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O diabetes mellitus € uma doenca cronica de alta complexidade, com
implicacbes substanciais na qualidade de vida dos individuos afetados. Nos
altimos dez anos, sua prevaléncia aumentou signficativamente, classificando-se
entre as principais doencas crbnicas nao transmissiveis. A despeito da
inexisténcia de cura, € possivel alcancar controle da doenca mediante
abordagens farmacolégicas e ndo farmacoldgicas. Diferentes classes de
agentes antidiabéticos orais estdao disponiveis e sdo extensivamente
empregados globalmente; contudo, persistem incertezas quanto a sua
seguranca em termos de mutagenicidade e carcinogenicidade. Este estudo
objetivou analisar a atividade genotoxica dos antidiabéticos empagliflozina (0,75;
1,5; 3,0; 6,0 e 12 mg/mL), linagliptina (0,15625; 0,3125; 0,625; 1,25 e 2,50
mg/mL), pioglitazona (6,0; 12,0; 24,0; 48,0; 72,0 mg/mL) e da combinacao
empagliflozina/linagliptina (1,5/0,3; 3,0/0,6; 6,0/1,2; 12,0/2,4 e 24,0/4,8 mg/mL),
utilizando o Teste para Deteccdo de Mutacdo e Recombinagdo Somatica
(SMART) em D. melanogaster. Foi utilizado o cruzamento padréo, que apresenta
niveis basais de enzimas de metaboliza¢do do tipo citocromo P450 (CYP450).
Os resultados obtidos mostraram que a empagliflozina, a linagliptina e a sua
combinacdo n&o induziram aumento na frequéncia de danos genéticos nas
concentracOes avaliadas. Por outro lado, apenas a concentracdo mais elevada
da pioglitazona (72 mg/mL) gerou aumento na frequéncia de danos. O potencial
genotoxico da pioglitazona pode ser atribuido a sua habilidade em induzir dano
oxidativo no DNA via geracdo de espécies reativas de oxigénio.
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