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RESUMO

Introducdo: O diabetes mellitus ¢ um distarbio metabolico caracterizado por elevacbes
persistentes de glicemia sanguinea, com crescentes nimeros de casos no Brasil e no mundo. A
crononutri¢do é uma nova area da nutricao que estuda a associa¢do dos ritmos circadianos com
a nutricdo e o metabolismo. Assim, com a prevaléncia do diabetes faz-se necessario o
entendimento das influéncias dos mecanismos e fatores estudados na crononutricdo no
desenvolvimento do diabetes. Objetivo: Revisar na literatura os principais fatores dentro do
campo da crononutricdo que influenciam no Diabetes Mellitus. Métodos: Trata-se de uma
revisao bibliografica embasada a partir da selecdo de artigos cientificos nas bases de dados
eletronicas: Scielo e Lilacs, no qual foi considerado o periodo de publicacdo de 2014 a 2021,
nos idiomas em inglés e portugués. Resultados: Os ritmos circadianos geram muitos efeitos na
homeostase metabolica, que quando desregulado, pode estar associado as doencas cronicas ndo
transmissiveis, incluindo o diabetes. Trabalhadores noturnos estdo mais propensos a
desenvolver disturbios do sono e ingestao de alimentos dessincronizada com o ritmo circadiano,
exibindo uma tolerancia reduzida a glicose e maior resisténcia a insulina. A crononutricdo
mostrou ter importante influéncia no metabolismo da glicose, onde os horarios das refeigdes

estdo intimamente relacionados ao risco distdrbios metabélicos. Conclusdo/Consideracdes

finais: Conclui-se que a crononutricdo pode ser uma
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ferramenta aliada na prevencao e tratamento de doencas, onde o ritmo circadiano desempenha

um importante papel na regulacdo metabolica. No entanto, ha a necessidade de mais estudos

avaliando o papel da crononutri¢cdo na homeostase da glicose.

Palavras-chave: Cronobiologia; Nutri¢do; Diabetes.

INTRODUCAO

A Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) define o Diabetes mellitus (DM) como
um distdrbio metabolico caracterizado por hiperglicemia persistente, ocasionada pela
deficiéncia na producdo do hormdnio insulina ou na sua agdo, ou ainda em ambos 0s
mecanismos (SBD, 2019).

Em 2010, a Federacdo Internacional de Diabetes (International Diabetes
Federation, IDF) fez uma projecdo global para diabetes em 2025 de 438 milhGes de pessoas
com DM. Faltando mais cinco anos, essa previsao ja foi superada em 25 milhdes. A IDF estima
que havera 700 milhdes de adultos com diabetes no mundo em 2045. No Brasil, em 2019 a IDF
estimou cerca de 16.780,8 diabéticos entre 20 e 79 anos. Também foi realizado previsdes de
21.493,6 pessoas com DM para 2030 e 25.968,6 individuos para o ano de 2045 no territorio

brasileiro.

A classificacdo do DM baseia-se em sua etiologia (SBD, 2019). Os principais tipos
de diabetes sdo: Diabetes tipo 1 (DM1), Diabetes tipo 2 (DM2) e o Diabetes Gestacional
(DMG). A crescente prevaléncia de diabetes em todo o mundo é impulsionada por uma
complexa interacdo de fatores socioeconémicos, demograficos, ambientais e genéticos. O
aumento continuo é em grande parte devido ao aumento do diabetes tipo 2 (DM2) e fatores de
risco como niveis crescentes de obesidade, dietas ndo saudaveis e sedentarismo generalizado
(IDF, 2019).

Os ritmos circadianos séo ciclos de 24 horas regulados por osciladores moleculares
enddgenos chamados de relégio circadiano (HENRY et al., 2020). O reldgio circadiano esta
localizado nos nucleos supraquiasmaticos (SCN) e € um regulador central do sistema de rel6gio
periférico. Ele desempenha um papel importante na regulagdo de varios processos fisiologicos

que se sincronizam com o ritmo circadiano central de 24 h (HENRY et al., 2020).

Diante desses conceitos, um crescente campo de evidéncias esta surgindo de que o
sistema do relogio circadiano pode interagir com os nutrientes para influenciar as funcoes

corporais. Este campo relativamente novo é descrito
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como "crononutricdo” (SOUZA et al., 2019). A Crononutricdo nada mais € que a juncdo do

estudo de duas areas: a cronobiologia e a nutricdo. Desta forma, esta ciéncia investiga a relacdo

entre os ritmos biol6gicos, nutri¢cdo e metabolismo (SOUZA et al., 2019).

Os efeitos da dieta na ritmicidade circadiana envolvem claramente uma relagédo
entre fatores como horérios das refei¢Ges e nutrientes, que podem contribuir para a perturbacao
circadiana e influenciar a manifestacdo de distirbios metabolicos, como diabetes tipo
2 (HENRY et al., 2020).

Fatores como trabalhos em turnos, jetlag social, ciclo sono/vigilia, ciclo
claro/escuro, cronétipo e genética afetam a regularidade, frequéncia, horario e composicédo
nutricional das refeicbes causando uma dessincronizacdo na ritmicidade circadiana,
desregulando a glicemia, aumentando os riscos de desenvolvimento de DM2 ou prejudicando
o controle do DM (HENRY et al., 2020).

Outra associagdo relevante na area da crononutricio e DM sdo os horérios das
refeicdes e o metabolismo da glicose mostrando-se relativamente forte quanto a resisténcia
insulinica e o desenvolvimento do DM2. Nesse contexto, é possivel vislumbrar que as
abordagens dietéticas que considerem 0s preceitos da crononutricdo sdo importantes para a
organizagdo temporal da fisiologia e comportamento, auxiliando a manutencdo de nossas

respostas celulares e modulagdes fisiologicas para a promogdo da satde (SOUZA et al., 2019).

Diante isso, 0 presente estudo objetiva revisar na literatura os principais fatores
dentro do campo da crononutri¢do que influenciam no Diabetes Mellitus.

METODOLOGIA

O trabalho é do tipo revisdo de literatura, desenvolvido a partir de um levantamento
de dados em bases eletronicas: Pubmed e Scielo. Os estudos selecionados foram artigos
cientificos nos idiomas em inglés e portugués, publicados entre 2014 a 2021. As pesquisas para
o presente trabalho foram realizadas entre os meses de marco a abril.

Os descritores utilizados para buscas dos estudos constam no DeCS (Descritores
em ciéncia da saude): “Cronobiologia” (Chronobiology), “Nutri¢ao” (Nutrition), “Diabetes”
(Diabetes), “ritmo circadiano” (Circadian Rhythm), utilizando -se do boleano AND para o
agrupamento “Cronobiologia AND Nutri¢do”.

Os critérios de inclusdo englobaram os artigos disponiveis na integra e estudos com

seres humanos e roedores sobre diabetes e o0s varios
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fatores envolvidos no desenvolvimento e descontrole dessa patologia. Quanto aos critérios de

exclusdo, foram: editoriais e carta do editor.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A insulina ¢ um hormdnio produzido pelo pancreas, que regula as taxas de glicose
sanguinea, em que falhas na sua producdo, ou até mesmo uma resisténcia a sua acéo,
caracterizam o diabetes mellitus (DM). Os principais tipos de diabetes sdo diabetes tipo 1,
caracterizado pela deficiente producdo de insulina, necessitando da administracdo diaria deste
hormonio para adequacdo da faixa de glicose. O diabetes tipo 2 € 0 mais comum, sendo neste
caso, a hiperglicemia ocasionada por uma producdo inadequada de insulina e baixa
sensibilidade dos tecidos ao hormdnio, definida como resisténcia a insulina (RI). O diabetes
gestacional por sua vez, é ocasionado durante o crescimento placentario, onde a secre¢do de
hormdnios como o lactogénio placentério, progestorona, estradiol e prolactina, diminuem a
acdao da insulina resultando na Rl (CUPPARI, 2019).

Os ritmos circadianos regulam o comportamento e fisiologia do organismo humano,
assim o funcionamento adequado dos reldgios circadianos é fundamental para a saude
metabolica e devem estar sincronizados entre si € com 0 ambiente externo. Quando ha a
interrupcao deste reldgio, ocorre uma desregulacdo do metabolismo da glicose, podendo levar
a um risco aumento a diabetes mellitus tipo 2 (DM2) (RAMICH; KESSLER, 2019). O
metabolismo da glicose em humanos segue um ritmo circadiano e tem variacao diurna, onde
normalmente atinge o seu pico, principalmente, pela ingestéo de alimentos e diminui nas horas
noturnas, quando geralmente se esta em periodo de jejum. A secrecdo e a sensibilidade a
insulina sdo reguladas pelo controle circadiano (HENRY et al., 2020).

A dieta tem efeitos na ritmicidade circadiana e envolve uma forte relacdo entre os
horarios das refeicBes, podendo contribuir para a modificacdo circadiana influenciando
distdrbios metabdlicos (HENRY et al., 2020). A crononutricdo exerce uma importante
influéncia na regulacdo e na manutencdo do metabolismo da glicose, referindo-se ao consumo
de alimentos e coordenacéo do corpo, onde alem da qualidade e quantidade dos nutrientes, o
horéario das refeigdes € de suma importancia para o bem estar do organismo (HAWLEY et al.,
2020).

A manipulacdo e composi¢do da dieta somados com as reducfes na ingestdo
energeética tém se mostrado como ferramentas para a melhora da saide metabolica. As trés

formas amplamente abordadas sdo:  restricdo  energética

crbnica (REC), onde a ingestéo . diéria de energia é reduzida até
s Unifametro
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40%, porém a frequéncia e horario das refeicGes permanecem 0s mesmos; jejum intermitente

(J1) em que um ou varios dias de jejum sdo intercalados com padrdes normais nas alimentacoes,
frequéncia e horério das refei¢cbes permanecem os mesmos; e alimentacdo com restricdo de
tempo (ART), onde o alimento é consumido em ad labitum por um determinado periodo de
tempo. No ART normalmente a duracédo diaria da alimentagéo € reduzida de 12-14h/dia a <10
h/dia. Em comparacdo com a alimentacdo ad libitum, os periodos de JI e ART, mostraram
atrasar ou até mesmo reverter Varios processos que sustentam a patogénese de distirbios
metabdlicos, inclusive o diabetes (HAWLEY et al., 2020).

Os padrdes alimentares vém se modificando ao longo das décadas, com cerca de
um terco das refeicdes sendo consumidas apds as 18h. O padréo alimentar tardio pode levar ao
desalinhamento no ritmo circadiano, comandado pelo SCN (HENRY et al., 2020), exercendo
um impacto negativo no controle da glicose, na diminuicdo das concentracOes de leptina
(hormdnio da saciedade) e aumento da pressao arterial (PA) (JOHNSTON et al., 2016).

O SCN recebe as principais informacdes do organismo, e sinaliza diferentes
informagdes durante jetlag social, ciclo sono/vigilia, ciclo claro/escuro. Durante o periodo do
sono (periodo inativo), hd& uma maior producdo de melatonina (horménio do sono), o
metabolismo fica mais oxidativo, ocorre gliconeogénese, glicogendlise e aumento do glucagon;
e durante o dia (periodo ativo) ha uma maior producdo de cortisol, havendo maior sintese de
glicogénio, maior secrecdo de insulina e lipogénese, principalmente para reserva energética. A
homeostase do ritmo circadiano melhora a captacdo de nutrientes, regula a sinalizacdo de
insulina e captacdo de glicose. Pessoas que trabalham no periodo da noite, acabam sendo mais
noturnas e menos diurnas, podendo desenvolver disturbios do sono e tendem a ter uma
alimentacdo dessincronizada. A Rl também se mostrou ser mais frequentes em trabalhadores
noturnos com 50 anos ou menos. A interrup¢do no reldgio biolégico leva a desregulacdo da
homeostase (KASSIER; RAMICH, 2019) e estad negativamente associada as varias doencas
metabolicas, incluindo o DM (HENRY et al., 2020).

Garantir a ritmicidade circadiana é crucial em influenciar e regular os processos
metabolicos, ajustando a expressdo ou até mesmo a atividade do metabolismo da glicose
(HENRY et al., 2020). Determinados alimentos foram identificados como moduladores do
relégio circadiano ajudando a controlar os niveis glicémicos quando consumidos em
determinados horéarios. O chéa verde, por exemplo, rico em catequina, quando consumido a

noite, mostrou ser capaz de reduzir a glicose plasmatica pés-prandial (HENRY et al., 2020).
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Os carboidratos da dieta sdo os principais determinantes dos niveis de glicose pos-

prandial, este desempenha um importante papel quando se trata na ritmicidade circadiana e
controle glicémico. Estudos apontam que o consumo dos carboidratos no comego do dia oferece
efeito protetor contra o desenvolvimento do DM. Em contrapartida, 0 consumo noturno de
carboidratos mostrou um aumento na glicose pés-prandial na manha seguinte. Em relacdo ao
consumo das gorduras, destaca-se a necessidade de se investigar sua ingestdo e relagdo a
homeostase da glicose. As dietas ricas em proteinas podem trazer um beneficio para as pessoas
com o cronotipo tardio, inclusive para trabalhadores noturnos. Apesar dos achados, necessita-
se de mais estudos relacionando o impacto da proteina nos niveis glicémicos e insulinémicos
(HENRY et al., 2020).

CONSIDERACOES FINAIS/CONCLUSAO

Conclui-se que o ritmo circadiano desempenha papeis fundamentais em quase todos
0s aspectos da vida. A crononutricdo pode ser utilizada como uma importante ferramenta, ndo
apenas para melhorar ou prevenir doencas metabdlicas, mas também para beneficiar a saude de
grupos populacionais especificos, como trabalhadores noturnos e pessoas em tratamento de
morbidades, como o diabetes mellitus. Embora existam muitas evidéncias do papel da
crononutri¢do nos estudos avaliados, ainda ha uma necessidade de aprendizado sobre a natureza
do fornecimento de dieta na regulacdo e homeostase da glicose. E importante incentivar a
educacdo nutricional e aumentar a conscientizagcdo em pessoas com habitos de comer tardio,

mostrando as alteracGes metabdlicas e sua influéncia no surgimento de doencas crénicas.
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