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SGLT-2( Cotransportador de Sodio e
Glicose)

« E uma proteina canal presente na
membrana apical das células do TCP
do néefron, responsavel pelo
cotransporte de sodio/glicose.

« Essa proteina € responsavel pela
reabsorcao de 90% da carga de
glicose filtrada.



Lumen Blood

Glucose Glucose

Na'and N
glucose at 1]
stoichiometry Glucose

Sl proximal
tubule




e

REABSORCAO RENAL DE GLICOSE AUMENTADA EM
PACIENTES COM DM2

Glicose No DM2, 0 SGLT-2 tem maior expresao e a absorgao
de glicose & aumentada, uma resposta adaptativa

para conservar a glicose (conservar energia)
torna-se mal adaptada no diabetes.

Glicosdria

F2 1 Gerich JE. Review Article. Diabetic Medicine. 2010;27:136-142.



Inibidores da SGLT-2

Mecanismo de Acao:.

e Bloguelam o SGLT-2, reduzindo a
reabsorcao tubular da glicose pelo
rm, provocando um aumento da
glicosuria e, assim, promove uma
diminuicao da glicemia tanto de jejum
guanto a pos-prandial, de modo
totalmente independente da acao da
iInsulina



e

MECANISMO DE ACAO
\ DOS INIBIDORES DO SGLT-2

Inibidor do SGLT-2 reduz a reabsorc¢do de

: glicose no tabulo proximal, causando
» 4 glicosuria com baixo risco de hipoglicemia

Inibidor do
SGLT-2

SGLT-1

Glicosuria
Perda de calorias

F2 1 Gerich JE. Review Article. Diabetic Medicine. 2010,27:136-142.



» Exemplos: Dapagliflozina,
Canagliflozina, Empagliflozina
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O estudo desse mecanismo de acao
Iniclou-se com a Florizina, uma
substancia natural, extraida da casca
e de raizes de macieiras.

» E um inibidor de SGLT, nédo seletivo.
Inibe também SGLT 1 presente em
grande parte no TGI, gerando efeitos
gastricos indesejaveis.




Beneficlos:

» Baixo risco de hipoglicemia, pois nao
estimula a secrecao de Insulina e
tampouco amplifica seu efeito.

» Promove perda de peso de 2-3 kg, pois
aumenta a excregao urinaria de glicose
com eliminacao calorica moderada.

» Reducao da pressao arterial sistolica de
4-6 mmHg, pois promove diurese
osmotica (glicosuria) e,
consequentemente, reducao da volemia.

» Diminuicao do risco cardiovascular



THE LANCET

Diabetes & Endocrinology, e xe s i

—419, May 2016

Effects of sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors on cardiovascular
events, death, and major safety outcomes in adults with type 2 diabetes:
a systematic review and meta-analysis



Efeltos colaterais:

» Aumento de infeccoes genitais e do
trato urinario, devido a glicosuria;

e Polilria.



RISCOS:

» Deve ser evitada a associacao com
diuréticos, uma vez que faz deplecao
de volume de liguidos;

» Episddios de hipoglicemia podem
ocorrer quando associados com
Insulina ou secretagogo de insuling;

e Risco de cetoacidose diabética em
pacientes com DM2;

» Contraindicados em pacientes com
iInsuficiencia renal moderada ou
grave.



Resumindo...

Reducao
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Inibldores da SGLT2
Dapaglifiozina (5a10) Inibidor de 30* 05a1  Niodeveser Infeccao genital Perda de peso
1vez/dia emqualquer  SGLT2 usado em Infeccdo Reducdo de PAS
horério Em tdbulo pacientescom  urindria
Empaglifiozina (10a25)  proximal renal disfuncdorenal  Polidria
1 vez/dia, em qualquer moderada a grave
horério
Canagliflozina (100 300)
1 vez/dia, em qualquer

horario



Dapaglifozina+metformina reduz a
HBAlc em 2-2,1% e reduz peso em
2,7-3,3 kg

Contém 30 comprimidos revestidos de liberacao prolongada
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Conclusao:

A maioria dos pacientes diabéticos tipo 2
possuem excesso de peso, sendo assim
ha uma necessidade de nao somente
evitar o ganho de peso, mas reduzir o
peso corporeo, o que tambéem aumentara
a sensibilidade a insulina. Diante disso,
temos 0s incretinomimeticos e inibidores
da SGLT2 que em associacao com
metformina , podem auxiliar na regulacao
da doenca e concomitantemente promover
uma reducao de peso.
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