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RESUMO

A obesidade é uma condicdao metabdlica crénica e multifatorial que tem se tornado um dos
principais desafios de saude publica global. Caracterizada pelo acimulo excessivo de gordura
corporal, a obesidade esta associada a varias comorbidades, incluindo diabetes mellitus tipo 2,
doencas cardiovasculares e diversos tipos de cancer. O tratamento eficaz da obesidade requer
uma abordagem multidisciplinar que combine mudancas no estilo de vida com intervengdes
farmacoldgicas. Neste contexto, a semaglutida, um agonista do receptor de GLP-1 (glucagon-like
peptide-1), tem ganhado destaque como uma terapia promissora para a obesidade.
Originalmente desenvolvida para o tratamento do diabetes tipo 2, a semaglutida atua através da
regulacdo da saciedade e da redugdo da secrecdo de glucagon, o que contribui para o controle
do peso corporal. Além de seu efeito na saciedade, o medicamento também influencia o
metabolismo lipidico e a absorgdo intestinal.
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Semaglutide as a GLP-1 Receptor Agonist: Impacts on Weight
Control and Comorbidities Associated with Obesity

ABSTRACT

Obesity is a chronic and multifactorial metabolic condition that has become one of the leading
global public health challenges. Characterized by the excessive accumulation of body fat,
obesity is associated with various comorbidities, including type 2 diabetes mellitus,
cardiovascular diseases, and several types of cancer. Effective treatment of obesity requires a
multidisciplinary approach that combines lifestyle changes with pharmacological
interventions. In this context, semaglutide, a GLP-1 (glucagon-like peptide-1) receptor agonist,
has gained prominence as a promising therapy for obesity. Originally developed for the
treatment of type 2 diabetes, semaglutide works by regulating satiety and reducing glucagon
secretion, which contributes to weight control. In addition to its effect on satiety, the drug
also influences lipid metabolism and intestinal absorption.
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INTRODUCAO

A obesidade, caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura corporal, é
amplamente reconhecida como uma doencga crénica, complexa e multifatorial, de dificil
manejo clinico, conforme indicado pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS). Nos
ultimos quarenta anos, a prevaléncia global da obesidade tem aumentado de forma
alarmante, atingindo proporg¢des epidémicas em diversos paises, independentemente
de suas condi¢des socioeconOmicas. Esse aumento drastico na incidéncia é observado
em todas as faixas etarias, configurando a obesidade como um dos mais sérios desafios
de saude publica da atualidade (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2023).

A obesidade estd intimamente associada a diversas complicacdes de salde,
como diabetes mellitus tipo 2, doencas cardiovasculares e vdrias formas de cancer,
contribuindo para um aumento significativo da morbidade e mortalidade global (BRAY
et al., 2017). Além disso, essa condicdo acarreta um pesado fardo socioecondmico,
impactando a qualidade de vida dos individuos e sobrecarregando os sistemas de saude
(VILAR, 2016; FERRARESI, 2023).

Diversos fatores contribuem para o desenvolvimento da obesidade, incluindo
influéncias genéticas, ambientais, comportamentais e psicoldgicas. O estigma associado
ao excesso de peso exacerba os desafios psicolégicos enfrentados pelos individuos
obesos, muitas vezes levando ao isolamento social e a depressdo. Adicionalmente, a
baixa taxa de diagndstico e o acesso insuficiente a tratamentos adequados, mesmo em
meio a alta prevaléncia da doenca, agravam o quadro, aumentando a carga dessa
condicdo para os pacientes e para a sociedade (TRABULSI, 2023; FERRARESI, 2023).

O manejo terapéutico da obesidade requer uma abordagem multidisciplinar,
integrando modificacbes no estilo de vida, como adocdo de uma dieta equilibrada,
aumento da atividade fisica, e o uso de intervencdes farmacoldgicas. O Indice de Massa
Corporal (IMC), recomendado pela OMS como parametro diagndstico, é também
utilizado para orientar as intervengdes terapéuticas, sendo indicado o tratamento
farmacoldgico para individuos com IMC igual ou superior a 30 kg/m?, especialmente
quando ha a presenca de comorbidades (SABBA, 2022; TRABULSI, 2023).

Dentro desse contexto, a semaglutida, um agonista do receptor de GLP-1

(peptideo semelhante ao glucagon tipo 1), tem emergido como uma opg¢do terapéutica
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promissora para o tratamento da obesidade, além de seu uso ja estabelecido no manejo
do diabetes mellitus tipo 2. Este farmaco atua promovendo a supressao da secrecao de
glucagon, especialmente na presenca de glicose, e regula a saciedade por meio de
mecanismos centrais de sinalizagdo, contribuindo para a redugdo do peso corporal
(MELLEB@E et al., 2021).

O presente artigo tem como objetivo avaliar e evidenciar as vantagens e
desvantagens da semaglutida no tratamento da obesidade, analisando seus efeitos
colaterais e as implicagdes clinicas de seu uso em diferentes perfis de pacientes,
contribuindo assim para o aprofundamento do conhecimento sobre esta intervencao

terapéutica relativamente recente (TRABULSI, 2023).

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao de literatura realizada por meio de pesquisas nas bases
de dados: PubMed, Scielo e Google Scholar. Foram utilizados os descritores: “Obesity”,
“GLP-1 Receptor Agonists”, “Semaglutide”, “Anti-Obesity Agents” Desta busca foram
encontrados 16 artigos, posteriormente submetidos aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusdao foram: artigos nos idiomas portugueses ou inglés;
publicados até 2024 e que abordavam as tematicas propostas para esta pesquisa,
disponibilizados na integra. Os critérios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que n3dao abordavam diretamente a proposta

estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusdo.

Apds os critérios de sele¢cdo restaram 10 artigos que foram submetidos a leitura
minuciosa para a coleta de dados. Os resultados foram apresentados em tabelas,

qguadros ou, de forma descritiva.

RESULTADOS

De acordo com dados do Ministério da Saude, em 2019, aproximadamente
61,7% da populacdo brasileira apresentava sobrepeso, enquanto 26,8% eram
classificados como obesos. Estes nimeros sdo particularmente preocupantes, uma vez
gue a obesidade é um fator de risco para uma série de comorbidades, incluindo

hipertensao arterial, diabetes mellitus tipo 2, esteatose hepatica e doenca renal cronica.
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Essas condi¢Ges ndo apenas comprometem o bem-estar fisico, mas também afetam a
qualidade de vida dos individuos de maneira abrangente (MINISTERIO DA SAUDE, 2020).

No contexto da terapia medicamentosa, o presente estudo avaliou a eficdcia da
semaglutida no tratamento tanto da obesidade quanto do diabetes mellitus tipo 2. A
semaglutida demonstrou efeitos significativos na inibicdo do esvaziamento gastrico nas
primeiras horas apds as refei¢des e na reducdo da secre¢ao de glucagon, contribuindo
para o controle glicémico. Outros beneficios incluem a melhoria no metabolismo lipidico
e a diminuicdo da absorc¢do intestinal de gorduras, o que refor¢a seu potencial como
agente terapéutico para o controle de peso em pacientes obesos (WILDING et al., 2021).

Os resultados indicam que o uso de semaglutida no tratamento da obesidade
promoveu uma reducdo substancial e sustentada no peso corporal, diminuicdo do
apetite, e melhoras significativas em fatores de risco cardiometabdlicos, como a
circunferéncia abdominal, a pressao arterial sistdlica, os niveis de lipidios e a
hemoglobina glicada. Além disso, houve uma reducdo na inflamacdo sistémica, o que
sugere um efeito anti-inflamatdrio adicional da terapia (TRETIN et al., 2023).

No entanto, efeitos adversos gastrointestinais, como nduseas, vOmitos e
diarreia, foram observados em alguns pacientes durante o tratamento com semaglutida.
Para mitigar esses efeitos, recomenda-se a titulacdo gradual da dose, seja na
administracdo oral ou injetavel, o que ajuda a minimizar a ocorréncia desses eventos
adversos. Além disso, o uso da semaglutida em jejum tem sido sugerido para melhorar
sua absorcdo, uma vez que a presenca de alimentos e liquidos no trato gastrointestinal
pode prejudicar a biodisponibilidade do medicamento (LE ROUX et al., 2022).

Apesar dos beneficios evidenciados, a eficacia da semaglutida é questionada em
pacientes que ndao seguem um acompanhamento multidisciplinar adequado, que inclui
atividade fisica regular e uma dieta balanceada. Em tais casos, foi observada uma
recuperacdo de até dois tercos do peso perdido dentro de um ano apds a
descontinuacdo do tratamento, destacando a importancia da manutencao de um estilo

de vida sauddvel para o sucesso a longo prazo (WILDING et al., 2021).
CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se, portanto, que a semaglutida possui um impacto positivo no processo

de emagrecimento, mas sua eficacia plena depende de uma abordagem integrada que
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envolva modifica¢gGes duradouras no estilo de vida dos pacientes, garantindo, assim, um
controle de peso mais eficaz e duradouro. Em resumo, a semaglutida representa um
avango significativo no tratamento farmacoldgico da obesidade, mas sua utilizagao deve
ser cuidadosamente monitorada e acompanhada de mudangas comportamentais para
maximizar os beneficios terapéuticos. Estudos futuros sdo necessdrios para avaliar o
impacto a longo prazo do uso continuo de semaglutida e para explorar maneiras de
mitigar os efeitos adversos, garantindo, assim, que este tratamento possa ser utilizado

de forma segura e eficaz em uma populagao mais ampla.
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