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I N t o d U (; é_o Dapagliflozina: nova alternativa no SUS

para o tratamento de Diabetes Mellitus

= Sindrome metabdlica = niveis elevados e suste tQ Eos i Q

de glicose no plas

pt.dreamstime.com/

insulina

o
= Deficiéncia na produgéod Iib@é\\i@;u acao do hormonio

Dlabete_s Mellitus Diabetes | 1l da
Tipo | A : > N
. sisténciae Gestacional tolerancia
 Destrul A
células B- e deficiéncia na .
Hica secrecao Outros | Defeitos
. @1 ! 90 — 95% Tipos geneticos
> 45 anos

(BRASIL, 2015, 2020)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

Insulina

= Hormonio endocrino = acao sistémica

= Estrutura proteica - 2 cadeias polijp E’c

» Produzido pelas células B do p:

1 .
Lo

(PubChem, 2021)

* Principais tecidos-al igado, tecido adiposo e tecido
muscular es Ié@
= Funcdo: \\facilitar a entrada de glicose nas células

dependentes e promover o anabolismo

(SILVERTHORN, 2017; NELSON; COX, 2019)



Dapagliflozina: nova alternativa no SUS
para o tratamento de Diabetes Mellitus

Transportadores de glicose GLUT e SGLT

tecidos

= GLUTs = 14 transportadores = distribu’f%l: diferentes

= GLUT2 - figado, ilhotas de ?si hans, intestino, rim e
cérebro y

= GLUT4 9 tecido ach nusculos esquelético e cardiaco

= SGLTs =2

com i 6@+¢

2 = Cortex renal

ores em humanos -» cotransportadores

(DENG; YAN, 2015; YAN, 2017)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

= Papiro de Ebers (1552 a. C)> Egito Antigo
- sintomatologia do diabetes mellitus tipo |

-> emagrecimento, sede excessiva e aumento d
-> folhas de horteld, dieta e oferendas

pt.dreamstime.com/

o
= Huang Ti Neil Ching (721 a¢ @

- Atribuia a sintomatologia d

www.mitografias.com.br

guloseimas e gorduras S0
" Sushru (@%ai C) - cirurgido da Medicina | ¢
Ayurveda urina de sabor agucarado = 2000 anos | )~

www.quora.com

@ omas Willis

(REIS, 2019)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

= Apoldnio de Memphis (230 a. C)
- 12 vez a nomenclatura diabetes - palavra @

(passar atraves ) = mencao ao curso da agua pe - diurese e
sede

O
= Areteu de Capadodcia (81 aﬁ?@@

- fisiopatologia empirica da doe

pt.wikipedia.org/

scientificusblogpt.wordpress.com/
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

= Thomas Willis (1621 - 1675) - médico londri

- adicionou o termo mellitus (doce como m
diabetes mellitus

NQ

pt.wikipedia.org/

= Thomas Cawley (1788) > aut¢
pancreas atrofico 2 relacionar

o)

= Frederick G e Charles Best
(1922) escoberta da insulina 2 extratos
panc%’c; purificados de cdes =-> cura de

e diabetes experimental

www.istockphoto.com/

www.guiadoscuriosos.com.br/

(NELSON; COX, 2019; REIS, 2019)
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Tipo Il

2019 = 463 milhdes de adult nos)

viviam com diabetes
2019 - Diabetes causou oes de mortes
2045 = 700 milhdes de p

@\@

5° lugar no ranking mundial de
16 8 mllhoes de pessoas com DM
2045 - 26 milhdes de pessoas

wooyidaaly ig//:sdny
[ ]

woo awnswealpdy/:isdny

(INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION, 2019)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

= Predisposicao genética=> 83 genes variantes = menor 6" ecao e
resisténcia ainsulina O

= Fatores ambientais > |obesidade (~30% de&e?@}p@fdéﬁe reduzida)
alimentacdo excessiva, sedentarismo, esﬂ{\s};é, envelhecimento
uso de glicocorticoides ©

Za
= Gordura ectopica =2 pan e tecidos-alvo da 1> aumento
de liberacéo de ac. lvres e aumento da inflamacao
local -> desre de adipocinas (adiponectina,
resistina, TNF~a) esisténcia e disfuncao
&

= P tos gquimicos -» pesticidas, metais e recipientes de
%\ﬁe 0s =2 inducdo de disfuncdao mitocondrial -2

téncia e disfuncao das células B

(OZOUGWU et Al., 2013: KWAK; PARK, 2018)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

= Secrecao de insulina

© Glicose Transportador de

2 |
glicose GLUT2 Espaco extracelular A umen t a a d e
G lico
Célula #-pancreatica
Glicose

hexccinase IV
(glicocinase)

Glicose-6-fosfato n t au t | I I Za(} aO e
5 1%"?‘”:“ armazenamento de
S lfdjoifm_m Glicose = ativagao de
= osforilacao ~ .
; E = loxidativa ; = ‘- : enzimas
O + - ©raret oo =
a +H - s i -'..:
o e N ,
< ) ® K ”7 = = Aumenta a sintese
LN > G ) A proteica
depende sulina em
de AT, granulos 2

secretores

=@ . = Promove asintese de
e : : deinsulina Ilpl’d eos

d:;:nd:nt:

ca?t de voltagem

(SILVERTHORN, 2017; NELSON; COX, 2019)

despelarizacie
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Tipo Il

= Acao dainsulina

Tecido adiposo e muscular esqueletl

Liquido (- [
extracelular Glicose —0

ée\ licose —-ﬂ

A insulina liga-

Sl B

g ‘ ' l Exociose. entra na célula.

Musculo / Cascata |

esquelético em Vesicula ‘ de traducdo |—» ‘

;:cp%;s:dc;go secretors de sinal.
@a on&adora ‘

GLUT4 GLUT4

QAuséncia de | (jejum) Presencade | (p6s-prandial)

(SILVERTHORN, 2017)
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= Acao dainsulina

Hepatocitos

[Gllcose] alta

@D [Glicose] pixa N o0 = (-
Baixa insulina - e
1
4 A - > !

1
1
1
Y

-
[Glicose] baixa
Cascata de
sinalizagédo
« Glicogénio armazenado
e gliconeogénese
A conversao da glicose em
G-6-P mediada pela hexocinase
mantém a [glicose] intracelular baixa.
Ausenma de | (jejum) Presenca de | (pés-prandial)

(SILVERTHORN, 2017)



Fisiopatologia

Dapagliflozina: nova alternativa no SUS
para o tratamento de Diabetes Mellitus
Tipo Il

= Fisiopatologia DM2 => resisténcia a insulina e diminuicao da

secrecao
~ 15 anos antes

Predisposicao
genética e
fatores de

risco -
obesidade

Resisténcia a
insulina
(pancreas e

@,

\

(Faiéncia das

Hiperglicemia &4 células >

nao controlada aumento da

- DM2 inflamacgao
local

tecidos-alvo) 7=\

Hepatécitos 2>

gliconeogénese

apos arefeicao
t11 glicose

Aumento da
secrecao de
glucagon

Hiperinsuli-
nemia
compensa-
toria

Hipersecrecéao
de insulina
pelas
células B

(ZACCARDI et al., 2015; JAVEED; MATVEYENKO, 2018)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus
Tipo Il

= Fome frequente

= Sede constante

br.depositphotos.com/
LA

= InfeccBes freq e n b Xig
r I n S e I n feC marta-omeucanto.blogs.sapo.pt/ br.depositphotos.com/
|

oram para cicatrizar
-ny
mbacada e

br.freepik.com/ www.dreamstime.com/

(BRASIL, 2013)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

Complicacdes do diabetes

= Neuropatia periférica
* Problemas arteriais
-> Pé diabético
- Amputacgodes

= Doencarenal
* Problemasn me
i
- Glauco
- Catarata
tinopatia

www.oftalmologiaespecializada.com.br/
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Exames laboratoriais

= Teste de glicemia = apds jejum noturno = glicemi
126 mg/dL - diagnostico %
stao

= Teste oral de tolerancia a glicose (TTG-75Q) §@ br freepik.com
em jejum de 75g de glicose - medicao licemia 2h
ap6s = 200 mg/dL ou maior = diagn 3

(@g sintomas de

= Glicemia casual = > 200
hiperglicemia = diagnosti

= Hemoglobina glicad 1C) = niveis de glicemia
anteriores meses axa de ligacao de glicose a Hb
de 6,5‘??%1 is > lagnostico

C @ ﬁé@//haja sintomas de hiperglicemia, repetir
exame para confirmar diagnostico

andreiatorres.com/

(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2020)



D| ag N (,) S'“ CO Dapagliflozina: nova alternativa no SUS

para o tratamento de Diabetes Mellitus

Avaliacao clinica

Historico familiar e clinico

» Obesidade
= Pressao sanguinea alta g <~ ,
= DepoOsito de sangue n 25
amarelas nareti a@ : ;
3 ‘-
= Nivel de sensibilidade periférica F G
nernas .

. Qulsac;éo nos pés ———
(BRASIL, 2006; HARVARD MEDICAL SCHOOL, 2018)
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Tipo Il

Nao farmacoldgico
o)

» Educacéo = Alimentacao saudavel -@

/
V]
<

Jwodidaalyiq
I )

> Mo
S

]
/oo yidaalyiq

/UJOO')”danJ'Jq

@a gismo * |ngestéo de alcool = Estresse

(BRASIL, 2020a)

Jwioyidaauy iq
Jwoo-yidaalyiq
Jwoo yidaalyiq
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Tr atam en to para o tratamento de Diabetes Mellitus

Farmacoldgico

gliconeogénese hepatica e |1 da captacéo se em tecidos
periféricos = diminuicao da glicemia

1) Maioria dos portadores => metformina d@%ég;la - ||da
C

2) Metformina + sulfonilureia (gllb@% %a e gliclazida)

-> estimular a liberacéo de | las células B-pancreaticas

@ = quando ha falha no controle com

3) Insulina N
antldlab or HbAlc > 10% ou glicemia jejum >= 300 mg/dL
i?@ reforco das medidas nédo farmacologicas

(BRASIL, 2020a)
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Tipo Il

Dapagliflozina @

Inibidor do cotransportador sodio-glicose 2 (SGLT2) @Wrenal

= Tipo: Antidiabético

= Principio ativo: Dapagliflozina

= Nome comercial: FORXIGA®

= Apresentacao: ComprlmldoQ .. de

smg ou 10mg
» Posologia: 1comp 10
Farmacocm

Viao
wd% 13 horas
biodisponibilidade
de ligac&o a proteinas plasmaticas
Ellmlna(;ao por via renal

L] HzO

|
(FDA, 2014)

(FDA, 2014; BRASIL, 2020a, 2020b)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus

Dapagliflozina @\
— @

Inibidor do cotransportador sodio-glicose 2 (SGL/‘%%Mrenal

* IndicagOes aprovadas na Anvisa: Adu@gn DM2 néo

controlada <>
* |ndividuos > 65 anos € a cardiovascular 2>
Insucesso com metforml onllurela
. Contraindicagc”)es hi bllldade pacientes com disfuncao

ou doenca r @ gestantes no 2° e 3° trimestre e maes
lactantes

ﬁersos. Infeccao genital por fungos, infeccao no trato
;dor nas costas, poliuria.

(BRASIL, 2020a, 2020Db)
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Mecanismo de acao

Lumen Sangue
Fonte: Servier Medical Art
(FDA, 2014)
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para o tratamento de Diabetes Mellitus
Tipo Il

Impacto orcamentario

= Custo ao SUS - 1 caixa 30 comprimidoi@%é R$ 54,60

"

(BRASIL, 2020Db)
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Cu I d ad O far m aC éu tl CO para o tratamento de Diabetes Mellitus

» Educacdo em saude - sucesso do tr

atamen @
= Acompanhamento farmacoterapoél@)g [EZAT

http://br.pinterest.com/

= Manifestacoes cll’nicasg@©X

= Efetividade do trat

. Monitorament? % acoes adversas
. Di@gde DM2 e acompanhamento laboratorial
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CO n C I u S O eS para o tratamento de Diabetes Mellitus

O diabetes mellitus tipo 2 € uma doenca cronica recorrente

Resisténcia tecidual a acao da insulina @;)

liberacdo desse hormonio

90- 95% dos casos de diabetes = individuos > 45 anos

J
DM2 nao controlado - c@@agﬁes neuronais, renais e
oculares @

A muda ga@e@o de vida é fundamental para o sucesso
do tr nt

gliflozina € uma nova alternativa farmacologica

ofertada pelo SUS
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