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Resumo

A obesidade ¢ uma doenga de causa multifatorial com altas incidéncia e prevaléncia atualmente, no
mundo. De acordo com a Organiza¢do Mundial de Saude (OMC), a obesidade ¢ caracterizada pelo
acumulo excessivo de gordura e o seu diagnostico € feito através, principalmente, por meio do uso
do Indice de Massa Corporal (IMC) cujo célculo é realizado pela massa dividida pela altura ao
quadrado. Valores de IMC acima de 30, geralmente, significam que o individuo estd com algum grau
de obesidade. No entanto, faz-se necessario avaliar com critério, uma vez que o IMC nao diferencia
o musculo de gordura, sendo muito importante assim avaliar a distribuicdo corporal. Dados
publicados pelo Ministério da Satde, em abril de 2017, demonstram que 1 em cada 5 pessoas, no
Brasil, encontram-se acima do peso, o que demonstra que estd doenga ja adquiriu uma elevada
relevancia no pais. Sabidamente, a obesidade em muitos casos esta associada a hipertensdo arterial,
diabetes, dislipidemias e resisténcia insulinica, quadro denominado de Sindrome metabolica. Assim,
o tratamento de pacientes obesos com o intuito de diminuir sua massa de gordura se faz necessario
para que sejam evitadas doengas causadas por estas alteracdes metabolicas como, por exemplo,
infarto agudo do miocardio e acidente vascular encefalico. Além das mudancas de estilo de vida, a
utilizagdo de medicamentos para o tratamento de pacientes obesos ¢ de extrema importancia, por isso,
este trabalho tem como objetivo fazer uma revisao dos medicamentos utilizados na farmacoterapia
de pacientes obesos.

Palavras-chave: Obesidade, Farmacoterapia, Uso On Label, Uso Off Label, Obesidade.

Abstract

Obesity is a disease with a multifactorial cause with high incidence and prevalence today in the world.
According to the World Health Organization (WTO), obesity is characterized by excessive
accumulation of fat and its diagnosis is made mainly through the use of the Body Mass Index (BMI)
whose calculation is performed by the divided mass by height squared. BMI values above 30
generally mean that the individual is somewhat obese. However, it is necessary to evaluate with
criteria, since the BMI does not differentiate the muscle from the fat, thus being very important to
evaluate the corporal distribution. Data published by the Ministry of Health in April 2017 show that
1 in 5 people in Brazil are overweight, which demonstrates that this disease has already acquired a
high relevance in the country. It is known that obesity in many cases is associated with hypertension,
diabetes, dyslipidemia and insulin resistance, a condition called Metabolic Syndrome. Thus, the
treatment of obese patients in order to reduce their fat mass is necessary to prevent diseases caused
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by these metabolic changes, such as acute myocardial infarction and stroke. In addition to lifestyle
changes, the use of medications for the treatment of obese patients is extremely important, therefore,
this study aims to review the medications used in the pharmacotherapy of obese patients.
Keywords: Obesity, Pharmacotherapy, On Label Use, Off Label Use, Obesity.

Introducio

A obesidade ¢ uma doenca de alta prevaléncia na sociedade atual, principalmente em paises
desenvolvidos. Segundo o Ministério da Saude, em abril de 2017, foi divulgado que 1 a cada 5 pessoas
no Brasil estdo acima do peso, demonstrando como esta doenga ja estd inserida no pais. Essa ¢ uma
doen¢a multifatorial, definida pelo excesso de gordura quando comparado com a massa magra que
pode gerar diversas complicagdes metabodlicas, como o aumento da pressdo arterial, dos niveis de
colesterol e triglicerideos sanguineos e gerar um aumento da resisténcia a insulina. Nesse aspecto,
considerando os diversos fatores que causam a obesidade como o emocional, habitos alimentares,
hereditarios e suas diversas complicagoes, torna-se dificil o tratamento da obesidade (GUERRA et
al., 2016; DOS SANTOS et al., 2019).

A obesidade segundo a Organizagdo Mundial de Saude (OMC) ¢ caracterizada pelo acamulo
excessivo de gordura e ¢ avaliado através do Indice de Massa Corporal (IMC) = Peso (Kg) / Altura
(m)?2. Quando o valor estd acima de 30 o individuo é caracterizado como obeso. Contudo, ¢ importante
avaliar com cuidado, ja que o IMC nio diferencia o musculo de gordura, sendo muito importante
assim avaliar a distribui¢@o corporal.

Outro método mais que ajuda na avaliacdo ¢ a circunferéncia de quadril e cintura. Quando
esses valores estiverem acima de 102 cm nos homens e 88 cm nas mulheres ¢ um indicativo de
diversas complicag¢des da obesidade como a sindrome metabolica.

O uso de medicamentos para tratar da obesidade esta cada vez mais frequente no século XXI
devido as mudangas de habitos alimentares como a disseminagdo de fast foods. Ademais ¢ causada
também por outros fatores como estresse, sedentarismo ¢ abandono inadequado do tabagismo, que
sdo comuns na sociedade atual. Outro motivo indiscutivel do aumento do numero de pessoas que
desejam tratar da obesidade ¢ o fato de que a sociedade contemporanea promove uma
supervalorizagdo corporal. Assim, neste contexto, houve um aumento significativo da procura por
medicamentos para tratar a obesidade, porém deve haver um grande cuidado com seus usos pelos
efeitos colaterais, indica¢des e contraindicagdes do proprio medicamento.

Objetivo
A pesquisa consiste em uma revisdo de literatura para relatar a eficacia, uso e riscos dos
medicamentos que podem ser utilizados para tratar a obesidade no Brasil.

Método

Realizada a revisdo da bibliografia com busca pela Scielo e ANVISA, sendo utilizadas as
palavras Obesidade anorexigenos, Obesidade Sibutramina, Obesidade Orlistat, Obesidade sertralina,
Obesidade fluoxetina, Obesidade liraglutida, Obesidade semaglutida. Os artigos mais relevantes do
uso medicamentos para tratamento da obesidade considerando o uso, mecanismo de acdo e efeitos
colaterais foram revisados e analisados até o dia 31/07/2021.
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Revisdo da Literatura
Anorexigenos

Em 2010 foi determinada pela ANVISA a suspengdo dos anorexigenos pelos estudos
cientificos que acreditavam que esses medicamentos apresentavam mais riscos (especialmente os
cardiovasculares dos medicamentos adrenérgicos como anfepramona, femproporex e mazindol) que
beneficios, contudo a Camara dos deputados aprovou o projeto de lei 2431/11 que impede a ANVISA
de proibir a produ¢@o e comercializacdo de anorexigenos (ASCON/ANVISA, 2017).

Recentemente, no dia 14 de outubro de 2021, o Supremo Tribunal Federal (STF) declarou
inconstitucional a Lei 13.454/2017 que autorizava a producdo, comercializagdo e o consumo dos
inibidores de apetite sibutramina, anfepramona, manzidol e pemproporex. (BRASIL, 2021)

Um uso muito recorrente desses anorexigenos no Brasil, sdo os anfetaminicos com a
finalidade de insonia. Por exemplo, os caminhoneiros que utilizam esses medicamentos, também
conhecidos como “rebite” para se manterem acordados, proporcionando diversos riscos a sociedade
quando se trata no caso de seguranca no transito. Outro uso comum de anfetaminas € o uso recreativo
que promove diversos risco pelos seus efeitos colaterais que posteriormente serfo citados
(HALPERN et al, 2002).

Sibutramina

E um medicamento ¢é indicado para gerenciamento de peso de individuos com IMC acima de
30 kg/m?, sendo eficaz para o tratamento da obesidade e, em partes, da sindrome metabdlica. A
sibutramina age ocupando os receptores de noradrenalina e serotonina, inibindo seletivamente a
recaptacdo de noradrenalina e de serotonina, porém sem agdo sobre a monoaminoxidase (MAO) ou
aumento da liberagdo de neurotransmissores. Assim a sibutramina provoca, respectivamente, uma
queda do apetite e promove mais saciedade (29). Esse medicamento apresenta cerca de 14 horas de
meia vida e pico de 1-4 horas. A dose permitida desse medicamento sdo 15mg/dia (BULASMED,
Cloridrato de Sibutramina).

O uso do medicamento ¢ contraindicado para individuos com IMC < 30kg/m?; criangas,
adolescentes e pessoas acima dos 65 anos; pacientes com hipertensdo alta, doenga arterial
coronariana, insuficiéncia cardiaca congestiva; diabetes mellitus tipo 2 com pelo menos 1 fator de
risco; pacientes que utilizam outro medicamento de reducdo de peso com agdo no sistema nervoso
central; uso de inibidores da monoaminoxidase (IMAO); presenca de transtornos alimentares como
bulimia (BULASMED, Cloridrato de Sibutramina).

A sibutramina pode provocar aumento da pressdo arterial e frequéncia cardiaca, assim uma
monitorizagao frequente dessas medidas ¢ necessaria durante o tratamento. Os efeitos adversos mais
comuns foram constipacdo, insdnia, rinite, faringite boca seca, delirios, tonturas, ansiedade, cefaleia
e parestesia. Outros efeitos adversos menos frequentes como a hipertensdo pulmonar e distarbios
hemorragicos (afetando a hemostasia e fung@o plaquetaria) podem ser achados (FARIA et al., 2020).
Segundo uma pesquisa que associa a obesidade com hipertensdo com o uso da sibutramina, foi
possivel constatar a real eficacia da sibutramina em relacao ao placebo. Nesta pesquisa randomizada,
onde foram pesquisados 109 pacientes obesos, for possivel verificar que dentre os pacientes que
completaram o estudo, houve uma perda de 6,7% de peso dos pacientes com uso de sibutramina e
2,5% em pacientes no grupo placebo. Nesse mesmo estudo, constatou-se que mesmo com havendo o
aumento da pressdo arterial e frequéncia cardiaca relatada na literatura, houve uma alteragdo dessa
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medida no consultério, mas ndo no MAPA. Além disso, outra alteracdo que foi relatada foi a redugdo
da massa ventricular esquerda (FARIA et al., 2020).

E importante relatar também a utilizagdo pratica de sibutramina associada com orlistat (ORL),
jé que ambos apresentem diferentes mecanismos de agdo. Através de estudos, a associagdo de ambos
os medicamentos apresentou uma perda de pesa consideravel e alta tolerancia (HALPERN et al,
2002).

Anfepramona

Também conhecida como Inibex, € uma anfetamina que atua no sistema nervoso central. Sua
via de administracdo sdo a via oral, intravenosa ou fumo, apresentando uma alta lipossolubilidade,
assim tendo um efeito mais rapido. As vias intravenosa e fumo apresentam uma agao, praticamente,
imediata, com duragdo de cerca de 4 horas, ja a via oral apresenta um inicio do efeito ap6s 10 minutos
e dura 12 horas. A dose recomentada didria ¢ de 120 mg (LUCCHETTA et al., 2017; DUARTE et
al., 2020).

O mecanismo de agdo consiste em simpatomiméticos de agdo indireta, assim mimetizando os
efeitos da noradrenalina (aumenta a liberagdo, reduz a recaptagdo e inibe a atividade da enzima
MAO). Além disso, também ha um aumento da dopamina e serotonina liberadas. Esse aumento da
atividade sinaptica estimula os nucleos hipotaldmicos laterais provocando inapeténcia, insonia, o
aumento da sensagdo de energia e diversos outros efeitos como excitagdes psicomotoras. Outros
efeitos no corpo sdo a midriase, taquicardia e aumento da pressdo arterial (MOREIRA et al., 2015;
LUCCHETTA et al., 2017).

A farmacocinética desse medicamento consiste na rapida absor¢do pelo trato gastrointestinal
e atravessa a barreira hematoencefalica, potencializando assim sua acdo no SNC. A anfetamina ¢
biotransformada pela enzima p450 e cerca de 15% se ligam as proteinas plasmaticas (MOREIRA et
al., 2015; LUCCHETTA et al., 2017).

As reagOes adversas comuns sdo insdnia, agitacdo ¢ em casos mais graves de intoxicagdo pode
levar a alucinagoes, delirios, esquizofrenia e ataques isquémicos transitorios por vaso espasmo, além
de sinais como palidez, taquicardia, hipersensibilidade, anorexia, boca seca e midriase. Interagdes
medicamentosas da anfepramona com outros medicamentos ou alcool podem elevar os riscos de
efeitos colaterais, tolerancia e dependéncia. Quanto maior o uso crénico desses medicamentos, pode
levar a ocorréncia de tolerancia ao medicamento, provocando que o usudrio aumente as doses para
proceder com os mesmos efeitos do inicio do uso. Esse aumento indiscriminado do uso pode gerar
diversas lesdes no SNC. Ademais, a sindrome de abstinéncia, ¢ muito comum, provocando um estado
depressivo e de cansago intenso, assim incapacitando que a pessoa realize tarefas cotidianas. Neste
contexto, sabe-se que o tempo de uso indicado para que n3o haja riscos é de 8 a 12 semanas
(MOREIRA et al., 2015; LUCCHETTA et al., 2017).

Segundo um estudo, que comparou a eficacia da anfepramona e mazindol com placebo de
diversas pesquisas, a anfepramona foi relatada por apresentar uma perda de peso maior tanto em
curtos periodos (<180 dias) como em longos periodos (>180 dias). Dentre os eventos adversos mais
comuns para a anfepramona foram relatados sonoléncia e ressecamento de boca (LUCCHETTA et
al., 2017).
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Mazindol

O farmaco Mazindol é um derivado triciclico, ndo anfetaminico, que tem ag¢do no SNC,
bloqueando a recaptagdo de noradrenalina nas terminagdes pré-sinapticas. E considerado um
supressor do apetite triciclico e possui agdo similar aos antidepressivos desipramina e. Apresenta acdo
inibitoria na recaptacdo da serotonina e norepinefrina e inibe a dopamina. Também inibe diretamente
a atividade de neurdnios sensitivos a glicose no hipotalamo lateral, resultando em uma inibicao da
secrecdo gastrica, que contribui para a supressao do apetite. No geral, os agentes anoréxicos podem
também aumentar a atividade fisica e produzir efeitos metabolicos envolvendo o metabolismo dos
carboidratos e gorduras para aumentar a lipolise; no entanto, estes efeitos sdo provavelmente
secundarios aos efeitos de supressdo do apetite pelo farmaco. A despeito da sua estrutura quimica
diferente, os efeitos farmacologicos do mazindol sdo semelhantes aos dos derivados anfetaminicos,
suprimindo o apetite via modificacdo do metabolismo da nor e epinefrina, em oposi¢do aos
mecanismos seratoninérgicos. O mazindol parece bloquear a recaptacdo neuronal de epinefrina e a
liberacdo sinaptica da dopamina. O fdrmaco produz estimulacdo neuronal central similar aos
derivados anfetaminicos, no entanto, a incidéncia de reacdes adversas € mais baixa que a das
anfetaminas ¢ ndo se sabe se estes efeitos estdo relacionados ao mecanismo de a¢do do farmaco. O
mazindol tem uma estrutura triciclica e € capaz de potencializar os efeitos pressores das catecolaminas
exogenas (LUCCHETTA 2017; DUARTE et al., 2020).

Em respeito as suas propriedades farmacocinéticas a absorg¢ao ¢ feita apos administracao oral,
o mazindol sofre lenta, mas completa absor¢do, atingindo concentracdes séricas de 2,19 ng/mL apos
8 horas de administracdo de uma dose oral unica de 2 mg. A meia-vida de absor¢do ¢ de 1 hora apds
administracdo oral. O pico plasmatico se obtém em média entre 3 e 6 horas. Em relacdo ao
metabolismo, a liga¢do as proteinas plasmaticas ¢ de 77% e a meia-vida ¢ de cerca de 10 horas. O
mazindol ¢ extensivamente metabolizado no figado, principalmente por conjugagao. Seus metabolitos
sdo 5-(p-clorofenil)2, 5-diidro-5-hidroxi-3H-imidazol (2,1-a) isoindol-3-ona e 2-(pclorobenzoil)-N-
2-(aminoetil) benzamida, cuja atividade ndo foi determinada. Na eliminagdo cerca de 39% da
substancia ¢ eliminada através dos rins em até 96h apds administracdo de dose Unica oral de 2 mg.
Menos de 10% da dose oral foi recuperada inalterada na urina. Apos doses multiplas de mazindol (1
mg, 3 vezes ao dia durante 5 dias), 61 % da dose foi encontrada na urina e fezes ao longo de 16 dias;
A meia-vida de eliminagdo ¢ de 30-50 horas. A meia vida de eliminagdo do principal metabolito do
mazindol [2-(p-clorobenzoil)-N-2- (aminoetil)benzamida] ¢ de 5,25 dias. A indicagdo desse
medicamento seria para tratamento da obesidade em geral, principalmente nos casos de obesidade
exogena, como coadjuvante a regimes de reducdo de peso baseados em restrigdo da ingestdo
alimentar. Com relag¢do as precaugdes ¢ adverténcias pode-se citar uma cautela na presenga de
hipertensdo leve, doengas cardiovasculares ndo-sintomaticas, diabetes mellitus (pode ser necessario
ajustar a dose dos medicamentos antidiabéticos), tireoidopatias, ansiedade, epilepsia ou outra
desordem convulsiva. Na gravidez e lactagdo, ndo ha estudos sobre o uso do mazindol, porém, o risco
ao recém-nascido ndo pode ser excluido. Estudos em animais demonstraram evidéncia de aumento
na ocorréncia de danos fetais. As evidéncias sobre a utilizacdo de mazindol durante a amamentacao
sdo inconclusivas e inadequadas quanto a determinac¢do do risco ao lactente. Ndo se tem relatos de
uso de mazindol em lactantes, nem conhecimento dos efeitos da exposicdo do lactente pelo farmaco
no leite materno. Nao se sabe se o mazindol afeta a quantidade e qualidade do leite materno.
Considerando as demandas calodricas da lactante, o uso de anoréxicos durante a lactagdo nao ¢
aconselhavel por causa da sua interferéncia com a adequada nutricdo da mae e do lactente. Com
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relacdo as interagcdes medicamentosas, os anorexigenos podem reforgar o efeito central dos
estimulantes do SNC, dos hormdnios tireoideanos, da amantadina, das catecolaminas exdogenas;
podem também atenuar os efeitos hipotensores de certos anti-hipertensivos (como a clonidina e a
guanetidina). O uso concomitante de mazindol com antidepressivos triciclicos (amitriptilina,
amoxapina, clomipramina) pode resultar no aumento dos efeitos anorexigenos pela liberacao de
norepinefrina, assim como hipertensdo aguda ou outros feitos cardiacos. As reagdes adversas mais
comuns seriam: Boca seca, constipa¢do, nervosismo e insonia. Entre os efeitos cardiovasculares
podem-se ver palpitagcdes, taquicardia, hipertensdo. Efeitos gastrintestinais: xerostomia, dor
abdominal, constipagdo, diarreia. Efeitos enddcrino-metabdlicos: sensibilidade a insulina em
pacientes com obesidade grave. Efeitos respiratorios: hipertensao pulmonar, dispneia, cardiomegalia
(LUCCHETTA etal., 2017).

Com base em uma reviso sistematica e um ensaio clinico randomizado foi avaliado o uso de
mazindol para o tratamento da obesidade ou sobrepeso conduziram um ensaio clinico randomizado
controlado por placebo para avaliar a eficacia e a seguranca do uso de anfepramona, femproporex,
mazindol, sibutramina e fluoxetina na reducdo de peso em mulheres obesas na pré-menopausa. As
participantes receberam aleatoriamente anfepramona 75 mg (n = 28), femproporex 25 mg (n = 29),
mazindol 2 mg (n = 29), sibutramina 15 mg (n = 30), fluoxetina 20 mg (n = 29) ou placebo (n = 29)
ao dia durante 52 semanas. A alimentagdo e a atividade fisica foram encorajadas. Os desfechos
primarios foram alteragdes no peso corporal e a propor¢do de mulheres que obtiveram pelo menos
5% de perda de peso na semana 52 na popula¢do com intengao de tratar. A perda de peso foi superior
ao placebo (3,1 + 4,3 kg), com anfepramona (10,0 + 6,4 kg, P <0,01) e mazindol (7,4 £4,9 kg; P <
0,05). Dez (33,3%) mulheres perderam ao menos 5% do peso inicial com placebo, em comparagdo
com 22 mulheres no grupo da sibutramina (73,3%; P < 0,01), 20 no grupo da anfepramona (71,4%;
P 0,05). Todos os grupos com tratamento ativo tiveram mais eventos adversos em comparagdo com
placebo (P < 0,01); a ansiedade foi mais frequente com anfepramona (P = 0,01); a irritabilidade
ocorreu mais frequentemente com anfepramona e femproporex (P = 0,02). Os medicamentos
anfrepramona, sibutramina, femproporex e mazindol foram mais eficazes do que o placebo na
reducdo de peso em mulheres pré-menopausicas obeso, com um perfil risco-beneficio satisfatorio
(SUPLICY et al., 2014).

Femprorex

Femproporex ¢ um derivado de fenilisopropilamida (relacionado quimicamente a
feniletilamina), biotransformando em anfetamina. Age diminuindo a ingestdo alimentar por
mecanismo noradrenérgico. Apresenta acdo lipolitica e central nos centros hipotalamicos reguladores
do apetite. Sua indicag@o seria para o tratamento da obesidade. Seu uso seria oral, usando 20 a 25
mg/dia, fracionada em duas doses, administradas antes das refei¢des ou 20 mg/dia na forma de
liberagdo lenta, administrada antes do desjejum (DUARTE et al., 2020).

Entre as reagdes adversas podem ser citadas boca seca, insOnia, taquicardia, ansiedade,
excitagdo, hipertensao arterial e pulmonar, constipacdo, vomitos, cefaleia. Em relacao as precaucoes,
o medicamento ndo deve ser administrado em pacientes com histérico de abuso de drogas, gestantes
e mulheres em fase de amamentagdo. Deve ser administrado com cautela em paciente com
hipertensdo leve, disfuncdo renal e personalidade instdvel. Em criancas deve-se controlar
principalmente altura e peso. Pacientes diabéticos devem ser monitorados frequentemente. A retirada
do medicamento deve ser gradual quando o uso € prolongado e em altas doses. As interacdes com
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outros anorexigenos produzem potencializag@o do efeito estimulante, com IMAOs existe o perigo de
crise hipertensiva. Interfere no efeito dos medicamentos anti-hipertensivos podendo reduzir a eficacia
destes. As contraindicacdes mais comuns seriam de pacientes com glaucoma, transtorno
psiquiatricos, estados de agitagdo, historico de abuso de drogas, alcoolismo, hipertensdo arterial,
arteriosclerose avangada hipertireoidismo, cardiopatia isquémica severa, hipertensdo pulmonar,
gravidez, lactacdo. Nao deve ser usado em criangas e idosos (LUCCHETTA et al., 2017).

Revisdes sistematicas e um ensaio clinico randomizado que avaliaram o uso de femproporex
no tratamento da obesidade e sobrepeso realizaram uma revisdo sistematica com o objetivo de avaliar
a seguranca e eficacia do femproporex para o tratamento da obesidade. Foram elegiveis ensaios
clinicos controlados com placebo. Apenas quatro estudos foram incluidos. Um estudo randomizado
controlado por placebo com femproporex foi encontrado nas bases eletronicas e trés estudos
controlados (em periddicos ndo indexados), sendo um nao randomizado, foram identificados por
buscas manuais. Pacientes com comorbidades (cardiovasculares ou outras) foram excluidos em todos
os estudos. A duracdo dos estudos foi de 40 a 364 dias, com doses de 20 a 33,6 mg/dia. Todos os
estudos encontraram maior perda de peso entre pacientes tratados com femproporex, comparados aos
que receberam placebo, mas o efeito foi modesto. O femproporex associado a dieta e exercicio fisica
causou reducdes adicionais de peso de 4,7 kg (ap6s um ano), 3,8 kg (ap6s seis meses) e 1,55 kg (apos
dois meses), em média, em relagdo a dieta e exercicio fisico (PAUMGARTTEN, 2016;
LUCCHETTA etal., 2017).

Topiramato

O Topiramato ¢ um farmaco que pertence a classe dos anticonvulsivantes, que esta registrado
na ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria) com a finalidade de tratamento de epilepsias,
crises epiléticas parciais (associadas ou ndo a sindrome de Lennox-Gastaut) e profilaxia da enxaqueca
(LAINETTI et al., 2019).

O uso off label, ou seja, ndo considerado seguro e eficaz pela ANVISA, deste medicamento €
para emagrecimento, visto que um dos seus efeitos adversos é a perda de peso (ZAROS, 2018).

Como o topiramato tem propriedades anticonvulsivantes, atua no Sistema Nervoso Central
(S.N.C.), com multiplos mecanismos de agdo, como: potencializa¢cdo da acdo do GABA, bloqueio
dos canais de sodio voltagem-dependentes que ira reduzir a excitabilidade elétrica das membranas,
inibi¢do da enzima anidrase carbonica e bloqueando o receptor AMPA (LAINETTI et al., 2019).

Em relacdo a farmacocinética do topiramato, as principais caracteristicas sdo: administragao
oral, meia-vida de 20 horas, varios 6rgdos de eliminacdo, possui interagdes farmacoldgicas e auséncia
de ligagdo a proteinas e de metabolitos ativos. Os seus efeitos adversos principais sdo: sedagdo, perda
de peso e parestesia (WHALEN et al., 2016).

A medida que o topiramato foi sendo utilizado no tratamento de epilepsias, observou-se a sua
eficaicia para perda de peso em pacientes com epilepsia e obesidade concomitantemente.
Posteriormente, ensaios clinicos foram sendo realizados ¢ demonstraram, de fato, a agdo deste
medicamento na perda de peso, principalmente a longo prazo. Até hoje, ndo ha conclusdes formuladas
a respeito do mecanismo de ac¢do da droga que tenha como efeito a perda de peso, embora a ideia
mais aceita ¢ que o antiepilético atue em uma regido do cérebro que também seja responsavel pela
saciedade (KRAMER et al., 2010).

No entanto, apesar da capacidade de se utilizar um dos efeitos adversos do farmaco para
tratamento de uma outra enfermidade, no caso a obesidade, um obstaculo apresentou-se: efeitos
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colaterais do proprio topiramato, indesejaveis para o paciente. Conforme os resultados dos estudos, a
medida que era aumentada a dose do anticonvulsivante aos pacientes, a porcentagem da perda de peso
aumentava; por outro lado, a chance de se ter efeitos colaterais, sonoléncia/sedagdo ¢ parestesia,
aumentava também. Vale ressaltar que o farmaco apresenta um fator diferencial dos outros
medicamentos anti-obesidade, verificado por um estudo que realizou meta-analise de ensaios clinicos
randomizados, que ¢ auséncia da fase platoé apos 6 meses, propriedade interessante para o tratamento
de uma doenga cronica (KRAMER et al., 2010).

Na tentativa de reduzir estes efeitos, novos ensaios clinicos comegaram a ser feitos, desta vez
visando uma terapia combinada entre o topiramato e outra droga, com a perspectiva de se manter o
antiepilético no tratamento da obesidade. Os resultados da combinagdo entre topiramato e fentermina
foram satisfatorios no tratamento prolongado da obesidade (FARIA et al., 2010).

A fentermina ¢ um supressor do apetite, que tem como mecanismo de acdo a liberagdo de
dopamina e norepinefrina e inibi¢do da receptagdo destes, aumentando seus niveis de concentracao
no cérebro. Como consequéncia do aumento da norepinefrina, o corpo humano sera estimulado e
entrar no modo de fuga/luta, levando a diminui¢do do apetite. Com a associagdo da fentermina ao
topiramato (Qnexa ®), os efeitos estimulantes da fentermina sobre o S.N.C. serdo antagonistas aos
efeitos adversos gerados pelo topiramato, permitindo assim, um tratamento da obesidade sem os
efeitos colaterais indesejados. Portanto, o Qnexa ® apresentou-se mais toleravel na tentativa de
emagrecimento do que o topiramato isolado (FARIA et al., 2010).

A respeito desta terapia combinada, algumas orientacdes precisam ser respeitadas. Esta
associacdo ¢ contraindicada para gestantes, e ndo se deve associar ambos os medicamentos com
farmacos inibidores da enzima monoamina oxidase (IMAO) e com diuréticos ndo poupadores de
potassio. O aumento da frequéncia cardiaca pode ser um efeito adverso resultante da combinago do
topiramato e fentermina. O Qnexa ® nao esta disponivel no SUS.

Metformina

A metformina pertence a classe das biguanidas, farmacos hipoglicemiantes que sdo de
primeira escolha no tratamento da diabetes mellito tipo 2 (DM2). A diabetes mellito (DM) ¢ uma
doenca do metabolismo intermediario, que resulta em hiperglicemia cronica, podendo resultar em
lesdes graves a outros 6rgdos. A DM2 ¢ caracterizada como um defeito na secrecdo ou agdo da
insulina; tendo relacdo com histéria familiar e habitos de vida (WHALEN et al., 2016).

Este antidiabético esta registrado na ANVISA, para tratamento da DM2 e como complemento
para tratamento da DM tipo 1. Este medicamento esta disponivel no SUS.

Como a DM2 tem associacdo direta com obesidade ¢ sindrome metabodlica, a metformina tem
efeito para perda de peso consequentemente, pois ndo estimula o apetite. O seu mecanismo de agao ¢
pouco conhecido, porém estudos t€m revelado relagdo com a enzima AMPK. O medicamento possui
os seguintes efeitos bioquimicos: redu¢do da producdo da glicose hepatica, aumento da captagdo de
glicose e seu uso periférico, reducdo da absorcdo de carboidratos pelo intestino, aumento da oxidagdo
de acidos graxos e redu¢do de LDL e VLDL. A hiperglicemia de um paciente portador de DM2 ocorre
principalmente pela glicose produzida em excesso, pela gliconeogénese no figado. A metformina ira
atuar reduzindo essa taxa de gliconeogénese hepatica, atuando na inibicdo do complexo I da cadeia
respiratoria da mitocondria (RANG et al., 2016).

Na comunidade cientifica, existe um debate se a metformina ativa direta ou indiretamente a
enzima AMPK, em decorréncia da sua a¢do na cadeia respiratéria. No entanto, ¢ um fato que o
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farmaco associado com mudanga de estilo de vida tém uma relagdo com esta enzima, responsavel
pela regulacdo do metabolismo. A enzima regula o metabolismo aumentando a captagdo de glicose
pelo musculo, principalmente pela translocagdo do GLUT-4, e aumentando também, a sensibilidade
a insulina (JUNIOR et al., 2007; CWYNAR-ZAJAC, 2021).

A farmacocinética da metformina ¢é caracterizada por: administragcdo oral, meia-vida de 3
horas, auséncia de metabolitos ativos em humanos, eliminacdo de forma inalterada na urina. Os seus
efeitos adversos mais comuns sdo: diarreia e nauseas. O medicamento € contraindicado para pacientes
que tenham doenca renal, hepatica, pulmonar hipéxica ou choque; devido a chance de desenvolverem
acidose lactica (CWYNAR-ZAJAC, 2021).

Orlistat (ORL)

O farmaco ORL ¢ um analogo da lipstatina, sendo um inibidor de lipases gastrintestinais que
se liga de maneira irreversivel no sitio ativo dessas enzimas, através de ligagdes covalentes; as lipases
sdo enzimas que catalisam a remogao hidrolitica de acidos graxos dos triglicérides, gerando assim
acidos graxos livres e monoglicérides que sdo formas absorviveis. O local de agdo é exercido na
cavidade gastrica e no lumen do intestino delgado, onde ocorre inativa¢ao de lipase gastrica e lipase
pancredtica e assim impede a hidrdlise de triglicérides para que ndo ocorra a absor¢do de gordura
(MENEZES-RODRIGUES et al., 2018).

Mais de 30% das gorduras ingeridas de forma exdgena, com a agdo do ORL ndo sdo
absorvidas, dessa forma se comprova a utilizacdo direcionada do farmaco para o tratamento da
obesidade. E administrado via oral com baixa absor¢io pelo trato gastrointestinal, possui alta ligagao
com lipoproteinas plasmaticas (superior a 99%), a principal via de eliminag¢do sdo as fezes; sua
biotransformacao ¢ feita na parede gastrointestinal e possui uma meia vida de aproximadamente 8
horas. A indicagdo terapéutica ¢ voltada para pacientes com IMC igual ou superior a 30kg/m ou
pacientes com IMC igual ou superior a 28 kg/m2 associado a fatores de risco prévios; a administragdo
com ORL s6 deve iniciar se o paciente estiver a pelo menos 4 semanas seguidas com dieta
hipocaldrica e com uma perda de peso proximo de 2,5 Kg. A posologia ¢ uma capsula de 120 mg que
deve ser tomada durantes ou até uma hora apos cada refei¢io principal. E comprovado que ORL nio
possui efeito no sistema nervoso central e, portanto, ndo interfere na regulacdo do apetite; também a
estudos que mostram a associagdo da perda de peso com reducdo significativa na pressdo arterial
sistolica e diastolica (MANCINI et al., 2002).

Em relacdo a obesidade um estudo randomizado e duplo cego que tinha como finalidade
avaliar a eficacia e seguranga do ORL no controle de peso em jovens de 12 até 16 anos, foi realizado
durante 54 semanas nos Estados Unidos ¢ Canada com 539 adolescentes obesos; a intervengdo era
120mg por dose de ORL (n= 357) ou placebo (n = 182) trés vezes ao dia por um ano, e junto uma
dieta hipocalorica, exercicio fisico e terapia comportamental. Os desfechos primarios esperados
consistiam em : mudanca no IMC, alteracdo na circunferéncia de cintura e quadril, perda de peso,
mudangas nas medidas de lipidios e alteragdo na resposta de insulina e glicose ao teste oral de glicose;
os resultados mostraram que houve redu¢ao do IMC no grupo ORL e placebo até a 12 semana, porém
até a ultima semana o grupo ORL reduziu o IMC em 0,55 enquanto o grupo placebo teve aumento de
0,31 ( P=0,001),a0 final do estudo o peso do grupo ORL aumentou 0,53 Kg enquanto que placebo
teve aumento de 3,14Kg ( P <0,001) (CHANOINE et al, 2005).

Os eventos adversos leves e/ou moderados acometeram de 9% a 50% do grupo ORL e 1% a
13% do grupo placebo; com os resultados retirados deste estudo foi comprovado que ORL associado
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a dieta hipocalorica, exercicio fisico e modificagdo no estilo de vida consegue atingir os desfechos
primarios esperados em individuos obesos, ao se comparar com placebo. Embora o grupo do
medicamento tenha apresentado mais eventos adversos, a sua eficacia e seguranca foram
comprovadas; sendo que os eventos adversos mais comuns sdo: fezes gordurosas, incontinéncia fecal,
flatuléncia, desconforto abdominal, manchas oleosas ao defecar e aumento da defeccdo
(VICTOZABULA, ORL).

Outro estudo foi de coorte retrospectivo observacional que avaliou a eficacia de ORL e
Liraglutida em pacientes com sobrepeso, obesidade e com dificuldade na perda de peso, apds iniciar
mudangas no estilo de vida. O método consistiu em comparar resultados clinicos em pacientes adultos
com IMC maior ou igual a 30 Kg/m? e pacientes com IMC igual ou superior a 27 Kg/m? que nio
conseguiram perder pelo menos 5% de peso apds 6 meses e possuem alguma comorbidade; sendo
avaliados em até 6 meses tendo como desfecho primario: alteracdo do peso em relagdo a linha de
base, propor¢do entre os dois grupos com adultos que perderam pelo menos 5% de peso, e diferencas
na “WL” nos dois grupos. Foram incluidos 500 pacientes, sendo 400 com ORL (média de idade em
47 anos e de peso em 107,08 Kg) e 100 adultos no grupo Liraglutida (média de idade 51,9 anos e de
peso 105,1 Kg), os resultados em ambos grupos foram: a reducdo significativa de peso, glicose
plasmatica em jeju ,pressdo arterial sistolica, concentragdo de LDL colesterol e baixa densidade de
transaminases durante 7 meses; a perda de peso foi maior com liraglutida (7,7 Kg) ao se comparar
com ORL (3,3 Kg), também entorno de 64,7% dos usuarios de liraglutida perderam pelo menos 5%
do seu peso enquanto que o 27,4% do grupo ORL perderam 5% do peso inicial. As taxas de pré
diabetes reduziram com maior impacto com a liraglutida ao comparar-se com ORL, portanto a
liraglutida se mostrou mais eficiente em reduzir fatores de risco associados a obesidade (GORGOJO-
MARTINEZ, 2019).

Liraglutida

A liraglutida ¢ um farmaco da classe farmacologica incretinomiméticos, um analogo sintético
da incretina GLP-1, que possui estrutura idéntica ao GLP-1 nativo. Seu mecanismo de a¢do consiste
em ativar receptores GLP-1 (receptores acoplados a proteina-G) encontrados na membrana
plasmatica das células beta pancreaticas, células do coracdo, rins, pulmdes, e sistema nervoso central.
Com a ligagao do agonista ao se ativar os receptores da GLP-1 ocorre a lentificagdo do esvaziamento
gastrico, oculta a glicemia pos-prandial; diminui glicemia de jejum; eleva a primeira fase de secrecao
de insulina apos ingesta de alimentos; diminui a secrecdo do glucagon; aumenta a secre¢ao de insulina
dependente de glicose e diminui o apetite. A liraglutida promove o aumento da saciedade e reducdo
da ingestdo de alimentos por dois mecanismos: aumentar a concentragdo pos-prandial de leptina e
promover retardo no esvaziamento do estomago. Uma das maneiras de otimizar o tratamento em
pacientes diabéticos consiste na acdo do mecanismo da saciedade, através do sistema nervoso central,
causando a redugao de apetite e 0 aumento da concentracao pos-prandial de leptina; partir desses dois
mecanismos resultam na perda de peso corporal (NERES et al., 2019).

A acdo de emagrecimento da liraglutida ¢ uma jung@o entre agdes sobre o sistema nervoso
central (sobretudo o hipotdlamo) e sobre o trato gastrointestinal, pois ¢ um fairmaco 97% homologo
ao hormonio do GLP-1; sendo que receptor de GLP-1 se encontra em diversas areas do cérebro que
regulam o apetite; o GLP-1 ¢ liberado a partir de células G no intestino, que pode reduzir o apetite
através dos nervos aferentes sensoriais, sinalizando o cérebro a sensacdo de saciedade.Com os
avancos no tratamento da obesidade, a liraglutida pode ser usada com essa finalidade porque tem
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efeitos sobre a o ‘’sistema de fome e saciedade’” processo que se inicia através do hormonio
orexigeno, Grelina; sendo formado no estomago e intestino e que em situacdes pré-prandiais
apresenta altas concentragcdes. O modo pelo qual a saciedade ¢ obtida envolve varios estimulos, um
deles ocorre por meio do hormonio anorexigeno Leptina que promove quantificacdo de gordura
corporal e a saciedade; produzida na placenta, estomago (em pequenas quantidades), sendo de maior
producdo no tecido adiposo (NERES et al., 2019).

Um estudo feito na Europa, utilizou a liraglutida, placebo e ORL durante 20 semanas, quando
564 pessoas obesas e sem diabetes, foram submetidas a receber doses da liraglutida, também acima
da utilizada no tratamento da DM2; visto que as pessoas que receberam a dose de 3,0 mg de liraglutida
obtiveram 76% na perda do peso, ja os pacientes que utilizaram ORL alcangaram 44% na perda peso.
Além de diminuir hemoglobina glicada, glicemia de jejum e pressdo arterial, observou-se também a
melhora no bem-estar. Ainda dentro desse estudo, os individuos que receberam doses de 1,2; 1,8; 2,4
e 3,0 mg de liraglutida, respectivamente, por dia, obtiveram perda de peso de 4,8; 5,5; 6,3 ¢ 7,2 kg,
respectivamente. Aqueles tratados com ORL 120mg, trés vezes ao dia, perderam 4 kg. E com placebo
2,8 kg. Percebe-se que o efeito redutor de peso que a liraglutida proporciona é semelhante ao de
outros farmacos, por exemplo, a anfepramona. Outro estudo realizado em 27 paises, com 3.731
participantes obesos ou acima do peso, com duragdo de 56 a 68 semanas dependendo do seu indice
de massa corporal, sendo 2.254 pré-diabéticos com tratamento de 160 semanas. Utilizou-se liraglutida
3mg ou placebo, uma vez ao dia, onde a liraglutida causou perda de peso superior a 10% no final da
50* semana e de forma mais significativa no final da semana de numero 160, comparando-se com o
placebo. A liraglutida mostrou-se eficiente na perda ponderal, reverter o quadro de pré-diabete e
diminuir risco de individuos pré-diabéticos desenvolverem diabetes tipo 2. J4 em um estudo, feito em
nove paises com duracdo de 56 semanas, participaram 846 pessoas com obesidade, sobrepeso e
diabetes mellitus tipo 2; eles receberam liraglutida de 1,8 mg, 3,0mg ou placebo, uma vez ao dia,
associados ao seu tratamento com antidiabéticos, exercicios fisicos e dieta. A perda de peso alcancada
ao final dessas 56 semanas foi de 6,5 kg com 1,8 mg de liraglutida, 8,8 kg na liraglutida com 3,0 mg
de liraglutida e de 3,0 kg no grupo placebo (NERES et al., 2019).

A liraglutida ¢ administrada por injecdo subcutdnea uma vez ao dia, a absorcdo ¢ lenta,
atingindo a concentracdo maxima de 8 a 12 horas apds a dose, sendo que a concentragdo maxima
estimada de liraglutida foi de 9,4 nmol/L. para uma dose unica subcutinea de 0,6 mg enquanto que
doses de 1,8 mg de liraglutida, a concentracdo média ¢ aproximadamente 34 nmol pode ser
administrada no abdome, na coxa ou parte superior do braco; sua biodisponibilidade ¢ de
aproximadamente 55%. A liraglutida liga-se amplamente as proteinas plasmaticas (> 98%), ¢
metabolizada endogenamente, porém nédo apresenta nenhum 6rgao especifico como via principal de
eliminagdo; depuracdo média ap6és a administracdo subcutanea de uma dose uUnica ¢ de
aproximadamente 1,2 L/h, com uma meia-vida de elimina¢do de aproximadamente 13 horas. As
reacdes adversas mais comuns sdo: infeccdo do trato respiratorio superior, hipoglicemia, anorexia,
perda de apetite, cefaleia, frequéncia cardiaca aumentada, vomito, dispepsia, dor abdominal superior,
constipagdo, gastrite, distensdo abdominal, flatuléncia, doenca do refluxo gastroesofagico e
eructacdo. Ja reacdes adversas raras incluem: insuficiéncia renal aguda, mal-estar, pancreatite,
prurido, urticaria e reagdo anafilatica (NERES et al., 2019).
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Semaglutida

A Semaglutina ¢ um farmaco da classe dos incretinomiméticos, um analogo sintético da
incretina GLP-1, que aumenta a produgdo de insulina e diminuigdo do glucagon. Tem apresentado
efeitos importantes no controle do peso corporal e glicemia, sendo bastante eficaz na diabetes tipo 2.
Seu mecanismo ¢ semelhante a Liraglutida, que também ¢ analogo a incretina GLP-1 (KUSHNER et
al., 2020). Assim como a liraglutida, previamente citada, a semaglutida atua ativando os mesmos
receptores GLP-1, localizados nas membranas plasmaticas de células beta pancreaticas, pulmao e
SNC (NERES et al., 2019).

Em um estudo randomizado realizado no Canada teve como foco a terapia da Semaglutida
para diabetes tipo 2, abordando a otimizacdo dos fatores de risco cardiovasculares, incluindo
hiperglicemia, obesidade, hipertensdo e dislipidemia. Foi iniciado com dosagem de Semaglutida de
0,25 mg, uma vez por semana por 4 semanas, em seguida a 1,0 mg uma vez por semana se necessario
maior controle glicémico. A escolha da dosagem gradual reduz risco de eventos adversos
gastrointestinais, embora a ocorréncia de nduseas, vomitos e diarreia sejam comuns no inicio da
terapia (GOLDENBERG et al., 2019).

Foi demonstrado que a adigdo da Semaglutida como agente anti-hiperglicémico na diabetes
tipo oferece uma forte redugdo da hemoglobina glicada e perda de peso, através de uma variedade de
terapias de fundo. Assim como a seguranga cardiovascular, a dose semanal conveniente, pode ter um
possivel beneficio cardiovascular com aqueles com doenga cardiovascular ja estabelecida. Pode ser
utilizado num espectro de pacientes com diabetes tipo 2, em prevencao primaria e secundaria, como
monoterapia com dieta e exercicio quando a metformina ¢ inadequada, ou como um suplemento de
primeira linha & metformina isoladamente ou como suplemento a metformina mais sulfonilureia ou
insulina basal (GOLDENBERG et al., 2019). Além disso, outros efeitos que o medicamento apresenta
incluem o esvaziamento gastrico; diminui¢ao da albumintria e reducdo a inflamagao renal. (VIKAS,
2020).

Em comparagdo com a Liraglutida, que demonstra um efeito benéfico em relagdo ao sistema
cardiovascular, incluindo enfarto do miocardio ndo fatal, acidente vascular cerebral ndo fatal, bem
como a morte por doengas cardiovasculares e mortalidade por todas as causas em comparagdo com
placebo, em pessoas com risco cardiovascular elevado (Knudsen et. al, 2019).

Antidepressivos inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina

A serotonina age como reguladora do apetite e da escolha de macronutrientes. Concentragdes
altas de serotonina nos nucleos hipotaldmicos mediais levam a redugdo do apetite e a preferéncia por
alimentos protéicos. Mas baixos niveis dela fazem um aumento do apetite ¢ preferéncia por hidratos
de carbono. Por isso, ela tem um papel anorexigeno, embora seu efeito na perda de peso a longo prazo
nao tenha sido demonstrado (PEIXOTO et al., 2008).

A fluoxetina e a sertralina sdo citadas como Uteis no tratamento de estados depressivos
associados com a obesidade, mas adverte-se que ndo podem ser consideradas agentes anti-
obesidade. Os inibidores seletivos de recaptacdo da serotonina sdo apenas indicados para o tratamento
de obesos com sindromes depressivas (COUTINHO et al., 2000).

Essas drogas citadas pelo Consenso Latino Americano de Obesidade e pelo Consenso
Brasileiro de Diabetes, na intervencdo coadjuvante ao tratamento anti-obesidade. Nos Estados
Unidos, essas drogas ainda nao foram aprovadas pela Food and Drug Administration (FDA) para o
uso na perda de peso (PEIXOTO et al., 2008).

http://ijhmreview.org

Pagina 12



P
@

International Journal of Health Management Review, v. 7, 1. 3, 2021.

Apesar do comprovado efeito da fluoxetina na diminuicdo do apetite em pacientes
depressivos, ¢ observado um efeito ¢ transitorio, havendo pequena perda de peso nas primeiras
semanas de uso ¢ a efeito contrario apos esse periodo. Este dado € relevante para que o periodo de
uso destas drogas, com fins de perda ponderal, seja prescrito de maneira que atenda a este objetivo.
Além disso, devem-se reforcar os resultados ainda incertos e a cautela necessaria sobre o uso de
drogas antidepressivas no tratamento farmacologico da obesidade (PEIXOTO et al., 2008).

Os autores sugerem a realizacdo de estudos controlados em pacientes obesos e depressivos
que utilizam os Inibidores Seletivos da Recaptacdo da Serotonina, ja que o transtorno depressivo, por
si s0, possui caracteristicas que podem influenciar no peso e a obesidade pode dificultar a adesao ao
tratamento farmacolégico (PEIXOTO et al., 2008).

Lisdexanfetamina

A lisdexanfetamina ¢ um pro-farmaco que pertence a classe das anfetaminas. Apds a
administracdo por via oral e absorcdo, a molécula da lidexanfetamina sofre hidrélise enzimadtica
liberando um residuo de L-lisina e o metabolito ativo denominado dextroanfetamina, que ¢ o
responsavel pelo efeito farmacologico da droga. O mecanismo de agdo esta relacionado a inibigdo da
recaptagcdo de dopamina e norepinefrina no neurénio pré-sinaptico o que promove o aumento dessas
monoaminas no espago extraneuronal (BLICK & KEATING, 2007).

Inicialmente, a lisdexanfetamina foi indicada para o tratamento de transtorno de déficit de
atencdo e hiperatividade (TDAH) em que diferentes estudos clinicos randomizados demonstraram
sua efetividade, boa tolerancia e seguranca em criangas, adolescentes e adultos (ADLER et al., 2008;
COGHILL et al., 2013). Os efeitos adversos mais comuns relatados foram sdao boca seca,
irritabilidade, insonia, agitacdo, ansiedade, labilidade emocional, cefaleia, taquicardia e perda de peso
(BIEDERMAN et al., 2007; COGHILL et al., 2013). Em estudo clinico randomizado conduzido por
McElroy e colaboradores (2015) foi demonstrada a eficécia e seguranca do uso terapéutico dimesilato
de lisdexanfetamina no tratamento do transtorno da compulsdo alimentar peridédica (TCAP) moderada
a grave. A TCAP ¢ um transtorno comportamental caracterizada por episdédios com consumo
exagerados de alimentos com sensacdo de perda do controle € que esta associada ao desenvolvimento
da obesidade e transtornos psiquiatricos ¢ pode ser um fator que predispde ao desenvolvimento de
sindrome metabdlica.

Em 2018, a ANVISA aprovou o uso da lidexanfetamina para o tratamento TCAP. Apesar
disso, a evidéncia sobre o mecanismo de agdo ainda ¢ muito limitada e pouco se sabe sobre como o
lisdexanfetamina atua para melhorar os sintomas da compulsao alimentar. Atualmente, sugere-se que
a lindexanfetamina pode reduzir a compulsdo alimentar por uma combinac¢do de efeitos no
apetite/saciedade, recompensa e processos cognitivos, incluindo aten¢do e impulsividade/inibicao,
que sdo mediados por mecanismos de catecolaminas e serotonina nas vias neuronais. Dessa forma
esse medicamento contribuira tanto para redugdo dos sintomas do TCAP quanto para a perda de peso
corporal (FORNARO et al., 2016).

Conclusido

Além da utilizacdo de medicamentos com acao cientificamente comprovada, o tratamento de
pacientes obesos deve incluir mudancas nos habitos de vida no intuito de diminuir sua massa de
gordura para que sejam evitadas doencas causadas por estas alteragdes metabolicas como, por
exemplo, infarto agudo do miocardio e acidente vascular encefalico.
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