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RESUMO

Objetivo: Analisar a eficacia e a seguranga do uso dos analogos de GLP-1 como farmacoterapia para o
tratamento da obesidade a partir da literatura cientifica. Métodos: Trata-se de uma revisdo integrativa da
literatura, com artigos com texto completo e gratuito, em portugués ou inglés, sem recorte temporal, com
buscas realizadas nas bases de dado Scientific Eletronic Library (SCIELO), PubMed e BVS por meio dos
descritores em ciéncias da saude em lingua portuguesa (DeCS) e inglesa (MeSH) combinados a operadores
booleanos. Utilizou-se como questdo norteadora: Os analogos de GLP-1 sdo eficazes e seguros no
tratamento da obesidade? Resultados: Apos uma selegao criteriosa, 19 artigos se encaixaram nos critérios
de inclusdo e exclusdo, respondendo a questdo norteadora e enriquecendo a revisdo. Consideragoes
finais: Os analogos de GLP-1 sdo seguros e eficazes para o tratamento da obesidade, tendo efeito superior
a outros métodos e podendo ser potencializado através da associagdo a atividade fisica regular, dieta
hipocaldrica e terapia comportamental intensiva. Além de ter efeitos adversos minimos e toleraveis com
menores riscos de complicagoes.

Palavras-chave: Analogos de GLP-1, Eficacia, Obesidade, Seguranca.

ABSTRACT

Objective: To analyze the efficacy and safety of GLP-1 analogs as pharmacotherapy for the treatment of
obesity based on scientific literature. Methods: This is an integrative literature review, including articles with
full text and free access, in Portuguese or English, without a time frame, with searches conducted in the
databases Scientific Electronic Library (SCIELO), PubMed, and BVS using health science descriptors in both
Portuguese (DeCS) and English (MeSH) combined with boolean operators. The guiding question used was:
Are GLP-1 analogs effective and safe for the treatment of obesity? Results: After a thorough selection, 19
articles met the inclusion and exclusion criteria, addressing the guiding question and enriching the review.
Final considerations: GLP-1 analogs are safe and effective for the treatment of obesity, showing superior
effects compared to other methods, and their efficacy can be enhanced when combined with regular physical
activity, a hypocaloric diet, and intensive behavioral therapy. Additionally, they have minimal and tolerable
adverse effects with lower risks of complications.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar la eficacia y la seguridad del uso de analogos de GLP-1 como farmacoterapia para el
tratamiento de la obesidad a partir de la literatura cientifica. Métodos: Se trata de una revision integrativa de
la literatura, con articulos de texto completo y acceso gratuito, en portugués o inglés, sin un marco temporal,
con busquedas realizadas en las bases de datos Scientific Eletronic Library (SCIELO), PubMed y BVS
mediante descriptores en ciencias de la salud (DeCS) en portugués e inglés (MeSH) combinados con
operadores booleanos. Se utilizé como pregunta orientadora: ¢ Son eficaces y seguros los analogos de GLP-1
en eltratamiento de la obesidad? Resultados: Después de una seleccion rigurosa, 19 articulos se ajustaron
a los criterios de inclusién y exclusion, respondiendo a la pregunta orientadora y enriqueciendo la revision.
Consideraciones finales: Los analogos de GLP-1 son seguros y eficaces para el tratamiento de la obesidad,
teniendo un efecto superior a otros métodos y pudiendo ser potenciados a través de la asociacion con
actividad fisica regular, dieta hipocaldricay terapia conductual intensiva. Ademas, presentan efectos
adversos minimos y tolerables con menores riesgos de complicaciones.

Palabras clave: Analogos de GLP-1, Eficacia, Obesidad, Seguridad.

INTRODUGAO

A obesidade é definida como uma condicdo médica caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura no
organismo, a qual pode levar o enfermo a desenvolver diversos tipos de comorbidades que ameagam a
vida. Tal enfermidade pode ser considerada um problema de saude global em ascensido nas ultimas
décadas, uma vez que, por suas consequéncias, atingiu proporgdes epidémicas com mais de 4 milhdes de
mortes em 2017 (OMS, 2018).

A obesidade é considerada uma causa de incapacidade funcional devido a redugdo da qualidade e
expectativa de vida e aumento da mortalidade nos pacientes acometidos. Condi¢des crénicas como doenga
renal, osteoartrose, cancer, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), apneia do sono, doenc¢a hepética gordurosa nao
alcodlica (DHGNA), hipertenséo arterial sistémica (HAS) e, mais importante, doengas cardiovasculares
(DCV), estao diretamente relacionadas com a incapacidade funcional em decorréncia da obesidade.
Estudos epidemioldgicos tém confirmado que a perda de peso leva a melhora dessas doengas, reduzindo os
fatores de risco e a mortalidade (MANCINI MC, et al., 2010).

A terapia médica mais eficaz para a perda de peso na obesidade mérbida é a cirurgia bariatrica, contudo,
por ser um tratamento invasivo faz-se necessaria a busca por opgdes menos invasivas. Os agonistas do
receptor do peptideo semelhante ao glucagon-1 (glucagon like peptide-1 ou GLP-1) sdo um grupo de
medicamentos baseados em incretina, hormoénio enddégeno regulador do metabolismo da glicose, e se
apresentam como uma alternativa viavel para tratar pessoas com obesidade ou sobrepeso (OCA, et al.,
2021).

Os analogos de GLP-1 sdo uma classe de medicamentos antidiabéticos que tém se mostrado promissores
tanto no controle glicémico como na perda de peso em pacientes com ou sem diabetes tipo 2. Seus
mecanismos de acdo mais notaveis estdo ligados aos sistemas nervosos central e periférico, agindo por
meio da ativagao direta do hipotalamo e do tronco cerebral e ainda pela ativagao indireta, através do nervo
vago, 0 que resulta em uma diminuicdo do apetite e, consequentemente, da ingestdo de alimentos
(LADENHEIM, et al., 2015). Dentre os analogos de GLP-1 mais conhecidos estéo a liraglutida, a semaglutida,
a dulaglutida, a exenatida e a lixisenatida, drogas que possuem meia vida maior que a do hormdnio
endogeno (BROWN, et al., 2018).

A perda de peso significativa, por meio de um efeito de redugéo da ingestao de calorias, levou a aprovagéo
do liraglutida (3,0 mg) para o tratamento da obesidade (KNUDSEN, et al., 2019). Ademais, em 2021 foi
liberado o uso da semaglutida com a mesma indicacdo pela agéncia de administracdo de medicamentos e
alimentos do Estados Unidos (FDA, 2021). A combinacgéo entre a terapia com liraglutida e a prética de
exercicios fisicos fez com que houvesse melhora na manutencdo saudavel da perda de peso, tornando o
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resultado mais eficaz do que aconteceria com a realizagao de cada tratamento isoladamente. Associada a
essa estratégia de combinagao, houveram melhorias nos niveis de hemoglobina glicada, sensibilidade a
insulina e aptidao cardiorrespiratéria. Contudo, a frequéncia cardiaca aumentada e colelitiase também foram
observadas com mais frequéncia no grupo que recebeu liraglutida em comparagdo com o grupo controle
(LUNDGREN, et al., 2019).

Em conjunto com aconselhamento dietético e atividade fisica, a semaglutida também foi bem tolerada ao
longo de 52 semanas no estudo de O’neil M, et al. (2018) e apresentou perda de peso clinicamente
relevante em comparagao com o placebo em todas as doses. Ocorreram efeitos adversos nos quais os mais
comuns foram sintomas gastrointestinais relacionados a dose, principalmente nauseas, como observado
anteriormente com outros agonistas do receptor GLP-1.

Foram manifestadas preocupagdes quanto aos efeitos destes medicamentos no pancreas e na tireoide,
uma vez que estudos em animais e analises de bases de dados de medicamentos indicam uma associagao
dos agonistas dos receptores GLP-1 com pancreatite, cAncer de pancreas e cancer de tireoide. Os sintomas
mais comuns associados a utilizagdo de agonistas dos receptores GLP-1 s&do sintomas gastrointestinais,
principalmente nauseas. Outros efeitos adversos comuns incluem reag¢des no local da injecéo, cefaleias e
nasofaringite, mas normalmente nao resultam na descontinuagdo do medicamento. No entanto, a literatura
ndo confirma uma relagdo causa-efeito entre os agonistas dos receptores GLP-1 e o desenvolvimento destes
efeitos adversos (FILLIPATOS, et al., 2014)

Diante desse cenario, foi realizada uma revisao integrativa da literatura, com o intuito de se estabelecer
uma abordagem conclusiva quanto a seguranca e eficacia dos analogos de GLP 1 para pacientes com
obesidade e que buscam perder peso, a fim de reduzir as comorbidades associadas a essa condig¢ao.

METODOS

Este trabalho trata-se de uma revisédo integrativa da literatura abordando a eficacia e seguranga dos
analogos de GLP-1 no tratamento da obesidade. A pesquisa foi desenvolvida por meio de uma analise de
artigos nas seguintes bases de dados: Scientific Eletronic Library Online (Scielo), Biblioteca Virtual em
Saude (BVS) e PubMed.

A busca foi realizada utilizando os seguintes descritores em ciéncias da saude (DeCS) e operadores
booleanos: “obesidade” AND “eficacia OR seguranca” AND “analogos de GLP-1 OR agonistas de GLP-1 OR
liraglutida OR semaglutida”.

Os critérios de inclusdo utilizados foram estudos completos em lingua inglesa e portuguesa e foram
excluidos artigos duplicados ou repetidos nas diferentes bases de dados, além de trabalhos que né&o
abordavam o objeto da pesquisa.

Como demonstrado no fluxograma abaixo, foram encontrados 6678 artigos relacionados aos descritores
combinados com os operadores booleanos. Apds aplicados os critérios de inclusdo e exclusdo foram
removidos 5787 artigos, sendo 15 duplicados, 3.134 nao disponiveis de forma gratuita e completa e 2.638
estudos de baixa relevancia, restando 891 trabalhos. Em seguida foi realizada a leitura dos resumos dos
artigos remanescentes e assim foram excluidos 791 artigos, restando 100 estudos para selegcéo apds leitura
completa.

Diante desses 100 artigos selecionados, 81 artigos foram avaliados por leitura completa e excluidos por
nao corresponderem ao objeto de estudo e/ou a populagdo. Assim, apés uma minuciosa analise,
assegurando a credibilidade da revisédo, foram incluidos 19 artigos na sintese detalhada da concluséao,
esquematizados no fluxograma da Figura 1.
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Figura 1 - Fluxograma do processo de selegéo dos artigos para revisao integrativa

6.678 artigos encontrados através
de uma busca abrangente nas bases
de dados

5.787 artigos excluidos (duplicados ou
_ indisponiveis de forma completa gratuita

ou de baixa relevancia)

891 artigos potencialmente
relevantes em triagem

791 artigos excluidos apds leitura de
resumo e avaliagdo de critérios de inclusdo

100 artigos relevantes

81 artigos excluidos apds leitura completa
_ e por ndo corresponderem ao objeto de

estudo e/ou a populagdo

19 artigos incluidos

Fonte: Brito C, et al., 2025.

RESULTADOS

ApOs selecéo criteriosa, vinte trabalhos foram incluidos na reviséo integrativa da literatura. Apos leitura
dos estudos foram extraidas as seguintes informagdes: autores, titulo, tipo de produgéo, objetivo e principais
resultados/concluséo, que sao apresentados na Quadro 1. Em relagao ao tipo de produgao, observa-se: 7
ensaios clinicos, 03 revisdes sistematicas da literatura e 10 metanalises.
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Quadro 1 - Sintese dos principais achados sobre a eficacia e a seguranca dos analogos de GP-1 no tratamento da obesidade.

N Autores (Ano) Principais achados
Ensaio clinico randomizado. Avalia a seguranga/tolerabilidade e a eficacia a longo prazo para manter a perda de peso ao longo de 2 anos através de
Astrup A et al estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo. Foi demonstrado que, com a liraglutida 3,0 mg, a gordura corporal diminuiu em 15,4%, com
1 (2’301’2) ' uma meédia de 3kg a mais do que usaram placebo ou orlistat. Além disso, os efeitos foram de leves a moderados e transitdrios e a prevaléncia de pré-
diabetes e sindrome metabdlica diminuiu em 52% e 59%, respectivamente. Assim, concluiu-se que a liraglutida € bem tolerada, sustenta a perda de peso
ao longo de 2 anos e melhora os fatores de risco cardiovascular.
Metanalise. Busca mostrar os efeitos dos analogos de GLP-1 sobre o peso corporal quando comparado a placebo ou medicamentos ativos. Concluiu-se
2 Monami M, et al. | que, quando comparado com placebo, os analogos de GLP-1 foram responsaveis pela redugédo de 3% no peso da populagdo analisada apds uso minimo
(2012) de 6 meses. Além disso, os efeitos adversos encontrados relacionados com o uso dessa classe de medicagbes foram nauseas e vémitos, os quais se
mostraram mais intensos com o uso de maiores doses das medicacoes.
Lean ME. et al Ensaio clinico randomizado. Avalia dados coletados rotineiramente sobre nauseas e vomitos entre individuos sob uso de liraglutida e sua influéncia na
3 (201"1) " | tolerabilidade e no peso corporal. Concluiu-se que nauseas e vémitos transitorios no tratamento com liraglutida 3,0 mg foram associados a maior perda
de peso, embora os sinfomas parecessem toleraveis e ndo atenuassem as melhorias na qualidade de vida.
Revisdo sistematica da literatura. Analisa os medicamentos que produzem perda de peso significativa em pacientes acima do peso. Baseando-se em
4 | Hainer, V. (2014) ensaios clinicos realizados com liraglutida (3 mg/dia) em pacientes obesos, concluiu-se que é confirmada a perda de peso significativa e a redugao dos
» riscos cardiometabdlicos a saude desses pacientes. Além disso, foi observado que os efeitos adversos mais comuns podem ocorrer de forma transitéria
em alguns pacientes.
Revisdo sistematica da literatura. Visa averiguar os perfis de seguranca e tolerabilidade dos medicamentos antiobesidade existentes e a melhor forma de
Fuiioka. K gerencia-los clinicamente. Concluiu-se que, em relagdo a tolerabilidade, contraindica-se a liraglutida para pacientes com histérico pessoal ou familiar de
5 (12015’) ) carcinoma medular da tireoide ou neoplasia enddcrina multipla; e em caso de gravidez ou hipersensibilidade. Aos demais, problemas de tolerabilidade
observados com liraglutida 3,0 mg foram gastrointestinais, sendo a nausea relatada por 39% dos pacientes tratados com a medicagéo e 14% daqueles
que receberam placebo.
Ensaio clinico randomizado, duplo-cego, controlado por placebo. Avalia a eficacia e a seguranga de 3,0 mg de liraglutida, injetados por via subcuténea
Pi-Sunyer uma vez ao dia, como um complemento a uma dieta hipocaldrica e aumento da atividade fisica para controle de peso em adultos com sobrepeso ou
6 Xavier, et al. obesos que ndo tinham diabetes no inicio do estudo. Conclui-se que a liraglutida associada a uma dieta hipocaldrica e com aumento de atividade fisica
(2015) gera uma maior perda de peso em adultos com sobrepeso e obesidade, com uma alteragdo média corporal entre 8-6,7%. Também foi notado que o
tratamento com a liraglutida reduziu os fatores de risco cardiometabdlicos e as variaveis de glicemias em jejum e pés-prandiais.
Ensaio clinico randomizado. Compara a eficacia do uso de liraglutida 3.0mg para perda de peso em pacientes com IMC maior que 35kg/m? em relagédo a
le Roux C. et al pacientes com IMC menor que 35kg/m? e um grupo placebo. Concluiu-se que os grupos que utilizaram a medicagéo obtiveram perda de peso superior a
7 , " | 5% quando comparados com o grupo placebo. Além disso, ndo foram observadas diferengas significativas na perda de peso e nos efeitos adversos entre
(2017)
os grupos com IMC diferentes. Os efeitos adversos como desordens gastrointestinais, pancreatite aguda e colelitiase foram maiores no grupo que fez uso
de liraglutida 3.0mg.
Wadden TA. et Ensaio clinico randomizado. Avalia-se se a adigdo de liraglutida 3,0 mg a terapia comportamental intensiva aumentaria significativamente a perda de
8 ’ peso. Concluiu-se que ha eficacia da terapia comportamental intensiva para obesidade e o beneficio potencial de adicionar farmacoterapia a essa
al. (2019)
) abordagem.
Tronieri JS. et al Avalia os efeitos relativos da adesdo a diferentes componentes do tratamento na perda de peso em individuos sob terapia comportamental intensiva
9 (2020’) " | combinada a liraglutida 3,0 mg ou placebo. Concluiu-se que a adesdo completa a liraglutida previu uma perda adicional de peso de -6,5% em relagdo aos
individuos que ndo aderiram ao regime medicamentoso, portanto, é clinicamente relevante.
Ensaio clinico randomizado. Elucida as mudangas no peso corporal € nos fatores de risco cardiometabdlicos apés um ano da interrupgéo do tratamento
10 Wilding JPH, et | com semaglutida subcutanea 2,4 mg uma vez por semana e intervengdo de estilo de vida por 120 semanas. Concluiu-se que os participantes
al. (2022) recuperaram dois tergos da perda de peso anterior, com mudangas semelhantes nas variaveis cardiometabolicas. Os achados confirmam a cronicidade
da obesidade e sugerem que o tratamento continuo é necessario para manter as melhorias no peso e na saude.
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N Autores (Ano) Principais achados
Metanalise. Avalia a eficacia e seguranga da semaglutida subcutanea como tratamento para obesidade em pacientes sem diabetes. Concluiu-se que,

1 Tan HC, et al. entre individuos com obesidade sem diabetes tipo 2, a semaglutida subcutanea é eficaz para perda de peso, com uma redugéo de 11,85% em relagao a

(2022) linha de base comparada ao placebo. Isso apoia 0 uso do semaglutida para manejo do peso na obesidade. No entanto, o risco de eventos adversos
gastrointestinais, descontinuagdo do tratamento e eventos adversos graves foi maior no grupo do semaglutida em comparacéo ao placebo.
Metanalise. Avalia o efeito e a seguranga do semaglutida e liraglutida na perda de peso em pessoas com obesidade ou sobrepeso por meio de uma
Xi metanalise, fornecendo uma referéncia baseada em evidéncias para o tratamento clinico. Conclui-se que todos os analogos do GLP-1 foram mais
ieZ, etal. ) . . ~
12 eficazes que o placebo em pessoas com obesidade ou sobrepeso. A semaglutida 2,4 mg apresenta uma vantagem absoluta em perda de peso e redugéo
(2022) d ] e . ) . . . . :
e HbA1c, mas também tem a maior incidéncia total de eventos adversos e pode causar hipoglicemia. Embora a liraglutida 3,0 mg seja menos eficaz que
a semaglutida, sua taxa de eventos adversos graves é ainda mais elevada.
Revisdo sistematica da literatura. Avalia os efeitos da semaglutida e da liraglutida em pacientes com sobrepeso ou obesos sem diabetes, comparando-os

13 DengV, et al. a outros agentes ativos ou placebos. Concluiu-se que o tratamento com liraglutida e semaglutida levou a uma perda de peso clinicamente relevante

(2022) (=25%) em 48,2%-88,7% dos adultos obesos ou com sobrepeso sem diabetes. Ambos os medicamentos estdo associados & perda de peso e s&o bem
tolerados.
Metanalise. Determina o efeito antiobesidade e a seguranga dos agonistas do receptor de glucagon-like peptide-1 (GLP-1RA), incluindo liraglutida,

14 Guo X, et al. exenatida e semaglutida, em pacientes com sobrepeso/obesidade sem diabetes. Concluiu-se que os GLP-1RAs tém um efeito antiobesidade superior ao

(2022) placebo/metformina em pacientes com sobrepeso/obesidade sem diabetes, em termos de peso corporal, IMC e CC, especialmente para a semaglutida,
que teve um efeito mais evidente e menos eventos adversos gastrointestinais do que a liraglutida e a exenatida.
Metanalise. Compara a semaglutida semanal de 2,4 mg com outras medidas para manejo de peso em individuos com sobrepeso ou obesidade. Concluiu-
Smi se que o uso de semaglutida 2,4 mg foi responsavel por acelerar a perda de peso nas populagdes analisadas, sendo possivel observar uma redugdo de
mith |, et al. . o o . . . .

15 (2022) mais de 5% no peso corporal durante 12 semanas de uso da medicagdo. O artigo sugere os analogos de GLP-1 como um futuro potencial substituto para
as cirurgias bariatricas. Os efeitos adversos mais comuns foram nauseas e diarreia, contudo foram considerados transitérios e de intensidade leve a
moderada.

Metanalise. Analisa o0 uso da Liraglutida 3.0 mg em pacientes com e sem DM2. Concluiu-se que ambos 0s grupos obtiveram perda de peso consideravel

16 Konwar M, et al. | quando associado a mudancga de estilo de vida. Também constatou-se que obtiveram redugdo média do IMC de 1,86 kg/m? e de 3,5 cm na circunferéncia

(2022) abdominal. Além disso, o estudo cita que os principais efeitos adversos relacionados ao uso de liraglutida sdo nauseas, hipoglicemia, diarreia,
constipagdo, vomitos, dor de cabega, redugdo do apetite, dispepsia, fadiga, dor abdominal e elevagéo dos niveis séricos de lipase.

Metanalise. Explora o efeito da perda de peso e da seguranga da semaglutida como um medicamento antiobesidade convencional de forma sistematica

Gao X et al em pacientes obesos ou com sobrepeso sem diabetes. Concluiu-se que o uso de semaglutida reduziu, em média, 10% o peso corporal dos pacientes

17 (20’22) ’ estudados, 3,71 kg/m? do IMC e 8,28 cm de circunferéncia abdominal. Além disso, foi percebida melhora na pressao arterial € nos niveis séricos de
lipideos. Os principais efeitos adversos relatados foram nauseas e vomitos, os quais foram considerados de baixa a média intensidade e frequéncia
transitoria.

B Metanalise. Analisa o uso de Liraglutida em adultos obesos sem DM2. Concluiu-se que, com 0 uso da medicagédo, houve uma redugdo média do peso

18 arboza JJ, et corporal em 3,35 kg e 1,45 kg/m? na circunferéncia abdominal. Além disso, 0 aumento de episddios hipoglicémicos n&o foi observado e foi percebida uma

al. (2022) p » ’ ~g " g . ’ p pog p
reducdo na pressao arterial em comparagdo com o grupo controle.
Metanalise. Verifica a eficacia e a seguranga do uso da semaglutida para perda de peso em pacientes com sobrepeso/obesidade e sem diabetes.

19 Moiz A, et al. Concluiu-se que o uso de semaglutida propiciou em 33,4% dos participantes uma perda de 20% do peso corporal comparado a 2,2% com placebo. O

(2024) risco de efeitos adversos gastrointestinais se mostrou substancialmente maior nos pacientes que usaram a medicagdo comparado ao placebo, contudo
se mostraram de intensidade leve e néo levaram a descontinuidade do tratamento.

Fonte: Brito C, et al.,2025.
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DISCUSSAO

A anadlise dos artigos selecionados permite observar que a utilizagdo dos analogos de GLP-1 tem
demonstrado eficacia e seguranga para o tratamento da obesidade, desde que empregados de forma
regulada e com acompanhamento profissional.

Eficacia dos analogos de GLP-1

Frente ao fato de que a obesidade é uma doencga crdnica que traz graves repercussodes a saude, o uso de
peptideos semelhantes ao GLP-1, além de promover o emagrecimento, também melhoram os padrbes
metabdlicos e cardiovasculares, tornando-se uma soélida alternativa para esse tipo de tratamento. Os
pacientes geralmente demonstram dificuldade ndo sé em perder peso, mas também em manté-lo apenas
com intervengdes no estilo de vida, o que destaca uma das principais vantagens dessa classe
medicamentosa: a possibilidade de sustentagcdo do peso a longo prazo por meio do tratamento continuo.

Em um estudo conduzido por Wilding JPH, et al. (2022), observou-se que a interrupgado por um ano do
tratamento para obesidade com Semaglutida subcutanea na dose de 2,4 mg fez com que os participantes
recuperarassem, em média, dois tercos do peso perdido anteriormente e apresentassem piora nos
paradmetros cardiometabdlicos. Tal resultado confirma a cronicidade da obesidade e sugere tratamento
continuo da condicdo, a fim de manter a redugcdo de peso e a saude cardiometabdlica. A eficacia da
Liraglutida 3,0 mg foi comparada entre pacientes com IMC acima e abaixo de 35 kg/m? por le Roux C et al.
(2017), que nao encontraram diferengas significativas entre os grupos. Em ambos os grupos ocorreu uma
perda de peso maior que 5% quando comparados ao grupo placebo, reforgado o éxito da medicagéo para
reducao de peso independente do grau de obesidade.

Outro analogo de GLP-1 que se mostra uma opcao viavel e eficaz para o emagrecimento é a Semaglutida.
A pesquisa de Tan HC, et al. (2022) concluiram que a Semaglutida 2.4mg subcutanea foi eficiente para a
redugdo média de 11,85% do peso corporal dos individuos quando comparados com o grupo placebo,
resultado que evidencia a possibilidade da utilizagdo dessa substincia para manejo da obesidade e
revela a vasta gama de possibilidades igualmente funcionais dentro dessa classe medicamentosa.

Quando comparados, tanto a Liraglutida, quanto a Semaglutida tem eficiéncia indiscutivel na perda de
peso e na melhora de parametros cardiovasculares e metabdlicos dos usuarios. Deng Y, et al. (2022)
demonstraram que ambas as medicac¢des levaram a uma perda de peso superior a 5% em adultos com
sobrepeso ou obesidade. Por outro lado, o estudo de Xie Z, et al. (2022) propde que o uso de Semaglutida
2.4mg tem vantagem absoluta em perda de peso e reducdo de hemoglobina glicada em relacdo a
Liraglutida 3.0mg. Essa analise foi corroborada por Guo X, et al. (2022), que concluiram que a Semaglutida
2.4mg apresenta efeito antiobesidade mais evidente quando comparado a Liraglutida 3.0mg.

Essa diversidade de resultados e analises oferece aos profissionais especializados a oportunidade de
escolher a medicagao mais adequada para cada paciente, considerando as necessidades e particularidades
de cada caso, sempre associando o tratamento medicamentoso a mudancas no estilo de vida especificas.
Diante desse contexto, Pi-Sunyer Xavier; et al. (2015), avaliaram o uso da Liraglutida 3.0mg por via
subcutanea durante 56 semanas, associada a uma dieta hipocalérica e aumento da atividade fisica em
adultos com sobrepeso e obesidade e observaram uma reduc¢ao do peso corporal entre 6,7% até 8% nos
participantes, reforcando ainda mais a importancia do manejo e orientacdo adequada vinculada a bons
habitos de vida para potencializar os resultados oferecidos por qualquer uma dessas medicacoes.

Nos 19 estudos revisados, a reducao significativa de massa corporal foi observada de forma unanime nos
usuarios de andlogos de GLP-1, em comparagdo aos grupos placebo, sendo a perda de peso variavel de
acordo com o tempo utilizado, as doses, a medicagcdo especifica, a populagao, as associagbes a outros
métodos e adesdo completa ao tratamento. A pesquisa de Tronieri JS et al. (2020) concluiu que a adesao
completa as recomendagdes dietéticas e de atividade fisica esteve associada a uma mudanga média no
peso de -7,2%, enquanto a adesdo completa a Liraglutida proporcionou uma perda adicional de -6,5% em
comparagao aos individuos que n&o aderiram ao regime medicamentoso. A luz dos dados de Monami M, et
al. (2012), o uso dos analogos de GLP- 1, quando comparado a placebo ou medicamentos ativos, foram
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responsaveis pela redugao de 3% no peso da populagédo analisada apdés uso minimo de 6 meses. Este
desdobramento associado as observacdes de Smith |, et al. (2022), de que as terapias farmacoldgicas atuais
para obesidade tém taxas de adesao baixas devido a eficacia limitada refletem o potencial dessa classe
medicamentosa que passa a representar um novo tratamento eficaz que atende a uma necessidade nao
atendida.

Além do resultado no emagrecimento, a Semaglutida foi associada com melhora da presséo arterial e dos
niveis séricos de lipideos. De acordo com Gao X, et al. (2022), o peso corporal dos pacientes foi reduzido em
média 10%, o IMC em 3,71 kg/m2 e a circunferéncia abdominal em 8,28 cm apds o tratamento
medicamentoso. Analises mais recentes como a de Moiz A, et al. (2024) concluem que um tergo dos pacientes
estudados, atingiramuma perda de 20% do peso corporal com a utlizagdo de Semaglutida 2.4 mg.
Resultados semelhantes podem serobservados em estudos como o de Pi-Sunyer Xavier; et al. (2015), o
qual mostrou que a administragdo de Liraglutida 3.0mg por via subcutdnea durante 56 semanas promove
melhorias nos fatores de riscocardiometabdlicos e variaveis de glicemia em jejum e pés-prandiais. Hainer V.
(2014) também reforga o efeito positivo dessa medicagao na reducdo do peso e na melhora dos parametros
metabdlicos e cardiacos dos pacientes. Esses dados evidenciam nao apenas a gravidade dos riscos
associados a obesidade, mas também a possibilidade de atenua-los enquanto se alcanga a perda de peso,
promovendo melhorias significativas na qualidade de vida dos pacientes.

E sabido que o desenvolvimento dos analogos de GLP-1 foi inicialmente voltado ao tratamento de Diabetes
Mellitus tipo Il. No entanto, ao serem empregados no campo do emagrecimento, surgiram questionamentos
sobre sua eficacia. De acordo com Astrup, A, et al. (2012), a perda de peso com Liraglutida 3.0mg se mostrou
sustentada ao longo de dois anos, com uma redugao média de 15,4% na gordura corporal e diminui¢cdo da
prevaléncia de pré diabetes e sindrome metabdlica entre 52% e 59%. Tal estudo consolida as analises
trazidas em outros artigos em relagdo a confirmar o carater da sustentagéo do peso frente a cronicidade da
obesidade e demonstra que os analogos de GLP-1 ndo s6 sao eficazes para a diminuigdo da massa corporal
como também s&o para a prevengdo de comorbidades. Sob a ética de Smith | et al. (2022), o uso de
Semaglutida 2,4 mg por 12 semanas resultou em uma perda de peso superior a 5% em todas as
populagdes analisadas, posicionando a Semaglutida como uma potencial alternativa as cirurgias bariatricas
por ser uma opg¢ao nao invasiva e com riscos reduzidos. No mesmo estudo, os analogos de GLP-1 foram
considerados viaveis para uso antes ou apds a cirurgia bariatrica, caso a perda de peso necessaria nao seja
atingida. Essa flexibilidade sugere que essa classe de medicamentos pode tanto substituir como
complementar o tratamento cirurgico ja estabelecido.

Seguranca dos analogos de GLP-1

Os estudos analisados se limitam a grupos de pacientes com sobrepeso ou obesidade, ndo sendo clara a
indicacdo dessa classe medicamentosa para individuos com IMC menor que 24,9kg/m2. Além disso, os
artigos contemplados ndo abordam a seguranga e possiveis efeitos adversos da automedicagao
indiscriminada dessa classe medicamentosa, que devem ser administrados sob supervisdo médica e
seguindo um esquema validado para garantir seguranga e efetividade. Dentro desses critérios, os analogos
de GLP-1 demonstraram uma tolerabilidade razoavel, com efeitos adversos leves e de curta duragao
quando prescritos por profissionais capacitados. Hainer, V (2014), em seu estudo sobre medicamentos
antiobesidade, destacou a necessidade de uma rede de médicos instruidos no assunto e ressaltou a
importancia de analisar os efeitos colaterais para garantir a implementacado segura desses medicamentos
para cada paciente.

A escolha da medicagao deve, portanto, levar em consideragao o perfil do paciente. A Liraglutida 3.0mg
mostrou-se uma opgdo com efeitos adversos considerados de intensidade leve a moderada e frequéncia
transitoéria (ASTRUP A, et al., 2012). Tal evidéncia, é reforgada por Lean ME, et al. (2014), o qual sugere
que os efeitos adversos da Liraglutida 3.0mg se mostraram de intensidade leve e ndo levaram a
descontinuidade do tratamento, fator de extrema importancia para garantir a eficacia. Entre os principais
efeitos relacionados ao uso dessa substancia estdo nauseas, hipoglicemia, diarreia, constipacao, vémitos,
cefaleia, diminuicdo do apetite, dispepsia, fadiga, dor abdominal e elevacdo dos niveis séricos de lipase
(KONWAR M, et al., 2022). Nos achados de Fujioka
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K. (2015) a nausea foi o principal efeito adverso associado a Liraglutida 3.0mg, sendo presente em 39%
dos pacientes tratados com a medicagéo e e 14% daqueles que receberam placebo. Além disso, pancreatite
aguda e colelitiase também mostraram maior incidéncia em comparagcdo ao grupo placebo, segundo
demonstraram le Roux C, et al. (2017). As contraindica¢cdes da Liraglutida 3.0mg foram aboradadas por
Fujioka K. (2015), que reiteraram que pacientes com histérico pessoal ou familiar de carcinoma medular de
tireoide, neoplasias enddcrinas multiplas, gravidas e casos de hipersensibilidade a substancia ndo tem
indicagao para uso deste medicamento.

Em relagdo a Semaglutida 2.4mg, seu uso também teve efeitos adversos considerados de baixa a média
intensidade e frequéncia transitéria (GAO X, et al., 2022). Nauseas e diarreia foram considerados os mais
comuns por Smith I, et al. (2022), o qual corrobora com a ideia que os efeitos adversos da Semaglutida
2.4mg podem ser considerados transitérios, com intensidade toleravel.

Ainda, os achados de Guo X, et al. (2022) sugerem que o uso de Semaglutida produz menos eventos
adversos gastrointestinais do que a Liraglutida. Apesar da tolerabilidade razoavel em grande parte dos
individuos, o estudo de Tan HC, et al (2022) apresenta que o risco de efeitos gastrointestinais indesejados,
descontinuagédo do tratamento e eventos adversos graves é significativamente maior no grupo que esta sob
uso da Semaglutida do que no grupo placebo. Cabendo, mais uma vez, ao profissional da saude
responsavel ponderar a escolha baseando no perfil do paciente, suas comorbidades, histérico médico
pregresso e familiar.

Apesar de ambas as medicagdes levarem uma parte dos pacientes a experiéncias de efeitos colaterais,
Deng Y, et al. (2022) conclui que tanto a Semaglutida 2.4mg quanto a Liraglutida 3.0mg podem ser
consideradas bem toleradas e seguras quando utilizadas em esquemas de tratamento com sustentagao
cientifica.

Em contrapartida, Xie Z, et al. (2022) expdem que, embora a Liraglutida 3,0 mg seja menos eficaz que a
Semaglutida 2,4 mg, a incidéncia de eventos adversos graves € mais elevada no us da primeira. Além
disso, Monami M, et al (2012) evidencia que os analogos de GLP-1 possuem efeitos adversos mais intensos
com uso de maiores doses das medicagdes. Portanto, a garantia da seguranca e tolerabilidade quanto aos
efeitos adversos parte da premissa que a utilizagdo dessa classe seja realizada nas dosagens e tempo
sugeridas na literatura utilizada como base para os estudos.

Mais recentemente, a tirzepatida, um agonista duplo dos receptores de GIP e GLP-1, foi introduzida no
mercado com um diferencial importante: além de ser eficaz no tratamento do diabetes tipo 2, foi desenvolvida
com o intuito de atuar especificamente na perda de peso para pacientes com obesidade. Este medicamneto
nao foi objeto deste estudo, porém, considerando sua ag¢ao inovadora, recomenda-se que pesquisas futuras
se concentrem em avaliar a eficacia e seguranga da tirzepatida para possibilitar comparagbes abrangentes
com outros analogos de GLP-1, ampliando o leque de opgdes terapéuticas para o manejo da obesidade e
potencializando os beneficios clinicos para diferentes perfis de pacientes.

CONSIDERAGOES FINAIS

O presente estudo comprova que a utilizagdo dos analogos de GLP-1 é uma intervencao eficaz e segura
no tratamento da obesidade. Essa classe de medicamentos se destaca ndo apenas pela capacidade de
induzir uma perda de peso significativa, mas também por proporcionar melhorias nos padrdes
cardiometabdlicos de individuos obesos, fatores de risco que contribuem para a redugdo da mortalidade e
para a qualidade de vida dos pacientes. Ademais, mostram que quando administrados de forma ajustada
atingem seu resultado antiobesidade com seguranca e efeitos adversos toleraveis. A relevancia dos
analogos de GLP-1 no controle da obesidade vai além da perda de peso. Eles trazem também a
possibilidade de uma abordagem mais personalizada, com potenciais aplicagdes antes e depois de
intervengdes cirurgicas, como a bariatrica, ou como alternativa para pacientes que nao tém indicagao
cirurgica. Assim, esses medicamentos se consolidam como uma estratégia promissora para o tratamento
sustentavel da obesidade, que é um desafio crescente e global na saude publica.
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