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ARTIGO DE REVISAQO

RESUMO

Introducgdo: Diabetes Mellitus (DM) é um grupo de disturbios que envolve o metabolismo dos
carboidratos. E classificada em tipo 1 quando autoanticorpos destroem as células beta
pancreaticas ou geram defeitos na utilizacdo da insulina, e em tipo 2 quando ha resisténcia
organica a insulina devido aos habitos de vida dos individuos. Dados indicam que 11,1% da
populacdo mundial possuem diabetes. No Brasil, cerca de 20 milhGes de pessoas vivem com essa
doencga. O estresse cronico é um dos principais originarios da DM. Exposicdo prolongada a
agentes estressores contribui para o hipercortisolismo, que favorece a resisténcia insulinica.
Objetivo: Este artigo revisa a literatura sobre a influéncia do estresse crénico na génese
diabética, especialmente a tipo 2, e sua fisiologia. Metodologia: A pesquisa se deu a partir de
artigos e publicacdes em bases de dados, livros e revistas académicas sobre o tema. Considerou-
se publicagdes de todas as areas da saude. Resultados: O estresse cronico se da quando o
organismo é exposto por longos periodos a agentes perturbadores da homeostase. Carga
alostatica, hipercortisolismo, inflamagcdo e resisténcia insulinica sdo consequéncias dessa
exposicdo e se relacionam entre si, levando a desregulacdo metabdlica. A ativacdo do eixo
hipotdlamo-hipofise-adrenal e a secrecdao hormonal na corrente sanguinea pelo sistema nervoso
simpatico leva a hiperglicemia, causando diabetes. Diversos estudos corroboram a relagdao
estresse cronico-Diabetes Mellitus, evidenciando que situacdes estressoras afetam o bem-estar
fisico, emocional e social dos individuos. Consideragdes finais: Compreender a fisiopatologia do
hipercortisolismo, sua influéncia e complexidade no metabolismo é fundamental para
diagndstico e tratamento eficaz da Diabetes Mellitus. Somado a isso, adotar uma postura clinica
centrada no paciente contribui para o avango da endocrinologia e medicina brasileira.
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CHRONIC STRESS AS AN INFLUENCE ON THE ONSET OF
DIABETES MELLITUS: A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT

Introduction: Diabetes Mellitus is a group of disorders involving carbohydrate metabolism. It
is common in type 1 when autoantibodies destroy pancreatic beta cells or impair insulin
utilization, and in type 2 when there is organic insulin resistance due to individual lifestyle
habits. Data indicate that 11.1% of the world's population has diabetes. In Brazil,
approximately 20 million people live with this disease. Chronic stress is one of the main causes
of diabetes mellitus. Prolonged exposure to stressors stimulates hypercortisolism, which
favors insulin resistance. Objective: This article reviews the literature on the influence of
chronic stress on the genesis of diabetes, especially type 2 diabetes, and its physiology.
Methodology: The research was based on articles and publications in databases, books, and
academic journals on the topic. Publications from all health fields were considered. Results:
Chronic stress occurs when the body is exposed for long periods to agents that disrupt
homeostasis. Allostatic load, hypercortisolism, inflammation, and insulin resistance are
consequences of this exposure and are interrelated, leading to metabolic dysregulation.
Activation of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis and hormonal secretion into the
bloodstream by the sympathetic nervous system lead to hyperglycemia, causing diabetes.
Several studies corroborate the relationship between chronic stress and diabetes mellitus,
demonstrating that stressful situations affect individuals' physical, emotional, and social well-
being. Final considerations: Understanding the pathophysiology of hypercortisolism, its
influence on metabolism, and its complexities is essential for the effective diagnosis and
treatment of diabetes mellitus. Furthermore, adopting a patient-centered clinical approach
contributes to the advancement of endocrinology and medicine in Brazil.
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INTRODUCAO

Diabetes Mellitus (DM) compreende um grupo de disturbios que envolve o
metabolismo dos carboidratos. Tem como caracteristica a hiperglicemia, resultante da

ndo producdo da insulina ou defeitos na utilizacdo da mesma (Sacks et al. 2002).

Em uma situacdo na qual ocorre a destruicdo das células beta do pancreas pela
autoimunidade, ainsulina ndo é secretada. Conceitua-se a DM tipo 1 (DM1), responsavel
por 5 a 10% dos casos de diabetes. Esta também pode ser de natureza idiopatica. A DM
tipo 2 (DM2) se da quando ha deficiéncia relativa na utilizagao insulinica, levando a uma
resisténcia biolégica do organismo a esse hormonio, associada aos hdbitos de vida do
individuo. A DM2 representa 90 a 95% de todos os casos de diabetes, estando
fortemente associada a situagcbes como obesidade, sedentarismo e alimentagdo

inadequada (ADA, 2024).

Dados publicados pela International Diabetes Federation (IDF) mostram que
11,1%, ou 1 em cada 9 pessoas da populacdo adulta (20 a 79 anos) vivem com diabetes
e 4 em cada 10 desconhecem essa condi¢do. A projecao é que em 2050, 8 a cada 10
pessoas viverdo com diabetes, isso corresponde a aproximadamente 856 milhdes de
pessoas, representando um aumento de 46% (INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION,
2025).

No Brasil, aproximadamente 20 milhdes de pessoas vivem com diabetes
atualmente, com uma prevaléncia de 10,5%. A maior parte dos individuos afetados
possuem a DM2, ja a DM1 atinge cerca de 600 mil pessoas. O Brasil ocupa a sexta
posicdo entre os paises com mais pessoas com diabetes, no geral, e a terceira posicao

quando se trata da DM1 (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2025).

Dentre os fatores que exercem maior influéncia no surgimento e progressao da
DM, ha de se destacar o estresse cronico. Ao expor o organismo a situagcdes em que exija
adaptacdo, o mesmo desencadeard uma série de respostas fisiologicas, tais como
liberagdo de cortisol e adrenalina, buscando manter a homeostase organica. Quando ha
uma persisténcia do agente estressor, os sistemas do corpo acabam por se encontrar
em estado exaustivo e ndo conseguem se adaptar a situagdes adversas, logo, o que se

tem é um desequilibrio homeostatico, favorecendo um estado patolégico (SELYE, 1956).
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Sabe-se que o hormonio cortisol detém alta capacidade de estimular a formagao
de glicose a partir do lactato, glicerol e aminodcidos, processo esse que se desenvolve
no figado, denominado gliconeogénese. Tal ocorréncia estd atrelada ao fato do estimulo
hormonal cortisénico para sintese de enzimas que convertem aminoacidos em glicose.
Ademais, aminodcidos de tecidos externos ao hepatico sdo estimulados e caem na
corrente sanguinea, se envolvendo também na sintese de carboidrato na
gliconeogénese. Ainda, por mecanismos ainda ndao muito elucidados, acredita-se que a
velocidade da utilizagdo da glicose é afetada pelo cortisol. A combinagdo desses
acontecimentos leva a um aumento nos niveis de glicose na corrente sanguinea

(GUYTON; HALL, 2011).

Ao investigar a relagdo entre estresse cronico e resisténcia a insulina em uma
populacdo chinesa, Yan et al. (2016) observaram que um maior grau de estresse cronico
favorece a resisténcia insulinica. Por meio de questionarios e realizacdo de testes
laboratoriais, com avaliagdao do cortisol e da insulina por radioimunoensaio, os autores
perceberam que homens e mulheres que relataram situacdes estressoras no trabalho
apresentaram niveis mais elevados de cortisol e insulina. Esses resultados corroboram a
relacdo do hipercortisolismo com a reducao da atividade insulinica, sendo um fator

desencadeante da DM2.

Destarte, o presente artigo visa realizar uma revisao literaria sobre o estresse
cronico como influéncia no surgimento da DM, com destaque para a DM2, bem como

0s mecanismos fisiolégicos desse processo.
METODOLOGIA

O trabalho em questdo consiste em uma pesquisa bibliografica, com o intuito de
revisar a literatura originada sobre a influéncia do estresse cronico na manifestacdo da
DM. A revisdo abrangeu artigos e publicacdes cientificas selecionadas sem limites de
datas de publicacdo, além de livros académicos e revistas cientificas. A pesquisa
realizada consiste em identificar e analisar as evidéncias cientificas ja existentes sobre o
tema, sem a pratica de experimentacao direta. A natureza do estudo foi de carater
exploratorio e descritivo. Como referéncia foram utilizadas as bases de dados Google
Académico, PubMed e Scielo, as quais foram selecionadas por sua relevancia e

confiabilidade. Sendo realizado inicialmente através da andlise de titulos, resumos e

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 7, Issue 7 (2025), Page 737-755.



O ESTRESSE CRONICO COMO INFLUENCIA NO SURGIMENTO DA DIABETES MELLITUS: UMA
REVISAO DE LITERATURA
Ribeiro et. al.

e

descritores como: “estresse cronico”, “estresse cronico e doengas”, “hipercortisolismo”,
“diabetes”, “glicose” e “insulina”. Além disso, foram utilizados somente artigos
disponiveis em portugués e inglés. A pesquisa realizada foi de forma qualitativa, com
énfase na analise descritiva dos estudos encontrados. Para sele¢dao dos artigos, foram
considerados artigos de todas as dreas de conhecimento em saude, partindo da andlise
dos resumos. Os critérios de exclusao foram baseados em artigos que tratassem o tema
de maneira secundaria ou periférica, artigos indisponiveis na integra, publicacbes de
pesquisas realizadas em animais ou artigos que nao abordassem diretamente o tema ja

supracitado.
RESULTADOS E DISCUSSAO

O estresse é uma situacdo de ameaca ao equilibrio do organismo, provocado por
um estimulo ambiental, fisiolégico ou psicolégico (LANDSBERGIS, 2003, apud LIU;
WANG; CHIANG, 2017). Em contrapartida, respostas fisioldgicas e psicolégicas surgem,
buscando a adaptacdo vital e com o intuito de restaurar o equilibrio perdido do
organismo. Entretanto, uma exposicdo por um longo periodo de tempo aos agentes
estressores pode trazer consigo graves consequéncias, pois o estresse crOnico é
associado a doencas psiquidtricas, doencas neurodegenerativas, doencas
cardiovasculares, disturbios metabdlicos e disturbios enddcrinos, como a DM (DEAK et

al., 2017).

Ao perceber o contato com o estresse, o sistema nervoso simpatico (SNS) libera
diversos hormonios na corrente sanguinea e leva a secre¢ao de citocinas, substancias
influentes na inflamacdo, processo que pode ser agravado pela condicao estressora e é
benéfica para organismo quando controlada, porém, pode apresentar-se prejudicial
caso ocorra de maneira exacerbada (PAYNE, 2014, apud ANTUNES, 2019). Ademais, a
inflamacdo originaria do estresse é presenca natural em diversas ocasides patoldgicas,
e, em pacientes diabéticos, pode levar ao retardo na cicatrizacao tecidual, favorecendo

complicacdes (GOUIN; HANTSOO; KIECOLT-GLASSER, 2008 apud ANTUNES, 2019).

Nesse sentido, a influéncia da exposicdo prolongada a agentes estressores
colabora no surgimento de perturbacdes organicas, capazes de desregular a producao
hormonal, acarretando complicagdes para a saude. Nesse contexto, o hipercortisolismo

gue pode ser de origem enddgena (como na sindrome de Cushing) ou exdgena (devido
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ao uso prolongado de corticosteroides) tem sido diagnosticado com frequéncia e tem
gerado preocupagdo em agentes da area da saude uma vez que todo excesso gera
problemas, seja a curto ou a longo prazo. Em ambos os casos, ha elevacao persistente
dos niveis plasmaticos de cortisol, o que afeta diretamente o metabolismo da glicose.
De acordo com Lima (2019), o cortisol estimula a gliconeogénese hepdtica, a qual reduz
a captacao de glicose pelos tecidos e favorece a lipdlise, elevando a oferta de substratos

energéticos na circulagao.

Esses efeitos, que seriam benéficos em curto prazo, em contextos de estresse
tornam-se prejudiciais quando persistentes. O aumento crénico da glicemia
desencadeia, como resposta, uma maior liberacdo de insulina pelo pancreas,

caracterizando um quadro de hiperinsulinemia compensatéria (DAMIANI, 2001).

Assim, a exposicdo prolongada a agentes estressores por si s6 ja indica um fator
de risco para o surgimento de vdrios tipos de perturbacdes fisiolégicas e psicoldgicas.

(DAMIANI, 2001).

O estresse, quando bem elaborado e em doses adequadas, é entendido como a
resposta do organismo a situagées que ameacam seu equilibrio interno, porém, quando
ultrapassa os limites toleraveis pelo préprio organismo, isto é, quando crénico,
compromete a saude e favorece o surgimento de patologias. Isso ocorre por reacdes
fisioldgicas, como pela ativacdo continua do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal (HHA),
esse processo resulta na liberagdo exagerada de hormdnios como o cortisol e as
catecolaminas, e esses por sua vez, interferem negativamente em diversos sistemas
organicos, tais como o imunolégico, o cardiovascular e o nervoso central. (VILELA

JUNIOR, 2021).

Selye (1956), ao introduzir o conceito de estresse biolégico, propos a teoria da
Sindrome Geral de Adaptacdo, a qual descreve trés fases principais: alarme, resisténcia
e exaustdo. Segundo o autor, “qualquer agente que cause um estresse prolongado
acaba por produzir uma sindrome de adaptacao geral, podendo resultar em exaustdo
fisica e mental” (SELYE, 1956, p. 54). A fase de exaustdo caracteriza-se pelo
enfraquecimento dos mecanismos adaptativos, tornando o organismo mais suscetivel a

doencas.

Nessa vertente, McEwen (1998) complementa que existe uma situacdo que ele
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chama de carga alostatica, a saber, o desgaste acumulativo do corpo em consequéncia
da exposicao repetida ou prolongada a situagdes estressantes, situagdo esta que
segundo o autor manifesta-se “quando a ativacdo do sistema de resposta ao estresse se
torna excessiva ou inadequadamente regulada, o resultado é o aumento da carga
alostatica, contribuindo para disfuncdes fisioldgicas e doencas” (McEWEN, 1998, p. 33).
Nesse sentido, a carga alostdatica evidencia o custo bioldgico da adaptagdo ao estresse,
e esclarece que longos periodos de estresse cronico desencadeia um risco maior de
desenvolver problemas clinicos como hipertensdao, DM2, depressdao e disturbios

autoimunes.

Segundo Kuo et al, (2015), o cortisol estimula a gliconeogénese, levando a
reducdo da captacdo periférica de glicose e antagoniza a a¢do da insulina nos tecidos-
alvo, contribuindo diretamente para o aumento da glicemia. Além disso, o estresse
cronico ativa o sistema nervoso simpatico, promovendo a liberacdo de adrenalina e
noradrenalina, que também elevam a glicose plasmatica por meio da glicogendlise
hepatica.

Assim, de acordo com Salviano et al. (2020) esse estado hiperglicémico
persistente pode levar a resisténcia insulinica, um mecanismo compensatério que,
qguando sustentado, favorece o desenvolvimento de disturbios como a sindrome
metabdlica e a DM2. Esses efeitos sdo mais evidentes em individuos com predisposicdo

genética ou histérico familiar de doengas metabdlicas.

Sabe-se que a producdo de insulina é regulada por diversos estimulos, sendo a
glicemia o principal deles. Em condi¢des de hipercortisolismo, a elevagado cronica da
glicose plasmatica atua como estimulo continuo as células beta pancreaticas, levando
ao aumento da secrecdo de insulina. Segundo Salviano et al. (2020) esse mecanismo visa

compensar a resisténcia periférica causada pelo excesso de cortisol.

Porém, no decorrer do tempo essa hiperestimulacdo causa exaustao funcional
das células beta, isto é, hd um comprometimento da capacidade secretora das mesmas,
o que implica em um comportamento inflamatério e oxidativo causado pelo
hipercortisolismo que também prejudica a sinalizagao celular da insulina, dificultando
sua acdo nos tecidos-alvo, como o musculo esquelético e o tecido adiposo (VILELA

JUNIOR, 2021).
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Esse contexto pode resultar em implicagdes clinicas, conforme vem sendo
discutido até o momento, a saber, alteragdes hormonais e metabdlicas condizentes com
o desenvolvimento de resisténcia insulinica, sindrome metabdlica e DM2. Assim, a
compreensdao dos mecanismos fisiolégicos envolvidos é essencial para a abordagem
clinica precoce desses pacientes, seja por meio de medidas farmacoldgicas, seja por
meio de intervengdes no estilo de vida, isso posto, hd que se ressaltar o papel do
estresse como agente desregulador do metabolismo energético, implicando ndo apenas

alteragGes hormonais, mas também inflamatdrias e oxidativas (SALVIANO et al., 2020).

De modo geral, a DM2 é conceituada como uma doenc¢a metabdlica cronica
caracterizada pela resisténcia a insulina e/ou deficiéncia relativa na sua producdo,
resultando em hiperglicemia persistente. Esse tipo de diabetes representa cerca de 90%
dos casos de diabetes e estd frequentemente associado a fatores de risco modificaveis,

como sedentarismo, obesidade e alimentagdo inadequada (VILELA JUNIOR, 2021).

O desenvolvimento da DM2 é multicausal, desde a interacdo entre predisposicao
genética e fatores ambientais, sendo mais comum em adultos, embora o nimero de
diagndsticos em jovens tenha aumentado nas ultimas décadas devido ao estilo de vida
pouco saudavel (LIMA, 2019). A principal caracteristica da doenca é a resisténcia
insulinica, que leva a necessidade de producao excessiva de insulina pelas células beta
pancreaticas. Com o tempo, ocorre a faléncia dessas células, agravando o quadro
hiperglicémico.

Sendo assim, é de esperar que graves consequéncias advenham desse excesso,
a saber, de acordo com Lima (2019), a hiperglicemia cronica esta associada a
complicacdes microvasculares, como nefropatia, retinopatia e neuropatia, e
macrovasculares, incluindo doencas cardiovasculares, como infarto do miocardio e
acidente vascular cerebral. Isso posto, hd um comprometimento da qualidade de vida

dos pacientes, podendo levar a incapacidade permanente ou até mesmo ao ébito.

Ademais, as complicacbes apresentadas ndo sdo apenas de ordem fisioldgica,
como também psicossociais, a saber as dificuldades enfrentadas por pacientes na
adesdo ao tratamento, quais sejam, mudancas nos habitos alimentares, pratica regular
de atividade fisica e, em muitos casos, uso continuo de medicamentos orais ou insulina.

Conforme observado por Francga et al. (2021), a falta de acompanhamento adequado e
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o desconhecimento sobre a doenga contribuem para o agravamento do quadro clinico

e o surgimento de complicagdes mais severas.

Sendo assim, essa patologia precisa ser enfrentada como uma condi¢do
complexa e multifatorial com consequéncias que afetam diversos sistemas do
organismo e demandam abordagem integral e interdisciplinar. O diagndstico precoce,
aliado a educagdo em saude e ao tratamento continuo, é fundamental para prevenir

complicagdes e melhorar o prognéstico dos pacientes (FRANCA. et al. 2021).

Um estudo objetivando conhecer a relacdo entre estresse e DM2 em mulheres
foi desenvolvido em Florianépolis-SC. O desenvolvimento da pesquisa se deu a partir da
coleta de dados do sistema em um Centro de Saude (CS) de quatro regides, englobando
um total de 147 mulheres. As mulheres com DM2 pesquisadas possuiam em média 66
anos de idade, com desvio padrdo (DP) de 10,82 anos e referiram tempo médio de 10,45
anos (DP 8,44) de descoberta da doenca. Eram predominantemente brancas (82,32%);
casadas ou vilvas (78,91%); catdlicas (75,51%) e aposentadas (61,22%); vivendo em
domicilio préprio (80,27%) e de alvenaria (82,99%), além da maioria (55,1%) possuir
escolaridade até a 42 série do Ensino Fundamental. Foi utilizada a Escala de Estresse
Percebido (PSS), contendo quatorze questdes com respostas no estilo da escala de
Likert, apresentando somatdrio final variando de 0 a 56, mensurando os niveis de
estresse nos ultimos trinta dias. Cada questdo possui cinco respostas possiveis, sendo
gue seus respectivos valores sdo: 0 =nunca; l=quase nunca; 2=as vezes; 3=quase
sempre; 4=sempre. Os resultados da pesquisa evidenciaram uma alta prevaléncia de
estresse nessas mulheres. O estudo aponta que o estresse pode influenciar o
autocuidado e o controle glicEmico, além de estar associado a questdes emocionais e
sociais. Embora ndo seja um estudo de caso individual, a pesquisa apresenta insights
valiosos sobre a experiéncia do estresse na vida de mulheres diabéticas no Brasil

(LESSMANN. et al. 2011).

Um estudo publicado em 2019 realizado com adolescentes teve como objetivo
analisar as relacbes entre estressores especificos da DM1, as estratégias de
enfrentamento (coping) e os comportamentos de adesdo ao tratamento em
adolescentes. O coping é compreendido como as estratégias utilizadas para lidar com os

agentes estressores, favorecendo um equilibrio entre a satde psicolégica e o bem-estar
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social e fisico. Participaram da pesquisa 10 adolescentes brasileiros, com idades entre
12 e 15 anos, diagnosticados com DM1. Os dados foram coletados por meio de
instrumentos padronizados e validados, como os questionarios Questionnaire on Stress
in Patients with Diabetes-Revised (QSD-R), Adolescent/Child’s Self-Report Responses to
Stress (RSQ-D-Ped) e a Escala de Coping do Diabetes para Adolescentes (COPE-DIA). Os
resultados apontaram baixa adesdo aos comportamentos de autocuidado, sendo os
principais estressores relacionados a hipoglicemia, ao regime terapéutico e as queixas
somdticas. Observou-se que os adolescentes apresentaram predominantemente
estratégias de enfrentamento mal adaptativas, como desengajamento e respostas
involuntdrias ao estresse, o que contribuiu para a menor adesdo a pratica de atividade
fisica. Além disso, estressores ligados a ansiedade e depressdo mostraram-se
fortemente correlacionados com respostas de estresse ndo voluntdrias e estratégias de

enfrentamento desadaptativas (VICTORIO. et al. 2019).

Santos Filho e colaboradores (2011) realizaram trés estudos com o intuito de
apresentar reacdes emocionais em pacientes com DM tipos 1 e 2. No primeiro estudo,
foram abordados oito escolares com DM1. J4 no segundo estudo, participaram onze
portadores de DM2, com faixa etdria entre 50 e 76 anos, e, no terceiro estudo, sete
colaboradores de uma universidade federal, com idade entre 44 e 66 anos. No
desenvolvimento dos trés estudos se utilizou de um roteiro de entrevista
semiestruturada a respeito das reacbes emocionais dos participantes. Medo, tristeza,
depressao, raiva, revolta e ansiedade e estresse foram as manifesta¢des identificadas.
De acordo com os autores, esses sinais se fazem presentes tanto no momento do
diagndstico da doencga quanto durante o convivio com a mesma, enquanto realizam o
tratamento. Segundo os autores, a DM mostrou ser uma doenc¢a que abala a vida
biopsicossocial do individuo, ndo respeitando a etiologia ou a faixa etaria. Hd uma
correlagdo positiva entre fatores emocionais e o curso da doenca. Sintomas depressivos,
por exemplo, foram relacionados a um pior controle glicémico e maior gravidade das
complicacdes. O tratamento da depressao, por sua vez, mostrou-se associado a melhora
dos niveis glicémicos.

Uma pesquisa em duas agéncias bancarias de Pocos de Caldas (MG), analisou a
associacao entre estresse ocupacional e niveis glicémicos em trabalhadores bancérios.

Participaram do estudo 16 funcionarios, que passaram por avaliagao da glicemia capilar
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em jejum, medidas antropométricas (IMC e circunferéncia abdominal), pressao arterial
e aplicacdao de um questiondrio para identificacdo de estresse, o Inventario de Sintomas
de Stress de Lipp (ISSL). A coleta ocorreu em trés encontros, todos com os participantes
em jejum. O estudo incluiu 16 voluntarios, 12 homens, com idade média de 34,92 + 3,14
anos e 4 mulheres, 30,25 + 2,63 anos. Entre os homens, 91,60% apresentaram glicemia
de jejum alterada (115,71 + 2,01 mg/dl); 41,60% estavam com sobrepeso (28,04 + 0,26
kg/m?); e 16,88% eram obesos (32,35 + 0,65 kg/m?). Relatou-se que 58,33% dos homens
apresentaram estresse, com 85,71% desses homens na fase de resisténcia e 14,28% na
fase de exaustdo. Entre as mulheres, 75% apresentaram glicemia de jejum alterada
(126,44 + 5,49 mg/dl); 25% apresentavam sobrepeso (26,93+0,13kg/m? ); e 25% eram
obesas (32,30 kg/m?). A avaliacdo do estresse revelou que 75% das mulheres estavam
sob estresse, todas na fase de resisténcia. Os resultados indicaram que a maioria dos
participantes classificados em alguma fase de estresse também apresentava niveis
glicémicos alterados, o que sugere possivel influéncia do estresse ocupacional por meio
da elevagdao do cortisol no risco para o desenvolvimento ou descontrole da DM 2

(GEREMIAS. et al. 2017).

Uma pesquisa foi desenvolvida com pacientes atendidos na Universidade
Estadual de Campinas (UNICAMP) através de um questiondrio, com o objetivo de
discutir a relacdo entre o estresse e a qualidade de vida em pessoas com DM2. Os dados
obtidos trouxeram considerag¢des importantes, como a identificacdo de associacdo entre
alto nivel de estresse e pior qualidade de vida. Foram utilizados trés instrumentos: o
primeiro continha informagdes sociodemograficas e varidveis clinicas, como indice de
massa corporal (IMC), pressao arterial sistdlica e diastdlica (PAS e PAD) e hemoglobina
glicada (Alc); o segundo foi a versao brasileira da Diabetes Distress Scale (B-DDS), que
avalia o estresse relacionado ao diabetes; e o terceiro, a versdo brasileira da Diabetes
Quality of Life Measure (DQOL-Brasil). Ao todo foram incluidos no estudo 302 pacientes,
sendo em sua maioria: homens (58,61%), casados (69,87%), classe social D (37,09%) e
raga branca (67,22%). No que tange aos dados clinicos, a maior parte dos participantes
estdo fora da meta, pois 63,58% apresentaram hemoglobina glicada maior que 7% e
94,68% glicemia de jejum maior que 100mg/dl. 44,56% das pessoas apresentaram
pressdo arterial sistélica maior ou igual a 140 mmHg e 24,91% pressao arterial diastdlica

menor que 90mmHg. A maioria dos individuos (73,91%) possuem circunferéncia
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abdominal acima dos valores recomendados. Ao analisar o estresse com relagao ao DM,
os resultados indicaram que 50,3% dos participantes apresentaram alto nivel de
estresse, o qual esteve associado a maiores niveis de hemoglobina glicada, menor
escolaridade, pior qualidade de vida e maior impacto emocional. Verificou-se ainda que
quanto maior o estresse, especialmente nos dominios carga emocional e esquema

terapéutico, pior era a percepc¢ao da qualidade de vida. (NEVES et.al, 2021).

Ao conduzirem um estudo, Heden et al. (2018) compararam as concentragdes
de glicose intersticial no tecido adiposo subcutdneo e de glicose no sangue venoso
durante exercicios de resisténcia pds-prandial em pacientes com DM2. Onze individuos
participaram do estudo em questao, sendo homens e mulheres com idade entre 25 e 68
anos, obesos. Os individuos concluiram dois ensaios experimentais em um intervalo de
uma semana. Um ensaio se dava pela realizacdo de exercicios 45 minutos apds o jantar
e o outro ndo havia a realizacao do exercicio. No dia anterior, os participantes receberam
um monitor de glicose, que foi inserido na regidao abdominal, para avaliagao da glicose
intersticial. No momento da realizacdo do exercicio, o monitor era aderido ao mesmo
local. Uma coleta de sangue foi realizada para avaliacdo da glicose venosa. A glicose
venosa durante os exercicios foi aproximadamente 11% menor (8,0 £ 0,5 mmol/I) em
comparacdo com a glicose enquanto os participantes se mantiveram sedentarios (9,0 +
0,5 mmol/l), enquanto a glicose intersticial durante os exercicios (10,4 + 0,7 mmol/I) ndo
foi diferente em comparacdo com a glicose intersticial na auséncia dos exercicios (10,1
+ 0,7 mmol/l). Apesar de ndo indicar diferenca nas concentragées de glicose intersticial
no tecido adiposo subcutdaneo na auséncia dos exercicios e apds as sessoes, a avaliacdo
da glicemia venosa levou os autores a uma percep¢ao de que a realizagdo de exercicios
colabora para a reducdo da concentracdo plasmatica de glicose em pacientes com

diagndstico de DM2.

Em um estudo investigando a dindmica da carga alostatica, abordando a
interrupcao multissistémicas do organismo ao estresse na DM2, Steptoe e
colaboradores (2014) vincularam a alostase as disfuncdes sistematicas do organismo.
Participaram do estudo 88 homens e 52 mulheres com idades entre 50 e 75 anos com
diagndstico de DM2 e 280 individuos ndo diabéticos como grupo controle, dos quais
foram obtidas as informacgOes através de entrevistas e testes para monitoramento da

pressdo arterial (PA) e frequéncia cardiaca, o cortisol salivar, a interleucina-6 (IL-6)
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plasmatica e o colesterol total em resposta ao estresse. Individuos com DM?2
apresentaram uma recuperagao pos-estresse prejudicada na PA sistélica e diastdlica,
frequéncia cardiaca elevada em comparacdo com o grupo controle, concentracdo de
cortisol basal maior em participantes diabéticos, assim como a concentragcdo da IL-6 e a
recuperacao reduzida do colesterol total apds exposicao ao estresse. Ainda, conforme
os autores, pessoas diabéticas relataram maiores sintomas depressivos e hostis, além
de maior experiéncia de estresse. Os resultados apontaram para uma consistente
relacdo da exacerbada estimulagdo alostdtica com a desregulagdo da homeostase
organica, evidenciando que a carga alostatica reflete em diferentes sistemas do corpo

além do eixo HHA, como o metabdlico e imunoldgico.

Um estudo foi desenvolvido com 648 participantes adultos de meia-idade nos
Estados Unidos, com o objetivo de investigar a hipdtese de que a inflamagdo sistémica
é um mecanismo intermedidrio entre o estresse percebido e a disfuncao metabdlica. Foi
baseado em dados do estudo longitudinal Midlife in the United States Study (MIDUS) e
incluiu medidas como a escala de estresse percebido (PSS-10), marcadores inflamatérios
(IL-6, CRP, ICAM-1, E-selectina e fibrinogénio) e indicadores de saide metabdlica (como
pressdo arterial, IMC, circunferéncia da cintura, colesterol HDL, triglicerideos, glicose e
insulina). Os resultados da modelagem de equacgbes estruturais revelaram que a
inflamacao teve papel mediador significativo na associagdo entre estresse e disfungao
metabdlica (B = 0.08; p < 0.001), sendo que niveis mais altos de estresse estiveram
associados a aumentos em biomarcadores inflamatdrios, os quais, por sua vez, se
relacionaram a pior desempenho metabdlico. A mediacdo pela inflamacdo explicou
61,5% da relagao entre estresse e disfungdo metabdlica. Esses achados indicam que o
estresse cronico, ao ativar processos inflamatérios, pode contribuir para o
desenvolvimento de condi¢cdes como a sindrome metabdlica e a DM2 (JURGENS et.al,

2023).

Dessa forma, observa-se que a exposicdo cronica ao estresse ultrapassa a esfera
emocional e psicoldgica, manifestando-se fisicamente e comprometendo a homeostase
do organismo. Com base nisso, ressalta-se a importancia de politicas publicas e
estratégias individuais voltadas a promoc¢do da salude mental, ao fortalecimento de
fatores protetivos e a mitigacdo dos impactos do estresse crénico sobre a saide humana

(VILELA JUNIOR, 2021).
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CONSIDERACOES FINAIS

A andlise da interrelagdo entre hipercortisolismo e DM2 evidencia uma conexao
fisiopatoldgica significativa, que tem sido objeto de crescente interesse por parte da
comunidade cientifica. O hipercortisolismo, seja de origem enddgena ou exdgena,
influencia diretamente o metabolismo da glicose, promovendo alteracbes que
favorecem o surgimento e a progressao da resisténcia insulinica e da disfuncdo das

células beta pancreaticas, contribuindo para o desenvolvimento da DM2.

Além das alteragGes fisioldgicas diretas provocadas pelo hipercortisolismo, é
importante destacar o impacto indireto que essa condicdo exerce sobre o
comportamento metabdlico do organismo. O excesso de cortisol ndo apenas interfere
na homeostase da glicose, como também influencia negativamente o equilibrio lipidico
e proteico, alterando o perfil metabdlico de forma sistémica. Isso evidencia a
complexidade da interagdo entre os sistemas enddécrino e imunometabdlico, e a

importancia de abordagens terapéuticas mais integradas e individualizadas.

E evidente que a compreensio da fisiopatologia do hipercortisolismo contribui
de forma expressiva para o diagndstico precoce e o tratamento eficaz de condicBes
metabdlicas associadas, como a DM2. O avango das pesquisas brasileiras nesse campo
tem ampliado as possibilidades de abordagem clinica, destacando a importancia da
interdisciplinaridade na conducgao de pacientes com distlrbios hormonais e metabdlicos
simultaneos.

Portanto, a interface entre hipercortisolismo e DM2 deve ser vista como uma via
de mao dupla, em que fatores hormonais e metabdlicos se retroalimentam. Reconhecer
essa complexidade e adotar uma postura clinica centrada no paciente sdao passos

fundamentais para o avanc¢o das praticas em endocrinologia e medicina interna no

Brasil.
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