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“‘Nao se canse de fazer o bem, pois no tempo certo colhera se ndo desanimar”
- Galatas 6:9
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1 FUNDAMENTAGAO TEORICA

1.1 Obesidade: conceito e contextualizagao

De acordo com Radaelli; Pedroso; Medeiros (2016) a obesidade se manifesta
pelo excesso de gordura acumulada nos tecidos do corpo, que podem ser resultado
do consumo excessivo de alimentos ricos em carboidratos e lipideos, predisposicao
genética, sedentarismo e fatores ambientais. A Organizagdo Mundial de Saude (OMS)
reconhece a obesidade como um grave problema de saude publica, que atinge mais

de 1 bilhdo de pessoas no mundo, acometendo criangas, adolescentes e adultos.

De acordo com a Pesquisa Nacional de Saude (PNS, 2020), atualmente mais
da metade dos adultos apresentam excesso de peso (60,3%, o que
representa 96 milhdes de pessoas), com prevaléncia maior no publico
feminino (62,6%) do que no masculino (57,5%). Um em cada cinco
adolescentes com idades entre 15 e 17 anos estava com excesso de peso
(19,4%) e 6,7% estavam com obesidade. Em 2021, dados do Relatério
publico do Sistema Nacional de Vigilancia Alimentar e Nutricional mostram
que, das criangas acompanhadas na Atencao Primaria a Saude, 15,8% dos
menores de 5 anos e 33,9% das criangas entre 5 e 9 anos tinham excesso
de peso, e dessas, 7,6% e 17,8%, respectivamente, apresentavam obesidade
segundo o Iindice de Massa Corporal (IMC) para idade. Quanto aos
adolescentes acompanhados na APS em 2021, 32,7% e 13,0%
apresentavam excesso de peso e obesidade, respectivamente (Brasil, 2022).

A classificagdo da obesidade é feita utilizando o indice de Massa Corporal
(IMC), que calcula se o individuo esta no peso ideal, através da relagdo de peso e
altura, sendo util para avaliar riscos de doencas relacionadas ao peso e acompanhar
o processo de emagrecimento. Os resultados obtidos através do calculo sao
expressos em uma tabela, onde podemos identificar se o individuo esta abaixo ou
acima do peso, conforme figura 1 (Brito, 2023).

Figura 1: Classificagao do IMC e sua relagao a obesidade.
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Segundo Hill; Wyatt; Peters (2012), o controle de peso e apetite sao
influenciados por uma série de fatores determinantes, sendo cruciais para abordar
questdes relacionadas a obesidade. Os determinantes fisiologicos de peso e apetite
podem ser relacionados a genética, que desempenha um papel significativo na
regulacdo do peso e apetite e que podem afetar a eficiéncia que o corpo processa
nutrientes e armazena gordura; balango nutricional que tem influéncia no controle do
peso e apetite, levando a macronutrientes e micronutrientes liberarem hormdnios; e
neurotransmissores que regulam a fome e estimulam a saciedade.

A obesidade pode levar a diversas doengas cardiovasculares (hipertensao
arterial, doenga cardiaca coronariana, acidente vascular cerebral, insuficiéncia
cardiaca), diabetes do tipo 2, problemas respiratorios (apneia do sono, asma),
problemas osteoarticulares, doencas hepaticas (esteatose hepatica ndo alcodlica),
cancer, outras condigdes como calculo (pedra) na vesicula, refluxo gastroesofagico e
problemas de saude mental (Moreira et al., 2021).

Dentre os fatores determinantes no controle do peso e apetite citados acima,
esta o sistema neuroenddcrino, que desempenha um papel importante na regulagao

do apetite e metabolismo.

1.1.1 Sistema Nervoso Central: Mecanismos Neuroendocrinos
Silva et al. (2022), propdem que um dos determinantes fisiolégicos da

obesidade sdo os mecanismos neuroendocrinos. No entanto, como os autores
enfatizam, que outros fatores como o comportamento alimentar e falta da pratica de
atividade fisica possuem maior interferéncia sobre o excesso de gordura corporal.

Evidéncias sugerem que a ingestao de nutrientes, bem como o metabolismo
dos mesmos, podem ser controladas ou moduladas por estruturas neurais e por
sistemas neuroquimicos e neuroenddcrinos especificos, envolvendo horménios que
atuam em nucleos hipotalédmicos (Landeiro; Quarantini, 2011).

Estudos demonstraram que no controle neuroendocrino do metabolismo
energeético, os peptideos leptina e insulina atuam como sinalizadores de adiposidade,
transmitindo ao cérebro a quantidade de energia a ser armazenada, sendo apontados
como relevantes para o balango energético do organismo, evitando a perda ou ganho

de gordura corporal (Silva et al., 2022)
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1.1.1.1 Anatomia do hipotalamo
O hipotalamo faz parte do diencéfalo, localizado nas paredes do Il ventriculo e

inferior ao sulco hipotalamico, sendo esse, a delimitagdo em relagdo ao talamo que
esta superiormente. E limitado anteriormente pela |1amina terminal, posteriormente
pelo mesencéfalo e lateralmente pelo subtalamo. Algumas estruturas anatémicas
fazem parte do hipotalamo inferiormente, como o quiasma optico, o tuber cinéreo, o
infundibulo e os corpos mamilares. Apesar de ser uma area pequena, possui diversas
funcdes importantes, relacionadas com as atividades e controle visceral e enddcrino
(Meneses, 2015; Machado; Haertel, 2014).

E constituido por grupos de neurénios denominados nucleos hipotalamicos
(figura 2) e fibras nervosas como o férnix, sendo que este divide o hipotalamo em area
medial e lateral. A area medial possui os principais nucleos hipotalamicos, ja a area
lateral possui menos neurdnios predominando fibras em sentido longitudinal como o
feixe prosencefalico medial que conecta a area septal (prazer) pertencente ao sistema
limbico, e a formagao reticular do mesencéfalo, sendo que muitas dessas fibras
terminam no hipotalamo (Machado; Haertel, 2014).

Figura 2: Nucleos hipotalamicos e fibras nervosas.
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O hipotalamo pode ser dividido em 3 regides, sendo elas o hipotalamo supra
optico, que € localizado na parte superior do quiasma optico e entre as paredes do
terceiro ventriculo indo até o sulco hipotalamico; o hipotalamo tuberal que compreende
toda area localizada acima do infundibulo; e o hipotalamo mamilar que € a area sobre
o corpo mamilar. Além dessas areas, existe mais uma que fica anterior, préxima a
lamina terminal, denominada de area pré-6ptica, porém, como € derivada da vesicula
telencefalica, ndo pertence ao hipotalamo, mas € estudada junto com as outras areas
hipotalamicas, por estar ligada ao hipotalamo supradptico. Esta area apresenta o
orgao vascular da lamina terminal onde funciona como barreira hematoencefalica, e
assim, exerce papel de sensor de sinais quimicos para termorregulagao e
metabolismo salino (Machado; Haertel, 2014).

Dentre os nucleos do hipotalamo, o nucleo arqueado € um dos mais associados
ao controle de gasto energético. Além deste, o nucleo supraquiasmatico, que possui
funcao de regulacdo do ritmo circadiano e o nucleo ventromedial, também estao
relacionados a essa funcgao, pois, apresentam conexdes com o arqueado.

As conexdes do hipotalamo sdo amplas e complexas com varias regides do
sistema nervoso central, através de fibras bem definidas ou difusas, o que dificulta a
identificacdo. Assim, recebe informacdes de todos os sistemas corporais, tanto
sensoriais gerais, viscerais e hormonais. As informacgdes eferentes do hipotalamo
ocorrem através da estimulacdo do sistema nervoso autbnomo por meio dos nervos
cranianos e dos neurbnios pré-ganglionares simpaticos da medula espinal,
estimulacdo hormonal através da glandula hipdfise, e estimulacdo da formacéao
reticular que exerce fungao de atengao, modulacéo da dor e regulagcao do ciclo sono-
vigilia (Machado; Haertel, 2014).

Dentre as fungdes do hipotalamo, esta o controle da homeostase, agindo assim
no funcionamento de diversos 6rgaos, possuindo um papel importante no sistema
nervoso autdbnomo e sistema enddcrino, influenciando em questdes abordadas no dia
a dia, como fome, sede e sexo (Machado; Haertel, 2014).

Machado; Haertel (2014) esclarecem que o hipotalamo por sua vez, possui a
capacidade de controle de fome e saciedade do individuo, fazendo com que o
hipotalamo lateral estimule em grande quantidade a fome. E o nucleo ventromedial e
arqueado cause total saciedade do individuo, assim podendo ocasionar auséncia de
alimentacao, levando o individuo a desenvolver anorexia, ou ocasionar alimentacao

em excesso, levando o individuo a obesidade.
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1.1.1.2 Eixo HPA — Hipotalamo-Hipofise-Adrenal

De acordo com Bernardi et al. (2024) o eixo HPA é um complexo do sistema
neuroenddcrino que induz a liberagao de cortisol, decorrente do estresse, possuindo
fungdes importantes no metabolismo de proteinas, carboidratos e lipidios, atuando
diretamente com o balango energético, sendo assim, o eixo HPA induz a variagédo dos
niveis de cortisol ao longo do dia, tendo em vista que este ciclo se inicia pela manh3,
com um pico elevado e reducdo a noite. Diante disto o autor enfatiza que quando
elevado, causa um aumento de cortisol no estresse cronico, podendo ocasionar um
evento conhecido com hipercortisolismo funcional.

Conforme Bernardi et al. (2024, p. 3):

A interagcdo entre o eixo HPA e o desenvolvimento da obesidade é
multifacetada. Em particular, o cortisol produzido em resposta a ativagdo do
eixo HPA tem efeitos significativos sobre o tecido adiposo, promovendo a
expanséo do tecido adiposo visceral, o qual € metabolicamente mais ativo e
relacionado a um risco maior de complicagdes metabdlicas. Essa associagao
sugere que individuos com maior acumulo de gordura visceral podem
apresentar uma hiperatividade cronica do eixo HPA, o que agrava a produgéo
local de cortisol no tecido adiposo por meio da enzima 11B-hidroxiesteréide
desidrogenase tipo 1 (11B3-HSD1). Essa enzima converte cortisona em
cortisol ativo, ampliando os efeitos do cortisol no tecido adiposo e
exacerbando as alteragdes metabdlicas associadas a obesidade, incluindo
resisténcia a insulina e inflamacéo crénica.

Como propde Tsigos et al. (2020) o eixo HPA possui um papel importante na
obesidade, sendo capaz de influenciar no controle de peso, apetite e gordura corporal,
além disso, quando o eixo HPA ¢é ativado é capaz de liberar a corticotropina (ACTH)
através da hipofise e através do cortex adrenal. Entretanto, os autores afirmam que,
apesar de ser essencial para que ocorra o metabolismo energético e a homeostase,
quando elevado, pode influenciar o ganho de peso e a evolugao da obesidade.

Segundo Marcondes-De et al. (2020), o acumulo de gordura localizada estimula
a lipogénese, desta forma obtendo sua maior atividade no tecido adiposo o deixando
metabolicamente “ativo”, isso se da quando ocorre a ativagcdo de receptores
glicocorticoides. Quando ativado pode promover um estado pro-inflamatério, que por
sua vez pode ocasionar a desregulagdo de agucar no sangue, fazendo com que os
niveis sejam alterados.

A hiperestimulacdo do eixo HPA esta relacionada no progresso da obesidade,
ocasionada pelo acumulo no tecido adiposo, que podem elevar os riscos cardiologicos

e metabdlicos, devido ao aumento de produgédo do hormdnio cortisol ligando-se aos
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receptores glicocorticdides influenciando no armazenamento de gordura corporal
(Martinez et al., 2024).

Como propde Gianotti et al. (2021) o excesso de gordura corporal, relacionado
ao eixo HPA, em parte de como é feita a classificacdo elevada da enzima 11pB-
hidroxiesteroide desidrogenase tipo 1 (11p-HSD1) no tecido adiposo, esta enzima é
capaz de transformar a cortisona em cortisol, desenvolvendo a agao desse horménio.
Contudo, os autores enfatizam que neste desenvolvimento obtém-se resultantes
efeitos ligados ao lipogénico e antilipoliticos do cortisol, possibilitando aumento de
gordura abdominal. Pacientes que possuem obesidade, associado a hiperatividade do
eixo HPA, possuem efeitos adversos, dentre eles, efeitos fisicos ou psicologicos
(Alberti et al., 2024).

Além do ja conhecido eixo (HPA), a intrincada rede que governa a fome e a
saciedade esta profundamente interligada a homeostase metabdlica do organismo.
Varias outras moléculas sinalizadoras endocrinas exercem papeis cruciais nesse

controle, tais como leptina, grelina e insulina.

1.1.1.3 Fungao dos horménios e areas cerebrais no controle da fome e saciedade e
disfungao hipotalamica.

Quando ocorre a regulagdo do metabolismo energético, importante para a
prevencdo de ganho de peso, no qual possui predominancia de diversos fatores
neuroenddcrinos, sendo esses associados aos nucleos hipotalamicos, mas
especificadamente o nucleo arqueado, tem-se como destaque os hormonios leptina,
grelina e insulina, que se tornam mais importantes (Simpson; Martin; Bloom, 2009).

O horménio peptidico leptina, € inicialmente sintetizado através do tecido
adiposo branco, e secretado na corrente sanguinea (Zhang et al., 1994). Sua principal
agao ocorre no nucleo arqueado do hipotalamo, que influencia na elevagao de gasto
energético, portanto, o aumento de circulagdo do horménio leptina na corrente
sanguinea, € diretamente proporcional a adiposidade corporal, podendo ser
influenciada por fatores hormonais e nutricionais (Khok; Jakobsdottir; Drent, 2007).

A leptina pertence ao grupo de citocinas de classe 1, sendo a mesma
apresentada de forma prolongada, embora seja uma das Unicas que predominam a
proteina em que se manifesta no hipotalamo (Friedman, 2009). A leptina acarreta a
diminuicdo do apetite, através de regulagdo do balango energético (Tonelli, s.d.).

Desta forma a leptina promove a saciedade, auxiliando no aumento do trabalho no
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sistema nervoso simpatico ocasionando elevagdo de gasto energético (Fernandez-
Sanchez et al., 2011).

Entretanto a leptina possui diferentes formas e alvos de agédo no sistema
nervoso central, localizadas no nucleo arqueado do hipotalamo e sendo
eventualmente dividida em duas, sendo a primeira a proopiomelanocortina (POMC),
tal receptor responsavel em estimular os horménios do melanécito a (a-MSH), este
que atua nos principais receptores de melanocortina (MC3R e MC4R), desta forma
induzindo a efeitos catabdlicos. Ja a segunda forma de atuag&o no sistema nervoso
central é sintetizar peptideos orexigénicos, sendo eles a proteina Agouti (AgRP) e
neuropeptideo Y (NPY), tais proteinas como a Agouti (AgRP) associadas a
melanocortina (MC3R e MC4R) estimulam a ingestdo de alimentos em quantidade
abundante (Sande-Lee; Velloso, 2012).

A grelina desempenha um papel fundamental na regulacdo metabdlica,
associada a ingestdo de nutrientes, peso corporal, sintese do horménio do
crescimento, secregao de gastrina e insulina, portanto, o horménio colecistocinina
(CCK), sendo ele um neuropeptideo de grande relevancia do cérebro, possui de forma
eficaz a sensacao de saciedade (Heisler et al., 2007).

A insulina possui resultados anorexigenos, parecidos ao da leptina, entretanto
quando a insulina exibe esses receptores ao neurdnio, eles atuam regulando a
alimentacao hedbnica, da qual estimulam esses reguladores a atuarem no sistema
nervoso central (Tonelli, s.d). Conforme é citado por Sande-lee e Velloso (2012), no
ato em que a insulina se liga em seu receptor, a subunidade B intracelular possui
atividade tirosina quinase em que se autofosforila, apds essa atividade de
autofosforilacdo, a tirosina quinase se reune e se manifesta através da fosforilacdo da
tirosina aos substratos de insulina, sendo esses substratos proteinas da familia IRS.

O horménio tirosina no qual € denominado uma catecolamina, dopamina e
noradrenalina, possuem agdes relacionadas a utilizagao de triptofano a longo prazo,
os efeitos neuropsicolégicos através de uso do triptofano, mesmo que seja em
menores quantidades de catecolaminas, da mesma forma em que Lfenilalanina,
iniciador da tirosina e originada de catecolaminas, possui efeitos de aumentar o
consumo de alimentos. A histamina é utilizada no monitoramento do metabolismo
energético, controle de alimentagdo e no consumo de agua, sua principal atividade é
na regulagao da fome, sendo controlada através da liberagdo de noradrenalina no

hipotalamo. O autor também enfatiza que a colina atua como neurotransmissor



16

acetilcolina, através do triptofano, tirosina, fenilalanina e histidina, pois a colina é
presente em dietas com alto consumo de gordura (Landeiro; Quarantini, 2011).

No mecanismo neuroenddcrino, a leptina funciona sinalizando ao cérebro que
em individuos nao obesos, possuem uma resisténcia a leptina, aumentando o apetite
e diminuindo o gasto energético. A adiponectina que é produzida pelo tecido adiposo,
possui a capacidade de induzir efeitos anti-inflamatérios e auxilia na sensibilidade a
insulina, aumentando a resisténcia e inflamacgao, a mesma forma ocorre no hipotalamo
no qual auxilia adicionando sinais que transmitem a regulagdo e gasto energético,
melhorando habitos alimentares, deixando niveis de agucar estavel e auxiliando no
controle da fome (Ahima; Flier, 2000).

A principio, os neurotransmissores hipotalamicos integram um papel central da
regulagdo hormonal e neural do apetite, desta forma os neuropeptideos Y (NPY) e a
grelina aumenta a ingestao alimentar, ativando o funcionamento do eixo HPA, que
resulta no aumento de apetite e no acumulo de gordura corporal (Bernardi et al., 2024).
Segundo Tonelli (s.d.) O hipotdlamo € fundamental na regulagdo homeostatica, o
mesmo possui areas significativas para manutengdo da homeostase, sendo o nucleo
arqueado, nucleo paraventricular, nucleo pré-optico, hipotalamo lateral e nucleo
ventromedial. Portanto o autor explica que o nucleo arqueado possui caracteristicas
de produzir substancias que auxiliam no controle de apetite (Tonelli, s.d.).

Podemos distinguir duas populagbes primarias de neurbnios no nucleo
arqueado, envolvidas na integracao de sinais do estado nutricional (Elias et al., 1998).
Neurdnios anabdlicos, que, quando ativados, promovem o aumento da ingestao
alimentar, a diminuicdo do gasto, e a consequente estocagem energética. Esses
neurénios co-expressam os neuropeptideos orexigenos: NPY e AgRP (Broberger et
al., 1998), e sao inibidos na medida em que os niveis de leptina e insulina se elevam.
A ativagao dos neurdnios catabdlicos libera os neuropeptideos anorexigenos POMC
e CART (Elias et al., 1998; Elias et al., 1999), que também sao sensiveis as oscilagdes

da concentracdo de leptina e insulina (Niswender et al., 2004). Fig. 03.

Figura 3: Esquema de integragao funcional de neurénios anabdlicos e catabdlicos a
regulagcao da homeostase energética, e respectiva expressao dos neuropeptidios no
nucleo arqueado
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Pereira (2009), explica que a inibigdo dos neurénios NYP/AgRP, acontece a
ativagao simultanea de neurénios POMC/CART, desta forma regulando as ativagbes
da insulina e leptina no hipotalamo, a regulagao da insulina e leptina, podem gerar
estimulos que auxiliam no controle da fome e saciedade.

A compreensao referente aos sistemas neuroquimicos e neuroenddocrinos
auxiliando no comportamento alimentar, juntamente associado a agcédo da leptina,
grelina, insulina, adiponectina e colecistocinina, e com as fungdes do hipotalamo e
seus nucleos, contribuem para o desenvolvimento dos medicamentos para
emagrecer. Essa abordagem farmacoldgica dos medicamentos para emagrecimento
visa restabelecer o equilibrio homeostatico em individuos com condi¢cdes de peso

elevado.

1.1.2 Medicamentos para emagrecimento e sua atuag¢ao no sistema nervoso central

Os medicamentos para emagrecer, conhecidos com drogas anoréxicas, inibem
o apetite e controlam a fome (Dutra; Souza; Peixoto, 2015). O tratamento com esses
medicamentos gera algumas discussdes sobre a eficacia, principalmente as que
forem utilizados em criangas e adolescentes (Franco, 2012).

Pesquisas feitas indicaram que, os medicamentos utilizados para emagrecer
nao possuem beneficios a longo prazo, pois eles apenas tratam os efeitos da
obesidade, e ndo seus efeitos psicoldgicos (Londofo-Lemos, 2012). Entretanto,

muitos sabem que (n&o somente) pessoas que possuem e tem tendéncia a obesidade
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fazem a utilizacdo de medicamentos para emagrecer, portanto se deve a disturbios
de autoimagem, levando a padrbes de beleza fora do comum (Oliveira et al., 2016).

Semaglutida e Liraglutida sdo dois dos medicamentos utilizados para
emagrecimento, ambos tém agdo do peptideo-1 semelhante ao glucagon (GLP-1),
que é liberado automaticamente apds a ingestdo de alimentos, aumentando a
saciedade e diminuindo o esvaziamento do estdmago. Dentre as complicagdes mais
comuns estdo nauseas, vomitos, diarreia, constipagéo e cefaleia (Lopes et al., 2020).

A Sibutramina tem acgado inibidora de serotonina e a noradrenalina,
neurotransmissores responsaveis por regular o humor e apetite, aumentando a
saciedade. Esse medicamento apresenta diversas reagdes adversas como aumento
da pressao arterial, palpitagcdes, insbnia, dor de cabeca e alteracbes de humor
(Moreira et al., 2021).

As principais complicagdes relacionadas aos medicamentos para emagrecer
sao efeitos cardiovasculares, que podem elevar os riscos de problemas cardiacos,
problemas psiquiatricos, que elevam as alteracbes de humor, ansiedade, insOnia e
depressao, que ocorre com alguns medicamentos; efeitos gastrointestinais que sao
mais comuns dentre os medicamentos utilizados para emagrecimento. Todos esses
medicamentos sem o0 acompanhamento médico podem acabar levando a
dependéncia psicoldgica ou fisioldgica, devendo ser analisado histérico médico, riscos
e beneficios de cada medicamento. Os tratamentos farmacolégicos podem ser
indicados caso o método convencional néo seja eficaz (Campos, 2014).

Dentre os medicamentos mais utilizados para emagrecer, com efeitos mais
evidentes, porém com reacdes adversas mais severas, esta a Sibutramina, o qual sera

enfatizado neste trabalho.

1.2 Farmacologia e Mecanismo de agao do medicamento Sibutramina

A Sibutramina pertence a classe de drogas que inibem a recaptacdo de
noradrenalina e serotonina, ampliando assim a saciedade no sistema nervoso central,
e assim diminuindo a fome. O efeito que estimula a saciedade tem acdo nos
receptores de adenosina e serotonina. Assim, eles dificultam a reabsorcao,
recaptagéo e degradagao da noradrenalina e serotonina, que, utilizados a longo prazo,

causam a sensacao de satisfagdo (Moreira et al., 2021). A sibutramina tem como
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férmula quimica dimetil-1[1-(4-clorofenil)ciclobutil]-N,n,3-trimetilbutan-1-amina (Figura

4), que é caracterizada por um p6 branco cristalino soluvel em agua (Costa, 2020).

Figura 4: Férmula quimica da Sibutramina

Fonte: http://www.quimica.seed.pr.gov.br/modules/galeria/detalhe.php?foto=1943&evento=5 (s.d.)

De acordo com Jesus (2012), as pessoas que usam essa droga comem menos,
nao porque nao sentem com fome, mas porque se sentem saciadas mais
rapidamente. Entretanto, como a sibutramina estimula a saciedade da fome, os
individuos que utilizam, comegcam a ter melhores habitos alimentares durante o
tratamento (Oliveira et al., 2016). Com a utilizagdo da sibutramina a longo prazo ela
produz a saciedade através da liberacdo de aminas que sao derivadas do
metabolismo (Souza; Gongalves, 2021).

A sibutramina age no aumento do gasto energético associado a diminuigdo do
apetite, portanto, a sibutramina € indicada para pacientes com sobrepeso e obesos,
com IMC acima de 30, associado ao acompanhamento médico e nutricional, para que
o medicamento obtenha sua eficacia (Moreira et al., 2021).

A sibutramina é facilmente absorvida através do sistema gastrointestinal, tendo
como orgao de primeira passagem o figado através do citocromo P450, na qual é
sintetizado pelos metabdlitos desmetil, pois sdo capazes de inibir minoaminas
presente em seu componente (Franco, 2012).

1.2.2 Agao da Sibutramina no Sistema Nervoso Central

A sibutramina inicialmente foi desenvolvida para o tratamento de depressao,
utilizada como antidepressivo, e com a utilizacao, foi observado que havia reducao da
fome dos usuarios (Costa; Duarte, 2017). Sua principal agdo no sistema nervoso
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central é inibir a recaptagcao dos neurotransmissores monoaminérgicos, sendo eles
serotonina, noradrenalina e dopamina (Halpern et al., 2010).

Segundo Bellentani (2011), as agdes que estimulam seus neurotransmissores,
auxiliam para que eles fiquem mais tempo em atuagao no sistema nervoso central
(SNC). Desta forma o autor afirma que através dos neurotransmissores, a
noradrenalina que € uma catecolamina, obtém seus efeitos aumentando a frequéncia
cardiaca e pressao arterial, que ao inibir a recaptagdo da noradrenalina, obtém-se a
potencializagdo do gasto energético no organismo.

Conforme afirmam Souza e Gongalves (2021), a serotonina tem como principal
ativo o aminoacido triptofano, que se caracteriza como neurotransmissor dos
horménios locais, através disso ele promove a vasoconstricdo, regulagado do sono, do
apetite e humor. Entretanto, os autores afirmam que através do bloqueio da
serotonina, ele promove o aumento da saciedade a curto prazo (Souza; Gongalves,
2021).

Segundo Franco (2012) a serotonina é secretada através dos neurdnios
serotoninérgicos, que age nos receptores pds-sinapticos, sendo assim, ela
desempenha um papel fundamental no sistema nervoso, auxiliando na regulacéo do
sono, humor, fome e diversos hormdnios, possuindo um papel de regulacdo da
saciedade, favorecendo na perda de peso (Franco, 2012).

Podemos evidenciar que a Sibutramina possui a capacidade de bloquear a
inibicao de receptores pré-sinapticos, no qual a noradrenalina associada a receptores
5-HT possuem a habilidade de controlar o centro de alimentagdo e saciedade nos
nucleos hipotalamicos, auxiliando na perda da fome em decorréncia da utilizacdo em

grande quantidade da medicagao (Dutra; Souza; Peixoto, 2015).

1.2.3 Efeitos Colaterais da Sibutramina

Dentre os efeitos colaterais ocasionados pelo uso continuo da sibutramina, os
mais comuns estao relacionados e ocorrem no sistema nervoso, cardiovascular,
gastrointestinal e respiratorio (Radaelli; Pedroso; Medeiros, 2016). Os efeitos mais
comuns sdo, sensacao de boca seca, nauseas, vOmitos, constipagao, ansiedade,
insbnia, irritabilidade, convulsdes, cefaleia (Moreira et al., 2021).

Para utilizagao da sibutramina, o ideal é associar o acompanhamento médico

e nutricional, devendo se atentar aos efeitos com pacientes cardiacos, que decorrente
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da obesidade podem desenvolver doengas cardiovasculares, levando ao infarto e
derrame (Franco, 2012).

Com a utilizagdo da sibutramina, individuos podem desenvolver efeitos
neuropsiquiatricos, sendo eles a ansiedade e depressao, levando a alguns ataques
de panico ou psicoticos e amnésia, onde tais reagdes podem ser consideradas
elevadas em pacientes com pré-disposi¢cao genética (Franco, 2012).

Tal como propde Siebenhofer et al. (2011), os efeitos cardiovasculares
causados através da utilizacdo da sibutramina, podem levar ao aumento da pressao
arterial, palpitagdes, taquicardia, dor toracica, taquicardia supraventricular, infarto
agudo do miocardio (IAM), esses sintomas e doencas podem ser adquiridos em
decorréncia da obesidade, além de que a sibutramina € contraindicada em pacientes
que ja possuem doengas cardiovasculares, sendo elas acidente vascular cerebral
(AVC), doenca arterial coronariana, arritmia cardiaca, hipertensao, insuficiéncia
cardiaca congestiva e doenca arterial periférica (Siebenhofer et al., 2011). Portanto a
sibutramina ndo deve ser utilizada junto de antidepressivos e bebidas alcodlicas, e

podem causar dependéncia (Moreira et al., 2021).

1.3 Impactos dos medicamentos para emagrecer

Muitos dos medicamentos para emagrecer, podem induzir a recaptacao de
serotonina, podendo ocasionar a sindrome serotoninérgica, sendo que essa reagao
pode desenvolver alteragdes no sistema cognitivo, autondmicos e somaticos em seus
usuarios, sendo esses desorientacdo, ansiedade, fraqueza muscular, tremores,
hiporreflexia, hipertermia, vomitos, taquicardia, dilatagéo pupilar (Franco, 2012). Com
a utilizacdo desses medicamentos, muitos dos individuos que fazem o uso
regularmente, acreditam que aumentar a dose pode ocasionar na perda de peso mais
rapida, buscando o corpo ideal, e deixando de se preocupar com a saude (Juvenal,
2021).

A utilizagdo de medicamentos para emagrecer, sem 0 acompanhamento
adequado é de grande risco, muitos ambientes proporcionam que seja adquirido
esses medicamentos sem receita médica, sendo assim sua utilizagdo mais facil. Vale
lembrar que se o individuo ndo fizer o acompanhamento adequado com meédicos e

nutricionistas, pode ocorrer que nao tenha os resultados desejados, sendo assim de
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muita importancia os acompanhamentos corretos e atividades fisicas constantes, para
gue assim seja obtido os resultados (Cassin, 2018).

A utilizagdo de medicamentos para emagrecer, de modo descontrolado, podem
ocasionar ao usuario um aumento da resisténcia bacteriana, isso se deve pela forma
de utilizacdo, associado a outros medicamentos como antidepressivos (Marques;
Quintilio, 2021). Portanto, os medicamentos para emagrecer, desempenham um papel
importante no processo de emagrecimento, principalmente em individuos que tém
dificuldades em emagrecer nos métodos convencionais. Esses medicamentos atuam
em diversas areas do sistema nervoso, reduzindo a fome, aumentando a saciedade,

devendo sempre ficar atento aos seus efeitos a curto e longo prazo.

1.3.1 Efeitos a curto e longo prazo

Muitos dos medicamentos utilizados para emagrecimento, possuem fatores
que levam o individuo a desenvolver efeitos com a utilizagdo prolongada e curta. O
uso prolongado desses medicamentos acarreta efeitos adversos, entretanto diversos
medicamentos utilizados para emagrecimento, que possuem como tendéncias
suprimir o apetite, inibir a recaptacdo de gordura, a curto prazo, estimulam o
emagrecimento acelerado, tendo em vista associado a pratica de exercicios fisicos,
acompanhamento médico e nutricional (Apovian et al., 2015).

Os efeitos adversos causados pela exposicdo a curto prazo a esses
medicamentos, podem variar conforme o tipo de medicamento. Dentre os efeitos mais
comuns estdo aumento de presséao arterial, boca seca, diarreias, nauseas, vomitos,
sendo essas reagdes controladas apés um periodo de adaptagédo (Wilding et al.,
2021).

Com a exposi¢ao aos medicamentos para emagrecer a longo prazo, muitos dos
individuos que consomem, costumam apos um certo periodo, recuperar todo o peso
perdido, pois, os medicamentos ja ndo exercem mais efeitos no organismo no
individuo, deixando claro que os medicamentos utilizados para emagrecimento,
apresentam efeitos a curto prazo, sendo necessario sua utilizacdo com
acompanhamento médico para que seja obtido resultados desejados apds seu uso
(Yanovski; Yanovski, 2014).



23

1.3.2 Dependéncia e Tolerancia

A utilizagcdo dos medicamentos para emagrecimento, podem trazer riscos a
saude, poréem sao utilizadas principalmente para o tratamento de obesidade, que caso
nao tratada pode ocasionar o desenvolvimento de comorbidades, sendo elas: diabetes
mellitus tipo 2, doengas cardiovasculares, apesar da eficacia no controle de peso e
apetite, a utilizagado desses medicamentos pode ocasionar que o individuo desenvolva
tolerancia, reduzindo os efeitos dos medicamentos, e dependéncia, atuando
diretamente no sistema nervoso central (Apovian et al., 2015).

A tolerancia dos medicamentos ocorre apés um certo periodo e altas doses,
fazendo com que os efeitos diminuam sua agdo no organismo, dentre os
medicamentos para emagrecer os chamados anorexigenos simpatomiméticos, esta a
sibutramina, que possui este efeito em pacientes que utilizam a longo prazo (Katzung;
Trevor, 2017). Muitos dos individuos que utilizam a sibutramina, relatam que apds um
periodo de 6 meses, a eficacia do medicamento diminui, fazendo com que seja
reavaliado e abordado as diferentes estratégias (Yanovski; Yanovski, 2014).

A dependéncia pode ser descrita como uso constante de uma substancia.
Diversos medicamentos possuem em sua composicido, substancias que podem
causar dependéncias. Fazendo com que o individuo tenha sintomas de dependéncias
psicologicas e fisicas (Associagdo Americana de Psiquiatria, 2013). Portanto, isto
pode ocasionar que o individuo tenha dificuldades de interromper a utilizagao desses
medicamentos, em casos de abstinéncia desenvolver historicos de transtornos
alimentares e psiquiatricos, como ansiedade ou compulsdo alimentar (Halpern et al.,
2010).

Diante disto a utilizagcdo de medicamentos para emagrecer deve ser feito com
cautela, apenas quando tratamentos nutricionais e reeducacado alimentar nao

funcionarem, mediante acompanhamento médico (Moreira et al., 2021).
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ANEXO A: ARTIGO A SER SUBMETIDO A REVISTA F@P CIENCIA

A AGAO DA SIBUTRAMINA NO CONTROLE DO PESO E APETITE E SEUS
IMPACTOS NO SISTEMA NERVOSO CENTRAL
THE ACTION OF SIBUTRAMINE IN WEIGHT AND APPETITE CONTROL AND ITS
IMPACTS ON THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM
SERAFIM, N. M."
PRZYBYSZ, C. H.2

RESUMO

A obesidade pode ser considerada como um grande e grave problema de saude
publica, muitos desses problemas de saude podem ser ocasionados pela ingestao de
alimentos com gorduras e ultraprocessados, falta de exercicios fisicos, ocasionando
alteragdes neuroenddcrinas. Esta condigdo associa-se nao sé a fatores genéticos,
mas também ambientais e comportamentais e fatores neuroendécrinos, auxiliando no
controle do apetite e da fome. A pesquisa central surge de como os medicamentos
utilizados para emagrecimento acelerado impactam o sistema nervoso central e quais
efeitos colaterais podem apresentar e analisar os medicamentos empregados no
processo de emagrecimento, com énfase em seus efeitos. Neste cenario, a utilizagao
de medicamentos para emagrecer, surge de forma alternativa e mais facil, evitando a
forma natural de emagrecimento e mudanca no estilo de vida. A sibutramina, estudada
neste trabalho, se destaca dentre a vasta classe de medicamentos que atuam e
auxiliam no emagrecimento acelerado, através do sistema nervoso central e do
hipotalamo, promovendo a saciedade e perca de peso. Portanto sua eficacia e
utilizagcao exige cuidado e acompanhamento médico adequado, uma vez em que a
utilizacao deste medicamento pode ocasionar efeitos adversos, tais como alteracoes
de humor, insbnia, riscos cardiovasculares etc. Este trabalho desempenha uma
revisao de literatura integrativa, com foco no sistema nervoso central € na sibutramina,
abordando seus mecanismos de agao, aplicabilidade clinica, reagcdes adversas e
eficacia. Portanto ainda que represente uma ferramenta opcional contra a obesidade,
deve-se considerar estratégias nado farmacolégicas, dietas reguladas e
acompanhamento médico, a fim de se obter melhores resultados.

Palavras-chave: Obesidade. Emagrecimento. Sistema Nervoso Central. Hipotalamo.
Sibutramina.
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ABSTRACT

Obesity can be considered a major and severe public health problem. Many of these
health problems can be caused by the ingestion of fatty and ultra-processed foods,
lack of physical exercise, leading to neuroendocrine alterations. This condition is
associated not only with genetic factors but also with environmental and behavioral
factors and neuroendocrine factors, which help control appetite and hunger. The
central research question arises from how medications used for accelerated weight
loss impact the central nervous system and what side effects they may present, and to
analyze the medications employed in the weight loss process, with emphasis on their
effects. In this scenario, the use of weight loss drugs emerges as an alternative and
easier path, avoiding the natural way of losing weight and changing lifestyle.
Sibutramine, studied in this work, stands out among the vast class of medications that
act and assist in accelerated weight loss, through the central nervous system and the
hypothalamus, promoting satiety and weight loss. Therefore, its efficacy and use
require careful and proper medical follow-up, since the use of this medication can
cause adverse effects, such as mood alterations, insomnia, cardiovascular risks, etc.
This work performs an integrative literature review, focusing on the central nervous
system and sibutramine, addressing its mechanisms of action, clinical applicability,
adverse reactions, and efficacy. Therefore, although it represents an optional tool
against obesity, non-pharmacological strategies, regulated diets, and medical follow-
up must be considered in order to obtain better results.

Keywords: Obesity. Weight loss. Central nervous system. Hypothalamus.
Sibutramine.

INTRODUCAO

A obesidade é definida como acumulo de gordura corporal, no qual afetam
pessoas como adultos, assim como criangcas e adolescentes de classes sociais e
sexos diferentes, ocasionando o desenvolvimento de diversas doengas
cardiovasculares, dislipidemias, alguns tipos de cancer, doengas respiratérias,
doencas Osseas e articulares sendo, portanto, um desafio para a saude publica
(Franco, 2012). Diversos fatores estdo relacionados com a obesidade, como por
exemplo fatores genéticos, porém, outros estédo relacionados ao consumo exagerado
de alimentos industrializados, pouca ingestao de alimentos preparados corretamente
e baixo em calorias e altera¢cdes neuroenddcrinas (Moreira et al., 2021).

Idade e sexo sao fundamentais no desenvolvimento da obesidade, como por
exemplo, individuos do sexo feminino possuem menor quantidade de atividade
metabolica ou muscular, além de menor o efeito da lipdlise na pratica de exercicios
que os individuos do sexo masculino, podendo explicar o porqué dos homens terem

facilidade de queimar gordura durante exercicios fisicos (Oliveira et al., 2009).
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Existem fatores que atuam diretamente na regulagdo da alimentacédo e
armazenamento de energia, sendo esse através do balango energético, pois é
realizado no sistema nervoso central, enfatizando o sistema neuroenddécrino, e a
atuacao dos hormdnios leptina e insulina, que tem fungao de sinalizar os estoques de
gordura presente no organismo (Silva et al., 2022).

Os medicamentos utilizados para emagrecimento, atuam no sistema nervoso
central (SNC) auxiliando na sensacgao de satisfagdo da fome e saciedade. Neste
sentido, aponta-se que medicamentos para emagrecer, sdo mais utilizados para fins
de padrbes estéticos, favorecendo o uso sem prescricdo meédica, aumentando a
automedicacdo sem acompanhamento médico.

Em relagdo aos medicamentos utilizados para emagrecimento, deve-se
considerar inicialmente o histérico do paciente, pré-disposicao a desenvolvimento de
doencgas, e seus habitos alimentares, devendo em si ser associado com
acompanhamento médico e nutricional, para que o tratamento do paciente obtenha os
resultados desejados, ficando atento a efeitos adversos e complicagdes relacionadas
a utilizagdo desses medicamentos (Moreira et al., 2021).

A obesidade pode levar a diversas doengas cardiovasculares (hipertensao
arterial, doenga cardiaca coronariana, acidente vascular cerebral, insuficiéncia
cardiaca), diabetes do tipo 2, problemas respiratérios (apneia do sono, asma),
problemas osteoarticulares, doencas hepaticas (esteatose hepatica ndo alcodlica),
cancer, outras condigdes como calculo (pedra) na vesicula, refluxo gastroesofagico e
problemas de saude mental (Moreira et al., 2021).

Dentre os fatores determinantes no controle do peso e apetite citados acima,
esta o sistema neuroenddcrino, que desempenha um papel importante na regulagao
do apetite e metabolismo.

Silva et al. (2022), propéem que um dos determinantes fisiolégicos da
obesidade sdo os mecanismos neuroenddcrinos, e com a genética contribui em
alguns casos. Portanto, como os autores enfatizam, outros fatores como o
comportamento alimentar e falta da pratica de atividade fisica possuem maior
interferéncia sobre o excesso de gordura corporal.

Evidéncias sugerem que a ingestao de nutrientes, bem como o metabolismo

dos mesmos, podem ser controladas ou moduladas por estruturas neurais e por
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sistemas neuroquimicos e neuroenddcrinos especificos, envolvendo hormdnios que
atuam em nucleos hipotalamicos (Landeiro; Quarantini, 2011).

Como propde Tsigos et al. (2020), o eixo HPA possui um papel importante na
obesidade, sendo capaz de influenciar no controle de peso e apetite e gordura
corporal, além disso, quando o eixo HPA é ativado é capaz de liberar a corticotropina
(ACTH) através da hipofise e através do cortex adrenal. Entretanto, os autores
afirmam, que apesar de ser essencial para que ocorra o metabolismo energético e a
homeostase, quando elevado podem influenciar o ganho de peso e a evolugdo da
obesidade. Além do ja conhecido eixo (HPA), a intrincada rede que governa a fome e
a saciedade esta profundamente interligada a homeostase metabdlica do organismo.
Varias outras moléculas sinalizadoras enddcrinas exercem papeéis cruciais nesse
controle, tais como leptina, grelina e insulina.

A compreensao do comportamento alimentar, juntamente associado a agao da
leptina, grelina, insulina, adiponectina e colecistocinina, e com as fungdes do
hipotalamo e seus nucleos, contribuem para o desenvolvimento dos medicamentos
para emagrecer. Essa abordagem farmacolégica dos medicamentos para
emagrecimento visa restabelecer o equilibrio homeostatico em individuos com
condi¢des de peso elevado

Os medicamentos para emagrecer, conhecidos com drogas anoréxicas, inibem
o apetite e controlam a fome (Dutra; Souza; Peixoto, 2015). O tratamento com esses
medicamentos gera algumas discussdes sobre a eficacia, principalmente os utilizados
em criancas e adolescentes (Franco, 2012).

As principais complicagdes relacionadas aos medicamentos para emagrecer
sao efeitos cardiovasculares, que podem elevar os riscos de problemas cardiacos;
problemas psiquiatricos, que elevam as alteracbes de humor, ansiedade, insOnia e
depressao, que ocorre com alguns medicamentos; efeitos gastrointestinais que sao
mais comuns dentre os medicamentos utilizados para emagrecimento. Todos esses
medicamentos sem o0 acompanhamento médico podem acabar levando a
dependéncia psicoldgica ou fisioldgica, devendo ser analisado histérico médico, riscos
e beneficios de cada medicamento. Os tratamentos farmacolégicos podem ser
indicados caso o método convencional ndo seja eficaz (Campos, 2014).

Dentre os medicamentos mais utilizados para emagrecer, com efeitos mais
evidentes, porém com reacdes adversas mais severas, esta a Sibutramina no qual

pertence a classe de drogas que inibem a recaptacédo de noradrenalina e serotonina,
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ampliando assim a saciedade no sistema nervoso central, e assim diminuindo a fome.
O efeito que estimula a saciedade tem agdo nos receptores de adenosina e
serotonina. Assim, eles dificultam a reabsorcdo, recaptacdo e degradagdo da
noradrenalina e serotonina, que utilizados a longo prazo, causam a sensagéo de
satisfacdo (Moreira et al., 2021). A sibutramina tem como férmula quimica dimetil-1[1-
(4-clorofenil)ciclobutil]-N,n,3-trimetilbutan-1-amina, que é caracterizada por um poé
branco cristalina, soluvel em agua (Costa, 2020).

A sibutramina inicialmente foi desenvolvida para o tratamento de depressao,
utilizada como antidepressivo, e com a utilizacao, foi observado que havia reducao da
fome dos usuarios (Costa; Duarte, 2017). Sua principal agdo no sistema nervoso
central é inibir a recaptagdo dos neurotransmissores monoaminérgicos, sendo eles
serotonina, noradrenalina e dopamina (Halpern et al., 2010).

Segundo Bellentani (2011) as agdes que estimulam seus neurotransmissores,
auxiliam para que eles fiqguem tempo suficiente em atuagéo no sistema nervoso central
(SNC). Desta forma o autor afirma que através dos seus neurotransmissores, a
noradrenalina que é uma catecolamina, obtém seus efeitos aumentando a frequéncia
cardiaca e pressao arterial, que ao inibir a recaptagdo da noradrenalina, obtém-se a
potencializagcao do gasto energético no organismo.

Conforme afirmam Souza e Gongalves (2021), a serotonina tem como principal
ativo o aminoacido triptofano, que se caracteriza como neurotransmissor dos
horménios locais, através disso ele promove a vasoconstricdo, regulagado do sono, do
apetite e humor. Entretanto, os autores afirmam que através do bloqueio da
serotonina, ele promove que o sistema nervoso central aumenta a saciedade em um
curto periodo.

Segundo Franco (2012) a serotonina é secretada através dos neurdnios
serotoninérgicos, que age nos receptores pos-sinapticos, sendo assim ela
desempenha um papel fundamental no sistema nervoso, auxiliando na regulacéo do
sono, humor, fome e diversos hormdnios, possuindo um papel de regulagdo da
saciedade, favorecendo na perda de peso.

Podemos evidenciar que a Sibutramina possui a capacidade de bloquear a
inibicdo de receptores pré-sinapticos, no qual a noradrenalina associada a receptores
5-HT possuem a habilidade de controlar o centro de alimentacdo e saciedade nos
nucleos hipotalamicos, auxiliando na perda da fome em decorréncia da utilizacdo em

grande quantidade da medicagao (Dutra; Souza; Peixoto, 2015).
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Dentre os efeitos colaterais ocasionados pelo uso continuo da sibutramina, os
mais comuns estdo relacionados e ocorrem no sistema nervoso, cardiovascular,
gastrointestinal e respiratorio (Radaelli; Pedroso; Medeiros, 2016). Os efeitos mais
comuns sdo, sensacao de boca seca, nauseas, vOmitos, constipagdo, ansiedade,
insénia, irritabilidade, convulsdes, cefaléia (Moreira et al., 2021).

Para utilizagao da sibutramina, o ideal é associar o acompanhamento médico
e nutricional, devendo se atentar aos efeitos com pacientes cardiacos, que decorrente
da obesidade podem desenvolver doengas cardiovasculares, levando ao infarto e
derrame (Franco, 2012).

Com a utilizagcdo da sibutramina, individuos podem desenvolver efeitos
neuropsiquiatricos, sendo eles a ansiedade e depressao, levando a alguns ataques
de panico, psicoticos e amnésia, onde tais reacdes podem ser consideradas elevadas
em pacientes com pré-disposig¢ao genética (Franco, 2012).

Muitos dos medicamentos para emagrecer, podem induzir a recaptagao de
serotonina, ocasionando a sindrome serotoninérgica, pois essa mesma reagao pode
desenvolver alteragbes no sistema cognitivo, autonémicos e somaticos em seus
usuarios, esses sendo: desorientacdo, ansiedade, fraqueza muscular, tremores,
hiporreflexia, hipertermia, vomitos, taquicardia, dilatacado pupilar (Franco, 2012). Com
a utilizagdo desses medicamentos, muitos dos individuos que fazem o uso
regularmente, acreditam que aumentar a dose pode ocasionar na perda de peso mais
rapida, buscando o corpo ideal, e deixando de se preocupar com a saude (Juvenal,
2021)

A tolerancia dos medicamentos para emagrecimento ocorre apds um certo
periodo e altas doses, fazendo com que os efeitos diminuam sua agéo no organismo
do individuo, dentre os medicamentos para emagrecer os chamados anorexigenos
simpatomiméticos, esta a sibutramina, pois possui este efeito em pacientes que
utiizam a longo prazo (Katzung, 2017). Muitos dos individuos que utilizam a
sibutramina, relatam que apds um periodo de 6 meses, a eficacia do medicamento
diminui, fazendo com que seja reavaliado e abordado diferentes estratégias
(Yanovski; Yanovski, 2014).

A dependéncia pode ser descrita como uso constante de uma substancia.
Diversos medicamentos possuem em sua composicdo, substancias que podem
causar essas dependéncias, fazendo com que o individuo tenha sintomas que causam

dependéncias psicologicas e fisicas (Associagdo americana de psiquiatria, 2013).
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Portanto, isto pode ocasionar que o individuo tenha dificuldades de interromper a
utilizacdo desses medicamentos, em casos de abstinéncia desenvolver historicos de
transtornos alimentares e psiquiatricos, como ansiedade ou compulsdo alimentar
(Halpern et al., 2010).

Diante disto a utilizagdo de medicamentos para emagrecer deve ser feito com
cautela, apenas quando tratamentos nutricionais e reeducagao alimentar n&o

funcionarem, mediante acompanhamento médico (Moreira et al., 2021).

METODOLOGIA

A pesquisa apresentada constitui-se como uma revisao de literatura integrativa,
com carater qualitativo, com objetivo central de apresentar e analisar medicamentos
para emagrecer, com foco principal no medicamento Sibutramina e seus riscos e
efeitos colaterais no sistema nervoso central. Desta maneira, para esta pesquisa foi
utilizados bases de dados cientificas e académicas, sendo elas Google Académico,
Scielo (Scientific Eletronic Library Online), Pubmed e ResearchGate. Obtendo-se 8
artigos e 1 dissertagdo. Utilizados como carater de exclusao os artigos que néo obtem
as palavras chaves, tais como Obesidade, Emagrecimento, Sistema Nervoso Central

Hipotalamo, Sibutramina.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A discussdo e resultado apresentado, estendeu se através da pesquisa em
bases de dados, obtendo-se o resultado de 8 artigos e 1 dissertagao, estendo assim
seus resultados.

Conforme afirma Moreira et al. (2021) a obesidade pode ser expressa como
acumulo de gordura no tecido adiposo, associada a alimentagao irregular, falta de
personalidade, doenca mental em alguns casos, gerando um grande problema de
saude publica, na qual atinge criangas, adolescentes e adultos, desta forma induzindo
em que o individuo obtenha o risco de desenvolvimento de doengas cardiovasculares,
respiratorias, articulares, renais, diabetes tipo 2, e alguns tipos de cancer, mesmos
com esses riscos eminentes, muitos individuos optam de forma facilitada para reducao
de peso, sem se atentar a seus efeitos. Neste sentido, o medicamento sibutramina
vem sendo muito utilizado por possuir efeito adrenérgico, inibindo a recaptagdo de
noradrenalina e serotonina, auxiliando na redugao de peso e aumentando o gasto

energético do individuo.
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Franco (2012) abordou o tema que em adolescentes que possuem obesidade,
sdo mais dificeis para resultar no emagrecimento, ndo sé por nao ter habitos
alimentares saudaveis, exercicios fisicos constante, mas trazendo a necessidade de
toda a mudanca em seu ambito familiar para que resulte em uma melhora na
qualidade de vida. Franco (2012) também traz em vista a atuagdo da Sibutramina e
seu controle e atuagcdo no sistema nervoso central, utilizando a serotonina que é
secretada através dos neurdnios serotoninérgicos que age na regulagao e liberagéo
de hormoénios, fome e saciedade.

Desta forma como aborda Silva et al. (2017) a Sibutramina foi inicialmente
comercializada como um antidepressivo, e conforme os individuos foram utilizando a
medicacéo, foi identificado que ele atuava de forma progressiva no emagrecimento,
além de melhorar os niveis em exames laboratoriais, tais como, colesterol total,
colesterol LDL, triglicerideos, hemoglobina glicosilada. Mas o uso da Sibutramina nao
descarta a possibilidade de desenvolvimento da doenca, da mesma forma em que
Franco (2012) aborda.

Conforme aborda Franco (2012) e Silva, Rosa, Morais (2021) o medicamento
Sibutramina se manifesta através da recaptacédo de noradrenalina e serotonina, desta
forma bloqueando os receptores pré-sinapticos, ocasionando a saciedade no
hipotalamo. Portando os efeitos que assim possui em seus neurotransmissores
acarreta a redugdo da fome, de forma geral a sibutramina atua aumentando a
saciedade e, mas nao controlando totalmente o apetite.

Soares et al. (2022) destaca que a Sibutramina & absorvida rapidamente pelo
metabolismo do individuo que consome, pois ocorre também uma absorgéo no trato
gastrointestinal, desta forma sendo eliminada por suas vias urinarias. Portanto
estudos apontam que sdo individuos do sexo feminino que consomem mais
medicamentos para emagrecer, sendo o principal a Sibutramina, em busca de corpos
perfeitos e dentro dos padrdes estéticos.

A leptina como é citada por Oliveira, Zorzal, Palcich (s.d) é produzida por
neurdnios adipdcitos, tendo sua area de atuagao diretamente no hipotalamo, no qual
auxilia na regulacdo do apetite e gasto energético, quando ocorre a diminuigdo do
apetite, desta forma nao resulta em perda de peso em abundancia. Estudos informam
que quando ocorre a reposi¢ao de leptina, € observado o aumento nos niveis de

insulina e glicose em pacientes que possuem deficiéncia.
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Desta forma como destaca Silva et al. (2022) tais medicamentos possuem
fatores neuroenddcrinos que auxiliam na perda de peso e apetite, ambos estimulados
através de liberagdo de neurdnios do nucleo arqueado do terceiro ventriculo
hipotalamico, que s&o aptos a exercer e estimular a termogénese no qual estimula a
fome e saciedade do individuo.

No trabalho publicado por Tonelli (s.d) a obesidade interligada com o sistema
nervoso central, possui fungdes no hipotalamo que sdo autonémicas e enddcrinas, no
qual a saciedade é regulada, portanto para que isso ocorra no hipotalamo encontra-
se 4 pilares fundamentais para a regulacdo da alimentagdo. O hipotalamo obtém a
capacidade de desregulagao do eixo-hipotalamo-hipofise-adrenal, afetando de forma
direta o aprendizado, memoria, depressao e ansiedade.

Portanto diante de todas as informagdes acima citadas, Radaelli, Pedroso,
Medeiros (2016) abordam que a Sibutramina, utilizada também no tratamento de
obesidade, possui diversos efeitos que podem afetar os individuos no dia a dia, sendo
elas mais frequentes cefaleia, boca seca, constipacio, insbnia e podendo acarretar
aumento na pressao arterial, mas também se observa que em alguns casos, podem-
se ocasionar irritabilidade, ansiedade, depressao, nauseas e vomitos.

Da mesma forma Moreira et al. (2021) cita que individuos que fazem uso de
medicamentos para emagrecimento além de obter efeitos adversos, acreditam que
aumentando a dose de medicacao, o efeito da perda de peso acontecera mais rapido,

mas isso ocorre de forma contraria ocasionando mais riscos a saude.

CONCLUSAO

Concluiu-se através desta revisdo de literatura que a obesidade vem sendo
tratada como um grande problema de saude publica, no qual aborda o aumento no
consumo de alimentos ricos em carboidratos e gordura, podendo ser influenciada por
fatores no qual o proprio individuo possui como doencas cardiovasculares, doencas
autoimunes e diabetes tipo 2, no qual necessitam de tratamentos seguros.

A sibutramina vem sendo estudada como uma alternativa para auxiliar no
processo de emagrecimento, com atuacdo no sistema nervoso central promovendo
ao individuo a sensacgao de saciedade e auxiliando no emagrecimento, trazedo em
vista sua vasta ampliacdo de efeitos adversos nos quais podem ser incluidos,

alteracbes de humor, boca seca, cefaleia, constipagao, insénia, dentre outros. A
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utilizagao deste medicamento pode ser negligenciada por alguns individuos, buscando
obter o corpo perfeito, e deixando de lado o que realmente importa, a saude.
Portanto este trabalho fortifica a importancia do tratamento da obesidade de
forma natural, prevalecendo abordagens como dietas balanceadas, exercicios fisicos
constantes, trazendo de forma o cuidado com a saude, mudancga no estilo de vida e

auxilio psicologico.
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