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INTRODUCAO

A diabetes é uma doenca de mdaltiplas fisio-
patologias que tem como caracteristica prin-
cipal a hiperglicemia (ELSAYED et al., 2022).
Ela pode ser classificada em alguns tipos, de
acordo com suas respectivas particularidades:
Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1), causada pela
destruicdo autoimune das células B-pancreé-
ticas e consequente insuficiéncia de insulina
sendo mais comum em jovens, Diabetes Melli-
tus tipo 2 (DM2), caracterizada pela resisténcia
progressiva a insulina e que normalmente ocor-
re na fase adulta da vida, e a Maturity-Onset
Diabetes of the Young (MODY), que é a prin-
cipal diabetes monogénica, sendo dividida em
diversos subtipos (BROOME et al., 2021;
ELSAYED et al., 2022). Todos os tipos de dia-
betes podem causar complicagbes cardiovas-
culares cronicas e a progressao da doenga pode
variar de acordo com os fatores genéticos e am-
bientais nos quais ela é apresentada (ELSA-
YED et al., 2022).

Ha aproximadamente 14 subtipos de
diabetes monogénica: MODY 1, MODY 2,
MODY 3, MODY 4, MODY 5, MODY 6,
MODY 7, MODY 8, MODY 9, MODY 10,
MODY 11, MODY 12, MODY 13, MODY 14
e suas mutacBes ocorrem respectivamente nos
genes: PDX1, HNF1B, NUROD1, KLF11,
CEL, PAX4, INS, BLK, ABCC8, KCNJ11,
APPL1. Entretanto, os casos mais relatados sao
de MODY 1, MODY 2 e MODY 3 cujas
mutacdes ocorrem respectivamente nos genes:
HNF4A (codificador do fator nuclear do hepa-
tocito 4 alfa), GCK (codificador da glicoqui-
nase) e HNF1A (codificador do fator nuclear do
hepatdcito 1 alfa) (BROOME et al., 2021).

O subtipo que mais causa complicacdes car-
diovasculares, como infarto agudo do miocar-
dio, acidente vascular encefalico e insuficiéncia

cardiaca, € 0o MODY 3, e 0 que tem menor in-
cidéncia dessas complicacdes € 0 MODY 2
(WU et al., 2023).

Os principais achados que ajudam o diag-
nostico do diabetes monogénico a ser realizado
sdo: hiperglicemia de inicio em idade precoce
(<25 anos), historia familiar de DM antes de 25
anos, autoanticorpos negativos e presenca de
hiperglicemia neonatal (BROOME et al.,
2021).

O diagnostico pode ser confirmado com um
teste de painel genético, que evidencia qual
exata mutacdo o paciente é portador. O trata-
mento pode variar de acordo com a variante
genética da doenca, podendo ir desde mudancas
de estilo de vida até o uso de sulfonilureias e
insulina em casos mais severos (BROOME et
al., 2021).

Fisiopatologia das complicacfes cardio-
vasculares e microvasculares decorrentes do
diabetes

Dentre as complicacdes microvasculares, as
mais prevalentes sdo retinopatia, neuropatia e
nefropatia, enquanto acidente vascular cerebral,
doenca coronaria e doenca vascular periférica
sd0 as com maior ocorréncia entre as ma-
crovasculares (NEVES et al., 2023).

O diabetes pode causar isquemia miocar-
dica via vasculopatia (micro e macrovasculo-
patia) e pode exercer efeitos deletérios direta-
mente sobre o miocardio (midcito cardiaco e
intersticio). Ao nivel dos capilares, a sinali-
zacgdo intercelular anormal nas células endote-
liais diminui o diametro capilar e induz a rare-
facdo microvascular em condicGes diabéticas
(PARK, 2021).

A hiperglicemia prolongada, a hiperinsuli-
nemia e a resisténcia a insulina podem causar
alteragOes na homeostase vascular com redugéo
do dxido nitrico e aumento dos niveis de es-
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pécies reativas de oxigénio, que ativam vias
pré-inflamatorias que levam a progressao atero-
trombdtica e disfuncdo miocardica (PARK,
2021).

Pacientes com HNF4A-MODY séo vulne-
raveis a complicagdes microvasculares e ma-
crovasculares associadas ao diabetes mellitus,
sendo necessario rastreamento de rotina para
essas complicactes (BROOME et al., 2021).

No musculo cardiaco, a hiperglicemia causa
a formacdo de produtos de glicagéo avancada
(AGEs), que sdo proteinas ou lipidios glicados
apos exposicao prolongada a glicose. Os AGEs
podem fazer ligacBes cruzadas com proteinas
da matriz extracelular, aumentar a fibrose e
prejudicar o relaxamento miocardico (PARK,
2021).

Atualmente, a retinopatia ndo proliferativa
(também conhecida como background) é a dni-
ca complicacdo microvascular no GCK-MODY
(idade média de 48,6 anos) e estd apenas
ligeiramente aumentada quando comparada a
controles saudaveis (BROOME et al., 2021).

Pacientes com HNF1A-MODY tém risco
semelhante de mortalidade por todas as causas
e doenca cardiovascular quando comparados a
pacientes com diabetes tipo 2, sendo assim,
MODY 3 esta associado a um alto risco de
complicagbes micro e macrovasculares do DM
(BROOME et al., 2021; ZECEVIC et al.,
2024).

Estudos relataram retinopatia diabética no
paciente portador da mutagdo PDX1, sendo este
0 Unico caso relatado de complicacao diabética
em um paciente com MODY 4 (ZECEVIC et
al., 2024).

Complicagdes microvasculares, incluindo
retinopatia, neuropatia e nefropatia, sédo fre-
quentemente relatadas em pacientes com
MODY 6 e MODY 8, representando muito pro-

vavelmente uma consequéncia da glicotoxi-
cidade (ZECEVIC et al., 2024).

Foi relatado relativa penetrancia no MODY
10. Uma filha afetada foi diagnosticada com
retinopatia diabética proliferativa leve, enquan-
to sua méde também afetada foi submetida a
fotocoagulacdo por retinopatia com neovascu-
larizacdo (ZECEVIC et al., 2024).

Por fim, 0 MODY 12 esté associado a todas
as formas de complicagbes microvasculares.
Em um paciente foi relatado o desenvolvimento
de doenca renal diabética terminal (ZECEVIC
etal., 2024).

Tratamentos existentes para 0 manejo de
complicacdes cardiacas decorrentes do dia-
betes

As classificagdes das complicacdes cardia-
cas sdo dadas conforme o risco cardiovascular,
e sdo denominadas como: risco baixo, risco
intermediario, risco alto e risco muito alto,
sendo baseadas em critérios do escore de risco
global de Framingham.

Os tratamentos no manejo de complicacdes
cardiovasculares decorrentes da diabetes melli-
tus sdo preventivos, tanto ndo medicamentosos
guanto medicamentosos. O aumento da fre-
quéncia de atividades fisicas, com exercicios
moderados como caminhada e corrida, melho-
res habitos alimentares com a reducdo de agu-
cares e carboidratos na dieta, cessagdo do taba-
gismo e controle de peso, adequa 0s niveis de
glicemia sanguinea e os niveis da hiperco-
lesterolemia, evitando muitas vezes a introdu-
¢cdo medicamentosa para tratamento e manejo
destas comorbidades (NAYLOR et al., 2018).

Porém, se a mudanga nesses habitos néo
funcionar, podemos optar pela acdo medica-
mentosa. Os medicamentos utilizados para o
manejo de diabetes auxiliam na prevencao con-
tra eventos cardiovasculares, como, por exem-
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plo, infarto agudo do miocéardio, insuficiéncia
cardiaca e aterosclerose. Um exemplo é a classe
das biguanidas, como a metformina, que além
de reduzir os niveis glicémicos, tem uma boa
resposta na diminuicdo de eventos cardiovas-
culares como o infarto agudo do miocardio nos
pacientes portadores de diabetes mellitus tipo 2
e nos portadores de sindrome metabdlica por
conta do controle intensivo da glicemia (NAY -
LOR et al., 2018).

O tipo de tratamento pode variar também de
acordo com o tipo de MODY . Os pacientes por-
tadores do HNF1A-MODY (Hepatic Nuclear
Factor 1 Alpha), conhecido como MODY do
tipo 3, precisam iniciar o tratamento com es-
tatinas a partir dos 40 anos de idade, a fim de
evitar problemas cardiacos causados por niveis
elevados de LDL (NAYLOR et al., 2018). Em
pacientes com hipercolesterolemia familiar e
com risco elevado ou muito elevado de com-
plicagdes cardiovasculares, indica-se o trata-
mento com estatinas, ezetimiba e inibidores de
PCSKQ9 visando niveis de LDL-c < 50 mg/dl.
Nos demais tipos de MODY, o tratamento pode
variar com a idade do paciente e os niveis de
HBALC, passando de controles apenas dietéti-
cos para controles rigorosos medicamentosos
(ZECEVIC et al., 2024). Para pacientes com
risco de ASCVD (atherosclerotic cardiovascu-
lar disease), é recomendada a inser¢do de
analogo de GLP-1, principalmente quando se
tem um nivel de risco elevado e muito elevado
(NAYLOR et al., 2018).

Estratégias para prevenc¢do contra com-
plicacOes cardiovasculares em diabéticos

Mediante todos os fatores de risco classicos,
as doencas cardiovasculares (DCV) séo a prin-
cipal causa de morte no Brasil e no mundo, tais
como, hipertenséo, dislipidemia, obesidade, se-
dentarismo, tabagismo, diabetes e histdria fa-

miliar, aumentando a probabilidade de doenca
arterial coronariana (DAC), embora a presenca
desses fatores riscos faz o norteamento da pre-
vencdo primaria e secundaria (PRECOMA et
al., 2019).

Varios outros fatores, incluindo aspectos so-
ciodemograficos, étnicos, culturais, dietéticos e
comportamentais, também podem explicar as
diferencas na carga de DCV entre as popula-
cOes e as suas tendéncias ao longo das décadas.
A implementacdo de politicas de salude, entre
elas, de incentivo a habitos de vida saudaveis e
de acesso a medidas de prevencdo primaria e
secundéria de DCV, associadas ao tratamento
de eventos cardiovasculares (CV), sdo essen-
ciais para o controle das DCV em todos os pai-
ses (PRECOMA et al., 2019).

A prevencdo ndo farmacoldgica € o pri-
meiro passo para diminuir os niveis de doengas
cronicas, assim como a diabetes, a dislipidemia
caracterizada pelo alto nivel de triglicerideos.
Desta forma, requer, como prevencdo, a um-
danca do estilo de vida. Sobre terapia nutricio-
nal, a perda de peso e a préatica de atividade
fisica devem ser recomendadas a todos os pa-
cientes. As recomendacdes dietéticas, incluindo
reducdo de gordura e agucares, sao fundamen-
tais para o tratamento e devem ser feitas de for-
ma Unica, adequando-se as necessidades parti-
culares de cada paciente. O ideal é que a dieta
seja feita sob acompanhamento do médico nu-
trélogo ou um nutricionista (PRECOMA et al.,
2019).

Um tratamento medicamentoso de primeira
escolha, com o foco na hipercolesterolemia, sdo
as estatinas, por apresentarem evidéncias na
reducdo de mortalidade por todas as causas, de
eventos isquémicos coronarios, da necessidade
de revascularizagdo e de AVC. A reducdo do
LDL-c varia entre as estatinas e essa diferenca
esta fundamentalmente relacionada a dose ini-
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cial. Os efeitos colaterais sao raros, mas, du-
rante o tratamento, é importante avaliar a fun-
cao hepética quando o paciente apresentar si-
nais sugerindo hepatotoxicidade (fadiga ou fra-
queza, perda de apetite, dor abdominal, urina
escura, ou aparecimento de ictericia) (PRE-
COMA et al., 2019).

O diagndstico de DM2 impde um risco de
IC 2 a 5 vezes maior em comparagdo com
individuos sem diabetes. Na medida em que sao
excluidos pacientes com DAC, a incidéncia de
IC na populagdo diabética é reduzida, manten-
do-se significativamente maior do que aquela
composta por individuos ndo diabéticos. No
diabetes tipo 1, cada incremento de 1% acima
de 7% na hemoglobina glicosilada (HbAlc) foi
associado a um aumento de 30% no risco de
IC,35 enquanto o diabetes tipo 2 foi associado
a um aumento de 16% no risco, independente
de outros fatores de risco, incluindo obesidade,
tabagismo, hipertensdo, dislipidemia e doenca
coronariana (PRECOMA et al., 2019).

Eventualmente, a miocardiopatia diabética
pode se manifestar por meio de arritmias e mor-
te subita.

Embora ndo haja método universalmente a-
ceito para estimar o risco de IC, especifica-
mente em individuos diabéticos, métodos como
a medida do peptideo natriurético cerebral
(BNP) plasmatico, a avaliacdo ecocardiogréfica
de disfuncéo diastdlica e o uso de calculadoras
de risco como o Health ABC Heart Failure
Score e o Framingham Heart Failure Risk
Score sdo 0s mais utilizados para estimar o risco
futuro de IC sintomética (PRECOMA et al.,
2019).

As variaveis incluidas no escore de risco de
Framingham Heart Failure Risk Score sé&o
idade, sexo, DAC, diabetes, hipertrofia ventri-
cular esquerda baseada em eletrocardiograma
(ECG), doenca valvar, frequéncia cardiaca e

pressao arterial sistolica (PAS). O Health ABC
Heart Failure Score inclui as varidveis do
Framingham com as seguintes diferengas: adi-
cdo de albumina sérica, creatinina sérica e
tabagismo; substituicdo de glicose por diabetes;
e remogdo de doenga valvular. O ARIC Heart
Failure Risk Score inclui idade, raga, sexo,
DAC, diabetes, PAS, uso de medicamentos
para pressdo arterial (PA), frequéncia cardiaca,
tabagismo e indice de massa corporal (IMC).

Desenhado para uma populacdo comunita-
ria de idosos, o Health ABC Heart Failure
Score atingiu poder preditivo positivo e negati-
vo superiores em 10 e 15% em comparagao com
o0 Framingham Heart Failure Risk Score e 2 a
4% superiores ao ARIC Heart Failure Risk. Por
ser validado em estudos observacionais e de
intervencgéo, o Health ABC Heart Failure Score
é tido como referéncia para estimar o risco fu-
turo de IC em pacientes com DM e SM (PRE-
COMA et al., 2019).

Embora todos os escores sejam desenhados
apenas com as variaveis listadas acima, a adicao
do BNP ou do fragmento N-terminal do pep-
tideo natriurético tipo B (NT-proBNP) como
variaveis lineares aumenta significativamente o
poder preditivo de todos os escores.

Os escores de risco estao entre as estratégias
mais utilizadas e consistem na estimativa do
risco com base em dados prospectivos coleta-
dos em coortes de pacientes diabéticos. A gran-
de vantagem de tais métodos reside na sua facil
aplicacdo em pratica clinica, pois levam em
conta dados clinicos usuais como idade, valores
de exames laboratoriais e dados antropomé-
tricos (PRECOMA et al., 2019).

A calculadora UKPDS é mais recomendada
entre diabéticos (diretrizes da IDF21, NICE,
Canadian Diabetes Association, Australian
National Vascular Disease Prevention Alliance
e outras) e a ERG calculadora de risco que é a
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mais utilizada para a populacdo brasileira dia-
bética e ndo diabética. Entretanto, essas e outras
estratégias para estimar a progressao da doenca
vascular ainda sdo limitadas, além disso, 0s
escores ndo consideraram o0s avangos nos ulti-
mos 5 a 10 anos, como novas drogas e novos
métodos diagnosticos e apresentam performan-
ce preditiva relativamente baixa (PRECOMA et
al., 2019).

E necessaria a implementacdo de abor-
dagens populacionais para enfrentamento dos
fatores de riscos para DCV, visando impactar
os diversos indicadores de morbidade e morta-
lidade relacionados, melhorando a qualidade de
vida (PRECOMA et al., 2019).

METODO

O presente estudo foi realizado em abril de
2024. A metodologia adotada refere-se ao tipo
revisdo narrativa de literatura, construida com
materiais levantados por meio de busca nas
bases de dados PubMed, SciELO, LILACS,
UptoDate e Embase. Foram aplicados os se-
guintes critérios de inclusdo: textos completos
publicados nos ultimos 10 anos, em lingua por-
tuguesa, inglés e espanhol. Na busca, utilizou-
se as seguintes palavras-chave: Maturity Onset
Diabetes of the Young; Terapia; Coragdo. Tam-
bém foram aplicados os operadores booleanos
“AND” ou “E” entre as palavras-chave. Apds
analise e selecdo criteriosa, foram escolhidos 13
artigos e livros como base para o estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Complicagbes cardiacas decorrentes do
Maturity Onset Diabetes of the Young

Os prognosticos cardiovasculares e de hos-
pitalizacdes em pacientes diabéticos sdo muito
maiores em comparacdo a pacientes que nao

possuem essa comorbidade. Mesmo com a alta
resposta favoravel de medicamentos utilizados
para a diminui¢do das taxas hiperglicémicas, a
proporcao de IC nesses pacientes ndo demons-
tra melhoras, o que demonstra a possibilidade
de fatores (além da hiperglicemia) que estejam
afetando o risco de IC nos portadores de dia-
betes (KENNY & ABEL, 2019).

Alguns relatos de caso mostram compli-
cacdes em tipos de MODY especificos, como
0s MODYstipo 1, 3, 5, 6 e 12. Uma paciente na
Coreia apresentou um quadro de diplopia ocular
e tontura vertiginosa uma semana antes da con-
sulta. Ap6s exames minuciosos, foram encon-
trados resultados de esclerose mdltipla e
MODY tipo 1. Foi iniciado o tratamento com
corticosteroides, porém, ap6s a introducdo do
medicamento, a paciente apresentou sinais de
bradicardia com anormalidade de onda T, mos-
trando uma relagdo direta com a mutacdo no
gene HNF4A (SOHN et al., 2022). Outro relato
de caso e sobre um atleta de elite da Califdrnia,
gue apds uma sequéncia de exames e tratamen-
tos para diabetes, se apresentou em consulta
para manejo da dislipidemia familiar, em que o
tratamento de escolha foi iniciar a terapia com
atorvastatina 20 mg. No entanto, o atleta acabou
tendo um infarto agudo do miocéardio apos 6
meses do inicio da terapia medicamentosa.
Apos a ressuscitagdo e de alguns exames, foi
descoberto que o paciente teria MODY tipo 3.
Esse tipo de MODY deve ter o tratamento da
hiperlipidemia de forma muito rigorosa, por
conta de seu alto risco sobre a doenga da artéria
coronariana (SHAIK et al., 2024).

O risco de MACE (Major Adverse Cardio-
vascular Events) no HNF1B-MODY (MODY
5) foi maior entre os subgrupos MODY che-
gando a uma proporcao de risco de IC em 95%
(WU et al., 2023).
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Em outros casos de MODY, como tipo 6 e
12, devem ser tratados rigorosamente com die-
tas com menos carboidratos e glicose, fazer
exercicios moderados ou, sem resultados dese-
javeis, através de terapia medicamentosa para
controle de HBAILC e hipercolesterolemia
(NAYLOR et al., 2018).

Manejo clinico para portadores de dia-
betes MODY com ou sem complicacGes car-
diovasculares

Na auséncia de complicagdes cardiovascu-
lares, o tratamento dos subtipos MODY 1 e 3
varia conforme a idade do paciente e 0s niveis
de HbAlc. No inicio da doenca, a glicemia
pode ser controlada apenas com dieta, porém, a
medida que a fungdo pancreética se deteriora,
pode ser necessario 0 uso de medicamentos,
como por exemplo, os agonistas dos receptores
GLP-1 e os inibidores da DPP-4 (ZECEVIC et
al., 2024).

Para 0 MODY 2, a maioria dos pacientes é
tratado apenas com intervencdes dietéticas, en-
guanto outros combinam dieta com antidiabé-
ticos orais, como metformina e inibidores de
DPP-4. No caso de MODY 4, observou-se um
tratamento favoravel com empagliflozina junto
a gliclazida. Em pacientes com MODY 5, o
tratamento se inicia com insulina (ZECEVIC et
al., 2024).

Para MODY 6, o tratamento padrdo con-
tinua sendo o uso de insulina, porém, alguns
pacientes que produzem insulina suficiente
podem ser tratados com sulfonilureias ou met-
formina, dependendo dos niveis de peptideo C
e HbAlc, além de intervencgdes dietéticas. Para
MODY 7, pode-se utilizar sulfonilureias, met-
formina ou uma combinacdo desses medica-
mentos com insulina. Para MODY 8, o trata-
mento é com insulina, embora alguns pacientes

também usem antidiabéticos orais (ZECEVIC
etal., 2024).

ParaMODY 9, o tratamento € personalizado
conforme o diagndstico e a evolucdo da doenga,
podendo incluir antidiabéticos orais, dieta ou
insulina desde o inicio. Para MODY 10 e 11, os
pacientes sdo tratados com dieta, exercicios e
terapia com insulina, podendo, também, incluir
antidiabéticos orais, como sulfonilureias, met-
formina e inibidores de DPP-4 (ZECEVIC et
al., 2024).

Para MODY 12 e 13, o tratamento padrdo é
0 uso de sulfonilureias associadas a atividade
fisica e dieta. Para pacientes com MODY 14, o
tratamento é feito com insulina, embora alguns
possam utilizar sulfonilureias e dieta (ZECE-
VIC et al., 2024).

Diante de eventos cardiovasculares, vale
ressaltar que ha terapias medicamentosas diver-
sas para diabetes com impacto direto em in-
suficiéncias cardiacas, que tem o poder de au-
mentar ou reduzir a probabilidade da ocorréncia
do evento. O tratamento preventivo com 0 uso
de metformina é inconclusivo, ja que nem sem-
pre impede o desenvolvimento de complicacéo.
Jarosiglitazona, pioglitazona e saxagliptina sdo
contraindicadas, pois potencializam o risco de
insuficiéncia cardiaca (PRECOMA et al.,
2019).

De forma distinta, incluir agonistas do re-
ceptor de GLP-1 no tratamento de diabetes
mellitus tipo 2 pode trazer beneficios cardio-
vasculares duradouros. Além disso, vé-se um
beneficio cardiometabdlico nos agonistas do
receptor do GLP-1 e nos inibidores do cotrans-
portador de sédio-glicose-2 (SGLT2), os quais
contribuiram para uma evolugéo nas diretrizes
para diabéticos, a partir de uma abordagem
terapéutica mais geral do DM2, sem prefe-
réncias especificas de tratamento para um per-
sonalizado (ZECEVIC et al., 2024).
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Ademais, os farmacos de SGLT2 reduzem o
risco de hospitalizacdo por insuficiéncia car-
diaca, mesmo em pacientes assintomaticos no
inicio do tratamento (PRECOMA et al., 2019).
Para pacientes com diabetes, recomenda-se a
terapia com estatinas de intensidade moderada,
como a atorvastatina de 10-20 mg, a alta, como
a atorvastatina de 40-80 mg, dependendo dos
fatores de riscos para a doenca cardiovascular
aterosclerdtica (NUHA et al., 2023). Logo, uma
abordagem multifatorial sobre estilo de vida,
orientacdo dietética e atividade fisica, diminuiu
significativamente a morbimortalidade cardio-
vascular em comparag&o ao tratamento somente
com farmacos (PRECOMA et al., 2019).

Visdo geral quanto ao progndstico dos
pacientes

O uso de terapia apropriada nos estagios
iniciais do transtorno pode diminuir a inci-
déncia de complicagdes. Embora os subtipos de
MODY difiram significativamente, a maioria
dos casos suspeitos ou confirmados de MODY
é historicamente tratada com uma dose baixa ou
alta de derivados de sulfonilureia e, eventual-
mente, insulina (ZECEVIC et al., 2024).

O tratamento dos subtipos MODY 1 e 3
depende da idade do paciente e dos niveis de
HbA1c. Nesse contexto, no inicio da progressao
da doenca, a glicemia pode ser controlada
apenas com dieta. No entanto, um tratamento
farmacoldgico torna-se necessario a medida
que a fungdo pancredtica se deteriora
(ZECEVIC et al., 2024).

Em um relato de caso, uma paciente fe-
minina de 18 anos com esclerose mdltipla evo-
luiu com bradicardia induzida pelo tratamento
por corticosteroides. Ela possuia uma mutagéo
no gene HNF4A (MODY 1). Foi realizada
investigacdo sobre provavel causa genética e
ficou evidenciado que pacientes com mutagoes

no gene HNF4A apresentam funcdo tubular
proximal defeituosa e sdo propensos a perda
urinéria de potassio sérico (SOHN et al., 2022).

Estima-se que cerca de 80% dos pacientes
com MODY sdo falsamente diagnosticados co-
mo DM1 ou DM2. A historia parental de DM
representa uma chance > 20 vezes maior de que
um paciente com DM1 seja diagnosticado
erroneamente e possa ser diagnosticado com
MODY. Curiosamente, algumas mutacoes
MODY podem ocorrer em individuos sem his-
toria familiar de DM (ZECEVIC et al., 2024).

Em um estudo, no qual, inicialmente, a
HbAlc do paciente era 8,7%, foi utilizada a
semaglutida subcutanea uma vez por semana,
na dose de 0,25 mg, titulada para uma dose ma-
xima de 1 mg semanalmente durante 8 semanas.
A HbA1c do paciente melhorou para 6,2% ap6s
6 meses de tratamento e ele relatou menos even-
tos hipoglicémicos (BROOME et al., 2021).

Em um ensaio clinico randomizado e con-
trolado, a linagliptina como tratamento comple-
mentar a glimepirida demonstrou melhora da
variabilidade glicémica (por monitoramento
continuo da glicose) e controle sem aumento do
risco de hipoglicemia em pacientes com
HNF1A-MODY (BROOME et al., 2021).

No MODY 1, apesar da eficacia da sulfo-
nilureia e meglitinidas, a maioria necessita de
insulina a medida que a disfun¢a@o das células 3
progride (BROOME et al., 2021).

Pacientes MODY 2 possuem um bom prog-
nostico e geralmente ndo necessitam de terapia
medicamentosa, sendo adequadamente tratados
apenas com intervengdes dietéticas (ZECEVIC
et al., 2024).

Em mutacGes do MODY 9, na maioria dos
casos relatados, os pacientes apresentaram bai-
X0s niveis de insulina ou dependéncia absoluta
de insulina no momento do diagnostico. Even-
tualmente, > 75% deles necessitam de insulino-
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terapia dentro de 10 anos apo6s o diagndstico
(ZECEVIC et al., 2024).

Gestantes afetadas representam um grupo
especial, geralmente necessitando de insulino-
terapia, evoluindo com bom desfecho apds o
parto.

E preconizada a realizacdo do aconselha-
mento genético para pacientes e descendentes.
Com isso, ressalta-se que o progndstico esta
diretamente relacionado a um correto e precoce
diagnostico, além do tratamento direcionado e
personalizado (ZECEVIC et al., 2024).

CONCLUSAO

Os principais tipos de diabetes que causam
complicac@es cardiovasculares sdéo DM1, DM2
e MODY. A ultima, com maior prevaléncia de
eventos cardiovasculares, pode levar a I1AM,
IC, AVC e mortalidade significativa, quando
comparada a DM1. Dentre os subtipos de
MODY, o que mais causa complicacdes cardio-
vasculares, como infarto agudo do miocérdio,
acidente vascular encefalico e insuficiéncia car-
diaca, é 0 MODY 3.

No entanto, como ainda ha uma caréncia de
estudos na literatura, ndo existem muitos para-
metros especificos quanto ao manejo desses
pacientes. Quanto ao uso de medicacdes espe-
cificas, poucas tiveram bons progndésticos. Os
principais achados que ajudam no diagnéstico
da diabetes monogénica sdo: hiperglicemia de
inicio em idade precoce (< 25 anos), historia
familiar de DM antes de 25 anos, autoanticor-
pos negativos e presenca de hiperglicemia neo-

natal. O diagndstico pode ser confirmado com
um teste de painel genético, que evidencia qual
a exata mutacdo que o paciente é portador. O
tratamento pode variar de acordo com a va-
riante genética da doenca, podendo ir desde
mudancas de estilo de vida até o uso de sulfo-
nilureias e insulina, em casos mais severos.
Quanto as complicacdes cardiovasculares, elas
podem ser divididas em macrovasculares e mi-
crovasculares, sendo doenga aterosclerotica, re-
tinopatia, nefropatia e neuropatia as mais co-
mumente evidenciadas em contextos de falha
ou falta de correto controle glicémico. O trata-
mento condiz com o tipo de DM e a classifi-
cacdo de risco (baixo, intermediério, alto e mui-
to alto), dependendo desta para a eficacia. Na
cardiomiopatia diabética, sdo usados os medi-
camentos utilizados para o tratamento da dia-
betes, dando preferéncia a classe das biguanidas
(metformina) e cotransportadores de inibidores
sodio-glicose 1 e 2, que mostram melhora signi-
ficativa no risco cardiovascular.

Logo, a prevencdo medicamentosa e nao
medicamentosa, adicionada aos testes de tria-
gem, estratégias como a calculadora de risco,
conscientizacdo sobre saude primaria e secun-
daria e sua importancia, junto a mudanca no es-
tilo de vida (terapia nutricional, exercicio fisico
e reducdo do peso), é necessaria para imple-
mentacdo de abordagens populacionais para o
enfrentamento dos fatores de risco para DCV,
como uma politica de Estado, visando impactar
os diversos indicadores de morbidade e morta-
lidade a eles relacionados, bem como melhorar
a qualidade de vida da populagéo.
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