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RESUMO

A obesidade é uma doenca de carater multifatorial, definida pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS) como acumulo anormal ou excessivo de gordura corporal
que compromete a saude, causando alteragcbes metabdlicas, dificuldades de
locomocgao, doencgas inflamatdrias, cardiovasculares entre outras. Dados apontam
que em 2025, a estimativa € de que 2,3 bilhdes de adultos ao redor do mundo estejam
acima do peso, sendo 700 milhées de individuos com obesidade, isto €, com um indice
de massa corporal (IMC) acima de 30. Muitos fatores podem levar a obesidade, como
o consumo de alimentos ricos em gorduras e calorias. Além disso, outro contribuinte
€ o estilo de vida sedentario, onde ndo existe a pratica de exercicios fisicos. Deste
modo, pode surgir diversas formas e tratamentos para essa doenca, que podem incluir
a terapéutica medicamentosa. Deste modo, pautado na metodologia de uma pesquisa
bibliografica, com analise qualitativa, foram pesquisados e incluidos artigos cientificos
relevantes a tematica, relatos de caso, ensaios clinicos, publicados na lingua
portuguesa e inglesa, acessados nas plataformas de busca eletronicas SciELO,
LILACS, Google académico e PubMed, divulgados entre os anos de 2018 a 2023,
buscou-se evidenciar quais sdo os principais riscos da utilizagao indiscriminada de
farmacos como a sibutramina, femproporex, orlistat entre outros, bem como o papel
do farmacéutico na orientacdo ao paciente. Foi observado que, os riscos associados
mais descritos sdo irritacdo, taquicardia, dores abdominais, nauseas, insonia,
tremores, entre outros. Diante disso, pode-se concluir que a participagdo de uma
equipe multiprofissional no acompanhamento farmacoterapéutico da obesidade
assegura ao paciente menos riscos na utilizagdo dos farmacos, frente a caréncia de
informacgdes sobre seus efeitos terapéuticos como também as possiveis rea¢des que
os farmacos possam vir a causar. Além disso, sdo necessarios mais estudos que
quantifiquem os riscos, bem como a relagao risco/beneficio da utilizacdo dos farmacos

no tratamento da obesidade.

Palavras-chave: obesidade; farmaco; riscos, uso irracional; farmacéutico.



ABSTRACT

Obesity is a multifactorial disease, defined by the World Health Organization (WHO)
as an abnormal or excessive accumulation of body fat that compromises health,
causing metabolic changes, locomotion difficulties, inflammatory and cardiovascular
diseases, among others. Data indicate that in 2025, the estimate is that 2.3 billion
adults around the world will be overweight, with 700 million individuals with obesity,
that is, with a body mass index (BMI) above 30. Many factors can lead to obesity, such
as consumption of foods high in fat and calories. In addition, another contributor is the
sedentary lifestyle, where there is no physical exercise. Thus, various forms and
treatments for this disease may arise, which may include drug therapy. Thus, based
on the methodology of a bibliographical research, with qualitative analysis, scientific
articles relevant to the theme, case reports, clinical trials, published in Portuguese and
English, accessed on the electronic search platforms SciELO, LILACS, Google
academic and PubMed, released between the years 2018 to 2023, we sought to
highlight the main risks of the indiscriminate use of drugs such as sibutramine,
femproporex, orlistat, among others, as well as the role of the pharmacist in patient
guidance. It was observed that the most described associated risks are irritation,
tachycardia, abdominal pain, nausea, insomnia, tremors, among others. In view of this,
it can be concluded that the participation of a multidisciplinary team in the
pharmacotherapeutic follow-up of obesity ensures the patient less risks in the use of
drugs, given the lack of information about their therapeutic effects as well as the
possible reactions that the drugs may cause... In addition, further studies are needed
to quantify the risks, as well as the risk/benefit ratio of using drugs in the treatment of
obesity.

Keywords: obesity; drug; risks, unreasonable use; pharmaceutical
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1 INTRODUGAO

A obesidade é uma doenca de carater multifatorial, definida pela Organizacao
Mundial da Saude (OMS) como acumulo anormal ou excessivo de gordura corporal
onde a saude do individuo fica comprometida, causando alteragdes metabdlicas,
dificuldades de locomogdo, doencgas inflamatérias, cardiovasculares entre outras.
Dados apontam que: a obesidade é um dos mais graves problemas de saude que
temos para enfrentar. Em 2025, a estimativa € de que 2,3 bilhdes de adultos ao redor
do mundo estejam acima do peso, sendo700 milhdes de individuos com obesidade,
isto €, com um indice de massa corporal (IMC) acima de 30 (ABESO, 2023)

Estudos mostram que a obesidade é causa de reducdo da qualidade de vida,
alcancando niveis capazes de comprometer a saude em diversas faixas etarias,
influenciando a qualidade de vida de criancas e adultos, e estando envolvida em
consequéncias psicoldgicas e sociais levando a um aumento da mortalidade, além de
ser um fator para doencas crbnicas, como diabetes mellitus tipo 2, cancer,
osteoporose e doenca hepaticos como a esteatose (MELO 2018).

Muitos fatores podem levar a obesidade, como fatores enddgenos e exdgenos.
Sendo os fatores exdgenos os principais, ou seja, o consumo de alimentos que
possuem grandes quantidades de gorduras e calorias. Além disso, outro contribuinte
exdgeno para que a obesidade seja agravada € o estilo de vida sedentario, onde nao
existe a pratica de exercicios fisicos para uma perda caldrica significativa, assim
ocorre um desequilibrio funcional entre a quantidade de calorias ingeridas e a energia
gasta durante o dia, ocasionando um acumulo de gordura. Somado a isso, problemas
hormonais também ocasionam e agravam o sobrepeso e a obesidade, esses fatores
endogenos dificultam o processo do emagrecimento (JACOBSEN etal.,2017).

De acordo com a Diretriz Brasileira de Obesidade (2016), o tratamento
farmacolégico da obesidade é indicado quando o individuo apresenta IMC maior ou
igual a 30 kg/m? ou quando apresenta IMC maior ou igual a 25 kg/m? na presenca de
alguma comorbidade como diabetes, ou ainda, quando o individuo falha em perder
peso por meio de dieta com déficit caldrico e exercicios fisicos. A diretriz cita a
sibutramina, o orlistate e a liraglutida como alternativas terapéuticas para o
tratamento. Além desses farmacos existem alguns outros, os quais a finalidade é para

emagrecimento, esses, porém, nao sao oficialmente aprovados para o tratamento em



questdo, como é o caso da fluoxetina, sertralina, topiramato e metformina (DBO,
2016).

Existem situacdes em que a resposta ao tratamento medicamentoso € eficaz,
dessa forma, a manutencgao da terapéutica medicamentosa por longo tempo deve ser
considerada. Porém, se as metas nao forem atingidas, ou se o paciente tiver reganho
de peso na vigéncia do tratamento farmacoldgico, orienta-se a substituicdo do
medicamento. O aumento das doses acima das maximas recomendadas agrava 0s
efeitos adversos dos farmacos, sem beneficiar o paciente (MARCON, 2022).

E importante salientar que farmacologicamente ndo existe droga 100% eficaz,
nem totalmente segura além do facil acesso a populagado a esses medicamentos, em
virtude da automedicagdo, os riscos associados ao uso irracional sdo iminentes. De
acordo com a ANVISA, no ano de 2011, os medicamentos sibutramina, anfepramona,
femproporex e mazindol foram proibidos no Brasil em virtude dos resultados de um
estudo realizado pela European Medicines Agency (EMA), que discutiu a eficacia e
seguranca desses farmacos, especialmente em relagao a sibutramina, sendo esta
reavaliada, ficando entdo demonstrado que seu beneficio era maior que o seu risco,
desde que utilizada adequadamente e direcionada a um perfil de paciente. A partir de
entdo, o controle sobre a sibutramina foi reforcado com a criagdo de uma receita
especial para prescricao e comercializagdao do produto (ANVISA, 2018).

E necessario estar sempre atento para o perfil de seguranca dos
medicamentos, ndo se pode generalizar e afirmar que toda droga antiobesidade seja
prejudicial, pois todas tém mecanismo de ac¢des diferentes, podendo assim ter efeitos
colaterais, mas aquelas estudadas em estudos clinicos e aprovadas, passadas por
um profissional habilitado sempre serdo mais seguras (GOMES; TREVISAN, 2021)

Diante do avango da obesidade no Brasil e no mundo bem como a facil
obtencao de alguns medicamentos utilizados, pois os mesmos podem ser comprados
muitas vezes sem prescricdo médica e os pacientes se automedicarem levando ao
uso irracional desses medicamentos, estes podem levar os pacientes a graves riscos.
Dessa forma, este trabalho ira abordar os riscos que podem estar associados aos
principais medicamentos utilizados para o tratamento da obesidade.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
e Explorar os riscos associados a utilizagdo de medicamentos para o

tratamento da obesidade

2.2 Objetivos especificos
e Discutir o panorama da obesidade no Brasil € no mundo;
e Abordar os principais aspectos fisiopatolégicos da obesidade;
e Determinar quais os principais medicamentos utilizados e seu mecanismo

farmacolégico;
e Avaliar os riscos associados a sua utilizagdo a farmacoterapia da obesidade;
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Obesidade: aspectos gerais e fisiopatologia

De acordo com uma pesquisa do Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional
(SISVAN), envolvendo criancas de 5 a 10 anos de idade, no ano de 2019, cerca de
10% das criangas apresentavam peso elevado para a idade. Além disso, conforme o
Atlas da Obesidade Infantil da Organizacao Mundial de Saude (OMS), o Brasil tera
em 2030 cerca de 22,8% de criangas entre 5 a 9 anos e 15,7% de criancgas entre 10
a 19 anos com obesidade.

O diagnéstico de obesidade € baseado conforme a medi¢ao na escala do indice
de massa corporal (IMC), obtida pela divisdo do peso do paciente (em quilograma)
pelo quadrado da altura (em metros) - IMC = kg/m?. Os valores normais est&o contidos
no intervalo de 18,5 a 24,9; ja pacientes com sobrepeso apresentam IMC entre 25 e
29,9. Pacientes enquadrados em valores de IMC acima disso sao considerados como
obesos, os quais ainda possuem 3 niveis de classificagdo: obesidade grau | (IMC entre
30 e 34,9), obesidade grau Il (IMC entre 35 e 39,9) e, por fim, obesidade grau Il ou
morbida (IMC igual ou maior do que 40). Esses valores sdo amplamente difundidos
pela OMS e representam a base das estatisticas fornecidas por érgaos importantes,
como a American Heart Association (AHA) e, em ambito nacional, pelo Ministério da
Saude. Apesar disso, alguns pontos devem ser considerados, tendo em vista que um
aumento das massas muscular e 6ssea também acarretam em um aumento do IMC
- 0 que comumente ocorre em atletas. Sendo assim, deve ser feita uma avaliagao do
risco cardiovascular desse perfil de paciente para uma analise mais apurada (ACUNA;
CRUZ, 2022; OMS, 2022).

Dentre as causas da obesidade tem-se inumeros fatores: bioldgicos,
ambientais, psicossociais, econdmicos e comportamentais. Geralmente, os fatores
estdo associados e presentes desde a primeira infancia. As causas comportamentais
envolvem os alimentos consumidos pela populagdo jovem. Concomitante ao mau
habito alimentar, tem-se o aumento do sedentarismo. Os meios de comunicagao
também contribuem para o aumento e para a manutencdo da obesidade infantil.
Ademais, alteragcdes psicolégicas como depressdo, ansiedade, problemas
comportamentais e sociais também podem estar associados, seja como causa ou

como consequéncia do ganho ponderal (MENDES et al., 2019).
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Tabela 1- Classificagdo internacional da obesidade segundo o indice de massa
corporal (IMC) e risco de doenca (Organizacdo Mundial da Saude) que divide a

adiposidade em graus ou classes.

<185 Magra ou baixo peso Normal ou elevado
16,5249 Wormal ou eutrofico 1} Normal
25199 Sobrepeso oo pré-obesa 0 Pouco elevado
30-34.9 Dbesidade I Elevado
30-39.9 Obesidade I Muito elevado
=400 Obesidade grave i Muitissima elevado

Fonte: Waorld Health Organization.

O contexto historico-social também exerce influéncia e impactos no contexto
da obesidade e, recentemente, constata-se uma piora significativa no perfil alimentar
dos individuos. Isso se deu no contexto da pandemia gerada pela COVID-19, que em
virtude do isolamento social, acarretou mudangcas no comportamento familiar, de
modo que o sedentarismo, 0 uso excessivo de telas e a elevada ingestdo de alimentos
pouco saudaveis tornaram-se rotineiros na vida das familias. O isolamento forgado
acabou por proporcionar mazelas na saude mental dos individuos e fez ascender
profundamente os indices de doengas como depresséo e transtorno de ansiedade, as
quais impactam diretamente no estilo de vida da populagao (LIMA, 2023).

Nesse contexto, se faz necessario trazer a ateng¢do para o uso de telas e
tecnologias pelos jovens individuos e adultos uma vez que, ha uma relag&o direta
entre 0 uso excessivo de telas e o aumento da gordura corporal. Esses meios de
interacdo provocam a reducao do convivio do mundo real, do contato interpessoal, da
pratica de atividades fisicas, ja que essas criangas substituem as brincadeiras
tradicionais e que geram gasto caldrico, pelas distragcbes que sao realizadas no
repouso e que muitas vezes sao efetuadas juntamente com a ingestdo de petiscos
gordurosos e agucarados (CAMPOS et al., 2023).

E vélido ressaltar que apesar de se ter caracteres individuais para a

configuragdo da obesidade, como falta de disciplina alimentar e exercicios fisicos, a
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industria alimenticia também é responsavel pela maior prevaléncia de tal disturbio
metabodlico acompanhada na contemporaneidade ao comercializar produtos ultra
processados, 0s quais sao ricos em sodio, agucares e gorduras, que sao alvos de
propagandas apelativas as quais regem um padrdao de alimentagao rapido, facil e
insalubre (MARTINS APB, 2018).

As informacdes sensoriais relacionadas ao apetite proveniente da periferia sdo
sinalizadas para o sistema nervoso central (SNC) através de horménios circulantes e
de nervos sensoriais, particularmente aferentes vagais. A presenga de estimulos
sensoriais, especialmente olfatérios, visuais e tateis e/ou o pensamento sobre os
alimentos estimulam a fase cefalica da resposta integrada a refeicdo e, como
consequéncia, ocorre aumento da estimulagdo parassimpatica excitatoria neural no
trato gastrointestinal (TGl) e aumento da secregdo salivar, de acido gastrico e
pancreatico, além da secrecao de grelina (SOUZA, 2018). (Figura 1)

Figura 1- Regulacdo do apetite, gasto energético e secrecdo hormonal. O papel da

grelina e da leptina na regulagdo do metabolismo.

Cérebro Regulacao do apetite, gasto
energético e secregao hormonal

/

Leptina H|anatamc: Greilna

: . (] Apetite ©

Tecido Adiposo Sistema
Gastrointestinal

Fonte: http://benvenutri.blogspot.com/2015/03/mecanismos-fisiologicos-do-

controle-do.html

Além das predisposicdes genéticas, a ingestdo de alimentos é regulada
centralmente pelos fendmenos de apetite e saciedade, e depende da integracao de

sinais periféricos. Nesse circuito, neurénios localizados em diferentes regides do



13

hipotadlamo (hipotdlamo ventromedial ou lateral e nucleos arqueado e paraventricular)
e em regides extra-hipotaldamicas, incluindo o bulbo (nucleo do trato solitario),
mesencéfalo (area tegmental ventral) e prosencéfalo (nucleo accumbens), estdo
associados ao equilibrio energético em humanos (THALER et al., 2013; SOUZA,
2018).

E importante mostrar que apesar da comorbidade e outras doencas associadas
serem uma problematica publica mundial desde os primeiros anos da modernidade,
existem poucos programas e politicas publicas efetivas para a questao, o que torna
necessario um trabalho que demonstre as multiplicidades facetarias e causais da
obesidade, com énfase no combate desse mal. Especialistas do assunto destacam,
inclusive, que a obesidade deve ser prevenida desde o sistema escolar, sendo
relevante o papel dos formuladores de politicas de saude voltadas para esse fim
(LILLA; EDIT, 2018).

3.2 Medicamentos para tratamento da obesidade

A condicdo da obesidade necessita de intervencgdes por se tratar de uma
doenca crbnica e de etiologia multifatorial, necessitando de acompanhamento
profissional que inclui inumeras abordagens, sendo elas, reeducacao alimentar,
pratica de exercicios fisicos, intervencgao cirurgica (em situagées que envolvem

obesidade grau lll) e tratamento farmacologico (TAVARES; NUNES; SANTOS, 2020).

Os farmacos antiobesidade sdo medicamentos utilizados com a finalidade de
diminuir o apetite, inibir a absor¢cdo de gorduras ou aumentar o gasto energético e
intensificar a termogénese, com acdo em neurotransmissores (RADAELLI; PEDROSO
MEDEIROS, 2016) e tem como objetivo, a melhora da qualidade de vida dos pacientes
para prevencao e tratamento das complicagdes no quadro de saude que o peso em
excesso vem a causar. A farmacoterapia tem indicagdo quando o paciente é obeso, e
em caso de pacientes que estdo em sobrepeso e apresentam comorbidades em
funcdo do excesso de peso, como hipertensao, diabetes tipo Il ou dislipidemias, que
nao obtiveram resultados com dieta e pratica de exercicios fisicos em 2 a 3 meses,

sendo a farmacoterapia a melhor opg¢ao para a melhora na qualidade de vida
(TAMARGO, 2016).

Vale salientar que a farmacoterapia da obesidade tem sido objeto de profundas

mudancas ao longo das ultimas décadas, especialmente devido ao desenvolvimento
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de novos farmacos e propostas nao farmacoldgicas de tratamento. Alguns critérios
sdo delimitados a partir da indicagao farmacoterapéutica como: a farmacoterapia nao
deve ser medida uUnica de tratamento; deve ser auxiliar no tratamento de forma
integral, visando a melhoria da qualidade de vida e ndo somente a perda de peso;
deve ser prescrita e acompanhada por um profissional especialista e habilitado (LUZ,
2021).

No Brasil, varios farmacos sao registrados para a interven¢do da obesidade.
Fazem parte desse grupo os que minimizam a fome (anfepramona, femproporex) ou
alteram a saciedade (sibutramina, sertralina e fluoxetina), os que diminuem a digestao
e a absorvéncia de nutrientes (orlistat), os termogénicos e os antidiabéticos injetaveis.
(SOUZA et al, 2017).

3.2.1 Anfepramona

Originalmente, a anfepramona (dietilpropiona) foi desenvolvida para o
tratamento da narcolepsia e, em contradicao, para criangas com quadro de
hipercinesia. Como efeito colateral, tem-se a supressao do apetite, passando, entao,
a ser utilizado como farmaco anorexigeno (RODRIGUES, 2018). Trata-se de um
derivado da [-fenetilamina atuando no sistema nervoso central por diversos
mecanismos de ac¢ao que agem em receptores de epinefrina, serotonina, dopamina e
norepinefrina, por meio da inibicdo da enzima monoaminoxidase levando ao aumento
da liberacdo das monoaminas, e favorecimento da sintese de neurotransmissores.
Adicionalmente, inibe a recaptacéo de serotonina, em intensidade menor, em funcéo
da retirada do neurotransmissor de seu transportador pré-sinaptico. (PEREIRA,;
SOUZA, 2017). Como efeitos colaterais podem ser observados como arritmia
cardiaca, nervosismo, insoOnia, alucinagdes, quadros psicéticos, taquicardia, dor
abdominal, vémito, nauseas, diminuicdo da libido, hipertensdo arterial, diarreia,
calafrios, palidez, excitagdo, boca seca, diminuigdo da poténcia sexual. (PEREIRA et
al, 2012).

3.2.2 Femproporex

O femproporex, agente dopaminérgico de acao indireta, age estimulando ou

inibindo a recaptacao neuronal de norepinefrina e dopamina na fenda sinaptica. O



15

efeito anorexigeno deve-se pela acdo no centro de controle hipotaldmico, com
aumento na liberagdo de catecolaminas nos terminais neurais e/ou inibicdo na
recaptacao, levando a um efeito psicoestimulante que suprime o apetite reduzindo de
forma voluntaria a ingestdo de alimentos e reduzindo a atividade do trato
gastrointestinal (CASTELUBER, 2018). Possui ainda efeitos centrais que causam
estimulacdo locomotora, estado de excitabilidade, euforia, comportamento
estereotipado e anorexia. Em doses moderadas, induz a sensagdo de bem-estar,
aumento na concentragdo, interlocugdo e aperfeicoamento psicomotor. (KONFLANZ;
SILVA; DALLANGNOL, 2014). Foram relatados os seguintes efeitos colaterais:
ansiedade, insOnia, alucinagdes, tremores, confusdo mental e agitacdo, além de
sintomas de depressao, nauseas, cefaléia, disforia e fadiga (ESPOSTI, 2017).

Uma grande polémica sobre a regulacdo dos anorexigenos se deu pela
publicacao da Resolugdo da Diretoria Colegiada (RDC) n°. 52/2011 que proibiu a
comercializagdo e uso das substancias anfepramona, femproporex e mazindol,
seguindo agéncias regulatorias dos Estados Unidos e da Europa e alguns debates
realizados no Congresso Brasileiro. Esta publicagdo baseou-se na retirada do
mercado dessas substancias em paises desenvolvidos, em razdo do risco/beneficio
contribuir para diversos efeitos adversos durante o uso (SETA; OLIVEIRA; PEPE,
2017).

3.2.3 Sibutramina

A sibutramina, desenvolvida inicialmente como antidepressivo, foi o primeiro
farmaco utilizado no tratamento antiobesidade, apds a verificagao do efeito de reducao
do apetite. (COSTA; DUARTE 2017). Alguns estudos consideram que a sibutramina
pode melhorar o perfil lipidico dos pacientes. Esse efeito, associado a diminui¢cao do
peso, pode ser um grande aliado no combate a comorbidades associadas a obesidade
(CAMPOS et al, 2018). Entretanto, deve ser usado com muita cautela, com
monitoramento extensivo da pressao arterial do paciente até o final do tratamento.
Sendo assim, seu uso € contraindicado em pacientes que possuem doenca arterial
coronariana ou periférica, acidente vascular cerebral e hipertensdo arterial
descontrolada. Os efeitos adversos mais frequentes da sibutramina sao cefaleia, boca
seca, constipacao, insOnia e elevagao da pressao arterial e ocorrem em 10 a 20% dos
casos (LIMA et al., 2018; LUCAS; TEIXEIRA; OLIVEIRA, 2021).
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3.2.4 Fluoxetina e Sertralina

Outro medicamento utilizado também com a finalidade de perda de peso é a
fluoxetina, um inibidor seletivo da recaptacdo de serotonina nos terminais pré-
sinapticos, indicada no tratamento da depressao, transtorno obsessivo-compulsivo e
bulimia nervosa, porém, seu uso no tratamento da obesidade é considerado off label,
a partir de estudos clinicos nos quais pacientes reduziram o peso durante a utilizagao
do farmaco (MACHADO, 2018). A acao da fluoxetina no centro hipotaldamico induz a
reducao do apetite, menor ingestao calorica e em consequéncia resulta na diminui¢ao
do peso nos primeiros 6 a 12 meses de tratamento, porém, o peso perdido apos o
cessar do uso do farmaco geralmente é restabelecido (SANTOS; BELO, 2017).

A acao da fluoxetina se da pela inibicdo potente e seletiva da recaptacao de
serotonina, potencializando a neurotransmissdo serotoninérgica. Seu metabdlito é
caracterizado como ativo farmacologicamente e com acgao prolongada (LOPES, 2015)
e estudos de Da Silva e colaboradores (2019) em ratos, sugeriram que a
administracdo de fluoxetina demonstrou eficacia causando hipofagia, inducado da
saciedade por mais tempo e consequentemente a reducdo na alimentac¢ao. Devido
esses efeitos, tem sido util no tratamento da depressao em obesos e comorbidades
relacionadas, como por exemplo a apneia do sono, uma vez que o farmaco tem
efetividade na reducdo do sono REM em ocorréncia da apneia obstrutiva (LOPES,
2015; KINOSHITA et al., 2018). Na literatura sao relatados como efeitos indesejaveis
em relacao ao uso da fluoxetina algumas reagdes como convulsdes, risco aumentado
de quedas, sangramento gastrointestinal e disturbios em relagdo ao controle da
diabetes (DENNIS et al., 2019). Sintomas como disturbios do sono, reducéao da libido,
amnésia, xerostomia e sudorese também sao descritos. Cefaleia, dificuldade na
coordenagao motora e tremores também estdo relacionados ao uso da fluoxetina
(LOPES, 2015).

3.2.5 Efedrina e Cafeina

De forma similar, a sertralina também inibe a recaptacdo de serotonina,
aumentando a concentragdo do neurotransmissor na fenda sinaptica, levando a
sensacao de saciedade (COUTO; CHRISTOFF, 2017). Em comparagao com outros

inibidores da recaptacao de serotonina, a sertralina possui menos efeitos
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cardiovasculares e sedativos, em decorréncia da sua baixa afinidade com receptores
histaminérgicos, colinérgicos e noradrenérgicos (MANDRIOLI; MERCOLINI; RAGGI,
2013). A resposta clinica ao tratamento se da em 3 a 4 semanas, sendo necessarias
alteracdes neuronais para obtencdo da resposta clinica (VON WERNE BAES;
JURUENA, 2017). Entre os efeitos indesejaveis descritos na literatura estao:
sudorese, inquietacdo, ansiedade, nauseas, dor epigastrica, vOmitos, diarreia,
diminuicao do apetite, diminui¢do da libido, insénia, tonturas e tremores (VON WERNE
BAES; JURUENA, 2017).

A termogénese é um mecanismo em que ocorre a conversao de calorias em
energia térmica para o equilibrio do organismo. A obesidade é resultado também de
defeitos em relacao a termogénese e regulagcédo, em razao disso, algumas substancias
sdo utilizadas para auxiliar esse processo com a¢ao estimulante (STOHS; BADMAEV,
2016). A agao farmacologica no sistema nervoso simpatico, importante na regulagao
do consumo e gasto energético, ocorre através da estimulacdo de subtipos de
receptores beta-adrenérgicos 1, 2 e 3, onde o beta 3 é o mediador do efeito
farmacolégico durante o tratamento crénico, em funcdo da baixa regulacdo dos
receptores beta 1 e beta 2 (ESPINOZA, 2018).

Nesse contexto, farmacos como a efedrina e a cafeina também tém sido
utilizados para potencializar o emagrecimento e sua agao se da pela estimulacao da
liberacao de noradrenalina. Auxiliam na liberacdo neuronal simpatica de norepinefrina
e epinefrina, com efeitos excitatérios no sistema cardiovascular (STOHS; BADMAEV,
2016). Alguns possiveis efeitos indesejaveis se concentram no sistema cardiovascular
e sistema nervoso central, tais como dores de cabecga, insbnia, ansiedade, tonturas,
sudorese, xerostomia, sede e tremores (OLIVEIRA; FILHO; MELO, 2017).

3.2.6 Orlistat

Ja o uso do orlistat esta relacionado a perda de peso por meio de reducdes
expressivas na pressao arterial sistolica e diastolica. A utilizagdo de farmaco deve ser
acompanhada de restri¢ées caldricas-gordurosas, que demonstra a perda de peso em
individuos obesos nao diabéticos, redugdes insulinémicas e redugcdes da glicemia.
Sem efeito a nivel central, se torna uma escolha consideravel em pacientes com
disturbios psiquicos e que fazem uso de medicamentos antidepressivos (SOUZA et
al, 2017). O orlistat tem acéo especifica em lipases gastricas e pancreaticas,
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funcionando como um potente inibidor, se ligando de forma covalente e irreversivel
aos sitios ativos das lipases, permitindo que um terco dos triglicerideos sejam
excretados sem sofrer digestdo, ndo sofrendo absor¢ao no intestino delgado com
consequente eliminagdo nas fezes. Os principais efeitos colaterais sao: diarreia,
diminuicdo da absorcao de vitaminas lipossoluveis, dores abdominais, flatuléncia e
incontinéncia (DE OLIVEIRA MARQUES, D.; QUINTILIO, M. S. V., 2021).

3.2.7 Incretinas

As incretinas, sdo hormonios produzidos no trato gastrointestinal que tém a
acao na regulacao do metabolismo da glicose e um papel substancial no controle do
apetite. A principal incretina € o GLP-1 (LOPES et al.,2020), que age na diminui¢cao
da secrecao do glucagon pelas células alfa pancreaticas e estimula a eliminagao da
insulina pelas células beta. Ao mesmo tempo que retarda o esvaziamento gastrico e
diminui o apetite (NOLEN-DOERR E, STOCKMAN MC, RIZO I, 2019). Esse uso é
considerado off-label, visto que sua indicagao de utilizacdo é como a hipoglicemiante.

Entre os analogos ao GLP-1 presentes, a Liraglutida (Saxenda® e Victoza® é
uma das substancias mais popular e largamente utilizada para o tratamento da
obesidade, autorizada para uso no Brasil (ASSIS et al.,2021). Ela proporciona o
aumento da saciedade e a diminui¢cdo da ingestao de alimentos por dois meios, no
aumento da concentragdo pos-prandial de leptina e promovendo desaceleragdo do
esvaziamento gastrico (NIGRO et al., 2021). Estudos de tolerabilidade e seguranca
no uso de Liraglutida, apontam que os efeitos adversos mais presentes durante o
tratamento sdo nauseas e vOmitos, levando até mesmo a desisténcia do tratamento
pelos pacientes (SANTOS, 2018).

Outro analogo de GLP-1 utilizado € a Semaglutida (Ozempic®), é apropriado
para o tratamento de diabetes mellitus tipo 2 em adultos, adjuvante a dieta e exercicios
fisicos (GOMES & TREVISAN, 2021), e sdo capazes de interferir diretamente na perda
ou ganho de peso e constantemente sao usados em pacientes com sobrepeso (DO
NASCIMENTO, 2021). O seu mecanismo de acdo compreende em um retardo no
esvaziamento do estdbmago, posto isso reduz o peso por meio do déficit caldrico,
implica uma reducéo no apetite de forma geral, além de restringir a preferéncia por
alimentos ricos em gorduras (GOMES & TREVISAN, 2021). Episédios de nauseas,
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vomitos e diarreias, sdo comuns no inicio do tratamento, porém diminui com o tempo
(DO NASCIMENTO, 2021).

O diferencial entre os dois farmacos basicamente é a posologia, pois a
semaglutida (Ozempic ®) apresenta uma liberagdo prolongada, e sua aplicagao é
semanal, ao passo que a liraglutida (Saxenda®), € de utilizagcao diaria. Apesar do uso
ser de forma “Off label” no tratamento da obesidade, estudos validam a eficacia delas
na reducao de peso (GOMES E TREVISAN, 2021).

3.3 Riscos associados a automedicagdao com remédios para emagrecer

Pode-se dizer que a busca incessante pelo corpo “perfeito” e pela perda de
peso gera muitas vezes uma insatisfagdo com a imagem corporal, levando muitas
vezes a situagdes em que o individuo adquire um disturbio de imagem. Pessoas acima
do peso sdo influenciadas por um ideal de beleza irreal e inatingivel, que sao
associadas pela sociedade e pela midia a boa saude, levando a uma maior
possibilidade de comprar esses produtos aumentando o uso de emagrecedores de
maneira irracional, tornando-se um grave problema de saude publica (BRASIL,2020)
(LIMA e JUNIOR, 2020).

Essa banalizagdo do uso de medicamentos emagrecedores € muito
preocupante, uma vez que diversas pessoas que muitas vezes ndo se enquadram no
perfil de um paciente obeso diagnosticado com necessidade de tratamento
medicamentoso, tém acesso a esses farmacos e fazem o uso de forma incoerente,
sem prescricdo e orientagdo correta, o que pode resultar em diversos efeitos
colaterais, aumentando os riscos a saude e até dependéncia medicamentosa (PAIM
& KOVALESKI, 2020). Dentro dos principais riscos que podemos encontrar podemos
citar: taquicardia, ansiedade, hipertensdo, constipagdo, insOnia. Além destes,
disturbios gastrointestinais também estdo associados como incontinéncia fecal, dor
abdominal, insuficiéncia hepatica, esteatorreia (PORTO et. al, 2021). Dessa forma, se
faz necessario estudar esses efeitos adversos dos medicamentos utilizados de
maneira indiscriminada para emagrecer, assim como 0s riscos que eles trazem para

a saude.
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3.4 O papel dos farmacéuticos na orientagao do paciente obeso

Nesses casos € de fundamental importancia, uma vez que este é o profissional
primordial quando se trata de medicamentos seja qual for a sua natureza. A Resolugao
de n? 383 de 06 de maio de 2004, afirma que o profissional farmacéutico € um
profissional habilitado, possui amplos conhecimentos acerca da atencao
farmacéutica. A atencdo farmacéutica € de grande importancia para a saude do
individuo e se inicia quando se faz a orientagdo do uso de forma adequada com um
atendimento farmacoterapéutico, abordando assuntos como interagado medicamento/

alimento, dependéncia, resisténcia e os possiveis riscos que os medicamentos
emagrecedores podem acarretar (PAULA, OLIVEIRA, LAMARE E SHIMOYA, 2019).

Deve-se total atencao a partir da escolha do tratamento farmacoldgico para a
obesidade, visto que cada medicamento em sua composi¢cao farmacoldgica pode vir
a causar muitos efeitos colaterais, em alguns casos arritmias cardiacas, dependéncia
e sustos psicoéticos, sendo utilizados conforme estudo criterioso do paciente a partir
da analise do prescritor responsavel (BORSATO et al., 2008). Um ponto crucial da

terapia farmacoldgica contra obesidade € que pode se estabelecer uma perda
gradativa de 5 a 10% do peso, contribuindo para a reducédo de possiveis doengas
relacionadas ao excesso de peso (RADAELLI; PEDROSO; MEDEIROS, 2016)

Ao utilizarem se automedicando, ou muitas vezes quando os medicamentos
sdo prescritos, os riscos e efeitos adversos muitas vezes nao sao revelados aos
pacientes, o que leva muitas pessoas, principalmente as do sexo feminino,
acreditarem na formula magica do emagrecimento rapido com uso de medicamentos
como uma solucao benéfica. Dessa forma, precisa ser compreendido que obesidade
€ uma doenga, logo, assim como qualquer outra tem portadores da mesma e esses
sim devem receber o tratamento adequado, quando indicado, avaliado e prescrito por
um profissional capacitado da area. (SANTOS, PADILHA E PORTO, 2021)
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4 DELINEAMENTO METODOLOGICO

O presente trabalho caracteriza-se como uma pesquisa bibliografica, com
analise qualitativa dos achados. Para a coleta de dados, foram pesquisados e
incluidos artigos cientificos relevantes a tematica, relatos de caso, ensaios clinicos,
publicados na lingua portuguesa e inglesa, acessados nas plataformas de busca
eletrénicas SciELO, LILACS, Google académico e PubMed, divulgados entre os anos
de 2018 a 2023, priorizando-se publicacdes especificas sobre a obesidade e seu
manejo frente aos riscos relacionados aos medicamentos utilizados no tratamento.

Os termos selecionados foram acessados na plataforma dos Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS), a saber: “Obesidade”, “Tratamento” e “Riscos
relacionados a farmacoterapia”. Foi utilizado o entroncamento de operadores
booleanos E/AND e OU/OR. Os critérios de exclusao basearam-se em estudos feitos
em animais, que ndo apresentaram textos na integra e artigos anteriores ao ano de
2018 e publicagcdes em linguas diferentes da portuguesa e inglesa. Na Figura 2.

Esquema representativo do processo de selegao dos estudos.

Figura 2: Fluxograma de Pesquisa.
Identificagéo

Total de estudos identificados

(n= 55)

PubMed (n= 63) SciELO (n= 38) |
LILACS (n= 109) Google Académico (n= 373)

Exclusao
Total de estudos excluidos
(n=566)
Inclusao Total de estudos incluidos (n=
19)
N Inglés (n=9)

Portugués (n= 10)

Fonte: Autores, 2023
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

A condicao da obesidade necessita de intervengdes por se tratar de uma
doenca crbénica e de etiologia multifatorial, necessitando de acompanhamento
profissional que inclui inumeras abordagens, sendo elas, reeducagao alimentar,
pratica de exercicios fisicos, intervengao cirurgica (em situagbes que envolvem
obesidade grau lll) e tratamento farmacolégico (TAVARES; NUNES; SANTOS, 2016).
O tratamento farmacologico da obesidade tem como finalidade a melhora da
qualidade de vida dos pacientes com 0 objetivo da prevencdo e tratamento das
complicagdes no quadro de saude que o0 pesoO em excesso vem a causar. A
farmacoterapia antiobesidade tem indicacao quando o paciente é obeso, e em caso
de pacientes que estdo em sobrepeso e apresentam comorbidades em fungédo do
excesso de peso, como hipertensdo, diabetes tipo Il ou dislipidemias, que nao
obtiveram resultados com dieta e pratica de exercicios fisicos em 2 a 3 meses, sendo
a farmacoterapia a melhor op¢ao para a melhora na qualidade de vida (TAMARGO,
2016). Esta indicacdo também se faz necessaria quando o paciente apresenta um
IMC >30kg/m? ou IMC >25kg/m? associado a outras enfermidades em decorréncia ao
excesso de peso (RADAELLI; PEDROSO; MEDEIROS, 2016).

No contexto da escolha da farmacoterapia para tratamento da obesidade, é
primordial que se faga uma analise completa de cada paciente frente ao tratamento a
ser utilizado, com estudos detalhados sobre historico alimentar, histérico morbido e
analises laboratoriais com indicadores hematologicos, bioquimicos, hormonais e
também estudos cardiologicos, psicologicos e metabdlicos, permitindo assim uma
avaliacao criteriosa e individual de cada quadro e a indicagao terapéutica integral com
base em medidas nutricionais, de exercicios e modificagées no estilo de vida, ndo
sendo indicado o uso de farmacos de forma isolada. Importante salientar que a
interrupcao do tratamento farmacoldgico muitas vezes resulta na recuperacao do peso
perdido (OLIVEIRA et al., 2009).

Os farmacos antiobesidade sdo medicamentos utilizados com a finalidade de
diminuir o apetite, inibir a absor¢cdo de gorduras ou aumentar o gasto energético e
intensificar a termogénese, com agao em neurotransmissores (RADAELLI; PEDROSO
MEDEIROS, 2016).

Os principais medicamentos disponiveis no Brasil para emagrecimento foram

listados no quadro abaixo, juntamente com a classe farmacologica e nome comercial.
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Quadro 1: Medicamentos disponiveis no Brasil para o tratamento da obesidade

Farmaco Classe farmacologica Nome comercial
Anfepramona Anorexigeno Hipofagin ®
Femproporex Anorexigeno Desobesi-M ®

Sibutramina Antidepressivo/

Anorexigeno

Sertralina IRSS Tolrest ®
Fluoxetina IRSS Daforin ®
Orlistat Inibidor da lipase Xenical ®

gastrintestinal
Antiobesidade

Redutor de gordura

Caféina Termogénico -
Efedrina Termogénico -
Liraglutida Agonista do receptor (Saxenda® e Victoza®)
peptideo - 1

semelhante ao
glucagon (GLP-1)

Semaglutida Agonista do receptor (Ozempic®

peptideo - 1
semelhante ao
glucagon (GLP-1)

Fonte: Autores, 2023

O uso da anfepramona € relacionado a potencial de abuso e alguns efeitos
indesejaveis sao evidenciados como insbnia, arritmias cardiacas, nauseas,
hipertenséao arterial, dor abdominal, xerostomia, euforia, vomitos e diminui¢ao da libido
(COSTA; DUARTE, 2017). O uso da anfepramona também pode causar acoes
adversas graves como hipertensdo pulmonar primaria, agranulocitose, isquemia
cerebral e acidente vascular cerebral. Quadros de psicose podem surgir

posteriormente a suspensao do uso do farmaco, em fungdo de desequilibrios no
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sistema dopaminérgico, como também quadros depressivos (OLIVEIRA & FATTORI,
2020).

O femproporex, também um anorexigeno, tem uma atuacao direta sobre a
neurotransmissdo serotoninérgica e também catecolaminérgica, atuando como um
inibidor de apetite, causando a sensacdo de saciedade, devido a atividade
neurotransmissora noradrenérgica, responsavel pela inibicdo do apetite (DUARTE et
al., 2020). Os efeitos indesejaveis mais comuns da sibutramina e do femproporex sao:
xerostomia, hipertensdo, constipacao, taquicardia, fadiga, dor de cabeca, anorexia e
ins6nia (SEBOLD & LINARTEVICHI, 2021). A sibutramina pode aumentar o risco de
complicagdes cardiovasculares em pacientes que possuem risco ou historico, como
por exemplo infarto no miocardio (SILVA; MAGALINI; SANTOS, 2018). Alguns
sintomas psiquicos sao relatados na literatura associados ao uso da sibutramina como
delirios, depressao, atraso psicomotor acentuado, disturbios do comportamento e
paranoia (VARGAS et al., 2018).

Ja o orlistat, apresentam efeitos indesejaveis relacionados ao sistema
gastrointestinal tais como, esteatorreia (fezes oleosas), aumento de evacuacgoes,
flatuléncias, urgéncia fecal, dor abdominal e diminui¢do na absorcao de vitaminas, em
destaque as lipossoluveis (A, D, E, K) (OLIVEIRA et al., 2019).

Alguns possiveis efeitos indesejaveis atribuidos ao uso dos termogénicos no
tratamento da obesidade s&o efeitos no sistema cardiovascular e sistema nervoso
central. Pode causar também dores de cabeca, insbnia, ansiedade, tonturas,
sudorese, xerostomia, sede e tremores (OLIVEIRA; FILHO; MELO, 2017).

Na literatura sao relatados como efeitos indesejaveis em relacdo ao uso da
fluoxetina e sertralina algumas reagdes como convulsdes, risco aumentado de
quedas, sangramento gastrointestinal e disturbios em relagao ao controle da diabetes
(DENNIS et al., 2019). Sintomas como disturbios do sono, reducao da libido, amnésia,
xerostomia e sudorese também sdo descritos. Cefaleia, dificuldade na coordenacao
motora e tremores também estéo relacionados ao uso da fluoxetina (LUCAS, 2019).

Sobre as incretinas, liraglutida e semaglutida, sao relatados episodios de
nauseas, vomitos e diarreias, s&o comuns no inicio do tratamento, porém diminui com
o tempo (DO NASCIMENTO, 2021). E contraindicada para 8 mulheres gravidas, ou
pessoas que possuem historico familiar de carcinoma medular da tireoide, neoplasia
endocrina, pancreatite podendo ser aguda ou cronica, diabetes tipo 1 (GOMES &
TRAVISAN, 2021).
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

A obesidade tem se destacado como um dos maiores problemas globais em
saude, com perspectivas de numeros epidemiolégicos altos, sendo uma grande
preocupacao a nivel de qualidade de vida das pessoas. Diversas formas de
tratamento para promogdo do emagrecimento sdo encontradas, desde dietas
“‘milagrosas” a terapias medicamentosas de risco, com finalidade de perda de peso.

Os farmacos antiobesidade fazem parte de uma terapia complexa, sendo que
muitas vezes o risco que podem expor ao paciente torna-se alto na viabilizagado do
tratamento. Alguns farmacos tem sua agao em conjunto, favorecendo a perda de peso
corporal e atuando em possiveis comorbidades interligadas ao excesso de peso. E
consideravel que a efetividade da maioria dos farmacos antiobesidade demonstra
resultados, porém, a terapia medicamentosa ndo deve utilizada de forma isolada,
sendo necessarias mudancas no estilo de vida como reeducacao alimentar e a pratica
de exercicios fisicos.

Dessa forma, a participacdo de uma equipe multiprofissional no
acompanhamento farmacoterapéutico da obesidade assegura ao paciente menos
riscos na utilizagdo dos farmacos, frente a caréncia de informagodes sobre seus efeitos
terapéuticos como também as possiveis reacdes que os farmacos possam vir a
causar. Além disso, sdo necessarios mais estudos que quantifiquem os riscos, bem
como a relagao risco/beneficio da utilizagcdo dos farmacos no tratamento da

obesidade.
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