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RESUMO

O estudo proposto ¢ um levantamento transversal que visa identificar e caracterizar as
reagOes adversas associadas ao uso inadvertido de Andlogos do Peptideo Semelhante ao
Glucagon tipo 1 (GLP-1) na populacao geral, focando em individuos que utilizam esses
medicamentos sem indicacdo médica adequada ou prescrigdo formal. A pesquisa busca
identificar os principais efeitos colaterais manifestados e descrever as reagdes adversas
relatadas. A coleta de dados ocorreu durante os meses de maio € novembro de 2024,
envolvendo buscas em dominios eletronicos como PubMed e LILACS. Os dados coletados
serdo analisados para avaliar fatores como faixa etaria e histérico de uso nas publica¢des
acerca do tema, com o intuito de fornecer uma visdo abrangente dos riscos a satde

relacionados ao uso nao supervisionado de andlogos do GLP-1.

Palavras-chave: Semaglutida, AGLP-1, Obesidade, Diabetes Mellitus 2, Ozempic.



ABSTRACT

The proposed study is a cross-sectional survey aimed at identifying and characterizing
adverse reactions associated with the inadvertent use of Glucagon-Like Peptide-1 (GLP-1)
analogs in the general population, focusing on users who take these medications without
adequate medical guidance or formal prescription. The research seeks to identify the main side
effects manifested and describe reported adverse reactions. Data collection occurred between
may and november 2024, utilizing electronic databases such as PubMed and LILACS. The
collected data will be analyzed to assess factors such as age range and usage history in
publications regarding the subject, aiming to provide a comprehensive view of health risks

related to the unsupervised use of GLP-1 analogs.

Keywords: Semaglutide, GLP-1 Agonists, Obesity, Diabetes Mellitus 2, Ozempic.



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

AGLP-1 Agonistas do Glucagon-Like Peptide-1

ANVISA  Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria

CDC Centers for Disease Control and Prevention
DM2 Diabetes Mellitus tipo 2

DPP-4 Dipeptidil Peptidase 4

IBGE Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
IMC Indice de Massa Corporal

MIPS Medicamentos Isentos de Prescri¢ao

OMS Organizagao Mundial de Saude

SOP Sindrome dos Ovarios Policisticos
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1. INTRODUCAO

O uso de medicamentos sem prescricdo médica representa um problema crescente de
saude publica em diversos paises. Nos ultimos cinco anos, a pratica tem se expandido
expressivamente. A prevaléncia da automedicacgdo varia ao redor do mundo. A pratica consiste
na administragdo medicamentos por conta propria, sem a orientacao de profissionais de saude,
contribuindo para o aumento de reagdes adversas e o desenvolvimento de resisténcia a
medicamentos. No caso dos antibidticos, segundo relatdrio da Organizagdo Mundial de Saude
(OMS) !, a resisténcia bacteriana foi diretamente responséavel por 1,27 milhdes de mortes ao

redor do globo em 2019.

No Brasil, uma pesquisa realizada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE)? em 2022 indicou que cerca de 25% dos brasileiros adultos relataram automedicagio
ao menos uma vez por més, ¢ um estudo similar na Unido Europeia revelou que entre 20% e
30% da populagio adulta consome medicamentos sem prescrigio regularmente?,
particularmente analgésicos e outros para controle de peso. Essas praticas tém sérias
implicacdes para a saude coletiva e individual. A utilizagdo indiscriminada de fdrmacos nao
alinhada ao conhecimento adequado sobre posologia, indicagdes e contraindicagdes, pode levar
ao aumento das taxas de reagdes adversas e interacoes medicamentosas, muitas vezes

resultando em mascarar a causa por realizar o tratamento sintomatico e ndo da doencga base.

A semaglutida ¢ um andlogo de GLP-1 que ganhou ampla popularidade nos ultimos dois
anos, chegando até mesmo a sofrer falsificacoes e esgotar nas farmacias apesar do seu preco do
seu preco elevado para a média nacional. Apesar de ser inicialmente desenvolvido para
tratamento da diabetes mellitus tipo 2 (DM2), o grupo que mais busca esse medicamento sdo o
de individuos insatisfeitos com seu peso corporal. Estudos epidemiologicos recentes destacam
que o uso nao supervisionado desse grupo de farmacos esta associado a eventos significativos,

incluindo problemas gastrointestinais e pancreatite*, que podem levar a complica¢des severas.

Apesar de ndo se enquadrar nos grupos dos Medicamentos Isentos de Prescricao (MIPs)
no Brasil®, pode ser facilmente encontrado nas farmécias e adquirido sem a necessidade de
prescricao. Os MIPs sdo medicamentos que a sua compra pode ser feita diretamente em

drogarias e sao destinados ao tratamento de condigdes de satide autolimitadas, ou seja,



condicdes leves e de curta duracdo como dores de cabecas, alergias, febre e desconforto
gastrointestinal. S3o medicamentos considerados de baixo risco e seguem regulamentacdes
especificas estabelecidas pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa) °, sdo
considerados aspectos como seguranca, eficacia e perfil de toxicidade. Exemplos desses
medicamentos sdo: paracetamol (usado no alivio de dores leves e controle de febre), dipirona
(analgésico e antipirético), antiacidos (alivio de sintomas como azia e indigestao), loratadina
(antialérgico) e cremes a base de dexpantenol (utilizado em pequenas lesdes cutaneas, auxilia

na regeneracao, hidratagao dos tecidos).

Nesse contexto, este estudo visa investigar as reacdes adversas decorrentes do uso
inadvertido de analogos do GLP-1ef, objetivando contribuir para o entendimento dos riscos de
satide publica relacionados a automedicacgdo e fornecer evidéncias para politicas de controle e

conscientizagdo populacional.
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2. JUSTIFICATIVA

O estudo sobre o uso inadvertido de andlogos do GLP-1 se justifica pela necessidade de
reduzir os danos individuais e coletivos causados por essa pratica, trazendo uma reflexao sobre
a importancia do acompanhamento médico e das questdes intrinsecas dos individuos que
tornaram essa pratica frequente. Nesse contexto, a causa preponderante da questdo esta na
insuficiéncia de estudos abrangentes e detalhados sobre as reagdes adversas do uso continuo
dessa classe de medicamentos. E crucial compreender como a informagio qualificada pode
transformar a relacao das pessoas com medicamentos, tornando-as agentes mais responsaveis

e criticos no cuidado com a propria satude.

A relevancia académica e social desse tema esta atrelada ao fato de que a
conscientizacdo sobre o uso seguro de medicamentos ¢ um aspecto essencial na promogao da
saude. Esse estudo visa, além de identificar os problemas decorrentes do uso indevido de
medicamentos, sugerir agdes educativas e preventivas com o intuito de auxiliar na formacao de

profissionais de satide capacitados para orientar a populagao.
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

O objetivo primario desse trabalho ¢ abordar as principais rea¢des adversas manifestadas
durante o uso dos andlogos de GLP-1, discutindo sobre a utilizagdo dessa classe de

medicamentos sem indica¢ao médica.

3.2  OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Analisar os fatores que levam ao uso inadvertido de medicamentos.

e Revisar a literatura dos ultimos 5 anos sobre analogos de GLP-1 e os riscos da
automedicagao.

e Revisar as principais patologias em que AGLP-1 sdo indicados.

e Analisar o significado de satde e como a sociedade influencia nas escolhas individuais.

e Discutir a importancia do acompanhamento médico e da educagdo em saude.
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4. REFERENCIAL TEORICO

4.1 A DIABETES

O termo "diabetes" ¢ a forma abreviada do nome completo "diabetes mellitus". E
provavel que o termo "diabetes" fora cunhado por Apolonio de Ménfis por volta de 250 a.C.6
Em 1675, Thomas Willis acrescentou a palavra "mellitus" ao termo "diabetes", isso ocorreu
devido ao gosto adocicado da urina, um fato que havia sido notado por diversos povos antigos
como gregos, chineses, egipcios, indianos e persas, conforme registrado em suas literaturas. A
diferenciagdo entre diabetes tipo 1 e tipo 2 foi elucidada apenas no século 20, quando Sir Harold
Himsworth descobriu que, enquanto a diabetes tipo 1 envolvia uma deficiéncia absoluta de
insulina devido a destrui¢do autoimune das células betas pancredticas, a diabetes tipo 2 seria
caracterizada por uma combinacao de resisténcia a insulina e a insuficiéncia relativa de insulina.
Nesse contexto, pdde classifica-la em dois tipos, respectivamente: “diabetes sensivel a insulina”
e “diabetes ndo sensivel a insulina”. Essa compreensdo permitiu o desenvolvimento de

tratamentos mais especificos e eficazes para cada tipo de diabetes.

O diabetes tipo 2 ¢ significativamente mais prevalente que o tipo 1, representando
aproximadamente 90 a 95% de todos os casos de diabetes mellitus. Na maioria das situagoes,
seu surgimento ocorre apds os 30 anos de idade, sendo mais frequente entre os 50 e 60 anos. A
progressdo da doenga geralmente ¢ lenta e gradativa. Entretanto, nos tltimos anos observa-se
individuos mais jovens com essa doenca. Essa tendéncia estd fortemente associada ao
crescimento da obesidade, principal fator de risco para o desenvolvimento da DM 2, tanto em
criancas quanto em adultos. No estudo apresentado, o foco serd o tipo 2 de diabetes, pois ¢ a

doenca que possui direta correlagdo com os andlogos de GLP-1.

Em contraste com o diabetes tipo 1, o diabetes tipo 2 caracteriza-se por uma
hiperinsulinemia compensatoria, reflexo da resisténcia a insulina nos tecidos-alvo. Essa
resisténcia, que reduz a eficacia da insulina em promover a captacao e o armazenamento de
glicose, resulta em niveis elevados de glicose plasmatica e desencadeia uma maior secre¢ao de

insulina pelas células beta do pancreas.

O comprometimento da sensibilidade a insulina ndo ocorre de forma abrupta, mas sim

como parte de um processo gradativo, frequentemente associado ao ganho excessivo de peso.
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Evidéncias apontam que individuos obesos apresentam uma redug¢@o no niimero de receptores
de insulina em tecidos como musculo esquelético, figado e tecido adiposo. Entretanto, a
resisténcia insulinica parece estar mais relacionada a disfungdes nas vias de sinalizacao
intracelular, fundamentais para a transducao dos sinais gerados pela ativagao do receptor de
insulina. Um aspecto critico nesse contexto ¢ a lipotoxicidade, caracterizada pelo acimulo
patologico de lipidios em oOrgdos como musculo e figado, que interfere diretamente na

sinaliza¢do da insulina.®

A resisténcia insulinica € um componente central da sindrome metabolica, um conjunto
de distarbios interrelacionados que incluem obesidade visceral, hiperglicemia, dislipidemia
(aumento dos triglicerideos e reducdo da HDL-colesterol) e hipertensdo arterial. Esses fatores
ndo apenas elevam o risco de diabetes tipo 2, mas também estdo fortemente associados a
complicagdes cardiovasculares, como aterosclerose. A obesidade abdominal, especificamente,
desempenha um papel crucial na génese dessas anormalidades metabolicas, devido ao efeito

pro-inflamatorio e a liberagao aumentada de acidos graxos livres.

Além de ser desencadeada pelo excesso de peso, a resisténcia a insulina pode resultar
de condicdes genéticas ou adquiridas’. A sindrome dos ovarios policisticos (SOP), por
exemplo, esta presente em cerca de 80% das mulheres que apresentam resisténcia insulinica.
Esse disturbio, caracterizado pelo hiperandrogenismo e irregularidade menstrual, também esta

associado a um risco aumentado de diabetes tipo 2, dislipidemia e doengas cardiovasculares.

Outras condi¢des endocrinas, como a sindrome de Cushing e a acromegalia, promovem
resisténcia insulinica por meio da acdo de glicocorticoides ¢ hormdnio do crescimento,
respectivamente, que interferem nos efeitos metabdlicos da insulina em tecidos periféricos.
Além disso, anomalias genéticas severas que afetam o metabolismo lipidico ou a sinalizagao
da insulina podem levar ao desenvolvimento precoce de diabetes tipo 2 e complicagdes

associadas. ’

A compreensao dos mecanismos subjacentes a resisténcia insulinica € essencial para o
desenvolvimento de estratégias terapéuticas direcionadas a prevengao e ao manejo do diabetes

tipo 2 e suas complicagcdes metabodlicas e cardiovasculares.
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4.2 A OBESIDADE

Em relacdo a obesidade, essa ¢ caracterizada pelo aciimulo excessivo de gordura

corporal, conforme a descri¢ao de Cintia Cercato e Maria Edna de Melo (2021, pagina 3):

“A obesidade ¢ uma condi¢do complexa, causada por fatores genéticos, neuroquimicos,
ambientais e psicossociais. As causas endocrinas e exclusivamente genéticas do excesso de
peso sao raras, sendo essa pandemia de obesidade fruto da exposicdo de uma populagao
biologicamente vulneravel a um ambiente obesogénico, especialmente no que tange a
disponibilidade de alimentos industrializados de féacil preparo ou ja prontos, altamente

palataveis, com excesso de agticar, gordura e sal, e de baixo custo.”!”

Frequentemente ¢ caracterizada pelo indice de massa corporal (IMC) em valores
superiores a 30 kg/m?, embora a avaliagdo clinica inclua outros parametros como distribui¢ao
da gordura corporal e presenga de comorbidades associadas. Os critérios da Organizagdo

Mundial de Saude!! para adultos sdo:

Peso Normal: IMC entre 18,5 e 24,9 kg/m>.

Sobrepeso: IMC entre 25,0 € 29,9 kg/m?.

Obesidade Grau 1: IMC entre 30,0 e 34,9 kg/m?.

Obesidade Grau 2: IMC entre 35,0 e 39,9 kg/m>.

Obesidade Grau 3 (Obesidade Morbida): IMC > 40,0 kg/m?.

A e

Para individuos menores de 18 anos, a classificacdo da obesidade ¢ baseada em curvas de
crescimento e percentis, como os fornecidos pela OMS ou pelo Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) !!. Nesse contexto, considera-se sobrepeso quando o IMC se encontra entre
o percentil 85 e 94 para a idade e sexo ¢ a classificacao de obesidade se da quando o IMC esta

acima do percentil 95 para a idade e sexo.!?

Ademais, a obesidade ¢ comprovadamente um fator de risco para diversas condigdes
cronicas, como doencgas cardiovasculares, hipertensdo, e certos tipos de cancer, representando
uma das maiores preocupagdes de satde publica mundial. Segundo a Organizagdo Mundial da
Satde, a prevaléncia global de obesidade quase triplicou desde 1975, refletindo as mudangas

no estilo de vida e nos habitos alimentares das popula¢des contemporaneas. '’
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4.3 A PRESSAO ESTETICA E O MUNDO GLOBALIZADO

Nos tempos contemporaneos, os padrdes de beleza sdo altamente influenciados pela
midia digital e pelo consumo globalizado. A diversifica¢do cultural trouxe uma maior aceitagao
de diferentes tipos de corpos, em contrapartida, as redes sociais também impuseram padrdes
rigidos, amplificados por filtros, edigdes e cirurgias plasticas. As redes sociais, em especial
plataformas como o Instagram, desempenham um papel central na disseminag¢ao de padrdes
estéticos irreais. Os “corpos do Instagram”, idealizados e artificialmente aprimorados, sdo
apresentados como metas alcangaveis, mas frequentemente ignoram as limitagdes da biologia
e da genética. Facilmente essas ferramentas transformam tragos fisicos, amplificando a pressao
social para atender os padrdes de beleza que, na pratica, sdo inatingiveis para a maioria das
pessoas. Essa discrepancia gera insatisfacdo corporall3, contribuindo para problemas como
baixa autoestima, transtornos alimentares ¢ o aumento do uso de medicamentos, bem como

procedimentos estéticos ou cirurgias plasticas.

A busca por intervengdes estéticas tem crescido exponencialmente, sendo impulsionada
por promessas de resultados rapidos e aparecendo como uma solugdo para a insatisfagdo
pessoal, mesmo que muitas vezes isso envolva riscos significativos a satde fisica ¢ mental. E
importante salientar, em situagdes como essa, a mengio atribuida a Heréclito de Efeso: “nada
permanece, exceto a mudanga”.!> A histéria demonstra que os padrdes de beleza sempre
estiveram atrelados a contextos ideologicos e tecnologicos, alterando o que ¢ considerado belo
de acordo com a época em que se vive. Portanto, a propria historia reitera que a "beleza ideal”

¢ uma constru¢ao social e ndo uma verdade absoluta.

4.4. HISTORICO E FARMACOLOGIA

A semaglutida ¢ um farmaco que se destaca no tratamento da diabetes tipo 2 devido a
sua eficiéncia no controle glicémico. Posteriormente, foi comprovada também a perda ponderal
nos individuos que a utilizavam, independente de possuirem a diabetes tipo 2 ou ndo.'* A
semaglutida encontra-se disponivel para compra em farmdacias sem necessidade de prescri¢ao
médica, possivelmente devido a crescente demanda do publico por solucdes rapidas e eficazes
para controle de peso, aliada ao crescente marketing que apresenta o medicamento como uma

inovagdo promissora. A popularidade desse farmaco faz com seus estoques acabem
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rapidamente, mesmo o pre¢o ndo sendo acessivel para a grande maioria da populagao brasileira.
Contudo, a auséncia de acompanhamento médico adequado para o uso da semaglutida ¢
preocupante, afinal, ndo cientes dos efeitos adversos e as dosagens apropriadas, as pessoas

indevidamente colocam sua saude em risco ao invés de melhora-la. '°

Considerando as doengas anteriormente citadas, a importancia do farmaco que levou a
ao desenvolvimento desse estudo sera melhor esclarecida devido ao seu mecanismo de agao.
Afinal, sua criagdo representa um marco significativo no desenvolvimento de tratamentos para
a DM2, sendo resultado de anos de uma pesquisa que buscou aprimorar as limitagdes dos
agonistas do receptor de GLP-1. Reconhecendo os entraves desse hormonio endogeno da
familia das incretinas, os pesquisadores da Novo Nordisk, uma empresa farmacéutica
dinamarquesa, comegaram a explorar modificacdes quimicas que poderiam aumentar a
estabilidade do GLP-1. O objetivo era criar um analogo do GLP-1 que resistisse a degradacao
pela DPP-4 e, ao mesmo tempo, mantivesse uma afinidade alta pelo receptor de GLP-1 para
garantir uma resposta terapéutica satisfatoria e permitindo que ela desempenhe um papel
prolongado na regulacdo metabdlica. Apds a criacdo da molécula otimizada, a semaglutida
passou por rigorosos testes pré-clinicos e clinicos para avaliar sua seguranga e eficacia. No
entanto, observou-se também que pacientes tratados com semaglutida apresentavam perda de
peso significativa. Esse fato levou a investigacdo formal do farmaco como uma opgao
terapéutica para obesidade e controle de peso. Encontrado nas farmacias sob o nome comercial

de Ozempic, esse medicamento pode ser adquirido sem a apresentacao de receita médica. Nesse

contexto, individuos que desejam utilizar conseguem facilmente adquirir tal medicagao.

O mecanismo de a¢dao da semaglutida se inicia com a ativagao seletiva dos receptores
de GLP-1, que estdo presentes principalmente nas células beta pancreaticas. Quando a
semaglutida se liga a esses receptores, ela desencadeia uma série de eventos intracelulares que
culminam na exocitose de vesiculas contendo insulina. O que torna a semaglutida
particularmente eficaz ¢ sua agdo glicose-dependente, ou seja, a secrecdo de insulina ocorre
principalmente quando os niveis de glicose no sangue estdo elevados, o que reduz

substancialmente o risco de hipoglicemia.'®

A DPP-4 ¢ uma enzima que desempenha um papel crucial na degradagao das incretinas,
incluindo o GLP-1!7. Apés sua liberagdo no intestino, o GLP-1 enddgeno é rapidamente

inativado pela DPP-4, o que limita sua eficdcia natural em regular os niveis de glicose.
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Além da estimulagdo da secrecdo de insulina, a semaglutida também inibe a secrecao
de glucagon pelas células alfa do pancreas.'® O glucagon ¢ um horménio que age em sentido
oposto a insulina, promovendo a liberagdo de glicose armazenada no figado.” A supressdo da
secrecdo de glucagon pela semaglutida contribui para a reducao dos niveis de glicose em jejum

e pos-prandial, facilitando o controle glicémico em pacientes com diabetes tipo 2.

Outro aspecto crucial do mecanismo da semaglutida ¢ seu efeito sobre o sistema nervoso
central, especificamente em regides do cérebro que regulam o apetite e a saciedade.”” A
semaglutida atravessa a barreira hematoencefalica e atua nos nucleos hipotalamicos para
promover a sensa¢do de saciedade. Isso ndo apenas contribui para a redugdo da ingestdo
calorica, mas também apoia a perda de peso, um efeito benéfico adicional em individuos com

diabetes tipo 2 e obesidade.

A semaglutida também retarda o esvaziamento gastrico, o que prolonga a sensacao de
saciedade pos-refei¢ao e contribui para o controle dos picos de glicose pos-prandial. Este efeito
retardado no transito gastrointestinal ¢ mediado pela interagdo da semaglutida com os

receptores de GLP-1 no trato gastrointestinal.
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5. METODOLOGIA

Para a realizagdo deste estudo sobre os efeitos adversos do uso sem orientagdo médica
de anélogos do GLP-1, optou-se por uma metodologia de revisdo sistematica da literatura,
dando preferéncia para publicacdes cientificas dos ultimos cinco anos. Essa delimitagao
temporal foi admitida com o intuito de captar as informagdes mais recentes e relevantes sobre
o tema, considerando o fato de que os andlogos de GLP-1 sdo uma classe nova de

medicamentos.

Assim, foram incluidos artigos publicados entre 2019 e 2024, permitindo uma analise
centrada nas evidéncias sobre o comportamento de automedicag@o e suas consequéncias para a
saude. A selecdo dos artigos foi realizada a partir de bases de dados cientificas consolidadas,
como PubMed e LILACS. Foram utilizados como descritores: Semaglutida/
Obesidade/Diabetes Tipo 2/AGLP-1/Automedicacdo/Semaglutida E Efeitos Colaterais/
Semaglutide AND Obesity/ Type 2 Diabetes/ GLP-1/ Self-Medication/ Semaglutide AND Side
Effects/ Obesidad / Semaglutida Y Efectos Secundarios/ Semaglutida Y Obesidad.

As linguas utilizadas foram portugués, inglés e espanhol, objetivando uma busca mais
abrangente. Inicialmente, foram identificados 199 artigos; no entanto, apds a aplicagdao de
critérios de inclusdo e exclusdo — entre os quais a restricdo temporal de cinco anos —, a
amostra foi reduzida a 20. Esse processo garantiu a exclusdo de estudos desatualizados e focou
a analise nas contribuigdes mais recentes da literatura. Por sua vez, pelos critérios de exclusao
descartam-se artigos referentes a eficacia da semaglutida quando comparada a outro
medicamento, bem como artigos referentes ao uso da semaglutida na infancia (menores de 18
anos). Também serdo excluidos comentarios, opinides de especialistas, cartas ao editor,

resumos € estudos com animais.

Na plataforma de busca PubMed, foram aplicados os seguintes filtros: publicagdes dos
ultimos 5 anos, estudos realizados em humanos, € uma categoria etaria especifica: adultos
(acima de 19 anos). A escolha desses critérios teve como objetivo facilitar a pesquisa
bibliografica, sem comprometer a etapa de triagem dos artigos identificados. Por outro lado, na
plataforma LILACS, devido as limita¢des nos filtros disponiveis, foi possivel utilizar apenas o
filtro referente aos ultimos 5 anos. E importante destacar que, na busca realizada no PubMed,
foram empregados exclusivamente descritores em lingua inglesa, enquanto na LILACS foram

utilizados descritores em portugués e espanhol.
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Os demais estudos identificados no processo de busca foram excluidos devido a diversos
fatores, como a apresentacdo de informagdes inconsistentes em relacdo a literatura
predominante, tangenciamento do tema, artigos sobre individuos com doengas sist€émicas como
doenca renal grave, bem como a obtengdao de resultados com relevancia limitada para os
objetivos do estudo ou a identificacdo de possiveis conflitos de interesse. Apds a aplicagdo
desses critérios de exclusdo e uma analise criteriosa, foram selecionados, ao final, 20 artigos

que compoem a base de dados utilizada no presente trabalho.
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