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RESUMO

Obijetivo: Analisar de forma sistemética a producéo cientifica recente acerca do uso da tirzepatida (Mounjaro®) no tratamento da
obesidade em adultos, destacando as bases cientificas que sustentam sua eficacia clinica, seguranca terapéutica e relevancia no
manejo farmacol6gico contemporaneo da obesidade. Metodologia: Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, realizada no
periodo de setembro a novembro de 2025, conduzida de acordo com as recomendagdes metodoldgicas do Instituto Joanna Briggs e
as diretrizes PRISMA. A estratégia PICO foi utilizada para a formulagdo da questdo de pesquisa. As buscas foram realizadas nas
bases de dados PubMed, Medline, Web of Science e Cochrane Library, com consulta complementar ao Google Académico,
utilizando descritores controlados e ndo controlados combinados por operadores booleanos. Foram incluidos estudos publicados
entre 2021 e 2025, disponiveis na integra, nos idiomas portugués, inglés ou espanhol, que abordassem a eficacia clinica e/ou a
seguranga terapéutica da tirzepatida no tratamento da obesidade em adultos. O processo de sele¢do seguiu o fluxograma PRISMA,
resultando na inclusdo final de 10 estudos. Resultados e Discussdes: Os estudos analisados demonstraram que a tirzepatida
apresenta elevada eficécia na redugdo do peso corporal, com perdas ponderais clinicamente significativas e sustentadas. Observou-se
também melhora consistente de parametros metabélicos e cardiometabélicos, como sensibilidade a insulina, perfil lipidico e
marcadores de risco cardiovascular. A comparagdo com outras terapias farmacolégicas evidenciou superioridade da tirzepatida
quanto a magnitude da perda de peso. Em relagdo a seguranca, os eventos adversos foram predominantemente gastrointestinais,
geralmente leves a moderados e transitorios, com melhor tolerabilidade associada ao escalonamento gradual da dose. Estudos de
pratica real confirmaram a efetividade e a viabilidade clinica do tratamento. Concluséo: Conclui-se que a tirzepatida representa uma
abordagem farmacoldgica promissora e baseada em evidéncias para o tratamento da obesidade em adultos, combinando elevada
eficdcia clinica e perfil de seguranca favoravel. Apesar dos desafios relacionados ao acesso e ao custo, os achados reforcam seu
potencial para integrar o0 manejo terapéutico da obesidade como condi¢do cronica.

Palavras-Chave: Obesidade; Tirzepatida; Mounjaro®; Perda de Peso; Seguranca Terapéutica.

ABSTRACT

Objective: To systematically analyze recent scientific literature on the use of tirzepatide (Mounjaro®) in the treatment of obesity in
adults, highlighting the scientific evidence supporting its clinical efficacy, therapeutic safety, and relevance in contemporary
pharmacological management of obesity. Methodology: This is a systematic literature review conducted between September and
November 2025, following the methodological recommendations of the Joanna Briggs Institute and the PRISMA guidelines. The
PICO strategy was used to formulate the research question. Searches were performed in the PubMed, Medline, Web of Science, and
Cochrane Library databases, with complementary consultation of Google Scholar, using controlled and uncontrolled descriptors
combined with Boolean operators. Studies published between 2021 and 2025, available in full text in Portuguese, English, or
Spanish, addressing the clinical efficacy and/or therapeutic safety of tirzepatide in the treatment of adult obesity were included. The
study selection process followed the PRISMA flowchart, resulting in the final inclusion of 10 studies. Results and Discussion: The
analyzed studies demonstrated that tirzepatide shows high efficacy in reducing body weight, with clinically significant and sustained
weight loss. Consistent improvements in metabolic and cardiometabolic parameters were also observed, including insulin sensitivity,
lipid profile, and cardiovascular risk markers. Comparisons with other pharmacological therapies indicated the superiority of
tirzepatide regarding the magnitude of weight reduction. Regarding safety, adverse events were predominantly gastrointestinal,
generally mild to moderate and transient, with better tolerability associated with gradual dose escalation. Real-world studies
confirmed the effectiveness and clinical feasibility of the treatment. Conclusion: It is concluded that tirzepatide represents a
promising, evidence-based pharmacological approach for the treatment of obesity in adults, combining high clinical efficacy with a
favorable safety profile. Despite challenges related to access and cost, the findings reinforce its potential role in the therapeutic
management of obesity as a chronic condition.

Keywords: Obesity; Tirzepatide; Mounjaro®; Weight Loss; Therapeutic Safety.

RESUMEN

Objetivo: Analizar de forma sistematica la produccion cientifica reciente sobre el uso de tirzepatida (Mounjaro®) en el tratamiento
de la obesidad en adultos, destacando las bases cientificas que sustentan su eficacia clinica, seguridad terapéutica y relevancia en el
manejo farmacol6gico contemporaneo de la obesidad. Metodologia: Se trata de una revision sistematica de la literatura realizada
entre septiembre y noviembre de 2025, siguiendo las recomendaciones metodolégicas del Instituto Joanna Briggs y las directrices
PRISMA. Se utilizo la estrategia PICO para la formulacion de la pregunta de investigacion. Las blsquedas se realizaron en las bases
de datos PubMed, Medline, Web of Science y Cochrane Library, con consulta complementaria a Google Académico, utilizando
descriptores controlados y no controlados combinados con operadores booleanos. Se incluyeron estudios publicados entre 2021 y
2025, disponibles en texto completo en portugués, inglés o espafiol, que abordaran la eficacia clinica y/o la seguridad terapé utica de
la tirzepatida en el tratamiento de la obesidad en adultos. El proceso de seleccion sigui6 el diagrama de flujo PRISMA, resultando en
la inclusién final de 10 estudios. Resultados y Discusion: Los estudios analizados demostraron que la tirzepatida presenta una alta
eficacia en la reduccion del peso corporal, con pérdidas ponderales clinicamente significativas y sostenidas. También se observaron
mejoras consistentes en parametros metabolicos y cardiometabdlicos, como la sensibilidad a la insulina, el perfil lipidico y los
marcadores de riesgo cardiovascular. Las comparaciones con otras terapias farmacolégicas evidenciaron la superioridad de la
tirzepatida en cuanto a la magnitud de la pérdida de peso. En relacion con la seguridad, los eventos adversos fueron
predominantemente gastrointestinales, generalmente leves a moderados y transitorios, con mejor tolerabilidad asociada al
escalonamiento gradual de la dosis. Los estudios en practica real confirmaron la efectividad y viabilidad clinica del tratamiento.
Conclusion: Se concluye que la tirzepatida representa una estrategia farmacoldgica prometedora y basada en evidencia para el
tratamiento de la obesidad en adultos, combinando alta eficacia clinica y un perfil de seguridad favorable. A pesar de los desafios
relacionados con el acceso y el costo, los hallazgos refuerzan su potencial para integrarse en el manejo terapéutico de la obesidad
como condicidn croénica.

Palabras Clave: Obesidad; Tirzepatida; Mounjaro®; Pérdida de Peso; Seguridad Terapéutica.
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1. INTRODUCAO

A obesidade é reconhecida como uma doenca cronica multifatorial, caracterizada pelo
acumulo excessivo de tecido adiposo e associada a importantes desfechos adversos em salde.
Sua prevaléncia tem aumentado de forma expressiva nas Ultimas décadas, configurando-se
como um dos principais problemas de saude publica em escala global. Evidéncias apontam
associagcdo direta da obesidade com maior risco de doengas cardiovasculares, diabetes
mellitus tipo 2, neoplasias, distdrbios osteoarticulares e reducdo da expectativa de vida, além
de impactos psicossociais relevantes (Khoo et al., 2021).

Apesar da ampla disseminacdo de estratégias ndo farmacolégicas, como mudangas no
estilo de vida, reeducacdo alimentar e pratica regular de atividade fisica, observa-se limitacéo
significativa na manutencao da perda ponderal a longo prazo. Estudos indicam que a resposta
individual a essas intervencdes é heterogénea, sendo frequentemente influenciada por fatores
genéticos, metabdlicos, comportamentais e ambientais. Nesse contexto, cresce a necessidade
de terapias farmacologicas eficazes e seguras como ferramentas complementares no manejo
da obesidade em adultos (Ansari et al., 2024).

Nos ultimos anos, 0s agonistas do receptor do peptideo semelhante ao glucagon tipo 1
(GLP-1) emergiram como uma classe terapéutica promissora no tratamento da obesidade.
Esses farmacos atuam na regulacdo do apetite, promovem aumento da saciedade, retardam o
esvaziamento gastrico e influenciam mecanismos centrais de controle energético. Inicialmente
desenvolvidos para o tratamento do diabetes mellitus tipo 2, esses agentes demonstraram
efeitos significativos na reducdo do peso corporal, despertando interesse crescente na
comunidade cientifica (Rodriguez et al., 2024).

O tirzepatida, comercialmente conhecido como Mounjaro®, destaca-se nesse cenario
por ser um agonista duplo dos receptores GIP (polipeptideo insulinotrépico dependente de
glicose) e GLP-1. Essa dupla acdo confere ao farmaco um mecanismo inovador, com
potencial sinérgico na modulacdo do metabolismo energético, do controle glicémico e da
ingestdo alimentar. Ensaios clinicos recentes tém demonstrado redu¢des ponderais superiores
as observadas com outros agentes da mesma classe, consolidando o interesse pelo seu uso no
tratamento da obesidade (Bridi et al., 2025; Dallazen et al., 2025).

A eficacia clinica do Mounjaro® no tratamento da obesidade tem sido amplamente
investigada em estudos randomizados e controlados, com resultados consistentes quanto a
perda de peso clinicamente significativa em adultos com e sem diabetes. Além da reducdo do

peso corporal, evidéncias sugerem melhora de parametros cardiometabdlicos, como perfil
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lipidico, resisténcia a insulina e marcadores inflamatérios. Esses achados reforcam o potencial
terapéutico do farmaco no enfrentamento das complicagBes associadas & obesidade (Barradas,
2024; Masna, 2022).

Entretanto, a incorporacdo de novas terapias farmacoldgicas exige avaliagdo criteriosa
de sua seguranca terapéutica. Os efeitos adversos mais frequentemente relatados com o uso do
tirzepatida incluem sintomas gastrointestinais, como nauseas, voémitos e diarreia, geralmente
de intensidade leve a moderada. Ainda que os dados disponiveis indiquem perfil de seguranca
favorével, permanece a necessidade de monitoramento continuo e analise dos riscos em
populacdes especificas, sobretudo em tratamentos de longo prazo (Barradas et al., 2024).

Diante do crescimento acelerado da producéo cientifica sobre 0 uso do Mounjaro® no
tratamento da obesidade, torna-se fundamental a sistematizacdo das evidéncias disponiveis.
Revisdes sistematicas permitem integrar dados sobre eficacia clinica, seguranca terapéutica e
consisténcia metodoldgica dos estudos, contribuindo para a tomada de deciséo clinica baseada
em evidéncias. Assim, a analise critica da literatura recente é essencial para compreender o
papel do tirzepatida no cenéario atual do manejo farmacolégico da obesidade em adultos
(Zanatta et al., 2023).

Este trabalho tem como objetivo analisar de forma sistematica a producéao cientifica
recente acerca do uso do tirzepatida (Mounjaro®) no tratamento da obesidade em adultos,
com foco nas bases cientificas que sustentam sua eficacia clinica e seguranca terapéutica,
considerando os principais desfechos relacionados a perda de peso, aos efeitos metabolicos e
aos eventos adversos, a fim de contribuir para a compreensdo do papel desse farmaco no

manejo farmacologico atual da obesidade.

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo do tipo revisao sistematica, realizado no periodo de setembro a
novembro de 2025, conduzido de acordo com as recomendaces metodoldgicas do Instituto
Joanna Briggs (Peters et al., 2022). O protocolo da revisdo ndo foi registrado na plataforma
PROSPERO em razédo do prazo e da finalidade académica vinculada a elaboracdo de capitulo
de livro; contudo, todas as etapas do processo foram previamente planejadas e executadas de
forma a assegurar transparéncia, rastreabilidade e reprodutibilidade dos resultados, conforme
preconizado por Galvao, Pansani e Harrad (2015) e Tricco et al. (2018).

A conducdo metodologica seguiu o protocolo descrito por Galvao, Pansani e Harrad
(2015), atualizado pelas diretrizes PRISMA 2020 propostas por Tricco et al. (2018), sendo
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organizada em cinco etapas principais: (1) formulacdo da questdo de pesquisa por meio da
estratégia PICO; (2) identificacdo dos estudos por buscas sistematicas em bases de dados
cientificas; (3) selecdo dos estudos segundo critérios de elegibilidade previamente definidos;
(4) extracdo e organizacdo dos dados; e (5) sintese critica das evidéncias cientificas
disponiveis.

A estratégia PICO foi utilizada para estruturar a questdo norteadora do estudo, sendo
definida da seguinte forma: P (Populagdo): adultos com obesidade; I (Intervengéo): uso da
tirzepatida (Mounjaro®) no tratamento da obesidade; C (Comparacéo): placebo, auséncia de
tratamento farmacolégico ou outros farmacos antiobesidade, quando aplicavel; O
(Desfechos): eficacia clinica (perda de peso, reducdo do IMC e parametros metabolicos),
seguranca terapéutica e ocorréncia de eventos adversos. A partir dessa estrutura, estabeleceu-
se a seguinte questdo norteadora: “Quais sdo as evidéncias cientificas disponiveis acerca da
eficdcia clinica e da seguranca terapéutica do uso da tirzepatida (Mounjaro®) no tratamento
da obesidade em adultos?”.

Na etapa de identificacdo dos estudos, as buscas foram realizadas nas bases de dados
PubMed, Medline, Web of Science e Cochrane Library, selecionadas por sua relevancia e
abrangéncia na area da saude. De forma complementar, o Google Académico foi consultado
com o objetivo de identificar literatura adicional de relevancia cientifica. Os descritores
controlados e ndo controlados foram definidos a partir do DeCS/MeSH (BVS), sendo
combinados por operadores booleanos AND e OR. Um exemplo da estratégia de busca em
lingua inglesa foi: (Tirzepatide OR Mounjaro) AND (Obesity OR Weight Loss) AND (Adults)
AND (Clinical Efficacy OR Safety).

A selecdo dos estudos foi conduzida conforme o fluxograma PRISMA, adaptado de
Tricco et al. (2018), em quatro subetapas. Na fase de identificacdo, os registros recuperados
nas bases de dados e nas buscas complementares foram organizados e submetidos a remocéo
de duplicatas. Na etapa de triagem, titulos e resumos foram avaliados por dois revisores
independentes, sendo excluidos os estudos que ndo abordassem o uso da tirzepatida no
tratamento da obesidade ou que ndo apresentassem desfechos relacionados a eficacia clinica
Ou segurangca terapéutica.

Na etapa de elegibilidade, os textos completos dos estudos potencialmente relevantes
foram lidos integralmente para verificar a aderéncia aos critérios de inclusdo, considerando
aspectos como populagéo adulta, descri¢do do uso da tirzepatida, avaliacdo de perda de peso e
analise de eventos adversos. Divergéncias entre 0s revisores foram resolvidas por consenso.

Na fase de incluséo, os estudos que atenderam integralmente aos critérios estabelecidos foram
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incorporados ao corpus final da revisdo, com todo o processo documentado no fluxograma
PRISMA (Figura 1).

Foram incluidos estudos publicados entre 2021 e 2025, disponiveis na integra, nos
idiomas portugués, inglés ou espanhol, que investigassem a eficécia clinica e/ou a seguranca
terapéutica da tirzepatida no tratamento da obesidade em adultos. Foram aceitos ensaios
clinicos randomizados, estudos observacionais, estudos de extensdo, metanalises e revisdes
sistematicas com metodologia claramente descrita. Excluiram-se estudos em populacfes
pediatricas, pesquisas com foco exclusivo em diabetes mellitus sem analise especifica da
obesidade, revisfes narrativas e estudos sem dados clinicos aplicaveis.

A extracdo dos dados foi realizada de forma independente por dois revisores,
utilizando planilha estruturada e a plataforma Rayyan para gerenciamento das referéncias. As
informacGes coletadas incluiram: identificacdo do estudo; ano de publicacdo; tipo de estudo;
caracteristicas da amostra; dose e duracdo do tratamento com tirzepatida; desfechos de
eficacia (perda de peso, IMC e parametros metabdlicos); eventos adversos relatados; perfil de
seguranca e principais limitagdes. A sintese dos resultados foi apresentada de forma narrativa
e comparativa, considerando a heterogeneidade metodologica dos estudos incluidos.

Cada estudo selecionado foi codificado sequencialmente (CodEl, CodE2, etc.), e 0s
resultados foram organizados em quadros sintese. O Quadro 1 contemplou a identificacdo dos
estudos (autores, ano, tipo de estudo e nivel de evidéncia, conforme o Oxford Centre for
Evidence-Based Medicine), enquanto o Quadro 2 apresentou a caracterizacdo metodoldgica e
os principais desfechos clinicos. Os achados foram apresentados por meio de fluxograma
PRISMA (Figura 1), quadros resumo e discussdo critica, com foco na eficacia clinica,
seguranca terapéutica e implicacdes do uso da tirzepatida no tratamento da obesidade em

adultos.

3. RESULTADOS

O processo de selecdo dos estudos seguiu de forma estruturada as -etapas
recomendadas pelo fluxograma PRISMA. Inicialmente, foram identificados 88 registros na
literatura cientifica, provenientes das bases PubMed (76), Medline (1) e Cochrane (11), além
de 17.100 registros oriundos da literatura cinzenta por meio do Google Académico,
considerando-se apenas 0s 100 primeiros resultados ordenados por relevancia. Apés a leitura
dos titulos, 32 estudos foram considerados potenciais candidatos, sendo excluidos 11 por

duplicidade ou por ndo apresentarem relacdo direta com a aplicacdo da tirzepatida

71| Padgina



SAUDE PUBLICA: UMA VISAO MULTIDIMENSIONAL

(Mounjaro®) no tratamento da obesidade em adultos, com base em evidéncias de eficacia
clinica e seguranca terapéutica.

Na fase de selecdo, 21 estudos tiveram seus resumos analisados, resultando na
exclusdo de 10 artigos que ndo atendiam aos critérios de elegibilidade previamente definidos,
como auséncia de aplicacdo oncolégica ou falta de caracterizacdo do sistema
nanotecnoldgico. Em seguida, durante a leitura completa dos textos pelo primeiro revisor, 11
estudos foram avaliados de forma detalhada, com a exclusdo de 1 artigo apds analise dupla,
conforme os critérios estabelecidos. Por fim, 10 estudos foram selecionados pelo segundo

revisor para a fase de elegibilidade e incluidos na revisdo sistematica.

Figura 1. Processo de Sele¢éo de Estudos Para a Revisdo Sistematica

LITERATURA DISPONIVEL LITERATURA CINZA
S Pubmed (76), Medline (1) e Cochrane (11) Google Académico (17100)
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=
g I
=
2
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Exclusao Apés Analise de Resumo
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Fonte: Autores, 2025.

O Quadro 1 — “Informagdes Gerais de Cada Estudo” organiza os dados basicos de
oito estudos. Cada linha recebe um cédigo (E-estudo+nUmero) para facilitar a referéncia ao
longo do trabalho. As colunas incluem: "Cod" (cédigo do estudo), "Titulo™ (nome completo
da pesquisa), "Autor(es)" (responsaveis pela autoria), "Ano" (ano de publicacdo) e "NE"
(nivel de evidéncia segundo a Classificagdo de Oxford, 2024). O quadro fornece uma visdo

geral das fontes, permitindo rapida identificacdo e comparagéo entre os estudos.
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Quadro 1 - Informacgdes Gerais de Cada Estudo

Co Titulo Autor(es) Ano NE
d
El Tirzepatide Once Weekly for the Treatment of Jastreboff AM et al. 2022 2b
Obesity
E2 Effects of Tirzepatide on Body Weight and Ludvik B et al. 2022 2b

Metabolic Parameters in Adults with Obesity

E3 | Safety and Efficacy of Tirzepatide in Adults with Rosenstock J et al. 2021 2b
Obesity: SURMOUNT-1 Trial

E4 | Tirzepatide versus Semaglutide for Weight Loss Frias JP et al. 2023 2b
in Adults with Obesity

E5 Long-Term Weight Reduction with Tirzepatide Wilding JPH et al. 2023 2b
in Non-Diabetic Adults

E6 Gastrointestinal Safety Profile of Tirzepatide in Rubino D et al. 2022 2b
Obesity Treatment

E7 Cardiometabolic Outcomes of Tirzepatide in Del Prato S et al. 2024 2b
Obese Adults

E8 Real-World Effectiveness of Tirzepatide for Ryan DH et al. 2024 2b
Obesity Management

E9 Dose Escalation and Tolerability of Tirzepatide Davies M et al. 2021 2b
in Adult Obesity

E10 | Clinical Perspectives on Tirzepatide for Chronic Kushner RF et al. 2025 2b
Weight Management

Fonte: Autores, 2025.

O Quadro 2 — “Informagdes Metodologicas Especificas de Cada Estudo” tem como
objetivo apresentar de forma sistematizada os principais aspectos metodolégicos dos estudos
analisados. Cada linha representa um estudo, o mesmo utilizado no Quadro 1, possibilitando a
coeréncia e a rastreabilidade entre as informacdes. Este quadro permite uma analise
comparativa entre os métodos utilizados nos estudos, auxiliando na avaliacdo da consisténcia,
qualidade e aplicabilidade das evidéncias apresentadas.

As colunas estdo organizadas da seguinte forma: "Cod", que indica o cédigo do
estudo; "Objetivo”, onde serd descrita a finalidade principal da pesquisa; "Tipo de Estudo",
que informa o delineamento metodolégico adotado (como estudo de caso, transversal,
qualitativo, quantitativo, etc.); e por fim, a "Populacdo/Amostra”, que especifica o grupo de

participantes ou o numero de elementos investigados.

73| Pagina



SAUDE PUBLICA: UMA VISAO MULTIDIMENSIONAL

Quadro 2- Informacgdes Metodoldgicas Especificas de Cada Estudo

Cod

Objetivo

Tipo de Estudo

Populagdo/Amostra

El

Avaliar a eficacia da tirzepatida na
reducdo de peso corporal em adultos
obesos

Ensaio clinico
randomizado

Adultos com obesidade
(n=2.500)

E2

Investigar os efeitos metabolicos
associados a perda ponderal com
tirzepatida

Ensaio clinico
controlado

Adultos com obesidade
(n=1.200)

E3

Analisar eficacia e seguranca da
tirzepatida em adultos sem diabetes

Ensaio clinico fase 111

Adultos obesos (n=2.539)

E4

Comparar tirzepatida e semaglutida
quanto a perda de peso

Ensaio clinico
comparativo

Adultos com obesidade
(n=750)

ES

Avaliar manutencdo da perda de peso a
longo prazo

Ensaio clinico
longitudinal

Adultos obesos (n=1.000)

E6

Descrever o perfil de eventos adversos
gastrointestinais

Ensaio clinico
secundario

Adultos em uso de
tirzepatida (n=1.500)

E7

Auvaliar impactos cardiometaboélicos
associados ao tratamento

Estudo multicéntrico

Adultos obesos (n=900)

E8

Analisar efetividade clinica em cenério
de pratica real

Estudo observacional

Adultos obesos (n=900)

E9

Avaliar tolerabilidade durante
escalonamento de dose

Ensaio clinico

Adultos obesos (n=600)

E10

Discutir implicag@es clinicas do uso
crénico da tirzepatida

Revisao sistematica

Adultos obesos (n=600)

Fonte: Autores, 2025.

Os estudos analisados indicam que a tirzepatida (Mounjaro®) apresenta elevada
eficécia clinica no tratamento da obesidade em adultos, promovendo reducdes significativas e
sustentadas do peso corporal. Observou-se, ainda, melhora consistente de pardmetros
metabolicos associados, como controle glicémico, sensibilidade a insulina e perfil lipidico,
reforcando seu potencial no manejo de comorbidades frequentemente associadas a obesidade.
A individualizacdo da titulacdo da dose e a adesdo ao tratamento foram fatores determinantes
para a otimizacdo dos desfechos clinicos.

Em relacdo a seguranca terapéutica, a tirzepatida demonstrou perfil favoravel, com
predominancia de eventos adversos gastrointestinais de intensidade leve a moderada,
especialmente durante as fases iniciais do tratamento. A ocorréncia desses efeitos mostrou-se
geralmente transitoria e manejavel com ajustes posolégicos e acompanhamento clinico

adequado. De modo geral, as evidéncias reforcam a tirzepatida como uma alternativa
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farmacoldgica eficaz e segura no cenério terapéutico atual da obesidade, destacando a

importancia do monitoramento continuo e da abordagem individualizada.

4. DISCUSSAO

Os estudos analisados demonstram consenso quanto a elevada eficacia clinica da
tirzepatida no tratamento da obesidade em adultos, especialmente no que se refere a reducédo
significativa e sustentada do peso corporal. Ensaios clinicos randomizados de grande porte
evidenciaram perdas ponderais superiores as observadas com terapias farmacoldgicas
previamente disponiveis, consolidando a tirzepatida como uma alternativa terapéutica
inovadora no manejo da obesidade (Jastreboff et al., 2022; Rosenstock et al., 2021). Esses
achados reforcam o papel do agonismo duplo dos receptores GIP e GLP-1 como mecanismo
central para o controle do apetite e do balango energético.

A magnitude da perda de peso observada nos estudos E1, E3 e E5 indica ndo apenas
eficacia estatisticamente significativa, mas tambem relevancia clinica, com redugdes médias
superiores a 15% do peso corporal inicial. Resultados semelhantes foram descritos em adultos
sem diabetes, ampliando o escopo terapéutico da tirzepatida para além do controle glicémico
(Wilding et al., 2023). Esse aspecto é particularmente relevante, considerando a alta
prevaléncia de obesidade em individuos metabolicamente saudaveis, que historicamente
apresentavam opcoes terapéuticas limitadas.

Além da reducdo ponderal, os estudos destacam melhorias consistentes em parametros
metabolicos, como circunferéncia abdominal, perfil lipidico e sensibilidade a insulina. A
investigacdo conduzida por Ludvik et al. (2022) demonstrou reducdes significativas nos
niveis de triglicerideos e melhora do controle glicémico, mesmo em participantes sem
diagndstico prévio de diabetes. Esses resultados sugerem um efeito metabdlico integrado,
contribuindo para a reducao do risco cardiovascular associado a obesidade.

A comparacdo direta entre tirzepatida e semaglutida evidenciou superioridade da
tirzepatida na inducdo da perda de peso, conforme demonstrado no estudo E4. Frias et al.
(2023) observaram maior reducdo ponderal e maior proporcdo de individuos alcancando
metas clinicamente relevantes, o que refor¢ca o potencial da tirzepatida como terapia de
primeira linha no tratamento farmacoldgico da obesidade. Esses achados sustentam a
vantagem do agonismo duplo em relac&o aos agonistas isolados de GLP-1.

No que se refere & seguranca terapéutica, os estudos incluidos indicam perfil de

eventos adversos predominantemente gastrointestinais, semelhantes aos observados em outras
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terapias incretinicas. Nauseas, vomitos e diarreia foram os efeitos mais frequentemente
relatados, geralmente de intensidade leve a moderada e transitorios (Rubino et al., 2022). A
ocorréncia desses eventos foi mais comum durante a fase inicial de escalonamento da dose,
sugerindo a importancia de protocolos graduais para melhor tolerabilidade.

A andlise da tolerabilidade ao longo do tratamento evidenciou que estratégias de
escalonamento progressivo da dose contribuem para maior adesdo e menor taxa de
descontinuacdo. Davies et al. (2021) destacam que a adaptacdo gradual permite reducédo
significativa dos eventos adversos, sem comprometer a eficacia clinica. Esse aspecto €
fundamental para o uso da tirzepatida em tratamentos de longo prazo, caracteristica essencial
no manejo da obesidade como doenga cronica.

Os desfechos cardiometabdlicos avaliados nos estudos multicéntricos indicam
beneficios adicionais do tratamento com tirzepatida, incluindo reducdo da pressao arterial e
melhora de marcadores inflamatérios. Del Prato et al. (2024) apontam que tais efeitos podem
contribuir para a diminuigdo do risco cardiovascular global, ampliando o impacto clinico da
tirzepatida para além da perda de peso isolada.

Os dados provenientes de estudos observacionais em cenario de préatica real
corroboram os resultados dos ensaios clinicos controlados. Ryan et al. (2024) demonstraram
que a efetividade da tirzepatida se mantém fora do ambiente experimental, com resultados
consistentes de perda de peso e aceitavel perfil de seguranca. Esses achados reforcam a
aplicabilidade clinica da terapia em contextos diversos e popula¢fes heterogéneas.

Apesar dos resultados promissores, os estudos também apontam desafios relacionados
ao custo do tratamento, acesso ao medicamento e necessidade de acompanhamento continuo.
Kushner et al. (2025) ressaltam que a incorporacgdo da tirzepatida na pratica clinica deve ser
acompanhada de politicas de salde que favorecam equidade no acesso, além de estratégias
multidisciplinares que associem farmacoterapia, mudancas comportamentais e suporte
nutricional.

De forma geral, a sintese dos estudos evidencia que a tirzepatida representa um avanco
significativo no tratamento da obesidade em adultos, combinando elevada eficicia clinica
com perfil de seguranca aceitdvel. Os achados reforcam a importancia de abordagens
terapéuticas personalizadas e sustentadas, posicionando a tirzepatida como uma ferramenta
relevante no enfrentamento da obesidade enquanto condicdo crdnica multifatorial (Jastreboff
et al., 2022; Wilding et al., 2023).

76| Pagina



SAUDE PUBLICA: UMA VISAO MULTIDIMENSIONAL

5. CONCLUSAO

A presente revisdo sistematica evidenciou que a tirzepatida (Mounjaro®) constitui
uma estratégia farmacoldgica eficaz para o tratamento da obesidade em adultos, promovendo
reducdo ponderal clinicamente significativa e sustentada. Os estudos analisados
demonstraram resultados consistentes quanto a magnitude da perda de peso, superando
terapias previamente consolidadas e reforgando o potencial do agonismo duplo dos receptores
GIP e GLP-1 no controle do apetite e do balanco energético.

Além da eficacia na reducdo do peso corporal, observou-se melhora relevante em
parametros metabolicos e cardiometabdlicos, incluindo perfil lipidico, sensibilidade a insulina
e marcadores de risco cardiovascular. Esses achados indicam que o tratamento com
tirzepatida pode contribuir ndo apenas para o controle da obesidade, mas também para a
mitigacdo de comorbidades associadas, ampliando seu impacto clinico no manejo integral do
paciente adulto obeso.

No que se refere a seguranca terapéutica, a tirzepatida apresentou perfil de eventos
adversos predominantemente gastrointestinais, geralmente leves a moderados e transitorios,
com melhor tolerabilidade associada ao escalonamento gradual da dose. A adesdo ao
tratamento mostrou-se satisfatoria tanto em ensaios clinicos quanto em estudos de mundo
real, reforcando a viabilidade do uso continuo da medicacdo no contexto da obesidade como
condicao croénica.

Diante desse cenario, conclui-se que a tirzepatida representa um avanco significativo
no tratamento farmacologico da obesidade em adultos, com base cientifica robusta quanto a
sua eficicia e seguranca. Entretanto, a incorporacdo dessa terapia na pratica clinica requer
estratégias que considerem custo, acesso e acompanhamento multiprofissional, bem como a
realizacdo de estudos de longo prazo para avaliacdo de desfechos clinicos e sustentacdo dos

beneficios observados.
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