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RESUMO

Introdugao/enquadramento/objetivos

A diabetes mellitus tipo 2 € uma doenga metabdlica cronica caraterizada por hiperglicemia, resultando de
insulinorresisténcia e/ou défice de secregao de insulina, com elevada morbimortalidade. A prevaléncia mundial
tem vindo a aumentar de forma significativa, estimando-se que em 2050 ultrapasse 1,3 mil milhées de casos.
Em Portugal, em 2021, cerca de 14% dos adultos (20-79 anos) eram diabéticos. Existem varios fatores de
risco, como histéria familiar, obesidade e estilos de vida pouco saudaveis. Contudo, fatores menos
valorizados, como disturbios do sono e trabalho por turnos noturnos, emergem como potenciais
determinantes. A alteragao do ritmo circadiano, a redugao da secregao de melatonina e o aumento do cortisol
constituem mecanismos fisiopatolégicos plausiveis para justificar esta associacdo. Assim, esta revisao
baseada na evidéncia tem como objetivo avaliar se o trabalho por turnos noturnos esta associado a um
aumento do risco de diabetes mellitus tipo 2.

Metodologia

Foi realizada uma pesquisa nas bases de dados MEDLINE, Cochrane Library, EBSCO e Web of Science, com
0 objetivo de identificar umbrella reviews, meta-analises, revisoes sistematicas e ensaios clinicos publicados
entre janeiro de 2010 e fevereiro de 2025, redigidos em portugués, inglés ou espanhol. Os critérios de inclusao
foram definidos pela estrutura PICO: adultos com =218 anos, sem diagndstico prévio de diabetes mellitus tipo
2, expostos a turnos noturnos, comparados com trabalhadores sem essa exposi¢gdo, sendo o outcome a
incidéncia de diabetes mellitus tipo 2. Excluiram-se revisdes narrativas, artigos de opinido, artigos duplicados
ou incluidos em estudos selecionados, artigos discordantes do objetivo e estudos realizados em gravidas. A
avaliagdo do nivel de evidéncia e a determinacédo da forga de recomendagao foram realizadas através da
Strength of Recommendation Taxonomy.

Conteudo/resultados
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Foram incluidos quatro artigos, nomeadamente uma meta-analise de estudos de coorte, uma umbrella review
e dois estudos de coorte, que abrangeram uma amostra superior a um milhdo de participantes, de diferentes
contextos geograficos e profissionais. Globalmente, verificou-se uma associagao positiva entre o trabalho por
turnos noturnos e o risco de desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2, com relagdes dose-resposta
descritas em alguns estudos.

Discussédo e Conclusao

Esta revisdo evidencia que o trabalho por turnos noturnos se associa a um aumento do risco de
desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2 (Forgca de recomendacéo “B”). O reconhecimento do trabalho por
turnos noturnos como fator de risco modificavel podera orientar politicas de saude ocupacional, promover o
rastreio metabdlico precoce e apoiar intervencdes preventivas que reduzam o impacto desta exposicao.
PALAVRAS-CHAVE: Diabetes Mellitus Tipo 2, Trabalho por Turnos, Trabalho Noturno, Satde Ocupacional,
Medicina do Trabalho, Enfermagem do Trabalho.

ABSTRACT

Introduction/background/objectives

Type 2 diabetes mellitus is a chronic metabolic disease characterized by hyperglycemia, associated with
insulin resistance and/or impaired insulin secretion, with high morbidity and mortality. Its global prevalence has
been increasing significantly and is projected to exceed 1,3 billion cases by 2050. In Portugal, in 2021,
approximately 14% of adults (20—79 years) were living with diabetes. Several risk factors are well established,
such as family history, obesity, and unhealthy lifestyle habits. However, less recognized determinants such as
sleep disturbances and night shift work are emerging as potential determinants. Circadian rhythm disruption,
reduced melatonin secretion, and increased cortisol levels are plausible pathophysiological mechanisms
supporting this association. This evidence-based review aims to assess whether night shift work is associated
with an increased risk of developing type 2 diabetes mellitus.

Methodology

A literature search was conducted in Medline, Cochrane Library, EBSCO, and Web of Science databases to
identify umbrella reviews, meta-analyses, systematic reviews, and clinical trials published between January
2010 and February 2025, in Portuguese, English, or Spanish. Inclusion criteria followed the PICO framework:
adults aged 218 years, without previous diagnosis of type 2 diabetes mellitus, exposed to night shift work,
compared with non-exposed workers, with incident type 2 diabetes mellitus as the outcome. Narrative reviews,
opinion, duplicates or papers included in selected studies, articles inconsistent with the objective, and studies
in pregnant were excluded. The level of evidence and strength of recommendation were assessed using the
Strength of Recommendation Taxonomy.

Contents/results

Four articles met inclusion criteria, namely one meta-analysis of cohort studies, one umbrella review and two
cohort studies, encompassing a total sample of more than one million participants from diverse geographic
and occupational settings. Overall, a positive association was observed between night shift work and the risk
of developing type 2 diabetes mellitus, with dose-response relationships reported in some studies.
Discussion and Conclusion

This review highlights that night shift work is associated with an increased risk of type 2 diabetes mellitus
(Strength of Recommendation “B”). Recognition of night shift work as a modifiable risk factor may guide
occupational health policies, encourage early metabolic screening, and support preventive interventions aimed
at mitigating the impact of this exposure.

KEYWORDS: Diabetes Mellitus Type 2, Shift Work Schedule, Night Shift Work, Occupational Health,
Occupational Medicine, Occupational Health Nursing.

INTRODUGAO/ENQUADRAMENTO/OBJETIVOS

A diabetes mellitus tipo 2 (DM2) é uma doenga metabdlica cronica, caraterizada por hiperglicemia resultante
de insulinorresisténcia e/ou diminuicdo da secre¢éo de insulina. Esta patologia esta associada a multiplas
comorbilidades que aumentam significativamente o risco cardiovascular e morte prematura (1).

A DM2 constitui, atualmente, um dos maiores problemas de saude publica a nivel global, sendo responsavel
por elevada comorbilidade, perda de qualidade de vida, incapacidade e mortalidade. A sua prevaléncia tem
aumentado de forma continua e preocupante nas ultimas décadas. Em 2021, estimava-se a existéncia de 529

milhdes de pessoas com diabetes em todo o mundo, correspondendo a uma prevaléncia global ajustada pela



idade de 6,1%. As proje¢cOes apontam para um crescimento expressivo, ultrapassando os 1,31 mil milhdes
até 2050 (2). Em Portugal, a prevaléncia estimada de diabetes, em 2021, na populagéo entre os 20 e os 79
anos foi de 14,1%, representando cerca de 1,1 milhdes de pessoas (3).

Diversos fatores de risco estdao bem estabelecidos para a DM2, incluindo histéria familiar, obesidade, habitos
alimentares inadequados, sedentarismo, tabagismo e consumo excessivo de alcool. Outros fatores menos
reconhecidos, mas cada vez mais estudados, incluem a quantidade, a qualidade e o cronotipo do sono (1)
(4). Neste contexto, admite-se que os trabalhadores por turnos noturnos (TN) possam constituir um grupo
com risco acrescido para o desenvolvimento de DM2.

A fisiopatologia subjacente para esta associagao nao esta totalmente esclarecida, mas existem mecanismos
plausiveis, sendo que as perturbacdes do ritmo circadiano parecem desempenhar um papel central. Durante
0 sono, o0 nucleo supraquiasmatico segrega vasopressina, que promove a expressao do transportador de
glicose 1 (GLUT1) no nucleo arqueado, facilitando a captagéo de glicose. O trabalho por TN interfere neste
processo, reduzindo a atividade dos neurénios de vasopressina e, consequentemente, a expressao de
GLUT1, promovendo hiperglicemia. Paralelamente, a exposigdo crénica a trabalho por TN associa-se a
supressao da ativagao do nucleo paraventricular, diminuindo a secregao de melatonina pela glandula pineal.
A melatonina, por sua vez, estimula a produgao de insulina, a sintese de glicogénio e a glicélise, enquanto
inibe a gliconeogénese hepatica. Deste modo, a redugao da libertacdo de melatonina contribui para niveis
mais elevados de glicemia. Outro mecanismo proposto envolve o aumento do sfress psicolégico associado
ao trabalho por TN, que origina uma maior secre¢do de cortisol, potenciando a insulinorresisténcia e a
hiperglicemia (1).

Face ao exposto e ao potencial impacto na saude e no bem-estar dos trabalhadores, esta Revisdo Baseada
na Evidéncia (RBE) tem como objetivo avaliar se o trabalho por TN esta associado a um aumento do risco de

desenvolvimento de DM2.

METODOLOGIA

Foirealizada uma pesquisa bibliografica abrangente com o objetivo de identificar umbrella reviews (UR), meta-
analises (MA), revisbes sistematicas (RS) e ensaios clinicos, publicados entre janeiro de 2010 e fevereiro de
2025, redigidos em portugués, inglés ou espanhol, e indexados nas seguintes bases de dados: MEDLINE,
(PubMed), The Cochrane Library, EBSCO e Web of Science.

A estratégia de pesquisa utilizou os seguintes descritores: (“Shift work schedule” OR “shift work” OR “night
shift work”) AND (“diabetes mellitus” OR “diabetes”).

A definicdo dos critérios de inclusao baseou-se na estrutura PICO:

- Populagao: trabalhadores com idade igual ou superior a 18 anos, sem diagndstico prévio de DM2;

- Intervencéao: Trabalho por TN;

- Comparagao: trabalho sem TN;

- Outcome: incidéncia de DM2.

Deste modo, a pergunta protocolar sera: “Em adultos com idade igual ou superior a 18 anos, o trabalho por
TN, comparado ao trabalho sem TN, esta associado a um aumento do risco de desenvolvimento de DM27?”
Foram definidos como critérios de excluséo: artigos de opinido, revisbes narrativas, artigos duplicados,
estudos incluidos nas UR, MA ou RS selecionadas e artigos discordantes do objetivo da revisao, tais como
estudos centrados apenas em trabalho por turnos de forma genérica (sem especificar o noturno), jornadas de

trabalho longas ou disturbios do sono. Foram ainda excluidos estudos realizados exclusivamente em gravidas.



Nos casos em que diferentes estudos utilizaram a mesma coorte, foi incluido apenas o artigo com o periodo
de seguimento mais prolongado, de forma a evitar duplicacao de dados.

A triagem e selecao dos artigos foram efetuadas de forma independente pelas trés autoras, com revisdo em
duplicado e uma taxa de concordancia final de 100%. A leitura integral, a avaliagédo critica da qualidade
metodoldgica e a classificacdo do nivel de evidéncia dos estudos incluidos foram igualmente conduzidas por
todas as autoras. Para este processo recorreu-se a Strength of Recommendation Taxonomy (SORT), proposta
pela American Academy of Family Physicians, garantindo uma avaliagdo sistematica, transparente e

consistente da robustez da evidéncia (5).

CONTEUDO/RESULTADOS

Foram incluidos nesta RBE um total de quatro estudos, abrangendo um total superior a um milhdo de
participantes provenientes de diferentes contextos profissionais e paises. O processo detalhado de
identificagao, triagem e seleg¢édo dos artigos encontra-se representado no fluxograma (Figura 1). A amostra
final integrou uma MA de estudos coorte, uma UR e dois estudos coorte (um prospetivo e um retrospetivo)
(Quadro 1).

Apos a andlise dos quatro artigos selecionados, verificou-se que trés dos quatro estudos (a MA, o estudo
coorte prospetivo e a UR) demonstraram existir uma associagéo positiva entre o trabalho por TN e o risco de
desenvolvimento de DM2, com magnitudes de risco variaveis de acordo com a intensidade da exposigao
(numero de horas noturnas/més ou anos acumulados) (1) (6) (7).

Por outro lado, o estudo coorte retrospetivo referiu que a incidéncia de DM2 nao foi superior nos trabalhadores
por TN face aos trabalhadores por turnos diurnos (8). No entanto, este mesmo estudo demonstrou que, dentro
do grupo de TN, o risco de DM2 aumentou significativamente nos trabalhadores com maior carga horaria
mensal de horas noturnas, estabelecendo uma relacdo dose-resposta. Esta relagdo dose-resposta foi

igualmente descrita na MA, reforcando a plausibilidade desta associagao (1).

DISCUSSAO

Os resultados desta RBE demonstram que o trabalho por TN esta associado a um aumento do risco de
desenvolvimento de DM2, com forga de recomendagao “B”. Um dos pontos fortes desta reviséo € a inclusao
de uma amostra superior a um milhdo de participantes, provenientes de diferentes contextos geograficos e
ocupacionais, com resultados globalmente consistentes. A observagdo de uma relacdo dose-resposta em
alguns estudos, na qual a duragao e intensidade da exposi¢cdo ao trabalho por TN se associam a um risco
progressivamente superior de DM2, reforgca a plausibilidade bioldgica desta associagdo. Tal evidéncia esta
alinhada com os mecanismos fisiopatoldgicos descritos na literatura, que incluem a desregulagéo do ritmo
circadiano, a reducdo da secregao de melatonina, o aumento dos niveis de cortisol e a consequente
insulinorresisténcia (1).

Outro ponto forte desta revisdo é a adogcdo de uma metodologia transparente e reprodutivel. Além disso, a
selecdo dos artigos foi realizada de forma independente pelas trés autoras, com revisdo em duplicado e
resolugao de discordancias por consenso, garantindo elevada fiabilidade e reduzindo o risco de viés de
selecdo. Adicionalmente, foi efetuada uma avaliacdo formal da qualidade da evidéncia através do sistema
SORT. O recurso a quatro bases de dados permitiu uma pesquisa abrangente e aumentou a probabilidade de
identificacao dos estudos mais relevantes. Outro aspeto pertinente é a inclusdo de diferentes desenhos de

estudo e de populagbes heterogéneas, aumentando a validade externa dos resultados. Importa ainda salientar



que, em todos os artigos selecionados, o desfecho analisado foi o diagndstico de novo de DM2, clinicamente
relevante e com impacto direto na saude ocupacional e na pratica preventiva.

N&o obstante, algumas limitagbes devem ser reconhecidas. A sobre-representacéo feminina em grande parte
das amostras condiciona a generalizagdo dos resultados para o sexo masculino. Adicionalmente, a
heterogeneidade na definicio de TN, a variagdo dos tempos de seguimento e a diversidade de
critérios/métodos de diagnostico de DM2 nos diferentes estudos dificultam a comparabilidade direta entre os
mesmos. Outro viés relevante € o denominado “viés do trabalhador saudavel’, em que os individuos com
problemas de saude tendem a ser transferidos para turnos diurnos, o que pode conduzir a subestimagao do
risco associado ao trabalho por TN.

Apesar das limitagbes metodolégicas identificadas, a consisténcia dos resultados, a magnitude das
associagoes (1,30< Hazard Ratio <1,59), a descrigado de relagées dose—resposta e a plausibilidade bioldgica
reforgam, a luz dos critérios de Bradford Hill, a hipétese de um nexo causal.

As implicagdes praticas sdo notorias: os trabalhadores expostos a TN devem ser reconhecidos como um
grupo de risco acrescido para o desenvolvimento de DM2, o que justifica uma vigilancia metabdlica mais
precoce e a adogido de estratégias preventivas especificas. Podera ser adequado antecipar o inicio do
rastreio, assegurar avaliagoées anuais e reforgar intervengdes centradas em estilos de vida saudaveis, como
a adogao de uma alimentagao equilibrada, a pratica regular de exercicio fisico e a promogao da higiene do
sono. Adicionalmente, seria pertinente considerar a integragédo do fator “trabalho por TN” nas calculadoras de
risco utilizadas na pratica clinica, como o Finnish Diabetes Risk Score (FINDRISC), ja incorporado no
SClinico®, desde que precedida de uma revisao critica sustentada em investigagéo robusta. Tal passo poderia
permitir uma estratificagdo do risco mais ajustada.

Finalmente, investigagdes futuras deverdo explorar a associagéo entre outros tipos de turnos e o risco de
DM2, bem como a relacao entre o trabalho por TN e outros fatores de risco cardiovasculares (hipertenséo
arterial, dislipidemia e obesidade), doengas cronicas nao transmissiveis (neoplasias, deméncias e
perturbagdes psiquiatricas) e morbimortalidade. Estudos longitudinais com maior equilibrio de sexo, registo
detalhado da histéria laboral e avaliagdo de desfechos objetivos sdo necessarios para clarificar a magnitude
do risco e identificar potenciais grupos mais vulneraveis. Além disso, a investigagdo devera também
considerar a dimensao socioeconémica e laboral, incluindo a anélise do impacto de politicas de organizacéo

dos turnos, que poderao constituir estratégias eficazes de mitigagéo do risco metabdlico.

CONCLUSAO

A evidéncia sintetizada nesta revisao demonstra que o trabalho por TN esta associado a um risco acrescido
de desenvolvimento de DM2 (Forga de Recomendacao “B”). Esta associagdo, apoiada pela observagéo de
uma possivel relacdo dose—resposta, sugere a implementacao de estratégias preventivas direcionadas a esta
populagao laboral.

O reconhecimento do trabalho por TN como fator de risco modificavel podera orientar politicas de saude
ocupacional, promovendo a limitagdo de TN consecutivos, a adogao de esquemas rotativos mais saudaveis,

o rastreio precoce e intervengdes dirigidas a mitigar o impacto desta exposi¢gdo na saude metabdlica.
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ANEXOS

Figura 1 — Fluxograma com metodologia da Revisao Baseada na Evidéncia.

Identificacéo

Analise

Inclusao

Artigos identificados nas bases de
dados electronicas (n = 878):
- Cachrane (n = 125)
- EBSCO (n = 280)
- Pubmed (n = 437)
- Web of Science (n = 36)

l

Artigos incluidos apds remogao dos
duplicados (n = 629)

Artigos analisados (n = 629)

Artigos excluidos apds leitura do

titulo e resumo (n = 590)

Analise dos artigos completos para
elegibilidade (n = 39)

Artigos excluidos apos leitura do

texto integral (n = 35)

Artigos incluidos (n = 4)

(1 MA, 1 UR e 2 estudos coorte)

Legenda: MA — Meta-analise; UR — umbrella review.

Quadro 1 — Principais resultados dos artigos selecionados.

E Caracteristicas | Follow- Associagéo/ Risco Nivel de
studo Amostra Resultado . A
do turno up estimado evidéncia
Xie F. et al., 235 868 Trabalho por TN 6aZ24 Diagnostico de Trabalhadores por TN tém 1
2024, China participantes ou trabalho por anos DM2 baseado uma taxa de incidéncia mais
MA de 10 (170 207 turnos que inclui em: glicemia alta de DM2 em comparacao
estudos profissionais de TN em jejum = 126 com trabalhadores que nao
coorte saude, 11 851 mg/dL, ou fazem TN (HR = 1,30; 1C95%:
funcionarios diagnostico 1,18 — 1,43; p<0.001). A
publicos, 2 194 médico, ou associagdo manteve-se
trabalhadores prescrigao de consistente em analises por
industriais, 51 medicacéo subgrupos, incluindo profissao,
616 antidiabética duragao dos TN e tempo de
trabalhadores seguimento. Os trabalhadores
nao submetidos a TN >10 anos
especificados) (HR =1,17;1C95%: 1,10 —
(~200 000 1,24; p< 0.001) tém um risco
mulheres, de DM2 superior aos
~10 000 homens) trabalhadores por TN <10
anos (HR = 1,06; 1C95%: 1,03
—1,10; p< 0.001)
Viklund A. 28 481 4 tipos de 2013- Diagnostico de Quem s06 trabalha por TN tem 1
et al., 2023, participantes trabalhos por 2017 DM2 maior risco de desenvolver
Suécia (16 381 turnos: (informacao DM2 no ano seguinte a
Estudo enfermeiros, 12 - S6 turnos obtida através exposi¢ao, em comparagao
coorte 100 auxiliares de diurnos (inicio de registos com aqueles que s6 fazem
prospetivo enfermagem)




participantes >06:00 e término regional e turnos diurnos (HR 1,59;
(25 065 até as 18:00) nacional) IC95%: 1,02-2,43)
mulheres, - Turnos diurnos +

3 416 homens)

da tarde (inicio
>12:00 e término
apos as 18h00)
- Turnos diurnos +
da tarde +
noturnos (=3h de
trabalho entre as

22:00 - 06:00)
-S6 TN
Boini S. et >866 532 -TN fixo NA Diagnostico de Aumento do risco de DM2
al., 2022, participantes -Turnos rotativos DM2, baseado entre os trabalhadores por TN
Italia (varios setores: -Turnos em: glicemia face aos trabalhadores por
UR saude, industria, indefinidos em jejum, turnos diurnos foi consistente
outros) -Turnos HbA1c, PTGO, entre as MA: OR 1,09 a 1,19
vespertinos registos
médicos ou
autorrelato,
certidéo de
6bito por DM2
Chen WC. 7 081 Turno diurno: 2002- Diagnéstico de A incidéncia de DM2 nos
et al., 2023, profissionais de 8:00-16:00 2019 DM2, baseado trabalhadores por TN nao foi
Taiwan saude Turno vespertino: em: glicemia superior a dos trabalhadores
Estudo (6 340 mulheres; 16:00-24:00 em jejum =126 | por turnos diurnos. No entanto,
coorte 741 homens) TN: mg/dL, ou o risco de DM2 foi maior nos
retrospetivo 00:00-8:00 HbA1c 26,5%, trabalhadores com 17—

ou diagnostico
médico

45h/més (HR 2,26; IC95%:
1,08—4,75; p<0,05) e
246h/més (HR 2,60; 1C95%
1,27-5,33; p<0,05) de TN,
comparativamente aos que
realizaram <17h/més

Legenda: DM2 — diabetes mellitus tipo 2; HbA1c — Hemoglobina glicada; HR — Hazard Ratio; IC — Intervalo de Confianga; MA — Meta-
anadlise; NA — ndo aplicavel; OR — Odds Ratio; PTGO — Prova de tolerancia a glicose oral; RR — Risco Relativo; TN - turno noturno; UR
— umbrella review.
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