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RESUMO: Introdugdo: O uso de medicamentos popularmente conhecidos como canetas
emagrecedoras tem aumentado, impulsionado por sua eficicia na reducdo do peso corporal e
pela crescente valorizac¢do estética. Objetivo: Analisar os beneficios e riscos associados ao uso
estético desses medicamentos e discutir o papel do farmacéutico na promogio do uso racional.
Metodologia: Revisdo integrativa da literatura, realizada nas bases PubMed e Google
Académico, com selecio de dez estudos cientificos. Resultados: As evidéncias demonstraram
eficicia significativa da semaglutida e da tirzepatida na reducio ponderal, com resultados
superiores para a tirzepatida em estudos comparativos. A continuidade do tratamento favoreceu
a manutengio dos resultados, enquanto os eventos adversos gastrointestinais foram os mais
frequentemente relatados. O uso sem indicagdo clinica adequada e a influéncia de padrdes
estéticos representam preocupacdes adicionais. Conclusdo: Embora eficazes no tratamento da
obesidade, esses medicamentos exigem acompanhamento multiprofissional e mudancas
sustentdveis no estilo de vida. O farmacéutico desempenha papel relevante na orientacio
terapéutica, prevencio de riscos, identificagio de interacdes medicamentosas e promogio do uso
seguro e racional.

Palavras-chave: Agonistas do Receptor de GLP-1. Obesidade. Uso Racional de Medicamentos.
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ABSTRACT: Introduction: The use of injectable weight-loss medications has increased,
driven by their effectiveness in reducing body weight and growing societal emphasis on
physical appearance. Objective: To analyze the benefits and risks associated with the cosmetic
use of these medications and discuss the pharmacist\'s role in promoting rational medication
use. Methods: An integrative literature review was conducted using PubMed and Google
Scholar, including ten scientific studies. Results: The evidence demonstrated significant
weight-loss efficacy with semaglutide and tirzepatide, with comparative studies reporting
greater weight reductions with tirzepatide. Continued treatment contributed to maintaining
weight-loss outcomes, while gastrointestinal adverse events were the most frequently reported.
Use without appropriate clinical indications and the influence of societal beauty standards
represent additional concerns. Conclusion: Although effective in obesity management, these
medications require multidisciplinary monitoring and sustainable lifestyle modifications.
Pharmacists play an important role in therapeutic counseling, risk prevention, identification of
drug interactions, and promotion of safe and rational medication use.

Keywords: GLP-1 Receptor Agonists. Obesity. Rational Use of Medicines. Pharmaceutical

Care.

RESUMEN: Introduccién: El uso de medicamentos inyectables para adelgazar ha aumentado,
impulsado por su eficacia en la reduccién del peso corporal y la creciente valoracién de la
apariencia fisica. Objetivo: Analizar los beneficios y riesgos asociados al uso estético de estos
medicamentos y discutir el papel del farmacéutico en la promocién del uso racional.
Metodologia: Se realizéd una revisién integrativa de la literatura en PubMed y Google
Académico, incluyendo diez estudios cientificos. Resultados: Las evidencias demostraron una
eficacia significativa de la semaglutida y la tirzepatida en la reduccién del peso corporal, con
resultados superiores para la tirzepatida en estudios comparativos. La continuidad del
tratamiento favorecié el mantenimiento de los resultados, mientras que los efectos adversos
gastrointestinales fueron los més frecuentes. El uso sin indicacién clinica adecuada y la
influencia de los estindares estéticos representan preocupaciones adicionales. Conclusién:
Aunque eficaces en el tratamiento de la obesidad, estos medicamentos requieren seguimiento
multidisciplinario y cambios sostenibles en el estilo de vida. El farmacéutico desempefia un
papel importante en la orientacién terapéutica, prevencién de riesgos, identificacién de
interacciones farmacolégicas y promocién del uso seguro y racional.

Palabras clave: Agonistas del Receptor de GLP-1. Obesidad. Uso Racional de Medicamentos.

Atencién Farmacéutica.
1 INTRODUCAO

A obesidade configura-se como um dos principais desafios de saiide publica mundial,
estando associada ao aumento da morbimortalidade por doengas cardiovasculares, metabdlicas
e inflamatérias crénicas. Nesse cendrio, avancos farmacolégicos recentes ampliaram
significativamente as estratégias terapéuticas disponiveis para o manejo do excesso de peso,
destacando-se os agonistas do receptor do peptideo semelhante ao glucagon tipo 1 (GLP-1),
inicialmente desenvolvidos para o tratamento do diabetes mellitus tipo 2 (Cavalcante Lima et

al., 2026).
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Nesse contexto, a farmacoterapia ganhou maior protagonismo nos tltimos anos,
especialmente com o avango dos agonistas do receptor de GLP-1 e, mais recentemente, da
tirzepatida, um agonista duplo de GIP e GLP-1. Esses medicamentos passaram a ser
amplamente conhecidos como "canetas emagrecedoras”, devido 4 forma de administragio
subcutinea semanal e A expressiva reducdo de peso observada em ensaios clinicos. Além da
perda ponderal, tais firmacos demonstraram impacto favoridvel em parimetros metabédlicos e,
no caso da semaglutida, evidéncias consistentes de beneficio cardiovascular (Lima et al., 2026).

Agonistas de GLP-1, como a semaglutida, tirzepatida e liraglutida vém sendo
amplamente utilizados pela populagio brasileira, uma vez que as pessoas tém se mostrado cada
vez mais preocupadas com sua autoimagem e dispostas a usar de todos os meios disponiveis
para alcancar um padrio de beleza que é reforcado diariamente pelas midias e veiculos de
comunicagio (Rodrigues; Avango; Vascon, 2025).

As "canetas emagrecedoras”, medicamentos injetdveis como a Semaglutida (Ozempic®)
e a Tirzepatida (Mounjaro®), se destacam pela praticidade e eficicia na perda de peso. A
Tirzepatida, apresenta acdo dual sobre receptores GLP-1 e GIP, conferindo maior eficicia na
reducdo de peso em comparagio & Semaglutida (Oliveira et al. 2026).

Apesar dos beneficios clinicos comprovados, observa-se no Brasil um crescente uso
indiscriminado desses fAirmacos, muitas vezes desvinculado de indicacio médica formal. Tal
fenémeno é impulsionado por fatores como a valorizacio estética, a influéncia das redes sociais
e o ficil acesso aos medicamentos, o que levanta preocupacdes relacionadas a seguranga do
paciente, automedicacdo e desabastecimento para individuos com indicagio clinica, como
pessoas com diabetes mellitus tipo 2 (Vivian et al., 2026).

Estudos recentes indicam que a a¢3o desses medicamentos como agonistas do receptor
GLP-1 pode provocar diversos efeitos adversos, incluindo nduseas, vémitos, dor abdominal e
alteracGes gastrointestinais, que também afetam a satide bucal, com destaque para xerostomia e
inflamagdes gengivais. Vale ressaltar que os efeitos adversos podem variar entre os individuos,
sendo influenciados por fatores como dose e duragdo do tratamento, o que impacta diretamente
a frequéncia de complicaces orais e sistémicas. Isso evidencia a importincia do monitoramento
clinico cuidadoso, a fim de reduzir riscos e otimizar os beneficios terapéuticos (Almeida et al.,
2026).

Farmicias e drogarias de todo o pais devem reter as receitas dos medicamentos agonistas
de GLP-1, como Ozempic, Mounjaro e Wegovy, entre outros, de acordo com a legislagio.

Utilizadas principalmente no tratamento do diabetes tipo 2 e da obesidade, as "canetas
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emagrecedoras”, como s3o conhecidas popularmente, passaram a ter um controle mais rigoroso.
A norma que determinou a alteracdo (IN 360/2025) foi publicada pela Agencia Nacional de
Vigilancia Sanitéria (Anvisa) em abril de 2025 (Martines et al., 2025).

Recentemente, a difusio das chamadas canetas emagrecedoras aparece vinculada a
discursos ptblicos simplificadores, & valorizagio social da magreza e a ideia de que o tratamento
farmacolégico seria suficiente para resolver um problema complexo. Tal deslocamento de
sentido enfraquece a perspectiva da integralidade do cuidado e estimula leituras reducionistas
da obesidade, produzindo tensdes entre o avango terapéutico, os interesses de mercado e os
compromissos do SUS com abordagens abrangentes de promogio, preven¢io e cuidado
(Menezes et al. 2026).

Embora os resultados obtidos com os agonistas do GLP-1 sejam animadores, persistem
desafios relacionados ao seu uso, como efeitos colaterais, altos custos e adesio do tratamento a
longo prazo. Nesse sentido, pergunta-se: Quais os impactos das canetas emagrecedoras a base
de agonistas do GLP-1 no uso estético? Qual o papel do farmacéutico na utilizagio das canetas
emagrecedoras a base de agonistas do GLP-1 no uso estético?

As canetas emagrecedoras a base de agonistas do receptor de GLP-1 revolucionaram o
tratamento da obesidade e do diabetes tipo 2. Elas imitam um horménio intestinal que aumenta
a saciedade, retarda o esvaziamento gistrico e reduz o apetite. Nesse contexto, a atuacdo do
farmacéutico é crucial no uso seguro de canetas emagrecedoras (anilogos de GLP-1). Esses
profissionais sdo responsdveis pela validagio clinica da prescri¢do, orientagio sobre a posologia,
armazenamento correto das canetas (refrigeragdo) e manejo de efeitos colaterais comuns. Além
disso, atuam na retencio de receitas e no combate a falsificacio.

Diante do crescente uso de semaglutida e tirzepatida na prética clinica e do debate sobre
indicag¢des, seguranca e sustentabilidade dos resultados, torna-se relevante analisar criticamente
as evidéncias disponiveis na literatura e ampliar a compreensio cientifica acerca de potenciais
repercussdes na satude, especialmente considerando a necessidade de abordagem interdisciplinar
no cuidado ao paciente com obesidade.

Portanto, o objetivo geral deste estudo é avaliar os impactos do uso estético das canetas
emagrecedoras a base de agonistas do receptor do peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1),
buscando identificar os principais efeitos positivos e negativos associados a essa prética, bem
como analisar o papel do farmacéutico na orientacdo, acompanhamento e promocdo do uso
racional desses medicamentos, contribuindo para a seguranca dos pacientes e para o controle

adequado de sua utilizagio no contexto estético.
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2 METODOS

Este estudo caracteriza-se como uma revisio integrativa da literatura, método que
permite a anélise ampla e organizada das produgdes cientificas j4 existentes sobre o tema. Essa
abordagem possibilita a comparacio de diferentes metodologias, a interpretagio critica dos
resultados disponiveis e a identificacdo de lacunas que possam orientar pesquisas futuras. Seu
propésito central é oferecer uma compreensio aprofundada de um determinado fenémeno,
tomando como referéncia os conhecimentos construidos em estudos anteriores.

A coleta de dados foi realizada por meio de buscas sistemdaticas nas bases de dados
Pubmed e Google Académico, utilizando descritores relacionados ao tema, tais como: "canetas
emagrecedoras”, "agonista do GLP-1", "eficcia", "riscos" e "uso estético".

Foram incluidos neste estudo artigos e documentos cientificos que atendiam aos
seguintes critérios: publicaces disponibilizadas na integra, permitindo acesso completo ao
contetido para anilise; artigos publicados no periodo dos dltimos 5 anos, garantindo atualidade
e relevincia das informacdes; estudos em portugués e inglés, a fim de ampliar o alcance das
evidéncias analisadas; pesquisas relacionadas diretamente ao tema, seguindo os descritores
previamente estabelecidos.

Foram excluidos deste estudo os materiais que se enquadravam em um ou mais dos
seguintes critérios: artigos indisponiveis na integra, impedindo a analise completa do contetdo;
publicacdes anteriores ao periodo definido para a revisdo, por n3o atenderem ao critério de
atualidade; estudos que n3o apresentavam relacdo direta com o tema; materiais nio cientificos,
como matérias jornalisticas, postagens em blogs, contetidos de redes sociais e documentos sem
respaldo académico; pesquisas com metodologia insuficientemente descrita ou que ndo
contribuiam para os objetivos da revisio; monografias, dissertacdes e teses.

Foi elaborado um fluxograma exposto na figura 1, representando como transcorreu todo
o processo desde a identificagdo até a inclusio dos estudos, facilitando a compreensio dos

leitores.
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Figura 1 - Fluxograma do processo de pesquisa para elaboracio de pesquisa
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Fonte: elaborado pela autora (2026).

A anilise e interpretacio dos dados foram realizadas de forma organizada e resumida
por meio da elaboracio de um quadro distribuido com os seguintes itens: autor e anos, titulo,

tipo de estudo, e resultados mais relevantes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Apébs a busca e anilise na base de dados Pubmed e Google Académico, através da
utilizacdo dos descritores selecionados, foram encontrados 52 artigos, que apds retirar os
duplicados obteve-se 40 artigos (769%) para em seguida retirar os que nio atenderam os objetivos
do estudo que foram em ntiimero de 27 artigos, restando 17 artigos para a leitura dos resumos.
apés a leitura dos resumos obterem-se a amostra final de 10 (dez) artigos da base de dados

Pubmed e Google Académico.
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Quadro 1 - Caracterizagio amostral conforme especificagdes das pesquisas selecionadas

The STEP s trial.

; TIPO DE
N2 | AUTOR/ANO TITULO ESTUDO RESULTADOS
Nessa populagio de adultos
com sobrepeso ou obesidade, o
uso de tirzepatida foi associado
RODRIGUEZ, Semaglutide vs Tirzepatide a uma perda de peso
o1 Patricia J.; et al. / for weight loss in adults Estudo de Coorte significativamente maior do
2024. with overweight in obesity que a semaglutida. Estudos
futuros sio necessarios para
compreender as diferengas em
outros desfechos importantes.
Em participantes com
Continued treatment with obesidade ou sobrepeso, a
tirzepatide for maintenance Ensaio clini suspensdo da tirzepatida levou
. . .. nsaio clinico " .
o ARONNE, Louis of weight reduction in domizad a uma recuperagio substancial
randomizado
2 J.;etal. / 2023 adults with obesity: the SURMOUNT- do peso perdido, enquanto a
SURMOUNT-4 4 continuacdo do tratamento
randomized clinical trial manteve e aumentou a reducgio
inicial de peso.
A farmacocinética, a seguranga
e a tolerabilidade da
semaglutida subcutinea
inistrad i 1
Pharmacokinetics, Safety .adr.nl’rus ra a.por via ora, en:l
. individuos chineses saudaveis
and Tolerability on Once- .
. foram consistentes com
Weekly Sibcutaneous . , . , .
.. 1. Ensaio clinico estudos clinicos
SHI, Aixin; et al. Semaglutide in Healthy . , . .
03 . . randomizado de farmacolégicos anteriores de
/ 2022 Chinese Subjects: A fase 1, duplo-cego semaglutida subcutinea
Double-Blind Phase 1, » dup 8o- . 'g .
. administrada por via oral em
Randomized Controlled ~
. outras populagdes. Os
Trial 4
resultados sugerem que nio é
necessério ajuste de dose para a
semaglutida em pacientes
chineses com diabetes tipo 2.
Em adultos com sobrepeso
(com pelo menos uma
T ffocts of comorbidade relacionada ao
wo-year effects o
GARVEY, W. year . Ensaio clinico peso) ou obesidade, o
} semaglutide in adults with . .
o4 | Timothy;etal./ . . randomizado tratamento com semaglutida
overweighter or obesity:
2022 STEP 3 levou a uma perda de peso

substancial e sustentada ao
longo de 104 semanas em
comparagdo com o placebo.
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AUTOR/ANO

TITULO

TIPO DE
ESTUDO

RESULTADOS

WILDING, John
° | P.H.etal / 2021

Once-Weekly Semaglutide
in Adults with Overweight

or Obesity

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego e
controlado por
placebo em 129
centros em 16
paises da Asia,
Europa, América
do Norte e
América do Sul.

Em participantes com
sobrepeso ou obesidade, a
administracdo de 2,4 mg de
semaglutida uma vez por

semana, associada a
intervencio no estilo de vida,

resultou em reducio
sustentada e clinicamente
relevante do peso corporal.

06 Thomas A. et al.

WADDEN,

/ 2021

Effect of Subcutaneous
Semaglutide vs Placebo as
an Adjunct to Intensive
Behavioral Therapy on
Body Weight in Adults
With Overweight or

Obesity.

Ensaio clinico
randomizado

STEP 3

Entre adultos com sobrepeso
ou obesidade, a administragio
subcutinea semanal de
semaglutida, comparada ao
placebo, como adjuvante a
terapia comportamental
intensiva e A dieta inicial de
baixa caloria, resultou em
perda de peso
significativamente maior
durante 68 semanas.

07 Domenica M.; et

RUBINO,

al. / 2021

Effect of continued weekly
subcutaneous semaglutide
vs placebo on weight loss

maintenance in adults with
overweight or obesity: The

STEP 4 randomized clinical

trial.

Ensaio clinico
randomizado

STEP 4

Entre adultos com sobrepeso
ou obesidade que completaram
um periodo inicial de 20
semanas com semaglutida
subcuténea, 2,4 mg uma vez
por semana, a manutencgio do
tratamento com semaglutida,
em comparagio com a troca
para placebo, resultou em
perda de peso continua ao
longo das 48 semanas
seguintes.

o8

RUBINO,
Domenica M.; et
al. / 2022

Effect of weekly

subcutaneous semaglutide

vs daily liraglutide on body

weight in adults with
overweight or obesity

without diabetes: The STEP

8 randomized clinical trial

Ensaio clinico
randomizado
STEP 8.

Entre adultos com sobrepeso
ou obesidade sem diabetes, a
administragio subcutinea
semanal de semaglutida, em
comparagdo com a

administragio subcutinea

didria de liraglutida,
adicionada a aconselhamento
sobre dieta e atividade fisica,
resultou em perda de peso
significativamente maior apds
68 semanas.
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. TIPO DE
N¢ | AUTOR/ANO TITULO RESULTADOS
R/ ESTUDO
Os dados de eficacia
apresentados neste artigo
Clinical review of the baseiam-se no estimador da
efficacy and safety of oral politica de tratamento, que
WRIGHT, Sy . . Estudo . .
semaglutide in patients with ) avaliou o efeito do tratamento
Eugene E,; . . randomizado, .
09 . type 2 diabetes considered para todos os pacientes
ARODA, Vanita s duplo-cego e .
for injectable GLP-1 receptor randomizados,
R./ 2020 k duplo-placebo. .
agonist therapy or currently independentemente da
on insulin therapy. descontinuagio do produto em
estudo ou do uso de medicagio
de resgate.
Os resultados reforgam a
L. importancia da educacio
Estudo descritivo, ports &
bordagem alimentar e do
com a -
SOARES, . . L. g acompanhamento profissional
. Perfil e conhecimento das quantitativo, de .
Wellington , como pilares para o
10 ) pessoas acerca das canetas carater . ,
Danilo; et al. / . emagrecimento saudivel e
emagrecedoras. comparativo e ,
2026 . sustentdvel, alertando para os
delineamento . e e .
riscos do uso indiscriminado
transversal. i N
de firmacos em contextos nio
clinicos.

Fonte: elaborado pelo autor (2026).

O estudo de Soares et al. (2026), trata das canetas emagrecedoras e relatam que o principal
objetivo para utilizagdo das canetas foi apontado como melhora da sadde geral seguida de perda
ripida de peso. O tempo de uso para maior parte dos avaliados foi de 1 a 3 meses. Foi identificado
que uma expressiva parcela dos participantes se declarou muito satisfeita com os resultados. J4
com relacdo as ocorréncias de efeitos colaterais, as nduseas, alteragdes no apetite e dor de cabega,
foram os mais prevalentes.

Os dados desde autor apontaram ainda o uso inadequado e abusivo desses medicamentos.
Nesse contexto, explicam que individuos por muitas vezes vulnerdveis, mesmo sem diagnéstico
de obesidade, mas que apresentam insatisfacio ou distor¢des na percepgio da prépria imagem
corporal vem recorrendo a elas na tentativa de elevar a autoestima, sem levar em consideragio
os possiveis riscos envolvidos, e acabam utilizando de forma desenfreada essas substéncias.

Dessa forma, os achados desde estudo demonstram que, apesar dos beneficios, o uso das
canetas emagrecedoras nio estd isento de riscos. Os efeitos adversos associados a essas terapias
tornam a automedicagio especialmente perigosa, pois aumenta a probabilidade de complicacdes
graves e reduz os beneficios clinicos, configurando um relevante desafio de satide publica. De

acordo com Soares et al. (2026), a decisdo terapéutica deve levar em conta tanto a eficicia quanto
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a tolerabilidade individual, sendo indispensivel o acompanhamento continuo de um
profissional de satide para garantir o uso seguro e eficaz dessas medicacdes.

Soares et al. (2026) mostram que a predominincia do sexo feminino evidenciou uma
tendéncia de que os padrdes de beleza vém se transformando ao longo do tempo e continuam a
exercer significativa influéncia sobre diferentes aspectos sociais. Verifica-se, contudo, que as
mulheres se mostram mais suscetiveis ao desenvolvimento de transtornos dismérficos
corporais em decorréncia dessas exigéncias estéticas, especialmente aquelas que recorrem a
métodos rdpidos de modificacdo da aparéncia com o objetivo de se adequar aos ideais de beleza
socialmente impostos.

As chamadas "canetas emagrecedoras”, especialmente os anilogos de GLP-1 como
semaglutida e liraglutida, apresentam eficicia significativa no tratamento da obesidade. Nesse
sentido, Aronne et al. (2023) realizaram um ensaio clinico randomizado SURMOUNT-4 com
o objetivo de avaliar o efeito da tirzepatida, juntamente com dieta e atividade fisica na
manutencdo da reducdo de peso. No estudo, demonstraram que a continuidade do tratamento
com tirzepatida favorece a manutengio da perda de peso, embora eventos gastrointestinais
tenham sido frequentemente relatados.

Rubino et al. (2022) realizaram um ensaio clinico randomizado STEP 8 com 387
participantes triados, onde 338 foram randomizados, desses 126 foram triados e inscritos para a
semaglutida. A maioria apresentava de zero a duas comorbidades na triagem, com destaque da
dislipidemia e hipertensio. Entre os participantes que completaram o tratamento, receberam a
dose de 2,4 mg de semaglutida. No geral, 13,5% interromperam o tratamento com semaglutida,
visto que 95,200 dos participantes relataram eventos adversos, tendo os distdrbios
gastrointestinais com intensidade leve os mais frequentes, 0,806 (n=1) relatou distdrbio
relacionado A vesicula biliar (principalmente colelitiase). Neoplasias malignas ocorreram em
2,4% dos pacientes que receberam semaglutida (n = 3; carcinoma basocelular, carcinoma de
células renais de células claras e carcinoma ductal invasivo da mama).

O estudo de Rubino et al. (2022) mostra que entre adultos com sobrepeso ou obesidade
sem diabetes, a administra¢cio subcutinea semanal de semaglutida, induz a perda de peso
reduzindo a ingestdo de energia, visto que estd associada a reducdo dos desejos por comida. A
obesidade é uma doencga crénica associada a multiplas complicagdes, incluindo diabetes tipo 2,
doenga hepiética gordurosa nio alcodlica e doencgas cardiovasculares, que impdem encargos
significativos aos individuos e aos sistemas de satide. As diretrizes de tratamento recomendam

perda de peso de 5% a 15% para melhorar essas condi¢Ges, com consequente reducio nos gastos
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com satde. A possibilidade de a semaglutida ser benéfica na prevencio da progressio da doenca
cardiometabdlica deve ser avaliada. Este estudo constatou ainda que a perda de peso com
semaglutida foi bastante significativa.

Wright e Aroda (2020) desenvolveram uma revisio clinica da eficicia e seguranga da
semaglutida oral em pacientes com diabetes tipo 2. Pacientes com diabetes que estio sendo
considerados para terapia injetdvel com agonista do receptor GLP-1 ou que j4 fazem uso da
terapia com insulina. Resume os dados de dois estudos clinicos com o primeiro GLP-1RA oral,
a semaglutida oral, em situacdes em que a terapia injetidvel é frequentemente considerada, e
fornece orientacSes sobre seu uso na atencdo priméria. O estudo PIONEER 4 comparou a
semaglutida oral 14 mg com um GLP-1RA injetavel, a liraglutida 1,8 mg, ou placebo em pacientes
com glicemia descontrolada com terapias hipoglicemiantes orais. O estudo PIONEER 8
comparou a semaglutida oral com placebo em pacientes com DM2 ji em terapia com insulina.

Tanto o estudo PIONEER 4 (NCTo02863419) quanto o PIONEER 8 (NCTo3021187) de
Wright e Aroda (2020) envolveram 711 pacientes foram randomizados no PIONEER 4 e 731 no
PIONEER 8 e tiveram duragdo de 52 semanas. O PIONEER 4 foi um estudo randomizado,
duplo-cego e duplo-placebo, enquanto o PIONEER 8 foi um estudo randomizado, duplo-cego e
controlado por placebo. Os distdrbios gastrointestinais, nomeadamente nduseas ligeiras a
moderadas e transitérias, foram os eventos adversos mais frequentes. O tratamento deve ser
interrompido se houver suspeita de pancreatite e no deve ser reiniciado se a pancreatite for
clinicamente confirmada.

Rubino et al. (2021) realizaram um ensaio clinico randomizado STEP 4 com 1051
participantes foram triados e 9oz entraram no periodo de pré-inclusdo. Destes, 803 (892) foram
randomizados na semana 20 (continuagdo com semaglutida, n = 535; placebo, n = 268). Dos
participantes randomizados, 787 (989%) concluiram o estudo, 770 (95,9%) forneceram uma
medida de peso corporal na semana 68 e 741 (92,3%) concluiram o tratamento. Dos 504
participantes que continuaram com semaglutida e concluiram o tratamento, 89,5% receberam
2,4 mg na semana 68, 4,0% receberam 1,7 mg e 2,8% receberam menos de 1,7 mg; os dados
estavam ausentes para 3,8%.

Os achados do estudo de Rubino et al. (2021) mostram que durante o periodo de adaptacio
de 20 semanas, o peso corporal médio diminuiu em 10,69, para 96,1 kg. Apés a randomizagio, a
alteracdo média estimada de peso da semana 20 4 semana 68 foi de —7,9% com a continuacio do

semaglutida. Durante a semana 20 até a semana 68, a administracdo continua de semaglutida
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levou a reducdes adicionais na hemoglobina Aic e na glicemia de jejum, além de melhorias no
perfil lipidico.

Entre os eventos adversos, os achados do estudo de Wadden et al. (2021) expdem os
distarbios gastrointestinais (tipicamente ndusea, constipagio, diarreia e vdmito). A maioria dos
eventos gastrointestinais foi de intensidade leve a moderada e de duracio relativamente curta e
a maioria dos participantes se recuperou sem a interrupc¢io do tratamento. Eventos adversos
graves foram relatados em 9,1% e 2,99% dos participantes nos grupos de semaglutida e placebo,
respectivamente Distarbios relacionados a vesicula biliar (principalmente colelitiase) foram
relatados em 20 participantes (4,9%) tratados com semaglutida. Neoplasias malignas foram
relatadas em 3 participantes tratados com semaglutida (0,7%; carcinoma basocelular, cincer de
mama e carcinoma papilifero da tireoide). Os autores afirmam que ndo houve casos de
pancreatite aguda, carcinoma medular da tireoide ou cincer pancreédtico em nenhum dos grupos.
Na semana 68, a alteragdo estimada na frequéncia cardiaca em relacio ao valor basal foi de
3,1/ min.

Os resultados do estudo de Wadden et al. (2021) mostram que em adultos com sobrepeso
ou obesidade (sem diabetes), a semaglutida subcutdnea administrada uma vez por semana
aumentou a perda de peso média em 10,3 pontos percentuais. Além disso, sugerem que a adigio
de semaglutida A terapia comportamental intensiva pode ajudar os pacientes a alcangar uma
redugio de peso corporal superior 4 média de 5% a 109 tipicamente produzida por intervengdes
comportamentais em 6 a 12 meses. A perda de peso com terapia comportamental
frequentemente atinge um platd nesse nivel, apesar de os pacientes continuarem a apresentar
obesidade. Redu¢Ses maiores do que o esperado no gasto energético em repouso e nio em
repouso que ocorrem com a perda de peso (ou seja, adaptagio metabdlica), alteragdes
compensatérias em outros reguladores homeostiticos do peso corporal e a fadiga
comportamental dos pacientes em aderir s recomendac¢des de dieta e atividade podem
contribuir para o platé de redugio de peso de 5% a 109 observado com a terapia comportamental.

Segundo Wilding et al. (2021) estudos pré-clinicos sugerem que a perda de peso com
semaglutida resulta de seus efeitos nos receptores do peptideo semelhante ao glucagon 1, que
medeiam efeitos diretos e indiretos nas 4reas cerebrais envolvidas na regulacio do apetite,
incluindo o hipotilamo e o rombencéfalo, levando, em tltima anélise, a redugio da ingestio de
energia. Perdas de peso de 59 ou mais em relagio ao peso inicial estdo associadas linearmente a
melhorias em diversos fatores de risco cardiometabdlicos e doencas relacionadas a obesidade em

maiores proporcdes de participantes tratados com semaglutida.
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No estudo de Garvey et al. (2022) constata-se eventos adversos que levaram 2
descontinuagio do produto em estudo foram relatados por nove participantes (5,9%) no grupo
da semaglutida e sete participantes (4,60%0) no grupo placebo. Disturbios gastrointestinais,
nomeadamente niuseas, diarreia, vémitos e constipacdo, foram os eventos adversos mais
frequentemente relatados e ocorreram em mais participantes tratados com semaglutida do que
com placebo (125 (82,2%) de 152 versus 82 (53,9%) de 152, respectivamente). A maioria dos
eventos adversos gastrointestinais foi leve a moderada e transitéria, e tais eventos levaram a
descontinuagio permanente do tratamento em seis (3,9%) participantes no grupo da
semaglutida e um (0,7%) participante no grupo do placebo.

Os achados do estudo de Garvey et al. (2022) que no estudo STEP s, o tratamento
semanal com semaglutida 2,4 mg como adjuvante 4 intervencio comportamental em adultos
com sobrepeso (com pelo menos uma comorbidade relacionada ao peso) ou obesidade levou a
uma reducio inicial substancial no peso, que se estabilizou apés aproximadamente a semana 60
e foi mantida pelo restante do estudo. Na semana 104, os participantes do grupo da semaglutida
alcancaram uma perda de peso média de 15,200 em relagio ao valor basal. Essa perda de peso é
comparavel 3 reducdo média de 14,99% (perda de peso corrigida pelo placebo de 12,4 pontos
percentuais) observada na semana 68 no estudo STEP 1 com semaglutida 2,4 mg versus placebo.
Assim, os resultados indicam que as perdas de peso substanciais relatadas durante 68 semanas
de tratamento com semaglutida 2,4 mg em estudos STEP anteriores podem ser mantidas com a
continuidade do tratamento com semaglutida por até pelo menos 104 semanas. A perda de peso
média de ~15% alcancada com semaglutida 2,4 mg na semana 104 do STEP 5 excede a perda de
peso relatada em periodos semelhantes em estudos com outras farmacoterapias para controle de
peso em adultos com sobrepeso ou obesidade.

Durante os estudos Shi et al. (2021) perceberam que a concentragio plasmética média
geométrica de semaglutida é apresentada ao longo da duragio do tratamento e ao longo de um
intervalo de dosagem (1 semana oui68 h). Amostras farmacocinéticas frequentes foram
coletadas apés a primeira dose (dia 1) e apés a tltima dose (dia 84) de semaglutida. Como
esperado, a concentracio plasmiética média de semaglutida foi semelhante nos grupos de
semaglutida 0,5 mg e 1,0 mg durante o periodo até o dia 56. Apds o dia 56, a concentragio
plasmética de semaglutida nos individuos randomizados para semaglutida 1,0 mg aumentou,
pois esses individuos iniciaram o tratamento com uma dose de 1,0 mg.

Os achados do estudo de Shi et al. (2021) mostram que as proporcdes de individuos que

relataram eventos adversos foram semelhantes para semaglutida o,5 mg subcutinea (83%),
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semaglutida 1,0 mg subcutinea (929%) e placebo (929%). Nenhum novo sinal de seguranga foi
identificado com semaglutida subcutinea. N3o houve mortes neste estudo. Houve um evento
adverso grave no grupo placebo (acidente de trinsito) que levou a descontinuagio do estudo
ap6s a tltima dose. Este evento foi considerado nio relacionado ao tratamento.

Shi et al. (2021) relatam ainda que o perfil de seguranga e tolerabilidade da semaglutida
subcutinea oral (OW s.c.) neste estudo foi consistente com estudos anteriores em individuos
sauddveis, e nenhuma nova preocupagio de seguranca foi identificada. Os eventos adversos
gastrointestinais s3o um efeito colateral bem estabelecido do tratamento com agonistas do
receptor de GLP-1 e, como esperado, os eventos adversos gastrointestinais foram relatados com
mais frequéncia em individuos tratados com semaglutida 1,0 mg OW em comparagio com
semaglutida 0,5 mg OW ou placebo. No entanto, todos os eventos adversos gastrointestinais
foram de intensidade leve e nenhum levou 4 descontinuacio do tratamento.

No estudo de Rodriguez et al. (2024) mostra que nas anélises estratificadas, aqueles sem
diabetes tipo 2 apresentaram redugdes maiores no peso corporal do que aqueles com diabetes
tipo 2, tanto para a tirzepatida quanto para a semaglutida. A tirzepatida ainda esteve associada
a uma perda de peso significativamente maior em todas as anélises. Ndo observamos diferengas
significativas no risco de quaisquer eventos adversos gastrointestinais entre aqueles que
receberam tirzepatida versus semaglutida.

Rodriguez et al. (2024) realizam uma anélise clinica de adultos americanos com sobrepeso
ou obesidade que iniciaram o tratamento com tirzepatida ou semaglutida, aqueles que receberam
tirzepatida apresentaram maior probabilidade de atingir perda de peso de 5% ou mais, 109% ou
mais e 15% ou mais, e experimentaram maiores redu¢des no peso corporal em 3, 6 e 12 meses.
Encontrou-se maiores reducdes de peso entre aqueles sem DMz2, em comparagio com aqueles
com DMaz. As razdes subjacentes nio sdo claras. Embora impactos diferenciais no peso sejam
possiveis, pacientes com e sem DM2 podem ter niveis de motivac¢io diferentes para a perda de
peso e podem se engajar em outras atividades de perda de peso de forma diferenciada. Pesquisas
adicionais sdo necessirias para entender as relagdes complexas entre motivagdes e resultados
para pacientes com e sem DMa2. Além disso, a maioria dos pacientes do estudo interrompeu o
tratamento. Pesquisas adicionais sobre a interrup¢io do tratamento sdo necessarias, incluindo o

papel da escassez, eventos adversos e custos.

4 CONSIDERACOES FINAIS
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Embora os resultados sejam promissores, o tratamento da obesidade com medicamentos
a base de agonistas do receptor de GLP-1 permanece desafiador, exigindo uma abordagem
continua, integrada e individualizada, que considere n3o apenas a reducdo do peso corporal, mas
também a prevencio de complicacGes associadas e a manutengido dos resultados a longo prazo.
Estudos demonstram que, entre adultos com sobrepeso ou obesidade que completaram uma fase
inicial de 20 semanas de tratamento com semaglutida subcutinea, na dose de 2,4 mg uma vez
por semana, a continuidade da terapia proporcionou perda de peso adicional ao longo das 48
semanas seguintes. Além disso, individuos tratados com tirzepatida apresentaram maior
probabilidade de alcancar reducdes de peso clinicamente significativas, com resultados
superiores aos observados entre aqueles que utilizaram semaglutida. Entretanto, a utilizagio
desses medicamentos deve estar fundamentada em indica¢des clinicas adequadas,
acompanhamento profissional e associagdo com mudangas sustentdveis no estilo de vida,
visando A seguranca e i efetividade terapéutica. Nesse contexto, destaca-se a atuagio do
farmacéutico como integrante da equipe multiprofissional, contribuindo para a orientaco sobre
o uso correto dos medicamentos, a identificacio de possiveis contraindica¢des e interacdes
medicamentosas, o monitoramento de eventos adversos e a promogado da adesdo ao tratamento,

favorecendo resultados clinicos mais seguros e duradouros.
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