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RESUMO
A obesidade é uma doença crónica e prevalente caracterizada pelo excesso de tecido adiposo. Além das repercussões na 
qualidade de vida, aumenta o risco de agravamento e desenvolvimento de várias outras patologias. Assim, torna-se imprescindível 
a adoção de um tratamento eficaz com uma abordagem multifatorial. A primeira intervenção no tratamento da obesidade envolve 
medidas não farmacológicas. Porém, quando não são alcançados resultados satisfatórios é necessária a introdução da terapêutica 
farmacológica, avaliando o risco-benefício do fármaco em função do doente. O número de fármacos disponíveis atualmente para o 
tratamento desta patologia é escasso, mas começam a ser aprovadas algumas alternativas eficazes, não deixando de ser crucial 
a investigação e desenvolvimento de novas moléculas que promovam inovação nesta área terapêutica. O conhecimento da ação 
destes fármacos pelos profissionais de saúde não médicos, nomeadamente, pelos nutricionistas é fundamental para o sucesso 
da abordagem multidisciplinar ao doente, pelo que se apresenta uma revisão desses mesmos fármacos, os seus mecanismos e 
os cuidados a considerar sobre a forma de árvore de decisão.
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ABSTRACT
Obesity is a chronic and prevalent disease that is chacterized by the excess of adipose tissue. Besides its repercussions on the 
quality of life, it increases the risk of aggravation and development of several other pathologies. Therefore, it is essential to adopt 
an effective treatment with a multifactorial approach. The first intervention in the treatment of obesity involves non-pharmacological 
measures. However, when the desired results are not achieved it is necessary to introduce pharmacological therapy, evaluating the 
risk-benefit of the drug taking into account the patient’s needs. Furthermore, currently, the number of drugs available for the treatment 
of this pathology is scarce, making it crucial to research and develop new molecules that promote innovation in this therapeutic 
area. Knowledge of the action of these pharmaceuticals by non-medical health professionals, namely, nutritionists is crucial for 
the success of the multidisciplinary approach to the patient, and so it is presented a review of those same pharmaceuticals, their 
mechanisms and the care to considerate. 
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INTRODUÇÃO
A obesidade é um problema de saúde pública complexo. 
É uma doença crónica e com causas multifatoriais que 
afeta, de acordo com a Organização Mundial de Saúde 
(OMS), cerca de 650 milhões de adultos, 340 milhões de 
adolescentes e 39 milhões de crianças (1, 2). Em Portugal, 
estima-se que 1 em cada 5 adultos possuam excesso 
de peso e que 1 em cada 2 adultos têm obesidade (2). 
Não existe uma causa isolada que explique a etiologia 
da obesidade, pelo que esta patologia pode resultar 
de vários fatores entre os quais genéticos, ambientais, 
metabólicos e comportamentais (3). Sabe-se que a 
obesidade é responsável pelo aumento do risco de 

inúmeras doenças, nomeadamente, hipertensão arterial, 
apneia do sono, diabetes tipo 2, doenças cardiovasculares 
e vários tipos de cancro (2, 4). Neste sentido, possui um 
impacto económico significativo, tendo em consideração 
que o tratamento destas comorbilidades representa 10% 
das despesas em Portugal (2). 
Assim, devido à elevada prevalência e ao impacto 
substancial desta patologia na qualidade de vida, torna-
se essencial que o tratamento seja sustentado por 
uma abordagem multidisciplinar. Devido aos resultados 
promissores de ensaios clínicos com novos fármacos 
na perda de peso corporal, a terapêutica farmacológica 
tornou-se num recurso mais frequente. Deste modo, 
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este artigo tem como objetivo primordial sistematizar os fármacos 
aprovados para o tratamento da obesidade, assim como evidenciar 
em que situações esta terapêutica deve ser aconselhada, e quais os 
cuidados a ter e respetivos efeitos secundários. 

METODOLOGIA
A elaboração deste artigo contou com uma pesquisa centralizada 
na Pubmed, Web of Science e Google Scholar entre janeiro e julho 
de 2023. Foram selecionados apenas artigos dos últimos 10 anos e 
com quartil Q1, à exceção de 3 artigos que foram considerados pela 
relevância da informação. Numa fase inicial, foi realizada uma pesquisa 
geral do tema utilizando os seguintes termos: “obesity”, “weight loss”, 
“treatment”. Posteriormente, foi adicionado aos termos anteriores, o 
indicador boleado AND e os termos “orlistat”, “naltrexone/bupropion”, 
“liraglutide”, “semaglutide”, “new drugs”. Adicionalmente, também 
foram pesquisadas informações no site da Organização Mundial 
de Saúde, Direção-Geral da Saúde (DGS), European Food Safety 
Authority (EFSA), European Medicines Agency (EMA), Food and Drug 
Administration (FDA) e Infarmed.
Com base nesta recolha bibliográfica, elaborou-se uma árvore de decisão 
para gestão do tratamento do excesso de peso pelos nutricionistas. 

Abordagem Multidisciplinar no Tratamento da Obesidade 
A primeira linha no tratamento da obesidade, assenta na mudança do 
estilo de vida, nomeadamente na adoção de hábitos alimentares mais 
saudáveis e menos calóricos e na prática regular de atividade física.
(5,6) Complementarmente, podem ser recomendados suplementos 
alimentares que contenham ingredientes que atuem na regulação do 
apetite, como o glucomanano (7). Contudo, quando as intervenções 
não farmacológicas não atingem reduções de 5-10% do peso corporal 
em um período de 6 meses, é necessária complementar o tratamento 
com terapêutica farmacológica (5, 8).
Uma abordagem farmacológica exige critérios específicos, 
nomeadamente, índice de massa corporal (IMC) superior ou igual a 
30 kg/m2 ou 27 kg/m2 com comorbilidades associadas ao excesso 
de peso. Além disso, é imprescindível a avaliação individualizada 
do risco-benefício do fármaco em função das características 
e necessidades do doente (4, 5). Após 3 meses de tratamento, 
a eficácia da terapêutica deve ser avaliada e se não se verificar 
uma perda superior a 5% em pessoas com diabetes e superior a 
3% em pessoas sem diabetes, a terapêutica deve ser alterada ou 
descontinuada (5). Para melhor visualização da abordagem a realizar 
foi elaborada uma árvore de decisão terapêutica para intervenção 
no indivíduo  com excesso de peso para apoio à prática dos 
nutricionistas (Figura 1). 

Terapêutica Farmacológica 
Em Portugal, a variedade de opções terapêuticas para o tratamento 
da obesidade é bastante limitada. Atualmente, apenas se encontram 
disponíveis no mercado três fármacos: o orlistato, a naltrexona/
bupropiom e o liraglutido (Tabela 1). No entanto, é relevante mencionar 
que fármacos como o setmelanotido e a tirzepatida estão aprovados 
pelas entidades reguladoras, embora ainda não estejam disponíveis 
para utilização em Portugal. Em reação ao semaglutido, este está 
comercializado em Portugal para o tratamento da diabetes, porém é 
utilizado para o tratamento da obesidade como off label.

Orlistato
O orlistato é um potente inibidor seletivo das lípases pancreáticas e 
gástricas, que possui a capacidade de se ligar covalentemente ao local 

ativo das lípases o que provoca a inibição da hidrólise e absorção da 
gordura, sendo esta eliminada por via fecal. Deste modo, a incidência 
de efeitos adversos gastrointestinais, como náuseas, fezes oleosas 
e fétidas e necessidade urgente de evacuação é bastante comum. 
É de realçar que, devido ao mecanismo de ação deste fármaco, 
por vezes, a absorção de vitaminas lipossolúveis fica comprometida 
e é necessário suprimir esta falha com suplementos alimentares 
multivitamínicos. Além disso, apesar de menos frequente, a toma do 
orlistato está associada a cefaleias e nasofaringites (9-11).
Este fármaco encontra-se comercializado na forma de comprimido em 
duas dosagens: 120 mg como medicamento sujeito a receita médica 
(MSRM) e 60 mg como medicamento não sujeito a receita médica 
(MNSRM). Relativamente à posologia, deve ser tomado 120 mg antes, 
durante ou após as três principais refeições (11). A sua eficácia e 
segurança foi comprovada pelo estudo XENDOS (10).

Naltrexona/Bupropiom
A associação naltrexona/bupropriom é outra opção farmacológica 
disponível em Portugal para o tratamento da obesidade. Em termos 
farmacológicos, o bupropiom é um inibidor da recaptação da 
dopamina/noradrenalina indicado no tratamento da cessação tabágica 
e da depressão. A naltrexona é um antagonista dos recetores opioides 
com ação no tratamento de dependências de álcool e opioides (12).
Esta associação encontra-se comercializada na forma de comprimido 
de libertação prolongada com 8 mg de cloridrato de nalrexona e 90 
mg de cloridrato de bupropiom, sendo necessário um incremento 
progressivo da dose nas primeiras 4 semanas de tratamento (12, 
13). Esta terapêutica, através de 4 ensaios clínicos (COR-I, COR-II, 
COR-diabetes e COR-BMOD) revelou percentagens de perda de 
peso até 8,2% em comparação com o placebo e, também, melhorias 
a nível da qualidade de vida e nos fatores de risco (14-17). No que 
diz respeito aos efeitos adversos, estes são, geralmente, transitórios, 
manifestam-se, maioritariamente, na etapa da titulação da dose, e 
consistem em náuseas, dores de cabeça e obstipação (12,14-17).

Liraglutido 
Outro fármaco disponível para o tratamento desta patologia é o liraglutido, 
um análogo do peptídeo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1). Por atuar 
como incretina e estimular a libertação de insulina, primeiramente foi 
aprovado, em doses mais baixas para o tratamento da diabetes tipo 2. 

Sugestão de árvore de decisão para a abordagem terapêutica do 
excesso de peso e obesidade pelos nutricionistas (5)

Figura 1

IMC: Índice de Massa Muscular
PA: Perímetro Abdominal



 52 52

No entanto, por regular o apetite e promover a saciedade, foi aprovado 
pela EMA e pela FDA para o tratamento da obesidade (5, 18).
Este fármaco possui cerca de 97% de semelhança com o peptídeo 
fisiológico e uma maior capacidade de resistência à enzima dipeptidil 
peptidase 4 (DPP-4), o que lhe confere um tempo de semi-vida de 
13 horas que permite uma administração por via subcutânea uma 
vez por dia (19).
Nas primeiras semanas de tratamento, aquando da titulação da dose, 
podem surgir sintomas gastrointestinais como náuseas, diarreia, 
vómitos. Com maior gravidade, foram ainda reportados casos de 
pancreatite (19, 20).
Uma outra vantagem desta terapêutica é que está aprovada para 
adolescentes com idade superior ou igual a 12 anos com IMC superior 
a 30 kg/m2, de acordo com os valores de referência internacional ou 
peso corporal superior a 60 kg (18).

Semaglutido 
Tal como o liraglutido, o semaglutido, também um análogo GLP-1, 
foi primordialmente aprovado tanto pela FDA como pela EMA para o 
tratamento da diabetes tipo 2. No entanto, pela capacidade de atuar 
no núcleo arqueado evidenciou efeitos na diminuição da ingestão 
alimentar e no aumento da saciedade (21). Deste modo, para estudar a 
eficácia e a segurança do semaglutido no tratamento da obesidade foi 
realizado o estudo STEP que engloba vários ensaios clínicos, os quais 
evidenciaram que cerca de 83,5% dos participantes perderam 5% ou 
mais de peso, 66,1% perderam 10% ou mais e 47,9% perderam 15% 
ou mais (22-25). Assim, em 2021 foi aprovado pela FDA e em 2022 
pela EMA, o semaglutido na dose 2,4 mg com a indicação de perda 
e manutenção do peso (21, 26).
Devido ao facto deste fármaco ter uma reduzida depuração renal e 
afinidade para se ligar à albumina, possui um tempo de semi-vida de 
cerca de 155 a 184 horas, o que permite que a administração seja 
realizada semanalmente por via subcutânea (21). Predominantemente, 
os efeitos adversos que podem surgir são gastrointestinais como 
náuseas, obstipação, diarreia. Assim, de forma a contorná-los, 
deve-se titular a dose no seguinte esquema: semana 1 a 4 - 0,25 mg; 
semana 5 a 8 - 0,5 mg; semana 9 a 12 - 1,7 mg e a partir das 16 
semanas - 2,4 mg que corresponde à dose de manutenção (26).
De modo a comparar o semaglutido com o liraglutido, foi realizado 

o estudo STEP-8 que provou que, efetivamente, o semaglutido 
apresenta percentagens de perda de peso superiores em comparação 
com o liraglutido. Além de que, pela administração semanal, promove 
uma maior adesão à terapêutica (27).

Setmelanotido  
A aprovação em 2021 pela EMA do setmelanotido, um agonista dos 
recetores 4 da melanocortina (MC4R) representa mais uma potencial 
alternativa no tratamento da obesidade de etiologia genética. Este 
fármaco está indicado para indivíduos com mutações no gene da 
leptina, propriomelanocortina (POMC) e síndrome de Bardet-Biedl. A 
posologia deste fármaco varia consoante a indicação, no entanto, a 
dose máxima é de 3 mg administrado por via subcutânea (28).

Tirzepatida 
A tirzepatida é um agonista dos recetores GLP-1 e dos recetores do 
peptídeo insulinotrópico dependente de glicose (GIP) que foi aprovado 
em 2022 tanto pela EMA como pela FDA com a indicação de adjuvante 
da dieta e controlo glicémico em adultos com diabetes tipo 2. Contudo, 
este fármaco evidenciou ter a capacidade de se ligar aos recetores 
GLP-1 e GIP presentes em zonas do cérebro importantes na regulação 
do apetite (29). Neste sentido, foi realizado o estudo SURMONT-2 que 
revelou reduções de 5% do peso corporal em 79% dos indivíduos com 
a administração de uma dose de 10 mg e em 83% dos indivíduos com 
a administração de uma dose de 15 mg. Além disso, a perda de peso 
evidenciou um aumento na qualidade de vida e melhoria dos fatores 
de risco cardiovascular. No que diz respeito aos efeitos adversos, tal 
como nos análogos dos recetores GLP-1, os mais frequentemente 
observados consistem em vómitos, náuseas e diarreia (30).

Fármacos em Investigação 
Efetivamente, a pesquisa constante de novos medicamentos é 
fundamental para tentar contornar as limitações em termos de eficácia 
e efeitos secundários da terapêutica já disponível. 
Recentemente, a associação cagrilintida 2,4 mg que se trata de um 
análogo da amilina de ação prolongada com o semaglutido 2,4 mg 
evidenciou, num estudo de fase 2, resultados bastante promissores. 
O ensaio clínico demonstrou que a associação leva a uma redução 
de peso de -15,6%, uma percentagem muito superior à dos fármacos 

Fármacos comercializados em Portugal (11, 12, 18)

Tabela 1

FÁRMACO ORLISTATO NALTREXONA/BUPOPRIOM LIRAGLUTIDO

Mecanismo de ação Inibidor Seletivo das lípases pancreáticas e 
gástricas

Bupropiom: Inibidor da recaptação de 
dopamina e noradrenalina
Naltrexona: Antagonista dos recetores opioides

Análogo GLP-1

Dose/Posologia

120 mg (MSRM)
60 mg (MNSRM)
120 mg antes, durante ou após 3 principais 
refeições

8 mg/ 90 mg
2 comprimidos de manhã e 2 comprimidos 
à noite

3 mg
Todos os dias 

Via de administração Oral Oral Subcutânea

Titulação da dose Não aplicável

Semana 1: 1 comprimido de manhã
Semana 2: 1 comprimido de manhã e 1 
comprimido à noite
Semana 3: 2 comprimidos de manhã e 1 
comprimido à noite
Semana 4: 2 comprimidos de manhã e 2 
comprimidos à noite

Semana 1: 0,6 mg
Semana 2: 1,2 mg
Semana 3: 1,8 mg
Semana 4: 2,4 mg
Semana 5: 3 mg 

Evolução da Terapêutica
Após 12 semanas se não se verificar uma 
redução de 5% do peso, a terapêutica deve 
ser descontinuada

Após 16 semanas se não se verificar uma 
redução de 5% do peso, a terapêutica deve 
ser descontinuada

Após 12 semanas se não se verificar uma 
redução de 4% do peso, a terapêutica deve 
ser descontinuada

Efeitos Adversos Fezes aquosas, oleosas e fétidas, diminuição 
da absorção de vitaminas lipossolúveis

Dores de cabeça, tonturas, obstipação, 
náuseas, vómitos Náuseas, vómitos, pancreatite

GLP-1: Glucagon-1
MSRM: Medicamento sujeito a receita médica
MNSRM: Medicamento não sujeito a receita médica
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em monoterapia (-5,1% com semaglutido e -8,1% com cagrilintida). 
Além disso, revelou ter um perfil de segurança aceitável, sendo 
observados efeitos gastrointestinais no momento do doseamento da 
dose. Contudo, esta associação ainda carece de estudos de eficácia 
e segurança (31, 32).  Além desta associação, também a retatrutida 
tem sido apontada como o novo fármaco revolucionário no controlo 
de peso. Esta molécula trata-se de um agonista dos recetores GLP-1, 
GIP e glucagon que, pelo facto de ter um tempo de semi-vida de 
6 dias permite uma administração semanal. Num ensaio de fase 
2 aleatorizado e controlado por placebo demonstrou que após 48 
semanas cerca de 64 a 100% dos participantes do grupo retatrutida 
perderam cerca de 5 % do peso corporal em comparação com 27% 
do grupo placebo. Sendo que na dose de 12 mg de retatrutida cerca 
de 26% dos participantes obtiveram perdas de peso de 30% ou mais.  
Relativamente aos efeitos adversos, os mais frequentemente descritos 
foram alterações gastrointestinais como diarreia, náuseas, vómitos e 
obstipação (33).

ANÁLISE CRÍTICA 
Em suma, o tratamento desta patologia assenta em diferentes 
intervenções consoante a necessidade individualizada do doente. 
Primeiramente, devem ser adotadas mudanças no estilo de vida, 
as quais implicam uma alimentação com restrição calórica e 
uma prática regular de atividade física. Porém, em determinadas 
situações, é essencial complementar com terapêutica farmacológica. 
Relativamente aos fármacos comercializados em Portugal, apesar de 
farmacologicamente distintos, tanto o orlistato, como a naltrexona/
bupropiom e o liraglutido evidenciaram segurança e eficácia na 
redução do peso e na melhoria da qualidade de vida e dos fatores de 
risco. A metformina, apesar de pertencer à classe dos anti-diabéticos 
orais, também é utilizada no tratamento da obesidade. Vários estudos 
clínicos evidenciaram que este fármaco leva perdas de 2,23 kg em 
comparação com o placebo (34). O semaglutido na dose 2,4 mg é 
apontado como o fármaco revolucionário no tratamento da obesidade, 
pelas percentagens elevadas de perda de peso e pela simplicidade do 
esquema terapêutico que motiva uma maior adesão à terapêutica. No 
que diz respeito ao tratamento da obesidade com etiologia genética, 
o setmelanotido emergiu como uma opção terapêutica promissora.
No entanto, para a obtenção de resultados consistentes a longo prazo 
é imprescindível a manutenção das medidas não farmacológicas, 
nomeadamente o acompanhamento pelo nutricionista de forma a 
garantir um plano alimentar de acordo com as necessidades do doente. 
Também é fundamental a intervenção do farmacêutico na promoção 
de hábitos saudáveis e na literacia da população relativamente aos 
efeitos adversos, interações e posologia da terapia farmacológica. 
Por estas razões, e dada a constante atualização da gestão da 
obesidade, a existência de ferramentas de suporte a profissionais de 
saúde é fundamental para o sucesso da intervenção que se pretende 
multidisciplinar.
Realça-se a importância da contínua investigação de novas moléculas 
mais potentes, bem toleradas e que apresentem melhor perfil de 
segurança.
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