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RESUMO

A obesidade ¢ uma condicao multifatorial que exige tratamentos integrados, incluindo medicamentos
anorexigenos como complemento as mudangas no estilo de vida, os quais atuam no sistema nervoso
central e enddcrino, promovendo saciedade e perda de peso. No entanto, o uso inadequado pode causar
efeitos adversos e dependéncia, destacando a necessidade do presente estudo. Este estudo teve como
objetivo geral analisar os efeitos e as reagdes adversas dos principais medicamentos anorexigenos.
Especificamente, buscou-se caracterizar suas classes e descrever os efeitos colaterais associados ao
uso isolado ou combinado. Foi realizada uma revisdo sistemdtica abrangendo 3.905 artigos
identificados em bases como PubMed, SciELO, Cochrane Library e outras plataformas. Apds
aplicacdo de critérios baseados no modelo PICOS, 625 estudos foram considerados elegiveis, e cinco
estudos observacionais, publicados entre 2014 e 2024, foram analisados detalhadamente. A qualidade
metodoldgica foi avaliada pela escala Newcastle-Ottawa. Os cinco estudos analisaram cerca de 691
mil participantes de diferentes paises. A liraglutida mostrou-se a mais eficaz na perda de peso, com
média de -7,7 kg, enquanto a fentermina-topiramato destacou-se na reducdo ponderal, com mais de
40% dos casos registrando perda superior a 5% do peso corporal. Contudo, foram relatados efeitos
adversos, como nauseas, insonia e riscos cardiovasculares. A eficacia dos medicamentos varia entre
as classes, sendo a liraglutida e a fentermina-topiramato as mais promissoras. A combinagdo de
intervengdes farmacologicas com mudangas no estilo de vida demonstrou-se mais eficaz e segura,
reforgando a importancia da supervisdo médica. Os anorexigenos sdo ferramentas valiosas no manejo
da obesidade, desde que utilizados com supervisdo médica e associados a hdbitos saudaveis.
Estratégias personalizadas e estudos futuros sdo essenciais para garantir seguranca e eficacia a longo
prazo.
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1 INTRODUCAO

A origem do excesso de peso ¢ multicausal, tendo tanto fatores modificaveis, como
sedentarismo, inadequacdo de sono e consumo excessivo de calorias, quanto ndo modificaveis, como
predisposicdo genética e desregulagdo metabolica intrinseca. Dessa forma, ¢ um problema de saude
global que demanda um tratamento multidisciplinar, o qual possui como manejo inicial o viés ndo
medicamentoso para redugao do risco cardiometabdlico. Por outro lado, em uma conduta de prescri¢ao
farmacologica, os medicamentos anorexigenos atuam como intervengao secundaria, desde que os
individuos cumpram as etapas adequadas para o emagrecimento ¢ estejam sob supervisao médica
(Barbosa et al., 2023; Costa et al., 2022).

Nesse contexto, drogas reguladoras do apetite tém sido amplamente utilizadas como
mecanismo anorexigeno sistémico, de maneira a atuarem concomitantemente no sistema nervoso
central, gastrointestinal e endocrino. Essa interacdo farmacoldgica complexa tem sido protagonista na
inibi¢do de peptideos e neuropeptideos moduladores da ingestdo de alimentos, logo, tais farmacos
depressores da apeténcia sdo, também, empregados contra obesidade. Nesse viés, ¢ fundamental
compreender a interferéncia desses medicamentos anorexigenos na homeostasia energética e seus
efeitos sist€émicos (Rubnic et al., 2024).

Os moderadores de apetite sdo drogas sintéticas, na maioria, derivadas de anfetamina, que
possuem sitios de atuagdo diversos, logo, atuam nos centros hipotalamicos do apetite. Eles funcionam
como sinalizadores de saciedade, controlando a liberacdo endocrina de bile e lipase pancreatica, que
atuam na inibi¢dao da absor¢do de gordura e no controle da glicose, agem de maneira semelhante ao
GLP-1 no sistema digestivo. Portanto, frente ao déficit nutricional resultante desses processos, o
organismo comeca a usar as reservas de energia, resultando em perda de peso (Dutra et al., 2015;
Carvalho et al., 2021).

Sob este viés, a farmacologia divide os medicamentos em algumas classes relevantes:
catecolaminérgicos, serotoninérgicos, termogénicos e inibidor de absor¢dao de gordura. Segundo o
relatorio anual da Organizacdo das Nagdes Unidas (ONU), no Brasil, o consumo diario desses
farmacos ¢ alto, tendo em vista a aplicacdo de 12,5 doses/dia e, de acordo com a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (ANVISA), os mais utilizados sdo a anfepramona, mazindol, femproporex e
sibutramina (Neto et al., 2021; Carvalho et al., 2021).

O Conselho Federal de Medicina (CFM) aprova a producao, comercializagao € consumo de
farmacos anorexigenos para o tratamento da obesidade, todavia sob prescricdo médica, visto que esses
farmacos sdo imprescindiveis para a terapia farmacologica da doenga. Contudo, os redutores do apetite

tém sido usados de maneira abusiva e indiscriminada por individuos na inten¢ao de um emagrecimento
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rapido. Nesse cendrio, vé-se que o uso indiscriminado e a automedicagdo podem ocasionar
dependéncia fisica e causar efeitos colaterais tanto na fun¢do mental, quanto comportamental
(Carvalho et al., 2021; Souza et al., 2022).

Soma-se a isso, os efeitos colaterais de drogas depressoras do apetite representam um grande
impasse a homeostasia corporal. Dentre as principais implicagdes fisiologicas, acentua-se: hipertensao
arterial sist€émica, taquicardia, disforia, arritmia e cefaleia, bem como os efeitos adversos
psicotropicos, isto €, convulsoes, ansiedade e depressdao. Além disso, tais firmacos apresentam um
risco-beneficio a longo prazo desfavoravel ao usudrio, tendo sua efetividade questionada, pois o uso
permanente dessas drogas poderia levar ao desenvolvimento de patologias ou disfungdes cronicas
(Costa et al., 2022).

Logo, diante da caracterizacdo farmacoldgica dos moduladores do apetite, ¢ pertinente
considerar os riscos que estdo envoltos no uso abusivo dessas drogas, haja vista que seus impactos na
sade do usudrio causam efeitos adversos a curto e longo prazo, além do possivel cenario de
dependéncia. Nesta perspectiva, uma maior abordagem do assunto proporcionard uma melhor

compreensado dos fatos associados ao uso indiscriminado.

2 METODOLOGIA
2.1 BUSCA BIBLIOGRAFICA

Para a confeccdo do presente trabalho, realizou-se uma busca em bancos de dados eletronicos
(PUBMED, SciELO, Cochrane Library, Periodico CAPES e Portal Regional da Biblioteca Virtual em
Satde - BVS). A estratégia de busca utilizada no processo de revisao foi efetuada mediante consulta
ao Medical Subject Headings (MeSH) e aos Descritores de Ciéncias da Satude (DeCS).

Nesse contexto, foram utilizados os seguintes descritores MeSH para a busca nos bancos de
dados PUBMED, SciELO e Cochrane Library: “Obesidade” OR “Obesity” OR “Obesidad” AND
“Reducao de Peso” OR “Emagrecimento” OR “Perda de Massa corporal” OR “Perda de peso” OR
“Weight Loss” OR “Pérdida de Peso” AND “Farmaco Antiobesidade” OR “Anti Obesity Agents” OR
“Farmacos Antiobesidad”. No que tange os descritores DeCS, utilizou-se: "Farmacos Antiobesidade"
AND "Redugao de Peso" AND "Obesidade".

Para a sele¢ao dos artigos cientificos, os critérios de elegibilidade foram estabelecidos com
base no modelo PICOS, com a pergunta norteadora: “Quais os efeitos das principais medicagdes
anorexigenas na redu¢do da obesidade?” (Tabela 1). Através deste procedimento de busca, foram

identificadas, inicialmente, 3.905 publicagdes potencialmente elegiveis sem a aplicacdo de filtros.
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Tabela 1: Demonstrativo da estratégia PICOS para elaboragdo de pergunta norteadora e tema.

P Adultos diagnosticados com obesidade e sobrepeso (IMC > 25)

| Medicamentos supressores do apetite

C Entre os medicamentos analisados
0] Efetividade na reducdo de peso, melhora na qualidade de vida e possiveis efeitos colaterais
S Estudos observacionais (coorte e caso controle)

Legenda: P = problema, I = intervencao, C = controle, O = “outcome” (resultado) e S = “studies” (estudos).
Fonte: Elaborado pelos autores.

Nesse estudo, incluiu-se apenas trabalhos de metodologia observacional, tais como estudos de
coorte e caso controle. Definiu-se como critérios de elegibilidade os artigos publicados no periodo de
2014 a 2024 e adultos obesos e com sobrepeso (IMC > 25). Os estudos que ndo atendem a esses
critérios sdo: artigos ndo disponiveis na integra, estudos duplicados, revisdes bibliograficas e criancas
e adolescentes como publico principal.

Ap6s a adigdo dos filtros determinados, 625 artigos foram considerados elegiveis para andlise,
sendo distribuidos da seguinte maneira: PUBMED (54), SciELO (217), Cochrane Library (155),
Periodicos CAPES (2) e BVS (197). Esses estudos foram exportados para a plataforma Rayyan com
a finalidade de realizagdo da andlise dos resumos de forma independente e selecdo dos artigos que
atenderam aos critérios de inclusdo para leitura integral. Em casos de divergéncia entre os
pesquisadores, as discrepancias foram resolvidas por consenso. Ao final, os resultados foram

organizados e apresentados no diagrama de fluxo PRISMA (Figura 1).

Figura 1: Fluxograma PRISMA.

Identificagio dos estudos através de bases de dados e registos

Identificacio Incluidos

Artigos identificados pela
busca em base de dados

Artigos em triagem

PUBMED = 1881 Artigos pesquisados Total de artigos

para leitura de titulo e

Artigos avaliados para

Artigos removidos antes
da triagem
(n=3424)

Artigos excluidos
(n =399)

Artigos retirados
(n=51)

Artigos excluidos
(n = 26)

Fonte: Elaborado pelos autores.
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Para a extragdo dos dados, utilizou-se uma planilha no programa Word para a organizagdo das
caracteristicas dos estudos, tais como autores, pais, ano de publicacdo e informacdes metodologicas

(tipo de estudo, tamanho da amostra, medicagdes utilizadas e desfecho geral).

2.2 AVALIACAO QUALITATIVA

A escala de Newcastle-Ottawa (WELLS et al., 2000) usa um sistema de estrelas para julgar o
risco de viés dos estudos analisados. Essa ferramenta avalia trés dominios: a selecao dos grupos de
estudo, com um maximo de 5 estrelas; a comparabilidade dos grupos, com um maximo de 2 estrelas;
e a descricao dos resultados, com um maximo de 3 estrelas. Quanto maior o numero de estrelas, menor
o risco de viés e, portanto, melhor a qualidade metodologica do estudo.

Este processo de avaliacao foi realizado por dois pesquisadores de forma independente, para
minimizar o risco de viés na propria analise. As discordancias foram resolvidas por consenso entre os
avaliadores. Um quadro foi elaborado para preencher as caracteristicas dos estudos e gerar graficos e

sumarios de risco de viés. O Microsoft Excel 2024 foi utilizado para organizar os dados em tabelas.

2.3 APLICACAO DA ESCALA NEWCASTLE-OTTAWA

Os estudos incluidos na revisao sistematica foram avaliados quanto a qualidade metodologica
utilizando a Newcastle-Ottawa Scale (NOS), ferramenta amplamente aplicada em estudos de coorte.
A NOS realiza uma andlise estruturada baseada em trés dominios principais: Selecao,
Comparabilidade e Desfecho, atribuindo pontuagdes conforme o atendimento a critérios especificos.

No dominio Selegdo, foram analisados: a representatividade da coorte, a selegdo do grupo
controle, a confirmagao da exposi¢ao e a defini¢ao clara do desfecho, com uma pontuagdo maxima de
4 estrelas. No dominio Comparabilidade, avaliou-se o ajuste para fatores principais e outros fatores
relevantes, sendo possivel atribuir até 2 estrelas. Por fim, o dominio Desfecho considerou a avalia¢ao
do desfecho, o seguimento adequado e as perdas durante o acompanhamento, com uma pontuagao
maxima de 3 estrelas. Dessa forma, a aplicacdo da Newcastle-Ottawa Scale assegura uma avaliacao

sistematica e objetiva da qualidade metodologica dos estudos incluidos.

3 RESULTADOS

O presente estudo identificou cinco estudos relevantes, realizados em diferentes paises,
refletindo uma diversidade geografica e metodologica significativa. Os estudos foram conduzidos no
Canadé, Estados Unidos, Inglaterra e Reino Unido, abrangendo populagdes variadas e contextos

distintos no manejo da obesidade. A maioria utilizou delineamentos observacionais retrospectivos e
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prospectivos, com tamanhos amostrais que variaram de 43 a mais de 624 mil participantes, totalizando
cerca de 691 mil individuos analisados. Essa distribuicdo amplia a relevancia dos achados, permitindo

avaliar a eficacia e seguranca de diferentes intervengdes farmacoldgicas, conforme apresentado na

tabela 2.
Tabela 2. Quadro de distribuicdo dos artigos selecionados para andlise.
_ Autores/ Pais de Tipo de L
N=5 Ano origem estudo/ N Medicacgéo Desfecho
A liraglutida mostrou maior eficacia na
reducédo do peso corporal (-7,7 kg) em
comparacéo ao Orlistate (-3,3 kg),
g | O 2y | MPETne g dose
Martinéz et Canada pect 3x/diae x
1 al. 2019 observacional Liraglutida (até 3 demonstraram uma redugéo
' ' mg/ dia) significativa no FPG, PAS, LDL-Ce
N =500 g ALT. Além disso, a liraglutida também
contribuiu para a reducdo dos
triglicerideos.
. O indicativo de maior eficiéncia
Metformina ) - :
. medicamentosa foi a Fetermina-
Coorte associada a . . o
. - - Topimarato. De maneira contraditoria,
Pendse et al, Estados retrospectivo Liraglutida/ 0 Uso de anti-diabéticos como a
2 2021. . comparado ao uso . -
Unidos _ . metformina e empaglifozina
N =43 de Fentamina- : ;
. apresentaram efeitos negativos na
Topimarato. L
diminuicdo do peso corporal para
controle da obesidade.
No tratamento da obesidade, a
Bupropriona/Naltrexona obteve a
maior resposta anorexigena com efeitos
Fentamina- adversos como nauseas (18,8%) e
Coorte Topimarato; constipagéo (4,1%). Quanto ao uso da
Calderon et Inglaterra retrospectivo Liraglutida; Liraglutida, foi constatado Nausea
3 al, 2022. g Bupropriona/ (14,3%), Diarreia (7,1%) e Vomitos
N =304 Naltrexona; (4,3%). Quanto ao uso de Fentamina-
Lorcaserina Topiramato, observou-se Ins6nia
(4,3%) e parestesia (3,6%). Perda do
equilibrio foi observado em 10,5% dos
casos sob uso de Lorcaserina.
Comparacao durante uso de Orlistate e
Sibutramina por 30 dias consecutivos
intercalado a cada 3 meses, durante 3
Coorte anos consecutivos. Nos primeiros 4
Reino observacional . meses, a perda de peso foi maior pelos
Douglas, et - - Orlistate, L . . A
4 Unido longitudinal . - usuarios de Sibutramina (-1,28kg/més)
al, 2014. Sibutramina. N
comparado aos (-0,94kg/més) dos
N =624.196 usuarios de Orlistate; estes Ultimos
apresentavam mais comorbidades
como DM 2, DAC, DCV.

‘
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O efeito de perda ponderal do Orlistat
foi mais efetivo em 36 semanas de uso

Orlistat, comparado ao uso apenas do programa
Estudo Coorte Lorcaserina P P p_ 9
. . MOVE! O uso de Fentamina-
Grabarczyk, observacional Fentamina, .
Estados N . Topimarato representou uma perda
5 etal, 2018. . multicéntrico Fentamina - . - . .
Unidos . . 10% maior que o Orlistat. N&o foi
topiramato;

percebido alteracdo significativa na
PAS. A estratégia MOVE! mostrou-se
eficaz quando associada a
medicamentos anorexigenos.

N = 66.035

(Legenda: N = Amostra; MOVE! = Intervenggo via mudanga de estilo de vida; DM 2 = Diabete Mellitus Tipo 2; DAC =
Doenga Arterial Coronariana; DCV = Doenga Cerebrovascular; FPG = Exame de glicemia em jejum; PAS = Pressdo
Arterial Sistolica; LDL-C = Lipoproteina de baixa densidade - Colesterol; ALT = Alanina Aminotransferase).

Fonte: Elaborado pelos autores.

Os estudos incluidos nesta revisdo avaliaram uma ampla gama de medicamentos empregados
no tratamento da obesidade, classificados com base em suas classes farmacologicas e mecanismos de
acdo. Cada farmaco apresenta caracteristicas Unicas que influenciam a eficacia ¢ a seguranga no
manejo do peso corporal. A tabela 3 apresenta essas informacdes de forma detalhada, destacando os
medicamentos estudados, os mecanismos fisioloégicos envolvidos na redugdo ponderal, as classes
farmacolodgicas as quais pertencem e os estudos que os investigaram.

Essas intervengdes incluem inibidores de lipases, incretinomiméticos, moderadores do apetite,
anfetaminas e hipoglicemiantes, com mecanismos que variam desde a reducdo da absor¢do de

nutrientes até a modulag¢do de neurotransmissores e hormonios reguladores do apetite.

Tabela 3. Quadro explanativo dos principais medicamentos utilizados, com base nos artigos selecionados para revisao.
Medicamento

Estudo(s) aplicado(s) Classe farmacologica Mecanismo fisioldgico de efeito anorexigeno

Douglas, et al., 2014.

pancreaticas

estudado
Atua diminuindo a digestdo de lipideos ingeridos,
. Gorgojo-Martinéz et Moderador do apetite- ao se ligar no sitio ativo da lipase no limen
Orlistate/ L . . . p
Orlistatina al., 2019 Inibidor de lipases gastrointestinal de forma permanente. E um

farmaco de duragdo prolongada (Silva; Junior,
2022).

Efpeglenatida

Pratley, et al., 2019.

Hipoglicemiante da
classe dos
incretinomiméticos.

Agonista do receptor de GLP-1 (horménio
produzido pelas células enteroenddcrinas L do
ileo e cblon), retarda o esvaziamento gastrico.

Produz efeitos antidiabéticos ao melhorar a

sensibilidade & insulina. Adentrar a barreira

hematoencefélica atuar no nucleo hipotalamico de
saciedade (Utta; Pessoa, 2021).

‘
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Sibutramina

Douglas, et al., 2014.

Moderador do apetite -
classe dos
simpatomiméticos.

Inicialmente um antidepressivo, atua na inibicéo
da recaptacdo de serotonina e noradrenalina. Atua
nos receptores serotonérgicos 5 - HT,
adrenérgicos (), dopaminérgicos, e histaminicos
(H1). Provoca efeitos de supressao do apetite
(Utta; Pessoa, 2021) (Silva; Junior, 2022).

Lorcaserina

Grabarczyk, et al.,
2018.

Calderoén et al., 2022.

Moderador do apetite —

classe dos anorexigenos.

Inibicdo da recaptacdo de Serotonina; liga-se ao
receptor 5 HT2C, provocando efeitos saciedade,
suprimindo o apetite (Utta; Pessoa, 2021).

Grabarczyk, et al.,

Moderador do apetite -

Efeitos anorexigenos, atua nas aminas

Pendse et al., 2021

classe das biguanidas.

Fentermina 2018. Classe das anfetaminas. simpaticomimérgicas. (Sala; Moraes; Ferreira,
2023).
Topimarato é um anticonvulsivante que atua na
Fentermina - Classe das inibicdo da via dopaminérgica, bloqueando o
. Grabarczyk, et al., X . .
Fentermina - 2018 anfetaminas glutamato, GABA e isoenzimas Il e IV da
topiramato ' Topimarato - anti- anidrase carbénica. Produz efeitos colaterais de
Pendse et al., 2021. - x . . ) .
convulsivante. supressdo do apetite (Sala; Moraes; Ferreira,
2023).
Promove a redugdo da gliconeogénese,
Hinoalicemiante da diminuindo a absorg¢éo de glicose pelo trato
Metformina Pog gastrointestinal, provocando efeitos de

emagrecimento (Ferreira; Campos, 2014).

Empaglifozina

Pendse et al., 2021.

Hipoglicemiante da
classe dos inibidores de
SGLT-2

Provoca a inibigdo do transporte de glicose pelo
tibulo proximal do néfron, estimulando a
glicosUria, restabelecendo a sensibilidade a
insulina; provoca efeitos de perda ponderal
(Calado; Nunes, 2015).

Liraglutida

Calder6n et al., 2022.

Pendse et al., 2021.
Gorgojo-Martinéz et
al, 2019

Hipoglicemiante da
classe dos
incretinomiméticos.

Possui efeito nas células beta pancreéticas que
aumenta a secrecdo de insulina no organismo,
provocando um efeito agonista sobre os
receptores de GLP-1 (hormonio produzido pelas
células do ileo). Seu mecanismo favorece a pro-
opiomineralocortina (POMC) no hipotalamo,
inibindo o NPY (Neuropeptideo Y) e 0 AgRP,
isto , aumentando a sensacdo de saciedade e
reduzindo a fome (Utta; Pessoa, 2021).

Fonte: Elaborado pelos autores.

Os estudos selecionados para a revisao sistematica passaram por uma avaliacao da qualidade

metodoldgica utilizando a ferramenta Newcastle-Ottawa Scale (NOS). Desse modo, no dominio

selecdo, dois estudos (Calderon et al., 2022, e Douglas et al., 2014) obtiveram a pontuacdo méaxima

de 4/4, enquanto os demais alcangcaram 3/4, refletindo um delineamento metodologico solido na

maioria das pesquisas - tabela 4.

‘
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Tabela 4. Apresentacdo de resultados de analise da qualidade metodoldgica para cada estudo incluido com a ferramenta
Newcastle-Ottawa Scale (NOS) em funcdo do Dominio Sele¢do.

Estudo de Solocs (Sielegao Total
Coorte Autor e Ano Representatividade da ¢ er?laoo 0 Confirmag¢do da|Definigdo clara do 0- 4
(n=5) coorte grup exposicao desfecho

controle
Gorgojo-Martinéz et al,
1 2019, * * * 3/4
2 Pendse et al, 2021. * * * 3/4
3 Calder6n et al, 2022. * * * * 4/4
4 Douglas et al, 2014. * * * * 4/4
Grabarczyk et al, 2018. * * * 3/4

Fonte: Elaborado pelos autores.

No critério de comparabilidade, que avalia o ajuste para fatores de confusdo principais e
adicionais, os estudos de Gorgojo-Martinéz et al. (2019) e Grabarczyk et al. (2018) demonstraram
maior rigor metodologico, obtendo a pontuagdo maxima de 2/2. Os demais ajustaram-se apenas para

fatores principais, atingindo 1/2. Na tabela 5, essas informagdes encontram-se expressas.

Tabela 5. Apresentacdo de resultados de analise da qualidade metodoldgica para cada estudo incluido com a ferramenta
Newcastle-Ottawa Scale (NOS) em funcdo do Dominio Comparabilidade.

Estudo de Coorte - Comparabll'ldade Total
(n=5) Autor e Ano Ajuste para fatores | Ajuste para outros 0-2
principais fatores relevantes
Gorgojo-Martinéz et al,

1 2019, * * 2/2

2 Pendse et al, 2021. * 12

3 Calderon et al, 2022. * 172

4 Douglas et al, 2014. * 12

5 Grabarczyk et al, 2018. * * 2/2

Fonte: Elaborado pelos autores.

Quanto ao desfecho, o qual examina aspectos como avaliacdo apropriada do desfecho,
seguimento adequado e perdas no acompanhamento, apenas Gorgojo-Martinéz et al. (2019) alcangou
a pontua¢do maxima de 3/3. Os outros estudos apresentaram variagdes entre 1/3 e 2/3, devido as
limitagdes relacionadas ao seguimento ou a auséncia de informagdes completas sobre perdas

amostrais, conforma apresentado pela tabela 6.

Tabela 6. Apresentacao de resultados de andlise da qualidade metodoldgica para cada estudo incluido com a ferramenta
Newcastle-Ottawa Scale (NOS) em fun¢do do Dominio Desfecho.

Desfecho
Estudo de Coorte — - Total
(n=5) Estudo e Ano Avaliagdo do Seguimento Perdas no 0-3
desfecho adequado seguimento
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1 GorgOJo-g/([)T;néz et al, * * * 33
2 Pendse et al, 2021. * * 2/3
3 Calderon et al, 2022. * 1/3
4 Douglas et al, 2014. * * 2/3
5 Grabarczyk et al, 2018. * * 2/3

Fonte: Elaborado pelos autores.

A avaliagdo da qualidade metodolédgica dos cinco estudos de coorte incluidos, com base na
pontuacao da ferramenta Newcastle-Ottawa Scale (NOS), observados na tabela 7, demonstrou que a
maioria apresenta qualidade satisfatoria. Trés estudos (Gorgojo-Martinéz et al., 2019; Douglas ef al.,
2014; e Grabarczyk et al., 2018) foram classificados como de alta qualidade, evidenciando rigor
metodoldgico e um delineamento robusto. Os outros dois estudos (Pendse et al., 2021, e Calderon et
al., 2022) receberam classificacdo de qualidade moderada, refletindo algumas limitagdes em critérios

especificos avaliados.

Tabela 7. Avaliacdo da Qualidade Metodolégica dos Estudos de Coorte Utilizando a Escala Newcastle-Ottawa (NOS).

Estudo des()Zoorte (n= Estudo e Ano Pontua:)g_ﬁg NOS Si)(l)le]i:li(gjg(e)
1 Gorgojo-Jarnes. 8/9 Alta Qualidade
2 Pendse et al, 2021. 6/9 Qualidade Moderada
3 Calderén et al, 2022. 6/9 Qualidade Moderada
4 Douglas et al, 2014. 7/9 Alta Qualidade
5 Grabareayk et al 7/9 Alta Qualidade

Fonte: Elaborado pelos autores.

Por fim, de forma geral, os estudos demonstraram boa qualidade metodoldgica, com destaque
para alguns que obtiveram pontuacdes elevadas em todos os dominios. Entretanto, a analise revelou
areas de aprimoramento, particularmente no controle de fatores de confusdo secundarios e na

consisténcia do seguimento amostral, aspectos que devem ser considerados em futuras investigagoes.

4 DISCUSSAO
Segundo a Associagdo Médica Brasileira (2010), a obesidade ¢ uma condicdo de saude

complexa e multifatorial, exigindo abordagens integradas para o seu manejo. Desse modo, € crucial
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implementar agdes que incentivem alteracdes no estilo de vida dos individuos afetados por essa
condic¢do, viabilizando um tratamento eficaz e melhorias na qualidade de vida (Utta e Pessoa, 2021).

Nesse contexto, o tratamento farmacoldgico destaca-se como uma estratégia terapéutica de
grande importancia para o manejo da obesidade. Essa abordagem torna-se especialmente indicada em
situacdes em que as intervengdes baseadas exclusivamente na modifica¢dao do estilo de vida, como
mudancgas alimentares, aumento da atividade fisica e suporte psicoldgico, mostram-se insuficientes
para promover perdas significativas de peso. Além disso, sua aplicagao ¢ particularmente relevante na
presenca de comorbidades associadas, como diabetes tipo 2, hipertensao arterial e dislipidemias, que
frequentemente agravam o quadro clinico e demandam interven¢des mais abrangentes (Mancini e
Halpern, 2002; Utta e Pessoa, 2021).

Em relagdo aos cinco artigos selecionados na presente pesquisa, para uma melhor compreensao
dos efeitos farmacologicos e fisioldgicos dos medicamentos analisados, optou-se por agrupar cada
classe de medicamentos, a fim de correlacionar os achados e descrever os mecanismos de acao e seus

efeitos sobre o organismo de individuos com algum grau de obesidade.

4.1 MEDICAMENTOS ANOREXIGENOS

Os anorexigenos sdo substancias ou medicamentos capazes de promover reducao de peso por
meio da diminui¢do do apetite, atuando na modulacao dos neurotransmissores catecolaminérgicos
e/ou serotoninérgicos (Oliveira, 2021). De acordo com Dias et al. (2021), esses farmacos
desempenham um papel importante no manejo da obesidade, uma condi¢do multifatorial e crescente
em nivel global, especialmente em paises como o Brasil, que apresenta altas taxas de prevaléncia.

Contudo, Silva et al. (2023) alertam que o uso inadequado ou indiscriminado desses
medicamentos pode acarretar riscos significativos a satde, incluindo dependéncia, transtornos
cardiovasculares e psicologicos. Assim, o uso de anorexigenos deve ser cuidadosamente avaliado e
integrado a estratégias terap€uticas abrangentes para garantir eficdcia e seguran¢ca no manejo da

obesidade.

4.2 SIBUTRAMINA

A sibutramina, pertencente originalmente a uma classe medicamentosa antidepressiva, atua
nos receptores serotoninérgicos (5-HT), adrenérgicos (P), dopaminérgicos e histaminicos (H1),
promovendo inibicdo da recaptacdo de serotonina e noradrenalina. Esse mecanismo confere efeitos

anorexigenos, como a supressao do apetite e consequentemente a perda de peso (Utta e Pessoa, 2021;

Silva; Junior, 2022).
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No estudo conduzido por Douglas et al. (2014) no Reino Unido, utilizando uma coorte
transversal baseada em dados da UK Clinical Practice Research Datalink (CPRD), foram avaliados os
efeitos da sibutramina em compara¢ao com a Orlistate em pacientes obesos. A pesquisa envolveu
624.196 participantes, divididos entre grupos que receberam um dos medicamentos ou nenhum
tratamento, com acompanhamento durante trés anos. O regime de tratamento incluiu o uso alternado
de sibutramina e Orlistate por 30 dias consecutivos, intercalados a cada trés meses. Foram analisados
dados como indice de massa corporal (IMC), a presenga e /ou evolugao de comorbidades.

Os resultados demonstraram que pacientes tratados com sibutramina apresentaram uma perda
de peso média de 1,28 kg/més nos primeiros quatro meses, seguida por um ganho gradual de peso de
0,27 kg/més entre cinco e 24 meses e 0,08 kg/més entre 25 e 36 meses. Pacientes com doengas
cardiovasculares mostraram uma perda de peso inicial menor (1,12 kg/més), enquanto aqueles com
diabetes apresentaram uma reducdo ainda mais limitada (0,94 kg/més). O peso inicial médio foi de
101 kg (DP =21 kg), permanecendo consistente entre os subgrupos avaliados, indicando a eficacia do
medicamento na reducao de peso corporal.

Embora a sibutramina ajude na perda de peso, hd preocupagdes sobre seus efeitos colaterais
cardiovasculares, como aumento da frequéncia cardiaca e pressao arterial. Esses riscos levaram a
restrigdes ou retirada do medicamento em algumas regides, reforcando a necessidade de

acompanhamento médico durante o tratamento (Douglas ef al., 2014).

4.3 ORLISTATE

Nos resultados analisados, o Orlistate, amplamente reconhecido por sua atuacdo como
inibidor da lipase gastrointestinal, demonstrou eficacia moderada na reducdo do peso corporal, com
melhores resultados observados em tratamentos de maior duracdo. Grabarczyk et al. (2018)
evidenciaram uma perda de peso significativa em um periodo de 36 semanas. Todavia, deve-se
compreender que o orlistat, ao inibir a absor¢ao de gorduras no trato gastrointestinal, estd associado a
efeitos adversos predominantemente gastrointestinais, como fezes gordurosas e urgéncia fecal, além
de reducdo na absor¢ao de vitaminas lipossoluveis (Silva; Junior, 2022).

Em estudos comparativos, sua eficacia mostrou-se inferior a de outros agentes terapéuticos.
Gorgojo-Martinéz et al. (2019) relataram que a liraglutida apresentou maior efetividade, com uma
redugdo de peso de -7,7 kg, em contraste com -3,3 kg alcangados com o Orlistate. Um cendrio
semelhante foi observado nos estudos de Galati (2024), a liraglutida apresenta eficacia superior na
perda de peso (cerca de 6% em relacdo ao placebo), com beneficios adicionais no controle de

comorbidades cardiovasculares.
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Além disso, Douglas et al. (2014) observaram que, apesar de a Sibutramina superar o Orlistate
na perda de peso mensal (-1,28 kg/més contra -0,94 kg/més), o Orlistate foi mais amplamente
empregado em pacientes com comorbidades relevantes, como diabetes mellitus tipo 2 e doencas
cardiovasculares. Por outro lado, estudos comparativos indicam que, enquanto o Orlistate proporciona
uma perda de peso moderada e sustentada, a sibutramina oferece resultados mais rapidos, mas com
maior risco de eventos adversos, reforcando a importancia de uma escolha baseada no perfil clinico
do paciente e em acompanhamento especializado (Silva; Junior, 2022; Halpern et al., 2000).

Ademais, fatores de risco como dislipidemia e Diabetes Mellitus Tipo 2 (DMT2)
apresentaram-se como fatores que adiam os resultados de perda ponderal preconizados pela
farmacodinamica do Orlistate. Isso foi observado tanto no estudo comparativo de Douglas et al. (2014)
com a Sibutramina, quanto no estudo coorte de Gorgojo-Martinéz et al. (2019), o qual comparou
Orlistate com a Liraglutida. Nesses casos, foi identificado que em pacientes com indices de base mais
exacerbados como IMC, DM2, dislipidemia, cirurgia bariatrica prévia, disturbios de humor e apneia
do sono obtiveram maior sucesso de emagrecimento com Orlistat ap6s controle de tais disturbios.

Nesse contexto, a menor eficiéncia do Orlistate também foi observada diante da baixa adesao
pelos usuarios € menor resposta de perda ponderal em um mesmo periodo quando comparado a outros
farmacos anorexiantes. Portanto, em casos de opg¢des para o tratamento da obesidade € preferivel optar

por outras propostas medicamentosas (Grabarczyk et al., 2018).

4.4 LIRAGLUTIDA

A Liraglutida ¢ um farmaco empregado para controle da glicemia e produgdo de efeitos
antidiabéticos, compondo a classe dos incretinomiméticos. Ela ¢ amplamente utilizada no tratamento
da obesidade e vem sendo alvo de inimeros estudos. Trata-se de um agonista do receptor do peptideo
semelhante ao Glucagon 1 Humano Acilado (GLP-1). O GLP-1 ¢ um regulador fisiologico do apetite
e da ingestdo de calorias, e seu receptor (GLP-1R) esta presente em diversas regioes do cérebro
envolvidas na regulacao do apetite (ANVISA, 2022). Dentre tais moderagdes, destaca-se a supressao
do centro da fome hipotaldmica pela inibicdo do NPY e AgRP, aumentando a sensagdo de saciedade
(Utta e Pessoa, 2021).

Nesse sentido, o estudo de Gorgojo-Martinéz et al. 2019, realizado em um Unico centro com
dados observacionais, comparou a eficacia clinica do Orlistate e da Liraglutida em pacientes com
obesidade ou sobrepeso inseridos em um programa estruturado de manejo da obesidade, com fases

numeradas V1, V2 e V3, durante as quais as doses das medicac¢des foram ajustadas. Ambos os grupos
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seguiram uma dieta mediterranea hipocaldrica e um programa de exercicios aerdébicos moderados,
sendo a descontinuacao definida como 120 dias consecutivos sem uso do medicamento.

A Liraglutida demonstrou maior eficacia na perda de peso, com reducdes médias de -6,4 kg
em V2 e-7,7 kg em V3, comparadas a -3,8 kg e -3,3 kg, respectivamente, no grupo do Orlistate. Além
disso, uma maior propor¢ao de pacientes tratados com Liraglutida atingiu uma redugdo > 5% no peso
basal, com odds ratios ajustadas indicando até sete vezes mais chance de sucesso em V3. Ambos os
medicamentos reduziram glicemia e LDL-C, mas a Liraglutida promoveu beneficios adicionais em
triglicerideos, GGT e circunferéncia da cintura (em pacientes com IMC < 35 kg/m?), sugerindo
melhores resultados metabdlicos e cardiovasculares.

Os custos elevados afetaram a adesdo, mas a descontinuag@o por intolerancia gastrointestinal
foi maior com o Orlistate (10,8%) do que com a Liraglutida (1%). Os principais efeitos adversos foram
diarreia com Orlistate (29%) e ndusea (21%) e vomitos (6%) com Liraglutida, os quais sdo geralmente
leves e resolutivos, destacando, assim, a maior eficacia e seguranca da Liraglutida, considerando

fatores como tolerabilidade, custo e caracteristicas dos pacientes.

4.5 FENTERMINA E FENTERMINA-TOPIRAMATO

A Fentermina isolada e a associada ao Topiramato sao medicamentos emagrecedores de agao
central, por serem derivados da B-fenetilamina (estrutura quimica presente em neurotransmissores,
como a dopamina, noradrenalina e adrenalina — as quais s30 monoaminas, presente nas anfetaminas).
Desse modo, os B-fenetilaminicos agem estimulando a liberagdo de noradrenalina, aumentando tanto
sua a interagdo poOs-sinaptica, quanto seus efeitos anorexigenos sdo compreendidos pelos seus sitios
de liga¢ao no hipotalamo e cérebro, sendo o impacto supressor do apetite manifestado pela saciedade
e termogénese (Mancini; Halpern, 2002).

Sendo assim, a Fentermina, como um moderador do apetite da classe das anfetaminas, e o
Topiramato, como um anticonvulsivante de inibicdo da via dopaminérgica, sdo medicamentos
eficientes no tratamento da obesidade, no que se refere aos seus efeitos de perda ponderal (Sala;
Moraes; Ferreira, 2023). Esse efeito foi constatado no estudo coorte multicéntrico de Grabarczyk et
al. (2018), cuja proposta revelou uma maior taxa de diminui¢do da massa corporal de 4,1% em 6
meses de uso.

Nessa pesquisa, para constatar a melhor atuac¢ao na perda de, no minimo, 5% kg em 6 meses,
a Fentermina-Topiramato demonstrou sucesso em 40,3% dos 233 participantes, quando comparado as
outras medicacoes, como Orlistat, Fentermina Isolada e Lorcaserina. Demonstrou também melhor

efeito em oposi¢do a intervengdo somente via mudanca de estilo de vida (programa MOVE!). Essa
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ultima representou apenas 26,2% de sucesso na meta de perda ponderal aplicada a amostra de 59.047
(Grabarczyk et al., 2018)

Sob essa perspectiva, na pratica médica de prescri¢do, a indicagdo da monoterapia com
Fentermina mostrou-se pouco frequente quando comparada a Fentermina associada ao Topiramato.
Tal andlise ainda pode ser feita pela comparacdo com o uso de hipoglicemiantes cujo efeito
representou —2,5kg com Metformina comparado a —5kg com Fentermina-Topiramato, durante 365

dias de prescrigao continua (Pendse et al., 2021).

4.6 MEDICAMENTOS HIPOGLICEMIANTES

Hipoglicemiantes ou antidiabéticos sdo medicamentos utilizados para reduzir os niveis de
glicose no sangue, sendo especialmente importantes no tratamento do diabetes mellitus tipo 2,
podendo ser divididos em trés grupos conforme o mecanismo de ac¢do: estimuladores de insulina
(sulfonilureias e metiglinidas), sensibilizadores de insulina (biguanidas e tiazolidinedionas) e
inibidores da alfa-glicosidase, que reduzem a absor¢ao de carboidratos.

Segundo Domingos et al. (2024), esses medicamentos promovem o controle glicémico,
prevenindo complicagdes como neuropatia, retinopatia e doengas cardiovasculares, além de melhorar
significativamente a qualidade de vida dos pacientes. Quando necessario, € possivel combinar

diferentes medicamentos para otimizar o controle glicémico (Marcondes, 2009).

4.7 EFPEGLENATIDA

A efpeglenatida, um GLP-1RA de agdo prolongada, ¢ administrada por via subcutanea e possui
um perfil farmacocinético e farmacodindmico que permite flexibilidade na frequéncia de dosagem,
variando de semanal a mensal (Sr, 2016). Em relacdo a este medicamento, um estudo clinico
randomizado conduzido por Pratley ef al. (2019) buscou entender como ocorre a atuagdo e os efeitos
desta medicacao em pessoas obesas.

Nesse cenario, o estudo de Pratley et al. (2019) utilizou a posologia da efpeglenatida incluiu
doses de 4 mg uma vez por semana, 6 mg uma vez por semana, 6 mg a cada 2 semanas, 8 mg a cada
2 semanas ou placebo. Os participantes tinham entre 18 e 65 anos, apresentavam saude estavel,
glicemia de jejum inferior a 126 mg/dL e um IMC maior ou igual a 30. Individuos com IMC entre 27
e 30 também participaram, desde que apresentassem comorbidades tratadas ou ndo, como
hipertrigliceridemia, dislipidemia, hipertensao, intolerdncia a glicose ou apneia do sono. Pacientes
com IMC acima de 42, obesidade induzida por medicamentos, diabetes tipo 2 ou HbAlc superior a

48 mmol/mol foram excluidos. Além disso, os participantes foram incentivados a adotar uma dieta
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hipocalorica e praticar atividade fisica, embora essas intervencdes ndo tenham sido rigorosamente
controladas durante o estudo.

Nessa sequéncia, o0 mesmo estudo avaliou 297 participantes, dos quais 216 completaram 20
semanas de tratamento com efpeglenatida, mostrando que todas as doses resultaram em reducgdo de
peso corporal, sendo mais significativa com 6 mg uma vez por semana (-7,2 kg em relacdo ao placebo)
(Pratley et al., 2019).

Além disso, houve diminui¢des importantes na circunferéncia da cintura, glicemia de jejum,
HbAIc e perfil lipidico, exceto para colesterol HDL em doses de 4 mg. A dose de 6 mg uma vez por
semana destacou-se por sua eficacia na redugdo de pressdo arterial sistolica (-6 mmHg) e no perfil
geral de beneficios, demonstrando que doses mais altas proporcionam melhores resultados clinicos
em comparacdo as doses mais baixas. Eventos adversos foram comuns (88,1% com efpeglenatida
versus 80% com placebo), principalmente gastrointestinais, como nausea, que reduziu ao longo do
tempo. Dez eventos adversos graves foram relatados, incluindo casos graves relacionados ao
medicamento (Pratley et al., 2019).

Estudos como o conduzido por Gerstein et al. (2021), confirmam sua eficacia na redugdo do
risco de eventos cardiovasculares adversos e na melhora de parametros renais em pacientes com
diabetes tipo 2 e alto risco cardiovascular. A andlise revelou que doses de 4 mg e 6 mg reduziram
significativamente o risco de eventos cardiovasculares maiores em comparagdo ao placebo (hazard
ratio de 0,73; IC 95%, 0,58-0,92; p = 0,007) e melhoraram desfechos renais, como albumintria e
funcao glomerular (hazard ratio de 0,68; IC 95%, 0,57-0,79; p < 0,001). Esses beneficios estendem-
se a reducao da glicemia, peso corporal e pressao arterial, destacando-se como uma terapia segura e
eficaz no controle da obesidade e suas complicagdes associadas (Gerstein ef al., 2021)

De maneira complementar, conforme apontado por Escobar et al. (2023), eventos adversos
gastrointestinais foram os mais comuns entre os participantes tratados com efpeglenatida, em linha
com outros GLP-1RAs. Esses eventos, predominantemente leves a moderados, incluiram ndusea e
diarreia, mas tenderam a diminuir com o tempo. A seguranga cardiovascular, um aspecto critico no
manejo do DM2, também foi avaliada no estudo AMPLITUDE-O, que revelou uma redug@o no risco

de eventos cardiovasculares graves em pacientes de alto risco.

4.8 METFORMINA
As biguanidas, um subgrupo de sensibilizadores de insulina, incluem o cloridrato de
metformina, um antidiabético oral amplamente utilizado. Apds a administragdo, o medicamento ¢

absorvido predominantemente no intestino delgado, com biodisponibilidade de 70% a 80% (Goodman
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e Gilman, 2019). Posteriormente, ¢ metabolizado no figado e nos rins, apresentando uma meia-vida
de aproximadamente trés horas (Rang e Dale, 2016).

Embora os alvos moleculares exatos da metformina ainda ndo sejam totalmente
compreendidos, seus efeitos bioquimicos sdo bem estabelecidos. O farmaco reduz a produgdo hepatica
de glicose, aumenta a captacao de glicose pelos tecidos periféricos, diminui a absor¢ao de carboidratos
no trato intestinal, promove a oxidagdo de acidos graxos e reduz os niveis de LDL e VLDL no plasma
(Rang e Dale, 2016).

A eficacia da metformina na perda de peso foi investigada em diferentes estudos. Pendse et
al., (2021) realizaram uma analise comparativa do medicamento com outros fArmacos utilizados para
o mesmo fim, avaliando registros médicos de pacientes obesos em dois cenarios: um programa local
de gerenciamento de peso e uma base de dados nacional. No programa local, 43 pacientes participaram
da interven¢do MOVE!, que combinava farmacoterapia (incluindo metformina, liraglutida e outros)
com acompanhamento mensal.

Em escala nacional, mais de 2 milhdes de prescri¢des foram analisadas, com foco nos impactos
da metformina. Os dados revelaram uma reducdo média de -0,034 kg/semana na analise nacional. No
programa local, a metformina foi o medicamento mais utilizado, frequentemente em combinacdo com
outras intervengoes, prescrito a 31 pacientes. Apesar disso, a eficacia da metformina na perda de peso
foi inferior a de medicamentos como fentermina-topiramato e liraglutida, os quais sdo aprovados
especificamente para o tratamento da obesidade.

Outro estudo, conduzido por Seifarth et al. (2013), reforca o potencial da metformina na
redugdo de peso em pacientes obesos e resistentes a insulina, mesmo fora do contexto do diabetes. Em
um periodo de seis meses, pacientes tratados com o medicamento apresentaram uma perda média de
5,8 kg (equivalente a 5,6% do peso corporal inicial), enquanto o grupo controle, ndo tratado, registrou
ganho médio de peso. Esses resultados evidenciam que a metformina pode ser especialmente eficaz
para individuos com maior resisténcia a insulina.

Yerevanian e Soukas (2019) elucidam mecanismos adicionais pelos quais a metformina
contribui para a perda de peso. Além de sua ag@o hipoglicemiante, o farmaco modula o apetite via
eixo intestino-cérebro, altera a microbiota intestinal e afeta o metabolismo energético. Foi observado
um aumento na secre¢do de incretinas, como o GLP-1, e uma melhora na sensibilidade a leptina,
ambos associados a regulagdo do apetite. Ademais, o medicamento promove mudangas no
microbioma intestinal, aumentando a propor¢do de bactérias benéficas, como Akkermansia

muciniphila, reconhecidas por sua contribui¢do a melhora do metabolismo.
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Embora estudos como o Diabetes Prevention Program (DPP) tenham demonstrado perda de
peso sustentada ao longo de 10 anos em pacientes com alta adesdao ao tratamento, os resultados sao
inconsistentes em pacientes nao diabéticos. Essa variabilidade reflete diferencgas no perfil metabdlico

dos participantes, dosagens administradas e metodologias aplicadas nos estudos.

4.9 EMPAGLIFOZINA

A empagliflozina, pertencente ao grupo dos inibidores do cotransportador sdédio-glicose tipo 2
(SGLT2), ¢ um medicamento que atua inibindo o transporte de glicose no tubulo proximal do néfron.
Esse mecanismo promove a eliminacdo de glicose pela urina (glicosuria), resultando na reducdo dos
niveis de glicose no sangue. Além disso, a empagliflozina contribui para a restaura¢ao da sensibilidade
a insulina, facilitando o controle glicémico, e promove a perda de peso devido a maior excrecdo de
glicose, o que reduz a quantidade de calorias absorvidas pelo organismo (Calado e Nunes, 2015).

Em um estudo de coorte conduzido por Pense et al. (2021), que avaliou a eficacia de
medicamentos hipoglicemiantes, a empagliflozina demonstrou beneficios significativos no controle
glicémico e no perfil lipidico. Foram observadas reducdes nos niveis de glicemia de jejum e HbAlc,
além de diminui¢cdes no peso corporal e na circunferéncia da cintura. Entretanto, os efeitos em
comparagao ao placebo foram menos expressivos do que os alcangados com outras terapias, como a
efpeglenatida. Em outro estudo clinico, a administracdo da empagliflozina em adultos obesos sem
diabetes tipo 2 reduziu a gluconeogénese hepatica associada a gordura visceral, sugerindo um
mecanismo promissor para a prevencao do diabetes tipo 2 em individuos obesos (Neeland ef al., 2020).

Adicionalmente, estudos pré-clinicos indicaram que a empagliflozina previne o ganho de peso,
a resisténcia a insulina e a esteatose hepatica em modelos de obesidade induzida por dieta, além de
melhorar a sensibilidade a insulina e a morfologia mitocondrial muscular (Radlinger ef al., 2023). Em
pacientes com insuficiéncia cardiaca, a andlise do estudo EMPEROR-Pooled revelou que o
medicamento reduz hospitalizagdes e mortalidade cardiovascular, além de retardar a progressao da
macroalbuminuria e favorecer a remissdo para normoalbuminiria ou microalbumintria,
independentemente dos niveis iniciais de albuminuria (Ferreira ef al., 2022).

Por fim, a empagliflozina promoveu uma redugdo modesta nos niveis de colesterol total e LDL,
sendo os efeitos adversos, em sua maioria, leves ou moderados, como nauseas e distirbios

gastrointestinais, comuns em medicamentos que induzem glicosuria.
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4.10 INTERVENCAO MEDICAMENTOSA E MUDANCA DE ESTILO DE VIDA

O emprego de medicacdes de efeitos emagrecedores obteve maior sucesso quando associado
a uma dieta equilibrada vinculada a pratica de exercicios fisicos regulares. Tal fato ¢ crucial, inclusive,
no desenvolvimento de estudos coorte, como o de Gorgojo-Martinéz et al. (2019), o qual definiu como
padrdo a aplicacdo de uma dieta mediterranea com restri¢do caldrica e pratica de atividades aerobica
de intensidade moderada durante 30-45min, de 3-5 dias/semana aos participantes da pesquisa.

A mudanga de estilo de vida incorporada aos farmacos antiobesidade também se demonstrou
bastante exitosa na pesquisa coorte de Pendse ef al. (2021), cujo acompanhamento longitudinal
explicitou perdas ponderais proporcionais ao tempo dedicado aos exercicios fisicos praticados pelos
participantes.

Ainda nesse aspecto, iniciativas, como o programa americano para veteranos “MOVE!”, foram
criadas com o intuito de promover a saude e prevenir doengas, de modo focado a intervir na nutri¢ao,
atividade fisica e mudanca do estilo de vida. Segundo um estudo coorte multicéntrico realizado por
Grabarczyk et al. (2018), a comparagdo da efetividade de medicamentos anorexigenos, mostrou
sucesso ao vincular a intervengdo farmacologica as terapias ndo medicamentosas, durante as 20
semanas de observagdo. No entanto, a interven¢do exclusivamente ndo farmacologica - como a
“MOVE!” - ainda obteve resultados inferiores aqueles empregados conjuntamente (Grabarczyk et al.,

2018).

5 CONCLUSAO

O presente estudo evidenciou os desafios e avancos no tratamento farmacoldgico da obesidade,
uma condi¢do complexa e multifatorial que requer abordagens integradas e individualizadas. Por meio
da andlise de diferentes classes de medicamentos, incluindo anorexigenos, hipoglicemiantes e outros
agentes terapéuticos, foram elucidados os mecanismos de agao, a eficacia e os riscos inerentes ao uso
dessas substancias. Esse conhecimento reforca a relevancia do acompanhamento médico
especializado na escolha e administracao dos tratamentos.

Os achados mostraram que as intervengdes farmacologicas, quando adequadamente indicadas
e combinadas com alteragdes no estilo de vida, tais como uma alimentagdo equilibrada e a realizagao
regular de exercicios fisicos, t€m o potencial de potencializar os beneficios terapéuticos e reduzir
complicagdes. No entanto, a presenca de efeitos colaterais e os perigos associados ao uso improprio
ou prolongado desses farmacos ressaltam a importdncia de uma abordagem meticulosa e

multidisciplinar.
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Portanto, conclui-se que a gestao eficiente da obesidade deve-se considerar fatores biologicos,
comportamentais e sociais. E crucial o investimento constante em estudos que investiguem novos

tratamentos e estratégias customizadas, visando a melhoria da saude publica mundial.
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