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Obesity is a major public health issue characterized by excess
adiposity and associated with the development of various chronic
diseases, including type 2 diabetes mellitus and cardiovascular

ARK: 24285/RCC.v10i20.311
ISSN: 2763-6496

Palavras-chave:
Tirzepatida.
Obesidade.

Perda de peso.
Eficacia Terapéutica.
Seguranca.

Keywords:
Tirzepatide.

Obesity.

Weight loss.
Therapeutic efficacy.
Safety.

diseases. In this context, tirzepatide—a dual GIP and GLP-1 receptor
agonist—has demonstrated significant results regarding metabolic
control and body weight reduction. Objective: To analyze available
scientific evidence on the efficacy and safety of tirzepatide in treating
obesity and overweight. Methodology: This is an integrative
literature review with a qualitative approach, conducted through the
search, selection, analysis, and synthesis of scientific evidence
regarding the efficacy and safety of tirzepatide in obesity treatment
and an analysis of its therapeutic role. Results: The analyzed studies
showed a significant reduction in body weight with the use of
tirzepatide, including a higher likelihood of achieving clinically
relevant weight loss compared to placebo and, in various studies, to
other incretin-based medications. Favorable effects on metabolic
parameters, particularly glycemic control, were observed. Regarding
safety, gastrointestinal events—such as nausea, diarrhea, vomiting,
and constipation—were the most frequently reported adverse
effects. Although no consistent increase in serious adverse events or
mortality was identified, some evidence was of low or very low
certainty, particularly concerning long-term effects. Conclusion:
Tirzepatide demonstrates high efficacy in reducing body weight and
offers significant metabolic benefits; however, its use must take into
account tolerability, adverse events, and the limitations of the
available evidence.
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Resumo:

A obesidade constitui um importante problema de satide publica, caracterizado pelo excesso de adiposidade
e associado ao desenvolvimento de diversas doencas cronicas, incluindo diabetes mellitus tipo 2 e doengas
cardiovasculares. Nesse contexto, a tirzepatida, um agonista dual dos receptores de GIP e GLP-1, tem
apresentado resultados relevantes no controle metabélico e na redugio do peso corporal. Objetivo: Analisar
as evidéncias cientificas disponiveis acerca da eficacia e seguranca da tirzepatida no tratamento da
obesidade e do excesso de peso. Metodologia: Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de
abordagem qualitativa, realizada mediante busca, selecdo, analise e sintese de evidéncias cientificas sobre
Eficacia e seguranga da Tirzepatida no tratamento da obesidade: uma andlise de seu papel terapéutico.
Resultados: Os estudos analisados evidenciaram reducao significativa do peso corporal com o uso da
tirzepatida, incluindo maior probabilidade de atingir perdas ponderais clinicamente relevantes quando
comparada ao placebo e, em diferentes estudos, a outros medicamentos incretinicos. Foram observados
efeitos favoraveis sobre parametros metabdlicos, especialmente o controle glicémico. Em relagido a
seguranca, os eventos gastrointestinais, como nauseas, diarreia, vomitos e constipac¢io, constituiram as
manifestacdes adversas mais frequentemente relatadas. Conclusio: A tirzepatida apresenta elevada eficacia
na reducdo do peso corporal e beneficios metabdlicos relevantes, porém sua utilizacdo deve considerar a
tolerabilidade, os eventos adversos e as limitacoes das evidéncias disponiveis.

Introduc¢ao

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), as complexas interacdes entre
genética e habitos alimentares levam a uma doenca crénica conhecida como obesidade,
que, devido ao desenvolvimento socioecondmico e as mudancas radicais no estilo de vida,
se espalhou globalmente. Como a obesidade é caracterizada por um indice de massa
corporal (IMC) de 30 ou superior, estima-se que aproximadamente um bilhdo de pessoas
em todo o mundo sdo obesas. Nas ultimas décadas, o aumento progressivo de sua
prevaléncia tem despertado preocupacao em ambito mundial, principalmente devido a
associacdo com doencgas cronicas, como diabetes mellitus tipo 2, hipertensdo arterial
sistémica, dislipidemias e doencas cardiovasculares (World Health Organization, 2024).

O tratamento da obesidade requer abordagem multiprofissional, incluindo
mudancas no estilo de vida, reeducagao alimentar, pratica regular de atividade fisica e
acompanhamento clinico continuo. Contudo, a manutencao da perda corporal por meio
exclusivo de interven¢des comportamentais representa um desafio para grande parte dos
pacientes, especialmente na obesidade moderada e grave. Nesse cendrio, a terapia
farmacolégica tem ganhado destaque como estratégia complementar eficaz,
especialmente com o desenvolvimento de medicamentos que atuam em vias metabdlicas
especificas relacionadas a regulacdo do apetite e ao balanco energético (Wilding et al,,
2021).

Entre os avancos terapéuticos mais recentes destaca-se a tirzepatida, um agonista
duplo dos receptores do polipeptideo insulinotropico dependente de glicose (GIP) e do
peptideo semelhante ao glucagon tipo 1 (GLP-1). Esse mecanismo promove aumento da
saciedade, retardo do esvaziamento gastrico, reducao da ingestdo calorica e melhora do
metabolismo glicidico, favorecendo reducdo expressiva do peso corporal. O estudo
SURMOUNT-1 um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo que
avaliou a eficacia e a seguranca da tirzepatida para controle do peso corporal em adultos
que demonstrou que pacientes tratados com tirzepatida apresentaram perdas ponderais
clinicamente significativas e superiores as observadas com placebo, evidenciando elevado
potencial terapéutico no manejo da obesidade (Jastreboff et al.,, 2022).

A eficacia na reducao do peso corporal, a seguranca da tirzepatida constitui
aspecto essencial para sua consolida¢do como alternativa terapéutica. Embora os ensaios
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clinicos disponiveis apontem perfil de tolerabilidade satisfatério, os efeitos adversos
gastrointestinais, especialmente nauseas, vOmitos e diarreia, sdo frequentemente
relatados, tornando necessaria a avaliacao criteriosa de sua seguranca em longo prazo e
da adesao ao tratamento (Rubino et al., 2024).

Dessa forma, o presente estudo objetiva analisar a eficacia e a seguranca da
tirzepatida no tratamento da obesidade, considerando sua contribuicdo para a redug¢ao
do peso corporal, o controle de fatores metabodlicos associados ao excesso de peso e a
reducdo de riscos relacionados a obesidade, além da ocorréncia de possiveis eventos
adversos.

Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de abordagem qualitativa e
carater descritivo, com o objetivo de reunir e sintetizar evidéncias cientificas sobre a
eficacia e a seguranca da tirzepatida no tratamento da obesidade. O estudo seguiu as
etapas de identificacdo, selecao, avaliacdo e sintese das publicagcdes, com apresentacdo do
processo de selecao conforme as recomendacdes do Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).

A busca foi realizada nas bases PubMed/MEDLINE, Biblioteca Virtual em Saude
(BVS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO), abrangendo publicacées de 2020 a
janeiro de 2026. Foram utilizados os descritores e palavras-chave “Tirzepatida”,
“Obesidade”, “Tirzepatida AND Obesidade” e “Tirzepatida AND Seguranca”, combinados
pelos operadores booleanos AND e OR. A populacao correspondeu as publica¢des
recuperadas e a amostra aos estudos elegiveis. Foram incluidos artigos completos,
publicados em portugués, inglés e espanhol, que abordassem a tirzepatida no tratamento
da obesidade, considerando eficacia, perda de peso, efeitos metabodlicos e seguranca.
Excluiram-se duplicatas, estudos sem relacdo com a questiao norteadora, artigos
incompletos, editoriais, cartas ao editor, trabalhos académicos e publicacbes sem
informacgdes sobre eficacia ou seguranca do medicamento. As etapas de identificacao,
triagem, elegibilidade e inclusdo foram apresentadas em fluxograma PRISMA.
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Fluxograma de selecdo dos artigos

Fonte: Autoras (2026).

Resultados

FLUXOGRAMA DE SELECAO DOS ARTIGOS

IDENTIFICAGAO

ELEGIBILIDADE TRIAGEM

INCLUSAO

Artigos identificados nas bases de
dados e buscas
(n=161)

Duplicados removidos
0=15)

Restantes apds remogdes
(n=121)

Excluidos por ndo serem
revisados por pares
(n=25)

Artigos submetidos 3 leitura
dos titulos
(n=121)

(n=40)

Excluidos apés andlise dos
titulos

Restantes apos titulos
(n=81)

Artigos submetidos  leitura
dos resumos
(n=81)

Restantes para texto completo
(n=59)

Artigos de texto completo
avaliados para elegibilidade
(n=59)

Excluidos apos leitura dos

Atigos de texto completo

(n=52)
* Excluidos poro de texto
completo evaliuidos (n =52)
+ Reason de existios (n=6)
30(n=3)

Artigos final e efeti

incluidos na revisdo
(=7

Durante as buscas nas bases de dados, foram identificados 161 artigos. Na triagem,
40 foram excluidos por falta de relagdo com o tema, 25 por ndo serem revisados por pares
e 15 por duplicidade. Apos a leitura dos resumos, 22 foram excluidos por nao atenderem
aos objetivos. Na avaliacao dos textos completos, outros 52 foram excluidos por falta de
relacdo com a tematica ou de informacdes suficientes sobre a eficacia e a seguranca da
tirzepatida. Ao final, 7 artigos atenderam aos critérios de elegibilidade e compuseram a
amostra final da revisao integrativa, conforme o fluxograma PRISMA.

Tabela 1
Identificagdo dos artigos selecionados, periodo de 2024 a 2026
Titulo Autores/An | Objetivos Metodologia | Quali | Resultados Conclusao
o s
A tirzepatida como Caietal, Avaliar a Meta-analise | A3 Em comparagdo A tirzepatida
uma nova estratégia 2024 eficiciaea de ensaios com agonistas do reduziu
eficaz e segura para o seguranca da clinicos receptor GLP-1, significativamente
tratamento da tirzepatida no randomizado placebo e insulina, a | IMC, circunferéncia
obesidade: revisdo tratamento da s (ECR). tirzepatida reduziu da cintura e peso
sistematica e meta- obesidade, significativamente o | corporal. E
analise de ensaios considerando IMC. necessario
clinicos IMC, observar possiveis
randomizados. circunferéncia reagdes
da cintura e gastrointestinais.
peso corporal
Eficacia da Khawaji et Avaliar a Ensaios A4 Identificados seis A tirzepatida
tirzepatida na perda al,, 2025 eficaciaea clinicos ECR, com dados de mostrou
de peso em seguranca da randomizado 6.266 participantes. | superioridade
comparagdo com tirzepatida na s. Doses semanais de dependente da dose
placebo ou agonistas perda de peso 5,10 e 15 mg foram | naredugdo do peso.
do receptor GLP-1 em em adultos com mais eficazes que A redugdo da massa

Revista Coleta Cientifica 2026;10(20):e17311

ARK: 24285 /RCC.v10i20.311

portalcoleta.com.br


http://portalcoleta.com.br/index.php/rcc
https://n2t.net/ark:/24285/RCC.v10i20.311

© 2026 The authors

e Bl ]:::«Y ]II § I—I:Ié: R This article is licensed under the Creative Commons Attribution 4.0 International License — CC BY 4.0
Titulo Autores/An | Objetivos Metodologia | Quali | Resultados Conclusao
[ s
adultos com sobrepeso ou placebo e agonistas magra e a
obesidade ou obesidade. do receptor GLP-1. tolerabilidade
sobrepeso: meta- ainda requerem
andlise de ECR com investigacao.
duragdo = 20
semanas
Eficacia e seguranga Kommu et Analisar os Meta-analise | Al Em comparagdo A tirzepatida foi
da tirzepatida na al, 2025 beneficios e de ensaios com placebo, a eficaz na perda de
perda de peso em riscos da clinicos diferenca média foi peso em pacientes
pacientes sem tirzepatida em randomizado de -16,32% na sem diabetes.
diabetes mellitus: individuos com s variagdo percentual | Houve maior risco
revisdo sistematica e sobrepeso ou do peso (IC 95%: de efeitos
meta-analise de ECR obesidade sem -18,35a-14,29) e gastrointestinais e
diabetes de -13,95 kg no interrupgao por
mellitus. peso absoluto (IC eventos adversos
95%: -18,83 a
-9,07).
Uma revisao McGowan et | Investigar a Meta-analise | Al Os desfechos Tirzepatida e
sistematica e meta- al, 2025 eficiciaea de ensaios abrangeram perda semaglutida
andlise da eficacia e seguranca de clinicos de peso, indicadores | apresentaram
seguranca de medicamentos randomizado metabdlicos, resultados em
tratamentos para obesidade, s qualidade de vida, desfechos
farmacolégicos para com destaque eventos adversos e metabdlicos. A
obesidade em adultos para tirzepatida morbimortalidade tirzepatida mostrou
e semaglutida resultados para
apneia obstrutiva
do sono e esteato-
hepatite associada
a disfungao
metabdlica; a
escolha deve ser
individualizada.
Tirzepatida para Franco etal, | Avaliar os Anélise de A01 Desfechos criticos: Agonistas GLP-1 e
adultos com 2025 efeitos da ensaios peso, eventos agonistas duplos
obesidade. tirzepatida, clinicos. adversos, eventos GIP/GLP-1 sdo
agonista duplo cardiovasculares opgoes
dos receptores adversos maiores, farmacologicas
GIP/GLP-1, em qualidade de vida e promissoras para
adultos com mortalidade. adultos com
obesidade. Também foram obesidade.
considerados
circunferéncia da
cintura e
comorbidades.
Quem vence a batalha | Bernardi et Comparar a Metanalise A2 A tirzepatida A tirzepatida foi
contra a obesidade? al,, 2026 eficacia dos dois | em rede com demonstrou superior a
Uma metandlise em agentes na abordagem superioridade em semaglutida na
rede comparando reducdo do peso | frequentista relacdo a reducdo do peso
tirzepatida e corporal e na de ensaios semaglutida na corporal e na
semaglutida. melhora dos clinicos reducdo percentual melhora dos indices
parametros randomizado do peso. glicémicos.
glicémicos. s.
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[ s

Comparagdo direta Zufry & Comparar Revisdo A03 Doze estudos foram | A tirzepatida foi

entre tirzepatida e Hariyanto, diretamente a sistematica e incluidos. A associada a maior

semaglutida para 2026 eficacia da meta-analise tirzepatida perda de peso, mas

perda de peso:

tirzepatida e da

de ensaios

associou-se a maior

a heterogeneidade

elevada limita as
conclusdes.

clinicos
randomizado
s.

revisdo sistematica e
meta-analise.

semaglutida na
perda de peso.

reducdo percentual
do peso.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2026).

Discussao

Controle glicémico

Quanto ao controle glicémico, Bernardi et al. (2026) identificaram que a
tirzepatida promoveu maior reducdao da hemoglobina glicada (0,33 ponto percentual) e
da glicemia de jejum (10,39 mg/dL) em comparac¢ao a semaglutida.

Caietal. (2024) também observaram redugao significativa da hemoglobina glicada
com a tirzepatida em comparac¢do aos agonistas de GLP-1, placebo e insulina, tanto em
individuos com quanto sem diabetes tipo 2. Esse efeito foi relacionado a acao combinada
nos receptores GIP e GLP-1, favorecendo a secrec¢do de insulina dependente da glicose e
sua sensibilidade.

Reducao ponderal

A reducao do peso corporal avaliada por Khawaji et al. (2025), cuja as evidéncias
reunidas sdo de seis ensaios clinicos randomizados, envolvendo 6.266 participantes, a
metanalise demonstrou que a tirzepatida promoveu redugao de peso significativamente
maior em comparac¢ao ao placebo, com efeito progressivo conforme o aumento da dose.
As diferencas médias em relacdo ao placebo foram de -7,66 kg para 5 mg, -10,42 kg para
10 mge -12,52 kg para 15 mg de tirzepatida.

Quando comparada aos agonistas do receptor de GLP-1, a tirzepatida também
apresentou maior reducao ponderal, com diferencas médias de -3,03 kg, -6,02 kg e -8,31
kg para as doses de 5, 10 e 15 mg, respectivamente. Esses resultados refor¢cam a eficacia
da tirzepatida na reducdo do peso corporal e demonstram que seu efeito foi superior aos
comparadores analisados, especialmente nas doses mais elevadas (Khawaji et al., 2025).

Na anadlise de 28 ensaios clinicos randomizados demonstrou que a tirzepatida
apresentou maior reducdo percentual do peso corporal em comparacdo a semaglutida,
com diferenca média de 6,10 pontos percentuais e o que foi demonstrado com énfase foi
a reducao absoluta do peso, com diferenca média de 4,55 kg entre os tratamentos.
Demonstrando que a tirzepatida apresentou efeito ponderal mais pronunciado nas
condi¢Oes avaliadas pela metanalise, reforcando os achados de estudos clinicos anteriores
que apontaram sua capacidade de promover perda de peso significativa em individuos
com excesso de peso ou obesidade (Bernardi et al.,, 2026).

A reducdo do peso corporal constituiu o principal resultado identificado por
Kommu et al. (2025) que na metandlise de seis ensaios clinicos randomizados
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demonstrou que a utilizacao semanal de tirzepatida esteve associada a reducdao média de
16,32% do peso corporal em comparac¢do ao placebo, correspondendo a uma diferenca
meédia de 13,95 kg, evidenciando que o efeito da tirzepatida sobre o peso.

Para Zufry e Hariyanto (2026), a diferenga estatistica entre os tratamentos e na
analise conjunta dos 12 estudos, a tirzepatida esteve associada a uma reducao percentual
do peso corporal 4,61 pontos percentuais maior em comparacdo a semaglutida (DM =
-4,61%; 1C95%: -6,03 a -3,20; p < 0,00001) e referente a avaliacdo da perda absoluta, a
diferenca encontrada ocorreu de forma significativa, correspondendo a
aproximadamente 4,76 kg a mais de reducao do peso corporal com a tirzepatida (DM =
-4,76 kg; 1C95%: -6,09a-3,42; p<0,00001). Esses resultados indicam que, considerando
o conjunto das evidéncias analisadas, a tirzepatida esteve associada a maior magnitude
de reduc¢do ponderal quando comparada a semaglutida.

Ademais Cai et al. (2024) a reducao do peso corporal representa um dos principais
desfechos da meta-analise e apresentou resultados favoraveis a tirzepatida em relagao
aos diferentes grupos comparadores. Na comparag¢do com agonistas do receptor de GLP-
1, a tirzepatida proporcionou redu¢do média adicional de 5,65 kg (IC95%: -7,47 a -3,82).
Quando analisadas as diferentes doses, a reducao foi de 3,03 kg com 5 mg, 6,02 kg com 10
mg e 7,41 kg com 15 mg em comparagao ao grupo tratado com GLP-1 RA. Em relacao ao
placebo, a diferen¢a média foi de aproximadamente 9,52 kg, enquanto frente a insulina a
reducdo alcangou 10,63 kg.

O estudo realizado por Franco et al. (2025) apresenta que a redu¢do do peso
corporal constitui o principal resultado de eficacia que em comparagdo entre tirzepatida
e placebo, a anadlise de oito estudos, envolvendo 6.317 participantes, demonstrou uma
reducdo percentual média do peso corporal de 16,03 pontos percentuais maior com a
tirzepatida (DM = -16,03%; 1C95%: -18,91 a -13,14), esses resultados indicam que, no
acompanhamento de médio prazo, a tirzepatida esteve associada a uma redugdo ponderal
substancialmente maior que o placebo.

Resposta dose-dependente: relacdo entre dose, reducao da HbA1c e perda de peso

Um dos achados mais consistentes da metandlise foi a existéncia de uma relacao
dose-resposta para a reducao do peso corporal, na qual Khawaji et al. (2025) observaram
que o aumento da dose de tirzepatida esteve associado a maior magnitude de perda
ponderal, tanto na comparacdo com placebo quanto na compara¢do com agonistas do
receptor de GLP-1. Em relacdo ao placebo, a diferenca média passou de -7,66 kg com 5
mg para -10,42 kg com 10 mg e -12,52 kg com 15 mg. Da mesma forma, quando
comparada aos agonistas do receptor de GLP-1, a diferenca aumentou de -3,03 kg para
-6,02 kg e -8,31 kg, respectivamente.

Esses resultados demonstram um padrdo dose-dependente, sugerindo que doses
maiores de tirzepatida apresentam maior efeito sobre a redugdo ponderal. Entretanto, a
interpretacdo desse beneficio deve ser associada a avaliacao da tolerabilidade, uma vez
que o aumento da dose também pode estar relacionado a maior ocorréncia de
determinados eventos gastrointestinais (Khawaji et al.,, 2025).

Nos estudos analisados Zufry e Hariyanto (2026) que reuni estudos com diferentes
caracteristicas metodologicas, populacoes, doses utilizadas, periodos de
acompanhamento e desenhos de investigacdo. Os autores destacam que essa
variabilidade contribui para a elevada heterogeneidade observada nos resultados,
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especialmente para a reducdo percentual do peso corporal (I* = 95%) e para a reducdo
absoluta do peso (I* = 87%). Os resultados agrupados demonstrem maior redugdo
ponderal associada a tirzepatida, nao é adequado interpretar a diferen¢a encontrada
exclusivamente como consequéncia da dose, pois outros fatores relacionados aos estudos
e as caracteristicas dos participantes também podem interferir na magnitude do efeito
observado.

Eficacia clinica integrada: controle glicémico associado a perda de peso sem
hipoglicemia significativa

Khawaji et al. (2025) avaliaram a proporc¢do de participantes que alcangaram
diferentes metas de perda ponderal consideradas clinicamente relevantes. Na
comparagao com placebo, 76%, 80% e 86% dos participantes tratados com 5, 10 e 15 mg
de tirzepatida, respectivamente, alcancaram reducao de pelo menos 5% do peso corporal,
enquanto esse resultado foi observado em aproximadamente 26% dos participantes que
receberam placebo. Na comparagdo com agonistas do receptor de GLP-1, a proporc¢ao de
participantes que alcangou essa mesma meta foi de 64%, 80% e 84% com as doses de 5,
10 e 15 mg de tirzepatida, respectivamente, em comparac¢do a 44% com os agonistas de
GLP-1.

Franco et al. (2025) demonstraram que a tirzepatida aumentou significativamente
a proporcao de participantes que alcangaram pelo menos 5% de perda de peso em
comparacado ao placebo. Entretanto, ressaltaram que a manuten¢do de outros beneficios
clinicos ainda nao esta suficientemente estabelecida.

Seguranca gastrointestinal: nausea, diarreia e vomitos como principais eventos
adversos

Khawaji et al. (2025) identificaram maior ocorréncia desses eventos com
tirzepatida em comparacao ao placebo. Na dose de 15 mg, por exemplo, foram observados
riscos relativos de 2,89 para diarreia, 3,55 para nausea e 6,68 para vOomitos em
comparac¢do ao placebo. A constipacdo também apresentou maior frequéncia entre os
participantes tratados com tirzepatida. Entretanto, quando comparada aos agonistas do
receptor de GLP-1, a ocorréncia dos eventos gastrintestinais foi, de maneira geral,
semelhante entre os tratamentos, embora algumas diferencas tenham sido observadas,
principalmente para diarreia e nausea nas doses mais elevadas de tirzepatida.

Kommu et al. (2025) identificaram maior risco de nauseas (3,11), vomitos (5,94),
diarreia (2,92) e constipacdo (2,85) com o uso da tirzepatida em comparagdo ao placebo,
destacando os efeitos gastrointestinais como principais eventos adversos do tratamento.

Quanto a seguranca, o estudo de Zufry e Hariyanto (2026) indica que os dois
medicamentos apresentam perfis de tolerabilidade globalmente comparaveis, sendo os
eventos gastrointestinais os efeitos adversos mais frequentemente relacionados as
terapias incretinicas. Nauseas, vomitos e diarreia sdo descritos entre os eventos mais
comuns, especialmente durante os periodos de introdugdo e escalonamento das doses.

Cai et al. (2024) identificaram maior incidéncia de eventos gastrointestinais com a
tirzepatida em comparacao ao placebo e a insulina, com ocorréncia relacionada a dose em
algumas analises. Franco et al. (2025) também destacaram manifestacdes como nauseas,
diarreia, constipacao e desconforto digestivo entre os efeitos associados ao tratamento.
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Seguranc¢a metabdlica

Segundo Khawaji et al. (2025), ndo foram identificadas diferencas estatisticamente
significativas no risco de eventos adversos graves entre as diferentes doses de tirzepatida
e o placebo ou os agonistas do receptor de GLP-1. Os riscos relativos observados na
comparacdo com placebo variaram de 0,75 a 1,06, enquanto, na comparacao com
agonistas de GLP-1, variaram de 1,20 a 1,28, sem diferencas estatisticamente
significativas. Dessa forma, apesar da maior ocorréncia de determinados eventos
gastrointestinais, especialmente quando a tirzepatida foi comparada ao placebo, a
metanalise ndo identificou aumento estatisticamente significativo de eventos adversos
graves. Kommu et al. (2025) ndo identificaram aumento significativo de eventos adversos
graves (RR = 0,93) ou diferencas na mortalidade entre os grupos. Entretanto, destacaram
a maior ocorréncia de eventos gastrointestinais graves e de interrup¢des do tratamento
relacionadas aos efeitos adversos.

Para Cai et al. (2024) a analise de seguranca metabolica apresenta resultados
importantes para a discussdo da relacdo entre eficacia e seguranca. Em relacdo a
hipoglicemia definida como glicemia inferior a 70 mg/dL, ndo foram observadas
diferencgas estatisticamente significativas entre tirzepatida e placebo nas doses de 5, 10
ou 15 mg. Na compara¢do com agonistas de GLP-1, também ndo houve diferenca
estatisticamente significativa. Ja em comparag¢do com a insulina, o risco de hipoglicemia
foi significativamente menor com tirzepatida. Quanto a outros eventos de interesse, como
pancreatite, colecistite, hipersensibilidade e neoplasias, os autores ndo encontraram
diferencas estatisticamente significativas na maioria das comparacoes.

Consideracoes finais

A analise dos sete estudos selecionados indica que a tirzepatida promove redugdo
significativa do peso corporal e melhora de parametros metabdlicos, com resultados
superiores ao placebo e, em algumas comparagdes, a semaglutida. A magnitude do efeito
varia conforme a dose, a populacao e o periodo de acompanhamento.

Os eventos adversos mais frequentes sdo gastrointestinais, especialmente
nauseas, diarreia, vomitos e constipa¢do. Embora os estudos nao indicam aumento
consistente de eventos adversos graves, persistem incertezas sobre a seguran¢a em longo
prazo. Portanto, os beneficios devem ser avaliados junto a tolerabilidade e as limita¢des
das evidéncias disponiveis.
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