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RESUMO

INTRODUCAO: Os inibidores do co-transportador de sédio-glicose tipo 2 (ISGLT2)
sao uma classe de medicamentos reconhecidamente eficazes no controle glicémico
e na reducdo da morbimortalidade cardiovascular em pacientes com Diabetes
Mellitus. Para além dessa indicagdo, novos estudos demonstram que os ISGLT2
também tém efeitos importantes em pacientes nao diabéticos com doencga renal
crénica (DRC) com proteinuria, ao retardar a progressédo e reduzir a incidéncia de
doenca renal terminal. OBJETIVO: Discutir 0 mecanismo, a recomendacdo € 0s
desfechos clinicos do uso de inibidores de SGLT2 em pacientes ndo diabéticos com
doenca renal cronica com proteintria. METODOLOGIA: Trata-se de uma revisao de
literatura que utilizou como base de dados o UptoDate, PubMed e ferramentas do
Google Académico, através dos seguintes descritores: SGLT2 inhibitors, chronic
kidney disease. RESULTADOS: Os ISGLT2 inibem a reabsorcdo de glicose no
tubulo contorcido proximal, favorecendo a sua excregéo e, portanto, controlando os
niveis glicémicos. O mecanismo nefroprotetor da droga decorre da modulagdo do
feedback tubuloglomerular. A inibicdo do SGLT2 promove a reducao da reabsorgao
de sobdio, promovendo natriurese, e, consequentemente, reducdo do volume
circulante e da presséo arterial sanguinea. Com isso, a macula densa recebe maior
oferta de sodio, estimulando a vasoconstricdo da arteriola aferente patologicamente
dilatada. Dessa forma, ha diminuicdo na pressao dos glomérulos, reduzindo a
hiperfiltracao adaptativa da DRC e preservando funcédo renal. Os dois principais
estudos que avaliaram o uso dessa classe de medicamentos nos pacientes nao
diabéticos foram o DAPA-CKD (Dapaglifozin and Prevention of Adverse Outcomes
in Chronic Kidney Disease) e o EMPA-KIDNEY (Study of Heart and Kidney
Protection With Empaglifozin), que testaram a dapaglifozina e a empaglifozina,
respectivamente. Uma meta-analise desses dois ensaios concluiu que os ISGLT2
reduziram a mortalidade por todas as causas e o risco de evolugdao para
insuficiéncia renal, quando comparados com placebo, apresentando efeitos
semelhantes em pacientes diabéticos e nao diabéticos. O beneficio da
empaglifozina foi maior em pacientes com relagcao albumina/creatinina > 300 mg/g, e
a dapaglifozina também parece ter um efeito mais expressivo em pacientes com
maior albuminuria e menor taxa de filtracdo glomerular. Além disso, ambas as
medicacdes foram bem toleradas e o risco de efeitos adversos foi semelhante ao
grupo placebo. Nao foram relatados eventos graves como cetoacidose diabética ou
hipoglicemia. Por fim, a recomendagao para tratamento de pacientes com doenca
renal crénica com proteinuria, independente da patologia de base, consiste no uso
de um inibidor da enzima conversora de angiotensina (IECA), a busca pela meta da
pressao arterial, e, baseando-se nos novos estudos, o uso de um ISGLT2 (nivel de
evidéncia IB). Conclusao: O uso de inibidores SGLT2 em pacientes com DRC foi
seguro e eficaz na redugao da progressao da doenga, tanto para diabéticos quanto
para nao diabéticos, somando-se aos beneficios j4 estabelecidos da classe,
principalmente na reducdo da morbimortalidade cardiovascular. Diante do exposto,
torna-se evidente a necessidade da realizacdo de mais estudos cientificos para
estabelecer os efeitos a longo prazo do uso dessas medicagdes e pesquisar outros
possiveis beneficios da classe. FORMATO DESEJADO DE
APRESENTA(;Z\O: Resumo — sem apresentacgao.
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