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RESUMO

Objetivo: Analisar as consequéncias metabdlicas associadas ao uso de antipsicéticos em pacientes com
obesidade, com énfase nas alteragbes como ganho de peso, resisténcia a insulina, dislipidemias e risco de
desenvolvimento de sindrome metabdlica, considerando os diferentes perfis de antipsicéticos e suas
implicacbes na saude metabdlica desses individuos. Métodos: Trata-se de uma revisdo integrativa da
literatura, com artigos de 2020 a 2025, nos idiomas portugués e inglés e com texto completo disponivel. A
questéo norteadora foi: Quais sdo as consequéncias metabdlicas associadas ao uso de antipsicéticos em
pacientes com obesidade?. A pesquisa foi realizada em junho de 2025, nas bases de dados: Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), Servicos da National Library of Medicine (PUBMED) e Caribe em Ciéncias de Saude
(LILACS), utilizando os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) em inglés: Antipsychotic Agents, Obesity,
Body Weight,Insulin Resistance e Metabolic Syndrome, combinados com operador booleano “AND”.
Resultados: Foram analisados nove artigos que atenderam aos critérios de inclusdo e excluséao,
evidenciando principais consequéncias metabdlicas: o ganho de peso, a resisténcia a insulina e o risco de
sindrome metabdlica. Consideragées finais: O estudo reforga a importancia do monitoramento continuo e
de estratégias terapéuticas integradas. A heterogeneidade dos estudos se apresenta como limitacdo a
generalizagdo dos resultados.

Palavras-chave: Antipsicoéticos, Obesidade, Peso corporal, Resisténcia a insulina, Sindrome metabdlica.

ABSTRACT

Objective: To analyze the metabolic consequences associated with the use of antipsychotics in patients with
obesity, with emphasis on changes such as weight gain, insulin resistance, dyslipidemia, and risk of developing
metabolic syndrome, considering the different profiles of antipsychotics and their implications for the metabolic
health of these individuals. Methods: This is an integrative literature review, with articles from 2020 to 2025,
in Portuguese and English and with full text available. The guiding question was: What are the metabolic
consequences associated with the use of antipsychotics in patients with obesity?. The research was carried
out in June 2025, in the databases: Virtual Health Library (BVS), National Library of Medicine Services
(PUBMED), and Caribbean Health Sciences (LILACS), using the Health Sciences Descriptors (DeCS) in
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English: Antipsychotic Agents, Obesity, Body Weight, Insulin Resistance, and Metabolic Syndrome, combined
with the Boolean operator “AND”. Results: Nine articles that met the inclusion and exclusion criteria were
analyzed, highlighting the main metabolic consequences: weight gain, insulin resistance and the risk of
metabolic syndrome. Final considerations: The study reinforces the importance of continuous monitoring
and integrated therapeutic strategies. The heterogeneity of the studies presents a limitation to the
generalization of the results.

Keywords: Antipsychotics, Obesity, Body weight, Insulin resistance, Metabolic syndrome.

RESUMEN

Objetivo: Analizar las consecuencias metabdlicas asociadas al uso de antipsicéticos en pacientes con
obesidad, con énfasis en cambios como aumento de peso, resistencia a la insulina, dislipidemia y riesgo de
desarrollar sindrome metabdlico, considerando los diferentes perfiles de antipsicéticos y sus implicaciones
para la salud metabdlica de estos individuos. Métodos: Se trata de una revision integradora de la literatura,
con articulos de 2020 a 2025, en portugués e inglés y con texto completo disponible. La pregunta guia fue:
¢, Cuales son las consecuencias metabdlicas asociadas al uso de antipsicéticos en pacientes con obesidad?.
La investigacién se llevo a cabo en junio de 2025, en las bases de datos: Biblioteca Virtual en Salud (BVS),
Servicios de la Biblioteca Nacional de Medicina (PUBMED) y Ciencias de la Salud del Caribe (LILACS),
utilizando los Descriptores de Ciencias de la Salud (DeCS) en inglés: Agentes Antipsicéticos, Obesidad, Peso
Corporal, Resistencia a la Insulina y Sindrome Metabdlico, combinados con el operador booleano “AND”.
Resultados: Se analizaron nueve articulos que cumplieron con los criterios de inclusidon y exclusion,
destacando las principales consecuencias metabdlicas: aumento de peso, resistencia a la insulina y riesgo de
sindrome metabdlico. Consideraciones finales: El estudio refuerza la importancia de la monitorizacion
continua y las estrategias terapéuticas integradas. La heterogeneidad de los estudios limita la generalizacién
de los resultados.

Palabras clave: Antipsicéticos, Obesidad, Peso corporal, Resistencia a la insulina, Sindrome metabdlico.

INTRODUGAO

Nas ultimas décadas, o uso de antipsicéticos aumentou significativamente em todo o mundo,
acompanhando o avango do conhecimento psiquiatrico e a ampliagéo das indicagdes clinicas. Originalmente
destinados ao tratamento da esquizofrenia, esses medicamentos passaram a ser empregados também no
manejo de outros transtornos psiquiatricos, como o transtorno bipolar, depressao resistente, transtornos do
espectro autista e transtornos comportamentais em deméncias. Essa ampliagdo nas indicagbes terapéuticas,
embora represente um avanco na abordagem de diferentes quadros clinicos, também trouxe novos desafios
relacionados ao manejo dos efeitos adversos dessas medicacdes, sobretudo os de natureza metabdlica.
(FRANCISCA H, 2024).

Os antipsicoticos sao tradicionalmente classificados em duas categorias: de primeira e segunda geragéo.
Os de segunda geragdo, também chamados de atipicos, tém sido mais utilizados na pratica clinica por
apresentarem menor risco de efeitos extrapiramidais em comparagéo aos tipicos. No entanto, apesar dessa
vantagem neuroldgica, os atipicos estdo associados a importantes efeitos metabdlicos adversos, como ganho
de peso e alteragdes no perfil glicEémico e lipidico, o que tem gerado preocupac¢ao quanto a seguranga a longo
prazo desses medicamentos (MUTWALLI H, et al., 2023).

Paralelamente, a obesidade vem se consolidando como uma epidemia mundial, impulsionada
principalmente por padrées alimentares inadequados e baixos niveis de atividade fisica, conforme apontado
pela Organizacao Mundial da Saude. Trata-se de uma condi¢ao cronica fortemente associada ao aumento da
morbimortalidade cardiovascular e a redugdo da qualidade de vida. Quando combinada ao uso de
antipsicéticos, a obesidade pode agravar ainda mais as alteragdes metabdlicas, dificultando o manejo clinico
desses pacientes (DIAS PC, et al., 2017; FRANCISCA H, 2024).
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O ganho de peso induzido por antipsicoticos tem origem multifatorial e envolve complexos mecanismos
neurobiolégicos. Estudos indicam que muitos desses medicamentos promovem aumento do apetite e
estimulam a preferéncia por alimentos ricos em agucares e gorduras, sugerindo uma agéo direta sobre os
centros nervosos de controle da saciedade. Além disso, fatores como a sedagcdo — que reduz a atividade
fisica —, o aumento da sede com consequente consumo de bebidas agucaradas e a recuperagao do peso
perdido durante episddios agudos da doenga mental também contribuem para esse quadro (TEIXEIRA PJR
e ROCHA FL, 2006).

Estudos relacionados a esses efeitos tém investigado a atuagdo dos antipsicéticos sobre diferentes
sistemas de neurotransmissores. A ativagao dos receptores a-adrenérgicos estimula o apetite, enquanto os
receptores B-adrenérgicos, histaminérgicos e dopaminérgicos estdo mais relacionados a saciedade. Ja a agao
nos receptores serotoninérgicos € mais complexa, pois a estimulagao de certos subtipos pode promover
saciedade e favorecer a perda de peso. Essas interagées farmacodindmicas tornam o perfil metabdlico de
cada antipsicotico distinto, exigindo do clinico um conhecimento detalhado para uma prescrigdo mais segura
e individualizada (ZIMMERMANN U, et al., 2003).

Além dos impactos fisicos, o0 ganho de peso associado ao uso de antipsicoticos pode gerar consequéncias
psicossociais importantes, afetando negativamente a adeséo ao tratamento e a saide mental dos pacientes.
Questdes como insatisfagdo corporal, redugdo da autoestima, estigmatizacdo social e isolamento podem
surgir, comprometendo a continuidade terapéutica e, consequentemente, o progndstico das condigbes
psiquiatricas de base. Reforcando a necessidade de uma abordagem ampliada, que considere ndo apenas
os riscos metabdlicos, mas também as repercussdes emocionais e sociais desse efeito colateral. (DE R, et
al., 2025).

Outro aspecto relevante diz respeito a variabilidade individual na resposta aos antipsicéticos,
especialmente em relagdo aos efeitos metabdlicos. Fatores como idade, sexo, perfil genético, presenga de
comorbidades e estilo de vida podem influenciar de maneira significativa o risco de ganho de peso e o
desenvolvimento de alteragbes metabdlicas em pacientes submetidos a esses tratamentos. Essa
heterogeneidade clinica dificulta a padronizagéo das condutas terapéuticas e reforca a necessidade de uma
abordagem individualizada no acompanhamento desses pacientes (GUPTA S e SONG X, 2024; MALHOTRA
AK, et al., 2012).

Além das estratégias ndo farmacolégicas, agentes como metformina, topiramato e agonistas do receptor
GLP-1, como a liraglutida, tém sido estudados como alternativas para atenuar os efeitos metabdlicos dos
antipsicéticos. Esses farmacos podem auxiliar na redugédo do ganho de peso, na melhora da sensibilidade a
insulina e no controle da gordura visceral, devendo ser utilizados de forma individualizada, conforme o perfil
clinico do paciente (DEUTCH AY, 2017; ELLINGER LK, et al., 2010).

Diante desse cenario complexo e multifatorial, torna-se essencial compreender as repercussodes
metabdlicas do uso de antipsicéticos em individuos com obesidade, a fim de subsidiar decisbes terapéuticas
mais seguras e embasar estratégias eficazes de prevengdo, monitoramento € manejo clinico. Assim, este
estudo tem como objetivo analisar as consequéncias metabdlicas associadas ao uso de antipsicoticos em
pacientes com obesidade, por meio de uma reviséo integrativa da literatura cientifica.

METODOS

Esta revisdo integrativa foi conduzida seguindo etapas metodologicas bem definidas, que envolveram
desde a elaboragao da pergunta norteadora até a sistematizagéo da coleta e analise dos dados. O processo
incluiu a formulagdo da questdo de pesquisa, a busca e amostragem da literatura, a extragdo de dados
relevantes, a avaliagao critica dos estudos selecionados, a sintese dos resultados e, por fim, a elaboragao e
apresentacao da revisao.

A questéo norteadora que guiou este estudo foi: Quais sdo as consequéncias metabdlicas associadas ao
uso de antipsicoticos em pacientes com obesidade? A partir dessa pergunta, foram investigadas as principais
alteracdes metabdlicas descritas na literatura cientifico, com foco em aspectos como ganho de peso,
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resisténcia a insulina, dislipidemias e risco de desenvolvimento de sindrome metabdlica, analisando-se
também os diferentes perfis de antipsicéticos e suas implicagdes na saude metabdlica de individuos com
obesidade.

O levantamento dos artigos foi feito na Biblioteca Virtual em Saude (BVS), na qual observam-se artigos
das bases de dados Servigos da National Library of Medicine (PUBMED) e do Caribe em Ciéncias de Saude
(LILACS). Foram usados os descritores em inglés: Antipsychotic Agents, Obesity, Body Weight,Insulin
Resistance e Metabolic Syndrome, os quais estdo disponiveis nos Descritores em Ciéncia da Saude da
Biblioteca Virtual em Saude - DeCS. Além disso, utilizou-se o operador booleano AND para formar as
seguintes combinagdes: (Antipsychotic Agents AND Body Weight); (Metabolic Syndrome AND Antipsychotic
Agents AND Obesity); (Insulin Resistance AND Body Weight AND Antipsychotic Agents).

Sobre os critérios de inclusdo foram selecionados os estudos que estivessem relacionados com o tema e
disponiveis na integra, nas linguas portuguesa e inglesa, com texto completo gratuito, dentro dos recortes
dos ultimos 5 anos, ou seja de 2020 até 2025. Além disso, foram excluidos desta revisao os trabalhos que
nado atendessem aos critérios de estar nas linguas referidas, materiais duplicados e que ndo condizem com a
questao norteadora da pesquisa.

Dessa forma, selecionaram-se nenhum artigo da Lilacs, 8 artigos da PubMed, e 1 artigos da BVS com
repeticdo, gerando um total de 9 artigos apds exclusido de trabalhos reincidentes. Dessa forma, a amostra
final constituiu de 9 artigos (Figura 1).

Figura 1 - Fluxograma do processo de selegao dos estudos.

C Identificagdo dos estudos através de bases de dados e registros )
- Registros removidos antes da triagem (n= 5.878):
Referéncias identificadas nas bases de dados (n= 6.493) Texto completo; Ultimo 05 anos; Nas linguas portuguesa e
Lilacs: 21 o inglesa.
PubMed: 5.843 . Lilacs: 18
BVS: 629 PubMed: 5.561
BVS: 299
A\
Registro em triagem (n= 615) [ Registros excluidos (n= 594)
Lilacs: 3 - Lilacs: 3
PubMed: 282 . PubMed: 267
BVS: 330 BVS: 324
\
£ Publicagdes pesquisadas para se manterem (n= 21) Publicagdes retiradas (n= 10)
g Lilacs: 0 - Lilacs: 0
K] PubMed: 15 o PubMed: 6
[= BVS: 6 BVS: 4
A\
Publicacdes avaliadas para elegibilidade (n=11) Publicagdes excluidas (nh=2)
Lilacs: 0 - Lilacs: 0
PubMed: 9 . PubMed: 1
U L BVS: 2 L BVS: 1
A\
Artigos incluidos (n=9)
Lilacs: 0
PubMed: 8
BVS: 1

Fonte: Neves DMT, et al., 2025.

RESULTADOS

Com base nos dados obtidos nesta pesquisa, foi viavel categorizar a discusséo nos tdpicos principais, que
sdo essenciais para compreender a complexidade do tema: (1) Antipsicéticos; (2) Obesidade; (3) Peso
corporal; (4) Resisténcia a insulina; (5) Sindrome Metabdlica.
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A busca de estudos foi realizada nas bases de dados Lilacs, PubMed e BVS, contemplando uma
diversidade de fontes cientificas relevantes para o tema. Inicialmente, foram selecionados 9 artigos,
distribuidos entre as bases da seguinte forma: nenhum artigo da base LILACS, 8 artigos provenientes da base
PubMed e 1 artigo obtido na base BVS. Apéds a leitura dos titulos e resumos, foram aplicados critérios de
inclusdo e exclusdo. Os critérios adotados consideraram artigos disponiveis na integra, com texto completo
gratuito, publicados nos ultimos 5 anos (2020—2025), nas linguas portuguesa e inglesa, e alinhados com a
questao norteadora da pesquisa.

Durante o processo de selegao, foram identificados e excluidos dois artigos por duplicagdo, o que resultou
em uma amostra final composta por 9 artigos para analise detalhada. Este niumero reflete os estudos que
atenderam plenamente aos critérios estabelecidos e foram analisados na integra (Figura 1).

No presente estudo, foram analisados 9 artigos. Em relacdo ao idioma, os 9 artigos estavam em inglés.
Observou-se uma distribuicdo temporal dos artigos publicados, com um artigo datado de 2020, dois artigos
de 2021, dois artigos de 2022, um artigo publicado em 2023, dois artigos de 2024 e, finalmente, um artigo de
2025, demonstrando que o tema tem recebido atengéo crescente e atualizada da comunidade cientifica nos
ultimos anos.
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Quadro 1 - Caracterizacao dos 9 artigos incluidos na revisao integrativa.

Autores Objetivo Base de

(Ano) dados Conclusao

E o primeiro ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo
a investigar a eficacia da fibra alimentar e dos probiodticos, isoladamente ou
em combinagdo, para reduzir os efeitos metabdlicos induzidos por
antipsicoticos atipicos. Os autores sugerem que, se os resultados forem
positivos, a fibra alimentar e os probiéticos podem ser considerados

Avaliar a eficacia da fibra alimentar e dos probidticos, isoladamente ou
LIUG, etal | em combinagdo, no tratamento dos efeitos metabdlicos induzidos por | b bned
al.,2021. antipsicoticos atipicos em pacientes com esquizofrenia ou transtorno

bipolar. intervengdes eficazes e seguras para mitigar os efeitos metabdlicos adversos
desses medicamentos. -
Pacientes com esquizofrenia internados apresentam maior risco de sindrome
GAO YN, | Investigar as tendéncias nacionais do risco de sindrome metabdlica entre | vioq pmrgtlggogcc’j% edgorg;r)lltlf‘:)%%);iscg:rdé%gwiggasbolE%st; O?:p%?'ﬂwse”teﬁeﬁg;n Oeioo
OLFSON | pacientes psiquiatricos internados nos Estados Unidos durante a era dos 9 : 9 J

reversiveis, danos como a fungao renal podem ser duradouros, destacando

M. 2022. antipsicoticos atipicos (1993—-2018). a importancia do monitoramento e da escolha cuidadosa da medicagéo.

Antipsicdticos de segunda geragdo (SGAs) estdo associados a um risco

B%RMASD Avaliar o risco de ocorréncia e os potenciais determinantes de disturbios gzgﬂmgg%g d: ﬁ{gg?tserr;nsgtgb‘zigosp:géﬁiggsé%%ﬁ?gsdfg eg(raa'st’i g:ng?n%% pf:; ’
al.,2021. metabolicos em pacientes adultos tratados com antipsicdticos de PubMed Nenhum dos SGAs esta completamente isento desses riscos, e a duragéo do

segunda gerag&o (SGAs) em condigSes de pratica clinica real. tratamento, assim como a presenga prévia de disturbios metabdlicos, sédo

fatores que aumentam a probabilidade desses efeitos.

ALKHOLY | Sintetizar a pesquisa quantitativa disponivel sobre os efeitos dos

R et al antipsicoticos de primeira e segunda geragéo nos resultados relacionados

9025, a alimentagé&o, e a pesquisa qualitativa que explora as experiéncias das

) pessoas com esses medicamentos em relacdo ao apetite e aos
comportamentos alimentares.

PubMed Nao ha evidéncias suficientes de estudos bem conduzidos para determinar o
efeito dos antipsicéticos nos resultados relacionados a alimentagao.

O uso de antipsicéticos, especialmente os de segunda geracdo e em
combinacgao, esta fortemente associado ao aumento do IMC apds um ano de
PubMed tratamento. O estudo destaca a importancia do monitoramento precoce do

peso e da avaliagdo de fatores de risco individuais (como idade, IMC inicial e
comorbidades) para prevenir e manejar os efeitos metabdlicos adversos
desses medicamentos.

Analisar, com base em registros eletrénicos de saude, o impacto do uso
GUPTA S, | de antipsicoticos no ganho de peso apds um ano. Comparou
SONG X., | antipsicoticos de primeira e segunda geragdo, além de seu uso

2024. combinado, ajustando para fatores como idade, sexo, comorbidades e
exames laboratoriais.

YANGYY, Investigar se o histérico de uso de antipsicéticos esta associado ao Um historico de exposig&o a antipsicoticos, particularmente antipsicoticos de
etal., desenvolvimento de disturbios metabolicos durante o tratamento atual | PubMed | alto risco metabdlico, estd associado a disturbios metabolicos atuais
2022. com antipsicoéticos, especificamente com a olanzapina. induzidos por antipsicoticos

MUTWALL | 'nvestigar o efeito dos antipsicoticos de_segunda geracdo (SGAs) nos O uso_de antipsicéticos de segunda geragdo (SGAs) esta associado a

I'H. et al comportamentos alimentares, nas cognicoes alimentares e nas emogdes, | p \eq | alteraces nos comportamentos alimentares, nas cognigoes alimentares e
2023, | como possiveis Cﬁntgbulntes para os efeitos adversos relacionados ao nals emo%c")es. Essas mudancas prc])d((ajm contribuir para os efeitos adversos

) peso, como o ganho de peso. relacionados ao peso, como o ganho de peso.
BAZO- O tratamento com olanzapina foi associado ao maior aumento de peso.

ALVAREZ Dfesﬁa?gigrr:nrqngggggaaﬂgg%ﬁogaliiggod%?%r%goa%?isgiggiipc%rslddeegeesjgg; BVS Doses mais altas foram associadas a maior ganho de peso. Os médicos
JC, et q P 9 devem prescrever a menor dose eficaz para equilibrar os beneficios para a

al.,2020. geragao mais comumente prescritos. saude mental, o ganho de peso e outros efeitos adversos.

Pacientes com psicose precoce que usam antipsicoticos, o ganho de peso

GROSU C, | Investigar as associagdes entre o ganho de peso induzido por esta ligado a problemas no controle da impulsividade, alteragdes no cérebro

ootdd ; S (como redugao do volume no lobo frontal e aumento no estriato) e niveis
SE)EIA;' ?Qgﬂfs'ﬁ/?é'ggz e as redes cerebrais responsaveis pelo controle da PubMed elevados de inflamagéo. Esses fatores parecem contribuir para o ganho de

peso, indicando a importancia de monitorar e tratar esses aspectos para
evitar efeitos adversos.

onte: Neves DMT, et al., 2025.
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DISCUSSAO

Os antipsicoticos sdo amplamente divididos em duas classes principais: os de primeira geragdo (APGs),
ou antipsicoticos tipicos, e os de segunda geracao (ASGs), conhecidos como antipsicéticos atipicos. Cada
grupo apresenta um perfil distinto de eficacia e efeitos adversos, o que impacta diretamente as decisGes
clinicas no manejo dos transtornos psiquiatricos. Enquanto os APGs foram os primeiros medicamentos
desenvolvidos para tratar a esquizofrenia, seu uso é limitado pelos efeitos extrapiramidais, que incluem
sintomas como acatisia, parkinsonismo e discinesia tardia, afetando a qualidade de vida dos pacientes e
muitas vezes levando a descontinuagdo do tratamento (MUTWALLI H, et al., 2023).

Em contrapartida, os ASGs ganharam destaque por sua menor propensao a esses efeitos motores e por
melhorarem tanto os sintomas positivos quanto negativos da esquizofrenia e outros transtornos. Contudo,
eles trazem um perfil de efeitos colaterais metabdlicos que pode comprometer a saude fisica e mental dos
pacientes. Dentre esses efeitos, 0 ganho de peso é um dos mais evidentes e preocupantes, pois esta
associado ao aumento do risco de obesidade, diabetes tipo 2, dislipidemias e sindrome metabdlica — fatores
que elevam significativamente o risco cardiovascular (GUPTA S e SONG X, 2024).

O ganho de peso provocado por antipsicoticos esta relacionado a agdo em diversos receptores cerebrais.
Embora todos bloqueiem principalmente os receptores de dopamina D2/3, a modulagédo dos receptores de
serotonina, histamina e muscarinicos também desempenha papel importante nesse processo. Em
contrapartida, alguns antipsicéticos que atuam parcialmente nos receptores 5-HT1A tendem a causar menos
ganho de peso ou até perda ponderal em doses elevadas. Além disso, efeitos colaterais em doses maiores
podem levar a interrupgao do tratamento, diminuindo a exposicdo ao medicamento e, consequentemente, o
aumento de peso (WU H, et al., 2022; CORFITSEN HT e DRAGO A, 2020).

A clozapina, introduzida na década de 1970, foi o primeiro antipsicético de segunda geragao (ASG)
desenvolvido, seguida por outros compostos como a olanzapina, introduzida na década de 1990. Diversos
ASGs, notadamente a clozapina e a olanzapina, estdo fortemente associados ao ganho de peso significativo,
um efeito adverso que tem sido atribuido a sua alta afinidade pelos receptores de histamina H1, dopamina e
serotonina. No espectro dos ASGs, clozapina e olanzapina apresentam maior potencial para induzir ganho
ponderal, enquanto quetiapina e risperidona estdo relacionadas a um aumento de peso moderado. Em
contrapartida, amisulpirida, aripiprazol, asenapina, lurasidona e ziprasidona sao geralmente considerados
neutros em relagdo ao peso na maioria dos pacientes, embora variagdes individuais na resposta metabdlica
possam ocorrer (MUTWALLI H, et al., 2023).

A administragao de psicotropicos, em especial os antipsicéticos, é considerada uma das principais causas
de ganho de peso, obesidade, diabetes mellitus, dislipidemia e sindrome metabdlica. A magnitude desses
efeitos adversos pode variar de acordo com caracteristicas demograficas como idade, etnia, sexo, histérico
de diabetes, hipertensédo e outras comorbidades. Evidéncias sugerem que o ganho de peso induzido por
antipsicéticos pode desencadear disturbios metabdlicos, incluindo alteragdes no metabolismo de lipidios e
glicose, o que pode interferir na interpretacao da eficacia terapéutica desses medicamentos devido a variaveis
de confusdo, como peso corporal, perfil lipidico, doengas associadas e uso de outras medica¢des. O ganho
de peso contribui para a baixa adesao ao tratamento, aumentando o risco de recaidas, hospitalizagbes e os
custos com a saude (GUPTA S e SONG X, 2024).

Além dos impactos fisicos, os efeitos metabdlicos dos antipsicéticos, especialmente o ganho de peso,
exercem um efeito negativo significativo sobre a saude mental dos pacientes. O aumento ponderal pode
provocar insatisfagdo com a imagem corporal, queda da autoestima e isolamento social, fatores que
comprometem a motivacao para a adesao ao tratamento. Essa baixa adesao, por sua vez, eleva o risco de
recaidas dos sintomas psiquiatricos, dificultando o controle da doenga e prejudicando o bem-estar do
paciente. Portanto, a gestdo dos efeitos metabodlicos ndo deve ser encarada apenas sob o aspecto fisico, mas
integrada ao cuidado global da saude mental, visando melhorar a qualidade de vida e o progndstico dos
pacientes (DE R, et al., 2025).
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Além do aumento do peso total, o uso de antipsicéticos tem sido associado ao aumento da gordura
visceral, um tipo de gordura corporal central que desempenha papel crucial no risco cardiovascular e no
desenvolvimento da sindrome metabdlica. Estudos indicam que essa adiposidade visceral,
independentemente do ganho ponderal total, contribui para a piora do perfil metabdlico, aumentando a
resisténcia a insulina, a inflamagéo crénica e as disfungdes lipidicas. A distribuicdo da gordura corporal,
especialmente o acumulo visceral, representa um fator de risco independente para complicagdes metabdlicas
graves, o que reforca a importancia de monitorar ndo apenas o peso total, mas também as alteragbes na
composic¢ao corporal em pacientes que fazem uso desses medicamentos (WU H, et al., 2022).

Outro fator que pode explicar a variabilidade na resposta metabdlica aos antipsicoticos sdo os aspectos
genéticos. Polimorfismos em genes relacionados a regulagdo do apetite e do metabolismo energético, como
o do receptor de serotonina 2C (HTR2C) e o da leptina (LEP), podem influenciar significativamente a
predisposicdo ao ganho de peso e a outras alteragbes metabdlicas em pacientes em uso desses
medicamentos. Esses marcadores genéticos ajudam a explicar por que alguns individuos desenvolvem
rapidamente efeitos adversos metabdlicos, mesmo com antipsicéticos considerados de baixo risco, enquanto
outros permanecem metabolicamente estaveis sob farmacos de maior impacto. Essa variabilidade genética
destaca a importancia de estratégias terapéuticas mais individualizadas, com potencial uso futuro da
farmacogenética na escolha e no ajuste do tratamento antipsicético (MALHOTRA AK, et al., 2012; ZHANG
JP, et al., 2016; TEMPLEMAN LA, et al., 2005).

Estudos recentes demonstram que a reversibilidade dos efeitos metabdlicos adversos associados ao uso
prolongado de antipsicéticos é possivel, especialmente quando ha a substituicido por medicamentos com perfil
metabdlico mais favoravel. Além disso, uma revisdo sistematica e meta-analise demonstraram que a
descontinuagéo controlada de antipsicéticos de longa duragéo esta associada a redugdo do peso corporal,
do indice de massa corporal e da pressao arterial sistolica em individuos com deficiéncia intelectual. Esses
achados sugerem que intervengdes terapéuticas adequadas podem mitigar os riscos metabdlicos associados
ao tratamento antipsicético, melhorando a saude fisica dos pacientes (KUIJPER G, et al., 2013).

Os efeitos metabdlicos dos antipsicéticos de segunda geracdo sédo especialmente preocupantes em
populacdes jovens, como criangas e adolescentes, devido ao maior risco de ganho de peso significativo e
desenvolvimento de complicagdes metabdlicas. Nessas faixas etarias, o uso desses medicamentos demanda
monitoramento rigoroso e estratégias clinicas especificas para prevenir e manejar os efeitos adversos. A falta
de acompanhamento adequado pode comprometer a saude a longo prazo desses pacientes, reforcando a
importancia de uma abordagem cuidadosa e individualizada no tratamento com antipsicéticos em populagdes
jovens (KRILL RA e KUMRA S, 2014).

Para minimizar as consequéncias metabdlicas do uso de antipsicéticos, a abordagem clinica deve ser
individualizada e multidisciplinar. A escolha racional do antipsicético, priorizando aqueles com menor afinidade
pelos receptores associados ao ganho de peso, como os histaminicos e muscarinicos, é fundamental para
reduzir os riscos metabdlicos. Além disso, 0 monitoramento regular dos pardmetros metabdlicos, incluindo
peso, glicemia e perfil lipidico, é essencial para detectar precocemente alteragdes e ajustar a terapia conforme
necessario. Intervengdes comportamentais, como programas de atividade fisica e orientagdes nutricionais,
tém se mostrado eficazes para controlar o ganho de peso e melhorar o perfil metabdlico, promovendo maior
adeséo ao tratamento e melhor qualidade de vida dos pacientes (ALKHOLY R, et al., 2025).

Pacientes com transtornos mentais graves apresentam alta prevaléncia de sindrome metabdlica, o que
torna fundamental uma abordagem multidisciplinar para prevengdo e manejo dessas complicagbes. O
acompanhamento deve iniciar com avaliagdo clinica detalhada, incluindo histérico familiar, habitos
alimentares, peso corporal, circunferéncia abdominal, glicemia e perfil lipidico. E importante realizar
monitoramentos regulares, especialmente nas primeiras semanas e meses apos o inicio do tratamento com
antipsicéticos, para identificar precocemente alteragdes metabdlicas. A atuacdo integrada de psiquiatras,
nutricionistas e clinicos gerais permite intervengdes rapidas e personalizadas, favorecendo a adeséo ao
tratamento e reduzindo o impacto negativo dos efeitos metabdlicos desses medicamentos (KUPPILI PP e
NEBHINANI N, 2019).
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Além das abordagens farmacoldgicas, € fundamental destacar a importancia das intervencbées nao
medicamentosas na prevengdo e manejo dos efeitos metabdlicos associados ao uso de antipsicéticos.
Mudangas no estilo de vida, como a adogao de uma alimentacdo equilibrada e a pratica regular de atividade
fisica, sao estratégias de primeira linha para reduzir o ganho de peso, melhorar a sensibilidade a insulina e
controlar os niveis de lipidios e glicose. Programas multidisciplinares, que envolvam nutricionistas,
educadores fisicos e psicologos, tém demonstrado eficacia em reduzir o risco de desenvolvimento da
sindrome metabdlica nesses pacientes. A combinagcdo de orientagdo dietética, treinamento fisico
supervisionado e suporte psicossocial pode potencializar a adesdo do paciente e melhorar os desfechos
metabdlicos (ALVAREZ-JIMENEZ M, et al., 2008).

O uso de farmacos como metformina, topiramato e agonistas do receptor GLP-1, como a liraglutida, tem
sido estudado para controlar o ganho de peso associado ao uso de antipsicéticos. A metformina, amplamente
utilizada no tratamento do diabetes tipo 2, mostrou eficacia na redugao do peso corporal e na melhora da
sensibilidade a insulina em pacientes que fazem uso de antipsicoticos. O topiramato, um anticonvulsivante,
também demonstra potencial para reduzir o peso e melhorar a composi¢gdo corporal, atuando como
coadjuvante no manejo do ganho ponderal. Ja a liraglutida, agonista do GLP-1, apresenta beneficios
significativos na reducao da gordura visceral e no controle glicémico, podendo ser uma alternativa eficaz para
pacientes com maior risco metabdlico. Apesar dos resultados promissores, a utilizagdo desses medicamentos
deve ser individualizada e acompanhada de perto, considerando os possiveis efeitos adversos e o perfil clinico
do paciente (DEUTCH AY, 2017; ELLINGER LK, et al., 2010; HEGDE NC, et al., 2024).

CONSIDERAGOES FINAIS

Os antipsicéticos de segunda geragao, embora eficazes no tratamento de transtornos psiquiatricos, estao
associados a efeitos metabdlicos adversos significativos, como ganho de peso, aumento da gordura visceral
e desenvolvimento de complicagdes metabdlicas, o que reforga a importancia de uma abordagem clinica
individualizada que considere fatores genéticos, demograficos e o perfil de risco do paciente. O manejo
adequado deve incluir a escolha criteriosa do medicamento, monitoramento continuo dos parametros
metabdlicos e intervengbes comportamentais para minimizar esses efeitos, além da possivel utilizagao de
terapias farmacoldgicas complementares. Ademais, a gestao dos efeitos metabdlicos precisa estar integrada
ao cuidado global da saude mental, garantindo melhor ades&o ao tratamento, qualidade de vida e progndstico
mais favoravel aos pacientes.
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