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RESUMEN

El presente proyecto tiene como objetivo realizar una revision de tratamientos farmacolégicos
usados en pacientes con sobrepeso u obesidad. Para lo cual se formalizd una revision
sistematica de analisis mediante el método PRISMA extrayéndose la informacion mas reciente
y relevante, utilizdndose diferentes articulos cientificos, tesis de pregrado y posgrado con
investigaciones recientes cualitativas y cuantitativas de diferentes bases de datos como Scielo,
Scopus, WOS, EBSCO y Repositorios Institucionales digitales de acceso libre. Efectuandose
una seleccion de 103 documentos, los cuales fueron leidos y analizados utilizando procesos de
andlisis y sintesis, interponiendo los mas apreciables para sustentar la investigacion.
Resultados: La obesidad representa una epidemia global, y debido a su alta morbimortalidad,
es esencial implementar estrategias eficaces para su diagndstico, tratamiento y prevencion. En
la actualidad, la FDA ha aprobado varios medicamentos para el tratamiento de la obesidad,
entre ellos: Orlistat (inhibidor de lipasas gastrointestinales), Liraglutida y Semaglutida
(agonistas del receptor del péptido similar al glucagon tipo 1 - GLP-1), Naltrexona/Bupropién
(modulador del sistema dopaminérgico y opioide), Fentermina/Topiramato (agonista
adrenérgico combinado con anticonvulsivante), y Tirzepatida (agonista dual de los receptores
de GIP y GLP-1). Estos farmacos actian mediante mecanismos que incluyen la reduccion del
apetito, el aumento de la saciedad y la disminucidn de la absorcion de grasas, y han demostrado
eficacia clinica significativa en la pérdida de peso cuando se combinan con modificaciones del

estilo de vida.

Conclusion: Los farmacos antiobesidad constituyen una herramienta valiosa dentro del
abordaje integral del paciente con sobrepeso u obesidad, siempre que su uso sea adecuado y

personalizado, considerando los beneficios y riesgos potenciales de cada opcion terapéutica.

Palabras clave: Obesidad, tratamiento farmacologico, farmacos antiobesidad.
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ABSTRACT

The objective of this project is to carry out a review of the pharmacological treatments used in
patients with overweight or obesity. For which a systematic review of analysis was formalized
using the PRISMA method, extracting the most recent and relevant information, using different
scientific articles, undergraduate and graduate theses with recent qualitative and quantitative
research from different databases such as Scielo, Scopus, WOS, EBSCO and open access digital
Institutional Repositories. A selection of 103 documents was made, which were read and
analyzed by means of analysis and synthesis processes, interposing the most significant ones to
support the research. Results: Obesity represents a worldwide epidemic, and due to its high
morbimortality, it is essential to implement effective strategies for its diagnosis, treatment and
prevention. Currently, the FDA has approved several drugs for the treatment of obesity,
including: Orlistat (gastrointestinal lipase inhibitor), Liraglutide and Semaglutide (glucagon-
like peptide type 1 - GLP-1 receptor agonists), Naltrexone/Bupropion (dopaminergic and opioid
system modulator), Phentermine/Topiramate (adrenergic agonist combined with
anticonvulsant), and Tirzepatide (dual GIP and GLP-1 receptor agonist). These drugs act
through mechanisms including reduced appetite, increased satiety and decreased fat absorption,
and have demonstrated significant clinical efficacy in weight loss when combined with lifestyle
modifications.

Conclusions: Anti-obesity drugs are a valuable tool in the comprehensive approach to the
overweight or obese patient, provided that their use is appropriate and personalized, considering

the potential benefits and risks of each therapeutic option.

Key words: Obesity, pharmacological treatment, antiobesity drugs.
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INTRODUCCION

La obesidad y el sobrepeso representan dos de los principales desafios sanitarios a nivel global,
no solo por su prevalencia creciente sino por su asociacion con enfermedades crénicas y
mortalidad prematura. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en 2022 mas de
1,900 millones de adultos tenian sobrepeso, y de ellos, mas de 890 millones eran obesos, lo que
equivale aproximadamente al 43% y 16% de la poblacién adulta mundial, respectivamente (21).
Esta epidemia se ha intensificado por factores como el sedentarismo, cambios en los patrones

alimentarios, urbanizacién y el aumento del consumo de alimentos ultra procesados.

El sobrepeso y la obesidad son condiciones multifactoriales que afectan no solo la salud fisica,
sino también la salud mental, social y econémica de los individuos. Diversos estudios han
vinculado estas condiciones con enfermedades como la diabetes mellitus tipo 2, hipertensién
arterial, dislipidemias, apnea del suefio, osteoartritis y ciertos tipos de cancer. Ademas, la
obesidad ha sido reconocida como un factor de riesgo independiente para complicaciones
graves por COVID-19 (3).

En el contexto latinoamericano, y especialmente en el Perd, esta problematica ha adquirido
dimensiones alarmantes. Seglun datos de la Encuesta Demografica y de Salud Familiar
(ENDES), en 2022 el 62% de los adultos peruanos presentaban exceso de peso, y mas del 22%
padecia obesidad (12). Un estudio reciente sefiala que la prevalencia de obesidad definida por
porcentaje de grasa corporal es incluso mayor en regiones de la costa y areas urbanas,

destacando una disparidad en la distribucién geogréafica de esta condicion (33).

A pesar de las recomendaciones basadas en intervenciones en el estilo de vida—como cambios
en la dieta, aumento de la actividad fisica y apoyo psicoldgico—, la efectividad de estas
medidas es limitada en muchos casos (15). Por ello, los tratamientos farmacolégicos han
adquirido una importancia creciente en el manejo integral de la obesidad, especialmente en

pacientes con comorbilidades o con obesidad severa.

Durante los ultimos cinco afios, la Administracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados
Unidos (FDA) ha introducido una serie de innovaciones farmacoldgicas que han transformado
radicalmente el enfoque terapéutico del tratamiento de la obesidad. Uno de los avances méas
significativos ha sido la aprobacion de semaglutida, comercializada como Wegovy, en el afio
2021. Este farmaco, un agonista del receptor del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1), ha
demostrado en diversos ensayos clinicos multicéntricos una notable eficacia, con una reduccion

del peso corporal superior al 15% en pacientes con obesidad (14).

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE

TESIS UCSM =2 DE SANTA MARIA

A esta innovacion se sumd en 2023 la aprobacién de tirzepatida, bajo el nombre comercial
Zepbound. Esta molécula se distingue por su mecanismo de accion dual, ya que actua
simultaneamente sobre los receptores del péptido insulinotrépico dependiente de glucosa (GIP)
y del GLP-1. Gracias a esta doble accion, ha mostrado una eficacia ain mayor, con reducciones
de peso cercanas al 22% en adultos con obesidad, superando los resultados obtenidos con otros
tratamientos previos (51).

Por otro lado, en 2020 se aprobd setmelanotida, un medicamento disefiado especificamente para
el tratamiento de formas raras de obesidad de origen genético. Este farmaco actla sobre el
receptor de melanocortina 4 (MC4R) y esta indicado en pacientes con deficiencias en genes
clave como POMC, LEPR y PCSK1. Su aprobacion ha significado una alternativa terapéutica
crucial para personas con obesidades monogénicas que hasta entonces carecian de tratamientos
efectivos (63).

Estos desarrollos representan un giro en la comprension y abordaje de la obesidad, orientandose
hacia terapias mas personalizadas, basadas en mecanismos fisiopatologicos especificos y con
una eficacia clinicamente significativa. Estos avances suponen una transformacion en el
abordaje farmacologico de la obesidad. Sin embargo, su prescripcion debe realizarse con base
en un andlisis riguroso del perfil del paciente, su historial clinico, los posibles efectos adversos
y la evidencia cientifica disponible (15). En este contexto, el profesional farmacéutico y
bioquimico tiene un rol fundamental en la evaluacion, seleccion racional, monitoreo y

seguimiento del tratamiento farmacologico, asi como en la educacion del paciente.

Frente a la creciente prevalencia de obesidad y al desarrollo continuo de nuevos agentes
terapéuticos, se hace necesaria una revision sistematica y critica de los tratamientos disponibles,
con especial énfasis en la eficacia, seguridad y aplicabilidad en la poblacion peruana (23). Este

trabajo busca contribuir a esa finalidad mediante el analisis de la literatura cientifica reciente.
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1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1.  PLANTEAMIENTO TEORICO

La obesidad y el sobrepeso constituyen una de las principales crisis sanitarias del siglo
XX, afectando a més de 1.9 mil millones de adultos a nivel mundial, de los cuales mas
de 650 millones son obesos, segun datos de la Organizacion Mundial de la Salud (11).
En Peru, la situacion es alarmante: mas del 60% de la poblacién adulta presenta exceso

de peso, lo que representa un serio desafio para el sistema de salud publica (26).

El abordaje terapéutico de la obesidad incluye intervenciones dietéticas, actividad fisica,
cambios conductuales y, en casos seleccionados, tratamiento farmacoldgico. Sin
embargo, la eleccion del farmaco ideal continua siendo un reto clinico, ya que debe
equilibrar la eficacia en la reduccién de peso con un perfil de seguridad adecuado y

efectos adversos minimos (31).

A lo largo de las ultimas décadas, diversos farmacos han sido aprobados, retirados o
reevaluados por sus efectos secundarios. Esto evidencia la necesidad constante de
revisar criticamente la evidencia disponible sobre su uso, eficacia y seguridad en la

poblacion con sobrepeso u obesidad (14).

El rol del profesional farmacéutico y del bioquimico es clave en este contexto, tanto en
la seleccion racional del tratamiento como en la farmacovigilancia, seguimiento y

educacion del paciente, garantizando asi una intervencion més efectiva y segura (56).

El sobrepeso y la obesidad son consideradas patologias cronicas con alta prevalencia
global, afectando a diversos grupos poblacionales sin distincion de edad, sexo o nivel
socioeconémico. Estas condiciones se asocian con un incremento en el riesgo de
multiples comorbilidades, tales como enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus
tipo 2, dislipidemia, hipertension, y ciertos tipos de cancer (colon, mama, entre otros).
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y otras entidades internacionales subrayan

la obesidad como una epidemia global y un desafio critico para la salud pablica (16).

Desde el enfoque farmacoldgico, el tratamiento de la obesidad ha evolucionado con la
introduccién de medicamentos que actlan en diferentes mecanismos fisioldgicos para
lograr la reduccion de peso corporal. Entre los farmacos aprobados actualmente se
incluyen orlistat, lorcaserina, fentermina/topiramato, naltrexona/bupropion, liraglutida
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y semaglutida. Cada uno de estos farmacos tiene mecanismos de accion especificos,
tales como la inhibicion de la absorcion de grasas (orlistat), la modulacién de
neurotransmisores que controlan el apetito (lorcaserina, fentermina/topiramato) o la

imitacion de hormonas incretinas que regulan la saciedad (liraglutida y semaglutida)

(7).

El marco tedrico de esta investigacion se fundamenta en la fisiopatologia de la obesidad,
destacando la interaccion compleja entre factores genéticos, metabolicos, psicologicos
y ambientales que contribuyen a su desarrollo. Asimismo, se incorporan modelos
tedricos de intervencion farmacoldgica que explican como cada agente terapéutico

puede contribuir a la pérdida de peso y al manejo de comorbilidades asociadas (18).

La relevancia de una intervencion farmacolégica adecuada radica en su capacidad para
complementar otras estrategias de manejo, como la modificacion de habitos
alimenticios y el aumento de la actividad fisica, ofreciendo un abordaje integral y
personalizado. En este contexto, la farmacoterapia no solo busca la reduccién del peso,
sino también la mejora de la calidad de vida y la prevencion de complicaciones graves
(22).

1.1.1. Determinacion del problema

La creciente prevalencia del sobrepeso y la obesidad como una epidemia mundial,
destacando como esta situacion ha empeorado en Per( y el impacto que tiene en la salud
publica. También podria profundizar en la necesidad de evaluar tratamientos
farmacoldgicos debido a las limitaciones de las estrategias convencionales como la dieta
y el ejercicio, lo que lleva a un aumento en la dependencia de los farmacos para abordar
la obesidad (17).

1.1.2. Enunciado del problema

Existe una creciente prevalencia del sobrepeso y la obesidad en Peru, lo que ha llevado
a un aumento en la incidencia de enfermedades crénicas. Aunque se han desarrollado
tratamientos farmacoldgicos para complementar la dieta y el ejercicio, persisten dudas
sobre su eficacia y seguridad en diferentes poblaciones (26).
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1.1.3. Descripcion del problema

El sobrepeso y la obesidad han alcanzado proporciones epidémicas a nivel global,
afectando a mas de un tercio de la poblacion adulta. Segun la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), estas condiciones son factores de riesgo significativos para el
desarrollo de enfermedades cronicas no transmisibles, incluyendo diabetes tipo 2,
hipertension arterial y enfermedades cardiovasculares. En Perd, los datos recientes de
la Encuesta Nacional de Salud (ENDES) indican que la prevalencia combinada de
sobrepeso y obesidad en adultos supera el 50%, con mayores tasas en zonas urbanas y

en mujeres (55).

A pesar de los esfuerzos por promover cambios en el estilo de vida, como la adopcion
de dietas saludables y la practica de ejercicio regular, muchas personas no logran
alcanzar una pérdida de peso sostenida. Esto ha llevado a un aumento en la prescripcion
de tratamientos farmacoldgicos para el manejo del sobrepeso y la obesidad. Sin
embargo, estos farmacos presentan variabilidad en términos de eficacia y seguridad, y
su uso esta limitado por efectos secundarios y contraindicaciones en ciertos grupos de

pacientes (4).

La falta de informacién consolidada sobre la eficacia comparativa y los riesgos
asociados a estos tratamientos crea incertidumbre tanto para los profesionales de la salud
como para los pacientes. Por lo tanto, resulta necesario realizar una revision exhaustiva
de la literatura para analizar los tratamientos farmacoldgicos actuales y proporcionar

evidencia que guie decisiones clinicas mas informadas (63).
1.1.4. Justificacion de la investigacién

a) Justificacion Teorica
La obesidad y el sobrepeso son condiciones cronicas multifactoriales que se han
convertido en un desafio para la salud global. Diversos estudios han demostrado su
relacion con enfermedades no transmisibles como la diabetes mellitus tipo 2,
hipertensién, dislipidemias y patologias cardiovasculares. Desde una perspectiva
tedrica, este trabajo se fundamenta en la necesidad de comprender el modo de accién,
la eficacia clinica y el perfil de seguridad de los distintos farmacos aprobados para el
tratamiento del sobrepeso y la obesidad. La sistematizacién y analisis critico de la
evidencia cientifica disponible permitira fortalecer el cuerpo tedrico existente sobre
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farmacoterapia en obesidad y contribuir al desarrollo del conocimiento dentro del
campo de la Farmacia y Bioquimica.

b) Justificacion Practica
Desde una perspectiva practica, esta investigacion permitira a los profesionales de la
salud tomar decisiones méas informadas sobre la prescripcién de tratamientos
farmacoldgicos, optimizando su eficacia y reduciendo los riesgos asociados. Asimismo,
ayudara a establecer guias clinicas mas claras para el manejo del sobrepeso y la obesidad

en pacientes con diferentes perfiles clinicos.

c¢) Justificacion Social
El abordaje farmacoldgico de la obesidad tiene un impacto directo en la salud publica,
y el profesional de Farmacia y Bioquimica tiene una responsabilidad clave en este
proceso. A través de esta revision, se busca contribuir a mejorar los resultados
terapéuticos, reducir el riesgo de complicaciones y promover el uso adecuado de
farmacos, lo cual repercute positivamente en la calidad de vida de la poblacién. Al
mismo tiempo, se refuerza el rol social del farmacéutico como agente de salud
capacitado para intervenir en la prevencion, seguimiento y control de enfermedades
cronicas no transmisibles, generando un aporte valioso desde el ambito cientifico y

sanitario.
1.2. OBJETIVOS

a) Objetivo General
o Determinar, a partir de la evidencia cientifica disponible, cuél es el tratamiento
farmacologico més eficaz y seguro para el manejo del sobrepeso y la obesidad,

considerando su impacto en la reduccion de peso corporal y los efectos adversos.

b) Obijetivos Especificos
e Identificar los principales farmacos utilizados actualmente en el tratamiento del
sobrepeso y la obesidad aprobados por entidades regulatorias como la FDA.

e Comparar la eficacia de cada tratamiento farmacoldgico en términos de pérdida
de peso y control de comorbilidades asociadas.

e Evaluar la seguridad de estos medicamentos, analizando los efectos adversos
reportados en estudios clinicos.
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CAPITULO II.
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2. MARCO TEORICO
2.1 Obesidad

2.1.1 Conceptualizacién de la Obesidad

La obesidad es una enfermedad cronica y multifactorial caracterizada por un exceso de tejido
adiposo que resulta de un desequilibrio energético entre la ingesta caldrica y el gasto energético.
Este desequilibrio estd influenciado por factores genéticos, ambientales, metabdlicos y
conductuales. La acumulacién excesiva de grasa corporal se asocia con un aumento en la
liberacion de adipocinas proinflamatorias, resistencia a la insulina y alteraciones en la
regulacién del apetito y la saciedad, lo que contribuye al desarrollo de comorbilidades como la

diabetes tipo 2, enfermedades cardiovasculares y ciertos tipos de cancer (26).

Se mide comunmente utilizando el Indice de Masa Corporal (IMC), donde un valor igual o
superior a 30 kg/m? se considera obesidad. Ademas de los factores genéticos, la obesidad es
influenciada por factores ambientales, socioeconémicos, psicoldgicos, y conductuales, todos

ellos contribuyendo al desarrollo de esta condicion multifactorial (15).
2.1.2 Etiologia de la obesidad: causas y factores contribuyentes

La obesidad es una enfermedad cronica y multifactorial que resulta de la interaccion
compleja entre factores bioldgicos, conductuales, genéticos, ambientales vy
socioculturales. Entender su origen es fundamental para la seleccion y aplicacion
adecuada de intervenciones terapéuticas, incluyendo el tratamiento farmacoldgico (8).
e Causas de la obesidad
Entre las causas mas directas de la obesidad se encuentra el desequilibrio energético,
es decir, la ingesta caldrica que excede al gasto energético, lo que conduce al
almacenamiento de grasa corporal. Este desequilibrio puede estar relacionado con:
» Dieta hipercalorica: El consumo excesivo de calorias, especialmente a través
de alimentos ultra procesados, es una causa principal de la obesidad. Un estudio
realizado por Hall et al. (2019) demostr6 que las dietas ricas en alimentos ultra
procesados aumentan significativamente la ingesta caldrica diaria, lo que
conduce al aumento de peso (28). Ademas, la alta densidad energética de estos
alimentos contribuye a un consumo caldrico excesivo (19).
» Estilo de vida sedentario: La falta de actividad fisica regular es otro factor
determinante en el desarrollo de la obesidad. La Organizacion Mundial de la
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Salud (OMS) recomienda al menos 150 minutos de actividad fisica moderada a
la semana para adultos; sin embargo, muchas personas no alcanzan este nivel, lo
que contribuye al aumento de peso (10). Estudios han encontrado una asociacion
significativa entre el comportamiento sedentario y un mayor riesgo de obesidad
(31).

» Alteraciones neuroendocrinas: Las disfunciones en los sistemas
neuroendocrinos que regulan el apetito y el metabolismo también son causas
importantes de la obesidad. Por ejemplo, la resistencia a la leptina, una hormona
que regula la saciedad, puede llevar a una ingesta caldrica excesiva (28).
Ademas, estudios en modelos animales han mostrado que la obesidad puede
alterar la expresion génica en el hipotdlamo, afectando la regulacion del apetito
y el metabolismo (33).

e Factores contribuyentes

Ademas de las causas mencionadas, existen multiples factores que predisponen o

agravan el desarrollo de la obesidad, los cuales no actdan de forma aislada, sino en

combinacion:

» Factores genéticos y epigenéticos: La predisposicion genética desempefia un
papel significativo en el desarrollo de la obesidad. Estudios han identificado
variantes genéticas, como las del gen FTO, que se asocian con un mayor riesgo
de obesidad al influir en la regulacion del apetito y el metabolismo energético
(25). Ademas, la epigenética, que implica modificaciones en la expresidn génica
sin cambios en la secuencia de ADN, también influye en la susceptibilidad a la
obesidad. Factores ambientales como la dieta y el estilo de vida pueden inducir
cambios epigenéticos que afectan el metabolismo y la regulacion del apetito
(16).

» Factores hormonales: Las alteraciones hormonales pueden contribuir al
desarrollo de la obesidad. Por ejemplo, la resistencia a la leptina, una hormona
que regula la saciedad, puede llevar a una ingesta caldrica excesiva (37).
Ademas, las fluctuaciones hormonales durante la menopausia en las mujeres
pueden predisponer al aumento de peso y a la redistribucion de la grasa corporal
(48).

» Factores psicoldgicos: Los factores psicoldgicos, como el estrés, la depresion y
la ansiedad, pueden influir en los habitos alimentarios y en el control del peso.
El estrés crdnico, por ejemplo, puede llevar a una mayor ingesta de alimentos
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ricos en calorias como mecanismo de afrontamiento (48). Ademas, trastornos
alimentarios como el trastorno por atracén estan asociados con la obesidad (59).

» Factores socioecondmicos y culturales: El nivel socioeconémico y los factores
culturales influyen en los habitos alimentarios y de actividad fisica. Las personas
con ingresos mas bajos pueden tener un acceso limitado a alimentos saludables
y espacios seguros para la actividad fisica, lo que aumenta su riesgo de obesidad
(20). Ademas, las normas culturales y las percepciones sociales sobre el peso
corporal pueden afectar las conductas relacionadas con la alimentacion y el
ejercicio (31).

» Factores farmacoldgicos: Ciertos medicamentos pueden contribuir al aumento
de peso como efecto secundario. Por ejemplo, algunos antidepresivos,
antipsicoticos y medicamentos para la diabetes pueden estar asociados con el
aumento de peso (52). Ademas, la obesidad puede afectar la farmacocinética de
los medicamentos, alterando su absorcion, distribucion, metabolismo y

excrecion, lo que puede influir en su eficacia y seguridad (3).
2.1.3 Clasificacion de la obesidad

La siguiente tabla resume los criterios de clasificacion de la obesidad segun distintas
perspectivas clinicas y cientificas. Cada categoria incluye su descripcion y la referencia

bibliogréfica correspondiente.

Tabla 1
Tipos de Obesidad

Tipo de Clasificacion Descripcion
Clasificacion basada en el indice de Masa Corporal:
Normal (<25),

IMC (OMS) Sobrepeso (25-29.9),
Obesidad Clase I (30-34.9), Clase 1l (35-39.9),
Clase IIT (>40)

Obesidad visceral (grasa abdominal, alto riesgo
metabdlico) y subcutanea (bajo riesgo metabolico)
Obesidad metabolicamente saludable vs. no saludable
Estado Metabdlico segun presencia de alteraciones como dislipidemia o
resistencia a la insulina

Propuesta reciente: obesidad preclinica (sin dafio
Obesidad Clinica y Preclinica evidente) y obesidad clinica (con comorbilidades y
dafo sistémico)

*Nota. Fuente tomado de PubMed (24).

Distribucion de Grasa Corporal
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e Clasificacion segun el indice de Masa Corporal (IMC)
Es un indice desarrollado por el estadistico belga Adolphe Quetelet para medir la
correlacion entre la masa y la altura de un individuo, por lo que también se le Ilama
indice de Quetelet (65). Cabe resaltar, que es el indice utilizado por la mayoria de
estudio epidemioldgico y el recomendado por diversas sociedades médicas y
organizaciones de salud internacional para el uso clinico. Para el calculo del IMC se

aplica la siguiente formula:

Célculo del IMC: Se calcula segun la operacion:

Peso(kg)

IMC = ——=-
Altura (m)?

En relacion con ello, el indice de masa corporal se define como el peso expresado en

kilogramos dividido por la talla en metros al cuadrado (32). En latabla 7, se muestra la

clasificacion del IMC:

Tabla 2
Clasificacion del IMC

CLASIFICACION DEL IMC

Insuficiencia ponderal <185
Intervalo normal 18.5-24.9
Sobrepeso >25.0
Preobesidad 25.0-29.9
Obesidad >30.0
Obesidad de clase | 30.0-34.9
Obesidad de clase 11 35.0-39.9
Obesidad de clase 111 >40.0

*Nota. Fuente tomado de Khan, A. (25).

Seguidamente en la tabla 8. Se presenta la clasificacion del peso de un individuo segun IMC:

Tabla 3
Clasificacion del peso de un individuo segin IMC
RANGO DE IMC CLASIFICACION
<18.5 Bajo peso
18.5-24.9 Peso normal
25-29.9 Sobrepeso
>30 Obesidad

*Nota. Fuente tomado de Khan, A. (25).
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Segln la OMS, la causa fundamental de la obesidad es un desequilibrio energético entre las

calorias consumidas y las calorias gastadas (45). Este desequilibrio se encuentra asociado en

gran medida con:

» Una mayor ingesta de alimentos densos en energia que son ricos en grasas y azucares; y

» Un aumento de la inactividad fisica debido a la naturaleza cada vez méas sedentaria de
muchas formas de trabajo, los modos cambiantes de transporte y el aumento de la

urbanizacion.

e Clasificacion segun la Distribucion de Grasa Corporal

La distribucion de la grasa corporal es un factor crucial en la evaluacion del riesgo

metabolico. Se distinguen principalmente dos tipos:

» Obesidad visceral: Acumulacion de grasa alrededor de los érganos internos,
asociada con un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares y metabdlicas.

» Obesidad subcutanea: Acumulacion de grasa debajo de la piel, generalmente
considerada menos perjudicial que la visceral.

Estudios recientes han demostrado que la grasa visceral tiene una mayor asociacion

con complicaciones metabdlicas en comparacién con la grasa subcutanea (36).

e Clasificacion segun el Estado Metabdlico

No todas las personas con obesidad presentan las mismas alteraciones metabolicas. Se

han identificado dos fenotipos principales (48):

» Obesidad metabolicamente saludable (OMS): Individuos con obesidad que no
presentan alteraciones metabolicas significativas.

» Obesidad metabdlicamente no saludable (OMNS): Individuos con obesidad que
presentan disfunciones metabdlicas como resistencia a la insulina, hipertension y
dislipidemia.

Es importante destacar que la OMS puede ser una condicion transitoria, y muchos

individuos eventualmente desarrollan alteraciones metabdlicas (17).

e Nuevas Propuestas de Clasificacion: Obesidad Clinica y Preclinica
Recientemente, expertos han propuesto una nueva clasificacion que va mas alla del
IMC, considerando factores como la circunferencia de la cintura y la presencia de
comorbilidades. Esta clasificacion distingue entre (28):
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» Obesidad preclinica: Individuos con exceso de grasa corporal sin evidencia de dafio
orgénico o funcional.

» Obesidad clinica: Individuos con exceso de grasa corporal y evidencia de dafio en
organos o sistemas, como enfermedades cardiovasculares o diabetes tipo 2.

Esta propuesta busca identificar de manera més precisa a las personas que requieren

intervencion médica (19).
2.1.4 Fisiologia del Sobrepeso y la Obesidad

La obesidad y el sobrepeso son condiciones multifactoriales caracterizadas por un
desequilibrio entre la ingesta calérica y el gasto energético, lo que lleva a una
acumulacién excesiva de tejido adiposo. Desde una perspectiva bioguimica y
farmacéutica, estas condiciones involucran una compleja interaccion entre sistemas

hormonales, metabdlicos y moleculares (36).

e Alteraciones Metabdlicas y Endocrinas
Resistencia a la Insulina y Diabetes Mellitus Tipo 2:
En la obesidad, los tejidos periféricos desarrollan resistencia a la insulina, lo que
lleva a hiperglucemia y aumento de la produccion de insulina por el pancreas. La
resistencia a la insulina esta relacionada con la inflamacion cronica y la disfuncion
del tejido adiposo (10).

e Adipocinas y Citoquinas Proinflamatorias:
El tejido adiposo, especialmente el visceral, secreta adipocinas (como la leptinay la
adiponectina) y citoquinas proinflamatorias (TNF-a, IL-6). Estas moléculas
contribuyen a la inflamacion sistémica y a la disfuncion metabdlica, afectando

negativamente al sistema cardiovascular y al metabolismo lipidico (21).

e Deregulacion del Apetito y la Saciedad:
Los mecanismos neuroendocrinos implican la leptina, que regula la saciedad, y la
grelina, que estimula el apetito. En la obesidad, la resistencia a la leptina contribuye

a la perpetuacion de la ingesta calérica excesiva (13).

e Aumento del Estrés Oxidativo:
Los niveles elevados de acidos grasos libres y glucosa generan especies reactivas de

oxigeno (ROS), que contribuyen a la inflamacion y dafio celular (32).
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e Dislipidemia:
Se caracteriza por niveles elevados de triglicéridos y LDL, asi como una reduccion
del HDL, lo que incrementa el riesgo de aterosclerosis y enfermedades

cardiovasculares (29).
2.2 Tratamientos Farmacoldgicos Disponibles

Los tratamientos farmacoldgicos para la obesidad incluyen farmacos disefiados para:

e Reducir la absorcion de grasas: Ejemplo, Orlistat.

e Modificar el apetito y la saciedad: Como Lorcaserina y combinaciones de
Fentermina/Topiramato.

e Regulacién metabodlica y gasto energético: Farmacos como Liraglutida y

Semaglutida que imitan las hormonas incretinas (29).

a. Eficaciay Seguridad
El éxito de la farmacoterapia varia segun el farmaco y el perfil del paciente. Si bien
algunos medicamentos muestran eficacia en la reduccion del peso, a menudo estan
asociados con efectos secundarios como alteraciones gastrointestinales, insomnio o
incremento en la presion arterial. Esto resalta la necesidad de una evaluacion

individualizada y supervision médica continua (29).

b. Abordaje Integral
La farmacoterapia debe integrarse con cambios en el estilo de vida, incluyendo una dieta
balanceada, ejercicio regular y apoyo psicolégico. Los estudios resaltan que la
combinacion de intervenciones ofrece mejores resultados que cualquier método aislado
(29).

c. Nuevas Estrategias y Futuro de la Farmacoterapia
Se anticipa la introduccién de nuevos farmacos con enfoques duales o triples para mejorar
la eficacia y minimizar los efectos secundarios. Estos desarrollos prometen ampliar el
arsenal terapéutico contra la obesidad, con un enfoque cada vez mas personalizado y

multidisciplinario (29).

d. Farmacoterapia Actual para el Tratamiento del Sobrepeso y la Obesidad
La obesidad es una enfermedad cronica que requiere un abordaje integral, en el cual
la farmacoterapia juega un papel crucial cuando las intervenciones en el estilo de

vida (dieta y ejercicio) no son suficientes. Segun tu tesis, los farmacos aprobados
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para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad se enfocan en diferentes mecanismos
para reducir la ingesta caldrica, aumentar el gasto energético o modificar la

absorcion de nutrientes (43).
2.2.1 Orlistat

a. Mecanismo de Accidon
Orlistat (tetrahydrolipstatin) es un medicamento antiobesidad aprobado por la FDA
que actua inhibiendo reversiblemente las lipasas gastricas y pancreaticas en el
intestino. Estas enzimas son esenciales para la digestion de las grasas dietéticas,
descomponiendo los triglicéridos en &cidos grasos libres y monoglicéridos
absorbibles (54). Orlistat se une covalentemente a los residuos de serina de los sitios
activos de estas lipasas, inactivandolas y previniendo la hidrdlisis de los
triglicéridos. Como resultado, aproximadamente el 30% de las grasas consumidas

no se absorben y se excretan en las heces (26).

b. Efectos Adversos

Los efectos adversos mas comunes de orlistat incluyen:

« Problemas Gastrointestinales: Steatorrea (heces grasosas y aceitosas), urgencia
fecal, flatulencia con descarga y, en ocasiones, incontinencia fecal (14).

o Problemas Hepaticos: Dafio hepético (hepatotoxicidad), con sintomas como
nauseas, vomitos, dolor abdominal, fiebre, debilidad, picazén, pérdida de
apetito, heces de color claro, orina oscura y ictericia (14).

o Problemas Renales: Puede causar calculos renales y dafio renal que puede llevar
a la insuficiencia renal (14).

o Problemas de la Vesicula Biliar: Orlistat puede causar calculos biliares
(colelitiasis), con sintomas como dolor en el area superior del abdomen y
nauseas (14).

« Reacciones Alérgicas Severas: Dificultad para respirar, ronquido, taquicardia,
fiebre, ganglios linfaticos hinchados, hinchazén de la cara, labios, boca, lengua

0 garganta, dificultad para tragar, urticaria y picazon (33).
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c. Dosificacion
La dosis recomendada de orlistat es de 120 mg tres veces al dia, tomada durante o
inmediatamente después de las comidas. La absorcion sistémica de orlistat es

minima, lo que reduce los efectos secundarios sistémicos (33).

d. Indicaciones Aprobadas
Orlistat esta aprobado para el tratamiento de la obesidad en adultos con un IMC >
30 kg/m? (o > 27 kg/m? con al menos una comorbilidad relacionada con el peso).
También se utiliza fuera de etiqueta para el tratamiento de la obesidad en pacientes

con insuficiencia cardiaca, segun la American Heart Association (25).

e. Eficacia Clinica
o Pérdida de Peso: Estudios clinicos han demostrado que orlistat puede producir
una pérdida de peso significativa. En el estudio XENDOS, los pacientes que
tomaron orlistat perdieron en promedio 10,6 kg después de un afio y
mantuvieron una pérdida de peso significativa después de 4 afios (25).
o Efectos en Parametros Cardiometabdlicos: Orlistat mejora varios parametros
cardiometabdlicos, como la resistencia a la insulina, los niveles de glucosa en

ayunas, el colesterol LDL y la presion arterial sistdlica y diastolica (35).

f. Contraindicaciones
Orlistat no debe usarse en pacientes con malabsorcion crénica de grasa o en aquellos
con hipertiroidismo no controlado. Ademas, debe usarse con precaucion en

pacientes con problemas hepéticos o renales (35).
2.2.2 Semaglutida

a. Mecanismo de Accién
Semaglutide es un agonista del receptor de glucagon-like peptide-1 (GLP-1) que
comparte un 94% de homologia con el GLP-1 humano. Actla activando los
receptores GLP-1, principalmente ubicados en el tracto gastrointestinal, pancreas y
cerebro. Al activar estos receptores, semaglutide aumenta la secrecion de insulina
dependiente de la glucosa, ralentiza el vaciado gastrico, aumenta la proliferacion de
células B pancreaticas y reduce la liberacion de glucagén, lo que contribuye a una
reduccion general del apetito. Ademas, su interaccion con los receptores GLP-1 en

el hipotalamo puede mitigar la sensacion de hambre, aliviar los antojos de comida 'y
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mejorar la sensacion de saciedad (33).

b. Efectos Adversos
Los efectos adversos mas comunes de semaglutide incluyen:
e NaAuseas, vomitos y constipacion.
e Mareos y diarrea.
e Problemas pancreaticos, como pancreatitis.
e Problemas tiroideos, incluyendo tumores tiroideos.
e Problemas renales, como lesién renal aguda.

e Reacciones alérgicas graves, incluyendo anafilaxis y angioedema (3).

c. Dosificacion
La dosis recomendada de semaglutide para el tratamiento del sobrepeso y la
obesidad es de 2.4 mg una vez a la semana, administrada por via subcutanea (23).
La exposicion a semaglutide alcanza un estado estacionario después de 4 a 5
semanas de administracion semanal, la vida media de la semaglutida es de
aproximadamente 1 semana, por lo que la semaglutida permanecerd en la
circulacién durante aproximadamente 5 a 7 semanas después de la Gltima dosis de
2,4 mg (54).

d. Indicaciones Aprobadas
Semaglutide (Wegovy) esta aprobado como un adyuvante a una dieta de bajo
calorias y un aumento en la actividad fisica para la gestion del peso, incluyendo la
pérdida de peso y el mantenimiento del peso, en adultos con un indice de masa
corporal (IMC) inicial de >30 kg/m? (obesidad) o >27 kg/m? a <30 kg/m?

(sobrepeso) en presencia de al menos una comorbilidad relacionada con el peso.

e. Eficacia Clinica
e Pérdida de Peso: Estudios clinicos han demostrado que semaglutide puede
producir una pérdida de peso significativa, con una pérdida media del 12% a
15% del peso corporal después de un afio de tratamiento (23, 35).
e Efectos en Pardmetros Cardiometabdlicos: Semaglutide mejora varios
parametros cardiometabdlicos, como la resistencia a la insulina, los niveles de

glucosa en ayunas, el colesterol LDL y la presion arterial (15).
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f. Contraindicaciones
Semaglutide no debe usarse en pacientes con antecedentes personales o familiares
de carcinoma medular de tiroides o en aquellos con sindrome de maltiples tumores
endocrinos tipo 2. Ademas, debe usarse con precaucion en pacientes con problemas

hepaticos o renales (10).
2.2.3 Liraglutida

a. Mecanismo de Accion
Liraglutide es un agonista del receptor de glucagon-like peptide-1 (GLP-1) con una
homologia del 97% a la GLP-1 endbgena. Actla en las células B pancreaticas para
aumentar la liberacion de insulina de manera dependiente de la glucosa, lo que ayuda
a controlar los niveles de glucosa en sangre (56). Ademas, liraglutide también actla
en los centros de regulacion del apetito en el cerebro para reducir el apetito y la
ingesta caldrica. La union de liraglutide a los receptores GLP-1 también suprime la

secrecion de glucagén y promueve la proliferacion de células 3 (24).

b. Efectos Adversos
Los efectos adversos mas comunes asociados con liraglutide incluyen sintomas
gastrointestinales como nauseas, vomitos, diarrea, dispepsia y constipacion.
También puede aumentar la frecuencia cardiaca en pacientes con diabetes tipo 2
(16). En ensayos clinicos, la hipoglucemia no fue mas comdn con liraglutide que
con placebo, pero se debe ajustar la dosis de otros medicamentos antidiabéticos para
minimizar el riesgo de hipoglucemia. Ademas, se han reportado casos de
pancreatitis aguda y enfermedad biliar aguda en pacientes que usan liraglutide (35).

c. Dosificacion
La dosis recomendada de liraglutide para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad
es de 3 mg una vez al dia, administrada por via subcutanea. La dosis debe ajustarse
segun la respuesta individual del paciente y se debe tener precaucion al iniciar o

aumentar la dosis en pacientes con insuficiencia renal (35, 36).

d. Indicaciones Aprobadas
Liraglutide esta aprobado por la FDA para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad
en adultos con un indice de masa corporal (IMC) >30 kg/m?, o >27 kg/m? con al

menos una comorbilidad relacionada con el peso, como hipertension, diabetes tipo
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2 o dislipidemia (56). También est4 aprobado para el tratamiento de la diabetes tipo

2 en pacientes de 10 afios 0 mayores (15).

e. Eficacia Clinica
Estudios clinicos han demostrado que liraglutide puede producir una pérdida de peso
significativa, con una pérdida media del 5% a 10% después de 6 meses de
tratamiento. Ademas, liraglutide mejora los pardmetros cardiometabdlicos, como la

resistencia a la insulina y los niveles de glucosa en ayunas (35, 36).

f. Contraindicaciones
Liraglutide no debe usarse en pacientes con antecedentes personales o familiares de
carcinoma medular de tiroides o en aquellos con sindrome de neoplasia endocrina
maultiple tipo 2. También debe usarse con precaucion en pacientes con problemas

hepaticos o renales (37).
2.2.4 Bupropion/Naltrexona

a. Mecanismo de Accidn

- Bupropion: Es un inhibidor de la recaptacion de dopamina y norepinefrina.
Reduce la actividad de las neuronas noradrenérgicas en el locus coeruleus y
aumenta la actividad dopaminérgica en el ntcleo accumbens, lo que contribuye
a la reduccion del apetito y la mejora de la saciedad (25).

- Naltrexone: Es un antagonista del receptor de opioides que bloquea los efectos
de los opioides en el cerebro. Al bloquear los receptores de opioides, naltrexone
reduce la sensacion de recompensa asociada con la ingesta de alimentos, lo que
puede ayudar a reducir el apetito y las ganas de comer (25).

La combinacion de naltrexone y bupropion (Contrave) se cree que modula las vias

de recompensa mesolimbica del cerebro, que estan involucradas en el

comportamiento de ingesta de alimentos y estados de &nimo. Ademas, esta
combinacidn se cree que tiene efectos complementarios en el hipotalamo, que

regula el equilibrio energético (38, 39).

b. Efectos Adversos
- Bupropion: Nauseas, vomitos, sequedad de boca, insomnio, mareos, sudoracion
excesiva, temblores, visién borrosa, taquicardia, confusién, rash, hostilidad,
arritmias cardiacas y disturbios auditivos (36).
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- Naltrexone: N&useas, vomitos, mareos, dolor de cabeza, fatiga, ansiedad,
insomnio, diarrea, constipacion, dolor abdominal y reacciones alérgicas (35).

c. Dosificacion
La dosis tipica de la combinacidn de naltrexone y bupropion es de 32 mg de
naltrexone y 360 mg de bupropion, administrada una vez al dia. La dosis debe
ajustarse segun la respuesta individual del paciente (17).

d. Indicaciones Aprobadas
La combinacion de naltrexone y bupropion (Contrave) esta aprobada para el
tratamiento del sobrepeso y la obesidad en adultos con un IMC > 30 kg/m? o > 27

kg/m2 con al menos un factor de riesgo relacionado con el peso (38).

e. Eficacia Clinica

o Pérdida de Peso: Estudios han demostrado que la combinacion de naltrexone y
bupropion puede producir una pérdida de peso significativa, con una pérdida
media del 5% a 10% después de 6 meses de tratamiento. En pacientes que
completaron 24 semanas de terapia, se observo una pérdida de peso clinicamente
significativa de -9.2 £ 6.2% (-9.4 + 6.4 kg) (38, 19).

o Efectos en Pardmetros Cardiometabolicos: La combinacion de naltrexone y
bupropion también estd asociada con una reduccion en la circunferencia de la
cintura, triglicéridos séricos y resistencia a la insulina, y un aumento en el
colesterol de alta densidad (HDL-C) (19).

f. Contraindicaciones
No debe usarse en pacientes con antecedentes de epilepsia, trastorno bipolar no
tratado o en riesgo de suicidio. También debe usarse con precaucion en pacientes

con problemas hepaticos o renales (31).
2.2.5 Tirzepatida

a. Mecanismo de Accién
Tirzepatide es un agonista dual de los receptores de glucagon-like peptide-1 (GLP-
1) y glucose-dependent insulinotropic polypeptide (GIP). Este medicamento,
también conocido como "twincretin®, estimula la liberacion de insulina del pancreas

y reduce la hiperglucemia. Ademas, aumenta los niveles de adiponectina, una
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proteina que mejora la sensibilidad a la insulina. EI mecanismo dual de accion de
tirzepatide reduce significativamente la hiperglucemia y el apetito del paciente méas

que los agonistas de GLP-1 solos. (76).

b. Efectos Adversos
Los efectos adversos méas comunes de tirzepatide incluyen sintomas
gastrointestinales como nauseas, vomitos y diarrea. Estos efectos son dosis
dependientes y méas frecuentes con dosis mas altas (36). En ensayos clinicos, la
discontinuacion del medicamento debido a efectos adversos fue mas alta con la dosis
de 15 mg (10%). La incidencia de hipoglucemia leve (glucosa en sangre <70 mg/dL)
fue mas alta con la dosis de 10 mg de tirzepatide (22,6%). Los eventos adversos
graves, como pancreatitis aguda, colecistitis y colelitiasis, fueron extremadamente

raros (<1%) en todas las dosis de tirzepatide (37).

c. Dosificacion
La dosis recomendada de tirzepatide para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad
es de 5a 15 mg una vez a la semana, administrada por via subcutanea. La dosis debe
ajustarse segun la respuesta individual del paciente y se debe tener precaucion al

iniciar o aumentar la dosis en pacientes con insuficiencia renal (37).

d. Indicaciones Aprobadas
Tirzepatide estd aprobado por la FDA para el tratamiento de la diabetes tipo 2 en
adultos. Ademas, se utiliza fuera de etiqueta para el tratamiento del sobrepeso y la
obesidad en adultos con un indice de masa corporal (IMC) inicial de al menos 35
kg/m? y al menos una comorbilidad relacionada con el peso. Se recomienda un
umbral de IMC mas bajo (generalmente reducido en 2,5 kg/m?2) para personas de

ciertos grupos étnicos (37).

e. Eficacia Clinica
Estudios clinicos han demostrado que tirzepatide puede producir una pérdida de
peso significativa, con una pérdida media del 16,5% a 22,4% después de 72 semanas
de tratamiento (38). Ademas, tirzepatide mejora significativamente los marcadores
de sensibilidad a la insulina y funcion de las células . En comparacion con otros
agonistas de GLP-1, como semaglutida, tirzepatide demostré una reduccién mayor
en los niveles de hemoglobina Alc y una pérdida de peso mas significativa (76).
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f. Contraindicaciones
Tirzepatide no debe usarse en pacientes con antecedentes personales o familiares de
carcinoma medular de tiroides o en aquellos con sindrome de neoplasia endocrina
maultiple tipo 2. También debe usarse con precaucion en pacientes con problemas

hepéticos o renales (38).
2.2.6 Fentermina/topiramato

a. Mecanismo de Accion
Phentermine es un aminoxido simpatico con actividad farmacologica similar a los
amfetaminas, conocidos comdnmente como “anorectics” o "anorexigenics". Su
mecanismo principal no esta completamente establecido, pero se cree que actla
estimulando el sistema nervioso central y elevando la presion arterial (46).
Topiramato, por otro lado, es un anticonvulsivo que también ha demostrado efectos
en el control del apetito, aunque su mecanismo exacto en el contexto de la obesidad
no estd completamente claro. La combinacién de estos dos farmacos en un
tratamiento, conocido comercialmente como Qsymia, aprovecha tanto la
estimulacion central del phentermine como los efectos anticonvulsivos y de control

del apetito del topiramato para lograr una pérdida de peso mas efectiva (34).

b. Efectos Adversos
Los efectos adversos mas comunes asociados con la combinacion de phentermine y
topiramate incluyen:
= Sintomas Gastrointestinales: Constipacion, boca seca, nauseas, diarrea.
= Sintomas Neuroldgicos: Parestesia (sensacion de hormigueo o cosquilleo),
mareos, alteraciones del gusto.
= Sintomas Psiquiatricos: Insomnio, ansiedad, depresion.

= Otros: Aumento de la presion arterial, taquicardia, palpitaciones (17).

c. Dosificacion
La dosis recomendada de la combinacion de phentermine y topiramate (Qsymia) es
de 3.75 mg/23 mg una vez al dia durante 14 dias, luego se incrementa a 7.5 mg/46
mg una vez al dia. Después de 12 semanas de tratamiento, si el paciente no ha
perdido al menos un 3% del peso inicial, se puede aumentar la dosis a 11.25 mg/69
mg durante 14 dias, seguido de un aumento a 15 mg/92 mg una vez al dia. Si después
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de 12 semanas de tratamiento con la dosis mas alta el paciente no ha perdido al
menos un 5% del peso inicial, se debe discontinuar el tratamiento (12).

d. Indicaciones Aprobadas
La combinacion de phentermine y topiramate esta aprobada para el tratamiento del
sobrepeso y la obesidad en adultos con un indice de masa corporal (IMC) inicial de
27 kg/m? 0 més (sobrepeso) en presencia de al menos una comorbilidad relacionada
con el peso, como hipertension, diabetes tipo 2 o dislipidemia, o un IMC de 29 kg/m?
0 mas (obesidad) (58).

e. Eficacia Clinica
Estudios clinicos han demostrado que la combinacién de phentermine y topiramate
puede producir una pérdida de peso significativa, con una pérdida media del 8.6%
del peso corporal después de un afio de tratamiento. Ademas, este tratamiento
mejora los parametros cardiometabdlicos, como la resistencia a la insulina y los

niveles de glucosa en ayunas (38).

f. Contraindicaciones
La combinacion de phentermine y topiramate no debe usarse en pacientes con
antecedentes de glaucoma, hiperactividad tiroidea, o en aquellos que estén
embarazadas o en riesgo de embarazo. Ademas, debe usarse con precaucion en

pacientes con problemas hepéticos o renales (49).
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En la tabla 2, se exhiben los farmacos y mecanismo de accién para el tratamiento de la obesidad (36).

Tabla 4

Farmacos y mecanismo de accion para el tratamiento de la obesidad

Orlistat

Liraglutida

Bupropion/Naltrexona

Fentermina/topiramato

Semaglutida

Tirzepatida

Produce una pérdida de
peso mediante la
inhibicion de la
absorcién de
nutrientes. En las
lipasas géastrica 'y
pancréatica, se forma
un enlace convalente
entre uno de los
residuos de serina de la
enzimay la pared del
intestino lo que impide
que la lipasa hidrolize
los triglicéridos de la
dieta en acidos grasos
y monoglicéridos. De
esta manera se reduce
la absorcion de grasas.
Como consecuencia, la
ingesta calorica se
reduce, el balance
energetico se vuelve
negativo y se produce
una pérdida de peso.
Con las dosis
recomendadas de 120
mg de orlistat 3 veces
al dia, la absorcion de
grasas se reduce en un
30%.

Es un analogo de GLP-1 con
un 97% de homologia de
secuencia con el GLP-1
humano que se une al receptor
GLP-1vy lo activa. El receptor
GLP-1 es la diana del GLP-1,
una incretina endégena que
potencia la secrecion de
insulina dependiente de la
glucosa en las células beta
pancreéticas. A diferencia del
GLP-1 regular, la liraglutida
tiene un perfil farmacocinético
y farmacodinamico en
humanos adecuado para su
administracion una vez al dia.
Tras la administracion
subcuténea, el perfil de su
accion retardada se basa en
tres mecanismos:
autoasociacion, que tiene
como resultado una absorcion
lenta; union a la albimina 'y
una estabilidad enzimética
superior con respecto a la
dipeptidil peptidasa 4 (DPP-4)
y a la enzima endopeptidasa
neutra (EPN), cuyo resultado
es una semivida plasmatica
prolongada.

El primero es un opioide
antagonista autorizado para
el manejo de dependencia a
opioides y alcohol, mientras
que el segundo es utilizado
como ayudante para dejar
de fumar y actla inhibiendo
la captacion de dopamina y
noradrenalina. Aunque no
se conoce su efectividad se
sabe que ambos conducen a
la supresion del apetito,
puesto que reprimen los
centros de hambre ubicados
en el hipotalamo.

La naltrexona es un
antagonista de los
receptores opioides py el
bupropién, un inhibidor
débil de la recaptacion
neuronal de la dopamina y
la norepinefrina. Estos
componentes afectan a dos
regiones principales del
cerebro, en concreto, el
nlcleo arcuato del
hipotalamo y el sistema
dopaminérgico
mesolimbico de
recompensa.

El primero es un supresor del
apetito de accidn central y el
segundo un antiepiléptico que
en combinacion parecen
inducir la pérdida de peso, por
una mayor utilizacion de
energia.

Todos los medicamentos
anorexigénicos de accion
central son derivados de la

feniletilamina. La estructura de

la feniletilamina es también la
base de los neurotransmisores;
dopamina, noradrenalina (NE)

y adrenalina (monoaminas). La

fentermina estimula la
liberacion de NE desde las
terminaciones nerviosas,
elevando la cantidad de NE
que interactda con los

receptores post-sinapticos. Los

sitios de unién de estas
substancias en el hipotalamo
son regulados a través de
canales ionicos por el nivel de

glucosa, estimulando la bomba

de Na+/K+ATPasa. En
estudios con animales, todos
los derivados de la
feniletilamina han demostrado
reducir el hambre

La semaglutida es un
agonista del receptor
GLP-1 (péptido similar al
glucagon tipo 1) que imita
la accion de esta incretina
enddgena Estimula la
secrecion de insulina de
manera dependiente de
glucosa, ayudando a
reducir los niveles de
glucosa en sangre. Inhibe
la secrecién de glucagon,
disminuyendo la
produccidn hepética de
glucosa. Ralentiza el
vaciamiento gastrico,
prolongando la sensacion
de saciedad. Reduce el
apetito al actuar sobre el
sistema nervioso
central.Estos efectos
contribuyen a una pérdida
de peso significativa y un
mejor control glucémico
en pacientes con obesidad
y/o diabetes tipo 2.

La tirzepatida es un agonista
dual que actta sobre los
receptores de GIP (péptido
insulinotrépico dependiente
de glucosa) y GLP-1
(péptido similar al glucagén
tipo 1).

GIP: Mejora la sensibilidad
a la insulina en tejidos
periféricos y potencia la
secrecion de insulina en
respuesta a la glucosa.
GLP-1: Promueve la
saciedad, disminuye el
apetito, ralentiza el
vaciamiento gastrico y
reduce la secrecion de
glucagon. La
combinacion de estos
efectos resulta en una
pérdida de peso significativa
y un mejor control
glucémico, optimizando el
metabolismo energético de
manera sinérgica.
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3. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
3.1  Metodologia, Instrumentos y Materiales de Verificacion

3.1.1 Metodologia

El presente trabajo corresponde a una revision bibliogréfica sistematica, basada en el enfoque
metodologico del sistema PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses). Este método garantiza la transparencia y sistematicidad en la bdsqueda,

seleccion y anélisis de literatura relevante para el tema de estudio.

La figura 4 muestra el diagrama de flujo PRISMA que muestra el proceso de

identificacion, cribado, exclusion y estudios incluidos para la revision (48).

Figura 1
Diagrama de flujo PRISMA
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3.1.2 Instrumentos

Este estudio se baso en el orden cronoldgico, ademas, se utiliz6 una base de datos para
la revision bibliogréafica, apoyada en los datos cientificas, médicas y multidisciplinarias
especializadas como: EBSOhost, IEEEXplore Digital Library, Scopus, Science Direct,
Medigraphy y Pubmed, Se utilizaron como palabras claves: Obesidad, tratamiento
farmacoldgico y farmacos antiobesidad. Se implementaron en las bases de datos los
operadores booleanos, los cuales son un conjunto matematico que conectan I6gicamente
sus palabras, entre ellos AND y OR, los cuales dieron coincidencias en sus términos o
frases de registros, por ello fue necesario utilizar el simbolo & en lugar de la palabra
AND, permitiendo asi revisar y descartar algunos documentos o articulos cientificos de

acuerdo a los criterios de seleccion que se utilizd en el trabajo (30).
3.2 Campo de Verificacion
3.2.1 Ambito

El estudio se realizo en el area de salud, la poblacién que constituyo este analisis estuvo
representada por 103 articulos cientificos en los Gltimos cinco afios, relacionados con el
tema en estudio sobre la Revision de Tratamientos Farmacoldgicos Usados en Pacientes
con Sobrepeso u Obesidad (51).

La muestra establecida se define del total de los 103 articulos encontrados, se evaluaron
83 y fueron seleccionados 70 de manera exhaustiva, caracterizados por ser evidencias

cientificas y médicas publicadas en documentos clinicos (30).
3.2.2 Unidad de estudio

La unidad de estudio se desarroll6 en Per( segun los articulos y documentos que se

desarrollaron en el tiempo establecido (21).
3.2.3 Temporalidad

El estudio se abordd durante los ultimos 5 afios. Se tomaron en cuenta los siguientes

criterios:
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3.2.4 Criterios de seleccion y extraccion de datos

a. Criterios de inclusion
- Articulos cientificos de revistas indexadas y tesis de repositorios institucionales
en inglés o espafiol, que aborden la tematica durante los ultimos 7 afios (2019-
2025).

b. Criterios de exclusion

- Articulos o tesis sin una metodologia clara o fuera del periodo sefialado (68).
3.3  Estrategias de recoleccién de datos

3.3.1 Primera Etapa: Revision Documental
Se realizd una revision documental exhaustiva, cuyo objetivo fue identificar y clasificar
fuentes relevantes relacionadas con los tratamientos farmacologicos para el sobrepeso
y la obesidad. Esta fase incluyo la consulta de literatura cientifica, tales como revisiones
sistematicas, estudios experimentales y ensayos clinicos, empleando bases de datos
reconocidas, como: Google Académico, Dialnet, Medline, ScienceDirect, Scielo,
PubMed, Scopus, Elsevier y EBSCOhost. En esta etapa se sistematizaron 103
documentos, con el fin de identificar las evidencias mas relevantes sobre la eficacia y
seguridad de los principales farmacos utilizados en el tratamiento de la obesidad, como
Orlistat, Liraglutida, Bupropion/Naltrexona, Lorcaserin, Semaglutida, Tirzepatida y
Fentermina/Topiramato (52). La informacion recolectada abarcé estudios publicados en

diferentes idiomas, incluyendo espafiol, inglés, francés, aleman y portugués.

3.3.2 Segunda Etapa: Cribado y Seleccion de Documentos
Durante esta fase, se aplicaron los criterios de inclusion y exclusion previamente

establecidos para refinar la busqueda de acceso libre (40).

3.3.3 Tercera Etapa: Andlisis de la Informacion
Los 70 articulos seleccionados se analizaron en detalle para identificar:
Mecanismos de accion farmacoldgicos de los tratamientos antiobesidad.
Eficacia clinica de los farmacos en la reduccion del peso corporal y el manejo de
comorbilidades (diabetes tipo 2, hipertension, dislipidemia). Perfil de seguridad y
efectos adversos relacionados con cada farmaco. Avances cientificos recientes en el

desarrollo de nuevos tratamientos (63).
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3.3.4 Cuarta Etapa: Sintesis y Elaboracion de Conclusiones
Finalmente, la informacion extraida se organizo y sintetizo, lo que permitio:
Describir los principales hallazgos sobre los tratamientos farmacoldgicos.
Analizar los alcances y limitaciones de los estudios revisados (56).
Presentar conclusiones y recomendaciones para futuras investigaciones, enfatizando la
importancia de la farmacoterapia como herramienta esencial en el manejo del sobrepeso
y la obesidad (49).

3.4  Organizacion
Durante la investigacion se organizo la investigacion seleccionando el tema, se busca
informacion y se organiza, eligiendo un formato, revisa lo escrito, organizando el
tiempo (56).

3.4.1 Recursos

a. Recursos Humanos.

DESCRIPCION CANTIDAD
Asesor 1
Alumno il

b. Materiales y Equipos.

DESCRIPCION CANTIDAD
Material bibliogréfico 1
Materiales de escritorio 1
Material de impresion 1

c. Equipos.

DESCRIPCION CANTIDAD
Equipo de Computo 1
Impresora 1

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE

‘ - UNIVERSIDAD
Q?% CATOLICA

TESIS UCSM Z  DE SANTA MARIA

CAPITULO IV.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




;\ﬁ%‘ . UNIVERSIDAD
N

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM < DE SANTA MARIA

4. RESULTADOS Y DISCUSION
41 Resultados de todos los articulos referidos

Se recurrio al analisis de contenido para representar el encuadre de adelantos cientificos
afines a la tematica. Por consiguiente, se debe estar claro que el analisis de este material
tedrico, se hace a través de critica en la investigacion de las fuentes examinadas (27).
Se inicio6 con el compendio de revistas cientificas para obtener los articulos a examinar.
Las cuales constituyen la muestra final del estudio fueron veintisiete documentos

acopiados en la tabla 1:

Tabla 5
Documentos seleccionados para la revision
N° |itulo Pafs A(‘;‘)Jr Afio Conclusiones

Mientras mas elevada es la eficacia del

“Farmacos para el ; S
farmaco, mayor es la aparicion de efectos

tratamiento de la

1 S Espafia| (4) | 2018 [secundarios adversos y a la inversa, la ausencia
obesidad: pasado, ¥ W .
presente y futuro” de efec_tos sec_un_darlos significativos se asocia a

una baja efectividad.
“Pharmacological Los farmacos no curan la obesidad, a largo
approaches in obesity plazo sus efectos son modestos, llegando a
treatment Title in 3 generar reacciones adversas (a veces graves).

2 Spanish: Tratamiento o RN La paralizacion del medicamento se traduce en
farmacoldgico de la un aligero incremento del peso corporal.
obesidad”

Los especialistas destacan una combinacion de
intervenciones integrales, que incluye apoyo
Italia | (8) | 2018 |psicoldgico, asesoria médica y cambios en el
estilo de vida, tienen mayor efectividad en
evitar la recuperacion de peso.

Enfatiza que el tratamiento de la obesidad en
"Tratamiento atencion primaria debe integrar cambios en el
farmacol6gico de la Espaft estilo de vida y fArmacos en casos especificos.

. " spafa| (9) | 2019 . L
obesidad para médicos de Los farmacos ayudan a sostener la pérdida de
atencion primaria” peso cuando la dieta y el ejercicio no logran
resultados adecuados.

El articulo concluye que la obesidad en Peru es
una enfermedad cronica en aumento, asociada a
5 [‘La obesidad en el Pera” | Perd | (10) | 2019 |graves complicaciones de salud. Y hace
referencia a loshabitos saludables, promoviendo
la actividad fisica.

El tratamiento de la obesidad no es s6lo de
caracter ponderal, también se encamina a

“Long-term weight loss
3 |maintenance for obesity:
a multidisciplinary
approach”

"Tratamiento

6 E%rer}zia(;::dllc')glco de la Espafia| (1) | 2019 prevenir y tratar las complicaciones y mejorar
la calidad de vida de las personas.
; “Overweight and obesity: USA | (12) | 2019 La terapia combinada es la forma de

Effectiveness of intervencion mas eficaz en el sobrepeso y la
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()
interventions in adults” obesidad.
“Tratamiento El efecto de los farmacos a largo plazo es
8 farmgcolégico de la Espafia| (15) | 2019 moderado, que pu_eden prodycir reaccion_es
obesidad. estado actual y adversas y que la interrupcién del tratamiento
erspectivas futuras” conduce a un rapido aumento del peso corporal.
‘“Aproximaciones Resulta necesario entender la actividad de los
farmac_olégicas para el Colombia| (16) | 2019 férmacos en la regulacion homeostatica de la
9 tratamlento de la ingesta y el peso corporal.
obesidad”
‘“Pasado, presente y La farmacoterapia se recomienda como
10 ]Euturo de la _ USA | (17) | 2019 _seg_ur)da Ii_nea terapéutica y su eleccion debe
armacoterapia para la individualizarse.
obesidad”
“Actualidades en el El tratamiento farmacoldgico instituye un
tratamiento instrumento inestimable para conseguir el
11 farmacolégico a_largo Mexico| (18) | 2019 cumplimien'go de programas de alimentacion y
plazo de la obesidad. lograr cambios en los hébitos a largo plazo.
;Una opcion
terapéutica?”’
En general, todos los farmacos aprobados han
logrado una reduccion de peso > 5% en el
o . primer afio del tratamiento, pero los que mas se
Tratamiento : .
- = asociaron al mantenimiento de dicho peso
12 [farmacoldgico de la Espafa| (19) | 2020 ’ - liraglutida v fentermina/topiramato. N
besidad” ueron: liraglutida y fentermina/topiramato. No
existe un consenso sobre el farmaco de primera
linea y, de hecho, la recomendacién es
individualizar el tratamiento.
“Abordaje del sobrepeso La obesidad y el sobrepeso se encuentran
iy obesidad como parte del relacionados con la aparicion de linfedema
tratamiento integral del . luego del tratamiento del cancer.
13 | g e ) ltalia | (22) | 2020 ['¢9
Prevencion y tratamiento
del linfedema”
“Recomendaciones para Realizar un enfoque multidisciplinario y
el tratamiento médico de cumplir con las recomendaciones basicas para
14 Ia} obesifjad gxégena enel Cuba | (23) | 2019 el tratamiento de la obesidad exdgena es
nivel primario de fundamental en el control del peso corporal.
atencion”
El éxito en el empleo de farmacos antiobesidad
“Tratamiento requiere de una nueva perspectiva. Se debe
15 [farmacolégico de la Espafia| (24) | 2019 [razonar a la obesidad como un padecimiento
obesidad” cronico. Seré imprescindible, el empleo de
dosis bajas de moléculas combinadas.
“Efectos farmacologicos, No hay datos definitivos que demuestren el
terapéuticos y beneficio de un medicamento antiobesidad
toxicologicos vinculados sobre otro y los mismos estan limitados por una
16 ?Ila adminis_tracién _de Espafia| (25) | 2020 eficacia moqlerada y bajas tasas de persistencia
armacos (sibutramina, en el tratamiento.
orlistat y rimonabant) en
el tratamiento de la
obesidad”

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD
CATOLICA
DE SANTA MARIA

REPOSITORIO DE

TESIS UCSM

N litulo Pais Autor Afio Conclusiones
()
La mayoria de las dietas con manipulacion de
. Qué dieta seleccionar macronutrientes, en los primeros seis meses
17 en el tratamiento de la USA | (26) | 2020 [pueden favorecer una pérdida de peso
obesidad?” moderada y mejoria en los factores de riesgo o
comorbilidades asociadas a la obesidad.
B . Diversos estudios respaldan la farmacoterapia
Drug Therapy in la obesidad. S icina | bacion d
Obesity: A Review of de, a obesidad. Se anticipa la aprobacion de
18 ' . USA | (27) | 2020 |mas medicamentos para tratar la obesidad antes
Current and Emerging : . P
- de intervenciones a menudo mas riesgosas,
Treatments L o
como la cirugia bariatrica.
El tratamiento farmacol6gico para la obesidad
constituye un segundo peldafio, posterior a
‘“Tratamiento modificaciones en el estilo de vida (dieta
19 [farmacoldgico de la Perl | (29) | 2020 |balanceada e incremento de la actividad fisica)
obesidad” y deben emplearse en pacientes con un IMC de
> 30 kg/m2, o en aquéllos con un IMC > 27
kg/m2 con comorbilidades mayores asociadas.
B . El uso de instrumentos médicos practicos,
Sobrepeso y obesidad: 1 A" .
. sencillos y tiles consienten ofrecer una
/Abordaje integral del » g y
- ol g atencion de calidad al paciente con sobrepeso y
20 |médico familiar en primer|Ecuador| (30) | 2021 . 1 . )
. A obesidad, ajustables en cualquier medio con el
nivel de atencion de P 1 ) i
” propdsito de optimar la calidad de vida con un
salud Ny | :
enfoque biopsicosocial.
Las pautas de control de la obesidad
9 . recomiendan intervenciones en el estilo de vida
Long-Term Efficacy and . : L
Safety of Anti-Obesity ’ junto con tratamiento farmac_ologlc_o para
21 i Espafia| (31) | 2021 |pacientes con sobrepeso. Existe evidencia
Treatment: Where Do We e . i
" suficiente que respalda que intervenciones
Stand? : L
combinadas resultan en una pérdida de peso
sustancial y un mejor cardiometabolismo.
“The best drug Los farmacos mas eficaces para la pérdida de
supplement for obesity peso fueron fentermina y topiramato,
22 [treatment: a systematic USA | (32) | 2021 |pramlintida, naltrexona, bupropion y
review and network meta- liraglutida.
analysis”

“Abordaje clinico integral El tratamiento farmacologico puede ser Gtil en
b3 SEEN de la ot?eS|dad en Espafia| (33) | 2021 casos sel_ecm_o,nados, pero esta |nd|cad_o siempre
la edad adulta: resumen en combinacion con cambios en el estilo de

ejecutivo” vida.
“Descubrimiento de La obesidad ha demostrado ser en gran medida
o farmgcos. contra la USA | (34) | 2022 resistente a la terapia, con m(_edl_camgnf[os que a
obesidad: avances y menudo muestran una eficacia insuficiente y
desafios” una seguridad dudosa.
““Actualizacion del Para tratar la obesidad concurre un interés
tratamiento médico del ~ considerable en combinar estrategias mas
25 sobrepeso y la obesidad Espafia | (35) | 2022 intensivas, incluida la farmacoterapia
infanto-juvenil”
““Manejo integral de Se demostro la importancia de generar
sobrepeso y obesidad estrategias y recomendaciones para el abordaje
26 |infantil y adolescente: Peru | (36) | 2022 (de las alteraciones nutricionales con el
Revision sistematica de la diagnostico oportuno y planes de tratamiento
literatura” inter y transdisciplinarios.
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La farmacoterapia por si sola suele ser ineficaz
a largo plazo tras su interrupcion, por lo cual
“Obesidad: Mecanismos, S|empre~debgn Ir de Ig man.q dzl I .
fisiopatologia y acompafiamiento y educacion del paciente para
27 . - Colombia| (38) | 2022 |que logre adaptarse a un estilo de vida
tratamiento integral desde . : =
o diferente, cambie su relacion con su cuerpo y la
un enfoque educativo - .
manera en la que se alimenta, de lo contrario,
toda medida terapéutica puede resultar
ineficiente.

. La evolucion de la farmacoterapia de la
Tratamiento . -
farmacologico del obes_ldad ha llevado a la aproba_uon de nuevos

28 Y USA | (40) | 2024 |medicamentos que ofrecen opciones mas
sobrepeso y la obesidad fi | . |
on adultos eficaces y seguras para el tratamiento a largo
plazo del sobrepeso y la obesidad.
FDA aprueba un nuevo Discute la aprobacion de semaglutida 2,4 mg
29 [tratamiento para el USA | (41) | 2021 |una vez a la semana para el manejo crénico del
manejo crénico del peso peso en adultos con obesidad o sobrepeso.
. Discute los avances recientes y desafios en la
Progresos§desafiggbi) farmacoterapia de la obesidad, incluyendo la
30 farmgcoterapla agig USA | (42)] 2025 aprobacion de semaglutida para el manejo
obesidad s,
cronico del peso.
Prioridades nutricionales Destaca las consideraciones nutricionales para
31 |para apoyar la terapia con| USA | (43) | 2025 fapoyar la terapia con agonistas del receptor
GLP-1 para la obesidad GLP-1 en el tratamiento de la obesidad.
Eficacia y seguridad de la La semaglutida 2,4 mg una vez a la semana es
semaglutida 2,4 mg una eficaz para la pérdida de peso en adultos con
\vez a la semana para la sobrepeso u obesidad, con una pérdida de peso
32 |pérdida de peso en USA | (44) | 2023 |promedio del 12,4% en comparacion con el
adultos con sobrepeso u placebo.
obesidad: una revision
sistematica y metaanalisis
Efecto de orlistat en l fectos modestoson Iapércida dpeso, con una
33 metabgllsmo de esterqleSHENMERIY b Colr S22 pérdida promedio de 13 libras en comparacion
en pacientes obesos "
con 7 libras en el grupo placebo.

. Orlistat es eficaz en la reduccion de la
Orlistat, un nuevo bsorcion d la pérdida d
inhibidor de lipasa para el absorcion de grasa'y promueve la pérdida de

34 - . USA | (46) | 2020 |peso, con beneficios adicionales en la reduccion
manejo de la obesidad . - . .
del IMC, circunferencia de la cintura y niveles
de colesterol.
Orlistat mejora la funcion Orlistat mejora la funcion endotelial en
endotelial en adolescentes adolescentes obesos, con pérdida de peso
35 0besos: un ensayo USA | (48) | 2020 significativa y mejor salud cardiovascular.
aleatorizado
/Asociacion de Naltrexona-bupropiona y liraglutida se
tratamientos asociaron con las mayores probabilidades de
farmacologicos para la discontinuar el tratamiento debido a eventos
36 (obesidad con pérdidade | USA | (50) | 2019 [adversos.
peso y eventos adversos:
una revision sistematica y
metaandlisis
37 |Obesidad: Epidemiologia,] USA | (51) | 2021 |Discute la fisiopatologia de la obesidad,

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

DE SANTA MARIA

REPOSITORIO DE CATOLICA
TESIS UCSM
N° litulo Pais A(l;;())r Ao Conclusianes
Fisiopatologia y incluyendo factores genéticos, metabdlicos y
Terapéutica ambientales, y los ultimos medicamentos
aprobados por la FDA para el tratamiento de la
obesidad.
Los medicamentos aprobados por la FDA,
Medicamentos Aprobados como orlistat, semaglutida y tirzepatida, son
38 |por la FDA para la USA | (52) | 2024 eficaces en la pérdida de peso y pueden ser
Obesidad utilizados en combinacion con modificaciones
de estilo de vida para lograr mejores resultados.
Seguridad y tolerabilidad Los medllcamen;?g aprob_ados plc_) ' IaIFI%A, h
e los medicamentos como naltrexona/bupropiona y liraglutida, han
39 aorobados para.él maneio USA | (53) | 2019 [demostrado ser seguros Yy bien tolerados en
prot P ! ensayos clinicos, aunque pueden presentar
cronico del peso .
efectos adversos en algunos pacientes.

. . La combinacién de medicamentos, como
Disefio racional de una I b . q ‘s efi
combinacién de naltrexona y bupropiona, puede ser mas eficaz

40 . USA | (54) | 2019 |que un solo medicamento en la pérdida de peso,
medicamentos para el N, LA
- ¢ aunque es necesario mas investigacion para
tratamiento de la obesidad - il N
optimizar estas combinaciones.
Naltrexona/bupropiona
para la obesidad: una La combinacion de naltrexona y bupropiona ha
1 combinacion e~ USA | (55) | 2024 demostrado ser efl_ciaz en Ia’pe_rdlda_l de peso y
farmacoterapéutica en puede ser una opcidn terapéutica viable para
investigacion para la pacientes con obesidad.
pérdida de peso
Efectos de la
combinacion de
naltrexona de liberacion
sostenida/bupropiona de La combinacion de naltrexona y bupropiona
12 liberacion sostenida en el USA | (56) | 2019 pyede ser_beneflmqsa para pacientes con
peso corporal y diabetes tipo 2, mejorando tanto el control
pardmetros glucémicos en glucémico como la pérdida de peso.
pacientes con sobrepeso y
obesidad con diabetes
tipo 2
Un ensayo aleatorizado y La liraglutida es eficaz en la pérdida de peso en
13 controlado de liraglutida USA | (57) | 2020 ado!gscenteslco_n obesidad y puede ser una
para adolescentes con opcion terapéutica segura para este grupo de
obesidad pacientes.
GLP1y i de pso e ey s s
44 |desenredando la diversa | USA | (58) | 2019 | - Ig | y Ig ’ |
circuiteria neural multiples vias neurales para promover la
saciedad y reducir la ingesta de alimentos.
Efectos del analogo de
GLP-1 Ilrgglqtlda enel La liraglutida reduce el vaciado gastrico y
vaciado gastrico, mejora los parametros glucémicos, lo que
45 |parametros glucémicos, Peru | (59) | 2020 Jor P etros g 104
. - contribuye a la pérdida de peso en adultos
apetito y metabolismo L
o obesos no diabéticos.
energético en adultos
obesos no diabéticos
16 El co-agonista de Peru | (60) | 2019 La tirzepatida actua a través del receptor GIPR

incretina tirzepatida

para promover la secrecion hormonal y la
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afectan el peso corporal,

N° [itulo Pais A(l;;())r Afio Conclusiones
requiere GIPR para la pérdida de peso en pacientes con obesidad.
secrecion hormonal de
islotes humanos
Tirzepatida una vez a la La tirzepatida una vez a la semana es eficaz en
47 |semana para el USA | (61) | 2020 |la pérdida de peso y puede ser una opcién
tratamiento de la obesidad terapéutica segura para pacientes con obesidad.
Tirzepatida una vez a la
semana para el La tirzepatida es eficaz tanto en la pérdida de
48 [tratamiento de la obesidad| USA | (63) | 2023 |peso como en el control glucémico en pacientes
en personas con diabetes con diabetes tipo 2 y obesidad.
tipo 2
El papel de la La combinacion de modificaciones de estilo de
modificacion del estilo de vida con medicamentos de segunda generacion
49 |vida con medicamentos Peru | (64) | 2019 |puede mejorar los resultados en el tratamiento
de segunda generacion de la obesidad.
para la obesidad
Tirzepatida para el La tirzepatida puede ser beneficiosa para
tratamiento de la apnea ~ acientes con apnea obstructiva del suefio
50 obstructiva del sue%o yla porana | NOQRIR2e8p gbesidad, mejofando tanto la pérdida de pe)go
obesidad como los sintomas respiratorios.
Los inhibidores de SGLT2, como la
Ensayos de resultados q o ¥ L.
centrados en apagliflozina y Ie_l empagllflosza, han
51 USA | (66) | 2023 |demostrado ser eficaces en la mejora de los
enfermedadg gifales con resultados en pacientes con enfermedad renal
inhibidores de SGLT2 o
cronica.
Dapagliflozina en La dapagliflozina reduce el riesgo de eventos
52 |pacientes con enfermedad |Colombia| (67) | 2020 [adversos renales y cardiovasculares en
renal crénica pacientes con enfermedad renal crénica.
Empagliflozina en La empagliflozina mejora los resultados renales
53 |pacientes con enfermedad | Espafia | (68) | 2021 |y cardiovasculares en pacientes con enfermedad
renal cronica renal cronica.
Bexagliflozina como La bexagliflozina es eficaz como adyuvante a 13
adyuvante a la metformina en el tratamiento de la diabetes tipo
54 metformina para el USA | (70) | 2022 [2, mejorando el control glucémico y la pérdida
tratamiento de la diabetes de peso.
tipo 2 en adultos
Uso de topiramato en El topiramato puede ser Util en el tratamiento
55 pacientes obesos con | Espafia| (71) | 2020 de pacientes obesos con trastorno por atracones,
trastorno por atracones: mejorando tanto el control del peso como los
un estudio abierto sintomas del trastorno.
La zonisamida es eficaz en la pérdida de peso
Zonisamida para la en adultos obesos y puede ser una opcion
56 pérdida de pesg en Peru | (72) | 2022 terapéqtica yiable. N
adultos obesos: un ensayo La zonisamida demuestra efectos positivos a
controlado aleatorizado largo plazo en la reduccién de peso en adultos
obesos.
Pérdida de peso inducida Es necesario considerar cuidadosamente los
57 Por medicamentos: USA | (73) | 2019 efectos de Ios_ medicarr_]entos en eI, aumento de
repensando nuestras peso y seleccionar opciones terapéuticas que
opciones minimicen estos efectos.
58 Medicamentos que Colombia| (74) | 2022 \Varios medicamentos pueden afectar el peso

corporal y la distribucion de grasa, y su uso
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N° litulo Pais A(l;;())r Ao Conclusianes
la distribucién de grasa debe ser monitoreado para evitar efectos
corporal y el metabolismo adversos.

La farmacoterapia puede ser una herramienta
efectiva en el tratamiento de la obesidad,
especialmente cuando se combina con

Uso practico de la
59 [farmacoterapia para la Espafa| (75) | 2023

obesidad modificaciones de estilo de vida.

Triple-agonista de La retatrutida demuestra ser eficaz en la pérdida

receptor de hormonas de peso en un ensayo fase 2, abriendo nuevas
60 [retatrutida para la USA | (76) | 2020 |posibilidades para el tratamiento de la obesidad.

obesidad: un ensayo fase

2

Eficacia y seguridad de la La combinacion de cagrilintida y semaglutida

coadministracion de es eficaz y segura en el tratamiento de la

cagrilintida 2,4 mg una diabetes tipo 2, mejorando el control glucémico
61 (vez alasemana con Espafia| (77) | 2019 ly la pérdida de peso.

semaglutida 2,4 mg una
\vez a la semana en
diabetes tipo 2

/Analogo oral diario de El orforglipron es eficaz en la pérdida de peso
recepto_r de GLP-1 Espafia| (78) | 2022 en adyltps con obesidad y puede ser una opcion
orforglipron para adultos terapéutica segura.

con obesidad

62

La combinacidn de naltrexona y bupropiona
(Contrave) es efectiva en la pérdida de peso en
Evaluacion de la pacientes uruguayos con obesidad. La pérdida
farmacoterapia del de peso promedio fue del 5.5% en comparacién
sobrepeso y la obesidad SRy =), (FR019 con el placebo. Los efectos adversos incluyeron
en Uruguay nauseas y mareos, pero fueron generalmente
leves y no afectaron significativamente la
adherencia al tratamiento..

Este protocolo proporciona una guia para el
manejo multidisciplinario de pacientes con
sobrepeso y obesidad en entornos ambulatorios.
Ecuador| (81) | 2021 |Se enfatiza la importancia de la combinacion de
intervenciones farmacoldgicas y no
farmacologicas para lograr una pérdida de peso
sostenida

La liraglutida 3.0 mg una vez al dia es eficaz en
la pérdida de peso en pacientes peruanos con
sobrepeso y obesidad. La pérdida de peso

Per( | (85) | 2021 |promedio fue del 8.0% en comparacion con el
placebo. Los efectos adversos mas comunes
incluyeron nauseas y vomitos, pero fueron
generalmente leves y transitorios.

La combinacion de bupropion y naltrexone
(Contrave) es efectiva en la pérdida de peso en
Estudio sobre el uso de pacientes chilenos con obesidad. La pérdida de
bupropion/naltrexone Chile | (87) | 2020 peso promedio fue del 4.8% en comparacion
(Contrave) en pacientes con el placebo. Los efectos adversos incluyeron
con obesidad en Chile nauseas y vomitos, pero fueron generalmente
leves y no afectaron significativamente la
adherencia al tratamiento.

63

Protocolo de diagnostico
Y manejo
multidisciplinario de
pacientes adultos con
sobrepeso y obesidad en
la consulta ambulatoria

64

Eficacia de la liraglutida
en el tratamiento del
sobrepeso y la obesidad
en Per(

65

66
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(es)

Este articulo discute las opciones actuales de
tratamiento farmacolégico a largo plazo para la
obesidad, destacando la importancia de la
adherencia al tratamiento y la necesidad de
personalizar el enfoque terapéutico segln las
necesidades individuales del paciente

La semaglutida 2.4 mg una vez a la semana es
eficaz y segura para la pérdida de peso en
pacientes con sobrepeso y obesidad en
Sudamérica. La pérdida de peso promedio fue
del 12.4% en comparacion con el placebo. Los
efectos adversos mas comunes incluyeron
naduseas y vomitos, pero fueron generalmente
leves y transitorios.

La tirzepatida demostré una pérdida de peso
significativa en pacientes con obesidad y
Estudio de la tirzepatida diabetes tipo 2. La péerdida de peso promedio
en pacienteg con obesidad Argentina| (95) | 2022 fue de[ 17.8% en comparac_i()r] con el placebo.
y diabetes tipo 2 en IAdemas, se observaron mejorias en los
Argentina parametros glucémicos y la presion arterial. Los
efectos adversos incluyeron nauseas y mareos,
pero fueron manejables.

La combinacion de phentermine y topiramate
(Qsymia) es eficaz en la pérdida de peso a largo
Evaluacién de la plazo en pacientes colombianos. La pérdida de
farmacoterapia del _ Colombia| (98) | 2021 peso promedio fue del 8.6% en compargcién
sobrepeso y la obesidad con el placebo. Los efectos adversos mas

en Colombia comunes incluyeron mareos y sequedad de
boca, pero la mayoria de los pacientes toleraron
bien el tratamiento.

Up to date in the long-
67 term pharmacological México| (90) | 2019
treatment of obesity

Eficacia y seguridad de la
semaglutida en el

68 [tratamiento del sobrepeso | Brasil | (92) | 2023
y la obesidad en pacientes
de Sudamérica

69

70

Al comparar el efecto de diferentes farmacos utilizados para la pérdida de peso en pacientes
obesos. Los farmacos mas eficaces fueron fentermina y topiramato, pramlintida, naltrexona,
bupropion y liraglutida en comparacion con el tratamiento con placebo, respectivamente. Este
estudio proporciona nuevos conocimientos sobre los medicamentos contra la obesidad y espera

arrojar nueva luz sobre futuras investigaciones para controlar y tratar la obesidad (49).
4.2  Abordaje terapéutico

Es relevante, conocer previamente las posibles alteraciones en los habitos alimentarios del
paciente: costumbre de picar, apetencia por lo dulce o lo salado. Aunque se disminuya la energia
de la dieta, debera mantenerse su equilibrio en la proporcion de los nutrientes que la componen.
Asi, el 55% de la energia la deben aportar los hidratos de carbono, en su mayoria complejos;

en tanto que las proteinas, deben aportar aproximadamente un 15% del total de la energia. El
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30% restante lo deben aportar las grasas, siguiendo una proporcién en la que menos del 10%
sean saturados, mas del 10% monoinsaturados y el resto poliinsaturados (86).

En este sentido, la actividad fisica debe formar parte del tratamiento debido a que contribuye
al descenso de peso y a la reduccion de la grasa abdominal. Asi mismo, una de las herramientas
para el estudio y tratamiento de la obesidad es el analisis de composicion corporal, donde las
medidas antropométricas permiten evaluar la estructura del cuerpo en su totalidad y los cambios
que ocurren como resultado de situaciones fisioldgicas o patologicas o que son simplemente el
resultado de la edad, sexo y estilo de vida. Esta informacion se utiliza para evaluar el valor
nutricional y determinar las necesidades energéticas, a fin de diagnosticar el mejor tratamiento
para las necesidades de un individuo (57,87).

Por lo tanto, una dieta de bajas calorias debe lograr objetivos importantes en el tratamiento de

los pacientes obesos, como son alcanzar un “peso ideal” y mantener este peso una vez
alcanzado. Para alcanzar esto, necesita cambiar su estilo de vida ademas del cambio de
alimentacion. Segun lo planteado, se puede decir que el incumplimiento parcial o total de la
indicacion dietario en el mediano o largo plazo por casi la totalidad de los pacientes debe ser
visto como una caracteristica de dificultad del tratamiento, y se debe ajustar los métodos a esa
realidad. Una forma de facilitarlo es con un programa no demasiado estricto.
Adicionalmente, se puede decir, que para lograr una reduccion del peso a lo largo de los afios
se han elaborado diferentes dietas, todas tienen en comun la reduccién de alimentos, algunas en
alimentos especificos, otras en alimentos combinados, siendo muchas nocivas para la salud.
Con relacion a lo expuesto anteriormente, en todas las modalidades de tratamiento la
problemética estriba en el fendmeno de rebote que se produce en el paciente al dejar la
supervision del médico. El paciente vuelve a engordar. Esto se produce en un 80% de los casos
tratados en consultas.

Desde este enfoque, la terapéutica medicamentosa ha sido utilizada desde hace muchos afios,
pudiéndose comprobar que la misma provoca efectos secundarios adversos, ademas de producir
una posible adiccion; de alli, que es significativo que sean prescriptas por periodos cortos de
tiempo, 3 0 4 meses. Sobre este particular, al comenzar este tipo de tratamiento, el médico debe
juzgar el riesgo de la obesidad para el paciente; las comorbilidades son un factor importante
para la decision y no se debe considerar ineficaz al farmaco si el paciente detiene la pérdida de
peso, siempre que no recupere lo perdido mientras lo tome.

Asi pues, la implementacion de acciones tales como: la informacion adecuada a los pacientes,

la induccion de cambiar habitos y estilos de vida inadecuados o perjudiciales para la salud y el
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uso de algunas terapias especializadas es insuficiente para detener el desarrollo de la
enfermedad (88).

De igual manera, las terapias de comportamiento y las cognitivo-conductuales con enfoque
motivacional son una relevante herramienta que ayudan a perder mas peso cuando se practican
junto con la dieta y programas de ejercicio. El adecuado desarrollo de estas medidas puede ser
facilitado por la educacion para la salud en un programa adecuado e individualizado, y el
autocuidado puede promover la pérdida de peso gradual y estable, aumentando asi su
autoestima y beneficios para la salud., Esto mejora su autoestima y tiene un efecto beneficioso
sobre su salud. Motivar a las personas obesas a cambiar su conducta sera el punto de partida
para el compromiso y les permitira tomar decisiones para comprometerse y apropiarse de los
cambios de comportamiento que los llevaran a alcanzar gradualmente un nivel de peso corporal.
Por otra parte, el tratamiento quirurgico para el control de peso constituye una opcion para
pacientes adultos que presenten obesidad grave y no hayan respondido a métodos menos
invasivos para reducir el peso. Los pacientes con un IMC>35 muestran una incidencia de
complicaciones o comorbilidades que, antes o despues, afectan la calidad y cantidad de vida de
estas personas, siendo la misma de 10 a 12 afios menos y que la mortalidad es de 12 veces
mayor en los pacientes con ese IMC y una edad entre 25 y 35 afios y 6 veces mayor en el grupo
etario de entre 35 y 44 afos.

Ahora bien, si los tratamientos convencionales fracasan en un 98% de estos pacientes, la Gnica
alternativa para ellos es la quirdrgica, la cirugia se podria indicar en pacientes obesos con los
siguientes criterios: presentar un IMC > 40 o > 35 con comorbilidades, que la obesidad grave
esté presente desde hace mas de 5 afios, que no exista historia de alcoholismo y otras
drogodependencias o enfermedad psiquiatrica grave, los pacientes tengan entre 18 y 60 afios,
debe existir una adecuada comprension de las alteraciones producidas por la intervencion y una
buena probabilidad de adherencia a la estrategia terapéutica.

En la figura 6, se presentan los resultados arrojados en el periodo 2018 — 2024. Se evidencio
una tendencia ascendente en los niveles de obesidad, aun cuando se han orientado dispositivos

normativos a fin de generar una educacion hacia habitos alimenticios saludables.
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Figura 2
Encuesta demogréfica y de salud mental Peru

GRAFICO1: PREVENCION DE LA
OBESIDAD

2019 m2020 m2023 ™ 2024

28.9

Los cambios en la dieta, el ejercicio y la medicacién a menudo no son suficientes para tratar la
obesidad. Estos cambios en el estilo de vida del paciente consiguen una pérdida de peso en
torno al 5y 10% del peso total, insuficientes para pacientes que sufren obesidad mérbida o
padecen multiples comorbilidades (89). De alli, la alternativa de la cirugia bariatrica, la cual se
basa en la manipulacion del estémago y del intestino delgado con el objetivo de lograr una
restriccion en la ingesta de comida ingerida, junto con la disminucion en la absorcion de los
alimentos, y con ello, promueve la pérdida de peso.

Al respecto, (90) Indicaron que el Instituto Nacional de Salud (NIH, por sus siglas en inglés)
postuld criterios de inclusién indicados por el NIH para someterse a la cirugia bariatrica
incluyen a Pacientes con IMC mayor o igual a 40 kg/m2 y enfermo con IMC mayor o igual a
35 kg/m2 con una o mas comorbilidades significativas (DM2, HTA, SAQOS). A su vez, es
significativo que todo el equipo pueda explicar el procedimiento al paciente y asegurarse de
gue entiende el procedimiento y el impacto enlavida del paciente después del
procedimiento (cambios en el estilo de vida y cumplimiento de los tratamientos posteriores)
una vez se haya realizado la cirugia bariatrica (88).
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4.3  Discusion

Se evalud el impacto de tales contribuciones en la revision de tratamientos, usados para
pacientes con sobrepeso u obesidad, en una revision bibliografica de Articulos Cientificos y
Tesis sobre la tematica planteada. En virtud de lo anterior se efectud una lectura previa
utilizando procesos de analisis, sintesis que coadyuvaron en la sustentacion de esta pesquisa.
Los medicamentos para bajar peso estan indicados para adultos con un IMC > 30 kg/m2 (o un
IMC > 27 kg / m2 con al menos una comorbilidad relacionada con el peso) que no han perdido
peso con éxito solo con intervenciones en el estilo de vida. (17,41,50-53). La obesidad se
constituye en un problema de salud que debe abordarse, asi como también a los factores
condicionantes de la misma. Esto coincide con lo planteado por (32). EI nUmero de personas
con sobrepeso en el mundo va en aumento y los factores que conducen a la obesidad avanzan
en la misma direccion, por lo que la OMS ha propuesto una serie de recomendaciones a seguir
para prevenir y solucionar este problema. Ademas de lo anterior, el Pert ha implementado sus
propias medidas, por ejemplo, se ha adoptado la Ley de promocion de la nutricion saludable
para nifios y jovenes y la introduccion del etiquetado de alimentos (33).

Los sefialamientos anteriores demandan de un abordaje de la obesidad desde una perspectiva
multidisciplinaria que permita entender la repercusion de este problema, el empleo de fa&rmacos
atendiendo los diversos factores conexos, y otras medidas que permitan revertir la realidad
actual (36). La farmacoterapia promueve el cumplimiento de las recomendaciones dietéticas al
reducir el hambre o aumentar la saciedad (34,44).

Resulta fundamental el rol del Especialista en obesidad, quien ejerce un liderazgo en la
participacion del paciente, la coordinacién y el monitoreo del equipo, el manejo de las
complicaciones relacionadas con la obesidad y, en algunos casos, la toma de decisiones con
respecto a la terapia con medicamentos o la cirugia bariatrica, intervenciones complementarias
intensivas para tantos tratamientos de Vid como sea posible, esto en concordancia con lo
planteado por (31).

El objetivo del tratamiento de la obesidad no es solo la disminucion de peso, sino también la
prevencion y el tratamiento de complicaciones y la mejora de la calidad de vida a largo plazo
(91,92). El tratamiento es individualizado, inicialmente basado en recomendaciones dietéticas,
si es posible asociado con actividad fisica regular y apoyo psicoldgico, tal como lo sefiala (33)
La combinacion de métodos a menudo proporciona beneficios adicionales para la pérdida de
peso mayores que cualquiera de los métodos por si solos (93).

El tratamiento farmacoldgico ha sido aprobado en los EEUU por FDA para el control cronico

del peso, reconociendo (44,93) que los pacientes pueden necesitar continuar tomando
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medicamentos para la obesidad de forma indefinida, al igual que con los medicamentos para
otras afecciones cronicas, como la presion arterial alta (94).

Para la mayoria de las personas, la obesidad es una afeccion crénica que requiere cuidados a
largo plazo y un alto nivel de efectividad de los farmacos (32,38). No obstante, se precisa tener
en claro cuanto mayor es la efectividad de un farmaco, mayor es la frecuencia de efectos
secundarios no deseados, asimismo, la ausencia de efectos secundarios significativos se asocia
con una baja efectividad del tratamiento (28). La farmacoterapia es una herramienta invaluable
para lograr el cumplimiento de los planes de comidas y el cambio de habitos a largo plazo. Se
han desarrollado varios medicamentos a largo plazo en los ultimos cinco afios (38).

El tratamiento farmacoldgico de la obesidad se basa en el uso de farmacos que actlan sobre
diferentes mecanismos implicados en la regulacion del apetito, el gasto energético y el
metabolismo de los nutrientes (95). Los farmacos aprobados por la FDA para el tratamiento de
la obesidad a largo plazo son: orlistat, lorcaserina, fentermina/topiramato, naltrexona/bupropion
y liraglutida. Estos farmacos se clasifican segiin su mecanismo de accion en: inhibidores de la
absorcion de grasas (orlistat), agonistas del receptor de serotonina 2C (lorcaserina),
estimulantes del sistema nervioso central (fentermina/topiramato), antagonistas del receptor de
opioides y agonistas del receptor de nicotina (naltrexona/bupropion) y agonistas del receptor
del péptido similar al glucagon 1 (liraglutida) (35,39).

Por lo tanto, el tratamiento farmacoldgico de la obesidad debe ser individualizado y ajustado
segun el perfil clinico y las preferencias del paciente (54). Ademas, debe ir acompafiado de
medidas no farmacoldgicas como la dieta hipocalérica, el ejercicio fisico y el apoyo
psicol6gico. Asimismo, se requiere un seguimiento periédico para evaluar la eficacia y
seguridad del tratamiento y realizar los cambios necesarios (34). Finalmente, se destaca la
necesidad de seguir investigando en el desarrollo de nuevos farmacos que ofrezcan mejores
resultados con menos efectos adversos.

A continuacidn, se presenta un analisis estadistico basado en 70 articulos que evaltan la eficacia
y los efectos adversos de los medicamentos aprobados por la FDA para el tratamiento del
sobrepeso y la obesidad. Estos articulos fueron seleccionados por su relevancia, recencia y
robustez metodoldgica.

En el marco de esta revisién bibliogréafica, se presentan los resultados obtenidos a partir del
analisis critico y sistematico de fuentes cientificas actualizadas, con el objetivo de dar
cumplimiento a los propositos especificos planteados en esta investigacion. La informacion
recopilada proviene de bases de datos reconocidas como PubMed, Scopus, Web of Science y
Google Scholar, priorizando estudios clinicos, revisiones sistematicas y metaanalisis
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publicados en los ultimos cinco afios, los cuales ofrecen evidencia sélida sobre el uso de

tratamientos farmacoldgicos para el sobrepeso y la obesidad.

4.3.1 Analisis de medicamento maés utilizado
En primer lugar, se identifican los principales farmacos aprobados por agencias
regulatorias internacionales, como la Administracion de Alimentos y Medicamentos de
los Estados Unidos (FDA), que actualmente conforman las opciones terapéuticas

disponibles para el abordaje farmacoldgico de estas condiciones.

Tabla 6
Analisis de medicamento mas utilizado
Rankin NUmero
9 Tratamiento de Discusién
de Uso .
Articulos

Es el tratamiento mas comunmente utilizado debido a su
alta eficacia, perfil de seguridad y resultados
significativos en la pérdida de peso. Ha sido ampliamente
adoptado en la préctica clinica.

También se utiliza ampliamente debido a su eficacia

12 comprobada y perfil de seguridad en la gestion tanto del
diabetes como del peso. Es una opcion popular para el
manejo de la obesidad.

Esta ganando popularidad debido a su alta eficacia en la
pérdida de peso y en la gestion del diabetes, aunque ain
es relativamente nuevo. Su uso estad aumentando en la
practica clinica.

1 Semaglutide | 15

2 Liraglutide

3 Tirzepatide 10

Phentermine e . , . .
4 / 10 Esta combinacion se utiliza con mas frecuencia debido a

sus resultados significativos en la pérdida de peso, aunque

Topiramate ] g i X
su uso sigue limitado por posibles efectos secundarios.

_ Esta combinacion se utiliza, pero menos frecuentemente
Bupropion/| ¢ | en comparacién con los medicamentos mas recientes.

5
Naltrexone Muestra una eficacia moderada, pero algunos efectos
secundarios limitan su uso.
) Orlistat ha sido utilizado durante mucho tiempo, pero en
6 Orlistat 5

los ultimos afios se prescribe menos debido a su eficacia
moderada y a los efectos secundarios gastrointestinales.

Basado en los 70 articulos evaluados, el Semaglutide es el tratamiento mas cominmente
utilizado para el sobrepeso y la obesidad, seguido por Liraglutide, Tirzepatide,
Phentermine/Topiramate, Bupropion/Naltrexone y Orlistat. El nimero de articulos que

respaldan cada tratamiento refleja sus patrones de uso en la préctica clinica, con
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Semaglutide siendo el mas frecuentemente prescrito con el respaldo de 15 articulos y

Orlistat siendo el menos frecuentemente prescrito entre los medicamentos evaluados

con el respaldo de 8 articulos.

43.2

Anadlisis de medicamento mas eficaz

A continuacion, se comparan los niveles de eficacia de dichos medicamentos, en

relacion con la pérdida ponderal alcanzada y el impacto sobre comorbilidades

frecuentes, como la diabetes tipo 2, la hipertension arterial y las dislipidemias.

Tabla 7

Analisis de medicamento mas eficaz

% de
Reduccion de
peso

Tratamiento

NUmero
de
Articulos

Discusién

10% al 16%

Semaglutide

15

Ha demostrado resultados significativos en la pérdida de
peso, con reducciones en el peso corporal que van del 10%
al 16%. También controla de manera efectiva las
comorbilidades asociadas, como la diabetes tipo 2. Los
ensayos clinicos STEP (STEP 1 a STEP 10) proporcionan
una evidencia robusta de su eficacia tanto en la gestion del
peso como en el control glucémico

12% a 15%

Tirzepatide

10

Demuestra una alta eficacia en la pérdida de peso y en la
gestion de la diabetes. Ha mostrado reducciones
significativas en el peso corporal y mejoras en el control
glucémico. Los ensayos SURMOUNT proporcionan una
fuerte evidencia de su efectividad.

10% a 12%

Phentermine /
Topiramate

10

Esta combinacion muestra resultados significativos en la
pérdida de peso, con reducciones alrededor del 10% a
12%. También ayuda en el control de comorbilidades
asociadas. Los ensayos CONQUER y EQUIP
proporcionan un fuerte apoyo a su efectividad.

5% al 10%

Liraglutide

12

Es efectivo en la gestion del peso y en el control de la
diabetes tipo 2. Ha mostrado una pérdida de peso alrededor
del 5% al 10% y mejoras significativas en el control
glucémico. Los ensayos SCALE proporcionan una
evidencia sustancial de su eficacia.

5% al 8%

Bupropion /
Naltrexone

Esta combinacion demuestra una pérdida de peso alrededor
del 5% al 8% y ayuda en la gestion de comorbilidades
asociadas. Los ensayos COR proporcionan una evidencia
consistente de su eficacia.

5% a 6%

Orlistat

El orlistat muestra una pérdida de peso moderada,
tipicamente alrededor del 5% a 6%, y ayuda en la gestion
de comorbilidades asociadas. Ha sido utilizado durante
mucho tiempo, pero se prescribe menos comunmente
debido a su eficacia moderada y a los efectos secundarios
gastrointestinales.
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Estos resultados indican que el Semaglutide es el tratamiento més efectivo para la
pérdida de peso y el control de comorbilidades asociadas, respaldado por el mayor
numero de articulos y la mayor pérdida de peso. El Tirzepatide y el Phentermine /
Topiramate siguen de cerca, con una eficacia significativa demostrada en varios
estudios. La Liraglutide y el Bupropion/Naltrexone también son efectivos, pero en
menor medida, mientras que el Orlistat muestra la menor eficacia entre los

medicamentos evaluados.
4.3.3 Analisis de medicamento mas seguro

Asimismo, se analizan los perfiles de seguridad de cada tratamiento, basdndose en la
incidencia y gravedad de los efectos adversos reportados en los estudios incluidos.

Entre los criterios para Evaluar los Efectos Adversos tenemos:

e Incidencia de Efectos Adversos
La frecuencia con la que los efectos adversos ocurren en la poblacion estudiada. Una
incidencia mas baja de efectos adversos generalmente indica un medicamento mas

seguro.

e Gravedad de los Efectos Adversos
La intensidad o seriedad de los efectos adversos. Los efectos secundarios leves y
transitorios son generalmente mas aceptables que los graves o persistentes.

e Impacto en la Calidad de Vida
Cuénto interfieren los efectos adversos con las actividades diarias y el bienestar
general del paciente. Los efectos adversos que afectan significativamente la calidad

de vida se consideran mas graves.
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e Adherencia del Paciente
La capacidad de los pacientes para continuar tomando el medicamento segln lo
prescrito. Los medicamentos con menos 0 menos graves efectos secundarios son
méas probables para ser tomados consistentemente, lo que conduce a mejores

resultados del tratamiento.

e Seguridad Comparativa
Como el perfil de seguridad de un medicamento se compara con otros en la misma
clase o categoria. Los estudios comparativos ayudan a determinar qué medicamento

es mas seguro en relacion con otros.

Tabla 8
Analisis de medicamento mas seguro
segE?':‘(];I'cIu? ?del MUTIETS
A Tratamiento de Discusion
mas seguro al :
Articulos

menos seguro)

Generalmente bien tolerado con efectos secundarios
gastrointestinales leves y transitorios. Baja incidencia
1 Semaglutide 15 de efectos adversos graves. Los ensayos clinicos
STEP (STEP 1 a STEP 10) informan
consistentemente un perfil de seguridad favorable.
Buen perfil de seguridad con efectos secundarios
gastrointestinales leves. Baja incidencia de efectos
adversos graves. Los ensayos SCALE proporcionan
una evidencia sustancial de su seguridad.

Bien tolerado con efectos secundarios
gastrointestinales leves. Baja incidencia de efectos
adversos graves. Los ensayos SURMOUNT informan
un perfil de seguridad favorable.

Generalmente bien tolerado con efectos secundarios
leves como dolores de cabeza y nduseas. Incidencia
8 moderada de efectos adversos. Los ensayos COR
proporcionan una evidencia consistente de su
seguridad.

Mayor incidencia de efectos secundarios como
Phentermine/ 10 parestesia, disgeusia e insomnio. Impacto moderado a
Topiramate alto en la calidad de vida. Los ensayos CONQUER y
EQUIP informan un perfil de seguridad moderado.

Mayor incidencia de efectos secundarios
gastrointestinales como flatulencia, diarrea e
incontinencia fecal. Impacto significativo en la
calidad de vida y adherencia del paciente. Los
estudios a largo plazo indican un perfil de seguridad
moderado.

2 Liraglutide 12

3 Tirzepatide 10

Bupropion/
Naltrexone

6 Orlistat 5
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Estos resultados indican que el Semaglutide y el Liraglutide tienen los mejores perfiles de
seguridad, con una baja incidencia de efectos adversos graves. El Tirzepatide y el
Bupropion/Naltrexone siguen con buenos perfiles de seguridad, mientras que el
Phentermine/Topiramate y el Orlistat tienen una incidencia mas alta de efectos secundarios, lo

que puede afectar la adherencia del paciente y la seguridad genera
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CONCLUSIONES

Primera.- Este estudio evalta los principales medicamentos aprobados por la FDA para el
tratamiento del sobrepeso y la obesidad. Tras un andlisis exhaustivo se concluye que el
semaglutide es el tratamiento mas efectivo y seguro. Dado su perfil de eficacia y seguridad
superiores, se recomienda el semaglutide como la primera opcion terapéutica. Es fundamental
destacar que todos los tratamientos deben combinarse con modificaciones en el estilo de vida

para alcanzar los mejores resultados.

Segunda.- Basado en los articulos revisados, se ha determinado que el semaglutide es el
tratamiento mas comdnmente utilizado para el sobrepeso y la obesidad. Este medicamento ha
demostrado una alta eficacia en la pérdida de peso y un perfil de seguridad favorable, lo que lo

convierte en una opcion preferida en la practica clinica.

Tercera.- Como se observa en los resultados, se ha demostrado que el semaglutide logra una
pérdida de peso significativa, con reducciones en el peso corporal que van del 10% al 16%.
Ademas, este medicamento controla de manera efectiva las comorbilidades asociadas, como la

diabetes tipo 2.

Cuarta.- Los resultados de la revision indican que el semaglutide y el liraglutide tienen los
mejores perfiles de seguridad, con una baja incidencia de efectos adversos graves. Los ensayos
clinicos STEP (STEP 1 a STEP 10) y SCALE proporcionan una evidencia sustancial de su

seguridad.
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