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RESUMO

O Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) constitui uma das principais
doencas crénicas nao transmissiveis da atualidade, estando
associado a elevada morbimortalidade e ao desenvolvimento de
complicacdes microvasculares e macrovasculares, especialmente
cardiovasculares. Nesse contexto, a semaglutida, agonista do
receptor do peptideo semelhante ao glucagon tipo 1 (GLP-1), tem se
destacado como importante alternativa terapéutica devido aos seus
efeitos glicémicos, metabdlicos e cardioprotetores. O presente
estudo teve como objetivo analisar os beneficios e limitacdes da
semaglutida no tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2, bem como
sua influéncia na reducao de complicacdes cardiovasculares. Trata-
se de uma revisao integrativa da literatura, realizada nas bases de
dados PubMed, LILACS e EBSCO, incluindo estudos publicados entre
2016 e 2025. Foram selecionados ensaios clinicos randomizados,
revisbes sistematicas, meta-analises e analises secundarias que
abordassem os efeitos da semaglutida sobre controle glicémico,
reducao da hemoglobina glicada, perda ponderal, eventos
cardiovasculares, seguranca e efeitos adversos. Foram incluidos 25
estudos na sintese final. Os resultados demonstraram reducao
meédia de 1,29% da hemoglobina glicada e perda ponderal média de
3,81 kg, além de evidéncias de reducao de eventos cardiovasculares
em pacientes com elevado risco cardiometabdlico. Os principais
efeitos adversos observados foram gastrointestinais, especialmente
nauseas e vomitos. Conclui-se que a semaglutida apresenta elevada
eficacia no controle glicémico, na reducao do peso corporal e na
melhora dos desfechos cardiovasculares em pacientes com DM2,
embora fatores como custo elevado, efeitos adversos
gastrointestinais e necessidade de acompanhamento em longo

prazo devam ser considerados na pratica clinica.
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ABSTRACT

Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) is one of the most prevalent chronic
non-communicable diseases worldwide and is associated with high
rates of morbidity and mortality, as well as the development of
microvascular and macrovascular complications, particularly
cardiovascular diseases. In this context, semaglutide, a glucagon-like
peptide-1 (GLP-1) receptor agonist, has emerged as an important
therapeutic option due to its glycemic, metabolic, and
cardioprotective effects. This study aimed to analyze the benefits
and limitations of semaglutide in the treatment of Type 2 Diabetes
Mellitus, as well as its influence on the reduction of cardiovascular
complications. An integrative literature review was conducted using
the PubMed, LILACS, and EBSCO databases, including studies
published between 2016 and 2025. Randomized clinical trials,
systematic reviews, meta-analyses, and secondary analyses
addressing the effects of semaglutide on glycemic control, glycated
hemoglobin reduction, weight loss, cardiovascular outcomes, safety,
and adverse effects were selected. A total of 25 studies were
included in the final synthesis. The results demonstrated a mean
reduction of 1.29% in glycated hemoglobin and an average weight
loss of 3.81 kg, in addition to evidence of reduced cardiovascular
events among patients at high cardiometabolic risk. The most
frequently reported adverse effects were gastrointestinal,
particularly nausea and vomiting. It is concluded that semaglutide is
highly effective in improving glycemic control, promoting weight
reduction, and enhancing cardiovascular outcomes in patients with
T2DM. However, factors such as high treatment cost, gastrointestinal

adverse effects, and the need for long-term follow-up should be



considered in clinical practice.
Keywords: Type 2.Diabetes Mellitus, Semaglutide; GLP-1 Receptor

Agonists; Glycemic Control; Cardiovascular Diseases.
1. INTRODUGCAO

O Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) representa uma das principais
doencas crénicas nao transmissiveis da atualidade, constituindo
importante problema de saldde publica em razdao de sua elevada
prevaléncia, morbimortalidade e impacto socioeconémico.
Caracteriza-se por resisténcia periférica a insulina associada a
deficiéncia progressiva da secrecao pancreatica desse hormaonio,
resultando em hiperglicemia persistente e desenvolvimento de
complicacbes microvasculares e macrovasculares. Entre as
principais complicacdes associadas ao DM2 destacam-se as doencas
cardiovasculares, consideradas a principal causa de mortalidade

entre individuos diabéticos (Marso et al,, 2016).

Nas dJdltimas décadas, observou-se crescimento expressivo na
incidéncia do Diabetes Mellitus tipo 2 em decorréncia de fatores
como sedentarismo, obesidade, envelhecimento populacional,
predisposicao genética e habitos alimentares inadequados (Nauck
et al, 2025). Além das alteracbes metabdlicas, o DM2 esta
diretamente relacionado ao aumento do risco de infarto agudo do
miocardio, acidente vascular cerebral, insuficiéncia cardiaca e

doenca arterial periférica (Marso et al, 2016).

Diante desse cenario, novas estratégias terapéuticas tém sido
desenvolvidas com o objetivo de promover melhor controle
glicémico e reduzir complicagdes cardiovasculares associadas ao

Diabetes Mellitus tipo 2. Entre os avancos farmacoldgicos mais



relevantes destacam-se o0s agonistas do receptor do peptideo
semelhante ao glucagon tipo 1 (GLP-1), classe medicamentosa que
atua estimulando a secrecao de insulina dependente da glicose,
reduzindo a liberacao de glucagon, retardando o esvaziamento

gastrico e promovendo aumento da saciedade (Ahrén et al, 2017).

Nesse contexto, a semaglutida tem recebido destaque crescente
devido aos seus efeitos metabolicos e cardiovasculares favoraveis.
Trata-se de um agonista do receptor de GLP-1 de administracao
semanal que demonstrou eficacia significativa na reducao da
hemoglobina glicada (HbAlc), melhora do controle glicémico e
reducao ponderal em pacientes com DM2 (Ahrén et al, 2017) (Bethel
et al, 2018). Além disso, estudos clinicos recentes evidenciaram
potencial beneficio cardiovascular associado ao uso da semaglutida,
especialmente em individuos com elevado risco cardiometabdlico

(Husain et al, 2024) (Cleto et al.,, 2024).

As evidéncias cientificas que sustentam a utilizagcao da semaglutida
no tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2 foram amplamente
consolidadas por meio da série de estudos SUSTAIN (Semaglutide
Unabated Sustainability in Treatment of Type 2 Diabetes), composta
por ensaios clinicos multicéntricos de fase Ill que avaliaram sua
eficacia e seguranca em diferentes populacdes de pacientes. Esses
estudos compararam a semaglutida com placebo e outros agentes
antidiabéticos, analisando desfechos relacionados ao controle
glicémico, perda de peso, seguranca clinica e eventos

cardiovasculares.

Entre os principais achados no estudo SUSTAIN-6, demonstraram
reducao significativa da ocorréncia de eventos cardiovasculares

maiores em pacientes tratados com semaglutida quando



comparados ao placebo, reforcando seu potencial beneficio
cardioprotetor (Marso et al, 2016). Da mesma forma, observaram
superioridade da semaglutida em relacao a sitagliptina na reducao
da hemoglobina glicada e na melhora do controle metabdlico em
individuos com DM2 (Ahrén et al, 2017). Além dos beneficios
glicémicos, estudos subsequentes da série evidenciaram impacto
expressivo na reducao do peso corporal, aspecto particularmente
relevante diante da forte associagcao entre obesidade, resisténcia a
insulina e progressao das complicacdées metabdlicas relacionadas ao

Diabetes Mellitus tipo 2 (Wilding et al, 2021) (Hernandez et al., 2018).

Apesar dos beneficios clinicos observados, a utilizacdao da
semaglutida ainda apresenta limitacdes importantes. Os efeitos
adversos gastrointestinais, especialmente nauseas, vOmitos e
desconforto abdominal, permanecem entre o0s eventos mais
frequentemente relatados durante o tratamento (Nascimento et al,
2023). Além disso, o elevado custo terapéutico representa
importante barreira para ampliacao do acesso ao medicamento,
principalmente em sistemas publicos de saude e populacdes

socioeconomicamente vulneraveis (Davies et al,, 2021).

2. METODOLOGIA

2.1. Delineamento do Estudo

O presente estudo caracteriza-se como uma revisao integrativa da
literatura, método que possibilita a sintese e analise critica de
resultados obtidos em pesquisas cientificas previamente publicadas,
permitindo compreensao ampliada acerca de determinada
tematica em saude. Segundo Souza, Silva e Carvalho, a revisao

integrativa consiste em uma abordagem metodoldgica capaz de



reunir e sintetizar resultados de pesquisas sobre um delimitado
tema ou questao, de maneira sistematica e ordenada, contribuindo

para aprofundamento do conhecimento cientifico e aplicabilidade

pratica dos achados!

. Dessa forma, a utilizacdo desse método
mostrou-se adequada para analise dos beneficios e limitacdes da
semaglutida no tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2 e sua

influéncia sobre desfechos cardiovasculares.

A construcao do estudo foi norteada pela seguinte pergunta de
pesquisa: “Quais sao o0s principais beneficios e limitacdes da
semaglutida no tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2 e qual sua

influéncia na reducao de complicag¢des cardiovasculares?”

A elaboracao da revisao ocorreu em etapas sequenciais, envolvendo
definicao da pergunta norteadora, estabelecimento dos critérios de
elegibilidade, construgao das estratégias de busca, selecao dos
estudos, extracao dos dados, avaliacdo metodoldgica e sintese dos
resultados quantitativos e qualitativos obtidos. Todo o processo de
selecao dos artigos foi conduzido conforme adaptacao das
recomendacdes do Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA), visando maior transparéncia
metodoldgica e rastreabilidade das etapas de identificacao, triagem,

elegibilidade e inclusao dos estudos.

Foram incluidos estudos cientificos nacionais e internacionais
publicados entre os anos de 2016 e 2025, periodo correspondente a
consolidacao das evidéncias clinicas relacionadas ao uso da
semaglutida no tratamento do DM2 e seus possiveis efeitos
cardiovasculares. A escolha desse intervalo temporal buscou

contemplar os principais estudos clinicos envolvendo agonistas do



receptor de GLP-1 apdés a expansao do uso terapéutico da

semaglutida em contexto metabdlico e cardiovascular.

Foram considerados elegiveis ensaios clinicos randomizados, meta-
analises, revisdes sistematicas e analises secundarias que
abordassem diretamente os efeitos da semaglutida sobre controle
glicémico, reducao da hemoglobina glicada (HbAIc), perda ponderal,
eventos cardiovasculares, efeitos adversos e seguranca terapéutica
em individuos com DM2. Foram excluidos estudos duplicados,
artigos sem disponibilidade de texto completo, publicacbes com
limitacdes metodoldgicas importantes, estudos que abordavam
simultaneamente diferentes agonistas do receptor de GLP-1 sem
analise especifica da semaglutida, além de publicacdes provenientes
de peridodicos de baixo impacto cientifico ou sem indexacao

reconhecida.

2.2. Bases de Dados e Estratégias de Busca

A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed,
LILACS e EBSCO, selecionadas em razao da relevancia cientifica,
abrangéncia internacional e disponibilidade de estudos indexados
na area biomédica. As estratégias de busca foram conduzidas em
portugués e inglés, utilizando descritores controlados dos sistemas
Medical Subject Headings (MeSH) e Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS), associados a termos livres relacionados ao tema da
pesquisa. Os principais descritores utilizados  incluiram:
“‘Semaglutide”;"Type 2  Diabetes  Mellitus’;  “Cardiovascular
Outcomes”; “GLP-1 receptor agonist”; “HbAlc reduction”; “Weight

loss”; “Cardiovascular complications”; “Adverse effects” e “Glycemic

control”.



Os descritores foram combinados por meio dos operadores
booleanos AND e OR, objetivando ampliar a sensibilidade e
especificidade da recuperacao dos estudos cientificos. O operador
AND foi utilizado para restringir os resultados as publicacdées que
apresentassem simultaneamente o0s descritores pesquisados,
enquanto o operador OR permitiu ampliagcao da busca por meio da
inclusao de sinbnimos e termos relacionados. O operador NOT foi
utilizado de forma pontual para exclusao de estudos nao

compativeis com o objetivo da revisao.

Entre as principais combinacdes utilizadas nas buscas eletronicas
destacam-se: “Semaglutide AND Type 2 Diabetes Mellitus”,
“‘Semaglutide AND Cardiovascular Outcomes”; “GLP-1 receptor
agonist AND HDbAIc reduction”; “Semaglutide AND Weight loss”;

“Semaglutida AND complicacdes cardiovasculares”.

Apos a busca inicial, os estudos identificados passaram pelas etapas
de leitura dos titulos, resumos e textos completos, aplicando-se os

critérios de inclusdao e exclusao previamente definidos.

2.3. Selecao dos Estudos e Extracao dos Dados

A selecao dos estudos ocorreu em multiplas etapas. Inicialmente,
realizou-se a identificacao dos artigos potencialmente elegiveis nas
bases de dados selecionadas. Em seguida, procedeu-se a remogao
de estudos duplicados e a leitura dos titulos e resumos para
avaliacao preliminar da compatibilidade com a pergunta norteadora

da revisao.

Posteriormente, os artigos considerados potencialmente relevantes
foram submetidos a leitura integral para avaliacao definitiva da

elegibilidade metodoldégica e cientifica. O processo de selecao foi



sistematizado por meio de fluxograma adaptado do modelo
PRISMA, permitindo rastreabilidade das etapas de identificacao,

triagem, elegibilidade e inclusao final dos estudos.

Durante a etapa de extracao dos dados, foi utilizada matriz de
evidéncia estruturada contendo varidveis relacionadas as
caracteristicas metodoldgicas e clinicas dos estudos, incluindo: ano
de publicacao; tipo de estudo;, tamanho amostral; tempo de
seguimento; presenca de randomizacao; delineamento duplo-cego;
controle placebo; reducao da HbAIc; perda ponderal;, reducao de
eventos cardiovasculares; efeitos adversos; custo terapéutico; nivel

de evidéncia e risco de viés.

Os dados extraidos foram organizados em planilha eletrénica

padronizada para posterior analise estatistica descritiva e inferencial.

2.4. Analise Estatistica e Avaliagdao Metodologica

Os dados quantitativos obtidos foram analisados no software
Jamovi® versao 2.6, utilizando estatistica descritiva e inferencial. As
varidveis continuas foram apresentadas por média, mediana, desvio-
padrao, valores minimos e maximos, enquanto as variaveis

categoricas foram descritas por frequéncias absolutas e relativas.

A normalidade das variaveis quantitativas foi avaliada pelo teste de
Shapiro-Wilk. Para comparacao entre grupos, foram utilizados testes
nao parameétricos devido a distribuicdao ndao normal observada em
parte das variaveis analisadas. As comparacoes entre tipos de estudo
e desfechos quantitativos foram realizadas pelo teste de Kruskal-
Wallis, enquanto associacdes entre varidaveis categodricas foram
avaliadas pelo Teste Exato de Fisher. As correlacdes entre variaveis

quantitativas foram analisadas por meio da correlacao de Spearman.



Além disso, os estudos incluidos foram classificados quanto ao nivel
de evidéncia cientifica e risco de viés, permitindo avaliacao critica da
robustez metodoldégica das evidéncias analisadas. Os resultados
obtidos foram apresentados por meio de tabelas, quadros,
histogramas, graficos de frequéncia e Q-Q plots, objetivando facilitar
a visualizacao e interpretacao dos achados cientificos. Foram
considerados estatisticamente significativos os resultados com valor

de p < 0,05.

3. RESULTADOS

3.1. Caracterizacao Geral dos Estudos Incluidos

Por meio das buscas realizadas nas bases de dados PubMed e
LILACS, foram identificados estudos relacionados ao uso da
semaglutida no tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), com
foco nos desfechos metabdlicos, cardiovasculares e terapéuticos
associados ao farmaco. Apos aplicacao dos critérios de elegibilidade
e exclusao, 25 estudos foram incluidos na sintese qualitativa desta
revisao integrativa, como Mostrado na Figura 1. A predominancia de
estudos provenientes da PubMed (80%) evidéncia forte
concentracao da producao cientifica internacional sobre o tema em

bases biomédicas de ampla cobertura e elevado rigor metodoldgico.

Os estudos incluidos foram publicados entre os anos de 2016 e 2025,
com maior concentracao entre 2019 e 2023, periodo correspondente
a consolidacao dos agonistas do receptor de GLP-1 como estratégia
terapéutica relevante no manejo do DM2. A amostra foi composta
predominantemente por estudos internacionais multicéntricos
conduzidos nos Estados Unidos, Europa e Asia, reforcando o

interesse global no potencial terapéutico da semaglutida.
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Fonte: elaborado pelos autores de acordo

com os dados em 2026.

3.2. Caracteristicas Metodolégicas dos Estudos Selecionados

A Tabela 1 trata da analise metodolégica que demonstrou
predominio expressivo de ensaios clinicos randomizados (84%),
seguidos por meta-analises (8%), revisao sistematica (4%) e analise
secundaria (4%). Além disso, 92% dos estudos apresentaram
randomizacgao, 68% utilizaram delineamento duplo-cego e 64%
incluiram  controle  placebo, indicando elevada robustez

metodologica do corpo de evidéncias analisado.

Tabela 1 - Frequéncias de Tipo Estudo

Tipo Estudo Contadores % do Total % acumulada
Analise secundaria 1 4.0% 4.0%
Meta-analise 2 8.0% 12.0%

RCT 21 84.0% 96.0%



Revisdao Sistematica 1 4.0% 100.0%

Fonte: os autores.

3.3. Desfechos Clinicos e Metabélicos da Semaglutida

A analise estatistica descritiva demonstrou que os estudos incluidos
apresentaram tempo médio de seguimento de 19,1 meses (DP =12,7),
com mediana de 16 meses e variacao entre 6 e 48 meses. O
tamanho amostral médio foi de 7.234 participantes, embora a
mediana tenha sido substancialmente menor (1.210 participantes),
evidenciando elevada assimetria decorrente da presenca de estudos

multicéntricos de grande porte.

Em relacao ao controle glicémico, 17 estudos apresentaram dados
quantitativos sobre reducao da hemoglobina glicada (HbAlc), sendo
observada reducao média de 129% (DP = 0,276), com valores
variando entre 0,70% e 1,80%, como mostrado no Grafico 1. A
proximidade entre média e mediana sugere relativa

homogeneidade dos efeitos glicémicos entre os estudos analisados.

Grafico 1- Q-Q Plot da reducao da HbAlc entre os estudos incluidos
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Fonte: os autores.

No que se refere a perda ponderal, 20 estudos apresentaram dados

quantitativos, demonstrando reducao média de 3,81 kg (DP = 3,44),



com ampla variacao entre os estudos (0,09 kg a 15 kg), como

mostrado no Grafico 2.

Grafico 2 - Distribuicdo da perda ponderal entre os estudos

incluidos
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Fonte: os autores.

O Resumo desses resultados € mostrado na Tabela 2. Essa
heterogeneidade sugere influéncia de fatores como dose utilizada,
perfil clinico da populacao, tempo de seguimento e diferencas

metodologicas entre os estudos incluidos.

Tabela 2 - Estatistica descritiva dos principais desfechos clinicos dos

estudos incluidos na revisao integrativa

Variave N TS SOS Media Mediana Desv

padr



A Esta tabela possui muitas colunas e foi cortada para impressdo. Para visualiza-la

completa, acesse o artigo original em: https://revistatopicos.com.br/artigos/beneficios-

e-limitacoes-da-semaglutida-no-tratamento-do-diabetes-mellitus-tipo-2-e-a-sua-

influencia-na-reducao-de-complicacoes-cardiovasculares?noblockage

Fonte: dados da pesquisa analisados no software Jamovi versao 2.6.

3.4. Efeitos Adversos e Limitagcdes Terapéuticas

O Grafico 3 mostra os efeitos adversos mais frequentemente
relatados foram de origem gastrointestinal, especialmente nausea,
observada em 72% dos estudos incluidos. Eventos gastrointestinais
inespecificos (Gl) corresponderam a 20% das ocorréncias, enquanto
retinopatia isolada ou associada a nausea foi identificada em menor
frequéncia (4% cada). Esse perfil de seguranca € compativel com o
mecanismo farmacoldgico dos agonistas do receptor de GLP-1 e
demonstra que a tolerabilidade gastrointestinal permanece como

importante limitacao terapéutica da semaglutida.

Além disso, o Grafico 4, mostra que o custo terapéutico foi
classificado como elevado em 84% dos estudos analisados, sendo
considerado importante limitacdo para adesao, acesso e

INncorporagao terapéutica em sistemas publicos de saude.

Grafico 3 - Efeitos adversos mais relatados / Grafico 4 - Custo

terapéutico da semaglutide
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Fonte: os autores.
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3.5. Desfechos Cardiovasculares

Entre os estudos analisados, 33,3% relataram reducao de eventos
cardiovasculares associados ao uso da semaglutida, enquanto 66,7%
nao identificaram esse desfecho ou nao apresentaram avaliacao
cardiovascular direta, como mostrado no Grafico 5. Entretanto, é
importante destacar que muitos estudos incluidos tinham como
foco principal o controle glicémico ou perda ponderal, e nao
desfechos cardiovasculares primarios, o que pode Ilimitar a
interpretacao comparativa dos resultados cardiovasculares

encontrados.
Grafico 5 - Frequéncia de reducao de eventos cardiovasculares
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Fonte: os autores.

3.6. Teste de Normalidade e Analises Inferenciais

A avaliacao da normalidade pelo teste de Shapiro-Wilk demonstrou
distribuicao normal apenas para a variavel reducao da HbAIc (W =
0,980; p = 0,953).,, conforme mostrado na Tabela 3. As variaveis
reducao de peso, tempo de seguimento e tamanho amostral
apresentaram distribuicao nao normal (p < 0,001), justificando a
utilizacao de testes estatisticos nao paramétricos nas analises

subsequentes.



Tabela 3 - Estatistica descritiva e teste de normalidade dos

principais desfechos clinicos dos estudos incluidos.

Reducao Reducao Tempo N Amostra
HbAlc % Peso kg Seguimento
meses
N 17 20 22 23
Omisso 8 5 3 2
Média 1.29 3.81 191 7234
Mediana 1.30 3.50 16.0 1210
Desvio- 0.276 3.44 12.7 13962
padrao
Minimo 0.700 0.0900 6.00 302
Maximo 1.80 15.0 48.0 60000
W de 0.980 0.790 0.803 0.555
Shapiro-
Wilk
p Shapiro- 0.953 <.001 <.001 <.001
Wilk

Fonte: dados da pesquisa analisados no software Jamovi versao 2.6.

A comparacao entre os tipos de estudo e a reducao da HbAIc,
realizada pelo teste de Kruskal-Wallis, nao demonstrou diferenca
estatisticamente significativa (x? = 3,25; p = 0,072), embora o valor de
p proximo ao limiar de significancia sugira tendéncia de associacao.
De forma semelhante, a reducao ponderal também nao diferiu
significativamente entre os tipos de estudo analisados (x2 = 0,188; p =

0,664).



A analise de associacao entre tipo de estudo e redugao de eventos
cardiovasculares, realizada pelo Teste Exato de Fisher, também nao
demonstrou significancia estatistica (p = 0,107), indicando auséncia
de associacao robusta entre delineamento metodoldgico e
identificacao de beneficio cardiovascular. A Tabela 4 mostra os

resultados das analises inferenciais.

Tabela 4 - Resultados das analises inferenciais dos estudos incluidos

Nna revisao integrativa

A Esta tabela possui muitas colunas e foi cortada para impressao. Para visualiza-la

completa, acesse o artigo original em: https://revistatopicos.com.br/artigos/beneficios-

e-limitacoes-da-semaglutida-no-tratamento-do-diabetes-mellitus-tipo-2-e-a-sua-

influencia-na-reducao-de-complicacoes-cardiovasculares?noblockage

Fonte: Dados da pesquisa analisados no software Jamovi versao 2.6.

3.7. Correlaciao Entre Reducdo Glicémica, Perda Ponderal e

Tempo de Seguimento

A matriz de correlagao de Spearman nao demonstrou associacdes

estatisticamente significativas entre reducao da HbAIc, perda


https://revistatopicos.com.br/artigos/beneficios-e-limitacoes-da-semaglutida-no-tratamento-do-diabetes-mellitus-tipo-2-e-a-sua-influencia-na-reducao-de-complicacoes-cardiovasculares?noblockage
https://revistatopicos.com.br/artigos/beneficios-e-limitacoes-da-semaglutida-no-tratamento-do-diabetes-mellitus-tipo-2-e-a-sua-influencia-na-reducao-de-complicacoes-cardiovasculares?noblockage
https://revistatopicos.com.br/artigos/beneficios-e-limitacoes-da-semaglutida-no-tratamento-do-diabetes-mellitus-tipo-2-e-a-sua-influencia-na-reducao-de-complicacoes-cardiovasculares?noblockage

ponderal e tempo de seguimento. Entretanto, observou-se
correlacao positiva fraca a moderada entre reducao da HbAIc e
perda de peso (p = 0,346, p = 0,189), sugerindo tendéncia de
associacao clinica entre melhora glicémica e reducao ponderal,
conforme evidenciado na Tabela 5. As correlagcdes envolvendo
tempo de seguimento apresentaram comportamento negativo

fraco, sem significancia estatistica.

Tabela 5 - Matriz de correlacdo entre HbAIc, perda ponderal e

tempo de seguimento.

Reducao Reducao Tempo
HbAIlc (%) Peso (kg) Seguimento
(meses)
Reducao_Hb Rho de — — —
Alc_% Spearman
gl — — —
p-value — — —
Reducao Rho de 0.346 — —
Peso (kg) Spearman
al 14 — —
p-value 0.189 — —
Tempo Rho de -0.282 -0.289 —
Seguimento Spearman
(meses)
gl 13 16 —
p-value 0.309 0.246 —

Fonte: Dados da pesquisa analisados no software Jamovi versao 2.6.



3.8. Associacao Entre Nivel de Evidéncia e Risco de Viés

A analise de associacao entre nivel de evidéncia e risco de viés
demonstrou significancia estatistica pelo Teste Exato de Fisher (p =
0,033), como mostrado na Tabela 6. Os estudos classificados como
nivel de evidéncia 2 apresentaram predominantemente baixo risco
de viés, enquanto os estudos de nivel 1 concentraram 0s casos
classificados como risco moderado. Apesar da significancia
estatistica observada, a interpretacao deve ser realizada com cautela
devido ao pequeno numero de estudos presentes em algumas

categorias.

Tabela 6 - Associacao entre nivel de evidéncia e risco de viés dos

. . *
estudos incluidos

Nivel de Baixo risco de viés Risco moderado Total
evidéncia n (%) n (%)
Nivel T 3 (60%) 2 (40%) 5
Nivel 2 20 (100%) 0 (0%) 20
Total 23 2 25

Teste Exato de Fisher: p = 0,033*
*Diferenca estatisticamente significativa (p < 0,05).

Fonte: dados da pesquisa analisados no software Jamovi versao 2.6.

3.9. Sintese dos Principais Achados

De forma geral, os estudos incluidos demonstraram que a
semaglutida apresenta eficacia significativa no controle glicémico e
na reducao ponderal em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 2.,

como mostrado no Quadro 2. Os efeitos adversos observados foram



predominantemente gastrointestinais, especialmente nausea,
enquanto parte dos estudos também demonstrou potencial
beneficio cardiovascular associado ao uso do farmaco. O elevado
nivel metodoldgico das publicacdes incluidas reforca a consisténcia
cientifica dos achados, embora fatores como heterogeneidade
clinica, custo terapéutico elevado e predominancia de estudos
financiados devam ser considerados na interpretacao critica dos

resultados.

Quadro 2 - Sintese dos principais achados da revisao integrativa

sobre semaglutida no tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2

Categoria Principais achados identificados
analisada
Controle A semaglutida demonstrou eficacia significativa na
glicémico reducao da hemoglobina glicada (HbAIc),
apresentando reducao meédia de 1,29% entre os estudos
analisados.
Reducao Observou-se perda ponderal relevante na maioria dos
ponderal estudos incluidos, com média de reducao de 3,81 kg,
embora com heterogeneidade entre os resultados
reportados.
Efeitos adversos Os eventos adversos mais frequentemente relatados

foram gastrointestinais, especialmente nausea,
evidenciando relacao com o perfil farmacoldégico dos
agonistas do receptor de GLP-1.

Desfechos Parte dos estudos identificou reducao de eventos
cardiovasculare cardiovasculares associados ao uso da semaglutida,
s embora nem todos apresentassem avaliagao

cardiovascular como objetivo primario.

Qualidade Houve predominio de ensaios clinicos randomizados,
metodologica além de elevada frequéncia de randomizacao, duplo-
cegamento e baixo risco de viés, reforcando a robustez
metodoldgica das evidéncias incluidas.



Limitacdes O custo elevado da semaglutida foi apontado como
terapéuticas importante limitacao para ampliacao do acesso
terapéutico e adesao ao tratamento.

Heterogeneida Os estudos apresentaram diferencas relacionadas ao
de dos estudos tamanho amostral, tempo de seguimento, dose
terapéutica e desfechos avaliados, contribuindo para
heterogeneidade clinica e metodoldgica.

Interpretacao Apesar da elevada qualidade metodoldgica observada,
critica das a predominancia de estudos financiados sugere
evidéncias necessidade de interpretacao critica quanto a possiveis

conflitos de interesse relacionados a industria
farmacéutica.

Fonte: dados da pesquisa, analisados a partir dos estudos incluidos

Nna revisao integrativa.

4. DISCUSSAO

Os resultados obtidos nesta revisao integrativa demonstram que a
semaglutida apresenta importante eficacia terapéutica no
tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2, sobretudo em relagcao ao
controle glicémico, reducao ponderal e possivel beneficio
cardiovascular. Os achados encontrados reforcam evidéncias ja
consolidadas na literatura cientifica acerca da atuacao dos agonistas
do receptor de GLP-1 no manejo metabdlico de pacientes com DM2
(Ahrén et al, 2017), (Bethel et al, 2018), (Husain et al, 2024), (Cleto et
al, 2024).

Em relacdo ao controle glicémico, os estudos analisados
evidenciaram reducao média de 1,29% da hemoglobina glicada
(HbAIc), resultado considerado clinicamente relevante no
tratamento do DM2. Estudos da série SUSTAIN demonstraram que a

semaglutida promove reducao significativa da HbAIc quando



comparada a sitagliptina, contribuindo para melhora metabdlica
sustentada e reducao do risco de complicagbes associadas a
hiperglicemia persistente®. De forma semelhante, estudos da série
PIONEER observaram superioridade da semaglutida em
comparacao a outros antidiabéticos quanto ao controle glicémico e
mManutencao das metas terapéuticas (Aroda et al, 2019), (Rodbard et
al., 2019), (Rosenstock et al, 2019), (Pratley et al, 2019), (Mosenzon et
al, 2019).

Os resultados relacionados a perda ponderal também apresentaram
destaque entre os estudos incluidos, sendo observada reducao
meédia de 3,81 kg. Embora tenha sido identificada heterogeneidade
entre os estudos, provavelmente relacionada as diferencas de dose,
tempo de seguimento e perfil clinico das populacdes avaliadas, os
achados reforcam o importante papel da semaglutida na reducao
do peso corporal. Segundo Wilding et al, 2021, os agonistas do
receptor de GLP-1 promovem aumento da saciedade e
retardamento do esvaziamento gastrico, mecanismos diretamente
relacionados a perda ponderal observada em pacientes tratados
com semaglutida. Tal aspecto possui grande relevancia clinica,
considerando que a obesidade constitui um dos principais fatores
associados a resisténcia insulinica e progressao do DM2 (Rubino et

al, 2021), (Wadden et al,, 2021).

Outro ponto relevante identificado nesta revisao refere-se aos
desfechos cardiovasculares. Parte significativa dos estudos
analisados demonstrou reducao de eventos cardiovasculares
associados ao uso da semaglutida, especialmente em pacientes
com elevado risco cardiometabdlico (Marso et al, 2016), (Husain et
al, 2024), (Cleto et al, 2024), (Lincoff et al, 2023), (Rebelo et al, 2025).

Esses achados reforcam a importancia da escolha terapéutica



baseada nao apenas no controle glicémico isolado, mas também na

reducao de complicacdes cardiovasculares.

Do ponto de vista metodoldgico, os resultados desta revisao
demonstraram predominancia de ensaios clinicos randomizados,
além de elevada frequéncia de randomizacao, duplo-cegamento e
controle placebo, fatores que reforcam a robustez cientifica das

evidéncias incluidas (Pieber et al, 2019).

Em relacdo a seguranca terapéutica, os efeitos adversos mais
frequentemente relatados foram gastrointestinais, principalmente
nauseas, vomitos e desconforto abdominal (Ahrén et al 2017), (Cleto
et al,, 2024), (Nascimento et al,, 2023), (Yabe et al,, 2020). Apesar disso,
Nna maioria das pesquisas, 0s eventos adversos apresentaram
intensidade leve a moderada, com baixa taxa de descontinuacao do

tratamento.

Outro aspecto importante identificado nesta revisao refere-se ao
elevado custo terapéutico da semaglutida, apontado em grande
parte dos estudos como limitacao significativa para adesao e
ampliacdo do acesso ao tratamento, especialmente em sistemas
publicos de saude e populacdes socioeconomicamente vulneraveis

(Davies et al.,, 2021).

Além disso, algumas Ilimitacdes metodoldgicas devem ser
consideradas na interpretacao dos resultados desta revisao.
Observou-se heterogeneidade entre os estudos incluidos quanto ao
tamanho amostral, tempo de seguimento, doses terapéuticas
utilizadas e desfechos avaliados (Rodbard et al, 2019), (Rosenstock et
al, 2019), (Pratley et al, 2019), (Mosenzon et al, 2019), (Pratley et al,
2018), (Zinman et al, 2019).



Dessa forma, os achados desta revisao reforcam que a semaglutida
representa alternativa terapéutica eficaz e promissora no tratamento
do Diabetes Mellitus tipo 2, especialmente em pacientes com
controle glicémico inadequado, excesso de peso e elevado risco
cardiovascular (Marso et al, 2016), (Husain et al, 2024), (Rebelo et al,

2025), (Zinman et al,, 2019), (Zinman et al, 2019).

5. CONSIDERAGCOES FINAIS

O Diabetes Mellitus tipo 2 configura-se como uma importante
condicao crénica de saude publica, associada a elevadas taxas de
morbidade, mortalidade e desenvolvimento de complicagdes
sistémicas. Nesse contexto, o avanco terapéutico proporcionado
pelos agonistas do receptor de GLP-1, especialmente a semaglutida,
tem demonstrado resultados relevantes no manejo clinico da

doenca.

A partir da analise dos estudos selecionados, observou-se que a
semaglutida apresenta eficacia significativa no controle glicémico,
promovendo reducao consistente dos niveis de hemoglobina
glicada, além de contribuir de maneira expressiva para a perda
ponderal e melhora metabdlica dos pacientes com Diabetes Mellitus
tipo 2. Além disso, os achados evidenciaram beneficios
cardiovasculares importantes, fator de grande relevancia
considerando que as doencas cardiovasculares representam uma

das principais causas de mortalidade nessa populacao.

Outro aspecto relevante identificado refere-se ao perfil de seguranca
do medicamento, considerado satisfatério na maioria dos estudos
analisados. Embora os efeitos adversos gastrointestinais tenham

sido os mais frequentemente relatados, estes mostraram-se, em



geral, leves a moderados e manejaveis clinicamente, nao

comprometendo significativamente a continuidade terapéutica.

Dessa forma, conclui-se que a semaglutida representa uma
alternativa terapéutica moderna, eficaz e promissora para o
tratamento do Diabetes Mellitus tipo 2, especialmente em pacientes
que necessitam de melhor controle glicémico associado a reducao
do peso corporal e protecao cardiovascular. Entretanto, ressalta-se a
necessidade de novos estudos com acompanhamento em longo
prazo, visando ampliar o conhecimento acerca da segurancga,

eficacia sustentada e impacto econémico do tratamento.

Por fim, destaca-se a importancia da individualizacao terapéutica e
do acompanhamento multiprofissional no manejo do Diabetes
Mellitus tipo 2, considerando as particularidades clinicas de cada
paciente, a fim de proporcionar melhores desfechos clinicos e

qualidade de vida.
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