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INTRODUÇÃO 

 

A obesidade, a síndrome metabólica e o di-

abetes mellitus tipo 2 figuram entre as doenças 

crônicas não transmissíveis de maior impacto 

na saúde pública mundial, apresentando cresci-

mento expressivo nas últimas décadas em de-

corrência das mudanças nos hábitos alimenta-

res, da redução da prática de atividade física e 

do aumento da expectativa de vida (WORLD 

HEALTH ORGANIZATION, 2024). Entre os 

principais mecanismos fisiopatológicos envol-

vidos nessas condições, destaca-se a resistência 

à insulina, caracterizada pela diminuição da res-

posta dos tecidos periféricos à ação desse hor-

mônio, comprometendo a homeostase glicê-

mica e favorecendo o desenvolvimento de di-

versas alterações metabólicas, cardiovasculares 

e endócrinas (SOCIEDADE BRASILEIRA DE 

DIABETES, 2024; AMERICAN DIABETES 

ASSOCIATION, 2025). 

Embora tradicionalmente associada ao me-

tabolismo da glicose, a resistência à insulina 

apresenta repercussões sistêmicas que ultrapas-

sam o controle glicêmico, influenciando dife-

rentes órgãos e tecidos, incluindo a pele 

(KAHN; HULL; UTZSCHNEIDER, 2006; 

GOH et al., 2016). Considerada o maior órgão 

do corpo humano, a pele exerce funções essen-

ciais relacionadas à proteção, regulação tér-

mica, resposta imunológica e manutenção da 

homeostase. Sua estrutura e funcionalidade de-

pendem da adequada interação entre fatores ge-

néticos, ambientais e hormonais, sendo conti-

nuamente influenciadas por alterações metabó-

licas e pelo processo natural de envelhecimento 

(TOBIN, 2017; RITTIE; FISHER, 2015). 

O envelhecimento cutâneo é um fenômeno 

multifatorial decorrente da interação entre fato-

res intrínsecos, relacionados ao envelhecimento 

cronológico e à predisposição genética, e fato-

res extrínsecos, como exposição à radiação ul-

travioleta, poluição ambiental, tabagismo, ali-

mentação inadequada e estresse oxidativo (FIS-

HER et al., 1997; TOBIN, 2017). Nos últimos 

anos, evidências científicas demonstram que a 

resistência à insulina também desempenha pa-

pel importante na aceleração desse processo, 

uma vez que promove inflamação crônica de 

baixo grau, aumenta a produção de espécies re-

ativas de oxigênio, formação de produtos finais 

da glicação avançada (AGEs) e alterações na 

síntese e degradação das fibras de colágeno e 

elastina (CERIELLO; MOTZ, 2004; BROWN-

LEE, 2001; MONNIER, 1990; PAGEON, 

2010; WATANABE et al., 2016). Esses meca-

nismos comprometem a integridade da matriz 

extracelular, reduzem a capacidade regenera-

tiva da pele e favorecem o aparecimento pre-

coce de rugas, flacidez, alterações pigmentares 

e retardo na cicatrização (RITTIE; FISHER, 

2015). 

Além das alterações estruturais, a resistên-

cia à insulina encontra-se associada a diversas 

manifestações dermatológicas, como acantose 

nigricans, acne, hirsutismo e alopecia androge-

nética (GONZALEZ-SALDIVAR et al., 2017), 

reforçando a estreita relação entre metabolismo 

e saúde cutânea. Nesse contexto, a integração 

entre Endocrinologia e Medicina Estética tem 

adquirido crescente relevância, permitindo 

compreender os mecanismos fisiopatológicos 

envolvidos e desenvolver estratégias terapêuti-

cas capazes de atuar tanto na prevenção quanto 

no tratamento das alterações cutâneas decorren-

tes das disfunções metabólicas. Intervenções 

baseadas na modificação do estilo de vida, tera-

pia farmacológica, suplementação nutricional e 

procedimentos estéticos vêm sendo ampla-

mente estudadas, demonstrando potencial para 
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melhorar a saúde metabólica e preservar a qua-

lidade da pele (SOCIEDADE BRASILEIRA 

DE DIABETES, 2024; AMERICAN DIABE-

TES ASSOCIATION, 2025). 

O crescente número de estudos publicados 

nos últimos anos evidencia a necessidade de 

uma abordagem multidisciplinar que considere 

a pele como um importante marcador das alte-

rações endócrinas e metabólicas. Dessa forma, 

compreender os mecanismos que relacionam a 

resistência à insulina ao envelhecimento cutâ-

neo possibilita não apenas a adoção de estraté-

gias preventivas mais eficazes, mas também a 

implementação de tratamentos individualizados 

que promovam benefícios sistêmicos e estéti-

cos, contribuindo para a melhora da qualidade 

de vida dos pacientes. 

Diante desse contexto, o presente capítulo 

tem como objetivo revisar a literatura científica 

sobre a relação entre a resistência à insulina e o 

envelhecimento cutâneo, abordando os princi-

pais mecanismos endócrinos envolvidos, suas 

repercussões sobre a fisiologia da pele e as pers-

pectivas terapêuticas atualmente disponíveis, 

fundamentadas nas evidências científicas mais 

recentes. 

 

MÉTODO 

 

Trata-se de uma revisão integrativa da lite-

ratura, desenvolvida com o objetivo de reunir, 

analisar e sintetizar as evidências científicas 

acerca da relação entre a resistência à insulina e 

o envelhecimento cutâneo, enfatizando os me-

canismos endócrinos envolvidos e as perspecti-

vas terapêuticas atualmente disponíveis. 

A busca bibliográfica foi realizada nas ba-

ses de dados PubMed/MEDLINE, SciELO, LI-

LACS, Scopus e Web of Science, por serem 

amplamente reconhecidas pela relevância e 

abrangência das publicações na área da saúde. 

Para a estratégia de busca, foram utilizados 

descritores indexados nos Descritores em Ciên-

cias da Saúde (DeCS) e no Medical Subject He-

adings (MeSH), combinados por meio dos ope-

radores booleanos AND e OR. Os principais 

descritores empregados foram: Insulin Resis-

tance, Skin Aging, Endocrinology, Advanced 

Glycation End Products, Oxidative Stress, In-

flammation, Collagen, Metabolic Syndrome, 

Dermatology e Aesthetic Medicine. 

Foram incluídos artigos científicos publica-

dos nos idiomas português, inglês e espanhol, 

disponíveis na íntegra, que abordassem a asso-

ciação entre resistência à insulina, envelheci-

mento cutâneo, mecanismos fisiopatológicos, 

alterações endócrinas e abordagens terapêuti-

cas. Foram considerados estudos observacio-

nais, ensaios clínicos, revisões sistemáticas, 

meta-análises, revisões integrativas, revisões 

narrativas e diretrizes de sociedades científicas 

nacionais e internacionais. 

Como critérios de exclusão, foram descon-

siderados artigos duplicados, estudos disponí-

veis apenas na forma de resumo, editoriais, car-

tas ao editor, dissertações, teses, trabalhos de 

conclusão de curso e publicações que não apre-

sentavam relação direta com o tema proposto 

ou que não forneciam evidências suficientes 

para atender ao objetivo desta revisão. 

Após a seleção dos estudos, realizou-se lei-

tura crítica e análise crítica do conteúdo, orga-

nizando as informações em categorias temáti-

cas para melhor compreensão dos aspectos 

abordados. A discussão foi estruturada contem-

plando a fisiologia da insulina e sua participa-

ção na homeostase metabólica, os mecanismos 

fisiopatológicos da resistência à insulina, as ba-

ses endócrinas do envelhecimento cutâneo, o 

papel da inflamação crônica, do estresse oxida-

tivo e dos produtos finais da glicação avançada 
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(AGEs), as principais manifestações dermato-

lógicas associadas, bem como os métodos diag-

nósticos e as estratégias terapêuticas fundamen-

tadas em mudanças no estilo de vida, trata-

mento farmacológico, nutracêuticos e procedi-

mentos em medicina estética. 

Os resultados foram apresentados de forma 

descritiva, complementados por quadros e tabe-

las elaborados com base nas evidências cientí-

ficas selecionadas, visando proporcionar uma 

visão integrada e atualizada sobre a influência 

da resistência à insulina no envelhecimento da 

pele. 

 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

A análise da literatura demonstra que a re-

sistência à insulina representa um dos princi-

pais mecanismos fisiopatológicos envolvidos 

nas alterações metabólicas associadas ao enve-

lhecimento precoce da pele. Embora tradicio-

nalmente relacionada ao desenvolvimento da 

obesidade, da síndrome metabólica e do diabe-

tes mellitus tipo 2, evidências científicas de-

monstram que seus efeitos extrapolam o meta-

bolismo glicídico, influenciando diretamente a 

homeostase cutânea por meio de alterações in-

flamatórias, hormonais e oxidativas (KAHN; 

HULL; UTZSCHNEIDER, 2006; GOH et al., 

2016). A interação entre esses mecanismos pro-

move modificações estruturais na pele, com-

prometendo sua capacidade de regeneração e 

favorecendo o aparecimento precoce de sinais 

clínicos do envelhecimento, como rugas, flaci-

dez, perda da elasticidade e atraso na cicatriza-

ção (TOBIN, 2017; RITTIE; FISHER, 2015). 

Diversos estudos apontam que a pele pode 

ser considerada um importante marcador das al-

terações metabólicas decorrentes da resistência 

à insulina, refletindo processos sistêmicos rela-

cionados à inflamação crônica de baixo grau, ao 

estresse oxidativo e à formação de produtos fi-

nais da glicação avançada (AGEs). Esses meca-

nismos atuam de forma integrada, promovendo 

alterações na matriz extracelular, disfunção dos 

fibroblastos e redução da capacidade regenera-

tiva do tecido cutâneo, contribuindo para o en-

velhecimento precoce e para o surgimento de 

manifestações dermatológicas características 

(BROWNLEE, 2001; PAGEON, 2010; WA-

TANABE et al., 2016). 

 

Fisiologia da insulina e homeostase 

cutânea 

A insulina é um hormônio peptídico sinteti-

zado pelas células β das ilhotas pancreáticas e 

desempenha papel fundamental na regulação do 

metabolismo da glicose, dos lipídios e das pro-

teínas. Além de seus efeitos metabólicos clássi-

cos, esse hormônio exerce importante influên-

cia sobre a fisiologia cutânea, estimulando a 

proliferação de queratinócitos, a atividade dos 

fibroblastos e a síntese de colágeno, elastina e 

outros componentes da matriz extracelular, es-

senciais para a manutenção da firmeza, elastici-

dade, hidratação e capacidade de cicatrização 

da pele (AMERICAN DIABETES ASSOCIA-

TION, 2025; TOBIN, 2017). 

A sinalização da insulina ocorre por meio 

da ligação ao receptor de insulina presente na 

membrana celular, desencadeando a ativação 

de vias intracelulares, principalmente PI3K/Akt 

e MAPK. Essas vias regulam a captação de gli-

cose, a síntese proteica, o metabolismo lipídico, 

a sobrevivência celular e os processos de proli-

feração e diferenciação celular. Paralelamente, 

o fator de crescimento semelhante à insulina 

tipo 1 (IGF-1) participa da manutenção da ho-

meostase cutânea ao estimular a renovação ce-

lular, a proliferação de fibroblastos e a produ-

ção de colágeno, contribuindo para a preserva-

ção da integridade da matriz extracelular 
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(KAHN; HULL; UTZSCHNEIDER, 2006; 

RITTIE; FISHER, 2015). 

O adequado funcionamento dessas vias de 

sinalização é indispensável para a manutenção 

da estrutura e da funcionalidade da pele. Alte-

rações na ação da insulina comprometem a sín-

tese de proteínas estruturais, reduzem a ativi-

dade biossintética dos fibroblastos e favorecem 

a instalação de processos inflamatórios e oxida-

tivos, que aceleram a degradação do colágeno e 

da elastina, comprometendo a firmeza e a capa-

cidade regenerativa do tecido cutâneo (TOBIN, 

2017; RITTIE; FISHER, 2015). 

 

Resistência à insulina e mecanismos 

fisiopatológicos 

A resistência à insulina caracteriza-se pela 

diminuição da sensibilidade dos tecidos perifé-

ricos à ação desse hormônio, levando ao au-

mento compensatório da secreção pancreática 

de insulina e, consequentemente, à hiperinsuli-

nemia. Trata-se de um processo multifatorial, 

influenciado por fatores genéticos, ambientais e 

comportamentais, entre os quais se destacam a 

obesidade visceral, o sedentarismo, a alimenta-

ção rica em carboidratos refinados e gorduras 

saturadas, além do envelhecimento populacio-

nal (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 

2024; KAHN; HULL; UTZSCHNEIDER, 

2006). 

O tecido adiposo visceral exerce importante 

função endócrina ao secretar adipocinas e cito-

cinas pró-inflamatórias, como o fator de ne-

crose tumoral alfa (TNF-α), a interleucina-6 

(IL-6) e a proteína C-reativa (PCR). Essas mo-

léculas interferem na sinalização intracelular da 

insulina por meio da fosforilação inadequada 

dos substratos do receptor de insulina, contribu-

indo para a manutenção da resistência insulí-

nica e para o estabelecimento de um estado de 

inflamação crônica de baixo grau (BARZILAY 

et al., 2013; CALDER et al., 2013). 

Além dos efeitos metabólicos, a hiperinsu-

linemia persistente exerce influência direta so-

bre a pele ao estimular vias mitogênicas relaci-

onadas ao IGF-1, promovendo hiperprolifera-

ção de queratinócitos, aumento da atividade das 

glândulas sebáceas e alterações na diferencia-

ção celular. Como consequência, indivíduos 

com resistência à insulina apresentam maior 

predisposição ao desenvolvimento de manifes-

tações dermatológicas como acantose nigri-

cans, acne, hirsutismo, alopecia androgenética 

e atraso na cicatrização de feridas (GON-

ZALEZ-SALDIVAR et al., 2017). 

Adicionalmente, a resistência à insulina fa-

vorece a disfunção endotelial, alterações da mi-

crocirculação cutânea e redução da disponibili-

dade de óxido nítrico, comprometendo a oxige-

nação e o aporte de nutrientes aos tecidos. Esses 

fatores potencializam a produção de espécies 

reativas de oxigênio, intensificam o estresse 

oxidativo e favorecem a formação de produtos 

finais da glicação avançada, estabelecendo um 

ciclo fisiopatológico que acelera o envelheci-

mento cutâneo e reduz a capacidade de repara-

ção tecidual (CERIELLO; MOTZ, 2004; 

BROWNLEE, 2001). 

 

Inflamação crônica, estresse oxidativo e 

produtos finais da glicação avançada (AGEs) 

A literatura demonstra que a inflamação 

crônica de baixo grau constitui um dos prin-

cipais mecanismos fisiopatológicos que rela-

cionam a resistência à insulina ao envelheci-

mento cutâneo. Esse estado inflamatório carac-

teriza-se pela produção persistente de citocinas 

pró-inflamatórias, como fator de necrose tumo-

ral alfa (TNF-α), interleucina-6 (IL-6) e proteí-

na C-reativa (PCR), produzidas principalmente 

pelo tecido adiposo visceral. Essas moléculas 

comprometem a sinalização da insulina, perpe-

tuam a resistência insulínica e favorecem altera-

ções sistêmicas que afetam diretamente a 
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estrutura e a função da pele (BARZILAY et al., 

2013; CALDER et al., 2013). 

A ativação contínua dessas vias inflama-

tórias promove aumento da produção de espé-

cies reativas de oxigênio (EROs), ultrapassando 

a capacidade antioxidante celular e desencade-

ando estresse oxidativo. Esse processo ocasiona 

danos oxidativos às proteínas, aos lipídios de 

membrana e ao DNA celular, além de compro-

meter a função mitocondrial e acelerar a senes-

cência celular. Dessa forma, o estresse oxidati-

vo constitui um importante elo entre a resis-

tência à insulina, o diabetes mellitus tipo 2 e o 

envelhecimento cutâneo (CERIELLO; MOTZ, 

2004). 

Outro mecanismo amplamente descrito 

refere-se à formação dos produtos finais da 

glicação avançada (Advanced Glycation End 

Products – AGEs), resultantes da reação não 

enzimática entre glicose e proteínas, lipídios ou 

ácidos nucleicos. Esse processo, conhecido 

como reação de Maillard, ocorre de maneira 

lenta durante o envelhecimento fisiológico, 

porém é intensificado em estados de hiper-

glicemia crônica e resistência à insulina 

(MONNIER, 1990; BROWNLEE, 2001). Na 

pele, os AGEs acumulam-se principalmente nas 

fibras de colágeno e elastina, promovendo 

ligações cruzadas irreversíveis (cross-linking) 

que aumentam a rigidez dessas proteínas 

estruturais e reduzem sua elasticidade. Como 

consequência, ocorre diminuição da firmeza 

cutânea, perda da capacidade de deformação 

fisiológica dos tecidos e maior suscetibilidade à 

degradação da matriz extracelular (PAGEON, 

2010; WATANABE et al., 2016). 

Além dos efeitos estruturais, os AGEs 

interagem com receptores específicos denomi-

nados RAGE (Receptor for Advanced Glyca-

tion End Products), desencadeando cascatas de 

sinalização intracelular que amplificam a 

resposta inflamatória. A ativação desses recep-

tores aumenta a expressão do fator de trans-

crição NF-κB, intensificando a produção de 

citocinas pró-inflamatórias e de metaloprotei-

nases da matriz (MMPs), especialmente MMP-

1, MMP-3 e MMP-9, responsáveis pela degra-

dação do colágeno e da elastina dérmicos 

(BROWNLEE, 2001; CERIELLO; MOTZ, 

2004). 

A redução da atividade biossintética dos 

fibroblastos representa outro importante meca-

nismo envolvido nesse processo. A exposição 

prolongada aos AGEs e ao estresse oxidativo 

diminui a proliferação dessas células e compro-

mete sua capacidade de produzir colágeno, 

elastina e ácido hialurônico, favorecendo a per-

da da espessura dérmica, da hidratação e da 

elasticidade da pele (PAGEON, 2010; RITTIE; 

FISHER, 2015). 

Consequentemente, observa-se remodela-

mento desfavorável da matriz extracelular, 

caracterizado por redução da densidade das 

fibras colágenas, fragmentação das fibras elás-

ticas, diminuição da renovação celular e atraso 

nos mecanismos de reparação tecidual. Essas 

alterações culminam no aparecimento precoce 

de rugas, flacidez, alterações pigmentares, per-

da da firmeza, redução da hidratação cutânea e 

cicatrização mais lenta, características freque-

temente observadas em indivíduos com resis-

tência à insulina (WATANABE et al., 2016; 

TOBIN, 2017). 

Os estudos analisados reforçam que a 

interação entre inflamação crônica, estresse 

oxidativo e glicação avançada estabelece um 

ciclo fisiopatológico autoperpetuante, no qual a 

resistência à insulina favorece a formação de 

AGEs e o aumento da produção de radicais 

livres, enquanto esses mecanismos agravam a 

inflamação sistêmica e a disfunção metabólica. 

Dessa forma, o envelhecimento cutâneo deixa 
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de ser apenas consequência do envelhecimento 

cronológico, passando a refletir também altera-

ções metabólicas e endócrinas potencialmente 

modificáveis por intervenções terapêuticas 

(BROWNLEE, 2001; BARZILAY et al., 2013; 

PAGEON, 2010). 

Para sintetizar os principais mecanismos 

fisiopatológicos envolvidos nessa relação, a 

Tabela 19.1 apresenta uma visão integrada dos 

processos desencadeados pela resistência à 

insulina, destacando a inflamação crônica, o 

estresse oxidativo, a formação de produtos 

finais da glicação avançada (AGEs), a ativação 

das metaloproteinases da matriz (MMPs), a 

redução da atividade dos fibroblastos e a hiper-

insulinemia compensatória, bem como suas 

principais repercussões sobre a estrutura e a 

função da pele.

 

Tabela 19.1 Principais mecanismos envolvidos na relação entre resistência à insulina e envelhecimento cutâneo 

Mecanismo Base fisiopatológica Principais repercussões cutâneas 

Inflamação crônica de 

baixo grau 

Liberação persistente de citocinas 

pró-inflamatórias (TNF-α, IL-6, PCR) 

provenientes principalmente do tecido 

adiposo visceral. 

Aumento da inflamação cutânea, 

comprometimento da homeostase tecidual 

e aceleração do envelhecimento da pele. 

Estresse oxidativo 

Produção excessiva de espécies reativas de 

oxigênio (EROs) associada à redução da 

capacidade antioxidante celular. 

Lesão de proteínas, lipídios e DNA, 

disfunção mitocondrial e senescência 

celular precoce. 

Formação de produtos 

finais da glicação avançada 

(AGEs) 

Glicação não enzimática de proteínas 

estruturais da matriz extracelular, 

principalmente colágeno e elastina. 

Rigidez das fibras colágenas, perda da 

elasticidade, diminuição da firmeza e 

alteração da textura cutânea. 

Ativação das 

metaloproteinases da matriz 

(MMPs) 

Estímulo inflamatório e oxidativo que 

aumenta a expressão das MMP-1, MMP-3 

e MMP-9. 

Degradação acelerada do colágeno e da 

elastina, favorecendo rugas e flacidez. 

Redução da atividade dos 

fibroblastos 

Diminuição da proliferação celular e da 

capacidade biossintética dos fibroblastos 

dérmicos. 

Redução da síntese de colágeno, elastina e 

ácido hialurônico, comprometendo a 

regeneração cutânea. 

Hiperinsulinemia 

compensatória 

Aumento da secreção pancreática de 

insulina decorrente da resistência 

insulínica, com ativação de vias 

mitogênicas. 

Alterações sebáceas, hiperproliferação 

epidérmica, acne, acantose nigricans e 

atraso na cicatrização. 

Fonte: Elaborado pelos autores. 

 

Manifestações dermatológicas 

associadas à resistência à insulina 

A literatura evidencia associação consis-

tente entre resistência à insulina e diversas alte-

rações dermatológicas, que frequentemente re-

presentam manifestações clínicas precoces das 

alterações metabólicas subjacentes. Entre as 

principais alterações destacam-se a acantose ni-

gricans, considerada um dos marcadores clíni-

cos mais característicos da hiperinsulinemia, 

além da acne vulgar, hirsutismo, alopecia an-

drogenética, atraso na cicatrização de feridas e 

maior suscetibilidade ao desenvolvimento de 

infecções cutâneas (GONZALEZ-SALDIVAR 

et al., 2017). 

A acantose nigricans resulta principalmente 

da hiperinsulinemia compensatória, que esti-

mula receptores do fator de crescimento seme-

lhante à insulina (IGF-1), promovendo hiper-

proliferação de queratinócitos e fibroblastos. 

Clinicamente, caracteriza-se pelo espessamento 

cutâneo e hiperpigmentação, predominando em 
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regiões de dobras, como pescoço, axilas e re-

gião inguinal, sendo considerada um impor-

tante marcador de resistência à insulina e risco 

aumentado para diabetes mellitus tipo 2 (GON-

ZALEZ-SALDIVAR et al., 2017; KAHN; 

HULL; UTZSCHNEIDER, 2006). 

Além disso, observa-se aumento da ativi-

dade das glândulas sebáceas, favorecendo o 

aparecimento da acne e de outras alterações re-

lacionadas ao excesso de produção de sebo. A 

hiperinsulinemia também contribui para altera-

ções hormonais que intensificam o hiperandro-

genismo, justificando a maior frequência de hir-

sutismo e alopecia androgenética em indivíduos 

resistentes à insulina (GONZALEZ-SALDI-

VAR et al., 2017). 

Outro aspecto relevante refere-se ao com-

prometimento da cicatrização. A redução da ati-

vidade dos fibroblastos, associada ao estresse 

oxidativo, à inflamação crônica e ao acúmulo 

de produtos finais da glicação avançada 

(AGEs), compromete a síntese de colágeno, re-

duz a angiogênese e retarda o processo de repa-

ração tecidual, aumentando o risco de lesões 

crônicas e infecções cutâneas (CERIELLO; 

MOTZ, 2004; PAGEON, 2010; RITTIE; FIS-

HER, 2015). 

No contexto da Medicina Estética, observa-

se que indivíduos com resistência à insulina 

apresentam maior predisposição ao envelheci-

mento precoce, caracterizado por perda da fir-

meza, redução da elasticidade, diminuição da 

hidratação cutânea, rugas precoces, alterações 

pigmentares e pior qualidade da matriz extrace-

lular. Essas alterações decorrem da interação 

entre inflamação sistêmica, glicação proteica, 

estresse oxidativo e remodelamento desfavorá-

vel do colágeno e da elastina (WATANABE et 

al., 2016; TOBIN, 2017; PAGEON, 2010). 

 

 

Perspectivas terapêuticas 

Os estudos revisados demonstram que o tra-

tamento da resistência à insulina deve priorizar 

uma abordagem multidisciplinar, envolvendo 

mudanças no estilo de vida, alimentação equili-

brada, prática regular de exercícios físicos, con-

trole do peso corporal e melhora da qualidade 

do sono. Essas medidas reduzem significativa-

mente a resistência insulínica, diminuem o es-

tado inflamatório sistêmico e contribuem para a 

preservação da estrutura e da função cutânea 

(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 

2024; AMERICAN DIABETES ASSOCIA-

TION, 2025). 

Entre as estratégias farmacológicas, a met-

formina permanece como o medicamento de 

primeira linha para o tratamento da resistência 

à insulina, devido à sua capacidade de melhorar 

a sensibilidade insulínica, reduzir a produção 

hepática de glicose e atenuar processos inflama-

tórios relacionados à disfunção metabólica 

(AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 

2025; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIA-

BETES, 2024). 

Mais recentemente, os agonistas do recep-

tor do peptídeo semelhante ao glucagon tipo 1 

(GLP-1) e os agonistas duplos GIP/GLP-1 vêm 

demonstrando resultados promissores na redu-

ção da adiposidade visceral, melhora do perfil 

glicêmico e diminuição da inflamação sistê-

mica. Embora as evidências específicas sobre 

seus efeitos diretos na pele ainda sejam limita-

das, a melhora do controle metabólico parece 

contribuir indiretamente para retardar os pro-

cessos relacionados ao envelhecimento cutâneo 

(AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 

2025). 

No âmbito da Medicina Estética, procedi-

mentos como bioestimuladores de colágeno, ra-

diofrequência, ultrassom microfocado, microa-
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gulhamento e terapias a laser têm sido utiliza-

dos como estratégias complementares para esti-

mular a neocolagênese, melhorar a firmeza cu-

tânea e favorecer o remodelamento da matriz 

extracelular. Entretanto, os estudos enfatizam 

que os resultados desses procedimentos depen-

dem do adequado controle metabólico do paci-

ente, reforçando a necessidade de integração 

entre Endocrinologia, Dermatologia e Medicina 

Estética (RITTIE; FISHER, 2015; TOBIN, 

2017). 

Além das intervenções farmacológicas e es-

téticas, a adoção de hábitos de vida saudáveis 

permanece como a principal estratégia para a 

prevenção da resistência à insulina e do enve-

lhecimento precoce da pele. A prática regular 

de atividade física, associada a uma alimenta-

ção balanceada e ao controle dos fatores de 

risco cardiovasculares, contribui para reduzir a 

inflamação sistêmica, minimizar o estresse oxi-

dativo e preservar a integridade da matriz extra-

celular (WORLD HEALTH ORGANIZA-

TION, 2024; SOCIEDADE BRASILEIRA DE 

DIABETES, 2024). 

De forma integrada, os mecanismos fisiopa-

tológicos discutidos ao longo deste capítulo de-

monstram que a resistência à insulina desenca-

deia uma cascata de alterações metabólicas e 

celulares, incluindo inflamação crônica de 

baixo grau, estresse oxidativo, formação de 

produtos finais da glicação avançada (AGEs), 

disfunção dos fibroblastos e degradação das fi-

bras de colágeno e elastina, culminando no en-

velhecimento cutâneo precoce e no desenvolvi-

mento de diversas manifestações dermatológi-

cas. A Figura 19.1 sintetiza essa sequência de 

eventos e ilustra a inter-relação entre a resistên-

cia à insulina, as alterações metabólicas e os 

principais mecanismos envolvidos no envelhe-

cimento da pele (BROWNLEE, 2001; 

PAGEON, 2010; RITTIE; FISHER, 2015). 

Figura 19.1 Fluxograma da relação entre resistência à 

insulina e envelhecimento cutâneo

 
Fonte: Elaborado pelos autores. 

 

CONCLUSÃO 
 

A presente revisão evidenciou que a resis-

tência à insulina desempenha papel central nos 

mecanismos fisiopatológicos envolvidos no en-
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velhecimento cutâneo, extrapolando seus efei-

tos clássicos sobre o metabolismo glicídico e 

influenciando diretamente a homeostase da 

pele. A interação entre inflamação crônica de 

baixo grau, estresse oxidativo, formação de 

produtos finais da glicação avançada (AGEs), 

disfunção dos fibroblastos e degradação da ma-

triz extracelular compromete a síntese e a orga-

nização das fibras de colágeno e elastina, favo-

recendo alterações estruturais e funcionais que 

culminam no envelhecimento precoce da pele 

(BROWNLEE, 2001; CERIELLO; MOTZ, 

2004; PAGEON, 2010). 

Além das alterações histológicas, verificou-

se que a resistência à insulina está associada ao 

desenvolvimento de diversas manifestações 

dermatológicas, como acantose nigricans, acne, 

hirsutismo, alopecia androgenética e atraso na 

cicatrização, ressaltando a importância da pele 

como um potencial marcador clínico de altera-

ções metabólicas sistêmicas (GONZALEZ-

SALDIVAR et al., 2017; TOBIN, 2017). 

Os estudos analisados também demonstram 

que o manejo adequado da resistência à insu-

lina, fundamentado na adoção de hábitos de 

vida saudáveis, na terapia nutricional, na prática 

regular de atividade física e no tratamento far-

macológico quando indicado, contribui não 

apenas para a melhora do controle metabólico, 

mas também para a preservação da integridade 

cutânea e para a prevenção do envelhecimento 

precoce (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DI-

ABETES, 2024; AMERICAN DIABETES AS-

SOCIATION, 2025). Nesse contexto, as abor-

dagens da Medicina Estética devem ser com-

preendidas como estratégias complementares, 

cujos resultados tendem a ser mais eficazes 

quando associados ao controle das alterações 

metabólicas subjacentes. 

Dessa forma, compreender os mecanismos 

endócrinos que relacionam a resistência à insu-

lina ao envelhecimento cutâneo amplia as pos-

sibilidades de prevenção, diagnóstico precoce e 

tratamento integrado, fortalecendo a atuação 

multidisciplinar entre Endocrinologia, Derma-

tologia e Medicina Estética. Contudo, ainda são 

necessários estudos clínicos prospectivos que 

investiguem os efeitos das novas terapias meta-

bólicas sobre a estrutura e a função da pele, per-

mitindo o desenvolvimento de protocolos tera-

pêuticos mais eficazes e baseados em evidên-

cias para a promoção do envelhecimento saudá-

vel e da qualidade de vida dos pacientes.
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