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RESUMO: A obesidade é uma doenca crénica derivada da disfungdo da homeostase
energética, no qual ha um desequilibrio entre o que € ingerido pela alimentagéo e o gasto
energético. Com o crescimento alarmante dos diagnosticos dos casos de obesidade, elevam-
se em conjunto os de comorbidades apresentados por esses pacientes, como a presenca
de sindrome metabdlica (SM). Com o aumento de estudos na area de obesidade, tem se
compreendido o papel das bases genéticas na suscetibilidade, o que possibilitou a identificacéo
de polimorfismos em genes relacionados a diferentes tracos de adiposidade e outras
condicdes fisiologicas. Além disso, o estilo de vida, a microbiota, condicao socioecondémica
e fatores culturais do individuo também estdo relacionados ao desenvolvimento dessa
patologia e suas comorbidades. Este capitulo busca expor a epidemiologia da obesidade e
da SM, e os seus diferentes aspectos adicionados a estratificagdo dos pacientes, os fatores
intrinsecos e extrinsecos ao seu desenvolvimento e as possiveis condutas médicas a serem
adotadas para o tratamento mais adequado e personalizado para os pacientes, bem como
perspectivas futuras.

PALAVRAS-CHAVE: Obesidade; Sindrome Metabolica; Fatores genéticos; Tratamento.

METABOLIC PHENOTYPES: EXPLORING THE INTERACTION BETWEEN
OBESITY AND METABOLIC SYNDROME

ABSTRACT: Obesity is a chronic disease derived from the dysfunction of energy homeostasis,
in which there is an imbalance between what is ingested food and energy expenditure. With
the alarming increase in diagnoses of obesity cases, the number of comorbidities presented
by these patients, such as the presence of metabolic syndrome (MetS), is increasing. With the
increase in studies in the area of obesity, the role of genetic bases in susceptibility has been
understood, making it possible to identify polymorphisms in genes related to different traits of
adiposity and other physiological conditions. Furthermore, the individual’s lifestyle, microbiota,
socioeconomic status, and cultural factors are also associated with the development of this
pathology and its comorbidities. This chapter seeks to expose the epidemiology of obesity
and MS, its different aspects added to the stratification of patients, the intrinsic and extrinsic
factors to its development and the possible medical approaches to be adopted for the most
appropriate and personalized treatment for patients, and future perspectives.

KEYWORDS: Obesity; Metabolic Syndrome; genetic factors and treatment.

1. INTRODUGCAO

Nas ultimas décadas, a obesidade vem se tornando um importante problema de
saude publica, afetando todas as faixas etarias e classes econdémicas por todo o mundo
(Ansari et al., 2024). De acordo com o relatorio estatistico da World Health Organization
(WHO), dois bilhdes e meio de individuos no mundo possuem sobrepeso, dos quais 890
milhdes apresentam obesidade. E estimado que 28% da populacédo brasileira apresente
essa doencga e que ela seja responsavel por 19,5% das causas de 6bito no pais (Ministério
da Saude, 2022; WHO, 2024). A obesidade é uma doencga crbnica ndo transmissivel
(DCNT), com etiologia multifatorial e de alto indice de hereditariedade (Kim et al., 2024).
Esta é caracterizada pelo excesso de gordura corporal, diagnosticada qualitativamente
pelo indice de Massa Corporal (IMC) igual ou superior a 30 kg/m2.
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Além disso, essa doenca esta associada a reducdo da qualidade de vida do
paciente por representar o quarto maior fator de risco para o desenvolvimento de outras
DCNTs, como diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertenséo arterial sistémica, doencas
cardiovasculares, acidente vascular encefalico, hiperglicemia, resisténcia a insulina e
algumas formas de cancer (Zheng et al., 2024). Entretanto, cada paciente pode apresentar
diferentes respostas ao acumulo de gordura corporal e essa resposta metabdlica esta
associada a diversas variaveis, como a suscetibilidade genética devido a presenca de
polimorfismos em genes associados ao metabolismo energético e homeostase corporal
(Kim et al., 2024). Nesse sentido, é possivel observar na literatura previa a estratificacao
dos individuos com obesidade em dois grupos de acordo com a presencga ou auséncia de
complicagdes metabdlicas. Os pacientes diagnosticados com obesidade metabolicamente
balanceada (OMB), os quais nao apresentam prejuizos metaboélicos mesmo com o acumulo
de gordura corporal e IMC = 30kg/m?; e também pacientes que, por sua vez, apresentam
a obesidade metabolicamente desbalanceada (OMD). Essa classificagdo é baseada na
presenca ou auséncia de sindrome metabdlica (SM) (Figura 1) (Hosseini et al., 2024; Da
Fonseca et al., 2024).

Individuo aroe  Obesidade metabolicamente
Y. ¥ balanceada (OMB)
« IMC 2 30kg/m? et
x’sgfﬁﬂ/ M

Estado metabélico

4
]

= Nivel de glicose em jejum (2100 mg/dL) m
* Tri fi 2o, 0,

Triglicerideos (=150 mg/dL) me”’s 0, ™ Obesidade metaboli e
» HDL-colesterol (<40 mg/dL em homens e abo’g- da OMD)]

desbalanceada
<50 mg/dL em mulheres) ey ( )

= Pressdo arterial (z130/85 mmHg)

Figura 1: Caracterizagdo da obesidade em metabolicamente balanceada e desbalanceada, conforme o
estado metabolico do individuo.

Esta condicdo pode ser caracterizada pelo conjunto de distarbios metabdlicos,
responsavel pelo aumento dos fatores de riscos cardiovasculares, como o desenvolvimento
de doencgas coronarianas (Hosseini et al., 2024). Os critérios de avaliagédo para o diagnostico
da SM levam em consideracgéo a idade e o sexo do individuo. Essa condi¢céo € detectada
pela presenca de dois ou mais dos cinco critérios: indices de presséo arterial =130/85
mmHg; circunferéncia abdominal >90 cm; indice plasméatico de glicose em jejum = 110
mg/dl; triglicerideos = 150 mg/dl; e HDL-C <40 mg/dl, ou utilizacdo de medicacéo para
regulacao desses indices, que podem levar a doengas coronarianas (NCEP, 2001). Ha
estimativas que aproximadamente 28% da popula¢cdo mundial seja acometida por SM e
possua duas vezes mais chances de terem um AVC ou sofrerem um ataque cardiaco (IDF,
2006).
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2. FATORES INTRINSECOS

O perfil genético de cada individuo € um dos principais fatores relacionados ao
risco do desenvolvimento da obesidade e suas complicacbes que, em conjunto, podem
levar ao diagnéstico da SM, visto que a partir deste, é possivel determinar se ha ou nao
predisposicao para apresenta-las. O risco genético é derivado do efeito de mdultiplas
variantes ou polimorfismos de um Unico nucleotideo (SNP, do inglés single nucleotide
polymorphism) em diferentes genes, que contribuem em conjunto para o fenétipo final (Da
Fonseca et al., 2020).

Diferentes marcas epigenéticas, ou seja, alteragdes quimicas que nado alteram
a sequéncia de bases nitrogenadas do DNA, também tém influéncia em um possivel
cenério de desenvolvimento de obesidade e seus diferentes impactos metabdlicos. Um
exemplo desta situacédo foi reportado no estudo de Ravelli e colaboradores em 1976, no
qual o evento da fome holandesa, que ocorreu na Segunda Guerra Mundial, teve impacto
direto no futuro de criancas que foram geradas neste periodo. As maes afetadas com
suas gestacbes do meio para o fim, gestaram bebés que apresentaram menores taxas
relacionadas ao desenvolvimento de obesidade ao longo da vida, enquanto que os bebés
que nasceram de maes que tiveram sua gravidez afetada durante sua primeira metade
vieram a apresentar maior nimero de diagnésticos de obesidade e alteragdes lipidicas e
doencas cardiovasculares.

Alteracdes epigenéticas que ocorreram no inicio da gestacdo e no periodo pré-
natal s@o capazes de modificar o status de metilacdo de certos genes, incluindo aqueles
relacionados a doengas metabdlicas e ao processo de crescimento, consequentemente
afetando sua expressao e papel efetor. Sdo exemplos de genes com perfil de metilagéo
alterados em adultos embrionariamente expostos a fome holandesa o LEP e o ABCAT,
sendo estes responsaveis pela regulacao da fome e metabolismo e pela regulagéo da via de
remocao de lipideos celulares respectivamente (Tobi et al., 2009). Assim, é possivel inferir
que esses individuos seriam potencialmente mais predispostos a desenvolver obesidade e
como uma das consequéncias, a SM.

2.1 Genes associados ao desenvolvimento de condicoes relacionados a
obesidade e SM

2.1.1 Gene SIRT1

A Sirtuina 1 é uma enzima desacetilase dependente de nicotinamida adenina
dinucleotideo (NAD +) codificada pelo gene SIRT1 localizado no locus 10g21.3. Essa se
encontra altamente expressa em periodos de restricdo cal6rica ou jejum, em diversos
tecidos, como o tecido muscular, cérebro, figado, pancreas e tecido adiposo (Cohen et al.,
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2004; Yang et al., 2006; Guarente, 2013). A Sirtuina 1 desempenha um papel crucial no
metabolismo de glicose e lipidios, e na adipogénese, através da desacetilagéo de fatores
transcricionais e co-ativadores, como FOXO1, PPARa, PGC-1a (Picard et al., 2004; Qiao
e Shao, 2006; Purushotham et al., 2009) e por acéo direta sob a regido promotora de
genes envolvidos, reprimindo a transcricdo, como UCP2 (Bordone et al., 2006). Além disso,
atua na resposta anti-inflamatéria no tecido adiposo por meio da desacetilagcdo da lisina
310 na subunidade RelA/p65 do fator nuclear kappa B (NF-kb) (Yeung et al., 2004) e do
remodelamento da cromatina na regido promotora de genes inflamatérios (Kotas et al.,
2013).

Diversas alteragdes genéticas no gene SIRT1 tém sido associadas a disturbios
metabdlicos e patologias, como a obesidade (Kurylowicz, 2016). Um dos polimorfismos
identificado nesse gene que tem sido associado a predisposi¢do a obesidade e a SM, é o
rs7895833 (A > G) (regido promotora). Em um estudo do tipo caso-controle com criangas
com obesidade, observou-se que a presenca do alelo menor (G) foi maior no grupo caso
em relagdo ao grupo controle, conferindo um risco de desenvolvimento de obesidade (Kilic
et al., 2015). Em uma coorte brasileira com obesidade grave, os individuos que carreiam
0 geno6tipo AG apresentavam um risco aumentado para o desenvolvimento de obesidade
quando comparado aos individuos com os gen6tipos GG ou AA (Da Fonseca et al., 2024).
Ja em uma populacdo chinesa, observaram que alelo G foi fator de protecdo para o
desenvolvimento de SM. Os individuos que carregavam o gen6tipo AG e AA apresentaram
risco maior de desenvolvimento de SM (resisténcia a insulina e colesterol alto) em
comparacao aos individuos que portavam o gen6tipo GG (Tao et al., 2022).

2.1.2 Gene FTO

O gene FTO, conhecido como gene associado a massa gorda e a obesidade,
localizado no locus 16q12.2, codifica uma enzima desmetilase (DNA/RNA) dependente de
Fe (1) e 2-oxoglutarato. Esta enzima é altamente expressa em neurdnios hipotalamicos, mas
também pode ser encontrada em outros tecidos importantes para o metabolismo energético,
como tecido adiposo e o musculo esquelético (Gerken et al., 2007; Kléting et al., 2008;
Grunnet et al.,, 2009). Este exerce um papel fundamental na adipogénese, termogénese e
homeostase energética, por meio da regulacéo da expressao génica (como desmetilacao do
grupamento N°-metil-adenina (m°A) de genes-alvos, como Runx1t1 e HIF1A (Olszewski et al.,
2009 Claussnitzer et al., 2015; Ben-Haim et al., 2015; Azzam et al., 2022).

Estudos de associagcdo gendmica (GWAS) revelaram que variantes no gene FTO estao
significativamente associadas a predisposicdo a obesidade (Scuteri et al., 2007; Frayling
et al., 2007). Um dos polimorfismos que tem sido associado fortemente a esta patologia
€ 0 rs9939609, localizado no primeiro intron. Em um estudo caso-controle com uma corte
mexicana com obesidade, foi observado que a presenca do alelo menor (A) estava associada
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aobesidade e a SM (Velazquez-Roman et al., 2021). Em um outro estudo com uma populagéo
italiana com obesidade mérbida, os individuos que portavam o gendétipo TA apresentaram um
risco de 2,5 vezes maior de desenvolver SM (Liguori et al., 2014). No entanto, no Brasil, em
um estudo com os Xavantes, uma populagdo com alta incidéncia de obesidade e DM2, néo
foi encontrado nenhuma associacao desses polimorfismos com a obesidade ou SM, apenas
com excesso de peso e indice de adiposidade corporal (Leite et al., 2022).

2.1.3 Gene ADIPOQ

A adiponectina é um horménio com peso molecular de 4,5 kDa codificado pelo gene
ADIPOQ, localizado no locus 3g27.3 (OMIM: 605441). Este é principalmente secretado
pelo tecido adiposo branco e em condigdes fisiologicas circula abundantemente, como
complexos multiméricos de baixo, médio e alto peso molecular, e em concentracbes
plasmaticas entre 4-26 ug/mL em homens e 5-37 ug/mL em mulheres (Fang e Judd, 2018).

Este horménio se torna um potencial alvo a ser investigado quando hé a finalidade
de analisar o estado metabdlico em que o tecido adiposo de um paciente se encontra, pois
em homeostase o tecido adiposo secreta altos niveis de adiponectina e ndo baixos, por
desempenhar fungdes antiinflamatérias, anti-apoptéticas e anti-fibroticas. A adiponectina
antagoniza a inflamacgéo pela reprogramacéo de células imunes, sendo um exemplo
quando atua em macrofagos, incitando sua modificacdo para um fen6tipo antiinflamatério.
E uma citocina vasculoprotetora, impedindo a fibrose, normalmente resultado de inflamagéao
cronica. Tém seu efeito anti-apoptotico concretizado ao exercer atividade de ceramidase
associada a seus receptores AdipoR1 e AdipoR2 que irdo aumentar o catabolismo da
ceramida, uma molécula lipidica, que formara um metabdlito anti-apoptético, a esfingosina-
1-fosfato (S1P). A adiponectina possui relagéo inversa com a gordura corporal, no qual
pacientes com obesidade expressam menores niveis da mesma, além de induzir um quadro
de sensibilidade a insulina e intolerancia a glicose, o que pode resultar em fibrose e um
quadro inflamatorio. Esse processo pode resultar em lipogénese desregulada culminando
em lipotoxicidade, fen6tipo comum em casos de obesidade, DM2 e SM (Achari e Jain,
2017; Holland et al., 2011; Straub e Scherer, 2019; Fu, 2014).

A presenca de polimorfismos neste gene pode acarretar em altera¢gdes nos seus
diferentes papéis na manutencédo da homeostase corporal. Em um estudo realizado no
México confirmaram a associacdo do genoétipo GG da variante intronica rs822396 com
o desenvolvimento de obesidade, reportado previamente estudos na populagéo indiana
(Ramya et al., 2013, Kaur et al,, 2018). Um estudo realizado em uma coorte mexicana
observaram que portadores de gendtipos GG apresentam risco aumentado para sobrepeso,
desenvolvimento de obesidade, doencas cardiovasculares e aumento na medida de
diferentes tracos de adiposidade (porcentagem de gordura corporal, visceral e razao cintura
e quadril), além de alteragdes nos niveis de glicose em pacientes com DM e SM (Chavez
et al., 2020).
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As associagcbes da variante genética com diferentes pardmetros antropométricos
e bioquimicos que corroboram para o diagndstico da SM ocorre devido a diferentes
mecanismos moleculares, como por exemplo o splicing alternativo. Este processo ocorre
durante a recombinac¢do do pré-mRNA, fundamental para a formacdo de mais de uma
isoforma como produto final a partir de um transcrito génico. A presenga da variante
rs822396 no gene ADIPOQ leva a uma modificagdo na etapa do splicing alternativo, visto
que o intron, que o sofre, & parte do RNA precursor. Como resultado, a alteracéo leva
a mudancas na maneira em que o0 mRNA é processado, gerando assim a producéo de
diversas alteragdes na proteina, o que culmina com suas fungdes celulares alteradas
(Pimentel, Santos-Reboucgas e Galo, 2013; Chavez et al., 2020).

- E a epigenética? Ela tem algum papel em tudo isso?

E possivel afirmar que sim, ela é importante nesse processo!

Chavez e colaboradores (2020) postulam que essa variante intrbnica poderia dar
origem a microRNAS, que sdo pequenos RNAs de interferéncia que se ligam a complexos
proteicos, regulando na etapa pos-transcricional, a expressdo génica de mRNAs alvo por
meio do silenciamento, uma modificacao epigenética, que tem impacto direto na expressao
dos genes alvo, afetando processos celulares e automaticamente o feno6tipo final (Pimentel,
Santos-Reboucas e Galo, 2013).

2.2 Fatores Extrinsecos

2.2.1 Microbiota Intestinal

A obesidade esta na génese dos disturbios metabdlicos mais importantes e
relacionados ao aumento do risco cardiovascular global dos individuos. A hipertrofia do
tecido adiposo acarreta um estado de inflamagéo subaguda mediado por inimeras citocinas
inflamatérias e contribui para o desenvolvimento da resisténcia insulinica, intolerancia a
glicose, dislipidemias e aumento dos niveis pressoricos (Moraes et al., 2014; Rocha et al.,
2023).

A obesidade é multifatorial, tanto a genética quanto o estilo de vida dos individuos
influenciam no seu aparecimento. E um problema de salide publica em todo o mundo
justamente pela necessidade de uma abordagem multidisciplinar e integral dos individuos
no qual o combate ao sedentarismo e o estimulo a uma dieta com menos alimentos
processados e menor valor energético sdo fundamentais. No entanto, novos campos de
estudo tém ganhado relevancia na tentativa de compreender a génese da obesidade
(Vitiato et al., 2022).
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Estudos mostram que a microbiota intestinal influencia importantes processos
metabdlicos do organismo, como sintese de vitaminas, sintese de amino&cidos, metabolismo
de carboidratos complexos, e também na absorcéo de lipidios e vitaminas lipossollUveis
(Vitiato et al., 2022; Rocha et al., 2023). Essa microbiota é composta por microrganismos
comensais e simbibticos na sua grande maioria bactérias dos filos Bacteroides e Firmicutes,
mas também anaerébbias, fungos e virus (Moraes et al., 2014). Além disso, a medida que
os estudos em modelos animais e em humanos avancam, o papel da microbiota intestinal e
sua composi¢ao ganham relevancia como fator enddégeno de disturbios imunoldgicos; e na
génese de varias doencas sistémicas como obesidade e doencgas cardiovasculares (Vitiato
et al., 2022).

Até o momento, ainda ndo esta esclarecido como essas bactérias que colonizam
o intestino influenciam no aparecimento da obesidade e de outras anormalidades
metabdlicas, sendo uma area de estudo que ganha destaque pelo potencial alvo de
intervencdo. Sabe-se que a composicdo da microbiota sofre influéncia genética, até dos
primeiros acontecimentos da vida do individuo como a via de parto, e também condicdes
ambientais como alimentagao e o uso de antibi6ticos, prebidticos e probidticos (Moraes et
al., 2014).

Dentro os principais mecanismos estudados, alguns com maior consisténcia sdo
descritos a seguir: A microbiota intestinal pode suprimir a acao do Fasting Induced Adipose
Factor (FIAF) que é um inibidor da lipase de lipoproteina (LPL), aumentando a absorc¢ao
de &cidos graxos e a presenca de ftriglicerideos no tecido adiposo. Outro mecanismo
proposto é que a microbiota pode reduzir a oxidacao de acidos graxos através da inibicao
da 5’-monofosfato-adenosina proteina quinase (AMP-Q) enzima que participa da regulacéo
do metabolismo energético da célula (Moraes et al., 2014).

Uma nova linha de estudos tem demonstrado a relagdo de produtos bacterianos
da microbiota intestinal e seus efeitos na regulacdo da saciedade e do apetite, e como
podem interferir no comportamento alimentar dos individuos. Muitas fibras alimentares s6
podem ser digeridas através de enzimas produzidas pela microbiota, a metabolizagéo dos
acidos graxos de cadeia curta (AGCC), de polissacarideos em monossacarideos também
depende intimamente das espécies de bactérias que compdem esse ecossistema (Vitiato
et al., 2022; Moraes et al., 2014; Teixeira e Melo, 2021).

2.2.2 Estilo de vida

A obesidade esta associada a sistemas de recompensa associados ao consumo
de alimentos com altos niveis de gordura e densidade calérica e alto grau de descontrole
emocional associado a alimentacéo (Jensen et al., 2022). O estilo de vida adotado pelo
paciente é fundamental para a prevencéo do agravamento da doenca e para prevenir a
evolugao dos sinais e sintomas da doenca. Esses fatores séo influenciados pela alimentagéo,
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pratica de exercicios fisicos, redugdo do estresse, regulagéo do sono e pela reducdo do
consumo calérico (Kim et al., 2024). De acordo com o relatério da National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel IIl (NCEP-ATPIIl) de 2003, a mudancga no estilo
de vida do paciente &€ imprescindivel para a reducédo dos niveis plasmaticos de LDL-c
como prevencgdo do risco de doencgas cardiovasculares. Para isso, a pratica regular de
exercicios, regulacdo dos habitos alimentares com uma dieta que preza pela ingestéo
de aproximadamente 2 gramas de esterois vegetais por dia, juntamente com 10g a 125
gramas de fibras viscosas por dia. Além disso, reduzir a ingestdo de gordura saturada para

< 200mg por dia e abandonar o habito de fumar.

2.2.3 Saude mental

A obesidade e a salde mental séo co-fatores entre si. Estudos transversais mostram
a associacao entre essas duas entidades clinicas e como ambas influenciam na qualidade
de vida e no agravamento de outras condi¢bes (Nwosu et al., 2023). A obesidade e a SM
podem estar relacionadas com a redugéo da qualidade de vida dos individuos, e um estudo
mostrou que pessoas com obesidade e OMD tem maior risco de apresentar sintomas
psiquiatricos como: redugdo da qualidade do sono, irritabilidade, estresse, sintomas
depressivos e até ideacéo suicida (Kim et al., 2020).

Em adolescentes, a obesidade esta intimamente ligada aos comportamentos
relacionados ao equilibrio energético-(CREE), destacando: habitos alimentares, tempo
de tela, falta de atividade fisica, irregularidade no sono e estressores como a vitimizagao
por pares e o bullying. Esses CREEtambém estdo associados a presenca de sintomas
depressivos, ansiosos e a insatisfacdo com o corpo. (Nwosu et al., 2023; Dreber et al., 2015).

3. TRATAMENTO

A obesidade e a SM por ser considerada um conjunto de distlrbios metabdlicos de
etiologia multifatorial com graus distintos de manifestacéo, o tratamento desses individuos €
notavelmente dificultado, sendo necesséria uma abordagem multidisciplinar. A mudanca no
estilo de vida € considerada a primeira etapa para o tratamento de ambas as condi¢cdes. Nesse
contexto, o exercicio fisico diario e suas varia¢gdes sdo recomendados como maneira para
controlar as diferentes sintomatologias retratadas pelos pacientes. Esse aumento na atividade
acarreta na reducdo de aproximadamente 50% no risco de desenvolvimento de doencas
cardiacas e hipertenséo arterial sistémica para os com SM (Broekhuizen et al., 2011).

Aliado ao exercicio fisico, 0 manejo dietético, além de auxiliar primariamente
na perda de peso, também atua no controle insulinico e em todos os outros aspectos
metabdlicos que compdem a sindrome. E recomendado no plano alimentar de pacientes
a limitacdo na ingestdo de gorduras trans e saturadas, carboidratos refinados e élcool,
somada ao aumento na ingestéo de fibras, alimentos de baixo indice glicémico, vegetais e
legumes (Angelico et al., 2023).
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O tratamento medicamentoso para a SM deve ser sempre individualizado, a escolha
das medicag¢des deve basear-se em uma avaliagdo global. Identificar os fatores de risco
cardiovascular presentes no individuo e estratifica-lo em (baixo, médio ou alto risco
cardiovascular) iniciando mais precocemente possivel o tratamento. Algumas medicagbes
séo opcoes na melhora do perfil metabdlico, e mais especificamente da disfungéo endotelial
(Ferreira, 2016).

A liraglutida € uma medicagédo amplamente utilizada para o controle de peso e para
o tratamento de DM2. Esta é um analogo do peptideo-1 semelhante ao glucagon (GLP-1),
possui uma meia-vida prolongada e atua inibindo a secrec¢do de glucagon, aumentando a
secrecao de insulina, na reducéo do apetite e no retardamento do esvaziamento gastrico.
E administrada em doses ajustaveis por injecdo subcutanea. A liraglutida foi aprovada para
diabetes em 2010 (Victoza) e para controle de peso em 2014 (Saxenda). Estudos clinicos
demonstraram sua eficacia e seguranga em pacientes com sobrepeso ou obesidade. Em
2018, o Ministério da Saude autorizou a comercializagéo de outra medicag¢do anéloga ao
GLP-1, Ozempic (semagludita), para o controle do ganho de peso e DM2 (Duan et al.,
2023).

Além disso, outros medicamentos podem ser utilizados para tratar os fatores da SM.
Os possiveis farmacos de escolha e dose séo individualizados, visando o aproveitamento
maximo dos efeitos pleiotropicos de cada uma dessas substancias, sendo alguns
disponibilizados pelo Sistema Unico de Saude (SUS) (Tabela 1).

Acirurgia bariatrica por sua vez tanto para pacientes com obesidade resulta em perda
de peso consideravel e em alguns casos na completa resolugéo da SM, além de atenuar
outras condi¢cdes apresentadas por esses pacientes como doencas cardiovasculares,
hipertensao arterial sistémica e perfil lipidico (Ziogas et al., 2020).
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4. CONCLUSAO

A obesidade comum é uma doenca de etiologia poligénica, sendo resultado da
interacéo de fatores genéticos com o meio em que aquele individuo esta inserido. A
SM é um conjunto de condi¢des que podem vir a ser apresentadas por individuos que
sdo diagnosticados com obesidade metabolicamente balanceada ou desbalanceada,
sendo o entendimento da composicao genética, do microbioma, do perfil metabdlico e o
conhecimento dos habitos de cada um desses pacientes essencial para que a conduta
terapéutica indicada resulte em sucesso continuo e consequente melhoria na qualidade de
vida do paciente.
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