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Introducio: A obesidade pode ser definida como um distirbio enddcrino-metabdlico de origem
multifatorial em que o organismo do individuo se encontra de forma cronica em estado pro
inflamatério. Intervir de forma multiprofissional e promover a mudanga dos habitos de vida ¢
uma das etapas fundamentais do tratamento. Além disso, o tratamento medicamentoso torna-se
um aliado fundamental no combate e diminuicdo do peso. Objetivo: Compreender como as
medicagdes podem impactar na redugdo de peso de individuos diagnosticados com obesidade.
Métodos: Revisao Sistematica da literatura, tendo como base os bancos de dadosPubmed, Lilacs
e Scielo. A selegdo dos artigos para esta produgdo, baseou-se na metodologia PRISMA, com o
objetivo sistematizar resultados. Resultados: Existem muitas medicacdes aprovadas pela
ANVISA e disponiveis para o tratamento da obesidade, como Femproporex, a Anfepramona e o
Manzidol. Recentemente, novos medicamentos tém sido estudados e seus beneficios tém sido
comprovados na literatura, como os analogos do GLP-1. Conclusio: A abordagem
multiprofissional é essencial para a diminui¢ao do peso e para a prevengdo de danos a saude, visto
que, a obesidade esti associada a cardiovasculares, neoplasicos e enddcrinos. E importante
reconhecer os efeitos colaterais de cada medicagdo e individualizar o tratamento.
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INTRODUCTION

As Doencas Croénicas Nao Transmissiveis (DCNT) podem ser
definidas como um conjunto de doengas que tém lenta progressdo e
estdo diretamente associadas com os habitos de vida dos individuos,
como os alimentares, o consumo etilico, tabagismo e o sedentarismo.
As modificagdes no perfil saide-doenga e no perfil nutricional, além
da atual dindmica da globalizagdo também estdo diretamente
relacionadas com o surgimento dessas doencas. As DCNT mais
prevalentes sdo as neoplasias, a Diabetes Mellitus, as doengas do
aparelho circulatorio e as doengas cronicas do aparelho respiratorio,
que tem se tornado cada vez mais prevalente nas tltimas décadas,
especialmente devido ao aumento das formas de ma nutricdo
(NILSON et al., 2019). Nessa perspectiva, a obesidade tem
aumentado de forma significativa em diversos paises de forma
significativa, o que tem chamado ateng@o dos sistemas de saude.

Atualmente, no Brasil, a obesidade ¢ considerada um problema de
satde publica que deve ser combatido e tratado. Somente entre os
anos de 2008 a 2009, a obesidade entre os homens brasileiros
aumentou de 9,3% para 12,7%. Ja entre as mulheres, as taxas
aumentaram de 14% no ano de 2008 para 17,5% no ano de 2009, o
que ¢é preocupante, visto que, existem diversos riscos associados a
esse estado pro inflamatorio, especialmente em segmentos
populacionais mais expostos a vulnerabilidades (FERREIRA et al.,
2019). A obesidade pode ser definida como um distirbio endécrino-
metabolico de origem multifatorial em que o organismo do individuo
se encontra de forma cronica em estado pré inflamatorio. Ocorre
quando ha uma ingesta caldrica excessiva que supera de forma
demasiada o gasto energético diario. Somado a isto, ha ainda a
influéncia do sedentarismo, a influéncia genética e os fatores
emocionais. Outrossim, o alcool, o estresse e o nivel de escolaridade
também sdo fatores que devem ser levados em consideragdo
(BARBIERI et al., 2012).
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Intervir de forma multiprofissional e promover a mudanga dos habitos
de vida ¢ uma das etapas fundamentais do tratamento da obesidade.
Apesar disso, a intervengdo dietética e o aumento da pratica do
exercicio fisico sdo ineficazes na maioria dos pacientes com
diagnostico de obesidade. Assim, o tratamento medicamentoso torna-
se um aliado fundamental no combate e diminuigdo do peso,
principalmente quando associado a mudanca do estilo de vida,
potencializando os resultados esperados (GOMES; TREVISAN,
2021). Entre os principais farmacos utilizados para o tratamento da
obesidade, encontram-se os antidepressivos, como os ISRS, farmacos
utilizados no controle de diabetes, como analogos do GLP-1 e
Metformina. Além disso, ha ainda, as medicagdes proprias para
redugdo da gordura corporal, como Sibutramina, além de agentes,
como Anfetaminas, que agem reduzindo o apetite, mas que ndo sio
mais utilizadas no Brasil com esse proposito (LOPES et al., 2020;
ANTUNES; BAZOTTE, 2015). Assim, objetivo do presente trabalho
¢ compreender como as medicagdes podem impactar na redugdo de
peso de individuos diagnosticados com obesidade.

METODOS

O presente constructo se propde a realizar uma Revisdo Sistematica
da literatura com o intuito de compreender o impacto dos farmacos no
tratamento da obesidade. Para alcangar esse objetivo, organizou-se
este estudo tendo como base os bancos de dados Pubmed (Medicine
National Center for Biotechnology Information), Lilacs (Literatura
Latino-americana ¢ do Caribe em Ciéncias da Satde), e também o
Scielo (Scientic Eletronic Library Online).

Busca de artigos (Total=1338)
= Scielo (n=412)
*  Pubmed(n=1T7)
=  Lilacs (n=0219)

Utilizou-se ainda os seguintes descritores em saude: obesidade,
tratamento da obesidade e inflamagdo, que foram agrupados com o
operador booleano “AND”, da seguinte maneira: “obesidade AND
tratamento da obesidade”, “obesidade AND inflamagdo” e
“tratamento da obesidade AND inflamagdo” e suas respectivas
traducdes em inglés. Foram selecionados apenas os artigos originais,
na lingua inglesa e portuguesa publicados na literatura entre os anos
de 2011 a 2021. A selecdo dos artigos para esta produgdo, baseou-se
na metodologia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic
Rewiesand Meta-Analyses) com o objetivo sistematizarresultadosde
modo a dar qualidade aos estudos selecionados nas bases de dados
escolhidas. Outrossim,0 estudo foi separado em etapas para a
realizagdo da selegdo, analise e leitura dos periodicos (PAGE et al.,
2021).

DISCUSSAO

Os periddicos considerados qualificados a compor a revisdo
sistematica foram lidos naintegra e dessa forma, deu-se a analise
quantitativa dos dados considerados de extrema importancia para a
comunidade cientifica. A obesidade ¢ considerada problema grave de
satde publica e que vem crescendo de forma exorbitante em varias
localidades do mundo. Considerada uma doenga que necessita de
cuidados multidisciplinares especificos, a obesidade traz consigo
consequéncias que impactam na reducdo da qualidade de vida, na
reducdo da produtividade e também no 6bito precoce. Além disso, é
capaz ainda de agravar ou precipitar outras doengas, como as doengas
cardiovasculares, a diabetes mellitus, as neoplasias e também o

Artigos aposexclusbes (Total=723
*  Scielo (n=213)
= Pubmed(n=14)
*  Lilacs (n=498)

Examinados porresumo (Total= 236)
= Scielo(n=733
*  Pubmed(n=11)
= Lilacs{n= 190)

= Artigos excluidos pelo titulo (n=633)

Excluidos pelo resumo (n=217)

Selecionados para leitura completa (Total=39)
= Scielo (n =18)
*  Pubmed(n=7)
=  Lilacs(n=14)

- Excluidos apés leitura completa (n=22)

Selecionadospara discussdo (Total=17)
= Scielo (n=8)
= Pubmed(n=3)
= Lilacs{n=4)

Fonte: Costa et al., 2021.

Fluxograma 1. Sistematizacio da coleta conforme metodologia PRISMA
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Quadro 1. Sintese dos periddicos coletados apo6s a anilise PRISMA

Ano Autor (a) Titulo Objetivo

2021 DE ASSIS et al., 2021 Obesidade: diagnostico e tratamento Discuss@o em relagdo a associa¢do da Terapia Comportamental
farmacologico com Liraglutida, integrado a Intensiva para Obesidade (IBT) em
terapia comportamental e mudangas no estilo conjunto com a Liraglutida no tratamento da obesidade.
de vida.

2020 | LOPES et al., 2020. Liraglutida e outros analogos do GLP-1: Nova | Analisar as evidéncias cientificas acerca da utilizagdo da

perspectiva no tratamento do sobrepeso e liraglutida e outros analogos do GLP-
obesidade. 1 no tratamento da obesidade.

2020 | PACCOSI et al., 2020 Obesity Therapy: How and Why? Revisdo acerca do tratamento farmacologico no tratamento da

obesidade e de moléculas aprovadas pela Food and Drug
Administration - ¢ European Medicine Agency.

2019 | FERREIRA; Prevaléncia e fatores associados da obesidade Identificar a prevaléncia os fatores associados a obesidade na
SZWARCWALD; na populagao brasileira: estudo com dados populagdo adulta brasileira baseado em dados coletados na
DAMACENA, 2019. aferidos da Pesquisa Nacional de Saude, 2013. Pesquisa Nacional de Saude, 2013.

2019 | (RUBAN etal., 2019). Current treatments for obesity. Analise em relago aos tratamentos atuais existentes para a

obesidade.

2019 NILSON et al., 2019. Custos atribuiveis a obesidade, hipertensao e Auvaliar os custos atribuiveis a hipertensao arterial, diabetes e

diabetes no Sistema Unico de Satide, Brasil, obesidade no Sistema Unico de Satde (SUS) no Brasil em 2018.
2018.

2017 | DIASetal., 2017. Obesidade e politicas publicas: concepgdes e Analisar estratégias nacionais de enfrentamento da obesidade

estratégias adotadas pelo governo brasileiro. existentes no Brasil.
2017 | COSTA; DUARTE, 2017 | Principais Medicamentos Utilizados no Revisdo bibliografica sobre os principais medicamentos
tratamento da Obesidade ¢ Vias de Agdo: Uma | utilizados no tratamento da obesidade e suas vias metabolizacao.
Revisdo Sistematica.

2017 | BARROSO et al., 2017. Associacdo Entre a Obesidade Central e a Avaliar a associagdo da obesidade central com a incidéncia de
Incidéncia de Doengas e Fatores de Risco doengas e fatores de risco cardiovascular.
Cardiovascular.

2017 | HUGHES et al., 2017 O papel do farmacéutico no tratamento do Avaliar o farmacéutico como parte da equipe multiprofissional
diabetes tipo 2: percepgoes atuais e diregoes do cuidado de pacientes diabéticos.
futuras.

2015 | ANTUNES; BAZOTTE, Efeitos da metformina na resisténcia insulinica: | Discussido em relagdo aos principais mecanismos pelos quais a
2015. aspectos fisiopatologicos e mecanismos de metformina atua.

acdo farmacologica.

2015 | HALPERN; HALPERN, Why are anti-obesity drugs stigmatized? Discutir questdes relacionadas a dificuldade de aceitar que a
2015 obesidade necessita de tratamento farmacologico.

2015 FRANCISQUETIL DO Obesidade, inflamagdo e complicagdes Abordar os aspectos inflamatorios da obesidade e as
NASCIMENTO; metabolicas. complica¢des metabolicas associadas.

CORREA, 2015.

2016 | ONAKPOYA; Post-marketing withdrawal of anti-obesity Identificar os farmacos utilizados para o tratamento da obesidade
HENEGHAN; medicinal products because of adverse drug que foram proibidos para comercializagao.

ARONSON, 2016. reactions: a systematic review.

2014 BAHIA; ARAUJO, 2014 Impacto econdmico da obesidade no Brasil Analisar os custos da obesidade e doengas relacionadas no

mundo.

2013 | ASSUNCAO etal., 2013 Tormar-se obeso na adolescéncia pode trazer Avaliar a relagdo entre a trajetoria de obesidade e as dificuldades

consequéncias a saude mental? emocionais ¢ comportamentais em adolescentes em um
municipio do Rio Grande do Sul.

2012 BARBIERI; MELLO, As causas da obesidade: Uma andlise sob a Compreender o fundamento histérico-social do
2012. perspectiva materialista historica. desenvolvimento da obesidade e seus determinantes

Fonte: COSTA et al., 2021.

Acidente Vascular Encefalico (BAHIA; ARAUJO, 2014). O excesso
de peso pode ser adquirido pelo consumo excessivo de alimentos
pobres em nutrientes, sedentarismo e gasto energético inferior ao
consumo caldrico de forma prolongada. A principal forma de
determinagdo da obesidade, é por meio do Indice de Massa Corpérea
(IMC), indicador que deve ser utilizado como ferramenta de auxilio
no diagnostico. O IMC, € obtivo por meio da razao entre o peso € o
quadrado da altura do individuo, valores que sdo superiores ou iguais
a 30,0kg/m? diagnosticam a obesidade. Ja valores iguais ou superiores
a 25,0kg/m*> indicam o excesso de peso (FERREIRA;
SZWARCWALD; DAMACENA, 2019). A etiologia da obesidade é
considerada multifatorial. Isso porque, essa ¢ resultante de diversos
fatores que atuam de forma combinada e que impactam diretamente
na saude do individuo. Entre os principais fatores que devem ser
levados em consideragdo, estdo os fatores genéticos, o nivel
socioecondmico, os fatores psicologicos, demograficos, o nivel de
escolaridade, o desmame precoce, a exposicdo ao estresse, pais
obesos, etilismo e o tabagismo. Apesar de todos esses aspectos
importantes, o sedentarismo ¢ a nutri¢do inadequada se destacam
como principais influenciadores no desenvolvimento da doenca.
(BARBIERI; MELLO, 2012).

Nesse sentido, as dietas pobres em nutrientes, com baixo teor de
cereais e vitaminas, além do baixo consumo de hortalicas, vegetais e
frutas so fatores de risco para o excesso de peso. A dieta pobre em
nutriente  associada ao consumo elevados de alimentos
ultraprocessados ricos em gorduras saturadas, dleos, agucares e sal em
excesso também impactam no desenvolvimento da obesidade e de
outras Doengas Cronicas Ndo Transmissiveis (DCNT), como a
hipertensdo arterial sistémica e a diabetes mellitus (NILSON et al.,
2019). Assuncao et al (2013) discutiram acerca das consequéncias do
excesso de peso e da obesidade na saide mental. Os autores afirmam
que, a obesidade traz efeitos importantes, especialmente em
adolescentes, quando se trata de saide mental, provocando
transtornos emocionais, dificuldades de relacionamentos, baixa
autoestima e também esses individuos sdo, em sua maioria, vitimas da
pratica dobullyng. Esses fatores, evidenciam os largos prejuizos
psicologicos que a obesidade pode acarretar, atingindo em larga
escala os ambitos pessoais, familiares e sociais das pessoas
(ASSUNCAO et al., 2013). A Sindrome Metabélica (SM) é também
uma condigdo decorrente do excesso de adipocitos no organismo e
predispde o surgimento de doengas cardiovasculares e endocrinas. E
uma doenca bastante comum e diagnosticada quando ha a
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combinagdo de pelo menos trés fatores dos cinco a seguir:
hiperglicemia em estado de jejum, hipertensdo arterial sistémica,
hipertrigliceridemia, baixo colesterol-lipoproteina de Alta Densidade
(HDL) e Lipoproteina de Baixa Densidade (LDL) ¢ a obesidade
centripeta. Dentre essas, a obesidade abdominal, é a que contribui
mais significativamente para o desenvolvimento da SM,
especialmente quando associada as alteracdes do metabolismo
glicémico (BARROSO et al.,, 2017). Francisqueti, Nascimento e
Corréa (2015) afirmam que, o estado inflamatorio causado pela
obesidade difere do processo inflamatério flogistico de calor, edema e
rubor, que estd intimamente associada com a resposta classica do
sistema imunologico a agressdes infecciosas. Ao se tratar do processo
inflamatorio da obesidade, o grande problema ¢ a grande quantidade
de nutrientes disponiveis, que se manifesta por meio de hipertrofia e
hiperplasia de adipdcitos, estimulando a secrecdo de adipocinas.
Essas adipocinas sdo responsaveis por provocar os efeitos endocrinos,
autocrinos e paracrinos da obesidade, sendo essa, a propria
inflamagdo metabolica (FRANCISQUETI; DO NASCIMENTO;
CORREA, 2015). Outrossim, toda essa dindmica tecidual aumenta o
recrutamento de células inflamatdrias teciduais, que ocorre por meio
de citocinas quimiotaticas, como a MCP-1 e a IL-8, que sdo liberadas
pelo proprio adipocito. Os macrofagos também participam do estado
pro-inflamatdrio, pois auxiliam na producdo de mais citocinas, assim
como, a microhipoxia e o excesso de acidos graxo saturados em
conjunto com receptores toll-like 4. Todo esse mecanismo torna o
tecido adipocitario hipoperfundido, provocando o recrutamento de
mais células proé-inflamatoérias e producdo de mais citocinas em um
processo ciclico(FRANCISQUETI; DO NASCIMENTO; CORREA,
2015).

Nessa perspectiva, adotar politicas e estratégias de combate a
obesidade tornam-se fundamentais para conter a epidemia que vém
assolando os estados brasileiros. Para isso, ¢ importante compreender
que a obesidade ¢ influenciada por fatores genéticos, ambientais e
biopsicossociais que interagem entre si de forma particular dentro da
realidade de cada individuo. Abordar o paciente obeso por meio dos
pilares da mudanga comportamental, estimulando bons habitos
alimentares, realizagdo de exercicio fisico continuo e medicagdes,
quando for indicado, sdo estratégias eficazes e que podem resultar
desfechos satisfatorios a longo prazo (DIAS et al., 2017). Costa e
Duarte (2017) discutiram acerca de farmacos muito utilizados no
tratamento da obesidade, sendo os principais registrados na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e autorizados para
utilizagdo com responsabilidade para pacientes que tem indicagdo. O
Femproporex, a Anfepramona e o Manzidol sdo medicagdes
noradrenérgicas, o Orlistate ¢ um farmaco inibidor da absorgdo
intestinal de lipidios e a Sibutramina ¢ simultancamente
noradrenérgico e serotoninérgico (COSTA; DUARTE, 2017). Os
efeitos esperados no organismo com a utilizagdo do femproporex ¢ a
diminuic¢do acentuada do apetite por meio da inibigdo da recaptagdo
da dopamina nos centros moduladores do apetite, localizados no
hipotadlamo e também por meio do aumento da liberagdo de
neurotransmissores. Ja a anfepramona, inibe a recaptagdo de
noradrenalina e aumenta a liberagdo de dopamina em receptores que
sdo pos-sinapticos, configurando agdo central em sua modulagdo do
apetite. As duas medicagdes tém como efeitos colaterais importantes
as alteragdes cardiovasculares, especialmente a hipertensdo associada
ao femproporex e a arritmia cardiaca associada a anfepramona. Os
pacientes relatam ainda nauseas, calafrios, vertigem e insOnia
associada as duas medicagdes (COSTA; DUARTE, 2017). Costa e
Duarte (2017) discutiram ainda que a sibutramina ¢ uma monoamina
capaz de inibir a recaptagdo da dopamina, noradrenalina e¢ da
serotonina, aumentando o tempo de excitagdo neuronal na fenda
sinaptica. Os principais efeitos colaterais associados a sibutramina é o
aumento da frequéncia cardiaca, nauseas, constipagdo, cefaléia,
insonia e aumento da pressdo arterial. Ja o oslistate, inibe de forma
exclusiva as lipases gastricas e pancredticas, atuando de forma
especifica no limen das algas intestinais, reduzindo em 30% a
absor¢ao intestinal de gorduras. Dessa forma, a diarreia, a flatuléncia
e a incontinéncia constituem os principais efeitos relatados pelos
pacientes que utilizam o orlistate, condizendo com seu mecanismo de
acdo(COSTA; DUARTE, 2017).

Apesar de aprovada no Brasil pela ANVISA, a sibutramina ¢ um
farmaco que tem a sua utilizagdo proibida em diversos paises, como a
Europa e os Estados Unidos da América. Isso ocorre devido a seu
baixo efeito indireto em pacientes que possuem doengas associadas ao
aparelho cardiovascular. Outrossim, existem medica¢des que sdo
proscritas em territorio brasileiro, como a fenfluramina ¢ o
rimonabanto, farmacos que tem seus efeitos colaterais bem descritos
na literatura associados a dependéncia, risco de valvopatias,
recuperagdo do peso inicial em dobro e também efeito rebote
(ONAKPOYA; HENEGHAN; ARONSON, 2016; HALPERN;
HALPERN, 2015; RUBAN et al., 2019). A Metformina também é um
farmaco com efeitos anorexigenos e que pode ser utilizado com
eficacia para o tratamento da obesidade, especialmente nos pacientes
que ja possuem resisténcia insulinica comprovada. O farmaco ¢é capaz
de reduzir a recaptagdo da glicose induzida pela insulina, o que
favoreceria o estado hiperglicémico. Além disso, a metformina ¢
capaz de melhorar o perfil lipidico dos pacientes ao elevar o HDL,
diminuir consideravelmente as taxas de triglicérides e LDL,
promovendo ainda, redu¢do do pesoe consequentemente do risco
cardiovascular (ANTUNES; BAZOTTE, 2015). Recentemente, novos
farmacos tém sido adicionados ao tratamento da obesidade, visto que
hormoénios tém virado alvo de estudos e tém demonstrado papel
fundamental na regulacdo e modulagdo do apetite, como as incretinas.
A principal incretina ¢ a GLP-1, hormonio secretado a nivel do ileo e
do cdlon intestinal por células L. Esses hormdnios atuam a nivel de
Sistema Nervoso Central, promovendo a saciedade do individuoe a
nivel gastrico, retardando o esvaziamento. Os farmacos analogos ao
GLP-1 atuam promovendo a redugdo do peso por mecanismos
sacietogenos (LOPES et al., 2020). Lopes et al (2020) afirmaram que
os estudos em relagdo as medicagdes analogas ao GLP-1 sdo
consideravelmente promissores para o tratamento da obesidade,
devido a redugdo consideravel do IMC em grupos de pacientes
estudados. Discutem ainda que, a liraglutida pode ser uma opcéo
interessante, visto que, possui 97% de semelhanga com seu analogo, o
GLP-1 e que desde o ano de 2016 tem sido comercializada com o
objetivo de tratar a obesidade. Os principais efeitos colaterais
descritos relacionados ao farmaco sdo as nauseas, desconforto
abdominal, diarreia, prurido, constipagdo ¢ vOomitos. Apesar de boas
perspectivas, os autores reiteram a necessidade de novos estudos que
comprovem a aplicabilidade terapéutica dessa classe de medicacdo
(LOPES et al., 2020). A semaglutida também ¢ um farmaco da classe
dos analogos do GLP-1, sendo considerada uma medicagdo com
melhor aceitagdo pelos pacientes e com menores efeitos colaterais.
Pode ser utilizada a longo prazo, ¢ quando associada ao déficit
calorico e ao exercicio fisico continuo apresenta resultados
interessantes na perda de peso. Estudos que avaliaram a utiliza¢do da
semaglutida no tratamento da obesidade evidenciaram que, os
pacientes obtiveram melhor controle da pressdo arterial sistémica,
melhoria dos eventos cardiovasculares e eficacia no controle da perda
de peso, esse ultimo, ocorre principalmente devido a supressdo do
apetite e diminui¢do da ingesta alimentar (PACCOSI et al., 2020).
Diante disso, ¢ essencial encarar a obesidade como doenga ¢ como
problema de saude publica que deve ser enfrentado. Para isso,
estratégias de controle sdo eficientes na abordagem e tratamento de
pacientes com excesso de peso, sobretudo, em acompanhamento com
equipe multiprofissional respaldados em uma dieta adequada
promovendo déficit caldrico, atividade fisica eficiente e prescri¢do de
farmacos aprovados e com efeitos comprovados. A avaliacdo
individual de cada paciente é essencial, bem como o seu
acompanhamento durante todo o processo de perda de peso, de modo
a prevenir eventos indesejados e reduzir os danos que o tratamento
pode vir a trazer (HUGHES et al., 2017).

CONCLUSAO

A obesidade ¢ uma doenga metabdlica de origem multifatorial em que
o organismo do individuo se encontra de forma crénica em estado
pro-inflamatdrio. A abordagem multiprofissional é essencial para a
diminuicao do peso e para a prevencdo de danos a saude, visto que, a
obesidade estd intimamente associada com eventos cardiovasculares,
neoplasicos e enddcrinos. Por isso, a abordagem de tratamento deve
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ser respaldada, de forma multidisciplinar, na mudanga de habitos de
vida e também na prescrigdo de farmacos eficientes, como os
analogos do GLP-1, que tem se mostrado eficiente no tratamento da
obesidade e seguros de serem utilizados. Além disso, ¢ importante
ainda reconhecer os efeitos colaterais de cada medicagdo e
individualizar o tratamento.
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