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AS VANTAGENS DO ORLISTAT SOBRE A SIBUTRAMINA NO
TRATAMENTO DA OBESIDADE EM RELACAO AOS SEUS EFEITOS
COLATERAIS

Orlistat's advantages over sibutramine in the treatment of obesity in relation to its side effects

Estefania de Jesus Alvest, Camila Vicente de MirandaZ

RESUMO

A obesidade é caracterizada pelo acimulo excessivo de tecido adiposo no corpo. E considerada uma doenga causada por multiplos fatores, dependente da
interacdo de fatores genéticos, metabélicos, sociais, comportamentais e culturais, estando na maioria das vezes relacionada ao abuso de ingestdo calérica e
ao sedentarismo. Atualmente é descrita como um grave problema de salide pdblica mundial e no Brasil a prevaléncia é de 4 a cada 10 individuos. Esse dado
pode ser atribuido as rotinas sobrecarregadas dos dias atuais que resultam na falta de tempo e disposicao para realizagdo de atividade fisica e no maior
consumo de alimentos industrializados hipercaléricos, consequentemente o individuo opta pela procura de métodos que proporcionam solugbes mais
imediatas, como por exemplo o tratamento farmacolégico. Este trabalho buscou reunir estas informagdes por meio uma revisdo baseada em buscas detalhadas
na literatura, com o intuito de esclarecer as principais a¢des do Orlistat no tratamento da obesidade. Utilizou-se as bases de dados Google académico, Scielo,
Pubmed e o portal do Ministério da Sadde. O objetivo deste estudo foi descrever os efeitos emagrecedores do Orlistat e suas vantagens como tratamento
farmacolégico da obesidade. O Orlistat apresenta vantagens na sua utilizagdo quando comparado com a Sibutramina, utilizados na perda de peso, pois em
baixas doses ele ndo consegue ser absorvido pela corrente sanguinea, tornando-se um farmaco seguro e com poucas interagdes medicamentosas, e por nao
atuar no Sistema Nervoso Central, torna-se incapaz de causar dependéncia quimica e tem efeitos indiretos relacionados ao controle de presséo arterial,
melhora da glicemia de jejum, diminuicéo da incidéncia de diabetes e de doengas cardiacas em pacientes de alto risco.
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ABSTRACT

Obesity is characterized by the excessive accumulation of adipose tissue in the body. It is considered a disease caused by multiple factors, dependent on the
interaction of genetic, metabolic, social, behavioral and cultural factors, being most often related to the abuse of caloric intake and sedentary lifestyle. It is
currently described as a serious public health problem worldwide and in Brazil the prevalence is 4 in every 10 individuals. This data can be attributed to
today's overloaded routines that result in lack of time and willingness to perform physical activity and increased consumption of high-calorie processed
foods, therefore, the individual chooses to search for methods that provide more immediate solutions, such as for example pharmacological treatment. This
work sought to gather this information through a review based on detailed searches in the literature, in order to clarify the main actions of Orlistat in the
treatment of obesity. The academic Google, Scielo, Pubmed databases and the Ministry of Health portal were used. The aim of this study was to describe the
slimming effects of Orlistat and its advantages as a pharmacological treatment for obesity. Orlistat has advantages in its use when compared to Sibutramine,
used in weight loss, because at low doses it cannot be absorbed into the bloodstream, making it a safe drug with few drug interactions, and because it does
not act in the system Central Nervous, it becomes incapable of causing chemical dependency and has indirect effects related to blood pressure control,
improvement in fasting blood glucose, decrease in the incidence of diabetes and heart disease in high-risk patients.
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INTRODUCAO

A obesidade é caracterizada pelo acimulo excessivo
de tecido adiposo no corpo, que é considerada uma doenca
com multiplas causas e dependente da interacdo de fatores
genéticos, metabdlicos, sociais, comportamentais e culturais,
na maioria dos casos associada ao abuso de ingestdo caldrica
e ao sedentarismo. Atualmente é descrita como um grave
problema de salde publica mundial, responsavel pelo
aumento substancial da morbimortalidade *-2.

O Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE), divulgou dados da Pesquisa Nacional de Salde
(PNS) de 2019, realizada em parceria com o Ministério da
Salde que quatro em cada dez brasileiros apresentavam
excesso de peso, a Ultima informacdo do IBGE é que agora
sdo seis em cada dez brasileiros 3.

Esses nimeros alarmantes podem ser atribuidos as
rotinas sobrecarregadas dos dias atuais que resultam na falta
de tempo e disposic¢do para realizacdo de atividade fisica, na
escolha de alimentos faceis e praticos de serem preparados e
consumidos, que em sua maioria sdo alimentos
industrializados hipercal6ricos. Sendo assim, ocasionando a
procura por métodos que proporcionam solucdes mais
imediatas, como por exemplo o tratamento farmacoldgico “.

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) descreve
gue medidas devem ser tomadas de forma imediata, para que
ndo haja o agravamento da saude, por conta do sobrepeso e
obesidade que estdo associados a mortalidade prematura,
morbidade cronica, diabetes, doencas cardiacas, osteoartrite
e céancer. Considerando essa situacdo, a prevengdo da
obesidade e do sobrepeso ganha cada vez mais destaque por
meio de medidas como praticas de exercicios fisicos,
educacdo alimentar e tratamento medicamentoso > ©.

O tratamento medicamentoso esta indicado quando
o Indice de Massa Corpérea (IMC) for maior ou igual a 30
kg/m? ou quando o IMC for maior ou igual a 25 ou 27 kg/m?,
em pacientes com presenca de comorbidades, além de
historico de falha na tentativa de perda de peso com o
tratamento ndo farmacolégico 7 8.

Atualmente no Brasil os Unicos emagrecedores orais
liberados para o tratamento da obesidade sdo a Sibutramina e
o0 Orlistat. Recentemente a Lei 13.454 de 2017 que autorizava
producgdo, a comercializacdo e o consumo dos anorexigenos
sibutramina, anfepramona, femproporex e mazindol foi
revogada. Estes medicamentos ja haviam sido proibidos pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) ainda
em 2011 diante das evidéncias cientificas disponiveis na
época °. A Unica excecdo foi a sibutramina que continua
disponivel no mercado.

O uso de farmacos como coadjuvantes no processo
de emagrecimento evidencia um debate sobre a
seguranca/risco do uso de medicamentos no tratamento do
sobrepeso e obesidade que vem mobilizando a comunidade
cientifica para maiores estudos sobre estes medicamentos.
Desta forma este trabalho apresenta como objetivo o destaque
das vantagens na utilizagdo do Orlistat quando comparado a
Sibutramina levando em consideracéo os efeitos colaterais *°.

METODOLOGIA

O trabalho foi realizado por meio de uma revisdo de
literatura, através de processos que foram feitos em seis
etapas como: delimitacéo e escolha do tema, busca nas bases
de dados, coleta de dados e categorizacdo, pesquisa e
apreciacdo de artigos incorporados na revisdo, discusséo e
apresentacdo dos resultados de forma descritiva. Para atingir
0 objetivo do estudo foi realizado uma pesquisa nas bases de
dados eletrdnicos Google académico, Scientific Electronic
Library (Scielo), Pubmed, Portal da ANVISA e Ministério da
Saude.

Para o desenvolvimento da pesquisa foram utilizadas
as seguintes palavras chaves: “Emagrecedores, Mecanismo
de Acdo, Obesidade e Orlistat”, pesquisadas separadamente
e utilizando suas combinagfes, 0 que resultou em um
quantitativo inicial de 1290 trabalhos, que foram
selecionados por meio de critérios de inclusdo e exclusao.

Desta forma os critérios utilizados para inclusao
foram através de publicacdes nos idiomas portugués e inglés
realizadas entre o periodo de 2011 a 2021, que contribuiram
para selecdo de artigos, revistas, monografias, dissertacfes e
teses que abordavam assuntos sobre tratamento para
Obesidade e suas reacdes, e as vantagens que o Orlistat
apresenta diante da Sibutramina que é classificada também
como um medicamento emagrecedor, mas que apresenta
maiores reacdes adversas diante do seu uso.

Os critérios de excluséo aplicados foram por meio de
trabalhos que ndo contribuiram de forma descritiva ou
publicados fora do periodo determinado e que apds a leitura
verificou-se a divergéncia com o tema proposto, bem como,
0s que ndo possuiam rigor metodoldgico que permitisse a
reproducdo do estudo. Totalizando 21 trabalhos utilizados
para a elaboracdo desta revisdo de literatura.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O tratamento farmacolégico ndo cura a obesidade,
mas pode amenizar a doenca além de diminuir as
comorbidades associadas a ela. Mas, mesmo assim 0 sucesso
do tratamento principal deve ser baseado na perda de peso
12 Ainda, assim a maioria das pessoas utilizam
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medicamentos emagrecedores como tratamento da
obesidade. Dentre esses medicamentos, os mais utilizados a
longo prazo séo o Orlistat e Sibutramina.

Segundo Silva e colaboradores'®, a sibutramina age
no Sistema Nervoso Central (SNC), com acdo diminuidora
de apetite e proporcionando uma sensacdo de saciedade
reduzindo a fome. Sobretudo ela é ligada a alguns efeitos
adversos graves como mudanca no humor, hipertenséo,
insdnia e dependéncia quimica e psiquica.

De acordo com Dutra e colaboradores!, constatou-
se que pessoas que utilizaram sibutramina se sentiram
saciadas por um periodo de tempo maior e perderam peso
muito rapido, por causa da diminuicdo do apetite. Em sua
pesquisa foi possivel evidenciar que ap6s o consumo da
sibutramina 50% dos pacientes relataram reacGes adversas,
as mais detectadas foram: taquicardia, boca seca, insénia,
irritabilidade, cefaleia e mal-estar. Ele refor¢a que pacientes
com depressdo, arritmia cardiaca, acidente vascular cerebral
e insuficiéncia cardiaca congestiva ndo podem fazer uso de
sibutramina.

Um estudo multicéntrico chamado de Sibutramine
Cardiovascular Outcomes (SCOUT) apontou que houve um
aumento do risco relativo de ocorréncias cardiovasculares em
usudrios da sibutramina?®®.

Por outro lado, o Orlistat é um farmaco reversivel de
longa atuacdo e ao contrério de outros medicamentos para
emagrecer ele ndo atua no sistema nervoso central
suprimindo o apetite, ele atua no sistema digestivo, mais
propriamente no limen do trato gastrointestinal. Ao se ligar
de maneira irreversivel no sitio ativo da lipase, o Orlistat faz
com que cerca de 30% de toda a gordura ingerida permaneca
ndo digerida e, portanto, ndo absorvida. Atualmente é o Unico
inibidor de lipases gastricas e pancreaticas aprovado para a
perda de peso no mercado.

Segundo Santos, Silva & Modesto? o uso do Orlistat
na dosagem de 120mg administrado 1 vez ao dia reduz a
absorcdo de gordura em até 30% limitando a oferta de
gordura e calorias aos tecidos corporais. Menos do que 1%
do medicamento é absorvido e ndo h& acdo no sistema
nervoso central e isso o torna um farmaco seguro com poucas
interacdes medicamentosas e, incapaz de causar dependéncia.
Ainda segundo o autor o Orlistat possui alguns efeitos
benéficos como o controle da pressdo arterial, melhora da
glicemia de jejum, diminuicdo da incidéncia de diabetes e de
doencas cardiacas em pacientes de alto risco, sendo assim,
indicado em casos de obesidade associada a outros fatores de
risco.

Corroborando com o estudo, Souza e
colaboradores?’, afirma que a utilizacdo do Orlistat deve ser

associada a restricdes caldricas gordurosas. O medicamento
demonstra-se eficaz na perda de peso em individuos obesos
ndo diabéticos, assim como também apresenta reducdes
insulinémicas e reducdes da glicemia. Sem efeito a nivel
central, se torna uma escolha consideravel em pacientes com
distarbios psiquicos e que fazem uso de medicamentos
antidepressivos.

Outro estudo de importancia mundial é o XENDOS
study, que avaliou o tratamento com Orlistat na manutencéo
da perda de peso em longo prazo, além de investigar o
possivel efeito desta droga na prevencdo do diabetes mellitus
(DM) tipo 2 em pacientes obesos com graus variaveis de
toler&ncia a glicose. Este trabalho foi conclusivo com relacéo
a eficécia e seguranca do Orlistat. Foram randomizados 3.305
pacientes para receber placebo ou Orlistat em trés doses
diarias de 120 mg. Todos os pacientes foram estimulados a
modificar o estilo de vida (dieta hipoenergética e atividade
fisica). No primeiro ano a perda média de peso foi maior com
Orlistat em relacdo ao placebo (10,6 kg vs. 6,2 kg) e até o fim
dos 4 anos (-5,8 vs -3,0 kg) 8.

No estudo, observou-se uma maior reducdo da
pressdo arterial nos pacientes tratados com Orlistat, que se
correlacionou com a maior perda de peso atingida e mantida
em longo prazo. Os eventos adversos mais associados ao uso
do Orlistat citados nos estudos revisados foram esteatorréia,
urgéncia fecal, aumento no nimero de evacuacdes por dia,
incontinéncia fecal, flatuléncia, flatos com descarga oleosa,
nausea, vomitos e dor abdominal.

O wuso do Orlistat também foi associado
ocasionalmente com a reducdo dos niveis séricos de
vitaminas lipossolUveis, principalmente D e E *°. Devido ao
seu mecanismo de ag&o, pois caso a ingestdo de gordura seja
exacerbada, pode provocar diarreias e incontinéncia fecal,
interferindo, dessa forma, na absorcdo destas vitaminas
lipossollveis, sendo necessaria uma recomendacdo dietética
e/ou uma suplementacdo medicamentosa para a maioria dos
pacientes para retornar esses valores a normalidade.

A base para o tratamento da obesidade sempre
comega com a mudanca de habitos alimentares, onde a dieta
passa a ser hipocaldrica com reducdo da ingestao de gorduras
e acgUcares, principalmente, associada a pratica de exercicios
fisicos regulares. E preciso ressaltar que 0 acompanhamento
dos pacientes por profissionais da area é muito importante.
Caso essas medidas ndo sejam suficientemente eficazes, em
se tratando de pacientes com sobrepeso associado a outra
comorbidade, ou obesos considera-se a introducdo de um
tratamento farmacol6gico concomitante que deve ser sempre
embasado em diagnéstico clinico.
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O Orlistat é eficaz no controle do peso, recomendado
tanto para a perda quanto para prevencdo de novo ganho de
peso. Este medicamento pode ser adquirido sem receita
médica. O inicio da acdo ocorre entre 24 - 48 horas apos
administracdo, sua absorcdo € minima, cerca de 1%,
tornando-o assim um farmaco seguro. A excrec¢do, quase que
em sua totalidade, é fecal (aproximadamente de 97%), sendo
que 83% ¢ eliminado inalterado. A metabolizacdo ocorre
principalmente na parede gastrintestinal e a excrecdo total
demora de 3 a 5 dias %°.

Da Cunha e colaboradores?® realizaram uma
pesquisa em que demonstrou que a sibutramina ¢é
majoritariamente o farmaco mais utilizado para
emagrecimento. No entanto, os seus efeitos colaterais
envolvem dor de cabeca, boca seca, nausea, sudorese,
dispneia, constipacdo intestinal, vertigem, dor nas costas,
anorexia, alteracdo no paladar, parestesia, dismenorreia,
aumento da frequéncia cardiaca, hipertensao arterial, pressao
arterial sistolica e diastdlica de repouso.

Além da dependéncia, as anfetaminas causam
toleréncia com seu uso abusivo, e exigem do organismo
maiores doses para atingir o efeito desejado. Isso acontece
tanto na tolerancia crénica quanto na aguda, porém na aguda
ha a taquifilaxia, ou seja, esgotamento do efeito terapéutico
do medicamento pela repeticdo das doses, podendo levar o
paciente a overdose?™.

Diante desta gama de efeitos colaterais da
sibutramina citados neste trabalho, o Olistat se sobressai em
relacdo aos efeitos colaterais, pois mesmo o farmaco
possuindo tais efeitos, a gravidade dos mesmos ndo se
compara com a sibutramina. Sendo o Orlistat uma droga mais
segura para utilizacdo em varios grupos de pacientes como
por exemplo os cardiopatas.

De toda forma, a prescrigdo de medicamentos para
perda ou manutencdo de peso deve ser criteriosa e algumas
caracteristicas sdo imprescindiveis para que tenha utilidade
no tratamento da obesidade. S&o elas: demonstrar potencial
para reduzir o peso corpéreo e conduzir a melhorias das
comorbidades; possuir efeitos colaterais toleraveis e/ou
transitorios; ndo apresentar propriedades de dependéncia;
possuir eficacia e seguranca mantidas em longo prazo e ter
um custo razoavel.

Os medicamentos ndo devem ser utilizados com
finalidades estéticas sendo recomendado o aconselhamento
nutricional e tratamento comportamental, uma vez que 0 uso
das drogas néo garante a eficacia na perda ou no controle do
peso apos a cessagdo da terapia medicamentosa. Apesar dos
resultados satisfatorios, a utilizacdo da farmacoterapia ndo é
suficiente para deter os avancos da epidemia de obesidade,

devendo-se levar em conta o estilo de vida com modificagdes
comportamentais que incluem uma alimentacdo saudavel
aliada a pratica de atividade fisica. A interacdo de todas as
modalidades de tratamento e o reconhecimento da
farmacoterapia segura como coadjuvante tem mais
resultados.

CONSIDERACOES FINAIS

O Orlistat se apresenta como sendo uma das drogas
mais seguras no tratamento da obesidade, pois além de
proporcionar a perda de peso ele tem outros efeitos benéficos
secundarios como a melhora da glicemia, controle no
diabetes tipo 2 e redugdo do risco de desenvolvimento da
diabetes em individuos obesos com tolerancia a glicose.
Além disso, esta associado com a melhora da presséo arterial
e diminuicdo do colesterol a niveis mais baixos do que os
esperados com a perda de peso.

Ademais o Orlistat ndo tem efeito no sistema nervo
central, tendo como seu modo de atuacdo mais restrita ao
sistema gastrointestinal, mais uma vantagem quando
comparado aos demais medicamentos emagrecedores
disponiveis no mercado. Isso faz com que o0 medicamento ndo
cause dependéncia alguma o que facilita o desmame que é a
reducdo gradual de dosagem até a retirada total do tratamento
medicamentoso.

Em contra partida a Sibutramina apesar de ser
considerada pela ANVISA um medicamento que apresenta
maior beneficio do que risco ela ainda assim tem a
apresentacdo de muitos efeitos colaterais, tanto que a
substancia tem maiores exigéncias na hora da dispensacdo, o
farmaco s6 pode ser comercializado mediante receita médica
controlada isso porque a substancia faz parte da lista de
remédios que podem causar dependéncia.
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