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Ecos do ‘“47th EASD Annual Meeeting’’ — Parte I*

C. Pina e Brito, R. Duarte

Realizou-se, entre 12 e |16 de Setembro de 2011, no Centro
de Congressos da Feira Internacional de Lisboa, no Parque
das Nagdes, o “47th EASD Annual Meeeting”, maior con-
gresso cientifico a nivel mundial dedicado a diabetes, que
reuniu, nesta edicdo, mais de 18.000 participantes de 120
paises diferentes, na sua maioria profissionais de satde ou
investigadores biomédicos. Mais de 350 jornalistas, nacionais
e estrangeiros, fizeram a cobertura do evento, para a Im-
prensa Generalista e para a Imprensa Médica.

Dos 1.249 trabalhos cientificos apresentados, 42 foram por-
tugueses, nimero que corresponde a aproximadamente me-
tade dos trabalhos cientificos apresentados pelos norte-
americanos, mas que foi superior ao dos trabalhos apresen-
tado pela Suica, o que mostra que a investigagdo nacional na
area da diabetes se encontra em expansio.

Durante este “47th EASD Annual Meeeting”, a “International
Diabetes Federation” (IDF) apresentou dados que confir-
mam que, a nivel mundial, a prevaléncia e a incidéncia da dia-
betes continua a aumentar. Em 201 I, a prevaléncia global de
diabetes é de 366 milhdes de pessoas, 4,6 milhdes morrerio
devido a doenca e o custo desta atinge os 337 bilies de eu-
ros. Ainda de de acordo com a IDF, em 201 |, a cada sete se-
gundos morre uma pessoa com diabetes.

Para o Dr. Luis Gardete Correia, presidente da Comissdo
Organizadora do “47th EASD Annual Meeeting” e Presiden-
te da Associacdo Protectora dos Diabéticos de Portugal

Cerimonia de abertura do “47th EASD Annual
Meeeting”: Dr. Luis Gardete Correia, Presiden-
te da Comissdo Organizadora do Congresso e
Presidente da APDP (acima), Dr. UIf Smith, Pre-
sidente da EASD (a dta., em cima) e Dr. Jean
Claude Mbanya, Presidente da “International
Diabetes Federation” (IDF) (a dta., em baixo).

(APDP), “estes nimeros demonstram que o combate a dia-
betes é um desafio urgente que nio pode mais ser ignora-
do. Os investigadores reunidos no congresso da EASD exi-
gem um compromisso na implementagio do conhecimento
ja existente na prevencio e tratamento da diabetes, ainda
que haja muito a fazer no campo da investigagdo para com-
bater a doenca”. Trata-se “também do desafio que sera leva-
do a Cimeira das Nag¢ées Unidas sobre as Doencas Nio Trans-
missiveis e espera-se que os governos e a sociedade civil to-
mem medidas concretas no combate a estas doencas”.
Novas terapéuticas, programas educacionais, novas aborda-
gens de investigacdo biomédica, epidemioldgica e clinica e
medidas de politica de salide, que contribuam também para
fazer regredir a epidemia global da diabetes, foram topicos
em que a comunidade cientifica mundial da diabetes se con-
centrou durante todo o congresso.

TEMAS PRINCIPAIS EM DESTAQUE

A nivel do Programa Cientifico e das Conferéncias de Im-
prensa do “47th EASD Annual Meeeting”, um dos temas
principais em destaque foi a relagio entre diabetes e cancro
(ver resumo das apresentagdes da Conferéncia de Imprensa,
imediatamente abaixo). Como explicou, na ocasido, o Prof.
Dr.Jo3o Raposo, Director Clinico da APDP, nas pessoas com
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diabetes “o risco chega a ser entre 50% e duas a trés vezes
mais para cancros como o da mama, pincreas ou figado”.

Diabetes e Cancro — Resumo das Apresentacées da
Conferéncia de Imprensa (13/09/2011 - 10h15-11h15)

Conferéncia de imprensa “Diabetes e Cancro”.

O Cancro Como Causa de Diabetes
Professor Edwin Gale
Universidade de Bristol, Reino Unido

O carcinoma do pancreas é a quarta causa mais comum de
cancro nos EUA e tem um prognéstico muito mau: menos
de 5% de sobrevivéncia aos 5 anos. Estd associado a obesi-
dade e ao tabagismo e é duas vezes mais frequente nas pes-
soas com diabetes, comparativamente ao resto da popu-
lacdo (ndo diabética). Estima-se que 0,8% das pessoas com
diabetes recém-diagnosticada terdo um carcinoma do pan-
creas associado. Reciprocamente, cerca de 80% das pessoas
a quem ¢é diagnosticado um carcinoma do pancreas tém tam-
bém diabetes ou “pré-diabetes” (tolerancia diminuida a gli-
cose). Durante muitos anos assumiu-se que a diabetes resul-
taria da destruicdo do pancreas pela neoplasia, mas ndo é
isso que se passa, dado que 75% dos carcinomas afectam a
cabeca do pancreas e muitos dos ilhéus de células beta
secretoras de insulina localizam-se na cauda do péancreas.
Estudos recentes sugerem que o carcinoma do pancreas
causa de facto resisténcia a insulina, através da libertacio de
substancias ainda n3o caracterizadas para a circulagio.

O exemplo desta chamada “reversdo causal” podera alterar
a interpretagio de estudos anteriores. Por exemplo, foi mos-
trado que, versus metformina, a insulina se associa a um risco
grandemente aumentado de carcinoma do pancreas. Esse
facto tem sido interpretado como sugerindo que ou a insuli-
na aumenta o risco de neoplasia, ou a metformina tem um
efeito protector. No entanto, a luz da “reversido causal”, se a
neoplasia desencadeia a diabetes podera também ser a causa
dos doentes serem mudados da metformina para a insulina.
De acordo com essa linha de interpretacio, a insulinoterapia
serda uma consequéncia da neoplasia e nio a sua causa.

Tem sido assumido, até aqui, que as neoplasias associadas a
diabetes surgem em consequéncia das alteragées metabdli-

cas associadas a obe-
sidade e/ou a diabe-
tes. O exemplo do car-
cinoma do pancreas
sugere que, por ve-
zes, a neoplasia pre-
dispSe para a diabe-
tes e ndo o contrario.
A identificagio das
substéncias libertadas
na cancerogénese res-
ponsaveis pela resis-
téncia a insulina po-
dera providenciar bio-
marcadores Uteis pa-
ra identificar os indi-
viduos em risco ele-
vado de desenvolverem neoplasia.

Professor Edwin Gale (Universidade de Bristol,
Reino Unido)

Risco de Cancro na Diabetes: Estratégias de Prevencdo
Professor Michael Pollak

Departmento de Oncologia, Universidade de McGill, Montreal,
Canada

As evidéncias disponiveis mostram claramente um aumento
do risco de certos cancros (figado, célon, endométrio) nas
pessoas com diabetes mellitus tipo 2 (DMT2), patologia em
que ocorrem muitas mudangas hormonais que poderio
aumentar esse risco. Essas mudancas hormonais incluem ni-
veis de insulina e de citocinas inflamatorias superiores aos
normais e outras. Existe também evidéncia de que a met-
formina — um antidiabético oral muito utilizado no trata-
mento da DMT2, pouco dispendioso e disponivel como
genérico — podera reduzir o risco de neoplasia.

Estudos de seguimento retrospectivos de medicamentos ja
de ha muito disponiveis revelam, por vezes, ocasionalmente,
novos dados que causam preocupagao, por exemplo, relati-
vamente a toxicidades ndo reconhecidas ou aumento do
risco de cancro. Com a metformina passa-se exactamente o
contrario: esse tipo de estudos mostram uma redugio ines-
perada do risco de cancro, associada a sua utilizagio.

O nosso grupo tem investigado o papel das hormonas, in-
cluindo da insulina e dos factores de crescimento “insulin-
like”, na biologia do cancro. Recentemente, investigdmos a
influéncia da diabetes e da terapéutica desta sobre varios
cancros, bem como as relagdes entre diabetes e cancro (a
nivel experimental, epidemiolégico e clinico).

Um ponto de particular interesse para nds tem sido a evi-
déncia que sugere um efeito protector da metformina na re-
ducdo do risco de certos cancros € mesmo um efeito de
melhoria do seu prognostico. Trata-se de uma area de inves-
tigacdo complexa e que, apesar da grande coperagio inter-
nacional existente, é também dificultada pelo facto de a met-
formina ser um genérico (o que niao permite uma cordena-
¢do centralizada do esfor¢co de investigagdo, como sucede
com o desenvolvimento de um novo fairmaco patenteavel).
Um importante topico da investigacdo a decorrer é a possi-



bilidade de a metformina ser util para prevencio e tratamen-
to de certas neoplasias, mesmo nas pessoas nao diabéticas.

As Multiplas Accoes Biolégicas da Metformina
sobre as Células Neoplasicas:

Ultimos Desenvolvimentos

Dr Frédéric Bost

U895 do INSERM, Nice, Franca

A metformina ¢ utilizada de forma generalizada como anti-
diabético oral, no tratamento da DMT2, ha mais de 30 anos.
Na diabetes tipo 2 a metformina reduz a producio de glico-
se pelo figado e aumenta a sensibilidade a insulina e a utiliza-
¢do de glicose por parte dos musculos e dos adipécitos, o
que resulta numa diminuigdo da insulinemia e numa melho-
ria da sensibilidade a insulina. A nivel molecular; a metformi-
na activa a cinase activada AMP (AMPK); a AMPK ¢é regulada
pela cinase hepatica Bl (LKBI), que é um gene supressor
dos tumores. Nos mamiferos, a AMPK inibe o alvo da rapa-
micina (mMTOR) que controla a sintese proteica e a prolife-
ragio celular.

O conhecimento desses mecanismos levou a colocar a hipo-
tese de que a metformina poderia afectar o crescimento
tumoral e reduzir o risco de cancro. Um estudo pioneiro,
efectuado por Evans et al., demonstrou que, nas pessoas dia-
béticas, a metformina diminui a incidéncia de cancro. Desde
entio, varios estudos, com resultados concordantes, mostra-
ram que, em modelos animais, 2 metformina tem um efeito
anti-neoplasico sobre as células neoplasicas.

Um dos beneficios indirectos da metformina é a diminuicdo
da insulina, que é uma hormona promotora do crescimento,
mas os estudos celulares demonstraram que a metformina
pode também afectar de forma directa a proliferagio das
células neoplasicas e o eixo AMPK/mTOR. Varios estudos
recentes confirmaram essa ac¢io directa da metformina
sobre as células neoplasicas. De facto,a metformina mostrou
ter uma forte e consistente acgido anti-proliferativa sobre
varias linhagens de células neoplasicas, incluindo da mama,
do colon, do ovario, do pancreas, do pulmio e da proéstata.
Esses estudos celulares foram, de uma forma geral, comple-
tados com estudos pré-clinicos que mostraram um efeito
anti-tumoral fiavel em varios modelos murinos. Para além
disso, estudos clinicos demonstraram um efeito benéfico so-
bre os cancros da mama e do célon.

Nos préximos dois anos, os resultados dos numerosos estudos
clinicos actualmente a decorrer ajudardo a determinar a utiliza-
¢do da metformina no contexto da terapéutica anti-neoplasica.

Outro dos grandes temas abordados no Programa Cientifi-
co, num Simpésio conjunto entre a EASD e a ADA (“Ame-
rican Diabetes Association”) e nas Conferéncias de Impren-
sa do congresso, foi o da relagdo entre a obesidade e a dia-
betes tipo 2 (ver resumo das conclusées da Conferéncia de
Imprensa relativa a esse simposio, imediatamente abaixo).
“Quanto maior o peso, maior o risco de a pessoa vir a ter
diabetes tipo 2.Apesar de as causas nio serem claras, o teci-
do adiposo em excesso parece aumentar a resisténcia a in-
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sulina e, com ela os niveis de glicose”, salientou na ocasido o
Prof. Dr. Jodo Raposo.

Obesidade e Diabetes Tipo 2 — Resumo das Con-
clusdes da Conferéncia de Imprensa (13/09/2011 -
11h30 -12h30)

Conferéncia de imprensa “Obesidade e Diabetes Tipo 2”.

Dado que a prevaléncia de obesidade e diabetes tipo 2 estd
a aumentar rapidamente a nivel mundial, um grupo de tra-
balho internacional, constituido por 32 peritos em fisiopa-
tologia, genética, estudos clinicos e cuidados médicos da
obesidade e/ou da diabetes tipo 2 analisou, recentemente, as
vias comuns a obesidade e a diabetes tipo 2, com base na li-
teratura publicada e em dados ainda n3o publicados, para
definir as questdes prementes que devem ser alvo de inves-
tigacdo futura. Ese grupo concluiu que as principais questoes
relativas a relagio entre obesidade e diabetes tipo 2 que
deverio ser respondidas pela investigacao biomédica, epide-
miologica e clinica futura, sdo as seguintes:

- Porque é que nem todos os doentes com obesidade de-
senvolvem diabetes 2?

- Através de que mecanismos a obesidade e a resisténcia a
insulina contribuem para a descompensagio da célula beta;
se se fizer prevencio da obesidade qual serd a reducdo da
incidéncia de diabetes tipo 2?

- Como é que a duragdo da diabetes tipo 2 se relaciona com
os beneficios da reducio do peso obtidas pela ac¢do das
alteragbes do estilo de vida, dos firmacos redutores do
peso e/ou da cirurgia baridtrica sobre as células beta e a
glicemia?

- Quer elementos sdo necessarios para a aprovagio pelas en-
tidades reguladoras de medicamentos e abordagens cirur-
gicas para prevenir a diabetes tipo 2 nos individuos obesos?

Um melhor conhecimento de como a obesidade se relacio-

na com a diabetes tipo 2 podera ajudar a desenvolver inter-

vengdes validas em termos de custo-eficacia para tratar am-

bas as essas patologias, incluindo terapéuticas mais “feitas a

medida”. Para acelerar o processo recomenda-se maior in-

vestigacdo da fisiopatologia da obesidade e da diabetes tipo 2

e sdo necessarias abordagens terapéuticas inovadoras, quer

farmacoldgicas, quer cirurgicas.
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IMPORTANTE PRESENGCA DAS ASSOCIAGCOES
DE DOENTES

As associages de doentes, particularmente activas no com-
bate a diabetes, demonstraram o impacto europeu e mun-
dial das suas principais actividades, com diversos encontros
e reunides no ambito de outros organismos que desenvol-
vem a sua actividade nesta area.

Nesse contexto, o Dr.Viktor Jérgens, Director Executivo da
EASD, afirmou: “Valorizamos muito o trabalho notavel que a
Associacdo Portuguesa dos Diabéticos de Portugal tem rea-
lizado ao longo de todos estes anos na educagido para um
dia-a-dia com mais qualidade da pessoa com diabetes. Agra-
deco ao seu presidente, Dr. Luis Gardete Correia, todos os
conhecimentos partilhados e a ajuda incansavel que prestou
no decorrer de todo o congresso”.

“Sendo a Associagio de Diabetes mais antiga do mundo, a
Associacdo Protectora dos Diabéticos de Portugal acom-
panha, desde 1926, todos os grandes desenvolvimentos as-
sociados a investigacdo desta doenca. Receber o Congresso
da EASD em Lisboa, o maior evento internacional sobre a
investigacdo na area da diabetes, foi um marco para o nosso
pais e um impulso de extrema importincia para trazer ou-
tras abordagens no tratamento e nos cuidados a ter com a
diabetes”, salientou, na ocasido, o Dr. Luis Gardete Correia.

A DIABETES EM PORTUGAL:
FACTOS E NUMEROS

A diabetes é uma epidemia silenciosa que afecta quase um
milhdo de portugueses.
* Existem 980 mil pessoas com diabetes em Portugal, dos

quais 44% nao estdo diagnosticados.

* A taxa de prevaléncia é de 12,3%.

* Em 2009 foram detectados 571 novos casos de diabetes
por cada 100.000 habitantes.

* Os obesos tém um risco 4 vezes superior de diabetes,
comparativamente as pessoas sem excesso de peso.

* Entre nds, na ultima década, os custos com os anti-diabéti-
cos aumentaram 250%. Nos ultimos 10 anos, o custo mé-
dio das embalagens dos anti-diabéticos duplicou.

* No nosso pais, a diabetes representa um custo directo de
1.150 milhdes de euros (+ 150 milhdes do que em 2008).

* Cada pessoa com diabetes custa por ano, em média, 1.543
euros.

* Ha 4 amputacdes por dia em pessoas com diabetes.

* Em 2009 morreram 4.603 pessoas devido a diabetes.

EUROPEAN ASSOCIATION FOR THE STUDY OF
DIABETES (EASD)

A EASD foi fundada em Montecatini, na Itdlia em 1965. O
objectivo da Associa¢do é incentivar e apoiar a investigagio
na area da diabetes e a difusdo e aplicagio rapidas dos novos
conhecimentos dai decorrentes. A Associagdo ¢ dirigida por
uma Comissdo Executiva e conta actualmente com 8.000
membros. Os congressos anuais da EASD s3o o evento in-
ternacional mais importante relacionado com a investigacao
da diabetes. Os trabalhos submetidos sio objecto de ava-
liagdo por parte uma comissio anénima, que garante a alta
qualidade dos trabalhos cientificos seleccionados para apre-
sentagdo. O Congresso Anual da EASD é a maior reuniio
cientifica mundial sobre diabetes e congrega actualmente
participantes vindos de mais de 120 paises.






