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1. RESUMO

A ocorréncia de casos de sobrepeso e obesidade vém aumentando com o passar do tempo, 0
gue torna cada vez maior a procura por medicamentos para tratar esses quadros. A introducéo
de uma terapia medicamentosa é imprescindivel conforme o grau de evolucdo da doenca. A
dulaglutida € um agonista dos receptores peptideo 1 tipo glucagon (GLP-1), utilizado para o
controle de diabetes mellitus tipo 2. Sua acéo envolve a promocao da liberagéo de insulina pelo
pancreas e supressdo do apetite pelo hipotdlamo. Desta forma, este trabalho de revisdo
bibliogréfica se destina a avaliar através da préatica da atengdo farmacéutica, a seguranca e a
eficacia do uso off-label de dulaglutida, no tratamento da obesidade, e ainda, verificar suas
vantagens em comparagdo aos farmacos anorexigenos. Por meio de consultas nas bases de
dados informatizadas Scielo, Google Académico e Pubmed, além de livros, estudos cientificos
e monografias, este trabalho pdde ser realizado. A promocdao da perda de peso pela dulaglutida
foi uma evidéncia observada nos estudos avaliados, com eventos adversos leves a moderados,
fato este que corrobora sua seguranca e seu beneficio em relagcdo aos anorexigenos, 0s quais
possuem eventos adversos graves. Portanto, é possivel concluir que utilizar a terapia com
dulaglutida no tratamento da obesidade, de forma racional e sob acompanhamento do
farmacéutico € eficaz e segura, e ainda apresenta maior seguranca comparada aos anorexigenos
acerca dos efeitos colaterais e dependéncia, sendo essa uma vantagem frente a eles.
Palavras-chave: Obesidade. Dulaglutida. Atencdo Farmacéutica.

INTRODUCAO

A obesidade é uma doenca que alcangou proporcées epidémicas, sendo responsavel por
altas taxas de morbimortalidade. E um distdrbio multifatorial em que consiste um desequilibrio
energético, onde a ingestdo caldrica supera o gasto. E o resultado da soma de diversos fatores,
sendo eles de origem ambiental, genética ou emocional. E importante ressaltar que um
individuo ja nasce com predisposicdo geneética para desenvolver obesidade, isto €, déficit em
algum gene ou horménio responsavel pelo equilibrio energético, apesar disso, sdo os fatores
ambientais como ma alimentacdo e sedentarismo que desencadeiam a doenca (ABESO, 2016;
OMS, 2004; ROBBINS; COTRAN, 2005).
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O equilibrio energético € regulado por trés vias, sdo elas a via aferente, via de
processamento central e via eferente. Quando o individuo estd bem alimentado, ocorre a
liberagdo de horménios pela via aferente que ativam a acgdo catabolica na via central, esta
estimula na via eferente a reducdo do consumo de alimentos e aumento da energia que o
individuo dispOe para préatica de atividade fisica. Em contrapartida, quando o individuo estd mal
alimentado, a acdo anabdlica é promovida na via central, o que estimula o aumento do apetite
e reducdo de energia pela via eferente. Possiveis alteragdes nas vias de controle do equilibrio
energético contribuem para adquirir o distarbio, podem ser causadas por predisposic¢éo genética
ou méa alimentacdo (ABESO, 2016; MARQUES-LOPES et al., 2004; OMS, 2004;
RANG;DALE, 2011; ROBBINS; COTRAN, 2005).

A principal problematica envolvida neste disturbio metabolico é o alto risco de
desenvolvimento de doencas cronicas como diabetes mellitus Il (DM2), hipertenséo,
dislipidemias e cancer, além do aumento dos riscos de complica¢Ges cardiacas, respiratorias,
circulatérias, metabdlicas, gastrointestinais e relacionadas ao sono, sendo assim, um disturbio
de prognostico potencialmente fatal. A primeira linha de tratamento é a realizacdo de dieta e
pratica de atividades fisicas, as quais costumam demonstrar eficacia apenas a um curto prazo,
sendo assim, posteriormente, sdo alternativas a op¢ao por terapias medicamentosas €, N0os casos
mais severos, o tratamento cirdrgico, ou seja, a cirurgia bariatrica (ABESO, 2016; RANG,;
DALE, 2011; ROBBINS; COTRAN, 2005).

Para avaliacdo do grau de adiposidade do individuo, o0 método mais utilizado ainda hoje
¢ o de indice de massa corporal (IMC), no qual considera-se o peso do individuo em
quilogramas dividido pela altura em metros ao quadrado (kg/m?2). Os individuos que obtiverem
IMC maiores que 25 kg/m? s&o considerados acima do peso, e aqueles com IMC acima de 30
kg/m2 sdo considerados obesos. Apesar do calculo do IMC ser o método mais utilizado para a
avaliacdo das medidas antropométricas corpéreas, no entanto, ndo serve como fim de
diagndstico de obesidade e sobrepeso, pois 0 método ndo diferencia a massa adiposa da massa
muscular. Portanto, é indispensavel concomitante a utilizacdo de metodos de avaliacdo de
gordura corporal como medidas de prega cutanea, seu método compreende em avaliar a
espessura do tecido subcutaneo, e este é utilizado como indicador de quantidade de gordura
corporal localizada. A impedéancia bioelétrica que é a resisténcia ao fluxo de corrente elétrica,
sendo a gordura uma méa condutora de energia, e assim entdo avalia o fluxo de corrente. E o
acompanhamento pelo profissional da salde é imprescindivel para reconhecer a condicdo
clinica do paciente e assim adotar um tratamento seguro e eficaz afim de impedir o0 agravamento
do caso e retornar ao estado de homeostase metabdlica (ABESO, 2016; RANG; DALE, 2011,
ROBBINS; COTRAN, 2005; SANT’ANNA; PRIORE; FRANCESCHINI, 2008).

O momento mais apropriado para a introdugdo de um tratamento medicamentoso é
quando o individuo recebe o diagnostico de obesidade ou quando a condigéo de sobrepeso vem
acompanhada de outras comorbidades. As drogas mais utilizadas no tratamento do sobrepeso e
da obesidade sdo 0s anorexigenos, atuam como supressoras do apetite por estimular os
hormdnios anorexigenos do sistema nervoso central. Apesar de eficaz, sua racionalidade é
questionavel devido aos vastos casos de reagGes adversas como efeitos psicoticos,
complicacdes cardiovasculares, gastrointestinais, e ainda, com frequéncia, quadros de
dependéncia e toxicidade sdo observados e também verifica-se o desenvolvimento de tolerancia
a supressdo do apetite, portanto € uma classe terapéutica que requer cautela (ABESO, 2016;
GOODMAN; GILMAN’S, 2011; OMS, 2004; RANG; DALE, 2011).

O tratamento com medicamentos fitoterapicos, que atuam hora por estimulo da queima
de gordura, por reducdo do apetite ou ainda por redugdo da absor¢do de gordura também
apresentam eficacia e sdo uma alternativa a pacientes que optam por um segmento natural, com
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efeitos colaterais graves reduzidos, entretanto também exigem cuidado pois possuem maior
toxicidade. Existem ainda, opc¢oes off-label vidveis para o tratamento da obesidade (ABESO,
2016; GOODMAN; GILMAN’S, 2011; VERRENGIA; KINOSHITA; AMADETI, 2013).

O uso off-label de medicamentos para o tratamento de doencas tem se tornado uma
pratica comum e muitas vezes benéfica. Acontece quando se faz uso de um medicamento que
diverge ao registrado e aprovado em bula. Existem diversas situagdes em que 0 uso em
desconformidade ocorre, seja por concentragfes ndo usuais, modo ou via de administracdo
desigual a preconizada, administracdo em pessoas com faixa etaria ou estados clinicos aos quais
ainda ndo foram aplicados estudos de segurancga ou 0 uso para algum estado clinico patolégico
contrario ao aprovado. O tratamento off-label é justificado quando ndo existem mais terapias
vidveis para o paciente ou quando os beneficios superam os riscos, todavia, antes de iniciar o
tratamento, o prescritor junto ao farmacéutico precisam buscar o maior numero de fontes
fidedignas de evidéncias cientificas relevantes que viabilizem o tratamento, minimizando
possiveis riscos a saude do paciente (CONITEC, 2012; GAZARIAN et al., 2006; RAMOS;
JUNGES, 2001).

O GLP-1 é um hormonio secretado fisiologicamente na circulacéo apos as refeicdes, ou
seja, através da entrada de alimento no limen do estdmago, com a finalidade de estimular a
secrec¢do de insulina para o controle da glicose proveniente da alimentacao, suprimir a liberacédo
de glucagon, retardar o esvaziamento gastrico e promover a saciedade, reduzindo assim o
consumo alimentar apds as refei¢bes (Figural). Por outro lado, apesar de apresentar efeitos
benéficos a homeostase do organismo, 0 GLP-1 possui curta duracdo, que em média é de 2 a 3
minutos, pois € rapidamente degradado pela enzima dipeptidil peptidase IV (DPP-4),
inviabilizando sua aplicagdo terapéutica (ABESO, 2016; ALVAREZ-LEITE; SOARES;
TEIXEIRA, 2016; CHACRA, 2006, GOODMAN;GILMAN’S, 2011; LOGHIN et al., 2014;
LUND; KNOP; VILSB@LL, 2014; MEIER et al., 2002; SUPLICY, 2014).

Figura 1 - Acoes fisiologicas do peptideo 1 tipo glucagon - GLP-1.
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Fonte: GOODMAN; GILMAN’S, 2011; LUND; KNOP; VILSB@LL, 2014; RANG;DALE, 2011.

Em compensacéo, de uns anos para cé, vem sido desenvolvidos farmacos agonistas dos
receptores GLP-1, com atuagdo mimética ao peptideo enddgeno. Estes farmacos atuam como
hipoglicemiantes, para o tratamento de pacientes com diabetes melito tipo Il. Entre mecanismos
de acdo podemos citar: aumento da liberacdo de insulina, proporcionando homeostase no
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metabolismo da hemoglobina glicada (HbA1lc) para pacientes diabéticos; supressdo do apetite
por ativacdo de neurbnios anorexigenos, ocasionando perda de peso corporal; retardamento do
esvaziamento gastrico e reducdo da liberacdo de glucagon (ABESO, 2016; ALVAREZ-LEITE;
SOARES; TEIXEIRA, 2016; GOODMAN; GILMAN’S, 2011; LOGHIN et al., 2014; LUND;
KNOP; VILSB@LL, 2014).

Os farmacos agonistas dos receptores GLP-1 se assemelham quanto a mecanismo de
acdo e efeitos colaterais, apenas diferem quanto a farmacocinética, sendo uns de aplicacéo
diaria, e outros de aplicacdo semanal (ABESO, 2016; CHACRA, 2006; LUND; KNOP;
VILSB@LL, 2014; SUPLICY, 2014).

A dulaglutida (Trulicity®, Eli Lilly do Brasil Ltda.) € um hipoglicemiante injetavel
subcutaneo agonista do receptor peptideo 1 tipo glucagon. Seu tempo de meia vida dura de 4 a
7 dias, 0 que permite seu uso semanal. Devido a sua acdo em neurdnios anorexigenos no
hipotalamo, centro regulador do apetite, a dulaglutida oferece beneficios na supressdo da
frequéncia alimentar em individuos e, consequentemente, na perda de peso, sendo sua aplicacédo
uatil no tratamento do sobrepeso e da obesidade. Estudos mostram que pacientes tratados
semanalmente com dulaglutida perderam quantidades clinicamente relevantes de peso corporal
(AGENCIA ESPANOLA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS SANITARIOS, 2016;
ALVAREZ-LEITE; SOARES; TEIXEIRA, 2016; BLONDE et al., 2015; CHACRA, 2006; ELI
LILLY, 2015; LOGHIN et al., 2014; SCHEEN, 2016; SUPLICY, 2014).

Segundo estudos da “Division of Biological Chemistry of the American Chemical
Society”, os efeitos colaterais mais relatados foram gastrointestinais como nausea, vomito e
diarreia leves ou moderados, em compensacao, esses eventos reduziram com o tempo. Quadros
de hipoglicemia séo pouco frequentes com a dulaglutida em monoterapia, contudo se torna mais
comum quando associada a outros hipoglicemiantes ou insulina. Pacientes diagnosticados ou
sob suspeita de pancreatite ndo devem fazer o uso de dulaglutida devido a ocorréncia de casos
de elevacdo das enzimas pancreaticas. Ndo é recomendado o uso de dulaglutida a pacientes
menores de 18 anos e mulheres gravidas ou lactentes, pois ndo foram conduzidos estudos
conclusivos que comprovem a seguranca do tratamento a estes pacientes. A dulaglutida, por
retardar o esvaziamento gastrico, pode reduzir a biodisponibilidade de farmacos que necessitam
de rapida absorcdo como contraceptivos orais e antibidticos, devendo ser orientado e
acompanhado o uso concomitante por um médico ou farmacéutico (AGENCIA ESPANOLA
DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS SANITARIOS, 2016; ELI LILLY, 2015;
GOODMAN;GILMAN’S, 2011; LUND; KNOP; VILSBGLL, 2014; PRATLEY et al., 2018).

Em compensacdo, pacientes que sofrem de doenca renal cronica (DRC) podem fazer o
uso de dulaglutida, pois, de acordo com pesquisas da “Division of Biological Chemistry of
the American Chemical Society (AWARD 7)” a mesma ndo passa por metabolismo renal,
diferente de outros hipoglicemiantes, sendo esta uma vantagem para pacientes com DRC (ELI
LILLY, 2018; GOMEZ-HUELGAS et al., 2014).

O papel do farmacéutico é prestar atencdo farmacéutica aos pacientes, afim de reduzir
e detectar possiveis problemas relacionados a medicamentos (PRMs) que podem ocorrer devido
a fatores relacionados ao sistema e equipe de salde, ao usuario, a doenca e ao tratamento e a
fatores socioecondmicos e que ocasionam regularmente resultados clinicos negativos (RNMs),
sendo este 0 oposto do desejado. A atencdo farmacéutica consiste na promocao da salde,
através de condutas simples, como educagdo em saude, orientacdo sobre medicamentos, alem
do incentivo ao seu uso racional pelos pacientes utilizando técnicas de comunicacao (Figura 2).
Como resultado serdo alcancados taxas de melhora da qualidade de vida da populacéo
(BRASIL, 2015; CFF, 2015; GUSMAOQ; MION-JR, 2006; MORAES; ROLIM; COSTA, 2009;
OPAS, 2002; STORPIRTIS et al., 2011; VIEIRA, 2007).
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Figura 2 - AcGes para préatica da atencdo farmacéutica.

m Acompanhamento e gestio ® Educagdo em saude
da farmacuterapéa -Melhora o auto-cuidado
-Reducdo e prevencio de problemas pela populacao

relacionados a medicamentos;
Atencio

m Manejo de problemasde (Farmactuticall  m Rastreamento em salide
. -Farmacovigilanciz;
-ldentificacdo de

doencas.

saude autolimitadas
-Controle de sinais e
sintomas;

Dispensagdo

-Informacdes e orientagdes
a0 paciente ou responsavel
quanto a0 USO Carreta e
seguro dos medicamentos.

Fonte — CFF, 2013b, 2013a; CORRER; OTUKI, 2011; OPAS, 2002; STORPIRTIS et al., 2011.

A atencdo farmacéutica se trata da interacdo direta entre farmacéutico e usuéario, onde
o profissional farmacéutico incentiva e conscientiza quanto a compreensao do paciente a
respeito da magnitude da realizacdo racional do tratamento. Compreende ainda em avaliar a
seguranca e a eficacia do tratamento para determinado paciente, levando em conta seu quadro
clinico, histdrico pessoal e familiar de doencas, uso de outros medicamentos, gravidez, lactacdo
e idade. E ainda, ter conhecimento cientifico acerca do tratamento, para realizar orientagdes ao
paciente quanto ao modo de usar, eventos adversos, mecanismo de acdo e precaucdes, e ainda
conscientiza-lo quanto a ado¢do de habitos de vida saudaveis, definindo objetivos, para que
assim o sucesso terapéutico seja alcancado (CORRER; OTUKI, 2011; OPAS, 2002; RANG;
DALE, 2011; STORPIRTIS et al., 2011).

A atuacdo do farmacéutico voltada a pacientes que sofrem do distlrbio da obesidade
compreende, além de avaliar o tratamento e orientar o paciente, em promover e introduzir
habitos de vida saudaveis no cotidiano do paciente, vez que o farmacéutico é o profissional da
salde mais acessivel a populacgdo, sendo assim é imprescindivel que 0 mesmo crie um vinculo
com o paciente, fortalecendo a confianga que o mesmo tem com o profissional da saude,
tornando assim o tratamento promissor (BORSATO et al., 2008; BRASIL., 2015; OPAS,
2002).

A obesidade, por se tratar de um problema de salde publica, responsavel por muitos
casos de morbimortalidade, necessita que profissionais da saide dotem um maior nimero de
opcdes farmacoterapéuticas, afim de acabar, ou a0 menos reduzir os casos alarmantes do
disturbio. Periodicamente novos farmacos sdo estudados e langados para as mais diversas
doencgas e muitas vezes estes possuem aplicagdes fora do previsto, assim chamados off-label. A
dulaglutida, como proposta nesta reviséo, serd avaliada quanto sua seguranca e eficacia para
aplicacdo off-label no tratamento da obesidade e reducdo do sobrepeso. E, por se tratar de um
farmaco atualmente novo, com eficazes mecanismos de agdo que envolvem a perda de peso e
efeitos colaterais menos graves comparados aos anorexigenos, se faz necessario estudar sua
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aplicacdo off-label, para assim enriquecer o arsenal terapéutico que profissionais da saude
possuem para combater o disturbio.

Serdo avaliados, por meio de revisdo bibliogréfica os beneficios da pratica da atengdo
farmacéutica, a seguranca e a eficacia do uso off-label de dulaglutida no tratamento do
sobrepeso e da obesidade, ressaltando os beneficios deste tratamento comparado a terapia com
anorexigenos.

METODO

O presente trabalho, atraves de uma revisdo de literatura narrativa, foi sintetizado a partir
de pesquisa em livros especificos e autores renomados no assunto. A pesquisa informatizada
foi sucedida através das bases de dados Google Académico, Scielo e Pubmed. No Quadro 1
estdo descritas as combinacg6es utilizadas para a localizacdo dos artigos.

Quadro 1 - Termos utilizados para a localizagdo de artigos para a sintese deste trabalho de revisdo de literatura.
Foram combinados os termos da primeira coluna com os da segunda.

Termos Combinagdes
Obesidade Fatores de risco; etiologia; complicagdes; tratamentos.

Dulaglutida Perda de peso; farmacocinética; farmacodindmica; eficicia e seguranca;
efeitos colaterais e contraindicagdes.

Atencao Obesidade; uso racional de medicamentos; PRM e RNM; protocolo
Farmacéutica clinico.
Off-label Necessidade; seguranca; riscos.

Fonte: Elaboragdo propria.

Ap0s atingir uma quantidade significativa de artigos, foram elegidos aqueles plausiveis
ao tema deste trabalho e publicados a partir do ano de 2000, antepondo os publicados a partir
de 2010, nos idiomas portugués, inglés, francés e espanhol.

RESULTADOS

A prética da atencdo farmacéutica no acompanhamento farmacol6gico resulta em
melhoria na qualidade de vida da populacéo e gera beneficios ao sistema de satde do pais
segundo os autores Aspden et al., (2007); BRASIL, (2015); CFF, (2008, 2013b, 2013a); Correr;
Otuki, (2011); OPAS, (2002); Prata et al., (2012); Reis, (2010); Vieira, (2007).

Foi possivel observar que em todos o0s estudos houveram mudangas no peso corporal,
contudo, foi constatado no estudo do autor Skrivanek et al., (2014) uma maior perda de peso,
variando entre -3,70 kg a -5,30 kg com dulaglutida 3mg. O ganho de peso foi brando, e mais
observado em doses menores de dulaglutida (Tabela 1).
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Tabela 1 - indice de perda de peso (kg) da administracio de dulaglutida em monoterapia ou combinada com
hipoglicemiantes orais ou insulina.

Autores Dulaglutida Dulaglutida Dulaglutida Dulaglutida Dulaglutida  Dulaglutida Dulaglutida
0,25 mg 0,5mg 0,75 mg 1mg 1,5 mg 2mg 3mg

WYSHAM et 0,29 a 0,29 a

al., 2014* -0,20 -1,30

GIORGINO et 0,24 a 0,24 a

al., 2015%* -1,33 -1,87

UMPIERREZ et 0,24 a 0,24 a

al., 2014* -1,36 -2,29

BLONDE et al., 0,71a -0,34a

2015%* -0,35 -1,40

SKRIVANEK et -0,35a -0,86 a -0,33a -1,34a -1,74 a -1,78 a -3,70 a

al., 2014* -1,53 -2,04 -1,47 -2,75 -2,68 -3,20 -5,30

DUNGAN etal., -2,90

2014*

TUTTLE et al., -1,6a -2,40 a

2018* -2,0 -3,0

DUNGAN et al., -0,91

2016**

POZZILLI et al., 0,30 a

2017*** -1,91

Fontes: BLONDE et al., 2015; DUNGAN et al., 2014, 2016; GIORGINO et al., 2015; POZZILLI et al., 2017;
SKRIVANEK et al., 2014; TUTTLE et al., 2018; UMPIERREZ et al., 2014; WYSHAM et al., 2014.
*26 semanas **24 semanas ***28 semanas

No quadro 2 estdo descritas as reacdes adversas mais frequentes ocasionadas pela
administracdo de dulaglutida avaliadas nos estudos.

Quadro 2- Reac¢0es adversas mais frequentes pela administragdo de dulaglutida.

Reacdes Adversas Mais Frequentes

TGl Néausea, vomito e diarreia (leve a moderada).

Pancreas Aumento de enzimas pancreaticas (amilase e lipase).

S. Cardiovascular | Leve aumento da frequéncia cardiaca (1-3 bpm).

S. Imunolégico Raros casos de infecgdes.

Metabolismo Hipoglicemia leve a moderada.

Mortes 6 problemas cardiacos; 1 sepse.

Fonte: BLONDE et al., 2015; DUNGAN et al., 2014, 2016; GIORGINO et al., 2015; POZZILLI et al., 2017,
SKRIVANEK et al., 2014; TUTTLE et al., 2018; UMPIERREZ et al., 2014; WYSHAM et al., 2014.

Estéo descritas na tabela 2 as notificagdes de reaces adversas pelo uso de anorexigenos,
publicada pela Anvisa em 2011.
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Tabela 1 — Notificaces e tipos de reacbes adversas dos anorexigenos no Brasil.

Medicamento N° de NotificacOes de Reacdes Tipos de Reacdes Adversas
Adversas
Anfepramona* 341 16% graves; 48% SNC; 15,8%

inefetividade.

Femproporex 662 38% graves; 37% SNC; 10%

inefetividade; 1 obito.

Mazindol 88 notificagbes com 111 32% graves; 28% TGI; 9%
reacdes adversas inefetividade.

Sibutramina* 163 20% sistema cardiovascular;

37,5% SNC; 3% inefetividade.

Fonte: BRASIL, 2011; NACCARATO; LAGO, 2014.
* Mais utilizados.

DISCUSSAO

Os autores citados acerca da atencdo farmacéutica corroboram entre si a respeito dos
ganhos pela sociedade e pelo sistema de salde. Reducdo de problemas relacionados a
medicamentos e dos gastos com salde publica séo resultados constantemente observados nos
estudos pela implantacdo da atencao farmacéutica, com constante melhora na qualidade de vida
dos pacientes. As resolucdes 499 de 2008, 585 e 586 de 2013 e a lei n° 13.021 de 2014
regulamentam a atuacdo clinica do farmacéutico e a pratica de servicos farmacéuticos, os quais
envolvem a prestacdo da atencdo farmacéutica (ASPDEN et al., 2007; BRASIL, 2015; CFF,
2008, 2013b, 2013a; CORRER; OTUKI, 2011; OPAS, 2002; PRATA et al., 2012; REIS, 2010;
VIEIRA, 2007).

Os resultados de eficacia obtidos consolidam a viabilidade da aplicacdo de dulaglutida
na terapéutica da obesidade e sobrepeso, promovendo a reducdo do peso corporal. Nota-se que
qguanto maior a dose de GLP-1, mais elevadas sdo as taxas de perda de peso. Segundo
GOODMAN; GILMAN’S (2011) a perda de peso se da pela ativacdo dos neur6nios
anorexigenos e consequente supressdo do apetite pela administracdo de dulaglutida. De acordo
com avaliacdes do EPAR - RELATORIO PUBLICO EUROPEU DE AVALIACAO (2014), os
beneficios do Trulicity® (dulaglutida) se mantem durante o tratamento a longo prazo
(BLONDE et al., 2015; DUNGAN et al., 2014, 2016; GIORGINO et al., 2015; POZZILLI et
al., 2017; SKRIVANEK et al., 2014; TUTTLE et al., 2018; UMPIERREZ et al., 2014;
WYSHAM et al., 2014).

As reagOes adversas mais frequentes foram de intensidade leve a moderada, sendo
transitoria, isto é, desaparecendo com as administracGes subsequentes do medicamento. Os
eventos adversos estavam relacionados ao sistema gastrointestinal, como nausea, vomito e
diarreia, ao sistema cardiovascular, apresentando leve aumento da frequéncia cardiaca (1-3
bpm). Ocorreram quadros de hipoglicemia, no geral, de intensidade leve a moderada, e raros
casos de hipoglicemia grave, porém associada ao uso de outros hipoglicemiantes, logo que,
segundo Conceicéo; Silva; Barbosa (2017) a reducdo nos niveis de glicose pela dulaglutida é
dependente e proporcional as taxas de hiperglicemia. Houveram casos de infec¢es e uma morte
por sepse com dulaglutida, no entanto, com menor frequéncia. A dulaglutida promove aumento
das enzimas pancreaticas, contudo ndo houveram episodios de pancreatite ou cancer
pancreético relacionados ao farmaco, mesmo em doses elevadas. E muito frequente a ocorréncia

revistaonline@unifia.edu.br Pagina 857



Revista Saude em Foco - Edigdo n? 10 — Ano: 2018

do aumento da frequéncia cardiaca, e, ao total dos nove estudos, seis mortes por complicaces
cardiacas foram observadas (BLONDE et al., 2015; DUNGAN et al., 2014, 2016; GIORGINO
et al., 2015; POZZILLI et al.,, 2017; SKRIVANEK et al., 2014; TUTTLE et al., 2018;
UMPIERREZ et al., 2014; WYSHAM et al., 2014).

A dulaglutida ndo deve ser utilizada em pacientes com complicagdes cardiacas, histdrico
individual ou familiar de pancreatite. Ndo existem estudos conclusivos a respeito da aplicacdo
de dulaglutida em mulheres gravidas ou lactantes, e pessoas menores de 18 anos, por isso
também ndo é recomendada sua utilizacdo nesses pacientes. A dulaglutida pode comprometer
a eficAcia de medicamentos de rapida absorcdo, por isso ndo deve ser utilizada
concomitantemente a eles (BLONDE et al., 2015; DUNGAN et al., 2014, 2016; GIORGINO
et al., 2015; POZZILLI et al., 2017; SKRIVANEK et al., 2014; TUTTLE et al., 2018;
UMPIERREZ et al., 2014; WYSHAM et al., 2014).

Os eventos adversos de dulaglutida, no geral, sdo transitérios, de intensidade leve a
moderada, em contrapartida, a terapia com farmacos anorexigenos ocasiona quantidades
relevantes de eventos adversos graves, no SNC, no sistema cardiovascular e até casos de
inefetividade, portanto, a dulaglutida se sobressai acerca da seguranca quando comparada a
terapia com farmacos anorexigenos. Segundo Naccarato; Lago (2014), os anorexigenos mais
utilizados no Brasil sdo a anfepramona e a sibutramina, as quais possuem seguranca e eficacia
a longo prazo questionaveis (BRASIL, 2011).

Os critérios de elegibilidade dos pacientes para os nove estudos foram, no geral,
pacientes maiores de 18 anos, com IMC acima de 25kg/m? e HbAlc descompensada. Os
resultados obtidos nos estudos com dulaglutida, no geral, tiveram duracdo de 26 semanas
podendo chegar a 104 semanas. O resultados se mantiveram estaveis em todos os desfechos dos
estudos, ndo havendo alteracdo significativa de uma semana para outra (BLONDE et al., 2015;
DUNGAN et al., 2014, 2016; GIORGINO et al., 2015; POZZILLI et al., 2017; SKRIVANEK
etal., 2014; TUTTLE et al., 2018; UMPIERREZ et al., 2014; WYSHAM et al., 2014).

CONCLUSAO

A dulaglutida é um farmaco que aponta eficacia no tratamento do distdrbio da
obesidade, uma vez que apresenta reducdo significativa de peso corporal. Além disso,
comparado aos efeitos adversos dos farmacos anorexigenos € possivel constatar que a
dulaglutida apresenta menor probabilidade de desenvolvimento de fatores de risco.

A contribuicdo do farmacéutico a pacientes obesos sob terapia de dulaglutida ocorre
através das acbes de educacdo em salde, dispensagdo ativa, acompanhamento e gestdo da
farmacoterapia, com proposito de reduzir o uso indevido de medicamentos inibidores do apetite.
E indispenséavel que o farmacéutico busque fontes fidedignas para justificar aplicacao off-label
de dulaglutida a pacientes acima do peso, considerando suas comorbidades, possiveis interacdes
medicamentosas com outras classes farmacoldgicas e as contraindicagdes do tratamento,
objetivando reduzir ao maximo a possibilidade de PRMs, racionalizando assim a terapia
medicamentosa. Desta forma, o farmacéutico, atraves da atencdo farmacéutica, incentiva o uso
seguro e eficaz de medicamentos, promovendo a melhoria da qualidade de vida dos pacientes.
Para manter a pratica ativa, o farmacéutico deve estar em busca constante pelo conhecimento
afim de manter-se atualizado, sensibilizar-se acerca da magnitude da saude e assim, com
pequenas atitudes o profissional farmacéutico vai continuar retomando seu espago na equipe de
cuidado direto ao paciente, contribuindo com a saude da populacéo.
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