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RESUMO

A comunicacao intestino-cérebro ocorre via aferéncias vagais, sinalizacdo enddcrina e metabdlitos
microbianos que modulam as barreiras intestinal e hematoencefélica. Assim, a Diabetes Mellitus tipo
2 (DM2) esta associada a déficit cognitivos, e ao aumento do risco de Doenca de Alzheimer (DA),
uma vez que a insulina no sistema nervoso central (SNC) é fundamental para a plasticidade sinaptica,
aprendizado e sobrevivéncia neuronal. A falha nessa sinalizagdo, mediada pela disbiose e
neuroinflamacéo, acelera processos neurodegenerativos. Sintetizar as evidéncias cientificas atuais
sobre a influéncia da microbiota intestinal e da neuroinflamag&o na mediacéo da resisténcia a insulina
(RI) e sua correlagdo com o desenvolvimento de distarbios cognitivos associados a DA.Revisdo
narrativa de literatura realizada em abril de 2026 na base PubMed (periodo 2024-2026). Utilizou-se a
estratégia PICO e descritores: “Insulin resistance”, “Microbiota” e “Cognitive dysfunction”. Foram
incluidos ensaios clinicos e revisdes que abordassem a fisiopatologia molecular e biomarcadores
clinicos da RI central e periférica. Estudos analisados demonstraram uma relacéo entre a disbiose
intestinal e a liberacdo de citocinas pro-inflamatorias, associadas a patologias neuroinflamatérias,
como a doenga de Alzheimer. Além disso, a microbiota intestinal relaciona-se com o sistema
enddcrino ao secretar hormonios intestinais, como o peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-1) e o
peptideo YY (PYY). Alterac6es na microbiota intestinal levam a uma desregulacéo desses hormdonios,
associando-se a resisténcia a insulina (RI) e a deterioracdo da funcdo cognitiva. Evidéncias indicam
gue a RI central interrompe o metabolismo energético cerebral por meio da reducao da via PI3K/Akt,
associada ao aumento do estresse oxidativo. Clinicamente, observou-se que a Taxa Estimada de
Eliminagc&o de Glicose (eGDR) - um marcador de RI - apresenta uma relagdo nao linear com o risco
de comprometimento cognitivo; niveis de eGDR < 6,36 mg/kg/min estdo associados a escores
inferiores no Teste de Avaliagdo Cognitiva de Montreal (MoCA). Nesse contexto, a resisténcia a
insulina desempenha papel central na relagdo entre o diabetes mellitus tipo 2 e a doenga de
Alzheimer. No sistema nervoso central, a sinaliza¢do da insulina é essencial para a fungcédo neuronal,
sendo sua disfun¢éo associada a reducéo de receptores de insulina e ao desenvolvimento da doenca
de Alzheimer. A desregulagdo da insulina no SNC contribui para o acumulo de B-amiloide e a
hiperfosforilagdo da proteina tau, demonstrando que DM2 e DA compartilham vias fisiopatolégicas
comuns, caracterizando a RI como um fator modificador ativo da doenca neurodegenerativa. A
disbiose intestinal e a Rl sinergizam para promover um estado de neuroinflamacgéo, impactando
negativamente a funcéo cognitiva. Em sintese, o diabetes mellitus tipo 2 e a doenca de Alzheimer
compartilham mecanismos fisiopatoldgicos. A utilizagdo de biomarcadores como eGDR pode ser
promissora na predi¢cdo de risco cognitivo em idosos. A modulagdo da microbiota e intervencdes
metabdlicas personalizadas surgem como estratégias terapéuticas para mitigar a progressao da
neurodegeneracao em individuos metabolicamente vulneraveis.
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