
Individualización del tratamiento

Farmacológico en escenarios clínicos reales

OBESIDAD



Varón de 63 años, IMC 35 kg/m², antecedente 

de IAM hace 2 años, HTA, dislipidemia, 

HbA1c 5.9%. Refiere disnea de esfuerzo y 

aumento progresivo de peso. Ya hizo 

múltiples intentos de dieta.

Caso Clìnico



¿Semaglutide o tirzepatide?



Mujer de 49 años, IMC 38 kg/m², T2D de 5 

años, ALT elevada, elastografía compatible 

con fibrosis significativa; biopsia: MASH con 

F2–F3. 

Caso 2



¿Semaglutide o tirzepatide?



Caso 3

Varón de 58 años, IMC 36 kg/m², T2D de 
12 años, eGFR 42 ml/min/1.73 m², UACR 
520 mg/g, ya usa metformina a dosis 
ajustada y un iSGLT2. 



¿Semaglutide o tirzepatide?



Caso 4

Mujer de 67 años, IMC 37 kg/m², artrosis de 

rodilla bilateral, dolor moderado-severo, 

WOMAC elevado, limitación funcional 

importante, candidata potencial a 

reemplazo de rodilla en el futuro. No 

diabetes.



¿Semaglutide o tirzepatide?
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Diabetes















• observacional retrospectivo
• 10 625 pacientes en cada cohorte con sobrepeso/obesidad y 

enfermedad cardiovascular aterosclerótica establecida 
(ASCVD) sin diabetes 

• Semaglutida vs tirzepatida 
• O1°: MACE 



Semaglutida se asoció con reducciones tempranas y significativamente mayores en el riesgo de 
rMACE-3 y rMACE-5 frente a tirzepatida entre pacientes con sobrepeso u obesidad y ASCVD, 

pero sin diabetes.

TIRZEPATIDA



Mujer de 49 años, IMC 38 kg/m², T2D de 5 

años, ALT elevada, elastografía compatible 

con fibrosis significativa; biopsia: MASH con 

F2–F3. 

Caso 2



¿Semaglutide o tirzepatide?



• 1197 MASH por biopsia y etapa 2 o 3 de fibrosis

• Semaglutida 2,4mg SC/sem vs placebo, 240 semanas

• análisis provisional de la semana 72, primeros 800 pacientes. 

• O1: resolución de la esteatohepatitis sin empeoramiento de la fibrosis 

hepática y la reducción de la fibrosis hepática sin empeoramiento de la 

esteatohepatitis.





 Estos resultados forman la base de una aprobación acelerada en 
EE. UU. para el tratamiento de MASH con fibrosis usando semaglutida 
en adultos con enfermedad no cirrótica moderada a avanzada





N:190 







Parámetro
Semaglutida 

(Fase 2)

Semaglutida 

(ESSENCE - F3)

Tirzepatida 

(SYNERGY-

NASH)

Referencia NEJM
2021 (Newsome et 
al.)

2025 (Sanyal et al.) 2024 (Loomba et al.)

Dosis Evaluada 0.4 mg/día (sc)
2.4 mg/semana 
(Wegovy)

15 mg/semana 
(Mounjaro)

Duración 72 semanas 72 semanas 52 semanas

Resolución de 

MASH (Sin 
empeorar fibrosis)

59% (vs 17% 
placebo)

62.9% (vs 34.3% 
placebo)

62.0% - 73.3% (vs 
10% placebo)*

Mejoría de Fibrosis 
( 1 estadio)

43% (No 
significativo)

36.8% (Significativo 
vs PBO)

54.2% (Significativo 
vs PBO)

Doble Objetivo (Res 
+ Regresión)

No reportado 32.7%
47.0% (Estimación 
post-hoc)

Pérdida de Peso -13.0% -10.5% -19.7%

Reducción Grasa 
(MRI)

~50% ~52% ~81.1%



• En hígado, ambas moléculas son muy 
interesantes. 

• Pero la evidencia más madura y el respaldo 
regulatorio, lo tiene semaglutide.



Caso 3

Varón de 58 años, IMC 36 kg/m², DM2 de 
12 años, eGFR 42 ml/min/1.73 m², UACR 
520 mg/g, ya usa metformina a dosis 
ajustada y un iSGLT2. 



¿Semaglutide o tirzepatide?





• 3533 DM2 + ERC, 3,4 anhos 
• Semaglutide 1mg/sem vs placebo
• Se detuvo antes de lo previsto

21% 29%



18%

20%







Semaglutide 2,4mg/sem (8803) vs Placebo (8801) 
OBESIDAD + ECVe sin DM2, 39 meses.
O 1: MACE
Compuesto Renal

22%

0,75 ml min-1 1,73 m-2





Tirzepatide es prometedor en riñón, pero en este 
escenario la evidencia y el aval formal siguen 
siendo más robustos con semaglutide. 



Caso 4

Mujer de 67 años, IMC 37 kg/m², artrosis de 

rodilla bilateral, dolor moderado-severo, 

WOMAC elevado, limitación funcional 

importante, candidata potencial a 

reemplazo de rodilla en el futuro. No 

diabetes.



¿Semaglutide o tirzepatide?



Tejidos de la Rodilla y GLP-1R

8

El GLP-1R se expresa en 
condrocitos articulares y 
macrófagos sinoviales, 
tanto en articulaciones sanas 
como en osteoartríticas.



N>20, 24 sem

modelo de ratón OA + obesidad, 

Entorno controlado por la dieta para descartar el 

efecto de la pérdida de peso 

Demostraron un mecanismo independiente PP. 

Regulación del eje "GLP-1R-AMPK-PFKFB3", 

Semaglutide reprograma el perfil del metabolismo 

de los condrocitos y cambia la glucólisis por 

fosforilación oxidativa en condiciones inflamatorias, 

lo que resulta en la restauración del cartílago.





EC aleatorizado, doble 

ciego y controlado 

con placebo 
68 semanas

407 participantes. 

IMC medio:40,3 y la 

puntuación media de dolor 

WOMAC de 70,9

Dx clínico y radiológico

de artrosis de rodilla 

moderada con dolor al 

menos moderado 

2:1, Semaglutida SC 

(2,4 mg/sem), +AF + 

dieta hipocalórica. 

1

0

O1°: PP y el cambio 

en la puntuación del 

dolor del Índice de 

WOMAC



Grupo Semaglutida tuvo 

mayor mejoría en la 

puntuación de la función 

física SF-36 vs placebo 

(cambio medio, 12,0 puntos 

vs 6,5; P < 0,001). 

1

1



Semaglutide no solo reduce 
la carga articular mediante 
pérdida de peso, sino que 
también modula el 
metabolismo del cartílago, 
por lo que podría enlentecer 
la progresión estructural de 
la osteoartrosis.

No es solo bajar kilos; es 
modificar la fisiopatología de la 

osteoartrosis.



Tirzepatide











Tirzepatide probablemente sea muy atractivo 
por su mayor eficacia ponderal global, y de 
hecho hay un ensayo específico en OA de rodilla 
en marcha (NCT06191848), pero todavía no 
tenés un RCT publicado equivalente a STEP 9 
para sostenerlo





-

- múltiples herramientas farmacológicas muy eficaces para el tratamiento de la 
obesidad.

- no todas las moléculas tienen el mismo nivel de evidencia en cada escenario 
clínico.

- Actualmente, semaglutide dispone de mayor evidencia clínica en diferentes 
comorbilidades asociadas a la obesidad, incluyendo ECV, ERC, OA y MASLD

- gran parte, a que es un fármaco con más años de investigación y más estudios 
clínicos completados.

- tirzepatide es una molécula más reciente, con menos tiempo de seguimiento 
acumulado, pero con resultados muy prometedores

- en los próximos años veremos ampliarse su evidencia en varios de estos escenarios.



-

Tratar la obesidad no significa solamente bajar kilos. 
-Significa tratar a la persona que tiene obesidad, entender su 

perfil clínico.
La elección del tratamiento debe ser individualizada.

-el objetivo de mejorar la salud global y el pronóstico a largo 
plazo.



¡MUCHAS GRACIAS!

@dra.tatiana.roy tatiroyt@gmail.com +595 982 106 573







Para ERC con DM2, semaglutide tiene la 
evidencia renal más sólida porque ya tiene un 
ensayo de desenlaces renales mayores.

Y en MASLD, no solo mejora la inflamación, sino que 
ha demostrado resolución de esteatohepatitis y 
beneficio en fibrosis, respaldado por estudios fase 3 y 
aprobación regulatoria.





Paciente Con Diabetes

Paciente Con Diabetes
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