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SOBRE EL USO INDISCRIMINADO DE MEDICAMENTOS CONOCIDOS
COMO AGONISTAS DEL RECEPTOR GLP-1 (SEMAGLUTIDA Y
LIRAGLUTIDA)

Ciudad de México, a 28 de mayo de 2024.- La Comision Federal para la Proteccion
contra Riesgos Sanitarios (Cofepris) comunica a médicos y a la poblacion en
general sobre el uso indiscriminado que se esta haciendo de los productos
agonistas del receptor GLP-1 (semaglutida y liraglutida).

ANTECEDENTES

La Agencia Europea de Medicamentos (EMA, por sus siglas en inglés) (1), Health
Canada (2) y la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas
en inglés) (3), llevan a cabo investigaciones sobre la posible asociacion entre el uso
del agonista del receptor del péptido tipo 1 similar al glucagén (GLP-1) y la
induccion a autolesiones, ideas suicidas y depresion, asi como de los danos por el
uso indiscriminado para la pérdida de peso.

El GLP-1 es una hormona producida por las células del yeyuno distal, ileon y colon,
al ser estimuladas por la concentracion de glucosa presente en la luz intestinal
mediante el receptor SGLTT, liberadas a la circulacion en un tiempo de tres a cinco
minutos después de la ingesta de alimentos.

La hormona GLP-1 es un péptido de 20 aminoacidos, que estimula a los receptores
celulares acoplados a proteinas G (GLP-1R), que inducen a un incremento de
monofosfato de adenosina ciclico (AMPc) y calcio intracelular, seguido de la
liberacion de insulina dependiente de glucosa por el pancreas. Los GLP-I
participan en la mejora de la funcién cardiaca, produciendo vasodilatacion
coronaria; en el sistema nervioso central, estimulan el centro de la saciedad
disminuyendo la ingesta de alimento y agua; mientras que a nivel gastrico retarda
el vaciamiento y disminuye la secrecion de acido (4).

Derivado de los efectos endocrinoldgicos de esta hormona para el control de la
glucosa, los receptores GLP-1se han empleado en el tratamiento de pacientes con
diagndstico meédico de obesidad o sobrepeso, asi como aquellos que
adicionalmente a lo anterior padecen de diabetes mellitus tipo 2 (1).
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AGONISTAS DE LOS RECEPTORES GLP-1

Son medicamentos utilizados para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 2 y el
control de la obesidad, ya que su mecanismo de accion induce la secrecion de
insulina a través del efecto incretina, junto con otras funciones como el retraso en
el vaciamiento gastrico, la inhibicion de la produccion de glucagon y disminucion
de apoptosis de las células beta pancreaticas, favoreciendo ademas su
proliferacion. Asimismo, presentan efectos en el sistema circulatorio que permiten
la reduccion de la presion arterial sistdlica y diastdlica, de la concentracion de
colesterol total y de los riesgos generales de un evento cardiovascular (5).

Se clasifican en dos categorias de acuerdo a su estructura quimica: GLP-1 humana
y exendina-4 (5,6) (Ver Tabla1).

Tabla 1. Clasificacion de los andlogos del receptor GLP-1 por estructura quimica:

GLP-1 humana Exendina-4
Dulaglutida Exenatida (dos
Albiglutida formulaciones)
Liraglutida Lixisenatida
Semaglutida
Tirzepatida

Fuente: Madsbad S 2016 (6)

El grupo de exendina-4 se caracteriza por tener una accion corta, retrasando la
velocidad de vaciamiento gastrico, siendo su principal efecto la disminucion de la
glucosa postprandial; mientras que el grupo de GLP-1 humana tienen un efecto a
largo plazo y muestran propiedades insulinotropicas, observando su efecto en
ayuno (4).

Ademas, existen estudios que relacionan a estos farmacos con la inhibicion del
apetito mediante su accidn directa en el sistema nervioso central, estimulando a
las neuronas ricas en propiomelacortina (POMC) e inhibiendo a las neuronas AgRP
(proteina relacionada con el agouti) situadas en el hipotalamo, las cuales juegan
un papel importante en la alimentacion (7,8).

Dentro de los efectos adversos registrados por el consumo de los agonistas del
GLP-1, se encuentran nauseas, vomitos y diarrea, que podrian ocasionar una lesion
renal aguda por la contraccion del volumen. Otros efectos adversos son
estrenimiento, mareos, taquicardia leve, infecciones, cefalea y dispepsia; asi como
prurito y eritema en el sitio de inyeccion (5,9). Ver tabla 2 donde se detalla la
frecuencia de efectos secundarios.
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En las contraindicaciones para el consumo de estos medicamentos, se incluyen
la hipersensibilidad a la féormula, el embarazo y la lactancia, gastroparesia,
enfermedad inflamatoria intestinal, tumores de la glandula tiroides, uso en
menores de 12 anos, haber padecido pancreatitis aguda, pancreatitis o cancer de
pancreas, incluidos los tipos hemorragicos y necrotizantes, disfuncidn renal grave,
retinopatia diabética, antecedentes personales o familiares de neoplasia endocrina
multiple 2A. (5,10).

Ademas, existe evidencia de una relacion estrecha entre GLP-1 y la serotonina,
derivado del efecto que tiene esta Ultima hormona en los receptores 5HT para la
activacion de numerosos receptores acoplados a proteina G de las células beta
pancreaticas con impacto sobre la secrecion de insulina. (11,12).

Recientemente paises como Islandia recibieron reportes de Farmacovigilancia
sobre pacientes que consumian medicamentos agonistas del GLP-1 que
desarrollaron pensamientos suicidas y de autolesiones. Por lo anterior, agencias de
regulacion sanitaria, como la EMA, se encuentran investigando al respecto (1, 13,
15).

Tabla 2. Frecuencia de efectos secundarios de los analogos del receptor GLP-1.

Sistema u
organo afectado Muy frecuente Frecuente Poco frecuente Raro No conocido
(MedDRA)
Inmunolégico Hipersensibilidad Reaccion
anafilactica
Hipoglucemia (en
Hipocalcemia (en | combinacién con
Endécrinoy de la | combinacién con antidiabéticos
nutricion insulina o orales)
sulfonilureas) Disminucion del
apetito
Nervioso Cefalea Mareo Disgeusia
Complicaciones
Oculares en la retinopatia
diabética
Aumento del
riesgo
Cardiaco ca(diovasgglar
Hipotension
ortostatica
Hipotension
Voémito
Dolor abdominal
Distension
abdo‘mln‘afl Pancreatitis
Constipacion
. o Nausea Dispepsia aguda
Gastrointestinal - o Retardo en el
Diarrea Gastritis . .
Enfermedad por vaC|§m!ento
Reflujo gastrico
Gastroesofagico
Eructos
Flatulencia

OCF-SGC-P-01-POI-01-L-01-F-02 Rev. 01

4dem

A\ PUERT

2624

Felipe Carvillo



file://///MJ01T5K3/Users/mdiosdado/Documents/Grupo%20GEDA%20capeta%20copartida/PROPUESTA%20CODIFICACIÓN%20PAPELERÍA%20INSTITU/CSGC%20word/SGC%20listado%20mstro%20Documento/OCF-SGC-P-01-POI-01-F-01.docx
http://www.gob.mx/cofepris

5, SALUD | (o' COFEPRIS

Sistema u
organo afectado Muy frecuente Frecuente Poco frecuente Raro No conocido
(MedDRA)
Hepatobiliar Colelitiasis
Piel y t(-'zjldo Pérdida del Angioedema
subcutaneo cabello
Generales y del Reacciones
lugar de Fatiga propias de la
administracion inyeccion
Aumento de la
. . Nz lipasa y amilasa
En investigaciéon Disminucion de
peso

Fuente: Agencia Europea de Medicamentos

Por lo anterior, la informacién mas relevante con la que se cuenta de las agencias
reguladoras de medicamentos internacionales referente al estatus de los
medicamentos analogos a GLP-1se describe a continuacion:

AGENCIA EUROPEA DE MEDICAMENTOS (EMA)
Medicamentos agonistas del receptor de GLP-1 autorizados:

Bydureon®
Byetta®
Lyxumia®
Ozempic®
Rybelsus®
Saxenda®
Suliqua®
Trulicity®
Xultophy®

La EMA realizd una revision de los agonistas del receptor de GLP-1 ante el Comité
de Evaluacion de Riesgos en Farmacovigilancia (PRAC, por sus siglas en inglés),
para investigar los datos sobre el posible riesgo de pensamientos suicidas y de
autolesion asociados con el uso de medicamentos como Ozempic (semaglutida),
Saxenda (liraglutida) y Wegovy (semaglutida).

Sin embargo, en estudios recientes (abril 2024), el PRAC después de revisar la
evidencia disponible de estudios no clinicos, ensayos clinicos, datos de vigilancia
poscomercializacion y los estudios disponibles, ha concluido que dicha
informacion hasta el momento no respalda una asociacion causal entre los
agonistas del receptor del péptido similar al glucagon-1 (GLP-1) (dulaglutida,
exenatida, liraglutida, lixisenatida y semaglutida) con los pensamientos o acciones
suicidas y autolesivos.
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AGENCIA ESPANOLA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS SANITARIOS (AEMPS)

La Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) ha
sefNalado un aumento en la demanda de algunos de estos medicamentos.

Por lo anterior, la AEMPS publicd la actualizacion de recomendaciones para
disminuir los problemas de suministro de los analogos del receptor GLP-1. Entre
las recomendaciones destaca priorizar los tratamientos para mejorar el control
glucémico de los adultos con diabetes mellitus tipo 2 y recordar la importancia de
seguir las indicaciones de la ficha técnica de estos medicamentos.

ADMINISTRACION DE ALIMENTOS Y MEDICAMENTOS DE LOS ESTADOS
UNIDOS (FDA)

Los medicamentos Wegovy® (semaglutida) y Saxenda® (liraglutida), cuentan con la
autorizacion de prescripcion para el control de peso, asimismo, dentro de sus
indicaciones, advertencias y precauciones, incluyen el monitorear la depresion y
los pensamientos o comportamientos suicidas en los pacientes que utilizan estos
agonistas de los GLP-1. En caso de presentar dichas manifestaciones se debe
descontinuar su uso.

HEALTH CANADA

Health Canada reporta una mayor demanda de estos medicamentos. Desde 2022
se encuentra trabajando con Novo Nordisk y otras partes interesadas para ayudar
a garantizar que los pacientes obtengan los medicamentos que necesitan.

CENTRO DE INFORMACION DE MEDICAMENTOS DE LA UNIVERSIDAD DE
CORDOVA

El Centro de Informacion de Medicamentos de la Universidad de Cérdova, publicd
un boletin, en el cual se incluye dentro de las precauciones y advertencias en el
uso de la liraglutida (Saxenda®) la ideacion o comportamiento suicida. Si bien
originalmente fue desarrollada para el control glucémico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2, enseguida se evidencidé que ademas de su efecto
glucémico, inducia la pérdida de peso.

En este boletin, se indica la ideacion o comportamiento suicida, dado que en los
ensayos clinicos el 0.3% de los pacientes tratados con liraglutida informo ideacion
suicida respecto al 0.1% que recibieron placebo.
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COMISION FEDERAL PARA LA PROTECCION CONTRA RIESGOS SANITARIOS

Cofepris otorgd en el ano 2015 el registro sanitario al primer agonista del receptor
del péptido tipo 1 similar al glucagdn (GLP-1) indicado para el tratamiento créonico
del sobrepeso y la obesidad, Saxenda® (liraglutida).

Mientras que, la primera autorizacion para este tipo de medicamentos con la
indicacion para el tratamiento de diabetes mellitus tipo 2 fue otorgado a Baietta®
(exenatida) en el ano 2018 (10,15).

Actualmente, en México se cuenta con el registro sanitario para los siguientes
medicamentos agonistas de GLP-T:

e Semaglutida
o OZEMPIC®
o RYBELSUS®
o WEGOVY®
e Liraglutida
o SAXENDA®
o XULTOPHY®
o VICTOZA®
e Exenatida
o BYDUREON®

o BAIETTA®

e Dulaglutida
o TRULCITY®

e Lixisenatida/Insulina glargina
o SOLIQUA®

Los medicamentos Ozempic®, Rybelsus®, Xultophy®, Victoza® Bydureon®, Baietta®,
Trulicity® y Soliqua® tienen la indicacion terapéutica para el tratamiento de la
diabetes mellitus tipo 2. Mientras que Wegovy® y Saxenda® cuentan con la
indicacion terapéutica de coadyuvante con una dieta baja en calorias y aumento
de la actividad fisica para el control de peso en pacientes adultos con obesidad o
sobrepeso inicial, de acuerdo al indice de masa corporal y comorbilidades (10).

En este sentido, cabe resaltar que este tipo de medicamento por ser fraccion IV y
de acuerdo al articulo 226 de la Ley General de Salud, para la venta y suministro se
requiere de receta médica y pueden resurtirse tantas veces como lo indigue el
meédico que prescriba.
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Si bien, los medicamentos Wegovy® y Saxenda® cuentan con autorizacion en
México para llevar a cabo un control de peso, estos deberan prescribirse por el
meédico especialista, una vez evaluado el paciente, realizados los analisis y emitido
el diagndstico correspondiente, llevando el seguimiento bajo una estricta
supervision.

Asimismo, los medicamentos Wegovy® y Saxenda® deberan apegarse a lo
establecido en la NOM-072-SSA1-2012, Etiuetado de medicamentos y remedios
herbolarios correspondiente a su numeral 7 instructivo, inserto o prospecto, incisos
1al5.

Cabe resaltar que la automedicaciéon o el uso de estos productos de forma
indiscriminada y no supervisada por un médico calificado, genera un riesgo a
la salud de las personas, ya que el uso de estos medicamentos sin un
padecimiento o enfermedad, ocasiona un estrés o sobre actividad en los
organos tales como el higado o el pancreas entre otros, lo que puede
ocasionar un fallo en los mismos.

Recientemente en redes sociales y plataformas de entretenimiento se promueve
el uso de estos productos, para la pérdida de peso en un periodo de tiempo corto,
lo que genera dano a la salud, que va desde una reaccion adversa hasta una lesion
leve o incluso la muerte. Por ello es necesaria la valoracion, prescripcion y
supervision de un médico especialista

RECOMENDACIONES DE COFEPRIS

e No adquirir medicamentos o cualquier otro insumo para la salud a través
de plataformas de venta, internet, redes sociales, en via publica o
comercio/establecimiento informal.

e No adquirirlos en establecimientos donde no les soliciten al momento de
la compra, la receta médica, o que no cuenten con un aviso de
funcionamiento o carezcan de las autorizaciones correspondientes.

e No adquirir medicamentos que presenten cualquier otro idioma diferente al
espanol, que no presenten un registro sanitario, ademas de evitar el uso de
medicamentos para fines diferentes a los autorizados en su registro
sanitario.
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e En caso de tener dudas acerca de la autenticidad de cualquier medicamento
contactar al titular del registro sanitario.

e Adquirir medicamentos Unicamente en lugares legalmente establecidos,
gue cuenten con las autorizaciones correspondientes por parte de esta
autoridad sanitaria.

¢COMO REPORTAR UN PROBLEMA?

Si ha utilizado el medicamento y ha presentado cualquier reaccién adversa o
malestar, favor de reportarlo en el siguiente enlace en linea o al correo electrénico:
farmacovigilancia@cofepris.gob.mx

En caso de identificar el medicamento a la venta sin requerir la receta médica
correspondiente, realizar la denuncia sanitaria.

Para mayor informacion acerca de riesgos de comprar medicamentos en
establecimientos no autorizados, consulta la siguiente pagina web:
https:;//www.gob.mx/cofepris/articulos/riesgos-de-comprar-medicamentos-en-
establecimientos-no-autorizados
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