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NEUROPATIA VEGETATIVA EM PACIENTES COM
TOLERANCIA DIMINUIDA A GLICOSE

KARLA FREIRE REZENDE”, AILTON MELO™*, JUDITH POUSADA**,
ZULMIRA FREIRE REZENDE*, NORMA LUCIA SANTOS*, IRENIO GOMES™*

RESUMO - Com ¢ objetivo de determinar se tolerdncia diminuida a glicose (TDG) est4 associada a neuropatia
vegetativa realizamos estudo transversal de que participaram 44 pacientes com intolerincia a glicose (Grupo 1)
os quais foram comparados com 43 individuos controles apresentando teste de tolerdncia & glicose normal (Grupo
2). Os pacientes de ambos os grupos, apds aceitarem participar da pesquisa, eram submetidos a anamnese, exames
clinico e laboratoriais € estudo da fungéio vegetativa (intervalo QT, prova da arritmia sinusal, manobra de Valsalva
e teste postural). Os pacientes com TDG apresentaram mais hipertensdo arterial sistémica, obesidade centripeta,
hiperglicemas de jejum e pés-prandiais e dislipidemias que os controles. O teste de arritmia sinusal estava alterado
em 54,5% dos grupo 1 e em 32,5% do grupo 2. A manobra de Valsalva foi anormal em 34,1% no grupo 1 e em
7% dos controles (p=0,004). A prova postural nio foi diferente nos dois grupos. O comprometimento do sistema
neurovegetativo foi mais frequente nos pacientes com TDG que nos controles. A maior frequéncia de fatores de
risco para doenga aterosclerética cardiovascular e o concomitante comprometimento do sistema nervoso vegetativo
nos pacientes com TDG podem ser os responsiveis pelas elevadas taxas de letalidade devida a vasculopatias
observadas nessa populagiio.

PALAVRAS-CHAVES: diabetes mellitus, neuropatia vegetativa, intolerdncia a glicose, neuropatia
periférica.

Autonomic neuropathy in patients with impaired glucose tolerance test

ABSTRACT - Impaired glucose tolerance (IGT) is a clinical situation characterized by mild hyperglicemia,
which is estimated to afflict 7.8% of the Brazilian population. Diabetic neuropathy is the most commom
complication in diabetes mellitus and it is related to morbidity and lethality in this discase. The association
between IGT and peripheral neuropathy is still a matter of great concern. Purpose and Method: In order to
determine if IGT is associated with autonomic neuropathy a cross-sectional study in 44 patients with impaired
glucose tolerance test (Group 1) was performed. The patients were compared to 43 control individuals (Group
2). Every patient in each group underwent anamnesis and standardized autonomic tests which consisted of heart
frequency test, Valsalva maneuver, postural test and sinus arrythmia. Routine hematologic exams as well as GTT
were also made. Results: Patients in group 1 had more systemic arterial hypertension, centripetal obesity, fasting
and post-feeding hyperglicemia and dyslipidemia when compared with group 2. When we analysed the autonomic
tests, the sinus arrythmia test was abnormal in 54.5% of the patients in group I and in 32.5% in group 2 (p=0.0039)
and the Valsalva maneuver was abnormal in 34.1% of group 1 and in 7% of group 2 (p=0.004). The postural test
was not different in both groups (p=0.334). Conclusion: Our results show that the involvement of the autonomic
nervous system was more frequent in patients with IGT when compared to controls. These findings can explain
the increased lethality due to vasculopathies observed in this group of patients and also alert physicians to care
for patients with impaired glucose tolerance test.

KEY WORDS: diabetes mellitus, impaired tolerance glucose, autonomic disorders, peripheral neuropathy.

A neuropatia diabética € a complicag#o crdnica mais frequente do diabetes mellitus® podendo
comprometer qualquer nervo, seja somdtico ou vegetativo. E responsdvel por considerdvel parcela
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da alta morbidade e mortalidade presente nesses pacientes pois, além de causar dores muitas vezes
intensas, proporciona o aparecimento de pés neuropdticos e insensfveis com grande risco de
ulceragdes, infecgbes e amputagdes . O comprometimento do sistema nervoso vegetativo causa
lesdes em virios 6rgdos internos, contribuindo de forma significativa para redugio da qualidade de
vida dos pacientes, acarretando também aumento da mortalidade pelo maior risco de morte stibita
devido ao comprometimento da inervagio cardfaca?. Em 1985, a Organizagdo Mundial de Satide
(OMS) reclassificou as diversas formas de alteragGes do metabolismo dos carboidratos, baseando-
se em estudos prospectivos que associavam niveis glicEmicos durante a segunda hora do teste de
tolerdncia a glicose oral (TTGO) ao desenvolvimento de complicagdes crénicas microvasculares,
mais especificamente da retinopatia e nefropatia, sem fazer referéncia 4 neuropatia®. Valores maiores
que 11,1 mmol/l (200mg%) estavam relacionados ao aparecimento destas complicages nos anos
subsequentes® e os pacientes eram diagnosticados como portadores de diabetes mellitus. Pacientes
com niveis limitrofes de glicemia na segunda hora do TTGO, isto é, que ndo atingissem os 11,1
mmol/l (200 mg%), foram classificados em um grupo distinto, ndo associado ao desenvolvimento
das complicagbes anteriormente citadas, denominado de intolerdncia a glicose. A presenca de
neuropatia em pacientes com intoleréincia & glicose ainda ¢ bastante discutida. Cederholm e cols.®
em 1985 e Eriksson e col.’ em 1994 procuraram alteragGes dos nervos somaticos e vegetativos em
pacientes portadores de intolerincia & glicose encontrando apenas disfungdo autonomica.

Neste artigo, estudamos 44 pacientes portadores de intolerdncia & glicose (TDG) segundo os
critérios da OMS através de provas de funcdo vegetativa cardiovascular ¢ comparamos os resultados
com 43 individuos sem alteragdo no metabolismo dos carboidratos com o objetivo de saber se o
grupo com TDG possuia mais neuropatia autondmica do que o grupo de comparagio.

MATERIAL E METODO

Trata-se de um estudo seccional no qual comparamos a frequéncia de neuropatia vegetativa cardiovascular
em individuos com e sem toleréncia diminuida a glicose.

Pacientes

Foram estudados 44 pessoas portadoras de TDG de acordo com os critérios da OMS¥. Os pacientes que
vinham consecutivamente para as consultas foram selecionados de forma aleatéria no ambulatério de diabetes do
Servigo de Endocrinologia da Universidade Federal de Sergipe (UFSE), sendo divididos em trés grupos de
acordo com o tempo de intolerdncia a glicose: grupo 1 quando menor que 6 meses; grupo 2 quando entre 6 meses
e 3 anos; e grupo 3 quando maior ou igual a 3 anos. Nos pacientes com intolerincia & glicose ha mais de 6 meses
foi repetido o teste de tolerdncia a glicose oral para confirmar a permanéncia nesse estado.

Dentre os pacientes portadores de TDG, selecionamos, em um grupo especial, aqueles portadores das
caracteristicas da sindome X de Reaven: hipertensiio arterial sistémica, intoleriincia 4 glicose, hipertrigliceridemia
e alteragdo na distribuigfo da gordura corpérea com predominio da distribuigfio abdominal em relagdo & pélvica®.

O grupo de comparagdo foi composto de pacientes provenientes das consultas nos ambulatérios de
obesidade e clinica médica da Faculdade de Medicina da UFSE, nos quais foram realizados testes de tolerfincia
a glicose oral com resultados normais.

Critérios de inclusfio: idade entre 30 e 75 anos; ambos os sexos; qualquer raga; submetidos ou no a
tratamento para o controle da intolerincia 4 glicose.

Critérios de exclusdo: pacientes com diagnéstico de diabetes mellitus no TTGO; menores que 30 anos e
maiores que 75 anos; portadores de neuropatias de outras etiologias ou doenga neurolégica, hepética, hematolGgica,
enddcrina e renal concomitante; pacientes com ingesta de dlcool > 50 g/dia; uso de medicagdes neurotéxicas ou
que interfiram no metabolismo dos hidratos de carbono.

Avaliacdo dos pacientes

Os pacientes foram submetidos a avaliagio por questiondrio, exame clinico e exames laboratérios. O
questiondrio incluia perguntas sobre tempo de doenga, cumprimento de dieta e de atividade fisica, uso de
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medicagdes, fumo e dlcool; presenga de enfermidades associadas, hist6ria de diabetes mellitus na familia e de
sintomas de neuropatia.

Foi verificado o peso utilizando-se balanga antropométrica com escala de 100g. A altura foi medida por
régua com escala centesimal, sendo anotado o centfmetro superior. Foi calculado o indice de massa corpérea
(IMC) pela relagio do peso pelo quadrado da altura e os paciente foram classificados de acordo com a literatura’.
A distribuigio da gordura corpérea foi avaliada pela medida da relagio cintura-quadril: a mensuragio da cintura
foi realizada ao nivel da cicatriz umbilical com o paciente em ortostase e respirando normalmente, € a medida do
quadril ao nivel da crista ilfaca'. Todos os dados antropométricos foram tomados pela mesma equipe de
observadores.

Foi colhida amostra sanguinea para realizagio dos seguintes exames laboratoriais: hemograma completo,
glicemia em jejum, colesterol total, LDL e HDL colesterol, triglicerideos, hemoglobina glicosilada, uréia,
creatinina, T3 ou T4 e TSH.

Testes de avaliagao da fungdo vegetativa cardiovascular

Os testes cardiovasculares foram realizados utilizando-se aparelho de eletrocardiograma, os resultados
padronizados na literatura'®. Foi utilizada a derivagfo periférica DIl na qual o mesmo observador, de forma cega,
calculou através de régua os seguintes dados:

1) Razio cardiaca de repouso. Calculada apés 20 minutos de repouso na posigao supina, através de um tragado
eletrocardiogrifico.

2) Duragdo do intervalo Q-T.

3) Resposta da frequéncia cardiaca a respiragio ritmada. Calculada a resposta a seis respiragdes profundas/min
(5 segundos para cada movimento inspiratério € expiratorio) registradas pelo tragado continuo do eletrocardiograma
nesse minuto. O intervalo R-R méximo e minimo durante cada ciclo respiratério foi escolhido e convertido em
batimentos por minuto. Um valor médio foi calculado para os 6 ciclos mensurados.

4) Resposta cardiaca 3 manobra de Valsalva. A manobra de Valsalva (expiragéo contra pressio de 40 mmHg por
15 segundos) foi realizada 3 vezes e, posteriormente, calculamos um valor médio para os intervalos: R-R mais
longo apés a manobra e mais curto durante o exercicio. Ap6s, era realizada a razio destes intervalos.

S) Variagfio da pressdo arterial a ortostase. Foi mensurada utilizando-se esfigoman6metro e de acordo com o
seguinte protocolo: apds repouso na posi¢ao supina por mais 10 minutos mensuramos a pressdo arterial sistSlica;
o paciente posteriormente ficava em posigio creta € a presséo arterial sistdlica era tomada imediatamente € em
cada intervalo de 1 minuto durante os 5 minutos seguintes. Foi escolhida a menor pressio arterial sistélica em
posigiio ereta e calculada a diferenga em relagio ao repouso.

Andlise estatistica

As caracterfsticas clinicas e laboratoriais de cada grupo com distribui¢do normal foram comparadas
utilizando-se o teste do X2 e o teste t-student para varidveis qualitativas e quantitativas respectivamente. Os
valores dos testes de fungdo vegetativa que niio obedecem a distribuigio normal foram comparados utilizando-se
o teste néio paramétrico de Mann-Whitney. Os resultados dos testes cardiovasculares foram analisados de acordo
com a presenga de obesidade, das caracterfsticas da sindrome X e do tempo de intolerdncia 2 glicose. A andlise
estatfstica foi feita com a ajuda do pacote estatistico EPI-INFO 5.1. A associagdo entre varidveis foi considerada
significante se p< 0, 0S.

RESULTADOS

Entre os 44 pacientes portadores de intolerancia a glicose, 36 (81,8%) eram do sexo feminino
e 8 (18,2%) do sexo masculino. A média de idade foi de 49,9 (+ 9,8) anos. Em relag&o ao tempo de
diagndstico da TDG, 25 (56,8%) tinham menos de 6 meses, 12 (27,3%) encontravam-se entre 6
meses € 3 anos e 7 (15,9%) mais que 3 anos.

O grupo de referéncia continha 43 pacientes, 39 (90,7%) mulheres e 4 (9,3%) homens, sendo
a média de idade 48 (+ 10,8) anos. As principais caracterfsticas clinicas dos pacientes nos dois
grupos estdo discriminadas na Tabela 1.
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Tubela 1. Caracteristicas clinicus dos dois grupos

Grupos

Caracteristicas Normal TDG p

Nimero 43 4 -

Sexo masculino 4(9,3%) 8 (18,2%) 0,374
Média de idade (anos) 48 (+10,8) 49,9 (£9,8) 0,437
Histéria familiar de diabetes mellitus 26 (60,5%) 27 (61,4%) 0,894
Histé6ria de hipertensdo arterial sistémica 16 (38,1%) 30 (68,2%) 0,007
IMC médio (kg/m?) 313(+6.8) 31,7 (15.8) 0,516
Cintura (cm) 7.8 (+14,7) 100,7 (z14,5) 0,279
Quadril (cm) 109.3 (+10,1)  107,2 (212,7) 0,251
Relagiio cintura- quadril 0,89 (+0,09) 0,94 (20,07) 0,003
Pressdo arterial sist6lica (minHg) 126,1 (£17,6)  136,4 (+21,0) 0,020
Pressiio arterial diastélica (mmHg) 79,3 (£8.5) 84.8 (£11,0) 0,056

Dos pacientes com intolerancia a glicose, 17 (38,6%) cumpriam dieta para controle glicémico,
enquanto 27 (61,4%) nio faziam qualquer tipo de tratamento para TDG. Quando analisamos os
antecedentes dos portadores de TDG, 27 (61,4%) pacientes apresentavam histéria familiar de diabetes,
sendo 24 (88,9%) de primeiro grau. Dos controles 26 (60,5%) tinham familiares com diabetes,
sendo 19 (73%) de primeiro grau. Dos pacientes intolerantes 2 glicose, 30 (68,2%) apresentavam
hipertensdo arterial sistémica e 4 (9,1%) dislipidemia. Entre os controles, 16 pacientes (38,1%)
apresentavam hipertensdo arterial e 1 (2,4%) referia apnéia do sono. Quando questionados sobre
atividade fisica 10 (22,8%) pacientes com TDG eram sedentdrios, 21 (47,7%) tinham atividade
fisica leve, 11 (25 %) moderada e 2 (4,5%) intensa. Dos controles, 8 (18,6%) eram sedentirios, 30
(69,8%) tinham atividade fisica leve, 5 (11,6%) tinham atividade moderada ¢ nenhum praticava
exercicios fisicos de forma acentuada.

O indice de massa corpérea médio nos paciente com TDG foi 31,8 (£ 5,78). Cinco pacientes
apresentavam-se com IMC normal, 13 apresentavam excesso de peso e 26 eram obesos, sendo 5
deles obesos mérbidos. No grupo de referéncia o IMC médio foi 31,3 (¢ 3), 9 pacientes apresentavam
indice de massa corpérea normal, 10 tinham excesso de peso € 24 obesidade, sendo 4 obesos mérbidos.

Nas dosagens laboratoriais realizadas, os pacientes com TDG apresentavam maiores niveis
de glicemia de jejum (p=0,005), elevada glicemia na segunda hora do TTGO (p=0,001), aumento do
colesterol total (p=0,004) e triglicerideos (p=0,001) (Tabela 2).

A média da frequéncia cardiaca nos pacientes com intolerincia i glicose foi 75,1 bpm (£10,8)
e de 73,1 (x11,0) no grupo de individuos normais (p=0,578). O intervalo Q-T médio foi maior nos
individuos intolerantes 2 glicose (0,31+0,03) que nos pacientes controles (0,29+0,01) (p=0,003). A
Tabela 3 mostra os resultados médios das provas cardiovasculares e os percentuias de testes
considerados limitrofes ou anormais nos grupos estudados. A prova da arritmia sinusal estava alterada
em 24 (54,5%) pacientes com TDG e em 14 (32,5%) dos controles (p=0,05). A manobra de Valsalva
foi anormal em 34,1% dos pacientes com TDG ¢ em 7,0% dos controles (p=0,004). A prova postural
ndo foi diferente nos dois grupos (p=0,334).
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Tubela 2. Resultados das dosagens laboratoriais nos grupos.

Grupos

Dosagens Normal TDG P

Glicemia de jejum (mg/dl) 92,2 (10, 5) 100, 3 (+14, 3) 0,005

Glicemia na 2" hora do TTGO (mg/dl) 102, 8 (+17, 4) 163,5(x15,9) 0,001

Hemoglobina glicosilada (g/%) 6,8 (xl,2) 7,0(+1,05) 0,496

Colesterol total (mg/dl) 205, 6 (£37, 6) 225, 0(x30, 1) 0,004

LDL-col (mg/dl) 133, 1 (33, 6) 143,2 (+ 29, 6) 0,099

HDL-col (mg/dl) 49,9 (£11,9) 47,0 (% 11,6) 0,671

Triglicérides (mg/dl) 112, 2 (161, 6) 155,2(+72,5) 0,001
Tabela 3. Médias e percentuais de provas alteradas nos grupos.

Arritimia sinusal M. de Valsalva Prova postural
Grupos Média % provas Média % provas Média % provas
(xdp) alteradas (zdp) alteradas (xdp) alteradas

1 (Normal) 188 (£9.5) 32,5% 1,49 (+0,26) 7,0% 16,0 (49.8) 14,0%
2 (TDG) 143 (46,0) 54,5% 1.4(£026) 34,1% 16,1 (£12,7) 20,5%
p 0,05 0,039 0,05 0,004 0,666 0,239

Tubela 4. Médias e percentuais de provas alteradas de acordo com o tempo de TDG.

Arritmia sinusal Mancbra de Valsalva Prova postural
Tempo N média % provas média % provas média % provas
(+dp) alteradas (xdp) alteradas (+dp) alteradas

>6meses 19 12,8 (+5.8) 12(63.2%) 1,33 (£0,26) 9 (47,4%) 18,4 (£13,2) 10 (52,6%)
<6meses 25 15,4 (16,0 12 (48%) 1,44 (10,25) 6 (24%) 14,4 (£12,1) 9 (36%)
p 0214 0,487 0,090 0,194 0,242 0,598

Tubela 5. Frequéncia cardiaca média, intervalo Q-T médio e resultado das provas cardiacas nos portadores de
sindrome X.

Intervalo QT Arritmia sinusal Manobra de Valsalva Prova postural
média média % provas média % provas média % provas
(xdp) (xdp) alteradas (+dp) alteradas (xdp) alteradas

0,29 (+0,01) 12,4 (+4,9) 5(83,3%) 1,21 (0,17) 4 (66,6%) 27 (£13,8) 4 (66,6%)

Quando analisamos os pacientes intolerantes a glicose pelo tempo de doenga, ndo encontramos
maior frequéncia de provas alteradas no grupo de maior tempo de intolerancia a glicose (Tabela 4).

Seis pacientes com TDG apresentavam caracteristicas clinicas compativeis com a sindrome
X de Reaven. Nestes pacientes encontramos altas taxas de comprometimento vegetativo (Tabela 5).
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DISCUSSAQ

No Brasil 7,6% ¢ 7,8% da populag@o t€ém diabetes melittus e intolerdncia & glicose
respectivamente'®, Em um pais com populagio estimada de 146 milhSes de habitantes' estes indices
correspondem a aproximadamente 22 milhGes de pessoas diabéticas ou-em risco iminente de tornarem-
se a curto prazo.

Nosso estudo avaliou pacientes com TDG analisando as caracteristicas clinicas, laboratoriais
e as provas cardiovasculares desta populagdo, comparando os resultados com os de pacientes
metabolicamente normais. Na avaliag#o clinica nio houve diferenga de sexos entre os dois grupos,
¢ a média de idade, a histéria familiar de diabetes e o indice de massa corpérea foram semelhantes,
sendo as médias nos dois grupos enquadradas dentro dos niveis condizentes com obesidade como
descrito na literatura'. Sabe-se que a obesidade aumenta a resisténcia periférica 2 insulina, seja
devido & diminuic&o na captagio periférica da glicose'?' ou a menor supressdo na produg8o hepética
de glicose durante o jejum?'. Por que sé alguns pacientes desenvolveram TDG e outros nfo, jd que
a obesidade foi comum aos dois grupos, ainda é motivo de discussdo. Uma explicag@o seria pela
tendéncia genética de ndo sustentar a hiperinsulinamia necessaria & manutengao do estado de tolerancia
normal. Quando analisamos apenas os parentes de primeiro grau encontramos maior frequéncia de
histéria familiar no grupo de pacientes com TDG. De certo que esta € uma forma bastante subjetiva
de avaliar esta relagdo porém, como o gen diabetogénico para o diabetes ndo insulino-dependente
ainda ndo foi determinado, ¢ uma maneira plausivel. Recentemente, Stewart e col. encontraram
caracteristicas de sindrome X mais frequentemente em parentes de primeiro grau de pacientes com
diabetes mellitus ndo insulino dependente (DMNID) que em controles no diabéticos®. Outra
alternativa para esta resposta pode ser o estudo de Ohlson e col.?, no qual 792 pacientes do sexo
masculino foram acompanhados ao longo de 31 anos e os fatores de risco para desenvolver diabetes
avaliados. Neste estudo ndo s6 o grau de obesidade, mas principalmente a distribuigio da gordura
corpérea com aumento da relaggo cintura-quadril foi importante como fator de risco para diabetes.
No nosso estudo houve maior relagio cintura-quadril nos pacientes com intolerancia a glicose e,
além de aumentar o risco de TDG e de diabetes, este indice parece predizer maior probabilidade de
eventos cardiovasculares.

Na avaliag&o laboratorial, a glicemia de jejum foi significantemente maior em pacientes com
TDG e ndo encontramos diferengas estatisticamente significantes em relagdo a2 hemoglobina
glicosilada entre os dois grupos.

As alteragdes lipidicas foram evidentes nos pacientes com TDG. Além de niveis mais elevados
de colesterol total e de triglicérides, houve maiores niveis de LDL-colesterol e menores de HDL-
colestero! (n3o significantes). Este estudo concorda em parte com o de Capaldo e cols. que encontraram
niveis elevados de triglicérides, mas ndo de colesterol total, HDL e de LDL-colesterol’. A dislipidemia
na TDG possui intima relagdo com a hiperinsulinemia decorrente do estado de resisténcia periférica
4 insulina. Em pessoas com a sensibilidade insulinica normal, a insulina é um potente inibidor da
sintese de VLDL porém, ao desenvolver-se a resisténcia insulinica, existe perda da agéio supressiva
da insulina com consequente hipertrigliceridemia, achado mais frequente nos distirbios do
metabolismo da glicose®. Outra alteragio relatada na literatura é que os niveis de LDL apesar de
ndo estarem necessariamente elevados, sua composigfio estaria alterada, aumentando o poder
aterogénico das particulas®. Recentemente alguns autores sugeriram que os niveis persistentemente
elevados de 4cidos graxos poderiam inibir a captagfio da glicose dependente de insulina tanto em
pessoas normais como em pacientes diabéticos. Dois mecanismos foram propostos para explicar
estas alteragdes: 1) inibigio do transporte ou da fosforilagdo da glicose e 2) diminuigdo na atividade
da glicogénio sintetase pelo excesso de gordura no sangue aumentando a glicose-6-fosfato
intracelular®. Essa nova idéia propde que a elevagéo dos dcidos graxos livres plasméticos decorrente
da resisténcia a insulina exerce papel importante na perpetuacdo do processo, favorecendo o
desenvolvimento da intolerdncia a glicose ou do diabetes franco.
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A resisténcia insulinica e a consequente hiperinsulinemia estio envolvidas na génese da
hipertensdo arterial, da dislipidemia, da obesidade abdominal, fatores de riscos para doenca
ateroscler6tica coronariana. Hiperinsulinemia pode ser um fator central na etiologia destes fatores,
desempenhando papel principal nas medidas de prevengdo priméria. Em 1988 Reaven sugere a
comunhio destes fatores e propSe uma nova sindrome denominada sfndrome X, na qual a resisténcia
i insulina € o evento primério e a hiperinsulinemia, a intoleréancia 2 glicose, a hipertensdo arterial, o
aumento da relag8o cintura-quadril e a hipertrigliceridemia s@o consequéncia deste estado € agem
conjuntamente aumentando a chance dos pacientes enquadrados de serem acometidos por algum
evento cardiovascular®, A literatura verifica maiores niveis de insulinemia em pacientes portadores
de doenga aterosclerética coronariana que em controles'!, € h4 maior probabilidade de morte sibita
nestes pacientes’.

E certo que os pacientes com diabetes desenvolvem neuropatia vegetativa no curso da doenga
e que o risco aumenta quanto maiores forem os nfveis glicémicos e o tempo de doenga?. Neste
estudo avaliamos pacientes apenas com intolerancia a glicose e pesquisamos a presenga de neuropatia
através das provas cardiovasculares. Estas provas sdo ndo invasivas, ripidas, reprodutfveis ¢ t&m
boa sensibilidade na deteccdo das disfungGes vegetativas cardiovasculares. Em geral, quando
consideramos as provas de avaliagdo do sistema nervoso auténomo cardiovascular, gostariamos de
ter andlises distintas do sistema nervoso simpético e parassimpético. O teste parassimpético mais
utilizado é a prova da arritmia sinusal, descrita inicialmente por Wheeler ¢ Watkins® e aperfeigoada
por Ewing e col.'°. A andlise da variabilidade cardfaca (arritmia sinusal) pode ser avaliada pela
prova da arritmia sinusal, pela manobra de Valsalva e pelo teste postural. Quando analisamos a
arritmia sinusal houve diferenca significante no mimero de provas consideradas anormais (p=0,039)
em relagdo ao grupo de comparagao; estes dados corroboram os de Cederhom e col.® que encontram
menor razio R-R em pacientes com TDG. Em 1994, Eriksson e col.? avaliaram 51 pacientes com
histéria prévia de TDG encontrando 29% de provas alteradas.

A fungdo simpética € mais dificil de ser determinada isoladamente e algumas técnicas j&
foram descritas, dentre elas as provas vasomotoras', embora ainda ndo estejam amplamente
difundidas. A manobra de Valsalva é um teste bastante complexo, avaliando tanto a sensibilidade do
barorreceptor, quanto a fungio cardfaca, e a responsividade das vias simpéticas e parassimpéticas.
Este teste foi mais anormal nos nossos pacientes com TDG (p=0,004) que nos controles, e esta foi a
primeira vez que pacientes com TDG foram submetidos a esta prova. Os testes posturais tém grande
variabilidade? e desta forma requerem grandes perdas de fungéo nervosa para se alterarem. Esta
prova n3o foi diferente nos dois grupos (p=0,334).

Um fator de confusdo que deve ser avaliado de forma cuidadosa ¢ a obesidade. E sabido que
o aumento do fndice de massa corpérea estd associado com maior letalidade a longo prazo', ondas
Q anormais e macrovasculopatia®, porém até que ponto a obesidade pode contribuir para o
desenvolvimento de neuropatia ainda estd por ser estabelecido®.

No nosso estudo a obesidade estava presente na maioria dos pacientes com TDG, j4 que faz
parte da prépria fisiopatologia da intoleréincia a glicose, Uma forma de minimizar sua influéncia nos
resultados foi procurar controles que exibissem as mesmas caracteristicas fisicas que os nossos
pacientes, tornando as populagSes homogéneas em relagdo ao IMC (p=0,516) e portanto anulando o
efeito de confusdo desta varidvel.

Quando analisamos separadamente os 6 pacientes portadores das caracteristicas da sindrome
X, encontramos elevadas taxas de provas anormais (83,3% na arritmia sinusal, 66,6% na manobra
de Valsalva e 66% na prova postural), podendo ser fator contributivo s elevadas taxas de mortalidade
observadas nesta populagao’.

Como a neuropatia vegetativa pode piorar o prognéstico dos pacientes portadores de TDG
ainda é assunto para discussio e vérios autores t&ém demonstrado que os pacientes portadores de
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diabetes mellitus sofrem infarto agudo do miocérdio indalor'é, o que leva a negligéncia ao atendimento
destes pacientes infartados complicando a evoluggo e o prognéstico dos casos.

H4 alguns anos os médicos diagnosticavam os pacientes diabéticos ndo insulino-dependentes
em fase bastante tardia na qual as complicagoes cronicas do diabetes j4 existiam. A resisténcia
periférica e a hiperinsulinemia precedem o aparecimento do DMNID e, atualmente, com a
disponibilidade das técnicas laboratoriais, conseguimos identificar os casos em risco de
desenvolverem diabetes e agir precocemente com o objetivo de evitar que esses pacientes tornem-se
diabéticos. Bourn e col.* acompanhando pacientes com TDG submetidos a mudanga nos hibitos
alimentares e a programas de atividade fisica conseguiram melhorar as respostas & sobrecarga de
glicose e consequentemente a persisténcia no estado de TDG ou a progressdo para o diabetes.

Este estudo avaliando pacientes portadores de intolerincia a glicose encontrou taxas de
envolvimento do sistemna nervoso autSnomo significantemente maiores que em pessoas nio diabéticas
e este dado vai de encontro ao boletim da OMS de 1985% que caracteriza a classe de intolerantes &
glicose como fora de risco ao desenvolvimento de complicagdes cronicas microvasculares
caracterfsticas do diabetes mellitus franco.

Os nossos pacientes com TDG apresentaram significantemente mais hipertenséo arterial,
maior distribuig@o centripeta da gordura corpdrea, mais dislipidemias, maiores intervalos Q-T e
mais provas autondmicas cardiacas anormais que os controles normais. Provavelmente, se ndo forem
corrigidos estes fztores, sucumbirdo mais que os controles em decorréncia de doenga cardiovascular.
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