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RESUMO

O medicamento Ozempic® (semaglutida) é caracterizado por ser um agonista do
receptor do peptideo-1 semelhante ao glucagon (GLP-1), tendo sido criado com a
finalidade de atuar na terapéutica do diabetes melitos tipo 2 (DTM2). Ao longo dos
anos seu efeito expansionista foi observado em casos de obesidade tendo como base
estudos que apresentaram resposta satisfatoria na reducédo de gordura corporal de
individuos que fazem uso deste medicamento. No presente trabalho objetivou-se
atualizar dados reportados para a semaglutida com énfase no uso off label. A
metodologia consiste em uma revisdo bibliografica nas bases Scientific Electronic
Library Online (SciELO), Google Académico, Biblioteca Virtual em Saude e Site da
Associacao Brasileira para Estudo da Obesidade e Sindrome Metabodlica (ABESO),
com énfase nos descritores: “medicamento Ozempic”; “uso em off label”; “obesidade
e diabetes mellitus tipo 2 (DMT2)”; “semaglutida e riscos para a saude’.
Extensivamente, considerou-se a importancia da atencao farmacéutica vinculada ao
uso do farmaco semaglutida. A analise dos dados de artigos originais ou revisées
sistematicas mostrou que o uso abusivo da semaglutida em dietas de emagrecimento
pode desencadear uma série de complicacdes gastrointestinais podendo atingir
diversos 6rgdos como pancreas, estbmago e intestino. Neste cenario, encontra-se
gue o aumento de casos de obesidade em todas as classes sociais tem sido
registrado mundialmente como um problema de saude caracteristico de doenca
adquirida ou designado como um fator genético especifico do individuo, que estao
associados ou néo a questdes sociais. As opc¢des terapéuticas para o tratamento do
diabetes DMT2, ampliaram os conhecimentos acerca dos mecanismos de regulacao
da glicose e reducao de peso, e nas ultimas duas décadas surgiram novos farmacos,
dentre os quais encontra-se a semaglutida. Nesta perspectiva, o uso do medicamento
Ozempic® em tratamento para emagrecimento, esta associado a diversos efeitos
adversos como cefaleia, gastrite, indigestdo, refluxo gastroesoféagico, diarreia,
nausea, vomito, hipoglicemia, tontura, cansaco, fadiga, constipacdo e retinopatia.
Com relacédo a assisténcia farmacéutica, faz parte das responsabilidades profissional
conscientizar os pacientes no uso adequado de farmacos e acompanhar o programa
de tratamento, objetivando a promocéo do uso racional de medicamentos visando a
reducdo dos danos a saude.

Palavras-chave: Ozempic; Semaglutida; Obesidade; Diabetes Mellitus tipo 2; Uso off

label; Assisténcia farmacéutica.



LISTA DE QUADROS

Quadro 1. Banco de dados de publicacdes acerca do medicamento Ozempic®.... 12

Quadro 2. Classificagao do grau de obesidade...........cccccoeeeieiiiiieiieeeeeieeeae 17

LISTA DE ABREVIATURAS, UNIDADES, SIMBOLOS E SIGLAS

ABESO

CONITEC

DMT2
GLP-1
HCP
IMC
Kg

m2

mg
OMS
PCH

Associacdo Brasileira para o Estudo da Obesidade e Sindrome
Metabdlica

Comiss&o Nacional de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico
de Saude

Diabetes Mellitus Tipo 2

Glucagon Like Peptide 1 (peptideo semelhante ao glucagon 1)

Health Care Provider (profissional de saude)

indice de Massa Corporal

Kilograma

Metro ao quadrado

Miligrama

Organizacdo Mundial da Saude

Profissionais de Saude nao Farmacéuticos



SUMARIO

1. INTRODUGAOD ..ottt en et eaete e eneanns 10
2. METODOLOGIA ..ot e ettt e e e e e e et e e e e e ee saaanas 11
3. RESULTADOS E DISCUSSAQ .....ovcuieieeeeeeeee ettt e 17

3.1 - Atencdo Farmacéutica Vinculada ao Uso do Medicamento Ozempic®...... 22
4. CONSIDERAGCOES FINAIS ...uoriieeereererseesesssssesesessssssssssesssssssessessssssssssssssss sessenes 24

REFERENCIAS ..ot ettt e e e e et e et e eeete e e e e e e e e 26



10

1. INTRODUCAO

A obesidade tem como definigdo o acumulo excessivo de gordura corporal e
em alguns casos, o estilo de vida do individuo ndo possibilita um controle ideal sobre
a alimentacéo e pratica de exercicios fisicos (GOMES; TREVISAN, 2021). Individuos
com indice de massa corporal (IMC) acima do peso enfrentam o desafio da disciplina
e persisténcia em manter dietas saudaveis de baixa caloria e muitas vezes, este
objetivo sofre restricbes que vao além da decisdo de ndo ingerir alimentos néo
saudaveis, ja que um ICM elevado (= 30 kg/m?) pode estar correlacionado com
doencas como hipertensdo arterial, diabetes, doencas no figado e até mesmo,
algumas neoplasias (ABESO, 2023; MANCINI, 2020). Outras questbes podem estar
interferindo, tais como: problemas psicoldgicos, afetivos ou familiares, bem como
rotina exaustiva. Portanto, a autodisciplina para mudar o estilo de vida passa a ser
um desafio maior (AOYAMA et al., 2018).

A obesidade € uma doenca de manifestacdo multifatorial tendo sido
considerada fator de risco para diversas outras comorbidades como o diabetes
mellitus tipo 2 (DMT2), bem como doencgas renal crénica e cardiovasculares (REGES,
2020). Uma vez que o tecido adiposo age como um érgdo enddcrino e atua através
da liberacdo de proteinas ativas, evidenciou-se que o acumulo deste tecido favorece
a incidéncia processos inflamatérios. Mediante a conscientizacdo do sobrepeso ou
obesidade, cabe ao individuo buscar meios restritos de contabilizar o valor energético
ingerido por dia e equilibrar a ingestdo alimentos, com énfase na diminuicdo do
consumo de alimentos riscos em gorduras e acucares (AOYAMA et al.,, 2018;
MEDEIROQOS, 2021).

Dentre os medicamentos utilizados para perda de peso encontra-se 0
Ozempic® (semaglutida) um andlogo ao receptor do peptideo 1 semelhante ao
glucagon (GLP-1) que vem sendo prescrito de forma off label para pessoas com
sobrepeso ou obesas (BARBOSA et al.,, 2021). No presente trabalho, objetivou-se
atualizar dados bibliograficos para o uso do medicamento Ozempic® para
emagrecimento, com énfase nos seus efeitos adversos. Extensivamente, aborda-se
a importancia da assisténcia farmacéutica, que dentre outras funcdes, abrange o
acompanhamento clinico, redirecionamento do tratamento (se necessério), e

orientacdo para habitos de vida saudaveis.
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2. METODOLOGIA

A revisdo bibliografica foi conduzida em bases de dados nacionais e
internacionais como: Google Académico, Scientific Eletronic Library Online (SciELO),
Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e site da Associacao Brasileira para Estudo da
Obesidade e Sindrome Metabdlica (ABESO). O medicamento Ozempic® deteve o
foco principal na fundamentacdo de andlises voltadas para os descritores:

“medicamento Ozempic”; “uso em off label da semaglutida (Ozempic®)”; “obesidade

e diabetes mellitus tipo 2 (DMT2)”; “uso da semaglutida e riscos para a saude”.

Os filtros da pesquisa foram determinados pelas palavras-chave: Ozempic;
Semaglutida; Obesidade; Diabetes Mellitus tipo 2; off-label/semaglutida. Neste
escopo, foram consideradas publicacfes cientificas do periodo 2013 a 2023 (porém
nao limitante), considerou-se, ainda, a inclusdo da “importancia da atengao

farmacéutica vinculada ao uso do medicamento Ozempic”.

A busca literaria resultou em um banco de dados de 65 referéncias, das quais
foram selecionados 40 trabalhos, dos quais 26 encontram-se descritos no Quadro 1.
O critério de escolha consistiu na selecdo de dados que abordem o eixo tematico da
pesquisa. As citagbes destacadas neste quadro seguem a seguinte ordem de

prioridade:

i. uso do medicamento Ozempic® (semaglutida) para emagrecimento;
ii. principio ativo semaglutida (Ozempic®) como medicamento off label no
tratamento da obesidade;
ii. uso abusivo de Ozempic® para emagrecer;
iv.  riscos do uso indiscriminado de Ozempic® para emagrecer;
v. efeito adversos da semaglutida;
vi. atencgdo farmacéutica vinculada ao uso do medicamento Ozempic®;

vii.  outras abordagens vinculadas ao uso da semaglutida.
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Quadro 1. Banco de dados de publicacdes acerca do medicamento Ozempic.

Titulo/Referéncia

Descritivo Resumido

Uso do medicamento
semaglutida como aliado no
tratamento da obesidade
(WEBER et al., 2023).

Revisdo bibliografica voltada para a avaliacdo dos
efeitos colaterais causados pela semagutida, com
informagdes embasadas no conceito de obesidade
tracado pela OMS, como uma das principais
causas do aumento da mortalidade mundial. E
aborda o uso of label da semaglutida para
emagrecimento com énfase na obesidade.

Ozempic (semaglutida) para
tratamento da obesidade:
vantagens e desvantagens a
partr de uma analise
integrativa (SABBA et al.,
2022).

Reviséo bibliogréfica voltada para a avaliacdo das
vantagens e desvantagens do medicamento
Ozempic para tratamento da obesidade.

@) uso do Ozempic
(semaglutida) como
medicamento off label no

tratamento da obesidade e
como auxiliar na perda de

Uso da semaglutida em tratamento para
emagrecimento, com analise do farmaco na agéo
periférica e o controle da perda de peso, bem como
evidencia-se o0 indice de efeitos colaterais dos
analogos do GLP-1 no tratamento da obesidade,

peso (GOMES; TREVISAN, [ com destaque adicional para assisténcia
2021). farmacéutica.

Uso de semaglutina no|Aborda o uso da semaglutida injetavel no
tratamento da obesidade | tratamento da obesidade, objetivando caracterizar

(TIMO et al., 2022).

a obesidade e consequéncias associadas, aléem de,
identificar seu mecanismo farmacoldogico no
tratamento da obesidade.

Relacao entre o medicamento
semaglutida e redugcao de
peso em pacientes com
obesidade: uma revisdo
sistematica (MONTALVAN et
al., 2022).

Revisdo sisteméatica que aborda o uso da
semaglutida e a perda de peso em pacientes
obesos.

O uso de agonista do receptor
GPL-1, semaglutida, como
terapia para emagrecimento
em pacientes obesos (DE
PAULO et al., 2021).

Avalia o efeito do uso da semaglutida como
agonista do receptor GLP-1, em terapia de
emagrecimento para pacientes obesos.
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Relacion entre el farmaco
semaglutida y la reduccién de
peso en pacientes con
obesidad: una revision
sistematica (MONTALVAN et
al., 2022).

(Relacdo entre o farmaco
semaglutida e a reducéo de
peso em paciente com
obesidade: uma revisdo
sistematica).

Revisdo sistemética sobre os objetivos, métodos e
resultados apresentados para o farmaco
semaglutida utilizado no tratamento contra o
diabetes DMT2 e obesidade.

Uso irracional de
medicamento: analise do
contetdo veiculado no TikTok
sobre medicamento e
suplementos emagrecedores
(FANTAUS, 2023).

Andlise sobre a propagacdo de medicamentos
através das redes sociais principalmente o "Tik
Tok" que possui alcance mundial, e os impactos
gue isso pode causar em questdes do tipo “busca
do corpo perfeito” e “padrédo social’. Aborda
conteudos sobre remédios para emagrecimento e
a importancia do farmacéutico na promog¢ao do uso
racional desses medicamentos visando a reducao
de danos a saude.

Os riscos do uso
indiscriminado de Ozempic
para emagrecer: com énfase
na sua comercializacéo
(SOUZA; PEREIRA DOS
ANJOS, 2023).

Estudo sobre a comercializacdo do Ozempic® de
forma indiscriminada propagada através da midia.
Expbe o0s riscos que a automedicacdo pode
acarretar com énfase nos efeitos adversos e
assisténcia farmacéutica para auxilio e orientacédo
do uso deste medicamento.

Efeito adversos da
semaglutida comparada a
liraglutida:  uma  reviséo
integrativa de literatura (DE
MORAES et al., 2022).

Revisao integrativa sobre a exposicdo a efeitos
colaterais ocasionados pelo tratamento da
obesidade com o uso da semaglutida e liraglutida.

As consequéncias clinicas do
uso de Ozempic para
tratamento da obesidade:
uma revisdo de literatura
(TRABULSI et al., 2023).

Abordagem do conhecimento cientifico acerca do
uso do medicamento semaglutida no tratamento
para controle de peso corporal e suas
consequéncias clinicas.

A atuacédo do farmacéutico no

uso da semaglutida
(Ozempic): uma reviséao
integrativa (DO

NASCIMENTO et al., 2021).

Reviséo integrativa sobre o uso da semaglutida no
combate ao diabetes DMT2 e correlagdo com a
necessidade de mudancas de habitos objetivando
contribuir com o controle da doenca. Além disso,
apresenta uma revisao bibliografica sobre o que é
a semaglutida, seus beneficios e desvantagens.
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Atencao farmacéutica no uso
indiscriminado de
medicamentos antidiabéticos
injetveis para emagrecer
(CADETE; RODRIGUES,
2023).

Levantamento de artigos cientificos acerca de
medicamentos antidiabéticos para emagrecer,
tendo como objetivo a analise do uso da
semaglutida, o uso off label da liraglutida e da
tirzepatida para perda de peso, bem como aborda
a importancia da atencéo farmacéutica para auxilio
e orientacdo do uso desses medicamentos.

Avaliagdo do consumo de
medicamentos para 0
tratamento da obesidade: um
estudo realizado em
farmacias do municipio de
Teresina-Piaui (COSTA et al.,
2020).

Avaliagdo do consumo de medicamentos para o
tratamento da obesidade com base em um estudo
realizado em farmacias do municipio de Teresina-
Piaui.

Clinical review of
subcutaneous semaglutide
for obesity (PHILLIPS;
CLEMENTS, 2022)

(Revisao clinica da
semaglutida subcutanea para
obesidade)

Avaliacdo a eficacia e seguranca do uso de
semaglutida subcutdnea, comercializada como
Wegovy®, um receptor de peptideo-1 semelhante
ao glucagon agonista para obesidade.

Efficacy and safety of oral
semaglutide by subgroups of
patient characteristics in the
PIONEER phase 3 program
management (ARODA et al.,
2022).

(Avaliar a efichcia e a
seguranca do uso oral da
semaglutida por subgrupos
de pacientes na fase 3 do
programa PIONEER).

Avaliacdo da eficacia e seguranca da via oral da
semaglutida versus pacientes com diabetes
mellitus tipo 2.

Once-Weekly semaglutide in
adults with overweight or
obesity (WILDING et al.,
2021).

(Uso da semaglutida vez por
semana em adultos com
excesso de peso ou
obesidade)

Avaliacdo da eficdcia e seguranca do uso da
semaglutida em adultos obesos objetivando perda
de peso com administragéo da semaglutida oral 2,4
mg como dose de manutencdo semanal, atuando
como adjuvante a intervencao no estilo de vida.
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Semaglutide: review and
place in therapy for adults with
type 2 diabetes
(GOLDENBERG; STEEN,
2019).

(Semaglutida:  revisdo e

colocacdo em terapia para
adultos com diabetes tipo 2)

Estudo realizado no Canada que apresenta uma
visdo geral de dados um programa de ensaios
clinicos de semaglutida, incluindo resultados de
eficacia e seguranca. Com base nos resultados das
analises de dados obtidos, o potencial de uso da
semaglutida na pratica clinica é discutido.

Semaglutide single-dose pen-
injector: Post hoc analysis of
summative usability testing for
weight management
(KLONOFF et al., 2021).

(Injetor de caneta injetora de
dose Unica de semaglutida:
Analise post hoc de testes de
usabilidade somativa para
controle de peso)

Pesquisa realizada com humanos que descreve a
administragéo da semaglutida subcutanea, na dose
de manutencdo semanal 2,4 mg, utilizando-se uma
caneta injetora de dose Unica de semaglutida.
Relata ainda, que este farmaco foi aprovado nos
Estados Unidos para controle de peso em
individuos com indice de massa corporal (IMC)
igual ou superior a 30 kg/m?, ou com IMC igual ou
superior a 27 kg/m? para pacientes que tenham
pelo menos uma comorbidade relacionada a
obesidade.

Oral semaglutide in the
management of type 2
diabetes: a report on the
evidence to date (PEARSON
et al., 2019).

(Semaglutida oral no manejo
do diabetes tipo 2: relato das
evidéncias até o momento)

Pesquisa de revisdo em que se discute os efeitos
glicémicos e cardiovasculares dos agonistas de
GLP-1, com especial énfase na semaglutida oral e
0 potencial papel dessa terapia em individuos com
diabetes mellitus tipo 2.

Farmacoterapia do
emagrecimento: efeito rebote
do uso off label da
semaglutida (SOKOLOSKI et
al., 2023).

Avaliagao do uso da semaglutida, efeitos adversos,
efeito rebote no uso off label e disseminacédo de
informagdes na atencédo farmacéutica.

Atencdo Farmacéutica:
fundamentacdo conceitual e
critca para um modelo
brasileiro (ANGONES;
SEVALHO, 2010).

Estudo em que se aborda a atencdo farmacéutica
desde a sua origem nos Estados Unidos e destaca
as contribuicdbes apresentadas pela Espanha e
Organizacdo Mundial da Saude. Descreve ainda,
as devidas orientacbes do farmacéutico sobre
tratamentos em geral, com énfase na reciprocidade
do farmacéutico em exercer um trabalho com ética,
de forma correta e eficaz, colaborando com a
recuperacao do paciente.
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Atencdo farmacéutica no
tratamento da obesidade
envolvendo os analogos do
Glucagon-like peptidel (GPL-
1) (BARBOSA et al., 2022).

Estudo sobre a terapia farmacolégica injetavel no
tratamento da obesidade, com destaque para o0s
beneficios, efeitos colaterais e o uso off label de
anélogos do Glucagon-Like Peptidel (GLP-1).

Controle do diabetes tipo 2
com semaglutida oral:
orientacdo  pratica  para
farmacéuticos (KANE et al.,
2021).

Estudo sobre o tratamento da obesidade com
semaglutida e  orientacdo  pratica para
farmacéuticos.

Proposal of an obesity
classifcation based on weight
history: an offcial document
by the Brazilian Society of
Endocrinology and
Metabolism (SBEM) and the
Brazilian Society for the Study
of Obesity and Metabolic
Syndrome - ABESO
(HALPERN et al., 2022).

(Proposta de classificacao da
obesidade com base no
histérico de peso: um oficial
documento da Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e
Metabolismo (SBEM) e a
Sociedade Brasileira para o

Estudo da Obesidade e
Sindrome Metabodlica
ABESO)

Estudo descrito em um documento emitido pela
Sociedade Brasileira de Endocrinologia e
Metabolismo (SBEM) e a Sociedade Brasileira de
Estudo da Obesidade e da Sindrome Metabdlica
(ABESO), que proporciona uma visdo geral sobre
a classificacdo da obesidade embasada no ganho
de peso maximo alcancado ao longo da vida. Os
individuos que apresentam perda proporcional de
peso tornam-se classificados como tendo
obesidade "reduzida” ou "controlada".

The FDA’s Assessment of
Two Drugs for Chronic Weight
Management (COLMAN et
al., 2012

(A avaliacdo do FDA de dois
medicamentos para peso
crénico Gerenciamento)

Estudo embasado na complexa interacdo entre
genética, fatores ambientais e culturais que
engrandeceu o crescimento da obesidade como
uma epidemia nos Estados Unidos.

Fonte: autoria propria.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Para que uma pessoa seja considerada obesa deve apresentar um IMC (Indice
de Massa Corporal), igual ou superior a 30 kg/m2, sendo este um dado que a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) apresentou em 2017, e ainda, se enquadrar
na classificacao por grau de obesidade descrita no Quadro 2, e a faixa de peso que
indica a eutrofia encontrar-se entre 18,5 e 24,9 kg/m2 (ABESO, 2023; MANCINI, 2020,
WANDERLEY; FERREIRA 2010).

Quadro 2. Classificacao do grau de obesidade.

Niveis Tipo Concentracéao de IMC
Grau 1 | Moderado ou excesso de peso Entre 30 e 34,9 kg/m?
Grau 2 | Obesidade leve ou moderada Entre 35 e 39 kg/m?
Grau 3 Obesidade morbida Igual ou acima de 40 kg/m?

Fonte: adaptado de Gomes; Trevisan, 2021.

O indice de massa corporal (IMC) elevado pode estar relacionado a uma série
de fatores, dentre os quais tem destaque: alimentacdo inadequada, atividade
digestiva desregulada, irregularidade na pratica de atividades fisicas, podendo ser um
alerta para a presenca de doencas cardiovasculares, renais, crbnicas, diabetes

mellitus, e outras possibilidades.

Os parametros utilizados pela OMS para a medicéo de IMC devem ser levados
em consideracao na anamnese de riscos clinicos, ja que estabelece a relacdo entre
0 peso e a estatura do individuo, sendo este um dado inicial para o diagndstico da
obesidade. Existem evidéncias convincentes que o indice IMC elevado esta
relacionado com altas taxas de mortalidade e morbidade, além de ser um fator de
risco para diversas doencas cronicas, como o diabetes DMT2, problema renal crénico
e complicacdes cardiovasculares (REGES et al., 2020; SABBA, et al., 2022).

O tecido adiposo favorece a incidéncia de quadros inflamatérios, em funcéo da
producdo em excesso de proteinas conhecidas como adipocinas que possuem acao
pré-inflamatoria, favorecendo o recrutamento de macrofagos aos adipécitos, com
liberacdo de adipocinas pro-inflamatérias. Desta forma, a obesidade esta diretamente

correlacionada aos processos de hiperplasia e hipertrofia dos adipécitos gerando
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hipoxia e morte de adipocitos devido a baixa concentracdo de moléculas de oxigénio
(O2), com consequente formagédo de uma cascata de respostas inflamatoérias devido
a secrecao de citocinas (pelos adipécitos e macrofagos) que induzem a angiogénese
(FRANCISQUETI et al., 2015; TIMO et al., 2022).

Em 2022, o nimero de pessoas com sobrepeso ou obesidade atingiu, mais de
6,7 milhdes, com valores percentuais acima de 30%, chegando a 31,88% em obesos
e 34,63% foi vinculado a pessoas com sobrepeso. No Brasil, estima-se que até 2035

0 impacto econémico em assisténcia a saude, atinja U$ 75 milhdes (SBCBM, 2023).

Neste cenario, o Atla Mundial da Obesidade para o ano atual (2023), divulgou
gue mais de 50% da populacdo mundial estara até 2035, com sobrepeso ou obesa.
Esta estimativa podera gerar gastos trilionérios na area da saude (U$ 4,32 trilhdes).
No Brasil, a Federagdo Internacional de Obesidade, estima que 41% dos adultos
estejam obesos até o ano 2035, com um impacto econémico em torno de U$ 75
milhdes, sendo U$ 19 milhdes destinados aos gastos com assisténcia médica
(SBCBM, 2023).

Nos ultimos anos, novas classes de medicamentos para o tratamento do
diabetes DMT2 foram langadas com efeitos significativos na reducéo da glicose e
reducdo de peso. Nesta perspectiva, ampliaram-se os conhecimentos acerca dos
mecanismos de regulacdo da glicose, e nas ultimas duas décadas surgiram novos
farmacos que potencializam ou minimizam a formag&o de componentes intestinais
denominados de incretinas hormonais, que sao libertadas em resposta a ingestao
alimentar, com efeito glicose-dependente na secrecdo de insulina (ALVES et al.,
2007).

Os agonistas do peptideo semelhante ao glucagon (GLP-1), surgem como uma
das classes mais promissoras para atingir este objetivo. No entanto, sua
administracdo ocorre via injecdo subcutanea, sendo um dos métodos indesejaveis
por parte dos pacientes. Recentemente, a semaglutida administrada por via oral foi
desenvolvida com caracteristica de agonista GLP-1, com resultados eficazes no
controle de indices glicémicos de pessoas com DMT2, favoreceu também, a reducéo
do IMC (PEARSON et al., 2019).
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Com base na leitura e anélise dos artigos destacados no Quadro 1 foi possivel
compreender o surgimento do medicamento Ozempic®, bem como sua utilizacéo off

label para emagrecimento.

A semaglutida faz parte do grupo de farmacos que possuem afinidade por um
receptor especifico e causa modificacdo estrutural que resulta em efeito/observavel,
conhecidos como agonistas do receptor do GLP-1 (Glucagon Like Peptide 1/peptideo
semelhante ao glucagon 1). Compostos do tipo GLP-1 inibem o glucagon e ampliam
o tempo do processo de digestdo, atrasando o processo intestinal metabdlico,
consequentemente, eleva-se a saciedade e diminui-se o apetite. Especificamente, o
GLP-1 é caracterizado como um hormonio fisiolégico liberado no trato gastrointestinal
gue aumenta a secrecao de insulina e inibe a producéo hepatica de glicose (WRIGHT;
ARODA, 2020).

O uso original da semaglutida esteve voltado para o tratamento de pessoas
com DMT2, no entanto, observou-se paralelamente que o medicamento agia
diretamente na reducdo do apetite com consequente reducdo da IMC, tendo sido
evidenciado interferéncias positivas no controle da glicemia, foi caracterizada como
receptor do peptideo 1 do tipo glucagon. A semaglutida através do seu mecanismo
de acdo atrasa 0 esvaziamento gastrico, eleva a saciedade e reduz a ingesta
alimenticia, provocando um déficit cal6rico, além de reduzir a compulsdo por
alimentos com alto teor de gordura. A acdo na glicemia e os efeitos relacionados a
saciedade sdo mediados pelos receptores de GLP-1 no pancreas e no cérebro
(ANDERSEN et al., 2018; WRIGHT; ARODA, 2020).

Em funcéo deste beneficio, o uso off label do Ozempic® foi propagado de forma
intensa com o passar dos anos, principalmente por pessoas que possuem grande
relevancia na sociedade fazendo uso dos meios de comunicagao para expor suas
experiéncias com o medicamento, além de promover 0 seu uso, 0 que nem sempre
vem acompanhado de informacfes concretas, exames clinicos, consultas com
profissionais capacitados sobre o assunto, rigido controle na alimentacao e pratica de
atividades fisicas, o que pode ocasionar um enorme risco a quem usa o medicamento
(ABESO, 2023; FANTAUS, 2023). Destacando alguns exemplos: (i) na China em
meados de 2021, ap6s a ampla divulgacéo dos resultados positivos de perda de peso

com apenas um més de utilizacdo da semaglutida, o medicamento Ozempic®
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conquistou sua ampla comercializacdo até mesmo via plataformas de comércio
digital. Segundo um dos principais jornais do pais houve escassez do medicamento
em hospitais e farméacias apdés a ampla popularizacdo do farmaco. Desta forma, as
pessoas que necessitavam do medicamento para o tratamento da diabetes, ndo o
encontravam, tendo sido necessario suspender as prescricbes para pacientes nao
diabéticos (HE, 2023);

(i) a semaglutida, foi recentemente aprovado no Canada para adultos com diabetes
mellitus tipo 2 para melhorar o controle glicémico como monoterapia com dieta e
exercicio quando a metformina é inadequada ou como um complemento a metformina
isolada, ou ainda, metformina associada a uma sulfonilureia ou insulina basal. O
programa de ensaios clinicos Semaglutide Unabated Sustainability in Treatment of
Type 2 Diabetes (SUSTAIN) para semaglutida compreende 6 ensaios clinicos globais
de fase 3a (denominado SUSTAIN 1 a 6) e 2 ensaios japoneses de fase 3a. Os
ensaios de fase 3b incluem SUSTAIN 7, 8 e 9. Os resultados confirmaram a
superioridade da semaglutida para reducdo dos niveis de hemoglobina glicada e
perda de peso em relacdo ao placebo, bem como aos bioativos/comparadores, tais
como: sitagliptina, exenatido de liberacdo prolongada, dulaglutida e insulina glargina.
Os dados do estudo SUSTAIN 6 confirmaram a seguranca cardiovascular e
demonstraram redugdes significativas nos eventos cardiovasculares maiores com
semaglutida versus placebo, um desfecho que confirmou a néo inferioridade da
semaglutida. Os efeitos da semaglutida sobre os niveis de hemoglobina glicada,
perda de peso, seguranca e possivel beneficio cardiovascular, remetem a uma
necessidade n&do atendida no tratamento do diabetes tipo 2 (GOLDENBERG; STEEN,
2019);

(iii) A semaglutida subcutanea, na dose de manutencdo de 2,4 mg uma vez por
semana, foi aprovada nos Estados Unidos para controle de peso em individuos com
indice de massa corporal (IMC) igual ou superior a 30 kg/m?, ou com IMC igual ou
superior a 27 kg/m? e pelo menos uma comorbidade relacionada a obesidade. Para
investigar a usabilidade da caneta-injetora de semaglutida em individuos que
preenchiam esses critérios, destacam-se a analise post hoc do teste de usabilidade
somativo (validacdo de fatores humanos) e a analise de seguranca envolvendo
pacientes com diabetes tipo 2 (como comorbidade relacionada a obesidade) com a

mesma caneta-injetora, limitada a 26 de 30 pacientes com IMC de 27 kg/m? ou mais
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(11 caneta-injetor-virgens, 15 com experiéncia em injetor de caneta) e 15
profissionais de saude nao farmacéuticos (PCH). Os participantes realizaram duas
injecdes simuladas em uma almofada de injecdo. Nao houve notificacado de erro na
aplicacdo. A média da facilidade subjetiva de uso em uma escala de sete pontos, em
que 1 = dificil e 7 = f&cil, foi de 6,9 para a segunda injecdo nos trés grupos. Estes
resultados sugerem que a caneta-injetora de semaglutida é de facil uso e ndo esta
associada a erros graves, quando utilizada por pacientes ou por profissionais PCH
gue tenham experiéncia em caneta-injetora de semaglutida (KLONOFF et al., 2021).

De forma abrangente, a semaglutida tem aprovacgao para combater obesidade
em varios paises. A forma de administracdo compreende seu uso semanal em baixas
doses de 0,25 mg durante o primeiro més de uso, na sua forma injetavel subcutanea.
No entanto, dependendo do paciente as doses podem variar entre 0,25 mg a 2,4

mg/semana, conforme os érgaos regulatérios de cada pais (WEBER et al., 2023).

E importante destacar que o uso off label do Ozempic® pode provocar efeitos
adversos como gastroenterite aguda e hémese que séo doencgas gastrointestinais as
quais apresentam maior atividade causando a reducdo de peso, ja que atingirem
diretamente o sistema intestinal, portanto, o individuo expele residuos presentes no
intestino com consequente reducdo do peso corporal, podendo ser de 0,07 a 0,5 kg
(WEBER et al., 2023). Portanto, a semaglutida apesar de ser eficaz em tratamento do
diabetes mellitus tipo 2 e para redugcao da IMC com énfase no emagrecimento,
provoca efeitos adversos no trato gastrointestinal, atingindo diversos érgdos como
pancreas, estdbmago e intestino. Dentre os efeitos mais comuns destacam-se:
cefaleia, tontura, fadiga, indigestdo, nauseas, vémitos, gastrite, refluxo, diarreia,
constipacao, hipoglicemia e retinopatia (ABESO, 2023; TIMO et al., 2022).

E importante destacar ainda, que na midia, esta sendo construido um padr&o
de aparéncia fisica relacionado a quem faz o uso prolongado do Ozempic®, em que
tem destaque: queda de cabelo e perda muscular, com ocorréncia de flacidez facial
e reducao do volume das nadegas. Por causa destas caracteristicas recomenda-se a
pratica de atividade fisica para evitar a perda de massa muscular (DE MORAES et
al., 2022).

No Brasil, ha cinco medicamentos registrados para o tratamento da obesidade:
Anfepramona® (dietilpropiona), Femproporex®, Mazindol®, Ozempic® e Orlistate®
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(NIGRO et al., 2021). O uso da semaglutida ainda é restrito ao tratamento de adultos
com diabetes DMT2, ndo controlada com outros tipos de tratamento menos invasivo
(TIMO et al., 2022). Outro medicamento comercializado no Brasil para tratamento do
diabetes DMT2 é o Saxenda® (liraglutida), lancado nacionalmente em 2016. Esta
medicacgéao foi aprovada em 2020, para adolescentes de 12 a 18 anos, sendo 0 Unico
farmaco aprovado no Brasil para tratamento da obesidade nesta faixa etaria.
Atualmente, este farmaco encontra-se em andlise na Comissdo Nacional de
Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saide (CONITEC) (ABESO,
2023).

3.1 Atencédo Farmacéutica Vinculada ao Uso do Medicamento Ozempic

Diante do uso inadequado ou alerta de efeitos adversos ou colaterais que um
medicamento pode causar a um paciente, tem destaque a assisténcia do
farmacéutico (ANGONESI, 2010). A expressao "assisténcia farmacéutica" ndo possui
uma identificagdo oficial, mas o Consenso Brasileiro de Atengdo farmacéutica
apresenta uma proposta de conceito para este tema como sendo: “Um modelo de
pratica farmacéutica, desenvolvida no contexto da Assisténcia Farmacéutica.
Compreende atitudes, valores éticos, comportamentos, habilidades, compromissos e
corresponsabilidades na prevencao de doencas, promocao e recuperacao da saude,
de forma integrada & equipe de sautde. E a interacéo direta do farmacéutico com o
usuario, visando uma farmacoterapia racional e a obtencéo de resultados definidos e
mensuraveis, voltados para a melhoria da qualidade de vida. Esta interacdo também
deve envolver as concepc¢des dos seus sujeitos, respeitadas as suas especificidades

bio-psico-sociais, sob a dtica da integralidade das agbes de saude”.

O profissional de farméacia atuando em farmacias e/ou hospitais tem contato
diario com diversas pessoas em situacfes de tratamentos diferentes e torna-se
fundamental que o farmacéutico realize a dispensacdo de farmacos com suas
orientacdes eficazes. Caso seja necessario pode orientar o paciente para uma
unidade hospitalar para acompanhamento médico e  posteriormente
acompanhamento de tratamento do paciente com as orientacbes sobre o0s
medicamentos assim prescritos (CADETE; RODRIGUES, 2023).
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E importante destacar que a ingestdo abusiva de medicacBes pode

desencadear uma série de fatores negativos, como por exemplo:

i) medicamentos termogénicos ativam o sistema simpatico, aumentam a pressao

arterial e desestabilizam a atividade cardiaca;

ii) a fenilpropanolamina que tem a finalidade de reduzir peso em tratamento para
emagrecimento, pode ocasionar acidente vascular cerebral, existe também o risco de
hipertensdo nos casos de pessoas que usam a efedrina (COLMAN et al.,, 2012;
HALPERN et al., 2022).

Outro aspecto relevante consiste no uso eficaz e seguro de medicamentos que
antes de serem comercializados, devem ter registro juntos aos 6rgdos reguladores,
com documentacdo comprobatoria de seguranca e eficacia, de modo a permitir a
delimitacdo do uso, conforme especifica¢des registradas em bula (label). Quando o
uso esta fora das prescrigcbes originais, 0 medicamento prescrito por um médico,
encontra-se utilizado na situacéo off label. Apenas situacdes limites podem justificar
a alternativa off label como aquela que visa a preservar a integridade da saude do
paciente (SILVEIRA, 2019).

Neste sentido, verifica-se que para tratamento de obesidade, ocorre diversas
situacdes que ndo estdo alinhadas com as recomendaces regulatérias da medicina

humana, tais como:
i) automedicagao;
ii) uso abusivo de determinados medicamentos;

iil) uso off label de medicamentos, que se agrava mediante a propagacdo de

informacdes equivocadas através da midia;
iv) comércio ilegal de farmacos;
v) adulteragcdes medicamentosas, dentre outros.

A acdo do farmacéutico, portanto, consiste em reduzir a deficiéncia de
informacgao e exercer um papel informativo e orientador quando se fala no uso de

medicamento deste interesse.



24

Destacando um exemplo, diversos estudos estdo sendo conduzidos acerca de
tratamento da obesidade, com énfase nas evidéncias disponiveis a respeito dos
beneficios, efeitos colaterais e o uso off label de andlogos do Glucagon-Like Peptidel
(GLP-1), bem como sobre a comercializagdo segura de medicamentos que tenham
correlagdo com o GLP-1 (BARBOSA et al., 2022; CADETE; RODRIGUES, 2023; DO
NASCIMENTO, 2021).

Em tratamentos para emagrecimento é primordial que o individuo receba
informacdes sobre a finalidade e os efeitos, evitando que néo haja administracdo do
medicamento de forma equivocada ou fora de sua posologia prescrita. Nesse caso, 0
trabalho de anamnese é claramente importante, bem como a analise dos pontos
positivos e possibilidades de efeitos adversos, considerando ainda, que este
acompanhamento requer maior proximidade do profissional com o paciente, mediante
a necessidade de um trabalho minucioso e técnico (ANGONES; SEVALHO, 2010;
SOKOLOSKI et al., 2023).

4. CONSIDERACOES FINAIS

Mundialmente observa-se o crescente aumento de casos de obesidade com
caracteristicas genéticas e/ou social, conduz o individuo a: i) diminuir o consumo de
alimentos ricos em gorduras e acucares e aumentar a ingesta de alimentos saudaveis;
ii) em casos mais graves, monitorar diariamente o valor energético ingerido e, ainda,
fazer uso de medicacao; iii) aumento de atividade fisica; e iv) controlar o excesso de
IMC.

Em alguns casos, observa-se que por meio da intervencéo dietética e aumento
de atividade fisica, o tratamento com mudanc¢a no estilo de vida, mostra-se ineficaz
no combate a obesidade, por esta razdo, o uso de farmacos torna-se necessario.
Sendo este o0 caso do uso off label da semaglutida amplamente conhecida pelo nome
comercial Ozempic®, que tem demonstrado importante papel quando utilizado como
anorexigeno, sendo eficaz no controle do excesso de IMC, principalmente quando
esta associado a uma dieta saudavel e a pratica regular de atividade fisica, resultando
no sucesso do tratamento (AOYAMA et al., 2018; TRABULSI et al., 2023).



25

Dados publicados pelo Ministério da Saude em abril de 2017 mostram que 1
em cada 5 pessoas no Brasil esta acima do peso, o que demonstra que esta doenca

ja adquiriu alta relevancia no pais.

BN

A obesidade, em muitos casos, estd associada a hipertensdo, diabetes,
dislipidemia e resisténcia a insulina, condicdo denominada Sindrome Metabdlica.
Assim, o tratamento de pacientes obesos com o objetivo de reduzir sua massa gorda
€ necessario para prevenir doencas causadas por alteracdes metabdlicas, como

infarto agudo do miocardio e acidente vascular cerebral (NIGRO et al., 2021).

Os analogos sintéticos da incretina GLP-1 (Glucagon-Like Peptidel), como a
semaglutida (Ozempic®) e a liraglutida, presente nos medicamentos Saxenda® e
Victoza®, aumentam proporcionalmente a secre¢do de insulina dependente de
glicose, reduzem a secrecdo de glucagon, retardam o esvaziamento géstrico e
diminuem o apetite, com atuacdo agonista sobre seus receptores, ocorrendo a perda
de peso (BARBOSA, 2022; GUYTON; HALL, 2002).

Com relacdo a assisténcia farmacéutica, em se tratando do uso de
medicamentos pra perda de peso, objetiva-se reduzir a deficiéncia de informacéo e
exercer um papel informativo e orientador quando se fala no uso de medicamento
deste interesse. Além disso, a orientacdo para habitos de vida saudaveis, em que se
incluem a pratica de atividades fisicas, e até mesmo acompanhamento de clinico em
tratamento paralelo prescrito por outros profissionais de saude, também é

recomendado, dentre outras possibilidades.
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