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REVISAO DA EFICACIA DO USO DA LORCASSERINA PARA
A PERDA DE PESO

EFFICIENCY REVIEW OF THE USE OF LORCASERIN FOR WEIGHT
LOSS

Luana Beatriz Camélo’
Mielle Neiva Santos?

RESUMO: Objetivo: Avaliar a eficacia da lorcasserina na perda de peso e observar
outros possiveis beneficios. Método: Foi realizada uma pesquisa bibliografica
exploratdria, com abordagem integrativa, com uma sintese qualitativa dos trabalhos
encontrados. Resultados: Foram analisados 10 artigos nos quais evidenciou-se a
eficacia da lorcasserina na diminuicdo do apetite e consequentemente no peso
corporal, possivelmente devido a melanocortina 4. O farmaco também auxilia na
melhora da presséao arterial, frequéncia cardiaca, resisténcia a insulina e apneia do
sono. Conclusao: A lorcasserina se mostrou eficiente quanto a redugao de peso,
melhoraria de varios fatores de risco e auxiliou no controle da fome, além de ter
maior seguranga cardiovascular e baixa incidéncia de efeitos adversos em relagéo a
outros anorexigenos.

Palavras chave: Serotoninérgico. Obesidade. Perda de peso.

ABSTRACT: Objective: To evaluate the efficacy of lorcaserin in weight loss and
look at other possible benefits. Method: An exploratory bibliographic research was
conducted, with an integrative approach, with a qualitative synthesis of the works
found. Results: We analyzed 10 articles in which the efficacy of lorcaserin in
reducing appetite and consequently in body weight was evidenced, possibly due to
melanocortin 4. The drug also aided in the improvement of blood pressure, heart
rate, insulin resistance and sleep apnea. Conclusions: Lorcaserin was efficient in
reducing weight, improving several risk factors and helped to control hunger, as well
as having greater cardiovascular safety and low incidence of adverse effects in
relation to other anorectics.
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INTRODUGAO

A obesidade € uma doenga cronica ndo transmissivel (DCNT) caracterizada
pelo aumento excessivo da gordura corporal, geralmente associada ao superavit
caldrico, ocasionado por um consumo de calorias maior que o gasto energético.
Atualmente, € um dos maiores problemas de saude publica pois, além de ter
aumentado muito nos ultimos anos, € um fator de risco para diversas outras
enfermidades (DIAS; HENRIQUES; ANJOS; BURLANDY, 2017; SOUZA et al.,
2018).

O excedente caldérico normalmente ocorre devido a uma alimentagao
desregular e/ou emexcesso em conjunto com o sedentarismo. Ademais, pode haver
influéncia de fatores neurolégicos, genéticos, enddcrinos e sociais, que podem
interferir no apetite, na facilidade de acumular gordura e no local onde ela é
armazenada (CARVALHO; BELEM; ODA, 2017).

De acordo com a Pesquisa de Vigilancia de Fatores de Risco e Protegao para
Doencgas Cronicas por Inquérito Telefénico (VIGITEL) (BRASIL, 2019), o numero de
obesos no pais aumentou 67,8% entre 2006 e 2018 e mais da metade da
populagao, 55,7%, tem excesso de peso, entre eles 19,8% apresentam algum grau
de obesidade.

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) classifica a patologia com base no
indice de massa corporal (IMC), que é determinado pelo calculo do peso corporal,
em quilogramas, dividido pelo quadrado da altura, em metros quadrados (IMC =
kg/h’(m)), sendo o resultado desse calculo usado para identificar se o individuo esta
com o peso ideal ou o classificar com sobrepeso ou algum grau de obesidade
(Quadro 1).
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Quadro 1. Classificagao do indice de massa corporal de acordo com a Organizagéo
Mundialde Saude.

Classificacio Peso Peso Sobrepeso Obesidade | Obesidade | Obesidade
¢ Baixo Normal P Grau | Grau ll Grau Il
IMC (kg/m? | <18,5 [18,5-24,9| 25-29,9 | 30-34,9 | 35-39,9 >40

Fonte: ABESO, 2016.

Tendo em vista as possiveis consequéncias da obesidade, como doengas
cardiovasculares (DCV), diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertensao, disturbios
osteomusculares e diversos tipos de cancer, sdo aplicadas diversas formas de
tratamento: mudanga de habitos, incluindo uma dieta balanceada e com indice
calérico adequado e a pratica de atividades fisicas, e os tratamentos
medicamentosos e cirurgicos (MORTAN et al., 2019; BRASIL, 2017).

Embora as alteragdes no estilo de vida sejam a primeira linha de terapia para
a diminuicdo do peso, muitas vezes sao insuficientes para atingir as metas
necessarias e, nesses casos, sao usados tratamentos cirurgicos ou
medicamentosos, podendo ser feita a associagdo entre os dois (GADDE et al.,
2018).

O tratamento medicamentoso é feito com base em anorexigenos, sendo
permitidos no Brasil quatro farmacos dessa classe: sibutramina, que inibe a
recaptagdo de noradrenalina, serotonina (5-hidroxitriptamina, 5-HT) e dopamina,
aumentando a sensagdo de saciedade e a termogénese; orlistate, um inibidor
reversivel das lipases pancreaticas e gastricas, que reduz a absor¢ao de gordura do
intestino; liraglutida, um agonista do peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1),
que provoca supressao do apetite e atraso no esvaziamento gastrico; e a
lorcasserina, que ativa o receptor de serotonina 5HT2C no cérebro suprimindo,
assim, o apetite (MORTANet al., 2019, BERSOUX et al., 2017).

A lorcasserina é o medicamento mais recente no Brasil, aprovada pela Agéncia
Nacionalde Vigilancia Sanitaria (ANVISA) em dezembro de 2016, mas so teve seus

direitos concedidos para desenvolvimento e marketing no pais em dezembro de
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2018, com o acordo feito entre Ensai e Eurofarma (ANVISA, 2016; Eisai, 2018).
Segundo a classificagdo Anatomic Therapeutic chemical (ATC/DDD), o farmaco é
um produto antiobesidade de acgéo central, tendo como cédigo: AOBAA11 (WHO,
2019).

O medicamento ¢ indicado para perda de peso para pacientes que apresentam
IMC igual ou superior a 30 kg/m? ou 27 kg/m2 com a presenca de ao menos uma
comorbidade relacionada ao peso, como hipertensao arterial, apneia do sono e
adoecas cardiovasculares. O farmaco possui dose recomendada de 10 mg uma ou
duas vezes ao dia e deve ser associado a uma dieta de reducdo de caloria e
atividade fisica aumentada (BERSOUX et al., 2017).

As reagdes adversas a medicamentos (RAMs) mais comuns da lorcasserina
sdao: dores de cabeca, nas costas e musculoesquelética, infeccdo do trato
respiratorio superior, nasofaringite, baixa quantidade de agucar no sangue em
pacientes com diabetes mellitus tipo 2.

Entre as RAMs mais graves estao: o aumento da prolactina, batimento cardiaco
lento, alteracbes na memodria e atencdo, alucinagdes, depressdo e diminuicdo na
quantidade de células sanguineas, priapismo e doenga valvular cardiaca. Mulheres
gravidas ndo devem tomar o medicamento (EUROFARMA, 2018).

Vale salientar que intervengdes cirurgicas e farmacoldgicas, necessitam da
mudanca de habitos para a manutencédo dos efeitos e para uma melhor acido e se
existirem disturbios neurolégicos e enddcrinos associados a obesidade, devem ser
cuidados com tratamentosespecificos.

O presente trabalho tem por objetivo averiguar a eficacia da lorcasserina na
perda de peso em pessoas com IMC acima de 27 kg/m2 e observar outros possiveis
beneficios, como seguranga cardiovascular e efeitos positivos em valores

laboratoriais.
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METODO

Foi realizada uma pesquisa bibliografica exploratoria, com abordagem
integrativa, com uma sintese qualitativa dos trabalhos encontrados, o estudo foi
realizado em dezembro de 2019, sendo inclusos somente os artigos cientificos
publicados no periodo de janeiro de 2015 até a data de realizagdo do presente
estudo, tendo em vista que o farmaco esta a pouco tempo no mercado, sendo
relativamente um novo tratamento para a obesidade.

Foram utilizados os seguintes descritores lorcasserina; inibidores de apetite,
perda de peso e obesidade, e seus equivalentes na lingua inglesa. A pesquisa foi
realizada com os descritores de maneira individualizada e dois a dois, sempre
usando o termo “lorcasserina”. A busca foi feita nas bases de dados eletrénicas:
Scielo, Lilacs e Pubmed. A priori, foram encontradas respectivamente 4, 4, 84.
Todos os 92 titulos e resumos foram analisados e foram eliminados 67 artigos por
nao indicaram em sua metodologia ter abordado a relagdo entre lorcasserina e a
perda de peso.

Sendo assim, 25 artigos foram lidos na integra, nessa fase, foram eliminados
outros 15artigos por nao atenderem ao objetivo esperado da pesquisa. Os 10 artigos
restantes foram incluidos no estudo, dos quais foram destacados: ano de

publicagao, tipo de estudo realizado, objetivo e principais resultados obtidos.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Apds a aplicagao dos critérios de busca e selegdo, foram encontrados 92
artigos, sendo destes 10 elegiveis. Na Tabela 1 estdo apresentados os principais

objetivos e resultados dos artigos selecionados para o presente estudo.
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Tabela 1: Principais Caracteristicas dos Artigos Selecionados.

Revista e Ano

Tipo de

Autores da Estudo Objetivo Principais Resultados
Publicagédo
Avaliar a perda Houve reducgao significativa
FUJIOKA K. Obesit de peso com de peso, comparada aos
PERDOM’O C:: Scienc)é Analise lorcasserina em pacientes ~que Iutil'iza'ra~m
MALHOTR A ’ Practice retrospectiva pessoas com placebo, além da diminuicao
M ’ 2019 ’ " apneia da PA e da FC. Nao houve
| | obstrutiva  do diferengca entre pacientes
sono (AOS). com ou sem AOS.
Avaliar a
2203?:1’ a o A fentermina foi mais eficaz
cugtos ¢ de na reducdo do peso total e
Annals of Revisdo lorcasserina e do IMC, e possui um custo
ELHAG et al. Medicine and retrospectiva fenterm ina em MeNOn porém apresenta
Surgery, 2019. de registros. acientes mais efeitos colaterais que a
gbesos 3o lorcasserina, nenhum dos
Girdrgicos e dois melhoraram a glicemia.
cirurgicos.
Avaliar a perda A lorcasserina se mostrou
Obesity de pesopcom eficaz na redugado de peso
Science & Analise post lorcasserina em em .todas as faixas etarias
FUJIOKA et al. . . analisadas, no entanto a
Practice, hoc. adultos através
2019 dos quartis de perda de peso demon_strou-
’ idade se ser maior para pacientes
) mais velhos.
Quantificar a
contribuigao
reelfégla de egi A lorcasserina 10 mg BID
para os efgitos melhorou diversas
Science & go tratamento anormalidades metabdlicas
. Analise adiposopaticas com
BAYS et al. Practice, . com R .
2018 retrospectiva lorcasserina 10 coptnpwlgoe‘s variaveis
’ ma duas vezes atribuiveis a perda de peso,
aog dia  nos como PA e circunferéncia da
principais cintura.
parametros
metabdlicos.
Avaliar 0s
gz\s/giszn%“omcoz (0] lorcasserina IR
Metabolic liberacao demonstrou  eficacia na
HURT, R.T., Syndrome and - imediata (IR) do PS'da ~ de ~ peso e
’ o Revisao . bioequivaléncia com a
MUNDI, M. S.; Obesity: bibliografica lorcasserina ¢ o lorcasserina XR, além de
EBBERT, J.O. Targets and 9 " lorcasserina XR auxiliar  no céntrole do
Therapy, 2018 nas areas de bagi el
obesidade, ta agismo e possive mente
diabetes e da glicemia.
dependéncia.
Cravings, and Ensaio Avaliar os Houve melhora semelhante
CHAO et al. Appetite. Clin clinico efeitos da na alimentacao relacionada a
Obes, 2018. randomizado. lorcasserina em emogao e ao estresse no
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24 semanas
apos a
randomizagao
na alimentagao
relacionada a
emogao e ao

uso da lorcasserina e da
dieta com baixa caloria. No
entanto, o uso dos dois
combinados mostrou
maiores beneficios em
relagéo ao placebo.

estresse.

Em uma populagdo de alto
Avaliar a risco de pacientes com
seguranga sobrepeso ou obesidade, a

cardiovascular

lorcasserina facilitou a perda

BOHULA et al. N Engl J Med, do uso da s',usltentada de peso e ba[xou
2018. lorcasserina em ligeiramente fatores de risco
pacientes com cardiovasculares e
sobrepeso ou metabdlicos em relagdo ao
obesidade. placebo.
A fentermina em conjunto
com a lorcasserina
aumentou a perda de peso a
Avaliar a curto prazo, mas nao
tolerabilidade a aumentou a incidéncia de
Obesity (Silver Ensaio curto prazo da EAs potencialmente
SMITH et al Spring, lini lorcasserina serotoninérgicos, no entanto,
' Maryland), clinico isolada ou com a fentermina duas vezes ao
randomizado. . . .
2017 dois  regimes dia aumentou a
posolégicos de descontinuacao em
fentermina. comparagao com a
lorcasserina isolada e a
lorcasserina mais a
fentermina uma vez aodia.
Examinar 0s
possiveis alvos
do CNS para a
lorcasserina
usando(fMRI) e
estudar como a A lorcasserina exerce seus
lorcasserina efeitos de reducao de peso,
. altera as diminuindo as ativacbes
. Ensaio NS . . N
FARR et al. Diabetes, clinico ativagdes do cereb[als rela_monadas - a
2016 . centro do atengdo a sinais de comida
randomizado. X - o S
cérebro em (cortices parietais e visuais)
resposta a e atividade emocional e
imagens de limbica (insula, amigdala).
alimentos a
curto prazo (1
semana) e
longo prazo (4
semanas).
Avaliar os O wuso da lorcasserina
efeitos da auxiliou na perda de peso e
lorcasserina na na melhora do IMC e de
GUTIERREZ et Hepatology, Estudo de diminuigdo de diversos valores
al. 2016 caso. peso de uma laboratoriais. O medicamento

paciente  pré/-
transplante de
figado.

pode ser usado como ponte
para cirurgia bariatrica ou
transplante de figado.
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Foram analisados 10 estudos sobre a perda de peso com o uso da
lorcasserina em pacientes com obesidade ou sobrepeso, com pelo menos uma
comorbidade relacionada a doenca, sendo na maioria o farmaco associado a pratica
de atividade fisica e alimentagdo adequada. Os trabalhos trouxeram analises sobre
pacientes cirurgicos e nao-cirurgicos e com algumas patologias como: apneia do
sono e diabetes mellitus tipo 2.

A lorcasserina apresentou eficacia em todos os estudos analisados, como
descrevem Fujikoka et al. (2019) e Bohula et al. (2018), onde cerca de 47% dos
pacientes tiveram redugao de pelo menos 5% do peso corporal e 22%, reduziram
10% ou mais. Os resultados foram bem melhores dos que os dos pacientes que
utilizaram apenas o placebo, no qual apenas 25,6% tiveram reducao de pelo menos
5% do peso e 13% de mais de 10%.

Acreditasse que a redugdo de peso seja devido a diminuicdo do apetite
causado pela melanocortina 4 (MC4). Esse farmaco é altamente seletivo para os
receptores centrais 5-HT2C, que sao receptores acoplados a proteina G presente no
plexo coroide cerebral, no cértex cerebral, nos ganglios da base e no sistema
limbico. A lorcasserina provavelmente atua sobre a area do nucleo arqueado do
hipotalamo, através de areas neurais com fungdes de balango energético e ativa os
neurénios pro-opiomielanocortina (POMC), resultando em sinalizacédo de segunda
ordem via receptores de 4 MC4 (BAYS et al., 2018).

A perda do apetite acontece também em casos de fome causada por
questdes emocionais, estresse, compulsao e ansiedade (CHAO et al., 2018).

Pensa-se que, além da redugcdo da fome a lorcasserina causa outros
beneficios cerebrais, como a melhora cognitiva e a redugdo de dependéncias
quimicas. Em alguns estudos feitos em camundongos houve a diminui¢do do vicio
por alcool, nicotina e cocaina (FARR et al., 2016; HURT; MUNDI; EBBERT, 2018).

Além de auxiliar na reversao da obesidade, a lorcasserina auxiliou em outras
patologias, geralmente associadas ao excedente de peso, pacientes com diabetes
mellitus tipo dois apresentaram melhora na tolerdncia a insulina e nos niveis
glicémicos sanguineos, devido ao efeito da serotonina ou o 5 - HT, um

neurotransmissor que medeia a homeostase da glicose. Também houve melhora em
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pessoas com apneia obstrutiva do sono e artrite (BAYS et al., 2018; HURT; MUNDI;
EBBERT, 2018; FUJIOKA; PERDOMO; MALHOTRA, 2019).

Ademais, houve melhora de diversos fatores laboratoriais, como reducio da
pressao arterial, da frequéncia cardiaca e do colesterol, que diminuem os riscos de
doencas cardiacas, também nao foi apresentado aumento no numero de eventos
cardiacos (composto de morte cardiovascular, infarto do miocardio ou acidente
vascular cerebral) maior que nos pacientes que utilizaram placebo (GUTIERREZ et
al., 2016; HURT; MUNDI; EBBERT, 2018; FUJIOKA etal., 2019).

Outro fator que distingue a lorcasserina da maioria dos outros anorexigenos &
a baixa evidencia de efeitos adversos: 9,9% dos pacientes apresentaram efeitos
adversos comparado a 18% da fentermina, por exemplo, além disso, os efeitos
geralmente sdo mais brandos como dorde cabega ou tontura (ELHAG et al., 219;
SMITH et al., 2017).

CONCLUSAO

A obesidade é um dos maiores problemas de saude publica dos ultimos anos
e para a prevencao e tratamento dessa doenca é importante uma adequacado na
quantidade de calorias consumidas e na pratica de exercicios fisicos, no entanto, nem
sempre isso € o suficiente quandoas modificagées no estilo de vida nao resultam na
perda de peso desejada, a farmacoterapia € uma opgao bastante viavel.

A lorcasserina, que € o medicamento mais recentemente liberado no Brasil,
apresenta efeitos positivos quanto a redugdo de peso, tendo porcentagens de
reducdo de IMC semelhantesa outros farmacos, além de auxiliar no controle da fome
relacionada a questdes emocionais, como ansiedade.

O farmaco apresentou, ainda, vantagem em relagdo aos outros anorexigenos
devido a sua maior seguranga cardiovascular, nao foi evidenciado eventos
cardiovasculares adversos maiores e ocasionou melhoria em varios fatores de risco
como: hipertensdo arterial, lipidemia e glicemia elevados e disfuncdo renal. A

lorcaserina também apresentou baixa incidéncia de efeitos adversos.
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