
INTRODUÇÃO RESULTADOS E DISCUSSÃO
A obesidade é uma doença crônica multifatorial, 
caracterizada pelo desequilíbrio entre ingestão 
calórica e gasto energético, associada a graves 
comorbidades e alta prevalência mundial, 
afetando mais de 2 bilhões de pessoas; no Brasil, 
52,5% da população encontra-se acima do peso 
[1,2]. O tratamento inicial baseia-se em mudanças 
no estilo de vida, sendo a terapia farmacológica 
indicada quando a resposta é insuficiente [2]. 
Nesse contexto, diversos fármacos aprovados 
para outras indicações têm sido utilizados off-label 
para perda de peso, prática que, embora não 
ilegal, requer respaldo científico quanto à eficácia 
e segurança [2–6]. Este estudo teve como objetivo 
revisar sistematicamente os principais fármacos 
utilizados off-label no tratamento da obesidade e 
seus desfechos clínicos.

• Foram seguidas as regras de revisão 
sistemática da Plataforma PRISMA e critérios 
metodológicos do AMSTAR-2;

• Pesquisa realizada de agosto a setembro de 
2025 nas bases de dados Web of Science, 
Scopus, PubMed, Science Direct, Scielo e 
Google Scholar;

• Descritores: “Obesity”, “Pharmacological 
treatment”, “Off-label drugs”, “Diabetes mellitus” 
e “Weight loss”;

• A qualidade dos estudos foi baseada no 
instrumento GRADE e o risco de viés foi 
analisado de acordo com o instrumento 
Cochrane, incluindo análise por Funnel Plot e 
cálculo do effect size pelo teste de Cohen (d).

Os achados desta revisão sistemática indicam que 
determinados fármacos utilizados off-label 
apresentam evidências consistentes de eficácia na 
redução ponderal e no manejo de comorbidades 
associadas à obesidade, especialmente 
naltrexona-bupropiona [19],  tirzepatida [20] e 
metformina [10], resultando em reduções 
substanciais no peso corporal (16,5% a 22,4%) ao 
longo de 72 semanas.
Assim, os estudos mostram resultados 
clinicamente relevante e significativos, mostrando 
que o uso off-label representa uma estratégia 
terapêutica promissora. Dessa forma, sua 
indicação deve ser individualizada e baseada em 
evidências robustas, sendo imprescindível a 
condução de ensaios clínicos randomizados 
adicionais para fortalecer o nível de recomendação 
e respaldar sua incorporação formal nas diretrizes 
clínicas.
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Estudos selecionados: [3-20]

A maioria dos estudos apresentaram 
homogeneidade em seus resultados, com 
X2=78,6%>50%

• Entre os principais achados clínicos, a 
associação naltrexona-bupropiona mostrou-se 
superior ao placebo no tratamento do transtorno 
da compulsão alimentar periódica, com maiores 
taxas de remissão e perda de peso [19]. 

• Em indivíduos sem diabetes, a tirzepatida 
promoveu reduções substanciais no peso 
corporal (16,5% a 22,4%) ao longo de 72 
semanas, com bom perfil de tolerabilidade [20]. 

• Evidências também apontam eficácia da 
metformina na redução ponderal em indivíduos 
não diabéticos [10].
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