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RESUMO — A insuficiéncia cardiaca (IC) corresponde a uma sindrome clinica caracterizada por uma disfuncéo estrutural
ou funcional miocardica. Acomete cerca de 26 milhdes de pessoas e € responsavel por altos indices de hospitalizagdo em
adultos e idosos, assim como elevadas taxas de morbidade e mortalidade. A terapia da doenca é muito ampla e esta
recomendada a todos os pacientes com algum grau de disfungdo ventricular, mesmo que na auséncia de sintomas. O estudo
teve como objetivo principal compreender a efetividade dos inibidores de co-transportador sddio-glicose 2 (ISGLT2) no
tratamento de pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Congestiva. A metodologia abrange uma reviséo integrativa da literatura
desenvolvida com base na pergunta condutora: “Os inibidores de SGLT2 sdo realmente eficazes no tratamento da
Insuficiéncia Cardiaca Congestiva?”, através da base de dados: National Library of Medicine (PubMed), usando os
descritores cadastrados nos Descritores em Ciéncias da Salde (DeCS): SGLT2 Inhibitor, Heart Failure, Treatment.
Correlacionando os descritores com o operador booleano légico (AND) para encontrar o maior nimero de artigos possiveis.
Em relagdo aos critérios de inclusdo utilizados serdo: artigos completos, disponiveis e indexados nas referidas bases de
dados, gratuitos, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, publicados entre 2013 e 2023. Foram excluidos artigos
incompletos, monografias, dissertacdes e teses. Uma nova classe medicamentosa surge como alternativa promissora para o
tratamento da Insuficiéncia Cardiaca, os inibidores do co-transportador de sodio-glicose 2 (SGLT2). Esses farmacos
mostraram-se efetivos quanto a reducdo significativa da morte cardiovascular, diminuicdo de hospitalizacdes, assim como
alta tolerancia a droga e melhora na qualidade de vida dos pacientes. Diante disso, acredita-se que os inibidores de SGLT?2
sd0 uma alternativa promissora no tratamento da insuficiéncia cardiaca por apresentarem alta efetividade na reducéo de
eventos cardiovasculares e diminuicdo nos indices de hospitalizagdo, assim como, melhora na qualidade de vida e no
desfecho clinico dos pacientes.

Palavras-Chave: Insuficiéncia Cardiaca. Inibidor SGLT2. Tratamento.

ABSTRACT — Heart failure (HF) is a clinical syndrome characterized by myocardial structural or functional dysfunction.
It affects about 26 million people and is responsible for high rates of hospitalization in adults and the elderly, as well as high
rates of morbidity and mortality. Therapy of the disease is very broad and is recommended for all patients with some degree
of ventricular dysfunction, even in the absence of symptoms. The main objective of this study was to understand the
effectiveness of sodium-glucose co-transporter 2 (ISGLT2) inhibitors in the treatment of patients with Congestive Heart
Failure. The methodology includes an integrative review of the literature developed based on the guiding question: "Are
SGLT?2 inhibitors really effective in the treatment of Congestive Heart Failure?", through the database: National Library of
Medicine (PubMed), using the descriptors registered in the Health Sciences Descriptors (DeCS): SGLT2 Inhibitor, Heart
Failure, Treatment. Correlating the descriptors with the logical Boolean operator (AND) to find as many articles as possible.
Regarding the inclusion criteria used, they will be: complete articles, available and indexed in the aforementioned databases,
free of charge, in Portuguese, English and Spanish, published between 2013 and 2023. Incomplete articles, monographs,
dissertations, and theses were excluded. A new drug class emerges as a promising alternative for the treatment of Heart
Failure, the sodium-glucose co-transporter 2 (SGLT2) inhibitors. These drugs have been shown to be effective in
significantly reducing cardiovascular death, reducing hospitalizations, as well as high tolerance to the drug and improving
the quality of life of patients. Therefore, it is believed that SGLT2 inhibitors are a promising alternative in the treatment of
heart failure because they are highly effective in reducing cardiovascular events and reducing hospitalization rates, as well
as improving the quality of life and clinical outcome of patients.

Keywords: Heart failure. SGLT2 inhibitor. Treatment.

RESUMEN — La insuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome clinico caracterizado por una disfuncién estructural o funcional
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del miocardio. Afecta a unos 26 millones de personas y es responsable de altas tasas de hospitalizacién en adultos y ancianos,
asi como de altas tasas de morbilidad y mortalidad. El tratamiento de la enfermedad es muy amplio y se recomienda para
todos los pacientes con algin grado de disfuncion ventricular, incluso en ausencia de sintomas. El objetivo principal de este
estudio fue comprender la efectividad de los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa 2 (ISGLT2) en el tratamiento
de pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva. La metodologia incluye una revision integradora de la literatura
desarrollada a partir de la pregunta orientadora: ";Son realmente efectivos los inhibidores de SGLT2 en el tratamiento de la
Insuficiencia Cardiaca Congestiva?", a través de la base de datos: National Library of Medicine (PubMed), utilizando los
descriptores registrados en los Descriptores de Ciencias de la Salud (DeCS): SGLT2 Inhibitor, Heart Failure, Treatment.
Correlacionar los descriptores con el operador booleano 16gico (AND) para encontrar tantos articulos como sea posible. En
cuanto a los criterios de inclusion utilizados, estos seran: articulos completos, disponibles e indexados en las bases de datos
antes mencionadas, gratuitos, en portugués, inglés y espafiol, publicados entre 2013 y 2023. Se excluyeron los articulos
incompletos, monografias, disertaciones y tesis. Una nueva clase de farmacos surge como una alternativa prometedora para
el tratamiento de la insuficiencia cardiaca, los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa 2 (SGLT2). Estos farmacos
han demostrado ser eficaces para reducir significativamente la muerte cardiovascular, reducir las hospitalizaciones, asi como
una alta tolerancia al farmaco y mejorar la calidad de vida de los pacientes. Por lo tanto, se cree que los inhibidores de
SGLT2 son una alternativa prometedora en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca porque son altamente efectivos para
reducir los eventos cardiovasculares y reducir las tasas de hospitalizacién, asi como mejorar la calidad de vida y el resultado

clinico de los pacientes.

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca. Inhibidor de SGLT2. Tratamiento.

1 CONSIDERAGCOES INICIAIS

A insuficiéncia cardiaca (IC) corresponde a uma
sindrome clinica caracterizada por uma disfuncéo estrutural
ou funcional miocérdica que compromete o enchimento
ventricular ou a ejecdo de sangue para a circulagdo
sistémica. Mundialmente, acomete cerca de 26 milhdes de
pessoas e é responsavel por altos indices de hospitalizacao
em adultos e idosos, assim como elevadas taxas de
morbidade e mortalidade (Savarese et al., 2017).

Clinicamente, apresenta mdltiplas etiologias,
sendo a doenga arterial coronariana e infarto do miocéardio
as mais prevalentes. Hipertensdo, diabetes, arritmias e
doenga cardiaca congénita e valvular também sdo fatores
estruturais predisponentes a doenca. A percepcado precoce da
etiologia da IC corrobora para menores taxas de
morbimortalidade associada a doenca (Ziaeian et al., 2016).

Segundo a diretriz da Forca-Tarefa do American
College of Cardiology Foundation/American Heart
Association de 2013, a classificacdo da IC baseia-se em
sintomas e na fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo.
Didaticamente, ha trés fendtipos que representam a IC e sua
diferenciagdo é primordial em razdo a diferentes
demografias, comorbidades e resposta terapéutica. Sao elas:
IC com frag8o de ejecédo reduzida (ICFEr) quando fracdo de
ejecdo (FE) <40%, IC com fragdo de ejecdo preservada
(ICFEp) na presenga de FE >50% e ICFEP limitrofe quando
a FE na ICFEr melhora para mais de 40% (Benjamin et al.,
2017).

Aterapia na Insuficiéncia Cardiaca é muito ampla
e esta recomendada a todos os pacientes com algum grau de
disfuncéo ventricular, mesmo que na auséncia de sintomas.
O objetivo principal do tratamento € a melhoria da qualidade
de vida dos pacientes, atenuagdo de sintomas, bem como
reduzir morbidade e tempo de internacdo e reinternacéo
(PONIKOWSKI et al., 2016).

O tratamento base dessa moléstia inclui terapia
ndo farmacolégica a partir de mudancas de estilo de vida e
controle de doengas base como hipertensdo arterial sistémica
(HAS), diabetes mellitus e uso de drogas e alcool, assim

como, a terapia farmacologica. Nesta ultima incluem-se
drogas combinadas de diuréticos e um inibidor do sistema
angiotensina ou a associacdo da Hidralizina com o Nitrato
em pacientes refratérios a terapia com os bloqueadores do
sistema da angiotensina e um betabloqueador (Komajda et
al., 2018).

Uma nova classe medicamentosa surge como
alternativa promissora para o tratamento da Insuficiéncia
Cardiaca, os inibidores do co-transportador de sodio-glicose
2 (SGLT2). Esses farmacos mostraram-se efetivos quanto a
reducdo significativa da morte cardiovascular, diminuicdo
de hospitaliza¢Bes por IC quando comparada aos inibidores
da ECA isoladamente, assim como alta tolerancia a droga e
melhora na qualidade de vida dos pacientes. (Packer et al.,
2020; Voors et al., 2022).

Tendo em vista a grande relevancia
epidemioldgica e a elevada morbimortalidade associada a
IC, \erifica-se a necessidade de ampliacdo dos
conhecimentos acerca das novas drogas disponiveis para o
tratamento dessa patologia.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura
que visa identificar estudos cientificos ja existentes, para a
ampliacdo da tematica proposta. Formulada a partir de seis
etapas, sendo elas: escolha de critérios para inclusdo e
exclusdo de estudos, definicdo das informagBes a serem
extraidas dos estudos selecionados, avaliacdo dos estudos
incluidos, interpretacdo dos resultados e finalizando,
divulgacdo do material encontrado (Ercole et al., 2014).

A busca pelos artigos para a construcdo da revisdo
foi realizada nos meses de julho a novembro do ano de 2023,
tendo como base de pesquisa o National Library of Medicine
(PubMed) e usando o0s descritores cadastrados nos
Descritores em Ciéncias da Salde (DeCS): SGLT2
Inhibitor, Heart Failure, Treatment. Correlacionando os
descritores utilizando o operador booleano l6gico (AND)
para encontrar 0 maior nimero de artigos possiveis.

Os artigos encontrados passaram por uma selecdo
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primariamente a partir do titulo, aqueles que estiverem em
consonancia com a tematica proposta foram selecionados
para leitura do resumo e posterior leitura na integra. Para
garantir a elegibilidade dos resultados apresentados,
avaliou-se como critérios de inclusdo: artigos completos,
disponiveis e indexados na referida na base de dados,
gratuitos, nos idiomas portugués, inglés e publicados entre
2013 e 2023. Ja como critérios de exclusdo: artigos
incompletos, monografias, dissertacfes e teses.

3 FUNDAMENTACAO TEORICA

A insuficiéncia cardiaca corresponde a uma
doenca de alta incidéncia em todo 0 mundo. Esta apresenta
prevaléncia em idosos maiores de 65 anos e é causada por
uma incapacidade da bomba miocérdica em atender as
necessidades do organismo ocasionando assim, elevados
indices de hospitalizacOes, alta morbidade e baixa qualidade
de vida dos pacientes (Tromp et al., 2020).

O tratamento da insuficiéncia cardiaca (IC)
baseia-se em uma abordagem multipla associando mudanca
de habitos de vida a terapéutica farmacolégica. Essa segunda
é alicercada em uma terapia combinada de diuréticos, para
aliviar os sintomas de congestdo, antagonistas neuro-
hormonais, IECA ou bloqueadores dos receptores da
angiotensina (BRA) e antagonistas dos mineralocorticdides-
ARM (Tomasoni et al., 2019).

Uma nova classe medicamentosa surge como
promissora no tratamento da IC, os inibidores do
cotransportador de soédio-glicose 2 (ISGLT2). Esses
primariamente foram utilizados como hipoglicemiantes no
tratamento de pacientes com diabetes mellitus tipo 2.
Contudo, observou-se alta efetividade desses medicamentos
quanto a redugdo de 30 a 35% do risco de hospitalizagéo por
insuficiéncia cardiaca e morte cardiovascular. Sendo assim,
fortemente recomendados pelas diretrizes clinicas atuais no
tratamento da insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo
reduzida (Solomon et al., 2022).

Estudos multicéntricos como o EMPEROR-
Reduced, o SOLOIST-WHF e o DAPA-HF atestaram a
efetividade dos ISGLT2 para o tratamento da IC ao observar
nos pacientes randomizados em estudo, uma expressiva
melhora no desfecho clinico desses, bem como, menor risco
de mortalidade cardiovascular e hospitalizacdo. Atestando
assim, o beneficio desses farmacos como recurso terapéutico
a insuficiéncia cardiaca (Butler et al., 2020).

O inicio da terapéutica com inibidores do SGLT2
esta associada a melhora em desfechos cardiovasculares,
incluindo morte, insuficiéncia cardiaca e eventos
aterotrombdticos. A acdo cardioprotetora dessa classe
mostra-se eficaz quanto a seguranca, tolerabilidade
e beneficio hemodinamico a partir de sua a¢do no controle
glicémico e melhora da funcdo endotelial e reducdo da
rigidez arterial (Kosiborod et al., 2018).

A reducdo de eventos cardiovasculares, associado
ao uso da terapia com ISGLT2, pode ser explicada pela acéo
redutora da pré-carga e pds-carga da bomba cardiaca. Esse
mecanismo € compreendido a partir da acdo de feedback
negativo tubuloglomerular dos ISGLT2, a qual leva a
melhora da hipertensdo intraglomerular e hiperfiltracdo. A

partir disso, ocorre uma diminui¢do do estresse miocardico
e, consequentemente, reduz a propensdo a arritmias
ventriculares (Lin et al., 2021).

Efeitos clinicos ao uso dos inibidores de SGLT2
podem ser notados também pela reducdo no risco de
incidéncia de fibrilagdo atrial em pacientes com IC e,
consequentemente, menor risco de acidente vascular
cerebral (AVC). Ainda nesse contexto, os ISGLT2
demonstraram efeito antiarritmico por favorecer a perda da
gordura epicardica (Zheng et al., 2021).

Pacientes com insuficiéncia cardiaca comumente
apresentam func&o renal diminuida e 50% tém doenca renal
cronica (DRC). A partir disso, os inibidores do SGLT2
guando adicionados a terapia da doenca sdo responsaveis por
retardar a disfuncdo renal (diminuindo de 35 a 50% a
possibilidade de desenvolvimento de DRC), bem como, a
morbidade e mortalidade renal desses pacientes. A
Dapaglifozina além de sua eficacia e seguranca comprovada,
apresenta resultados promissores quanto a reducdo do risco
de duplicacédo da creatinina sérica, atenuacgdo da diminuigao
da taxa de filtragdo glomerular e de eventos adversos renais
graves (Jhund et al., 2021; A Zelniker et al., 2019).

A longo prazo, pacientes em uso da
Dapaglifozina apresentaram melhora de sintomas e de
limitacdo funcional devido & IC, bem como, expressiva
reducdo dos niveis de NT-proBNP e aumento da taxa de
sobrevida dos em aproximadamente 2,1 anos. Além disso, a
terapéutica foi capaz de proporcionar ganhos clinicos na
qualidade de vida e no estado de salde dos pacientes
(Docherty et al., 2021).

No tangente a melhoria na qualidade de vida, os
inibidores do cotransportador de so6dio-glicose 2, em
especial a Empaglifozina, proporcionaram aos pacientes
uma melhora precoce e sustentada, por pelo menos um ano.
Os doentes que fizeram uso dos ISGLT2 apresentaram ainda
resposta promissora quanto ao estado de saude, tal como
menor probabilidade de desfechos graves e de deterioracao
clinica (Butler et al., 2022).

Embora apresente relevante efetividade clinica, o
uso de um ISGLT2 pode resultar em efeitos adversos
importantes tais como: aumento de duas a quatro vezes ao
risco de infeccdes genitais (principalmente causadas por
Candidas. albicans), maior propenséo a leséo renal aguda,
cetoacidose diabética e deplecdo de volume, bem como,
risco duas vezes maior de fraturas e amputagdo atraumatica
da extremidade inferior do joelho. Devendo desse modo, ser
contraindicado ou descontinuado o uso dessas drogas
principalmente para pacientes com episddios prévios
de cetoacidose e portadores de doenca renal cronica
moderada a avancada (Wilcox et al., 2020).

4 CONSIDERACOES FINAIS

Com base na realizagdo desta reviséo, foi possivel
identificar que a insuficiéncia cardiaca é uma condigdo com
alta prevaléncia, especialmente entre os idosos, e resulta em
impactos consideraveis na salde publica, com elevados
indices de hospitaliza¢des e morbidade. O tratamento atual
da doenga envolve uma abordagem multifacetada, que
combina mudancas nos habitos de vida e terapias
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farmacoldgicas, sendo os inibidores do cotransportador de
sodio-glicose 2 (ISGLT2) uma classe promisséria, com
evidéncias substanciais demonstrando sua eficacia na
reducdo da hospitalizacdo por insuficiéncia cardiaca, morte
cardiovascular e melhoria de estudos clinicos em pacientes
com fracdo de ejecéo reduzida.

Contudo, embora a eficacia e a seguranca dessa
classe de medicamentos sejam bem condicionais, os efeitos
adversos, como infeccbes genitais e risco de lesdo renal
aguda, devem ser cuidadosamente  monitorados,
especialmente em pacientes com histérico de cetoacidose ou
doenga renal cronica avancada. Desse modo, 0 uso do
ISGLT2, embora promissor, requer uma avaliagcdo
cuidadosa dos riscos e beneficios em cada caso clinico,
sendo crucial a supervisdo médica continua para melhorar os
resultados no manejo da insuficiéncia cardiaca.

O presente estudo buscou fazer uma reviséo
integrativa da literatura sobre ansiedade e sua prevaléncia
entre os académicos de medicina. De forma geral, os estudos
citados demostram que a ansiedade é altamente prevalente
entre académicos de Medicina e que a pratica regular de
exercicios fisicos pode ser um fator protetor significativo
contra esse transtorno. Além disso, foi indicado que a
atividade fisica promove beneficios neurobioldgicos e
psicolégicos que auxiliam no controle da ansiedade e
melhoram a qualidade de vida dos estudantes. Dessa forma,
a literatura sugere que a inclusdo de praticas esportivas no
cotidiano académico pode contribuir para um melhor
equilibrio emocional, favorecendo o desempenho académico
e a formagdo de profissionais mais preparados para 0s
desafios da carreira médica. Portanto, o estudo procurou
oferecer dados para uma melhor compreensdo do impacto
positivo que a atividade fisica possui sobre transtornos de
ansiedade em académicos de medicina.
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