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Resumo: O termo “diabetes mellitus” refere-se a um transtorno metabdlico,
caracterizado por hiperglicemia e distirbios no metabolismo de carboidratos,
proteinas e gorduras, resultantes de defeitos da secregdo e/ou da agdo da insulina.
Devido a alta incidéncia na populagido mundial o diabetes mellitus se tornou um
problema de saude puiblica. O presente trabalho teve como objetivo realizar uma
revisdo bibliogrdfica abordando a etiopatogenia do diabetes tipo I e do diabetes tipo
I1, que é essencial para progndsticos e abordagens terapéuticas. O conhecimento
sobre os mecanismos de agdo é decisivo para identificar fatores de risco e tracar
programas de prevengdo, tratamento e controle dessa doenga.

Palavras—chave: Insulina; patologia; etiologia; células beta

Introducao

O termo diabetes mellitus refere-se a um transtorno metabolico de
etiologias heterogéneas, caracterizado por hiperglicemia e distirbios no me-
tabolismo de carboidratos, proteinas e gorduras, resultantes de defeitos da
secrecdo e/ou da agdo da insulina (WHO, 1999). Os sintomas caracteristicos
apresentados por pacientes diabéticos sao: polidipsia, politria, visdo turva e
perda de peso (MIRANZI et al, 2008).

A Associagdo Americana de Diabetes (2014) afirma que a longo prazo,
podem ocorrer complicagdes como retinopatia com potencial perda de visao,
insuficiéncia renal, neuropatia periférica com risco de ulceras do pé, ampu-
tagOes e articulagdes de Charcot, neuropatia autonémica causando sintomas
gastrointestinais, genitourinarios e cardiovasculares e disfun¢ao sexual.

Devido a alta incidéncia na populagdo mundial (WHO, 2013) o diabe-
tes mellitus se tornou um problema de satde publica. Portanto, é importante
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que haja um melhor conhecimento e esclarecimento a respeito do processo
de formacdo da doenga, assim como suas causas e a diferenciacdo entre os
diversos tipos. O presente trabalho teve como objetivo realizar uma revisao
bibliografica abordando a etiopatogenia do diabetes mellitus tipo I e II, que é
essencial para defini¢do de prognodsticos e abordagens terapéuticas.

Material e Métodos

Foi realizada uma revisdo bibliografica em que foram consultados
artigos cientificos de 1999 a 2014, livros de 1997 a 2011, trabalhos de conclusao
de curso e consulta em base de dados (IDF), (OMS), PubMed e Scielo a respeito
do assunto abordado.

Resultados e Discussao

Segundo a Federa¢do Internacional do Diabetes (IDF), no ano de
2015, foi apontado que existem cerca de 14 milhoes de adultos diabéticos di-
agnosticados no Brasil, 130 mil mortes causadas pela doenga, 31 mil criangas
diagnosticadas com diabetes tipo I. Além disso, cerca de 40% dos adultos por-
tadores de diabetes ndo sao diagnosticados.

Segundo Cavalhera, Zecchin e Saad (2002), a insulina é o hormonio
anabolico mais conhecido, sendo essencial para a manuten¢ao da homeostase
de glicose e do crescimento e diferenciagdo celular. Esse hormonio é secretado
pelas células das ilhotas pancreaticas em resposta ao aumento dos niveis circu-
lantes de glicose e aminoacidos apos as refei¢des. A insulina reduz a produgao
hepitica de glicose através da diminui¢do da gliconeogénese e glicogendlise e
aumenta a captagdo periférica de glicose, principalmente nos tecidos muscular
e adiposo. Além disso estimula a lipogénese no figado e nos adipdcitos, redu-
zindo a lipdlise, aumentando a sintese e inibindo a degradagao proteica.

O diabetes mellitus ¢ uma sindrome de etiologias multiplas (LIMA,
2006), onde ocorre uma hipossecre¢do de insulina (GUYTON e HALL, 2011),
caracterizado por uma hiperglicemia cronica com distirbio do metabolismo
dos carboidratos, lipideos e proteinas que estdo associados a complicagdes cro-
nicas e faléncia de 6rgaos (LIMA, 2006).
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Apesar da hiperglicemia ser comum a todos os tipos de diabetes mel-
litus, os processos patoldgicos envolvidos no desenvolvimento da mesma sao
variaveis. Os antigos esquemas de classificaciao do diabetes mellitus eram fun-
damentais no periodo de inicio da doenca ou no ciclo de tratamento. A clas-
sificagdo mais recente aborda uma maior compreensao da patogenia de cada
variante. Dessa forma, a grande maioria dos casos de diabetes se enquadra
em duas grandes categorias: diabetes mellitus tipo I e diabetes mellitus tipo II
(KUMAR, ABBAS e FAUSTO, 2005).

O diabetes mellitus tipo I, ou dependente de insulina, é um distarbio
a longo prazo da homeostase da glicose, caracterizado pela presenca de pou-
cas ou pela auséncia de células beta funcionais nas ilhotas de Langerhans e na
reducdo substancial ou inexisténcia da secre¢do de insulina (RUBIN e FAB-
BER, 2002). De acordo com Almeida (1997), a etiopatogenia ¢é ligada a fatores
genéticos e ambientais. As infecgdes virais constituem o fator ambiental mais
reconhecido. O fator genético esta relacionado a um sistema de histocompa-
tibilidade anormal. A alteragdo da frequéncia de determinados antigenos do
sistema HLA (sistema de histocompatibilidade dos antigenos leucocitarios
humanos), somadas as infecg¢des virais e respostas imunes inadequadas deter-
minam a destrui¢do autoimune das células beta pancredticas. Pode ocorrer em
todas as faixas etdrias, sendo mais comum em criangas e jovens adultos. (BRA-
SIL, 2002). O diabetes tipo I pode se desenvolver de maneira muito abrup-
ta, possuindo trés sequelas principais: aumento do nivel de glicemia, maior
utilizacdo de gordura para obtenc¢do de energia e para formagdo de coleste-
rol pelo figado e deplec¢ao das proteinas do organismo (GUYTON e HALL,
2011). O diabetes tipo II é muito mais comum que o diabetes do tipo I, sendo
responsavel por 80 a 90% de todos os casos de diabetes (GUYTON e HALL,
2011). Tanto a disfungdo das células beta quanto a resisténcia a insulina levam
a hiperglicemia persistente que caracteriza o diabetes tipo II (CERE 2013).
Fatores genéticos e ambientais também estdo relacionados a diabetes tipo II. A
transmissao familiar deste tipo de diabetes é mais frequente que no tipo I. Os
fatores ambientais sao relacionados com a obesidade, portanto a perda de peso
¢ importante para a melhoria da tolerincia a glicose, favorecendo a atividade
insulinica nas células alvo (ALMEIDA, 1997). A obesidade é um fator de risco
chave para o diabetes tipo II, pois dessensibiliza os 6rgaos receptores de glicose
para a a¢do da insulina.
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As gorduras saturadas estdo fortemente associadas a resisténcia a insulina e a
disfun¢ao das células beta (CERE, 2013). O diabetes tipo II é controlado com
dieta adequada, necessitando algumas vezes do uso de hipoglicemiantes orais
ou insulina exdgena. Na maioria dos casos, o inicio do diabetes tipo II ocorre
depois dos 40 anos de idade, frequentemente entre 50 e 60 anos, sendo que a
doenca se desenvolve de modo gradual. Portanto, essa sindrome é, frequente-
mente, denominada diabetes de inicio adulto (GUYTON e HALL, 2011).

Do ponto de vista da etiopatogénese do diabetes mellitus tipo I, além
dos fatores genéticos e ambientais, ocorre uma destrui¢ao autoimune das célu-
las beta pancreaticas produtoras e secretoras de insulina. Ja o diabetes mellitus
tipo I ocorre devido a defeitos na secrecdo e agdo da insulina e estdo relacio-
nados a fatores ambientais e genéticos.

Recentemente pesquisadores publicaram um artigo que correlaciona o
fator PAX4 que é um factor chave na produg¢ao de células  produtoras de insu-
lina durante o desenvolvimento embrionario. Em ilhotas adultas, a expressao
de PAX4 ¢é sequestrada a um subconjunto de células f que sdo propensas a
proliferacdo e mais resistentes a apoptose induzida pelo stress. A importancia
deste fator de transcrigdo para a funcionalidade adequada de ilhotas pancrea-
ticas tem se manifestado pela associa¢io de mutagdes em PAX4 com o de-
senvolvimento de diabetes. Em conjunto, estes dados apontam para a PAX4
como um alvo importante para novas terapias regenerativas para o tratamento
da diabetes, visando a preservagao das restantes células-p em paralelo com a
estimulagdo da sua proliferacao para reabastecer a massa de células  perdida
durante a progressao da doenga (LORENZO et al, 2017).

Consideragoes Finais

A diferenciagdo da etiopatogenia dos diferentes tipos de diabetes é de
extrema importancia, ja que o diabetes estd correlacionado com diversas pato-
logias vasculares, neuroldgicas e hormonais. Com um melhor conhecimento a
respeito dos diferentes tipos de diabetes, é possivel tragar um melhor progra-
ma de prevengdo, tratamento e controle da doenga.
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