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DEFINICAO

v/ O DIABETES MELLITUS (DM) consiste em um grupo

de desordens metabdlicas caracterizado por niveis Saudével Piabetes Tipo T insenethads

. , —— ———
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classes:

insulina. w ﬁ ﬂ
Esta doenga é classicamente subdividida em duas e © %
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. O la insulina
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DM gestacional e outras formas de DM.

Exp Clin Endocrinol Diabetes. 2014 Jul;122(7):384-6. Definition, classification and diagnosis of diabetes mellitus.



TIPOS DE DIABETES

. . . . o r risti
Tipo de Diabetes Causa Principal Idade de Inicio Tratamento Primario C? qctg Sticas
Distintivas

Autoimune (destruicao
das células B)

Resisténcia a insulina e
deficiéncia

. . Resisténcia a insulina
Diabetes Gestacional | . .
induzida pela gravidez

Autoimune, evolucéo
lenta

Genética (mutacao em
genes especificos) sem
auto anti-corpos

Diabetes MODY Maturity-
Onset Diabetes of the Young

Infancia e adolescéncia Insulinoterapia

Adultos (geralmente >
40)

Durante a gravidez

Adultos jovens

Jovens (< 25 anos)

Rapida instalagéao,
dependéncia absoluta de
insulina.

Dieta, exercicios,
hipoglicemiantes orais,
insulina em casos
avancados

Forte associacdo com
obesidade e estilo de
vida.

Resolvido apos o parto
na maioria dos casos.

Dieta, exercicios, insulina
Se necessario

Forma tardia do tipo 1
com progressao mais
lenta.

Inicialmente antidiabéticos
orais, depois insulina

Histoéria familiar
marcante, sem
resisténcia a insulina.

Dieta, hipoglicemiantes,
insulina conforme o
subtipo



EPIDEMIOLOGIA

: O DIABETES tipo 1 NO BRASIL e NO MUNDO

S No mundo: 8.75 milhdes de pessoas vivem com DM1 (2022).
- 1.52 milhGes tem menos de 20 anos.

XXXX

DM1 Ficha Técnica - Brasil Estado atual do Diabetes Tipo 1 (DM1) no Brasil

e NUmero de pessoas vivendo com Diabetes Tipo 1: 588.800

e Numero de “pessoas perdidas” devido ao Diabetes Tipo 1: 234.950

e NUmero médio de anos saudaveis perdidos por pessoas com DM1 (diagnosticadas aos 10): 33,2 anos

e Anos de vida saudaveis restantes (diagnosticados aos 10): 44,8 anos

T1D Index factsheet Brazil - Translation Port ADJ



Flosiopatologia

destruicéo
mediada por

Resposta imune no Diabetes tipo 1 sAllEs T

v/ O DIABETES MELLITUS tipo 1 (DM 1)

. e~ . "' g | e Cada tipo de célula secreta um No diabetes tipo 1, uma célula T 0 glucagon e a somatostatina ainda
- 0" awp oA horménio distinto e expressa efetora reconhece peptideos das sdo produzidos pelas célulasa e §,
Ca ra Cte r I Za Se pe I a d eSt ru Ica o a u to I m u n e { ,' “’. diferentes proteinas especificas células B proteinas especificas e mas nenhuma insulina ¢ produzida.
9! do tecido. mata a célula B.

das células B do pancreas, determinando .TL ; Cella T citotéxica
Lan‘;j:rians
deficiéncia na secrecdo de insulina, o que " Gucagon nsuina  Somatostatia e somaesatne
s: b: !:-3 -44: >aa
torna essencial o uso desse hormdnio como . ( T - - /‘°
antigeno antigeno antigeno
tratamento do controle glicémico e “ ‘g ﬂ ﬁ d ) r.l . N
. | | | [ | | insulin
preven¢ao de eventos micro e o &
cela cel B cel & cela cel B cel & e @ﬂ cel &
macrovasculares, cetoacidose, coma e : ’

morte.

Exp Clin Endocrinol Diabetes. 2014 Jul;122(7):384-6. Definition, classification and diagnosis of diabetes mellitus.



FISIOPATOLOGIA

Diabetes tipo 1: Doencga auto-imune e inflamatoria

Proliferacao de células ﬁ;ﬁy:isu cpoums
beta em fases iniciais Gatilho ambiental e Hiperglicemia
Autoantibody 2 de vida o com Peptldlo C
2 detecctavel s
2 PR Predisposigdo genética L Hiperglcemia
i e y / com Pepidio C
= @ S indetectavel
8 Dysglycemia _@ / ///\\ ’ ’ -
Ll —
@ S |/
Diagnosis sy &
Honeymoon phase §‘
Stage 3 Longterm T1D -
8
= Jovens
" Tempo

Figura 1. Evolugao temporal da massa/fungao secretora de insulina em individuos com DM1 e fatores associados.

Inflamagdo no pancreas em diferentes estagios de DT1. . e o
Fonte: adaptada de Couri et al; 20063



A HOMEOSTASIA DA GLICOSE

Estado de jejum - o Estado prandial « Encstao

* A\L@END)

AN . LR /)
GLUCAGON (’"\‘ PANX =Y g Y &=
i 120-140 mg/dL
Glicose
<100 mg/dL |=======> (6,7-7,8 mM)
(5,6 mM) \ =
Acidos graxos
<400 mM
Acidos graxos s
400 uM

- .\'\oﬁ'

Insuling " gi?{%) ‘

Tendéncia a cetoacidose - —»' (Cadi sy
.l ~— Lipideos da dieta \ 6
diabética (CAD) e
Aqui a glicose é suprida pelo figado, acs graxos e tecido adiposo: Aqui a glicose é captada pelo figado, musculos e tecido adiposo:
glicogendlise Glicogénese muscular
glicogendlise Lipdlise gliconeogénese hepatica Glicogénese hepatica
gliconeogénese hepatica Oxidagdo de acs graxos Lipélise Lipogénese

Quebra de ptns Captagdo de aa

v/ GOODMAN, Louis Sanford, GILMAN, Alfred. As Bases farmacoldgicas da terapéutica. 12edi¢do



DIAGNOSTICO CLINICO E LABORATORIAL

Politria Perda de peso Letargia Polidipsia r QUADRO CLiNICO ° r EXAME LABORATORIAL
R 4 @i 8 - ¢ X
\ o
s,\_r,' Sintomas de insulinopenia r Glicemia aleatéria > 200mg/dL
inequivocos (polidipsia, poliuria,
) polifagia, nocturia e perda de peso
’ SINTOMAS DE DIABETES inexplicada) Glicemia 2 horas apés sobrecarga
y ¥y g oral 75g de glicose 2 200mg/dL
’ ) | .ﬁ ) ' r licemia de jejum = 8h 126mg/dL*
2 (;-, ; Ocorréncia de cetoacidose prévia
PoTi:f-ag‘ia InfecgGes frequentes Cansace e Visdo turva r
sono excessivo HbA1c 26,5% *

*considerar os valores para diagnéstico de diabetes se glicemia de jejum em dois exames diferentes
ou glicemia de jejum + HbA1c na mesma amostra de exame de sangue

Tratamento do Diabetes Mellitus Tipo 1 no SUS. Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes (2023). DOI: 10.29327/5238993.2023-12



DIAGNOSTICO

HEMOGLOBINA GLICADA- HbA1C

Testes tradicionalmente utilizados para avaliar o
controle glicémico

Molécula da Correlagdo entre os niveis de hemoglobina
hemoglobina, glicada e os niveis de glicemia média estimada
mostrando a glicagao A1C eAG
das moléculas de glicose % mg/dl mmol/
6 126 7.0
ny 65 140 78 Tt s
¢ { 154 8.6 *
C C‘g ! B}% AL 169 9.4 'l
] u\‘L{’ ¢ 8 183 10.1
( S0 197 10.9 Mostram o nivel Mostram a glicemia média
0 ) o 212 11.8 glicémico instantaneo pregressa dos tltimos dois
y no momento do teste a quatro meses
9.5 226 12:6
10 240 13.4 * ’ Medida a cada 3
Formula: 28.7 X A1C —46.7 = eAG meses ou 6 se
*Saldo atual” *Saldo médio” controlada
Tabela 1. Metas de hemoglobina glicada para pessoas com DM1
Criancas e adolescentes Adulto Idoso
HbAlc %
<75 <70 entre 7.5 e 8,5



https://professional.diabetes.org/diapro/glucose_calc
https://professional.diabetes.org/sites/professional.diabetes.org/files/media/average_glucose_flyer.pdf

TESTES DIFERENCIAIS

No caso de DM1, é importante diferenciar de outros tipos de diabetes, como o Tipo 2 ou monogénicos (MODY).
Para isso, podem ser realizados:

v" Autoanticorpos: A presenca de dois ou mais autoanticorpos é altamente indicativa de DM1.
* Anticorpos anti-GAD (glutamato descarboxilase)
* Anticorpos anti-IA2 (tirosina fosfatase)
* Anticorpos anti-insulina (1AA)
* Anticorpos contra células das ilhotas (ICA) n
* Anticorpos anti-ZnT8 (transportador de zinco). e, j

v' Peptideo C S et s o, o
» Avalia a producdo endégena de insulina. Tmmmm——
* Em DM1, os niveis de peptideo C sao baixos ou indetectaveis, indicando a destruigao das células beta.

v' Teste Genético (em casos selecionados)
* Usado para descartar formas monogénicas de diabetes, quando ha duvida diagndstica.

Diretriz Oficial da Sociedade Brasileira de Diabetes (2023).

Resumo pratico

* Em adultos, comecar com anti-GAD e complementar com anti-IA2 ou anti-ZnT8.

* Em criangas, incluir IAA como parte do painel.

» Se persistirem duvidas diagnésticas, avaliar o peptideo C (niveis baixos reforcam a destruigdo das células beta).



MECANISMO DE SECRECAO DA INSULINA

CELULAS BETA DAS ILHOTAS

DE LANGERHANS
Canal de Calcio g¢g2e
D\
Receptor de sulfaniluréia -
Canal de K+ (ATP sensivel) "\ /\ off e || Secrecao de
( : — ) .\»“' insulina

®
AN Y ¢ 7% T
Transportador de glicose \ETAND 1o boce = 8 o0
porta € glicose W& \ ’damembrana war. .
GLUT-2 giicose Q X

N METABOLISMO
Membrana celular —& S M

Entrada de

calcio

Glicose eonitose de
aE glicoquinase vesiculas

Glicose-6-fosfato

Piruvato

[ MITOCONDRIA |
ATP/ADP




TRANSPORTADORES DE GLICOSE

Transportadores de glicose responsdveis pela difusdo facilitada (GLUTs) e pelo transporte de glicose acoplado ao Na+ (SGLTs)

Designacéo _ Principais sitios de expresséo e funcéo

" lGLUT1 Tecidos fetais e células em cultura: em adultos, altas concentragdes em células sanguineas, . 3 =

£ barreiras hematoencefalica e rim; responsavel pelo transporte basal de glicose na maioria das 8 3

% © |GLUT2 | |Hepatc’)citos, células pancreética[, membrana basolateral de células epiteliais de intestino — é_ %
g3 delgado e tubulo renal, astrécitos de nicleos cerebrais tais como em hipotdlamo Y g"

:;B § paraventricular, e lateral entre outros; transportador de alta capacidade confere uma alta — g §
*Z capacidade glico-sensora as células em que se expressa % -§
- Principal transportador em neurénios, também presente em placenta e testiculos ’ gz

o

lGLUT4 | |IVIL'|scqu esquelético e cardiaco, tecido adiposo branco e marroml: medeia o_transporte de

glicose estimulado pela insulina
GLUTS Transportador de frutose: altas concentragdes em intestino delgado e testiculo

GLUT6 Identificado em humanos: pseudo-gen que ndo se expressa funcionalmente
GLUT7 Fracdo microssomal de células hepaticas: esta associado ao complexo enzimatico da glicose-6-
fosfatase e medeia a liberagdo de glicose

* SGLT1 Bordo em escova das células epiteliais do duodeno, jejuno e segmento $3 do tabulo proximal
do néfron
* |sGLT2 Bordo em escova das|células epiteliais do segmento 51 do tibulo proximal do néfron

Os dados foram obtidos nas referéncias 1,4,12,13.



MECANISMO DE ACAO DA INSULINA

SINALIZACAO DA INSULINA EM ORGAOS ALVO

Densidade: Insulin
40 a 300.000/cél receptor
Glucose
3 caveola 0 0 extracellular
:'-; fiotilin . Cav 1 intracellular
2 Y- P-Y- -Y-P Translocation
3 of GLUT 4 Glucose
- / CrklI oA / Hexokinase
r
GLUT4 y
GB:C“ &5 IR 6P
*knockout de IRS-1 w ‘ GDP / 0
relacionado com = =\
resisténcia a 1 / IRS proteins Io - b4
insulina / 1-4 |
wAP PIP3 ey PDK1 \ Intracellular /
inase PI3-kinase (membrane) \ vesicle / L4
A S - 7’
‘ / / \ 4
Cell growth, Protein Glycogen Metabolic
differentiation, synthesis synthesis pathways
survival Orgaos alvo: figado, musculo esquelético, cardiaco e tecido adiposo

v GOODMAN, Louis Sanford, GILMAN, Alfred. As Bases farmacoldgicas da terapéutica. 122 edicdo



MECANISMOS DE ACAO DA INSULINA
nsu ma
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TRATAMENTO

v" Controle glicémico
Mudanga de estilo de vida (MEV)
Alimentag¢do/Exercicio/Fumo/Alcool

v Rastreamento das complicagcdes microvasculares
Neuropatia
Retinopatia
Nefropatia
Infeccao em dentes, pele
Problemas nos pés

v Complica¢gdes macrovasculares relacionadas e risco cardiovascular
HAS
Dislipidemia
Infarto do miocardio
Obesidade




TRATAMENTO

v' O tratamento do paciente com DML1 inclui cinco componentes principais:

1) Educacdo sobre diabetes,

2) Insulinoterapia,

3) Automonitorizacao glicémica,

4) Orientacao nutricional e

5) Pratica monitorada de exercicio fisico.

Monitoramento continuo da glicose (CGM)

E um tratamento complexo em sua prescricdo e execucdo e exige a participacdo intensiva do
paciente, que precisa ser capacitado para tal.

A taxa de carboidrato é obtida pela divisdo de 400 pela dose total diaria de insulina (DTI), e
corresponde a quantidade de carboidrato que pode ser consumida de forma que a glicemia ndo
seja alterada apos a administracéo de 1 U de insulina.



TRATAMENTO

INSULINOTERAPIA

Proinsulin
~ORRROA0000 o
be St X $—S
P N 1 21
Pe, Cpeplide L A % . ;
$ Cadeia A Insulina glargina Analogo
, T s'@l ] de acdo
| / longa
1.3 8 $ 28 29 30 31 32
, @ Cadeia B @m Insulina
LygPrg- Insulina lispro
o .
—1-!’;‘— -@— Insulina glulisina jna |O~gOS
@ Insulina asparte €acao
i . curta
‘@— Insulina detemir
‘N-miristoil
Analogos
e . CadeiaA 21 0, d a
N e agao
I 7 28 29 C—OH lonea
Source: Molina PE: Endocrine Physiokogy, 20d Edmion: des Thf” Cadeia B i g
o 1/ wev. accessmedicne. com e a Insu"na degIUdm
Copyright © The McGraw-Hill Companies, Inc. Al rights raserved, O\
\/C— (CH,)“ ~ C/H_@
OH Il

(o]

Polipeptidio de 52 aminodcidos que consistem de Ne-hexadecandioily-Glu

duas cadeias ligadas por duas pontes dissulfeto S - . -
ModificagGes na insulina regular formam os analogos da insulina




INSULINOTERAPIA E ANALOGOS INSULINICOS

E a base do tratamento para todos portadores de DM1 e alguns de DM2

v Abordagens moleculares para modificar a absorcdo e tempo de acdo:

® Alteragdes estruturais nainsulina
* Manter a ligagao no receptor
* Retardar ou acelerar a absorc¢ao
v Preparag¢des em solugdo ou suspensio:

®* 100 U/mL- 3,6 mg/mL (0,6 mM)

® 200, 300 ou 500 U/mL — pacientes resistentes

v GOODMAN, Louis Sanford, GILMAN, Alfred. As Bases farmacolégicas da terapéutica. 132 edi¢do



INSULINOTERAPIA

v FORMAS DE ADMINISTRACAO:

®* SC (tratamento a longo prazo)

- ampolas e seringas

- injetores tipo caneta sem agulha

- dispositivo de infusao SC
° I\

- cetoacidose

- periodo perioperatorio

- parto

- UTI
* Inalada: uso limitado,
irritacdes de mucosa

FATORES QUE AFETAM A BSORCAO:

Local de administracao

Formulacao da insulina

Fluxo sanguineo subcutaneo
Tabagismo

Atividade muscular do local da injecao

~—— Local preferido: abdome 30% mais absorc¢ao




PERFIL DE ACAO DE INSULINAS E ANALOGOS INSULINICOS

Ultra rapida (Lispro, Asparte, Glulisina)

Rapida dissociacdo do hexamero

Insulina bolus
ou corregao

0 Rapida (Regular

I.l-l.l P ( & ) SC, 15 min antes da refei¢ao

u>.l *  Menos hipoglicemia

- |

= @ — On « 4 > (0] compqnente prgndlal e divididoem 3 a 4
51 B > bolus pré-prandiais por dia,

7] @ < § - 30 minutos para a Regular,

Z Minmal afuon Uit dfaion | _Rapiddifson l - imediatamente antes da refei¢cdo para os
< Gapilary, - barrier + analogos ultrarrapidos.

=

3

o

1 [ 1100
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1011 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24
HOURS

Insulinas e analogos prandiais: reproduzir a secreg¢ao fisioldgica de insulina em situagoes
de pico prandial ou em doengas etc



PERFIL DE ACAO DE INSULINAS E ANALOGOS INSULINICOS

As necessidades diarias de

. L. . insulina no DM1 podem ser
Analogos Ultra rapida (Lispro, Asparte, estimadas a partiFr) doipeso

Humana Répida (Regular) corporal, tipicamente
variando entre 0,4 U/kg/dia

Intermediaria (NPH) a 1,0 U/kg/dia.

T1E T——

Zinc & Protamine

PLASMA INSULIN LEVELS

1 e I
123 45 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24

NPH: insulina humana recombinante -protamina neutra Hagedorn (suspensao)



TRATAMENTO BASAL-BOLUS

Efeito dainsulina

Ultra rapida (Lispro, Asparte, Glulisina)
Rapida (Regular)

Intermediaria (NPH) }‘5‘ @ | R e e |
T et r Associago pré-misturada de insulinas
Zinc & Protamine _

Prolongada (Detemir) R
Prolongada (Glargina 100U)

Efeito da insufing

Ultra prolonga udeca)

PLASMA INSULIN LEVELS

Lispro Lispro Lispro Glarginaou
/ detemir

j/r{ ¢

= f o

I el
12 3 45 6 7 8 9 10111213 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24

Efeito da insuling

Acao curta: bolo prandial ou em hiperglicemia aguda
. ~ ~ s . . o s . a Figura 25.8
Inje¢ao basal: manutengao dos niveis basais fisioldgicos de glicose Exemplos de 165 ssquemas de

tratamento gue repdem insulina
prandial e basal.

D, desjejum; J, janta, ceia; NPH, insulina
neutra com protamina Hagedorn.



Agect . . ..
<ue Insulinas disponiveis no SUS

| | mido | Pico | Duagio | Posologia | Aspecto_

Acaorapida
Unica ue pode RSHIIEY 30 minutos antes
- das refeicoes cristalino

1- 3x/dia

Acao intermediaria

NPH recomendar dose
noturna turvo
as22h

Todas as insulinas disponiveis no Brasil tém concentragdo de 100 unidades/ml.

Fonte: Adaptado de: BRASIL. Ministério da Satde. Secretaria de Atengao a Saude. Estratégias para
o cuidado da pessoa com doenca crdnica: diabetes mellitus. Brasilia, DF: Ministério da Satide,

2013d.160 p. (Cadernos de Atengao Basica, n. 36). Disponivel em: < http://goo.gl/2rvxty>.



EFEITOS ADVERSOS

v/ PRINCIPAIS EFEITOS ADVERSOS DA INSULINOTERAPIA
®* Hipoglicemia;
®* Modesto ganho de peso

® Lipodistrofia no local da injecao

®* ReacgOes alérgicas, devido aos componentes da formulacao (raras)




INTENRAGCOES MEDICAMENTOSAS

* Agentes betabloqueadores: Podem mascarar os sintomas da
hipoglicemia, como taquicardia, dificultando a deteccao precoce
do quadro.

* Alcool: Intensifica e prolonga o efeito hipoglicémico da insulina
ao inibir a gliconeogénese hepatica, aumentando o risco de
hipoglicemia.




POTENCIAL DE INOVACAO

Modulacao da microcbiota
intestinal




POTENCIAL DE INOVACAO

Transdiferentiation / ?
Dedifferentiation

v Terapias celulares:

Rejeicao

imunologica Sobrecarda nas células

P

Pancreatic
islet

Transplante de células beta
pancreaticas derivadas de
doadores, na veia porta dos
pacientes (Aprovado pelo
FDA em julho de 2023-
donislecel LANTIDRA®)

Perda de células
- funcionais

IBMIR reacdo instantdnea mediada pela
imunidade inata

B
” « Separacgio

_mmaven *  Purificacdo
* Infusédo

70% dos participantes nao precisaram tomar
insulina por 1 ano ou mais apds a infusao,

40% nao precisaram de insulina por 1-5 anos e
30% nao precisaram de insulina por mais de 5
anos.



COMPARATIVOS ENTRE TRANSPLANTE DE CELULAS E DE PANCREAS INTEIRO

Transplante de Células Beta Transplante de Pancreas Inteiro

Infusédo de ilhotas pancreaticas contendo
células beta de doadores mortos

o Procedimento pouco invasivo (via veia . S
Invasividade s P ( Procedimento cirdrgico de grande porte
Requisitos de Imunossupresséo Necessaria (risco de rejeicao celular). Necessaria (risco de rejeicao do 6rgao)
Indicacso Pacientes com hipoglicemias severas Casos graves, geralmente combinados

¢ refratarias com transplante renal

Efetividade na Independéncia de Cerca de 50-70% dos pacientes atingem Alta taxa de independéncia inicial, mas

Insulina independéncia em 1 ano pode decair com o tempo

Tromboembolismo, rejeicdo e necessidade Complicacdes cirlrgicas graves, trombose

RiSCOS Qe mt]_ltiplos doa_ldores. Neuropatia eg _rejeigéo. _ Neuropatia e
linfopenia/leucopenia pelalinfopenia/leucopenia pela
imunossupressao. imunossupressao

: o Limitada pela escassez de ilhotas e alta  Altamente limitada pela baixa oferta de
Disponibilidade . o
complexidade doadores compativeis

Potencial para controle glicémico com Possivel cura funcional, mas com maior
menor invasividade risco cirdrgico

Descricao Cirurgia para substituicao do pancreas

Beneficios Longo Prazo

DOI:10.1590/S1679-45082015RW3163



https://dx.doi.org/10.1590/S1679-45082015RW3163

POTENCIAL DE INOVACAO

v Organoides de ilhotas pancreaticas em um chip (islet-on-chip)

* Plataformas microfluidicas permitem a

_— reprodutibilidade da cultura e diferenciagao
de organoides de ilhotas.

* Avaliagao funcional eficiente de organoides
de ilhotas pancreaticas, como deteccao de
sensibilidade de ilhota, monitoramento em
tempo real de longo prazo e ajuste
automatico de glicose para fornecer

Drug screening

Culture & Differentiation Functional evaluation

"\ Quality control

= R . ~

A; of cell therapy estimulagao relevante.
Modelagem de pancreas funcional em microdispositivos para testes pré- « Pode ser aplicada em modelagem de
clinicos e terapias futuras.. doengas, triagem de medicamentos e

controle de quantidade de terapia celular
para diabetes mellitus

Journal of Nanobiotechnology volume 20, Article number: 308 (2022)



https://jnanobiotechnology.biomedcentral.com/

POTENCIAL DE INOVACAO

v Imunomodulagcao: Teplizumab (Aprovado pela FDA)

* Anticorpo monoclonal anti-CD3, age nas células
T reduzindo a destruicao das células beta.

* Reducado da dose diaria de insulina

* Indicado para paciente adultos e pediatricos >8a;

* Atrasa o inicio da doenca

* Mais eficaz se o inicio do tratamento antes da
destruicao das células beta, quando diagndstico
€ mais desafiador.

. * Risco de reativacao do virus Epstein-Barr.

@ rhegaoytees .+ Efeitos adversos: linfopenia, erupgao cutanea e

Terapias para preservacao de células 3
medida pelo peptideo C

Reduced T cells attack ‘

Beta cell

Destra ta cells
Effector T cells deactivated and - ‘

removed from circulation

Proportion Free of Type 1 Disbetes.

Months since Randomization

at Risk
Teplaumab 44 “ “ 3% P14 2 15 u 1 9
Phcebo 32 B 18 1 i) 1 9 s 6 4 .

Estudo randomizado, duplo-cego, placebo controlado em 76 parentes
com risco de DM1. No primeiro ano: o diabetes foi diagnosticado em
apenas 3 dos 44 participantes (7%) no grupo do teplizumabe, em

contraste com 14 dos 32 participantes (44%) no grupo do placebo.
PECARIPEIES (E47d) 0O G0 CE [ N Engl ] Med 2019;381:603-613



O futuro é promissor!

O tratamento do DM1 combina avangos
farmacolodgicos e tecnolégicos com novas
estratégias terapéuticas.

O futuro é promissor, com inovag¢oes que
podem transformar a abordagem da
doenca e melhorar significativamente a
qgualidade de vida dos pacientes.
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