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RESUMO: Diante da expansio do uso da tirzepatida no manejo da obesidade, compreende-se
que as alteracSes na saciedade impactam diretamente a ades3o alimentar e o sucesso terapéutico,
tornando o suporte especializado indispensédvel para evitar caréncias nutricionais e o reganho
ponderal. Este estudo analisa os impactos das alteragdes na saciedade e no apetite decorrentes
da tirzepatida na adesdo alimentar, bem como o papel da orientacdo nutricional na modulagio
desses efeitos. Especificamente, busca-se identificar os efeitos do firmaco na regulagio
neuroenddcrina, analisar suas influéncias no comportamento alimentar, descrever as
dificuldades de adesdo e investigar estratégias dietoterdpicas adequadas. Metodologicamente,
trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, de abordagem qualitativa, pautada em buscas
nas bases de dados eletronicas cientificas entre dois mil e dezoito e dois mil e vinte e seis,
organizando os dados em eixos temiticos sobre fisiologia, efeitos colaterais e conduta
nutricional. Os resultados evidenciam que a tirzepatida reduz o apetite e o ruido alimentar, mas
provoca nduseas e saciedade precoce, elevando os riscos de desnutri¢io oculta e sarcopenia
secundéria. Como a perda de peso estritamente farmacolégica e passiva nio assegura a
manutencio dos resultados no longo prazo, a orientacdo nutricional individualizada consolida-
se como elemento moderador indispensével para mitigar os desconfortos gastrointestinais,
adequar a ingestdo proteica e garantir a sustentabilidade da intervencio. Conclui-se que a
tirzepatida é eficaz no controle ponderal, contudo a supressio do apetite e as alteragdes
digestivas exigem intervencdo dietética estruturada. O acompanhamento nutricional
individualizado mostra-se fundamental para mitigar colaterais, preservar a massa magra,
consolidar novos habitos saudéveis e prevenir o reganho de peso.

Palavras-chave: Tirzepatida. Obesidade. Saciedade. Adesio Alimentar. Orientagio
Nutricional.

' Autor. Educagio Fisica. - Centro Universitdirio FAMETRO.

* Pés graduada em nutrigdo clinica, Orientadora do curso de Nutri¢do no Centro Universitdrio Fametro. Orientadora.
’ Nutricionista, Mestre em Ciéncia dos Alimentos pela Universidade Federal do Amazonas (UFAM) Professor e Coordenador do Curso de
Nutri¢io Semipresencial, Instituicdo de atuagdo Centro Universitdrio FAMETRO. Coorientador.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacgio. Sio Paulo, v. 12, n. 9, set. 2026.
ISSN: 2675-3375



Forrhra R
e
Huwwvdiem,
HrAns
Cmanin

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

ABSTRACT: Given the expanding use of tirzepatide in obesity management, it is understood
that changes in satiety directly impact dietary adherence and therapeutic success, making
specialized support essential to avoid nutritional deficiencies and weight regain. This study
analyzes the impacts of changes in satiety and appetite resulting from tirzepatide on dietary
adherence, as well as the role of nutritional counseling in modulating these effects. Specifically,
it seeks to identify the neuroendocrine effects of the drug, analyze its influences on eating
behavior, describe adherence difficulties, and investigate appropriate dietotherapy strategies.
Methodologically, this is a qualitative narrative literature review based on searches in electronic
scientific databases between 2018 and 2026, organizing data into thematic axes on physiology,
side effects, and nutritional management. Results show that tirzepatide reduces appetite and
food noise, but causes nausea and early satiety, increasing the risks of covert malnutrition and
secondary sarcopenia. Because strictly pharmacological and passive weight loss does not ensure
long-term maintenance of results, individualized nutritional counseling is established as an
essential moderating element to mitigate gastrointestinal discomfort, adjust protein intake, and
ensure intervention sustainability. It is concluded that tirzepatide is effective in weight
management; however, appetite suppression and digestive changes require structured dietary
intervention. Individualized nutritional monitoring proves essential to mitigate side effects,
preserve lean mass, consolidate new healthy habits, and prevent weight regain.

Keywords: Tirzepatide. Obesity. Satiety. Dietary Adherence. Nutritional Counseling.
1 INTRODUCAO

A obesidade é reconhecida como um dos principais problemas de saiide publica global,
caracterizada pelo acimulo excessivo de gordura corporal e associada ao aumento do risco de
diversas doengas crdnicas, como diabetes mellitus tipo 2, hipertensio arterial e doengas
cardiovasculares. Além dos impactos fisiolégicos, a obesidade envolve fatores comportamentais
e psicoldgicos que dificultam a ades3o as estratégias tradicionais de tratamento, como mudangas
no padrio alimentar e pritica regular de atividade fisica (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2023).

Nesse contexto, a regulagio da fome e da saciedade exerce papel fundamental no controle
do peso corporal, sendo mediada por complexos mecanismos neuroenddcrinos. Entre os
principais hormdnios envolvidos, destacam-se o peptideo semelhante ao glucagon tipo 1 (GLP-
1) e o polipeptideo insulinotrépico dependente de glicose (GIP), que atuam na modulacdo do
apetite, no retardo do esvaziamento gastrico e na melhora do controle glicémico (DRUCKER,
2018; NAUCK; MEIER, 2019).

Nos dltimos anos, avangos na farmacoterapia tém possibilitado novas abordagens no
manejo da obesidade, com destaque para a tirzepatida, um agonista duplo dos receptores de

GLP-1e GIP. Evidéncias recentes demonstram que esse firmaco promove redugio significativa
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do peso corporal, aumento da saciedade e diminuicio da ingestdo alimentar, além de contribuir
para a melhora de pardmetros metabélicos importantes (FRIAS et al., 2021; JASTREBOFF et
al., 2022).

Apesar dos resultados promissores, a eficicia dessas intervengdes farmacoldgicas estd
diretamente relacionada 4 adesio do individuo as mudancas no estilo de vida, especialmente no
que se refere ao comportamento alimentar. Nesse sentido, compreender como a tirzepatida
influencia os mecanismos de saciedade e contribui para a adesio as estratégias nutricionais
torna-se essencial para otimizar os resultados terapéuticos (WHARTON et al., 2023).

Diante desse cenirio, este estudo tem como objetivo analisar os efeitos da tirzepatida na
regulagio da saciedade e sua influéncia na adesio ao tratamento nutricional em individuos com
obesidade, considerando os mecanismos fisiolégicos envolvidos e suas implicagdes na pratica
clinica. Nesse contexto, a relevincia deste estudo reside na necessidade de aprofundar a
compreensio sobre a interacdo entre intervengdes farmacoldgicas e estratégias nutricionais no
manejo da obesidade. Considerando o crescimento do uso de agonistas incretinicos na pratica
clinica, torna-se fundamental analisar n3o apenas seus efeitos fisiolégicos, mas também sua
influéncia sobre o comportamento alimentar e a adesdo ao tratamento. Assim, este trabalho
contribui para o fortalecimento de abordagens integradas no cuidado ao paciente, oferecendo
subsidios tedéricos que podem auxiliar profissionais de satide na constru¢do de estratégias mais

eficazes e individualizadas.

2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 Fisiologia do apetite, saciedade e comportamento alimentar

O controle do balango energético e da ingestio alimentar pelo organismo humano resulta
da integragdo entre sinalizacdes periféricas (metabédlicas, hormonais e neurais) e circuitos do
sistema nervoso central. Essa rede de comunicagdo assegura a manutenc¢io do peso corporal
dentro de faixas fisioldgicas e coordena as respostas comportamentais em fungio da

disponibilidade de energia e de estimulos ambientais.

2.1.1 Mediagio neuroendécrina: o papel do eixo intestino-cérebro na sinalizagdo da fome,
saciedade e no controle homeostitico do peso

A regulagio homeostitica do apetite é coordenada pelo hipotilamo, em especial pelo

ntcleo arqueado (ARC), estrutura que integra os sinais periféricos de curto e longo prazo sobre
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o status energético do organismo (MORTON et al., 2014). O ARC abriga duas populagdes de
neurdnios com fung¢des antagdnicas:

Via Orexigénica: Constituida pelos neurénios que expressam o Neuropeptideo Y
(NPY) e a Proteina Relacionada ao Agouti (AgRP). A ativacido desta via estimula a busca por
alimentos e reduz o gasto energético de repouso (MORTON et al., 2014).

Via Anorexigénica: Composta por neurdnios que expressam a Pré-opiomelanocortina
(POMC) e o Transcrito Regulado por Anfetamina e Cocaina (CART). A clivagem da POMC
produz o hormdnio estimulador de alfa-melanécitos (a-MSH), que se liga aos receptores de
melanocortina 3 e 4 (MC3R e MC4R) no nicleo paraventricular (PVN), promovendo a
supressdo da ingestdo alimentar e o incremento do gasto calérico (BLUNDELL et al., 2015).

A modulacio dessas vias centrais ocorre via eixo intestino-cérebro, uma rede
bidirecional constituida por vias neurais (como as aferéncias do nervo vago), endécrinas e
imunolégicas (HOLST, 2007). Durante a fase pés-prandial, a chegada de macronutrientes ao
limen intestinal estimula a secre¢io mecinica e quimica de peptideos enteroendécrinos:

Peptideo Semelhante ao Glucagon-1 (GLP-1): Secretado pelas células L do ileo e célon
em resposta a presenca de glicose e 4cidos graxos. O GLP-1 atua em receptores especificos no
nervo vago e no tronco encefélico (ndcleo do trato solitirio — NTS), além de alcangar o
hipotélamo, promovendo retardo do esvaziamento géstrico, estimulo 4 secre¢io de insulina
dependente de glicose e indugio do estado de saciedade (HOLST, 2007; DRUCKER, 2018).

Polipeptideo Inibitério Gastrico (GIP): Liberado pelas células K do duodeno e jejuno,
atua sinergicamente ao GLP-1 no controle glicometabdlico e no armazenamento de lipidios no
tecido adiposo (DRUCKER, 2018).

Peptideo YY (PYY) e Colecistocina (CCK): O PYY (também liberado pelas células L)
inibe diretamente a atividade orexigénica dos neur6énios NPY/AgRP, enquanto a CCK
(secretada pelas células I do duodeno) atua ativando os mecanorreceptores vagais em resposta
A presenca de gorduras e proteinas, reduzindo o volume da refei¢o corrente (BLUNDELL et
al., 2015).

Ghrelina: Produzida predominantemente pelas células oxinticas do estdmago, é o nico
horménio enteroendécrino com agdo orexigénica proeminente. Suas concentragdes plasmaticas

se elevam no periodo pré-prandial e caem apéds a ingestdo de alimentos, atuando diretamente no

ARC para ativar a via NPY/AgRP (MORTON et al., 2014).
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Em condigdes fisiolégicas normais, este sistema mantém a massa corporal estdvel em
torno de um ponto de ajuste (set point). Contudo, a exposi¢do crénica ao excesso calérico e o
desenvolvimento de adiposidade alteram a sensibilidade central a esses horménios —
desencadeando resisténcia a leptina e resisténcia a insulina —, o que compromete a capacidade

do hipotilamo de processar adequadamente a sinalizagdo de saciedade (MORTON et al., 2014).

2.1.2 O fendmeno do food noise: a dimensio hedénica da alimentagio, o sistema
dopaminérgico de recompensa e os impulsos alimentares nio homeostaticos

Embora a regulagio homeostitica busque manter o equilibrio energético corporal, o
comportamento alimentar humano é fortemente influenciado pelo sistema de recompensa
cerebral, constituido por circuitos mesolimbicos dopaminérgicos que processam o valor
hedbénico dos alimentos (BERTHOUD, 20m).

O circuito da recompensa tem origem na Area Tegmental Ventral (VTA) e se projeta
para o Nicleo Accumbens (NAc), o Cértex Pré-Frontal (CPF) e o Sistema Limbico
(VOLKOW et al., 20m1). A liberacio de dopamina no NAc nio medeia apenas a sensagio
instantinea de prazer (liking), mas principalmente o impulso de motivagio e busca ativa pelo
alimento (wanting) (BERRIDGE; ROBINSON, 2016).

Diante de alimentos ultraprocessados — ricos em combinacdes de agicares simples,
sédio e gorduras saturadas —, ocorre uma superestimula¢io da via dopaminérgica mesolimbica.
Esse estimulo continuo pode suplantar os sinais de saciedade gerados pelo hipotidlamo e pelo
tronco encefélico, induzindo o consumo de calorias na auséncia de déficit energético real,
fendmeno caracterizado como alimenta¢io nio homeostatica ou hedénica (BERTHOUD, 2011
VOLKOW et al., 2011).

Neste contexto insere-se a manifestagio clinica e comportamental do Food Noise (ruido
alimentar). O termo descreve a presenca persistente e intrusiva de pensamentos, ruminagdes e
preocupacdes relacionadas & comida, ao ato de comer e 4 antecipa¢io do consumo alimentar ao
longo do dia, independentemente do estado fisiolégico de fome (CHAO et al., 2022).

O food noise decorre do hiperfuncionamento das redes de saliéncia hedénica associado
a um deficit no controle inibitério exercido pelo cértex pré-frontocortical (VOLKOW et al.,
2011). Pacientes que vivenciam alto nivel de ruido alimentar apresentam:

Reatividade aumentada a pistas ambientais de alimentos (visuais, olfativas ou

cognitivas);
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Dificuldade em desviar a atengdo de estimulos alimentares;

Maior susceptibilidade ao comer emocional e a episédios de descontrole alimentar (loss
of control eating) (CHAO et al., 2022).

A persisténcia do food noise representa uma barreira 3 adesio a intervengdes
nutricionais puramente restritivas. Quando a conduta prescrita foca isoladamente na redugio
caldrica sem abordar a dimensio hedénica e o controle neurobiolégico dos impulsos, a taxa de
abandono do tratamento e a incidéncia de reganho ponderal aumentam (CHAO et al., 2022).

A compreensio de que o consumo alimentar resulta da sobreposi¢do continua entre as
vias homeostaticas (hipotalimicas) e hedénicas (mesolimbicas) fundamenta a necessidade de
estratégias terapéuticas multidisciplinares, unindo o acompanhamento nutricional estruturado
3 modulacio farmacolégica dos receptores de incretinas para a atenuagio tanto da fome

fisiolégica quanto do ruido alimentar.

2.2 A tirzepatida e o seu mecanismo de agdo

A introducio de agentes de coagonismo incretinico representa uma evolugio
significativa na abordagem farmacolégica de doencas metabélicas como a obesidade e o diabetes
mellitus tipo 2 (DM32). Diferente das abordagens monoterapéuticas convencionais, a tirzepatida
foi desenvolvida como uma molécula sintética de aplicagio semanal composta por uma
sequéncia de 39 aminoacidos derivada do polipeptideo insulinotrépico dependente de glicose
(GIP) nativo, a qual foi acoplada uma cadeia dicarboxilica de diicido graxo JASTREBOFF et
al., 2022). Essa modificagdo estrutural confere ao firmaco alta afinidade de ligagdo 4 albumina
plasmitica, estendendo sua meia-vida de eliminacio para aproximadamente cinco dias e

viabilizando a administra¢do posolégica em intervalos prolongados.

2.2.1 Farmacodinimica dos agonistas duplos: mecanismo de agio sinérgico nos receptores de
gip e glp-r

A inovagio farmacodinimica da tirzepatida reside na sua capacidade de ativar de
maneira simultdnea os receptores do horménio GLP-1 (Glucagon-Like Peptide-1) e do
horménio GIP (Gastric Inhibitory Polypeptide), atuando como um agonista duplo (FRIAS et
al., 2021). Embora o GLP-1 e o GIP pertencam & familia dos horménios enteroendécrinos

secretados em resposta a ingestio de alimentos, seus papéis no metabolismo intermediirio
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possuem especificidades que, quando estimuladas conjuntamente, resultam em uma
potenciagio das vias de sinalizagdo intracelular.

Sinalizagdo do GLP-1: A ativacdo do receptor de GLP-1 (GLP-1R) estimula a via da
adenilil ciclase e eleva os niveis intracelulares de monofosfato de adenosina ciclico (AMPc) nas
células beta pancreéticas, promovendo a secre¢do de insulina dependente da glicemia e inibindo
a liberagio inadequada de glucagon pelas células alfa (DRUCKER, 2018). No 4mbito do sistema
nervoso central, o GLP-1R expressa-se no nicleo arqueado do hipotdlamo e no tronco encefilico,
enviando sinais anorexigénicos diretos que reprimem a fome homeostidtica (MORTON et al.,
2014,).

Sinaliza¢do do GIP e o Aumento de Poténcia: O GIP atua no seu receptor homénimo
(GIPR), expressando-se em tecidos como o tecido adiposo, o pincreas e regides centrais. A
tirzepatida apresenta afinidade de ligagio ao GIPR equivalente 4 do horménio nativo, enquanto
sua afinidade pelo GLP-1R é menor se comparada ao GLP-1endégeno (NAUCK; MEIER, 2019).
No entanto, o agonismo no GIPR atua como um facilitador alostérico e funcional da a¢io do
GLP-1. No tecido adiposo, a ativagio do GIPR melhora o fluxo sanguineo local e a sensibilidade
a insulina, favorecendo o armazenamento adequado de lipidios e reduzindo a lipotoxidade
sistétmica (NAUCK; MEIER, 2019).

A sinergia entre esses dois receptores supera os limites observados com os agonistas
seletivos de GLP-1 em monoterapia. A coativagio do GIPR potencializa a supressio do apetite
induzida pelo GLP-1 no sistema nervoso central, reduzindo a intolerincia gastrointestinal e
permitindo maior perda ponderal com doses terapeuticamente tolerdveis (JASTREBOFF et al.,
2022). Esse mecanismo integrado de acdo atua sobre o centro de regulagio energética, alterando

o padrio metabdlico e a resposta fisiolégica ao consumo de alimentos.

2.2.2 Impactos fisiolégicos no trato gastrintestinal: retardamento do esvaziamento géstrico e
regulagdo dos centros periféricos e centrais da saciedade

A atuagio da tirzepatida estende-se além dos receptores cerebrais, exercendo efeitos
diretos sobre a motilidade do trato gastrointestinal. Entre os mecanismos periféricos de controle
do apetite, o retardamento do esvaziamento géstrico destaca-se como o motor fisiolégico

primirio na indugio da saciedade precoce e no prolongamento do estado pés-prandial

(DRUCKER, 2018).
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Ao ligar-se aos receptores de GLP-1 presentes nos neurdnios entéricos e nas fibras
aferentes do nervo vago que inervam a musculatura lisa do estédmago, a tirzepatida reduz a
frequéncia e a amplitude das contra¢des do antro géstrico, além de aumentar o tdnus do esfincter
pilérico (HOLST, 2007). Esse processo lentifica o trinsito do quimo em direg¢do ao duodeno,

resultando em:

2.3 A relevincia da adesdo alimentar no tratamento da obesidade

A obesidade é uma doenca crdnica, multifatorial e relapsante, cujo manejo exige
intervengdes continuas voltadas para o reequilibrio metabdlico e a modificagio do
comportamento. Embora as terapias farmacolégicas de dltima geracdo — como os agonistas
receptores de GIP e GLP-1 — promovam expressiva redu¢io ponderal por meio da supressio do
apetite, a manutencio dos resultados a longo prazo permanece dependente da ades3o alimentar.
A compreensio da adesdo como um processo dinimico e complexo evita anélises simplistas que

reduzem eventuais insucessos terapéuticos a mera falta de disciplina do paciente.

2.3.1 Conceito e determinantes da adesdo alimentar

A adesdo alimentar é definida como a extensdo em que o comportamento do individuo
— no que tange a escolha, ao preparo e ao consumo dos alimentos — alinha-se com as
recomendacdes  propostas  pela  orientagdio  nutricional (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2003). Distante de ser um ato puramente volitivo, a adesio é moldada por
uma rede de determinantes biolégicos, psicolégicos, sociais e comportamentais que interagem
de forma continua durante o tratamento da obesidade.

No dmbito biolégico, o controle da ingestdo alimentar é fortemente influenciado por
mecanismos neuroendécrinos homeostiticos e hedénicos. Em individuos com obesidade,
adaptacGes metabdlicas e alteracGes na sinalizacdo de horménios como a leptina e a grelina
tendem a impulsionar a hiperfagia e a preferéncia por alimentos de elevada densidade energética
(SUMITHRAN et al., 2011). O uso da tirzepatida atenua temporariamente essas pressdes
biolégicas ao desacelerar o esvaziamento gistrico e modular os circuitos cerebrais de
recompensa; contudo, a resposta fisiolégica subjacente busca reestabelecer o peso anterior assim
que o estimulo farmacolégico cessa ou estabiliza.

Os fatores psicolégicos e comportamentais exercem papel igualmente determinante na

consisténcia do plano alimentar. Aspectos como regulagio emocional, episédios de comer
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transtornado, ansiedade e crengas de autoeficicia impactam diretamente a capacidade do
individuo de sustentar escolhas saudiveis diante de gatilhos cotidianos (TROCCHIO;
PETERS, 2025). Sem o suporte adequado para o desenvolvimento de competéncias
comportamentais, a simples reducdo do apetite promovida pelo firmaco n3o consolida novos
hébitos.

Ademais, o ambiente socioecondmico e cultural em que o paciente estd inserido pode
atuar como facilitador ou barreira para a adesio. A disponibilidade de alimentos in natura, o
custo de refei¢des equilibradas, o apoio familiar e o nivel de letramento nutricional determinam
a viabilidade pratica das prescri¢des a longo prazo (MACLEAN et al., 2015). A orientacdo
nutricional individualizada deve, portanto, reconhecer essas condicionantes para propor metas

plausiveis e ajustadas a realidade do individuo.

2.3.2 O risco do "efeito platd" e recaidas

O tratamento da obesidade acompanhado de farmacoterapia de alta eficicia
frequentemente induz uma fase inicial de perda de peso acentuada, caracterizada por uma
resposta passiva ao medicamento. Nessa etapa, a supressdo do apetite e a saciedade extrema
facilitam o déficit calérico sem que haja, necessariamente, um esforco consciente de
reestruturacdo do estilo de vida. No entanto, a evolucdo do quadro clinico tende a atingir um
ponto de estabilizagio, denominado efeito platd, no qual as adaptacGes metabdlicas do
organismo se contrapdem a perda de massa corporal (HALL et al., zom).

O aparecimento do efeito platd resulta da diminui¢io do gasto energético de repouso, da
reducdo da taxa metabdlica basal proporcional 4 perda de massa isenta de gordura e do aumento
compensatdrio da eficiéncia metabdlica (LEIBEL et al., 1995). Quando o paciente atinge esse
patamar fisiolégico, a perda de peso passiva desacelera ou cessa, momento em que a adesio ativa
ao plano alimentar e 4 pratica regular de exercicios fisicos torna-se a varidvel determinante para
a continuidade ou manutencdo do emagrecimento.

A auséncia de uma transi¢ido consistente da perda de peso passiva para uma mudanca
comportamental autdnoma eleva o risco de recaidas e de reganho ponderal. Estudos clinicos
apontam que a descontinuacdo dos andlogos de GLP-1 ou co-agonistas sem o devido
acompanhamento nutricional e comportamental é acompanhada pelo retorno gradual do peso
perdido e do apetite basal (WADDEN et al., 2021). Esse fendmeno reforca que a intervengio

farmacolégica atua como uma janela de oportunidade biolégica, cabendo a orientacdo
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nutricional estruturar o aprendizado alimentar necessério para a sustentabilidade dos resultados
no longo prazo.

Diante desse cendrio, a atuacdo do nutricionista deve focar na consolidagio de rotinas
sustentdveis, na preservagio da massa magra por meio do aporte proteico adequado e na
prevencio da monotonia alimentar. A autonomia do paciente sobre suas escolhas e o dominio
de estratégias para o manejo de eventos sociais e momentos de estresse constituem a base

cientifica para evitar o ciclo de perdas e reganhos recorrentes.

2.4 Riscos nutricionais associados 4 redugio dristica do apetite

A eficécia da tirzepatida no tratamento da obesidade é amplamente documentada devido
ao seu duplo mecanismo de acio agonista nos receptores do peptideo semelhante ao glucagon-1
(GLP-1) e do polipeptideo inhibitory gastrico (GIP), o que resulta em potente desaceleragdo do
esvaziamento géstrico e acentuada supressio do apetite. No entanto, essa intensa diminui¢io
da ingestdo alimentar traz consigo desafios clinicos relevantes. A redugio expressiva do aporte
calérico, quando n3o acompanhada por planejamento e monitoramento nutricional, pode
desencadear quadros de desequilibrio metabdlico, perda desproporcional de massa isenta de

gordura e caréncias micronutricionais severas.

2.4.1 Ingestdo calérica insuficiente e sarcopenia

A hiporexia severa induzida pela titulagio da tirzepatida conduz com frequéncia a um
déficit caldrico extremo, muitas vezes ndo planejado. A escassa procura espontinea por
alimentos pode levar o paciente a consumir volumes que nio atendem as necessidades
metabdlicas basais do organismo. Sob essa restri¢do calérica acentuada, o corpo humano recorre
nio apenas ao tecido adiposo para suprir suas demandas energéticas, mas também 2 protedlise
muscular (JASTREBOFF et al., 2022).

A perda de massa muscular — e a consequente instalagio de um quadro de sarcopenia
secundédria ou obesidade sarcopénica — constitui um dos principais riscos associados ao
emagrecimento rdpido sem interven¢io dietética estruturada. Durante perdas ponderais
expressivas, é estimado que uma parcela substancial do peso perdido seja composta por massa
magra se o aporte proteico for insuficiente para sustentar a sintese proteica muscular
(GARVEY et al,, 2023). A perda da musculatura esquelética compromete a forca fisica, a

capacidade funcional, a taxa metabdlica de repouso e a sensibilidade a insulina a longo prazo.
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Diante do apetite bastante reduzido, os pacientes tendem a priorizar alimentos de
ingestdo simples, frequentemente pobres em proteinas de alto valor biolégico, o que agrava a
degradagio proteica corporal. A atuagio do nutricionista é indispensével para contrabalancar
esse processo, garantindo o alcance de metas proteicas didrias por meio do fracionamento de
refeicGes de alta densidade nutricional ou da introdugio estratégica de suplementos proteicos
de boa digestibilidade (TIAN et al., 2025). A preservacdo da massa magra é fundamental para

manter o gasto energético basal e assegurar a sustentabilidade do peso corporal alcancado.

2.4.2 Deficiéncias de micronutrientes e desnutricdo oculta

A contracido drastica do volume didrio das refeices afeta diretamente nio apenas o
aporte de macronutrientes, mas a cota total de micronutrientes essenciais. O fenémeno da
desnutricdo oculta ocorre quando o individuo apresenta déficit de vitaminas e minerais sem que
haja uma aparéncia fisica cldssica de emagrecimento consumptivo, sendo frequente em
pacientes em tratamento para obesidade sob forte restri¢io quantitativa de alimentos.

A diminuicdo acentuada no consumo de vegetais, frutas, leguminosas e grios integrais
— frequentemente associada ao rdpido empachamento e i seletividade alimentar provocados
pela tirzepatida — reduz criticamente a ingestio de fibras, micronutrientes e compostos
bioativos (GARVEY et al., 2023). As principais caréncias observadas incluem:

Micronutrientes Lipossoliveis e Hidrossoldveis: a baixa ingestdo de gorduras saudéveis
e a restricio de volume limitam a absor¢io das vitaminas A, D, E e K, enquanto a ingestdo
insuficiente de vegetais afeta os niveis de vitaminas do complexo B e vitamina C.

Minerais Essenciais: redu¢des no consumo de proteinas e vegetais folhosos elevam o
risco de deficiéncias de ferro, zinco, magnésio e cilcio, comprometendo a saide 4ssea, a fungio
imunolégica e os niveis de energia.

Fibras Alimentares: o aporte inadequado de fibras agrava o quadro de constipagdo
intestinal desencadeado pelo retardo no esvaziamento géstrico, além de impactar
negativamente a microbiota intestinal (TIAN et al., 2025).

O papel do acompanhamento nutricional na prevencio da desnutri¢do oculta abrange a
avaliacdo minuciosa da densidade micronutricional da dieta e, quando necessério, a prescrigio
fundamentada de suplementagio de micronutrientes. A otimizac3o da qualidade biolégica dos

alimentos consumidos assegura que a expressiva perda de peso ocorra de maneira saudivel,
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preservando as fungdes fisioldgicas, a imunidade e a qualidade de vida do paciente ao longo de

todas as fases do tratamento farmacoldgico.

2.5 O papel moderador da orientacdo nutricional

A introdugio de agonistas dos receptores de GIP e GLP-1, como a tirzepatida, brought
avangos no tratamento farmacolégico da obesidade e no controle metabédlico. No entanto, o
sucesso terapéutico a longo prazo depende da mediacdo promovida pela intervengio nutricional.
O acompanhamento especializado atua como elemento moderador entre a expressiva perda de
peso induzida pelo medicamento e a preven¢io de complica¢des clinicas, como a deplecio de
massa isenta de gordura e as caréncias nutricionais. A orienta¢do nutricional alinha os efeitos

fisiolégicos do firmaco a consolidagio de comportamentos alimentares sustentdveis.

2.5.1 Abordagem nutricional individualizada

A acentuada supressio do apetite e o retardamento do esvaziamento géstrico provocados
pela tirzepatida exigem a reestruturacio da prescri¢io dietética para assegurar o aporte de
nutrientes em volumes alimentares reduzidos (JASTREBOFF et al., 2022). A conduta
nutricional deve priorizar a densidade nutritiva, garantindo que cada refeicdo ofereca a
concentracio necessiria de micronutrientes, fibras e macronutrientes essenciais sem
sobrecarregar a capacidade géstrica do paciente.

A distribuicdo e a adequagio do aporte proteico constituem uma das diretrizes da
conduta clinica. Durante episédios de restricdo caldrica severa, a ingestdo proteica fracionada
ao longo do dia é indispensével para otimizar a sintese proteica muscular e conter a perda
acelerada de massa magra (GARVEY et al., 2023). A escolha de fontes de proteina de alto valor
biolégico e boa digestibilidade — associada, quando necessirio, 4 introducdo de suplementos
liquidos ou em pé — permite atingir as metas didrias mesmo em cendrios de saciedade precoce
ou aversio tempordria a alimentos sélidos de dificil mastigacio.

O planejamento das refeicdes exige estratégias especificas de fracionamento para
contornar os efeitos colaterais gastrointestinais frequentes:

Fracionamento e volume: prescricio de refei¢cdes de menor volume distribuidas em
intervalos regulares, evitando a distensdo géstrica excessiva e atenuando episédios de ndusea e

empachamento (TIAN et al., 2025).
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Consisténcia e densidade energética: adaptacdo da textura dos alimentos (preparagdes
mais pastosas, sopas densas ou vitaminas) para facilitar o consumo em dias de maior
intolerdncia alimentar.

Manejo hidrico e de fibras: separacdo da ingestdo de liquidos dos momentos das refei¢des
principais para nio antecipar a plenitude géstrica, combinada a oferta gradual de fibras soluveis
para regular o trinsito intestinal afetado pelo retardo motor (TIAN et al., 2025).

A personalizacio do plano alimentar permite contornar as alteraces na percepgio
gustativa e as aversdes tempordrias trazidas pelo firmaco, assegurando a continuidade do

tratamento sem prejuizo do estado nutricional.

2.5.2 Educagio nutricional e comportamental

Para além do ajuste quantitativo de nutrientes, o nutricionista atua na mediagio
comportamental do paciente, promovendo a transi¢cio da perda de peso passiva — impulsionada
primariamente pelo efeito farmacolégico — para uma adesio ativa e consciente (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2003). A supressdo temporaria da fome heddnica e do food
noise cria uma oportunidade clinica para trabalhar a reeducagio alimentar sem a pressio
constante dos gatilhos de hiperfagia (TROCCHIO; PETERS, 2025).

A construgio da autonomia alimentar envolve o desenvolvimento de competéncias
cognitivas e priticas que permitam ao paciente realizar escolhas saudiveis de forma
independente. O processo educativo contempla a leitura critica de rétulos, o planejamento de
compras, a flexibilidade no preparo de refeicdes e a identificagdo de sinais de fome e saciedade
fisiolégicas (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003). Esse aprendizado previne
escolhas monétonas ou excessivamente restritivas, que poderiam desencadear episédios de
desnutri¢io oculta ou transtornos alimentares (GARVEY et al., 2023).

O acompanhamento nutricional continuo prepara o individuo para as diferentes fases
do tratamento, incluindo os momentos de estabilizacdo do peso (efeito platd) e a eventual
descontinuagio ou reducio da dose da tirzepatida. Sem a consolidagio de novos hibitos e a
internalizacdo de estratégias de enfrentamento diante de estressores emocionais e sociais, a
interrupcdo do estimulo farmacolégico pode resultar em reganho ponderal (WADDEN et al.,
2021). A orientacdo nutricional fundamentada estabelece, assim, as bases para a sustentabilidade

dos resultados metabdlicos e para a manutencio da satide no longo prazo.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 9, set. 2026.
ISSN: 2675-3375

13



Forrhra R
e
Huwwvdiem,
HrAns
Cmanin

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

2.6 Estratégias dietoterdpicas aplicadas a pacientes em tratamento com agonistas e agonistas
duplos

A aplicagdo de agonistas do receptor de GLP-1 e agonistas duplos GIP/GLP-1, como a
tirzepatida, revoluciona a abordagem terapéutica do diabetes mellitus tipo 2 e da obesidade ao
promover expressiva redu¢io ponderal e melhora do perfil metabélico. No entanto, a
intensidade da supressio do apetite e as alteracGes no trinsito gastrointestinal exigem o
delineamento de condutas dietoterdpicas estruturadas. A intervengio nutricional atua
diretamente na atenuacdo de efeitos colaterais e no direcionamento da composi¢io corporal
perdida, assegurando a manutencio da funcionalidade metabdlica e a sustentabilidade dos

resultados clinicos.

2.6.1 Manejo nutricional dos sintomas gastrointestinais

Os sintomas gastrointestinais representam as reagdes adversas mais frequentes
associadas ao uso da tirzepatida, manifestando-se principalmente durante a fase de titulagdo de
dose ou apds o aumento da posologia. A desaceleracdo do esvaziamento géstrico e a lentificaco
do trinsito intestinal desencadeiam queixas de nduseas, empachamento, refluxo
gastroesofagico, constipacdo e, em menor proporg¢io, diarreia (JASTREBOFF et al., 2022). A
aplicacdo de protocolos dietoterdpicos direcionados é necesséria para controlar esses sintomas e
evitar a descontinuacio involuntdaria do tratamento.

O manejo da ndusea e do refluxo baseia-se no fracionamento da dieta em refeicées de
pequeno volume e maior frequéncia, reduzindo a distens3o da parede gistrica e a pressdo sobre
o esfincter esofdgico inferior (TIAN et al., 2025). A escolha de alimentos brandos, com menor
teor de gorduras e temperos condimentados, atenua o estimulo de secrecio icida e acelera o
tempo de trinsito estomacal. Recomenda-se, ainda, a separagio do consumo de liquidos das
refei¢des principais, orientando o individuo a ingerir fluidos nos intervalos hidricos para evitar
o excesso de volume intraluminal.

A abordagem das alteracdes do hibito intestinal requer a modulagio qualitativa e
quantitativa da ingestdo de fibras e 4dgua:

Manejo da Constipacdo: a reducdo da motilidade gastrointestinal exige o aumento
gradual de fibras soldveis (como psyllium, aveia e pectina), acompanhado de hidratagio

fracionada ao longo do dia, visando a formacdo do bolo fecal sem agravamento do desconforto

abdominal (TTIAN et al., 2025).
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Manejo da Diarreia: em episédios transitérios de hipermotilidade restaurativa ou ma
absor¢io de gorduras, aplica-se temporariamente uma dieta normolipica de ficil digestibilidade,
pautada em fibras soliveis e restricio de compostos fermentiveis (FODMAPs) para
restabelecer a consisténcia das fezes e a osmolaridade intraluminal.

A hidratagio adequada constitui eixo estruturante na conduta nutricional, prevenindo
quadros de desidratacdo secundarios a emese ou diarreia e auxiliando na protec¢io da fungio

renal durante a fase de perda ponderal rapida (GARVEY et al., 2023).

2.6.2 Preservacio da massa muscular e saiide metabédlica

A perda de peso induzida por intervencdes farmacolégicas de alta eficicia envolve a
redugio concomitante de massa gorda e massa isenta de gordura. A diminui¢do acentuada da
ingestdo caldrica, provocada pela saciedade precoce, eleva o risco de protedlise muscular
compensatdria caso a oferta proteica seja insuficiente para suprir as demandas do turnover
proteico e da sintese de tecido esquelético (GARVEY et al., 2023). A preservagio da massa
muscular é fundamental para a manutencdo da taxa metabdlica basal, da capacidade funcional
e da sensibilidade 4 insulina.

O protocolo de adequagdo proteica exige o dimensionamento das cotas didrias de
proteinas em patamares superiores as recomendacSes padrio para populagdes eutréficas,
ajustando o aporte de acordo com a massa magra estimada e o nivel de atividade fisica do
paciente (GARVEY et al., 2023). Para contornar a hiporexia e a saciedade precoce, priorizam-
se fontes proteicas de alto valor bioldgico e boa digestibilidade distribuidas uniformemente
entre as refei¢des do dia (TIAN et al., 2025). A utilizagdo de suplementos proteicos em pé ou
férmula liquida apresenta-se como estratégia vidvel nos momentos de menor aceitacio de
alimentos sélidos.

A eficiéncia do suporte nutricional na preservagio do tecido muscular é otimizada
quando associada a pritica regular de exercicio fisico, com énfase no treinamento de forga e
contra-resisténcia (WADDEN et al., 2021). O estimulo mecénico do exercicio de forca atua de
forma sinérgica com o aporte de aminoicidos para ativar as vias de sinalizacdo da sintese
proteica muscular (como a via mTOR), mitigando a perda atréfica associada ao déficit calérico.

A integracdo entre a orientacdo nutricional individualizada e o treinamento contra-
resisténcia constitui a base para a otimizac¢do da composic¢do corporal durante o tratamento com

tirzepatida. Essa abordagem combinada assegura que a reducio do peso corporal ocorra
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primordialmente a custa do tecido adiposo, preservando a satide metabélica, a for¢ca muscular e

a funcionalidade do individuo a longo prazo.

2.7 Desafios do acompanhamento multidisciplinar e continuado

O manejo da obesidade e dos disttrbios metabdlicos por meio de agonistas duplos, como
a tirzepatida, demonstra eficicia na reducdo do peso e na melhoria de parimetros glicémicos.
Contudo, a complexidade etiolégica da obesidade impede que a resposta farmacolégica isolada
assegure o sucesso terapéutico no longo prazo. O acompanhamento continuado e a articulagio
entre diferentes especialidades de satide constituem a base para sustentar os ganhos metabdlicos,

prevenir a descontinuidade do tratamento e evitar o abandono das condutas dietéticas.

2.7.1 A interrelagdo entre nutrigdo, endocrinologia e psicologia

A natureza multifatorial da obesidade envolve mecanismos neuroendécrinos,
metabdlicos, comportamentais e subjetivos que interagem de forma constante. A atuagio
isolada de uma tnica categoria profissional reduz a capacidade de interven¢io diante de
intercorréncias ao longo da terapia com tirzepatida. A abordagem integrativa entre nutrigio,
endocrinologia e psicologia possibilita a leitura ampla das respostas do paciente, prevenindo a
interpretacdo simplista de eventos como a falta de adesdo ou a interrupg¢io do uso do farmaco.

No 4mbito endocrinolégico, o acompanhamento do esquema posoldgico, do
escalonamento de doses e da avaliagio dos marcadores metabdlicos garante a seguranga
biolégica do tratamento (JASTREBOFF et al., 2022). Paralelamente, o suporte psicolégico atua
na identificacdo de gatilhos emocionais, no manejo da ansiedade e no acompanhamento das
mudangas de comportamento alimentar decorrentes da atenua¢io da fome hedénica e do food
noise (TROCCHIO; PETERS, 2025).

A orientagio nutricional conecta o controle hormonal e a regulacio emocional as priticas
alimentares do cotidiano. A sinergia entre essas trés 4dreas viabiliza o manejo preventivo dos
efeitos colaterais e a sustentabilidade da conduta:

Alinhamento Terapéutico: ajustes na velocidade de titulacdo do firmaco em resposta a
intolerdncias gastrointestinais informadas pelo nutricionista, evitando a descontinuagio

precoce prescrita pelo endocrinologista (TIAN et al., 2025).
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Suporte Comportamental: trabalho conjunto para prevenir mecanismos de esquiva
alimentar ou restri¢Ses severas induzidas pela acentuada supressio do apetite, preservando a
satide mental e o aporte de nutrientes (GARVEY et al., 2023).

Manutencio da Adesdo: acompanhamento multidisciplinar continuado para reforgar a
autoeficicia e o letramento nutricional, reduzindo as taxas de abandono do tratamento em
momentos de platd de peso.

A integracio multiprofissional assegura que o paciente receba suporte amplo nas

dimensdes biolégica e psiquica, fortalecendo o compromisso com as mudangas de estilo de vida.

2.7.2 Estratégias para o desmame ou manutengio medicamentosa

A fase de manutencio do peso ou a decisio pelo desmame gradual da tirzepatida
representam momentos criticos no manejo da obesidade. Devido 4 natureza crdnica e relapsante
da doenga, a interrupgdo abrupta da farmacoterapia sem a consolidacdo de hibitos alimentares
e de vida frequentemente resulta na recuperacio do peso perdido e no retorno dos padrdes
fisiolégicos de fome e apetite (WADDEN et al., 2021).

Na etapa de manutencio medicamentosa, em que o paciente atinge a estabilizagio
ponderal e a titulagdo de dose permanece constante, a orientagdo nutricional foca no ajuste fino
da ingestio de macronutrientes e micronutrientes para sustentar a composi¢do corporal
alcancada. O planejamento dietético atua no controle da densidade energética, na garantia do
aporte proteico para preservacio da massa magra e na regulacio do trinsito intestinal
(GARVEY et al., 2023).

Quando a conduta clinica opta pelo desmame gradual do firmaco, o papel da educagio
nutricional torna-se a varidvel determinante para a sustentabilidade dos resultados. Durante a
reducio progressiva da dosagem, o reaparecimento da fome fisiolégica e da fome hedénica exige
do paciente o dominio de estratégias comportamentais e cognitivas previamente trabalhadas
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003). As condutas nutricionais aplicadas nessa fase
incluem:

Reestruturagio do Volume Alimentar: transi¢do orientada de refei¢ées de alta densidade
nutricional e pequeno volume para pratos com maior volume de alimentos in natura,

promovendo a saciedade mecinica por meio de fibras e 4gua.
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Monitoramento da Ingestio Proteica: manutencio rigorosa do aporte de proteinas ao
longo do dia para atenuar as oscilagdes do apetite e preservar o gasto energético basal (TTAN et
al., 2025).

Consolidagio da Autonomia: reforco do planejamento de refeicSes e da flexibilidade
alimentar, preparando o individuo para gerenciar episédios de fome sem recorrer ao consumo
excessivo de alimentos ultraprocessados.

A atuacgio nutricional continuada durante as fases de manutencdo ou desmame do
firmaco previne o ganho de peso compensatério, consolidando a autonomia do paciente e
garantindo que as adaptacdes comportamentais se sobreponham as pressdes neurobiolégicas

apds a reducio da cobertura farmacolégica.

3 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, do tipo revisio narrativa da literatura,
cujo objetivo é analisar os efeitos da tirzepatida na regulacio da saciedade e sua influéncia na
adesdo ao tratamento nutricional em individuos com obesidade.

A revisdo narrativa foi escolhida por possibilitar a anélise ampla e integrativa de estudos
sobre um tema contemporineo e em constante evolugio, permitindo a compreensio dos
mecanismos fisiolégicos e comportamentais envolvidos na acdo dos agonistas incretinicos, bem
como sua relacdo com estratégias nutricionais.

A busca dos estudos foi realizada em bases de dados eletrdnicas reconhecidas na 4rea da
satde, incluindo Scientific Electronic Library Online (SciELO), PubMed e Google Scholar.
Foram utilizados descritores em portugués e inglés, tais como: “tirzepatida”, “obesidade”,
“saciedade”, “comportamento alimentar”, “GLP-1”, “GIP” e “adesio ao tratamento”,
combinados por meio dos operadores booleanos AND e OR.

Como critérios de inclusio, foram considerados artigos cientificos publicados entre os
anos de 2018 e 2026, disponiveis na integra, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, que
abordassem os efeitos da tirzepatida ou de agonistas incretinicos sobre a saciedade, o controle
do apetite e a adesdo ao tratamento nutricional. Também foram incluidos estudos relevantes
sobre os mecanismos fisiolégicos dos horménios incretinicos e sua atuagio no metabolismo

energeético.
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Como critérios de exclusio, foram descartados estudos duplicados, artigos sem acesso ao
texto completo, publicacdes que nio abordassem diretamente a temdtica proposta ou que
tratassem exclusivamente de outras abordagens farmacolédgicas sem relagdo com incretinas.

A anilise dos dados foi realizada por meio de leitura exploratdria, seletiva e
interpretativa dos estudos selecionados, com posterior organizacio das informacSes em
categorias temdticas, permitindo a identificacio de evidéncias relacionadas i atuacio da

tirzepatida nos mecanismos de saciedade e sua influéncia na adesio ao tratamento nutricional.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A anilise critica da literatura cientifica recente evidencia que a introducéo da tirzepatida
— um co-agonista duplo dos receptores de GIP (Polipeptideo Insulinotrépico Dependente de
Glicose) e GLP-1 (Peptideo Semelhante ao Glucagon-1) — redefiniu os patamares de eficicia
no manejo farmacolégico da obesidade e das comorbidades metabdlicas associadas
(JASTREBOFF et al., 2022; NAUCK; D’ALESSIO, 2022). Contudo, os desdobramentos
clinicos, comportamentais e nutricionais decorrentes dessa supressio dristica do apetite exigem
uma leitura aprofundada que ultrapasse o reducionismo da perda de peso puramente numérica.
A seguir, discutem-se os oito eixos teméticos mais relevantes que estruturam a interface entre

a terapia farmacolégica e a pratica dietoterdpica.

4.1 Mecanismo de agdo sinergético: o duplo agonismo gip/glp-1 e a potenciagdo metabélica

O avango farmacodinimico representado pela tirzepatida reside na ativagdo
concomitante de duas vias incretinicas fundamentais. Enquanto o GLP-1 atua de maneira
isolada em agonistas cldssicos promovendo insulinoterapia dependente da glicose, supressio do
glucagon e forte agio anorexigénica central, o coagonismo do GIP atua como um facilitador
alostérico e funcional (FRIAS et al., 2021; NAUCK; MEIER, 2019). No tecido adiposo, a
ativacdo do receptor de GIP otimiza o fluxo sanguineo e a sensibilidade insulinica, mitigando
a lipotoxidade sistémica (NAUCK; D’ALESSIO, 2022). Essa sinergia molecular supera os
resultados de monoterapias anteriores, induzindo perdas ponderais sem precedentes em ensaios
clinicos e reconfigurando a resposta metabélica aos substratos energéticos (JASTREBOFF et

al., 2022).
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4.2 O fendmeno do food noise e a modulagio da dimens3o hedénica da alimentagio

Para além da regulagio homeostatica controlada pelo niicleo arqueado do hipotilamo, o
comportamento alimentar humano é fortemente tensionado pelo sistema de recompensa
mesolimbico, operado por circuitos dopaminérgicos (VOLKOW et al., 2011). Sob o uso da
tirzepatida, observa-se a atenuagio expressiva do chamado food noise (ruido alimentar) —
caracterizado por pensamentos intrusivos e persistentes relacionados a comida e a busca
hedonista por alimentos hiperpalatdveis (CHAO et al., 2022; TROCCHIO; PETERS, 2025).
Essa modulacdo neurobiolégica reduz drasticamente o impulso (wanting) pelo consumo nio
homeostatico, silenciando os gatilhos ambientais e emocionais que frequentemente sabotavam

as tentativas tradicionais de emagrecimento (TIAN et al., 2025).

4.3 Alteracdes semioldgicas e reconfiguragio do paladar e das aversdes alimentares

A agdo dos co-agonistas sobre o sistema nervoso central e periférico repercute
diretamente sobre a percep¢do gustativa e a palatabilidade dos alimentos (GARVEY et al,,
2023). Pacientes em tratamento relatam frequentemente o surgimento de aversdes espontineas
a preparacgdes ricas em gorduras saturadas e carboidratos refinados, bem como rejei¢io a
alimentos de odor pronunciado ou texturas complexas (BETTADAPURA et al., 2025). Embora
essa seletividade inicial auxilie na restri¢do caldrica, ela imp&e um desafio clinico importante:
a transicdo dessas aversdes tempordrias para escolhas nutricionalmente densas, evitando o risco

de monotonia alimentar e rejeicdo a grupos alimentares essenciais (KENNEDY et al., 2025).

4.4 Manejo dos sintomas gastrointestinais e a desaceleragio do esvaziamento géstrico

A principal barreira clinica para a adesio farmacoldgica reside na alta incidéncia de
eventos adversos gastrointestinais, desencadeados primariamente pela inibicio da motilidade
gastrica lisa e pela estimulagdo dos centros eméticos (TIAN et al., 2025). Sintomas como
niuseas, saciedade precoce extrema, refluxo gastroesofigico e episédios alternados de
constipacio e diarreia manifestam-se com maior intensidade durante as fases de escalonamento
de dose (JASTREBOFF et al.,, 2022). A literatura demonstra que a intervengio dietoterdpica
focada no fracionamento volumétrico, na modulacio de fibras soliveis e na separacdo da
ingestdo hidrica das refei¢des principais é determinante para mitigar esses quadros e prevenir o

abandono prematuro da terapia (GARVEY et al., 2023).
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Para sistematizar a aplicacdo clinica dessas diretrizes frente ao quadro sintomatolégico
apresentado pelos pacientes em uso do firmaco, o Quadro 1 sintetiza as principais
intercorréncias gastrointestinais, seus mecanismos e as respectivas condutas nutricionais

recomendadas.

Quadro 1 - Sintese das intercorréncias gastrointestinais induzidas pela tirzepatida e respectivas condutas
nutricionais aplicadas.

Sintoma / . .. . o . .
Int .. Mecanismo Fisiopatolégico Principal | Conduta Dietoterdpica Recomendada
ntercorréncia
. Fracionamento da dieta em menores volumes e
N Retardo acentuado no esvaziamento . .. .
1. Nauseas e L. . - L. maior frequéncia; evitar gorduras saturadas e
gastrico e  distensdo  géstrica ) . ~
Empachamento temperos condimentados; priorizar preparacdes
prolongada.
brandas.
Refl Lentificagdo da motilidade géstrica e | Reduzir o volume por refeicdo; separar a ingestio
2. efluxo _ § , . , . . .
Gast fhoi aumento da pressdo sobre o esfincter | de liquidos dos horérios das refei¢ées principais;
astroesofigico L. ) . . X
g esofégico inferior. evitar deitar-se logo apds comer.
Estimulo continuo dos | Priorizar alimentos de alta densidade nutritiva e
3. Saciedade | mecanorreceptores vagais e | proteica; utilizar suplementos liquidos ou em pé
Precoce Extrema sinalizacdo anorexigénica central | para atingir as metas nutricionais sem sobrecarga
intensificada. volumétrica.
Constinaci Lentificagio global do trinsito | Aumento gradual de fibras soltaveis (psyllium,
. onstipagio e . ) . . - .
‘It testinal pag peristiltico ao longo do trato | aveia, pectina); garantia de hidratagdo fracionada
ntestina . . .
astrointestinal. adequada ao longo do dia.
g 9 g
M4 ab S0t , . It - Restricio pontual de compostos fermentdveis
) ) 4 absorc¢do temporaria ou alteragio . . -
5. Diarréia ¢ . P . ) ¢ (FODMAPs) e gorduras livres; hidratagdo
. da osmolaridade intraluminal por | & L. .
Transitéria i . rigorosa para reposicio eletrolitica e manutengio
residuos alimentares. _
da fungio renal.

Fonte: Elaborado pelo autor com base em GARVEY et al. (2023), JASTREBOFF et al. (2022) e TIAN et al. (2025).
4.5 O risco da sarcopenia secundiria e a urgéncia da adequacio proteica

A hiporexia severa induzida pela tirzepatida expde o organismo a um déficit caldrico
extremo e nio planejado, cujas consequéncias recaem diretamente sobre a composic¢do corporal
(GARVEY et al., 2023). Sem um planejamento dietético estruturado, a perda ponderal répida
resulta ndo apenas na deplecdo do tecido adiposo, mas em uma acentuada protedlise muscular,
culminando em quadros de sarcopenia secundéria ou obesidade sarcopénica (JASTREBOFF et
al., 2022). Diante da saciedade precoce, o alcance de metas di4rias de proteinas de alto valor
biolégico torna-se inviabilizado sem o suporte de estratégias como o fracionamento rigoroso e
a suplementacgio proteica estratégica, elementos indispensédveis para preservar a massa magra e

o gasto energético basal (TIAN et al., 2025).
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4.6 Desnutrigdo oculta e caréncias de micronutrientes na hiporexia severa

A contragio dréstica do volume didrio de alimentos consumidos restringe severamente
a oferta ndo apenas de macronutrientes, mas do perfil total de micronutrientes essenciais
(GARVEY et al,, 2023). O fenémeno da desnutricio oculta instala-se silenciosamente em
pacientes sob forte restricio quantitativa, caracterizando-se por déficits subclinicos de
vitaminas lipossoliveis e hidrossoliveis, além de minerais fundamentais como ferro, zinco,
calcio e magnésio (TTAN et al., 2025). A literatura reforga que a atuagdo do nutricionista é vital
para auditar a densidade nutricional da dieta e, quando necessério, fundamentar a prescri¢do de

micronutrientes para assegurar a integridade fisiolégica e imunolégica do paciente ao longo do

tratamento (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003).

4.7 A ilusdo da perda de peso passiva e o perigo do efeito platd e reganho ponderal

Os resultados dos ensaios clinicos evidenciam que a tirzepatida promove uma resposta
inicial de emagrecimento de cariter predominantemente passivo, sustentada pela inibicdo
farmacolégica do apetite sem exigir, em um primeiro momento, uma mudanca comportamental
ativa (JASTREBOFF et al., 2022; WADDEN et al., 2023). Contudo, a evolucio do tratamento
invariavelmente esbarra no efeito platd, fendmeno decorrente de adaptacdes metabdlicas
compensatdrias, como a queda do gasto energético de repouso e a resisténcia biolégica a
continua perda de peso (HALL et al., 2011; LEIBEL et al., 1995). Estudos de descontinuacio
demonstram que, na auséncia de reeducagio comportamental, a interrup¢io ou reducio do

firmaco desencadeia invariavelmente o reganho ponderal e o retorno dos padrées hiperfigicos

(WADDEN et al., 2021).

4.8 O papel moderador e integrativo da orientagio nutricional e da abordagem
multidisciplinar

Diante da complexidade crénica, multifatorial e relapsante da obesidade, a literatura
converge ao estabelecer que o isolamento terapéutico — seja ele exclusivamente farmacolégico
ou restritivo — ¢é ineficaz para a sustentabilidade dos desfechos em longo prazo (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2003; WHARTON et al., 2023). A orientacido nutricional
individualizada consolida-se como o elemento moderador indispensivel que converte a janela

de oportunidade biolégica aberta pelo medicamento em autonomia comportamental duradoura

(TROCCHIO; PETERS, 2025). Articulada de forma sincrona com a endocrinologia (ajuste

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 9, set. 2026.
ISSN: 2675-3375

22



Forrhra R
e
Huwwvdiem,
HrAns
Cmanin

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

posolégico e seguranga metabélica) e com a psicologia (manejo emocional e prevengio de
transtornos restritivos), a assisténcia nutricional estruturada assegura a preserva¢io da massa
magra, o controle de colaterais e a consolidacio de novos hébitos alimentares para a manutengio
da satde e da qualidade de vida JASTREBOFF et al., 2022; TIAN et al., 2025).

Diante da saciedade precoce extrema e do risco de deplecio proteica, o célculo e a
personalizacio das metas proteicas tornam-se o pilar central da conduta dietoterdpica
(GARVEY et al,, 2023; TIAN et al., 2025). Recomenda-se o ajuste da oferta proteica diaria
calculada com base no peso ajustado ou na massa isenta de gordura (MIG), visando atingir
patamares que oscilam tipicamente entre 1,2 a 2,0 g/kg/dia, dependendo do grau de restrigdo
calérica imposto pelo foirmaco e da associagdo com a prética de exercicio resistido (WADDEN
et al., 2023; WHARTON et al., 2023). Como o volume gastrico reduzido e a lentificagio do
esvaziamento dificultam o consumo adequado de alimentos sélidos em quantidade suficiente
para suprir essa demanda sem induzir desconforto, a estratégia de densidade nutritiva deve
recorrer ao uso clinico de suplementos liquidos — a exemplo do whey protein isolado, albumina
ou médulos de proteinas hidrolisadas (BETTADAPURA et al., 2025; Kennedy et al., 2025). A
suplementacio liquida consolida-se, portanto, como ferramenta indispensavel para viabilizar o
alcance da meta proteica e do Valor Energético Total (VET) minimo, driblando a limitagdo
volumétrica sem desencadear empachamento severo ou niuseas decorrentes da distensio

mecanica prolongada (TTAN et al., 2025).

4.9 Sintese critica dos achados: eficicia farmacolégica isolada vs. Sustentabilidade nutricional

A anilise dos estudos consolidados sobre o tratamento da obesidade por meio da
Tirzepatida e de outros agonistas dos receptores de GLP-1/GIP revela a complexidade
neurobiolégica e metabdlica envolvida na perda de peso. A interpretagio critica desses achados
exige transcender o entusiasmo bioldgico inicial gerado pelos nimeros de redugio ponderal,
posicionando a intervengio nutricional e o cuidado multiprofissional como eixos centrais para
a sustentabilidade clinica dos resultados. Enquanto a literatura cientifica confirma a expressiva
eficicia da tirzepatida na indugio do déficit calérico e na melhora dos marcadores metabélicos
por meio do duplo agonismo que desacelera o esvaziamento gistrico e suprime o apetite, a
andlise dos dados evidencia que a eficicia farmacolégica isolada no garante a sustentabilidade

a longo prazo.
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Essa perda de peso promovida unicamente pelo firmaco possui cariter passivo e pautado
em uma inibi¢do temporéria do apetite e do food noise, deixando o individuo vulneravel as
adaptagdes neuroendécrinas compensatdrias caso a intervencdo ndo seja acompanhada por
reeducacio alimentar e reestruturagio comportamental. Estudos de acompanhamento estendido
demonstram que a descontinuacdo da terapéutica ou o alcance da fase de estabiliza¢io pés-efeito
platd sem o devido suporte dietoterdpico resultam em frequente reganho ponderal e no retorno
dos padrdes fisioldégicos de fome, além de elevarem os riscos de perda macica de massa magra e
desnutri¢do oculta decorrentes da hiporexia severa desacompanhada.

Dessa forma, corrobora-se a premissa de que a orientagio nutricional atua como um fator
moderador indispensével: ao passo que a tirzepatida cria uma janela de oportunidade biolégica
ao silenciar os gatilhos de hiperfagia, cabe & conduta dietética transformar essa supressio
temporaria em autonomia, preservagio da composi¢io corporal e mudanga definitiva do estilo
de vida. Apesar desses avancos no mapeamento metabdlico, a revisdo da literatura aponta uma
lacuna metodolégica significativa caracterizada pela escassez de ensaios clinicos randomizados
que incorporem protocolos nutricionais padronizados e validados para pacientes em uso de co-
agonistas.

A maioria das grandes pesquisas clinicas delega i nutricdo um papel secundirio ou
genérico baseado apenas em reduces caléricas padronizadas, omitindo detalhes cruciais sobre
distribui¢io de macronutrientes, densidade micronutricional e estratégias para o manejo de
efeitos colaterais gastrintestinais que acabam por induzir uma prética frequentemente empirica.
Essa limitagdo reforca a urgéncia de investigacdes futuras focadas na preservacdo muscular com
aportes proteicos adequados associados ao treinamento de for¢a, no manejo dos sintomas
motores por meio de fibras e fracionamento, e na estruturacio de protocolos direcionados para
as fases de transi¢do e desmame farmacolégico.

Por fim, superar a visdo simplista que atribui eventuais falhas terapéuticas a falta de
engajamento do paciente exige reconhecer a obesidade como uma patologia crénica e relapsante
que demanda uma abordagem multidisciplinar integrativa. A atuacdo sincrona entre a
Endocrinologia no ajuste posoldgico e seguranca bioldgica, a Psicologia no tratamento dos
aspectos emocionais e adaptagio ao desaparecimento do food noise, e a Nutri¢io na adequagio
de nutrientes e promocio da alfabetizac¢io alimentar reduz as taxas de abandono, previne
complicacBes e assegura que a perda ponderal se traduza em ganho duradouro de satde e

qualidade de vida.
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s CONCLUSAO

O avanco na farmacoterapia da obesidade, marcado pelo advento do co-agonista duplo
dos receptores de GIP e GLP-i, tirzepatide, estabelece uma nova fronteira no manejo das
patologias metabélicas e no controle ponderal. Do ponto de vista cientifico, os resultados
consolidam que a eficicia do firmaco reside na sinergia entre a sinalizacio neuroendécrina
central — que atenua o apetite homeostético e reduz o ruido alimentar (food noise) — e os
mecanismos periféricos de retardo do esvaziamento géstrico. No entanto, a investigagio
demonstra que a perda de peso estritamente farmacolégica possui cariter passivo, sendo
insuficiente para assegurar a manutencio dos desfechos metabdlicos no longo prazo sem a
devida modulagdo comportamental e dietoterdpica. No 4mbito da pratica clinica, a supressio
acentuada do apetite e a ocorréncia de sintomas gastrointestinais frequentes, como niuseas e
saciedade precoce extrema, impdem desafios que podem comprometer a seguranca do
tratamento. A restricdo calérica dristica e desacompanhada acarreta riscos expressivos de
desnutri¢do oculta, caréncias micronutricionais e perda desproporcional de massa isenta de
gordura, predispondo o individuo i sarcopenia secundiria. Nesse contexto, a orientagio
nutricional individualizada consolida-se como um elemento moderador indispensével, atuando
na adequacio do fracionamento das refei¢cSes, no planejamento de densidade nutritiva e na
prescri¢do de metas proteicas didrias capazes de preservar a massa magra e a taxa metabdlica
basal. Ademais, a assisténcia nutricional e multiprofissional transforma a janela de
oportunidade biolégica proporcionada pelo medicamento em autonomia alimentar sustentavel.
Ao preparar o paciente para as fases de estabilizagdo ponderal (efeito platd) e para o eventual
desmame do firmaco, a intervengio estruturada mitiga o risco de reganho de peso e de recaidas
inerentes a uma doenca crdnica e relapsante como a obesidade. Destaca-se, portanto, a
necessidade de futuras pesquisas voltadas para a validacio de protocolos dietoterdpicos
padronizados, fortalecendo a pritica baseada em evidéncias e assegurando que a inovagio

farmacolédgica se traduza em satide integral e qualidade de vida duradoura.
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