
hemodialise a utilizacao de esquemas de insulina
baseados no horario e nos niveis de glicemia pré e
pos-didlise, sendo necessario a redugao da dose de
insulina no dia de dialise.
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SUPLEMENTO 1

Anexo 1. METABOLISMO DA GLICOSE E INSULINA EM PESSOAS COM DOENCA RENAL
CRONICA ESTAGIOS 4 E 5 (TFGE < 30 ml/min/1,73m?)

O rim desempenha um papel fundamental no metabolismo da glicose e na depuracao da
insulina, participando na neoglicogénese, filtracdo glomerular, reabsorcao e degradacgao
tubular da insulina 105. Cerca de 40 a 50% da insulina secretada pelo pancreas é
metabolizada pelo figado. Nos rins, 60 a 65% da insulina € filtrada pelo glomérulo e
reabsorvida pelos tibulos proximais, com menos de 1% sendo eliminada pela urina 106.
Embora o figado produza 80% da glicose enddgena, os rins produzem os 20% restantes 107.
No estado pdés-prandial, a gliconeogénese renal dobra e os rins captam 20% da glicose
circulante. Durante longos periodos de jejum, os rins produzem 20 a 25% da glicose. A
insulina inibe a gliconeogénese nos rins e no figado, enquanto adrenalina e glucagon tém
efeitos especificos sobre cada 6rgao 108. Diariamente, cerca de 180 g de glicose sdao
filtradas pelos rins, sendo quase toda reabsorvida pelos SGLT2 e SGLT1 nos tubulos
proximais 109. No DM2, a gliconeogénese e a captagao renal de glicose aumentam tanto no
estado pds-absortivo quanto pds-prandial, e a reabsorgao renal de glicose é maior 109.
Pacientes em didlise frequentemente necessitam de ajustes nos antidiabéticos ou doses de
insulina. A terapia com insulina é essencial para o controle da hiperglicemia em pacientes
com DRC avancada, exigindo ajustes individuais para minimizar o risco de hipoglicemia e
melhorar a qualidade de vida.

Anexo 2. MODALIDADES DE TERAPIA RENAL SUBSTITUTIVA
Hemodialise (HD)

A hemodidlise (HD) é realizada trés vezes por semana por 3-4 horas, requerendo acesso
vascular (fistula arteriovenosa, enxerto arteriovenoso ou cateter de longa permanéncia). A
adequacao da HD é essencial para reduzir inflamacao cronica, catabolismo proteico, perda
muscular e resisténcia insulinica 110. O tratamento pode ser individualizado conforme a
funcdo renal residual, permitindo HD incremental com ajuste de frequéncia e duracao
baseado no clearance de ureia e parametros clinicos 111. Assim, a dose de antidiabéticos
também deve ser ajustada. As solugoes de HD (dialisato) sao compostas por solugoes basicas
e acidas. As solucoes acidas podem conter glicose (1,0 g/l) ou ndo. Recomenda-se utilizar
dialisato com a concentracao de glicose 100 a 200 mg/dl a fim de se evitar hipoglicemia
intradialitica 53.

Hemodiafiltracao (HDF)
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As diferencas entre a HD e a HDF consistem no método de remocgao das toxinas urémicas e
nos tipos de filtros extracorpéreos. O estudo CONVINCE com 1.360 demonstrou melhor
sobrevida para pacientes em HDF em comparacao ao tratamento de HD, embora pacientes
com doenca cardiovascular (HR=0,99, IC 95% 0,76-1,28, p >0,05) e DM (HR=0,97, IC 95%
0,72-1,31, p > 0,05) nao tenham apresentado diferencas na sobrevida comparando-se as
duas modalidades de didlise 112.

Didlise peritoneal (DP)

A dialise peritoneal (DP) é realizada através do abdomen e requer o implante de um cateter
que fica posicionado dentro da cavidade peritoneal, permitindo que o paciente realize esta
modalidade de tratamento no domicilio. A DP utiliza uma solugao que contém agua,
eletrolitos, solugao tampao (lactato) e um agente osmotico (dextrose, icodextrina ou
aminodcidos). As modalidades de DP mais frequentemente utilizadas incluem (Tabela
suplementar 1):

a) Didlise peritoneal continua ambulatorial (CAPD - Continuous Ambulatory Peritoneal
Dialysis)

b) Didlise peritoneal automatizada (DPA), que pode ser realizada exclusivamente no periodo
noturno, sendo que a cavidade peritoneal fica vazia durante o dia (NIPD - Nocturnal
Intermitent Peritoneal Dialysis ou dialise peritoneal intermitente noturna) ou realizada no
periodo noturno e mantida a cavidade peritoneal cheia durante o dia (CCPD - Continuous
Cycler-Assisted Peritoneal Dialysis ou didlise peritoneal continua assistida por cicladora).

Anexo 3.
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Da mesma forma que os pacientes em tratamento dialitico por HD e HDF, os pacientes em
DP que apresentam fungao renal residual podem também ter a prescrigao da DP
personalizada e de forma incremental 111. Neste cenario, sao necessarios ajustes dos
antidiabéticos de forma individualizada.

As complicacoes da DP incluem a hiperglicemia, a necessidade crescente de insulina, a
dislipidemia, o ganho de peso, o aumento da gordura visceral e a sindrome metabdlica. A
absorgao de glicose a partir da solucao de DP varia de 60-80% dependendo do tempo de
permanéncia e do perfil de membrana, enquanto para periodos menores de permanéncia da
solucao de dialise durante a DP automatizada, ocorre absorcao de 40-50% da glicose
infundida 77. Do total de glicose absorvida, 50% ocorrem durante os primeiros 90 minutos
do periodo de permanéncia. Sendo assim, a absor¢cdao normal de glicose para um paciente
em DP varia de 100 a 300 g/dia.

Com base na absorc¢ao conhecida de glicose, a ingestao caldrica de um regime de DP pode
ser estimada multiplicando a quantidade total de glicose absorvida (60-80% ou 40-50%) por
3,7 (fator de conversao de grama para kcal) 77, conforme demonstrado na Tabela
Suplementar 3. Desta forma, a geracgao de energia pela glicose peritoneal varia de 4-13
kcal/kg/dia a 5-29 kcal/kg/dia nos diversos estudos.

Estas informacoes devem ser levadas em conta quando a prescricao do esquema de DP for
iniciada e quando bolsas com menos ou mais dextrose forem incluidas na prescricao, do
tempo de permanéncia da solucdo, da vigéncia de peritonite e de acordo com o perfil de
transporte de solutos da membrana peritoneal do paciente.

A dislipidemia é outra complicagdo metabolica da DP e tem sido atribuida a uma combinacgao
de absorcao de carboidratos e perda de proteinas peritoneais. As dislipidemias observadas
em pacientes de DP incluem mais comumente o aumento do colesterol total, LDL,
triglicerideos, lipoproteina A e niveis de apolipoproteina B (apoB) 114. Os niveis de HDL e
apolipoproteina A1 geralmente sdo baixos. Em comparacao com pacientes em HD, as
diferengas mais notaveis incluem os niveis elevados de apoB e colesterol LDL.

A solugao de icodextrina, um polimero de glicose derivado do amido, promove volumes
diarios de ultrafiltracao similares as solucoes de dextrose, além de taxas semelhantes de
mortalidade e de transferéncia para a HD 115. Apresenta um custo maior, mas tem a
vantagem de ser isenta de dextrose, o que teria um efeito potencial benéfico no manejo da
glicemia e da dislipidemia nos pacientes com DM. Entretanto, a maioria dos estudos sao
observacionais e necessitamos de melhores estudos, principalmente relacionados aos
eventos cardiovasculares maiores.

A escolha da solucdo de didlise é geralmente baseada na solucao padrao de dextrose 1,5%,
selecionando-se as solugdes com mais dextrose (2,5% e 4,25%) quando é desejada uma
ultrafiltracao maior 113. Na Tabela Suplementar 2, descrevemos a composicao das solucoes
de didlise. Desta forma, o ajuste da dose dos antidiabéticos deve levar em conta tanto a
modalidade de DP quanto as solugdes de DP utilizadas pelo paciente.
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SUPLEMENTO 1 - MODALIDADES DE DIALISE PERITONEAL.

Tipo Ciclo de troca
CAPD a cada 4-8h
a gada 45 -
cop mmHatens
(dia)
NIPD a cada ~1h

*conforme membrana

Duracgao da
sessao

continua

8-10h
(noite)14-16h
(dia)

10h (noite)

Numero de
sessoes/sem

continua

continua

Manejo da hiperglicemia no paciente com doenca renal do diabetes

(DRD) em dialise

Solucao de
dialise por
semana (litros-
maximo)

561

561
251
Total = 701

981

SUPLEMENTO 2 - COMPOSIGCAO DAS SOLUCOES DE DIALISE PERITONEAL.

Dextrose Glicose
g/dl mg/dl g/dl
1,5 1500 1,36
2,5 2500 2,27
4,25 4250 3,86

mg/dl
1360
2270

3860

Osmolaridade (mOSm/1)

Glicose Eletrolitos Total
76 270 346
126 270 447
215 270 485

Remocao de liquidos correspondente para cada 3 bolsas de 1,5% alternando com 1 de 4,25% (se for

1:1, pode chegar a 4,0-7,01).
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SUPLEMENTO 3. CONCENTRAGAO DE GLICOSE (G) E CARGA CALORICA (KCAL) NAS BOLSAS
PADROES DE DIALISE PERITONEAL.

Volume por bolsa de solugao de didlise peritoneal (Litros)

Glicose 1,5 2,0 2,5 3 5

g Kcal g Kcal g Kcal g Kcal g Kcal
1,5% 22,5 83 30 111 37,5 139 35 130 75 278
2,5% 37,5 139 50 185 62,5 232 75 278 125 463
4,25% 63,7 236 85 315 106,2 393 127,5 472 212,5 786

Anexo 3. CORRELACAO ENTRE SENSORES DE GLICOSE INTERSTICIAL E MARCADORES
GLICEMICOS CONFORME ESTAGIO DA DRC

TABELA TABELA TABELA TABELA
SUPLEMENTAR 4. SUPLEMENTAR 4. SUPLEMENTAR 4. SUPLEMENTAR 4.
CORRELACAO CORRELACAO CORRELACAO CORRELACAO
ENTRE SGI E ENTRE SGI E ENTRE SGI E ENTRE SGI E
MARCADORES MARCADORES MARCADORES MARCADORES
GLICEMICOS GLICEMICOS GLICEMICOS GLICEMICOS
CONFORME CONFORME CONFORME CONFORME
ESTAGIO DA DRC  ESTAGIO DA DRC ESTAGIO DADRC  ESTAGIO DA DRC
Estagio da DRC HbAlc Frutosamina Albumina Glicada
Sem DRC 0,66 - 0,76 0,72 0,63

G3b 0,69 - 0,85 — —

G3b-G5 — 0,78 0,71

G4-G5 0,34 - 0,81 — —
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Anexo 4. RESUMO DAS ESTRATEGIAS DE CONTROLE GLICEMICO EM PACIENTES EM
HEMODIALISE

V=
= \’ )

Figura suplementar 1: Estratégias de controle glicémico no paciente em hemodidlise.

Anexo 5. DIALISABILIDADE DOS ANTIDIABETICOS INSULINICOS E NAO INSULINICOS

Tabela Suplementar 5 - Dialisabilidade dos antidiabéticos insulinicos e ndo insulinicos.""

Classe Medicamento Dialisabilidade Comentarios
Pequeno peso

Insulinas Insulina Dialisavel molecular e baixa

ligagao proteica

Pode ser removida

) ) ) Parcialmente em casos de
Biguanidas Metformina e :
dialisavel overdose ou acidose
lactica.
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Sulfonilureias

Glinidas

Manejo da hiperglicemia no paciente com doenca renal do diabetes

Glibenclamida

Gliclazida

Glimepirida

Glipizida

Tolbutamida

Repaglinida

Nateglinida

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Parcialmente
dialisavel

(DRD) em dialise

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligacao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Remocao dos
metabdlitos pela
dialise. Reducao
~50% Cmax. Requer
ajuste da dose.
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Inibidores da DPP-4

iSGLT2

Agonistas do GLP-1

Manejo da hiperglicemia no paciente com doenca renal do diabetes

Sitagliptina

Saxagliptina

Linagliptina

Dapagliflozina

Empagliflozina

Exenatida

Liraglutida

Dulaglutida

Parcialmente
Dialisavel

Dialisavel

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Desconhecido

Nao dialisavel

Nao dialisavel

(DRD) em dialise

13,5% da dose
removida nas
primeiras 3-4h da
sessao de
hemodialise

Nao tem ligacao as
proteinas
plasmaticas.

Excregao
predominantemente
biliar.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligacao as
proteinas
plasmaticas.

Molécula nao
removida pela
dialise.
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Pioglitazona
Tiazolidinedionas

Rosiglitazona
Inibidores da alfa- Acarbose

glicosidase

Cite este artigo

Nao dialisavel

Nao dialisavel

Desconhecido

Manejo da hiperglicemia no paciente com doenca renal do diabetes

(DRD) em dialise

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.

Alta ligagao as
proteinas
plasmaticas.
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