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RESUMO

O Transtorno por Uso de Alcool (TUA) é um importante problema de satude ptiblica mundial, associado
a elevada morbimortalidade, aos altos custos socioecondmicos e as limitacdes terapé€uticas ainda
existentes. Apesar do progressivo desenvolvimento de intervengdes farmacologicas e
psicoterapéuticas, grande parte dos individuos acometidos permanece sem tratamento adequado
devido ao subdiagnéstico, a baixa procura espontdnea por tratamento, estigma relacionado ao
alcoolismo, a baixa adesdo, acesso limitado a servigos especializados e baixa capacitacdo dos
profissionais. Nesse contexto, o presente estudo teve como objetivo avaliar as principais estratégias de
satide publica e intervencdes clinicas utilizadas no tratamento do TUA, com énfase nas terapias
comportamentais, na farmacoterapia tradicional, nas novas abordagens terapéuticas € nas inovagdes
farmacoldgicas. Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura baseada em artigos cientificos recentes
selecionados na base PubMed. Os estudos analisados demonstraram que intervengdes integradas
envolvendo Terapia Cognitivo-Comportamental (TCC), Entrevista Motivacional e farmacoterapia
apresentam melhores desfechos clinicos, especialmente na redu¢ao do consumo pesado e na prevencgao
de recaidas. Entre os tratamentos farmacoldgicos, destacam-se naltrexona, acamprosato e dissulfiram,
além de agentes reposicionados, como topiramato, gabapentina e baclofeno, que apresentam potencial
beneficio em perfis especificos de pacientes, particularmente naqueles com sintomas de abstinéncia
alcoolica, padrao de consumo pesado ou doenga hepética avangada. Além disso, nos Ultimos anos, os
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agonistas do receptor de GLP-1, como semaglutida e liraglutida, emergiram como potenciais
alternativas terapé€uticas, demonstrando reducdo do craving, do consumo alcodlico e das
hospitalizagdes relacionadas ao alcool em estudos clinicos e observacionais. Conclui-se que o manejo
do TUA requer abordagem multidisciplinar, individualizada e centrada na integracdo entre saude
mental, aten¢do primaria e intervencdes farmacologicas. O avanco no desenvolvimento de novas
terapias podera ampliar as possibilidades terapéuticas e contribuir para melhores desfechos clinicos e
sociais relacionados ao transtorno.

Palavras-chave: Transtorno por Uso de Alcool. Farmacoterapia. Terapias Comportamentais. Redugéo
de Danos. Craving Alcodlico. Agonistas do Receptor de Glp-1.

ABSTRACT

Alcohol Use Disorder (AUD) is a major global public health problem, associated with high morbidity
and mortality, high socioeconomic costs, and existing therapeutic limitations. Despite the progressive
development of pharmacological and psychotherapeutic interventions, a large proportion of affected
individuals remain without adequate treatment due to underdiagnosis, low spontaneous seeking of
treatment, stigma related to alcoholism, low adherence, limited access to specialized services, and low
professional training. In this context, the present study aimed to evaluate the main public health
strategies and clinical interventions used in the treatment of AUD, with emphasis on behavioral
therapies, traditional pharmacotherapy, new therapeutic approaches, and pharmacological innovations.
This is a narrative literature review based on recent scientific articles selected from the PubMed
database. The studies analyzed demonstrated that integrated interventions involving Cognitive
Behavioral Therapy (CBT), Motivational Interviewing, and pharmacotherapy show better clinical
outcomes, especially in reducing heavy drinking and preventing relapses. Among pharmacological
treatments, naltrexone, acamprosate, and disulfiram stand out, in addition to repositioned agents such
as topiramate, gabapentin, and baclofen, which show potential benefit in specific patient profiles,
particularly those with alcohol withdrawal symptoms, heavy drinking patterns, or advanced liver
disease. Furthermore, in recent years, GLP-1 receptor agonists, such as semaglutide and liraglutide,
have emerged as potential therapeutic alternatives, demonstrating a reduction in craving, alcohol
consumption, and alcohol-related hospitalizations in clinical and observational studies. It is concluded
that the management of alcohol-related substance use disorder (AUD) requires a multidisciplinary,
individualized approach centered on the integration of mental health, primary care, and
pharmacological interventions. Advances in the development of new therapies may expand therapeutic
possibilities and contribute to better clinical and social outcomes related to the disorder.

Keywords: Alcohol Use Disorder. Pharmacotherapy. Behavioral Therapies. Harm Reduction. Alcohol
Craving. GLP-1 Receptor Agonists.

RESUMEN

El trastorno por consumo de alcohol (TCA) es un importante problema de salud publica a nivel
mundial, asociado a una alta morbilidad y mortalidad, elevados costos socioecondmicos y limitaciones
terapéuticas. A pesar del desarrollo progresivo de intervenciones farmacologicas y psicoterapéuticas,
una gran proporcion de personas afectadas permanece sin un tratamiento adecuado debido al
infradiagndstico, la baja busqueda espontanea de tratamiento, el estigma asociado al alcoholismo, la
baja adherencia, el acceso limitado a servicios especializados y la escasa formacion profesional. En
este contexto, el presente estudio tuvo como objetivo evaluar las principales estrategias de salud
publica e intervenciones clinicas utilizadas en el tratamiento del TCA, con énfasis en las terapias
conductuales, la farmacoterapia tradicional, los nuevos enfoques terapéuticos y las innovaciones
farmacoldgicas. Se trata de una revision narrativa de la literatura basada en articulos cientificos
recientes seleccionados de la base de datos PubMed. Los estudios analizados demostraron que las
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intervenciones integradas que incluyen la terapia cognitivo-conductual (TCC), la entrevista
motivacional y la farmacoterapia muestran mejores resultados clinicos, especialmente en la reduccion
del consumo excesivo de alcohol y la prevencion de recaidas. Entre los tratamientos farmacoldgicos,
destacan la naltrexona, el acamprosato y el disulfiram, ademés de farmacos reposicionados como el
topiramato, la gabapentina y el baclofeno, que muestran un beneficio potencial en perfiles de pacientes
especificos, en particular aquellos con sintomas de abstinencia alcohdlica, consumo excesivo de
alcohol o enfermedad hepética avanzada. Asimismo, en los ultimos afios, los agonistas del receptor
GLP-1, como la semaglutida y la liraglutida, han surgido como posibles alternativas terapéuticas,
demostrando una reduccion del deseo de consumir alcohol, el consumo de alcohol y las
hospitalizaciones relacionadas con el alcohol en estudios clinicos y observacionales. Se concluye que
el manejo del trastorno por consumo de sustancias relacionado con el alcohol (TCA) requiere un
enfoque multidisciplinario e individualizado centrado en la integracion de la salud mental, la atencion
primaria y las intervenciones farmacolédgicas. Los avances en el desarrollo de nuevas terapias pueden
ampliar las posibilidades terapéuticas y contribuir a mejores resultados clinicos y sociales relacionados
con el trastorno.

Palabras clave: Trastorno por Consumo de Alcohol. Farmacoterapia. Terapias Conductuales.
Reduccion de Danos. Deseo de Consumir Alcohol. Agonistas del Receptor GLP-1.
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1 INTRODUCAO

O Transtorno por Uso de Alcool é uma condigio cronica e recorrente que representa um dos
maiores desafios de saude publica global, sendo responsavel por elevada morbimortalidade e altos
custos socioeconomicos (Tareen et al., 2024; Burnette et al., 2022). O aumento na prevaléncia do TUA
na ultima década tem impulsionado o crescimento das taxas de doencas hepaticas associadas ao alcool
(DHA), exigindo intervengdes que integrem a satide mental e a medicina interna (Tareen et al., 2024).
Apesar da gravidade, o TUA permanece subdiagnosticado e subtratado, com menos de 10% dos
pacientes recebendo farmacoterapia baseada em evidéncias (Burnette et al., 2022; Tareen et al., 2024).

A terapéutica convencional do TUA fundamenta-se no uso de farmacos aprovados, como
naltrexona, acamprosato e dissulfiram, associados a intervengdes psicossociais, como a TCC e a
Entrevista Motivacional (Tareen et al., 2024). Contudo, a heterogeneidade clinica da doenca exige a
busca por novas opcdes farmacoldgicas e estratégias de redu¢do de danos (Burnette et al., 2022;
Hendershot et al., 2024). Recentemente, o reposicionamento de fairmacos como os agonistas do
receptor de GLP-1 (semaglutida e liraglutida) emergiu como uma fronteira promissora, dada a sua
capacidade de modular as vias de recompensa no sistema nervoso central (Jerlhag, 2025; Lahteenvuo
et al., 2025).

Diante desse cenario evolutivo, a anélise das estratégias clinicas e de satde publica ¢ vital para

otimizar os desfechos e a reten¢ao dos pacientes no tratamento (Tareen et al., 2024; Hendershot et al.,

2024).

2 METODOLOGIA

Este estudo caracteriza-se como uma revisdo bibliografica narrativa, desenvolvida com o
objetivo de sintetizar as evidéncias cientificas recentes sobre as estratégias de satide publica e
intervengdes clinicas no tratamento do TUA. A prospeccdo de dados foi realizada na base PubMed,
utilizando os descritores "Alcohol Use Disorder" e "Therapeutics", combinados pelo operador
booleano AND, conforme a terminologia MeSH. Foram incluidos artigos publicados nos tltimos cinco
anos, disponiveis integralmente e redigidos em portugués ou inglés, com foco em farmacoterapia,
terapias comportamentais e estudos de reposicionamento de drogas. Excluiram-se revisdes com baixo
rigor metodoldgico, duplicatas e estudos sem aplicabilidade clinica direta. A sele¢do dos estudos foi
conduzida em duas etapas: triagem de titulos e resumos, seguida pela leitura analitica dos textos

completos. As informacdes extraidas foram organizadas de forma descritiva e critica.

3 RESULTADOS
A literatura cientifica contemporanea indica que o manejo do TUA deve ser multidimensional,

integrando intervengdes farmacologicas, psicoterapéuticas e estratégias de saude publica. No campo
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das terapias comportamentais, intervengdes como a TCC e o Gerenciamento de Contingéncias
permanecem como pilares terapéuticos, demonstrando eficacia na reducao dos dias de consumo pesado
e no fortalecimento das habilidades de enfrentamento (Tareen et al., 2024).

Quanto a farmacoterapia, os resultados destacam trés frentes:

o Agentes de Primeira Linha: A naltrexona (bloqueador de receptores opidides) e o
acamprosato (modulador glutamatérgico) sdo as opgdes mais robustas para a manutencao da
abstinéncia ou reducdo do consumo. Em pacientes com doenga hepatica avangada, o
acamprosato ¢ preferido devido a auséncia de metabolismo hepatico, enquanto a naltrexona
exige cautela (Tareen et al., 2024).

e Agentes Reposicionados: O uso de gabapentina, topiramato e baclofeno apresenta evidéncias
crescentes para pacientes que nao respondem ou possuem contraindicagdes aos farmacos de
primeira linha (Burnette et al., 2022).

e Novas Fronteiras (GLP-1 RAs): Avancos significativos foram documentados no uso de
agonistas do receptor de GLP-1. Um estudo de coorte nacional na Suécia revelou que o uso de
semaglutida e liraglutida esta associado a um risco significativamente menor de hospitalizagao
por TUA em comparagdo com periodos de ndo uso dos mesmos individuos (Lahteenvuo et al.,
2024). Mecanisticamente, esses farmacos atuam em receptores no nucleo accumbens e na area
tegmentar ventral, reduzindo o valor de reforco do alcool (Jerlhag, 2025). Entretanto, um ensaio
clinico de fase 2 com semaglutida semanal ndo demonstrou redugdo significativa de dias de
consumo pesado em uma amostra pequena, sugerindo a necessidade de estudos de maior escala

para confirmar o beneficio clinico (Hendershot et al., 2024).

4 DISCUSSAO

Os estudos analisados reforcam que o TUA representa um desafio de satide publica mundial,
caracterizado por elevada prevaléncia, alta morbimortalidade e importante lacuna terapéutica. Apesar
da disponibilidade de tratamentos farmacologicos, a maioria dos pacientes com TUA permanece sem
tratamento adequado, evidenciando barreiras relacionadas ao estigma, a baixa adesdo as medicagdes
aprovadas, a baixa capacitagdo profissional e ao acesso limitado aos servigos especializados (Tareen
et al., 2024; Burnette et al., 2022).

A discussdo académica sobre o tratamento do transtorno enfatiza a mudanga de paradigma do
foco exclusivo na abstinéncia total da substincia para metas de reducdo de danos e consumo controlado
(Hendershot et al., 2024). As estratégias de diminuicdo do consumo pesado vém ganhando maior
relevancia clinica, especialmente porque muitos pacientes ndo apresentam a abstinéncia total como

objetivo inicial do tratamento (Hendershot et al., 2024).
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As abordagens psicoterapéuticas continuam desempenhando papel fundamental no manejo do
TUA. A associacdo entre psicoterapia e farmacoterapia demonstrou melhores resultados quando
comparada ao uso isolado de qualquer uma dessas modalidades terapéuticas. Além disso, modelos de
cuidado colaborativo e integracdo entre psiquiatria, hepatologia e atencdo primaria mostraram
potencial para ampliar a adesdo terapéutica, o diagndstico precoce e a continuidade do cuidado.

Entre os avangos farmacoldgicos mais recentes, o potencial dos analogos de GLP-1 tem
despertado crescente interesse devido ao seu potencial efeito sobre os circuitos cerebrais de
recompensa. Estudos experimentais e clinicos sugerem que esses farmacos atuam diretamente nessas
vias neurais, reduzindo o craving € o comportamento compulsivo relacionados ao alcool. Esse
mecanismo pode ser particularmente relevante em individuos com maior impulsividade, obesidade ou
alteracdes metabolicas concomitantes (Jerlhag, 2025).

Embora os achados epidemioldgicos de Léhteenvuo et al. (2024) apresentem resultados
promissores, a discrepancia com os resultados de ensaios clinicos menores, como o de Hendershot et
al. (2024), sugere que o efeito dos analogos de GLP-1 pode ser mais pronunciado em fenotipos
especificos de pacientes, possivelmente com comorbidades metabdlicas ou maior sensibilidade as vias
de recompensa dopaminérgica (Jerlhag, 2025). Além disso, o manejo de pacientes com hepatite
associada ao alcool exige protocolos farmacoldgicos restritos, nos quais o suporte comportamental
intensivo e a vigilancia nutricional sdo determinantes para a sobrevida (Tareen et al., 2024). Dessa
forma, ainda sdo necessarios estudos multicéntricos de maior duracdo para definir eficacia, perfil ideal
de pacientes, dose terapéutica e impacto em desfechos clinicos de longo prazo.

O futuro do tratamento do transtorno por uso de alcool reside na personaliza¢do da terapia
("medicina de precisdao"), integrando novos alvos biologicos ao suporte psicossocial continuo e a
expansdo do acesso ao cuidado na rede de atencdo primaria (Burnette et al., 2022; Jerlhag, 2025;
Hendershot et al., 2024). A identificagdo de biomarcadores, perfis neurobioldgicos e caracteristicas
psiquiatricas especificas podera auxiliar na individualizagdo terapéutica e na selecdo mais adequada
das intervengdes farmacologicas e psicossociais (Burnette et al., 2022).

O prognostico dos pacientes melhora significativamente com a integragdo de cuidados. A
combinag¢do de psicoterapia e farmacoterapia reduz as taxas de recaida de forma mais eficaz do que

qualquer interveng¢ao isolada (Tareen et al., 2024).

5 CONCLUSAO
O Transtorno por Uso de Alcool permanece como uma condi¢do complexa, cronica,
multifatorial e subtratada, responsavel por importante impacto sobre a satide publica global. As

evidéncias atuais demonstram que estratégias terap€uticas integradas, envolvendo a associagao de
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farmacoterapia, psicoterapia e cuidados multidisciplinares, proporcionam melhores desfechos clinicos
na redugdo do consumo alcodlico, na prevencao de recaidas e na adesdo ao tratamento.

A farmacoterapia tradicional, com medicamentos como naltrexona, acamprosato e dissulfiram,
continua sendo um pilar na abordagem do TUA. Contudo, sua eficacia moderada e baixa utilizagao na
pratica clinica, juntamente com o avanco de agentes farmacologicos reposicionados, reforcam a
necessidade de novas opgdes terapéuticas.

Nesse contexto, os agonistas do receptor de GLP-1 destacam-se como uma abordagem
inovadora e promissora, com evidéncias de modulacao dos circuitos neurobioldgicos de recompensa.
Estudos iniciais sugerem potenciais efeitos favoraveis na redugao do craving, do consumo alcodlico e
das hospitalizagdes, bem como na diminui¢do de comportamentos associados a recaida. Contudo,
ensaios clinicos mais robustos sdo necessarios para confirmagao definitiva da sua eficacia e seguranga
no tratamento do TUA.

Dessa forma, o avanco do tratamento do Transtorno por Uso de Alcool depende nio apenas do
desenvolvimento de novas terapias, mas também do fortalecimento das politicas publicas, da
ampliagdo do acesso aos tratamentos e da integragdo entre os servigos de saide mental e atencao

primdria, além da reducdo do estigma associado a doenga.
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