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RESUMO 

Diabetes mellitus pós-transplante (DMPT) renal é uma alteração 

metabólica caracterizada por hiperglicemia persistente que inicia após o 

transplante de rim. Além das complicações macrovasculares em longo prazo, 

estudos associam o desenvolvimento de DMPT com piora na função renal e 

menor sobrevida do enxerto e do paciente. O consenso internacional sobre 

DMPT renal recomenda que seu diagnóstico seja baseado nos resultados de 

glicemia de jejum e/ou hemoglobina glicada (HbA1c) e/ou teste oral de 

tolerância à glicose (TOTG) e/ou por gli

a sintomas característicos da doença. O uso do teste HbA1c não é 

recomendado antes dos três primeiros meses após o transplante, já que a 

utilização de eritropoietina, a realização de diálise e transfusão sanguínea 

alteram falsamente os seus resultados. O uso de medicamentos 

imunossupressores é o principal responsável pelo desenvolvimento de 

alterações no metabolismo da glicose, em indivíduos susceptíveis, após o 

transplante renal. Nesta tese avaliamos o impacto do uso dos 

imunossupressores (prednisona e tacrolimus) sob a variabilidade nos níveis de 

HbA1c em indivíduos sem diabetes após o transplante, realizamos também 

uma revisão sistemática com meta-análise para avaliar o desempenho da 

HbA1c no diagnóstico de DMPT e, para finalizar, avaliamos a acurácia 

diagnóstica da albumina glicada (AG) na detecção de DMPT após transplante 

renal utilizando o TOTG e HbA1c como testes de referência. Os resultados 

mostraram que a variabilidade intra-individual de HbA1c é maior do que aquela 

encontrada na literatura para a população em geral. Além disso, é necessária 

uma diferença relativa maior do que 16% entre dois resultados de HbA1c 



consecutivos para que esta seja considerada significativa. De acordo com os 

resultados da meta-análise

especificidade porém baixa sensibilidade, o que limita seu uso para o 

rastreamento da doença. Como alternativa, sugerimos que o ponto de corte 

,2% seja utilizado na detecção de DMPT durante os meses iniciais 

após o transplante. A AG apresentou desempenho moderado após o 

transplante e o 

dos pacientes com a doença. Este trabalho apresenta a maior evidência 

disponível sobre o uso de HbA1c para identificar DMPT, além do primeiro 

estudo sobre o uso de AG em indivíduos após transplante renal. De acordo 

com os achados desta tese, concluímos que: a) HbA1c é um teste útil e com 

desempenho adequado para o diagnóstico de DMPT; e b) o teste AG 

apresenta potencial para ser utilizado após o transplante, embora mais estudos 

em outras populações ainda sejam necessários.       

 

  



ABSTRACT 

Post-transplantation diabetes mellitus (PTDM) is a metabolic disorder 

characterized by persistent hyperglycemia that occurs after kidney 

transplantation. In addition to the long-term macrovascular complications, 

studies have associated the development of PTDM with worsening renal 

function and reduced graft and patient survival. The international consensus on 

renal PTDM recommends that its diagnosis should be made based on the 

results of fasting glycemia and/or glycated hemoglobin (HbA1c) and/or oral 

associated with characteristic symptoms of diabetes. The use of the HbA1c is 

not recommended before the first three months after transplantation, since the 

use of erythropoietin, dialysis and blood transfusion falsely alters its results. The 

use of immunosuppressive drugs is the main responsible for the development of 

persistent alterations in glucose metabolism, in susceptible individuals, following 

renal transplantation. In this thesis we evaluated the impact of using 

immunosuppressive drugs (prednisone and tacrolimus) on the variability of 

HbA1c levels in subjects without diabetes after kidney transplantation, we also 

performed a systematic review and meta-analysis to evaluate the performance 

of HbA1c in the diagnosis of PTDM and, finally, we evaluated the diagnostic 

accuracy of glycated albumin (GA) in the detection of PTDM after renal 

transplantation using OGTT and HbA1c as reference tests. The results showed 

that the within-subject biological variation of HbA1c is higher than that found in 

the literature for the general population. In addition, a relative difference higher 

than 16% between two consecutive HbA1c results is required to be considered 

significant. According to the results of the meta-analysis, the use of HbA1c 



6.5% presents high specificity but low sensitivity, which limits its use for the 

screening of the disease. As an alternative, we suggested 6.2% to be 

used in the detection of PTDM during the initial months after transplantation. GA 

presented moderate performance after transplantation and the GA  was 

able to confirm PTDM in almost 90% of the patients with the disease. This 

thesis presents the best evidence available about the use of HbA1c to identify 

PTDM, and also the first study on the use of GA in individuals after renal 

transplantation. According to these findings, we concluded that: a) HbA1c is 

useful and presents good performance for the diagnosis of PTDM; and b) GA 

test has potential to be used after transplant, although more studies in other 

populations are needed.  
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 1. INTRODUÇÃO 

 

Diabetes mellitus pós-transplante renal  

O transplante renal é a terapia de escolha para indivíduos que 

desenvolvem doença renal em estágio final. No mundo todo, 78.519 

transplantes de rim foram realizados no ano de 2016. Neste mesmo ano, 5.600 

transplantes foram realizados no Brasil, representando 26.7 transplantes de rim 

por milhão de pessoas (1). Dentre os mais de 80 países que realizam o 

procedimento, os maiores números absolutos ocorrem em países como 

Estados Unidos, China, Brasil e Índia (2).  

Os medicamentos imunossupressores utilizados na prevenção da 

rejeição do novo órgão estão associados com o desenvolvimento de um tipo 

específico de diabetes (DM), conhecido como diabetes mellitus pós-transplante 

(DMPT) (3,4). O DMPT foi descrito pela primeira vez nos anos 60, e é 

caracterizado pela ocorrência de hiperglicemia persistente que inicia após 

transplantes de órgãos sólido ou celular (5). A incidência de casos de DMPT 

relatada na literatura é bastante variável, e a maioria ocorre durante os 

primeiros meses após o transplante (6). Um estudo realizado pelo nosso grupo 

de pesquisa identificou DMPT em aproximadamente 20% dos pacientes 

durante os primeiros meses após transplante renal realizado no Hospital de 

Clínicas de Porto Alegre (HCPA) (7), maior do que a prevalência de DM tipo 2 

relatada para a população em geral (8).  



O DMPT em receptores de transplante renal compartilha fatores de risco 

em comum com o DM tipo 2 na população em geral. Estes fatores estão 

associados com maior predisposição para alterações no metabolismo da 

glicose, tais como maior idade, maior índice de massa corporal (IMC), presença 

de síndrome metabólica, hepatite C e história familiar de DM. Embora os dados 

na literatura sejam contraditórios, outros fatores específicos associados com 

DMPT incluem níveis glicêmicos elevados no período pré-transplante e/ou no 

período inicial após o transplante, níveis elevados de triglicerídeos, presença 

de certos antígenos HLA e infecção por citomegalovírus (4,9). 

O esquema imunossupressor mais utilizado atualmente compreende o 

uso de corticosteróide, um inibidor da calcineurina (tacrolimus ou ciclosporina) 

e micofenolato mofetil (MMF) ou azatioprina (4,6). Em relação ao metabolismo 

da glicose, a principal alteração fisiológica resultante da utilização de 

corticosteróides é o aumento da resistência à insulina, que pode ocasionar o 

desenvolvimento de DMPT em indivíduos transplantados renais que 

apresentam outros fatores de risco associados (10). Os estudos que avaliaram 

o mecanismo diabetogênico do uso de inibidores da calcineurina apresentam 

resultados discordantes, e relatam o surgimento de resistência à insulina e/ou 

decréscimo de secreção de insulina pelas células beta-pancreáticas (10,11). 

Dentre os inibidores da calcineurina, o tacrolimus é o mais utilizado por 

apresentar maior melhora na função renal e perfil cardiovascular mais seguro 

quando comparado à ciclosporina. Entretanto, seu uso está associado a uma 

incidência mais alta de DMPT (12). MMF e azatioprina não têm sido associados 

ao início de DMPT (13).  



Além das complicações macrovasculares que são relacionadas à 

presença de DM em longo prazo, estudos associam o desenvolvimento de 

DMPT com piora na função renal, menor sobrevida do enxerto e do paciente, e 

aumento de mortes por causa cardiovascular (14-17). Em contraste com a 

população em geral com DM, ainda há pouca evidência na literatura da 

associação de DMPT com complicações microvasculares (4). Os pacientes que 

apresentam glicemia de jejum alterada ou tolerância à glicose diminuída após o 

transplante renal também constituem um grupo que precisa de atenção 

especial, pois ambos os fatores são preditores do desenvolvimento de DM e 

doenças cardiovasculares (4).  

 

Diagnóstico de DMPT 

Atualmente, a American Diabetes Association (ADA) e a World Health 

Organization (WHO) recomendam que o diagnóstico de DM seja baseado nos 

resultados da glicemia de jejum (GJ) e/ou hemoglobina glicada (HbA1c) e/ou 

teste oral de tolerância à glicose (TOTG) e/ou por glicem

mg/dL associada a sintomas característicos da doença (Tabela 1) (3,18).  

O último consenso internacional sobre DMPT, publicado em 2014, 

apresenta orientações sobre condutas para o seu diagnóstico, manejo e 

tratamento. De acordo com estas diretrizes, o diagnóstico de DMPT deve 

seguir os mesmos critérios recomendados pela ADA e pela WHO para DM na 

população em geral (4). Além disso, sugeriu-se que o diagnóstico desta 

patologia seja realizado após a estabilização dos níveis dos 



imunossupressores, o que ocorre aproximadamente três meses após o 

transplante.  

 

 

 

Tabela 1: Critérios para o diagnóstico de diabetes (3). 

          Testes Diagnósticos Terminologia 

Glicemia de jejum (mg/dL) 
<100 

100 a 125 

 
 
Glicemia 2 horas após o teste 
oral de tolerância a glicose (mg/dL) 

<140 
140 a 199 

 
 
Sintomas característicos de diabetes 
e  mg/dL 
 
Hemoglobina glicada (%)  

<5,7 
                            5,7 a 6,4 

 

 

Normal 
Glicemia de jejum alterada 
Diabetes 

 
 
 

Normal 
Tolerância à glicose diminuída 
Diabetes 

 
 

Diabetes 
 
 

Normal 
Pré-diabetes 
Diabetes 

 

O TOTG é recomendado como o teste de escolha para diagnóstico de 

DMPT (4). Este consiste na determinação de GJ e glicemia 2 horas após a 

ingestão de 75g de glicose (2hG). Apesar do resultado de 2hG apresentar alta 

sensibilidade na detecção de DMPT, a realização do TOTG é demorada e pode 

ocasionar desconforto ao paciente. O uso de GJ isolado mostrou baixa 

sensibilidade no diagnóstico de DMPT (7,19).  

O teste HbA1c tem sido utilizado na prática clínica há mais de 20 anos 

para monitoramento de DM, possuindo papel importante no prognóstico de 

complicações microvasculares e macrovasculares decorrentes da hiperglicemia 



(3). Apesar da recomendação de seu uso também no diagnóstico desta 

patologia, sua utilização não é recomendada antes dos três primeiros meses 

após o transplante renal, já que o uso de eritropoietina, um tratamento comum 

nos casos de anemia severa, aumenta o turnover dos eritrócitos e diminui os 

níveis de HbA1c (4). Além disso, a realização de diálise e transfusão sanguínea 

também alteram os resultados de HbA1c, tornando este teste inválido durante 

este período (20). 

 

Variação biológica da HbA1c  

Um ponto importante a ser analisado durante a interpretação do 

resultado de um exame laboratorial, seja para uso diagnóstico ou para o 

monitoramento de uma patologia, é a sua variabilidade intrínseca (21). 

Neste aspecto, alguns pontos tornam o uso do teste HbA1c vantajoso 

quando comparado aos testes baseados na dosagem da glicose plasmática, 

entre eles: (i) maior estabilidade pré-analítica; (ii) variabilidade analítica 

adequada e não inferior aos testes baseados em glicemia; (iii) os níveis de 

HbA1c não são alterados por condições agudas, como dieta, estresse e 

exercício físico; (iv) existência de um programa de padronização internacional 

para harmonização das dosagens de HbA1c e da apresentação dos resultados, 

e (v) menor variação biológica quando comparado à dosagem da glicose 

plasmática (22). 

A variação biológica é um conceito utilizado na medicina laboratorial 

para caracterizar a influência que as alterações fisiológicas exercem sob a 

concentração dos analitos presentes nos fluidos corporais, e é dividida em dois 



componentes: variação biológica intra-individual ou coeficiente de variação 

biológico intra-individual (CVI) e variação biológica inter-individual ou 

coeficiente de variação biológico inter-individual (CVG) (23). O CVI representa 

as flutuações aleatórias nas concentrações dos componentes dos fluidos em 

torno de seus pontos de equilíbrio homeostático, ou seja, em torno de seus 

valores verdadeiros em cada indivíduo. A CVG representa as variabilidades nas 

concentrações dos analitos entre os indivíduos presentes na população em 

avaliação (Figura 1) (23,24). Outro parâmetro que deve ser avaliado durante a 

estimativa da variabilidade nos níveis de um analito é o coeficiente de variação 

analítica (CVA), inerente a cada metodologia laboratorial. Através da 

informação de CVI e CVA, e por meio do uso de equações, é possível estimar o 

CVG. Primeiro, se estima o coeficiente de variação total (CVT) através da 

fórmula CVT= (CVA
2 + CVI

2)½. Em seguida, o CVG é calculado como CVG= 

(CVT
2 CVI

2  CVA
2)1/2 (21). 

 

Figura 1: Representação gráfica da variação biológica intra-individual (A) e inter-

individual (B), onde as linhas traçadas representam as médias na concentração de um 

analito em torno de seu valor verdadeiro em cada indivíduo ou entre os indivíduos 

presentes na população, respectivamente. 



Após a obtenção destes valores, é possível ainda estimar outros dois 

parâmetros úteis na interpretação dos resultados de testes laboratoriais 

quantitativos: o índice de individualidade (II) e a diferença crítica - reference 

change value (RCV) (21,25).  

O valor de II fornece informação sobre a utilidade do uso de intervalos 

de referência populacional na interpretação de alterações em resultados 

sucessivos de um mesmo paciente (25). Normalmente o CVI é menor do que o 

CVG e o II é calculado pela razão CVI/CVG, onde um valor abaixo de 0,6 indica 

que o uso de um intervalo de referência para avaliar a diferença entre dois 

resultados sucessivos não é adequado. Quando o valor de II é acima de 1,4 o 

uso de um intervalo de referência populacional parece adequado (25).  

RCV é uma estimativa numérica que avalia a diferença requerida no 

resultado de um teste para que este seja significativamente diferente do 

resultado anterior em um mesmo indivíduo considerando (ou levando em 

conta) a variação biológica (26). A interpretação do RCV deve levar em 

consideração o pré-requisito de relevância biológica da diferença encontrada 

entre os dois resultados (24,26). O valor de RCV é obtido pela fórmula 

RCV=21/2 × z × (CVA
2+CVI

2)1/2, onde z representa nível de probabilidade de 

95% (26).  

Diversos estudos avaliaram a variação biológica do teste HbA1c em 

pacientes com e sem DM (27). Uma revisão sistemática publicada em 2010 

reuniu estes dados e apresentou valores de CVI que variaram de <0,7% a 9,8% 

e CVG de 3,3% a 12,8%, evidenciando a disparidade metodológica na 

condução dos diferentes estudos (27). No ano seguinte, os mesmos autores 



publicaram um estudo original seguindo as recomendações metodológicas para 

estudos de variação biológica, e encontraram valores de CVI e CVG para a 

HbA1c de 2,5% e 7,1%, respectivamente. O valor de RCV foi 9,5% e de II foi 

0,35 (28). Ainda hoje, estudos de variação biológica apresentam diferentes 

delineamentos, e esforços estão sendo despendidos para padronização na 

condução deste tipo de estudo (29).    

O uso de medicamentos imunossupressores após o transplante renal é o 

principal responsável pela ocorrência de hiperglicemia transitória no período 

recente após o transplante e, em indivíduos susceptíveis, pelo desenvolvimento 

de alterações persistentes no metabolismo da glicose (4). Não há na literatura 

estudos que avaliem o impacto do uso de imunossupressores sob a 

variabilidade nos níveis de HbA1c após o transplante renal em indivíduos sem 

DM.  

 

HbA1c no diagnóstico de DMPT 

O primeiro estudo que avaliou o uso do teste HbA1c no rastreamento de 

DMPT utilizando o TOTG como referência foi publicado em 2009 (30). Os 

autores observaram que este teste, isolado ou em associação com GJ, se 

mostrou útil na seleção de pacientes que deveriam realizar o TOTG dez 

semanas após o transplante renal, reduzindo a necessidade de realização 

deste último (30).  

Após a publicação das diretrizes que recomendam o uso do teste HbA1c 

no diagnóstico de DM na população em geral (4), outros pesquisadores 



também avaliaram a sua utilidade e acurácia diagnóstica no DMPT renal (31-

34).  

diagnóstico de DMPT e encontraram resultados comparáveis ao TOTG depois 

de 3 meses após o transplante (31,32). Por outro lado, outros autores 

encontraram resultados discrepantes, e sugeriram que um ponto de corte de 

HbA1c menor seria mais adequado para a detecção de DMPT (33,34).  

Em 2015, nosso grupo de pesquisa publicou um estudo que avaliou o 

papel deste teste no diagnóstico de DMPT renal (7). Assim como para a 

sensibilidade e alta especificidade aos 4 meses pós-transplante. A utilização de 

presença de DMPT seria capaz de reduzir em 85% a necessidade da 

realização do TOTG no período recente após o transplante. Assim como 

relatado por outros autores, o uso do TOTG apresentou maior sensibilidade e 

permanece como teste de primeira escolha na detecção de DMPT (4).  

 

Albumina glicada e diabetes 

Assim como a hemoglobina, outras proteínas passam pelo processo 

fisiológico de glicação e suas concentrações também refletem os níveis 

glicêmicos no indivíduo (35). Por definição, a glicação é uma reação 

espontânea não enzimática, na qual um carboidrato (glicose ou outros 

açúcares) é adicionado a um resíduo amino-terminal de um aminoácido livre 

(lisina ou arginina) presente em uma proteína, sendo também denominada 



reação de Maillard (Figura 2) (35,36). O conjunto de cetoaminas formadas pela 

glicação não enzimática de proteínas é denominado quimicamente de 

presentes no plasma. A dosagem específica da fração de albumina ligada à 

glicose é chamada albumina glicada (AG) (36). 

 

Figura 2: Reação de Maillard. Adaptado de (36). 

 

Nos últimos anos, o papel da AG tem sido investigado no controle e 

diagnóstico de DM na população em geral (35). Como principais 

características, este marcador não requer jejum prévio e reflete a glicemia de 

curto prazo, devido ao tempo de meia-vida da albumina que é de 

aproximadamente 3 semanas (36). Autores consideram que o uso da AG está 

especialmente indicado no controle de DM em indivíduos submetidos à 

hemodiálise e em outras condições como anemia, gravidez, hiperglicemia pós-

prandial, DM tipo 1 e tipo 2 sob o uso de insulina (37). Entretanto, os resultados 



deste teste podem ser influenciados por proteinúria maciça, doença intestinal 

perdedora de proteínas, diálise peritoneal, disfunções na tireoide e idade 

(36,37). O uso do teste AG em indivíduos receptores de transplante renal 

eliminaria os potenciais interferentes relacionados às alterações na produção e 

no tempo de meia-vida dos eritrócitos, que são comuns no período recente 

após o transplante e que podem afetar os resultados do teste HbA1c.  

Diversas metodologias estão disponíveis para a determinação de AG, 

como cromatografia líquida de alta eficiência, cromatografia de afinidade, 

imunoensaio, colorimetria, e eletroquímica (38,39). No entanto, estes métodos 

apresentam algumas desvantagens como, por exemplo, necessidade de pré-

tratamento das amostras e procedimentos analíticos complicados. A fim de 

determinar a AG com maior facilidade, rapidez e especificidade, um método 

enzimático ou de protease específica foi introduzido (40,41). Recentemente, 

nosso grupo validou um método enzimático para dosagem da AG no HCPA 

(42), o qual foi recentemente aprovado para uso no Brasil pela Agência 

Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA). No entanto, no Brasil, o teste AG 

não está disponível na rotina laboratorial e sua dosagem atualmente é utilizada 

somente em pesquisas. Diversos estudos publicados nos últimos anos 

compararam o uso da HbA1c e da AG no monitoramento de DM em diferentes 

situações clínicas. Um estudo que incluiu indivíduos com DM tipo 2 mostrou 

que os níveis de AG diminuíram mais rapidamente durante o tratamento 

intensivo com insulina (43). O uso da AG se mostrou um melhor marcador de 

controle glicêmico em indivíduos em hemodiálise quando comparado ao teste 

HbA1c (44). Além disso, AG parece refletir adequadamente as complicações 

microvasculares do DM. O aumento nos níveis de AG tem sido associado à 



presença de retinopatia diabética, nefropatia e complicações cardiovasculares 

(45,46). Níveis elevados de glicemia pós-prandial estão associados à maior 

risco de desenvolvimento de complicações cardiovasculares e morte em 

relação aos níveis de GJ (47). O teste AG parece refletir com melhor precisão a 

glicemia pós-prandial quando comparado ao teste HbA1c, suportando seu uso 

no diagnóstico e monitoramento do DM (48).  

 

AG no diagnóstico de DM 

Estudos que avaliaram o uso da AG no diagnóstico de DM reportaram 

diferentes pontos de co

especificidade quando GJ e/ou HbA1c foram utilizados como testes de 

referência (49). Outro estudo sugeriu os pontos 12,5% para identificar pré-

diabetes e 14,3% para DM. AG apresentou maior sensibilidade do que a HbA1c 

(66,4% versus 52,5%), mas menor especificidade (88,3% versus 95,1%) 

/dL como referência (50).  

A grande maioria dos estudos publicados sobre o uso da AG no 

diagnóstico de DM foi conduzida em indivíduos asiáticos e, no momento, há 

pouca informação sobre seu uso diagnóstico em populações ocidentais. Um 

estudo conduzido pelo nosso grupo de pesquisa avaliou a acurácia diagnóstica 

da AG em um grupo de indivíduos em alto risco de desenvolver DM atendidos 

no HCPA. Este estudo utilizou o TOTG como método de referência e o ponto 

de equilíbrio entre sensibilidade e especificidade foi AG de 14,8%, com uma 

área sob a curva de 0,703. O ponto de corte de AG de 16,8% mostrou acurácia 



similar ao valor de HbA1c de 6,5% para detectar DM nesta população 

(sensibilidade 31,2% e especificidade 93,3%) (51).  

Como já mencionado, o desenvolvimento de DMPT tem sido associado 

com menor sobrevida do paciente e do enxerto (14-17). Em vista disto, a 

detecção de DMPT nos meses iniciais após o transplante torna-se um recurso 

auxiliar importante na manutenção da qualidade de vida do paciente. Desta 

forma, o uso do teste AG seria, nesta situação, uma alternativa disponível para 

os casos onde o uso da HbA1c não fosse recomendado, proporcionando mais 

comodidade do que a realização do TOTG. Até o momento, não há estudos 

que avaliam o papel da AG no diagnóstico ou monitoramento do DMPT. 
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 3. OBJETIVOS 

 

Avaliar o uso das proteínas glicadas no diagnóstico de DMPT.  

  

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

- Avaliar o impacto do uso de imunossupressores sob a variabilidade nos 

níveis de HbA1c em indivíduos sem diabetes durante o primeiro ano após 

transplante renal realizado no HCPA;  

- Realizar revisão sistemática da literatura com meta-análise para avaliar 

o desempenho de HbA1c no diagnóstico de DMPT; 

- Avaliar a acurácia diagnóstica da AG na detecção de DMPT aos 4 

meses após transplante renal, utilizando o TOTG e HbA1c como testes de 

referência.   



7. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Para esta tese, avaliamos o comportamento dos testes HbA1c e AG em 

indivíduos após transplante renal. Para tanto, três estudos com objetivos 

distintos foram realizados. 

Foi estimada a variabilidade nos níveis de HbA1c em indivíduos sem 

diabetes e em uso de medicamentos imunossupressores durante o primeiro 

ano após o transplante renal. Os resultados deste estudo mostraram que a 

variabilidade intra-individual nos níveis de HbA1c após o transplante é maior do 

que aquela encontrada na literatura para a população em geral. Além disso, é 

necessária uma diferença relativa maior do que 16% entre dois resultados 

consecutivos para que esta diferença seja considerada clinicamente 

significativa. Esta diferença é maior do que a esperada para indivíduos não 

transplantados relatada na literatura. De acordo com estes achados, 

concluímos que os valores de HbA1c podem ser influenciados pelo uso 

contínuo de medicamentos imunossupressores (prednisona e tacrolimus) após 

o transplante renal, o que resulta em maior variabilidade intra-individual, 

mesmo em pacientes sem diabetes. Esta informação deve ser considerada no 

momento da interpretação dos resultados de HbA1c após o transplante.  

Além disso, avaliamos a informação disponível na literatura sobre o 

desempenho da HbA1c no diagnóstico de DMPT através da realização de um 

estudo de revisão sistemática com meta-análise. De acordo com os resultados, 

desempenho para a confirmação de DMPT. Entretanto, sua baixa sensibilidade 

de 48% limita seu uso para o rastreamento da doença e muitos casos positivos 

são perdidos quando este é utilizado de forma isolada. Como alternativa, e 



após avaliação dos dados já publicados, sugerimos que o ponto de corte 

,2% seja utilizado na detecção de DMPT durante os meses iniciais 

após o transplante. O uso deste ponto aumentou a sensibilidade do teste para 

76% e reduziu a especificidade para 89%. A redução na especificidade 

ocasiona em aumento no número de casos falso-positivos, não resultando em 

prejuízo a estes pacientes que são constantemente monitorados durante o 

primeiro ano após o transplante renal. Até o momento, não há na literatura 

,2% no diagnóstico de DMPT tardio, 

com ocorrência após os 4 meses de transplante. 

Por fim, avaliamos pela primeira vez a acurácia diagnóstica da AG na 

detecção de DMPT após transplante renal utilizando o TOTG e HbA1c como 

testes de referência. Em concordância com resultados apresentados para a 

população em geral, AG apresentou desempenho moderado após o 

confirmar DMPT em quase 90% dos pacientes com a doença. Este é o primeiro 

estudo na literatura sobre este assunto, e outros estudos em diferentes 

populações serão necessários.        

De acordo com os achados desta tese, o uso de um único teste 

diagnóstico para DMPT não parece ser suficiente para detectar todos os 

indivíduos com a doença, o que corrobora com os resultados apresentados 

para a população em geral e já discutidos pela American Diabetes Association. 

Idealmente, o desempenho dos testes HbA1c e AG após transplante renal 

deveriam ser avaliados através de estudos prospectivos que relacionassem 

seus níveis e o desenvolvimento de complicações futuras. Entretanto, não há 

na literatura estudos que tenham feito este tipo de avaliação. Nesta tese 



apresentamos, portanto, a maior evidência disponível sobre o uso de HbA1c 

para identificar DMPT, além do primeiro estudo sobre o uso de AG em 

indivíduos após transplante renal. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


