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RESUMORESUMO

Introdução: O Diabetes secundário à doença pancreática crônica, 
classificado como Diabetes Mellitus tipo 3c, é causado por uma inflamação 
no pâncreas gerando disfunção celular e diminuição da sensibilidade 
hepática e dos níveis de glucagon, causando, portanto, resistência periférica 
à insulina. Objetivo: Este estudo tem como objetivo revisar sobre o tema 
DM3c, nos aspectos relacionados ao diagnóstico, quadro clínico, danos 
pancreáticos identificáveis e tratamento correto. Metodologia: Esta revisão 
sistemática utilizou métodos explícitos e sistematizados após a seleção das 
palavras-chaves e pesquisa no Descritores em Ciência de saúde (DeCs), para 
a seleção dos artigos nas bases de dados, Biblioteca Virtual em Saúde (BVS), 
incluindo LILACS e MEDLINE e Google Acadêmico, os fatores de inclusão 
(idiomas inglês, português e espanhol, e cronologia de 5 anos de 2018 a 
2023). Utilizando critérios de seleção pré-definidos, foram selecionados 
1.125 artigos, dos quais 94 foram escolhidos pelo título e após a leitura dos 
resumos e artigos completos restaram 8 trabalhos que foram selecionados 
para o presente estudo. Resultados: Um fator relevante sobre a relação 
entre pancreatite crônica e diabetes pancreatogênico destacado neste estudo 
foi que a maioria dos pacientes com Diabetes Mellitus tipo 3c apresenta a 
patologia da pancreatite crônica, estreitando a relação entre as duas doenças. 
Conclusão: O diabetes manifestado após a pancreatite crônica alcoólica 
é uma nova classe a ser estudada, pois os conceitos apresentados sobre o 
assunto são limitados. Assim, é perceptível a necessidade de estudos futuros 
para maior descrição patológica.  

Palavras-chave: Pancreatite alcoólica. Pancreatite Crônica. Diabetes. 
Alcoolismo.

ABSTRACT

Introduction: Secondary Diabetes to chronic pancreatic disease, classified 
as type 3c Diabetes Mellitus, is caused by a inflammation in the pancreas, 
generating cellular dysfunction and decreased liver sensitivity and glucagon 
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levels, therefore causing peripheral insulin resistance. Objective: This study aims to review the topic of 
DM3c, in aspects related to diagnosis, clinical picture, identifiable pancreatic damage and correct treatment. 
Methodology: This systematic review used explicit and systematic methods after the selection of keywords 
and research in Health Science Descriptors (DeCs), for selection of articles in databases, Virtual Health 
Library (VHL), including LILACS and MEDLINE and Google Scholar, the inclusion factors (languages 
English, Portuguese and Spanish, and 5-year chronology from 2018 to 2023). Using pre-defined selection 
criteria, 1,125 articles were selected, of which 94 were chosen by title and after reading Of the abstracts and 
full articles, 8 works remained and were selected for the present study. Results: A relevant factor regarding 
the relationship between chronic pancreatitis and pancreatogenic diabetes highlighted in this study was 
that the majority of patients with type 3c Diabetes Mellitus present the pathology of chronic pancreatitis, 
narrowing the relationship between the two diseases. Conclusion: Diabetes manifested after to chronic 
alcoholic pancreatitis is a new class to be studied, as the concepts presented on the subject are limited. Thus, 
there is a need for future studies for a better pathological description.

Keywords: Alcoholic pancreatitis. Chronic Pancreatitis. Diabetes. Alcoholism.

1 INTRODUÇÃO

O Diabetes Mellitus (DM) é uma doença crônica na qual o pâncreas não produz insulina e/ou produz 
a insulina, porém é utilizada de maneira ineficaz pelo organismo. A insulina é um hormônio que controla a 
quantidade de glicose na corrente sanguínea (Paul et al., 2020). 

Segundo Blanco (2022), a Organização Mundial da Saúde (OMS) recentemente identificou a 
Diabetes secundária a doença pancreática, classificada como Diabetes Mellitus tipo 3c (DM3c) ou Diabetes 
do pâncreas exócrino. Sabe-se que a fisiopatologia da DM3c se dá pela inflamação pancreática e pela 
fibrose das células das ilhotas, ocasionando uma disfuncionalidade das células beta secretoras de insulina, 
além de gerar uma diminuição da sensibilidade hepática ao hormônio, ocorrendo assim uma deficiência na 
produção e resistência à insulina.

A pancreatite crônica se dá pela inflamação repetida do pâncreas que ocasiona uma irreversível 
perda de função do órgão, uma vez que o seu parênquima é substituído por tecido fibroso (Monte, 2018). De 
acordo com evidências trazidas por Vasconcelos (2023), no Brasil estima-se que a incidência da pancreatite 
crônica é de 5 a 12 casos por 100.000 pessoas e uma prevalência de aproximadamente 50 casos a cada 
100.000 pessoas, abrangendo em sua maioria homens e pessoas negras. 

Dados obtidos por Geisz (2022) constataram que o fator de risco mais comum é o álcool, sendo 
responsável por 43% a 76% da etiologia da pancreatite. De acordo com Clemens et al. (2014), pensa-se que 
essa condição ocorre devido aos efeitos tóxicos do álcool e seu metabolismo que sensibilizam o pâncreas, 
uma vez que o etanol afeta funções importantes das células acinares do órgão, podendo desenvolver a 
pancreatite.

Estima-se que entre 41% e 86% dos pacientes com pancreatite crônica apresentam diabetes tipo 3c 
(Lin et al., 2020). Conforme relatado, o dano pancreático no quadro exposto ocasiona uma insuficiência 
endócrina do órgão, levando assim ao DM3c. É observado que seu desenvolvimento em pacientes com 
pancreatite crônica aumenta ao longo dos anos, atingindo 50% após 10 anos e 83% após 25 anos de doença. 
Ainda que a pancreatopatia alcoólica seja uma causa comum de DM, faltam recomendações específicas para 
o manejo do quadro, pois há poucos ensaios clínicos para definir o diagnóstico e tratamento (Campagnola
et al., 2023).
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Rodacki et al. (2022), trouxeram indícios de que pacientes com DM apresentando anticorpos 
negativos e outras doenças pancreáticas evidentes em testes de função pancreática e/ou exames de imagem, 
foram classificados com DM3c. Infelizmente ainda não há critérios concretizados para o seu diagnóstico, 
o que se sabe é que neste quadro há uma rápida deterioração da função de células beta pancreáticas e
instabilidade glicêmica, além de apresentar sintomas como: níveis baixos de insulina e glucagon, alto risco
de hipoglicemia e leve hiperglicemia, quadro que se assemelha com os tipos 1 e 2 de Diabetes (DM1 e
DM2).
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2.2 IDENTIFICAÇÃO DAS FONTES 

Essa pesquisa foi feita baseada em artigos científicos, realizada de forma eletrônica. Considerou-se 
como critérios de inclusão apenas artigos nas línguas portuguesa, inglesa e espanhola, pagos e gratuitos 
e publicados nos últimos 5 anos (2018 a 2023), excluindo-se artigos com mais de 5 anos de publicação e 
duplicados.

Após a seleção das palavras-chaves e pesquisa no Descritores em Ciência de saúde (DeCs), verificou-
se que as mesmas estavam indexadas e, posteriormente foram realizados os cruzamentos que possibilitaram 
as pesquisas em bancos de dados digitais. Assim, foram selecionados 1.125 artigos, destes, 94 foram 
escolhidos pelo título e foram selecionados para leitura dos resumos, ocasionando a leitura de 44 artigos 
na íntegra, contudo, somente 8 foram selecionados para a revisão bibliográfica, visto que apresentaram 
conteúdos relevantes para a elaboração desse trabalho (Figura 1).

Figura 1- Fluxograma dos artigos científicos selecionados para revisão integrativa de literatura. Vitória da Conquista. BA. 
2023.
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Fonte: Dados de pesquisa.

2.3 LOCALIZAÇÃO DAS FONTES

Nessa revisão integrativa foram utilizados artigos científicos disponibilizados em bancos de dados 
eletrônicos tais como Google acadêmico e Biblioteca Virtual em Saúde (BVS) que incluem artigos do 
LILACS e MEDLINE.

2.4 SISTEMA DE BUSCA

Para a pesquisa de artigos baseados no tema principal em que esse trabalho aborda, foram utilizados 
os descritores: “Pancreatite alcoólica”, “Pancreatite Crônica”, “Diabetes” e “Alcoolismo” combinando-as 
pelo buscador boleano “AND” de língua portuguesa, inglesa e espanhola, assim resultando nas seguintes 
quantidades: 1.125 artigos científicos selecionados no total, nos quais 1.113 no Google Acadêmico, 3 no 
LILACS e 9 no MEDLINE.

3 RESULTADOS E DISCUSSÃO

A amostra final desta revisão foi constituída por 8 artigos científicos, selecionados pelos critérios de 
inclusão previamente estabelecidos. Destes, os artigos selecionados foram encontrados nas bases de dados 
Google acadêmico, Biblioteca Virtual em Saúde, LILACS e MEDLINE. Desta forma, na tabela 1 foram 
apresentados os artigos utilizados para embasamento da pesquisa sendo organizados pelo título, autores, 
ano e país de publicação, periódico e principais conclusões. 
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Neste estudo, foram abordados resultados relevantes sobre a relação entre a pancreatite crônica, 
o diabetes pancreatogênico e fatores de risco como tabagismo e consumo de álcool. As descobertas
oferecem uma visão abrangente sobre as implicações clínicas e epidemiológicas dessa condição complexa.
Os resultados obtidos trazem observações relevantes sobre o quadro apresentado na introdução, sendo
importante destacar tanto os pontos positivos quanto os desafios apresentados pelos resultados.

De acordo com Hart et al. (2019), Jana et al. (2021) e Shriwastav et al. (2023) o diabetes mellitus 
tipo 3c é diagnosticado pelos critérios propostos, que consistem na presença de insuficiência pancreática 
exócrina, imagem pancreática patológica e ausência de marcadores autoimunes associados ao diabetes 
mellitus tipo 1. Outras evidências de incretina, polipeptídeo pancreático ou defeitos de secreção de insulina 
também apoiariam o diagnóstico. A confirmação pode ser feita pela ausência de resposta de polipeptídeo 
pancreático à ingestão de nutrientes mistos, o que discrimina melhor o processo patológico do diabetes 
mellitus tipo 3c em relação ao diabetes mellitus tipo 2. No diabetes mellitus tipo 3c, devido à inflamação 
repetida, há destruição precoce das células beta do pâncreas, levando à diminuição da produção de insulina e, 
portanto, ao desenvolvimento de diabetes nesses pacientes. No devido tempo, com a progressão da doença, 
ocorre a destruição das células alfa secretoras de glucagon, que é um dos hormônios contrarreguladores.

Afina et al. (2023) e Hart et al. (2018) corroboram em seus relatos que o diabetes mellitus tipo 3c é 
uma doença clinicamente importante com uma prevalência de 5 a 10% entre todos os pacientes com DM. A 
maioria dos pacientes com diabetes mellitus tipo 3c sofre de pancreatite crônica como doença subjacente. A 
identificação de pacientes com diabetes tipo 3c é importante, pois a endocrinopatia no diabetes tipo 3c é muito 
complexa e complicada por outras comorbidades presentes, como má digestão e desnutrição qualitativa 
concomitante. Guibar Deza et al. (2021) também corroboram que em casos de doença pancreática crônica 
anterior, é muito provável que o desenvolvimento subsequente de diabetes seja pancreatogênico. Por outro 
lado, em casos de diabetes de início recente na ausência de doença pancreática conhecida, o diabetes mellitus 
pancreatogênico é diagnosticado clinicamente após a exclusão de diabetes mellitus tipo 1 (descartada pela 
ausência de anticorpos associados ao diabetes mellitus tipo 1) e a identificação de anormalidades funcionais 
ou de imagem associadas a uma doença pancreática.

Tjora et al. (2020), Jana et al. (2021) e Geisz (2022) apontaram que o fator de risco ambiental mais 
comum para o desenvolvimento da pancreatite é o álcool, já o tabagismo foi identificado como um fator de 
risco independente, que pode ampliar os efeitos nocivos do álcool, contudo os mecanismos pelos quais esses 
fatores de risco se sinergizam ainda estão sendo estudados. Os autores concordam que o abuso prolongado 
de álcool foi estabelecido há muito tempo como um fator de risco forte e importante, e o fenótipo da 
pancreatite crônica alcoólica parece ser mais grave do que a pancreatite crônica não alcoólica. Entretanto, 
apenas 5% dos alcoólatras desenvolvem pancreatite crônica, indicando que outros fatores de risco devem 
estar presentes para o desenvolvimento desta patologia relacionada ao álcool. O papel do tabagismo no 
desenvolvimento da doença supracitada tem sido controverso há muito tempo, mas atualmente ele é um 
fator de risco bem estabelecido para o desenvolvimento da mesma.

Benincá (2016) em seu estudo avaliando 43 pacientes corrobora com os achados dos autores 
supracitados visto que os pacientes com pancreatite alcoólica crônica apresentaram qualidade de vida 
reduzida em comparação com membros do grupo controle. Ao comparar a qualidade de vida entre pacientes 
com e sem diabetes, apenas os itens de capacidade funcional apresentaram diferenças menores no grupo 
diabético. As correlações mostraram que o tempo de tabagismo, o consumo de etanol e a duração da cirurgia 



ID: 4311

Pena; Santos; Brito, 2024 Rev. Multi. Saúde, v. 5, n. 2

59

pancreática afetaram negativamente a qualidade de vida no grupo de pancreatite alcoólica crônica. Idade 
avançada, espessura de dobras cutâneas e percentual de gordura corporal foram positivamente associados 
à qualidade de vida. Pacientes com pancreatite crônica alcoólica apresentam qualidade de vida reduzida 
devido ao impacto negativo de fatores como tempo de tabagismo, consumo de álcool e tempo de cirurgia 
pancreática.

Cardoso, Vieira e Siqueira (2018) e Monte (2019) relatam que o tratamento visa principalmente 
as principais manifestações clínicas, como dor. Se o paciente apresentar vômitos intensos, será fornecida 
analgesia como jejum, reidratação de fluidos intravenosos e intubação nasogástrica. Também recomenda 
abstinência de álcool, correção de insuficiência endócrina e exócrina, correção de diabetes e mudanças na 
nutrição. Intervenção endoscópica ou cirúrgica é realizada se necessário, especialmente se houver presença 
de pseudocisto pancreático. Neste viés, Negreiros (2018) lembra que é obrigatório tratar a insuficiência 
pancreática exócrina nos pacientes, mesmo que não haja sintomas clínicos claros, como esteatorreia ou 
queixas gastrointestinais. Por fim, é importante considerar o diagnóstico adequado no DM tipo 3c, pois isso 
pode levar ao fracasso da terapia, uma vez que há diferença no tratamento em relação ao DM tipo 1 e 2.

Segundo Melki et al. (2019) e Walker et al. (2022) o tratamento do diabetes mellitus 3c tende a 
ser mais desafiador do que o do diabetes mellitus tipo 1 e 2 devido a uma variedade de características 
metabólicas, como baixos estoques de glicogênio e hemoglobina glicada normal. Os níveis de glucagon e 
insulina são baixos devido à destruição das células alfa e beta, respectivamente. Os níveis de glicose podem 
variar, pois a destruição das células alfa produtoras de glucagon pode levar à hipoglicemia, enquanto a 
destruição das células beta produtoras de insulina pode levar à hiperglicemia. Isso, por sua vez, torna o 
desenvolvimento da cetoacidose diabética (CAD) um processo raro em pacientes com diabetes mellitus 3c 
devido à deficiência de glucagon, que normalmente facilitaria a produção de cetonas. Malka et al. (2000) 
relataram que a pancreatectomia distal é a única cirurgia eletiva que reduz o risco de diabetes em comparação 
com a história natural da pancreatite crônica prevenindo o desenvolvimento de diabetes. 

Corroborando com os autores supracitados, Śliwińska-Mossoń, Milnerowicz e Milnerowicz (2018) 
relatam que os pacientes fumantes, diabéticos e com pancreatite crônica apresentaram uma elevação 
significativa na concentração de interleucina-6 e endotelina-1 e nas atividades de amilase e lipase, 
hiperlipidemia e um valor mais baixo da taxa de filtração glomerular estimada e do nitrogênio ureico no 
sangue quando comparados aos não fumantes confirmando que o fumo exerce um efeito pró-inflamatório e 
perturba as interações exócrino-endócrinas do pâncreas.

4 CONSIDERAÇÕES FINAIS

A pancreatite alcoólica tem sido mais comum nas últimas décadas, apesar de a mortalidade relacionada 
a ela tenha diminuído. Embora a maioria dos casos seja de doença leve e autolimitada, as complicações de 
longo prazo persistem, incluindo disfunção endócrina, como o desenvolvimento de diabetes. O diabetes 
mellitus tipo 2 é prevalente, mas cresce o reconhecimento do diabetes do pâncreas exócrino (tipo 3c), 
muitas vezes subestimado pelos profissionais de saúde. A relação entre pancreatite alcoólica e diabetes é 
complexa e bidirecional: enquanto é conhecido que a pancreatite pode levar ao diabetes, o oposto é menos 
estudado. Múltiplos mecanismos foram propostos, incluindo hiperglicemia crônica, condições comórbidas 
como obesidade, hiperlipidemia, além de alterações celulares que influenciam tanto a pancreatite alcoólica 
quanto o diabetes mellitus.
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O tema da interação entre pancreatite alcoólica e diabetes, especialmente relacionado ao diabetes 
do tipo 3c e suas causas, tem sido abordado em diversos estudos. No entanto, é importante reconhecer 
que ainda há uma lacuna significativa na literatura científica que investiga detalhadamente essa relação 
complexa. Apesar dos avanços nos últimos anos, os estudos disponíveis ainda são limitados em número e 
profundidade.

A compreensão completa das conexões entre pancreatite crônica, suas causas e o desenvolvimento 
subsequente do diabetes mellitus tipo 3c requer uma análise mais aprofundada e investigações detalhadas. 
A escassez de pesquisas específicas sobre esse assunto complexo ressalta a necessidade premente de 
estudos mais abrangentes e longitudinais para preencher essa lacuna de conhecimento. A disponibilidade 
de dados mais robustos e de estudos mais amplos poderia contribuir significativamente para uma melhor 
compreensão dos mecanismos subjacentes a essa relação e, consequentemente, aprimorar estratégias de 
prevenção, diagnóstico e tratamento para pacientes afetados por essas condições inter-relacionadas.
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