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Resumo

O objetivo do presente estudo foi de reunir informagdes sobre a influéncia dos Inibidores de Transportadores 2 de Sédio-Glicose (SGLT2i)
no risco de desenvolver infeccao no trato urindrio em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 2. Trata-se de uma Revisdo Integrativa de
Literatura (RIL), que reuniu dados das seguintes bases: Biblioteca Virtual em Saidde (BVS) e National Library of Medicine (PubMED).
Quanto aos critérios de inclusdo: artigos publicados entre 2020 e 2024; nos idiomas inglés, portugués e espanhol; gratuitos e textos
completos. Excluiu-se: artigos fora do escopo da temadtica abordada, duplicados, pagos e monografias. Identificou-se 73 artigos, dos
quais, apos selecdo e andlise, realizadas com o Software Zotero, restaram 10 artigos. Os estudos incluidos apontaram associacdo entre
uso de SGLT2i e aumento do risco de ITU e infeccdes urogenitais, principalmente por dapagliflozina, remogliflozina e glicosdria. Fatores
como indice de massa corporal elevado e o sexo feminino apresentam papel mais relevante na predisposicao as ITU’s do que o uso
isolado desses farmacos. Apesar das divergéncias, os beneficios dos SGLT2i superam os potenciais riscos e, por isso, seu uso continua
sendo recomendado, desde que haja supervisdo profissional adequada.
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INTRODUCAO

As Infeccoes do Trato Urinario (ITU’s) sdo con-
sideradas uma das infeccoes mais frequentes no
mundo, sendo responsdveis por consideraveis
custos econdmicos e uma ameaca a satude publi-
ca mundial'. Essas infeccbes ocorrem em todos os
individuos, sejam idosos, criancas, homens e mu-
lheres, uma vez que a uretra serve como via de
passagem da urina e é uma porta de entrada para
microorganismos?.

As ITU’s sdo predominantemente causadas pelas
bactérias Escherichia Coli uropatogénicas (UPEC),
que sao responsaveis por aproximadamente 80%
dos casos. Entretanto, outros patégenos, incluindo
Klebsiella, Enterococcus, Pseudomonas, Staphylo-
coccus e até mesmo leveduras, como espécies de
Candida, podem causar ITU’s. A maioria das ITU’s
surge quando 0s microorganismos entram através
do meato urinario, passam pela uretra e atingem a
bexiga, ligando-se a células uroepiteliais e estabe-
lecendo uma base nesse 6rgao?’.

Alguns grupos populacionais possuem maior ris-
co de adquirirem uma ITU, incluindo bebés, mu-
Ilheres gravidas, idosos, pacientes com lesGes na
medula espinhal e/ou cateteres, pacientes com
diabetes ou esclerose mdiltipla, pacientes com sin-
drome da doenca da imunodeficiéncia adquirida/
virus da imunodeficiéncia humana e pacientes com
anormalidades urolégicas subjacentes®.

Nesse contexto, pacientes com Diabetes Melli-
tus (DM) possuem uma variedade de complica-
¢oes, como macrovasculares e microvasculares,
deméncia, depressdo e infeccdo do trato urinario
(ITU). Em comparacao com os pacientes nao dia-
béticos, as pessoas com essa doenca apresentam
maior chance de contrair infeccoes especificas,
como pielonefrite, bacteritria assintomatica e ITU.

METODOS

A presente pesquisa caracteriza-se como uma
Revisdo Integrativa de Literatura (RIL), sendo reali-
zada em seis etapas metodolégicas: (1) formulacao
da questdo da revisdo; (2) definicao das ferramen-
tas para pesquisa na literatura, relacionadas a per-
gunta norteadora; (3) recrutamento dos estudos
em diversas fontes de dados; (4) categorizacdo dos
estudos; (5) analise e discussao dos resultados; e
(6) sintese da revisao'°.

Na primeira etapa do estudo, foi utilizada a es-
tratégia PICO, que consiste em: P - populacao (pa-
cientes com DM2); | - intervencdo (uso de inibidor
de SGLT2); C - comparacdo (pacientes que nao
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Apesar dos diagndsticos e tratamento bem con-
solidados, as ITU’s sdo responsaveis por grande
mortalidade no mundo, o que leva a um custo ele-
vado para os governos e sistemas de satdde'’. Além
disso, vale destacar que, nas ultimas décadas foi
observado um grande aumento na prevaléncia
do diabetes em praticamente todas as regides do
mundo, e sabendo que as ITU’s sdo as infeccOes
mais frequentes nos pacientes com diabetes tipo 2,
ha a necessidade da criacao de politicas de triagem
e assisténcia médica para essa populacao®’.

Diante disso, surgem os inibidores do transpor-
tador de sédio-glicose 2 (SGLT2i) como uma nova
classe de medicamentos, que atua inibindo os ca-
nais SGLT2, que medeiam quase 90% da reabsor-
cdo renal de glicose. Ao serem bloqueados por esse
farmaco, promovem a reducdo da taxa de reabsor-
cdo da glicose no tdbulo contorcido proximal, per-
mitindo maior excrecdo da glicose, o que provoca
a diminuicdo da concentracdo desse carboidrato no
sangue®. Os mecanismos subjacentes a esse proces-
so incluem a glicosdria, o que provocaria o aumento
da adesao bacteriana ao uroepitélio®.

Embora a associacdo entre o uso de inibidores
de SGLT2 e o aumento do risco de ITU’s tenha sido
observada em diversos estudos, a relacao exata en-
tre essas infeccOes e o uso de tais medicamentos
em pacientes com DM2 ainda n3o esta comple-
tamente clara. A compreensdao dos mecanismos
pelos quais os inibidores de SGLT2 influenciam o
risco de ITU é crucial para a melhor gestdo desses
pacientes, minimizando o risco de complicacdes.
Portanto, é essencial investigar o impacto dos inibi-
dores de SGLT2 na prevaléncia e na gravidade das
infeccOes urinarias, a fim de aprimorar as estraté-
gias de tratamento e prevencao.

utilizam SGLT2 ou seguem outro tratamento); O
- desfecho (maior risco de infeccao do trato urina-
rio). Com isso, foi possivel estabelecer a seguinte
pergunta norteadora: em pacientes com Diabetes
Mellitus tipo 2, o uso de inibidores de SGLT2 au-
menta o risco de ITU em comparacao com os que
nao utilizam essa classe de medicamento?

Para a segunda etapa, foram utilizados os ope-
radores booleanos “AND” e “OR”, juntamente
com os Descritores em Ciéncia da Sadde (DeCS)
“Inibidores do Transportador 2 de Sédio-Glicose”,
“Infeccdo do Trato Urinario” e “Diabetes Mellitus
Tipo 2”. Apds a definicdo dos descritores foram
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realizadas as buscas por artigos nas bases de da-
dos Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), Medical Literature Analysis and Re-
trieval System Online (MEDLINE) e Base de Dados
em Enfermagem (BDENF), vinculadas por meio do
banco de dados Biblioteca Virtual em Sadde (BVS);
National Library of Medicine (PubMed); as buscas
ocorreram em janeiro de 2025.

Os critérios de inclusdo foram: artigos publica-
dos entre 2020 e janeiro de 2024, nos idiomas in-
glés, portugués e espanhol; de acesso gratuito; além
de textos completos. Foram excluidos artigos dupli-

RESULTADOS

A partir da busca inicial foi possivel identificar
73 artigos. Desses, 18 artigos foram excluidos por
duplicidade e 26 foram retirados por ndo estarem
disponiveis de forma gratuita. Dos artigos restantes,
18 foram excluidos ap6s leitura do titulo e resumo.

cados, com acesso por pagamentos e monografias.

Por fim, realizou-se a avalicao metodolégica dos
estudos, em que os artigos passaram por uma ana-
lise critica e foram classificados conforme a meto-
dologia, relevancia de seus resultados e o nivel de
evidéncia. O nivel de evidéncia dos estudos sele-
cionados foi classificado conforme o delineamento
metodolégico, utilizando a hierarquia proposta por
Melnyk e Fineout-Overholt (2011)", que varia de
| (revisOes sistematicas ou metandlises de ensaios
clinicos randomizados) a VIl (opinido de especia-
listas).

Por fim, dos 11 artigos restantes e lidos na integra,
1 artigo foi excluido por ndo responder a pergunta
norteadora, sendo incluidos, assim, 10 artigos na re-
visdo. Essas etapas podem ser observadas na Figura
1.
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Figura 1 - Fluxograma dos artigos analisados e incluidos na revisao.
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Elaborou-se uma tabela sintese, que contemplou
as seguintes informacoes: Autor e Ano de publica-

cdo; titulo; objetivo; métodos; e resultados e con-
clusdo, conforme a Tabela 1.

Tabela 1 - Demonstrativo dos artigos que integram a revisao integrativa sobre o risco de infeccdo urindria
pelo uso de inibidores de SGLT2.

N Autor e Ano

Titulo

Objetivo

Método

Resultados e Conclusao

(Lletal.,
2023)'2.

(DANYSH et
al., 2023)".

(Ferwani et
al., 2022)".

(Alkabba-
4 ni, et al.,
2022)".

(IORDAN et
al., 2024)'6,

Comparative safety of different
sodium-glucose transporter 2
inhibitors in patients with type
2 diabetes: a systematic review
and network meta-analysis of
randomized controlled trials.

Post-Authorization Safety Stu-
dies of Acute Liver Injury and
Severe Complications of Uri-
nary Tract Infection in Patients
with Type 2 Diabetes Exposed
to Dapagliflozin in a Real-
-World Setting.

Prevalence of Bacterial Uri-
nary Tract Infection Among
Patients With Type 2 Diabetes
Mellitus on Sodium-Glucose
Cotransporter-2 Inhibitors: A
Prospective Real-World Setting
Study

Sodium-Glucose  Cotranspor-
ter-2 Inhibitors and Urinary
Tract Infections: A Propensity
Score—matched Population-ba-
sed Cohort Study

Safety of SGLT?2 Inhibitors and
Urinary Tract Infections in Cli-
nical Practice—A Cross-Sec-
tional Study

Avaliar a seguranga re-
lativa de nove inibidores
de SGLT2 em relagdo a
ITRs, polacitria, hipovo-
lemia, insuficiéncia/insu-
ficiéncia renal, lesdo re-
nal aguda (LRA), ITU’s,
fratura, cetoacidose dia-
bética (CAD), amputacdo
e hipoglicemia grave em
pacientes com DM2.

Investigar a incidéncia de
hospitalizagdo por lesdo
hepatica aguda ou ITUs
(pielonefrite e urosepse)
entre pacientes que ini-
ciaram dapaglifiozina em
comparagdo com outros
medicamentos hipoglice-
miantes.

Teve como objetivo de-
terminar a prevaléncia e
os agentes causadores de
ITU bacteriana entre pa-
cientes com DM 2 em uso
de SGLT2i.

Avaliar o risco de ITU
associado ao inicio de
inibidores de SGLT2 no
diabetes tipo 2 e quanti-
ficar a magnitude do ris-
co de ITU’s entre varios
comparadores ativos cli-
nicamente relevantes.

Avaliar o risco de desen-
volver infec¢des do trato
urindrio se pacientes com
diabetes tipo 2 tomarem
inibidores de SGLT2 e
determinar os fatores que
tornam esses pacientes
mais propensos a desen-
volver essa complicagao.

Consiste em uma revisao sistema-
tica e uma meta-analise em rede
(Network Meta-Analysis - NMA)
baseada em ensaios clinicos plane-
jados (RCTs)

Utiliza dois estudos de coorte nao
intervencionistas que utilizaram
trés fontes longitudinais de dados
populacionais.

Trata-se de um estudo longitudinal
prospectivo envolvendo pacientes
com DM 2 que receberam prescri-
¢do de 2g e ndo controlados com
outros medicamentos antidiabéti-
cos orais, em um centro de cuida-
dos terciarios.

Consiste em uma revisao sistema-
tica e uma meta-analise em rede
(Network Meta-Analysis - NMA)
baseada em ensaios clinicos pla-
nejados (RCTs) para comparar a
seguranca de diferentes inibidores
de SGLT2 em pacientes com Dia-
betes Mellitus tipo 2 (DM2)

Avaliagao transversal e ndo inter-
vencionista de 328 pacientes com
diabetes tipo 2 internados conse-
cutivamente na Clinica de Diabe-
tes do Hospital de Emergéncia do
Condado “Pius Brinzeu” em Timi-
soara, entre janeiro e fevereiro de
2024

Os resultados indicaram que a
dapagliflozina e a remogliflozina
foram significativamente asso-
ciadas a um aumento no risco de
ITU’s, sendo que a remogliflozina
ficou em primeiro lugar. Além dis-
so, a dapaglifozina ficou em pri-
meiro lugar no aumento do risco
de ITRs. Por fim, conclui-se que os
Inibidores de SGLT-2 ndo foram
associados ao risco de hipovole-
mia, insuficiéncia ou insuficiéncia
renal, fratura, CAD, amputagdo e
hipoglicemia grave em compara-
¢d0 ao placebo.

As fontes de dados sugerem que
a incidéncia de lesdo hepatica
aguda e ITUs foram ligeiramente
menores em iniciadores de dapa-
gliflozina do que em iniciadores de
medicamentos  hipoglicemiantes
comparadores.

Como resultado apenas um pacien-
te apresentou bacteritiria assinto-
matica e outro paciente apresentou
disuria com urocultura negativa.
Portanto, o risco de desenvolver
bacteriuria significativa e/ou ITU
sintomatica foi minimo em pacien-
tes com DM 2 em SGLT2i.

Constatou-se que nenhum dos
agentes inibidores de SGLT2 foi
associado a um risco aumentado
de ITU (canagliflozina, dapagli-
flozina e empagliflozina) quando
comparados com outros antidia-
béticos, como DDP-4. Além disso,
nao houve risco significamente
maior com a variagdo das doses
administradas.

Verificou-se que ndo foi encon-
trada diferencga estatistica entre os
pacientes que tomavam inibidores
de SGLT2 e aqueles que tomavam
outros medicamentos hipoglice-
miantes em relagdo ao risco de
contrair uma ITU. Por outro lado,
foi evidenciado que, um IMC mais
alto, HbAlc mais alto e o sexo fe-
minino mostraram aumentar o ris-
co de desenvolver uma ITU.
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...continuacao - Tabela 1.

N Autor e Ano

Titulo

Objetivo

Método

Resultados e Concluséio

Biocomputational — Prediction
Approach Targeting FimH by
Natural SGLT2 Inhibitors: A

Especula-se que formo-
nonetina, (+)-pteryxina e
quinidina seriam inibido-

Ocorreu a sele¢do de inibidores
naturais do SLGT2 para explorar
seu potencial contra um alvo tera-

Foi possivel identificar formono-
netina, (+)-pteryxina e quinidina
como potenciais propostas medi-

(MASHRA-  Possible Way to Overcome the res promissores de com péutico bacteriano uropatogénico camentosas inibidoras de SGLT2,
6 Qletal., Uropathogenic Effect of SGLT2 efeitos colaterais uropa- emergente, ou seja, FimH, ja que com potencial de inibi¢do também
2021)". Inhibitor Drugs. togénicos menos graves.  desempenha um papel critico na para FimH, reduzindo, assim, a
colonizagdo de bactérias uropa- probabilidade de efeitos colaterais
togénicas na superficie do trato uropatogénicos.
urindrio.
Comparison over Time of Ad- Auxiliar a entender a Trata-se de um estudo observacio- Nota-se com o estudo que o au-
verse Drug Reactions in Dia- pratica clinica atual no nal retrospectivo, no qual foram mento da prescri¢do de inibidores
betes Patients Treated with mundo real sobre reacdes selecionados 391 pacientes diabé- SGLT2 para pacientes idosos ocor-
Sodium-Glucose Cotransporter adversas a medicamentos ticos com histérico de prescri¢do re de forma aumentada em pacien-
2 Inhibitors. de inibidores de SGLT2.  de inibidores de SGLT2. Desses, tes mais velhos ¢ com hemoglo-
21 pacientes descontinuaram o bina mais baixa, pois a seguranga
SGLT?2i por motivos diversos e 47 ¢ eficacia desses inibidores sao
7 (UEDA et pacientes descontinuaram anteci- reconhecidas para insuficiéncia
al., 2024)". padamente por correrem o risco de  cardiaca crénica e doenca renal
desenvolverem reagdes adversas cronica. Além disso, observou-se
graves a medicamentos. que a descontinuagado do tratamen-
to por reagdes adversas graves a
medicamentos era mais incidente
em pacientes idosos, com maior
duragdo da doenga e menor indice
de massa corporal.
Comparative safety of different Espera-se com o resul- Ocorreu a busca em diversas bases Foi possivel constatar que entre os
recommended doses of sodium- tado da analise entendi- de dados em que foram incluidos farmacos e as dosagens estudadas,
-glucose cotransporter 2 inhi- mentos para a tomada de ensaios clinicos randomizados a dapagliflozina 10mg/d foi a que
bitors in patients with type 2 decisdo clinica, permitin- duplo cegos comparando SGLT2 apresentou um aumento significa-
(CHEN et Diabetes Mellitus: a systematic do o de;envolvimento de com pl‘acebo ou outro antijhiper- tivo em relagdo ao risco para de-
8 al., 2023)" review and network meta-a- estratégias de tratamento glicémico como monoterapia oral senvolver ITU em comparagdo a
” " nalysis of randomized clinical ideais para pacientes com em adultos diagnosticados com outros SGLT2i ativos e placebo.
trials. DM2 no futuro. DM2. Além disso, estudos retrospectivos
relataram descontinuacdo de dapa-
gliflozina 10mg/d por ITU como
principal razdo.
Association of SGLT-2 inhibi- Investigar os fatores as- Consistiu em um estudo retrospec- Como resultado do estudo compa-
tors with bacterial urinary tract sociados a ITU em pa- tivo e observacional em que foram rativo dos dois grupos de pacientes
infection in type 2 diabetes cientes com DT2, trata- analisados prontuarios médicos de com ITU, verificou-se que os sin-
dos ou ndo com SGLT-2i. pacientes com Diabetes Mellitus tomas clinicos e sinais laborato-
(TANRI- tipo 2 (DM2) atendidos em um riais de ITU foram mais frequentes
9 VERDI et hospital universitario nos pacientes tratados com SGL-
al., 2023)%. T2i, em detrimento do grupo que
utilizou placebo. Além da associa-
¢do de HbAlc e IMC com ITU, o
uso de SGLT2i e glicostria foram
vistos como preditores de ITU.
Clinical Adverse Events Asso- Investigaraocorrénciade Trata-se de uma meta-analise A partir da analise foi possivel
ciated with Sodium-Glucose varios eventos adversos quantitativa de ensaios clinicos constatar o aumento do risco de
Cotransporter 2 Inhibitors: A associados aos inibidores randomizados, em que foram in- infec¢do genital, infec¢ao do trato
Meta-Analysis  Involving 10 de cotransportador de s6- cluidos 4 resultados gerais de urinario e deplecdo de volume. En-
(LIN; LEE Randomized Clinical Trials and ~ dio-glicose 2 e examinar seguranca e 12 resultados de se- tretanto, ndo foi possivel identifi-
10 CHEN, 71 553 Individuals. o nivel de risco de even- guranca especificados. Também car risco aumentado para qualquer
2021)%. tos adversos em pacientes foram realizadas analises em va- reagdo adversa grave, lesdo renal

com diferentes doengas
subjacentes.

rios subgrupos.

aguda ¢ hipercalemia. Com isso,
¢ possivel concluir que o uso de
inibidores de SGLT2 sdo, de forma
geral, seguros.
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Todos os artigos incluidos foram publicados apés
o ano de 2020, em idioma inglés. Os estudos inclui-
dos nesta revisdo integrativa apresentaram niveis va-
riados de evidéncia, predominando aqueles classifi-
cados entre os niveis | e IV, segundo a hierarquia de
Melnyk e Fineout-Overholt (2011)'. As metanélises
e revisoes sistematicas baseadas em ensaios clinicos
randomizados (Li et al., 2023; Chen et al., 2023; Lin
et al.,, 2021)™1921 representam nivel |, configurando
a mais alta qualidade de evidéncia. Os ensaios cli-
nicos randomizados individuais também se enqua-
dram em nivel Il, fornecendo suporte experimental
robusto. Ja os estudos de coorte e observacionais

DISCUSSAD

A literatura tem abordado amplamente acerca
dos riscos de infeccao do trato urinario (ITU) asso-
ciados ao uso dos inibidores de transportadores so6-
dio-glicose 2, destacando-se as divergéncias expos-
tas por alguns ensaios clinicos, os quais indicam
maior risco de ITU’s associado ao uso de inibidores
de SGLT2, enquanto coortes retrospectivas des-
tacam uma incidéncia menor do que o esperado
de ITU’s sob a influéncia desses farmacos quando
comparados, inclusive, com outros medicamentos
hipoglicemiantes ou quando equiparados com um
grupo controle ou placebo?2.

Nesse contexto, uma revisdao sistematica e me-
ta-andlise de rede conduzida em 2023, apresentou
resultados positivos para uma associacao entre a
utilizacao de inibidores de SGLT2 e o aumento do
risco de ITU’s em pacientes com DM2 quando com-
parados com o placebo administrado. Além disso,
foi evidenciado, também, que a remogliflozina foi
a classe deste medicamento que apresentou maio-
res indices de relacdo quando comparados a outros
farmacos dessa classe'?. Todavia, em outro estudo,
a dapagliflozina, na dosagem de 10 mg/dia, foi asso-
ciada a um aumento significativo no risco de ITU’s
em comparacdo com outros SGLT2i e placebo, o
que denota uma divergéncia sobre o farmaco mais
associado ao desenvolvimento dessa infeccao, ape-
sar da falta de equiparacao da dosagem™.

Outros estudos, como uma pesquisa retrospec-
tiva e observacional realizada em 2023, ao avaliar
os fatores relacionados a ITU’s em pacientes com
Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2), apontou os inibi-
dores de SGLT2 e a glicostria como preditores de
ITU’s, devido ao aumento da possibilidade de co-
I6nias bacterianas?®. Entretanto, apesar dos efeitos

(Danysh et al., 2023; Ferwani et al., 2022; Alkabba-
ni et al., 2022; lordan et al.,, 2024; Tanriverdi et al.,
2023; Ueda et al., 2024)'31415162018 gapresentam ni-
veis Il e IV, oferecendo evidéncias moderadas de
associacao. Por fim, o estudo in silico e preditivo
(Mashragqi et al., 2021)"7, embora relevante para elu-
cidacdo mecanistica, possui baixo nivel de evidén-
cia (nivel VI), por ndao envolver dados clinicos. De
modo geral, a amostra evidencia predominancia de
estudos quantitativos com boa consisténcia meto-
doloégica, conferindo confiabilidade as conclusoes
sobre seguranca e eventos adversos relacionados
aos inibidores de SGLT2.

glicosuricos dos SGLT2i, que criam um ambiente
que suporta o crescimento bacteriano, a melhora
do fluxo urinario e a saida de glicose compensa os
potenciais riscos a infeccao?s.

A perspectiva de beneficio do uso de inibidores
de SGLT2, mesmo com um aumento do risco de
infeccdo do trato urinario, também foi evidencia-
da em uma meta-analise que envolveu 10 ensaios
clinicos randomizados e 71.553 individuos, a qual
também apresentou um aumento significativo do
risco de infeccao genital, que foi demonstrado ser
aproximadamente 3,5x maior do que no grupo pla-
cebo. Os beneficios constatados foram em conse-
quéncia de o farmaco aumentar a diurese, o que
ajuda a controlar a pressao arterial e, consequen-
temente, o sistema cardiovascular. Além disso, o
estudo ainda constatou reducado no risco de lesao
renal aguda (LRA) e hipercalemia?'.

Diante disso, dado os potenciais efeitos adver-
sos e riscos do uso de SGLT2i, tem-se explorado o
uso de inibidores naturais de SGLT2 que podem ter
efeitos uropatogénicos menos graves que alguns
inibidores, como a canagliflozina. Nesse contexto,
alguns inibidores analisados, como a formononeti-
na, a (+) pteryxina e a quinidina, os quais exibiram
fortes interacdes com a proteina FimH, responsa-
vel pela aderéncia bacteriana as proteinas mano-
siladas das células que compdem a superficie do
trato urinario, demonstraram potencial efeito anti-
diabético e com menor risco de desfechos uropa-
togénicos graves'’.

Por outro lado, em um estudo longitudinal pros-
pectivo que analisou pacientes com DM2 que
iniciaram SGLT2i e ndo controlavam com outros
medicamentos antidiabéticos orais, o risco de de-
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senvolver bacteridria e/ou outra ITU sintomatica
foi minimo. Isso porque entre os 75 pacientes ava-
liados, apenas um unico paciente, que estava to-
mando dapagliflozina 1T0mg ao dia, apresentou ITU
sintomatica. Vale ressaltar que os participantes do
estudo foram previamente orientados sobre a cor-
reta higiene genital e perineal, o que foi um fator
levado em consideracdao como possivel justificati-
va para os resultados observados, corroborando,
assim, para a ndo correlagao direta entre ITU’s e o
uso de inibidores de SGLT2™.

Em uma pesquisa que analisou dois estudos de
coorte nao intervencionistas, os quais reuniram
dados secundarios provenientes de 3 bancos de
dados: Clinical Practice Research Datalink (CPRD),
no Reino Unido, HealthCore Integrated Research
Database (HIRD) e Medicare, ambos nos Estados
Unidos, acerca do aumento do risco de ITU’s e de
lesao hepatica aguda, ambos analisando a incidén-
cia quando comparado a administracao de dapagli-
fozina com outros medicamentos hipoglicemiantes
(GLDs), a prevaléncia foi minima ou quase nula es-
tatisticamente, nao configurando o medicamento
como prejudicial para os pacientes com DM2'3,

Analogamente, um estudo de 2022 também de-
monstrou que nenhuma das classes dos inibidores
de SGLT2 (canagliflozina, dapagliflozina e empagli-

CONCLUSAO

Os achados desta revisao sugerem que, embora
alguns estudos apontem uma possivel associacao
entre o uso de SGLT2i e um aumento do risco de
ITU’s, principalmente dapaglifozina e remogliflozi-
na, outras investigacbes ndo corroboram essa rela-
cdo, demonstrando que o risco ndo é superior ao
de outros medicamentos hipoglicemiantes. Além
disso, fatores como indice de massa corporal ele-
vado e o sexo feminino podem ter um papel mais
relevante na predisposicao as ITU’s do que o uso

Declaragao do autor CRediT

flozina) apresentou um risco maior de infeccao do
trato urinario quando comparado com outros hipo-
glicemiantes, como no estudo analisado, o inibidor
de DDP-4, mesmo variando a dosagem do medi-
camento'®. Esses resultados sdo corroborados por
achados que nao constaram diferencas estatistica-
mente significativas em relacao ao risco de con-
trair uma ITU’s entre os individuos que tomaram o
SGLT2i e outros medicamentos hipoglicemiantes,
porém, notou associacdo de risco aumentado de
contrair ITU com alto IMC, HbA1c elevado e o in-
dividuo ser do sexo feminino'®.

Outro estudo observacional retrospectivo ava-
liou as reagoes adversas a medicamentos graves
que exigiram descontinuacao ou hospitalizacao
em pacientes com diabetes que utilizavam SGLT2i.
Para isso, dois grupos foram estabelecidos, o pri-
meiro foi acompanhado de 2017 a 2020 e o se-
gundo de 2020 a 2023. Notou-se que as reacoes
adversas a medicamentos, como infecgoes do tra-
to urindrio e genital, reduziram no grupo de 2020
em relagdo ao grupo de 2017, uma vez que o uso
adequado dos inibidores de SGLT2 se espalhou de-
vido a alertas de sociedades académicas e outras
fontes. Todavia, foi possivel identificar a desconti-
nuacao por pacientes mais velhos, denotando um
maior cuidado para essa populagao'®.

isolado desses farmacos.

Por fim, apesar das divergéncias nos resultados,
os beneficios dos SGLT2i superam os potenciais
riscos e, por isso, seu uso continua sendo reco-
mendado, desde que haja supervisao profissional
adequada. Desse modo, estudos adicionais sao ne-
cessarios para esclarecer definitivamente a relacao
entre SLGT2i e ITU’s para garantir uma abordagem
terapéutica mais segura e direcionada para pacien-
tes com Diabetes Mellitus tipo 2.
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