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RESUMO

Objetivo: Analisar os efeitos dos inibidores do cotransportador 2 de sddio-glicose (SGLT2) ao tratamento de
Insuficiéncia Cardiaca (IC) com Fracdo de Ejecdo Ventricular Reduzida e Preservada. Avaliando, assim os
beneficios dessa nova terapia ao tratamento atual. Métodos: Trata-se de um conjunto de pesquisas bibliograficas
de abordagem qualitativa e carater descritivo através de uma revisao integrativa da literatura. As bases de dados
utilizadas foram o National Library of Medicine, Biblioteca Virtual em Saude, Directory of Open Access Journals e
Cochrane Library. Os descritores usados foram “Sodium-Glucose Transporter 2 Inhibitors”, “Efficacy”, “heart failure”
e “Stroke Volume”. Os critérios de inclusao foram artigos journal article, clinical trial, ensaios clinicos, randomizados
ou ndo randomizados, estudos de caso-controle, estudo de coorte, livre acesso, publicados em inglés no periodo
de 2016 a 2022. Resultados: Os inibidores do cotransportador SGLT2 prescritos foram Canagliflozina,
Dapagliflozina, Empagliflozina, Ipragliflozina e Luseogliflozina. Foram avaliados resultados dos trabalhos
selecionados e construido um quadro comparativo, composto pelo nimero de individuos abordados nos estudos,
ano de publicagéo, principais prescricdes, e 0s ambitos de a¢do dos medicamentos utilizados. Consideracdes
Finais: Dessa forma, observou-se agdo mais evidente da empagliflozina e dapaglifiozina em reduzir hospitalizagéo
por IC e melhora importante na morbidade e mortalidade da doenca.

Palavras-chave: Inibidores do transportador 2 de sodio-glicose, Eficacia, Insuficiéncia cardiaca, Volume sistdlico.

ABSTRACT

Objective: To analyze the effects of sodium-glucose cotransporter 2 (SGLT2) inhibitors in the treatment of Heart
Failure (HF) with Reduced and Preserved Ventricular Ejection Fraction. Evaluating, thus, the benefits of this new
therapy to the current treatment. Methods: This is a set of bibliographic research with a qualitative approach and
descriptive character through an integrative literature review. The databases used were the National Library of
Medicine, Virtual Health Library, Directory of Open Access Journals and Cochrane Library. The descriptors used
were “Sodium-Glucose Transporter 2 Inhibitors”, “Efficacy”, “heart failure” and “Stroke Volume”. Inclusion criteria
were journal articles, clinical trials, clinical trials, randomized or non-randomized, case-control studies, cohort study,
open access, published in English from 2016 to 2022. Results: SGLT2 cotransporter inhibitors prescribed were
Canagliflozin, Dapagliflozin, Empagliflozin, Ipragliflozin and Luseogliflozin. Results of selected studies were
evaluated and a comparative table was constructed, consisting of the number of individuals approached in the
studies, year of publication, main prescriptions, and the scope of action of the drugs used. Final Considerations:
Thus, a more evident action of empagliflozin and dapagliflozin was observed in reducing hospitalization for HF and
important improvement in morbidity and mortality of the disease.

Key words: Sodium-glucose transporter 2 inhibitors, Efficacy, Heart failure, Stroke volume.

RESUMEN

Objetivo: Analizar los efectos de los inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (SGLT2) en el tratamiento
de la Insuficiencia Cardiaca (IC) con Fraccién de Eyeccién Ventricular Reducida y Preservada. Evaluando, asi, los
beneficios de esta nueva terapia frente al tratamiento actual. Métodos: Se trata de un conjunto de investigaciones
bibliograficas con enfoque cualitativo y caracter descriptivo a través de una revisién integrativa de la literatura. Las
bases de datos utilizadas fueron la Biblioteca Nacional de Medicina, Biblioteca Virtual en Salud, Directorio de
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Revistas de Acceso Abierto y Biblioteca Cochrane. Los descriptores utilizados fueron “Inhibidores del transportador

de sodio-glucosa 2", “Eficacia”, “insuficiencia cardiaca” y “Volumen sistolico”. Los criterios de inclusion fueron
articulos de revistas, ensayos clinicos, ensayos clinicos, estudios de casos y controles aleatorizados o no
aleatorizados, estudios de cohortes, acceso abierto, publicados en inglés de 2016 a 2022. Resultados: los
inhibidores del cotransportador SGLT2 prescritos fueron canagliflozina, dapagliflozina, empagliflozina, Ipragliflozina
y luseogliflozina. Se evaluaron los resultados de los estudios seleccionados y se construyé un cuadro comparativo
compuesto por el nimero de individuos abordados en los estudios, afio de publicacion, principales prescripciones
y ambito de accion de los farmacos utilizados. Consideraciones finales: Asi, se observé una accién mas evidente
de la empagliflozina y la dapagliflozina en la reduccion de la hospitalizacién por IC y una mejoria importante en la
morbimortalidad de la enfermedad.

Palabras clave: Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa 2, Eficacia, Insuficiencia cardiaca, Volumen
sistdlico.

INTRODUCAO

A Insuficiéncia Cardiaca (IC) é uma patologia em que o coracao é incapaz de bombear sangue de forma
adequada, sendo deficiente em atender as demandas metabdlicas do organismo. As alteragbes estruturais
ou funcionais no coracgdo presentes na IC resultam em sinais e sintomas clinicos que sédo dados através da
reducéo do débito cardiaco e elevadas pressdes de enchimento, presentes nessa doen¢ga (ROHDE LEP, et
al., 2018).

A IC é classificada a partir da Fracdo de Ejecdo Ventricular Esquerda (FEVE), que € definida como a
porcentagem de sangue que é ejetada pelo ventriculo em cada batimento, sendo valor normal maior ou igual
a 50%. A FEVE caracteriza cada paciente com IC de acordo com a sua porcentagem, abrangendo pacientes
com FEVE reduzida que séo aqueles com fracdo menor 40%, pacientes com fracéo de ejecdo intermediaria
com fracdo de ejecéo entre 40% e 49% e pacientes com fragdo de ejecdo preservada com fracdo de ejecéo
igual a 50%, mesmo apresentando IC (ROHDE LEP, et al., 2018).

A terapéutica atual para o tratamento de IC consiste na associagdo de medidas ndo farmacoldgicas como
atividade fisica, restricdo hidrossalina e redugcdo de peso, e medidas farmacoldgicas baseadas nos
medicamentos das classes Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (IECA), Betabloqueadores,
Antagonistas do Receptor da Angiotensina Il (BRA), antagonistas da aldosterona, hidralazina e nitrato,
digoxina, diuréticos, sacubitril/valsartana, além da ivabradina. A associacdo dessas medidas visa melhora dos
parametros clinicos, da capacidade funcional e tem como objetivo final reducdo das comorbidades
(MINISTERIO DA SAUDE, 2020).

Apesar dos avancos e amplitude de medicamentos para tratamento, em ambito mundial, a IC é uma
patologia grave que afeta 1% a 2% da populag&o adulta mundialmente, com taxas de mortalidade de 50% em
5 anos, além de apresentar mais de um milhdo de hospitalizagdes anualmente. No Brasil, entre 2004 e 2014
foram registradas 301.136 mortes por IC, além de ser a principal causa de hospitalizacédo, sendo responsavel
por cerca de 5% dos gastos destinados a satude. Em razao da significativa morbidade e mortalidade associada
a insuficiéncia cardiaca, é de extrema necessidade avancar nas novas terapias para designar melhores
tratamentos (KOENIGSBERGER D, et al., 2021; YANCY CW, et al., 2013; MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

Em decorréncia dos elevados niveis de morbidade e mortalidade associados & IC com FEVE Reduzida e
FEVE Preservada, a associacdo de inibidores do Cotransportador Sodio-Glicose (SGLT2) ao tratamento de
IC com essas fracBes de ejecao tem trazido beneficios consistentes em pacientes com IC associada ou ndo
a presenca de DM, principalmente no &mbito de hospitaliza¢&o e risco de piora de IC ou mortalidade nesses
pacientes (GREENE SJ, et al., 2019; ANKER SD, et al., 2020).

Os Inibidores do cotransportador SGLT2 sdo medicacfes antidiabéticas orais utilizados para tratar a
hiperglicemia no Diabetes Mellitus Tipo Il (DM2). Esses medicamentos tém ac¢&o independente de insulina,
agindo na reducao glicose sanguinea e aumentando a excrecao de glicose urindria, esse efeito diurético gera
melhora no perfil glicémico e no débito cardiaco, impactando positivamente a fungéo cardiaca. Além disso,
esses medicamentos geram efeitos seguros na perda de peso e na pressao arterial, mostrando impacto dos
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seus efeitos ndo glicémicos, principalmente em ambito cardiovascular (KOENIGSBERGER D, et al., 2021;
WANG L, etal., 2019; LAM KSL, et al., 2016).

Independente da acdo redutora de glicose desses medicamentos, estes exercem amplos beneficios
sistémicos que séo envolvidos na fisiopatologia da doenca, englobando reducéo da inflamacéo, melhora do
débito cardiaco, consumo de oxigénio e fibrose cardiaca, trazendo assim beneficios clinicos a associagao
desses medicamentos ao tratamento para IC (KOENIGSBERGER D, et al.,2021; ANKER SD, et al., 2020).

Dessa forma, essa revisdo teve como objetivo avaliar os efeitos da associacdo dos inibidores do
cotransportador SGLT2 no tratamento da IC em pacientes com FEVE Preservada e nos pacientes com FEVE
reduzida. Avaliando os beneficios como nova medicacdo de uso para tratamento da IC.

METODOS

A metodologia abordada trata-se de um conjunto de pesquisas bibliografica de abordagem qualitativa e
carater descritivo por meio de uma revisao integrativa da literatura. As bases de dados utilizadas foram o
National Library of Medicine (PubMed), Biblioteca Virtual em Saude-Regional (BVS), Directory of Open Access
Journals (DOAJ) e Cochrane Library.

A busca pelos artigos foi realizada através dos descritores: “Sodium-Glucose Transporter 2 Inhibitors”,
“Efficacy”, “heart failure” e “Stroke Volume” utilizando o operador booleano “and”. Os descritores citados foram
usados apenas na lingua inglesa e sdo encontrados nos Descritores de Ciéncias da Saude (DeCS).

Foi realizada essa revisdo de literatura, conforme o estabelecimento do tema, definicdo dos parametros
de elegibilidade, definicao dos critérios de incluséo e exclusdo. Apos isso, houve a pesquisa das publicacdes
nas bases de dados e das informacdes encontradas em cada uma delas e, por fim, a exposi¢éo dos resultados
para a discussao do tema.

Seguindo essa sistematica, apds a pesquisa dos descritores nos sites, foram estabelecidos critérios de
inclusdo e exclusdo. Ocorreu a utilizacdo de filtros de pesquisa como jornal article e clinical trial. Também
foram usados os seguintes filtros: artigos de livre acesso e artigos publicados em inglés. Foram incluidos
todos os artigos originais, ensaios clinicos, randomizados ou ndo randomizados, estudos de caso-controle e
estudos de coorte.

Além disso, foi critério de inclusdo o recorte temporal de artigos publicados entre o periodo de 2016 a
2022. Os critérios de exclusdo sao artigos de revisdo de literatura, resumos e metandlise. Todos os artigos
gue constaram em duplicagdo ao serem selecionados pelos critérios de incluséo, foram excluidos. Os demais
artigos excluidos ndo estavam dentro do contexto abordado, fugindo do objetivo do tema sobre uso de
inibidores do Cotransportador SGLT2 em pacientes com insuficiéncia cardiaca com alteracao na fracdo de
ejecdo ventricular reduzida e preservada.

RESULTADOS

ApOs a associacao de todos os descritores nas bases pesquisadas foram encontrados 119 artigos. Foram
encontrados 47 artigos na base de dados PubMed, 58 artigos na Biblioteca Virtual em Saude, 15 artigos na
Cochrane Library e zero artigos na base de dados DOAJ. Apés a aplicacdo dos critérios de incluséo e excluséo
foram selecionados 12 artigos na base de dados PubMed, zero artigos na Cochrane Library, zero artigos na
DOAJ e 15 artigos na BVS, sendo que sete artigos foram retirados por estarem duplicados entre as
plataformas PubMed e BVS, totalizando para andlise completa 20 artigos, conforme apresentado na Figura
1.
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Figura 1 - Fluxograma de identificacdo e selegéo dos artigos selecionados nas bases de dados PubMed, Biblioteca Virtual em Saude, Cochrane Library e DOAJ.
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Fonte: Nunes LC, et al., 2022.
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Dos vinte artigos selecionados, os inibidores do cotransportador SGLT2 prescritos foram Canagliflozina,
Dapagliflozina, Empagliflozina, Ipragliflozina e Luseogliflozina. Foram avaliados os resultados dos trabalhos
selecionados e construido um quadro comparativo, na qual € composta pelo nimero de individuos abordados
nos estudos, ano de publicacdo, principais prescricdes, e os ambitos de acdo dos medicamentos utilizados
conforme apresentado no Quadro 1.

Quadro 1 - Caracterizacao dos artigos conforme ano de publicacdo, nimero de individuos abordados e
principais conclus@es das prescricdes em relacdo aos ambitos de acdo dos medicamentos utilizados.

Autor e ano N Prescricao Acéo
. e PAS, Morbidade e Mortalidade,
Singh JSS, et al. (2016) 1.800 Dapagliflozina Remodelacio de VE
T Morbidade e Mortalidade, Creatina Sérica,
Bhatt DL, et al. (2019) 4.744 Dapagliflozina NT-pro BNP
Figtree GA, et al. (2019) | 10.142 Canagliflozina Internacéo por IC, Morbidade e Mortalidade
?g((:)l\l/lg)rray IV, et al 4.500 Dapagliflozina Hospitalizacdo por IC, PAS
_ Hospitalizacdo por IC, Morbidade e
Dewan P, et al. (2020) 4,744 Dapagliflozina Mortalidade, PAS
Ejiri K, et al. (2020) 173 Luseogliflozina PAS, BNP
Dapagliflozina
Hwang IC, et al. (2020) 202 Empagliflozina VDFVE, FEVE, IMVE, NT-proBNP
Ipraglifiozina
. Morbidade e Mortalidade, Hospitalizagédo
Jackson AM, et al. (2020) | 4.616 Dapagliflozina por IC, PAS, Hematocrito, NT-proBNP
Eazl;ggz;g\)/va Y e Kuwahara 4.744 Dapagliflozina PAS, Diurese, Eritropoietina, Hematécrito
Dapagliflozina + . . e
Solomon SD, etal. (2020) | 548 Sacubutril- Mordldade e Mortalidade, -Hospitalizagao
valsartana P
Tanaka H, et al. (2020) 53 Dapagliflozina FMVE, FDVE
Berg DD, et al. (2021) 4.744 Dapagliflozina Morbidade e I,\/Io.rtalldade, Hospitalizagdo
por IC, Hematdcrito
Ferreira JP, et al. (2021) 3.730 Empagliflozina + Morb|da_1de e Mqrtalldade, Hospitalizacao,
Esplerenona TFG, Hipercalemia
g%gli?rd MV e Mather PJ 17.160 Dapagliflozina Morbidade e Mortalidade, NT-préBNP, PAS
Lee MMY, et al. (2021) 105 Empagliflozina VSVE, VDFVE, NTpro BNP
Omar M, et al. (2021) 186 Empagliflozina VSFVE, LVESVI, IMVE, PAS, Hematdcrito
Packer M, et al. (2021) 3.730 Empagliflozina + IN g/loorrFédade e Mortalidade, Hospitalizagéo
Rau M, et al. (2021) 44 Empagliflozina EUG, Peso corporal, Funcdo Diastélica
Morbidade e Mortalidade, Hospitalizacéo,
Solomon SD, et al. (2021) | 6263 Dapagliflozina Pressdo de Enchimento VE, Remodelagéo
Ventricular
Tamaki S, et al. (2021) 59 Empagliflozina Volume Urindrio, NTproBNP, BNP

Legenda: PAS= presséo arterial sistdlica; VE= ventriculo esquerdo; NT-ProBNP= fragmento N-Terminal pro-
peptideo natriurético cerebral tipo B; BNP= peptideo natriurético tipo B; IC= Insuficiéncia Cardiaca; VDFVE=
Volume diastdlico final do ventriculo esquerdo; FDVE= fungdo diastélica do ventriculo esquerdo; FEVE=
fracdo de ejecdo ventricular esquerda; IMVE= indice de massa ventricular esquerda; FMVE= funcao
miocardica do ventriculo esquerdo; CFNYHA= classificacdo funcional da New York Heart Association;
VSFVE= Volume Sistélico Final do ventriculo esquerdo; LVESVI= indice volume sistélico final do ventriculo
esquerdo; IN= Inibdor da Neprisilina; EUG= excrec¢éo urinaria da glicose.
Fonte: Nunes LC, et al., 2022.
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Dos vinte artigos selecionados, dez analisaram a prescricdo da dapagliflozina. Desses, sete artigos relatam
acdo do medicamento na morbidade e mortalidade e seis relatam acdo na hospitalizacéo por IC e na pressao
arterial sistélica. Além disso, cinco artigos relatam alteracdo no hematdcrito, trés artigos demostram no
fragmento N-terminal pro-peptideo natriurético cerebral tipo B (NT-proBN) e dois artigos relatam acédo na
remodelag&o ventricular. Em conjunto, a acdo da dapagliflozina mostrou em um artigo acéo, na presséo de
enchimento de VE, na diurese, no peso, na funcao diastolica e miocardica do ventriculo esquerdo.

Ja a empagliflozina esta presente em quatro prescri¢cdes, sendo relatado em dois artigos acéo no peptideo
NT-proBNP e no volume sistolico do ventriculo esquerdo. Na quantidade de um artigo cada, a agdo no
peptideo natriurético tipo B (BNP) e hematdcrito, é descrita. Foi mostrado também acao no volume sistélico,
no volume e funcao diastélica, na presséao arterial sistélica, no indice de massa ventricular e indice de volume
sistolico ventricular esquerdo, foram também relatados na quantidade de um artigo cada.

A luseogliflozina esta presente em apenas um artigo, sendo relatada acdo apenas na pressao arterial
sistolica e no BNP. J& a prescri¢do da canagliflozina esta em um artigo, com ac¢ao na hospitalizagéo por IC e
morbidade e mortalidade. Em apenas um artigo foi estudado a acdo de trés tipos de inibidores do
cotransportador SGLT2, sendo a dapagliflozina, empagliflozina e a ipragliflozina, relatando a¢éo no volume
diastélico final, na fracdo de ejecéo, no indice de massa ventricular esquerda e no NT- proBNP.

Em um artigo foi prescrito em associacdo com a dapagliflozina, o antagonista do receptor da angiotensina
I, o sacubutril-valsartana. Sendo relatada ac&o na pressao sistélica e diastélica, na hospitalizagéo por IC, na
fracdo de ejecéo ventricular esquerda e no NT-proBNP. Na prescricdo da empaglifiozina em associacdo ao
antagonista da aldoesterona, a esplerenona presente em um artigo foi descrito acdo na morbidade e
mortalidade, na hospitalizacéo por IC, na taxa de filtracdo glomerular e na hipercalemia. Apenas um artigo
aborda a associacdo da empagliflozina em associacdo com inibidor de neprisilina, conferindo acdo na
morbidade, mortalidade e hospitalizacéo por IC.

DISCUSSAO

A IC é uma doenga que representa umas das principais causas de morbidade e mortalidade em ambito
mundial. Associado ao fato de que a hospitalizagao por IC é um fator de importante progndstico para evolugao
da doenc¢a, demonstra que mesmo com as diversas terapias medicamentosas existentes, é extremamente
importante a abordagem de novas terapias para melhorar o perfil clinico e laboratorial, além da qualidade de
vida que é tao limitada nos pacientes que apresentam essa comorbidade (BHATT DL, et al., 2019; BERG DD,
et al., 2021; NAKAGAWA'Y, et al., 2020).

Dessa forma, os inibidores do cotransportador SGLT-2 vieram como uma terapia promissora para melhorar
a evolucdo da IC, estes sdo responsaveis por reduzir a glicose através da secre¢do urinaria, reduzindo a
pressao arterial, peso e reducdo dos niveis de hemoglobina glicada, além de melhorar a funcdo do ventriculo
esquerdo influenciando na etiologia da doenca. Adicionado a isso ndo sdo moduladores neuro-hormonais,
demostrando vantagem sobre os medicamentos do tratamento atual sendo mais eficazes e seguros, pois
melhora a pressao de enchimento, o remodelamento cardiaco mostrando beneficio nos pacientes com fragao
de ejecéo reduzida e preservada independente da presence de DM2 (SOLOMON SD, et al., 2021; TANAKA
H, et al., 2020).

Outro ponto que merece destaque, é a associacdo dos inibidores de SGLT2 a terapia atual da IC, apesar
deste ser composto por enzima conversora da angiotensina, antagonistas dos receptores mineralocorticoides
e betabloqueadores, apesar do sacubutril/valsartan, classificado como potente inibidor de neprisilina, ser a
Unica terapia agir na morbidade e mortalidade da IC ainda existem pardmetros que ndo sdo bem resolvidos
por essa medicacdo como a hospitalizacdo por IC. Logo a associacdo da dapagliflozina em conjunto com
sacubutril/valsartan devido mecanismos distintos de acdo ambos 0s agentes associados pode reduzir
clinicamente a morte cardiovascular, hospitalizagdo por IC e mortalidade por todas as causas. (SOLOMON
SD, et al. 2020; BHATT DL, et al., 2019).
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Segundo Parcker M, et al. (2021) a associacéo do inibidor do cotransportador SGLT2 em conjunto com o
sacubutril/valsartan ndo muda positivamente o curso clinico da doenca, entrando em contradicdo os
beneficios de associacdo do uso das duas classes no tratamento da IC. Ja em relacdo ao uso de
empagliflozina associado ao inibidor de neprisilina a pressdo arterial sistolica, niveis de NT-proBNP em
conjunto com a frequéncia cardiaca apresentaram niveis mais baixos exercendo efeitos favoraveis nos
pacientes portadores de IC com FEVE reduzida. Com essa redugéo dos niveis de NT-proBNP, que € marcador
de grau de estresse da parede do VE, é um preditor positive da melhora da funcionalidade do coragéo pela
medicacdo (PARCKER M, et al., 2021; LEE MMY, et al., 2021).

Segundo Hwang IC, et al. (2020), o uso de medicacdes que ja fazem parte do tratamento atual de IC como
a esplerenona, um antagonistas da aldosterona associado aos pacientes tratados com inibidores do
cotransportador de SGLT2 houve melhora da funcdo do ventriculo esquerdo independente do uso de
medicacbes. Confirmando, que o uso desses medicamentos em associacdo é benéfico, pois ainda assim
reduziu a hospitalizacdo, melhorou a taxa de filtracdo glomerular, reduziu risco de hipercalemia, diminuiu a
pressdo sistdlica, agiu positivamente no peso corporal, diminuiu a hemoglobina glicada, melhorando a
morbidade e mortalidade melhorando o estado de saude e a capacidade funcional desses pacientes (HWANG
IC, et al., 2020; FERREIRA JP, et al., 2021).

Dos 20 artigos selecionados, nove apresentam a dapaglifiozina como medicamento promissor no
tratamento da IC, relatando seus efeitos. Em um presente estudo, Wiviott SD, et al. (2018) relata a eficacia
da dapagliflozina na reducéo da mortalidade cardiovascular e hospitalizacéo, além da acdo na reducdo da
pressao sistélica e diastdlica e no peso em pacientes portadores de IC o que corrobora com os resultados no
Quadro 1 (WIVIOTT SD, et al., 2018).

Entre os pacientes com FEVE reduzida, o uso de Dapagliflozina teve resultados absolutamente melhores
devido ao maior risco de mortalidade, morbidade e mortalidade relacionado a IC que esses pacientes
apresentam, mas em relacdo aos parametros de reducao da pressao sistdlica e da pressédo diastolica, os
sintomas melhoram em toda a faixa de pacientes, independentemente do valor de FEVE, fato dado a melhora
na deplecdo de volume e aumento de TFG que esses pacientes apresentaram e reducéo do NT-proBNP
(DEWAN P, et al., 2020; MCMURRAY JJV, et al., 2019; GENUARD MV, et al., 2021).

Em relacdo aos efeitos da empagliflozina, outra classe de inibidores do cotransportador SGLT2, o Omar
M, et al., (2021) relata que houve diminuicdo no volume do ventriculo esquerdo, devido a isso ocorre
diminuicdo de 14% a 20% no risco de morte e hospitalizacéo por IC, confirmando os dados do Quadro 1.

Associado a isso, o efeito da empagliflozina tem um grande potencial de aumento da secre¢éo de calcio
urindario, reduzindo o risco de hipercalemia, junto com reducéo dos niveis de NT-proBNP. As disfun¢des no
musculo cardiaco que geram maior risco de hospitalizacao por IC, foram melhorados com a empagliflozina,
isso devido a reducdo do volume e da presséo de enchimento do ventriculo esquerdo, melhora da fungéo
diastolica do ventriculo, melhora no remodelamento cardiaco (OMAR M, et al., 2021; LEE MMY, et al., 2021,
TAMAKI S, et al., 2021; RAU M, et al., 2021; FERREIRA JP, et al., 2021).

Além disso, os inibidores do cotransportador SGLT2 reduzem a gordura visceral, a rigidez arterial, o
acumulo de gordura pericardica sendo principal responsavel por melhora na patogénese da IC com fragao de
ejecdo preservada. Os agentes individuais dos inibidores do cotransportador SGLT2 sdo compostos por
dapagliflozina, empagliflozina, ipragliflozina, lisogliflozina e canagliflozina e s&o contribuintes para melhora na
geometria do ventriculo esquerdo, diminuigcdo da pressao sistélica e na reducao do NT-proBNP. Em conjunto
a isso agem melhorando o volume diastolico final do ventriculo esquerdo e o indice de massa ventricular
esquerda confirmando novamente os beneficios da medicagdo. No entanto, a Food and Drug Administration
(FDA) (2016) apesar de aprovar o uso dessa classe de medicamentos em pacientes com IC, refor¢ou atencéo
ao risco de lesdo aguda renal nos pacientes com risco de diminui¢cdo do volume sanguineo, sendo necessario
a monitorizacéo e avaliacdo da fung&o renal antes e durante o tratamento com canagliflozina e dapagliflozina
(FDA, 2016; HWANG IC, et al., 2020; EJIRI K, et al., 2020; MC MURRAY JJV, et al., 2019; BHATT DL, et al.,
2019).
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CONSIDERAGOES FINAIS

Os inibidores do cotransportador do SGLT2 sdo uma nova classe que traz importantes beneficios ao
tratamento de pacientes com Insuficiéncia Cardiaca com e sem diabetes. Dessa forma, foi observada acao
mais evidente da empagliflozina e da dapagliflozina em reducéo da hospitalizacéo por IC e melhora importante
na morbidade e mortalidade da doenca. A conscientizacdo sobre a importancia de novas terapias associadas
as atuais para o tratamento de insuficiéncia cardiaca s@o excepcionais. Devido a sua elevada morbidade e
mortalidade € necessario além do conhecimento dos profissionais de salde sobre o uso de novas terapias, €
essencial a conscientizagdo do paciente em relagéo ao tratamento farmacolégico e ndo farmacolégico e sobre
a importancia da adeséo ao tratamento para melhora da qualidade de vida.
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