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Introducéo

A obesidade € um problema bem caracterizado na populagdo mundial,
inicialmente este foi um problema para a saldde publica em paises
desenvolvidos, contudo atualmente este é um dilema também para paises com
menor indice de Desenvolvimento Humano, crescendo principalmente em
certas regibes do continente Africano e América Latina [1]. Estudos
epidemiolégicos recentemente divulgados demonstram o estagio atual da
anunciada transi¢cao nutricional de paises em desenvolvimento como o Brasil,
se por um lado o problema com a desnutricdo tem sido superado, por outro se

instala uma pandemia de obesidade [1-2].

A prevaléncia da obesidade destaca-se pelo seu papel de contribui¢céo
para o surgimento e desenvolvimento de diversos quadros que representam
risco a saude [3]. Adultos que se tornam sobrepesados ou obesos estdo
propensos a multiplos fatores de risco a saude, tais como diabetes tipo 2,
dislipidemia e hipertensdo, quadro conhecido como sindrome metabdlica [4].
Além disto, estdo também mais expostos a problemas cardiovasculares,
doencas néo fatais, como a artrite e a desenvolverem certos tipos de cancer
[1].

A obesidade é caracterizada por um acumulo de gordura normalmente
resultante de um desequilibrio na balanga energética, com maior ingestédo e
menor gasto de calorias. A energia excedente no organismo é armazenada
principalmente sob a forma de lipideos no tecido adiposo branco (TAB), que &
uma importante fonte de citocinas pro-inflamatdrias e adipocinas [5], deste
modo faz-se necessario buscar alternativas com o propdésito de equilibrar esta
balanga energética, seja por reduzir a ingestdo de calorias ou por aumentar o

gasto energético.

Brondani et al subdivide o gasto energético em humanos em: taxa
metabdlica basal, gasto energético resultante de atividade fisica e gasto
energético atribuido a termogénese adaptativa, esta Ultima responde a
mudancgas na temperatura ambiente e dieta. A termogénese adaptativa tem
como seu principal sitio de agdo as mitocéndrias do tecido adiposo marrom
(TAM) [6].



Em mamiferos que hibernam e pequenos roedores h4 uma quantidade
relativamente grande de TAM, enquanto em humanos este foi por um longo
tempo considerado como um tecido exclusivo para recém-nascidos, que
desaparecia nos meses pods-nascimento. Porém dados recentes tém
demonstrado que o TAM esté presente e ativo em uma fracdo significativa em

adultos humanos [7-8].

Em contraste, enquanto morfologicamente o TAB é formado por
adipécitos de forma esférica grande que permite o maximo de estoque de
triglicerideos no minimo de espaco, ideal para sua fungdo de armazenamento,
com seu citoplasma consistindo em geral de um Unico adipdcito (unilocular); o
TAM armazena triglicerideos em maltiplos e pequenos adipécitos (multilocular)
espalhados pelo citoplasma que permitem mobilizar rapidamente grandes

quantidades de &cidos graxos para termogénese [9].

O TAM tem sua ativacao ligada ao sistema nervoso simpatico (SNS), €
inervado por neurbnios pds-ganglionares de ramos eferentes do SNS, estes
neurdnios liberam noradrenalina que se ligam a receptores do tipo beta-
adrenérgicos na membrana plasmatica do tecido e desencadeiam a
mobilizacdo de triglicerideos dentro dos adipdcitos, que tanto servem como
fonte de energia para a termogénese quanto estimulam a atividade
termogénica do TAM [10].

Quando ativado o TAM aumenta sua demanda energética usando
carboidratos e principalmente lipideos como combustiveis para producdo de
calor com a atuacdo da proteina desacopladora-1 (UCP-1), presente na
membrana interna da mitocOndria, ela desacopla a energia gerada pelo
gradiente de prétons, oriundos do consumo de oxigénio na cadeia respiratoria,
da producédo de ATP [11] liberando esta energia no organismo sob a forma de

calor.

A primeira fase da termogénese no TAM corresponde a ativagcdo por
noradrenalina que promove a mobilizagdo de &cidos graxos livres de suas
reservas de triglicerideos. Contudo seus estoques de lipideos podem manter a
termogénese por um curto momento, sendo necessério importar combustivel

de fora do tecido. Ao captar triglicerideos e glicose da circulacdo, o TAM



diminui os niveis plasméticos destes, caracteristica que pode ser uma util

ferramenta no combate a obesidade e sindrome metabdlica [12].

Em roedores o TAM interescapular (TAMI) € o principal centro
termogénico e uma estrutura chave implicada na regulacéo do peso corporal e
variagdes na sua temperatura refletem sua atividade [13]. O aumento no
metabolismo do TAM pode substancialmente aumentar a taxa metabdlica
corporal total e o calor produzido nele € dissipado para o organismo e cérebro
[14].

Objetivo

Discutir a influéncia do tecido adiposo marrom na homeostase
energética e sua contribuicdo no combate a obesidade, conhecer a estrutura e
mecanismos deste tecido e demonstrar métodos para a obtencdo direta da

temperatura do tecido adiposo marrom.

Métodos
Animais

Serdo utilizados ratos Wistar, idade entre 70-100 dias, obtidos do
Biotério Central da Universidade Estadual de Maringad e mantidos no Biotério
Setorial do Departamento de Biologia Celular e Genética. Os protocolos
experimentais serdo desenvolvidos de acordo com as normas do Comité de
Etica para Uso e Experimentacdo Animal da Universidade Estadual de

Maringd, para o qual também ser& submetido.
Registros de Temperatura do TAM interescapular

Os ratos serdo anestesiados com Quetamina e Xilazina (1ml/1kg de
massa corpdrea do animal) e um transponder de temperatura (Implantable
Programable Temperature Transponder 300 (IPTT-300); BioMedic Data
Systems, Seaford, DE) sera cirurgicamente implantado seguindo protocolo de
Brito et al (2007), o transponder sera fixado ao musculo sob o TAMI de modo
que a temperatura de ambas as por¢cdes do TAM poderdo ser aferidas [15].

ApOs o implante do transponder os animais serdo colocados em caixas



individuais. Passado um tempo de recuperacao tera inicio o procedimento de

registro da temperatura, realizado com a utilizagdo de um aparelho de registro

da temperatura (DAS 5002 Notebook System; BioMedic Data Systems) para o

aferimento da mesma.
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