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INTRODUCAO

O aumento da gordura abdominal ¢ ampla-
mente reconhecido como um dos principais de-
terminantes de risco cardiometabolico, estando
fortemente associado ao desenvolvimento de
diabetes mellitus tipo 2, hipertensdo arterial,
dislipidemias e sindrome metabolica (AMIN et
al., 2021; MAZGELYTE & KARCIAUSKAI-
TE, 2024). Em contraste com o tecido adiposo
subcutaneo, a adiposidade visceral apresenta
elevada atividade enddcrina e inflamatoéria,
com secrecdo de adipocinas, citocinas pro-in-
flamatorias ¢ maior sensibilidade a estimulos
hormonais, exercendo impactos sistémicos so-
bre o metabolismo energético, a homeostase
glicémica e a func¢do cardiovascular (LENG-
TON et al., 2025). Nesse cendrio, a compreen-
sao dos mecanismos hormonais e neuroendo-
crinos que regulam a distribuicdo regional da
gordura corporal, especialmente aqueles medi-
ados pelo eixo hipotalamo-hipofise-adrenal
(HPA), torna-se essencial para o entendimento
da fisiopatologia da obesidade e para o desen-
volvimento de estratégias preventivas e terapé-
uticas mais eficazes.

Entre os diversos fatores implicados na fisi-
opatologia do aumento da gordura abdominal,
o cortisol destaca-se como um hormdnio central
na interface entre estresse, metabolismo e com-
posi¢ao corporal (AMIN et al., 2021). Produ-
zido pelas glandulas adrenais sob regulagdo do
eixo hipotdlamo—hipofise—adrenal, o cortisol
desempenha papel essencial na resposta adapta-
tiva ao estresse, modulando processos como
gliconeogénese, lipolise, lipogénese, inflama-
¢do e comportamento alimentar. Contudo,
quando sua secrecao ou agao tecidual encontra-
se constantemente aumentada — como ocorre
em situacdes de estresse persistente — esse hor-

monio comeca a exercer efeitos metabolicos de-
letérios, favorecendo o actimulo seletivo de
gordura na regiao abdominal (INCOLLINGO
RODRIGUEZ et al., 2023; GALLEGOS-
GONZALEZ et al., 2021).

Nesse sentido, este capitulo tem como obje-
tivo analisar os mecanismos fisiopatologicos
pelos quais o cortisol influencia o aumento da
gordura abdominal, a partir de uma revisao in-
tegrativa da literatura, buscando compreender
de forma aprofundada as interagdes entre o eixo
hipotalamo—hipdfise—adrenal, o tecido adiposo
visceral e os fatores metabolicos, comporta-
mentais e moleculares envolvidos por esse hor-
monio, contribuindo para uma visao mais a-
brangente e atualizada da obesidade abdominal
como fenomeno multifatorial e biopsicossocial.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa da lite-
ratura, desenvolvida com o objetivo de reunir,
analisar e sintetizar evidéncias cientificas sobre
a influéncia do cortisol no aumento da gordura
abdominal e nas alteragdes metabodlicas associ-
adas. A pesquisa bibliografica foi realizada en-
tre os meses de outubro e dezembro de 2025,
por meio de buscas sistematizadas nas bases de
dados PubMed, Scopus, Web of Science e Sci-
ELO, selecionadas por sua relevancia e abran-
géncia na area das ciéncias da satide. Foram uti-
lizados como descritores, de forma isolada e
combinada, os termos “cortisol”, “eixo hipota-
lamo-hipofise-adrenal”, “estresse cronico” e
“gordura abdominal”.

Os critérios de inclusdao contemplaram arti-
gos publicados entre os anos de 2021 e 2025,
nos idiomas portugués e inglés, disponiveis na
integra, que apresentassem dados clinicos, me-
tabolicos, hormonais ou fisiopatologicos relaci-
onados ao acimulo de gordura abdominal e a
atividade do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal.
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Foram priorizados ensaios clinicos, estudos de
coorte, estudos observacionais e revisoes de li-
teratura com fundamentagdo robusta, dada a
proposta integrativa do capitulo. Os critérios de
exclusdo abrangeram estudos pediatricos, rela-
tos de caso, publicagdes disponiveis apenas em
formato de resumo, artigos duplicados entre as
bases de dados e aqueles que nao apresentavam
relacdo direta com a composi¢do corporal ou
com a agao do cortisol.

Ap0s a aplicagdo dos critérios de selecao e
leitura dos titulos e resumos, os artigos elegi-
veis foram submetidos a leitura completa e mi-
nuciosa. Ao final do processo de triagem, 17 es-
tudos compuseram o corpus da analise. A extra-
¢do dos dados ocorreu de forma descritiva ¢
comparativa, considerando aspectos metodold-
gicos, resultados principais e contribuigdes ted-
ricas. Os achados foram organizados de manei-
ra narrativa e tematica, abordando mecanismos
fisiopatologicos do cortisol, alteragdes do eixo
hipotdlamo-hipofise-adrenal (HPA), impactos
metabolicos e comportamentais do estresse cro-
nico e o papel do tecido adiposo visceral.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir dos resultados apresentados pelos
diferentes estudos, observa-se uma convergén-
cia consistente no sentido de que a exposi¢ao ao
cortisol exerce papel central no aumento da gor-
dura abdominal e no desenvolvimento de alte-
racdes metabolicas associadas. Essa exposi¢ao
ocorre por multiplos mecanismos inter-relacio-
nados, incluindo o estresse psicossocial cro-
nico, a disfunc¢ao do eixo hipotalamo—hipofise—
adrenal, a hiperinsulinemia, a producao local de
glicocorticoides no tecido adiposo e o aumento
da atividade da 11B-hidroxiesteroide desidroge-
nase tipo 1 (11B-HSD1), enzima responsavel
pela conversao intracelular da cortisona em cor-
tisol biologicamente ativo. A literatura revisada

demonstra que o cortisol atua como regulador-
chave da obesidade abdominal por mecanismos
sist€émicos e intracelulares, com destaque para
o tecido adiposo visceral, que apresenta maior
densidade de receptores de glicocorticoides,
maior atividade da 113-HSDI1 e maior respon-
sividade metabodlica quando comparado ao te-
cido adiposo subcutaneo, tornando-se particu-
larmente vulneravel aos efeitos deletérios desse
hormonio (AMIN et al., 2021; FAVERO et al.,
2022; LENGTON et al., 2025).

Essa amplificagdo local da agdo do cortisol
estabelece um estado funcional caracterizado
por estimulo a diferenciacao de pré-adipocitos,
aumento da lipogénese de novo, reducdo da li-
polise e inducdo de resisténcia a insulina, mes-
mo na auséncia de hipercortisolismo sist€émico
detectavel. Além disso, o cortisol interfere ne-
gativamente nas vias de sinalizagdo insulinica
no musculo esquelético e no figado, promoven-
do redugdo da captacdo periférica de glicose e
aumento da gliconeogénese hepatica, o que
contribui para hiperinsulinemia compensatoria
e maior deposi¢ao de lipidios no compartimen-
to abdominal. Evidéncias clinicas e experimen-
tais indicam que alteragdes sutis, porém persis-
tentes, na biodisponibilidade tecidual do corti-
sol, associadas a perda da variabilidade circa-
diana, sdo suficientes para desencadear expan-
sdo progressiva do tecido adiposo visceral, in-
flamacao cronica de baixo grau e deterioragcdo
do perfil cardiometabdlico, mesmo em indivi-
duos sem alteragcdoes hormonais sistémicas evi-
dentes (ORTIZ et al., 2022; DE LEONARDO
etal., 2023).

Em consonancia com esses mecanismos fi-
siopatolégicos, dados observacionais demons-
tram que o estresse psicossocial sustentado as-
socia-se diretamente a alteragdes adversas na
composi¢ao corporal. Em estudo de coorte com
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trabalhadores hospitalares brasileiros, indivi-
duos submetidos a maior demanda psicolégica
associada a menor grau de controle no trabalho
apresentaram incremento médio de 0,979 kg/m?
no indice de massa corporal e aumento absoluto
de 1,448 kg de gordura corporal ap6s 12 meses
de acompanhamento (DE LIRA et al., 2024).
Esses achados indicam que o estresse ocupaci-
onal constitui fator de risco relevante para mu-
dangas no IMC, na massa gorda e na massa livre
de gordura, refletindo ndo apenas a acdo direta
do cortisol sobre o metabolismo energético,
mas também seus efeitos indiretos sobre com-
portamentos relacionados a saude.

De fato, o estresse cronico associa-se a ma-
ior consumo de alcool e tabaco, reducgdo da pra-
tica de atividade fisica, pior qualidade do sono,
menor preparo de refei¢des caseiras, maior in-
gestdo de alimentos ultraprocessados, hidrata-
cdo inadequada e desregulacdo do apetite. Esses
fatores comportamentais atuam de forma sinér-
gica com os efeitos metabolicos do cortisol, fa-
vorecendo a lipogénese, a inflamacdo cronica
de baixo grau e a manuten¢do da adiposidade
abdominal. Esse cendrio configura um ciclo au-
torreforcador no qual o ambiente psicossocial
adverso, os habitos de vida e a desregulagdo
neuroendocrina se retroalimentam, ampliando
progressivamente o risco cardiometabolico (DE
LIRA et al., 2024; LENGTON et al., 2025).

A relevancia do sono nesse contexto ¢ am-
plamente corroborada por evidéncias que de-
monstram redugdo progressiva da sua duragao
durante a idade adulta emergente, acompanha-
da por aumento expressivo das taxas de obesi-
dade (MCNEIL et al., 2024). A privagdo croni-
ca do sono atua como estressor bioldgico per-
sistente, promovendo ativagdo sustentada do ei-
xo hipotalamo—hipo6fise—adrenal e elevacao do
cortisol, especialmente no periodo noturno. Es-
sa alteracdo compromete o ritmo circadiano

hormonal, reduz a sensibilidade a insulina, al-
tera a secrecdo de hormonios reguladores do
apetite e favorece maior ingestao caldrica. Ade-
mais, a fadiga cronica e a redu¢ao da motivagao
para comportamentos saudaveis agravam ainda
mais esse quadro, estabelecendo um ambiente
metabolico altamente propicio ao acimulo de
gordura visceral (MCNEIL et al., 2024; ORTIZ
etal., 2022).

Além dos aspectos comportamentais, estu-
dos que exploram a relagdo entre estresse, ali-
mentagdo ¢ adiposidade central demonstram
que a circunferéncia abdominal tende a ser sig-
nificativamente maior entre individuos que re-
latam niveis elevados de estresse e maiores di-
ficuldades de regulacdo emocional. Em investi-
gacdo recente, observou-se circunferéncia ab-
dominal média de 90,22 c¢cm, com correlagdes
estatisticas moderadas a fortes entre padrdes
alimentares inadequados, estresse percebido e
aumento da circunferéncia da cintura (OBARA
et al., 2025). Esses achados indicam que a des-
regulagdo emocional exerce papel determinante
tanto na génese quanto na manutenc¢ao da obe-
sidade abdominal, favorecendo o consumo ex-
cessivo de alimentos hiperpalatdveis e densos
em energia como estratégia compensatoria
frente ao estresse cronico.

Esse comportamento alimentar ¢ mediado
por alteragdes nos sistemas hormonais e infla-
matorios envolvidos no controle do apetite e da
recompensa, incluindo aumento da grelina, re-
dugdo da sensibilidade a leptina, ativagdo de ci-
tocinas pro-inflamatodrias e disfungdes nos cir-
cuitos centrais de recompensa alimentar. A per-
sisténcia desses mecanismos compromete a sa-
ciedade, dificulta a adesdo a padrdes alimenta-
res saudaveis e contribui para a expansao pro-
gressiva do tecido adiposo visceral, especial-
mente em individuos expostos a estressores
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continuos (AMIN et al., 2021; OBARA et al.,
2025; ORTIZ et al., 2022).

Em nivel molecular, estudos em pacientes
com obesidade grau III demonstram que essa
condi¢do esta associada a alteragdes significati-
vas na expressao de genes envolvidos no meta-
bolismo do cortisol no tecido adiposo visceral,
incluindo niveis reduzidos de mRNA da 11p-
hidroxiesteroide desidrogenase tipo 1 (11pB-
HSD1) (PODRAZA et al., 2024). Observou-se
ainda que a perda de peso ¢ capaz de normalizar
esses perfis de expressao génica, sugerindo que
mecanismos epigenéticos desempenham papel
relevante na modulag@o da acao dos glicocorti-
coides no tecido adiposo disfuncional. Esses
achados indicam que a obesidade ndo apenas
resulta da agdo do cortisol, mas também modi-
fica ativamente o seu metabolismo local, esta-
belecendo um ciclo autorrefor¢ador de disfun-
¢ao hormonal ¢ metabolica.

Nesse contexto, torna-se evidente a neces-
sidade de interpretar o cortisol para além de sua
dosagem basal isolada, considerando seu ritmo
circadiano, sua biodisponibilidade tecidual e
sua intera¢do com a hiperinsulinemia e com de-
terminantes psicossociais. Importante ressaltar
que efeitos metabodlicos deletérios podem ocor-
rer mesmo na auséncia de hipercortisolismo sis-
témico detectavel, uma vez que a ativagao local
da 11B-HSD1 e a maior sensibilidade do tecido
adiposo visceral aos glicocorticoides permitem
impacto metabolico significativo mesmo com
niveis plasmaticos dentro da normalidade (FA-
VERO ef al., 2022; DE LEONARDO et al.,
2023). Essa dissociagdo ajuda a explicar por
que abordagens diagnodsticas centradas exclusi-
vamente na mensuracao do cortisol circulante
falham em identificar individuos em risco car-
diometabolico elevado associado ao estresse
cronico.

Do ponto de vista terapéutico, esses acha-
dos reforgam a importancia de estratégias inte-
gradas que combinem intervengdes farmacold-
gicas, comportamentais e psicossociais. Evi-
déncias indicam que a modulagdo farmacold-
gica do receptor de glicocorticoides pode resul-
tar em melhora significativa de parametros car-
diometabolicos, incluindo redugdo da adiposi-
dade central, do peso corporal e melhora do
controle glicémico. Paralelamente, interven-
¢oOes voltadas a melhoria do sono, da alimenta-
¢do, da pratica regular de atividade fisica e da
gestdo do estresse apresentam potencial rele-
vante para modular o eixo HPA, reduzir a expo-
si¢do tecidual ao cortisol e interromper o ciclo
de desregulagdo metabdlica associado a obesi-
dade (FAVERO et al., 2022; ORTIZ et al.,
2022).

Coletivamente, os estudos analisados indi-
cam que o tecido adiposo visceral se comporta
como um 6rgao metabolicamente ativo que, sob
influéncia do cortisol, de hormdnios orexigenos
e de mecanismos epigenéticos, perpetua um ci-
clo de desregulacdo metabolica, inflamacdo de
baixo grau, instabilidade emocional e acimulo
de gordura abdominal. Esses achados susten-
tam de forma robusta o conceito de “obesidade
de estresse” como fendmeno multifatorial e bi-
opsicossocial, no qual fatores hormonais, com-
portamentais e ambientais interagem de manei-
ra dindmica, reforcando a necessidade de abor-
dagens clinicas e preventivas integradas.

CONCLUSAO

Assim, conforme os achados nesta revisao
integrativa, o estresse cronico € suas conse-
quéncias fisiologicas, entre elas elevagdo sus-
tentada dos niveis de cortisol, configuram fato-
res centrais no desenvolvimento € na manuten-
¢do da obesidade, especialmente na sua forma
abdominal, tendo em vista que o aumento desse
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hormonio em especifico promove o acimulo de
gordura visceral e alteragdes metabdlicas, infla-
matorias e neuroendocrinas através desregula-
¢ao do eixo HPA. Nesse contexto, as disfungdes
hormonais generalizadas e locais no tecido adi-
poso sustentam o conceito de "obesidade por
estresse", perpetuando um ciclo de inflamacao
e instabilidade metabolica que tende a sempre
escalonar caso ndo resolvido, ressaltando a im-

portancia de abordagens terapéuticas que con-
siderem ndo apenas o controle do peso corporal,
mas também a modula¢ao do estresse e da res-
posta hormonal associada. Ainda, novos estu-
dos sdo necessarios para aprofundar a compre-
ensdo desses mecanismos e avaliar estratégias
de intervenc¢do voltadas a regulagdo do eixo
HPA como forma de prevencao e tratamento da
obesidade abdominal.
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