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Triplo ataque contra

OBESIDADE

Droga experimental testada em mais de 2 mil pessoas promoveu perda de peso expressiva, semelhante a obtida
por cirurgias. A substancia, porém, esta em teste e nao foi submetida as agéncias regulatorias

» PALOMA OLIVETO

perda de peso provocada pe-
lanova geragdo dos agonistas
do receptor GLP-1 — as fa-
osas “canetinhas emagre-
cedoras” — poderd se aproximar de
30%, percentual semelhante ao de
cirurgias baritricas. Umasubstancia
experimental e ainda ndo submetida
aos drgaos regulatorios, a retatruti-
da, obteve os melhores resultados,
até agora, de medicamentos do tipo
no emagrecimento de pacientes com
obesidade grau trés (indice de massa
corporal acima de 40kg/m2), a mais
severa da doenca, ou com sobrepeso
e comorbidades. Em alguns partici-
pantes do estudo de fase 3, areducao
ultrapassou 35% em dois anos de uso.
“A obesidade é uma doenca cro-
nica, e as pessoas que vivem com
obesidade merecem opgoes de tra-
tamento que correspondam a com-
plexa biologia de sua doenca neuro-
metabdlica) disse, em nota, a princi-
pal autora do estudo, Ania Jastreboff,
diretora do Centro de Pesquisa em
Obesidade da Universidade de Ya-
le. “Foi impressionante ver que cada
dose deretatrutidaresultou emredu-
caode peso clinicamente significativa
para quase todos os participantes, e as
pessoas com obesidade grave que re-
ceberam a dose mais alta perderam,
em média, 30% do seu peso corporal
ao longo de dois anos.”
Osresultados do estudo Triumph-
-1, aindanao publicados em periddi-
cos revisados por pares, foram divul-
gados emum comunicado dolabora-
torio Eli Lilly and Company, o mesmo
que fabrica a tirzepatida. Essa tltima,
comercializada no Brasil como Mou-
njaro, é, das drogas GLP-1 disponiveis
no mercado, a que obteve maior per-
centual de perda de peso, segundo es-
tudos, variando de 20% a 26%.

Simultaneo

Embora também seja da classe
das substancias que simulam a acao
do GLP-1, um hormonio naturalmen-
te produzido pelo intestino, a reta-
trutida tem mecanismo de acao di-
ferente. A droga é chamada de triplo
agonista, pois atua simultaneamen-
te em trés receptores hormonais do
metabolismo: GLP-1, GIP e glucagon.

Osdois primeirosja sao conhecidos
poraumentarasaciedade emelhoraro
controle glicémico. “As terapias atuais
mais potentes, como a tirzepatida,
atuam em GLP-1 e GIP. Ao adicionar
o receptor de glucagon, o medica-
mento pode ndo apenas reduzir o
apetite e melhorar a saciedade, mas
também aumentar o gasto energé-
tico e favorecer a melhora meta-
bélica. Essa combinagao provavel-
mente explica a magnitude da perda
de peso observada’, observao médico
nutrélogo Gustavo S, do Instituto Long
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Fase
empolgante

“O campo da medicina da obe-
sidade estd atualmente em uma
fase empolgante, com vdrios me-
dicamentos em desenvolvimen-
to, potencialmente disponiveis
nos proximos anos. A retatrutida
se destaca como uma candidata
promissora, com dados indican-
do que pode ser o medicamento
antiobesidade mais potente até o
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momento. Enquan-
to 0 Wegovy atua em
um receptor hor-
monal, o Mounja-
ro age em dois, e a
retatrutida em trés,
representando um
avango significati-
vo. Além disso, vd-
rios medicamen-
tos antiobesidade orais estdo a ca-
minho. Esse desenvolvimento pro-
mete uma redugdo substancial de
custos, jd que se espera que esses
medicamentos sejam mais fdceis e

acessiveis de produ-
zir e armazenar. O
aumento no uso de
medicamentos pa-
ra o tratamento da
obesidade pode ser
atribuido ao reco-
nhecimento de que
muitas pessoas tém
dificuldade em al-
cangar uma perda de peso sus-
tentada apenas com mudangas
no estilo de vida. Apesar do sucesso
inicial, fatores fisioldgicos frequen-
temente levam ao reganho de peso.

Entre os participantes do
estudo na fase 3, houve
casos de reducao de peso
superior a 35% em dois
anos de tratamento

Os medicamentos mais recentes
para o tratamento sdo ferramen-
tas altamente eficazes, ajudando
as pessoas a aderirem as mudan-
¢as de estilo de vida planejadas
e a manterem a perda de peso.
Notavelmente, estdo proporcio-
nando resultados que antes s
eram observados com a cirur-
gia baridtrica.”

LAURA DAVISSON, professora
de Medicina Interna da Escola
de Medicina da Universidade
da Virginia Ocidental (WVU)

Life, em Sao Paulo. “O GIP melhora a
secrecdo de insulina apés arefeicao, e
oglucagon aumenta o nivel de glicose
no sangue, contrapondo-se aos efei-
tos da insulina; complementa Ales-
sandra Rascovski, endocrinologista
e diretora médica da Clinica Atma So-
ma, também em SP.

Além da reducéo no peso, a em-
presa informou que houve melhora
emindicadores metabdlicos e cardio-
vasculares, incluindo pressao arterial,

circunferéncia abdominal e niveis de
gordura no figado. Segundo o labo-
ratdrio, até o fim do ano, serao di-
vulgados resultados do Triumph-2
e do Triumph-3 que vao avaliar, res-
pectivamente, pessoas com obesi-
dade e diabetes e participantes com
IMC elevado associado a doencas
cardiovasculares.

Dosagens

O Triumph-I foi realizado com

2.339 adultos com obesidade ou so-
brepeso associado aalguma doenca
(excluindo diabetes 2) e peso mé-
dio inicial de 112,7kg. Divididos
em trés grupos de dosagens (4mg,
9mg e 12mg) e placebo, os pacien-
tes foram acompanhados por 80 se-
manas. A perda média de peso foi,
respectivamente, 19% (21,4kg), 25,9%
(29,2kg) € 28,3% (31,9kg). Os volunta-
rios ndo tratados emagreceram cerca
de 2,5kg no fim do estudo.

Segundo o comunicado do la-
boratdrio, 45,3% dos participantes
na dose de 12mg perderam pelo
menos 30% do peso corporal, e
65,3% passaram a ter IMC abai-
xo de 30, saindo da fase da obesi-
dade. Um grupo de 532 pacientes
com indice de massa corporal aci-
ma de 35 seguiu na pesquisa, com-
pletando 104 semanas. Nesse caso,
eles eliminaram, em média, 30,3%
de gordura, o equivalente a 38,5kg.

Outro dado divulgado indica
que entre os participantes que ini-
ciaram o estudo com obesidade
de grau 3, 37,5% estavam com IMC
considerado normal ao fim do tra-
tamento. “Para os pacientes que
atendo na clinica, a retatrutida po-
de ser uma ferramenta futura de
grande impacto para tratar a obe-
sidade e transformar sua trajetéria
de saude’, disse Ania Jastreboff, da
Universidade de Yale.

Recepcao

Os resultados da retratuti-
da estao sendo bem recebi-
. dos por especialistas, embo-
. raelesressaltem queainda
- hd necessidade de mais
dados antes de a droga
ser submetida a avalia-
¢ao de agéncias regu-
latérias. “Essesresul-
tados preliminares
$a0 muito enco-
rajadores; define
Marie Spreckley,
especialista em
pesquisas sobre
manejo do peso
na Universidade de
Cambridge, na Ingla-
terra. “Se confirmado
na publicagdo completa re-
visada por pares, a perda de peso ob-
tida com a retatrutida representaria
uma das maiores reducoes de peso
relatadas para um tratamento far-
macoldgico da obesidade e comeca
aseaproximar damagnitude da per-
da historicamente associada a cirur-
gia bariatrica em alguns pacientes.’

Spreckley ressalta, porém, que
hé respostas ndo fornecidas pelo
comunicado do laboratdrio. “Esses
sdo apenas resultados prelimina-
res divulgados pela empresa, e ndo
uma publicagao cientifica comple-
ta revisada por pares. Sem acesso
ao conjunto de dados completo,
ainda ndo é possivel avaliar total-
mente questdes como adesdo ao
tratamento, dados faltantes, efei-
tos em subgrupos, durabilidade da
resposta ap6s a descontinuacao e
seguranca a longo prazo.”

Além disso, o médico Rafael Reis,
de Novo Hamburgo (RS), mem-
bro da Associacao Brasileira de
Nutrologia (Abran), destaca que
qualquer medicamento para per-
da de peso deve ser acompanha-
do de forma criteriosa. “O maior
problema hoje ndo é a medicacao
em si, mas o uso indiscriminado e
sem acompanhamento. Muitos pa-
cientes estdo associando canetas
com estimulantes, antidepressivos,
férmulas manipuladas e até hormo-
nios sem avaliacdo adequada. Isso
aumenta muito o risco de efeitos ad-
versos e de um emagrecimento me-
tabolicamente ruim’, observa.
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INOVACAO

Adesivo vestivel monitora o feto em
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Um adesivo de ultrassom ma-
cio e vestivel, que pode monitorar
continuamente um feto por horas a
fio, poderd ajudar os médicos a de-
tectar complicacdes mais cedo em
gestacoes de alto risco. Descrito
na revista Nature Biotechnology
por pesquisadores da Universi-
dade da Califérnia em San Die-
go (UC San Diego), o dispositi-
VO mostrou-se consistente, mes-
mo com 0s constantes movimen-
tos do feto e do corddo umbilical
durante a gravidez.

Em um caso durante testes
clinicos, o adesivo detectou si-
nais fetais anormais prolongados
que levaram a intervencdo mé-
dica por meio de uma cesariana

precoce, o que, segundo 0s pes-
quisadores, pode ter ajudado a
salvar a vida do bebé. A tecno-
logia também foi concebida pa-
ra ampliar o acesso ao pré-natal
em locais com poucos recursos,
onde técnicos qualificados e mo-
nitoramento continuo e de longo
prazo sao frequentemente limita-
dos ou indisponiveis.

“A tecnologia de ultrassom ves-
tivel tem o potencial de permi-
tir o monitoramento pré-natal
continuo e melhorar os resulta-
dos da gravidez de maneiras que
antes ndo eram possiveis’, disse
o coautor principal do estudo,
Geonho Park, estudante de dou-
torado em engenharia quimica e
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A tecnologia detecta os sinais fetais durante toda a gravidez

gestacao de risco

nano na Escola de Engenharia Ja-
cobs da UC San Diego.

Continuo

Atualmente, a maioria dos ul-
trassons pré-natais fornece apenas
breves imagens da satde fetal e exi-
ge que técnicos treinados operem
o equipamento. O novo adesivo
foi projetado para permanecer no
corpo e monitorar continuamente
a anatomia e o fluxo sanguineo do
bebé em tempo real, sem a necessi-
dade de alguém guiar manualmen-
te a sonda do equipamento.

Um dos principais desafios no
monitoramento fetal continuo é o
constante movimento tanto do feto

quanto do corddo umbilical. Para
solucionar esse problema, os pes-
quisadores desenvolveram algorit-
mos de rastreamento autbnomos
que identificam e acompanham
automaticamente o 6rgao nos des-
locamentos da mae. Isso permite
que o dispositivo mantenha medi-
¢Oes consistentes mesmo quando
amae ou o feto mudam de posicao.
“Com o monitoramento continuo,
conseguimos observar flutuagdes di-
namicas no fluxo sanguineo que pro-
vavelmente passariam despercebidas
em exames de ultrassom convencio-
nais; disse Huang. Ele explicou que o
proximo passo é desenvolver um dis-
positivo vestivel sem fio, aumentando
apraticidade e o alcance da inovagao.



