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ARTICLE INFO  ABSTRACT 
 
Introdução: A obesidade é uma doença metabólica epidêmica, apresentando-se como um importante 
problema de saúde pública no mundo, marcada pelo índice de massa corporal maior ou igual a 30, 
relacionada a alta morbimortalidade. É definida como resultado do acúmulo excessivo de tecido 
adiposo no organismo, influenciada por fatores genéticos, comportamentais, sociais, culturas e 
econômicos. Nesse aspecto, estratégias terapêuticas não farmacológicas e medicamentosas são 
utilizadas com objetivo de melhoria desse perfil metabólico. Objetivo:  O intuito principal do presente 
estudo foi apresentar os principais fármacos utilizados no tratamento da obesidade. Metodologia: Essa 
pesquisa trata-se de uma revisão da literatura narrativa, qualitativa, cujos artigos científicos foram 
buscados nas bases de dados: Electronic Library Online (SciELO), Literatura Latino-americana e do 
Caribe em Ciências da Saúde (LILACS) e PubMed. Os Descritores em Ciências da Saúde (DeCS) 
utilizados foram: fármacos antiobesidade, obesidade e síndrome metabólica. Resultados e discussão: 
Foram selecionados 336 artigos na busca inicial após aplicação dos filtros nas bases de dados 
mencionadas, mas foram utilizados 44 estudos para leitura na íntegra para a composição do presente 
estudo, após seleção criteriosa dos artigos para compor essa pesquisa. Assim, a maioria dos estudos 
relatou que a obesidade é como problema de saúde pública que necessita de tratamento medicamentoso 
muitas vezes, sendo atualmente, as medicações antiobesidade aprovadas para uso a longo prazo pela 
Food US Food e DrugAdministration (FDA) para o tratamento de adultos com IMC ≥ 30 ou ≥ 27 kg/m 
2 com pelo menos uma comorbidade relacionada ao peso, são: liraglutida, orlistat, 
naltrexona/bupropiona, fentermina/topiramato e semaglutida. Conclusão: As medicações antiobesidade 
liraglutida, orlistat, naltrexona/bupropiona, fentermina/topiramato e semaglutida, são eficazes para a 
perda de peso crônica, além de reduzirem desfechos cardiovasculares negativos, já que diminuem as 
complicações relacionadas à obesidade e os fatores de risco do paciente de forma significativa. 

 
 
 

 
Copyright©2022, Ana Beatriz Passos Nunes Carvalho and Amanda Alves Fecury. This is an open access article distributed under the Creative Commons Attribution 
License, which permits unrestricted use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

INTRODUCTION 
 
A obesidade é uma doença crônica, multifatorial, definida pelo 
acúmulo anormal ou excessivo de gordura corporal que leva ao risco 
à saúde do indivíduo, sendo um problema de saúde pública no mundo, 
gerando elevado impacto socioeconômico (WATERS, 2018), sendo 
caracterizada pelo índice de massa corporal maior ou igual a 30 
(MBOGORI et al., 2020). Na obesidade há desequilíbrio entre 
ingestão e gasto energético, sendo seus efeitos deletérios 
multissistêmicos, como resistência à insulina, diabetes mellitus tipo 2, 
hipertensão arterial sistêmica, dislipidemia, doença cardiovascular, 
acidente vascular encefálico, distúrbios do sono, doenças da vesicular  

 
 
biliar, gota, osteoartrite e cânceres - colorretal e próstata em homens e 
de mama, endométrio e vesícula biliar em mulheres (RIAZ et al., 
2018). A etiologia da obesidade envolve aspectos biológicos 
(genética, regulação da ingestão alimentar no eixo cérebro-intestino, 
fatores pré-natais, gravidez, menopausa, condições neuroendócrinas, 
medicamentos, deficiência física, microbiota intestinal, patógenos), 
ambientais (abundância de alimentos, fatores socioeconômicos e 
culturais) e comportamentais (ingestão elevada de calorias, padrões 
alimentares, sedentarismo, atividade física reduzida, sono 
insuficiente, cessação do tabagismo) (HODA, 2017). A estratégia 
fundamental para diminuição do peso corpóreo consiste em alcançar 
um balanço energético negativo, ampliando a prática de exercícios 
físicos e estabelecendo uma dieta com déficit calórico (CANUTO et 
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al., 2020). As diretrizes em relação ao controle da obesidade 
estipulam perda de peso significativa como uma redução de no 
mínimo 5% no peso em relação ao nível basal, associada a melhoria 
de fatores de risco cardiometabólicos (SEO et al., 2019).  
 
Então, devido a reduzida adesão por período prolongado às 
modificações nos hábitos de vida, a maioria dos pacientes com 
obesidade diminui o peso corporal de forma significativa apenas 
quando as medidas farmacológicas são incorporadas ao tratamento 
dessa patologia (CANUTO et al., 2020). Ademais, mesmo que 
consigam perder peso efetivamente, muitos pacientes retornam ao seu 
peso anterior numa média de um a cinco anos (HALL, 2018). 
Atualmente, a maioria das diretrizes de controle da obesidade 
recomendam de forma significativa o tratamento medicamentoso para 
pacientes obesos que não conseguem atingir a perda de peso corporal 
necessária, de acordo com as intervenções no estilo de vida (SEO et 
al., 2019). Atualmente, os fármacos cinco medicamentos 
antiobesidade aprovados para uso a longo prazo pela Food US Food e 
DrugAdministration (FDA) para o tratamento de adultos com IMC ≥ 
30 ou ≥ 27 kg/m 2 com pelo menos uma comorbidade relacionada ao 
peso, são a liraglutida, orlistat, naltrexona/bupropiona, fentermina/ 
topiramato e semaglutida (WILLIAMS, 2020).    
 

MATERIAIS E MÉTODOS 
 
O presente estudo trata-se de uma revisão de literatura, narrativa, 
qualitativa, cujas bases de dados utilizadas para a realização da 
presente pesquisa e seleção dos artigos científicos foram: Electronic 
Library Online (SciELO), Literatura Latino-americana e do Caribe 
em Ciências da Saúde (LILACS) e PubMed. Os Descritores em 
Ciências da Saúde (DeCS) foram utilizados de forma isolada sem 
combinações entre eles, sendo listados a seguir: fármacos 
antiobesidade, obesidade, síndrome metabólica. A busca manual foi 
realizada nos meses de agosto, setembro e outubro de 2022, 
considerando como critérios de inclusão: artigos publicados nas 
plataformas Lilacs, Scielo e PubMed; artigos nos idiomas português, 
espanhol e inglês; artigos disponíveis na íntegra; artigos que se 
adequaram ao tema proposto por essa pesquisa, artigos gratuitos, 
artigos publicados entre 2017 a 2022, trabalhos cuja leitura dos 
resumos e títulos correspondiam aos objetivos dessa pesquisa, estudos 
com desfechos expressos de maneira adequada.  
 
Entre os critérios de exclusão utilizados na pesquisa temos: 
publicações que não se encontravam nas bases de dados citadas 
anteriormente; estudos cujos resultados não se aplicavam aos 
objetivos desse estudo; artigos cujas leituras dos títulos e resumos não 
possuíam relação ao tema do presente estudo; trabalhos científicos em 
idiomas diferentes do português, inglês e espanhol; artigos pagos, 
artigos publicados antes de 2017, artigos cuja metodologia não foi 
descrita de forma correta.  Em relação aos aspectos éticos, pela 
disponibilidade dos dados estarem ao domínio público, não houve a 
necessidade de submissão ao Comitê de Ética em Pesquisa. Além 
disso, os devidos meios de citação e referências necessários foram 
empregados, assim como as técnicas e instrumentos de coletas de 
dados foram feitas a partir da análise detalhada dos artigos 
encontrados. 
 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 
Após incluir os descritores selecionados para busca foram 
recuperados 336 estudos correspondentes nas bases de dados 
descritas, conforme o filtro dos estudos selecionando os idiomas, anos 
de publicação, tipos de estudos, artigos completos gratuitos. Então, 
procedeu-se a análise, restando 136 estudos após seleção manual dos 
critérios de inclusão acima descritos. Após a leitura dos títulos foram 
excluídos 62 estudos, posteriormente procedeu-se a análise dos 
resumos, resultando em exclusão de 30 outros constructos. Por fim 
foram selecionados para leitura integral 44 estudos. Assim, procedeu-
se então a análise do título e resumo dos 44 estudos restantes, sendo 
selecionados todos esses estudos para leitura completa.  

Nesta etapa os artigos foram analisados quanto a eficácia dos 
fármacos antiobesidade; descrição e definição em relação aos 
conceitos principais mensurados pelo presente estudo, como 
obesidade e sobrepeso; benefícios da terapêutica farmacológica para 
melhor controle da obesidade; descrição dos tratamentos clínicos 
convencionais para tratamento da obesidade (NILSON et al., 2020). 
O excesso de peso acomete mais de 50% dos brasileiros (NILSON et 
al., 2020), de acordo com a Organização Mundial de Saúde e 
Ministério da Saúde em 2014, 52,5% da população adulta do Brasil 
sofre com essa situação. Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e 
Estatística em 2015, a prevalência de sobrepeso entre adultos do sexo 
feminino e sexo masculino foi de 58,2%, e 55,6%, respectivamente 
(PEREIRA et al., 2017). Sobre a obesidade no Brasil, sua prevalência 
foi de 11,8% em 2006 para 18,9% em 2016, segundo dados do 
Ministério da Saúde (PEREIRA et al., 2017). A obesidade é um 
problema de saúde pública cuja prevalência triplicou nos últimos 45 
anos (OMS, 2021). Em 2015, aproximadamente 604 milhões de 
adultos (12%) do mundo apresentavam obesidade (TREMMEL et al., 
2017). Essa patologia está relacionada a altos gastos no setor de saúde 
(TREMMEL et al., 2017), prioritariamente devido às práticas 
terapêuticas que envolve uma patologia crônica, devido sua 
assistência multidisciplinar e integral que deve ser estabelecida, assim 
como pelo absenteísmo e diminuição da empregabilidade (OCDE, 
2019). Atualmente, cinco medicamentos antiobesidade, sendo eles a 
liraglutida, orlistat, naltrexona/bupropiona, fentermina/topiramato e 
semaglutida, aprovados para uso a longo prazo pela Food US Food e 
DrugAdministration (FDA) para tratamento de adultos com IMC ≥ 30 
ou ≥ 27 kg/m 2 com pelo menos uma comorbidade associada ao peso 
(WILLIAMS, 2020).  
 
Liraglutida: É um agonista do receptor do peptídeo-1 semelhante ao 
glucagon (GLP-1), aprovado para controle crônico do peso corporal.  
O GLP-1 é um hormônio secretado pelas células L intestinais, que 
cauestímulo dependente de glicose para secreção de insulina, retardo 
do esvaziamento gástrico e supressão do apetite (DRUCKER, 2018). 
Para controle da obesidade, a dosagem começa em 0,6 mg/dia sendo 
titulada até 3,0 mg/dia (WHITTEN, 2016). A liraglutida possui 
eficácia comprovada para perda de peso corpóreo crônico em muitos 
estudos, incluindo um de fase 2 e quatro estudos fase 3a, 
randomizados e multicêntricos de grande escala denominados 
Satietyand Clinical Adiposity- LiraglutideEvidence - SCALE (PI-
SUNYER et al., 2015; DAVIES et al., 2015; BLACKMAN et al., 
2016), SCALE ObesityandPrediabetesandScale-Maintenance 
(WADDEN et al., 2013), SCALE-Diabetes incluiu pacientes com 
diabetes tipo 2 (DAVIES et al., 2015) e SCALE SleepApnea 
analisaram aqueles com apneia obstrutiva do sono. (BLACKMAN et 
al., 2016).  
 
Em todos esses estudos, a liraglutida gerou perda de peso média de 
5,2 kg subtraída do placebo em um ano, com 63% dos participantes 
atingindo perda de peso igual ou superior a 5%, que incluiu 34% 
atingindo perda maior ou igual a 10% (KHERA et al., 2016). A 
liraglutida, comparada ao placebo, foi associada a reduções de 15,7 
mg/dL na glicemia de jejum, 0,5% na hemoglobina glicada e 2,8 
mmHg na pressão arterial sistólica (KHERA et al., 2018). Alguns 
estudos também demonstraram diminuição das taxas lipídicas em 
jejum (PI-SUNYER et al., 2015; BLACKMAN et al., 2016; KHERA 
et al., 2018). Outros estudos já demonstram que a terapia com GLP-1 
diminui uma média de peso corporal de 3,2 kg e melhora o controle 
glicêmico (redução de hemoglobina glicada em aproximadamente 
1%), nível de colesterol e pressão arterial (JORDAN et al., 2014). 
 
Orlistat: Inibidor da lipase gástrica e pancreática e diminui absorção 
de gordura da alimentação em até 30% (HENNESS, 2006). Nos 
Estados Unidos da América, foi aprovado inicialmente como terapia 
adjuvante em dietas hipocalóricas e para elevar a prática de exercício 
físico (KIM et al., 2020). É o único fármaco antiobesidade aprovado 
pela FDA para adolescentes (12 a 17 anos de idade), estando 
disponível na apresentação de 120 mg ou 60 mg, ambos tomados três 
vezes/dia acompanhando refeições que tenham gordura (CHAO et al., 
2020). Diversos ensaios clínicos randomizados analisaram seu efeito 
comparando-o ao placebo por período superior ou igual a um ano 
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(KHERA et al., 2016; 2018). Esse fármaco, associado às alterações 
do estilo de vida, gerou perda ponderal média de 2,6 kg subtraída do 
placebo em um ano; 45% dos participantes atingiram perda de peso 
maior ou igual a 5%, que incluiu 20% com perda maior ou igual a 
10% (KHERA et al., 2016).  
 
Uma metanálise evidenciou que em um ano, orlistat, comparado ao 
placebo, foi associado à redução da glicemia de jejum em 8,0 mg/dL 
e diminuição da hemoglobina glicada em 0,4% (KHERA et al., 
2018). Também resultou em redução de 8,7 mg/dL no colesterol 
LDL, 1,7 mm/Hg na pressão arterial sistólica e 1,6 mm/Hg na pressão 
arterial diastólica (CHAO et al., 2020). Assim, um dos maiores e mais 
longos ensaios de orlistat, conhecido como XENical na Prevenção do 
Diabetes em Indivíduos Obesos (XENDOS), foi um estudo duplo-
cego que durou quatro anos, onde 3.305 indivíduos com obesidade 
foram aleatoriamente designados para mudar o estilo de vida, 
associado ao uso de 120 mg de orlistat ou placebo três vezes/dia 
(TORGERSON et al., 2004).  
 
Logo, no estudo XENDOS, a perda de peso média foi 
significativamente maior com uso do orlistat em relação ao placebo - 
5,8 kg e 3 kg respectivamente (TORGERSON et al., 2004). Além 
disso, a incidência cumulativa de diabetes foi de 6,2% nos 
participantes tratados com orlistat, sendo significativamente menor 
em relação aos 9% do grupo placebo (HEYMSFIELD et al., 
2000). Isso correspondeu a uma diminuição de risco de 37,3% 
(CHAO et al., 2020). Uma meta-análise que analisou trinta e três 
ensaios clínicos randomizados apresentou uma redução média no 
peso corporal de 2,12 kg, embora a duração da terapia tenha variado 
de dois meses a três anos (SAHEBKAR et al., 2017).  
 
Naltrexona/Bupropiona: A naltrexona e bupropiona foram aprovadas 
pelo FDA como medicamentos individuais antes da aprovação do 
medicamento combinado para controle do peso crônico. A naltrexona, 
um antagonista opióide, foi originalmente aprovada para tratar 
dependência por álcool e opioides (KRYSTAL et al., 2001). A 
bupropiona, um antidepressivo e inibidor de recaptação de 
norepinefrina e dopamina, foi aprovada para depressão, transtorno 
afetivo sazonal e para cessação do tabagismo (FOLEY, 2006).  
 
Na combinação há 8 mg de naltrexona e 90 mg de bupropiona. A 
dosagem inicia com uso de um comprimido pela manhã por uma 
semana, posteriormente na segunda semana, é adicionado o uso de 
um comprimido à noite. Assim, inclui um comprimido por semana até 
alcançar dois comprimidos usados duas vezes ao dia na semana 4, 
para manutenção de dose diária total de 32 mg de naltrexona e 360 
mg de bupropiona (GREENWAY et al., 2009). A resposta ao 
tratamento com naltrexona/bupropiona deve ser mensurada após 12 
semanas na dose de manutenção e descontinuada se perda de peso 
igual ou maior que 5% não seja atingida. A combinação dessas 
substâncias é feita com objetivo de atuação sinérgica nos circuitos de 
dopamina do hipotálamo e mesolímbico com objetivo principal de 
supressão do apetite embora o mecanismo de sua ação combinada não 
seja claro (GREENWAY et al., 2009). 
 
Acredita-se que ambas as drogas manifestam um efeito sinérgico na 
supressão dos centros de fome localizados no hipotálamo. Em um 
estudo de fase 3 multicêntrico, randomizado, duplo-cego, controlado 
por placebo com 1.742 pacientes, a alteração média no peso corporal 
foi de menos 6,1% em comparação a menos 1,3% no grupo placebo 
(GREENWAY et al., 2010). A eficácia da naltrexona/bupropiona foi 
testada no programa ContraveObesityResearch (COR), que incluiu 
quatro ensaios de fase 3 com duração de 56 semanas, multicêntricos, 
randomizados, duplo-cegos, controlados por placebo. COR-I 
(GREENWAY et al., 2010), COR-II (APOVIAN et al., 2013), e 
COR-modificação comportamental - BMOD (WADDEN et al., 2011) 
focavam na redução de peso diante da obesidade não complicada ou 
obesidade com hipertensão controlada e/ou dislipidemia (KHERA et 
al., 2016). COR-Diabetes avaliou pacientes com sobrepeso/obesidade 
e diabetes tipo 2 (HOLLANDER et al., 2013).  
 

Nos quatro estudos, a perda de peso corpórea diminuída do placebo 
foi de 5 kg e 55% dos participantes conseguiram uma perda de peso 
igual ou maior a 5%, incluindo 30% que perderam peso igual ou 
maior que 10% (KHERA et al., 2016). 
 
Fentermina/Topiramato: A fentermina e topiramato foram 
aprovados pelo FDA como medicamentos individuais antes da 
aprovação do produto combinado para controle de peso crônico em 
2012. A fentermina é um anorexígeno de amina simpaticomimética 
aprovado em 1959 para tratar obesidade a curto período - inferior a 
três meses (SINGH, 2015). O topiramato é um antiepiléptico que 
modifica canais de sódio e cálcio e tem como alvo as vias mediadas 
pelo ácido gama-aminobutírico (SINGH, 2015). O uso do topiramato 
também é aprovado para o tratamento da epilepsia e profilaxia da 
enxaqueca. O mecanismo exato de ação para perda de peso não é 
totalmente elucidado (SHIN, 2013). Essa combinação é iniciada com 
dose de 3,75 mg de fentermina e 23 mg de topiramato, uma vez ao dia 
pela manhã, ampliada para dose recomendada de 7,5 mg/46 mg 
(SHIN, 2013). A dose pode ser ampliada para 15 mg/92 mg se perda 
de peso de 3% não for alcançada após uso por doze semanas. O 
medicamento deve ser descontinuado após doze semanas se perda de 
peso de 5% não for alcançada após alcançar 15 mg/92 mg (CHAO et 
al., 2020).  
 
A eficácia da perda ponderal de fentermina/topiramato foi evidente 
em quatro estudos fase 3, estudos EQUATE (ARONNE et al., 
2013), EQUIP (ALLISON et al., 2012), CONQUER (GADDE et al., 
2011) e SEQUEL (GARVEY et al., 2012). Em uma meta-análise, que 
durou um ano, houve perda de peso diminuída do placebo de 8,8 kg 
com uso dessa combinação, com 74% dos participantes com perda de 
peso igual ou superior a 5%, incluindo 54% desses, que atingiram 
uma perda de peso maior ou igual a 10% (KHERA et al., 2016). A 
medicação produziu uma diminuição subtraída do placebo de 4,2 
mg/dL no LDL e aumento de 2,2 mg/dL no HDL colesterol. O 
declínio na pressão arterial sistólica foi de 3,7 mm Hg e na pressão 
arterial diastólica foi de 1,4 mm Hg em relação ao placebo (KHERA 
et al., 2018). 
 
Semaglutida: Análogo do peptídeo-1 semelhante ao glucagon de ação 
prolongada, aprovado pelo FDA e pela EMA para tratamento do 
diabetes tipo 2 e está disponível para administração por via 
subcutânea, sendo aplicada uma vez por semana ou através da 
administração oral utilizada uma vez por dia (KUSHNER et al., 
2020). Assim, dois grandes estudos de doenças cardiovasculares de 
fase 3a conduzidos para investigar os efeitos da semaglutida 
subcutânea e oral nos desfechos cardiovasculares maiores em 
pacientes com diabetes tipo 2 e alto risco cardiovascular (HUSAIN et 
al., 2019). Um estudo fase 2 com uso de semaglutida injetável em 
pacientes obesos foi concluído, cujos participantes que receberam 
semaglutida 0,4 mg ao dia tiveram perda de peso em 13,8% 
comparando aos 7,8% para liraglutida 3,0 mg/dia e redução do peso 
em 2,3% comparado ao placebo (O'NEIL et al., 2018).  
 
Os estudos clínicos fase 3 de semaglutida por via subcutânea para 
pacientes com sobrepeso ou obesidade, chamados coletivamente de 
ensaios do efeito do tratamento da semaglutida em pessoas com 
obesidade (STEP), estão atualmente em andamento (KUSHNER et 
al., 2020). Um estudo de resultados cardiovasculares, o estudo 
SemaglutideEffectson Cardiovascular Outcomes in People 
withOverweightorObesity (SELECT), também está em andamento 
(RYAN et al., 2020).  

 
Tirzepatida: Polipeptídeo inibidor gástrico/agonista GLP-1, sendo 
outro fármaco antiobesidade em testes atualmente nos estudos fase 3. 
Está em andamento um estudo fase 3 de resultados de doenças 
cardiovasculares com uso dessa medicação em portadores de diabetes 
mellitus tipo 2 e doença cardiovascular aterosclerótica (PILITSI et al., 
2019; DE SOUSA GUIMARÃES et al., 2022). Outros medicamentos 
que estão sendo avaliados para obesidade em ensaios clínicos de fase 
3 incluem setmelanotida (agonista do receptor de melanocortina-4) e 
exenatida (análogo de GLP-1). Mas ainda não há dados em relação ao 
desfecho de doenças cardiovasculares associados ao uso desses 
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fármacos (PILITSI et al., 2019; DE SOUSA GUIMARÃES et al., 
2022). 
 

CONCLUSÃO 
 

As medicações antiobesidade liraglutida, orlistat, naltrexona/ 
bupropiona, fentermina/topiramato e semaglutida, são eficazes para a 
perda de peso crônica, de acordo com diversos estudos conceituados 
em relação ao tema, além de serem efetivos na redução de desfechos 
cardiovasculares negativos, já que diminuem as complicações 
relacionadas à obesidade e os fatores de risco do paciente de forma 
significativa. Nesse sentido, estudos adicionais em desenvolvimento e 
futuros, corroboram para uma melhor análise dos efeitos colaterais, 
cardiovasculares e eficácia dos fármacos antiobesidade. 
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