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Nesina Pio® - benzoato de alogliptina 25mg + cloridrato de pioglitazona 15mg ou 30mg. Comprimidos revestidos. MS 1.7817.0903. VIA DE 
ADMINISTRAÇÃO: ORAL. USO ADULTO. INDICAÇÕES: como uma segunda ou terceira linha de tratamento em pacientes adultos com 18 anos ou mais com 

diabetes mellitus tipo 2. CONTRAINDICAÇÕES: hipersensibilidade às substâncias ativas ou a qualquer um dos excipientes mencionados na composição, ou histórico 
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ca ou histórico de insuficiência cardíaca [classes de I a IV segundo a New York Heart Association (NYHA)]; insuficiência hepática; cetoacidose diabética; câncer diagnosticado na 
bexiga ou histórico de câncer na bexiga; hematúria macroscópica não investigada. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES: não deve ser utilizado em pacientes com diabetes mellitus 

tipo 1. Nesina Pio não é um substituto da insulina em pacientes insulino-dependentes. A pioglitazona pode causar retenção de líquidos, que pode exacerbar ou precipitar insuficiência 
cardíaca. A utilização de inibidores da DPP-4 tem sido associada a um risco de desenvolvimento de pancreatite aguda. O risco de fraturas deve ser considerado no tratamento prolongado 
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lheres grávidas sem orientação médica ou do cirurgião-dentista. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: inibidores e indutores da CYP2C8. REAÇÕES ADVERSAS: Comuns: infecções no 

trato respiratório superior; nasofaringite; cefaleia; dor abdominal; doença de refluxo gastroesofágico; prurido; erupção cutânea; sinusite; náuseas; dispepsia; mialgia; edema periférico; aumento de 
peso; hipoestesia; perturbação visual; fratura óssea. Frequentes: cefaleia. POSOLOGIA: deve ser tomado uma vez ao dia, com ou sem alimentos. VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. MB02/21.
Mês/ano MATERIAL DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AO PROFISSIONAL DE SAÚDE. MINI BULA EXCLUSIVO PARA MATERIAL PROMOCIONAL Revisão: 01 Atualizado em:18/06/2021 

Contraindicação: hipersensibilidade às substâncias ativas ou a qualquer um dos excipientes mencionados na composição. Interação Medi-
camentosa: inibidores e indutores da CYP2C8.

Nesina® - benzoato de alogliptina 12,5mg ou 25mg. Comprimido revestido. MS 1.7817.0906. VIA DE ADMINISTRAÇÃO: ORAL. USO ADULTO. INDICAÇÕES: adjuvante à dieta e à 
prática de exercícios para melhorar o controle glicêmico em pacientes adultos com diabetes mellitus tipo 2 em vários cenários clínicos. CONTRAINDICAÇÕES: não deve ser usado por indivíduos 
que apresentem histórico de reação de hipersensibilidade grave, tais como anafilaxia, angioedema ou reação cutânea grave, ao NESINA ou aos demais componentes da fórmula. ADVERTÊNCIAS E 
PRECAUÇÕES: não deve ser utilizado em pacientes com diabetes mellitus tipo 1 ou no tratamento da cetoacidose diabética. NESINA não é um substituto da insulina nos pacientes insulino-depen-
dentes. Devido ao risco aumentado de hipoglicemia quando é feita associação com uma sulfonilureia, insulina ou terapia de associação com tiazolidinediona mais metformina, pode considerar-se 
a utilização de uma dose inferior destes fármacos para reduzir o risco de hipoglicemia quando estes medicamentos são utilizados em associação com a alogliptina. Reações de hipersensibilidade, 
incluindo reações anafiláticas, angioedema e doenças esfoliativas da pele, incluindo síndrome Stevens-Johnson, com os inibidores da DPP-4. A utilização de inibidores da DPP-4 tem sido associada a 
um risco de desenvolvimento de pancreatite aguda. Categoria B de risco para a gravidez. Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou 
do cirurgião-dentista. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: não foram observadas interações medicamentosas com substratos ou inibidores da CYP testados ou com medicamentos excretados 
pela via renal. REAÇÕES ADVERSAS: Frequentes (≥1/100, <1/10): infecções no trato respiratório; nasofaringite; cefaleia; dor abdominal; doença de refluxo gastroesofágico; prurido; erupção 
cutânea. POSOLOGIA: A dose recomendada de NESINA é de 25 mg uma vez ao dia. VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. MB02/21. Mês/ano MATERIAL DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AO 
PROFISSIONAL DE SAÚDE 

Contraindicação: não deve ser usado por indivíduos que apresentem histórico de reação de hipersensibilidade grave ao NESINA ou aos demais 
componentes da fórmula. Interação Medicamentosa: não foram observadas interações medicamentosas com substratos ou inibidores da CYP 

testados ou com medicamentos excretados pela via renal. 

Nesina® MET* - benzoato de alogliptina 12,5mg + cloridrato de metformina 850 mg ou 1000 mg. Comprimido revestido. MS 1.7817.0910. VIA DE ADMINISTRAÇÃO: 
ORAL. USO ADULTO. INDICAÇÕES: tratamento de adultos a partir dos 18 anos com diabetes mellitus tipo 2. CONTRAINDICAÇÕES: hipersensibilidade às substâncias ativas ou a 

qualquer um dos excipientes mencionados na composição ou história de uma reação grave de hipersensibilidade; cetoacidose diabética, pré-coma diabético e coma diabético; 
pacientes com comprometimento renal severo; doenças agudas com potencial para alterar a função renal; doença aguda ou crônica que pode causar hipoxia tecidular; 

comprometimento hepático; intoxicação alcoólica aguda, alcoolismo. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES: não deve ser utilizado em pacientes com diabetes mellitus 
tipo 1. NESINA MET não é um substituto da insulina nos pacientes insulino-dependentes. O tratamento deve ser suspenso 48 horas antes de uma cirurgia 

eletiva com anestesia geral, raquianestesia ou epidural. O tratamento não deve ser reintroduzido antes de passarem 48 horas após a cirurgia e só depois 
da função renal ter sido reavaliada e considerada normal. Reações de hipersensibilidade, incluindo reações anafiláticas, angioedema e doenças esfolia-

tivas da pele, incluindo síndrome Stevens-Johnson, com os inibidores da DPP-4. A utilização de inibidores da DPP-4 tem sido associada a um risco 
de desenvolvimento de pancreatite aguda. Categoria B de risco para a gravidez. Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres 
grávidas sem orientação médica ou do cirurgião-dentista. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: agentes de contraste iodado; inibidores da 

anidrase carbônica; topiramato; fármacos catiônicos; diuréticos; corticosteróides; simpaticomiméticos; álcool. REAÇÕES ADVERSAS: Muito comum 
(≥1/10): dor abdominal; diarreia; vômito; perda do apetite; náusea. Comum (≥1/100 a <1/10): infecções no trato respiratório superior; nasofaringite; 

cefaleia; dor abdominal; diarreia; vômito; gastrite; sabor metálico; doença de refluxo gastroesofágico; gastroenterite; prurido; erupção cutânea. POSOLOGIA: 
NESINA MET deve ser tomado duas vezes ao dia com uma refeição e o aumento da dose deve ser gradual para reduzir os efeitos colaterais gastrintestinais 

devidos à metformina. VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. MB02/21. Mês/ano MATERIAL DESTINADO EXCLUSIVAMENTE AO PROFISSIONAL DE SAÚDE

Contraindicação: hipersensibilidade às substâncias ativas ou a qualquer um dos excipientes mencionados na composição. 
Interação Medicamentosa: fármacos catiônicos; diuréticos; corticosteróides.
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A doença causada pelo coronavírus 
(Covid-19) já é considerada o agravo 
de mais impacto em saúde pública, 

sendo responsável pelas mais expressivas 
repercussões socioeconômicas e políti-
cas da última década. A infecção causada 
pelo SARS-CoV-2 (severe acute respiratory  
syndrome coronavirus 2) teve início em 
2019, rapidamente se disseminou, tendo 
alcançado dimensões pandêmicas, e, ain-
da, desafia a estrutura médica disponível 
em todos os países, em face das graves 
complicações respiratórias que, desafortu-
nadamente, podem evoluir para óbito. 

Várias justificativas tentam explicar es-
sas complicações e o pior prognóstico da 
doença, como idade avançada, sexo mas-
culino, doenças cardiovasculares, diabetes, 
obesidade, entre outras.1 

Em tempos de Covid, depreende-se a 
importância dos médicos no controle mais 

atento de pacientes com obesidade, tanto 
no tocante à prevenção/prognóstico da Co-
vid quanto à prevenção de doenças cardio-
vasculares, diabetes melito tipo 2 (DM2), 
apneia do sono, transtornos psiquiátricos, 
entre tantas outras comorbidades. 

Especificamente em relação ao DM2, 
tem-se estudado não apenas o aumento da 
resistência insulínica, com piora do controle 
glicêmico durante a infecção, mas também 
a possibilidade de desenvolvimento de DM2 
logo após a Covid-19. O potencial diabeto-
gênico da Covid-19 pode se estender após 
a recuperação dos sintomas virais, predis-
pondo a DM2. Grupos como o COVIDiab 
Registry acompanharão esses pacientes no 
intuito de associar a infecção com o risco do 
desenvolvimento de DM22 (Figura 1).

O diabetes apresenta elevado risco de 
gravidade para Covid-19, especialmente 
em pacientes com controle glicêmico in-

Figura 1. Associação entre diabetes, controle glicêmico e gravidade e mortalidade de Covid-19.

Diabetes bem controlado
(glicose sanguínea ~70 e 180 mg/dL)

Prognóstico melhorado
Gravidade da doença
Mortalidade

Diabetes mal controlado
(glicose sanguínea > 180 mg/dL)

Mortalidade

Marcadores de mau prognóstico
linfopenia
contagem de neutrófilos
contagem de leucócitos
proteína C reativa
procalcitonina
dímero D
saturação periférica de oxigênio 
(SpO2) < 95%

Diabetes

Covid-19

Pacientes com Covid-19 e diabetes têm:
intervenções médicas

risco de gravidade
mortalidade

2ª mais prevalente doença não comunicável 
(DCNT) em pacientes com Covid-19 (~10%)

Gravidade da doença
lesão cardíaca
lesão renal
choque séptico
síndrome do desconforto
respiratório agudo (SDRA)

Adaptado de: Marçal IR, et al., 2020.3
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satisfatório. Pacientes com DM2 e Covid 
que apresentaram, na admissão hospita-
lar, glicemia acima de 180 mg/dL tiveram 
pior prognóstico durante a internação. Tais  
pacientes tiveram acréscimo de 11% na mor-
talidade, além de ter apresentado sinais de 
gravidade durante a internação, como pro-
teína C reativa (PCR), interleucina 6 (IL-6), 
linfócitos e neutrófilos mais elevados em 
comparação àqueles com glicemia de en-
trada abaixo de 180 mg/dL.4

É importante ressaltar que a gravidade 
da infecção pelo SARS-CoV-2 relacionada 
ao diabetes passa inexoravelmente pela 
obesidade. O SARS-CoV-2, agente etioló-
gico da Covid-19, é um vírus envelopado 
constituído por glicoproteínas spike (S), de 
membrana (M), nucleocapsídeo (N) e enve-
lope (E). No contato com a célula do hospe-
deiro, proteínas do envelope viral ligam-se 
ao receptor da enzima conversora da  
angiotensina 2 (ACE2). Logo após, protea-
ses endossômicas permitem a fusão das 
membranas e a incorporação do genoma 
viral à célula humana.5 

Tal constatação decorre, provavelmente, 
do incremento do tecido adiposo (especial-
mente o omental), que produz substâncias 
pró-inflamatórias de ação sistêmica, como 
o fator de necrose tumoral-alfa (TNF-α), a 
IL-6, o inibidor de plasminogênio ativado 1 
(PAI-1), PCR, a resistina e a proteína estimu-
lante de acilação,6 todas implicadas e con-
vergentes para um estado pró-inflamatório 
intrínseco à própria obesidade. 

Por isso, a obesidade tem sido consi-
derada um sinalizador de risco e/ou prog-
nóstico independente para Covid-19. Em 
indivíduos obesos, o tecido adiposo, espe-
cialmente o visceral, exibe nítida atividade 
pró-inflamatória com mudança no padrão 

dos macrófagos M2.5 De fato, nas infec-
ções graves, o vírus causa uma verdadeira 
“tempestade” pró-inflamatória, caracte-
rizada por liberação excessiva e descon-
trolada de citocinas, que evolui com lesão 
endotelial, por expor estruturas trombo-
gênicas (colágeno, fator tecidual e molé-
culas de adesão plaquetária), permitindo 
a formação de trombos.7

Recentemente, uma publicação do Rei-
no Unido envolveu mais de 6,9 milhões de 
pessoas de uma comunidade acima de 20 
anos de idade, as quais apresentaram, en-
tre janeiro de 2020 e junho de 2020, teste 
positivo para Covid-19. Quanto maior era 
o índice de massa corporal dos pacientes, 
maior era o aumento do risco de gravidade 
medido por internação em unidade de te-
rapia intensiva (UTI) e óbito. É importante 
ressaltar que tal achado não teve relação 
direta com a presença de diabetes nem 
com outras comorbidades, sendo mais fre-
quente em pessoas com menos de 40 anos 
de idade.8

Uma dúvida ainda permanece: qual 
seria o paciente com diabetes que 
apresenta um quadro mais grave para  
Covid-19? Essa pergunta foi respondida 
em uma publicação recente. Os autores fi-
zeram uma revisão sistemática e metanáli-
se de 22 artigos correlacionando os fatores 
de risco em um paciente com diabetes com 
morte e gravidade por Covid-19. No quesi-
to morte, pacientes com 65 anos ou mais 
e portadores de doenças cárdio e cerebro-
vasculares e doença pulmonar obstrutiva 
crônica apresentaram mais risco de mor-
talidade. Quanto ao tratamento, pacientes 
usuários de insulina apresentaram mais le-
talidade e os usuários de metformina, me-
nos risco.9   
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Em relação ao tratamento, existiria 
alguma medicação com potencial de pro-
teger pacientes com diabetes e Covid-19? 
Vários artigos ao longo do último ano tenta-
ram responder a essa pergunta. Terapias ba-
seadas em incretinas, como análogos do re-
ceptor de peptídeo semelhante a glucagon 1 
(GLP-1) e inibidores da dipeptidil peptidase 
4 (iDPP4) e pioglitazona, têm ações poten-
cialmente importantes como promessas 
na terapia adjuvante da Covid-19.10 Quanto 
aos iDPP4, o racional para o uso se dá por 
dois motivos: o primeiro é a ação no contro-
le da glicemia intra-hospitalar. O uso dessa 
medicação se mostrou tão efetivo quanto o 
de insulina. Outra possibilidade se dá pelo 
fato de os iDPP4 terem ação na menor ex-
pressão dos macrófagos M1, favorecendo 
os macrófagos M2, menos agressivos por 
secretarem menos citocinas inflamatórias.11 

Tabela 1. Tratamento de diabetes em pacientes com Covid-19

Ambulatório Metformina iDPP4 iSGLT-2 Pioglitazona GLP-1 Insulina

Hospitalização Metformina iDPP4 Pioglitazona GLP-1 Insulina

Hospitalização em UTI iDPP4 Insulina

Adaptado de: Santos A, et al., 2021.5

UTI: unidade de terapia intensiva; iDPP4: inibidor da dipeptidil peptidase 4; 
iSGLT-2: inibidor do cotransportador de sódio-glicose-2; GLP-1: glucagon 1.

Já pioglitazona também é útil no 
tratamento concomitante de diabetes 
e Covid-19. Sabidamente, é reconheci-
da por sua potência anti-inflamatória, 
podendo ser uma das estratégias po-
tenciais para neutralizar a tempestade 
de citocinas e a falência de múltiplos 
órgãos observados em pacientes com 
SARS-CoV-2.12

Na Tabela 1,5 verifica-se como proceder 
com pacientes com DM2 e infecção por  
Covid-19. Desta forma, pode-se concluir 
que o uso de insulina permanece impor-
tante no tratamento desses pacientes, po-
rém a associação de iDPP4, pioglitazona, 
metformina e AR GLP-1 é uma ferramenta 
útil na enfermaria e, na UTI, iDPP4 e insuli-
na são as melhores opções.
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*Considerando que o portfólio Mantecorp Farmasa Diabetes oferece 3 medicamentos para o tratamento do DM2: Nesina, Nesina Met e Nesina Pio, que aten-
dem ao tratamento com monoterapia, terapia dupla ou tripla de acordo com as diretrizes de tratamento do DM2 AACE/ACE. *** Glipizida. ****Comparada à 
terapia de pioglitazona + metformina após 52 semanas.
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