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ABSTRACT

GLP-1 receptor agonists became established as an important tool in the treatment of obesity and type 2 diabetes.
These drugs, initially developed to improve glycemic control, demonstrated remarkable efficacy in reducing body
weight. In Argentina, their approval offered new therapeutic possibilities, although their high-cost limited access
for many patients. In addition to promoting weight loss, these drugs improved the metabolic profile and reduced
cardiovascular risk, although they also had adverse effects that required medical supervision. Their use required
a comprehensive approach that included lifestyle changes and a complete medical evaluation.
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RESUMEN

Los agonistas del receptor GLP-1 se consolidaron como una herramienta relevante en el tratamiento de la obesidad
y la diabetes tipo 2. Estos farmacos, desarrollados inicialmente para mejorar el control glucémico, demostraron
una notable eficacia en la reduccion del peso corporal. En Argentina, su aprobacion ofrecio nuevas posibilidades
terapéuticas, aunque su alto costo limit6 el acceso para muchos pacientes. Ademas de promover la pérdida de
peso, estos medicamentos mejoraron el perfil metabdlico y redujeron el riesgo cardiovascular, aunque también
presentaron efectos adversos que exigieron supervision médica. Su uso requirié un enfoque integral que incluyera
cambios en el estilo de vida y una evaluacion médica completa.
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ANTECEDENTES

Los agonistas del receptor del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1) han emergido como una herramienta
significativa en el tratamiento de la obesidad y la diabetes tipo 2. Estos farmacos, inicialmente desarrollados
para mejorar el control glucémico en pacientes diabéticos, han demostrado ser efectivos en la reduccion de
peso corporal, lo que ha ampliado su uso en el manejo de la obesidad. En Argentina, la incorporacion de estos
medicamentos al arsenal terapéutico ofrece nuevas perspectivas para los profesionales de la salud y los pacientes
que buscan opciones efectivas para el control del peso y las comorbilidades asociadas.?

Los agonistas del receptor GLP-1 imitan la accion de la hormona incretina GLP-1, que se libera en el intestino en
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respuesta a la ingesta de alimentos. Esta hormona desempefia multiples funciones en la regulacion del metabolismo
de la glucosa y el apetito:+>
e Estimulacion de la Secrecion de Insulina: Aumentan la liberacion de insulina por las células beta
pancreaticas en presencia de niveles elevados de glucosa en sangre, facilitando asi la reduccion de la
glucemia.
e Inhibicion de la Secrecion de Glucagon: Disminuyen la liberacion de glucagén por las células alfa
pancreaticas, reduciendo la produccion hepatica de glucosa.
e Retraso del Vaciamiento Gastrico: Alentan el vaciamiento del estdmago, lo que contribuye a una sensacion
prolongada de saciedad y disminuye la ingesta calorica.
e Regulacion del Apetito: Actlian sobre el sistema nervioso central para reducir el apetito, lo que contribuye
a la disminucion del consumo de alimentos.

La eficacia de los agonistas del receptor GLP-1 en la reduccion de peso ha sido respaldada por diversos estudios
clinicos. Por ejemplo, la semaglutida, administrada en una dosis de 2,4 mg una vez por semana, ha mostrado
una pérdida de peso promedio del 15 % del peso corporal inicial en un periodo de 68 semanas. Otro farmaco, la
tirzepatida, ha demostrado una reduccion de peso de hasta el 20 % en 72 semanas.3>%
Estos resultados superan a los obtenidos con otros tratamientos farmacoldgicos para la obesidad, posicionando
a los agonistas del receptor GLP-1 como una opcion terapéutica de primera linea para pacientes con obesidad,
especialmente aquellos que no han logrado resultados satisfactorios con modificaciones en el estilo de vida
unicamente.”)
Ademas de la pérdida de peso, los agonistas del receptor GLP-1 ofrecen otros beneficios significativos:®?
e Mejora del Control Glucémico: Son efectivos en la reduccion de los niveles de hemoglobina glucosilada
(HbAc), lo que es beneficioso para pacientes con diabetes tipo 2.
e Reduccion del Riesgo Cardiovascular: Estudios han indicado que farmacos como la liraglutida y la
semaglutida pueden disminuir el riesgo de eventos cardiovasculares mayores, como infarto de miocardio
y accidente cerebrovascular, en pacientes con alto riesgo cardiovascular.
e Posible Proteccion Neurologica: Investigaciones preliminares sugieren que la liraglutida podria tener
efectos neuroprotectores, reduciendo el encogimiento de areas cerebrales relacionadas con la memoria y
el aprendizaje, lo que podria implicar un menor riesgo de desarrollar demencia.

A pesar de los beneficios, el uso de agonistas del receptor GLP-1 no esta exento de riesgos y efectos adversos:

e Efectos Gastrointestinales: Los mas comunes incluyen nauseas, vomitos, diarrea y estrefiimiento. Estos
sintomas suelen ser transitorios y disminuyen con el tiempo.

e Riesgo de Pancreatitis: Aunque raro, se ha reportado un aumento en la incidencia de pancreatitis aguda en
pacientes tratados con estos farmacos.

e Hipoglucemia: El riesgo de hipoglucemia es bajo cuando se utilizan como monoterapia, pero aumenta si
se combinan con otros agentes hipoglucemiantes como las sulfonilureas o la insulina.

e Posibles Efectos sobre la Tiroides: En estudios con animales, se ha observado un incremento en la
incidencia de tumores de células C de la tiroides. Aunque no se ha confirmado en humanos, se recomienda
precaucion en pacientes con antecedentes de neoplasias tiroideas.

e Otros Efectos: Se han reportado casos de gastroparesia (retardo en el vaciamiento gastrico) y, en raras
ocasiones, obstruccion intestinal.

En Argentina, la semaglutida de 2,4 mg ha sido aprobada recientemente para el tratamiento de la obesidad y se
comercializa bajo el nombre de Wegovy®. Este avance proporciona a los profesionales de la salud una nueva
herramienta para abordar la obesidad en el pais.®V

Es esencial que la prescripcion y el uso de estos farmacos se realicen bajo estricta supervision médica, considerando
una evaluacion integral del paciente y monitoreando posibles efectos adversos. Ademas, su uso debe enmarcarse
dentro de un enfoque multidisciplinario que incluya cambios en el estilo de vida, como una dieta balanceada y
actividad fisica regular, para maximizar los beneficios y garantizar la seguridad del paciente.®

Los agonistas del receptor GLP-1 representan una opcion terapéutica prometedora para el manejo de la obesidad
y la diabetes tipo 2, ofreciendo beneficios més alla de la pérdida de peso, como mejoras en el control metabolico y
la reduccion del riesgo cardiovascular. Sin embargo, su uso en Argentina —como en el resto del mundo— plantea
una serie de desafios relacionados con la accesibilidad, los costos, la adherencia al tratamiento, y la correcta
indicacion médica.”)

Uno de los temas centrales en la aplicacion clinica de los agonistas GLP-1 en Argentina es su accesibilidad
econdmica. Medicamentos como la semaglutida (Wegovy®, Ozempic®) o la liraglutida (Saxenda®) tienen un
costo elevado, que puede superar los 100 mil pesos argentinos por mes, dependiendo del tipo de cobertura médica.
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Esto los hace inaccesibles para gran parte de la poblacion que no cuenta con una obra social o prepaga. En
muchos casos, las obras sociales o prepagas cubren su uso solo si hay diagnostico de diabetes tipo 2, y no siempre
para obesidad primaria. Esto limita su uso profilactico o para reduccion de peso en pacientes sin enfermedades
asociadas, a pesar de los beneficios demostrados.!®

Los agonistas del receptor GLP-1 representan una revolucion terapéutica en el tratamiento de la obesidad y la
diabetes tipo 2. Su capacidad para promover una pérdida de peso significativa, mejorar el control glucémico y
reducir el riesgo cardiovascular los convierte en una herramienta muy valiosa, especialmente en paises como
Argentina, donde las tasas de obesidad estan en aumento y las enfermedades cronicas no transmisibles son una
causa principal de morbilidad y mortalidad.

Por lo tanto, su implementacion debe ir acompafiada de politicas publicas claras, protocolos médicos actualizados,
campaflas educativas y un enfoque centrado en la persona, mas alla del nimero que marque la balanza.
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