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RESUMO 

Introdução: A inflamação do tecido adiposo na obesidade tem dado um novo enfoque a essa enfermidade epidêmica e 
parece estar relacionada à patogênese de suas co-morbidades.  
Objetivo: Discorrer sobre a obesidade e conduzir o leitor a novas percepções sobre seu caráter inflamatório.   
Materiais e Métodos: A revisão sistemática foi baseada na coleta de artigos completos de revisão em humanos, 
publicados em inglês, contidos no PubMed, nos últimos 5 anos, com as palavras-chave “obesity”, “adipokines” e 
“inflammation”.  
Resultados: A compilação dos 180 artigos encontrados fortalece a proposição da obesidade enquanto doença 
inflamatória, provada pelo aumento de adipocinas pro-inflamatórias no tecido adiposo de obesos, como o TNF-α, IL-6, 
PCR, MCP-1, leptina e resistina. A literatura científica também é convincente quanto a associação da inflamação com o 
surgimento ou agravamento das co-morbidades da obesidade, em especial diabetes tipo 2 e doenças cardiovasculares.  
Conclusões: Apesar dos avanços, muitos mecanismos envolvidos na inflamação do tecido adiposo e seus efeitos ainda 
precisam ser esclarecidos. Dessa forma, pesquisas nesse campo devem ser incentivadas para melhor embasamento 
das medidas de promoção à saúde, prevenção e tratamento da obesidade e suas co-morbidades. 
 
Palavras-chave: tecido adiposo; adipocinas; inflamação. 
 
________________________________________________________________________________________________ 

ABSTRACT 

Introduction: Inflammation of adipose tissue in obesity has taken a new approach to this epidemic disease and seems 
to be related to the pathogenesis of their co-morbidities. 
Objective: To discuss about obesity and to show new insights of its inflammatory character. 
Materials and Methods: A systematic review was based on the collection of full text review articles in humans, 
published in English, contained in PubMed, in the last five years, with the keywords "obesity", "adipokines" and 
"inflammation".  
Results: A compilation of 180 articles were found and strengthens the proposition of obesity as an inflammatory disease, 

proven by increased pro-inflammatory adipokines in adipose tissue of human obese, like TNF-α, IL-6, CRP, MCP-1, 
leptin and resistin. The scientific literature is also convincing regarding the association of inflammation with the 
appearance or worsening of obesity comorbidities, especially type 2 diabetes and cardiovascular diseases.  
Conclusions: Despite the advances, many mechanisms involved in adipose tissue inflammation and its effects need to 
be clarified. Thus, research in this field should be encouraged for better grounding of the measures of health promotion, 
prevention and treatment of obesity and its comorbidities. 
 
Keywords: adipose tissue; adipokines; inflammation. 
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INTRODUÇÃO 

A obesidade, considerada em séculos passados como 

símbolo de fartura, saúde e beleza, é atualmente 

considerada uma doença crônica multifatorial 

caracterizada pelo excesso de gordura corporal 

decorrente da hiperplasia e/ou hipertrofia dos 

adipócitos1. 

A prevalência e a incidência da obesidade são 

crescentes. As últimas projeções da Organização 

Mundial de Saúde, feitas para 2005, indicam prevalência 

de sobrepeso em aproximadamente 1,6 bilhões de 

adultos e de obesidade em pelo menos 400 milhões. 

Calcula-se que em 2015, aproximadamente 2,3 bilhões 

de adultos terão sobrepeso e 700 milhões serão 

obesos2. 

Estima-se que nos Estados Unidos a prevalência de 

obesidade seja de 32,2% em homens adultos e 35,5% 

em mulheres adultas, percentuais esses que se elevam 

para 72,3% e 64,1%, respectivamente, quando se trata 

de sobrepeso e obesidade3. 

No Brasil, segundo inquérito nacional de 1997, a 

obesidade está presente em 12,4% das mulheres e 

7,0% dos homens. Quando se inclui também os casos 

de sobrepeso estes valores elevam-se para 39,0% das 

mulheres e 38,5% dos homens1. Dados mais recentes 

da Pesquisa de Orçamentos Familiares 2002-2003 

(POF)4, mostram que o excesso de peso (sobrepeso e 

obesidade) afeta cerca de 40% da população adulta no 

Brasil. Em se tratando apenas de obesidade, esses 

percentuais passam para 8,9% dos homens adultos e 

13,1% das mulheres adultas.  

A obesidade, considerada uma epidemia mundial5, 6, é 

também um problema de saúde pública no Brasil e 

acarreta custos significativos a esse setor. No Brasil, 

cerca de 1,5 bilhões de Reais por ano são gastos no 

tratamento da obesidade, abrangendo internações 

hospitalares, consultas médicas e medicamentos. Desse 

valor, 600 milhões são provenientes do governo via 

Sistema Único de Saúde, representando 12% do 

orçamento gasto com todas as outras doenças7. 

Inúmeros fatores estão envolvidos na etiologia da 

obesidade, porém todos eles convergem para o único 

ponto: o desequilíbrio energético positivo. As calorias 

ingeridas   diariamente    ultrapassam   aquelas   gastas,  

 

sendo o excesso armazenado continuamente no tecido 

adiposo. No entanto, esse balanço energético sofre 

influência de fatores ambientais, comportamentais, 

psicológicos, fisiológicos e genéticos8. 

Embora causas monogênicas da obesidade possam 

ocorrer, como, por exemplo, uma mutação no gene ou 

receptor da leptina, evidencia-se hoje que a obesidade é 

uma doença poligênica. Mais de 250 genes, marcadores 

e regiões cromossômicas estão associados à 

obesidade9. Em adição, inúmeros fatores ambientais, 

como alimentação, atividade física, estresse, tabagismo 

e alcoolismo, são capazes de ativar ou silenciar genes 

envolvidos no processo de patogênese da obesidade. 

Esses fatores ambientais que interagem com o genoma 

são chamados de fatores epigenéticos e ocupam 

importante papel na prevenção e no tratamento das 

doenças crônicas, uma vez que modulam a expressão 

de vários genes associados à obesidade10,11. 

Um claro exemplo da atuação dos fatores 

epigenéticos é o aumento da incidência de obesidade e 

diabetes (de 8% para 50%) nos índios Pima que saíram 

do Norte do México e foram habitar no Arizona, Estados 

Unidos da América. Modificações na alimentação (dieta 

hiperlipídica, atingindo 50% do valor calórico total) e no 

estilo de vida (sedentarismo) contribuíram para tal 

efeito12. 

De forma preocupante, a obesidade está associada 

ao surgimento de inúmeras co-morbidades que 

prejudicam a qualidade de vida e agravam o prognóstico 

dos pacientes. Dentre elas, destacam-se diabetes tipo 2, 

câncer e doenças cardiovasculares13. Nos últimos anos, 

o entendimento da patogênese dessas co-morbidades, 

em pacientes obesos, tem perpassado pela resposta 

inflamatória do tecido adiposo branco, considerado hoje 

um importante órgão endócrino metabolicamente  

ativo14-17.  

Diante da relevância do tema e dos fatos expostos, 

esse artigo de revisão objetiva fornecer uma melhor 

compreensão do enfoque inflamatório na obesidade, 

enfocando a ação das adipocinas e os efeitos dos 

marcadores inflamatórios sobre as principais co-

morbidades da obesidade.  
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MATERIAIS E MÉTODOS 

A revisão sistemática do tema proposto foi elaborada 

a partir dos artigos completos de revisão relacionado a 

humanos, publicados em inglês, contidos no PubMed, 

nos últimos 5 anos, com as palavras-chave “obesity”, 

“adipokines” e “inflammation”. As informações 

importantes foram compiladas da literatura científica 

para elaboração dessa revisão explanatória. No entanto, 

algumas referências mais antigas ou publicadas em 

português, que foram necessárias ao enfoque proposto 

nesse artigo, também foram citadas.  

Obedecendo à metodologia proposta, foram 

encontrados 180 artigos que serviram para o 

embasamento teórico e explanatório da presente 

revisão a seguir. No entanto, foram selecionados para 

citação os estudos com melhor metodologia e didática e 

publicados em revistas com maior fator de impacto. 

 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Tecido adiposo e suas adipocinas 

O tecido adiposo humano é subdividido em tecido 

adiposo branco (TAB) e marrom (TAM). O TAB, 

localizado perifericamente nas regiões subcutânea e 

visceral, armazena energia na forma de triglicerídios e 

participa da regulação do balanço energético mediante 

processos de lipogênese e lipólise. Histologicamente, 

ele é composto por adipócitos, células do sistema 

imune, tecido conjuntivo, nervoso e vascular. O TAM, 

localizado no sistema nervoso central, apresenta função 

termogênica, é mais vascularizado, possui maior 

número de mitocôndrias e diminui com a idade18.  

O TAB, antes reconhecido como órgão passivo de 

energia, é considerado atualmente um importante órgão 

endócrino metabolicamente ativo. Ele expressa e/ou 

secreta, exclusivamente ou não, várias substâncias 

bioativas com ação local ou sistêmica. Essas 

substâncias são chamadas adipocinas e estão 

envolvidas em processos metabólicos, imunes e 

neuroendócrinos19,20. 

Na literatura encontramos o termo “adipocitocinas” e 

“adipocinas”. O primeiro termo infere que as proteínas 

secretadas pelo adipócito são citocinas, ou atuam como 

tais, como é o caso do TNF-α e da IL-6. Todavia, nem 

todas têm essa propriedade. Por conseguinte, o termo 

“adipocinas” é mais recomendado, pois engloba todas 

as proteínas ou peptídios secretadas pelos adipócitos, 

considerando seus distintos grupos funcionais14.  

A primeira adipocina documentada, na década de 80, 

foi a lipoproteína lipase (LLP) responsável pela hidrólise 

de triglicerídios circulantes. Posteriormente, foram 

descobertas a adipsina e algumas proteínas do sistema 

complemento. Todavia, o marco do TAB, como órgão 

endócrino, aconteceu em 1994 com a descoberta da 

leptina14. Até hoje mais de 50 adipocinas já foram 

identificadas, algumas delas são agrupadas em 

categorias funcionais distintas14,18,20-23 (Figura 1). 

A visfatina, a apelina, a vaspina e a omentina são 

adipocinas recentemente identificadas que também 

estão relacionadas à obesidade e às suas co-

morbidades. Todavia, merecem ser exploradas em 

maior quantidade de estudos para conclusões mais 

precisas e esclarecedoras.  

A visfatina, originalmente descoberta como um fator 

de estimulação de colônias de células pré-β (PBEF), foi 

recentemente identificada como uma adipocina 

secretada pelo compartimento visceral do TAB, sendo 

expressa preferencialmente pelos macrófagos nesse 

tecido17. A visfatina tem ação insulinomimética e com 

capacidade de minimizar a resistência insulínica. É 

importante ressaltar que a visfatina não compete com a 

insulina, pois ambas ligam-se aos receptores de insulina 

em sítios diferentes. Os níveis plasmáticos de visfatina 

são proporcionais à quantidade de TAB visceral, 

estimado por tomografia computadorizada24. Entretanto, 

diferentemente da insulina, esses níveis não se alteram 

significativamente em períodos de jejum ou pós-

prandiais, e mantém-se sempre em níveis inferiores aos 

da insulina plasmática. Isso faz com que a influência da 

visfatina sobre a glicemia seja menor que a da 

insulina17. 

A apelina é uma adipocina expressa e secretada 

pelos adipócitos de humanos e ratos. Sua expressão 

está aumentada durante a diferenciação dos adipócitos 

e a insulina exerce um controle direto sobre a expressão 

desta adipocina. Estudos experimentais demonstram 

aumento da expressão e dos níveis plasmáticos de 

apelina   na   obesidade   associada  à  hiperinsulinemia. 
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FIGURA 1 - Principais adipocinas e suas categorias funcionais. Embora as adipocinas estejam agrupadas didaticamente em categorias 
distintas, suas ações ocorrem de forma integrada, ocasionando a participação do TAB na homeostase energética, na imunidade, na 
resposta inflamatória, na sensibilidade insulínica, na angiogênese e na pressão sangüínea. TNF-α: Fator de Necrose tumoral alfa; IL-6: 
Interleucina-6; MCP-1: Proteína quimioatrativa de monócitos e macrófagos; SAA: Proteína amilóide A sérica; RBP: Proteína ligadora de 
retinol; CETP: Proteína de transferência de colesteril éster; PAI-1: Inibidor da ativação de plasminogênio; VEGF: Fator de crescimento 
endotelial vascular. 
 

Em pacientes obesos, observam-se níveis plasmáticos 

elevados de apelina e de insulina25. A literatura 

demonstra que a apelina é um potente fator 

angiogênico. Apesar do tecido adiposo não ser maligno, 

ele é altamente vascularizado e tem um grande 

potencial para crescimento rápido. Isso explica, em 

parte, a ocorrência dos níveis elevados de apelina na 

obesidade. Dessa forma, se a regulação da 

angiogênese no tecido adiposo pode contribuir para 

alterações na adiposidade, existe a hipótese de que 

inibidores da angiogênese podem ter aplicações 

importantes no tratamento da obesidade26. 

A vaspina é uma recém descoberta adipocina, 

amplamente expressa no tecido adiposo visceral de 

ratos e humanos. Tanto a insulina como as drogas que 

melhorem sua sensibilidade promovem redução da 

expressão e dos níveis plasmáticos de vaspina17. Por 

conseguinte, em indivíduos diabéticos ou com 

resistência insulínica os níveis plasmáticos de vaspina 

estão aumentados, enquanto que, em indivíduos 

magros ou submetidos a programa de atividade física os 

níveis plasmáticos dessa adipocina estão reduzidos27.  

A   omentina    é    uma    nova    adipocina    expressa 

 

preferencialmente no tecido adiposo visceral que está 

negativamente associada com a resistência insulínica e 

a obesidade, além de variáveis como IMC, leptina, 

circunferência abdominal, índice HOMA. Em 

contrapartida, a omentina se correlaciona positivamente 

com a adiponectina e HDL28,29. Semelhantemente à 

adiponectina, a perda de peso induzida aumenta os 

níveis circulantes de omentina e melhora a sensibilidade 

insulínica29. 

Além das adipocinas, o TAB expressa numerosos 

receptores responsivos a sinais aferentes do sistema 

nervoso central e dos sistemas hormonais. Dentre esses 

vários receptores, evidenciam-se os de insulina, 

glucagon, peptídio semelhante ao glucagon 1 (GLP-1), 

leptina, IL-6 e TNF-α19. 

Diante das diversas substâncias expressas e 

secretadas pelo TAB, verifica-se a participação desse 

tecido na homeostase energética, na imunidade, na 

resposta inflamatória, na sensibilidade insulínica, na 

angiogênese e na pressão sangüínea. Embora a 

multiplicidade de funções do TAB seja algo complexo, 

sabe-se que essas ocorrem de forma integralizada aos 

demais sistemas orgânicos. 
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Inflamação do tecido adiposo na obesidade 

Atualmente, a obesidade é uma enfermidade 

caracterizada por um baixo grau de inflamação crônica 

no TAB14, detectada por duas evidências científicas: a) 

elevação de marcadores e citocinas inflamatórias 

nesses indivíduos e b) presença de macrófagos 

infiltrados no TAB de indivíduos obesos30-32 (Figura 2).  

Apesar de nem todos os mecanismos estarem 

esclarecidos, há evidências que esse estado 

inflamatório (local ou sistêmico) esteja relacionado (seja 

causa ou conseqüência) a desordens como resistência 

insulínica, diabetes mellitus, hiperlipidemia, hipertensão 

arterial, aterogênese e, conseqüentemente, a síndrome 

metabólica14,33. 

Os pré-adipócitos derivam-se de células-tronco 

embrionárias multipotentes e possuem intensa 

capacidade fagocítica. Além disso, podem se 

transformar em células semelhantes a macrófagos 

mediante estímulo específico34. Adicionalmente, 40% da 

população celular do TAB são macrófagos. Estes são 

importantes secretores de fatores pró-inflamatórios e 

desempenham papel chave na inflamação crônica 

existente na obesidade35,36. Além disso, o TAB contém 

inúmeros genes inflamatórios, bastante transcritos em 

obesos. Avaliando a expressão de genes inflamatórios 

em ratos com obesidade induzida pela dieta, Xu et al.37 

demonstraram que esses genes são regulados pelo 

TAB, havendo correlação positiva entre sua expressão e 

o grau de obesidade. 

Geralmente, assume-se que a inflamação é um 

estado conseqüente à obesidade. Entretanto, alguns 

autores sugerem que a obesidade é o resultado de uma 

doença inflamatória. Na verdade, a obesidade e a 

inflamação estão associadas e apresentam contribuição 

cíclica no agravamento de ambas. 

A literatura sugere explicações sobre a origem da 

inflamação na obesidade. Acredita-se que com o ganho 

de peso e hipertrofia dos adipócitos haja compressão 

dos vasos sanguíneos no TAB, impedindo um 

suprimento adequado de oxigênio. Ocorreria, então, 

hipóxia local e morte de alguns adipócitos. Esse quadro 

desencadearia a cascata da resposta inflamatória e 

também o processo de angiogênese, para formação de 

novos vasos. Portanto, a condição de hipóxia per si já 

seria suficiente para estimular a quimiotaxia de 

macrófagos e induzir a expressão de genes pró-

inflamatórios36,38,39. 

A elevação dos marcadores inflamatórios (TNF-α, IL-

6, PCR, MCP-1), observados na obesidade, seria 

proveniente da produção destes pelos próprios 

adipócitos e pelos macrófagos infiltrados em resposta à 

hipóxia. De igual modo, há também liberação de 

marcadores inflamatórios em outros órgãos, muitas 

vezes com produção estimulada por fatores secretados 

no TAB. Como exemplo, a IL-6, liberada no TAB, 

estimula a produção da proteína C reativa (PCR) no 

fígado14,19. 

Entretanto, a inflamação tecidual aparece como 

resposta não só a hipóxia, mas também ao estresse 

oxidativo e ao estresse do retículo endoplasmático40. 

Esse fato é comprovado com o recente estudo de 

Vendrell et al.40, o qual demonstra que uma nova 

citocina multifuncional e pro-inflamatória denominada 

TWEAK (TNF-like weak induce of apoptosis) é super 

expressa em indivíduos diabéticos com obesidade 

grave, mas não tem a hipóxia como fator contributivo 

dessa regulação. 

 
Marcadores inflamatórios na obesidade e seus efeitos 

O TNF-α é uma citocina pro-inflamatória responsável 

inicialmente por necrose de tumores e indução de 

caquexia. Atualmente se sabe que o TNF-α está 

associado às condições de obesidade e resistência 

insulínica41. Apesar do TNF-α ser pouco expresso no 

TAB, sua expressão está modificada no TAB de 

obesos17. Nesse tecido o TNF-α é expresso por 

adipócitos e células do estroma vascular, incluindo os 

macrófagos41. Alguns estudos demonstram que seus 

níveis plasmáticos possuem correlação positiva com a 

obesidade e a resistência insulínica42. A neutralização 

de receptores de TNF-α ou deleção gênica deles parece 

melhorar a sensibilidade à insulina43. Além de prejudicar 

a sinalização insulínica mediante ativação de serina 

quinases, o TNF-α influencia a expressão gênica. No 

TAB, ele reprime a expressão de genes envolvidos na 

captação e armazenamento de ácidos graxos livres e 

glicose; suprime genes de fatores de transcrição 

envolvidos na lipogênese; diminui a expressão da 
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FIGURA 2 - Esquema simplificado da inflamação do TAB na obesidade e seus efeitos. 

 

adiponectina e aumenta a da IL-6. No fígado, o TNF-α 

suprime a expressão de genes envolvidos na captação 

de glicose e no metabolismo e oxidação de ácidos 

graxos44. Ademais, ele estimula a produção de outras 

citocinas, como IL-6, e proteínas de fase aguda 

associadas ao processo inflamatório14. Além disso, em 

estudos experimentais, o TNF-α pode acelerar o 

processo de aterosclerose por induzir as moléculas de 

adesão nas células do endotélio17. 

A IL-6 é outra citocina pro-inflamatória. Ela e seu 

receptor são produzidos no TAB, principalmente o 

visceral, além de serem produzidos em outros órgãos, 

como o fígado. Semelhantemente ao TNF-α, a IL-6 está 

correlacionada à obesidade e à resistência insulínica. A 

IL-6 suprime a expressão de adiponectina e receptores 

e sinalizadores de insulina. A administração periférica 

de IL-6 em ratos induz hiperlipidemia, hiperglicemia e 

resistência insulínica. A IL-6 está elevada em obesos e 

a perda de peso promove diminuição dos seus níveis 

plasmáticos42. Conforme Juge-Aubry et al.45, a IL-6 

parece ter também propriedades antiinflamatórias desde 

que haja diminuição do TNF-α e do Interferon γ (IFN-

γ)45. Guimarães et al.23 sugerem que a IL-6 pode agir de 

formas distintas, dependendo da sua concentração 

orgânica, tanto nos tecidos periféricos quanto no 

sistema nervoso central, influenciando o peso corporal, 

a homeostase energética e a sensibilidade insulínica. 

 

A PCR é uma proteína hepática de fase aguda que 

tem sua produção estimulada pela IL-6 expressa no 

TAB. A quantidade de PCR circulante é proporcional ao 

Índice de Massa Corporal (IMC) e inversamente 

proporcional à adiponectina. Níveis elevados deste 

marcador inflamatório têm sido associado à obesidade e 

ao diabetes mellitus, decaindo com a perda de peso14,30. 

Recentemente, Memoli et al.46, demonstraram um 

elevado nível de expressão de PCR e IL-6 em amostras 

de tecido adiposo subcutâneo de pacientes inflamados, 

com maior abundância de RNAm desses genes  no 

tecido adiposo visceral comparado ao subcutâneo. 

A MCP-1 é expressa e secretada no TAB, e está 

aumentada na obesidade. Ela atua na quimiotaxia de 

monócitos e macrófagos para os sítios de inflamação, 

favorecendo a infiltração de macrófagos no tecido 

adiposo do obeso. Uma vez ativados, os macrófagos 

secretam fatores inflamatórios como TNF-α e IL-6, 

exacerbando a resposta inflamatória e a resistência 

insulínica. Dessa forma, a MCP-1 contribui para 

resistência insulínica e diminuição da captação de 

glicose. Outro ponto importante é que o aumento da 

MCP-1 promove o acúmulo de monócitos nas artérias 

colaterais implicando na aterogênese47,48. Em adição, a 

MCP-1 estimula a secreção de leptina por mecanismos 

pós-transcricionais49. 

A leptina é um hormônio produzido principalmente no
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TAB17 que informa ao cérebro sobre os estoques de 

energia21. Assim, sua produção e concentração sérica 

são proporcionais à massa de tecido adiposo17,50.  Na 

fisiologia normal, o excesso de tecido adiposo é 

informado ao cérebro mediante níveis elevados de 

leptina. Esta, por sua vez, promove saciedade, redução 

da ingestão alimentar e aumento do gasto energético51. 

Alguns tipos de obesidade são causados pela 

deficiência ou mutação no gene da leptina. No entanto, 

é comum a hiperleptinemia em obesos. Nesses casos 

ocorre resistência à ação desse hormônio ocasionando 

hiperfagia, redução do gasto energético e aumento de 

peso52. 

A leptina possui estrutura e receptores semelhantes 

às citocinas, em especial a IL-2. Existem receptores de 

leptina no sistema nervoso central (SNC) e nas células 

do sistema imune. No entanto, sugere-se que a 

resistência à leptina ocorra principalmente no SNC e 

não perifericamente, como nas células imunológicas. 

Isso resulta numa ativação crônica do sistema 

imunológico (resposta inata), favorecendo a 

predominância de células T pró-inflamatórias53. O efeito 

direto da leptina sobre as células T mostra uma resposta 

adaptativa desse hormônio ao aumento da competência 

imune do organismo contra a imunossupressão 

associada à falta de energia. Ainda no sistema imune, a 

leptina favorece a produção de citocinas pelos 

macrófagos, aumenta a adesão e atividade fagocitária18. 

Além disso, a expressão da leptina é aumentada em 

resposta à hipóxia54, favorecendo as propriedades de 

quimiotaxia dos macrófagos no TAB32. Acredita-se, 

então, que a leptina, dentre outros papéis 

desempenhados no organismo (reprodução, 

angiogênese, osteogênese, controle da pressão 

sangüínea), contribua para o quadro de inflamação 

crônica associado à obesidade e à síndrome 

metabólica17,21. 

A resistina é uma proteína pró-inflamatória produzida 

por adipócitos e monócitos. Seus níveis elevados em 

obesos contribuem para a resistência insulínica 

mediante prejuízo na sinalização da insulina e captação 

de glicose55. Citocinas inflamatórias como IL-1, IL-6 e 

TNF-α aumentam a expressão de resistina, enquanto o 

IFN-γ e a leptina parecem não exercer influência. Por 

outro lado, a produção de resistina é atenuada pelos 

agonistas dos PPARs. Tal fato é verificado pela 

diminuição dos níveis séricos de resistina em pacientes 

tratados com pioglitazonas e roziglitazonas20,45. Todavia, 

os efeitos pró-inflamatórios da resistina, em humanos, 

são baseados em um pequeno número de estudos, 

carecendo de maiores informações.  

A adiponectina é uma proteína exclusivamente 

transcrita no TAB, sendo o seu gene o mais transcrito 

desse tecido. Dentre suas funções, ela reduz a 

expressão de TNF-α; diminui a quimiotaxia de 

macrófagos; inibe a adesão de monócitos; inibe a 

transformação de macrófagos em células espumosas; 

aumenta a produção de óxido nítrico; estimula a 

angiogênese; e suprime a atividade da resistina. De 

acordo com sua multiplicidade de funções benéficas, a 

adiponectina é a única adipocina com efeitos 

antiinflamatório, antidiabético e antiaterogênico19. 

Embora a omentina esteja correlacionada positivamente 

com a adiponectina28,29.  

Níveis séricos de adiponectina estão marcadamente 

reduzidos em indivíduos obesos19, com obesidade 

visceral e em estados de resistência insulínica, como 

doença hepática não-alcoólica, aterosclerose e diabetes 

tipo 2. Verifica-se também que os níveis de adiponectina 

são inversamente proporcionais à resistência 

insulínica20. Spranger et al.56 demonstraram que os 

níveis plasmáticos de adiponectina foram 

significativamente menores em indivíduos que 

posteriormente desenvolveram diabetes tipo 2, 

comparados aos controles. Segundo esses autores, a 

redução da adiponectina é um fator de risco 

independente para o desenvolvimento de diabetes tipo 2 

em indivíduos aparentemente saudáveis.   

Em síntese, a Tabela 1 expõe as principais adipocinas 

envolvidas no processo inflamatório, como estão seus 

níveis na obesidade e seus respectivos efeitos. 

 
Alternativas minimizantes da inflamação no tratamento 
da obesidade 

A obesidade, como doença poligênica e multifatorial, 

não possui tratamento único. Dieta, atividade física, 

tratamento medicamentoso, cirúrgico e psicológico 

compõem, dentre outros, os procedimentos requeridos 

para redução do peso. 
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TABELA 1 - Principais adipocinas envolvidas no processo inflamatório do TAB. 

Adipocinas Comportamento na obesidade Efeitos 

TNF-α Aumentado ↑ Produção de citocinas 

↑ Lipólise (↓LPL, ↓lipogênese) 

↓ Captação de glicose (↓ GLUT-4) 

Resistência insulínica 

Propriedades aterogênicas 

IL-6 Aumentado Obesidade 

↑ Lipólise 

↑ Resistência insulínica 

Proteínas hepáticas de fase aguda (PCR) 

PCR Aumentado Diretamente proporcional ao IMC 

Obesidade e risco de diabetes mellitus tipo 2 e doenças cardiovasculares 

Inversamente proporcional a adiponectina 

MCP-1 Aumentado Proteína quimioatrativa de monócitos e macrófagos 

Papel na infiltração de macrófagos 

↓ Captação de glicose 

Resistência insulínica 

Propriedades aterogênicas 

Leptina Aumentado Níveis proporcionais à adiposidade 

↑ Produção de citocinas 

↑ Adesão e fagocitose de macrófagos 

Efeito regulador sobre a pressão sangüínea 

Resistina Aumentado ↑ Resistência insulínica 

Adiponectina Diminuído Ação antiinflamatória 

↑ Sensibilidade à insulina 

Favorece a oxidação dos AG 

Atenua a progressão de aterosclerose 

 

Todavia, a visão da obesidade como doença 

inflamatória tem despertado interesse para manipulação 

farmacológica e genética da inflamação, abrindo portas 

para inovação terapêutica. Torna-se necessário prevenir 

ou controlar a inflamação crônica comum na obesidade 

visceral, reduzindo, assim, os efeitos da elevação das 

adipocinas inflamatórias.    

Certamente alguns indivíduos possuem predisposição 

genética para inflamação e resistência insulínica, 

características comuns na obesidade visceral. 

Polimorfismos nos genes TNF-α, IL-6 ou PPARγ, bem 

como alterações genéticas em qualquer fator de 

transcrição de algum gene com atividade 

antiinflamatória, aumentam a suscetibilidade da 

inflamação na obesidade57.  

Em estudos experimentais, a redução de mediadores 

inflamatórios controla a inflamação e previne a 

resistência insulínica. Os salicilatos promovem 

sinalização insulínica e melhora do metabolismo 

glicídico mediante inibição das quinases inflamatórias 

dentro dos adipócitos58,59. As tiazolidinedionas, como 

ligantes de alta afinidade do PPARγ, melhora a ação 

insulínica por meio de múltiplos mecanismos, dentre 

eles a ativação do metabolismo lipídico e a redução da 

produção de mediadores inflamatórios, como o TNF-α60. 

A dieta hipocalórica associada a exercícios pode 

melhorar a sensibilidade insulínica e a redução de 

marcadores inflamatórios no tecido adiposo de 

pacientes obesos, conforme demonstrado por Bruun et 

al.61. No entanto, o papel da alimentação no tratamento 
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da obesidade transcende a redução de calorias, 

aumento de fibras e adequada distribuição entre os 

macronutrientes. 

Ferreira et al.62 demonstraram que a natureza dos 

nutrientes numa dieta influencia diferentemente a 

produção de citocinas pro-inflamatórias em órgãos alvo 

e pode contribuir para as co-mordidades da obesidade.  

Nesse estudo, uma dieta rica em carboidrato, mas não a 

rica em lipídios aumentou a concentração de TNF-α no 

fígado de ratos. Enquanto classe especial de lipídios, os 

ácidos graxos ômega-3, especialmente EPA e DHA 

apresentam ação antiinflamatória, desempenhando 

papel importante no tratamento dietoterápico da 

obesidade63-65. 

Em adição, interações entre polimorfismos genéticos 

e a ação de compostos bioativos presentes nos 

alimentos modulam mediadores pro e/ou 

antiinflamatórios. Há evidências científicas de que os 

compostos biologicamente ativos, presentes em 

alimentos, como butirato, cúrcuma, resveratrol, luteína, 

quercetina e oleuropeína, interfiram na resposta 

inflamatória, modulando esse processo. A dieta indicada 

para obesidade, síndrome metabólica e seu quadro 

inflamatório associado é aquela rica em cereais 

integrais, frutas, vegetais, peixe, azeite de oliva e nozes; 

moderada em vinho; e pobre em carne, em alimentos 

processados e em alimentos ricos em ácidos graxos 

trans66,67. 

Diante do exposto, conclui-se que, com grande 

número de artigos publicados em inglês, a literatura 

científica hoje nos fornece uma melhor compreensão do 

processo inflamatório na obesidade, no entanto, muitos 

mecanismos envolvidos ainda precisam ser 

esclarecidos. Dessa forma, pesquisas nesse campo 

devem ser incentivadas para melhor embasamento das 

medidas de promoção à saúde, prevenção e tratamento 

da obesidade e suas co-morbidades. 
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