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INTRODUGCAO

O diabetes mellitus (DM) e suas consequéncias
representam a principal razdo por trds da
mortalidade prematura em muitos paises, tendo
causado mais de 4 milhdes de Obitos em
individuos com idades entre 20 e 79 anos no ano
de 2019.1 Nesse contexto, o objetivo do presente
estudo foi analisar as classes de medicamentos
conhecidas como Analogos de GLP-1 (AGLP-1) e
Co-Agonistas de GIP e GLP-1 (CO GIP e GLP-1)
no contexto do tratamento do Diabetes Mellitus
tipo 2 (DM 2).

O presente trabalho trata-se de um levantamento
bibliografico que analisou resultados de estudos
comparativos entre Analogos de GLP-1 e Co-
Agonistas de GIP e GLP-1 e seus efeitos no
controle do DM 2. Esta analise concentrou-se nos
medicamentos semaglutida e tirzepatida, e a
pesquisa bibliografica foi realizada na base de
dados eletrbnicos PubMed, com énfase em
artigos publicados nos ultimos cinco anos (2019-
2023). Inicialmente, foram identificados 27 artigos
relevantes. No entanto, ap6s uma triagem
independente dos titulos e resumos, apenas 8
artigos foram selecionados para anélise posterior.
ApOs a aplicagdo de critérios de exclusédo
(incluindo artigos publicados nos ultimos cinco
anos, disponiveis gratuitamente e relacionados ao
Diabetes tipo 2), 7 artigos foram incluidos na

revisdo. A partir desse ponto, uma avaliacdo

detalhada dos 7 artigos foi conduzida de acordo
com os objetivos estabelecidos na metodologia.

Figura 1 — Fluxograma da escolha dos estudos
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RESULTADOS E DISCUSSAO
Durante a analise das referéncias, foi identificado

o principal efeito da comparacdo dos
medicamentos, que foi a redugéo significativa da
glicemia.23.4.5.6.7

A DM 2 é uma patologia associada ao aumento do
risco cardiovascular, tornando assim o controle
dos niveis de glicose no sangue fundamental. De
acordo com Tall Bull S et al.20232?, Scheen
AJ.2023%, Nauck MA et al.20224 Sinha R et
al.2023%, De Block C et al.2023%, Nauck MA et
al.20237, os Co-agonistas de GIP e GLP-1 (CO
GIP e GLP-1) demonstraram ser eficazes no
tratamento da diabetes tipo 2, reduzindo os niveis
de hemoglobina glicada (HbAlc) para valores
mais baixos em comparagdo com os Analogos de
GLP-1 (AGLP-1).

Foi observado que os CO GIP e GLP-1 melhoram
a sensibilidade a insulina e as respostas de

secrec¢do de insulina em maior medida do que os
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AGLP-1, e melhoria resulta em

concentracdes mais baixas de insulina apos as

essa

refeicdes e de glucagon.* Em ambas as classes

de medicamentos, foram registrados efeitos
colaterais gastrointestinais, incluindo nauseas,
vomitos, diarreia e constipacdo.2 345 Na dose de
5 mg, 0s co-agonistas de GIP e GLP-1
apresentaram menos efeitos colaterais em
comparacdo com os analogos de GLP-1. No
entanto, eventos adversos foram mais comuns
nos CO GIP e GLP-1 quando a dose igualou ou
excedeu 10 mg.4 5

As duas classes de medicamentos atuam em vias
paralelas. De acordo com Mayendraraj A et
al.20228, os AGLP-1 agem nos receptores de
GLP-1 presentes no trato gastrointestinal, e
outros macrossistemas como renal, cerebral e
cardiovascular. Por outro lado, os CO GIP e GLP-
1, atuam através dos receptores de GLP-1 e GIP
e exercem ainda mais efeitos.

Uma série de estudos conhecidos como
“SURPASS”, apoiados pela American Diabetes
Association (ADA) comprovaram beneficios do
Tirzepatida (CO GIP e GLP-1) em detrimento dos
AGLP-1, fator determinante para a Food and Drug
Administration (FDA) aprovar o uso do CO GIP e
GLP-12 no tratamento da DM 2.

A “Tabela 1" apresenta uma comparacdo feita
pelo estudo Nauck MA et al.2022*4 entre os
medicamentos Tirzeaptida (Co-Agonista de GIP e
GLP-1) na dose de 5mg e 15mg, e Semaglutida
(Agonista de GLP1) na dose de 1mg no

tratamento da DM 2 ap6és 40 semanas.

Tabela 1 — Comparacédo entre a Tizerpatida e
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Nausea 17,4 22,1 17,9
Voémito 57 9,8 8,3
Reducao 7,8 12,4 7,8
PC (kg)

Legenda: Hemoglobina glicada (HbA1c), Peso corporal (PC)

CONCLUSAO

O presente artigo conclui que, por muito tempo,
0s agonistas de GLP-1, como a Semaglutida,
foram uma opcdo de escolha. No entanto, a
Tirzepatida € um novo agonista duplo do receptor
GIP e GLP-1. Os ensaios clinicos de fase lli
SURPASS-1 a SURPASS-5 demonstraram que

este medicamento é seguro e eficaz no

tratamento do diabetes tipo 2, reduzindo os niveis
de hemoglobina glicada e contribuindo para uma
perda significativa de peso. Parece provavel que
a Tirzepatida seja recomendada como uma opgao
preferida no algoritmo de tratamento da American
Diabetes Association no futuro, embora isso
dependa, em ultima analise, dos resultados dos
ensaios clinicos cardiovasculares e de pesquisas

adicionais.
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Semaglutida
Tirzepatida | Tirzepatida | Semaglutida
5mg 15mg 1mg
Redugao
HbA1c 2 2,3 1,9
(%)
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