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ABSTRACT

The search for quick solutions for weight
loss leads many to turn to Ozempic®
(Semaglutide), a medication originally
indicated for the treatment of type 2
diabetes. Despite its effectiveness in
controlling blood glucose levels, the use for
weight loss generates several health risks
that need to be considered.
Gastrointestinal, cardiovascular, renal and
other effects such as fatigue, dehydration,
changes in vision, hypothyroidism,
potential for abuse and misuse of the
mentioned drug. Weight loss with
Semaglutide can be significant, but not
sustainable in the long term, as
discontinuation of the medication leads to
weight regain. Long-term studies on the
safety and effectiveness of Semaglutide for
weight loss are still scarce. Non-
pharmacological measures such as a
balanced diet and regular physical activity
are essential for healthy and sustainable
weight loss. Assessment by a healthcare
professional is essential to developing a
safe and effective plan that takes into
account individual needs. Prioritizing safety
and well-being should be the basis for any
decision about obesity treatment.

Keywords: Semaglutide. Risks. Weight
loss.
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RESUMO

A busca por solugBes rapidas para o
emagrecimento leva muitos individuos a
recorrerem ao Ozempic® (Semaglutida),
um medicamento originalmente indicado
para o tratamento do diabetes tipo 2.
Apesar da sua eficacia no controle da
glicemia, 0 uso para 0 emagrecimento gera
diversos riscos a salde que precisam ser
considerados. Efeitos gastrointestinais,
cardiovasculares, renais e outros efeitos
como fadiga, desidratacdo, alteragbes na
viséo, hipotireoidismo, potencial de abuso
e uso indevido da droga mencionada. A
perda de peso com Semaglutida pode ser
significativa, mas nao sustentavel a longo
prazo, pois a retirada do medicamento leva
ao reganho de peso. Estudos de longo
prazo sobre a seguranca e efetividade do
Semaglutida para o emagrecimento ainda
séo escassos. Medidas nao
farmacologicas como dieta balanceada e
atividade fisica regular séo essenciais para
0 emagrecimento saudavel e sustentavel.
A avaliagcao por um profissional de saude &
fundamental para o desenvolvimento de
um plano seguro e eficaz, considerando as
necessidades individuais. Priorizar a
seguranca e o bem-estar deve ser a base
para qualquer decisdo sobre o tratamento
da obesidade.

Palavras-chave: Semaglutida.
Emagrecimento. Riscos.
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1 INTRODUCAO

A obesidade, caracterizada pelo acumulo excessivo de tecido adiposo e
associada a disfuncdes metabdlicas, € reconhecida como uma doenca croénica
complexa com elevada prevaléncia global. Diante da busca por tratamentos rapidos e
eficazes, observa-se um crescente uso de medicamentos como o Ozempic® para fins
de perda de peso. Estudos demonstram que o uso indiscriminado de agonistas do
receptor GLP-1, classe farmacolédgica a qual pertence o Ozempic®, pode acarretar
efeitos adversos como nauseas, vomitos, diarreia, hipoglicemia e, em casos raros,
pancreatite. Além disso, a interrupcao abrupta do tratamento pode levar ao efeito
rebote, com rapido ganho de peso. E fundamental ressaltar que o tratamento da
obesidade deve ser individualizado e multidisciplinar, envolvendo mudancas no estilo
de vida e, quando indicado, o uso de medicamentos sob rigoroso acompanhamento
médico (DA SILVA VALLADARES; BAIENSE, 2023).

A obesidade é também um problema de saude publica que ocorre
principalmente em decorréncia da ma alimentacdo e falta de atividade fisica. Além
disso, é fator de risco para diferentes agravos, como diabetes mellitus 1l e problemas
cardiovasculares. Estima-se que mais de 50% da populacéo brasileira encontra-se em
sobrepeso e obesidade, 55,4% segundo o Ministério da Saude (ABESO, 2019).

A obesidade representa uma grave patologia no Brasil e no mundo. Segundo a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), o Brasil se destaca entre os paises com as
maiores taxas de obesidade, evidenciando a necessidade de acdes urgentes para
reverter esse cenario. Diversos estudos demonstram o aumento da prevaléncia da
obesidade no Brasil, com consequéncias significativas para a saude da populacao,
como o0 aumento do risco de doencas cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2 e
alguns tipos de cancer. A busca por alternativas para o tratamento da obesidade tem
impulsionado o uso de medicamentos. No entanto, a utilizacdo de farmacos para
perda de peso deve ser feita com cautela e sob orientagdo médica, considerando 0s
potenciais riscos e beneficios. A busca por tratamentos eficazes e seguros para a
obesidade tem sido intensificada, e os medicamentos tém se mostrado como uma
opcéao para alguns pacientes (CLARO et al., 2022).

Agonistas do receptor de peptideo-1 semelhante ao glucagon (GLP-1)
aumentam a liberagc&o de insulina dependente de glicose e reduzem a secrec¢éo de

glucagon e o esvaziamento gastrico, permitindo seu desenvolvimento bem-sucedido
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para o tratamento do diabetes tipo 2 (DT2). Esses agentes também inibem a ingestao
de alimentos e reduzem o peso corporal, promovendo a investigagdo do GLP-1 para
o tratamento da obesidade (DRUCKER, 2022).

Esses agonistas tém mostrado repetidamente resultados promissores na
reducdo do peso corporal em pacientes obesos com e sem diabetes. Eles também
sdo bem-sucedidos em melhorar o controle glicémico ao estimular a secrecéo de
insulina e inibir a secrecdo de glucagon sem o inicio da hipoglicemia. Embora seus
efeitos de perda de peso sejam bem conhecidos, o0 mecanismo subjacente a esses
efeitos ainda € discutivel. A maioria das investigacbes sobre os mecanismos
subjacentes do GLP-1 no apetite e na perda de peso se concentrou na liraglutida. Os
mecanismos conhecidos mais notaveis estdo ligados aos sistemas nervosos central e
periférico por meio da ativacao direta do hipotalamo e do rombencéfalo ou ativacéo
indireta via nervo vago, resultando em reducéo do apetite e da ingestao de alimentos
(SINGH; KRAUTHAMER; BJALME-EVANS, 2022).

O peptideo similar ao glucagon-1 (GLP-1) € um incretina que desempenha um
papel crucial na regulacéo da glicemia. Ao se ligar aos seus receptores nas células
beta pancreéticas, o GLP-1 estimula a secrecao de insulina de forma dependente da
glicose, promovendo a captacao de glicose pelas células e a sua utilizacdo como fonte
de energia. Além disso, o GLP-1 inibe a secrecdo de glucagon pelas células alfa
pancredticas, reduzindo a producdo hepatica de glicose (gliconeogénese). Outro
efeito importante do GLP-1 é a reducdo da motilidade gastrica, o que promove maior
saciedade e retarda 0 esvaziamento gastrico, contribuindo para a reducao da ingestao
alimentar (HOLST, 2007). Esses mecanismos combinados tornam o GLP-1 um
importante alvo terapéutico para o tratamento do diabetes mellitus tipo 2 e da
obesidade.

A semaglutida, comercializada como Ozempic®, € um agonista do receptor do
peptideo similar ao glucagon-1 (GLP-1) aprovado para o tratamento do diabetes
mellitus tipo 2, em associagdo a dieta e exercicio fisico. A formulagéo injetavel, com
dose inicial de 0,25 mg semanal, € gradualmente ajustada até atingir a dose maxima
de 1,0 mg semanal, dependendo da resposta individual do paciente. O mecanismo de
acao da semaglutida no pancreas envolve a estimulacédo da secrecdo de insulina
dependente da glicose, a intensificagdo da biossintese de insulina e o aumento da
expressao de glucoquinase e transportadores de glicose (KNUDSEN; LAU, 2019).

Embora a semaglutida tenha demonstrado eficacia na promocéo da perda de peso,
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seu uso para fins estéticos tem se tornado cada vez mais frequente, levantando
preocupagdes quanto aos potenciais riscos associados. O uso da semaglutida para
emagrecimento tem sido impulsionado pela sua eficacia na reducéo do peso corporal
em individuos com diabetes. Estudos clinicos demonstraram que a semaglutida pode
promover uma perda de peso significativa, superior aquela observada com outros
medicamentos para o tratamento da obesidade (KNUDSEN; LAU, 2019).

E fundamental ressaltar que o sucesso terapéutico com esses farmacos esta
diretamente relacionado a adesdo a um estilo de vida saudavel, com pratica regular
de atividade fisica e alimentacéo equilibrada.

A presente revisdo integrativa busca identificar e analisar os achados da
literatura cientifica sobre os efeitos adversos da semaglutida quando utilizada para o
emagrecimento, visando contribuir para a compreensao dos riscos e beneficios dessa

pratica.

2 METODOLOGIA

Este estudo é caracterizado como uma revisao integrativa que € um método de
pesquisa qualitativa que visa sintetizar e interpretar o conhecimento existente sobre
um determinado tema, a partir da andlise de diversos estudos. Essa metodologia
permite identificar lacunas na pesquisa, construir novas teorias e orientar futuras
investigacbes (MENDES, 2017). Para sua construcéo foi realizado a busca e analise
assidua de fatos e informacdes por meios bibliograficos fundamentados em artigos
cientificos, na qual abordassem o tema. A pergunta norteadora foi definida, resultando
na indagacdo: “Quais sdo os riscos relacionados a utlizagdo de Ozempic®
(semaglutide) para o emagrecimento?”. As bases de dados selecionadas foram:
Pubmed e Medline. As estratégias da pesquisa para obtencao das informacdes foram
utiizando as seguintes palavras-chaves: ’risco”’, “risk”, "semaglutide”,
“‘emagrecimento” e “weight loss”. Ademais, ndo houve restricdo de idiomas, porém
houve uma restricdo de tempo onde foram selecionados artigos cientificos dos ultimos

5 anos.

2.1 Critérios de Inclusdo

Apoés a realizacao da analise do estudo, foram selecionados para composi¢ao
dos resultados, artigos que cumpriram 0s critérios que contemplaram estudos

primarios publicados nos ultimos 5 anos (entre abril de 2019 e abril de 2024),

Science, Society and Emerging Technologies | v.2n.2 | September/2024 | p.218-231 | Page221



disponiveis gratuitamente na integra e publicados em qualquer idioma. A analise
critica dos estudos ocorreu entre abril e junho de 2024, com uma revisdo minuciosa
dos titulos, resumos e textos completos. Os estudos foram pré-selecionados conforme

0s critérios estabelecidos.

2.2 Critérios de Exclusao

Foram excluidos da selecéo para composicéo dos resultados 0s seguintes tipos
de estudos: revisdes, metanalises, resumos, monografias, dissertacfes, teses e

artigos duplicados.

2.3 Extracdo de dados e desfecho

Os dados foram extraidos dos estudos selecionados e analisados para
responder a pergunta de revisdo proposta. Os resultados foram apresentados de
forma clara e organizada, seguindo as diretrizes para estruturacdo de revisdes
integrativas da literatura. Ao término deste processo, um total de 180 estudos foram
compilados e analisados, fornecendo uma visdo abrangente sobre os riscos

relacionados a utilizacdo de Ozempic® (semaglutide) para o emagrecimento.

3 RESULTADOS
3.1 Sintese da revisdo integrativa

O Fluxograma 1 representa o percurso metodoldgico realizado para
demonstracao dos resultados e discussao deste artigo. A estratégia de busca resultou
em 180 registros. Ap6s a remogdo das duplicatas, os titulos e resumos foram
analisados a fim de remover os estudos que ndo atendessem ao objetivo deste
trabalho. Os textos completos de 20 registros publicados entre abril 2019 a abril de
2024 foram analisados, sendo 19 em inglés e 1 em russo. Acerca da base de dados
das publicacdes foram utilizadas: 20 estudos publicados na MEDLINE. Apds analise
detalhada foi obtida uma amostra de 6 estudos que respondiam a pergunta norteadora

para compor o banco de dados deste estudo (Tabela 2).
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Fluxograma 1 — Delineamento de Estudo do Artigo

180 artigos
selecionados (BVS)

Total de artigos Remocio das
utilizados: 6 artigos duplicatas e a revisio
(8VS) dos titulos e aplicacéio
dos demais critérios de
exclusiio

Fonte: Autoria prépria (2024).

Tabela 2 — Artigos selecionados para a compilacdo dos resultados e discusséo.

AUTOR TITULO TIPO
Effect of subcutaneous semaglutide vs placebo
WADDEN et | as an adjunct to intensive behavioral therapy on Artigo de ensaio
al., 2021 body weight in adults with overweight or clinico randomizado

obesity: the STEP 3 randomized clinical trial.

Ensaio clinico
controlado/Fatores de
risco

WILDING et Once-weekly semaglutide in adults with
al., 2021 overweight or obesity.

Difference in Gastrointestinal Risk Associated

ZH(;gzezt al, with Use of GLP-1 Receptor Agonists: A Real- Estudo etiolégico
World Pharmacovigilance Study
Weight regain and cardiometabolic effects after T
WILDING et withdrawal of semaglutide: The STEP 1 trial Ensaio clinico
al., 2022 X controlado
extension
WEGHUBER | Once-Weekly Semaglutide in Adolescents with contlrzg}zglc())llgzlal?ol(r::s de
et al., 2022 Obesity )
risco
Is There a Risk for Semaglutide Misuse? Focus
CHIAPPINI et on the Food and Drug Administration's FDA Artigo/Estudo de
al., 2023 Adverse Events Reporting System (FAERS) etiologia

Pharmacovigilance Dataset.

Fonte: Autoria prépria (2024).

Em geral, os resultados apontam que o Ozempic®, nome comercial da
semaglutida, surgiu como um medicamento inovador para o tratamento do diabetes
tipo 2, demonstrando grande eficacia no controle glicémico. No entanto, seus efeitos

colaterais de promoc¢ao do emagrecimento rapido despertaram o interesse de
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individuos em busca de solucfes para a obesidade e o sobrepeso, impulsionando o
uso do medicamento.

Embora o emagrecimento seja um objetivo desejavel para muitos, é crucial
analisar os riscos associados ao uso do Ozempic® para este fim, especialmente
guando utilizado fora das indicacBes aprovadas. Diversos estudos cientificos, como
0s publicados nas revistas Diabetes Care e The Lancet, alertam para os potenciais
efeitos adversos que podem surgir com o0 uso, como hauseas, vomitos, diarreia,
constipacao, alteracdes na motilidade gastrica, pancreatite e, em casos mais graves,
risco de colecistite e hipoglicemia grave (CHAO et al., 2022).

Embora estudos comprovem a eficacia do Ozempic® no emagrecimento, com
perdas de peso significativas em pesquisas clinicas, € crucial ponderar o0s
mecanismos por tras desse efeito e compara-lo com outras op¢des. Sua acao se
baseia na supressao do apetite, aumento da saciedade e alteracfes na absorcéao de
nutrientes, alcancando resultados comparaveis ou superiores a outros farmacos para
0 emagrecimento (SILVA; SANTOS; FERREIRA, 2023).

O uso do Ozempic® para o emagrecimento gera incertezas sobre sua
seguranca e efetividade a longo prazo, pois a aprovacéo para essa finalidade so foi
concedida em janeiro de 2023 por agéncias regulatérias como FDA e no Brasil pela
ANVISA. Essa aprovagéao oficial recente implica na escassez de estudos de longo
prazo que comprovem a seguranca e a eficacia do medicamento para este fim.

Além disso, o uso expbe os individuos a riscos potenciais que serao
posteriormente mencionados, como efeitos gastrointestinais, cardiovasculares
(infarto, AVC), hipoglicemia grave, alteracbes na funcdo renal e hepatica,
desidratacédo, alteracdes na visdo e hipotireoidismo. Fatores como histérico médico,
comorbidades e doses elevadas aumentam ainda mais a probabilidade de sofrer

esses efeitos adversos.

3.2 Semaglutida e efeitos adversos gastrointestinais

Nossos resultados se depararam com 4 estudos que relatam efeitos adversos
gastrointestinais com o uso da semaglutida, tais eventos séo classificados de leves a
moderados destacando a ocorréncia de efeitos do tipo gastrointestinal como nauseas,
diarréia, vomitos e constipacdo em pacientes tratados com semaglutida, sendo que 1
desses estudos fornece dados de uma terapia combinada da semaglutide com outro

Science, Society and Emerging Technologies | v.2n.2 | September/2024 | p.218-231 | Page224



farmaco (ZHOU et al., 2022; ALKHOURI, et al., 2022; TOUZOT; URENA-TORRES:;
DUPUY, 2022; WEGHUBER, et al., 2022).

Entretanto, 2 estudos demonstraram um maior potencial de risco
gastrointestinal devido ao uso de semaglutida (WADDEN et al., 2021; WILDING et al.,
2021). Destaca-se a ocorréncia de efeitos adversos gastrointestinais graves em 9,1%
dos participantes no grupo semaglutida, comparado a 2,9% no grupo placebo
(WADDEN et al., 2021). Bem como outro estudo que aponta a ocorréncia de efeitos
gastrointestinais graves em 9,8% dos participantes tratados com semaglutida contra
6,4% no grupo placebo (WILDING et al., 2021). Apontando que dentre os efeitos
adversos causados pela semaglutida, os gastrointestinais representam o motivo mais
comum para a descontinuacgéo do tratamento.

Os pacientes selecionados nesses estudos podem ser classificados em alguma
das seguintes condicdes: pacientes adultos com obesidade e com esteato-hepatite
ndo alcodlica (NASH), obesos em hemodidlise, além de um estudo realizado com
adolescentes com obesidade.

A prevaléncia de efeitos gastrointestinais leves a moderados com semaglutida
varia entre os estudos, com taxas entre 10% e 30%. E importante ressaltar que a
maioria desses efeitos sdo transitérios e autolimitados, resolvendo-se
espontaneamente ou com medidas sintomaticas simples.

No entanto, os estudos alertam para um risco aumentado de efeitos
gastrointestinais graves, com taxas de 9,1% e 9,8%, respectivamente, no grupo
semaglutida, em comparacdo com 2,9% e 6,4% no grupo placebo. Estes achados
sugerem que a semaglutida pode estar associada a um risco maior de eventos graves,
como pancreatite e colecistite aguda (WADDEN et al., 2021; WILDING et al., 2021).

A descontinuacdo do tratamento devido a efeitos gastrointestinais € um
problema comum com a semaglutida. Em um estudo, a taxa de descontinuagéo por
este motivo foi de 12,5% (WADDEN et al., 2021). Fatores de risco para 0
desenvolvimento de efeitos gastrointestinais com semaglutida incluem:

e Histérico de doencas gastrointestinais: pacientes com histérico de
doencas como Ulcera péptica, gastrite ou refluxo gastroesoféagico
apresentam maior risco de desenvolver efeitos gastrointestinais com
semaglutida.

e Dose e forma de administracdo: a dose e a forma de administracdo da

semaglutida podem influenciar na severidade dos efeitos
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gastrointestinais. Doses mais altas e administracdo subcuténea rapida
podem aumentar o risco de eventos graves.

e Comorbidades: a presenca de comorbidades como diabetes tipo 2,
doenca renal cronica ou doenca hepética pode aumentar o risco de
efeitos gastrointestinais com semaglutida.

E fundamental que os profissionais de salide estejam atentos aos fatores de
risco e avaliem cuidadosamente o perfil individual de cada paciente antes de iniciar o

tratamento com semaglutida.

3.3 Outros efeitos adversos

Em relacéo aos riscos cardiovasculares, hA um aumento do risco de eventos
cardiovasculares graves como pressao arterial elevada (hipertenséo), dislipidemia
(nivel elevados de colesterol total ou triglicerideos), histéria de doenca cardiovascular
(como doenca coronariana, ataque cardiaco, acidente vascular cerebral ou
insuficiéncia cardiaca), apneia obstrutiva do sono, tabagismo e diabetes (WONG et
al., 2023). Ja outro estudo menciona os seguintes problemas relacionados aos rins
em pacientes com diabetes tipo 2: reducdo da taxa de filtracdo glomerular, alteracdes
na relacdo albumina-creatinina na urina, progressao ou inicio de nefropatia, melhora
na albumindria, estabilizacdo da taxa de filtracdo glomerular ap6s uma queda inicial e
efeitos positivos na saude renal, incluindo reducao do risco de nefropatia, esses séo
0s principais problemas renais mencionados nesse artigo (ALGARNI et al., 2024).
Com base em outro artigo, 0s riscos associados ao uso de semaglutida incluem
principalmente eventos adversos gastrointestinais, como nduseas, vomitos, diarreia,
pancreatite, aumento da glicose no sangue, lesao renal aguda, fadiga, desidratacéao,
entre outros (CHIAPPINI et al., 2023). Além disso, 0 uso de semaglutida foi associado
a fatalidades em uma porcentagem dos relatérios de eventos adversos. O artigo
também destaca o potencial de abuso e uso indevido de semaglutida, com relatos de
abuso de drogas, sindrome de abstinéncia de drogas e uso de medicamentos

vendidos sem prescricao.

3.4 Efeitos apoés a retirada do semaglutida

Outro estudo investigou os efeitos apds a retirada do semaglutida em
participantes com sobrepeso ou obesidade (WILDING et al., 2022). Ap6s 68 semanas

de tratamento com semaglutida e intervencdo no estilo de vida, os participantes
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perderam peso significativamente. No entanto, um ano apos a retirada do tratamento,
0S participantes recuperaram dois tercos do peso perdido, com mudancas
semelhantes em variaveis cardiometabdlicas. Embora alguns beneficios tenham sido
mantidos, como melhorias em fatores de risco cardiometabdlicos, foi observado que
a manutencdo do tratamento continuo é necessaria para manter a perda de peso e 0s
beneficios a salde. A retirada do semaglutida resultou em ganho de peso mais rapido
do que em outros estudos de retirada de medicamentos para obesidade, destacando
a cronicidade da obesidade e a importancia do tratamento continuo para o

gerenciamento do peso.

3.5 Potencial de abuso e uso indevido do semaglutida

Em um dos estudos foi analisado o potencial de abuso e uso indevido do
semaglutida em comparacdo com outros analogos de GLP-1 e a combinacdo de
fentermina-topiramato (CHIAPPINI et al., 2023). Os resultados mostraram que o
semaglutide apresentou uma maior incidéncia de relatos de abuso de drogas,
sindrome de abstinéncia, uso de medicamentos prescritos sem receita e problemas
de uso intencional do produto em comparacdo com 0s outros medicamentos
estudados. Esses achados sugerem um possivel problema de abuso e uso indevido
do semaglutide, destacando a necessidade de investigacfes adicionais para

compreender completamente o perfil de seguranca dessas moléculas.

4 CONSIDERACOES FINAIS

A andlise dos dados obtidos neste estudo revelou uma variedade de aspectos
relacionados aos efeitos benéficos da semaglutida, particularmente no ambito
cardiometabdlico, para a perda de peso. Contudo, € importante notar que ha uma
escassez de estudos primarios cientificos que abordem especificamente os potenciais
eventos adversos associados a este medicamento, sendo os efeitos adversos
gastrointestinais os mais frequentemente mencionados. A maior parte da literatura
existente atualmente se concentra nos beneficios do uso de semaglutida,
negligenciando a analise aprofundada dos possiveis riscos que este farmaco pode
apresentar.

Embora o Ozempic® tenha demonstrado grande eficacia no emagrecimento
em estudos clinicos, com perdas de peso significativas, sua aprovacao oficial para

essa finalidade foi obtida apenas em janeiro de 2023. A utilizagdo do Ozempic® para
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0 emagrecimento é recente, o que significa que ndo h& estudos de longo prazo que
comprovem sua seguranca e efetividade para esse fim.

Priorizar medidas néo farmacoldgicas como dieta balanceada, atividade fisica
regular e mudancas no estilo de vida € fundamental para o emagrecimento saudavel
e sustentavel. A avaliacdo individualizada por um profissional de saude é essencial
para o desenvolvimento de um plano seguro e eficaz, considerando as necessidades
e caracteristicas de cada individuo. Uma abordagem multidisciplinar, envolvendo
equipe de saude qualificada, garante um tratamento abrangente da obesidade,
promovendo o bem-estar fisico e mental.

Torna-se fundamental, portanto, contextualizar a relevancia dessa temética
para a area da saude, considerando os impactos que o uso inadequado do Ozempic®
pode gerar na saude individual e coletiva. A abordagem cientifica, baseada em
evidéncias robustas provenientes de pesquisas rigorosas, € imprescindivel para guiar
decisbes assertivas sobre o manejo da obesidade e do sobrepeso, priorizando a

seguranca e o bem-estar dos pacientes.
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