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INTRODUCAO

A obesidade ¢ uma doenca crénica, multi-
fatorial e recidivante, que tem como caracteris-
tica principal o excesso de adiposidade, que
pode cursar com inflamagao cronica e aumento
na morbimortalidade.

Segundo a revista médica inglesa The Lan-
cet,em 2021, aproximadamente 2,11 bilhoes de
adultos no mundo apresentavam sobrepeso ou
obesidade, dos quais cerca de 1 bilhdo eram ho-
mens, enquanto o restante correspondia as mu-
lheres. Esse cenario tem apresentado cresci-
mento gradual ao longo dos anos e, caso as ten-
déncias atuais sejam mantidas, estima-se que,
até 2050, aproximadamente 3,8 bilhdes de adul-
tos poderdo apresentar sobrepeso ou obesidade
(NCD RISK FACTOR COLLABORATION,
2024).

Além do aumento expressivo de sua preva-
léncia, a obesidade apresenta importante im-
pacto sobre a morbimortalidade e a qualidade
de vida dos individuos. Trata-se de uma doenga
cronica associada a diversas condig¢des, inclu-
indo doencas cardiovasculares, diabetes melli-
tus tipo 2, doengas musculoesqueléticas, do-
enca renal e determinados tipos de cancer, con-
tribuindo para a reducao da expectativa de vida
e para o aumento da mortalidade (LINGVAY et
al., 2024).

Essa heterogeneidade tem estimulado uma
revisao dos critérios empregados para avaliar a
obesidade. Embora o indice de massa corporal
permanega util para rastreamento e estudos po-
pulacionais, ele ndo informa diretamente a
composi¢ao corporal, a distribuicdo da gordura
ou a presenca de comprometimento organico.
Propostas recentes recomendam que a avalia-
¢do considere medidas antropométricas com-
plementares, sinais de disfun¢do de orgaos e li-
mitagdes nas atividades cotidianas. O objetivo
¢ aproximar o diagndstico da condicao clinica

concreta, sem abandonar instrumentos simples
e amplamente disponiveis (RUBINO et al.,
2025).

A regulacdo do peso corporal envolve a co-
municagdo entre o sistema nervoso central, o
trato gastrointestinal, o pancreas, o tecido adi-
poso ¢ outros 6rgaos metabolicamente ativos.
Essa rede participa do controle da fome, da sa-
ciedade, da recompensa alimentar, do armaze-
namento de nutrientes e do gasto energético.
Ap0s a perda de peso, mecanismos adaptativos
podem favorecer o aumento do apetite e a redu-
¢ao do gasto energético, contribuindo para a re-
cuperagao ponderal. Por essa razdo, a obesidade
requer acompanhamento continuado, e a difi-
culdade de manuteng¢ao dos resultados nao deve
ser interpretada automaticamente como falta de
disciplina ou adesdao (HEYMSFIELD; WAD-
DEN, 2017).

Nas ultimas décadas, a farmacoterapia da
obesidade passou por transformagao relevante.
Medicamentos anteriormente disponiveis apre-
sentavam, em muitos casos, eficacia moderada
ou limitagdes relacionadas a segurancga e a tole-
rabilidade. O desenvolvimento de farmacos que
atuam sobre vias hormonais envolvidas na
fome, na saciedade e no metabolismo ampliou
as possibilidades de tratamento. Entre essas te-
rapias, destacam-se os agonistas do receptor do
peptideo semelhante ao glucagon 1, conhecido
como GLP-1, e os agonistas que atuam simul-
taneamente sobre mais de um receptor hormo-
nal.

Estudos clinicos com semaglutida e tirzepa-
tida demonstraram redugdes ponderais superio-
res as observadas com placebo, quando os me-
dicamentos foram associados a intervengoes so-
bre o estilo de vida. Também foram descritas
melhorias em parametros cardiometabolicos e,
em populagdes especificas, beneficios cardio-
vasculares. Esses resultados contribuiram para
aproximar o tratamento farmacologico de metas
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antes alcangadas predominantemente por pro-
cedimentos mais invasivos. Ainda assim, 0s
efeitos variam entre pacientes, € a indicagdo
deve considerar contraindicagdes, tolerabili-
dade, seguranca, comorbidades e possibilidade
de continuidade do acompanhamento (WIL-
DING et al., 2021; JASTREBOFF et al., 2022;
LINCOFF et al., 2023).

A experiéncia acumulada também mostra
que a resposta obtida durante o uso da medica-
¢do pode ndo se manter integralmente apos sua
suspensdo. A recuperagdo de parte do peso e a
regressao de beneficios metabdlicos observadas
em estudos de seguimento sdo compativeis com
a natureza recidivante da obesidade. Essa cons-
tatacdo reforca a necessidade de planejamento
terapéutico de longo prazo, com reavaliagdes
periddicas e estratégias de manutencdo adapta-
das a cada caso (WILDING et al., 2022).

A complexidade da obesidade também jus-
tifica a atuacdo interdisciplinar. O cuidado pode
envolver profissionais da medicina, nutri¢do,
psicologia, educacao fisica, enfermagem, fisio-
terapia, farmacia e outras areas, conforme as
necessidades identificadas. A integracdo per-
mite avaliar simultaneamente aspectos metabd-
licos, nutricionais, emocionais, comportamen-
tais e funcionais, além de favorecer o monitora-
mento dos efeitos adversos e da adesdo. As no-
vas medicagdes, portanto, devem integrar uma
estratégia coordenada, e ndo substituir as de-
mais dimensoes do tratamento.

Nesse cenario, o tratamento contemporaneo
da obesidade ndo deve ser avaliado apenas pela
quantidade de peso perdida. Controle de comor-
bidades, capacidade funcional, risco cardiovas-
cular, qualidade de vida, seguranca e manuten-
¢ao dos resultados também sdo parametros re-
levantes. O plano terap€utico precisa ser revisto
ao longo do tempo, considerando a evolugdo da
doenca e a resposta de cada paciente.

Diante dessas transformagdes, o objetivo
deste estudo foi abordar sobre as novas terapias
farmacologicas e endoscopicas, bem como ci-
rurgia metabdlica, para obesidade a partir de
uma perspectiva interdisciplinar e orientada pe-
los principios da medicina de precisdo, analisar
de forma integrada os avangos terapéuticos e as
perspectivas futuras.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa realizada
no periodo de abril de 2026 a setembro de 2026,
por meio de pesquisas nas bases de dados: Pub-
Med/MEDLINE, Embase, Scopus, Web of Sci-
ence ¢ Cochrane Library. Foram utilizados os
descritores MeSH (Medical Subject Headings)
e termos livres, combinados com os operadores
booleanos AND e OR. O descritor “obesity” foi
adotado como termo principal da estratégia de
busca e, a partir dele, realizou-se a combinagao
com descritores secundarios, como, “drug the-

2% ¢

rapy-,
cine”, “pharmacogenomics”, ‘“‘glucagon-like

peptide-1 receptor agonists”, “dual GIP/GLP-
1 receptor agonists”, “tirzepatide”, “retatru-

29 ¢

anti-obesity agents”, “precision medi-

tide”, “liraglutide”, “semaglutide”, “setmela-
notide”, “bariatric endoscopy”, “endoscopic
sleeve gastroplasty”, “intragastric balloon” e
“metabolic surgery”. Esses termos foram apli-
cados aos campos de titulo e de titulo e resumo,
com o objetivo de identificar estudos cujo foco
central fosse a obesidade.

Os critérios de inclusdo foram: estudos rea-
lizados em seres humanos, ensaios clinicos ran-
domizados, estudos de fase II e I1I, revisoes sis-
tematicas, metanalises, revisdes narrativas, di-
retrizes clinicas, consensos de especialistas, do-
cumentos de agéncias regulatorias relevantes
para o tema.

Foram incluidas publicac¢des disponibiliza-
das na integra, em portugués ou inglés, publica-
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das predominantemente entre 2015 e 2026, ad-
mitindo-se estudos classicos anteriores quando
considerados fundamentais para a contextuali-
zacao histdrica ou para a compreensao da evo-
lucdo da farmacoterapia da obesidade. Também
foram consultadas bulas oficiais de medica-
mentos ¢ documentos técnicos de 6rgios regu-
ladores.

Os critérios de exclusdo foram: artigos du-
plicados, publicacdes disponiveis apenas na
forma de resumo, estudos conduzidos exclusi-
vamente em modelos animais ou experimen-
tais, relatos de caso isolados e estudos cuja te-
matica ndo apresentasse relacdo direta com os
objetivos desta revisao.

Ap0s a selecdo, os estudos foram analisados
de forma descritiva e integrados de acordo com
seus principais eixos tematicos, contemplando
aspectos fisiopatologicos da obesidade, meca-
nismos farmacoldgicos, evidéncias clinicas de
eficacia e seguranca, medicina de precisdo, te-
rapias endoscopicas, cirurgia metabolica e pers-
pectivas futuras para o tratamento da doenga.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Novas terapias farmacologicas no trata-
mento da obesidade
Embora a restri¢ao calorica e a atividade fi-

sica permanecam componentes essenciais do
tratamento, a adaptacao fisioldgica a perda de
peso, caracterizada pelo aumento da fome, re-
ducdo da saciedade e diminui¢do do gasto ener-
gético, dificulta a obtencao e, sobretudo, a ma-
nutencao de resultados em longo prazo. Nesse
contexto, a farmacoterapia deixou de ser conce-
bida apenas como recurso temporario para ema-
grecimento e passou a integrar o tratamento
continuo de uma doenga metabolica complexa
(BLUHER, 2019; JASTREBOFF et al., 2022).

A evolucdo dos medicamentos antiobesi-
dade pode ser compreendida pela progressiva

ampliacdo de seus alvos terapéuticos. Os pri-
meiros farmacos atuavam predominantemente
na redugdo da absorcao intestinal de nutrientes
ou na modulagao central de neurotransmissores
relacionados a fome. Posteriormente, foram de-
senvolvidas combinagdes capazes de interferir
simultaneamente na homeostase energética e no
sistema de recompensa. Mais recentemente, o
conhecimento sobre os hormdnios intestinais
conduziu aos agonistas do receptor de GLP-1,
aos agonistas duplos dos receptores de GIP e
GLP-1 e, em fase de investigagao, aos agonistas
triplos de GIP, GLP-1 e glucagon. Essa trajeto-
ria foi acompanhada por um aumento progres-
sivo da eficacia média: de perdas ponderais ge-
ralmente inferiores a 10% com as terapias tra-
dicionais para reducdes proximas ou superiores
a 20% com os medicamentos multirreceptores
(CAMPBELL et al., 2023).

Terapias anteriores a era incretinica

Antes da introducdo das terapias incretini-
cas, os medicamentos para obesidade atuavam
principalmente pela redugdo da absorc¢ao de nu-
trientes ou pela modulagao central da fome, da
saciedade e do comportamento alimentar. Em-
bora tenham ampliado as possibilidades tera-
péuticas, essas estratégias apresentavam efica-
cia ponderal geralmente moderada e limitagdes
relacionadas a tolerabilidade, a seguranca car-
diovascular ou aos efeitos neuropsiquiatricos.

As primeiras tentativas farmacoldgicas de
tratamento da obesidade incluiram agentes sim-
patomiméticos, especialmente as anfetaminas.
Nas décadas de 1940 e 1950, tornaram-se popu-
lares as chamadas rainbow pills, combinagdes
que podiam conter anfetaminas, hormonios ti-
reoidianos e laxativos. Embora reduzissem o
apetite e o peso corporal, essas formulagdes fo-
ram progressivamente abandonadas devido aos
efeitos adversos cardiovasculares e as altera-
coes dos sistemas cerebrais de recompensa.
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Essa experiéncia historica evidenciou precoce-
mente os riscos da utilizacao de estimulantes no
tratamento prolongado da obesidade e motivou
a busca por alternativas mais seguras (MUL-
LER et al., 2018).

O orlistate consolidou uma das primeiras
abordagens farmacoldgicas de acdo exclusiva-
mente periférica. Ao inibir as lipases gastricas
e pancredticas, reduz aproximadamente um
terco da absorcdo das gorduras ingeridas, sem
interferir diretamente no apetite. No estudo XE-
NDOS, seu uso associado as mudangas do estilo
de vida promoveu perda de peso superior ao
placebo e reduziu a incidéncia de diabetes tipo
2 apos quatro anos. Entretanto, a frequéncia de
esteatorreia, urgéncia evacuatoria, flatuléncia e
outros efeitos gastrointestinais frequentemente
compromete a adesdo. A reducdo da absor¢do
de vitaminas lipossoluveis e o risco, ainda que
raro, de nefropatia por oxalato também exigem
acompanhamento (TORGERSON et al., 2004;
HUMAYUN et al., 2016).

Em seguida, os medicamentos de a¢do cen-
tral, como a sibutramina, procuraram ampliar a
saciedade e reduzir a ingestdo alimentar por
meio da inibi¢do da recaptagdo de serotonina e
noradrenalina. Embora tenha proporcionado
perda ponderal e melhora de alguns parametros
metabolicos, seu efeito simpatomimético pode
elevar a pressao arterial e a frequéncia cardiaca.
No estudo SCOUT, o uso prolongado em indi-
viduos com elevado risco cardiovascular esteve
associado ao aumento de infarto do miocardio e
acidente vascular cerebral ndo fatais, demons-
trando que a redugdo de peso, isoladamente,
nao garante beneficio clinico global (ROLLS et
al., 1998; TANKOVA et al., 2004; JAMES et
al., 2010).

Posteriormente, a combinagdo de naltre-
xona e bupropiona introduziu uma estratégia
voltada simultaneamente a homeostase energé-
tica e ao componente hedonico da alimentacao.

A bupropiona ativa os neurdnios produtores de
pro-opiomelanocortina e interfere na neuro-
transmissao dopaminérgica e noradrenérgica,
enquanto a naltrexona bloqueia o feedback opi-
oide que limita essa ativacdo. Nos estudos
COR, a associac¢ao promoveu perda de peso su-
perior ao placebo, especialmente quando acom-
panhada por intervengdo comportamental in-
tensiva. Sua utilizagdo, contudo, ¢ limitada por
nausea, insonia, aumento da pressao arterial, re-
dugdo do limiar convulsivo ¢ contraindicagdo
ao uso concomitante de opioides (GRE-
ENWAY et al., 2010; WADDEN et al., 2011;
APOVIAN et al., 2013; HOLLANDER et al.,
2013).

O topiramato, originalmente desenvolvido
como anticonvulsivante, também passou a ser
empregado de maneira off-label para reducao
de peso. Seus efeitos parecem decorrer da mo-
dulagdo dos sistemas GABAérgico, glutamatér-
gico e do neuropeptideo Y, com diminui¢do da
ingestdo alimentar e possivel aumento do gasto
energético. Metanalises demonstraram reducao
ponderal moderada, mas efeitos como pareste-
sias, alteracdes cognitivas, acidose metabdlica,
nefrolitiase e teratogenicidade restringem sua
utilizacao. Nos Estados Unidos, o topiramato
foi incorporado a combinagdo com fentermina,
enquanto, no Brasil, permanece utilizado isola-
damente ou em associagdes nao formalmente
aprovadas para obesidade (RICHARD et al.,
2000; KRAMER et al., 2011).

De forma geral, essas terapias demonstra-
ram que diferentes mecanismos (absor¢do in-
testinal, neurotransmissdo monoaminérgica,
circuito melanocortinico e comportamento ali-
mentar) poderiam ser explorados farmacologi-
camente. Contudo, a eficacia geralmente infe-
rior a 10% de perda ponderal, somada as difi-
culdades de adesdo e aos problemas de segu-
ranga, manteve uma lacuna terap€utica impor-
tante. Esse cenario favoreceu a transi¢ao para
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os agonistas do receptor de GLP-1 e, posterior-
mente, para os agonistas multirreceptores, que
passaram a combinar maior eficdcia com bene-
ficios metabdlicos mais abrangentes.

Integracdo das terapias endoscopicas e
cirurgia metabdlica com o tratamento clinico
Baldo intragastrico, gastroplastia endosco-

pica e cirurgia bariatrica/metabdlica nao substi-
tuem o tratamento clinico. Sdo instrumentos
adicionais dentro de uma estratégia longitudi-
nal, cujo objetivo deve incluir ndo apenas a re-
ducdo do peso, mas também o controle das co-
morbidades, a preservacao da massa muscular,
a melhora funcional e a qualidade de vida (JI-
RAPINYO et al., 2024; EISENBERG et al.,
2022).

Antes de qualquer procedimento, a avalia-
¢ao deve abordar alimentacgao, atividade fisica,
sono, saude mental, consumo de alcool, taba-
gismo, medicamentos associados ao ganho de
peso e doengas relacionadas a obesidade. Essa
etapa contribui para selecionar a modalidade
mais apropriada, corrigir deficiéncias nutricio-
nais e reduzir os riscos do tratamento (JIRA-
PINYO et al., 2024; EISENBERG et al., 2022).

As intervengdes alimentares e comporta-
mentais sdo necessarias, mas a resposta insufi-
ciente nao deve ser interpretada como falta de
esforco. A perda de peso desencadeia adapta-
¢oes biologicas que aumentam a fome, reduzem
a saciedade e favorecem a recuperacdo ponde-
ral. Por isso, a necessidade de combinar ou in-
tensificar tratamentos ¢ compativel com o cara-
ter cronico e recidivante da obesidade (JIRA-
PINYO et al., 2024; EISENBERG et al., 2022).

Os medicamentos antiobesidade podem ser
utilizados antes ou depois das intervengdes. No
periodo pré-procedimento, podem contribuir
para perda inicial e melhora do risco clinico.
Posteriormente, podem ampliar a resposta, tra-
tar perda insuficiente, auxiliar diante de um

plato ou controlar a recuperagdo ponderal. A as-
sociagdo com procedimentos endoscopicos ¢é
uma estratégia possivel, mas ainda nao existe
um protocolo farmacoldgico Unico quanto ao
medicamento, momento de inicio € durag¢ao do
tratamento (JIRAPINYO et al., 2024).

No caso do baldo, a estratégia posterior a
retirada deve ser definida desde o inicio. As
possibilidades incluem continuidade ou intensi-
ficagdo do acompanhamento clinico, farmaco-
terapia, gastroplastia endoscopica ou cirurgia.
A inexisténcia de um plano de manutengo au-
menta a probabilidade de recuperagao do peso
apos o término do efeito mecanico do disposi-
tivo (MUNIRAJ et al., 2021; SINGH et al.,
2020).

Apo6s a gastroplastia endoscopica, o acom-
panhamento deve priorizar adequagao das por-
¢oes, qualidade dos alimentos, ingestdo pro-
teica, pratica de atividade fisica e preservagao
da massa muscular. O consumo habitual de li-
quidos e alimentos de elevada densidade calo-
rica deve ser identificado, pois pode reduzir o
efeito da restricdo gastrica. A farmacoterapia
pode ser acrescentada quando a resposta for in-
suficiente ou ocorrer recuperagao ponderal (JI-
RAPINYO et al., 2024; ABU DAYYEH et al.,
2024).

Depois da cirurgia bariatrica, o seguimento
deve ser permanente. Além da evolugdo do
peso, € necessario monitorar comorbidades, sa-
ude mental, composi¢do corporal, saude Ossea,
ingestao de proteinas, suplementacdo de vita-
minas e minerais e resultados laboratoriais. Me-
dicamentos empregados no tratamento do dia-
betes e da hipertensdo podem precisar de redu-
¢do precoce para evitar hipoglicemia ou hipo-
tensdo (EISENBERG et al., 2022).

A recuperacgdo ponderal pode ocorrer apds
qualquer modalidade e ndo deve ser automati-
camente atribuida a falta de adesdo. Sua inves-
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tigacdo deve incluir fatores anatomicos, meta-
bolicos, nutricionais, psicoldgicos e comporta-
mentais. Conforme a causa identificada, o tra-
tamento pode envolver retomada estruturada do
acompanhamento, introducdo ou ajuste da far-
macoterapia, intervencdo endoscopica revisio-
nal ou cirurgia revisional (JIRAPINYO et al.,
2024; ABU DAYYEH et al., 2024; EISEN-
BERG et al., 2022).

Medicina de precisio aplicada a obesi-
dade
A obesidade ¢ uma doenga cronica, com-

plexa e heterogénea. Embora pessoas com va-
lores semelhantes de indice de massa corporal
(IMC) possam ser classificadas na mesma cate-
goria antropométrica, elas ndo necessariamente
apresentam a mesma distribui¢ao de tecido adi-
poso, 0 mesmo risco metabdlico, as mesmas
complica¢des ou 0os mesmos mecanismos rela-
cionados ao ganho e a manutencao do peso. Da
mesma forma, a resposta as intervengoes tera-
péuticas pode variar de maneira expressiva en-
tre individuos. Essa heterogeneidade tem esti-
mulado uma mudanga progressiva na forma de
avaliar e tratar a obesidade, favorecendo abor-
dagens que considerem caracteristicas indivi-
duais além do peso corporal.

O IMC continua sendo uma medida ttil
para rastreamento e avaliagdo populacional,
mas possui limitacdes importantes quando uti-
lizado isoladamente para avaliar a saude de um
individuo. Ele nao diferencia massa adiposa de
massa magra, ndo informa adequadamente a
distribuicdo da gordura corporal e tampouco
identifica, por si s0, repercussdes funcionais de-
correntes do excesso de adiposidade. Em 2025,
a Comissao publicada no Lancet Diabetes &
Endocrinology propds uma abordagem mais
abrangente, distinguindo a presenga de excesso
de adiposidade da existéncia de manifestagcdes
clinicas atribuiveis a ela. Segundo essa pro-
posta, a avaliagdo deve considerar evidéncias

de disfungdo de 6rgdos ou tecidos e limitagdes
relevantes das atividades didrias relacionadas a
obesidade (RUBINO et al., 2025).

E nesse contexto que se insere a medicina
de precisdo. Seu objetivo ndo ¢ criar um trata-
mento exclusivamente diferente para cada pes-
soa, mas reconhecer grupos de pacientes que
compartilham caracteristicas clinicas ou biolo-
gicas capazes de influenciar risco, prognostico
ou resposta terapéutica. Na obesidade, isso
pode envolver informagdes antropométricas,
metabolicas, comportamentais, fisiologicas e
genéticas, além das complicacdes ja presentes.
A proposta ¢ utilizar essas informagdes para
tornar a escolha terapéutica mais racional, apro-
ximando o tratamento das necessidades e dos
mecanismos predominantes de cada paciente
(TUCCINARDI et al., 2025; LOPEZ DEL-
GADO et al., 2026).

Essa individualizagdo nao depende necessa-
riamente de tecnologias sofisticadas. Na pratica
clinica, conhecer a presenca de diabetes melli-
tus tipo 2, doenca cardiovascular, doenca renal
crOnica, doenga hepatica metabolica, apneia
obstrutiva do sono, limitagdes osteoarticulares
e alteracdes do comportamento alimentar ja in-
terfere na escolha terap€utica. Devem ser con-
siderados também contraindicacdes, possibili-
dade de eventos adversos, tratamentos prévios,
magnitude de perda de peso necessaria para de-
terminada finalidade clinica, acesso ao medica-
mento e preferéncias do paciente. O framework
da European Association for the Study of Obe-
sity (EASO), atualizado em 2026, segue justa-
mente essa logica ao relacionar a escolha far-
macoldgica aos objetivos clinicos e as compli-
cacgoes associadas a obesidade, em vez de pro-
por uma sequéncia universal de medicamentos.
A atualizagao incorporou evidéncias de 62 en-
saios clinicos randomizados disponiveis até no-
vembro de 2025 (CIUDIN et al., 2026).
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A medicina de precisdo, portanto, nao deve
ser entendida como substituta da avaliagdo cli-
nica ou da atuag¢ao interdisciplinar. Pelo contra-
rio, ela amplia a necessidade de integrar dife-
rentes dimensdes do cuidado. A avaliacdo mé-
dica, nutricional e psicoldgica, a atividade fi-
sica, o contexto social, as preferéncias do paci-
ente e, quando indicados, dados moleculares ou
genéticos podem contribuir conjuntamente para
a definicdo das estratégias terapéuticas. Essa vi-
sdo ¢ particularmente relevante em uma doenga
na qual fatores biologicos, comportamentais e
ambientais interagem de forma continua.

Perspectivas futuras e aplicacio clinica

A medicina de precisdo aplicada a obesi-
dade ndo se encontra em um unico estagio de
desenvolvimento. Algumas formas de individu-
alizagdo ja podem ser empregadas atualmente.
Avaliar as complicagdes presentes, estabelecer
0 objetivo terapéutico, considerar contraindica-
¢oes, tolerabilidade, tratamento prévio, con-
texto clinico e preferéncias do paciente sdo me-
didas imediatamente aplicaveis. O framework
da EASO de 2026 reforga essa mudancga ao or-
ganizar as evidéncias segundo perda de peso e
diferentes complicacdes associadas a obesi-
dade, deixando claro que a disposi¢do dos me-
dicamentos dentro de cada dominio ndo corres-
ponde a uma sequéncia universal de prescri¢ao
(CIUDIN et al., 2026).

A contribui¢do mais importante da medi-
cina de precisdo talvez esteja, portanto, menos
na ideia de substituir a avaliagao clinica por tec-
nologias complexas e mais na mudanga da per-
gunta que orienta o tratamento. Em vez de pro-
curar apenas qual ¢ o medicamento que produz
a maior perda média de peso, passa-se a pergun-
tar qual intervengdo oferece maior possibili-
dade de beneficio para aquele paciente, consi-
derando seus mecanismos predominantes, suas

complicagdes, seus objetivos, sua tolerabili-
dade e seu contexto de vida.

Em uma doenca tdo heterogénea quanto a
obesidade, essa mudancga tem implicacdes rele-
vantes. O futuro provavelmente envolverd
maior integracdo entre informacdes clinicas,
comportamentais ¢ moleculares, mas o valor
dessas ferramentas dependera de demonstrarem
utilidade real para o paciente. O desafio nao ¢
apenas identificar diferencas biologicas entre
individuos, e sim transformar essas diferengas
em decisdes terapéuticas que sejam reproduzi-
veis, acessiveis, seguras e capazes de melhorar
desfechos clinicos. Nesse cenario, a medicina
de precisao deve caminhar ao lado e ndo no lu-
gar do cuidado interdisciplinar e da decisdo
compartilhada.

CONCLUSAO

A presente revisao de literatura demonstra
que o manejo da obesidade vem passando por
importantes transformagdes, acompanhando a
compreensdo da doenca como uma condigdo
cronica, multifatorial e recidivante.

O desenvolvimento de novas estratégias te-
rapéuticas ampliou as possibilidades de trata-
mento, permitindo considerar ndo apenas a re-
dugao do peso corporal, mas também as altera-
¢des metabolicas e as complicagdes associadas
a doenga.

Entre os principais avangos estao as terapias
farmacoldgicas que atuam sobre mecanismos
relacionados a regulacdo do apetite e do meta-
bolismo. Os agonistas do receptor de GLP-1,
como liraglutida e semaglutida, apresentaram
reducdo significativa do peso corporal nos estu-
dos analisados, além de efeitos favoraveis sobre
parametros metabolicos.

A tirzepatida, por atuar simultaneamente
nos receptores de GIP e GLP-1, apresentou re-
sultados expressivos na redugdo ponderal e em
parametros cardiometabdlicos.
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Os agonistas triplos de GIP, GLP-1 e gluca-
gon representam uma etapa mais recente da
evolucdo farmacologica. Os resultados obtidos
com a retatrutida demonstram potencial para
ampliar a perda ponderal alcangada com a far-
macoterapia.

Ainda s3o necessarios estudos especificos
em pessoas com obesidade e com maior tempo
de acompanhamento para avaliar a manutengao
da perda de peso, os desfechos cardiovascula-
res, a preservagdo da massa magra e a segu-
rang¢a do tratamento prolongado.

A medicina de precisao amplia as possibili-
dades de individualizacdo do tratamento ao
considerar a heterogeneidade da obesidade. Ca-
racteristicas  antropométricas, metabdlicas,
comportamentais, fisioldgicas e genéticas po-
dem influenciar o risco, o prognostico e a res-
posta as intervengoes.

A fenotipagem, a investigagdo genética e a
avaliacdo de biomarcadores apresentam possi-
bilidades para direcionar estratégias terapéuti-
cas, embora parte dessas abordagens ainda ne-
cessite de validag¢dao antes de sua utilizagao de

forma rotineira na pratica clinica.

As terapias endoscopicas € a cirurgia meta-
boélica também fazem parte das opgdes disponi-
veis para o tratamento da obesidade, apresen-
tando diferentes indicagdes, mecanismos e re-
sultados.

A escolha entre as modalidades deve consi-
derar as caracteristicas clinicas do paciente, as
complicacdes associadas, os tratamentos pré-
vios € 0s objetivos terapéuticos.

Os avancos apresentados ao longo do capi-
tulo mostram uma ampliagdo significativa das
possibilidades terapéuticas para a obesidade.

A evolucao dos medicamentos antiobesi-
dade, o desenvolvimento das intervengdes en-
doscoépicas e cirurgicas e o avango da medicina
de precisdao permitem uma abordagem cada vez
mais direcionada as caracteristicas de cada pa-
ciente.

A redugdo do peso permanece um dos prin-
cipais objetivos do tratamento, mas o acompa-
nhamento também deve considerar as compli-
cagdes da obesidade, os parametros metaboli-
cos ¢ a resposta individual as intervengdes.
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