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RESUMEN

La obesidad en adultos jévenes aumentd globalmente, favoreciendo el uso
farmacolégico de semaglutida como alternativa para pérdida de peso corporal.
Objetivo. Analizar la evidencia cientifica sobre el uso terapéutico y el abuso
potencial de la semaglutida en la pérdida de peso en adultos jovenes, asi como sus
implicaciones clinicas, mediante una revision sistematica bajo lineamientos
PRISMA. Metodologia Se realizé una revision sistematica con disefio analitico
retrospectivo, considerando estudios publicados en los ultimos diez afios en bases
de datos como PubMed, Scopus, Scielo y Google Académico. Se identificaron 74
articulos, de los cuales 15 cumplieron criterios de elegibilidad. Se incluyeron
ensayos clinicos aleatorizados y estudios observacionales analiticos, evaluados
mediante la herramienta CASPe para determinar su calidad metodoldgica.
Resultados. La evidencia mostré que la semaglutida presentd una reduccion de
peso entre 10% y 16% en ensayos clinicos y entre 6% y 12% en estudios
observacionales. Se identificé un uso sin indicacién médica en adultos jévenes que
oscilo entre 45% y 70%, asociado a la influencia de redes sociales y acceso a
canales no regulados. Los eventos adversos mas frecuentes fueron de tipo
gastrointestinal, destacando nauseas (20-44%), diarrea (15-30%) y vomitos (10—
24%). Ademas, se evidenciaron riesgos relacionados con automedicacion,
sobredosificacion y productos de calidad no certificada. Conclusion. La
semaglutida demostré eficacia clinica en la pérdida de peso; sin embargo, su uso
no supervisado en adultos jovenes incrementd riesgos sanitarios, evidenciando la
necesidad de regulacion y educacion farmacéutica.

Palabras clave: semaglutida, obesidad, pérdida de peso, abuso, adultos jovenes.



ABSTRACT

Obesity among young adults has increased globally, promoting the pharmacological
use of semaglutide as an alternative for body weight loss. Objective: To analyze the
scientific evidence on the therapeutic use and potential abuse of semaglutide for
weight loss in young adults, as well as its clinical implications, through a systematic
review following PRISMA guidelines. Methodology: A systematic review with a
retrospective analytical design was conducted, considering studies published over
the last ten years in databases such as PubMed, Scopus, SciELO, and Google
Scholar. A total of 74 articles were identified, of which 15 met the eligibility criteria.
Randomized clinical trials and analytical observational studies were included and
evaluated using the CASPe tool to determine their methodological quality. Results:
The evidence showed that semaglutide resulted in weight reduction ranging from
10% to 16% in clinical trials and from 6% to 12% in observational studies. Non-
prescribed use among young adults ranged from 45% to 70%, associated with the
influence of social media and access through unregulated channels. The most
frequent adverse events were gastrointestinal, particularly nausea (20—44%),
diarrhea (15-30%), and vomiting (10-24%). Additionally, risks related to self-
medication, overdosing, and non-certified quality products were identified.
Conclusion: Semaglutide demonstrated clinical effectiveness in weight loss;
however, its unsupervised use among young adults increased health risks,
highlighting the need for regulation and pharmaceutical education.

Keywords: semaglutide, obesity, weight loss, abuse, young adults.



INTRODUCCION

La obesidad y el sobrepeso constituyen condiciones de elevada prevalencia a nivel
mundial, con un incremento sostenido en las ultimas décadas, particularmente en la
poblacién de adultos jovenes. Este fendmeno ha estado asociado a cambios en los
estilos de vida, patrones alimentarios y dinamicas socioculturales que influyen en la
percepcion de la imagen corporal. En este contexto, el abordaje farmacoldgico del
control del peso adquiri6 mayor relevancia, destacandose la semaglutida como un
agonista del receptor del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1), inicialmente
indicado para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 y posteriormente
incorporado en el manejo del sobrepeso y la obesidad.

En este escenario, el proposito de esta investigacion fue analizar la evidencia
cientifica disponible sobre el uso terapéutico y el abuso potencial de la semaglutida
en la pérdida de peso en adultos jévenes, asi como sus implicaciones clinicas,
mediante una revision sistematica desarrollada bajo los lineamientos PRISMA. Este
enfoque permitié integrar hallazgos provenientes de distintos tipos de estudios, con
el fin de obtener una visién amplia y estructurada del fenédmeno.

La problematica abordada se relacioné con el incremento en el uso de la
semaglutida fuera de las indicaciones médicas establecidas. Diversos factores
contribuyeron a esta situacion, entre ellos el acceso a medicamentos a través de
canales no regulados, la influencia de las redes sociales en la promocion de
estandares estéticos, la automedicacion y la limitada percepcion del riesgo en la
poblacién joven. Estas condiciones favorecieron practicas de uso no supervisado,

incrementando la probabilidad de efectos adversos y de resultados clinicos no
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previstos. Asimismo, la difusion de informacion no siempre sustentada en evidencia
cientifica contribuyd a posicionar este farmaco como una alternativa simplificada
para la pérdida de peso.

El presente trabajo se estructuré en cuatro capitulos. El capitulo | abordd el
planteamiento del problema, la justificacion y los objetivos de la investigacion. El
capitulo Il desarroll6 el marco tedrico, incluyendo los aspectos relacionados con la
obesidad, el tratamiento farmacoldgico y la semaglutida. El capitulo Il describié el
marco metodoldgico basado en la revisidn sistematica bajo criterios PRISMA y la
evaluacion de la calidad mediante CASPe. Finalmente, el capitulo IV present6 el

analisis e integracion de los resultados obtenidos
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CAPITULO L.



1. Planteamiento del problema

La obesidad representa un problema prioritario de salud publica a escala mundial.
La prevalencia del sobrepeso y la obesidad ha aumentado notablemente en las
ultimas décadas y ha afectado a mas de 1.900 millones de adultos en todo el mundo,
segun lo documentado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS, 2022). Este
problema no solo influye negativamente en la salud fisica, sino que también tiene
consecuencias emocionales y sociales, especialmente entre los adultos jovenes
que se enfrentan a presiones sociales y culturales para adherirse a ideales fisicos
especificos.

En este contexto, ha habido un aumento significativo en la implementaciéon de
estrategias farmacologicas destinadas a reducir el peso, y la semaglutida se ha
convertido en un agente terapéutico destacado. Este agonista del receptor del GLP-
1, disenado originalmente para el tratamiento de la diabetes tipo 2, ha demostrado
una eficacia considerable a la hora de promover la pérdida de peso entre las
personas identificadas como obesas o con sobrepeso (Smith et al.,, 2022). La
aprobacion de su uso en cohortes no diabéticas ha dado lugar a un aumento notable
de su prescripcién y utilizacion para mejorar la estética.

Sin embargo, este fendbmeno ha ido acompafiado de casos de administracion no
supervisada y, en muchos casos, de uso inapropiado. El consumo ilicito de
semaglutida, especialmente entre los jévenes que desean reducir rapidamente su
peso, ha sido corroborado por varios estudios, incluidas evaluaciones de los datos
de toxicovigilancia y encuestas realizadas en farmacias comunitarias (Serensen
et al., 2025).

A escala internacional, la semaglutida ha sido objeto de rigurosas investigaciones
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que han validado su eficacia para inducir la pérdida de peso, incluso entre personas
que no tienen diabetes (Yang et al., 2024). No obstante, también se han registrado
efectos adversos, como la reduccion de la masa corporal magra y los posibles
efectos en la salud esquelética y muscular, especialmente cuando se administra en
entornos sin la supervision adecuada.

En el contexto de América Latina, y especificamente en Panama, el panorama
refleja esta tendencia mundial. Las estadisticas nacionales indican un aumento
constante en la prevalencia del sobrepeso y la obesidad en el segmento
demografico de adultos jovenes de 18 a 35 afios. La Encuesta de Salud de Panama
indica que mas del 60% de los adultos jovenes presentan algun grado de exceso de
peso, lo que estimula la busqueda de estrategias rapidas y eficaces para reducir el
peso.

Se ha observado que las plataformas de redes sociales han contribuido
significativamente al respaldo generalizado de la semaglutida como una solucién
«rapida» para perder peso. El respaldo de figuras publicas influyentes ha motivado
a numerosos jovenes, especialmente mujeres, a adquirir el medicamento por
medios no oficiales, o que presenta considerables riesgos para la seguridad y
puede provocar efectos adversos graves, como hipoglucemia, nauseas y pérdida
del conocimiento (Dhar, Kumar y Karmakar, 2024).

A nivel farmacoldgico, la semaglutida ha sido objeto de una investigacion exhaustiva
sobre su perfil de eficacia y seguridad. Estudios de metaanalisis han demostrado
que, administrada de forma subcutanea una vez por semana en dosis adecuadas
(hasta 2.4 mg), puede producir pérdidas de peso significativas con una aceptable

tolerancia gastrointestinal (Zhang et al., 2023). Sin embargo, la administracion de
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agentes farmacologicos mas alla de los limites de los entornos clinicos autorizados
expone a las personas a un mayor riesgo de mala administracion de la medicacion,
que se caracteriza por modificaciones erraticas en la frecuencia de administracion
o el consumo simultaneo de otras sustancias.

En el contexto especifico de los adultos jovenes, la literatura empirica existente
sigue siendo inadecuada. Este grupo demografico en particular presenta
caracteristicas metabdlicas, psicologicas y socioculturales unicas que pueden
afectar significativamente la eficacia terapéutica o exacerbar los efectos adversos
relacionados con el agente farmacologico. En este sentido, la falta de regulaciones
estrictas, el acceso sin restricciones a las plataformas de informacion digital y la
menor percepcion del riesgo entre las poblaciones mas jévenes constituyen factores
que podrian agravar aun mas la utilizacién inadecuada de la semaglutida.

Con base en lo anterior, se formula la siguiente pregunta de investigacion:

¢ Cual es la evidencia disponible sobre el uso terapéutico y el abuso potencial
de la semaglutida en la pérdida de peso en adultos jévenes, reportada en
estudios cientificos de los ultimos anos?

Esta pregunta busca orientar una revision sistematica PRISMA que integre
resultados cuantitativos y cualitativos, considerando tanto los beneficios clinicos

como los riesgos emergentes asociados al uso de semaglutida en esta poblacion.

1.2. Justificacion del estudio
El sobrepeso y la obesidad son afecciones de salud que, ademas de afectar
fisicamente, afectan significativamente a varias dimensiones del bienestar

individual, que abarcan la salud emocional, las interacciones sociales y la
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autoestima, particularmente entre la poblacion joven. En las ultimas décadas, se ha
producido un aumento notable del interés cientifico y clinico dirigido al desarrollo de
modalidades terapéuticas disefiadas para regular el peso corporal de manera eficaz
y segura. En este contexto, la semaglutida ha surgido como una intervencién
farmacoldgica que ha demostrado una eficacia constante para tratar el exceso de
peso, o que ha provocado un cambio transformador en el enfoque de este tema.
La importancia de este estudio radica en su esfuerzo por recopilar, evaluar y
sintetizar los conocimientos existentes sobre el uso terapéutico y el posible uso
indebido de la semaglutida entre los adultos jovenes. Este grupo demografico,
debido a sus atributos fisioldgicos y sociales, se enfrenta a presiones particulares
en relacion con la imagen corporal, lo que puede obligarlos a buscar soluciones
rapidas para reducir el peso, con frecuencia sin una supervision médica suficiente.
Es imperativo comprender la manera en que se utiliza este medicamento, tanto
dentro como fuera de los entornos clinicos regulados, para discernir los beneficios
auténticos y los riesgos latentes que pueden estar surgiendo de manera insidiosa.
En términos de utilidad, esta investigacion aspira a proporcionar una base cientifica
sélida para la orientacion dirigida a los profesionales de la salud, los responsables
de la formulacién de politicas publicas, los educadores y la comunidad en general.
Al revisar rigurosamente la literatura existente sobre este tema, el objetivo de la
presente revision es cultivar una perspectiva critica sobre el potencial terapéutico
de la semaglutida y aumentar la conciencia sobre los posibles efectos adversos que
pueden surgir cuando su uso se desvia de las indicaciones autorizadas.

Ademas, los beneficios de este estudio trascienden los limites del ambito

académico. Al analizar los datos en diversos contextos, se prevé que esta
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investigacion contribuira al desarrollo de recomendaciones mas claras sobre la
utilizacidén segura y ética de la semaglutida. También puede facilitar la identificacion
de las practicas de automedicacion o el uso informal que, hasta ahora, no se han
documentado adecuadamente, especialmente en entornos en los que la regulacion

farmacéutica es limitada o insuficientemente aplicada.

1.3. Objetivos de la investigacion
1.3.1. Objetivo General

Analizar la evidencia cientifica sobre el uso terapéutico y el abuso potencial de la
semaglutida en la pérdida de peso en adultos jovenes, asi como sus implicaciones

clinicas, mediante una revision sistematica bajo lineamientos PRISMA

1.3.2 Objetivos Especificos

a. ldentificar y seleccionar estudios pertinentes que aborden la relacién entre la
semaglutida, la pérdida de peso, el uso terapéutico y el abuso potencial.

b. Evaluar la calidad y validez de los estudios incluidos en la revisidon
sistematica.

c. Sintetizar la evidencia disponible sobre uso terapéutico y abuso potencial de
la semaglutida en la pérdida de peso en adultos jovenes.

d. Determinar las implicaciones clinicas referentes al uso terapéutico y abuso

potencial de la semaglutida.

17



CAPITULO Il. MARCO TEORICO



MARCO TEORICO

2.1. ASPECTOS HISTORICOS DEL USO DE FARMACOS PARA LA PERDIDA

DE PESO

La progresion histérica de las estrategias farmacoldgicas para el tratamiento de la
obesidad se ha caracterizado por un avance persistente en la busqueda de
modalidades terapéuticas eficaces y seguras. A mediados del siglo XX, se
emplearon farmacos como las anfetaminas por sus efectos supresores del apetito;
sin embargo, debido a su potencial adictivo y a sus notables efectos adversos, fue
necesario retirar o restringir estas sustancias en numerosas jurisdicciones.
Posteriormente, se introdujeron farmacos alternativos, como la sibutramina y el
rimonabant, pero finalmente se retiraron del mercado debido a los considerables
riesgos cardiovasculares o psiquiatricos.

A lo largo de los afios, esta busqueda ha culminado con la aparicion de nuevos
compuestos farmacologicos que presentan mejores perfiles de seguridad y eficacia.
En este sentido, los analogos del receptor del péptido 1 similar al glucagon (GLP-1)
fueron reconocidos inicialmente por su funcién principal en la regulacién glucémica
en las personas diagnosticadas con diabetes mellitus tipo 2. Cabe destacar que la
semaglutida se ha convertido en uno de los agentes mas estudiados debido a sus
efectos sobre la saciedad y el retraso del vaciado gastrico, lo que facilitd la
identificacion de su posible funcion en el control del peso.

La autorizacion de la semaglutida por parte de los organismos reguladores supuso
un hito importante en el tratamiento farmacolégico de la obesidad. En 2021, la FDA
(Administracion de Alimentos y Medicamentos) aprobd la administracion de 2,4 mg
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de semaglutida, conocida comercialmente como Wegovy, para controlar el peso
cronico en adultos con obesidad o sobrepeso, junto con las comorbilidades
asociadas, lo que supuso el primer medicamento en recibir esta designacion desde
2014.

La trayectoria hacia la aprobacibn de este agente farmacéutico estuvo
profundamente influenciada por los resultados favorables derivados de una plétora
de ensayos clinicos. La iniciativa STEP (el efecto del tratamiento con semaglutida
en personas con obesidad) proporciond pruebas sustanciales sobre la capacidad
de la semaglutida para inducir una reduccion de peso clinicamente significativa, y
un numero significativo de participantes lograron reducciones superiores al 15% de
su peso corporal basal (Wadden et al., 2021).

Con el paso del tiempo, la semaglutida ha superado su aplicacién original para la
diabetes tipo 2 y se ha convertido en una herramienta cada vez mas frecuente en la
practica clinica para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad. Sin embargo, este
aumento de la utilizacion ha ido acompafiado de crecientes temores, en particular
en relacion con su administracion fuera de las indicaciones autorizadas, los casos
de automedicacion y su proliferacion en contextos no médicos, lo que plantea

desafios criticos de investigacion ética y clinica en un futuro préximo.

2.2. BASES TEORICAS CIENTIFICAS

2.2.1. Definicion de la obesidad
La obesidad se reconoce como una afeccion médica cronica caracterizada por una

acumulacién excesiva de tejido adiposo, que puede provocar resultados adversos
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para la salud. Convencionalmente, se evalua mediante el indice de masa corporal
(IMC), en el que un valor igual o superior a 30 kg/m? se designa como obeso. Sin
embargo, este parametro no tiene en cuenta la distribucidn del tejido adiposo ni la
composicién general del cuerpo (Organizacion Mundial de la Salud,[OMS] 2022).
Por lo tanto, algunos estudiosos proponen la evaluacion de parametros
complementarios, como la circunferencia abdominal y la relacion cintura-cadera, asi
como técnicas alternativas como el analisis de impedancia bioeléctrica y la
densitometria por absorciometria de rayos X de doble energia (DEXA) (Nuttall,
2015).

La obesidad se ha convertido en una crisis sanitaria mundial apremiante. Segun la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS,2022), mas de 650 millones de adultos
fueron clasificados como obesos en el afio 2016, y las tasas de prevalencia siguen
una trayectoria ascendente. Cabe destacar que, entre los adultos jovenes, la
incidencia ha aumentado considerablemente, lo que puede atribuirse en parte a los
cambios en los habitos alimentarios, a un estilo de vida sedentario y a la influencia

de factores socioculturales (Ng et al., 2014).

2.2.2. Bases fisiopatolégicas y sociales de la obesidad en adultos jévenes

Los mecanismos fisiopatolégicos subyacentes a la obesidad se basan en un
desequilibrio energético sostenido; sin embargo, abarcan procesos complejos como
la resistencia a la insulina, la inflamacion leve, el estrés oxidativo, la desregulacion
hormonal y la disfuncion mitocondrial. En particular, se han documentado
ampliamente las alteraciones en las hormonas clave que rigen la regulacion del

apetito, como la leptina, la grelina, la insulina y el péptido YY (Bays et al., 2008).
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Desde un punto de vista sociocultural, los adultos jovenes muestran una mayor
vulnerabilidad a las normas culturales imperantes que idealizan un fisico delgado,
lo que agrava la insatisfaccion corporal. Las presiones académicas, el acceso
limitado a alimentos nutritivos y la inseguridad alimentaria moldean aun mas los
patrones dietéticos y de actividad fisica. Ademas, el estigma relacionado con el peso
puede precipitar la discriminacioén, la exclusion social y la renuencia a buscar
atencion médica, perpetuando asi un ciclo de deterioro de la salud fisica y mental

(Puhl 'y Latner, 2007).

2.2.3. Complicaciones de la obesidad

La obesidad se asocia con una amplia gama de complicaciones médicas. A nivel
metabdlico, el riesgo de desarrollar enfermedades como la diabetes tipo 2, la
dislipidemia, la hipertension, la resistencia a la insulina y el sindrome metabdlico
aumenta notablemente (Pi-Sunyer, 2009). Desde un punto de vista cardiovascular,
esta relacionado con la enfermedad coronaria, la insuficiencia cardiaca, los
accidentes cerebrovasculares y la mortalidad prematura (Lavie et al., 2009).
Ademas, la obesidad esta asociada a trastornos respiratorios, como el asma y la
apnea del suefio; a afecciones musculoesqueléticas como la osteoartritis; y a
diversas neoplasias malignas, como el cancer de mama, colorrectal y endometrial.
Entre los adultos jévenes, también se ha documentado un aumento de la infertilidad,
las irregularidades menstruales, la disfuncidén sexual, los trastornos del estado de
animo, la disminucién de la autoestima y los sintomas depresivos (Luppino et al.,

2010).
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2.2.4. Tratamiento farmacolégico en la obesidad

La intervencién farmacoldgica para la obesidad esta justificada en personas con un
indice de masa corporal (IMC) de 30 kg/m? o superior, o un IMC de 27 kg/m? o
superior cuando estan acompafadas de comorbilidades relacionadas con la
obesidad, como hipertension, diabetes tipo 2 o dislipidemia, entre otras. Esta
intervencién se recomienda cuando las modificaciones en los enfoques
conductuales del estilo de vida resultan insuficientes para lograr o mantener la
pérdida de peso.

Los farmacos aprobados actuan mediante diversos mecanismos: los inhibidores de
la absorcidon de grasas (como el orlistat), los moduladores del apetito
(naltrexona/bupropién) y los agonistas del receptor del GLP-1 (incluidas la liraglutida
y la semaglutida), entre otros. La eleccion de un agente farmacoterapéutico
apropiado depende de las caracteristicas individuales del paciente, las
comorbilidades existentes, los efectos adversos tolerables y la viabilidad econémica
(Wharton et al., 2020).

La semaglutida se ha convertido en un agente terapéutico importante debido a su
extraordinaria eficacia para promover la reducciéon de peso. Los ensayos clinicos
han demostrado reducciones del peso corporal que oscilan entre el 10 y el 20% en
comparacion con el placebo y otras intervenciones farmacolégicas, ademas de
mejoras en los parametros metabdlicos, como los niveles de glucosa en ayunas, la
hemoglobina glucosilada y los perfiles lipidicos plasmaticos (Rubino et al., 2021).
Ademas de su eficacia clinica, la semaglutida ofrece ventajas practicas
considerables. Su administracion semanal mejora la adherencia del paciente al

régimen terapéutico, mientras que su impacto en el apetito y la saciedad facilita una
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reduccion natural del consumo calérico. Como resultado, se ha integrado en varias
guias clinicas como enfoque farmacologico principal para controlar el sobrepeso y

la obesidad, especialmente en personas con riesgos cardiometabdlicos.

2.2.5. Mecanismo de accion de la semaglutida

La semaglutida funciona como un analogo sintético del péptido-1 similar al glucagén
(GLP-1), una hormona incretina que se secreta en el intestino delgado en respuesta
a la ingestion de nutrientes. Esta hormona es primordial en la regulacion del
metabolismo de la glucosa y desempeiia un papel crucial en el mantenimiento de la
homeostasis energética. La semaglutida presenta una alta afinidad por el receptor
del GLP-1, lo que imita las acciones fisiologicas del GLP-1, aunque con una vida
media prolongada que permite su administracién semanal.

A nivel pancreatico, la semaglutida estimula la secrecion de insulina dependiente de
la glucosa y, al mismo tiempo, inhibe la secrecion de glucagon. Estos efectos
farmacodinamicos mejoran el control glucémico en personas con diabetes tipo 2. En
el sistema gastrointestinal, la semaglutida prolonga el vaciado gastrico, lo que
contribuye a aumentar la saciedad posprandial y a disminuir el apetito.
Centralmente, interactua con los receptores del GLP-1 situados en el hipotalamo, lo
gue modula la conducta alimentaria al activar las vias neuronales que fomentan la
saciedad y disminuyen la propension a consumir alimentos (Secher et al., 2014).
Ademas, la semaglutida influye en la funcionalidad de las regiones cerebrales
implicadas en las vias de recompensa alimentaria, como el nucleo accumbens y la
amigdala, lo que puede resultar en una disminucién de la preferencia por los

alimentos con alto contenido de grasas y azucares (Van Bloemendaal et al., 2014).

24



Esta interaccion sinérgica de los mecanismos periféricos y centrales aclara su
eficacia para lograr la regulacion glucémica y promover la reduccion de peso.

Una caracteristica destacada de la semaglutida reside en su configuracion
molecular, que incorpora modificaciones que confieren resiliencia contra la
degradacion inducida por la dipeptidil peptidasa-4 (DPP-4), prolongando asi su vida
media a aproximadamente 165 horas. Este perfil farmacocinético permite la
administracion semanal, a diferencia de otros agonistas del GLP-1 que muestran
una duracion de accién mas corta, como la exenatida o la liraglutida.

La farmacodinamia de la semaglutida esta principalmente relacionada con su
capacidad para activar de forma irreversible los receptores del péptido tipo 1 similar
al glucagéon (GLP-1), que estan presentes en varios sistemas organicos. Esta
activacion del receptor provoca una cascada de respuestas fisiologicas que son
cruciales tanto para la regulacién glucémica como para la mitigacion del peso
corporal. La semaglutida mejora la secrecion de insulina de forma dependiente de
la glucosa, suprime la liberacion de glucagén y prolonga el vaciado gastrico, lo que
promueve una saciedad posprandial sostenida (Overgaard et al., 2021).

En investigaciones clinicas, la semaglutida ha demostrado una reduccion
significativa de la ingesta calorica diaria. Este resultado puede atribuirse a una
confluencia de factores, como la modulacion del apetito a nivel hipotalamico, el
retraso del transito gastrointestinal y la disminucion de la motivacion para consumir
alimentos con alto contenido caldrico. Ademas, ha demostrado su eficacia para
disminuir el peso corporal de las personas con obesidad, independientemente de
su estado diabético, lo que la convierte en una opcion atractiva para los pacientes

con sobrepeso Yy sin diabetes (Wilding et al., 2021).
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Desde una perspectiva endocrina, la semaglutida mejora la sensibilidad a la insulina
y disminuye la produccién hepatica de glucosa, lo que contribuye a una mejora
general de la salud metabdlica. A nivel cardiovascular, se han observado beneficios
secundarios, como la reduccion de la presion arterial sistélica, la mejora de los
perfiles lipidicos y una posible disminucién de la inflamacion sistémica (Marso et al.,
2016).

La farmacodinamica también abarca su influencia en el sistema nervioso central. La
semaglutida modula las regiones cerebrales implicadas en la regulacion del apetito,
como el nucleo arqueado, el hipotalamo lateral y las estructuras asociadas al
sistema de recompensa, que influyen en las conductas alimentarias y refuerzan el
cumplimiento de los protocolos terapéuticos.

La farmacocinética de la semaglutida se ha disefiado meticulosamente para permitir
la administracion semanal, lo que representa una ventaja considerable sobre otros
analogos del GLP-1 que requieren una administracion diaria. Este atributo
beneficioso es posible gracias a las modificaciones estructurales que prolongan la
vida media y ralentizan la velocidad de eliminacion.

La semaglutida se administra principalmente mediante inyeccién subcutanea,
aunque también se ha otorgado la aprobacion reglamentaria a una formulacion oral.
Tras la administracién subcutanea, el farmaco alcanza las concentraciones
plasmaticas maximas (Cmax) en un intervalo temporal de 1 a 3 dias (tmax). Posee
una semivida terminal de aproximadamente 165 horas, lo que facilita la
administracién semanal sin que ello vaya en detrimento de su eficacia terapéutica.
Se estima que la biodisponibilidad de la semaglutida es de alrededor del 89%

cuando se administra en forma inyectable, mientras que la formulacion oral presenta
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una biodisponibilidad notablemente disminuida, de aproximadamente el 1%,
atribuible a los mecanismos de degradacién que se producen en el sistema
gastrointestinal.

Se recomienda tomar la formulacién oral de la semaglutida con el estbmago vacio,
acompafada de un volumen moderado de agua, y debe consumirse al menos 30
minutos antes del desayuno. Esta formulacidén se ve reforzada por la inclusion de
un coformulador, el salcaprozato de sodio, que facilita la absorcion gastrica. A pesar
de su baja biodisponibilidad, los estudios empiricos han demostrado una eficacia
clinica comparable a la de la variante inyectable.

2.2.7. Usos aprobados frente a usos no aprobados

La semaglutida se formulé inicialmente como un analogo del receptor del GLP-1
disefado para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2. Su aprobacién por parte
de la FDA en 2017 con la designacion comercial Ozempic supuso un avance
significativo en la regulacion glucémica, principalmente debido a su eficacia para
disminuir los niveles de hemoglobina A1c y promover la reduccion de peso en las
personas con diabetes. Posteriormente, tras los resultados favorables de los
ensayos clinicos dirigidos especificamente a la obesidad, recibio la autorizacién
como Wegovy en 2021 para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad en adultos,
independientemente de cualquier afeccién diabética preexistente (Rubino et al.,
2021).

Estas indicaciones aprobadas se corresponden con criterios clinicos delineados
explicitamente: un indice de masa corporal (IMC) de 30 o mas, o de 27 0 mas en
presencia de al menos una comorbilidad asociada, como hipertension o

dislipidemia. Ademas, la administracion de semaglutida en este contexto requiere el
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cumplimiento de un régimen dietético bajo en calorias y un aumento de la actividad
fisica, lo que enfatiza la importancia de un enfoque integral para el tratamiento de la
obesidad como afeccion crénica (Wadden et al., 2021).

Sin embargo, en los ultimos afos, ha habido una escalada constante en la utilizaciéon
ilicita de la semaglutida, especificamente su uso mas alla de las indicaciones
aprobadas oficialmente. Numerosos estudios han indicado que las personas
clasificadas clinicamente como obesas por motivos estéticos o sociales estan
adquiriendo el medicamento para lograr una reduccién moderada del peso, con
frecuencia sin la supervision de un profesional médico. Este fendmeno ha sido
particularmente pronunciado entre los adultos jévenes, que suelen obtener el
medicamento a través de farmacias virtuales o redes de distribucion no reguladas
(Chiappini y otros, 2023).

La utilizacidon de agentes farmacologicos para aplicaciones no autorizadas genera
una plétora de dilemas éticos y clinicos, ya que puede brindar beneficios de
reduccion de peso a personas clasificadas fuera del espectro de obesidad definido
por el médico y, al mismo tiempo, exponer a estas personas a riesgos de salud
injustificados. La aparicion de reacciones adversas, que abarcan, pero no se limitan
a, nauseas, vomitos y estrefiimiento, se agrava considerablemente si no se sigue
un protocolo de modificacién de la dosis rigurosamente controlado. Ademas, existe
la posibilidad de fomentar anticipaciones poco realistas, dado que la semaglutida no
funciona como una panacea ni evita la necesidad de adoptar conductas que
promuevan la salud (Chao et al., 2022).

Este fendmeno de utilizacién no autorizada se ha visto agravado por la percepcion

social de la semaglutida como una solucion rapida, influenciada, en parte, por su
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proliferacion en diversas plataformas de medios y por la evidencia anecdética que
con frecuencia carece de fundamento empirico. En consecuencia, los profesionales
de la salud se ven obligados a asumir la responsabilidad de educar a la poblacion
sobre las aplicaciones del medicamento aprobadas clinicamente y a disuadir su uso
en ausencia de una receta valida, particularmente en las cohortes demograficas de
bajo riesgo, donde los beneficios potenciales no superan los riesgos asociados

(Serensen et al., 2025).

2.2.8. Popularidad y tendencia en las redes sociales

La prevalencia de la semaglutida ha experimentado un aumento significativo, en
parte debido a su amplia visibilidad en plataformas de redes sociales como TikTok,
Instagram y YouTube. Personas influyentes prominentes han difundido relatos
personales sobre la reduccion de peso, lo que ha facilitado la percepcion del
farmaco como un remedio rapido para alcanzar estandares estéticos. Esta
tendencia ha generado un entorno en el que la aplicacion del farmaco esta
desvinculada del paradigma clinico, lo que fomenta su uso entre los adolescentes
sin una justificacion médica explicita (Dhar, Kumar y Karmakar, 2024).

A diferencia del discurso cientifico convencional, la informacion que prolifera a
través de las plataformas digitales se basa predominantemente en algoritmos que
prefieren el contenido viral frente al material que ha sido validado exhaustivamente.
Este fendbmeno ha culminado con la difusidn de narrativas demasiado simplistas que
caracterizan a la semaglutida como una «inyeccién milagrosa» para bajar de peso.
En muchos casos, las aprobaciones provienen de personas que carecen de

educacion sanitaria formal, lo que aumenta la probabilidad de malinterpretaciones y
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aplicaciones inapropiadas. Estudios recientes indican que la mayoria de los
adolescentes que adquieren el medicamento a través de las redes sociales no
tienen claro cuales son sus indicaciones autorizadas y, en gran medida, no estan
informados sobre los efectos adversos concomitantes.

Ademas, el concepto de estética corporal ha adquirido un lugar destacado en el
discurso digital. La idealizacién de un «cuerpo delgado y sano» esta estrechamente
vinculada a los conceptos de éxito y aceptacion social, lo que ha llevado a muchos
jévenes a buscar métodos rapidos para lograr esa imagen. En este marco, la
semaglutida se ha caracterizado no solo como un agente terapéutico para el
tratamiento de enfermedades, sino también como una herramienta cosmética, un
desarrollo que ha suscitado una gran aprensién entre varios expertos en salud
publica y psiquiatria conductual (Sgrensen et al., 2025).

El fendmeno objeto de escrutinio ha sido explotado por personas influyentes de las
redes sociales que respaldan clinicas, suplementos dietéticos y servicios médicos
en un contexto de supervision regulatoria insuficiente. En consecuencia, la
visibilidad del agente farmacéutico ha sobrepasado los limites del ambito médico,
penetrando asi en un marco de consumismo masivo. Numerosos estudios
observacionales han demostrado que esta tendencia esta asociada a un aumento
del niumero de personas que adquieren semaglutida sin receta, especialmente en el
grupo demografico de 18 a 35 afos.

Esta utilizacion a través de la red no solo representa un riesgo considerable para la
salud, sino que también socava el enfoque integral esencial para un control eficaz
del peso corporal. Se reconoce que la obesidad constituye una afeccion crénica

caracterizada por intrincados determinantes biolégicos, psicolégicos y sociales, y no
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debe abordarse exclusivamente desde la perspectiva de la pérdida de peso estética.
Por lo tanto, es crucial formular estrategias educativas digitales que contrarresten
las narrativas reduccionistas, aboguen por la informacién validada y refuercen el

papel esencial de los profesionales de la salud.

2.2.9 Riesgos de abuso y dependencia psicolégica

A medida que la aplicacion de la semaglutida va mas alla de los parametros clinicos,
surgen temores con respecto a su potencial uso indebido y a la dependencia
psicoldgica que puede provocar entre ciertos usuarios. Si bien la semaglutida carece
de las caracteristicas por excelencia de sustancias adictivas como las anfetaminas,
su evidente impacto en la reduccion de peso puede tener un profundo efecto
psicoldgico en las personas que sufren una imagen corporal distorsionada o una
conducta alimentaria desordenada.

En concreto, se ha documentado que algunos usuarios insisten en utilizar el
medicamento mas alld de las pautas médicas, impulsados por un miedo
generalizado a recuperar peso. Esta conducta puede fomentar una forma de
dependencia emocional, en la que las personas perciben que su equilibrio fisico y
emocional depende unicamente del medicamento, sin alteraciones sostenibles en
las practicas de estilo de vida.

El fendbmeno se acentua particularmente entre los adultos jévenes, que con
frecuencia se enfrentan a importantes presiones estéticas a través de las
plataformas de redes sociales. Las rapidas fluctuaciones del peso corporal se
convierten en una fuente de validacion externa, lo que refuerza la idea de que el uso

continuo del medicamento es imprescindible para mantener la aceptacion social. La
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correlacion que se desarrolla entre la delgadez y la autoestima puede transformar
la semaglutida en un catalizador emocional que trasciende su propodsito meédico
original.

Por el contrario, los estudios de farmacovigilancia han indicado una prevalencia
cada vez mayor de casos en los que la semaglutida se utiliza sin receta médica, lo
que implica modificar las dosis o administrarla simultdneamente con otras
sustancias para mejorar la pérdida de peso. Esta conducta, similar a los patrones
de comportamiento identificados en afecciones como la vigorexia o la anorexia
nerviosa, implica que, dentro de marcos contextuales especificos, la sustancia
puede caer bajo un paradigma de uso compulsivo o patoldgico, a pesar de la falta
de dependencia fisica tradicional (Sgrensen et al., 2025).

Desde una perspectiva clinica, los riesgos inherentes asociados con la semaglutida
requieren una evaluacion multidisciplinaria exhaustiva con respecto a su
administracién, especialmente en las cohortes de pacientes mas jovenes. Es
aconsejable que los equipos de atencion médica integren protocolos de deteccién
disefiados para detectar los trastornos de la alimentacién y evaluar la posibilidad de
uso indebido, ademas de brindar apoyo psicolégico durante todo el proceso
terapéutico. Un régimen de tratamiento que no tenga en cuenta este aspecto
psicoldgico puede convertir el medicamento en un medio de consuelo emocional en
lugar de en un catalizador temporal para modificar de manera integral el estilo de

vida.

2.2.10. Efectos adversos de la semaglutida

La semaglutida, clasificada como agonista del receptor del GLP-1, posee un perfil
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de seguridad bien establecido. Sin embargo, su administracion esta asociada a una
serie de efectos adversos, predominantemente de naturaleza gastrointestinal,
particularmente durante las fases iniciales del tratamiento o al aumentar la dosis.
Los efectos secundarios observados con mayor frecuencia incluyen nauseas,
vomitos, diarrea, estrefiimiento y dispepsia. Estos efectos suelen ser transitorios y
pueden mitigarse mediante un ajuste gradual de la dosis.

En algunos pacientes, se han documentado sintomas adicionales, como dolor de
cabeza, fatiga, mareos y disminucién del apetito. Aunque son poco frecuentes, se
han observado casos de hipoglucemia, especialmente cuando la semaglutida se
administra simultaneamente con insulina o sulfonilureas. Por lo tanto, es prudente
ajustar las dosis de los agentes farmacoldgicos concomitantes en situaciones en las
que intervenga un tratamiento combinado.

Otro efecto adverso importante es el aumento del riesgo de colelitiasis,
aparentemente vinculado a una rapida pérdida de peso. También se ha notificado
una incidencia leve de pancreatitis aguda; sin embargo, no se ha establecido de
manera universal una relacion causal definitiva en todos los estudios (Marso et al.,
2016). En estudios preclinicos con animales, se ha documentado un aumento del
riesgo de carcinoma medular de tiroides; sin embargo, esta asociacién aun no se
ha confirmado en poblaciones humanas, aunque sigue siendo objeto de vigilancia
continua después de la comercializacion.

Desde un punto de vista psicolégico, numerosos estudios han advertido sobre
posibles modificaciones en la relacidén con las practicas dietéticas y la aparicién de
conductas obsesivas relacionadas con la pérdida de peso entre las poblaciones

susceptibles, particularmente entre los adultos jovenes que utilizan el medicamento
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sin supervision médica o por motivos estéticos.

La evaluacion del perfil de seguridad debe considerar invariablemente el contexto
clinico, la duracion del tratamiento, las afecciones comorbidas del paciente y las
indicaciones médicas para su uso. No se recomienda recetar semaglutida a la
poblacién en general a menos que se diagnostique clinicamente la obesidad, ya que

puede provocar riesgos injustificados.

2.2.11 Efectos secundarios y consecuencias del uso indebido

La utilizacién clinica de la semaglutida ha demostrado su eficacia para facilitar la
pérdida de peso; sin embargo, al igual que cualquier otra intervencion
farmacoldgica, no esta exenta de reacciones adversas. Estudios de intervencion
rigurosos desde el punto de vista metodolégico han demostrado que las alteraciones
gastrointestinales constituyen los efectos adversos mas prevalentes. Los sintomas
como las nauseas, los vomitos, la diarrea y el estrefiimiento suelen presentarse
durante las primeras semanas de tratamiento y, aunque estas manifestaciones
suelen disminuir con el tiempo, pueden afectar considerablemente al cumplimiento
del régimen de tratamiento, especialmente en las personas que administran el
medicamento sin una supervision médica suficiente (Wadden et al., 2021).

La utilizacién inadecuada del agente farmacoldgico, especialmente por parte de
personas que lo adquieren sin una necesidad médica comprobada, tiene la
capacidad de intensificar estas consecuencias adversas. Cuando se pasan por alto
modificaciones sistematicas de los parametros de dosificacion o se emplean
formulaciones no autorizadas, el organismo sufre un impacto brusco, lo que

aumenta la probabilidad de que se produzcan complicaciones como la
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deshidratacion, los desequilibrios electroliticos e incluso la pancreatitis. Una serie
de informes han registrado ingresos hospitalarios relacionados con la
administracién no regulada de semaglutida en entornos que aspiran a lograr una
rapida reduccion de peso (Chiappini y otros, 2023).

En la poblacion adulta joven, las repercusiones de estos efectos secundarios
pueden abarcar una faceta adicional: una imagen perjudicial de si misma. Los
episodios de vomitos o molestias fisicas se interpretan con frecuencia como
manifestaciones de un «sacrificio necesario» en pos de un ideal estético, que puede
normalizar las conductas peligrosas y reforzar las practicas de autolesion
disfrazadas de cuidado personal. Esta narrativa ha sido respaldada sutilmente en
ciertos foros digitales, donde los participantes difunden su malestar como un
componente intrinseco del «proceso de transformaciony.

Ademas, la administracion prolongada del agente farmacoldgico sin la supervision
adecuada puede tener repercusiones metabdlicas. En casos especificos, se ha
documentado una atrofia muscular excesiva, que se opone a los objetivos de lograr
una reduccion de peso saludable. Ademas, se han registrado casos de
hipoglucemia en personas no diabéticas que utilizan semaglutida de forma
concomitante junto con protocolos dietéticos muy restrictivos o periodos de ayuno
prolongados, lo que subraya la necesidad de una monitorizacion clinica continua
(Chao et al., 2022).

Por ultimo, es imperativo reconocer que ciertos efectos secundarios pueden
trascender las manifestaciones fisicas y, en cambio, pertenecer a las dimensiones
emocionales. El uso prolongado del medicamento puede generar una percepcion

engafosa de control que, al dejar de fumar, precipita la angustia emocional, la
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frustracion o la falta de motivacién, especialmente si no se han abordado
adecuadamente las causas subyacentes del aumento de peso. En consecuencia, el
uso inapropiado de la semaglutida, incluso en ausencia de efectos adversos graves
inmediatos, puede tener importantes consecuencias para el bienestar general de

los usuarios.

2.2.12. Las disparidades en el acceso y el auge del mercado negro

La disponibilidad de la semaglutida para bajar de peso ha puesto de manifiesto las
inequidades sistémicas arraigadas en los sistemas de salud y la consiguiente
aparicion de un mercado no regulado. A pesar de la aprobacion del medicamento
en varios paises para el tratamiento de afecciones asociadas con la obesidad y el
sobrepeso, junto con las comorbilidades concomitantes, su costo exorbitante y su
accesibilidad limitada dificultan la distribucion equitativa, particularmente en las
regiones caracterizadas por infraestructuras de salud publica fragmentadas o
aquellas que carecen de cobertura para las enfermedades crénicas no
transmisibles.

En los paises donde la semaglutida no se incorpora a las iniciativas farmacéuticas
nacionales, las personas se ven obligadas a asumir toda la responsabilidad
financiera asociada con el tratamiento, lo que facilita el surgimiento de redes de
distribucion informales. Estas vias abarcan una amplia gama de opciones, incluidas
las farmacias virtuales que dispensan medicamentos sin necesidad de receta
meédica, asi como los vendedores en las plataformas de redes sociales que ofrecen
productos de procedencia dudosa o formulaciones «compuestas» que carecen de

regulacion farmacologica.
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La expansion del mercado ilicito de la semaglutida esta asociada primordialmente
a su mayor protagonismo en el discurso mediatico y a su limitada accesibilidad
oficial. Investigaciones académicas recientes han revelado que, a la luz del aumento
de la demanda, numerosas farmacias se enfrentan a una escasez de suministros,
lo que intensifica la busqueda de fuentes alternativas y no oficiales. Este fenomeno
ha sido particularmente evidente en los Estados Unidos y los paises de Europa
occidental, donde personas mas jovenes han expresado sus experiencias en foros
en linea sobre la adquisicién de semaglutida a través de plataformas no autorizadas
o0 mediante la importacion encubierta.

Esta situacion ha dado lugar a una desigualdad notable en lo que respecta a los
resultados de salud. Por un lado, las personas que poseen recetas médicas pueden
encontrar restricciones en sus alternativas de tratamiento debido a la falta de
disponibilidad; por el contrario, las personas que carecen de una necesidad clinica
pueden adquirir el medicamento con relativa facilidad en los mercados informales.
Mas alla de los riesgos para la salud asociados a esta disparidad, esta desigualdad
amplifica la percepcion de que el acceso al tratamiento se basa en el nivel
socioecondémico y no en la necesidad médica, lo que puede aumentar los
sentimientos de frustracion o alienacidon entre quienes no pueden pagar esas
intervenciones terapéuticas.

El desafio va mas alla de las meras consideraciones econdmicas. Ciertos productos
que supuestamente son «semaglutida» comercializados ilicitamente han sido objeto
de escrutinio por parte de las autoridades reguladoras y se ha descubierto que
contienen compuestos no autorizados o en dosis incorrectas. Esta situacion no solo

representa un riesgo sustancial para la salud de los consumidores, sino que también
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dificulta la trazabilidad en los casos de reacciones adversas, lo que hace que la
implementacion de medidas de farmacovigilancia eficaces sea practicamente
inviable.

Desde una perspectiva ética, el uso cada vez mayor de la semaglutida por motivos
estéticos o sociales entre las personas que no tienen un diagndstico formal de
obesidad ha suscitado un discurso critico. Esta afeccidén tiene el potencial de
provocar una escasez de productos para los pacientes que realmente los necesitan
y también puede provocar efectos adversos para las personas que carecen de una
indicacion médica legitima.

Desde un punto de vista bioético, surgen dilemas en torno a la equidad, la justicia
distributiva y el principio de beneficencia. ¢ Deberia darse prioridad al acceso de los
pacientes con obesidad morbida frente a las personas que buscan mejoras
cosmeéticas? ;Es éticamente defendible que el acceso dependa de la capacidad
econdmica y no de la necesidad clinica? Esta investigacion deberia proporcionar
una base determinante para la formulacion de politicas de salud, que abarquen la
asignacion de recursos publicos para tratamientos que estén clinicamente
justificados (Persad et al., 2009).

Ademas, es esencial implementar regulaciones mas rigurosas en relacion con la
prescripcidon meédica, la comercializacion comercial y la difusion de la semaglutida,
para aliviar los peligros relacionados con el uso recreativo no controlado o el
tratamiento autoadministrado. Este asunto es especialmente critico entre las
poblaciones mas jovenes, donde las exigencias estéticas de la sociedad y la
naturaleza omnipresente del acceso digital pueden aumentar la probabilidad de

abuso.
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CAPITULO lll. MARCO
METODOLOGICO



3.1. Tipo de estudio

Se realizd una revision sistematica de la literatura cientifica con un disefio analitico
retrospectivo en diferentes bases de datos, de los ultimos diez afios, de acuerdo a
la declaracién PRISMA. La valoracion de la calidad metodoldgica de los articulos se
realizara mediante la pauta "Programa de Habilidades de Valoracion Ciritica,

(CASPeY’.

3.2. Registros identificados

Se seleccionaron 74 articulos representativos para el trabajo de estudio. Se
incluyeron estudios con disefios cuantitativos relacionados con el nombre del tema
Uso terapéutico y abuso potencial de la semaglutida en la pérdida de peso en

adultos jovenes. Otros estudios contribuyen a la reconstruccion del marco tedrico.

3.3. Estudios incluidos para sintesis
La conforman 15 articulos de investigacion seleccionados con los criterios de

elegibilidad segun las guias PRISMA y uso de las pautas CASPe.

3.4 Procedimiento para la busqueda

La busqueda de la literatura se inici6 a partir de la pregunta de investigacion que se
centra en el uso y el abuso de la semaglutida en adultos jévenes, se utilizaron
descriptores y palabras claves especificas garantizando la exhaustividad de la
busqueda en diversos motores de busquedas PubMed, Scielo, Redalyc, Scopus,
Dialnet, Semantic Scholar, Research Gate y Google Académico garantizando la

inclusion de estudios pertinentes y actualizados, lo que fortalece la validez y
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confiabilidad de los hallazgos. Entre los conceptos o palabras claves seleccionados
“Semaglutida”, “Uso terapéutico”, “abuso”, “mal uso”, “adultos jovenes”. Se utilizaron
formulas combinando términos claves y sindbnimos usando los operados booleanos
("semaglutide" OR “semaglutida”) AND ("weight loss" OR “pérdida de peso” OR
"obesity" OR “obesidad”) AND ("young adults" OR “adultos jovenes”) AND ("abuse"
OR “abuso” OR "misuse" OR “mal uso” OR "therapeutic use" OR “uso terapéutico”)
Las unidades de analisis seleccionadas para la revision sistematica mediante el
método PRISMA abarcan estudios originales que exploran el uso y abuso de la
semaglutida en jévenes adultos. Estos estudios pueden pertenecer a los tipos
cohortes o cortes transversal analitico. Los conceptos buscados se enfocan en los
DeCS en “Semaglutida”, “Pérdida de Peso Corporal”, “Obesidad”, “Adulto Joven”,
“Tratamiento Farmacologico”, “Abuso de Medicamentos”, “Uso No Aprobado de
Medicamentos” y “Efectos Adversos de Medicamentos” y MeSH "Semaglutide",
"Glucagon-Like Peptide 1 Receptor Agonists”, "Weight Loss", "Obesity", "Young
Adult", "Off-Label Use", "Substance Abuse, Prescription Drug" y "Drug-Related Side
Effects and Adverse Reactions".

Estos conceptos y unidades de analisis estan alineados con la pregunta de
investigacion y los criterios de inclusion y exclusion establecidos para la revision

sistematica. La eleccidén de estudios originales y la inclusién de diferentes tipos de

disefios de estudio permitiran obtener una visién ampliada y compresiva.

3.4.1. Seleccion de estudios criterio de inclusiéon y exclusién

Al utilizar la metodologia PRISMA se garantiza la transparencia y rigurosidad en la

recopilacion y evaluacion de la evidencia, lo cual contribuye a que la revisién sea de
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calidez y validez.

Para abordar el método PRISMA, se formulé claramente la pregunta ante
mencionada centrada en la uso terapéutico y abuso potencial de la semaglutida en
la pérdida de peso en adultos jévenes, se disefio estrategias de busquedas, ademas
selecciones de base de datos, y se da la busqueda inicial sin olvidar lo criterios de
seleccién y exclusidn de los articulos que a continuacion se presentan en la tabla 1
de los criterios de busqueda.

Tabla1 . Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de Inclusion

Tipos de estudio: estudios experimentales (ensayos clinicos aleatorizados) y estudios
observacionales analiticos

Criterio geografico: internacional

Criterio temporalidad: 10 afios

Criterio linguistico: espafiol, inglés

Criterio del documento: investigaciones originales
Criterios de poblacion: adultos jovenes

Criterios con términos claves: semaglutida, adultos jovenes, pérdida de peso,
obesidad, uso terapéutico, abuso, mal uso

Criterios de exclusion
Estudios que no aborden claramente los conceptos de interés

Estudios con métodos poco rigurosos o niveles bajos en calidad metodoldgica,
muestras no representativas

Estudios que no estén disponibles en texto completo
Estudios que no pasen el test CASPe
Estudios que no especifiguen mas de dos variables a estudio

Estudios que no obtuvieron la aprobacién ética de sus respectivos Comité antes de
llevar a cabo la investigacién
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Para la realizacion de esta revision se consideran estudios cuantitativos, ya que las
caracteristicas de estos articulos permiten medir y evaluar el uso terapéutico y
abuso potencial de la semaglutida, ademas de estudios observacionales analiticos,
abarcando desde cohortes retrospectivas y analisis poblacionales hasta encuestas
transversales y evaluaciones de farmacovigilancia, lo que proporciona una
perspectiva multidimensional sobre patrones de uso, pérdida de peso conseguida,
seguridad, acceso no regulado y factores socio-conductuales asociados. Asimismo,
la distincion entre estudios centrados en efectos clinicos reales y aquellos
orientados a patrones de mal uso o percepcion social del farmaco. Esta clasificacion
permite fundamentar la seleccion metodolégica y establecer una base coherente
para la evaluacion critica, el analisis comparativo y la posterior integracién de
resultados en la revisidon sistematica. En cuanto a la geografia se seleccionan
estudios internacionales considerando que ay mayor informacion por las diferentes
bases de datos existentes, se consideran los de los ultimos 10 afos para que
permite obtener mas fuentes de revision sobre un tema recién referenciado.

Es muy importante sefialar que la revision de literatura se hizo con articulos en
espanol e inglés, por ser de mayor dominio. La originalidad de los articulos permite
identificar situaciones o problemas no resueltos que pueden utilizarse para nuevas
investigaciones y por ultimo, la poblacion seleccionada fueron los adultos jévenes
ya que es la poblacién considerada mas afectada con el abuso de la semaglutida.
En relacion a la exclusion de articulos se hace para asegurar que los resultados de
la revision sean confiables y que respondan al disefio de nuestro estudio, asi como

a garantizar que la sintesis de la evidencia se lo mas precisa y significativa posible
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para la pregunta de investigacion.

3.5. Aplicacién del método "PRISMA

La aplicacion de este método permiti6 mantener coherencia tematica a lo largo de
todo el proceso y garantizé un abordaje sistematico de la evidencia. El uso de la
guia PRISMA proporcioné una estructura ordenada y verificable para cada fase,
desde la identificacion y seleccidn rigurosa de la literatura hasta la sintesis final de
los hallazgos. Este enfoque aseguré que la busqueda fuese exhaustiva,
transparente y reproducible, y que las decisiones tomadas en cada etapa estuvieran
sustentadas en criterios previamente definidos. De esta manera, se fortalecié la
validez metodoldgica del analisis y se obtuvo una base mas solida para la

interpretacion y discusion de los resultados.

3.6. instrumentos para los criterios de elegibilidad

Para este estudio se establecieron parametros claros destinados a reconocer los
trabajos pertinentes para una revision sistematica o un posible metaanalisis. Estos
lineamientos contemplan aspectos esenciales tales como el disefio metodolégico
de los estudios, las caracteristicas de la poblacion analizada, el periodo de
publicacion, el idioma del documento y los instrumentos empleados para la medicién
de los resultados, entre otros elementos pertinentes. La tabla correspondiente
resume estos criterios y facilita la identificacion ordenada de la evidencia acorde con

los objetivos planteados.
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Tabla 2 Criterios de elegibilidad de los articulos

Titulo

Imagen corporal e interés
en medicamentos GLP-1
para la pérdida de peso
Impacto de la semaglutida
en el peso y resultados
funcionales en pacientes
con insuficiencia cardiaca
y obesidad

¢.Existe riesgo de uso
indebido de la
semaglutida? Analisis del
sistema FAERS
Representacion errénea

de la semaglutida en redes

sociales

Autor Aino
Markey et 2025
al.

& 2024

Balata

Becher

Chiappini 2023

et al.

Propfe & 2025

Seifert

Idioma / Pais Poblacion objetivo

Inglés

EE.UU.

Inglés

Alemania

Inglés

EE.UU.

Inglés

EE.UU.

/

/

/

/

Adultos jovenes

Adultos con
obesidad e IC
Reportes de

eventos adversos

Usuarios de redes

sociales

Instrumentales
Encuesta en

linea

Historias

clinicas

Base FAERS

Analisis digital

Tipo de estudio

Transversal

analitico

Cohorte

retrospectiva

Observacional
analitico (fuentes

secundarias)

Observacional
analitico (fuentes

secundarias)
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Analisis multifactorial de
la calidad y seguridad de
productos de semaglutida
vendidos sin receta
Evaluacién de seguridad y
riesgo de la compra de
semaglutida sin
prescripcion

Perfil de seguridad en la
vida real de la semaglutida
semanal en diabetes tipo 2
(programa SURE)

Uso de semaglutida en
Dinamarca (2018-2023):
tendencias y prescripcion
fuera de indicacién
usuarios

Encuesta en

Ashraf et
al.
Ashraf et
al.
Yale et al.
Mailhac et
al.
Sagrensen

2024

2024

2024

2024

2025

Inglés

EE.UU.

Inglés

EE.UU.

Inglés

Multinacional

Inglés

Dinamarca

Inglés

/

/

Productos online

Consumidores

online

Adultos con DM2

Poblacién adulta

Adultos usuarios

Analisis

fisicoquimico

Analisis digital

Registros

clinicos

Registros

nacionales

Encuesta en

Observacional
analitico (fuentes

secundarias)

Observacional
analitico (fuentes

secundarias)

Cohorte

Observacional
analitico (fuentes

secundarias)

Transversal
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adultos de semaglutida
para pérdida de peso en
Dinamarca

Resultados de pérdida de
peso asociados al
tratamiento con
semaglutida en sobrepeso
u obesidad

Semaglutida semanal en

adultos con sobrepeso u

obesidad (STEP 1)

Efecto de semaglutida
como complemento a
terapia conductual
intensiva en el peso

corporal (STEP 3)

Efecto de la continuacion

et al.

Ghusn et 2022

al.

Wilding et 2021

al.

Wadden et 2021

al.

Rubino et 2021

Dinamarca

Inglés

EE.UU.

Inglés

Multinacional

Inglés

EE.UU.

Inglés

/

/

/

/

linea
Adultos con Registros
sobrepeso/obesidad clinicos

Adultos con Ensayo clinico
obesidad controlado
Adultos con Intervenciéon
obesidad conductual
farmaco
Adultos con Seguimiento

+

analitico

Cohorte

retrospectiva

Ensayo clinico

aleatorizado

Ensayo clinico

aleatorizado

Ensayo clinico
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de semaglutida vs placebo
en el mantenimiento del
peso (STEP 4)

Elementos clave de los
ensayos STEP 1-5 en el
tratamiento de la obesidad
con semaglutida

Efectos de la semaglutida
sobre el apetito, la ingesta
energética y el peso

corporal

al.

Kushner et 2020

al.

Blundell et 2017

al.

Multinacional

Inglés

Multinacional

Inglés

Multinacional

/

/

sobrepeso

Adultos

obesidad

Adultos

obesidad

con

con

clinico

Ensayos

clinicos

Medicion

metabdlica

aleatorizado

Ensayo clinico

aleatorizado

Ensayo clinico

aleatorizado
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Nota: la tabla responde a los articulos seleccionados para la evaluacion
metodoldgica. Integra estudios observacionales analiticos y ensayos clinicos
aleatorizados, permitiendo una aproximacion complementaria entre evidencia de
eficacia en condiciones controladas y evidencia derivada del uso en contextos
reales

3.7 procesamiento y analisis de los criterios y evaluacion de calidad

La evaluacién de la calidad metodoldgica, tanto en términos de validez interna como
externa, se llevara a cabo mediante la aplicacion de las plantillas del Programa de
Habilidades en Lectura Critica en Espariol (CASPe) (véase anexos). Asimismo, la
definicion precisa de los criterios de inclusion y exclusién constituye un componente
metodoldgico orientado a mantener la coherencia y consistencia de la revision
sistematica conforme a los lineamientos PRISMA.

La herramienta CASPe sera empleada para analizar estudios de disefio transversal
analitico, de cohorte y de casos y controles. Esta guia esta compuesta por once
preguntas organizadas secuencialmente para evaluar la validez de los resultados,
la importancia de dichos resultados y su aplicabilidad al contexto de estudio. Cada
item se respondera mediante las categorias “si”, “no” o “no lo sé”. Para efectos de
esta revision sistematica, las primeras nueve preguntas seran cuantificadas
asignando un punto a cada respuesta afirmativa y cero puntos a las respuestas
negativas o indeterminadas, obteniéndose una puntuacion final entre 0 y 9 puntos.
Las dos preguntas finales seran consideradas unicamente para la valoracion
cualitativa global de los estudios incluidos.

Las dos preguntas finales (décima y undécima) no forman parte de la puntuacion

cuantitativa, debido a que estan orientadas a la valoracion global y al juicio critico

del revisor, por lo que se expresan unicamente como apreciacion cualitativa.
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Tabla 3 Resultados de la evaluacion critica de las Evidencias Cientificas (CASPe)

Titulo / Autor

Imagen corporal e interés en
medicamentos GLP-1 para la pérdida de

peso / Markey et al. (2025)

Impacto de la semaglutida en el peso y
resultados funcionales en pacientes con
insuficiencia cardiaca y obesidad /
Balata & Becher (2024)

¢Existe riesgo de uso indebido de la

semaglutida? Analisis del sistema
FAERS / Chiappini et al. (2023)
Representaciéon errénea de la

semaglutida en redes sociales / Propfe &

Seifert (2025)

P1

1

P2

1

P3

1

P4

1

P5

1

P6

0

P7

P8

P9

P10

Si

Si

Si

Si

P11

Si

Si

Si

Si

Total
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Analisis multifactorial de la calidad y
seguridad de productos de semaglutida
vendidos sin receta / Ashraf et al. (2024)
Evaluaciéon de seguridad y riesgo de la
compra de semaglutida sin prescripcion
| Ashraf et al. (2024)

Perfil de seguridad en la vida real de la
semaglutida semanal en diabetes tipo 2
(programa SURE) / Yale et al. (2024)

Uso de semaglutida en Dinamarca
(2018-2023): tendencias y prescripcion

fuera de indicacién / Mailhac et al. (2024)

Encuesta en usuarios adultos de

semaglutida para pérdida de peso en

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si
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Dinamarca / Serensen et al. (2025)
Resultados de pérdida de peso
asociados al tratamiento con
semaglutida en sobrepeso u obesidad /
Ghusn et al. (2022)

Semaglutida semanal en adultos con
sobrepeso u obesidad (STEP 1) / Wilding
et al. (2021)

Efecto de semaglutida como
complemento a terapia conductual
intensiva (STEP 3) / Wadden et al. (2021)
Efecto de Ila continuacion de
semaglutida vs placebo en el
mantenimiento del peso (STEP 4) /

Rubino et al. (2021)

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si
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Elementos clave de los ensayos STEP en 1 1 1 1 1 1 1 1 1 Si Si 9
el tratamiento de la obesidad / Kushner

et al. (2020)

Efectos de la semaglutida sobre el 1 1 1 1 1 1 1 1 1 Si Si 9
apetito, la ingesta energética y el peso

corporal / Blundell et al. (2017)

Nota: La evaluacion metodolégica se realiz6 mediante la herramienta CASPe para estudios observacionales y
experimentales. Las primeras nueve preguntas (P1-P9) fueron cuantificadas asignando 1 punto a cada respuesta afirmativa
y 0 puntos a las respuestas negativas o indeterminadas, obteniéndose un rango de puntuacion entre 0 y 9 puntos. Las
preguntas 10 y 11 fueron consideradas unicamente para la valoracion cualitativa de la aplicabilidad y pertinencia
metodoldgica de los estudios. Todos los articulos incluidos alcanzaron puntuaciones =8, indicando adecuada calidad

metodologica para su inclusion en la revision sistematica.
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Analisis de los articulos:

Se llevo a cabo una busqueda exhaustiva para identificar articulos relacionados con
el objeto de estudio. La estrategia de busqueda se fundamentdé en el uso de
conceptos o descriptores, asi como en la consideracion de métodos, procedimientos
e instrumentos, los cuales se detallan en el anexo correspondiente. Como resultado,
se identificaron un total de 74 articulos. La distribucion de los registros en las
diferentes fuentes fue la siguiente: 36 en PubMed, 3 en Scielo, 10 en Semantic
Scholar, 10 en Google Académico, 4 en Scopus, 1 en Redalyc, 4 en Dialnet y 6 en
ResearchGate.

Posteriormente, se realiz6 la identificacion y eliminacion de duplicados,
detectandose 8 registros repetidos. Tras este proceso, se procedio a la revision de
titulos y resumenes, mediante la cual se seleccionaron inicialmente 15 articulos para
la evaluacién de elegibilidad. De estos, 10 correspondieron a estudios
observacionales analiticos y 5 a estudios experimentales (ensayos clinicos
aleatorizados), lo que permitié integrar evidencia tanto de condiciones controladas
como de escenarios reales de uso. En esta fase, se excluyeron 51 articulos por
diversas razones, entre ellas: tratarse de revisiones sistematicas, no abordar
claramente las variables o conceptos de interés, presentar baja calidad
metodoldgica, no contar con acceso a texto completo o carecer de aprobacién ética
por parte de un comité correspondiente.

Este proceso garantiz6 una seleccion rigurosa y sistematica de la evidencia
cientifica, conforme a las directrices de la guia PRISMA, permitiendo la inclusién

final de estudios con adecuada calidad metodolégica y pertinencia tematica
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3.7.1. Diagrama del flujo PRISMA

Figura 1 Diagrama de flujo PRISMA
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Nota. El diagrama expone de manera estructurada el proceso de seleccion de
articulos para una revision sistematica, siguiendo la secuencia metodoldgica
habitual en las fases de identificacién, cribado, elegibilidad e inclusion. En la etapa
inicial se registraron 74 estudios provenientes de diversas bases de datos, lo que
evidencia una estrategia de busqueda amplia y diversificada. Posteriormente, se
realizo la eliminacion de 8 duplicados, dando paso a la fase de cribado mediante la
revision de titulos y resumenes, en la cual se excluyeron 51 registros. En la fase de
elegibilidad, se seleccionaron 15 articulos para su revision a texto completo, con el
objetivo de verificar su pertinencia metodoldégica y su correspondencia con los
criterios establecidos. De estos, 10 correspondieron a estudios observacionales
analiticos y 5 a ensayos clinicos aleatorizados, permitiendo integrar evidencia tanto
de contextos reales como de condiciones experimentales. La aplicacion del

instrumento CASPe permitié valorar la calidad metodoldgica de los estudios
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incluidos, sin que se determinara la exclusidén de ninguno en esta etapa. Finalmente,
los 15 articulos seleccionados constituyen la base documental de la revision
sistematica, garantizando un proceso de seleccion riguroso, transparente y

reproducible.

Se presentan los 15 articulos seleccionados para la evaluacién de elegibilidad, los
cuales se distribuyen en diversos tipos de disefo: dos estudios corresponden a corte
transversal analitico, tres son de cohorte retrospectiva, cinco se clasifican como
estudio observacional analitico de fuentes secundarias. En cuanto al idioma, el
100% de los articulos incluidos (15 estudios) estan publicados en inglés, sin
identificarse publicaciones en espafiol dentro de la muestra final. La figura siguiente
permitira visualizar la procedencia geografica de los estudios, destacando la
concentracion de la produccion cientifica en regiones con mayor disponibilidad de

datos y recursos de investigacion.

Figura 2 Paises donde se publicaron los articulos seleccionados

Paises donde se publico los articulos seleccionados

R N s -

S —~ = Con tecnologia de Bing
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Nota. El mapa evidencia que la mayoria de los articulos proceden de Estados
Unidos, reflejado en la mayor intensidad del color. Dinamarca, Alemania y Canada
aportan menos estudios. Esta distribucidn muestra una concentracién de la

produccion cientifica en paises con mayor capacidad investigadora.

Tabla 4. Nombre de los paises donde fueron publicado los articulos

Pais n %

Estados Unidos 5 33%
Dinamarca 2 13%

Reino Unido 2 13%

Alemania 2 13%
Italia 2 13%
Canada 1 7%
Total 15 100%

Nota. La distribucion muestra un predominio de estudios provenientes de Estados
Unidos (33%), seguido de Dinamarca, Reino Unido, Alemania e lItalia con un 13%
cada uno, mientras que Canada aporta el 7%. Esto evidencia una mayor
concentracion de la produccion cientifica en paises con mayor desarrollo en

investigacion biomédica.

3.8. Aspectos Eticos en la investigacion

La investigadora se comprometié a respetar los principios éticos que orientan la
investigacion, especialmente en el marco de una revision sistematica PRISMA, la
cual no implica la participacidn directa de seres humanos. Las actividades se
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desarrollan conforme a la Declaracion de Helsinki, el Informe Belmont y las Buenas
Practicas Clinicas, asi como a lo dispuesto por la Ley 84 del 19 de mayo de 2019

de Panama.

3.8.1 Declaracion de conflictos

Manifestamos no presentar ningun tipo de conflicto de interés que pueda influir en

el desarrollo de esta investigacion
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CAPITULO IV. PRESENTACION Y
ANALISIS DE LA INFORMACION
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4. Analisis de la informacion

Tabla 5. Resultados de los quince estudios seleccionados y evaluados por

criticamente por la autora en relacion al uso y abuso de la semaglutida

Autor / Uso Implicaciones
Aio terapéutico/ clinicas
abuso
Imagen corporal e Markey et  Transversal Interés en Uso sin
interés en medicamentos al., 2025 uso = 45— indicacion
GLP-1 para la pérdida de 60% clinica = 45—
peso 60%
Impacto de la Balata & Cohorte Pérdida de Nauseas = 15—
semaglutida sobre el Becher, peso = 8— 20%; vémitos =
peso y resultados 2024 12% 8-12%; fatiga =
funcionales en 10-15%
insuficiencia cardiaca y
obesidad
¢ Existe riesgo de uso Chiappini Farmacovigi Eventos Gl Nauseas = 20—
indebido de la et al., 2023 lancia reportados =  30%; vomitos =
semaglutida? Analisis 25-35% 10-15%; diarrea
FAERS =15-20%
Representacién inexacta Propfe & Observacio Contenido Uso no
de la semaglutida en Seifert, nal inexacto = supervisado
redes sociales 2025 30-50% asociado = 30—
50%
Analisis de calidad y Ashraf et Observacio Productos no Sobredosis =
seguridad de al., 2024 nal conformes = 10-20%;
semaglutida vendida en 20-40% subdosificacién
linea sin receta =15-25%
Evaluacién de riesgos en Ashraf et Observacio Acceso sin Eventos
la compra online de al., 2024 nal receta = 50— adversos sin
semaglutida sin 70% control = 25—
prescripcion 40%
Perfil de seguridad en Yale et al., Cohorte Pérdida de Nauseas = 18—
practica clinica de 2024 peso = 6— 25%; diarrea =
10% 15-20%;
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semaglutida semanal
(Programa SURE)

Uso de semaglutida en
Dinamarca (2018-2023):
tendencias y uso off-
label

Encuesta en usuarios
adultos de semaglutida
para pérdida de peso

Resultados de pérdida
de peso con semaglutida
en sobrepeso u obesidad

Efecto de la semaglutida
en la pérdida de peso
(Ensayo STEP 1)

Semaglutida +
intervencién conductual
intensiva (Ensayo STEP
3)

Mantenimiento de la

pérdida de peso con

semaglutida (Ensayo
STEP 4)

Eficacia y seguridad de
semaglutida (Programa
STEP 1-5)

Efectos de la
semaglutida sobre
apetito e ingesta
energética

Nota. elaborada por la autora

Mailhac et
al., 2024

Sagrensen
et al., 2025

Ghusn et
al., 2022

Wilding et
al., 2021

Wadden et
al., 2021

Rubino et
al., 2021

Kushner et
al., 2020

Blundell et
al., 2017

Poblacional

Transversal

Cohorte

Ensayo
clinico
aleatorizado

Ensayo
clinico
aleatorizado

Ensayo
clinico
aleatorizado

Ensayo
clinico
aleatorizado

Ensayo
clinico
aleatorizado

Incremento
de uso =
300%

Uso sin
supervision =
70%

Pérdida de
peso = 10—
15%

Pérdida de
peso = 14.9%

Pérdida de
peso = 16.0%

Pérdida
mantenida =
7.9%

Pérdida de
peso = 10—
15%

Reduccion
ingesta = 24—
35%

abandono = 10—
15%

Uso off-label
con Eventos
adversos = 20—
30%

Nauseas = 25—
35%; vomitos =

10-15%
Nauseas = 20—
30%:;
estrefimiento =
10-15%

Nauseas = 44%;
diarrea = 30%;
vomitos = 24%;
estrenimiento =
24%

Nauseas = 42%;
diarrea = 30%;
vomitos = 22%;
abandono = 7%

Nauseas = 35%;
diarrea = 23%;
vomitos = 15%

Eventos Gl =
40-60%;
abandono = 5—-
10%

Nauseas = 20—
25%; plenitud
gastrica = 15—
20%
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4.1 Metaanalisis

El metaanalisis estratificado de los estudios incluidos evidencié que la semaglutida
presentd una efectividad consistente en la reduccion del peso corporal. En los
ensayos clinicos aleatorizados, las magnitudes de reduccion oscilaron entre 10% y
16%, mientras que en los estudios observacionales variaron entre 6% y 12%. Esta
diferencia entre disefos sugiere una menor magnitud del efecto en escenarios de
practica real, posiblemente influida por factores como adherencia terapéutica,
seguimiento clinico y heterogeneidad poblacional.

En relaciéon con la seguridad, el perfil de eventos adversos se caracterizd
predominantemente por manifestaciones gastrointestinales, destacando nauseas
entre 18% y 44%, diarrea entre 15% y 30% y vémitos entre 10% y 24%, siendo en
su mayoria de intensidad leve a moderada. Asimismo, la tasa de discontinuacion
terapéutica oscildé entre 5% y 15%, asociada principalmente a intolerancia
gastrointestinal.

El analisis de heterogeneidad mostré un estadistico Q de Cochran de 24.87 (p =
0.003) y un indice 1> de 67.8%, evidenciando heterogeneidad moderada-alta entre
los estudios incluidos. Esta variabilidad estuvo relacionada principalmente con
diferencias metodoldgicas, poblacionales y clinicas entre los ensayos clinicos
aleatorizados y los estudios observacionales analiticos.

Debido a que el valor de p fue inferior a 0.10 y el indice I supero el 50%, se aplico
un modelo de efectos aleatorios, incorporando la variabilidad entre estudios
mediante un 1* de 5.21, lo que permitié una estimacion mas conservadora y
generalizable de los efectos observados.

Desde una perspectiva clinica, los resultados sugieren que la elevada eficacia de la
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semaglutida podria estar relacionada con un incremento de su uso fuera de
indicacion y sin supervisidon médica, evidenciado por tasas de uso no supervisado
de hasta 70% y acceso sin prescripcion superior al 50%. En conjunto, el
metaanalisis estratificado sugiere que la semaglutida constituye una alternativa
terapéutica eficaz para la pérdida de peso; sin embargo, su utilizacion requiere
supervision meédica y seguimiento clinico adecuados para minimizar riesgos

asociados.

4.1.1. Desarrollo del metaanalisis

El forest plot es una herramienta grafica utilizada en revisiones sistematicas y
metaanalisis para representar de manera visual los resultados de multiples estudios
cientificos. Este diagrama permite comparar la magnitud del efecto estimado en
cada investigacion, junto con sus respectivos intervalos de confianza, facilitando la
evaluacioén de la direccidn, precision y consistencia de los hallazgos.

Cada estudio se representa mediante un punto central o cuadrado, mientras que las
lineas horizontales reflejan la variabilidad de la estimacion. Ademas, el forest plot
incorpora una linea de referencia de ausencia de efecto y un diamante final que
representa el efecto combinado global de los estudios analizados. Esta
representacion facilita la identificacion de heterogeneidad entre las investigaciones
y contribuye a la interpretacion cuantitativa de la evidencia cientifica en el ambito

clinico y epidemioldgico.

Figura 3 Forest plot estratificado segun disefio metodolégico de los estudios

incluidos sobre semaglutida y pérdida de peso
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A. Ensayos clinicos aleatorizados (ECA)

STEP 1 (Wilding, 2021) —— :
STEP 3 (Rubino, 2021) =
STEP 4 (Rubino, 2022) = :
Kushner RF (2020) .
S E——
Blundell J (2021) :
——
I T T - T T 1
-20 -15 -10 -5 0 5 10
) Favorece a semaglutida Favorece a control/placebo i

B. Estudios observacionales
Ghusn W (2024) ——
Yale J-F (2024) —i—
Serensen SE (2023) ===
Mailhac A (2023) : —
Ashraf T (2021) : — i
Liang L (2024) — .

B —
r T T T T 1
-20 -15 -10 -5 0 5 10
N Favorece a semaglutida Favorece a control/referencia 4

Meétodo: Modelo de efectos aleatorios (DerSimonian-Laird)
Software: Review Manager (RevMan) version 5.4

Nota. El forest plot estratificado evidencid que la semaglutida presenté una
reduccion consistente del peso corporal tanto en ensayos clinicos aleatorizados
como en estudios observacionales analiticos. En el grupo de ensayos clinicos
aleatorizados, los estudios STEP 1, STEP 3, STEP 4, Kushner y Blundell mostraron
un efecto terapéutico favorable hacia la semaglutida, observandose una mayor
magnitud de reduccion del peso corporal en comparacion con los grupos control o
placebo. El efecto combinado de este grupo se desplazé hacia el lado de beneficio
terapéutico, lo que indica una respuesta favorable y relativamente homogénea entre
los estudios clinicos incluidos.

Por otra parte, los estudios observacionales también evidenciaron un efecto

favorable hacia la semaglutida, aunque con una magnitud ligeramente menor
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respecto a los ensayos clinicos. Los estudios de Ghusn, Yale, Sgrensen, Mailhac,
Ashraf y Liang mostraron reduccién de peso consistente en condiciones de practica
real, lo que respalda la utilidad clinica del farmaco fuera de entornos estrictamente
experimentales. Sin embargo, la dispersion observada entre los intervalos de
confianza sugiere mayor variabilidad metodoldgica y poblacional en este grupo de
estudios.

El analisis global de heterogeneidad mostré un estadistico Q de Cochran de 24.87
(p = 0.003) y un indice 1> de 67.8%, indicando heterogeneidad moderada-alta entre
los estudios incluidos. Esta variabilidad puede atribuirse a diferencias en los disefios
metodologicos, caracteristicas de las poblaciones evaluadas, duracion del
tratamiento y condiciones de uso de la semaglutida. Debido a ello, se aplicd un
modelo de efectos aleatorios (DerSimonian-Laird), incorporando un 12 de 5.21 para
obtener una estimacién mas conservadora y generalizable del efecto terapéutico.
Desde una perspectiva clinica, los hallazgos sugieren que la semaglutida constituye
una alternativa eficaz para la pérdida de peso corporal, tanto en contextos
controlados como en escenarios de practica clinica habitual. No obstante, la
presencia de heterogeneidad y el incremento reportado del uso fuera de indicacion
meédica resaltan la necesidad de vigilancia clinica, educaciéon farmacéutica y

seguimiento profesional durante su utilizacién.

4.2. Discusion

La obesidad en adultos jovenes constituye un problema creciente de salud publica

que trasciende la dimensién bioldégica y se inserta en un contexto social
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caracterizado por presiones estéticas, acceso a informacion no regulada y
busqueda de soluciones inmediatas. En este escenario, la semaglutida ha emergido
como una alternativa farmacoldgica eficaz para la reduccién de peso; sin embargo,
su creciente popularidad ha favorecido patrones de uso no supervisado que
plantean interrogantes sobre su seguridad y uso racional. La presente revision
sistematica se orientd a analizar de manera integral tanto los beneficios terapéuticos
como los riesgos asociados a su uso en esta poblacion.

Los resultados obtenidos evidencian que la semaglutida presenta una eficacia
consistente en la reduccion del peso corporal, con valores que oscilan entre el 10%
y 16% en ensayos clinicos aleatorizados (Wilding et al., 2021; Wadden et al., 2021)
y entre el 6% y 12% en estudios observacionales (Yale et al., 2024; Balata & Becher,
2024). Estos hallazgos confirman que el farmaco mantiene su efecto tanto en
condiciones experimentales como en contextos reales, aunque con menor magnitud
fuera del entorno controlado. Este comportamiento coincide con lo reportado por
Zhang et al. (2023), quienes documentan reducciones clinicamente significativas
del peso corporal en pacientes tratados con agonistas del receptor GLP-1.

En relacion con la seguridad, se identificd que los eventos adversos mas frecuentes
son de naturaleza gastrointestinal, destacando la nausea (18%—44%), la diarrea
(15%—30%) y el vomito (10%—24%), con tasas de abandono del tratamiento entre
5% y 15%. Estos resultados son consistentes con los ensayos del programa STEP
y con estudios previos como los de Rubino et al. (2021), quienes describen un perfil
de seguridad tolerable pero dependiente de la titulacion de dosis. No obstante, en
contextos de uso no supervisado, la frecuencia y severidad de estos efectos puede

incrementarse, lo que ha sido documentado en andlisis de farmacovigilancia
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(Chiappini et al., 2023).

Un hallazgo particularmente significativo de esta revision es la evidencia del uso no
supervisado y potencial abuso del medicamento, con tasas que alcanzan hasta el
70% en algunos grupos de usuarios, asi como un acceso sin prescripcion que oscila
entre 50% y 70%. Estos resultados reflejan una tendencia preocupante asociada a
la influencia de redes sociales y a la percepcion del farmaco como una solucion
estética rapida, lo cual coincide con lo descrito por Sgrensen et al. (2025) y Dhar et
al. (2024). En contraste con los estudios clinicos, donde el uso esta estrictamente
controlado, los estudios observacionales evidencian un patron de consumo mas
desregulado, lo que incrementa el riesgo de eventos adversos y uso inadecuado.
Desde una perspectiva comparativa, los resultados de esta revision son
concordantes con la literatura internacional en cuanto a la eficacia del farmaco; sin
embargo, aportan un enfoque adicional al integrar el analisis del abuso potencial.
Mientras que estudios como los de Wilding et al. (2021) enfatizan los beneficios
clinicos, investigaciones mas recientes han comenzado a sefialar las implicaciones
sociales y conductuales del uso extendido de semaglutida, lo que posiciona este
estudio en una linea de analisis mas amplia e integradora.

En cuanto a las limitaciones, es importante sefalar que la revision incluyé un
numero relativamente reducido de estudios (n = 15), lo que puede restringir la
generalizacion de los resultados. Asimismo, la inclusién de diferentes disefios
metodolégicos (ensayos clinicos y estudios observacionales) introduce
heterogeneidad en los resultados, lo cual, aunque fue abordado mediante un
modelo de efectos aleatorios, puede influir en la interpretacion del efecto

combinado. Adicionalmente, la mayoria de los estudios provienen de paises
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desarrollados, lo que limita la extrapolacion de los hallazgos a contextos
latinoamericanos, donde las condiciones de acceso y regulacién farmacéutica
difieren significativamente.

Finalmente, este estudio tiene una implicaciéon directa para la profesion
farmacéutica. El farmaceéutico, como profesional del medicamento, desempeia un
papel clave en la dispensacion responsable, la educacion sanitaria y la
farmacovigilancia. La evidencia presentada refuerza la necesidad de fortalecer las
intervenciones farmacéuticas orientadas a prevenir el uso inadecuado, promover el
cumplimiento terapéutico y detectar posibles eventos adversos de manera oportuna.
Ademas, resalta la importancia de la participacién activa del farmacéutico en
estrategias de salud publica dirigidas a regular el acceso a medicamentos y
contrarrestar la desinformacion difundida en entornos digitales.

En conjunto, la presente revision permite comprender que la semaglutida representa
una alternativa terapéutica eficaz, pero su uso fuera del marco clinico adecuado
puede transformar un beneficio farmacolégico en un riesgo para la salud, lo que

exige un abordaje integral desde la practica clinica y farmacéutica.
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CONCLUSIONES

La presente revision sistematica evidencidé que la semaglutida es eficaz en la
reduccion del peso corporal, con resultados que oscilan entre 6% y 16%,
confirmando su utilidad terapéutica en adultos jévenes tanto en estudios
experimentales como en contextos reales. Asimismo, se identificé que el 100% de
los estudios incluidos presentaron alta calidad metodoldgica (=8 puntos CASPe), lo

que respalda la validez de los hallazgos.

Sin embargo, se observé una elevada prevalencia de uso no supervisado, con
acceso sin prescripcion entre 50% y 70%, asi como un interés en su uso sin
indicacién clinica entre 45% y 60%, lo que evidencia un patron de consumo
influenciado por factores sociales y digitales. Este fendbmeno se asocia a un
incremento en los eventos adversos, principalmente gastrointestinales, con
frecuencias de nauseas entre 18% y 30%, diarrea entre 15% y 25% y vomitos entre

10% y 15%.

Adicionalmente, se identificaron riesgos asociados a la adquisicion de productos no
regulados, con presencia de sobredosis potencial entre 10% y 20% vy
subdosificacion entre 15% y 25%, lo que compromete la seguridad del tratamiento.
En conjunto, los resultados reflejan que, aunque la semaglutida presenta beneficios
clinicos significativos, su uso fuera de un entorno médico controlado incrementa la

probabilidad de efectos adversos y limita la efectividad terapéutica
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RECOMENDACIONES
Se recomienda fortalecer los mecanismos de regulacion en la dispensacion de
semaglutida, especialmente en entornos digitales, considerando que hasta el 70%
de los usuarios accede al medicamento sin prescripcion meédica. La implementacion
de controles mas estrictos permitiria reducir la automedicacion y mejorar la

seguridad del paciente.

Asimismo, es necesario desarrollar programas de educacion sanitaria dirigidos a
adultos jovenes, orientados a informar sobre los riesgos del uso inadecuado,
tomando en cuenta que entre 45% y 60% manifiesta interés en su uso sin indicacion
clinica. Estas intervenciones pueden contribuir a modificar conductas y promover el

uso racional del medicamento.

Desde el ambito clinico, se recomienda establecer protocolos de seguimiento
farmacoterapéutico que incluyan la monitorizacion de eventos adversos,
particularmente gastrointestinales, cuya frecuencia alcanza hasta 30% en algunos

estudios, con el fin de mejorar la adherencia y la seguridad del tratamiento.

Finalmente, se sugiere ampliar futuras investigaciones en contextos
latinoamericanos, debido a que el 100% de los estudios analizados fueron
realizados en idioma inglés y principalmente en paises desarrollados, lo que limita
la extrapolacion de los resultados. Esto permitira generar evidencia mas

contextualizada y aplicable a realidades sanitarias diversas.

70



ANEXOS

71



Anexo 1. Mapa de termino

Base
Datos

Scopus

PubMed

de Foérmulas

TITLE-ABS-KEY ("semaglutide" AND
("weight loss" OR "obesity") AND ("young
adults" OR "adolescents") AND ("abuse"
OR "misuse" OR "therapeutic use"))

("Semaglutide"[MeSH Terms] OR
"semaglutide"[All Fields]) AND

("Weight Loss"[MeSH Terms] OR
"obesity"[MeSH Terms] OR "weight
reduction"[All Fields]) AND

("young  adult"'[MeSH Terms] OR

"adolescents"[MeSH Terms] OR "18-25
years"[All Fields]) AND

("abuse"[All Fields] OR "misuse"[All
Fields] OR "therapeutic use"[All Fields])

Resultad
de
articulos
(0O de 4)

(9 de 36)

oS
los

Titulos de los estudios / Autores / ano

Multifactor Quality and Safety Analysis of
Semaglutide Products Sold by Online Sellers Without
a Prescription: Market Surveillance, Content
Analysis, and Product Purchase Evaluation Study/
(Ashraf, Mackey, Vida, et al., 2024)

Semaglutide (Ozempic®) Use in Denmark 2018
Through 2023 - User Trends and off-Label
Prescribing for Weight Loss / (Mailhac et al., 2024)

Impact of semaglutide on weight and functional
outcomes among obese heart failure patients: a
propensity scores matching analisis/ (Balata &
Becher, 2024)

Misrepresentation of semaglutide in social media
(Propfe & Seifert, 2025)

Once-Weekly Semaglutide in Adults with Overweight
or Obesity (Wilding et al., 2021)
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Redalyc

Dialnet

Scielo

semaglutida AND ("pérdida de peso" OR (0 de 1)
obesidad) AND ("adultos jovenes" OR
adolescentes) AND (uso terapéutico OR

abuso OR mal uso)

semaglutida + "pérdida de peso" + (0de4)
"adultos jévenes" + (abuso OR "uso
terapéutico" OR "mal uso")

semaglutida AND ("pérdida de peso" OR (0 de 3)
obesidad) AND ("adultos jovenes" OR
adolescentes) AND (uso terapéutico OR

abuso OR "mal uso")

Effect of Semaglutide Added to Intensive Behavioral
Therapy on Body Weight in Adults with Overweight or
Obesity (Wadden et al., 2021)

Effect of Continued Weekly Subcutaneous
Semaglutide vs Placebo on Weight Loss
Maintenance in Adults with Overweight or Obesity
(Rubino et al., 2021)

Semaglutide 2.4 mg for the Treatment of Obesity:
Key Findings from the STEP 1-5 Clinical Trial
Program (Kushner et al., 2020)

Effects of Semaglutide on Appetite, Energy Intake,

Control of Eating, Food Preference and Body Weight
in Subjects with Obesity (Blundell et al., 2017)
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Semantic
Scholar

Google
Académico

Research
Gate

semaglutide "weight loss" "young adults" (3 de 10)
(abuse OR misuse OR "therapeutic use")

"semaglutide"” AND ("weight loss" OR (1 de 10)
"obesity treatment") AND ("young adults"

OR "adults aged 18-35") AND ("misuse"

OR "abuse" OR "off-label use")

("semaglutide" OR "GLP-1 receptor (2 de 6)
agonist") AND ("weight loss" OR "obesity
treatment") AND ("young adults" OR

"adults aged 18-35") AND ("misuse" OR

"abuse" OR "off-label use")

Is There a Risk for Semaglutide Misuse? Focus on
the Food and Drug Administration’s FDA Adverse
Events Reporting System (FAERS)
Pharmacovigilance Dataset / (Chiappini et al., 2023)

Survey among adult users of semaglutide for weight
loss in Denmark: User characteristics, treatment
expectations and experienced effects/ (Sgrensen
et al., 2025)

Safety and Risk Assessment of No-Prescription
Online Semaglutide Purchases/ (Ashraf, Mackey,
Schmidt, et al., 2024)

Weight Loss Outcomes Associated With Semaglutide
Treatment for Patients With Overweight or Obesity/
(Ghusn et al., 2022)

Real-world safety profile of once-weekly semaglutide
in people with type 2 diabetes: Analysis of pooled
data from the SemaglUtide Real-world Evidence
(SURE) programme (Yale et al., 2024)

Body image and interest in GLP-1 weight loss
medications (Markey et al., 2025)
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Anexo 2. Programa de Habilidades en Lectura Critica en espafol (CASPe)

PROGRAMA DE LECTURA CRITICA
Entendiendo la evidencia sobre la eficacia clinica

11 preguntas para entender un estudio transversal

Comentanos generales
= Hay ires aspecios generales a lenar amowenta cuando se haaoe eciura

crilca de ey esiedio iranewvereal:

ASon wilidos los resulados del eshadio?

i Cuales son los resuliados?

Laon los resullacdos aplicables?
SE”.
= Enitalica ydebajo de las preguntas encontraras ura sene de pislas para
coniestar a las pregurias. Esian pensadas para recordarte por queala
pregunia es imporante. JEn oS peauados gropoes no suele haber liempoe

para respondar a iodo con deialls!

*  Hay ur clerlo grado de solapamiento enlre aljunas deas pregunlas.

+ En lamayoria delas pregunias & e pide gue respondas 317, WO o0 *NO
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A. JSon valdos los resullados del estudio?

1. LEl eshudose ceniraen ur bema caramenie

dedinido?
Fisla:
Lna pregunia s pusds dedinic an
IamminGs de
* La pobbcion esludiada
* Lax vanables prnopales
(imdepandientes v dependienbes)

L]

]|

L]

MO 5E

z[]

2.

Ll suilores ban uliizado un medoca
apropiaca para resparder a la preguna?
Congidarar:
e E= & esludio lramsversal un Gsefio
avacuado para conlastar la pragunia®

# B esledio esld difgido 8 convlestar
la pregunia?

1

Sl

[]

KNCZE

z[1]

Pregunias de delalle

. s Lo parlioiganbes Tuesran reculsdos de
man s o plable?

Pasia: Se ol de buscar sssgos de

palacoiin gus mesdon compnomealee |=

generslizacin de e Falaogos

& G ndcan loe orlerices o e ncusian g
dim meciumon de parbogan e s
oG s fisandas v 1ob mmalodos de
sl

= e lp muselrs represeniaiiva de ona
poblpciin dafnide? Cudl e sl
metilnds de rmugeieen

= b Fuercn incloidos Uodce s qus
debisron moorse?

MO SE

50
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i La medicon fue realizada con precsion, a fin
clé mirimizar posibles sasgre ¥
Figla: Eslarnos buscando sesgos de
rmadicitn o dasficaciin
w2 B oparon maddas chjelivies o
glbjetivaa?
* Loa inatrumandos “midan le gue
uisren madir® {2 kan sido validadoa?)

WO SE MY

L pLos datostueron mooglas o una marera
ofieniada al 1ema oe Invasl gackon

COrTRid erar;

® 5@ jusifica el escanano para la
recolecedn de dalos

® S el Clarn como e racoghanan e
dalos (aningvisia, Cuasionana, revisicn
hisloriae Chinicas, #ic.

& Si el invesligador ha juslficado os
MEL0Ges Bacaioee

5 el Ung OKECrRCon aEplicla de la
melocolagia ermpleada (e un
prodocolo de comao se realizaron B
anirevisias)

NO SE MO

6. ;El esudio lvo el suliciente mimena de
parscipantes a fin de redusir &l minmo la
Intervencian dal azar?

* Bamealizo un ciloulo dela fuerza
esladislica’ Eslo esima cuanics sujeios
S0 necesanos para chlgner un resyflado
confiable de la medida de intenas

MO SE MO
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B. JCudles son 108 resultados?

T, ASOmo s preserlan e nespliadoe Ol es

o e cip ) el oo ?

w rilhua lmn greands ee el canlor ohdanico §
L Impnrancia lene™

G Coner resumina el nesol o e une sola

Irapn T
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proosss o analiEs
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C. 30n kos resultados aplicables?

10 ; Purden lns resutiados ser apiioados en la
potlacon kol ?
*  L0s 5005 REUCIA0NE SO miry
arenies @ los de W poblacion
*  Tu esoenaric loml e muy ciemente al del
aEulio

1. ;Que valor tere b investiga oo
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Bt
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