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RESUMO

A Liraglutida é um farmaco sintético, injetavel, sua agao
consiste no aumento da secrecdo de insulina, diminuindo a
liberagdo do glucagon retardando o esvaziamento gastrico
e provocando a reducio do apetite. O objetivo da pesquisa
foi apresentar os resultados relevantes que demonstram
que a liraglutida pode ser utilizada no tratamento para a
obesidade, descrevendo o mecanismo de acido da
liraglutida, identificando as reacdes adversas mais comuns
associadas a este firmaco, além de apresentar os efeitos
terapéuticos na perda de peso. Trata-se de uma pesquisa de
revisdo integrativa da literatura, os portais para coleta de
dados utilizados foram as bases da PubMed e Google
académico, com textos em inglés e portugués do periodo de
2009 a 2021, foram utilizados um total de 6 artigos para
fundamentar o artigo. Através dos ensaios clinicos
observados, evidenciou-se que o uso da liraglutida é
eficiente e recomendado para o processo de
emagrecimento, principalmente com o auxilio de exercicio
fisico e dieta saudavel, com efeitos adversos transitorios de
intensidade leve e moderada. Portanto, a liraglutida
mostrou-se eficaz para a perda de peso, com alta
tolerabilidade e seguranca para o tratamento da
obesidade.

PALAVRAS-CHAVE:
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Obesidade, liraglutida,

ABSTRACT

Liraglutide is a synthetic, injectable drug, its action consists of
increasing insulin secretion, decreasing the release of
glucagon, delaying gastric emptying, and causing a reduction
in appetite. The objective of the research was to present the
relevant results that demonstrate that liraglutide can be used in
the treatment of obesity, describing the mechanism of action
of liraglutide, identifying the most common adverse reactions
associated with this drug, in addition to presenting the
therapeutic effects on loss of weight. This is an integrative
literature review research, the data collection portals used were
the PubMed and Google academic databases, with texts in
English and Portuguese from the period 2009 to 2021, a total
of 6 articles were used to substantiate the article. Through the
clinical trials observed, it was shown that the use of liraglutide
is efficient and recommended for the weight loss process,
especially with the help of physical exercise and a healthy diet,
with transient adverse effects of mild and moderate intensity.
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Therefore, liraglutide proved to be effective for weight loss,
with high tolerability and safety for the treatment of obesity.

KEYWORDS: Obesity, liraglutide, slimming.

1. INTRODUCAO

A obesidade é uma doenga crénica que se
caracteriza pelo acimulo de gordura corporal anormal,
podendo ocasionar varios fatores de riscos metabolicos,
cardiovasculares e articulares. O consumo excessivo de
alimentos ricos em agtlicar ¢ gordura ¢ o sedentarismo
contribuem na maior parte para a causa dessa doenga'.

E importante salientar que uma das avaliagdes
utilizadas para o diagndstico da obesidade ¢ através do
calculo do Indice de Massa Corporal (IMC) onde se
determina por meio do peso corporal e estatura (ao
quadrado). Em adultos, ¢ indicativo quando o valor ¢
igual ou maior do que 30 kg/m2 Ja nas criangas e
adolescentes, ira depender da idade e sexo especifico do
paciente para a avaliagdo®.

De acordo a Organizagdo Mundial da Satide (OMS)
a obesidade pode acarretar qualquer faixa etaria e esta
associada ao surgimento de muitos problemas de saude,
em destaque o Diabetes Mellitus, patologia progressiva
e cronica que apresenta quadro de hiperglicemia
permanente sucedido na falta ou na producdo
insuficiente do horménio insulina no pancreas,
responsavel pela regulacdo da glicose na corrente
sanguinea'?.

Além de provocar dificuldades na satde fisica, a area
emocional também ¢ muito atingida. O sobrepeso causa
insatisfagdo corporal e contribui para a baixa autoestima
do individuo. Por isso, muitas pessoas recorrem ao uso
de medicamentos com o intuito de ter um resultado
satisfatério em pouco tempo*. Um dos medicamentos
que auxiliam na perda de peso ¢ a Liraglutida.
Conhecida como Victoza ou Saxenda, ¢ um analogo
peptideo glucagon 1 (GLP-1) capaz de aumentar a
secre¢do de insulina nas células betas dependente de
glicose, ocasionando a limita¢ao de fluxo do glucagon,
tardando o  esvaziamento gastrico e resultando
no saciamento da fome. Como consequéncia, promove
0 emagrecimento nos pacientes’.
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No entanto, a utilizagdo de farmacos sem a mudanga
de habitos alimentares, praticas de exercicios fisicos e
modificacdo no estilo de vida ndo fornecerdo resultados
a longo prazo, pelo contrario, muitas vezes podem
causar efeito rebote. Sendo assim, é de suma
importancia o acompanhamento de profissionais
qualificados como médico, nutricionista, farmacéutico e
educador fisico para proporcionar o melhor tratamento
para o paciente®.

Percebe-se que a obesidade vem crescendo
gradativamente ao longo do tempo e a tendéncia ¢ que
esse numero se eleve cada vez mais. Por meio disso, é
crucial a busca de tratamentos que melhorem a vida do
paciente através de pesquisas e estudos realizados que
possam oferecer alternativas viaveis e comprovadas
cientificamente. Mediante a relevancia do assunto em
questdo, deve-se questionar: o uso da liraglutida pode
auxiliar no tratamento da obesidade? Os estudos
apontam resultados significantes na redugdo de peso de
pacientes obesos. A vista disso, esse artigo visa
apresentar os resultados que demonstram que a
liraglutida pode ser utilizada no tratamento da
obesidade.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisdo bibliografica integrativa,
técnica de pesquisa que redne e sintetiza o conhecimento
cientifico produzido, por meios da analise dos resultados
ja evidenciado nos estudos de muitos autores, de
trabalhos publicados na base de dados PUBMED e
Google académico, utilizando os descritores: incretinas
and liraglutida and obesidade and reducdo de peso. Os
critérios de inclusdo sdo embasados em artigos que
abrangem como tema principal o uso da liraglutida na
obesidade, com idiomas em portugués e inglés, nos anos
de 2009 a 2021, disponiveis gratuitamente. Os critérios
de excluséo se basearam em artigos repetidos, livros, e
documentos que ndo tinha relacdo com o tema proposto.

3. DESENVOLVIMENTO
Obesidade

A obesidade tornou-se uma doenga que vem
crescendo gradativamente em paises desenvolvidos e
em desenvolvimento. O motivo geralmente ¢ a falta de
alimentacdo saudavel, sedentarismo, predisposi¢ao
genética e fatores emocionais que levam muitos
individuos a adquirirem disturbios, dentre eles, o
Transtorno compulsivo alimentar (TCA), que gera como
consequéncia o sobrepeso®’:8,

Considerada uma patologia cronica, a obesidade se
caracteriza pela quantidade excessiva de gordura atipica,
ocasionando multiplos fatores de risco a saude, como
hipertensdo arterial, dislipidemia,  problemas
cardiovasculares e articulares, transtornos emocionais, e
em relevancia ¢ umadas principais causas que
contribuem para obtengdo do Diabetes Mellitus’.

Sendo uma doenca cronica, o Diabetes Mellitus ¢
descrito pela deficiéncia na produgdo de insulina, um
horménio produzido no pancreas importante para varios
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processos  metabdlicosno  organismo  humano,
principalmente por promover a homeostase da glicose
na corrente sanguinea!®!!,

Posto isso, a melhor forma de diagnosticar um obeso
¢ por avaliagdes metabolicas, fisicas e psicologicas. Um
dos pardmetros mais utilizado ¢ o Indice de Massa
Corporal (IMC) que qualifica de acordo a divisdo do
peso em quilogramas (kg) pela altura em metros ao
quadrado (kg/m?)8.

Com o intuito de perder o excesso de peso, muitos
individuos optam por intervengdes cirlirgicas como o
Bypass Gastrico, Gastrectomia vertical, sendo alguns
dos métodos associados a cirurgia bariatrica. Todavia, os
riscos relacionados a operacéo classifica-o como ltimo
recurso a ser escolhido, exceto em pacientes com
obesidade morbida ou que ndo tiveram €xito em outros
tipos de tratamento!>!>14,

Como alternativa de tratamento, as intervengdes
farmacoldgicas vém crescendo e evoluindo ao longo dos
anos. Dentre um dos medicamentos que auxiliam na
reducdo de peso ¢ a Liraglutida, farmaco pertencente a
classe dos miméticos da incretina, que demonstra
resultados significantes nas pesquisas'>.

Incretinas

Secretados pelas células enddcrinas presentes no
intestino delgado, as incretinas sdo hormonios que
exercem uma importante fung8o no aumento da
secre¢do de insulina apds ingestdo de alimentos e
influenciam a proliferacdo de células beta localizadas
nas ilhotas de Langerhans>.

A classe das incretinas destaca dois principais
hormoénios: peptideo insulinotrépico dependente de
glicose (GIP) e peptideo-1 tipo glucagon (GLP-1).
Gerados no trato gastrointestinal (TGI), sdo excretados
quando ha degluti¢do de alimentos, o GIP atuando no
esvaziamento gastrico ¢ o GLP-1 aumentando a
secrecdo de insulina, diminuindo o fluxo de glucagon e
retardando o esvaziamento gastrico. Apds a liberagao da
GIP e GLP-1, sdo inativadas pela enzima dipeptidil-
peptidase 4 (DPP-4), responsavel pela degradagio

desses hormonios®.

Liraglutida

A liraglutida ¢ um andlogo sintético do peptideo-1
tipo glucagon (GLP-1) da classe das incretinas, capaz de
regular a glicose no sangue. Aprovado inicialmente pela
Agéncia de Vigilancia Sanitdria (ANVISA) para o
tratamento de Diabetes Mellitus tipo II, os efeitos
causados vem promovendo perda de peso significante,
chamando a aten¢@o para o uso em farmacoterapias na
obesidade. Sua sintese sucede do manejo de leveduras,
abarcando os processos de fermentagdo, recuperagio e
purificagdo das mesmas'>!®,

A forma farmacéutica encontrada ¢ através da
injecdo subcutanea administrada uma vez ao dia. Possui
absor¢do lenta e sua concentragdo plasmatica atinge
nivel maximo entre 10 e 14 horas apos a
administracdo!’.
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Mecanismo de acéo e efeitos colaterais

Com a estrutura idéntica ao GLP-1 nativo, sua agdo
ocorre através da ligagdo nos receptores GLP-1
localizados nas células betas pancreaticas, estimulando
o aumento da secre¢do de insulina, reduzindo o fluxo de
glucagon e retardando o esvaziamento gastrico que
consequentemente ocasionara o saciamento da fome,
decorrente da ingestdo de alimentos'®.

O saciamento da fome acontece através de dois
mecanismos: o retardo do esvaziamento géstrico e uma
acdo no centro de saciedade do cérebro. O efeito de
saciedade depende de varios fatores, para entender como
funciona é preciso compreender como ocorre a fome?.

O hormonio grelina, responsavel por ativar o
apetite, € produzido no estomago e intestino que avisa
no cérebro a vontade de comer, principalmente antes das
refei¢des, surtindo o efeito da fome. Apds o consumo de
alimentos, sua concentragdo cai, promovendo a
sensagdo de saciedade. O o6rgdo encarregado da
regulag@o da fome e saciedade ¢ o hipotalamo, a regido
ventral e ventromedial, respectivamente’®.

Depois da sensagdo de satisfeito posterior a
alimentagdo, o intestino e o tecido adiposo liberam
os hormonios colecistonina e leptina nessa ordem na
corrente sanguinea, que auxiliam no controle da
ingestdo de comida através da sinalizagdo para o
hipotdlamo responsavel por receber, processar e
transmitir esses sinais.

Por ser um recém-chegado no tratamento da
obesidade, suas reagdes adversas ndo podem ser
definidas com certeza. As mais comuns apresentadas
principalmente em uso inicial foram: nauseas, vOmitos,
diarreia, cefaleia, gastrite, frequéncia cardiaca elevada®.

Aprovagéo da Anvisa

Em 2016, a ANVISA autorizou o uso da liraglutida
em tratamentos da obesidade por apresentar respostas
positivas nos pacientes relatados pelos estudos
realizados. E recomendado a dose de até 3,0 mg ao dia
com uma dieta saudavel e pratica de exercicios para
adultos com o Indice de massa corporal (IMC) de
30kg/m? para obesos e 27kg/m? para quem estad com
sobrepeso, além dos individuos que possuem DM tipo 1
€22,

4. DISCUSSAO

No estudo de Astrup, et al. (2009)*? analisou-se a
perda de peso ocasionada pela liraglutida
comparativamente com o orlistate, um dos
medicamentos disponiveis para o tratamento da
obesidade. Foi realizado um estudo randomizado duplo-
cego, controlado por placebo em 564 adultos (total de
homens e mulheres) entre 18-65 anos, com o IMC de 30-
40 kg/m?, sem Diabetes Meliitus tipo 2, pelo periodo de
20 semanas. Foram estabelecidos trés grupos dentre os
selecionados: os que receberam a liraglutida sob via
subcutanea injetavel uma vez ao dia (com progressao de
miligramas: 1,2 mg, 1,8 mg, 2,4 mg, 3,0 mg no decorrer
das semanas), o orlistate (120 mg trés vezes ao dia via
oral) e o placebo (uma vez por dia via subcutanea

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.41,n.3,pp.70-74 (Dez 2022 — Fev 2023)

injetavel). Com os resultados observados nesse ensaio
clinico foi possivel concluir que a liraglutida induziu a
redugdo de peso significativamente em vista do placebo
e do orlistate. Foi evidenciado uma média de perda de
peso 4,8-7,2 kg por comparagdo de 2,8 kg com placebo
e 4,1 kg com orlistate. Os efeitos adversos mais comuns
relatados foram nauseas e vomitos de intensidade leve e
moderada, mas principalmente transitorios, nao
interferindo na continuacao do tratamento. Vale ressaltar
que os individuos designados para o estudo submeteram
a uma dieta com déficit de energia e aumento de
atividade fisica, fatores muitos importantes que auxiliam
na perda de peso em conjunto com os medicamentos.

No artigo de Neto (2021)> teve como propdsito
mapear através da analise de dados nos estudos
selecionados o uso da liraglutida no tratamento da
obesidade. Nesta revisao bibliométrica foi discutida a
eficacia e a seguranga desse farmaco, mediante a
investigacdo de ensaios clinicos e artigos relevantes que
corroboraram o topico em questdo. Obteve como
desfecho que a liraglutida apresenta eficacia e seguranca
como medicamento adjuvante para diminuir o indice de
massa corporal (IMC) comprovando o funcionamento
do mesmo.

J4 Peradze (2019)%* investigou se o tratamento de
liraglutida em alta dose (3 mg) a curto prazo (5 semanas)
em pacientes sem Diabetes Mellitus tipo 2 afeta os
metabolitos, perfil lipidico e lipoproteico em beneficios
cardiovasculares independentes da perda de peso.
Através de um estudo randomizado duplo-cego,
cruzado, controlado por placebo em vinte individuos
obesos, realizado no Beth Israel Deaconess Medical
Center (BIDMC), Massachusetts, Estados Unidos, com
aplicagdo injetdvel subcutdnea uma vez ao dia com
gradagdo de miligrama (0,6, 1,2, 1,8, 2,4 a 3,0 mg)
durante as cinco semanas de ensaio clinico, foi
constatado ao final da experiéncia que a liraglutida além
de compelir a redugdo de peso, também contribui para a
atenuacdo das concentracdes de  marcadores
cardiovasculares como o colesterol total e fragdes e as
concentragdes hormonais (activina e folistatina),
diminuindo os riscos de propensdo de aterosclerose e
doenga cardiovascular.

Como ja relatado pelos artigos expostos, a liraglutida
ha curto prazo mostra relevancia terapéutica. Com o
intuito de demonstrar eficacia por tempo prolongado,
Astrup et al. (2012)*® em continuagdo do seu estudo
iniciado em 2009, indagou se a liraglutida apresentava
seguranca, tolerabilidade e sustento da perda de peso ao
longo de 2 anos de uso. Por meio de um ensaio clinico,
duplo-cego, controlado por placebo durante o periodo de
2 anos com aplicagdo diaria subcutanea inicial de 2,4 mg
e posteriormente 3,0 mg de liraglutida, apresentou como
resultado boa tolerancia e sustentacdo de redugdo de
peso além de melhorar os fatores de risco cardiovascular
com melhorias na pressdo arterial e lipidios ratificando
o que foi dito por Peradze (2019)*.

No mesmo pensamento, Lundgren (2021)%
averiguou a manutencdo do peso saudavel com
exercicios, liraglutida ou ambos combinados por
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intermédio de um estudo randomizado, cabega a cabega,
controlado por placebo em pacientes obesos sem
diabetes no Hospital Hvidovre e na Universidade de
Copenhague, na Dinamarca durante o espaco de tempo
de 1 ano. Como resultado foi atestado que houve
diminuicdo média corporal total de 13,1 kg
principalmente com a liraglutida em combinag¢ao com o
exercicio fisico e dieta saudavel, revelando a
importancia que a pratica de exercicio fisico tem no
auxilio da perda de peso, validando o que foi exposto
por Astrup et al. (2009)?2.

Através de uma revisao sistematica ¢ meta-analitica,
Zhang (2019)%” discorreu sobre a eficdcia € seguranga da
liraglutida em individuos obesos e ndo diabéticos. No
artigo foi investigada a quantidade de cinco publicagdes
envolvendo um total de 4.754 pacientes, que teve como
conclusdo a comprovacdo da segurancga ¢ eficacia da
liraglutida para o tratamento em obesos com boa
tolerancia de efeitos adversos.

5. CONCLUSAO

Apds os resultados que foram apresentados neste
artigo, percebe-se que a liraglutida é uma possivel
alternativa no controle de peso, devido a reducdo notavel
de massa corporal na maioria dos pacientes estudados.
Outros achados foram quanto aos efeitos secundarios,
como a melhora da pressdo arterial, diminuicdo dos
fatores de risco cardiovasculares e aterosclerose.

Também foram evidenciados efeitos adversos,
principalmente de origens gastrointestinais,
independentes da dosage, porque mesmo em doses mais
baixas alguns participantes relataram incomodos
gerados pelo medicamento, mas que eram transitorios.

Em suma, pode-se dizer que a liraglutida é um
medicamento eficaz, seguro e com tolerabilidade a curto
e longo prazo que auxilia no tratamento em pacientes
obesos, essencialmente em conjunto com atividade
fisica e dieta saudavel, proporcionando melhores
resultados e qualidade de vida. Contudo, € necessaria a
realizacdo de mais estudos randomizados adicionais
para melhor embasamento clinico.
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