Novas medicacoes para
obesidade

Durante muitos anos a disponibilidade limitada de opcgoes
medicamentosas eficazes comprometeu o tratamento da obesidade.
Sabemos que a mudanca do estilo de vida com melhores escolhas
nutricionais, inclusao de atividade fisica, terapias
comportamentais sao importantes para prevencao da obesidade e
também fazem parte do tratamento.

E de suma importéncia entender que uma vez diagnosticada a
obesidade, é necessdario implementar medidas farmacolégicas e
em determinados casos medidas cirurgicas para o tratamento
adequado do paciente. Observa-se atualmente uma inércia em
iniciar o tratamento medicamentoso.

Por muitos anos tivemos poucas opcdes medicamentosas para o
tratamento da obesidade e muitas delas com registros de
seguranca insatisfatérios. Porém na d4dltima década,
principalmente nos ultimos 5 anos, estao sendo desenvolvidas
novas medicacdes que proporcionam resultados importantes de
perda de peso, associado a melhora significativa do controle
metabdlico, cardiovascular e renal.

0 tratamento medicamentoso deve ser individualizado e para
isso precisamos avaliar as contra indicacgbdes, tolerancia,
seguranca e eficacia além do mecanismo de acao da droga versus
o fend6tipo de cada paciente.

Atualmente as medicacdes aprovadas
pela Anvisa para obesidade sao:
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Orlistate e Sibutramina sao as medicacles mais antigas em uso
no Brasil.

= ORLISTATE:
» Perda de peso discreta e reducao de 45% de
evolucao para o Diabetes Mellitus tipo 2 ( DM2),
em pacientes com intolerancia a glicose.

- SIBUTRAMINA:
» Perda ponderal em torno de 4%;
= Contra indicacdes: doenca arterial coronariana,
insuficiéncia cardiaca congestiva, arritmia ou
acidente vascular cerebral

« NALTREXONA + BUPROPIONA (CONTRAVE)
 Liberada pela Anvisa em 2023.
= Bupropiona, um inibidor da reabsorcao de dopamina
e a naltrexona, um agonista do receptor de
opioide, funcionam de forma sinérgica, diminuindo
a ingestao de alimentos e do peso corporal.
» Ensaios clinicos: COR-I, COR-II, COR-BMOD E COR-
Diabetes revelam que a combinacao de bupropiona e
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naltrexona pode ser eficaz para uma perda de peso
entre de 5,0% a 9,3% em comparacao ao grupo
placebo a depender do estudo analisado.

Os agonistas do receptor de GLP-1 (GLP-1 RA), representados
pelo Saxenda (Liraglutida 3,0 mg) e Wegovy (Semaglutida
2,4mg), tém um bom perfil de seguranca e tolerabilidade,
proporcionando um tratamento eficaz para reducao do peso e
controle glicémico, além disso varios estudos demonstraram
outros beneficios como reducao do risco de eventos
cardiovasculares adversos maiores (MACE) em pessoas com e sem
DM2 e mais recentemente também protecao renal.

A Liraglutida foi aprovada pela Anvisa para tratamento da
obesidade ha anos atras, ja a Semaglutida foi aprovada em
2023.

= LIRAGLUTIDA

 Agonista do receptor de GLP-1 tem 97% de homologia
ao GLP-1 humano.

= Meia vida de aproximadamente 13h; administracao
diaria.

-Entre varias acdes, estimula a liberacao de
insulina, dependente da glicose, pelo pancreas e
retarda o esvaziamento gdastrico.

Efeitos colaterais mais comuns sao
gastrointestinais, entre eles nauseas e vOmitos.

» Estudo SCALE estudou Saxenda para o controle de
peso em pessoas sem DM2 e com DM2, os quais 63,2%
dos pacientes perderam mais de 5% de peso e 33,1%
perderam mais de 10%.

= SEMAGLUTIDA
» Agonista do receptor de GLP-1 de segunda geracao
tem 94% de homologia ao GLP-1lhumano.



Meia vida de aproximadamente wuma semana;
administracao semanal, melhorando a aderéncia do
paciente e a qualidade de vida.

 Estudo STEP: oito ensaios clinicos principais com
2,4 mg de semaglutida evidenciando uma perda média
de aproximadamente 15% do peso corporal em 47% dos
pacientes do grupo de semaglutida comparado a
apenas 4,8% do grupo placebo. Uma reducao de 5% ou
mais do peso ocorreu em 86,4% dos individuos no
grupo da semaglutida.

=Estudo SELECT: reducao de 20% de eventos
cardiovasculares adversos graves em pacientes sem
DM2 em uso de 2,4mg de semaglutida. Esse beneficio
ja havia sido avaliado no estudo Leader com
liraglutida, porém apenas em pacientes com DM2.

» Estudo FLOW: reducao de 24% na progressao da
doenca renal, bem como na morte cardiovascular e
renal para pessoas tratadas com semaglutida 1,0 mg
em comparacao com o placebo em pessoas com DM2 e
DRC

Além das novas medicacdes, Contrave e Wegovy aprovadas em 2023
pela ANVISA; mais recentemente a Tirzepatida que ja foi
aprovada pela ANVISA para uso em DM2, cujo nome comercial é
Mounjaro, foi também aprovada pelo FDA (Food and Drug
Administration) para obesidade com o nome de Zepbound.

= TIRZEPATIDA
= Agonista duplo do receptor GIP e GLP-1 que tem
efeito sinérgico na glicose e controle de peso.
= 0 Estudo SURMOUNT mostrou uma perda de peso de até
25% em um terco dos individuos sem DM2 em uso de
tirzepatida.



Existem varios outros estudos com novas drogas para obesidade
em andamento, o caminho é promissor para medicamentos triplo
agonistas entre outras drogas com novos mecanismos de acao.
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