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RESUMO

A depressdo esté associada a um aumento nos custos médicos de doengas crbnicas, como o diabetes mellitus e
parece relacionar-se as alterages na progressao clinica da doenga. Dificulta o enfrentamento e até mesmo o
tratamento da diabetes. O objetivo deste estudo é realizar uma revisdo integrativa da literatura compreender
melhor sobre a relacdo da diabetes mellitus com a depressdo. Foi realizada uma revisdo bibliografica, através
das bases de dados Lilacs e Scielo, utilizando os descritores “diabetes mellitus” e “depressdo” para artigos
publicados entre 2000 e 2019. Existe uma importante relagdo entre o diabetes a e 0s sintomas depressivos.
Pessoas do sexo feminino estdo mais pré-dispostas a terem o diabetes acompanhado da depressdo, pacientes
solteiros, nivel de baixa escolaridade, a ndo aceitacdo da doenga também € um fator de alta influencia para
tornar o paciente deprimido, pois ndo trata de maneira correta, a qualidade de vida posterior a doenga, historico
familiar tanto do diabetes quanto de depressdo, também pode ser uma grande arma para adquirir as doengas e
um dos fatores relacionados porem em menor grau é a dificuldade financeira. Embora a exata natureza dessa
relagdo ainda ndo seja tdo especifica, é importante estar ciente desta relacdo, a fim de melhor ajudar pacientes.
Além disso, alguns medicamentos antidepressivos podem causar o descontrole glicémico.

ABSTRCT

Depression is associated with an increase in the medical costs of chronic diseases, such as diabetes mellitus and
seems to be related to changes in the clinical progression of the disease. This makes it difficult to cope and even
treat diabetes. The aim of this study is to conduct an integrative literature review to better understand the
relationship between diabetes mellitus and depression. A bibliographic review was conducted using the Lilacs
and Scielo databases, with the descriptors "diabetes mellitus™ and "depression" for articles published between
2000 and 2019. There is an important relationship between diabetes and depressive symptoms. Female people
are more willing to have diabetes accompanied by depression, single patients, low level of education, non-
acceptance of the disease is also a factor of high influence to make the patient depressed, as it does not treat
correctly, the quality of life after the disease, a family history of both diabetes and depression, can also be a
great weapon to acquire diseases and one of the related factors, however, to a lesser extent is financial difficulty.
Although the exact nature of this relationship is not yet as specific, it is important to be aware of this relationship
in order to better help patients. In addition, some antidepressant medications can cause glycemic control.
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Introducéo

Diabetes mellitus (DM) é uma doenca

crbnica  ndo  transmissivel que  afeta
7,5% da

brasileiral,2. Dados apontam que a prevaléncia de

aproximadamente populagéo
DM nos paises da América Central e do Sul em
2017 foi de 26 milhGes de pessoas, estima se que
em 2045 serdo 42 milhdes de pessoas com DM, o
que representa uma ameaga para O
desenvolvimento global e um grande desafio para
a satde publica 3.

A obesidade,

diabéticos e o envelhecimento populacional

historico familiar de

foram um dos principais fatores de ricos para o
aumento da prevaléncia do diabetes no Brasil *.
Apesar do aumento dos casos entre homens, que
em 2015 eram 6,2% e passou para 7,1% em 2019,
ainda assim as mulheres apresentam maior
prevaléncia da doenca, sendo 7,8% destas 1,°.

A doenca é caracterizada por um
transtorno metabdlico resultante de problemas da
acdo dainsulina e que leva a hiperglicemia. O DM
possui diferentes causas e seu diagndstico afeta o
paciente de forma expressiva pois requer
alteracdes em seu estilo de vida, com adogéo de
rotinas de vida mais restritiva, a necessidade da

monitorizardo constante da glicemia e a pratica de

* Antonio Joaquim Bonfim.
E-mail: antonio.bonfim@estacio.br

exercicios fisicos, por exemplo?®. O controle
glicémico é o principal desafio terapéutico em
pacientes diabéticos e contribui para reducéo de
complicacdo no quadro cronico do paciente,
evitar hospitalizacdes e mortes por complicacfes
relacionadas’,®.

Outra situacdo clinica de interesse
relevante é a depressao. Definida como transtorno
depressivo, apresenta sinais clinicos com
presenca de humor triste, vazio ou irritavel,
acompanhado de alteracbes somaticas e
cognitivas que afetam de forma significativa a
capacidade funcional do individuo®. A tristeza
estd relacionada a uma resposta humana as
situacbes de perda, descontentamentos, entre
outras situacdes. Os sintomas da depressao podem
surgir em situacdes de estresse e pode ter relacao
com alteragdes hormonais, como a irritabilidade,
tristeza, falta de prazer e alteragdes cognitivas.
Depressdo pode ser também caracterizada pela
presenca de sentimentos negativos, tristeza,
fracasso, culpa ansiedade, insatisfacdo entre
varios outros *°.

A depressdo pode surgir de forma mais
agressiva com a presenca de doengas crbnicas
como o diabetes mellitus °. Estudos mostram que

a associacéo do diabetes mellitus com os sintomas
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depressivos estdo relacionados também com a
qualidade de vida do homem 1,

A etiologia da depresséo ndo €
completamente estabelecida, com caracteristica
de alguns fatores com influéncias bioldgicas,
psicoldgicas e genéticas. Estudos apontam que
esta condicdo clinica envolve um conjunto de
redes neuronais, neurotransmissores, hormonios,
enzimas, genes e inclusive fatores ambientais
1213 Em relagdo as possiveis  causas
neurobioldgicas para a depressao, a primeira
hipbtese a ser considera é deficiéncia funcional
dos neurotransmissores monoaminérgicos, 0s
quais sdo a serotonina (5-HT), noradrenalina
(NA) e dopamina (DA), estes neurotransmissores
estdo envolvidos na fisiopatologia da depressao
14_18_

Atualmente, o sistema monoaminérgico
tornou-se o principal sistema envolvido na
neurobiologia da depressdo e ja existem alguns
farmacos que atuam como antidepressivos cujo
mecanismo de acdo se baseia no aumento da
serotonina (5-HT) na fenda sinaptica®’,*®,%. Sabe-
se que o efeito antidepressivo dos inibidores
seletivos da recaptacao de serotonina (ISRSs) nao
depende apenas da agdo sobre as monoaminas,
uma vez que a concentragdo destas monoaminas
na fenda sindptica aumenta, se inicia o tratamento,
porém, o seu efeito terapéutico surge semanas
mais tarde 821, O sistema serotoninérgico
participa do desenvolvimento dos sistemas

cerebrais envolvidos no ajuste emocional no

adulto. Alteracdes serotoninérgicas numa fase
precoce do desenvolvimento podem ocasionar no
surgimento de depressdo??2. O aumento das
monoaminas na fenda sindptica pode causar
modificagbes na neuroplasticidade decorrentes
das alteragcdes na transcri¢do e translagdo. Este
mecanismo pode ser entendido como a provavel
diferenca de tempo entre a tomada do
antidepressivo e o seu efeito %,

A neurotransmissdo  serotoninérgica
participa tanto da neurobiologia de depressdo
quanto das alteracbes dos comportamentos de
ansiedades, compulsividades, entre outros, além
de participar das desordens neuropsiquiatricas,
mudancas

de personalidades, esquizofrenia,

desordens  alimentares, e  também na

neurobiologia da dor 24%. Estes pacientes
portadores de depressdo sofrem reducdo da
sintese de 5-HT e o aumento da expressdo da
oxidase das monoaminas a MAO-A, que é a
enzima que metaboliza as monoaminas 26,%’.

Um dos motivos para 0 a resposta
inadequada com relacdo ao tratamento com
antidepressivos € a curta penetracdo dos farmacos
no sistema nervoso central. A glicoproteina P €
um condutor em forma ativa que esta presente na
barreira hematoencefalica e tem a funcdo de
conduzir as moléculas contra o gradiente de
concentragdo dos neurotransmissores para 0
sangue 8

A depressdo é uma sindrome psiquiatrica

com indice de prevaléncia de 3% a 5% na
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populacdo e estd associada a um aumento de
aproximadamente 50% nos custos médicos de
doencas médicas cronicas %°.

O diagndstico da depressdo ainda é de
dificil detecgdo imediata e as estimativas apontam
que apenas cerca de 35% dos pacientes sdo
diagnosticados e tratados de forma correta®.

O tratamento  farmacoldgico com
antidepressivos é fundamental para melhoria da
qualidade de vida e prevencdo de complicagOes
relacionadas a combinacdo destas condicdes
cronicas. As acGes de rastreamento e
identificacdo precoce de sintomas depressivos
em individuos com DM2, em especial nos
idosos, com maior tempo de diagnostico e com
alteracdo do estado nutricional contribuem para a
a promogao da satide nestes pacientes®!.

As estratégias psicossociais de acdo, como
certas formas de psicoterapia também fazer parte
do tratamento. Outro caso a ser destacado € que o
préprio tratamento do diabetes mellitus parece
interferir com a presenca e a evolucao de sintomas
depressivos %,

Nesse cenario, o objetivo deste artigo é
realizar um estudo para compreendermos melhor
a influéncia da depressdo em pacientes portadores
do diabetes, sua relacdo entre 0s mecanismos
fisiopatoldgicos relacionado a depressdo e ao
diabetes e o0s impactos do tratamento
farmacologico da depressdo para o controle

glicémico.

Métodos

Foi realizada uma revisdo da literatura
com uma busca nas seguintes bases de dados:
Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific
Electronic Library Online (SciELO). Foram
utilizados, para busca dos artigos, os seguintes
descritores e suas combinagbes nas linguas
portuguesa e inglesa: ‘“diabetes mellitus” e
“depressdo”. Os critérios de inclusdo foram
artigos de revisdo publicados entre 2000 e 2019
(4ltimos 20 anos) e artigos completos disponiveis.
Como critérios  de exclusao  foram
desconsiderados os artigos que ndo apresentavam
relagdo com o tema.

A analise dos estudos selecionados, em
relacdo ao delineamento de pesquisa, pautou-se
na analise descritiva quanto a sintese dos dados
extraidos dos artigos em que foram descritos e
classificar os dados, com o intuito de reunir o
conhecimento produzido sobre o tema explorado

na revisao.
Resultados

A amostra final desta revisdo foi

constituida por 08 artigos de revisdo, selecionados
pelos critérios de inclusdo previamente
estabelecidos. Foram identificados 03 artigos em
comum em ambas as bases, restando 05 artigos
para analise. Destes, trés artigos foram
na base de dados SciELO e dois

na Lilacs. O quadro 1 representa as especificagoes

encontrados

de cada um dos artigos.
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Tabela 1. Artigos identificados nas bases de

dados elegiveis

Procedéncia Titulo do artigo

Peridédico

Consideracoes tematica

Revista da Associacdo Médica
Brasileira, Jun 2013, Volume 59

Define que o risco de doengas
cardiovasculares é maior em pacientes
com depressdo, essa relacdo pode ser
explicada por menor acesso a adesdo
aos tratamentos, servigos de salde
reduzidos, alteracdes biolégicas, uso de
medicamentos controlados, isto torna
0s pacientes mais vulneraveis.

Este artigo concluiu que, o tratamento
farmacoldgico ou psicoterapico da
depressdo associada ao diabetes €
eficaz. Recomenda-se monitorizagdo da
glicemia para o possivel efeito dos
antidepressivos.

Metabologia, Fev 2003, Volume

Conclui-se que a adesdo ao tratamento
da depressdo contribui para a melhora
dos niveis glicémicos, melhorando
assim, diversos sintomas relacionados
ao Diabetes Mellitus.

Este artigo concluiu que a educacdo
terap@utica e essencial no tratamento do
diabetes,  principalmente  quando
associado aos sintomas depressivos,
melhoram o perfil metabdlico, dieta e
exercicios fisicos.

SciELO Cardiovascular risc in
individuals  with
depression N° 3 Paginas 298 - 304
SciELO Depressao e diabetes Archives of Clinical Psychiatry
mellitus (S&o Paulo), 2009, Volume 36
Paginas 93 - 99.
SciELO Diabetes mellitus e Arquivos Brasileiros de
depressdo: uma revisdo Endocrinologia &
sistemética
47 N° 1 P4ginas 19 — 29.
Lilacs Educacion terapéutica en Revista Digital de
pacientes con diabetes y Postgrado;9(1):e202, 2020.
trastornos emocionales /
Terapeutic education in
patients with diabetes and
emotional disorders
Lilacs Relationship between Rev. ciénc. méd.,

depression and diabetes
Mellitus / Relacéo entre
depressao e diabetes
Mellitus

(Campinas);23(2):91-99, maio-
ago. 2014. Tab.

Este artigo concluiu que existe sim uma
relacdo bidirecional entre diabetes e
depressdo, e a natureza dessa relagédo
permanece desconhecida.

Os artigos investigados apontam que 0s
aspectos epidemioldgicos da depressdao com o
diabetes mellitus s&o bastante relevantes.
Verifica-se ainda que os diversos estudos
apresentam diferentes instrumentos aplicados
para a deteccdo das doengas e para avaliar a

relacdo entre elas.

Os resultados apontam ainda que pessoas
do sexo feminino estdo mais pré-dispostas a terem
da

periodo pré-

0 diabetes acompanhado depresséo,

principalmente  mulheres no
menopausa. Pacientes solteiros e com nivel de
baixa escolaridade, o que dificulta a atencédo
médico-paciente, e a ndo aceitacdo da doenca

também sdo fatores de alta influencia para tornar
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0 paciente deprimido. A qualidade de vida
posterior & doenca e a existéncia de historico
familiar tanto do diabetes quanto de depressao
também foram apresentados como fatores
relacionados a depressdo em pacientes diabéticos.
Em menor grau a dificuldade financeira. A
literatura ndo apresenta diferenca na prevaléncia
de depresséo entre os pacientes com DM do tipo |
e tipo 113, O quadro 2 apresenta o resumo dos
principais fatores que influenciam o surgimento

da depressao em pacientes diabéticos.

Tabela 2. Fatores relacionados a depressao
associada ao diabetes mellitus.
10 Mulheres/pré-menopausa 3

20 Viver sozinho(a) *3
30 Baixo nivel de escolaridade 3 3*
40 N&o aceitacdo do diagnostico 34
50 Qualidadade de vida
6° Historico familiar 37
7° Renda %°

Discussao

RELACAO DO DIABETES MELLITUS
COM A DEPRESSAO

Estudos mostram que h& uma relacdo
frequente entre diabetes mellitus e sintomas
depressivos -0, Considera-se que o DM pode
causar depressdo devido ao grande impacto sobre
a vida das pessoas, mas também porque pacientes
com depressdo também sofrem um risco maior de
adquirir o diabetes #*,%2. Verificou-se que existe
uma importante relacdo entre o diabetes e 0s
sintomas depressivos

e que 0s pacientes

portadores do diabetes possuem maior risco de
desenvolver a depressdo. Revisdes sistematicas
apontam que um em cada trés pacientes diabéticos
tem depressdo e uma parte destes pode ainda ndo
estar diagnosticados 37,4244,

A presenca de depressdo em pacientes
com diabetes amplifica os sintomas da doenca,
pois 0s pacientes deprimidos sentem mais 0S
sintomas do que os ndo deprimidos mesmo com a
doenca controlada®. Os mecanismos bioldgicos
da associacdo entre o diabetes e a depressao ainda
ndo estdo bem claros. Alguns estudos mostram
que a hipercortisona, 0 aumento da ativacdo do
processo imuno einflamatério, além das
alteracBes hormonais poderiam explicar um risco
maior de pacientes diabéticos e deprimidos. Além
disso, as alteracGes do transporte de glicose em
areas especificas do cérebro pode desencadear a
depressio no diabético®.

Um estudo realizado sobre a prevaléncia
da depressdao em mulheres com diabetes na pés-
menopausa em um hospital no RS apontou que
mulheres com DM tinham um prevaléncia 2,4
vezes maior de depressdo comparando com as nao
diabéticas’’. Os fatores psicossociais também
foram identificados com m papel importante na
prevaléncia de sintomas depressivos no DM.

Em relacdo ao tratamento farmacoldgico,
verificou-se que em dois estudos, puderam
observar a eficacia da nortriptilina e fluoxetina na
acdo antidepressiva, sendo que a nortriptilina

apresentou um aumento do controle glicémico, e
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a fluoxetina apresentou uma melhora ndo muito
significativa no controle glicémico *’,%8, A terapia
cognitiva para a depresséo foi apresentada como
eficaz, porém observou-se aumento do controle
glicémico®.

Algumas das explicagbes para uma
ligacdo entre diabetes e depressdo incluem:
monoaminas

alteracbes na (serotonina e

noradrenalina) que levam ao aumento na
liberacdo de cortisol pelo eixo hipotalamo-
(HPA),

tréficos como o BDNF (fator neurotréfico

pituitaria-adrenal além dos agentes
derivado do cérebro) e através da inibicdo do
glicogénio sintase quinase-3, que constituem
algumas das anormalidades documentadas em
pacientes diabéticos e nos modelos animais

estudados *°.

OS IMPACTOS DO TRATAMENTO
FARMACOLOGICO DA DEPRESSAO.

O uso de antidepressivos triciclos, como a
nortriptilina, tem sido associado com aumento do
apetite e ganho de peso em pacientes diabéticos, o
que pode estar associado com alteracbes no
controle glicémico destes pacientes. Estudos
clinicos verificaram a diminuicdo dos valores da
hemoglobina glicada observada em pacientes
diabéticos, o que sugere que o tratamento dos
sintomas depressivos pode levar a uma melhora
indireta do controle metabdlico. Lustman e cols.

optaram pela idéia de que a diminuicdo da

glicemia possa ter sido relacionada ao efeito
direto da nortriptilina nos sintomas depressivos
51_53'

A sertralina foi o primeiro dos inibidores
seletivos de recaptacao da serotonina (ISRS) a ser
inserido no tratamento da depressao em pacientes
com diabetes mellitus, sendo observado uma
melhora relevante dos sintomas depressivos e
uma maior adesdo as orientagBes dietéticas®2.

O uso de fluoxetina também associado, a
uma melhora dos sintomas depressivos assim
como ndo esteve relacionado a alteracbes
significativas nos valores de hemoglobina glicada
48_

E dificil estabelecer uma relacdo, sem
risco de viés, que assegure que a melhora dos
sintomas depressivos foi consequéncia direta pela
diminuigdo da glicemia, sendo que as orientagdes
nutricionais decorrentes de um melhor controle
glicémico pode ter resultado na redu¢do nos niveis
de hemoglobina glicosada o que dificulta a
avaliacdo da contribuicdo que a reducdo dos
sintomas depressivos podem estabelecer no
individuo 2.

Apesar das varias teorias usadas para
explicar a relacéo entre diabetes e depresséo, estas
hipoteses necessitam de mais confirmagdes. A
realizacdo de estudos primérios de base
populacional podem verificar a existéncia de uma
relacdo fisiopatoldgica ou psicossocial dos
sintomas depressivos em pacientes diabéticos.

Desta forma, é necessario chamar a
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atencdo dos profissionais para a avaliagdo do
estado psicologico de pacientes diabéticos e o
tratamento de pacientes deprimidos com triagem
para o tratamento de diabetes. O diagndstico
precoce e 0 tratamento s8o estratégias que
reduzem o risco e o surgimento das complicagdes
associadas a comorbidade do diabetes mellitus e
da depressao.

Nesse cenério o papel do nivel primério do
sistema de atencdo a salde € fundamental, na
relacdo entre o profissional de salde com o

paciente.

Conclusodes

Este estudo observou essa relacdo
bidirecional entre o diabetes e a depressdo,
embora sem estabelecer uma relacdo direta
dessa associacdo. As alteragbes fisiologicas
associadas com diabetes e sobrecarga
psicossocial de uma doenca foram evidenciadas
nos estudos revisados. O risco de pacientes
diabéticos desenvolverem a depressdo esta
relacionado principalmente com as mudangas no
estilo de vida, a aceitacdo e adaptacdo da doenca
para que o tratamento seja feito de forma correta,
a aplicacdo diaria de insulina, a necessidade de
pratica de exercicios fisicos, mudancas
alimenticias e complicacdes relacionadas a
doenca. A depressdo se d& por alteracOes
neuroquimicas e hormonais que podem causar
distdrbios nos niveis glicémicos. Além disso, o
mellitus levar a efeitos

diabetes pode

neuroquimicos em centrais serotoninérgicas,

noradrenérgicas e dopaminérgicos, 0 que

poderia desencadear na diminui¢do da funcao

destas monoaminas. Além disso, alguns

medicamentos antidepressivos podem causar o

descontrole glicémico.
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