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RESUMDO

E geralmente aceite que a ingestdo excessiva de alimentos de elevada palatibilidade, geralmente ricos em
actcar e em gordura, exerce fortes influéncias no sistema de recompensa cerebral. No entanto, continua a
ser debatido se a sua ingestdo pode levar a sintomas de dependéncia. Existe evidéncia crescente de parale-
lismos neurobiolégicos e clinicos entre individuos obesos e dependentes e, apesar de existirem também
distingdes relevantes entre as duas patologias, o fenétipo de dependéncia alimentar parece desempe-
nhar um papel importante na etiopatologia da obesidade e do Binge Eating Disorder (BED). Considerar um
modelo de dependéncia alimentar para os pacientes com BED e para alguns individuos com obesidade,
pode contribuir para novas perspetivas de interven¢do farmacolégica e de intervengdes terapéuticas que
visem a aprendizagem efetiva de estratégias para controlar a hiperingestdo a longo termo.
© 2014 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Publicado por Elsevier
Espafia, S.L.U. Este é um artigo Open Access sob a licenca de CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Keywords:

Obesity

Addiction

Binge eating disorder

Obesity: A dependency phenotype?

ABSTRACT

Itis widly accepeted that overeating of palatable foods can have powerful effects on brain reward systems.
However, it is still debated whether their excessive intake can produce symptoms of dependence such as
those seen in drug addiction. There is increasing evidence of neurobiological and clinical underpinnings
of obesity and and drug addiction, and although there are still relevant differences between the two
disorders, the food addiction phenothype seems to have an important role in obesity and Binge Eating
Disorder (BED). To consider a food addiction framework for patients with BED and, at least, for some
obese individuals, may contribute to new pharmacological interventions as well as behavioral therapies
aiming the long-term control of overeating.
© 2014 Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo. Published by Elsevier
Espafia, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introducao doenga coronaria, dislipidemia, patologia biliar, e cancro)? e mor-
talidade, bem como para um elevado burden econémico®“. Em
Estima-se que a nivel mundial 1,5 mil milhdes de adultos Portugal, considerando os estudos mais recentes de prevaléncia

tenham pré-obesidade (indice de massa corporal — IMC - entre desta patologia entre adultos (18-64 anos de idade) verificou-se
25,0-29,9Kg/m?) ou obesidade (IMC >30Kg/m?)!, contribuindo um aumento de 15 para 19,9% para homens, e de 13,4 para 19,8%
para o aumento da morbilidade (diabetes, hipertensdo arterial, para mulheres®®.

* Autor para correspondéncia.
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A definicdo classica de obesidade traduz-se num fenétipo
resultante de ingestdo alimentar excessiva que, combinada com
sedentarismo, favorece um balan¢o energético positivo e, con-
sequentemente, o aumento ponderal. Este desequilibrio entre
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a energia ingerida e despendida pode ser revertido através da
restricdo energética e exercicio. No entanto, a efetividade a médio
ou longo prazo das interven¢des com objetivo de redu¢do do peso
baseadas neste pressuposto demonstraram que a obesidade é uma
patologia determinada, e mantida, por mecanismos bastante mais
complexos. Existe evidéncia quanto ao envolvimento de circui-
tos neurais implicados na regulacdo do apetite e na etiopatologia
da obesidade, sugerindo que esta doenca deve ser considerada no
espectro das patologias neuropsicolégicas’.

Aobesidade é determinada por complexas interacées entre fato-
res genéticos e ambientais, mediados em grande parte por sistemas
neurais e hormonais®. Entre os fatores ambientais destacam-se
altera¢bes dramaticas no ambiente alimentar, nomeadamente a
ampla disponibilidade de alimentos com teores elevados de agticar
e de gordura, de grande palatibilidade, elevada conveniéncia e de
baixo custo, muito frequentemente providenciados em por¢des
desadequadas®.

A ingestdo alimentar excessiva desempenha um papel funda-
mental na obesidade e resulta, pelo menos em parte, da experiéncia
de prazer que estd associada a ingestio de alimentos de ele-
vada palatibilidade!®. Alimentos de elevada palatibilidade, ricos
em aclcar e em gordura, ativam circuitos de recompensa do sis-
tema nervoso central, através de mecanismos orais e pés-orais' 12,
contribuindo para o aumento da sua ingestio'>.

Para além de estar implicado no prazer desencadeado por
recompensas naturais como a comida, o sistema de recompensa
cerebral constitui a base neural para os fenémenos relacionados
com a dependéncia. Ou seja, as drogas de adicdo atuam nos mes-
mos mecanismos neurais que modulam a motiva¢do para procurar
e obter alimentos'4. A dopamina (DA) em particular, sendo um
neurotransmissor chave da dependéncia, desempenha um papel
extremamente relevante na regulacdo da ingestdo alimentar e
nos efeitos de refor¢co dos alimentos. O sistema dopaminérgico,
através de vias de recompensa mesolimbicas (que regulam meca-
nismos de percep¢do de recompensa e emoc¢des), mesoestriatais
(envolvidas na formagdo de comportamentos habituais) e vias
mesocorticais (relacionadas com a fung¢do executiva) constitui um
substrato comum na neurobiologia de perturbacées da adi¢do e de
procura de alimentos de elevada palatibilidade '°.

Existe evidéncia crescente de que a disrup¢do da homeostase
energética pode afetar o circuito de recompensa cerebral e que a
hiperingestdo de alimentos de elevada palatibilidade pode levar
a alteracdes neste sistema, resultando num padrdo de ingestdo
compulsiva com caracteristicas semelhantes as do fenétipo de
dependéncia'“. Ainvestigacdo nesta area tem produzido evidéncias
que realcam as semelhangas neurais e comportamentais subjacen-
tes & dependéncia e a alguns fenétipos de obesidade!314.16,

A Yale Food Addiction Scale (YFAS)'7 é o instrumento mais utili-
zado para avaliar a dependéncia alimentar!8-26, Esta escala aplica
os sete critérios de dependéncia de substancias do Diagnostic and
Statistical Manual Fourth Edition, Text Revision (DSM-IV-TR)?” [tabela
1] ao comportamento alimentar, permitindo identificar individuos
que exibem sintomas de dependéncia relativamente a alimentos
ricos em aclcar efou gordura (e, portanto, de elevada palatibili-
dade).

Esta revisdo narrativa apresenta as principais semelhancas
genéticas, neurobiolégicas e clinicas entre a obesidade e a depen-
déncia. Serdo ainda apresentadas as evidéncias mais recentes de
dependéncia alimentar em humanos.

Evidéncia relativa a bases genéticos comuns

Na dltima década, varios estudos demonstraram que o alelo
Taq I A1 do gene que codifica o recetor D, de DA (DR DA) esta
associado tanto com a dependéncia, nomeadamente com o alcoo-
lismo, abuso de drogas, tabagismo e jogo compulsivo, como com a

Tabela 1
Critérios de diagnéstico de dependéncia de substancias definidos pelo DSM-IV-TR

1. Tolerdncia, definida por um dos seguintes critérios:
a. Necessidade de quantidades marcadamente aumentadas de
substdncias para atingir intoxica¢do ou o efeito desejado.
b. Efeito marcadamente diminuido com o uso continuo da mesma
quantidade da substancia.

2. Abstinéncia, manifestada por um dos seguintes critérios:
a. Sindrome de abstinéncia caracteristica da substancia
b. A mesma substancia (ou outra semelhante) é usada para aliviar
ou evitar sintomas de abstinéncia

3. A substancia é frequentemente usada em grandes quantidades,
ou durante um periodo de tempo superior ao pretendido

4. Desejo persistente ou esfor¢o mal sucedido para diminuir
ou controlar o uso da substancia.

5. Grandes periodos de tempo despendidos em atividades necessarias
para obter a substancia, usi-la ou recuperar-se dos seus efeitos.

6. Redugdo ou abandono de atividades sociais, recreativas ou
ocupacionais devido ao uso da substancia.

7. Uso continuado da substancia, apesar da consciéncia de que o
mesmo estd a causar ou a agravar um problema fisico ou psicolégico
persistente/recorrente.

obesidade?829, De forma semelhante, mutacdes no gene do recetor
de canabinéides de tipo 1 (envolvidos em vias homeostaticas e de
recompensa) estdo relacionadas com o risco de obesidade®° e com
a dependéncia’!. Por outro lado, o polimorfismo A118G no OPRM1
(gene dorecetor p-opidide) tem sido associado com maior vulnera-
bilidade para o Binge Eating Disorder (BED)>? e para o alcoolismo?3.

Evidéncia relativa a bases neurobiolégicas comuns

Para além dos aspectos etiogenéticos em comum, verificam-se
também semelhangas ao nivel de estruturas cerebrais e do per-
fil bioquimico de individuos dependentes e de individuos obesos,
existindo paralelismos em circuitos neurais relacionados com o
processamento da recompensa, tomada de decisdes, aprendizagem
e memoria, entre individuos com estas patologias'63433,

De facto, algumas alteracdes no sistema dopaminérgico meso-
limbico estio diretamente associadas com a dependéncia e
com a obesidade. Tanto individuos dependentes de cocaina3S,
metanfetaminas®’, alcool®® ou heroina®?, como individuos com
obesidade severa (IMC>40 kg/m?)*? apresentam redugdes signifi-
cativas do D,R DA estriado (relativamente a controlos saudaveis
normoponderais e sem dependéncias). Adicionalmente, tanto em
individuos dependentes como em obesos mérbidos verificou-se
que a baixa disponibilidade de D,R DA estava associada ao hipo-
metabolismo do cértex orbito-frontal (COF), giro cingulado (GC)
e do cértex pré-frontal dorsolateral (CPFDL)637:4041 Como estas
estruturas estdo envolvidas no controlo inibitério*? e no proces-
samento de emo¢des*?, foi sugerido que a sua regulacdo, alterada
em individuos dependentes e em individuos obesos, podia estar na
base da perda de controlo durante o consumo (de drogas ou alimen-
tos, respetivamente) e da sua baixa autorregulacdo emocional. De
facto, existe evidéncia de défice na funcdo executiva (FE; conjunto
de capacidades cognitivas de formulag¢do e planeamento de objeti-
vos, visando a sua execucgdo de forma eficaz), tanto em individuos
dependentes**~46, como em obesos*’~49, Por exemplo, verificou-
-se que individuos obesos apresentavam dificuldade pronunciada
na tomada de decisdes, medida através da lowa gambling task (teste
neuropsicolégico de FE, desenhado para simular tomadas de deci-
sdes reais e de aprendizagem em termos de refor¢o/puni¢do )1,

Tendo em conta que a disponibilidade (quer em termos de quan-
tidade quer de variedade) de alimentos disponiveis aumenta a
probabilidade da sua ingest3o®2, a capacidade individual de ini-
bir as respostas aos estimulos dos alimentos podera modular o seu
risco de hiperingestio no ambiente obesogénico atual'>~3. Desta
forma, a associagdo com o metabolismo pré-frontal sugere que a
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