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RESUMO

Este artigo teve como objetivo analisar as perspectivas contemporaneas da
psiconeuroimunoendocrinologia aplicadas ao transtorno de ansiedade crbnica, com
foco na interface mente-corpo. Trata-se de uma revisao integrativa da literatura,
desenvolvida a partir de estudos cientificos originais, publicados entre 2021 e 2025,
identificados nas bases PubMed, SciELO e Scopus. Foram incluidos 15 artigos com
delineamentos clinicos, observacionais, experimentais ou randomizados,
envolvendo pacientes ou grupos clinicos humanos. Os achados indicaram que a
ansiedade crbnica se relaciona a alteracdes no eixo hipotalamo-hipoéfise-adrenal,
variacdes nos niveis de cortisol, marcadores inflamatdérios, neuroinflamacao,
microbiota, metabolémica e processos de autorregulacdao emocional. Também
foram observadas evidéncias de que psicoterapia, mindfulness, respiracao lenta,
exercicio fisico e intervencoes digitais podem contribuir para reducao dos sintomas
e possivel modulacao psicofisiolédgica. Conclui-se que a
psiconeuroimunoendocrinologia oferece uma base tedrica relevante para
compreender a ansiedade crénica como fendbmeno multidimensional, exigindo
abordagens clinicas integradas e pesquisas mais robustas no contexto brasileiro.

Palavras-chave: Ansiedade cronica; Psiconeuroimunoendocrinologia; Inflamacao;
Cortisol; Mente-corpo.
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ABSTRACT

This article aimed to analyze contemporary perspectives of
psychoneuroimmunoendocrinology applied to chronic anxiety disorder, focusing on
the mind-body interface. This is an integrative literature review based on original
scientific studies published between 2021 and 2025, identified in PubMed, SciELO,
and Scopus databases. Fifteen articles were included, with clinical, observational,
experimental, or randomized designs involving patients or human clinical groups.
The findings indicated that chronic anxiety is related to changes in the
hypothalamic-pituitary-adrenal axis, variations in cortisol levels, inflammatory
markers, neuroinflammation, microbiota, metabolomics, and emotional self-
regulation processes. Evidence also suggested that psychotherapy, mindfulness,
slow breathing, physical exercise, and digital interventions may contribute to
symptom reduction and possible psychophysiological modulation. It is concluded
that psychoneuroimmunoendocrinology provides a relevant theoretical framework
for understanding chronic anxiety as a multidimensional phenomenon, requiring
integrated clinical approaches and more robust research in the Brazilian context.

Keywords: Chronic anxiety; Psychoneuroimmunoendocrinology; Inflammation;
Cortisol; Mind-body.

1. INTRODUCAO

Os transtornos de ansiedade ocupam lugar central no debate contemporaneo sobre
saude mental, nao apenas por sua elevada prevaléncia, mas também por seu
potencial de cronificacdo, comprometimento funcional e repercussao organica. A
literatura recente mostra que a ansiedade persistente ultrapassa a esfera
emocional e se associa a alteracdes neuroenddcrinas, autondémicas e inflamatdrias,
o0 gque tem impulsionado a valorizacao de modelos integrativos de investigacao
clinica. Esse deslocamento tedrico vem favorecendo leituras menos fragmentadas
sobre o sofrimento psiquico e suas expressodes corporais (Kische et al., 2021; Feng
et al., 2023).
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Nesse cenario, a psiconeuroimunoendocrinologia ganhou destague por examinar os
vinculos entre sistema nervoso central, eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal, imunidade
e comportamento. Seu avanco tem permitido compreender que estados ansiosos
crénicos podem envolver desregulacao do cortisol, modulacao alterada de citocinas
inflamatodrias e respostas auton6micas menos adaptativas diante do estresse
continuado. Em lugar de interpretar a ansiedade como fen6meno isolado da mente,
esse campo propde uma visao relacional, na qual experiéncias subjetivas e
processos fisioldgicos se influenciam reciprocamente ao longo do adoecimento
(Gandarela et al., 2024; Kéri; Kancsev; Kelemen, 2024).

A interface mente-corpo, antes tratada com cautela por parte da clinica biomédica,
passou a ser examinada com instrumentos mais refinados, incluindo biomarcadores
séricos, cortisol salivar, cortisol capilar, perfil metaboldmico e acompanhamento
longitudinal de sintomas. Esse movimento ampliou a possibilidade de reconhecer
subgrupos clinicos, trajetdrias distintas de resposta terapéutica e mecanismos
biolégicos que ajudam a explicar por que alguns pacientes desenvolvem quadros
persistentes, enquanto outros apresentam remissao mais favoravel. Tal perspectiva
tem relevancia particular em casos de ansiedade generalizada, nos quais a
sobrecarga fisiolégica tende a se manter por longos periodos (Kui et al., 2022; Bijjal
et al., 2024).

Também merece atencao o crescimento de intervencdes que dialogam com essa
compreensao ampliada do adoecimento. Ensaios clinicos recentes tém investigado
terapias cognitivo-comportamentais, praticas de mindfulness, exercicios
respiratérios e abordagens integrativas como estratégias capazes de produzir
efeitos sobre sintomas emocionais e, em alguns casos, sobre marcadores biolégicos
ligados ao estresse. Esse conjunto de achados nao elimina a complexidade do
tema, mas sugere que o cuidado em saude mental pode ganhar consisténcia
guando acolhe a circularidade entre vivéncia psiquica, regulacao neuroenddcrina e
atividade imunolégica em pacientes com sofrimento persistente (Ma; Ge; Wu, 2025;
Obaya et al., 2023).

Apesar desse avanco, ainda persiste uma dispersao importante entre os estudos,
seja na escolha dos biomarcadores, seja na definicao dos quadros clinicos, seja na
forma de interpretar a relacao entre ansiedade crénica e respostas corporais.
Muitos trabalhos privilegiam recortes especificos, enquanto outros focalizam
desfechos clinicos sem integrar adequadamente seus componentes bioldgicos. Essa
fragmentacao limita a consolidacao de uma leitura abrangente e dificulta a
organizacao critica do conhecimento, sobretudo em investigacées que buscam
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compreender a ansiedade para além de sua manifestacdo sintomatica imediata.

A questao de pesquisa que orienta este estudo parte justamente dessa lacuna: de
gue maneira a producao cientifica recente tem descrito as contribuicdes da
psiconeuroimunoendocrinologia para a compreensao do transtorno de ansiedade
crénica, especialmente no que se refere a interface entre processos mentais,
respostas enddcrinas e mecanismos imunoldgicos? A formulacao dessa pergunta
responde a necessidade de reunir evidéncias dispersas em uma analise coerente,
capaz de sustentar reflexao teérica, leitura clinica mais sensivel e melhor
fundamentacao académica para estudos desenvolvidos na area da psicologia
organizacional e da saude.

A justificativa desta investigacdo repousa na importancia de compreender a
ansiedade crénica como experiéncia complexa, com desdobramentos que
atravessam corpo, cognicao, comportamento e funcionamento social. Em contextos
formativos e profissionais, a permanéncia de sintomas ansiosos pode afetar
desempenho, tomada de decisao, vinculos interpessoais e qualidade de vida, o que
reforca a necessidade de discutir bases explicativas menos reducionistas. Ao reunir
e sistematizar esse debate, o estudo contribui para ampliar o repertdrio analitico
sobre sofrimento mental cronico e para fortalecer abordagens clinicas e preventivas
mais integradas.

O objetivo geral deste trabalho é analisar as perspectivas contemporaneas da
psiconeuroimunoendocrinologia aplicadas ao transtorno de ansiedade crbnica, com
foco na interface mente-corpo. Como objetivos especificos, busca-se identificar os
principais mecanismos neuroenddcrinos e imunoldgicos descritos na literatura
recente, examinar como esses mecanismos se relacionam com a manutencao do
guadro ansioso e discutir as implicacdes clinicas desse conhecimento para a
compreensao do adoecimento e para o desenvolvimento de estratégias
terapéuticas mais abrangentes.

2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 Ansiedade cronica e a ampliacao do modelo mente-corpo
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A compreensao contemporanea da ansiedade cronica tem se afastado de leituras
estritamente psicogénicas e se aproximado de modelos que reconhecem a
interacao continua entre cognicao, emocao, regulacao fisioldgica e resposta
imunoldgica. Esse deslocamento nao surgiu por modismo tedrico, como as vezes
acontece na academia quando alguém decide renomear o ébvio, mas pela
acumulacao de evidéncias que mostram associacao entre sintomas ansiosos
persistentes, marcadores de estresse e alteracdes bioldgicas mensuraveis em
diferentes grupos clinicos (Kische et al., 2021; Feng et al., 2023).

Nesse campo, a psiconeuroimunoendocrinologia oferece uma base conceitual
particularmente Util por examinar o modo como cérebro, sistema enddcrino e
imunidade participam da experiéncia clinica do sofrimento. A ansiedade deixa de
ser vista apenas como reacao subjetiva desproporcional e passa a ser lida como
estado de adaptacao desgastada, no qual a percepcao recorrente de ameaca
mobiliza circuitos neurobiolégicos que tendem a persisténcia. Tal formulacao ajuda
a explicar por que muitos pacientes descrevem inquietacao psiquica acompanhada
de exaustao fisica, insOnia, hipervigilancia e somatizacdes diversas (Kéri, Kancsev e
Kelemen, 2024).

H4a, nesse debate, um consenso razoavel de que a ansiedade cronica nao pode ser
reduzida a uma Unica causa biolégica nem a um Unico estilo cognitivo. A literatura
recente mostra que variaveis clinicas, ambientais e fisioldgicas se combinam de
modo desigual entre os pacientes, o que impede explicacdes lineares. Ao mesmo
tempo, a producao empirica ainda convive com uma tensao importante: parte dos
estudos busca biomarcadores estaveis, enquanto outra parte sustenta que o
transtorno se organiza como processo dinamico, dependente de contexto, com
expressao bioldgica varidvel sequndo idade, comorbidades e curso clinico (Kische et
al., 2021; Gandarela et al., 2024).

2.2 Eixo hipotalamo-hipofise-adrenal, inflamacao e regulacao
autonOmica

Entre os modelos mais discutidos, o eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal ocupa papel
central por mediar a resposta ao estresse e influenciar a liberacao de cortisol. Em
pessoas com ansiedade persistente, a literatura descreve padrdes que podem
envolver hiperreatividade, achatamento da resposta ou desorganizacao adaptativa,
a depender do estagio do adoecimento e das caracteristicas da amostra. Em estudo
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de coorte com adolescentes e adultos jovens, Kische et al. (2021) observaram
associacoes entre transtornos ansiosos e medidas de cortisol salivar e capilar,
reforcando o interesse desse sistema como marcador relevante.

Apesar desse interesse, o cortisol nao resolve sozinho a complexidade do problema.
Alguns trabalhos encontram diferencas significativas entre pacientes e controles,
enquanto outros descrevem resultados mais discretos ou dependentes de fatores
de confusao, como sexo, idade, uso de medicacao, padrao de sono e presenca de
depressao. Essa heterogeneidade limita leituras simplistas e exige interpretacao
cuidadosa. O eixo hipotalamo-hipdfise-adrenal parece mais Util quando analisado
em conjunto com outras dimensodes, especialmente processos inflamatérios e
padrdes autondmicos, do que quando tratado como selo biolégico absoluto da
ansiedade crbnica (Kische et al., 2021).

No plano imunoldgico, cresce a hipdtese de que subgrupos de pacientes ansiosos
apresentem inflamacao sistémica de baixa intensidade, com repercussoes sobre
cognicao, humor e sensibilidade ao estresse. Feng et al. (2023), ao investigarem
pacientes com transtorno de ansiedade generalizada, identificaram relacdes entre
alteracdes microbioldgicas e ativacao de citocinas inflamatdrias, sugerindo uma via
de comunicacao mais ampla entre periferia e sistema nervoso. O interesse teérico
desse achado estd menos em fixar uma causa Unica e mais em mostrar que
ansiedade persistente pode dialogar com redes inflamatdrias mensuraveis.

Essa ampliacao também alcanca a neuroinflamacao e a regulagcao autonémica. Em
estudo longitudinal com pacientes com transtorno de ansiedade generalizada, Kéri,
Kancsev e Kelemen (2024) observaram reducao de sintomas ansiosos
acompanhada de diminuicao de marcadores de neuroinflamacao na amigdala apés
intervencao psicoterapica modular. O dado é teoricamente expressivo porque
sugere gue tratamento psicoldgico pode repercutir em circuitos biolégicos
implicados na manutencao do transtorno. Ainda existem lacunas metodoldgicas,
sobretudo quanto ao tamanho das amostras e a replicacdo independente, mas o
campo ja nao pode ignorar essa interface.

2.3 Implicacoes clinicas, lacunas e disputas atuais na literatura

Quando a literatura passa a integrar sofrimento psiquico, endocrinologia do
estresse e imunidade, a clinica deixa de operar em compartimentos isolados. Em
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vez de opor mente e corpo, ganha forca a nocao de que experiéncias emocionais
persistentes podem reorganizar o funcionamento fisiolégico e, em sentido inverso,
que estados corporais alterados modulam percepcao, memaoria emocional e
capacidade de autorregulacao. Essa leitura tem implicacdes importantes para o
manejo da ansiedade cronica, pois sustenta abordagens terapéuticas multimodais e
enfraquece modelos excessivamente reducionistas, ainda muito presentes em
praticas clinicas padronizadas e pouco sensiveis ao contexto.

Os estudos de intervencao ajudam a consolidar esse argumento. Gandarela et al.
(2024), em ensaio clinico randomizado com pacientes com transtorno de ansiedade
generalizada, encontraram mudangcas em marcadores inflamatérios apds
psicoterapia comportamental baseada em aceitacdo, associadas a melhora clinica.
Em outra direcao, Kéri, Kancsev e Kelemen (2024) mostraram que uma psicoterapia
modular com componentes cognitivos e mindfulness esteve relacionada a reducao
da ansiedade e de sinais de neuroinflamacao. A literatura ainda nao autoriza
promessas espetaculares, felizmente, mas indica que sintomas e biomarcadores
podem responder de forma articulada.

Esse ponto tem favorecido o interesse por praticas complementares e intervencoes
baseadas em autorregulacao. Ensaios recentes envolvendo mindfulness, exercicios
respiratérios e protocolos combinados sugerem efeitos sobre ansiedade, regulacao
emocional e, em algumas amostras clinicas, niveis de cortisol ou outros indicadores
biolégicos do estresse. O problema é que a robustez desses resultados varia
bastante segundo desenho metodoldgico, duracdo do acompanhamento e perfil dos
pacientes. O consenso atual, portanto, nao esta em afirmar eficacia universal, mas
em reconhecer que intervencdes mente-corpo merecem andlise séria dentro de
modelos clinicos integrativos (Gawande et al., 2023; Ma, Ge e Wu, 2025).

As lacunas permanecem numerosas. Ainda faltam estudos com maior padronizacao
diagnéstica, amostras mais diversas, seguimento prolongado e integracao
consistente entre medidas clinicas, enddcrinas e imunolégicas. Também é limitada
a producao brasileira diretamente alinhada a esse recorte, o que reduz a
compreensao das particularidades socioculturais e institucionais que atravessam o
adoecimento ansioso no pais. Mesmo assim, o conjunto da literatura recente
permite sustentar que a psiconeuroimunoendocrinologia oferece um referencial
tedrico sdélido para compreender a ansiedade crénica como fendmeno
multidimensional, biologicamente implicado e clinicamente inseparavel da histéria
concreta do sujeito (Feng et al., 2023; Gandarela et al., 2024).
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3. METODOLOGIA

Este estudo foi desenvolvido como uma revisao integrativa da literatura, com
abordagem qualitativa e finalidade descritivo-analitica. A escolha desse método
ocorreu pela necessidade de reunir, examinar e interpretar estudos clinicos
originais sobre a interface entre processos psiquicos, neuroendocrinos,
imunoldgicos e inflamatérios no transtorno de ansiedade crénica. A revisao
integrativa permite organizar achados empiricos heterogéneos, sem reduzir o
fendmeno a uma Unica dimensao biomédica ou psicoldgica, favorecendo uma
leitura critica compativel com a complexidade da psiconeuroimunoendocrinologia.

A questao norteadora da pesquisa foi formulada da seguinte maneira: quais
evidéncias clinicas recentes descrevem relagdes entre ansiedade cronica,
alteracdes neuroenddcrinas, respostas imunolégicas e mecanismos psicofisiolégicos
associados a interface mente-corpo? Essa pergunta orientou todas as etapas da
revisao, desde a escolha das bases de dados até a definicdo dos critérios de
inclusao e exclusao. O foco recaiu sobre estudos com pacientes ou amostras
clinicas, evitando publicacdes exclusivamente tedricas, revisdes de literatura ou
trabalhos sem investigacao empirica direta.

A busca bibliografica foi realizada nas bases PubMed, SciELO e Scopus, escolhidas
por sua relevancia para pesquisas biomédicas, psicoldgicas e interdisciplinares. A
PubMed foi utilizada por concentrar estudos internacionais sobre neurociéncia,
imunologia, endocrinologia e salde mental. A SciELO foi selecionada para rastrear
publicacdes nacionais e latino-americanas. A Scopus foi incorporada por permitir
maior abrangéncia multidisciplinar e melhor identificacao de estudos clinicos
indexados em periddicos internacionais. As buscas foram delimitadas ao periodo de
2021 a 2025.

Foram empregados descritores em portugués e inglés, combinados por operadores
booleanos, respeitando as particularidades de cada base. Entre os termos utilizados

n {“

estiveram: “ansiedade crbnica”, “transtorno de ansiedade generalizada”,

n {a“ n a n a

“psiconeuroimunoendocrinologia”, “cortisol”, “inflamacao”, “citocinas”, “eixo
hipotdlamo-hipéfise-adrenal”, “chronic anxiety”, “generalized anxiety disorder”,
“psychoneuroimmunology”, “psychoneuroendocrinology”, “HPA axis”,
“inflammation” e “cytokines”. As combinac¢cdes buscaram ampliar a sensibilidade da
busca sem perder aderéncia ao objeto central do estudo, esse eterno malabarismo

metodolégico que ninguém vé, mas todo orientador cobra.
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Quadro 1 — Bases de dados, finalidade da busca e descritores utilizados

Base de Finalidade no estudo Principais descritores e combinacdes
dados
PubMed | Identificar estudos clinicos | “generalized snxiety disorder”™ AND “cortizol™;
internacionais sobre ansiedade, cortisol, | “anmiety disorder” AND
inflamagiio, eixo HPA e biomarcadores “inflammation”™; “HPA axis™ AND “anxiety™

SciELO Localizar estudos NACIONals e | “ansiedade”™ AND “cortizol™; “ansiedade”
latinoamericanos relacionados a | AND “inflamacio™; “transtorno de ansiedade™
ansiedade, estresse, sadde mental e | AND “pacientes”
marcadores psicofizioldgicos

Scopus Ampliar a recuperacio de estudos clinicos| “paychonevrcimmunoclogy™ AND  “anxiety™;
multidisciplinares e verificar “eytokines™ AND  “anxiety  disorder™;
“mindbody” AND “anxiety™

publicacdes indexadas em periddicos de
maior alcance

Fonte: Elaborado pela autora (2023).

Os critérios de inclusao compreenderam artigos cientificos originais, publicados
entre 2021 e 2025, disponiveis em texto completo ou com dados suficientes para
analise, redigidos em portugués, inglés ou espanhol, com amostras compostas por
pacientes ou participantes clinicamente avaliados. Foram aceitos estudos clinicos,
ensaios controlados, estudos observacionais, investigacdes transversais, estudos de
coorte e pesquisas experimentais aplicadas a grupos humanos. A presenca de
variaveis relacionadas a ansiedade, estresse, cortisol, inflamacgao, imunidade,
biomarcadores ou intervencdes mente-corpo foi considerada obrigatodria.

Foram excluidas revisdes de literatura, revisoes sistematicas, meta-analises,
editoriais, cartas ao editor, capitulos de livro, estudos puramente tedricos,
pesquisas com animais, investigacdes sem relacao direta com ansiedade crbnica e
publicacdes duplicadas. Também foram retirados estudos cujo desenho
metodoldgico ndao permitia associacao minima com a proposta da revisao,
especialmente quando o foco recaia apenas sobre comparacao farmacolégica sem
discussao de mecanismos psicofisioldgicos, neuroenddcrinos ou imunolégicos. Essa
filtragem evitou uma selecao numerosa, porém fragil, dessas que fazem volume e
depois cobram peddagio na discussao.
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Quadro 2 — Cnitenos de inclusio e exclusio dos estudos

Critérios de inclusio Critérios de exclusdo

Artigos originais publicades entre 2021 e 2025 Eevizbes de literatura, revizsbes
ziztemnaticas e meta-analizes

Estudos com pacientes ou amostras clinicas humanas Estudos com animais ou modelos
exclusivamente laboratoriais

Estudos clinicos, observacionais, transversais, coortes ou | Textos teoricos, editoriais, cartas e
ensaios controlados capitulos de livro

Pesquisas relacionadas i ansiedade crinica, ansiedade | Estudoz  sem  relagio direta com
generalizada on sintomas ansiosos persistentes ansiedade ou interface mente-corpo

Artigos com andlise de cortisol, inflamacio, citocinas, | Estudos duplicados ou sem dados
eixe HPA, imunidade ou intervencdes mente-corpo zuficientes para andlise metodoldgica
Fonte: Elaborado pela autora (2023).

A selecao dos estudos ocorreu em etapas sucessivas. Primeiro, foram identificados
102 registros nas trés bases de dados. Apds a remocao de 27 duplicatas,
permaneceram 75 registros para triagem. Na leitura de titulos e resumos, 47
publicacdes foram excluidas por nao atenderem aos critérios tematicos ou
metodolégicos. Em sequida, 28 artigos foram avaliados em texto completo. Desse
total, 13 foram excluidos por inadequacao ao desenho de estudo, auséncia de
amostra clinica compativel ou método comparativo pouco aderente ao objetivo da
revisao.

Ao final do processo, 15 artigos foram incluidos na revisao integrativa. A analise
desses estudos considerou autoria, ano de publicacao, pais de origem, objetivo,
delineamento metodoldgico, caracteristicas da amostra, varidveis investigadas,
principais resultados e relagcao com a psiconeuroimunoendocrinologia. Os dados
extraidos foram organizados em matriz analitica, permitindo comparar
convergéncias, lacunas e limites metodoldgicos. Esse procedimento favoreceu uma
leitura critica dos achados, em vez de apenas empilhar referéncias como se
quantidade resolvesse coeréncia cientifica.
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Quadro 3 — Etapas de identificac8o, triagem, elegibilidade e inclus8o dos estudos

Etapa da revisio Quantidade de reEistms
Registros identificados nas bases PubMed, SciELQ e Scopus 102
Registros duplicados removidos 27
Registros removidos antes da triagem 0
Registros selecionados para triagem 75
Publicacdes excluidas apas leitura de titulos e resumos 47
Artigos avaliados em texto completo 28
Publicacdes excluidas pelos critérios de inclusio e exclusio 13
Artigos incluidos na revisio integrativa 13

Fonte: Elaborado pela autora (2023).

A avaliacao dos artigos selecionados priorizou a pertinéncia ao tema, a clareza do
delineamento, a adequacao da amostra, a descricao dos instrumentos de avaliacao
da ansiedade e a presenca de variaveis bioldgicas ou psicofisiolégicas. Também
foram observados os limites declarados pelos autores, a consisténcia entre
objetivos e resultados, e a aplicabilidade dos achados para a compreensao da
ansiedade crbnica. A sintese final foi construida de modo narrativo e critico,
agrupando os estudos por afinidade tematica, nao apenas por ordem cronoldgica.

Quadro 4 — Matriz de extracio e organizacio dos dados dos artigos incluidos

Elemento extraido Finalidade na revisio
Autor e ano Identificar a produgdo recente e sua distribuicio temporal
Pais do estudo Verificar a presenca de pesguizas nacicnais e internacionais
Delineamento Diferenciar ensaios clinicos, estudos observacionais, coortes e transversais
metodelégico
Amostra investigada Confirmar a prezenca de pacientes ou participantes clinicamente avaliados
Varidveis analisadas Mapear ansiedade, cortisol, inflamac3c, citocinas, eixo HPA e

intervengdes mente-corpo:

Principais resultados: Tdentificar achados relevantes para a interface mente-corpo
Limitacies do estudo Feconhecer fragilidades metodologicas e lacunas da literatura

Fonte: Elaborado pela autora (2025).

A organizacao metodoldgica sequiu a légica do fluxograma PRISMA, utilizado para
apresentar de maneira transparente o percurso de identificacao, selecao,
elegibilidade e inclusao dos estudos. Embora o presente trabalho seja uma revisao
integrativa, o uso desse modelo auxilia na rastreabilidade das decis6es tomadas
durante a triagem bibliografica. A representacao visual do processo permite
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foram removidos por duplicidade, quantos chegaram a leitura completa e quantos
compuseram a amostra final.

Figura 1 — Fluxograma PRISMA do processo de identificacio, tnagem, elegibilidade e

Identificagio

Flegibilidade

Inclusiia

inclusfio dos estudos na revisio integrativa

Ideatificacio de estados via bases de dados ¢ reghatios

Registros wdentificados por meio de
pesquisas nns bases de dados
PubMed: 54 regastros
Scopus: 18 registros
SaELD:; 25 registros
Total: 102

Registros duplicados removidos
in=2T7)
Fegistros removilos antes da
Iragem =¥}

Repstros selecionsdos
(n="75)

Publicagics excluidas apos
avaliagio de tilulos ¢ resumos
(n—=4T)

Artigos com lexio compleio para
svaliar
(n=2H)

Publicagdes excluidas segundo

cnteros Je molusio ¢ excluxio

coma desenho de estudo ¢ matodo

comparative
(n=13})

4. RESULTADOS E DISCUSSOES

A amostra final desta revisao integrativa foi composta por 15 artigos cientificos

Artigos incluidos na revisdo (n=15)

Fonte: Elaborado pela autora (2023).

originais, publicados entre 2021 e 2025, identificados nas bases PubMed, SciELO e
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Scopus. Os estudos incluidos apresentaram delineamentos clinicos, observacionais,
transversais, longitudinais, experimentais ou randomizados, sempre com
participantes humanos e grupos clinicos. A predominancia foi de pesquisas
internacionais, com apenas um estudo brasileiro diretamente aderente ao recorte, o
que evidencia uma lacuna importante na producao nacional sobre ansiedade
crénica e psiconeuroimunoendocrinologia aplicada.

A leitura conjunta dos artigos revelou trés grandes nucleos de achados: alteracdes
neuroenddcrinas associadas ao eixo hipotdlamo-hipdéfise-adrenal, marcadores
inflamatérios e imunoldgicos relacionados a ansiedade, e efeitos de intervencoes
psicoterapéuticas ou mente-corpo sobre sintomas e variaveis bioldgicas. Essa
organizacao permitiu responder aos objetivos da revisao sem transformar o capitulo
em uma sequéncia de resumos soltos, uma armadilha metodoldgica tristemente
comum. Os estudos nao apresentaram resultados homogéneos, mas apontaram
uma tendéncia consistente de integracao entre sofrimento psiquico e respostas
corporais.

4.1 Caracterizacao dos estudos incluidos

Para apresentar de forma organizada o perfil dos estudos que compuseram a
amostra final da revisao, o Quadro 5 reldne as principais caracteristicas dos 15
artigos selecionados, considerando autoria, ano de publicacdo, pais de realizacao,
delineamento metodoldgico, populacao investigada, variaveis analisadas e
contribuicao de cada pesquisa para a compreensao da interface entre ansiedade
crénica e psiconeuroimunoendocrinologia.
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Quadro 5 — Caracterizacio dos 15 artigos incluidos na revisfo integrativa

N° Autor e Pais Delineamento Populacio / Varidaveis Contribuicio
ano amostra principais para a revisdo
1 Gandarela Brazil Ensaio clinico | Pacientes com Ansiedade, Felaciona
et al randomizado transtomo de psicoterapia, ntervengdo
(2024) ansiedade marcadores psicoterapéutica e
generzlizada inflamatorios mudangas
inflamatdrias
2 | Bubeler | Alemanha | Ensaic clinico Parcientzs Sintomas ansiosos, bem- Demonstra
al (2024) randomizade com estar, Intervengdo on-line | eficdcia clinica de
transtorno de mtervengdo digital
ansiedade
generalizada
3 | Tienpska Australia Enzaio clinico | Adultos com Terapia Mostra redugio
Basile et randomizade | framnstomno de | cogpifivocomportamental | sintomdtica por
al (2024) ansiedade por videoconferéncia mtervengio
generalizada remota
4 | Zginal: | Intermacional | Ensaio clinico | Adultoscom | Mindfalpess, empatia, | Avalia intervencdo
Newman randomizado | transtorno de teoria dz mente breve ecologica
(2024) ansiedade em ansiedade
generalizada generalizada
5 | Zainalef | Internacional | Ensaio clinico | Participantes | imdfiulpess, resulacio | Amplia a analize
al (2024) randomizada com emocional, das intervencies
ansiedade autocompaixzio mente-corpo
social
6 | Ma: Ge China Coorte Pacientes Buspirona, Felaciona
Wu refrospectiva com MBCT, cortizol, sono, mindfulness e
(2023) tranztormo de ansiedade cortizol zérico
ansiedade
generalizada
7 | Biigles India Estude Parcientzs Cortizol capilar, Discute cortisol
al (2024) comparativo com ansiedade, alcool capilar como
piloto ansiedade biomarcadaor
generzlizada,
COM Ol Serm
dependéncia
alcodlica
8 Eén: Hungria Estude Parientes Peicoterapia modular, | Relaciona melhora
Eancsew: longitudinal com neurcinflamacio, clinica e redugéo
Eelemen transtomo de amigdala de
(2024) anziedade neurcinflamacio
generalizada
9 Feng et Chimna Eztudo clinico Pacientes IMicrobiota, citocinas, Propde interagio
al (2023) observacional com inflamacio _ microbiota-
transtorno de mflamacdacereb
ansiedade
generalizada
10| Savadier Ird Estude Idosos com MESE, cortisol, Avalia
al (2022 miervencional | dizbetes tipo anziedade, estresse mindfulness e
2 cortisol em grupo
clinico
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Alemanha Coorte Adolescentes | Cortisol salrvar, cortizol Analiza
epidemiclogica e adultos capilar, ansiedade biomarcadores em
Jovens anziedade &
depressdo
Estados Ensaio clinico | Pacientes da | Mindfilness rezulzcie Mostra impacto
Unidos randomizado atengEo emocional, autecuidade | elinico da atencdio
pnména Com p]_en,g_ &
ﬂnsiedgdes autorregulagio
depressio ou
asiresse
Ira Ensaio clinico | Idososcom | MBSE, sono, regulagdo Contribui para
randomizado deprassio emocional _ analize de
intervengies
mente-corpo em
soffimento
peiquice
Egito Ensaio clinico Mulheres Exercicio, respiragio, Demonstra efeito
randomizade | com digbetes | mindfilness cortizol combinado sobre
tipe 2 cortizol e glicose
China Extudo cazo- Pacientes Metabolémica, Identifica
com
controle transtornos blomarcadores metabolitos
de ansiedade plazmaticos aszociades 4
anziedade

Fonte: Elaborado pela autora (2023).

Os estudos incluidos variaram quanto ao desenho metodolégico, mas
compartilharam uma caracteristica central: todos trabalharam com participantes
humanos e dados clinicos ou psicobioldgicos mensuraveis. A maior parte investigou
pacientes com transtorno de ansiedade generalizada, enquanto outros analisaram
grupos clinicos com sofrimento psiquico, diabetes, depressao ou sintomas ansiosos

persistentes. Essa diversidade amplia o campo de interpretacao, mas também

exige cautela, pois nem todos os achados podem ser transferidos diretamente para
pacientes com ansiedade cronica primaria.

A distribuicao dos estudos mostra uma concentracao importante em intervencoées

psicoldgicas, mindfulness, terapia cognitivo-comportamental e estratégias de
autorregulacao. Outro grupo menor examinou biomarcadores especificos, como

cortisol, citocinas inflamatdrias, neuroinflamacao, microbiota e metabdlitos
plasmaticos. Essa divisdo é relevante porque indica que a literatura recente ainda

oscila entre dois caminhos: medir a melhora clinica dos sintomas ou investigar

mecanismos bioldgicos associados a ansiedade. Poucos estudos conseguem
integrar, no mesmo desenho, sintomas, intervencao, biomarcadores e
acompanhamento longitudinal mais robusto.
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4.2 Alteracoes neuroendodcrinas associadas a ansiedade cronica

O eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal apareceu como um dos principais mecanismos
investigados nos estudos incluidos, especialmente por meio da mensuracao do
cortisol. Kische et al. (2021) examinaram associacoes entre cortisol salivar, cortisol
capilar, ansiedade generalizada, ansiedade social e depressao em uma coorte de
adolescentes e adultos jovens. O estudo é relevante por trabalhar com medidas
diferentes de cortisol, permitindo observar tanto respostas mais imediatas quanto
indicadores de exposicao prolongada ao estresse, ponto essencial para discutir
ansiedade crobnica.

Apesar da importancia do cortisol, os resultados nao sustentam uma leitura
simplista. A ansiedade crénica nao aparece como sin6bnimo automatico de cortisol
elevado em todos os pacientes. Bijjal et al. (2024), ao comparar pessoas com
transtorno de ansiedade generalizada com e sem dependéncia alcodlica e controles
saudaveis, investigaram o cortisol capilar como possivel biomarcador, mas o préprio
desenho piloto exige prudéncia interpretativa. O achado interessa menos como
diagnodstico fechado e mais como evidéncia de que a carga crOnica de estresse
pode deixar marcas biolégicas mensuraveis.

Ma, Ge e Wu (2025) acrescentam outro elemento ao debate ao analisar pacientes
com transtorno de ansiedade generalizada tratados com buspirona associada a
terapia cognitiva baseada em mindfulness. O estudo observou melhora clinica,
melhora do sono e reducao do cortisol sérico no grupo combinado, sugerindo que
intervencodes psicolégicas podem repercutir sobre marcadores de estresse, ndao
apenas sobre a autopercepcao emocional. Mesmo assim, por se tratar de coorte
retrospectiva, o resultado precisa ser lido com cautela, pois nao equivale a forca
causal de ensaio randomizado prospectivo.

Sayadi et al. (2022) e Obaya et al. (2023) também contribuem para esse eixo,
embora nao estudem exclusivamente pacientes com transtorno de ansiedade
generalizada. O primeiro investigou idosos com diabetes tipo 2 submetidos a
mindfulness based stress reduction, avaliando cortisol, ansiedade, depressao e
estresse. O segundo analisou mulheres com diabetes tipo 2 e encontrou menor
cortisol no grupo que combinou exercicio aerdbico, respiracao lenta e mindfulness.
Esses estudos fortalecem a ideia de que praticas mente-corpo podem modular
respostas neuroenddcrinas em populacdes clinicamente vulneraveis.
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Em termos analiticos, os achados neuroendécrinos indicam que a ansiedade cronica
deve ser compreendida como processo de desgaste regulatério, ndo como simples
aumento linear de cortisol. A literatura aponta variacdes conforme idade,
comorbidades, tipo de amostra, instrumento de avaliacao, duracao dos sintomas e
método de coleta. Essa heterogeneidade impede generalizacdes apressadas, mas
reforca a pertinéncia da psiconeuroimunoendocrinologia como modelo explicativo.
O corpo nao aparece como cenario passivo da ansiedade, mas como parte ativa da
manutencdo e da expressao clinica do sofrimento.

4.3 Marcadores imunoldgicos, inflamacao e neuroinflamacao

O componente imunoldgico foi mais claramente observado nos estudos de
Gandarela et al. (2024), Feng et al. (2023) e Kéri, Kancsev e Kelemen (2024).
Gandarela et al. (2024), Unico estudo brasileiro da amostra com aderéncia direta ao
tema, investigaram pacientes com transtorno de ansiedade generalizada
submetidos a psicoterapia comportamental baseada em aceitacao, comparando-os
com terapia de apoio. O estudo examinou marcadores inflamatdrios e sintomas de
ansiedade, sendo particularmente importante por articular psicoterapia e resposta
imune em amostra clinica brasileira.

O resultado de Gandarela et al. (2024) é interessante justamente por nao autorizar
uma conclusao simplificada. Os autores observaram reducao de sintomas ansiosos
em ambas as condicdes terapéuticas, enquanto a relacao entre melhora clinica e
biomarcadores inflamatérios foi mais restrita. Uma correlacao negativa entre
mudancas em IL-6, IL-10 e alteracao nos escores de ansiedade foi descrita, mas a
maioria das variaveis clinicas e biolégicas ndo apresentou associacdo ampla. Esse
dado é precioso para a discussao, pois mostra que a inflamacao importa, mas nao
explica tudo sozinha.

Feng et al. (2023) ampliaram essa discussao ao investigar pacientes com transtorno
de ansiedade generalizada a partir da interacao entre microbiota do canal auditivo,
marcadores inflamatdérios séricos e gravidade clinica. Os autores utilizaram
sequenciamento 16S rRNA e metagendmica, identificando associacao entre
alteracdes microbianas e ativacao de respostas inflamatérias. O estudo propde uma
via microbiotaouvido-cérebro, hipdtese ainda inicial, mas relevante por deslocar a
ansiedade para um campo sistémico no qual ambiente microbiano, inflamacao
periférica e sistema nervoso podem se comunicar.
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Kéri, Kancsev e Kelemen (2024) trouxeram um dado ainda mais especifico ao
avaliar neuroinflamacao em pacientes com transtorno de ansiedade generalizada
submetidos a psicoterapia modular durante 12 semanas. O estudo utilizou imagem
por ressonancia magnética com marcador de fracao restrita, analisando regides
como amigdala, hipocampo e neocértex. Apds o tratamento, os pacientes
apresentaram reducao de sintomas de ansiedade e reducao significativa de
marcadores de neuroinflamacao na amigdala, regiao fortemente implicada em
medo, ameaca e processamento emocional.

A discussao desses trés estudos permite afirmar que a inflamacao aparece como
eixo promissor, mas ainda instavel, dentro da pesquisa sobre ansiedade crénica.
Gandarela et al. (2024) mostram uma associacao limitada e cuidadosa entre
psicoterapia e marcadores inflamatoérios; Feng et al. (2023) sugerem uma via
periférica mediada por microbiota e citocinas; Kéri, Kancsev e Kelemen (2024)
apontam para possivel reducao de neuroinflamacao apés intervencao psicolégica. O
consenso possivel ndo é causalidade absoluta, mas interacdao complexa entre
ansiedade, imunidade e regulacao cerebral.

4.4 Intervencoes psicoterapéuticas e digitais em pacientes com
ansiedade

Os estudos de intervencao psicoterapéutica tiveram peso importante na amostra.
Rubel et al. (2024) avaliaram um programa on-line de autoajuda para pacientes
com transtorno de ansiedade generalizada, encontrando reducao significativa dos
sintomas em comparacao ao grupo controle em lista de espera, com tamanho de
efeito elevado para sintomas ansiosos e melhora moderada no bem-estar. O estudo
reforca a relevancia das intervencdes digitais em pacientes com barreiras de acesso
ao cuidado presencial, tema que ganhou forca apds a expansao dos atendimentos
remotos.

Trenoska Basile et al. (2024) também investigaram atendimento remoto, mas com
terapia cognitivo-comportamental por videoconferéncia para adultos com
transtorno de ansiedade generalizada. O ensaio randomizado incluiu 78
participantes e encontrou reducao estatisticamente significativa dos sintomas no
grupo tratado, com efeitos mantidos no seguimento de trés meses. Esse resultado é
relevante porque nao apenas confirma a utilidade da terapia cognitivo-
comportamental, ja conhecida, mas mostra que sua entrega remota pode preservar
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poténcia clinica em pacientes com ansiedade generalizada.

Esses achados dialogam com os resultados de Gandarela et al. (2024), que
observaram melhora sintomatica tanto na psicoterapia comportamental baseada
em aceitacao quanto na terapia de apoio. A comparacao entre os estudos mostra
que diferentes formatos de intervencao, presenciais ou remotos, estruturados ou de
autoajuda, podem produzir melhora clinica em ansiedade generalizada. A diferenca
esta no nivel de aprofundamento mecanistico: enquanto Rubel et al. (2024) e
Trenoska Basile et al. (2024) focalizam sintomas e bem-estar, Gandarela et al.
(2024) incorpora biomarcadores inflamatérios.

A psiconeuroimunoendocrinologia nao exige apenas demonstrar que a ansiedade
melhora com psicoterapia, pois isso a literatura clinica jd vem mostrando ha
décadas, para surpresa de absolutamente ninguém que |é antes de opinar. O
diferencial esta em verificar se a melhora psicolégica acompanha alteracdes
neuroenddcrinas, imunoldgicas ou inflamatdrias. Entre os 15 estudos, apenas uma
parte faz essa ponte diretamente, o que revela avanco cientifico, mas também uma
lacuna metodoldgica relevante.

4.5 Mindfulness, respiracao e praticas mente-corpo

As intervencdes baseadas em mindfulness apareceram em varios estudos, mas com
objetivos distintos. Zainal e Newman (2024) investigaram uma intervencao
ecolégica momentanea, breve e autoguiada, em adultos com transtorno de
ansiedade generalizada. O protocolo durou 14 dias e comparou mindfulness com
automonitoramento por aplicativo. O estudo avaliou empatia e teoria da mente,
mostrando que intervencdes breves podem autuar sobre processos psicoldgicos
relacionados a forma como o paciente percebe a si mesmo e os outros durante
estados ansiosos.

Em andlise relacionada, Zainal e Newman (2024) examinaram a mudanca em
facetas de mindfulness como mecanismo mediador da reducao de sintomas em
transtorno de ansiedade generalizada. O achado mais relevante foi a reducao da
reatividade as experiéncias internas como mediadora de melhora clinica e reducao
da cognicao perseverativa. Esse ponto conversa diretamente com a ansiedade
crénica, pois a manutencao do quadro envolve nao apenas preocupacao, mas
reacdo repetitiva aos préprios pensamentos, sensacdes corporais e antecipacdes

| 19



% :
Q.gggig? PERSPECTIVAS CONTEMPORANEAS DA

PSICONEUROIMUNOENDOCRINOLOGIA NO TRANSTORNO DE
ANSIEDADE CRONICA: UMA REVISAO INTEGRATIVA SOBRE A
INTERFACE MENTE-CORPO

ameacadoras.

Zainal et al. (2024), em estudo com ansiedade social, testaram intervencao breve
de mindfulness voltada a regulacao emocional e autocompaixao. Embora o
transtorno nao seja ansiedade generalizada, o estudo contribui para a revisao por
trabalhar com uma amostra clinica ansiosa e mecanismos de autorregulacao. O
dado precisa ser usado com precisao: ele nao prova efeitos especificos sobre
ansiedade crbonica generalizada, mas fortalece a hipétese de que praticas breves
podem modificar processos transdiagndsticos, como reatividade emocional,
autocritica e dificuldade de acolher experiéncias internas.

Gawande et al. (2023), Javadzade et al. (2024), Sayadi et al. (2022) e Obaya et al.
(2023) ampliam esse eixo ao mostrar efeitos de mindfulness, respiracao ou praticas
combinadas em populacdes clinicas com ansiedade, depressao, estresse ou
doencas crbénicas. Gawande et al. (2023) encontraram melhora em regulacao
emocional e autogerenciamento em pacientes da atencdo primaria. Javadzade et al.
(2024) observaram beneficios sobre depressao, regulacdao emocional e sono em
idosos deprimidos. Esses dados sustentam a relevancia clinica da autorregulacao
psicofisioldgica.

Obaya et al. (2023) e Sayadi et al. (2022) sao particularmente Uteis para a interface
neuroenddcrina, pois analisaram cortisol em populacdes com diabetes tipo 2. Obaya
et al. (2023) encontrou menor cortisol no grupo que combinou exercicio aerdbico,
respiracao lenta e mindfulness, em comparacao ao exercicio isolado. Sayadi et al.
(2022) investigou MBSR em idosos diabéticos durante a pandemia de COVID-19,
avaliando cortisol, ansiedade, depressao e estresse. Esses estudos indicam que
praticas mente-corpo podem atuar sobre vias fisioldgicas do estresse.

A discussao desse bloco exige equilibrio. Os estudos ndao permitem afirmar que
mindfulness, respiracao ou exercicios resolvem a ansiedade crénica por si mesmos,
como vendem alguns discursos terapéuticos com mais entusiasmo que evidéncia. O
gue os dados mostram é mais especifico: essas praticas podem reduzir sintomas,
melhorar regulacao emocional, modular sono, favorecer autogerenciamento e, em
determinados grupos clinicos, alterar cortisol. Na légica psiconeurocimunoenddcrina,
isso reforca a hipdtese de que intervencdes psicoldgicas e corporais compartilham
vias fisioldgicas de autorregulacao.
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4.6 Biomarcadores metabdlicos e modelos explicativos
integrados

Kui et al. (2022) contribuiram para a revisao ao investigar o perfil metabolémico de
pacientes com transtornos de ansiedade por cromatografia liquida acoplada a
espectrometria de massas. O estudo comparou 18 pacientes com ansiedade e 31
controles saudaveis, identificando 22 metabdlitos alterados e propondo um modelo
de predicao diagndstica com base em marcadores plasmaticos. Embora preliminar,
esse achado reforca a busca por assinaturas biolégicas da ansiedade, conectando
metabolismo, biomarcadores e manifestacao clinica.

A relevancia desse estudo para a revisao esta em mostrar que a ansiedade crbnica
pode envolver alteracdes sistémicas que ultrapassam cortisol e citocinas. A
metabol6émica permite observar perturbacées em vias bioguimicas mais amplas,
sugerindo que o adoecimento ansioso pode se expressar em padrdes corporais
distribuidos. Ainda assim, a amostra reduzida limita o alcance das conclusdes. O
estudo deve ser interpretado como evidéncia exploratéria, ndo como ferramenta
diagnodstica consolidada, porque transformar biomarcador preliminar em verdade
clinica € um caminho curto para desastre metodoldgico.

Quando os 15 artigos sao analisados em conjunto, emerge um modelo integrativo: a
ansiedade crbnica envolve percepcao persistente de ameaca, reatividade
emocional, ativacao neuroendécrina, possiveis alteracdes inflamatérias, disfuncdes
de autorregulacao e modificacdes comportamentais. Nenhum estudo isolado
sustenta todo esse modelo, mas cada grupo de evidéncias ilumina uma parte dele.
Os ensaios clinicos mostram melhora sintomatica; os estudos com cortisol indicam
participacao do eixo HPA; os trabalhos inflamatérios apontam interacao
imunoldgica; a metaboldmica sugere expressao bioldgica mais ampla da ansiedade.

4.7 Sintese analitica dos achados frente aos objetivos da
revisao

Com o objetivo de relacionar os achados encontrados nos estudos selecionados aos
objetivos definidos para esta revisao, o Quadro 6 sintetiza a correspondéncia entre
os propodsitos do trabalho, os principais resultados identificados na literatura
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analisada e os artigos que sustentam cada eixo interpretativo. Essa organizacao
permite visualizar de forma mais clara como os dados extraidos respondem a
questao central da pesquisa.

Quadro 6 — Eelagio entre objetivos do estudo e achados dos 15 artigos selecionados

Objetive do trabalho

Achados identificados nos 15
artigos

Estudos que
sustentam o achado

Analisar as perspectivas
contemporineas da
psiconenrcimunoendocrinologia na
ansiedade crénica

Identificar mecanismos

neunroenddcrinos

Identificar mecanismos imunolégicos e

inflamatorios

Examinar relacdio desses mecanismos

com manutencio do guadro ansioso

Discutir implicacdes clinicas

Oz estudos indicam que a ansiedade
deve =er compreendida como
fendmenoc peicobioldgico integrado,
envolvendo  sintomas,  estresze,
cortizol, inflamacio,
neuroinflamacio, microbiota e
processos de autorregulagio

Foram observadas associagdes entre

anziedade, cortizol salivar, cortizol
capilar, cortizol sérico e resposta
fiziolégica ao estresze,
ezpecialments em estudos com
GAD e populagdes clinicas
vilnerdaveis

Oz estudos apontaram alteragtes em
marcadores inflamatorios, citocinas,
microhiota e  neworoinflamacdo,
embora com  resultados  ainda
heterogéneos e dependentes do

desenho metodolégico

Os achados sugerem que
preocupacio persistente, reatividade
interna, inflamacdo e desregulacio
do estresse podem contribuir para
manutencio dos sintomas, mas nfo
permitem afirmar cansalidade dnica

Intervences como psicoterapia
CBT remota, mindfulness,
respiracdo  lenfa,  exercicio e
programas  digitais  reduziram
sintomas ou melhoraram
autorregulagdo, sono, bem-estar e
alguns biomarcadores

Gandarela ef al
(2024); Feng et al
{2023); Kizache ef al.
(2021); Keéri;
Kanczev; Kelemen
(2024); Kui ef al.
(2022)

Kische et al (2021);
Bijjal ef al (2024);
Ma; Ge; Wu (2023);
Sayadi ef al (2022);
Obaya ef af (2023)

Gandarela ef al
(2024); Feng ef al
{2023); Eéri;
Kanczev; Kelemen
{2024)

Fainal; Mewman
(2024); Kizche ef al.
{2021); Feng eof al
(2023); Gandarela ef
al. (2024)

Eubel of al (2024);
Trenoska Basile ef
al. (2024); Ma; Ge;
W (2023);
Gawande ef al.
(2023); Obaya ef al
(2023)

Fonte: Elaborado pela autora (2023).

O objetivo geral da revisao foi atendido ao demonstrar que a
psiconeuroimunoendocrinologia oferece uma estrutura consistente para interpretar

| 22



% :
Q.gggig? PERSPECTIVAS CONTEMPORANEAS DA

PSICONEUROIMUNOENDOCRINOLOGIA NO TRANSTORNO DE
ANSIEDADE CRONICA: UMA REVISAO INTEGRATIVA SOBRE A
INTERFACE MENTE-CORPO

a ansiedade cronica como fendmeno integrado entre mente e corpo. Os estudos
selecionados nao reduzem a ansiedade a desequilibrio emocional nem a marcador
bioldgico isolado. A contribuicao mais relevante da amostra esta justamente em
mostrar que sintomas, cortisol, inflamacao, neuroinflamacao, microbiota,
metabol6mica, regulacdo emocional e intervencdes clinicas formam um campo de
relacdes, ainda em construcao, mas cientificamente promissor.

Quanto aos mecanismos neuroenddécrinos, os estudos indicaram que o cortisol
permanece como marcador central, embora insuficiente para explicar a ansiedade
crénica de maneira isolada. Kische et al. (2021), Bijjal et al. (2024), Ma, Ge e Wu
(2025), Sayadi et al. (2022) e Obaya et al. (2023) mostram que diferentes formas
de mensuracao do cortisol podem captar dimensdes distintas do estresse. Essa
variacao confirma a necessidade de desenhos metodoldgicos mais comparaveis,
com controle rigoroso de sono, medicacao, comorbidades, idade e tempo de
adoecimento.

No eixo imunoldgico, os achados sao menos numerosos, mas teoricamente fortes.
Gandarela et al. (2024) mostram que a relacao entre psicoterapia e inflamacao
existe, mas nao se expressa de forma uniforme. Feng et al. (2023) sugerem que
respostas inflamatérias podem ser ativadas em associacdao com alteracoes
microbianas em pacientes com ansiedade generalizada. Kéri, Kancsev e Kelemen
(2024) indicam reducao de neuroinflamacao apds psicoterapia modular. Juntos,
esses estudos sustentam a hipotese de que a ansiedade cronica envolve circuitos
imunoldgicos relevantes, ainda sem modelo causal definitivo.

As implicacdes clinicas também ficaram evidentes. Rubel et al. (2024) e Trenoska
Basile et al. (2024) mostraram que intervencdes digitais e remotas podem reduzir
sintomas de ansiedade generalizada. Zainal e Newman (2024) indicaram que
intervencodes breves de mindfulness podem atuar sobre reatividade interna e
cognicao perseverativa. Ma, Ge e Wu (2025) associaram mindfulness com melhora
clinica, sono e cortisol. Esses resultados sugerem que tratamentos psicolégicos nao
devem ser vistos apenas como estratégias subjetivas, mas como intervencoes
capazes de repercutir em autorregulacao psicofisiolégica.

5 CONSIDERACOES FINAIS
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O presente estudo teve como objetivo analisar as perspectivas contemporaneas da
psiconeuroimunoendocrinologia aplicadas ao transtorno de ansiedade crénica, com
énfase na interface mente-corpo. A revisao integrativa permitiu observar que a
ansiedade persistente nao pode ser compreendida apenas como manifestacao
emocional ou cognitiva isolada, pois envolve interacdées complexas entre sistemas
neuroenddcrinos, mecanismos imunoldgicos, respostas inflamatodrias, regulacao
autonOmica e experiéncias subjetivas de ameaca. Essa leitura amplia o
entendimento clinico e tedrico do transtorno, afastando interpretacoes
reducionistas ainda frequentes.

Os achados indicaram que o eixo hipotdlamo-hipéfise-adrenal permanece como um
dos principais caminhos explicativos da relacao entre estresse cronico e ansiedade,
especialmente por meio da analise do cortisol em diferentes formas de
mensuracao. Ainda assim, os estudos selecionados mostraram que esse marcador
nao deve ser tratado como indicador Unico ou definitivo do adoecimento ansioso. A
variacao dos resultados sugere que a ansiedade crénica se expressa de maneira
heterogénea, dependendo de fatores como idade, comorbidades, duracao dos
sintomas, padroes de sono, uso de medicacdes e caracteristicas individuais de
resposta ao estresse.

Outro ponto relevante foi a presenca de evidéncias sobre marcadores imunoldgicos
e inflamatdérios em pacientes com ansiedade ou sintomas ansiosos persistentes. Os
estudos analisados apontaram relacdes entre citocinas, neuroinflamacao,
microbiota, respostas inflamatérias periféricas e intensidade dos sintomas, embora
ainda nao exista consenso suficiente para definir um perfil imunoldgico Unico da
ansiedade crbnica. Essa constatacao é importante porgue reforca a necessidade de
compreender o transtorno como fendmeno sistémico, no qual corpo e mente nao
funcionam como instancias separadas, por mais que certas tradicdes académicas
ainda insistam nessa divisao confortavel.

As intervencdes psicoterapéuticas e mente-corpo também se destacaram entre os
achados da revisao. Psicoterapia, terapia cognitivo-comportamental remota,
mindfulness, respiracao lenta, exercicio fisico e programas digitais demonstraram
potencial para reduzir sintomas ansiosos, melhorar autorregulacao emocional,
favorecer sono e, em alguns estudos, modular cortisol ou marcadores inflamatérios.
Tais resultados nao autorizam promessas terapéuticas exageradas, mas indicam
gue abordagens integrativas podem contribuir para o manejo da ansiedade cronica
quando articuladas a avaliacao clinica cuidadosa, acompanhamento profissional e
compreensao ampliada dos mecanismos psicofisiolégicos envolvidos.
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A principal contribuicao deste trabalho estd em reunir e discutir evidéncias recentes
gue sustentam a psiconeuroimunoendocrinologia como referencial teérico
pertinente para a compreensao da ansiedade crbnica. Ao articular achados sobre
eixo HPA, cortisol, inflamacao, neuroinflamacao, microbiota, metabolémica e
intervencdes mente-corpo, a revisao evidencia que o sofrimento ansioso persistente
exige modelos explicativos mais complexos. Essa perspectiva pode auxiliar
profissionais da psicologia, da saude mental e da psicologia organizacional a
reconhecerem a ansiedade como fendémeno clinico multifatorial, atravessado por
dimensdes bioldgicas, emocionais, comportamentais e contextuais.

Entre as limitacdes do estudo, destaca-se a escassez de pesquisas nacionais
diretamente voltadas a relacao entre ansiedade cronica e
psiconeuroimunoendocrinologia. A predominancia de estudos internacionais reduz a
possibilidade de interpretar especificidades brasileiras, como acesso desigual aos
servicos de saude, condicdes de trabalho, vulnerabilidades sociais e diferencas
culturais na expressao do sofrimento psiquico. Também foram observadas
diferencas metodoldgicas relevantes entre os artigos incluidos, com variacao nos
instrumentos, biomarcadores, tipos de amostra, duracao das intervencdes e tempo
de acompanhamento, o que limita comparacdes mais definitivas entre os achados.

Pesquisas futuras devem priorizar estudos clinicos longitudinais, com amostras
maiores, maior padronizacao diagndstica e integracao simultanea de marcadores
psicoldgicos, neuroenddécrinos, imunolégicos e autonémicos. Também se
recomenda ampliar investigacdes brasileiras sobre ansiedade cronica,
especialmente em contextos ocupacionais, servicos de saude mental e populacdes
expostas a estresse prolongado. Esse avanco permitiria compreender melhor como
fatores sociais, laborais e culturais modulam a interface mente-corpo, contribuindo
para estratégias preventivas e terapéuticas mais realistas, menos fragmentadas e
mais sensiveis a complexidade concreta dos pacientes.
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