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RESUMO

Objetivo: Atualmente, evidéncias robustas demonstram que os analagos de GLP-1 nao atuam
apenas no controle glicémico, mas, também, possuem relevancia na protegdo dos sistemas
cardiovascular e renal dos pacientes com diabetes mellitus tipo 2 (DM2). Nesse contexto, o
presente estudo tem como objetivo avaliar os impactos que os anadlogos de GLP-1 possuem na
protegao cardiovascular e renal. Diante disso, este trabalho trata-se de um estudo de revisao
integrativa a partir de uma pesquisa bibliografica realizada nas bases de dados BVS, PubMed
e Google Académico, tendo como critérios de inclusdo estudos que avaliaram as agdes dos
agonistas do GLP-1 para o sistema cardiovascular e renal, incluindo artigos nos idiomas inglés,
espanhol ou portugués. Ao todo, dezessete artigos foram submetidos a aplicagdao
metodolégica e apontaram fatores importantes para a protecdo do sistema renal e para o
sistema cardiovascular, destacando a relevancia dos farmacos para a prevencao e reducdo de
impactos negativos das complicacbes cronicas de pacientes com DM2. Dessa forma,
compreende-se que os andlogos de GLP-1 representam uma promessa terapéutica significativa
no tratamento do DM2, com impactos importantes no controle glicémico, e na redugio de
fatores de risco dos sistemas renal e cardiovascular. No entanto, a implementagdo efetiva de
tais terapias, ainda, dependem da superagao de barreiras econdmicas e educacionais.

scritores: Anédlogos de GLP-1; Sistema renal; Sistema cardiovascular
STRACT

Objective: Currently, robust evidence demonstrates that GLP-1 analogues not only act on
glycemic control but also play a role in protecting the cardiovascular and renal systems of
patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM). In this context, the present study aims to
evaluate the impacts of GLP-1 analogues on cardiovascular and renal protection. Therefore,
this integrative review was conducted based on a literature search conducted in the BVS,
PubMed, and Google Scholar databases. The inclusion criteria were studies that evaluated the
effects of GLP-1 agonists on the cardiovascular and renal systems, including articles in English,
Spanish, or Portuguese. Seventeen articles underwent methodological application and
identified important factors for protecting the renal and cardiovascular systems, highlighting
the relevance of these drugs for preventing and reducing the negative impacts of chronic
complications in patients with T2DM. Thus, it is understood that GLP-1 analogs represent
significant therapeutic promise in the treatment of T2DM, with important impacts on glycemic
control and the reduction of renal and cardiovascular risk factors. However, the effective
implementation of such therapies still depends on overcoming economic and educational
barriers.

Descriptors: GLP-1 analogs; Renal system; Cardiovascular system.

RESUMEN

Objetivo: Actualmente, existe evidencia sélida de que los andlogos de GLP-1 no solo actian en
el control glucémico, sino que también protegen los sistemas cardiovascular y renal en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2). Este estudio buscé evaluar dicho impacto
mediante una revisiéon integrativa en las bases de datos BVS, PubMed y Google Académico. Se
incluyeron estudios en inglés, espafol y portugués que analizaron los efectos de los agonistas
de GLP-1 sobre ambos sistemas, resultando en diecisiete articulos que cumplieron los criterios
metodolégicos. Los hallazgos destacaron factores clave en la prevencion y reduccion de
complicaciones crénicas, reforzando la relevancia de estos farmacos en la proteccién renal y
cardiovascular. En conclusién, los analogos de GLP-1 representan una alternativa terapéutica
prometedora en la DM2, con beneficios en el control glucémico y en la disminucion de riesgos
renales y cardiovasculares, aunque su implementacion efectiva atin depende de superar
barreras econémicas y educativas.

Descriptores: Analogos del GLP-1; Sistema renal; Sistema cardiovascular
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Introducao

O diabetes mellitus tipo 2 (DM2) é um desafio de satide publica, devido
a alta prevaléncia e a associagdo com complicagdes cardiovasculares e renais.
Cerca de um terco dos pacientes desenvolve doenga cardiovascular, responsavel
por 50% dos 6bitos. No passado, o tratamento focava no controle glicémico para
prevenir complicagdes microvasculares, mas evidéncias mostram que isso ndo é
suficiente para reduzir desfechos macrovasculares, especialmente em pacientes com
longa duracdo da doenca e madaltiplos fatores de risco. Isso motivou a
incorporacao de terapias que oferecem beneficios cardiovasculares e renais além do
controle da glicemia. 25

Nesse contexto, os agonistas do receptor do peptideo semelhante ao
glucagon-1 (GLP-1 RAs), como liraglutida, semaglutida, dulaglutida e
tirzepatida, representam uma estratégia farmacoldgica inovadora. Eles
estimulam a secrecdo de insulina dependente da glicose, suprimem a secrecao
de glucagon, retardam o esvaziamento gastrico e promovem perda de peso
significativa, melhorando o controle glicémico e modulando fatores de risco
cardiometabdlicos. Além do impacto cardiovascular, Estudos recentes mostram
que os andlogos de GLP-1 promovem beneficios renais, incluindo reducao da
progressao da doenga renal cronica, melhora da albumintria e preservacao da
taxa de filtracdo glomerular, atuando tanto por mecanismos diretos nos
receptores renais quanto pela melhora do controle glicémico, pressao arterial e
inflamacao sistémica.3 17

Apesar dos avangos, o uso clinico dos GLP-1 RAs enfrenta barreiras
como alto custo, acesso limitado e desconhecimento sobre seus beneficios
cardiovasculares e renais. Um estudo Delphi na Espanha mostrou que a
subprescricdo é frequente, mesmo em pacientes de alto risco cardiovascular,
devido a obstaculos regulatérios, econdmicos e a inércia terapéutica. Desse modo,
A alta prevaléncia do DM2 e suas complicacbes cardiovasculares exigem
estratégias terapéuticas baseadas em evidéncias que previnam desfechos macro e
microvasculares.’

O objetivo deste estudo foi avaliar as evidéncias sobre o impacto dos
analogos de GLP-1 na redugao de problemas cardiovasculares e renais em pacientes
diabéticos.

Método

O presente trabalho trata-se de uma revisao integrativa, realizada no
segundo semestre de 2025, por meio de levantamento bibliogréafico, no qual
buscou responder a seguinte questdo-problema: "Quais os impactos que os
analogos de GLP-1 possuem na protecao cardiovascular e renal?". O método de
selecao de pesquisas foi a busca de publica¢des anexadas nas bases de dados de
acesso gratuito, como BVS, Biblioteca Virtual em Satide, PubMed e Google
Académico, incluindo revisdes sistematicas e meta-analises publicadas entre os
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anos de 2020 e 2025 e utilizando "GLP-1", "Cardiovascular" e "Renal" como
palavras chaves para a pesquisa. Foram selecionados estudos que avaliaram as
acoes dos agonistas do GLP- 1 para o sistema cardiovascular e sistema renal,
incluindo artigos publicados nos idiomas inglés, espanhol ou portugués.
Publicagdes que nao cumpriam tais critérios de inclusdo foram desconsiderados e,
ao final, 17 artigos foram adotados na revisao presente. Os artigos foram analisados
categoricamente, ressaltando-se aqueles que alinhavam com o objetivo proposto
pelo estudo.

Resultados

Diante da revisdo integrativa realizada, permitiu-se a anédlise de
artigos que avaliaram o impacto dos andlogos do receptor de GLP-1 sobre
resultados cardiovasculares e renais de pacientes com diabetes tipo 2. Sendo assim,
observou-se que esses farmacos possuem efeitos que vao além do controle
glicémico, uma vez que eles também exercem funcdo de reducdo de eventos
cardiovasculares maiores, diminuem a progressdo da doenca renal cronica e a
incidéncia de insuficiéncia cardiaca® 12.

Ademais, pode-se observar varios estudos que evidenciaram os
beneficios para o sistema cardiovascular, principalmente no que tange a diminuigao
de eventos aterotrombéticos e hospitalizagdes por insuficiéncia cardiaca. Foi
analisado, também, pesquisas que mostraram como o uso dos GLP-1 foram
importantes no processo da reducdo da mortalidade cardiovascular, risco de infarto
do miocardio e acidente vascular cerebral, ou seja, confirmando o carater benéfico
do mesmo para além do controle glicémico. Outrossim, no sistema renal, os
estudos demonstraram que os GLP-1 RAs preservam a funcdo renal. Ensaios
clinicos com semaglutida mostraram redugao significativa da progressao da doenca
renal cronica em pacientes com DM2, reforcando seu efeito renoprotetor. Além
disso, a combinagdo de agonistas de GLP-1 com inibidores de SGLT2 mostrou
beneficios cardiorrenais, com potenciais ganhos na prevengdo de eventos
cardiovasculares e protegao renal® ° 12,

Por fim, com base nos artigos que foram analisados, pode-se
identificar com os analogos de GLP-1 possuem um papel importante para a
protecdo do sistema renal e para o sistema cardiovascular. Tal fator destaca a
relevancia de se considerar esses fadrmacos para a prevencgdo e reducdo de
impactos negativos das complica¢des cronicas de pacientes com diabetes tipo 2,
indo além do seu uso exclusivo para controle glicémico®

Discussao

A presente revisao integrativa corrobora a mudanca de paradigma no
tratamento do diabetes mellitus tipo 2 (DM2), consolidando os analogos do
receptor de GLP-1 ndo apenas como agentes redutores da glicemia, mas como
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uma classe terapéutica com robustos beneficios na protecdo cardiovascular e
renal. Os achados dos 17 artigos selecionados alinham-se com as evidéncias
apresentadas em ensaios clinicos seminais, como o LEADER e o SUSTAIN-6 , e
reforcam que a abordagem terapéutica do DM2 deve transcender o controle
glicémico isolado? 4.

A protecao cardiovascular foi um dos desfechos mais
consistentemente relatados. Meta-andlises de ensaios clinicos randomizados
demonstram de forma inequivoca a redugao significativa no risco de eventos
cardiovasculares adversos maiores (MACE), infarto do miocardio, acidente
vascular cerebral e mortalidade por todas as causas. Tal efeito protetor é uma
caracteristica da classe, como evidenciado pelo estudo SELECT, que
demonstrou a eficicia da semaglutida na reducdo do risco cardiovascular
mesmo em pacientes com obesidade sem diagnoéstico de diabetes, expandindo o
escopo terapéutico desses farmacos? % 10, 14,17.

Além do impacto cardiovascular, a protecdo renal emergiu como um
pilar fundamental da terapia com andlogos de GLP-1. A introducdo deste
trabalho ja apontava para uma reducdo na progressao da doenca renal cronica e
melhora da albumindtria. Os estudos selecionados aprofundam essa discussao,
com revisOes sistematicas confirmando o efeito nefroprotetor. Analises
especificas sobre os efeitos da semaglutida reforcam seu papel na mitigacdo da
doenca renal cronica em pacientes com DM2. Os mecanismos envolvidos
parecem ser multifatoriais, incluindo efeitos diretos sobre os receptores renais,
além de beneficios indiretos mediados pela otimizagdo do controle glicémico,
reducgdo do peso e da pressao arteriall. 3 8 13.

A anélise conjunta dos artigos também permitiu explorar o potencial
de terapias combinadas. Diversos estudos compararam e avaliaram o uso
concomitante de analogos de GLP-1 com inibidores de SGLT2 (iSGLT2). As
evidéncias, incluindo revisdes sistematicas e meta-andlises, sugerem que,
embora ambas as classes sejam eficazes, seus mecanismos de acdo sdo
complementares. A combinacdo de um analogo de GLP-1 com um iSGLT2
pode, portanto, oferecer a maxima protegao cardiovascular e renal em pacientes
de muito alto risco, representando uma abordagem terapéutica sinérgica” 11 15-
16,

Apesar do volume robusto de evidéncias favoraveis, a
implementacdo clinica dos GLP-1 RAs ainda enfrenta barreiras importantes.
Conforme apontado por Diaz-Cerezo et al. (2024), o alto custo, o acesso limitado
e a inércia terapéutica continuam a ser obstaculos significativos para a
prescricdio adequada desses medicamentos, mesmo em populagdes que
claramente se beneficiariam. Essa realidade destaca a necessidade urgente de
desenvolver estratégias para otimizar o uso de terapias baseadas em evidéncias,
garantindo que os avangos farmacolégicos se traduzam em melhores desfechos
de satide para a crescente populagdo de pacientes com DM?25.

Em sintese, os resultados desta revisdo reforcam o papel central dos
analogos de GLP-1 no manejo moderno do DM2. As evidéncias analisadas

REVISA.2026 Jan-Mar; 15(Esp1): 52-58

55



Souza |BF, Paulista LA, Elias LM, Sousa OAL. Silva PRA

demonstram que seus beneficios se estendem para além do controle glicémico,
promovendo uma protecao significativa aos sistemas cardiovascular e renal, o
que justifica sua recomendacdo como terapia prioritdria em pacientes com
multiplas comorbidades.

Consideracoes Finais

O diabetes mellitus tipo 2 (DM2) é um desafio de satde publica, pela
elevada prevaléncia e forte associagdo com complicacdes cardiovasculares e renais.
Estima-se que um em cada trés pacientes desenvolva doenca cardiovascular, sendo
esta responsavel por cerca de metade das mortes nessa populacdo. No ambito
diagnostico, esta revisao integrativa avaliou o impacto dos agonistas do receptor do
peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1 RAs) sobre esses desfechos,
demonstrando que, além de promover perda de peso significativa, esses farmacos
melhoram o controle glicémico, modulam fatores de risco cardiometabdlicos e
apresentam beneficios renais, incluindo menor progressao da doenca renal cronica,
melhora da albumintria e preservacao da taxa de filtracdo glomerular.

Apesar dos avangos, a implementacdo clinica enfrenta obstaculos,
como alto custo, acesso restrito e inércia terapéutica, que limitam seu uso em
populacdes de maior risco. Assim, torna-se essencial desenvolver estratégias que
ampliem a prescricio adequada, apoiadas por politicas publicas e educagao
continua dos profissionais de satide.

Em suma, os andlogos de GLP-1 configuram uma promissora abordagem
terapéutica no manejo do DM2, com beneficios consistentes no controle
glicémico e na reducdo de riscos cardiovasculares e renais. Contudo, sua
efetividade depende da superagdo de barreiras econdmicas e educacionais,
fundamentais para traduzir o potencial farmacolégico em melhores desfechos
clinicos.
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