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RESUMO

A utilizacdo de agonistas incretinicos no tratamento da obesidade tem promovido expressiva
reducdo do peso corporal e melhora de parametros metabdlicos. Entretanto, parte da perda
ponderal pode envolver reducdo da massa magra, tornando relevante a adocdo de estratégias
para sua preservagao. Este estudo teve como objetivo analisar estratégias nutricionais que podem
contribuir para a preservacao da massa magra durante o uso de agonistas incretinicos. Trata-se
de uma revisdo integrativa da literatura, realizada nas bases PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of
Science e SciELO, considerando publicagbes entre 2015 e 2025. Foram selecionadas 10
publicagdes centrais. Os resultados destacaram a adequacao proteico-energética, a qualidade da
alimentacdo e o monitoramento da composicao corporal como componentes relevantes,
associados ao treinamento resistido como estrategia complementar. Conclui-se que o
acompanhamento nutricional individualizado, integrado a atuagdo multiprofissional, pode contribuir
para a qualidade da perda ponderal e maior preservacao da massa magra durante o tratamento.

Palavras-chave: Agonistas incretinicos, Massa magra, Composicdo corporal, Proteina, Educacdo
nutricional, Obesidade.
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1 INTRODUCAO

A obesidade é uma doenca crénica e multifatorial, caracterizada pelo excesso de
tecido adiposo e associada ao aumento do risco de diferentes agravos a saude, incluindo
diabetes mellitus tipo 2, doencas cardiovasculares e alteragdes musculoesqueléticas. Sua
ocorréncia resulta da interacdo entre fatores metabolicos, genéticos, comportamentais,
ambientais e sociais, 0 que contribui para a complexidade de seu tratamento e para as
dificuldades relacionadas & manutengdo da perda de peso em longo prazo (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2025).

Nesse contexto, o manejo da obesidade deve ser individualizado e pode envolver
mudangas no padrdo alimentar, atividade fisica, intervencdes comportamentais e
tratamento farmacolégico, conforme as condi¢des clinicas e as necessidades de cada
individuo (GRUNVALD et al., 2022).

Entre as estratégias farmacolédgicas utilizadas no tratamento da obesidade, as
terapias direcionadas ao sistema incretinico tém adquirido crescente relevancia em razédo
da expressiva capacidade de promover reducéo do peso corporal. Entre os principais
representantes encontram-se os agonistas do receptor do peptideo semelhante ao
glucagon tipo 1 (GLP-1), como a semaglutida, e os agonistas duais dos receptores do
polipeptideo insulinotropico dependente de glicose (GIP) e GLP-1, como a tirzepatida.
Também se encontra em investigagdo a retatrutida, molécula de agéo tripla sobre os
receptores de GIP, GLP-1 e glucagon (WILDING et al,, 2021; JASTREBOFF et al., 2022;
JASTREBOFF et al., 2023).

Essas terapias atuam, entre outros mecanismos, sobre a regulacdo do apetite, da
saciedade e da ingestdo alimentar, contribuindo para redug¢des importantes do peso
corporal e para melhorias de diferentes pardmetros metabdlicos (WILDING et al., 2021;
JASTREBOFF et al., 2022).

A eficacia desses medicamentos pode ser observada em diferentes ensaios
clinicos. No estudo STEP 1, Wilding et al. (2021) observaram reducdo média de
aproximadamente 14,9% do peso corporal apdés 68 semanas de tratamento com
semaglutida 2,4 mg, associada a intervenc¢des no estilo de vida, em comparacéo a 2,4%
no grupo placebo. No estudo SURMOUNT-1, Jastreboff et al. (2022) identificaram
reducdes médias de aproximadamente 15,0%, 19,5% e 20,9% do peso corporal com doses

de 5, 10 e 15 mg de tirzepatida, respectivamente, apos 72 semanas, enquanto a redugdo

G
Revista Pérola Cientifica, Tucurui, v. 2, n. 3, p. 01-21, 2026 N, R@L 2




observada no grupo placebo foi de aproximadamente 3,1%.

Para a retatrutida, Jastreboff et al. (2023) observaram, em estudo de fase 2, reducéo
meédia de até 24,2% do peso corporal na dose de 12 mg apds 48 semanas de tratamento.
Esses resultados evidenciam o potencial dessas terapias para promover perda ponderal
expressiva, mas também refor¢cam a necessidade de analisar a qualidade dessa reducéo,
e ndo apenas sua magnitude (WILDING et al, 2021; JASTREBOFF et al, 2022;
JASTREBOFF et al., 2023).

A andlise da qualidade da perda de peso é relevante porque a reducéo da massa
corporal ndo ocorre exclusivamente pela diminuicdo do tecido adiposo. Durante
processos de emagrecimento, diferentes propor¢des de massa livre de gordura podem
ser perdidas, sendo essa alteracdo influenciada pela magnitude e velocidade da perda
ponderal, pelo grau de restri¢cdo energética, pela ingestéo proteica, pelo nivel de atividade
fisica e pelas caracteristicas individuais (NEELAND; LINGE; BIRKENFELD, 2024).

No contexto das terapias baseadas em GLP-1, revisdes recentes apontam que a
reducdo de massa magra pode acompanhar a perda de peso, embora sua magnitude varie
entre os estudos e entre os diferentes tratamentos (NEELAND; LINGE; BIRKENFELD,
2024). Além disso, a massa magra ndo corresponde exclusivamente ao musculo
esquelético, incluindo também outros componentes corporais; portanto, alteragdes nesse
compartimento devem ser interpretadas de acordo com o método de avaliagdo utilizado
(NEELAND; LINGE; BIRKENFELD, 2024).

Evidéncias especificas relacionadas a tirzepatida reforcam essa questdo. Na anélise
de composicdo corporal do estudo SURMOUNT-1, realizada por meio de absorciometria
por dupla emisséo de raios X (DXA), Look et al. (2025) verificaram que, apos 72 semanas,
os participantes tratados com tirzepatida apresentaram reducdo de 21,3% no peso
corporal, 33,9% na massa adiposa e 10,9% na massa magra. Aproximadamente 75% da
perda de peso correspondeu a reducédo de massa adiposa e 25% a massa magra. Embora
esses resultados demonstrem que a maior parte da perda tenha ocorrido no tecido
adiposo, também evidenciam que uma parcela da reducdo ponderal pode envolver a
massa magra, tornando relevante o acompanhamento da composi¢édo corporal durante o
tratamento (LOOK et al., 2025).

A preocupagdo com a preservacdo da massa magra torna-se ainda mais relevante

diante das altera¢des promovidas pelos agonistas incretinicos sobre o apetite e a ingestéo
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alimentar. A reducdo da fome e da quantidade de alimentos consumidos pode dificultar o
alcance das necessidades nutricionais, especialmente quando associada a ocorréncia de
sintomas gastrointestinais.

Nauseas, vomitos, diarreia, constipacdo, distensdo abdominal e sensacdo de
plenitude estdo entre os efeitos relatados durante o uso de terapias baseadas em GLP-1,
podendo ocorrer com maior frequéncia durante a fase inicial do tratamento e durante o
aumento das doses (JALLEH et al., 2024).

Esses efeitos podem interferir na toleréncia alimentar e contribuir para a reducéo
do volume e da variedade de alimentos consumidos, aumentando o risco de inadequagao
nutricional quando persistentes (JALLEH et al., 2024; MOZAFFARIAN et al., 2025).

Nesse cenario, a intervencgdo nutricional assume papel relevante, uma vez que a
reducdo do consumo alimentar ndo garante, isoladamente, uma alimentacdo capaz de
atender as necessidades de proteinas, vitaminas, minerais, fibras e outros nutrientes.
Recomendagdes recentes para individuos em tratamento com terapias baseadas em GLP-
1 destacam a necessidade de avaliacdo do padrédo alimentar, da ingestédo nutricional, da
composicdo corporal, da forca e da funcdo muscular, além do manejo dos efeitos
gastrointestinais e da adogédo de estratégias que favorecam a adequacéo nutricional
durante a perda de peso (MOZAFFARIAN et al., 2025).

Assim, o objetivo do acompanhamento ndo deve ser apenas potencializar a
reducdo do peso, mas também favorecer uma perda ponderal nutricionalmente adequada
e reduzir os riscos associados a perda excessiva de tecido muscular (MECHANICK et al.,
2025).

Entre as estratégias relacionadas a preservacdo da massa magra, a adequacéo da
ingestdo proteica apresenta particular importancia. Uma revisdo sistematica e meta-
analise de 47 estudos encontrou associagdo favoravel entre maior ingestdo proteica e
manutencdo da massa muscular, forca ou funcéo fisica em adultos com sobrepeso ou
obesidade submetidos a perda de peso (KOKURA et al., 2024).

De forma complementar, Longland et al. (2016) demonstraram que uma maior
ingestdo proteica durante déficit energético, quando associada ao exercicio fisico intenso,
favoreceu resultados mais positivos na composi¢cdo corporal em comparagdo a uma
ingestdo proteica menor. Esses achados ndo sdo exclusivos do contexto dos agonistas

incretinicos, mas fornecem evidéncias complementares relevantes para compreender

G
Revista Pérola Cientifica, Tucurui, v. 2, n. 3, p. 01-21, 2026 N, R@L 4

/




estratégias de preservacdo muscular durante o emagrecimento (KOKURA et al., 2024;
LONGLAND et al., 2016).

A preservacdo da massa muscular, entretanto, ndo depende exclusivamente da
ingestdo proteica. O estimulo mecanico proporcionado pelo exercicio resistido constitui
componente importante para manutencdo da massa e da funcdo muscular durante
periodos de reducéo ponderal (MECHANICK et al., 2025).

Nesse sentido, recomendacdes recentes para o acompanhamento de individuos
em uso de terapias incretinicas defendem uma abordagem integrada, envolvendo
adequacédo nutricional, ingestdo adequada de proteinas e micronutrientes e estimulo a
atividade fisica, especialmente ao treinamento de resisténcia, quando clinicamente
apropriado (MOZAFFARIAN et al., 2025; MECHANICK et al., 2025).

A intervencéo nutricional, portanto, deve ser compreendida como parte de um
conjunto de estratégias voltadas a qualidade da perda de peso, e ndo apenas como
instrumento para ampliar o déficit energético.

Outro aspecto relevante consiste no monitoramento da composi¢do corporal. A
reducdo observada no peso corporal ndo permite, isoladamente, determinar quanto da
perda corresponde ao tecido adiposo e quanto esté relacionado a massa livre de gordura.
Por esse motivo, o acompanhamento da composi¢cdo corporal pode complementar a
avaliacdo clinica e nutricional, permitindo identificar alteracdes que ndo seriam
percebidas apenas pela variacdo do peso ou do indice de massa corporal (NEELAND;
LINGE; BIRKENFELD, 2024; MOZAFFARIAN et al., 2025).

Métodos como antropometria, bioimpedancia elétrica e DXA podem ser utilizados
conforme disponibilidade, condi¢bes clinicas e finalidade da avaliacdo, sendo
particularmente importante a realizacdo de medidas seriadas e padronizadas quando se
pretende acompanhar mudangas ao longo do tratamento (MOZAFFARIAN et al,, 2025).

Dessa forma, o tratamento com agonistas incretinicos apresenta um desafio que
ultrapassa a simples obten¢do de reducdo do peso corporal. A elevada eficacia dessas
terapias pode ser acompanhada por reducdo importante da ingestéo alimentar, sintomas
gastrointestinais e altera¢cdes na composic¢éo corporal, o que torna necessério considerar
simultaneamente a adequacéo nutricional e a preservacdo da massa magra (JALLEH et
al.,, 2024; NEELAND; LINGE; BIRKENFELD, 2024; MOZAFFARIAN et al., 2025).

Embora existam evidéncias sobre ingestdo proteica, exercicio, composi¢do
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corporal e manejo nutricional durante o emagrecimento, parte desses conhecimentos é
proveniente de estudos gerais sobre perda de peso, enquanto as evidéncias diretamente
relacionadas a aplicagdo integrada dessas estratégias em usudrios de agonistas
incretinicos ainda estdo em desenvolvimento (KOKURA et al., 2024; MECHANICK et al,,
2025). Essa heterogeneidade justifica a necessidade de sistematizar os achados
disponiveis e identificar as principais estratégias nutricionais relacionadas a preservacéo
da massa magra nesse contexto.

Diante disso, a presente pesquisa foi desenvolvida por meio de uma revisdo
integrativa da literatura, buscando reunir e analisar as evidéncias disponiveis sobre
estratégias nutricionais aplicaveis a preservacdo da massa magra durante o tratamento
com agonistas incretinicos.

A investigagdo considera aspectos relacionados a adequacéo proteico-energética,
qualidade da alimentacéo, manejo das repercussdes gastrointestinais, monitoramento da
composicdo corporal e estratégias complementares relacionadas a manutencdo muscular.
Assim, o estudo teve como objetivo analisar as estratégias nutricionais que podem
contribuir para a preveng¢do ou minimizacdo da perda de massa magra em individuos

submetidos ao tratamento com agonistas incretinicos.

2. METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como uma revisdo integrativa da literatura,
método que permite reunir, sintetizar e analisar criticamente evidéncias provenientes de
diferentes delineamentos, contribuindo para a compreensdo do conhecimento disponivel
e suas aplicac¢des na pratica clinica (SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).

A revisdo compreendeu a definicdo da pergunta norteadora, critérios de
elegibilidade, estratégia de busca, selecdo e andlise critica dos estudos, extracdo das
informacoes e sintese das evidéncias. A pergunta norteadora foi: “Quais estratégias
nutricionais podem contribuir para a preservacdo da massa magra durante o uso de
agonistas incretinicos?”

A busca bibliografica foi realizada nas bases PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of
Science e SciELO, utilizando descritores em portugués e inglés combinados pelos
operadores booleanos AND e OR: GLP-1 receptor agonists, semaglutide, tirzepatide,

retatrutide, body composition, lean mass, fat-free mass, muscle mass, weight loss,
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nutritional strategies, protein intake e obesity treatment, além de seus correspondentes
em portugués.

Foram elegiveis artigos publicados entre 2015 e 2025, disponiveis na integra, em
portugués, inglés ou espanhol, relacionados aos agonistas incretinicos no tratamento da
obesidade, composicdo corporal, massa magra, ingestdo alimentar ou estratégias
nutricionais associadas a farmacoterapia. Foram excluidos artigos duplicados, estudos
pediatricos sem relagdo com o tema, resumos de congressos sem texto completo e
publicacdes sem relacédo direta ou complementar com a pergunta norteadora.

As evidéncias foram organizadas em dois grupos: publicagées diretamente
relacionadas as terapias incretinicas e evidéncias complementares sobre preservacéo
muscular durante o emagrecimento. Essa distingdo decorreu da utilizacdo de estudos
sobre adequacdo proteica e preservacdo muscular conduzidos em contextos gerais de
restricdo energética, e nédo exclusivamente em usudrios de agonistas incretinicos,
limitagdo considerada na interpretagdo dos resultados.

Foram avaliadas 18 publicagbes potencialmente relevantes, das quais 8 néo
integraram a sintese: quatro por sobreposicdo temadtica (n=4), duas pelo tipo de
publicacéo (n=2), uma por avaliar contexto nédo diretamente comparavel (n=1) e uma por
contribuigdo limitada aos eixos estabelecidos (n=1). Ao final, 10 publica¢cdes compuseram
a sintese, sendo 8 diretamente relacionadas as terapias incretinicas e 2 utilizadas como
evidéncias complementares.

As informacgdes foram organizadas segundo autor e ano, delineamento, populagéo
ou objeto, intervencgéo, principais achados e contribuicdo a pergunta norteadora. Os
resultados foram agrupados em composi¢do corporal e perda ponderal, adequacéo
proteico-energética, treinamento resistido, manejo dos efeitos adversos e educagédo e
acompanhamento nutricional.

A andlise foi descritiva e qualitativa, buscando identificar convergéncias,
divergéncias e lacunas. Devido a heterogeneidade dos delineamentos, nédo foi realizada
meta-andlise. Considerou-se ainda a limitagdo do uso de evidéncias indiretas diante da
escassez de ensaios clinicos especificos em usudrios de agonistas incretinicos. Por utilizar
exclusivamente dados provenientes de estudos ja publicados, sem envolvimento direto

de seres humanos, néo foi necessaria submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa.
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3. DISCUSSAO DOS RESULTADOS
A busca e selecdo dos estudos permitiram identificar evidéncias diretamente
relacionadas ao uso de agonistas incretinicos, especialmente quanto a magnitude da
perda ponderal, as alteragdes na composicédo corporal e aos efeitos que podem interferir
na ingestdo alimentar. Também foram identificados estudos complementares sobre
estratégias nutricionais e fatores associados a preservacdo da massa muscular durante o

processo de emagrecimento.

Os estudos diretamente relacionados aos agonistas incretinicos séo apresentados

no Quadro 1.

Quadro 1- Sintese das evidéncias diretamente relacionadas aos agonistas incretinicos

. = s Relacdao com a
Delineamento / | Intervencao / Principais ¢
Autor / ano . pergunta
objeto foco resultados
norteadora
. . . . Demonstr
Ensaio clinico Semaglutida Redugédo média de emo stra a
. . magnitude da perda
randomizado de 2,4mg vs. aproximadamente roduzida pela terapia
1 fase 3; 1961 Placebo durante 14,9% do peso p P P
Wilding et al., e fundamenta a
adultos com 68 semanas, corporal com .
2021 . . . necessidade de
sobrepeso ou associada a semaglutida,
. . ~ 0 acompanhar a
obesidade, sem intervencéo no comparada a 2,4% .
. . . qualidade da
diabetes estilo de viver com placebo -
composigdo corporal
Ensaio clinico - 1 Demonstra elevada
. Reducoes médias .
randomizado de . . magnitude de perda
Tirzepatida 5, 10 do peso de
fase 3; 2539 . ponderal e reforga a
Jastreboff et adultos com ou 15mg vs. aproximadamente relevancia do
al., 2022 Placebo durante 15,0%, 19,5% e
sobrepeso ou o acompanhamento
. 72 semanas 20,9%, ..
obesidade, sem ; nutricional e da
. respectivamente .
diabetes. composigdo corporal
Ensaio clinico
randomizado de - 1 Demonstra o
Reducoes médias .
fase 2; 338 . ) potencial de perda
Retatrutida em do peso de até .
adultos com . o ponderal expressiva
. diferentes doses 24,2% no grupo de .
Jastreboff et obesidade ou da retatrutida e
vs. Placebo 12mg; os eventos .
al.,, 2023 sobrepeso . reforca a necessidade
. durante 48 adversos mais .. -
associado a de atencédo a ingestéo
. semanas frequentes foram R
condicdes ao . . e tolerancia alimentar
- gastrointestinais
relacionada ao durante o tratamento
peso
Identificou ampla
Alteracoes de heterogeneidade na Fundamenta a
massa magra proporgéo de necessidade de
. durante massa magra monitoramento da
Neeland; Revisdo sobre . .
. . tratamentos perdida entre os composigdo corporal
Linge; terapias baseadas
. baseados em estudos; alguns e cautela ao
Birkenfeld, em GLP-1e .
GLP-1le relataram interpretar perda de
2024 massa magra i -
possiveis aproximadamente massa magra como
estratégias de 15% ou menos da | perda exclusivamente
mitigacéo perda total e outros muscular
40-60%

B REC s
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Discute a perda de
massa magra
. associada ao . ~
Terapias . Sustenta a inclusdo do
. . emagrecimento e . .
. . Incretinicas, ~ treinamento resistido
. Revisdo narrativa . propde o
Locatelli et al., . composigdo . como fator
publicada em treinamento
2024 . corporal e . complementar, sem
Diabetes Care . resistido como e
treinamento . classifica-lo como
. estratégia . .
resistido estratégia nutricional
complementar para
favorecer sua
preservacgéo
Descreve alteragbes Fundamenta a
Revisdo sobre Motilidade e gastrointestinais necessidade de
Jalleh et al efeitos esvaziamento relacionadas a acdo | adaptagdo do manejo
2024 v gastrointestinais gastrointesti-nal dos agonistas de nutricional diante das
dos agonistas de e efeitos GLP-1, relevantes nauseas, plenitude,
GLP-1 adversos para toleréncia e constipagdo e outros
ingestdo alimentar sintomas
Reducdo 21,3% do
peso. 33,9% da
Subestudo de massa gorda e Evidencia direta de
composigdo . . 10,9% da massa ue a perda ponderal
POsI¢ Tirzepatida; ° ) 9 p. P ...
Look et al corporal do composicao magra; com tirzepatida é
N SURMOUNT-1; ) aproximadamente predominantemente
2025 . corporal apos 72 0 . . .
160 participantes 75% do peso adiposa, mas inclui
. semanas . ~ )
avaliados por perdido redugdo mensuravel
DXA correspondeu a de massa magra
gordura e 25% da
massa magra
Recomenda a
avaliacdo alimentar,
composigdo
corporal, forga e
. . poral, forg Fundamenta
Joint Advisory funcdo muscular, . -
e _ . diretamente a atuagéo
multidiscipli-nar Prioridades manejo dos L
.. . ] do nutricionista,
. fundamentado em | nutricionais e de sintomas - ..
Mozaffa-rian . . . . .. educacédo nutricional,
avaliacédo da estilo de vida gastrointestinais, .
et al., 2025 . . - avaliacdo
literatura e durante terapia prevencéo de o X
.. . - individualizada e
experiencia com GLP-1 inadequacdes ~
. L preservacdo muscular
clinica nutricionais,
. - durante o tratamento
alimentacéo
adequada e
treinamento
resistido

Fonte: Dados da pesquisa, 2026.

Os estudos sintetizados no Quadro 1 demonstram, de forma convergente, que as
terapias incretinicas apresentam elevada capacidade de promover reducdo do peso
corporal. No estudo de Wilding et al. (2021), a semaglutida 2,4 mg produziu reducéo
meédia de 14,9% do peso corporal apos 68 semanas, enquanto Jastreboff et al. (2022)
observaram redugdes de 15,0%, 19,5% e 20,9% com tirzepatida nas doses de 5, 10 e 15
mg, respectivamente. No estudo de Jastreboff et al. (2023), a retatrutida apresentou

reducdo de até 24,2% do peso corporal apos 48 semanas na dose de 12 mg. Esses
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resultados evidenciam a expressiva eficdcia dessas terapias para reducdo ponderal,
embora também indiquem a necessidade de avaliar a qualidade da perda de peso e ndo

somente sua magnitude.

Essa preocupagdo torna-se mais evidente quando a composi¢cdo corporal é
considerada. Look et al. (2025), em subestudo do SURMOUNT-1 com avaliagdo por
absorciometria de dupla emissdo de raios X (DXA), identificaram redugédo de 21,3% do
peso corporal, acompanhada por reducéo de 33,9% da massa gorda e de 10,9% da massa
magra entre os participantes tratados com tirzepatida. Aproximadamente 75% do peso
perdido correspondeu a massa gorda e 25% a massa magra. Dessa forma, embora a maior
parcela da redugdo ponderal tenha sido proveniente do tecido adiposo, uma fragdo

mensuravel da perda ocorreu na massa magra.

A interpretacdo desse resultado, entretanto, requer cautela. Neeland, Linge e
Birkenfeld (2024) destacam que a proporcdo de massa magra perdida apresenta ampla
heterogeneidade entre os estudos com terapias baseadas em GLP-1, variando de
aproximadamente 15% ou menos até 40-60% da perda total de peso. Os autores
ressaltam ainda que massa magra ndo é sindénimo de musculo esquelético, pois essa
medida também pode incluir 4gua, 6rgéos, 0ssos e outros componentes corporais. Assim,
a reducdo da massa magra identificada nos estudos ndo deve ser automaticamente

interpretada como perda equivalente de tecido muscular funcional.

Outro aspecto identificado no Quadro 1 refere-se aos efeitos gastrointestinais.
Jalleh et al. (2024) descrevem que os agonistas do receptor de GLP-1 alteram aspectos da
motilidade e do esvaziamento gastrointestinal e podem produzir sintomas como nduseas,
plenitude e outros eventos gastrointestinais capazes de interferir na tolerancia alimentar.
Nos ensaios com semaglutida, tirzepatida e retatrutida, eventos gastrointestinais também

estiveram entre os efeitos adversos mais frequentes.

Diante dessa relagdo entre perda ponderal, alteracées da composi¢do corporal e
possiveis modifica¢des da ingestdo alimentar, foram incorporadas ao estudo evidéncias
complementares relacionadas especificamente a preservagcdo da massa muscular durante

o emagrecimento. Essas evidéncias sédo apresentadas no Quadro 2.
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Quadro 2 - Evidéncias complementares para preservagdo da massa muscular

. . .. rma de utilizacdo no
Autor / ano Delineamento Objeto ncipais resultados TC Cg
grupo com maior
aporte proteico Evidéncia
. apresentou complementar
Ensaio clinico . . -
. resposta mais sobre a interagdo
randomizado em - , .
bmparagdo entre favoravel da entre maior
40 homens . - . ~ .
ongland et al., . ingestédo massa magra ingestéo proteica,
jovens durante . e o
2016. P proteica de 1,2 e durante o déficit energético e
déficit . , ,
. 2,4g/kg/dia periodo de estimulo muscular,
energético e . . -
LS restrigdo néo estudou
exercicio intenso s .
energética agonistas
associado ao incretinicos
exercicio
Maior ingestédo
proteica
apresentou
risdo sistematica e efeito Fundamenta a
meta- analise de significativo da adequacgéo
47 estudos, . - redugédo do proteica durante o
. Maior ingestédo o .
totalizando . declinio da emagrecimento,
bkura et al., 2024 proteica durante
3.218 massa muscular; mas deve ser
- perda de peso (o .
participantes na analise de interpretada como
com sobrepeso massa muscular evidéncia
ou obesidade foram incluidos complementar
28 estudos e
1989
participantes

Fonte: Dados da pesquisa, 2026.

Os estudos apresentados no Quadro 2 néo investigaram diretamente usuérios de
agonistas incretinicos, mas contribuem para a interpretacdo das estratégias nutricionais
potencialmente aplicaveis ao contexto estudado. Longland et al. (2016) demonstraram,
em situacdo de déficit energético associado ao exercicio intenso, resposta mais favoravel
da massa magra com maior ingestéo proteica.

De maneira semelhante, Kokura et al. (2024), em revisdo sistematica e meta-
analise de 47 estudos, identificaram efeito significativo da maior ingestdo proteica na
reducdo do declinio da massa muscular em adultos com sobrepeso ou obesidade

submetidos a perda de peso.

Portanto, os achados dos dois quadros indicam que a questdo central ndo se
restringe a eficacia farmacologica na reducgdo do peso corporal. A literatura aponta para
a necessidade de compreender qual componente corporal estd sendo perdido, quais
fatores podem favorecer a reducdo da massa magra e quais estratégias podem contribuir

para sua preservagdo. A partir dessa sintese, torna-se possivel discutir a intervengéo
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nutricional como componente complementar ao tratamento farmacolégico.

A principal evidéncia identificada nesta revisdo é que os agonistas incretinicos
apresentam elevada eficacia na reducéo do peso corporal, mas a magnitude dessa perda
nédo deve ser utilizada isoladamente como indicador de sucesso terapéutico. Os ensaios
clinicos com semaglutida, tirzepatida e retatrutida demonstram redug¢des ponderais
expressivas, alcancando aproximadamente 14,9%, 20,9% e 24,2%, respectivamente, nos

diferentes protocolos avaliados.

Esse resultado é relevante para a pergunta norteadora deste estudo porque
evidencia uma mudanca importante na perspectiva de avaliacdo do tratamento da
obesidade. Se, por um lado, a reducdo substancial do peso corporal representa um
importante beneficio terapéutico, por outro, a perda ponderal envolve diferentes
compartimentos corporais.

Portanto, avaliar apenas o peso ou o indice de massa corporal pode ocultar
modificacdes relevantes na composicdo corporal. O subestudo de Look et al. (2025)
reforca essa interpretagdo ao demonstrar que, apesar de aproximadamente trés quartos
da perda de peso com tirzepatida corresponderem a massa gorda, cerca de um quarto

correspondeu a massa magra.

Entretanto, esse achado néo significa que toda redug¢do de massa magra represente
perda de musculo esquelético. Neeland, Linge e Birkenfeld (2024) ressaltam que a massa
magra ¢ uma medida composta e que os resultados encontrados na literatura sdo
heterogéneos. A diferenca entre os estudos pode estar relacionada as caracteristicas das
populagdes, ao medicamento utilizado, a magnitude da perda de peso, a presenga de
comorbidades e, sobretudo, ao método utilizado para avaliacdo da composi¢édo corporal.

Essa consideragdo é fundamental para evitar uma interpretagdo simplificada de
que qualquer reducdo de massa magra durante o tratamento incretinico represente

necessariamente deterioracdo da funcdo muscular.

Por outro lado, a existéncia de perda mensuravel de massa magra justifica a
adocéo de estratégias voltadas a sua preservagdo. Nesse sentido, a discussdo néo deve
ser direcionada a tentativa de impedir qualquer reducdo de massa magra, mas a
minimizacdo da perda potencialmente evitavel e a manutencdo da massa e da funcéo

muscular na medida do possivel. Essa distin¢cdo é importante porque a reducdo de massa
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corporal durante o emagrecimento é fisiologicamente complexa e ndo pode ser

totalmente dissociada de altera¢gdes na massa livre de gordura.
Adequacao proteica como estratégia nutricional

Entre as estratégias identificadas, a adequacdo da ingestdo proteica apresenta
destaque por possuir respaldo em evidéncias complementares relacionadas a perda de
peso. Longland et al. (2016) demonstraram que, em individuos submetidos a déficit
energético associado a exercicio intenso, uma ingestéo proteica mais elevada apresentou
resposta mais favoravel sobre a massa magra quando comparada a uma ingestdo menor.

Embora o estudo ndo tenha envolvido usuarios de agonistas incretinicos, seu
resultado fornece suporte fisiolégico para considerar a ingestdo proteica como um
componente relevante de estratégias destinadas a preservagdo da massa magra durante

o déficit energético.

Essa evidéncia é fortalecida pelos achados de Kokura et al. (2024), cuja reviséo
sistematica e meta-analise reuniu 47 estudos e 3.218 participantes com sobrepeso ou
obesidade. Na andlise especifica de massa muscular, foram incluidos 28 estudos com
1.989 participantes, sendo observada reducgéo significativa do declinio da massa muscular
nos individuos que receberam maior ingestéo proteica.

Os autores também estimaram que ingestdes superiores a 1,3 g/kg/dia poderiam
favorecer a manutenc¢édo ou aumento da massa muscular, enquanto valores inferiores a
1,0 g/kg/dia estariam associados a maior risco de declinio; entretanto, esses valores
devem ser utilizados com cautela e individualizados, pois a resposta depende das

caracteristicas clinicas e do contexto do tratamento.

No contexto dos agonistas incretinicos, essa questdo ganha importancia porque a
reducdo do apetite e a ocorréncia de sintomas gastrointestinais podem diminuir
espontaneamente a ingestdo alimentar. Assim, uma reducdo acentuada do consumo
energético pode ser acompanhada por redugéo proporcional da ingestdo de proteinas e
micronutrientes, especialmente quando a alimentacdo ndo é planejada de maneira
individualizada.

O Joint Advisory de Mozaffarian et al. (2025) identifica justamente a reducéo da

ingestdo calorica, as inadequagdes nutricionais e a perda de musculo e 0sso entre 0s

desafios relacionados ao tratamento com terapias baseadas em GLP-1, recomendando
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avaliacdo nutricional e estratégias destinadas a preservagdo da massa muscular.

Dessa forma, a principal contribuicdo da adequagdo proteica ndo deve ser
compreendida como uma recomendacéo isolada de aumento do consumo de proteinas.
A estratégia deve considerar a capacidade individual de ingestdo, a distribuicdo das
refeicdes, a toleréncia gastrointestinal, o estado clinico, a func¢éo renal quando pertinente
e o padréo alimentar como um todo.

Em individuos que apresentam reducdo importante do apetite, por exemplo,
simplesmente recomendar maior quantidade de proteina pode nédo ser suficiente se o

paciente ndo consegue atingir o volume alimentar planejado.
Sintomas gastrointestinais e impacto sobre a ingestdo alimentar

Os efeitos gastrointestinais constituem outro eixo importante para compreender a
relagdo entre terapia incretinica e preservacdo da massa magra. Jalleh et al. (2024)
descrevem que os agonistas do receptor de GLP-1 produzem altera¢des na funcéo
gastrointestinal e que sintomas como nauseas, plenitude e outros eventos adversos
podem interferir na toleréncia alimentar. Nos ensaios clinicos de semaglutida, tirzepatida
e retatrutida, os eventos gastrointestinais também estiveram entre os efeitos adversos

mais frequentes.

Essa evidéncia permite estabelecer uma relacdo importante entre farmacoterapia
e intervencdo nutricional. O medicamento pode reduzir o apetite e favorecer a perda de
peso, mas a mesma alteracdo da ingestdo pode dificultar a obtencdo de quantidade
suficiente de nutrientes quando o planejamento alimentar ndo acompanha a nova
realidade do paciente.

Portanto, o objetivo da intervengdo nutricional ndo é simplesmente aumentar a
quantidade de alimentos consumidos, mas qualificar a ingestdo disponivel, priorizando
alimentos nutricionalmente densos e fontes proteicas adequadas dentro da tolerancia

individual.

Essa interpretacdo também ¢é sustentada por Mozaffarian et al. (2025), que
destacam a necessidade de manejo nutricional e médico dos sintomas gastrointestinais
durante a utilizacdo dos medicamentos, além da prevencéo de deficiéncias nutricionais e

da preservacdo de massa muscular e 6ssea por meio de alimentagdo adequada e
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treinamento resistido.

Assim, a presenca de nauseas, saciedade precoce, plenitude ou constipagdo nio
deve ser tratada apenas como efeito adverso farmacologico. Do ponto de vista nutricional,
esses sintomas podem representar barreiras a execug¢do do plano alimentar e,
consequentemente, a obtencdo adequada de energia, proteinas e micronutrientes. Isso
reforca a necessidade de acompanhamento individualizado e de ajustes progressivos

conforme a resposta do paciente ao tratamento.
Composicao corporal como parametro de acompanhamento

Outro ponto central identificado nesta revisédo é a necessidade de deslocar o foco
exclusivo da balanga para uma avaliagdo mais ampla da composi¢do corporal. O estudo
de Look et al. (2025) demonstra claramente que a perda de peso com tirzepatida é

predominantemente constituida por gordura, mas também envolve massa magra.

A utilizacdo da composicdo corporal como parédmetro de acompanhamento
permite, portanto, uma avaliagdo mais qualificada da resposta ao tratamento. Entretanto,
a escolha do método de avaliagdo deve ser considerada na interpretacédo dos resultados,
pois diferentes técnicas apresentam capacidades distintas para estimar os
compartimentos corporais. A propria heterogeneidade apontada por Neeland, Linge e
Birkenfeld (2024) demonstra que os valores de massa magra ndo sdo diretamente

comparaveis entre todos os estudos.

Nesse sentido, o acompanhamento nutricional deve integrar medidas
antropométricas e, quando disponiveis e clinicamente justificadas, métodos de avaliagdo
da composicdo corporal, além de indicadores funcionais. Mozaffarian et al. (2025)
recomendam avaliacdo abrangente que inclua composicdo corporal, for¢ca e funcédo

muscular, além da avaliacdo alimentar e de estilo de vida.

Essa abordagem é particularmente importante porque uma pequena alteracdo no
peso corporal pode representar diferentes respostas em termos de gordura, massa magra
e fungdo. Portanto, o acompanhamento de um paciente em uso de agonista incretinico
deve buscar identificar ndo apenas quanto peso foi perdido, mas como esse peso foi

perdido e quais repercussdes funcionais acompanharam a mudanca corporal.
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Treinamento resistido como estratégia complementar

Embora o foco desta revisdo esteja nas estratégias nutricionais, os achados
indicam que a preservacdo da massa magra ndo deve ser analisada exclusivamente sob a
perspectiva alimentar. Locatelli et al. (2024) destacam, em revisdo narrativa, a importancia
do treinamento resistido como estratégia complementar as terapias incretinicas,
considerando seu potencial para favorecer a preservagdo da massa muscular durante a

perda de peso.

Essa evidéncia deve, entretanto, ser corretamente delimitada dentro deste estudo.
O treinamento resistido ndo constitui uma estratégia nutricional e, por isso, ndo deve ser
apresentado como resultado direto da intervencdo do nutricionista. Sua relevancia esta
na possibilidade de integracio com o planejamento alimentar, de modo que a
disponibilidade adequada de proteinas e energia seja associada a um estimulo muscular

capaz de favorecer a manutengdo da massa e da fungdo muscular.

Assim, os resultados apontam para uma perspectiva multidimensional da
preservacdo da massa magra: a alimentacédo fornece substratos nutricionais importantes,
enquanto o estimulo muscular contribui para direcionar as adaptagbes do tecido
muscular. Essa integracdo parece mais coerente do que atribuir a ingestdo proteica,

isoladamente, a capacidade de impedir a perda de massa muscular.
O papel do acompanhamento nutricional

A andlise conjunta dos dois quadros permite compreender que a atuagdo
nutricional durante a terapia incretinica deve ultrapassar a prescricdo de uma dieta
hipocalérica. A redugdo do peso provocada pelos medicamentos pode modificar apetite,
volume alimentar, tolerancia gastrointestinal e padrdo de consumo, criando um cenario
no qual a qualidade da alimentagéo passa a ter importancia ainda maior.

Mozaffarian et al. (2025) defendem uma abordagem baseada em avaliagdo
alimentar individualizada, monitoramento da composi¢do corporal, avaliacdo de forga e
funcédo, manejo dos sintomas gastrointestinais, prevencdo de inadequag¢des nutricionais e

aconselhamento nutricional.

Nesse contexto, o nutricionista desempenha papel relevante na identificacdo

precoce de dificuldades alimentares e na adaptacdo do plano alimentar as mudancas
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provocadas pelo tratamento. A intervengdo pode envolver adequacdo da ingestdo
proteica, organizacdo das refei¢cdes, priorizagdo de alimentos nutricionalmente densos,
manejo da tolerdncia gastrointestinal e monitoramento sistematico da evolucdo da

composig¢éo corporal.

Entretanto, é importante nédo extrapolar as evidéncias disponiveis. Os estudos de
Longland et al. (2016) e Kokura et al. (2024) demonstram beneficios da maior ingestdo
proteica em contextos de perda de peso, mas ndo foram realizados especificamente em
individuos tratados com semaglutida, tirzepatida ou retatrutida. Portanto, seus resultados
sustentam a plausibilidade e a relevancia da adequagdo proteica, mas ndo permitem
afirmar que determinada estratégia proteica j& esteja comprovadamente estabelecida
como intervengdo capaz de prevenir a perda de massa magra especificamente em

usuarios de agonistas incretinicos.

Essa distingdo é fundamental para a qualidade cientifica desta revisdo. A literatura
diretamente relacionada aos agonistas incretinicos fornece evidéncias consistentes sobre
perda de peso, alteracdes na composicdo corporal e efeitos gastrointestinais, enquanto
parte das evidéncias sobre estratégias especificas de preservagdo muscular é proveniente
de populacdes submetidas a perda de peso sem uso desses medicamentos.

Dessa forma, a aplicagdo dessas evidéncias deve ser entendida como extrapolacédo

fundamentada, e ndo como comprovagéo direta.
Sintese critica e lacuna cientifica

A andlise integrada dos resultados permite identificar trés niveis de evidéncia. O
primeiro corresponde aos estudos que demonstram a elevada eficdcia dos agonistas
incretinicos na reducdo do peso corporal. O segundo envolve evidéncias de que essa
reducdo, embora predominantemente relacionada a perda de gordura, também pode
envolver massa magra.

O terceiro reune evidéncias complementares sobre estratégias potencialmente
capazes de favorecer a preservagdo muscular, especialmente adequacdo proteica e

treinamento resistido.

O ponto de maior relevancia para a pergunta norteadora estd justamente na

distdncia entre esses niveis de evidéncia. Existem estudos robustos demonstrando a
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eficacia farmacolégica das terapias incretinicas e estudos que descrevem alteracdes da
composi¢cdo corporal, mas ainda sdo mais escassos 0s ensaios clinicos que testam
diretamente diferentes estratégias nutricionais destinadas a preservacdo da massa
muscular em usudrios desses medicamentos. O proprio documento de prioridades
nutricionais de Mozaffarian et al. (2025) aponta a necessidade de ampliar a base de
evidéncias sobre interveng¢des nutricionais e de estilo de vida associadas as terapias GLP-

1.

Portanto, os resultados desta revisdo ndo permitem estabelecer uma unica
estratégia nutricional como capaz de prevenir a perda de massa magra durante o uso de
agonistas incretinicos. O que emerge da literatura é a necessidade de uma abordagem
individualizada e integrada, baseada na adequacdo da ingestdo proteico-energética,
qualidade e densidade nutricional da alimentagdo, manejo dos sintomas gastrointestinais,

monitoramento da composigdo corporal e integracdo com treinamento resistido.

Dessa forma, a principal contribuigdo desta revisdo consiste em demonstrar que a
discussdo sobre agonistas incretinicos deve avancar de uma perspectiva centrada
exclusivamente na perda de peso para uma abordagem voltada a qualidade do
emagrecimento.

A preservacdo da massa magra deve ser considerada um componente relevante
do acompanhamento, mas as estratégias utilizadas para esse objetivo ainda carecem de

maior investigacdo direta em populagdes submetidas as terapias incretinicas.

Essa lacuna reforca a necessidade de ensaios clinicos que comparem diferentes
abordagens nutricionais, niveis de ingestdo proteica, estratégias de distribuicdo das
refei¢cdes e sua associagcdo com treinamento resistido, utilizando métodos padronizados

de avaliagdo da composigdo corporal e da fun¢do muscular.

CONSIDERACOES FINAIS

A andlise das evidéncias demonstra que os agonistas incretinicos representam um
importante avango no tratamento da obesidade, promovendo redugédo significativa do
peso corporal e melhora de parametros metabélicos. Entretanto, parte da perda ponderal
pode envolver reducdo da massa magra, reforcando a importancia de estratégias voltadas
a sua preservacao.

Nesse contexto, a adequacgdo individualizada da ingestdo proteico-energética, a
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qualidade da alimentagdo, o monitoramento da composi¢do corporal e a associagdo com
o treinamento resistido destacam-se como componentes relevantes para a manutengédo
da massa muscular.

Além disso, os efeitos gastrointestinais frequentemente associados a essas terapias
reforcam a necessidade de acompanhamento nutricional continuo, visando prevenir
inadequacdes alimentares, deficiéncias nutricionais e reduzir impactos sobre a
composigdo corporal.

Dessa forma, conclui-se que o tratamento da obesidade com agonistas incretinicos
deve estar associado a estratégias nutricionais e comportamentais individualizadas,
priorizando ndo apenas a perda de peso, mas também a preservacdo da massa magra e a
qualidade dos resultados obtidos. Contudo, ainda sdo necessarios estudos de longo prazo
que investiguem especificamente intervencdes nutricionais voltadas a preservagédo

muscular em individuos em uso dessas terapias.
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