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Resumo:

Introducdo: Os agonistas do receptor do peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1RA)
consolidaram-se no tratamento do diabetes mellitus tipo 2 e da obesidade, por beneficios metabdlicos
e cardiovasculares. Entretanto, achados pré-clinicos de hiperplasia de células C e carcinoma medular
da tireoide em roedores motivaram alertas regulatorios e preocupacao quanto a seguranca tireoidiana.
Em humanos, a relevancia desses achados permanece controversa diante das diferengas na expressao
do receptor de GLP-1, da baixa incidéncia de neoplasias tireoidianas e da possibilidade de vieses de
deteccdo. Objetivo: Analisar criticamente as evidéncias atuais sobre a possivel associacdo entre
terapias com atividade agonista de GLP-1 e neoplasias tireoidianas e suas implica¢fes para o rastreio
anatdmico. Metodologia: Revisdo da literatura de carater sistematizado nas bases PubMed e Scopus,
utilizando combinacdes dos termos “GLP-1 Analogs”, “GLP-1 Agonists”, “Semaglutide”,
“Liraglutide”, “Tirzepatide” ¢ “Thyroid”, com operadores AND e OR. Foram considerados estudos
dos ultimos cinco anos, com texto completo disponivel. Apds aplicacdo dos critérios de elegibilidade,
10 artigos compuseram a analise, incluindo ensaios clinicos, meta-analises, revisdes e estudos
observacionais com desfechos tireoidianos. Excluiram-se duplicatas, estudos sem foco em desfechos
tireoidianos e publicagdes fora do recorte temporal. Resultados: A associagdo entre agonista do
receptor de GLP-1 e neoplasias tireoidianas permanece incerta. Estudos experimentais demonstram
hiperplasia e tumores de células C em roedores ap6s exposi¢cdo aos GLP-1RA, porém diferencas
interespecificas limitam a extrapolacdo para humanos. Nos estudos clinicos, as neoplasias tireoidianas
sdo raras e os resultados heterogéneos. Enquanto meta-analises anteriores nao identificaram aumento
significativo de cancer de tireoide, analise recente de ensaios randomizados apontou sinal de
associagdo, baseado em poucos eventos. Em contrapartida, grandes estudos observacionais nédo
confirmaram aumento global significativo de tumores tireoidianos entre usuarios de GLP-1RA
comparados a outras classes de antidiabéticos. A maior frequéncia de diagnésticos observada apds o
inicio da terapia pode sofrer influéncia de vigilancia intensificada, viés de deteccdo e fatores de
confusdo relacionados a obesidade e ao diabetes. Dados em pacientes com carcinoma papilifero de
baixo risco sob vigilancia ativa também ndo demonstraram aceleracao significativa do crescimento
tumoral. Assim, as evidéncias ndo permitem excluir completamente uma associa¢do, mas tampouco
estabelecem aumento consistente ou relacdo causal. O rastreamento ultrassonogréfico indiscriminado
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pode favorecer incidentalomas e neoplasias indolentes, ampliando sobrediagnostico e intervencdes
desnecessarias. Conclus@es: A relagdo entre terapias com atividade agonista de GLP-1 e neoplasias
tireoidianas em humanos permanece inconclusiva. Embora alguns estudos identifiqguem possivel sinal
de risco, os achados séo inconsistentes e ndo estabelecem relacdo causal, enquanto grandes estudos
observacionais ndo demonstram aumento significativo de forma uniforme. Assim, as evidéncias atuais
ndo justificam rastreamento anatébmico rotineiro da tireoide exclusivamente pela exposicao a essas
terapias. A investigacdo deve ser individualizada, direcionada por fatores de risco e achados clinicos
suspeitos, evitando sobrediagndstico e procedimentos desnecessarios.
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