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ARTIGO ORIGINAL DE PESQUISA  

RESUMO

O  artigo  teve  objetivou-se  realizar  uma  revisão  dos  estudos  sobre  a  epidemiologia,
fisiopatologia,  impacto  clínico  e  tratamento  da  depressão  em  pessoas  com  DM2.  Foram
observadas altas taxas de comorbidade entre depressão e DM2, com uma relação bidirecional
entre  as  duas  condições,  explicada  por  mecanismos  biológicos  e  ambientais.  Os  fatores
associados  à  maior  prevalência  de  depressão  no  diabetes  foram  sexo  feminino,  menor
escolaridade, menor faixa etária, diagnóstico recente do diabetes, baixa atividade física e uso
de insulina. Quanto aos impactos da depressão no DM2, observou-se dificuldade de adesão ao
tratamento do diabetes, pior controle glicêmico, maior risco de complicações e mortalidade,
implicações econômicas e sociais negativas e redução da qualidade de vida.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus tipo 2; Depressão.
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ASSOCIATION  BETWEEN  DIABETES  MELLITUS  AND
DEPRESSION:  A  LITERATURE  REVIEW
ABSTRACT

The  article  aimed to  review studies  on  the epidemiology,  pathophysiology,  clinical
impact and treatment of depression in people with DM2. High rates of comorbidity
between  depression  and  DM2  were  observed,  with  a  bidirectional  relationship
between the two conditions, explained by biological and environmental mechanisms.
The factors associated with a higher prevalence of depression in diabetes were female
sex, lower education, younger age group, recent diagnosis of diabetes, low physical
activity and use of insulin. Regarding the impacts of depression on DM2, there was
difficulty in adhering to diabetes treatment, worse glycemic control, increased risk of
complications and mortality, negative economic and social implications and reduced
quality of life. 
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INTRODUÇÃO
O diabetes mellitus (DM) é uma doença crônica com alta prevalência mundial,

afetando um em cada dez adultos, sendo o diabetes mellitus tipo 2 (DM2) o mais

comum(1).  A  associação  entre  depressão  e  DM2  é  muito  frequente  e  vem  sendo

descrita há mais de 300 anos, quando o médico britânico Thomas Willis observou que

havia uma importante ligação entre essas duas condições, sugerindo que o diabetes

era resultado de longos períodos de estresse ou tristeza(2). 

Atualmente, estima-se que a depressão seja cerca de duas vezes mais comum

em pacientes com DM2(3),  com evidências apontando para uma relação bidirecional

entre  as  duas  doenças(4,5),  o  que  pode  ser  explicado  por  diferentes  mecanismos

biológicos e ambientais(6). Como consequência, há um impacto negativo no controle

clínico e metabólico do diabetes(7),  resultando em aumento de morbimortalidade e

redução da qualidade de vida(8). Tendo isso em vista, a triagem rotineira da depressão

no diabetes tem sido fortemente recomendada, de modo que aspectos psicossociais

sejam incluídos como parte contínua do manejo do DM2(1,9).

 Nesse  contexto,  o  presente  estudo  tem  por  objetivo  realizar  uma  revisão

narrativa dos estudos publicados sobre a epidemiologia, fisiopatologia, impacto clínico,

metabólico e psicossocial, triagem e tratamento da depressão em pessoas com DM2.

METODOLOGIA
Uma  revisão  sistemática  narrativa  foi  realizada,  seguindo  um  rigoroso

protocolo metodológico. A coleta de evidências foi conduzida mediante a análise de

artigos científicos publicados em língua portuguesa e inglesa durante o período dos

últimos  10  anos  (2014-2024),  adotando  este  intervalo  temporal  como  critério  de

inclusão. Os recursos bibliográficos utilizados para esta pesquisa abrangente incluíram

as reconhecidas bases de dados científicas: PubMed, Scielo, Lilacs e Science Direct.

O processo de busca da literatura foi fundamentado em uma string de pesquisa

cuidadosamente construída, com o objetivo de identificar de forma precisa os artigos

pertinentes ao tema em questão. Esta string de pesquisa foi composta pelas palavras-

chave "Diabetes Mellitus tipo 2*" and “Depressão*”, as quais foram selecionadas com
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base na sua relevância conceitual e na abrangência do tópico de estudo.

A seleção dos textos para inclusão nesta revisão sistemática foi conduzida de

maneira intencional, assegurando que apenas os estudos que atendiam aos critérios

de qualidade e relevância científica fossem incorporados à análise. Este processo de

seleção foi realizado com base em uma avaliação das características metodológicas, da

contribuição teórica e da rigorosidade científica de cada artigo identificado. 

RESULTADOS E DISCUSSÃO
A  associação  entre  depressão  e  DM2  está  ligada  a  fatores  biológicos  e

ambientais.  No  que  tange  aos  mecanismos  biológicos,  ambas  as  condições  estão

relacionadas a uma hiperativação da imunidade inata e a uma potencial desregulação

do eixo hipotálamo-hipófise adrenal (HHA), condições que, ao longo da vida, podem

resultar  em  resistência  à  insulina  e  depressão(6,10).  A  presença  de  inflamação,

particularmente, é uma característica marcante da patogênese da depressão no DM
(11).  Em  uma  grande  coorte  de  pacientes  com  DM2  recém-diagnosticado,  as

concentrações  circulantes  medianas  de  marcadores  inflamatórios  foram

significativamente maiores em indivíduos com depressão em comparação com os que

não  apresentavam  esse  diagnóstico(12).  Varshney  et  al.  igualmente  encontraram

aumento  de  mediadores  inflamatórios  em  adultos  com  DM2  e  depressão,  com

destaque para Interleucina-9 e Interleucina-1(13).

Além disso, acredita-se que há uma carga genética compartilhada entre as duas

doenças. Liu et al. identificaram 244 genes diferentemente expressos compartilhados

entre a depressão e o DM2(14). O estudo indicou que esses genes estão amplamente

envolvidos na função imunológica, formação e eliminação de beta-amilóide e morte

neuronal,  o  que  indica  que  DM2  e  depressão  convergem  tanto  em  mecanismos

imunológicos  quanto  nos  processos  de  senescência(14).  Da  mesma  forma,  Ji  et  al.

descreveram anormalidades no sistema imunológico como centrais na patogênese do

DM2 e da depressão, encontrando polimorfismos genéticos relacionados a essas vias

sobrepostos nas duas condições(15,16).

Mediante análise na literatura, diversos estudos apontam para uma associação

bidirecional entre depressão e DM2, de modo que o risco de depressão em indivíduos
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com DM2 é maior(17),  assim como o risco de DM2 aumenta quando há transtorno

depressivo presente(18). Quanto à depressão como consequência do diabetes, Mezuk

et al. demonstraram que adultos com DM2 têm um risco 15% maior de desenvolver

depressão  em  comparação  com  aqueles  sem  DM(4).  Em  uma  meta-análise  de  11

estudos, Nouwen et al. também observaram um aumento da depressão incidente em

pacientes com DM2, encontrando um risco 24% maior nesse grupo em comparação

com aquele sem diabetes(19).

Por outro lado, quando consideramos a depressão como fator de risco para

diabetes, Mezuk et al. demonstraram um risco 60% maior de desenvolvimento de DM2

em  pessoas  com  depressão  quando  comparado  com  sujeitos  sem  transtorno

depressivo(4).  Ademais,  a  combinação  de  sintomas  depressivos  com  o  uso  de

antidepressivos,  ou  de  sintomas  depressivos  com  diagnóstico  estabelecido  de

depressão igualmente parece aumentar a incidência de DM2, o que foi recentemente

observado por Graham et al. em uma amostra de 30.360 adultos(20).

O manejo da depressão no DM tem sido relacionado a um melhor controle dos

índices  glicêmicos(21,22).  Safren  et  al.  observaram  que  a  intervenção  cognitivo

comportamental  em adultos  com  DM2 e  depressão está  associada  à  redução  dos

níveis  de  HbA1c,  com  efeitos  comparáveis  à  utilização  de  antidiabéticos  de  baixa

potência(21). Resultado semelhante foi observado por Van der Feltz-Cornelis  et al. ao

verificar  melhora  do  controle  da  glicemia  em  indivíduos  com  DM  e  depressão

comórbida  submetidos  a  diferentes  tipos  de  tratamento,  incluindo  terapia

farmacológica, terapia de grupo, psicoterapia e cuidados colaborativos(23).

Além disso, o tratamento adequado da depressão em pacientes com DM2 está

associado a uma redução do risco de complicações avançadas da doença (23). Em uma

grande coorte, com 36.276 participantes, Wu et al. observaram que o uso regular de

antidepressivos foi associado a um menor risco de complicações crônicas do DM e de

mortalidade por todas as causas, quando comparado à baixa adesão ao tratamento

antidepressivo(24).  De  modo  semelhante,  Yekta  et  al. encontraram  uma  associação

significativa entre o uso de antidepressivos e uma prevalência reduzida de retinopatia

entre adultos com DM2(25). Um outro estudo de base populacional constatou que o uso

de antidepressivos está inversamente relacionado à mortalidade em indivíduos com

diabetes, de modo que, quanto maior a dose cumulativa total do medicamento, menor
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a taxa de mortalidade total(23).

Por fim, quanto às modalidades terapêuticas, evidências apontam que diversos

tipos de intervenções estão associadas a uma melhora significativa dos resultados da

depressão em pacientes com DM2, englobando terapia baseada em grupo, tratamento

online, exercício físico, tratamento farmacológico, psicoterapia, cuidados colaborativos

e tratamento por telefone(23). Tratando-se de farmacoterapia, estudos sugerem que os

Inibidores Seletivos de Recaptação de Serotonina (ISRS) possuem um melhor efeito

sobre  os  sintomas  depressivos  no  DM  em  relação  a  outras  classes(25),  além  de

apresentarem associação  significativa  com a  redução  do risco  de  complicações  do

diabetes(26).  Por  outro  lado,  considerando  a  abordagem  não-medicamentosa,  as

intervenções  psicoterapêuticas  também têm  se  mostrado  eficazes  na  redução  dos

sintomas depressivos e no controle glicêmico(26). A terapia cognitivo-comportamental

(TCC) parece estar relacionada a redução de sintomas depressivos(27) e a um melhor

controle do DM2, com redução da resistência à insulina(28). Wroe et al. observaram que

tanto a TCC padrão quanto a TCC específica para DM estão relacionadas à redução dos

sintomas depressivos, com o grupo submetido à abordagem psicológica específica para

o DM alcançando, adicionalmente, melhor controle glicêmico, melhores cuidados com

os pés e controle dietético(28). Outrossim, de Groot et al. observaram que a depressão

pode  ser  efetivamente  tratada  em  pacientes  com  DM2  com  múltiplas  estratégias

comportamentais,  incluindo  TCC  isolada,  exercício  físico  isolado,  ou  ambas  as

abordagens combinadas, com melhora clínica significativa dos sintomas depressivos e

remissão da depressão comórbida ao DM2(29).

CONSIDERAÇÕES FINAIS
Percebeu-se que a depressão é mais frequente em pacientes com DM2, e que

existe uma relação bidirecional entre as duas doenças, de modo que tanto o DM2 é

fator de risco para a depressão,  quanto a depressão é fator de risco para o DM2.

Ambas as doenças possuem mecanismos orgânicos semelhantes, como a hiperativação

do sistema imune e o aumento de marcadores inflamatórios sistêmicos, compartilham

uma carga genética importante, e tendem a predispor a comportamentos deletérios

de  saúde,  tais  como  inatividade  física  e  maus  hábitos  alimentares.  O  impacto  da
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depressão  no  DM2  abrange  desde  o  controle  glicêmico,  com  maior  risco  de

complicações crônicas e maior mortalidade, até a esfera psicossocial e econômica, com

redução da qualidade de vida, aumentos dos custos de saúde e diminuição da renda

pessoal. 
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