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RESUMO 

PIMENTA, FÁBIO DA SILVA. Universidade Vila Velha – ES, julho de 2017 .MOBILIDADE 
DOS TECIDOS ADIPOSOS BRANCOS APÓS LIPECTOMIA EM RATOS SUBMETIDOS À 
OBESIDADE PELO GLUTAMATO MONOSSÓDICO.Orientador: Elisardo Corral Vasquez e 

Co-orientador: Hélder Mauad. 

Obesidade é um distúrbio multifatorial definido como um acúmulo excessivo de gordura 

devido balanço energético positivo.  Doenças crônicas e obesidade emergiram como as 

principais preocupações de saúde no século passado e a maioria da população mundial, 

segundo a WHO, vivem em países onde o excesso de peso e a obesidade mata mais 

pessoas que o baixo peso. No Brasil, este distúrbio metabólico não é diferente, inclusive 

tendo como indicador de gravidade o fato de ser o segundo país do mundo a fazer mais 

lipoaspiração. Cabe lembrar que a gordura não é homogênea e suas diferenças regionais 

são aparentes, conforme observado em ratos, camundongos e humanos, indicando 

conservação evolutiva. Diferentes depósitos de gordura possuem diferentes perfis de 

citocinas, assim é de extrema importância o conhecimento da localização e quantificação 

separada das regiões de gordura abdominal, tanto subcutânea quanto visceral para quese 

possa compreender o papel da adiposidade regional como fator de risco em estudos 

epidemiológicos e qual melhor maneira de identificá-los. Portanto, o objetivo deste trabalho 

foi avaliar a interferência da lipectomia na mobilidade do tecido adiposo branco em ratos 

submetidos à obesidade pelo glutamato monossódico (MSG). Ratos Wistar machos e 

fêmeas foram divididos em quatro grupos: a) controles com cirurgia fictícia (CON-SHAM), b) 

controles lipectomizados (CON-LIPEC), c) obesos com cirurgia fictíca (MSG-SHAM) e d) 

obesos lipectomizados (MSG-LIPEC). O índice de adiposidade nos machos obesos MSG-

SHAM (3,2±0,2 g/100g) e MSG-LIPEC 3,2±0,2 g/100g) foi significativamente maior que os 

controles (CON-SHAM 1,8±0,1g/100g e CON-LIPEC 1,8±0,2 g/100g). Nas fêmeas, verificou-

se uma mudança muito superior (MSG-SHAM 4,9±0,7, MSG-LIPEC5,4±0,5, CON-SHAM 

2,6±0,2 e CON-LIPEC 2,1±0,2 g/100g). Estes e outros dados explicitados no corpo desta 

dissertação nos levam a concluir que o tratamento com MSG induz a obesidade de forma 

diferente em relação ao gênero. A lipectomia nos indivíduos obesos exacerba o crescimento 

dos sítios adiposos viscerais de forma diferente, sendo muito mais pronunciado nas fêmeas. 

A forma com que a mobilidade dos TABs ocorreu neste estudo, também nos permite inferir 

que o TAB visceral não pode ser considerado como sendo um tecido único. 
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Palavras chaves: Lipoaspiração, Síndrome Metabólica, MSG, Cirurgia Plástica. 

 

ABSTRACT 

PIMENTA, FÁBIO DA SILVA. University Vila Velha - ES, July, 2017. MOBILITY OF WHITE 
ADIPOSY TISSUE AFTER LIPECTOMY IN RATS SUBMITTED TO OBESITY BY 
MONOSODIC GLUTAMATE. Chair: Elisardo Corral Vasquez and Co-Advisor: Hélder 

Mauad. 

Obesity is a multifactorial disorder defined as an excessive accumulation of fat due to a 

positive energy balance. Chronic diseases and obesity have emerged as the main health 

concerns in the last century and the majority of the world's populations, according to the 

WHO, live in countries where overweight and obesity kills more people than underweight. In 

Brazil, this metabolic disorder is not different, even having as an indicator the fact that it is 

the second country in the world to do more liposuction. It should be remembered that fat is 

not homogeneous and its regional differences are apparent, as observed in rats, mice and 

humans, indicating evolutionary conservation. Different fat deposits have different cytokine 

profiles, so it is extremely important to know the location and separate quantification of 

abdominal fat regions, both subcutaneous and visceral, in order to understand the role of 

regional adiposity as a risk factor in epidemiological studies. How best to identify them. 

Therefore, the objective of this study was to evaluate the interference of lipectomy in the 

mobility of white adipose tissue in rats submitted to obesity by monosodium glutamate 

(MSG). Male and female Wistar rats were divided into four groups: a) controls with fictional 

surgery (CON-SHAM), b) lipectomized controls (CON-LIPEC), c) obese patients with fictional   

surgery (MSG-SHAM) and obese lipectomized -LIPEC). The adiposity index in obese males 

MSG-SHAM (3.2 ± 0.2 g / 100g) and MSG-LIPEC 3.2 ± 0.2 g / 100g) was significantly higher 

than controls (CON-SHAM 1,8 ± 0.1g / 100g and CON-LIPEC 1.8 ± 0.2g / 100g). In females, 

a much greater change was observed (MSG-SHAM 4.9 ± 0.7, MSG-LIPEC5.4 ± 0.5, CON-

SHAM 2.6 ± 0.2 and CON-LIPEC 2.1 ± 0.2 g / 100g). These and other data explained in the 

body of this dissertation lead us to conclude that MSG treatment induces obesity differently 

in relation to gender. Lipectomy in obese individuals exacerbates the growth of visceral 

adipose sites differently, being much more pronounced in females. The way in which the 

mobility of TABs occurred in this study also allows us to infer that visceral TAB can not be 

considered as a single tissue. 

Keywords: Lipoaspiration, Metabolic Syndrome, MSG, Plastic Surgery.
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1. INTRODUÇÃO 

Obesidade (do latim obesus, ob = muito, edere = comer) é um distúrbio multifatorial definido 

como um acúmulo excessivo de gordura devido ao balanço energético positivo (Suastika, 

2006).A obesidade ficou por muito tempo relegado somente à esfera das alterações psico-

comportamentais. Entretanto, a multiplicidade de estudos das mais variadas vertentes 

demonstrou com clareza que se trata de uma doença multifatorial que necessita de 

embasamento em múltiplos campos de estudo, tais como: molecular, citológico/hormonal, 

histológico e clínico.Partindo da premissa de que a obesidade atinge proporções crescentes, 

tanto em países desenvolvidos, como em países em desenvolvimento, sendo hoje 

considerada uma verdadeira pandemia faz-se necessário uma abordagem multidisciplinar 

(Kelly et al., 2008).Na história da ciência, concepções equivocadas são múltiplas. Veja-se 

como exemplo o próprio tecido adiposo, que durante décadas foi considerado como um 

“órgão secundário”, que tinha como principal característica armazenar grandes quantidades 

de gordura sob a forma de triglicerídeos.Além disso, atribuía-se a ele duas atividades 

básicas: lipogênese e lipólise. Deixou-se de lado o aspecto funcional desse tecido, ou seja, 

a sua participação no controle do peso corporal e na ingestão alimentar (Ahima RS e Flier 

JS, 2000; Fonseca-Alanis et al. 2007; Ottaviani et al. 2011).  Define-se a obesidade também 

como uma doença inflamatória crônica de baixo grau provocada por desequilíbrio 

nutricional, que acarreta acúmulo localizado ou generalizado de tecido adiposo, devido a 

distúrbios genéticos, principalmente poligênicos, ou endócrino-metabólicos (Fantuzzi G., 

2005). 

Para classificação da obesidade são utilizados os índices BMI1 (body mass index, em inglês) 

ou IMC (índice de massa corporal, em português), o qual é calculado dividindo o peso 

corporal em quilogramas pelo quadrado da altura em metros (kg/m2). Estes índices são 

comumente usados para classificar o indivíduo adulto como de baixo peso, normal, 

sobrepeso e obesidade. Houve duas tentativas anteriores de interpretar os cortes de IMC 

nas populações da Ásia e do Pacífico(WHO/IASO/IOTF, 2000; James et al., 2002), o que 

contribuiu para os crescentes debates sobre o assunto. Portanto, para esclarecer esses 

debates, a OMS convocou a Consulta de Especialistas sobre o IMC nas populações 

asiáticas (Cingapura, 8 e 11 de julho de 2002)(WHO, 2004), onde ficou demonstrado que a 

proporção de pessoas asiáticas com alto risco de diabetes tipo 2 (DM-2) e doença 

cardiovascular (DCV) é substancial a um BMI inferior ao ponto de corte da OMS para 

sobrepeso (25 kg/m2). No entanto, o ponto de corte para o risco observado varia de 22 a 25 

                                                        
1Body Mass Index (“Índice de Massa Corporal”) 
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kg/m2 em diferentes populações asiáticas e de alto risco, variando de 26 a 31 kg/m2. Por 

conseguinte, a consulta recomendou que os atuais pontos de corte do BMI da WHO fossem 

mantidos como a classificação internacional. Assim sendo, atualmente define-se o IMC de 

25 a 29,9kg/m2como sobre-peso e IMC maior que 30kg/m2 como obesidade. 

Os fatores que favorecem um balanço energético positivo e ganho de peso ao longo das 

últimas décadas, nos EUA, incluem aumento do consumo per capita de alimentos e 

consumo, particularmente de alimentos com alto teor calórico, que são freqüentemente 

servidos em grandes porções(Hall et al., 2009; Popkin e Hawkes, 2016).  Diminuição do 

tempo gasto em atividades e troca de atividades físicas de lazer com atividades sedentárias, 

como assistir televisão e uso de dispositivos eletrônicos (Von Loeffelholz, 2000; Church et 

al., 2011), além do uso de medicamentos que têm ganho de peso como efeito colateral, e 

sono inadequado (McAllister et al. 2009; Apovian et al. 2015). 

Doenças crônicas e obesidade emergiram como as principais preocupações de saúde no 

século passado, devido mudanças no estilo de vida (Jones et al., 2012).A obesidade 

mundial mais do que duplicou desde 1980e dados do Centro Nacional de Estatística em 

Saúde (National Center for Health Statistics) mostram que 36,5% dos adultos e 17% dos 

jovens americanos, de 2011 a 2014,foram considerados obesos (Ogden et al., 2015). A 

maioria da população mundial, segundo WHO2, vive em países onde o excesso de peso e a 

obesidade mata mais pessoas que o baixo peso e 41 milhões de crianças com menos de 

cinco anos de idade estavam com sobrepeso ou obesas em 2014. A prevalência de 

obesidade por idade neste mesmo país mostra que em 2013-2014 aproximadamente 35% 

correspondem aos homens e 40% às mulheres (Flegalet al., 2016). Sete das 10 principais 

causas de morte e incapacidade nos Estados Unidos estão relacionadas a doenças crônicas 

e, portanto, condutas preventivas destas condições devem considerar sua ligação com a 

obesidade (National Center for Health Statistics, 2015). 

No Brasil, a situação não é diferente, pois a prevalência de sobrepeso em adultos aumentou 

de 43,2% (2006) para 51,0% (2012), com um acréscimo anual de 1,37%. Estima-se que a 

prevalência de obesidade tenha aumentado de 11,6% para 17,4%, com acréscimo anual de 

0,89% (Malta et al., 2012). Segundo dados do IBGE3 de 2015 aproximadamente 60% dos 

brasileiros estavam acima do peso e cerca de 82 milhões de pessoas apresentaram o índice 

de massa corporal (IMC) igual ou superior a 25 (25 a 29,9: sobrepeso; maior que 30: 

obesidade), sendo esta mais prevalente no sexo feminino (58,2 %) do que no sexo 

masculino (55,6%). 
                                                        
2 World Health Organization (“Organização Mundial da Saúde”) 
3 Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística 
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Por outro lado, em relação à gordura propriamente dita,presente nos adipócitos, sabe-se 

que ela não é homogênea e suas diferenças regionais são aparentes em ratos, 

camundongos e humanos, indicando conservação evolutiva. Alterações na produção de 

citocinas e quimiocinas inflamatórias de pré-adipócitos devido à obesidade e ao 

envelhecimento são, em muitos casos, dependentes da localização destes depósitos de 

gordura (Cartwright et al., 2010; Tchkonia et al., 2010; Techkonia et al., 2013). Afinal 

diferentes depósitos de gordura possuem diferentes perfis de secreção de glicoproteínas, 

adipocinas, perfusão parácrina e, consequentemente, com capacidades para ativar ou 

responder a hormônios.Esses mecanismos, combinados com a variação local na 

composição celular de depósitos de gordura, circulação, sexo, obesidade e fatores 

neurológicos, dentre outros, provavelmente explicam diferenças regionais no tamanho e 

função do tecido adiposo, tornando diferentes depósitos de gordura como mini organismos 

separados(Tchkonia et al., 2013).Por estes e outros motivos, é de extrema importância o 

conhecimento da localização e quantificação separada das regiões de gordura abdominal, 

tanto subcutânea quanto visceral, para que se possa compreender o papel da adiposidade 

regional como fator de risco em estudos epidemiológicos e qual melhor maneira de 

identificá-los (Makrogiannis et al., 2013). 

É senso comum que a adiposidade corporal é fator de risco para várias doenças, mas a 

adiposidade visceral é o que possui maior correlação com as alterações metabólicas, 

incluindo resistência à insulina (RI), hiperinsulinemia, intolerância à glicose, diabetes mellitus 

tipo 2 (DM2), aumento de triglicerídeos, apolipoproteína B e de Lipoproteína de baixa 

densidade (LDL), bem como a diminuição de  lipoproteína de alta densidade (HDL), 

inflamação, perfil de citocina alterado, fibrinólise prejudicada, aumento do risco de trombose 

e disfunção endotelial (Björntorp, 1993; Kissebah e Krakowe, 1994; Després e Lemieux, 

2006; Van Gaal et al., 2006).O tecido adiposo visceral é um compartimento de 

armazenamento menor para os lipídios do que o tecido adiposo subcutâneo, com a gordura 

omental e mesentérica, ligadas mecanicamente a muitos dos distúrbios metabólicos e 

desfechos adversos associados à obesidade (Shen et al., 2003). Por exemplo, o tecido 

adiposo que envolve o rim pode fazer compressão renal e contribuir para a hipertensão 

arterial, freqüentemente observada em pacientes obesos (Hall et al., 2010). Fabrinni et al. 

(2010) publicou que a redução do tecido adiposo visceral por Omentectomia não mostrou 

ser uma abordagem que melhorasse a sensibilidade à insulina ou complicações metabólicas 

nos pacientes com obesidade ou diabetes.Remoção do tecido adiposo parietal profundo 

mostrou correlação com aumento da inflamação e estresse oxidativo, demonstrando ser um 

importante determinante na síndrome metabólica e que a gordura parietal deve ser 

considerada como tendo dois compartimentos, superficial e profundo (Kim et al., 2016). 
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O tecido adiposo subcutâneo mantém a maior parte dos lipídeos armazenados em uma 

variedade de sítios anatômicos que diferem em características metabólicas e fisiológicas. O 

tecido adiposo branco subcutâneo ou parietal, principalmente da porção inferior do corpo, 

poderia servir para sequestrar o excesso de lipídios, protegendo o músculo da infiltração de 

gordura e contribuir para homeostase da glicose sendo um “dissipador metabólico” (Cox-

York et al., 2015). Achados relacionados à resistência à insulina com aumento de gordura 

intra-abdominal e na parte superior do corpo são consistentes com o diagnóstico de 

síndrome metabólica (MetS) (Tchkonia et al., 2013). Embora este termo seja muito utilizado 

e conhecido no meio médico atualmente, a MetS iniciou muito mais como um conceito que 

um diagnóstico, já que desde 1920 Kylin, um médico sueco, demonstrou a associação entre 

hipertensão arterial, hiperglicemia e hiperuricemia (Kaur, 2014). Atualmente, sabemos que o 

tecido adiposo é uma mistura heterogênea de pré-adipócitos, adipócitos, células do sistema 

imune e endotélio que, por sua vez, podem responder efetivamente a alterações oriundas do 

excesso de ingestão de alimentos, através da hipertrofia e hiperplasia dos adipócitos 

(Halberg et al., 2008). O aumento progressivo destes adipócitos, com o ganho de peso, 

poderá culminar na obesidade, ocasionando repleção destas células que gera diminuição do 

fornecimento de sangue no espaço intersticial resultando em hipóxia (Cinti et al., 2005). Esta 

hipóxia tem sido proposta como sendo uma etiologia promotora da necrose e da infiltração 

deste tecido adiposo por macrófagos levando a produção de metabólitos biologicamente 

ativos como adipocitocinas, ácidos graxos livres (FFA), mediadores pró-inflamatórios como 

fator de necrose tumoral alfa (TNFa), interleucina-6 (IL-6), inibidor-1 do ativador do 

plasminogénio (PAI-1) e a proteína C reativa (PCR)(Lau DC et al. 2005). Isto resulta em 

inflamação localizada no tecido adiposo que poderá se expandir e propagar-se 

sistemicamente (de baixo ou alto grau) que está ligada ao desenvolvimento de co-

morbidades associadas à obesidade (Trayhum e Wood, 2004). Estas adipocitocinas 

integram sinais endócrinos, autócrinos e parácrinos mediando múltiplos processos, incluindo 

resistência à insulina (Saleem et al., 2009), estresse oxidativo (Tsimikas et al., 2009), 

alterações no metabolismo energético, coagulação sanguínea e respostas inflamatórias 

(Jacobs et al., 2009) que estão relacionados a aterosclerose, ruptura da placa e trombose. 

Isto demonstra o incrível grau de especialização que o tecido adiposo possui, passando de 

um simples depósito de energia e protetor térmico e mecânico, para um extenso órgão 

endócrino. Conceitualmente, os hormônios secretados pelo tecido adiposo são chamados 

de adipocinas, que sinalizam órgãos-chave para manter a homeostase metabólica e, 

quando apresentam disfunção, têm sido ligadas a ampla gama de doenças metabólicas. O 

termo adipocitocina, geralmente tem sido usado quando as adipocinas são inflamatórias, 

devido infiltração de células imunes no tecido adiposo, criando estado de inflamação crônica 
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de baixo grau (Cao, 2014). Adipócitos derivam-se do tecido mesenquimal, assim como os 

fibroblastos (Driskell et al., 2013) os mecanismos celulares e moleculares pelos quais as 

células mesenquimais regeneram-se após a lesão não são bem compreendidos. Além de 

sua função clássica como armazenador de energia, protetor mecânico, o tecido adiposo 

produz uma variedade de mais de 40 tipos de substâncias com função endócrina, parácrina 

ou autócrina (Peinado et al., 2012). A primeira adipocina identificada, Leptina, desempenha 

papel importante no controle do peso corporal (Zhang et al., 1995), já adiponectina, outra 

adipocina de produção exclusiva do tecido adiposo, está relacionada ao metabolismo da 

glicose e gordura (Scherer et al.., 1995) e é o gene mais transcrito do tecido adiposo (Maeda 

et al., 2012). O adipócito, no tecido adiposo fica em meio a uma matriz extracelular que 

contém proteoglicanos e colágeno predominantemente (Divoux et al., 2011). Inúmeras 

pesquisas correlacionam o tecido adiposo a inúmeras situações clínicas distintas, por 

exemplo, o efeito sacietógeno da leptina (Pelleymounter et al., 1995), intolerância à glicose, 

hiperinsulinemia, hipertrigliceridemia (Kissebah et al., 1982), proteínas inflamatórias como 

‘C” reativa, fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) (Voros et al., 2004), interleucina 6 (IL-6), 

interleucina 18 (IL-18), elevados em indivíduos obesos (Rizzo et al., 2005), sensibilidade à 

insulina (Borst, 2004; Bastard et al., 2002), diabetes mellitus (Kopelman, 2000), doenças 

cardiovasculares (Rashid et al., 2003) e, como demonstrado em 2011, que  IL-18 é fator de 

risco independente, em obesos, para doença cardiovascular (Jefferis et al., 2011). Com 

base em todas estas informações, podemos afirmar que o tecido adiposo é um órgão 

endócrino. 

Por outro lado, a remoção cirúrgica do tecido adiposo branco, dentre outras finalidades, tem 

sido propostopara correlacionar obesidade abdominal e resistência à insulina em humanos e 

roedores há alguns anos. Dentre as várias técnicas disponíveis, a lipoaspiração consiste em 

remover áreas de acúmulo e/ou má distribuição de gordura parietal, principalmente da 

camada profunda (lamelar), através de cânulas com auxílio de pressão negativa (Illouz, 

1980). O Brasil é o segundo país no mundo que mais faz lipoaspiração, ficando atrás 

apenas dos EUA, segundo relatório ISAPS 2015 (International Society of Aesthetic Plastic 

Surgery).  

Este procedimento é mimetizado experimentalmente pela lipectomia parietal. Esta é, desde 

longa data, estudada experimentalmente de diferentes maneiras e com resultados 

controversos, por exemplo, Michael (1999) demonstrou que peso corporal não é alterado 

pela lipectomia (Michel et al., 1999), já Lacie Bartness, (2005) relata que a lipectomia 

desencadeia aumentos compensatórios no tecido adiposo branco (WAT)4 não excisado, 
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restaurando assim os níveis de adiposidade em muitas espécies, incluindo hamsters 

siberianos(Lacy e Bartness, 2005). Estudo feito nestes animais, onde em uns a gordura é 

retirada (lipectomia) e em outros é colocada (enxerto de gordura autólogo e heterólogo), 

mostram resultados interessantes, pois naqueles hamsters lipectomizados que receberam 

enxertos autólogos de gordura, tiveram aumento excessivo dos sítios de gordura após a 

integração completa dos enxertos, em áreas diferentes daquelas lipectomizadas, ao passo 

que aqueles que receberam o enxerto mas não foram lipectomizados (enxerto heterólogo), 

não apresentaram diminuição nos sítios nativos (Lacy e Bartness, 2005).  

A necessidade do ser humano sentir-se bem com sua aparência é uma condição própria da 

humanidade. Desta feita a cirurgia plástica vem aprimorando técnicas que consigam 

associar resultados que satisfaçam aos anseios individuais com procedimentos seguros. 

Lipoaspiração tem sua saga iniciada desde 1920 com Charles Dujarier. Devido uma 

ocorrência trágica em 17 de fevereiro de 1927, a lipoaspiração foi esquecida por várias 

décadas (Glicenstein. 1989). Foi com Yves Gerard Illouz em 1978, chamado pai da 

lipoaspiração, que este procedimento foi sistematizado e possível ser reproduzido (llouz, 

1978, 1980 e Comiskey, 2004). Desde então este procedimento passou por aprimoramentos 

com intuito de torná-lo cada vez mais seguro. Na atualidade, a lipoaspiração feita por 

cirurgiões plásticos certificados é segura, mas ainda apresentam alguns 

questionamentos,como por exemplo,em relação ao volume lipoaspirado, até os dias atuais 

(Chow I, 2015).  

Este procedimento, em 2014, tornou-se a segunda cirurgia mais executada pelos cirurgiões 

plásticos com 217.606 no Brasil e 243.306 nos EUA (ISAPS 2015). O Brasil ocupa o 

segundo lugar no mundo onde mais se faz cirurgia plástica, com 1.343.293 em 2014 (atrás 

apenas dos EUA com 1.483.020). Durante todo este período deste procedimento 

(lipoaspiração) no mundo, isto é, de 1978 até os dias de hoje, a importância e o 

conhecimento sobre o papel do tecido adiposo passou por tremendas modificações, pois até 

1993 pensava-se que este era apenas um depósito de energia excedente, um isolante 

térmico/mecânico dos órgãos internos. 

Foi a partir das descobertas que os adipócitos produzem TNF-α (Hotamisligil et al. 1993) 

edo primeiro hormônio, Leptina, que este tecido foi percebido como um órgão dinâmico e 

plástico, metabolicamente ativo, produzindo uma grande variedade de mediadores, que 

modulam significativamente inúmeros processos fisiopatológicos, ou seja, o adipócito como 

um órgão endócrino (Athyros et al. 2010). 
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Junte-se a isto, o fato de até os dias atuais, os mecanismos fisiopatológicos da MetS não 

estarem completamente compreendidos, são crescentes as evidências apoiando a hipótese 

de que várias desordens metabólicas (endócrina/parácrina) contribuem para o seu 

desenvolvimento (Horsk et al. 2014), ficando os questionamentos ainda existentes em 

relação obesidade e lipoaspiração. 

Estudos clínicos apresentam controvérsias, pois a maioria deles encontram perda de peso 

(Hernandez et al., 2011; Benatti et al., 2012; Swanon, 2012), embora tenha o que não 

encontraram alteração do peso até 6 meses (Yazigi et al., 2014). Estudo clínico 

randomizado controlado encontrou redistribuição da gordura aos níveis basais, em mulheres 

não obesas, para o abdome, um ano após lipoaspiração, mas afirma que os mecanismos 

que justificam a restauração da massa adiposa ainda permanecemincertos (Hernandez et 

al., 2011; Seretis et al., 2015). Desta forma, a literatura deixa claro que existem diferenças 

após a ressecção de parte do tecido adiposo branco parietal e ainda que possam existir 

aumentos na deposição de gordura em áreas não lipectomizadas, mas não especifica quais 

são estas áreas, não esclarecem se são na área parietal ou visceral e sendo esta última, 

qual sítio visceral é mais acometido com este estímulo (lipectomia). Em outras palavras, não 

está claro na literatura quais são as consequências da retirada de um importante território de 

TAB para estocagem de gordura, tal como o parietal, sobre os territórios remanescentes. Ou 

seja, como os territórios remanescentes se comportarão diante de um quadro de obesidade 

pós-lipectomia. Se os territórios de TAB viscerais, por exemplo, assumirem um maior papel 

na estocagem das gorduras, uma consequência preocupante passa a ser o aumento 

significativo do risco de doenças cardiovasculares, como um efeito colateral da lipectomia. 

Além disto, outro questionamento refere-se ao comportamento dos TABs após lipectomia e 

obesidade entre machos e fêmeas, o que se constituiu num objetivo adicional do presente 

estudo.  

Desta forma, para avaliarmos os efeitos da lipectomia sobre a mobilidade dos tecidos 

adiposos brancos (TABs) em animais obesos, utilizamos animais com modelo de obesidade 

induzido por meio da administração, pela via subcutânea, de glutamato monossódico 

(MSG)5 um aminoácido dicarboxílico (L-glutamato) com característica neurotóxica ao 

sistema nervoso central (Kizer et al., 1977). 

A seguir, faremos um breve histórico da evolução deste modelo de obesidade na literatura 

até os dias atuais, com a finalidade de apresentarmos os diversos efeitos produzidos pelo 

MSG sobre o organismo, pois a sua utilização na concepção inicial, o foco não era induzir 
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obesidade.Um dos relatos mais antigos da utilização do Ácido Glutâmico foi na década de 

1930-40 em estudos sobre “Oxidações pelo Cérebro” por Quastel e Wheatley (1932) e “Os 

efeitos do ácido L-glutâmico e outros aminoácidos na hipoglicemia” realizados por Mayer-

Gross e Walker (1949). Na época, já se sabia que a glicose era o único substrato capaz de 

manter a função cerebral em condições normais, mas as opiniões ainda estavam divididas 

sobre o papel desempenhado por certos aminoácidos e substâncias relacionadas no 

metabolismo cerebral, particularmente na ausência de glicose. SegundoMayer-Gross e 

Walker (1949), [sic](...)a observação original de Quastel e Wheatley (1932) de que o ácido L-

glutâmico foi apenas oxidado pelo tecido cerebral na ausência de glicose sugeriu que os 

pacientes em estado de coma hipoglicêmico se revelariam adequados para essas 

experiências. Assim, naquela época, estes autores sugeriam a realização de estudos para 

se avaliar o efeito imediato de quantidades relativamente grandes de Ácido L-glutâmico em 

humanos, uma vez que os estudos in vitro e in vivoexperimentais eram discordantes. A 

literatura da época relatava ainda que doses únicas de 20-30 mg de ácido glutâmico 

intravenosamente foram administradas “sem efeitos nocivos permanentes” (Sapistein, 1943; 

Elman, 1946apud Lucas e Newhouse, 1957; Mayer-Gross and Walker, 1949; Weil-Malherbe, 

1949). 

A utilização do ácido glutâmico e seu sal de sódio também foram feitapor via oral para 

tratamento de crises de ausência e deficiência mental em 1949 por Zimmerman, 

Burgeneister e Putman e em 1951 por Milliken e Stander. Entretanto, foi em 1957, durante 

uma investigação da influência de substâncias bioquímicas no progresso de distrofia 

retiniana hereditária em ratos, que foi observado que a administração de L-glutamato de 

sódio danificava camadas interna da retina, as quais não estavam envolvidas com as lesões 

genéticas (Lucas e Newhouse, 1957). 

Posteriormente, em 1976, estudos de Pizzi e Branhart mostraram os efeitos do tratamento 

com MSG sobre o desenvolvimento somático, a obesidade e a atividade motora de ratos. 

Estes autores trataram dois grupos de animais com MSG: um grupo de neonatos machos e 

fêmeas por um a cinco dias e outro grupo de animais com 25 dias de nascimento e 

observaram que tanto machos como fêmeas do grupo neonatos mostraram significativo 

aumento no peso e diminuição noscomprimentos corporais. Além disso, apresentaram 

diminuições nos comportamentos exploratórios e locomotores. Por outro lado, estes efeitos 

não foram observados no grupo que recebeu MSG tardiamente, indicando que as alterações 

induzidas pelo MSG são dependentes da idade do animal em que o MSG é administrado. 

De fato, estudos mostraram que o MSG provoca danos neuronais no SNC 

predominantemente sobre o núcleo arqueado do hipotálamo (NAH) (Olney, 1969; Olney e 



 
 

21 
 

Ho, 1970; Abraham et al, 1971; Burde et al, 1971; Everly, 1971; Murakami, U. and M. 

Inouye, 1971; Olney et al, 1972; Shimizu et al, 1973; Lemkey-Johnston e Reynolds, 1974). 

Além do NAH, estudos de Lemkey-Johnstom e Reynolds (1974) mostraram danos neuronais 

também em outras estruturas, incluindo região pré-óptica, tectum, superfície dorso-lateral do 

tálamo, giro denteado do hipocampo, núcleo habenular, órgão subfornical e córtex. 

Juntamente com estas estruturas vários estudos mostraram que a retina é significativamente 

susceptível à lesão pelo MSG (Lucas e Newhouse, 1957; Cohen, 1967; Olney, 1969). O 

núcleo arqueado do hipotálamo (NAH) é responsável pela secreção de neurotransmissores, 

peptídeos e hormônios liberadores como GH-RH, hormônio liberador do hormônio 

luteinizante, neuropeptídeo Y, corticotropina, somatostatina, prolactina, beta endorfina, 

substância P, dopamina, neurotensina, galamina, polipeptídeo pancreático e pró-encefalina. 

A lesão desta região na idade neonatal acarreta importantes alterações neuro-

endócrinas(Dolnikoff et al., 1988). O NAH apresenta duas populações de neurônios 

diferentes e relacionados na regulação da ingestão de alimento, uma que libera o 

neuropeptídeo Y (NPY) e a proteína relacionada agouti (AGPR) que são orexígenos e, a 

outra secreta pró-opiomelanocortina (POMC) e o transcrito regulado pela anfetamina e 

cocaína (CART), com função anorexígena (Woods et al., 1998). 

A partir destas constatações, vários estudos subseqüentes foram realizados para mostrar 

que o tratamento com MSG promove alterações no crescimento dos animais, além de outros 

efeitos fisiológicos e comportamentais, induzindo a obesidade se a sua administraçãofor 

feita na fase neonatal. 

Nemeroff et al. (1977) corroborou estas observações em ratos neonatos tratados com 5 

injeções de MSG nos primeiros 10 dias de vida (MSG-V) e compararam com outro grupo 

que recebeu apenas uma injeção de MSG (MSG-I). Observaram que as fêmeas MSG-V 

foram marcantemente hipoativas após 10 semanas de tratamento; os ratos MSG-V 

apresentaram-se extremamente atrofiados e obesos, embora normofágicos. Apresentou 

também automutilação da cauda (considerado um efeito tóxico do MSG), tanto o grupo 

MSG-I quanto o grupo MSG-V, com uma incidência muito maior para as fêmeas MSG-V. 

Animais deste último grupo também apresentaram hipotireoidismo (diminuição de 

triiodotironina, T3) e por fim, estas apresentaram pesos significativamente menores de 

ovário, útero e pituitária quando comparadas ao grupo controle. A avaliação histológica do 

NAH mostrou, por sua vez, uma marcada perda no corpo celular dopaminérgico no grupo 

MSG-V, mas não no grupo MSG-I, enquanto que outros sistemas catecolaminérgicos não 

foram afetados. Estes autores concluíram que a lesão deste sistema túbero-infundibular 
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poderia contribuir para as alterações endócrinas e outras, observadas nos animais neonatos 

tratados com MSG. 

Nos idos de 1977-1978 os estudos com MSG mostraram que a administração de MSG 

apresentava uma grande diversidade de efeitos fisiológicos. Apesar destes efeitos, a 

obesidade observada nestes animais despertou grande interesse dos pesquisadores o que 

fez com que este modelo fosse largamente utilizado, caracterizando-o como um modelo de 

regulação neuroendócrina. 

De fato, estas alterações neuroendócrinas observadas neste modelo são totalmente 

relacionadas com a lesão dos neurônios do NAH. Este fato é corroborado por estudos de 

Takasaki et al (1979). Estes autores administraram MSG sob a forma de injeções em um 

grupo de ratos neonatos e na dieta de um outro grupo de ratos infantes. Neste último, o 

NAH permaneceu normal, enquanto que nos neonatos houve quase que uma completa 

ausência de neurônios. Ou seja, os efeitos adversos do MSG (obesidade, hiperlipidemia, 

diminuição do comprimento naso-anal) não são induzidos se o NAH não for lesado. 

Em relação às lipoproteínas plasmáticas, estudos de Oida et al (1984) mostraram em ratos 

neonatos tratados com MSG: aumento significativos nos estoques de TAB; reduzido peso 

corporal e ingestão de alimentos; aumento dos valores de triglicerídeos em machos e 

fêmeas; não houve alterações significativas nos níveis de colesterol plasmático; aumento 

significativo nos níveis de VLDL (verylowdensitylipoprotein, em inglês); hiperglicemia e 

hiperinsulinemia. 

A função hepática e a secreção do hormônio de crescimento tambémforam estudadas. 

Shapiro et al (1986) mostraram em ratos neonatos tratados com MSG que as atividades da 

hidroxilase anilina hepática e da citocromo P-450 total não foram afetadas pelo tratamento, 

mas as concentrações do hormônio de crescimento em machos e fêmeas foi reduzida em 

90%. Estes estudos corroboram os vários relatos de que animais após o tratamento com 

MSG apresentam-se com o comprimento naso-anal diminuído. 

O estudo do eixo Hipotàlamo-hipófise-tireóide foi feito por Miskowiak e Partika (1993) em 

ratos tratados com MSG. Estes autores mostraram aumento no peso da glândula tireóide, 

no volume absoluto do epitélio, do colóide e do estroma, assim como nos níveis de T3, 

enquanto que os níveis de T4 (tiroxina) permaneceram inalterados. Estes autores concluíram 

que o eixo tireóide-hipófise-hipotálamo está levemente afetado aos quatro meses de vida 

em ratos tratados com MSG neonatos. 
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Os efeitos do tratamento com MSG em ratos neonatos também foram estudados sobre a 

resistência à insulina. Estudos de Nenoff et al (1993) mostraram que em animais jovens os 

níveis de insulina estão normais apesar do desenvolvimento da obesidade. Porém, por outro 

lado, nos animais adultos, a hiperinsulinemia está presente, sugerindo um prejuízo na 

sensibilidade da insulina. Estes achados são corroborados por estudos de Hirata et al (1997) 

e por Zorad et al (1997). Este último estudo foi realizado em TAB epididimal, o qual mostrou 

a presença da resistência à insulina, neste tecido, em ratos neonatos tratados com MSG. 

Finalmente, estudos recentes mostram os efeitos causados pelo MSG sobre a secreção do 

hormônio enteroendócrino GLP-1 (glucagon-like peptide-1, em inglês). O GLP-1 é um 

hormônio derivado da molécula de pré-proglucagon e é secretado pelas células L intestinais. 

É o estimulador mais potente da secreção de insulina induzida pela glicose e também 

suprime a secreção de ácido in vivo pelas glândulas gástricas (Thorens, 1992). Estudos de 

Shannon et al (2017) submeteram culturas de células a exposição com MSG por 3 horas e 

72 horas e mostraram que a exposição por 72 horas resultou em um significativo declínio na 

secreção de GLP-1 sugerindo que estes achados podem ter um papel importante na 

patogênese da obesidade no que tange as respostas mediadas pelo GLP-1 sobre a 

saciedade e a liberação de insulina estimulada pela glicose. 

Elegemos este modelo de obesidade central como modelo ideal para nosso experimento 

onde as lipectomias foram executadas em machos e fêmeas em indivíduos obesos e 

controles, com o propósito de avaliar as consequências destes procedimentos, nestas 

condições, em relação à mobilidade dos TABs. 
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2. OBJETIVOS 

 

2.1 Geral 

Avaliar a mobilidade dos tecidos adiposos brancos na obesidade experimentalmente 
induzida em ratos wistar. 

 

 

2.2 Especificos 

Avaliar as diferentes distribuições do TAB nos territórios parietais e viscerais. 

Quantificar a mobilidade do TAB visceral. 

Separar o conteúdo de TAB visceral em sítios específicos. 

Avaliar possível diferença entre gêneros. 
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3. MATERIAL E MÉTODOS 

Animais 

Foram utilizados filhotes machos e fêmeas de ratas Wistar (WKY) gestantes 

provenientes do Biotério Central da Universidade Federal do Espírito Santo. Os 

animais foram mantidos em caixa de polipropileno, com controle de claro/escuro 

(12/12h), com livre acesso à água e à ração balanceada.Todos os procedimentos 

experimentais foram realizados de acordo com as normas para pesquisa biomédica 

que determinam os cuidados para o uso do animal de laboratório em ensaios 

experimentais, como indicado pela Federação das Sociedades de Biologia 

Experimental. O presente projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética na Utilização de 

Animais - CEUA/UFES e registrado sob o nº 034/2011.  

 

Indução do modelo de obesidade 

A obesidade foi induzida nos animais por administração subcutânea de uma solução 

de glutamato monossódico (MSG) na concentração de quatro mg/g (SC) durante a 

fase neonatal dos ratos (2o a 11o dia de vida). Este grupo foi denominado “GRUPO 

MSG”. Um grupo distinto de ratos, utilizados como controle, foi submetido ao mesmo 

procedimento, porém com injeções diárias de uma solução de salina hipertônica 

(1,25 %), denominado “GRUPO CONTROLE (CON). Aos 21 dias de vida, os animais 

foram desmamados, separados em grupos de quatro animais por caixa de 

poliprolineno, e mantidos na sala de Experimentação Animal (SEA) do Programa de 

Pós-graduação em Ciências Fisiológicas/CCS/UFEScom controle de claro/escuro 

(12/12h).Foi introduzida ração (Purina Labina® e águaad libitum). 

 

Grupos Experimentais 

Os cinqüenta e dois animais foram subdivididos nos seguintesgrupos, tanto para os 

machos, quanto para as fêmeas: 

 CON-SHAM: Animais controles para a obesidade e submetidos à cirurgia 

fictícia de lipectomia (SHAM). 
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 CON-LIPEC: Animais controle para a obesidade e submetidos à lipectomia de 

tecido adiposo branco (TAB) parietal. 

 MSG-SHAM: Animais induzidos a obesidade pelo glutamato monossódico e 

submetidos à cirurgia fictícia de lipectomia. 

 MSG-LIPEC: Animais induzidos a obesidade pelo glutamatomonossódico e 

submetidos à lipectomia parietal. 

 

 

 

Número de animais por grupo 

 

 CON-SHAM CON-LIPEC MSG-SHAM MSG-LIPEC  

Machos 7 4 5 10 

Fêmeas 5 5 5 11 

 

Procedimento cirúrgico e experimental 

A cirurgia foi realizada sob anestesia intraperitoneal com hidrato de cloral 10% na 

12a semana.A seguir, alcançado o plano anestésico desejado (confirmado pelo 

pinçamento das patas posteriores) o animal foi fixado sobre uma prancha cirúrgica 

de madeira revestida de fórmica, em decúbito dorsal com as quatro patas fixadas 

com fita adesiva. O procedimento foi iniciado após tricotomia da área a ser incisada 

com máquina de depilação elétrica (Mallory).Com auxílio de pinça dente de rato 

delicada, foi feito o pinçamento da pele da região inguinal do animal, objetivando 

MACHOS

FÊMEAS MSG
MSG-SHAM

MSG-LIPEC

CON
CON-SHAM

CON-LIPEC

GRUPOS 
GÊNEROS 
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elevá-la para incisão com tesoura curva,no ponto médio da coxa, estendendo-se até 

próximo da articulação do joelho. A seguir, foi feita a divulsão, ainda com tesoura, 

para descolamento do tecido adiposo branco (TAB) parietal das estruturas 

aponeurótica e pele,interessando coxa, região inguinal e peri-gonadal, 

bilateralmente. Por fim, foi feito o descolamento da projeção adiposa nos flancos até 

a reflexão entre abdome ventral e dorso-lombrar. Quando necessário,a hemostasia 

dos vasos sangrantes foi feita pelo pinçamento destes. Síntese da parede, após 

ressecção dos coxins adiposos e hemostasia, com fio de algodão 4-0, por chuleio 

contínuo.Nos aninais SHAM, apenas a incisão cirúrgica e a síntese com algodão 

foram efetuados. O TAB parietal foi pesado em balança de precisão (AND – GR-

200) e seus valores foram anotados. 

 

Protocolo Experimental 

 

 

 

TAB visceral 

Semanas 1 2 3
MSG

DESMAME

12 13 14 15 16

LIPECTOMIA COLETA TABs
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Na imagem o aumento na deposição de TABs viscerais. 

 

Remoção cirúrgica dos tecidos adiposos brancos 

Na 16a semana, os componentes adiposos, compostos porTAB, foram isolados e 

coletados dos seguintes sítios: 

 TAB-parietal (apenas dos animais não lipectomizados previamente na 12a 

semana) – TAB-PT 

 TAB-peri-gonadal (epididimal e parametrial) – TAB-EP e TAB-PM, 

respectivamente. 

 TAB-omental (grande omento) – TAB-OM 

 TAB-perirrenal – TAB-PR 

 TAB-retroperitoneal–TAB-RP 

 

Para tanto, os seguintes procedimentos foram seguidos:  

a) Tricotomia da região abdominal anterior e face ântero-medial das patas 

traseiras (coxas) com máquina de depilação elétrica (Mallory).Em seguida, 

o animal foi fixado na prancha de procedimento cirúrgico em 

decúbito dorsal, com as quatro patas fixadas com fita adesiva; 

b) Coleta de TAB-parietal:Este procedimento foi feito apenas nos animais 

controles, devido ao fato dos animais lipectomizados não apresentarem 

mais estes coxins adiposos, por ressecção prévia na 12a semana; 

c) Coleta de TAB-intra-abdominal: Inicialmente foi feita uma abertura 

mediana xifo-pubiana. A seguir, pinçamento do coxim adiposo Peri-

gonadal, que nos machos é tracionada para exposição testicular, e 

individualização por planos da gordura peri-epididimal (TAB-epididimal). 
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Nas fêmeas tracionamos o útero e seccionamos as projeções do TAB-

parametrial; 

d) Coleta TAB-omental: Foi coletado após tração do baço e do estômago, 

expondo-se a curvatura maior do mesmo para ressecção do omento 

maior; 

e) Coleta TAB-perirrenal: Foi coletado rebatendo-se lateralmente os 

intestinos para visualização do rim e sua gordura perirrenal. Se tracionado 

o rim, expõem-se os limites desta gordura, facilitando assim o 

descolamento, individualização e ressecção da mesma. A coleta deste 

TAB foi realizada bilateralmente; 

f) Coleta TAB-retroperitoneal:Após a ressecção renal, com consequente 

remoção do TAB-perirrenal e remoção da glândula supra-renal, expõe-se 

facilmente a gordura retroperitoneal. Esta foi ressecada desde a região 

pélvica até abaixo da inserção do diafragma, bilateralmente. A parede 

muscular tóraco-abdominal é o limite lateral, e a coluna dorsal, o medial. 

Todos os tecidos adiposos acima foram devidamente pesados em balança de 

precisão (AND – GR-200) com seus valores anotados em planilha de dados e 

armazenados em frasco de plástico identificados contendo formol em tampão fosfato 

(PBS: 0,1 M; pH 7,4). 

 

Normalização dos diferentes territórios de TABs 

Em função da diferença entre pesos e tamanhos dos animais controle e obesos pelo 

tratamento com glutamato monossódico, foram feitas normalizações do peso das 

gorduras de cada território de TAB pelo peso corporal (g/100g). 

 

Gorduras Totais 

Consideramos “gorduras totais” a somatória de todos os coxins adiposos ressecados 

de cada animal, ou seja, dos TABs perirrenal, omental, parametrial/epididimal e 
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retroperitoneal. Não foi somado às gorduras totais o TAB-parietal, em função de sua 

ressecção isolada na 12a semana. 

 

 

 

 

Índice de Adiposidade 

A somatória das gorduras totais dividido pelo peso do animal e multiplicado por 100 

chamamos “Índice de Adiposidade”. Representa a quantidade de gordura total dos 

territórios acima mencionados por grama de peso corporal. 

 

 

TAB Visceral 

A fim de avaliarmos a deposição de gordura nas vísceras, calculamos o TAB visceral 

a partir dos TABs coletados. Foram considerados gorduras viscerais a somatória dos 

pesos normalizados dos TABs Peri-renal, omental e epididimal/parametrial. 

 

 

 

TAB Extra-visceral 

A fim de avaliarmos a deposição de gorduras extra-viscerais, foi feita a somatória 

dos pesos normalizados dos TABs retroperitoneal e parietal (exceto nos animais 

lipectomizados). 

 

 

 

 

GORDURAS TOTAIS = TAB PR+ TAB OM + TAB PM/EP + TAB-RP 

ÍNDICE DE ADIPOSIDADE = TAB-PR + TAB-OM + TAB-PM/EP + TAB-RP ÷ PESO (g) X 100 

TAB Extra-visceral = TAB-RP + TAB-PT 
 

TAB Visceral = TAB-PR + TAB-OM + TAB-EP/TAB-PM 
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TAB Extra-abdominal  

O TAB Extra-Abdominal foi representado apenas pelo peso normalizado doTAB-

parietal. 

 

 

 

Análises Estatísticas 

Os dados foram expressos como média ± EPM. Para a avaliação da normalidade da 

distribuição dos dados, foi utilizado o teste D’Agostino e Pearson através do 

Software GraphPad Prisma 7.0 (GraphPad, San Diego, CA, USA). Os dados foram 

submetidos à análise de variância de duas vias (two-way ANOVA) através do 

software GB-Stat ou GraphPad Prisma 7.0.Foi utilizado o teste post-hoc de Tukey 

para detecção das diferenças entre 2 médias dentro do resultado de ANOVA. Nos 

experimentos onde os dados foram avaliados pelo test t-Student não pareado, o 

Software GraphPad Prisma foram comparados médias de dois grupos, foi utilizado o 

teste t de Student pareado ou para amostrass independentes. Os gráficos foram 

construídos utilizando o Software OriginPro8 (Northampton, MA, USA). As diferenças 

foram consideradas estatisticamente significantes para um p < 0,05. 

 

 

 

 

  

TAB Extra-abdominal = PT 
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4. RESULTADOS 

Na Figura 1 apresentamos os valores de peso corporal, gorduras totais corrigidas e 

índice de adiposidade de animais machos e fêmeas submetidos à obesidade e a 

lipectomia. Podemos observar inicialmentenos animais machos, que o peso corporal 

final do grupo MSG-SHAM, ou seja, na 16ª semana (275±6g), foi significativamente 

menor em relação aos grupos CON-SHAM e CON-LIPEC (380±16 e 412±4 g, 

respectivamente). Um peso corporal significativamente menor também foi observado 

no grupo LIPEC-MSG(294±12 g) em relação aosgrupos CON-SHAM e CON-LIPEC, 

mas não em relação ao grupo MSG-SHAM (Figura 1A). 

Em relação àsfêmeas,observamos que apenas ogrupo MSG-LIPECapresentoupeso 

corporal significativamente menor tantoem relação ao grupo CON-SHAM quanto em 

relação ao grupo CON-LIPEC (185±4, 244±6 e 244±5 g, respectivamente), enquanto 

que o grupo MSG-SHAM (203±13 g) apresentou valores significativamente menores 

apenas em relação ao grupo CON-LIPEC. Não foram observadas diferenças 

estatísticas entre os grupos MSG-SHAM e MSG-LIPEC (Figura 1B).Estes resultados 

mostram que o tratamento com MSG se comparado ao grupo CON-SHAMatenuou o 

ganho de peso corporal de forma mais acentuada nos machos (-28%) que nas 

fêmeas (-17%). Porém, quando este tratamento foi associado à lipectomia não 

afetou significativamente o ganho de peso corporal tanto nos machos (-22%), quanto 

nas fêmeas (-24%). Por outro lado, se avaliarmos os efeitos destes procedimentos 

sobre o ganho de peso corporal dentro que cada gênero, observou efeitos opostos, 

isto é, o tratamento com MSG afetou mais os machos, enquanto que a lipectomia 

afetou mais as fêmeas. Por fim, a lipectomia isoladamente (grupo CON-LIPEC) não 

alterou o ganho de peso destes animais se comparado ao grupo CON-SHAM. 

Com o objetivo de avaliarmos os valores acumulados de gordura nos animais do 

presente estudo, fizemos a somatória das gorduras de todos os territórios de TABs 

coletados, exceto o TAB-Parietal que era removido nos grupos lipectomizados, a fim 

de permitir as comparações estatísticas entre todos os grupos. Desta forma, 

apresentamos nas figuras 1C-D os valores das gorduras totais. Podemos observar 

inicialmente na Figura 1C que não foram observadas diferenças significativas entre 

os grupos controle (CON-SHAM e CON-LIPEC). Nos grupos MSG, apenas o grupo 

MSG-LIPEC apresentou aumento significativos em relação aos grupos controle 
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(CON-SHAM: 6,84±0,60; CON-LIPEC: 7,27±0,66; MSG-SHAM: 8,90±0,77; MSG-

LIPEC: 9,95±0,51g). Em relação às gorduras totais das fêmeas (Figura 1D) 

observamos que o houve uma diminuição significativa nos valores do grupo CON-

LIPEC em relação ao grupo CON-SHAM (5,22±0,26 e 6,30±0,74 g, 

respectivamente). Os grupos MSG apresentaram diferenças significativas tanto em 

relação aos grupos controle, quanto entre si (MSG-SHAM: 9,33±1,20e MSG-LIPEC: 

10,22±1,09g). Estes mostraram que nas fêmeas submetidas à obesidade há um 

maior acúmulo de gorduras totais se comparadas aos machos e que a lipectomia 

potenciou este acúmulo. 

Neste estudo quantificamos também o Índice de Adiposidade dos animais (Figura 

1E-F). A determinação deste índice permite a comparação dos valores de gordura 

corrigidos por grama de peso corporal. Esta avaliação se faz necessária 

considerando que os procedimentos promoveram alterações significativas dos pesos 

corporais. Podemos observar que o índice de adiposidade nos animais machos 

submetidos à obesidade, ou seja, dos grupos MSG-SHAM e MSG-LIPEC (3,2±0,2 e 

3,2±0,2 g/100g, respectivamente) foramsignificativamente maiores que os controles 

CON-SHAM e CON-LIPEC (1,8±0,1 e 1,8±0,2 g/100g, respectivamente). Não foram 

observadas diferenças estatísticas entre os grupos controle, assim como entre os 

grupos MSG (Figura 1C).Resultados semelhantes foram observadosem relação as 

fêmeas, porém com intensidade maior (4,9±0,7, 5,4±0,5, 2,6±0,2 e 2,1±0,2 g/100g, 

respectivamente). Também não foram observadas diferenças estatísticas entre os 

grupos controle, assim como entre os grupos MSG (Figura 1D). Observamos que as 

fêmeas do grupo MSG-SHAM acumularam 53% mais gordura em relação ao 

respectivo grupo de machos e que as fêmeas do grupo MSG-LIPEC acumularam 

72% mais gordura que o respectivo grupo de machos. Estes resultados sugerem 

que neste modelo de obesidade as fêmeas acumulam mais gordura que os machos. 

Contudo, a indução da obesidade associada à lipectomia não promoveu acúmulo 

adicional. 
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Figura 1 - Valores de peso corporal, gorduras totais e índice de adiposidade de ratos machos (A) e 

fêmeas (B), dos grupos controle e MSG (monosodiumglutamate) submetidos a cirurgia fictícia (sham) 

ou lipectomia parietal. *p<0,05 e **p<0,01, diferente do grupo CON-SHAM.  #p<0,05 e ##p<0,01, 

diferente do grupo CON-LIPEC.†p<0,05 e ††p<0,01, diferente do grupo MSG-SHAM. ANOVA 2 vias, 

pos hoc de Tukey. 
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Um aspecto que despertou muito interesseno presente estudo refere-se à forma 
como a gordura seria distribuída tanto nos animais controles, como nos obesos após 
a lipectomia, já que o território parietal havia sido removido. Desta maneira, 
adotamos várias formas de agrupamento dos TABscoletados, considerando suas 
localizações anatômicas e aspectos funcionais. 

Inicialmente, avaliamos os efeitos promovidos pela obesidade e lipectomia sobre a 

gordura visceral, ou seja, aquelas gorduras contidas dentro do peritoneo (TABs: 

omental, perirrenal, epididimal ou parametrial). Estes resultados estão apresentados 

na Figura 2. Podemos observar que os animais machos controle (CON-SHAM e 

CON-LIPEC) não sofreram significativas variações na deposição de gorduras devido 

à lipectomia (0,95±0,09 e 0,92±0,9 g/100g, respectivamente).Em relação aos 

animais MSG, observamos um aumento nos valores de TAB-visceral (1,50±0,10 

g/100g), porém não apresentou diferenças significantes em relação aos outros 

grupos estudados. Já no grupo MSG-LIPECobservamos um aumento significativo 

em relação aos grupos controle (1,85±0,21g/100g). Não foram observadas 

diferenças estatísticas entre os grupos MSG (Figura 2A). Em relação às fêmeas, por 

sua vez, resultados surpreendentes foram observados. Houve um aumento 

significativonos valores de TAB dos grupos MSG-SHAM e MSG-LIPEC (2,77±0,30 e 

3,62±0,31 g/100g, respectivamente) em relação a ambos os grupos controles (CON-

SHAM e CON-LIPEC)(1,66±0,10 e 1,45±0,05 g/100g, respectivamente). Diferente 

dos animais machos observou um marcante aumento (p<0,01) nos valores de TAB-

visceral nas fêmeas submetidas à obesidade lipectomizadas (MSG-LIPEC) quando 

comparado ao grupo que foi submetido apenas à obesidade (MSG-SHAM) (Figura 

2B). Estes resultados sugerem que a lipectomia promove efeitos mais severos sobre 

o acúmulo de gorduras nos TAB-viscerais nas fêmeas obesas do que nos machos 

obesos. 
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Figura 2 –Valores de TAB visceral de ratos machos (A) e fêmeas (B), dos grupos controle e MSG 

(monosodiumglutamate) submetidos a cirurgia fictícia (sham) ou lipectomia parietal.  **p<0,01, 

diferente do grupo CON-SHAM.  ##p<0,01, diferente do grupo CON-LIPEC.†† p<0,01, diferente do 

grupo MSG-SHAM. ANOVA 2 vias, pos hoc de Tukey. 
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Apresentamos a seguir, os valores de cada território de TAB que compôs o TAB-

visceral separadamente, com o objetivo de avaliarmos a contribuição relativa de 

cada um. Podemos observar inicialmente na Figura 3A, que não foram observadas 

diferenças significativasnos valores de TAB-omental de animais machos entre os 

grupos estudados (CON-SHAM: 0,11±0,01;CON-LIPEC:  0,10±0,01; MSG-SHAM: 

0,22±0,04; MSG-LIPEC: 0,46±0,13 g/100g). Em relação às fêmeas, observamos que 

os grupos MSG-SHAM e MSG-LIPEC mostraram diferenças significativas em 

relação aos gruposcontrole (CON-SHAM e CON-LIPEC) (0,28±0,04, 0,35±0,04, 

0,11±0,02 e 0,13±0,02, respectivamente)(Figura 3B). 

O TAB-perirrenal, por sua vez, também apresentou valores significativamente 

aumentados nos animais machos dos grupos MSG em relação aos grupos controle 

(CON-SHAM: 0,25±0,02; CON-LIPEC: 0,20±0,01; MSG-SHAM: 0,38±0,04; MSG-

LIPEC: 0,42±0,04 g/100g) (Figura 3C). Em relação as fêmeas, os grupos MSG 

apresentaram diferenças significativas apenas em relação ao grupo CON-LIPEC 

(CON-SHAM: 0,36±0,07; CON-LIPEC: 0,28±0,02; MSG-SHAM: 0,41±0,06; MSG-

LIPEC: 0,50±0,05 g/100g) (Figura 3D). 

Finalmente, em relação ao TAB-epididimal, observamos que apenas o grupo MSG-

LIPECapresentou diferença estatística em relação aos grupos controle(CON-SHAM: 

0,59±0,08; CON-LIPEC: 0,62±0,09; MSG-SHAM: 0,90±0,08; MSG-LIPEC: 0,98±0,07 

g/100g) (Figura 3E).  

Por outro lado, resultados marcantes foram no TAB-parametrial. Observamos 

significativas diferenças tanto entre os grupos MSG e os grupos controle, como em 

relação aos próprios grupos MSG. (CON-SHAM: 1,18±0,06; CON-LIPEC: 1,04±0,05; 

MSG-SHAM: 2,09±0,16; MSG-LIPEC: 2,77±0,25g/100g) (Figura 3F). 
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Figura 3 - Valores de TAB de ratos machos e fêmeas dos grupos controle e MSG 

(monosodiumglutamate) submetidos a cirurgia fictícia (sham) ou lipectomia parietal. *p<0,005e ** 

p<0,01 diferente do grupo CON-SHAM. #p<0,05 e ##p<0,01, diferente do grupo CON--LIPEC.†p<0,05 

diferente do grupo MSG-SHAM. ANOVA 2 vias, post hoc Tukey. 

 

A seguir, nas Figuras 4A-B apresentamos os valores de TAB-extravisceral que 

compreende o território retro peritoneal e parietal. Entretanto, devido ao fato da 

lipectomia consistir na remoção do território parietal, o mesmo não pode ser coletado 

na 16ª semana, coleta esta que de fato ocorreu nos grupos não lipectomizados. 
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Porém, para uma adequada avaliação estatística, neste gráfico consideramos 

apenas o território retro peritoneal para todos os grupos a fim de avaliarmos os 

efeitos da obesidade e da lipectomia. Em relação aos animais machos, observamos 

que apenas o grupo MSG-SHAM apresentou diferenças estatísticas (CON-SHAM: 

0,84±0,06; CON-LIPEC: 0,84±0,07; MSG-SHAM: 1,72±0,17; MSG-LIPEC: 1,34±0,14 

g/100g) (Figura 4A). Em relação às fêmeas, diferenças significativas foram 

observadas em ambos os grupos MSG quando comparados aos grupos controle 

(CON-SHAM: 0,91±0,15; CON-LIPEC: 0,69±0,05; MSG-SHAM: 1,66±0,16; MSG-

LIPEC: 1,84±0,23 g/100g) (Figura 4B). 

As figuras 4 C e D representam os valores de TAB-extraabdominal ou parietais. Para 

permitir a análise entre os grupos foram considerados o TAB-parietal coletados na 

16ª semana para os grupos não lipectomizados (CON-SHAM e MSG-SHAM) e o 

TAB-parietal dos lipectomizados coletados na 12ª semana, isto é, quando do 

procedimento da lipectomia (CON-LIPEC e MSG-LIPEC).  

Observamos nos animais machos que apenas o grupo MSG-SHAM apresentou 

diminuição significativaquando comparado ao grupoCON-SHAM(CON-SHAM: 

1,17±0,06; CON-LIPEC: 1,14±0,10; MSG-SHAM: 2,48±0,28**; MSG-LIPEC: 

3,27±0,19 g/100g) (Figura 4C).  

Resultados semelhantes foram observados nas fêmeas (CON-SHAM: 0,97±0,07; 

CON-LIPEC: 0,95±0,06; MSG-SHAM: 3,11±0,28; MSG-LIPEC: 3,57±0,68 g/100g) 

(Figura 4D).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

40 
 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4 –Valores de TAB extra-visceral de ratos machos (A e C) e fêmeas (B e D), dos grupos 

controle e MSG (monosodiumglutamate) submetidos a cirurgia fictícia (sham) ou lipectomia parietal. 

*p<0,005e ** p<0,01 diferente do grupo CON-SHAM. #p<0,05 e ##p<0,01, diferente do grupo CON--

LIPEC.ANOVA 2 vias, post hoc Tukey. 

 

O último aspecto avaliado neste estudo refere-se à mobilidade do TAB após a 

indução da obesidade e da lipectomia. Em outras palavras, as questões a serem 

respondidassão: uma vez que na lipectomia removemos um dos mais importantes 

territórios de armazenamento de gordura, o TAB-parietal, qual o comportamento dos 

territórios remanescentes? Todos permanecem com seus potenciais de estocagem 

iguais ou algum deles assume o papel do TAB-parietal? Ocorre alguma distribuição 

preferencial de gordura entre os TABs remanescentes?Há diferenças entre machos 

e fêmeas quanto a esta estocagem? 

CONTROLE MSG
0

1

2

3

4

5

D

 

TA
B

 P
AR

IE
TA

L 
(g

/1
00

 g
) o

u 
E

X
TR

A
-A

B
D

O
M

IN
A

L
FE

M
E

A
S

*

CONTROLE MSG
0

1

2

3

B

 

TA
B

 R
E

TR
O

P
E

R
IT

O
N

E
A

L 
(g

/1
00

 g
) O

U
 E

X
TR

A
V

IS
C

E
R

A
L 

FE
M

EA
S

*
**##
##

CONTROLE MSG
0

1

2

3

4

5

C

 

TA
B

 P
A

R
IE

TA
L 

(g
/1

00
 g

) O
U

 E
X

TR
A

A
BD

O
M

IN
A

L
M

A
C

H
O

S **

CONTROLE MSG
0

1

2

3

A

 

TA
B

 R
E

TR
O

P
E

R
IT

O
N

E
A

L 
(g

/1
00

 g
) O

U
 E

X
TR

A
VI

S
C

E
R

A
L

M
A

C
H

O
S

 SHAM
 LIPECTOMIZADO

**
#



 
 

41 
 

Para responder estas questões, avaliamos qual o percentual relativo de cada TAB 

coletado na 16ª semana em relação às gorduras totais corrigidas (g/100g) do mesmo 

animal. Avaliamos a mobilidade do TAB após lipectomia isoladamente (CON-LIPEC), 

após a indução da obesidade pelo MSG (MSG-SHAM) eapós a obesidade associada 

à lipectomia (MSG-LIPEC).  

Inicialmente, podemos observarprincipalmente na figura 5A, que nos animais 

machos, após a Lipectomia isoladamente (CON-LIPEC) houve um maior acúmulo de 

TAB nos territórios perrirenal, epididimal e retroperitoneal em relação aos seus 

respectivos grupos CON-SHAM (TAB-perirrenal: 11,6±0,5 vs 8,4±0,6%, 

respectivamente) (TAB-epididimal: 34,5±3,4vs 19,7±1,7%, respectivamente) (TAB-

retroperitoneal: 47,9±2,1vs 28,3±1,4%, respectivamente). Também foram 

observados aumentos significativos nestes mesmos territórios de TAB após a 

obesidade+lipectomia (grupo MSG-LIPEC) em relação aos mesmos respectivos 

grupos controle (CON-SHAM) (TAB-perirrenal: 13,0±3,0; TAB-epididimal: 30,8±3,0; 

TAB-retroperitoneal: 42,7±5,7%).  

Não foi observado aumento percentual de TAB após a indução da obesidade em 

relação ao grupo CON-SHAM. Estes resultados sugerem que nos animais machos 

após a lipectomia promove uma maior estocagem de gorduras nos TABsperirrenal, 

epididimal e retroperitoneal. 

Por outro lado, em relação às fêmeas (Figura 5B), observamos principalmente que o 

grupo CON-LIPEC apresentou percentual maior apenas nos territórios de TAB-

parametrial e retroperitoneal em relação aos seus respectivos grupos controle (CON-

SHAM) (TAB-parametrial: 48,1±2,8 vs 33,9±1,4%, respectivamente) (TAB-

retroperitoneal: 32,8±2,2 vs 25,2±18%, respectivamente). Aumentos percentuais 

significativos também foram observados nestes mesmos territórios no grupo MSG-

LIPEC em relação aos seus respectivos grupos controle (CON-SHAM) (TAB-

parametrial: 51,1±1,3 %) (TAB-retroperitoneal: 32,8±2,0 %). Estes resultados 

sugerem que nas fêmeas, os territórios de TAB que percentualmente passam a 

acumular mais gordura são o TAB-parametrial e o retroperitoneal. Deve ser 

enfatizado, contudo, que percentualmente, o TAB-parametrial estoca uma 

percentagem maior que o TAB-epididimal, enquanto que em relação ao TAB-

retroperitoneal ocorre o inverso em relação ao gênero, isto é, os machos estocam 
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um percentual maior que as fêmeas. Também deve ser enfatizado que estes dados 

são expressos em percentual para podermos avaliar a mobilidade do TAB entre os 

grupos e não a quantidade de gordura em si, pois este aspecto já foi discutido 

anteriormente em relação ao índice de adiposidade. 

Nestes mesmos gráficos (Figura 5) também podemos comparar os efeitos da 

lipectomia sobre a obesidade comparando-se os animais dos grupos MSG-LIPEC e 

MSG-SHAM, respectivamente. Observamos que nos machos, a lipectomia nos 

animais obesos promoveu um aumento percentual de acumulação de gordura na 

seguinte ordem: TAB-perirrenal> TAB-epididimal> TAB-retroperitoneal, isto é, 86% > 

84% > 41%, respectivamente (Figura 5A, valores sobre as barras). Em relação às 

fêmeas, observamos uma proporção diferente: TAB-parametrial> TAB-perrirrenal> 

TAB-retroperitoneal (85% > 47% > 25%, respectivamente). 

Adicionalmente, nos grupos não submetidos à lipectomia (CON-SHAM e MSG-

SHAM), cujo território de TAB-parietal foi removido na 16ª semana, podemos 

observar que nas fêmeas, a obesidade promoveu um maior percentual de acúmulo 

de gordura (27,6±0,8 vs 35,9±2,4%, respectivamente) (Figura 5B). Esta mesma 

significância não foi observada nos machos destes mesmos grupos (Figura 5A). 
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Figura 5 – Valores percentuais de TAB/gorduras totais de ratos machos (A) e fêmeas (B), dos grupos 

controle e MSG (monosodiumglutamate) submetidos à cirurgia fictícia (SHAM) e lipectomia parietal. 

PR (perirenal), EP/PM (epididimal/parametrial), RP (retroperitoneal), OM (omental), PT (parietal). 

*p<0,05 e ** p<0,01 diferente do grupo CON-SHAM. #p<0,05 e ##p<0,01, diferente do grupo CON-

LIPEC. †p<0,05 e ††p<0,01 diferente do grupo MSG-SHAM. ANOVA 2 vias, post hoc Tukey. 
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Nas Figuras 6 e 7 apresentamos uma avaliação mais detalhada da mobilidade do 

TAB, a partir dos dados mostrados na Figura 5. Inicialmente, mostramos na Figura 6 

a variação percentual da gordura do grupo CON-LIPEC em relação ao grupo 

controle CON-SHAM e do grupo MSG-LIPEC em relação ao mesmo grupo controle 

(CON-SHAM) de animais machos e fêmeas de todos os territórios estudados (exceto 

TAB-parietal). O objetivo desta análise foi verificar qual(is) território(s) de TAB 

assumiram o papel de acumular gordura após a remoção do TAB-parietal pela 

lipectomia, tanto quando esta realizada isoladamente (CON-LIPEC/CON-SHAM), 

quanto realizada em associação com a obesidade (MSG-LIPEC/CON-SHAM), 

comparando-se estes percentuais entre machos e fêmeas. 

 
 

Figura 6 -Alterações percentuais de gordura dos TABsperirrenal (PR), epididimal (EP), parametrial 

(PM), retroperitoneal (RP) e omental (OM) dos grupos CON-LIPEC e MSG-LIPEC de animais machos 

e fêmeas em relação aos respectivos grupos CON-SHAM. *p<0,05 e **p<0,01 entre os gupos CON-

LIPEC machos e fêmeas ou entre os grupos MSG-LIPEC machos e fêmeas. Teste-t Student. 
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Podemos observar que os machos acumularam percentualmente mais gordura 

gonadal que as fêmeas (TAB epididimal VS parametrial). Além deste, os machos 

também apresentaram maior acúmulo percentual de gordura no TAB-retroperitoneal 

que as fêmeas.  

Por outro lado, lipectomia nos animais obesos promoveu uma significativa 

diminuição de acúmulo percentual de gordura nos TABs perirenal e omental das 

fêmeas em relação aos machos. 

E finalmente, para avaliar o perfil da distribuição da gordura entre os TABs após a 

lipectomia, apresentamos as curvas da Figura 7, comparando-se os percentuais de 

acúmulo/diminuição de gordura dos grupos: CON-LIPEC entre gêneros (Figura 7A), 

MSG-LIPEC entre gêneros (Figura 7B), CON-SHAM vs MSG-LIPEC nos machos 

(Figura 7C) e nas fêmeas (Figura 7D). 

Inicialmente, na Figura 7A podemos observar que a distribuição de gordura após a 

lipectomia nas fêmeas ocorreu de forma mais uniforme entre os TABs estudados, ou 

seja, todos os TABs acumularam de forma proporcionalmente igual (exceto para o 

TAB-omental). Já nos machos, todos os TABs acumularam, mas de forma não 

uniforme, isto é, os TABsepididimal e retroperitoneal acumularam mais que os 

demais. 

Na Figura 7B, observamos que a lipectomia nos animais obesos promoveu um 

distribuição de gordura proporcionalmente semelhante nos TABsgonadais e 

retroperitoneal, mas nos machos os TABsperirrenal e omentalacumularam um 

percentual maior que as fêmeas. 

Na Figura 7C, comparando-se os efeitos da lipectomia isoladamente e nos animais 

obesos machos, observamos que a distribuição foi proporcionalmente semelhante 

entre os TABs estudados, exceto para o TAB-omental. Quando a comparação 

destes mesmos grupos foi feita nas fêmeas, observamos que também houve uma 

distribuição uniforme, exceto para o TAB-perirrenal (Figura 7D). 
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Figura 7–Alterações percentuais de gordura dos TABsperirrenal (PR), epididimal (EP), parametrial 
(PM), retroperitoneal (RP) e omental (OM) dos grupos CON-LIPEC e MSG-LIPEC de animais machos 
e fêmeas em relação aos respectivos grupos CON-SHAM. *p<0,05 e **p<0,01 entre os gupos. Teste-t 
Student. 

Os dados aqui obtidos mostram o seguinte: 

a) Peso Corporal: uma atenuação, tanto dos machos como das fêmeas, nos grupos 

MSG (sham e lipectomizados) em relação dos grupos controle (sham e 

lipectomizados);  

b) Gorduras Totais: um significativo aumento nas fêmeas MSG (sham e 

lipectomizadas) em relação aos grupos controle, assim como entre as fêmeas MSG. 

Nos machos, apenas o grupo MSG-LIPEC apresentou aumento significativo em 

relação aos grupos controle;  
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c) Índice de Adiposidade: observamos um aumento significativo nos grupos MSG 

(sham e lipectomizado) de machos e fêmeas em relação aos grupos controle. 

Porém, este aumento foi muito mais pronunciado nas fêmeas; 

d) TAB-Visceral: observamos um acúmulo significativo de gorduras viscerais nas 

fêmeas do grupo MSG (sham e lipectomizados) em relação aos grupos controle. 

Surpreendentemente, observamos que as fêmeas MSG-LIPEC acumularam mais 

gorduras que o MSG-SHAM. Nos machos, apenas o grupo MSG-LIPEC apresentou 

aumentos significativos em relação aos demais grupos. Entre os gêneros, 

observamos que as fêmeas acumularam significativamente mais gorduras viscerais; 

e) TAB-Omental: Apenas fêmeas dos grupos MSG apresentaram maior acúmulo em 

relação aos grupos controle;  

f) TAB-Perirrenal: ambos os grupos MSG (sham e lipectomizados) de machos e 

fêmeas apresentaram maior acúmulo de gordura em relação aos respectivos grupos 

controle;  

g) TAB gonadal (epididimal e parametrial): aumentos significativos foram observados 

nas fêmeas do grupo MSG em relação aos grupos controle, inclusive entre os 

próprios grupos MSG (sham vs lipectomizados). Nos machos um discreto, porém 

significativo aumento foi observado no grupo MSG-LIPEC em relação aos demais 

grupos. Entre os gêneros, observamos que as fêmeas acumularam 

significativamente mais gorduras gonadais;  

h) TAB-Retroperitoneal: observamos que as fêmeas do grupo MSG acumularam 

mais gordura em relação aos grupos controle; 

i) Percentual de TAB/Gorduras Totais: observamos que a lipectomia (grupos CON-

LIPEC e MSG-LIPEC) promoveu maior acúmulo de gorduras nos TABs Perirrenal, 

Epididimal e Retroperitoneal nos machos, enquanto que nas fêmeas os aumentos 

foram nos TABs Parametrial e Retroperitoneal.  

Não foram observadas diferenças estatísticas entre os grupos lipectomizados tanto 

nos machos, como nas fêmeas. 
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5. DISCUSSÃO 

Buscamos no modelo de obesidade induzido pelo glutamato monossódico, um 

modelo seguro para avaliarmos os efeitos da lipectomia, ou seja, a retirada de uma 

porção significativa da gordura parietal sobre o TAB remanescente. Em outras 

palavras, de que maneira o TAB se comporta após este procedimento em animais 

de experimentação, cujo modelo mimetiza, pelo menos em parte, o quadro clínico de 

MetS em humanos? 

Observamos no presente estudo que os animais submetidos à obesidade pelo MSG 

apresentaram peso corporal menor que os controles. Os dados da literatura 

confirmam que não se verifica aumento do peso corporal neste modelo de 

obesidade quando administrado na fase neonatal de ratos (Kizeret al. 1978). Deve 

ser ressaltado, que as fêmeas tratadas com MSG apresentaram um peso corporal 

menor ao final do estudo se comparadas aos machos, mas, como esperado, estas 

apresentam um peso corporal menor independente deste tratamento. Isto pode ser 

observado nos valores de peso corporal dos grupos controle. O ganho ponderal 

desses animais, por sua vez, também foi mantido dentro da faixa de normalidade. 

Assim, verificamos em nosso estudo que, apesar dos animais tratados com o MSG 

terem partido de peso corporal menor, o ganho ponderal desses animais ocorreu, 

embora diferente daquele observado nos ratos controle, e que manteve a diferença 

significante de peso entre os grupos (lipectomizados e SHAM) e entre machos e 

fêmeas, até o final do estudo.  

Por outro lado, ainda em relação ao peso corporal, observamos que a lipectomia por 

si só, não promoveu alterações significativas sobre este parâmetro, conforme pode 

ser observado entre os grupos controles e entre os grupos tratados com MSG, tanto 

em machos, quanto em fêmeas. Esta condição mimetiza bem o que ocorre após 

lipoaspiração em humanos. 

O menor peso corporal dos ratos tratados com MSG provavelmente se deva ao 

menor tamanho desses animais, uma vez que entre as alterações endócrinas 

descritas nesse modelo está a menor secreção de hormônio do crescimento 

(hipossomatotropismo) (Remke et al.1988). Uma diminuição no comprimento naso-

anal foi anteriormente descrita por outros autores (Pizzi e Branhart, 1976; Nemeroff 
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et al.,1977), os quais também observaram significativas diminuições nos 

comportamentos exploratório e locomotor, além de normofagia. Assim, não pode ser 

descartado que esta mudança comportamental contribui em potencial para a 

ocorrência da obesidade.  

O desenvolvimento da obesidade e a normofagia dos animais tratados com MSG é 

um aspecto bastante intrigante neste modelo. Estudos anteriores mostraram que o 

MSG promove a lesão de várias estruturas do SNC, dentre as quais destacamos a 

lesão do NAH devido sua importância nos mecanismos orexígenos e anorexígenos 

(Olney, 1969; Olney e Ho, 1970; Abraham et al, 1971; Burde et al, 1971; Everly, 

1971; Murakami and Inouye, 1971; Olney et al, 1972; Shimizu et al, 1973; Lemkey-

Johnston e Reynolds, 1974). No presente estudo, não quantificamos a ingestão de 

ração dos animais, uma vez que a normofagia neste modelo é um comportamento 

alimentar consolidado, mas a existência da obesidade foi constatada através das 

gorduras totais e do índice de adiposidade. 

O aumento das gorduras totais foi observado nos machos e nas fêmeas tratadas 

com MSG. Entretanto, observamos que nas fêmeas este aumento é mais 

significativo que nos machos. Além disso, um resultado que despertou especial 

interesse foi aquele encontrado nas fêmeas obesas que foram lipectomizadas, por 

apresentarem um aumento significativamente maior se comparado às fêmeas 

obesas(MSG-SHAM). Em outras palavras, estes dados sugerem que a lipectomia 

nas ratas obesas pelo MSG promoveu um maior acúmulo de gorduras. 

As gorduras totais no presente estudo representam a somatória de todos os 

territórios de TAB avaliados. Porém, uma avaliação adicional se fez necessária, uma 

vez que os grupos estudados apresentam diferenças de peso corporal, de gênero e 

de tratamentos. Para tanto, fizemos a quantificação do índice de adiposidade, que 

representa os valores das gorduras totais por grama de peso do animal. 

Os resultados do índice de adiposidade mostraram-se significativamente 

aumentados tanto nos animais machos, quanto nas fêmeas tratadas com MSG. 

Porém, de modo surpreendente, o índice de adiposidade nas fêmeas MSG foi muito 

maior, equivalendo, proporcionalmente, quase ao dobro do observado nos machos. 

Estes dados sugerem que existem diferenças no acúmulo de gorduras em animais 
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tratados com MSG, conforme o gênero dos animais. Além disso, reafirma nossas 

observações de que a lipectomia por si, em animais não obesos, não altera o índice 

de adiposidade, ou seja, não induz a obesidade. 

O aumento do índice de adiposidade e das gorduras totais corrigidas presentes nos 

animais MSG, demonstram que o modelo atende ao que é observado clinicamente, 

inclusive em relação à diferenciação entre gêneros. Notem que apesar das fêmeas 

MSG partirem de pesos menores em relação aos machos MSG, as gorduras totais 

corrigidas são bem mais expressivas, mostrando diferenças significativas em relação 

aos respectivos controles, mas o índice de adiposidade entre as fêmeas 

lipectomizadas foi expressivamente superior em relação a todos os grupos (controle-

SHAM, controle-LIPEC e MSG-SHAM), demonstrando que existe intensa 

comunicação entre os diferentes sítios adiposos e, que esta comunicação difere 

entre os gêneros. 

Vários estudos têm demonstrado que a influência prejudicial da obesidade em 

processos metabólicos é mediada pelo depósito de gordura intra-abdominal. Por 

exemplo, a área de gordura visceral tem sido correlacionada com a intolerância à 

glicose na presença de hiperinsulinemia durante o teste oral de tolerância à glicose, 

sugerindo um estado resistente à insulina (Fujiokaet al. 1987; Despre`s et al.1989; 

Pouliotet al. 1992; Jensen, 2008). 

Os efeitos da administração neonatal de MSG e a resistência à insulina é relatada 

na literatura desde longa data. O aumento da adiposidade, apesar da hipofagia 

destes animais, acredita-se que foi secundária ao aumento da atividade simpática 

hipotalâmica que diminuiu o transporte de GLUT-4 no TAB marrom, com 

conseqüente diminuição da termogênese e, estes efeitos foram justificados pela 

diminuição dos níveis de neuro peptídeo Y (NPY) em áreas como NAH e PVN 

(Morris et al, 1998). Macho et al., 2000 encontrou aumento dos níveis de insulina, 

glicose e leptina nestes animais e, devido a atenuação do efeito estimulante da 

insulina sobre o metabolismo da glicose e acentuação do seu efeito lipogênico, 

favorece a síntese de lipídeos dentro dos adipócitos e o ganho de peso. Além disso 

a literatura vem demonstrando que existe crescimento compensatório do tecido 

adiposo após a lipectomia e que este crescimento pode ser mediado, em parte, por 
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fatores transmitidos pelo sangue que são derivados de tecidos diferentes do tecido 

adiposo (Hausman et al, 2003) que, posteriormente foi confirmado pelo aumento da 

expressão gênica ao nível hepático, após dez dias da lipectomia, das enzimas 

lipogênicas, biossíntese de esteróides e gliconeogênese, além do aumento dos 

níveis de triacilglicerol, glicose,  insulina e diminuição dos níveis de adiponectina 

(Ling et al, 2014). Acreditamos nesta possibilidade como plausível para explicar 

nossos achados referentes à mobilidade do tecido adiposo visceral à partir da 

lipectomia como estímulo extra nos animais obesos pelo MSG.Somado a isto,  

efeitos secundados pelos baixos níveis de adiponectina reprimem a gliconeogênese 

epiora a sensibilidade à insulina (Combs et al. 2001) e é fator de risco independente 

para desenvolver diabetes mellitus (Hara et al, 2005) e síndrome metabólica 

(Renaldi et al, 2009). 

A mobilidade das gorduras nos diferentes territórios de TAB após a lipectomia em 

animais obesos foi um dos objetivos deste estudo. Os territórios de TAB coletados 

foram agrupados como TAB-viscerais (perirrenal + omental + gonadal 

(epididimal/parametrial) e TAB-extravisceral (retroperitoneal + parietal6). 

Observamos inicialmente que o acúmulo de TAB-visceral diferiu significativamente 

entre os machos e fêmeas tratados com MSG. As últimas décadas de pesquisa têm 

demonstrado que a noção apresentada em 1947 por Vague (Vague J 1947) de que 

a obesidade não é uma condição homogênea, vem sendo observada em outros 

artigos, por exemplo avaliando resultado do jejum  de seis dias nestes animais, 

ocasionando diminuição significativa do coxim adiposo retroperitoneal (Ribeiro et al, 

1989) e a distribuição regional do tecido adiposo é importante para a compreensão 

da obesidade e suas correlações com distúrbios do metabolismo da glicose e 

lipídeos (Bouchard et al. 1993).  

Estas hipóteses foram avaliadas clinicamente no estudo da população de 

Framinghan onde gorduras parietal e visceral foram avaliadas por exames de 

imagem e analisados separadamente em relação a hipertensão arterial sistêmica 

(HAS), diabetes mellitus tipo 2 (DM-ll) e síndrome metabólica (MetS), onde 

concluíram que tanto o TAB parietal quanto o TAB visceral estavam correlacionados 

                                                        
6Para os grupos de animais lipectomizados, devido a remoção do TAB-parietal, o TAB-extravisceral 
compreendeu apenas o TAB-retroperitoneal. 
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com fatores de risco metabólicos, embora com o TAB visceral mais fortemente 

associado a um perfil de risco metabólico adverso, concluindo que a gordura visceral 

é um depósito de gordura patogênico único(Fox, 2007).Este mesmo autor em 2010, 

publicou sobre o Jackson Heart Studyreforçando que o TAB visceral apresenta mais 

associação com fatores de risco cardiometabólicos adversos que o parietal, embora 

referindo diferenças em relação ao papel deste tipo específico de gorduras, pois 

seus achados foram consistentes com um papel patogênico da adiposidade 

abdominal em participantes americanos de ascendência africana (Liu et al, 2010). 

Brasileiros avaliados por ângio-tomografia computadorizada, mostraram que a 

presença de tecido adiposo visceral elevado estavaassociada à presença de doença 

arterial. O mesmo não foi observado com medidas antropométricas (circunferência 

da cintura, relação cintura-quadril e IMC) (Marques et al. 2010). 

No ano seguinte, estudo com americanos de descendência africana observaram que 

tanto esteatose hepática como o TAB visceral estão envolvidos de forma 

independente no risco cardiometabólico, mas as associações são mais fortes para o 

TAB visceral do que para o fígado gordo (Liuet al. 2011). 

Estudo de predição de adiposidade visceral e sua relação com risco 

cárdiometabólico (INPIRE ME IAA), onde foram alocados pacientes de 29 países, 

encontrou relação entre gordura visceral e DM-ll. Altos índices de adiposidade 

visceral mensurados por tomografia computadorizada foram associados ao elevado 

risco de DM-ll, em ambos os gêneros, enquanto o acúmulo adiposo parietal não foi 

relacionado com diabetes em homens e teve relação inversa com esta doença nas 

mulheres com 20% de redução (Smithet al. 2012). 

Estudo transversal correlacionou os achados encontrados no estudo de Framinghan 

(3.170 americanos europeus) e de Jackson (2035 africanos americanos), buscando 

responder se a correlação entre gordura visceral e doenças cardiometabólicas 

apresentavam diferenças entre pessoas de ascendências diferentes, concluíram que 

a associação relativa entre o TAB visceral e os fatores de risco cardiometabólicos foi 

mais fraca nas mulheres do Jackson Heart Study em comparação com as mulheres 

de Framinghan Heart Study, enquanto que associações mais fortes com 

triglicerídeos e HDL foram observadas em homens de Jackson Heart Study (Liuet al. 

2014). Estes dados clínicos foram semelhantes aos nossos achados experimentais 
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onde as diferenças entre gêneros foram marcantes e, se observarmos, desde 2010 

estes autores não citam mais o TAB visceral como tecido único. Nossos achados 

demonstram que os TABs viscerais apresentam respostas diferentes ao mesmo 

estímulo (lipectomia parietal) e a mobilidade do TAB visceral ocorre de forma 

diferente entre os gêneros. 

 Os adipócitos de pacientes obesos são caracterizados por função endócrina 

alterada, levando a uma secreção aumentada de adipocinas pró-inflamatórias 

(Trayhurn e Beattie, 2001; Sell et al. 2006; Sell et al. 2010).Assim, a desregulação 

da secreção de adipocinas está relacionada a doenças metabólicas. A ativação das 

vias inflamatórias leva à resistência à insulina nos tecidos periféricos, como o 

músculo esquelético e o próprio tecido adiposo, constituindo um defeito precoce na 

patogênese do DM-2 (DeFronzo e Tripathy, 2009). O conceito de tecido adiposo 

como órgão endócrino já está bem estabelecido na literatura, mas este conceito em 

relação ao tecido muscular é mais recente, afinal só na última década é que foi 

demonstrado que o músculo esquelético é um órgão endócrino ativo que liberta 

miocinas que são descritas para se comunicarem com células de maneira autócrina / 

parácrina, localmente dentro dos músculos, ou de forma endócrina para tecidos 

distantes (Pedersen,2009, 2011; Pedersen e Febbraio, 2012). 

Interessante que analisando os animais controle verificou que a lipectomia (ao 

contrário do observado nos animais MSG) não alterou peso, gorduras totais 

corrigidas nem índice de adiposidade até a 16a semana (momento onde os animais 

foram sacrificados), ou seja, o procedimento feito nos animais controle, não 

ocasionou diferença estatística em nenhum destes parâmetros avaliados.  

Isto pode ser devido à descoberta relativamente recente de que algumas miocinas 

(peptídeos secretados pelos músculos) também são produzidas pelo tecido adiposo, 

que ativa a termogênese no TABin vitro e in vivo, promovendo algumas funções 

metabólicas e dissipação de energia nestas células. Os animais obesos têm uma 

maior expressão deste peptídeo, o que sugere algum nível de resistência para seus 

efeitos na obesidade. (Raschkeet al. 2013; Roca-Rivada, et al. 2013). 

O reconhecimento do papel do tecido adiposo na patogênese da MetS, juntamente 

com os efeitos positivos da cirurgia bariátrica, levou à hipótese de que a remoção do 
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excesso de tecido adiposo subcutâneo aliviaria os efeitos da obesidade. Assim, a 

lipectomia oferece uma oportunidade única para diminuir permanentemente o 

número absoluto de células de gordura, embora seu papel funcional permaneça 

obscuro (Fuler, 2013).  

Durante o procedimento de lipoaspiração, o tecido adiposo visceral fica intacto, mas 

o parietal sofre diminuição, o que ocasiona preocupação se a remoção deste TAB 

pode resultar em aumento substancial de volume do território visceral. Esta 

preocupação é confirmada em estudos experimentais com animais lipectomizados 

que receberam dieta rica em gordura e apresentaram resistência à insulina, 

hipertrigliceridemia e esteatose hepática após 90 dias do procedimento (Benattiet al,  

2011).Clinicamente, em mulheres não obesas, foi encontrado, após 1 ano da 

lipoaspiração, o retorno da gordura das coxas para o abdome (Hernandes et al, 

2011).  

Diferentemente, em 2014, Yazigi encontrou em mulheres não obesas em programa 

de atividade física ou não, que níveis séricos de IL-6, TNF-a e IL-10 não sofreram 

alteração em nenhum grupo após a lipoaspiração, mas observaram aumento da 

expressão de genes inflamatórios no tecido adiposo das coxas e abdome e 

diminuição de expressão do mRNA de adiponectina nestes mesmos locais, seis 

meses após a lipoaspiração (Yazigi et al, 2014).Por fim, em meta análise mais 

recente, evidências demonstram que a lipectomia abdominal em mulheres não afeta 

significativamente os componentes da MetS e da sensibilidade à insulina (Seretis et 

al, 2015). 

Nossos resultados mostraram que um possível motivo deste questionamento que 

ainda se mantém sem definição, possa advir da não separação prévia daqueles 

animais que estão aptos ou não para ser submetidos à lipectomia, pois o aumento 

nos territórios viscerais ocorreu, e de forma diferente conforme o território visceral 

avaliado nos animais obesos (MSG), mas este crescimento não foi observado nos 

animais que não apresentavam obesidade (controles), podendo estar aí o motivo de 

tais controvérsias.  

Devido à informação atual que o TAB assim como o músculo esquelético se 

comunica através de moléculas proteicas (adipocinas e miocinas) liberadas desses 



 
 

55 
 

tecidos,estas mesmas proteínas são consideradas mediadorasda comunicação 

entre diferentes órgãos, mas evidências recentes apontam para uma hierarquia 

estrutural muito mais complexa de crosstalk, mediada por organelas intracelulares 

como inflamassomas e autofagossonmas que embora identificados para regular a 

comunicação entre órgãos, isto ocorre de forma indireta e ainda incompletamente 

compreendida (Indrakusuma et al. 2015). 

Quando analisamos os territórios adiposos viscerais em separado observamos que 

estes apresentam crescimento diferente, dado este ainda não encontrado na 

literatura, exceto em relação aos territórios epididimal, omental e perirrenal. 

Observamos que a gordura vísceral perirrenal nos machos lipectomizados teve um 

crescimento de 86%(maior crescimento nos machos) em relação aos controles e 

este valor é superior aos 84% de crescimento observado na gordura epididimal. 

A literatura mostra que lipectomia epididimal atenua dislipidemia e aterogênese 

induzida por hipóxia intermitente, mas não melhorou a sensibilidade à insulina, ou 

seja, o remodelamento do TAB visceral ocasiona respostas funcionais e 

inflamatórias independente da presença de obesidade (Poulainet al. 2014). 

Ressecções de tecido adiposo epididimal e retroperitoneal em animais obesos 

induzidos por dieta de cafeteria mostraram um aumento da lipogênese e induziu 

recrescimento das áreas viscerais excisadas e possivelmente o crescimento de 

áreas não excisadas posteriormente (Buenoet al. 2011).Quando estes mesmos 

sítios de gordura são removidos (retroperitoneal e epididimal) e os animais são 

submetidos a exercícios físicos, o recrescimento foi impedido, mas naqueles 

sedentários não, embora os recrescimentos tenham sido diferentes nos diferentes 

sítios adiposos, demonstrando assim que o recrescimento não é uniforme e depende 

do sítio adiposo excisado (Habitanteet al. 2010). Nossos achados mostraram que o 

crescimento dos diversos sítios viscerais ocorreu de forma percentualmente 

diferente entre eles (retroperitoneal, epididimal/parametrial, perirrenal e omental) e 

entre os gêneros.  Aliteratura é pobre no estudo destes crescimentos de TAB 

visceral em separado, como no nosso estudo, tendo como exemplo o crescimento 

de 86% da gordura perirrenal nos machos e 46% nas fêmeas, mas abundante no 

estudo do crescimento de todos eles juntos, numa generalização chamada de 
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gordura visceral (como se fosse um único sítio adiposo e não vários). Em 

2008,estudos de Tokuyama relatam que na MetS iniciada pela obesidade, ocorrem 

alterações estruturais e funcionais semelhantes à doença renal diabética e que uma 

dieta rica em gordura causou aumento da pressão arterial, hiperinsulinemia, ativação 

do sistema renina-angiotensina, hiperfiltração glomerular e alterações estruturais no 

rim que podem ser os precursores da lesão glomerular mais grave associada à 

obesidade prolongada.Além disso, relatam que os tecidos adiposos perirrenais 

possam ser uma fonte de quimiocinas inflamatórias, estimuladasin situ para 

exacerbar a inflamação renal (Tokuyama et al. 2008). Serão necessários mais 

estudos correlacionando o aumento na expressão de genes nestes territórios em 

separado e sua correlação com níveis séricos de fatores inflamatórios e estresse 

oxidativo. 

O maior achado deste estudo está na maneira como ocorreu a mobilidade do TAB 

nas fêmeas obesas após a lipectomia, ou seja, um significativo aumento da 

deposição de gordura nos TABs viscerais em relação às fêmeas obesas sem 

lipectomia. Uma hipótese para explicar estes achados está relacionada aos efeitos 

dos hormônios femininos sobre o TAB, em particular, o estradiol. Estudos de 

Nascimento em 1991 mostraram que existe uma resposta sexo dependente no 

desenvolvimento da obesidade através do glutamato (Nascimento et al, 1991).Uma 

das possibilidades seria devido às fêmeas obesas apresentarem significativa 

diminuição do peso ovariano e uterino com conseqüente diminuição do número de 

folículos primordiais e de graafian com diminuição dos níveis de estradiol (E2) 

culminando com obesidade e diminuição do crescimento corporal (Miskowiaket al, 

1999). Heine e cols. (2000) sugeriram anteriormente que o estrogênio regula a 

quantidade de tecido adiposo branco de forma inibitória através dos RE-α, sendo 

que a ausência deste receptor causaria hipertrofia e hiperplasia dos adipócitos, 

resistência à insulina e intolerância à glicose em ambos os sexos. Naaz e cols 

(2002) propõem que o tecido adiposo é altamente responsivo aos receptores 

estrogênicos (RE) alfa e beta (RE-α e RE-β), havendo um papel mais importante 

para os ER-α (C J Park et al. 2011). Por outro lado, o E2 teria efeito protetor na 

resistência à insulina (Kumagai et al, 1993; Louet et al, 2004) além de efeitos 

antidiabéticos e auxiliares na diminuição do peso corporal mesmo com dieta rica em 

gordura em ratas (Bryzgalova et al. 2008).Estudos anteriores, do nosso laboratório, 
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mostraram que a avaliação semanal do peso corporal revelou um significativo 

aumento no ganho de peso de fêmeas ovariectomizadas em relação ao grupo não 

ovariectomizado (Gava, 2010). Estes achados corroboram com outros estudos da 

literatura (Tofovic et al., 2006; Wegorzewska et al., 2008) e se somam aosníveis 

diminuídos de E2 encontrados em ratas obesas pelo MSG (Castrogiovani et al, 

2008).  A reposição de E2 a ratas ovarectomizadas contribuiu diretamente para a 

manutenção da sensibilidade à insulina durante a fase inicial de desenvolvimento da 

disfunção metabólica, possivelmente através da prevenção da inflamação de baixo 

grau no TAB, de tal forma que deve ser considerado que, embora multifatorial, esta 

mobilidade adiposaseja proporcionadatambém pelo hipoestrogenismo (Shen et al, 

2014). Acreditamos que estes fatores, associados à resposta endócrino-metabólica 

ao trauma cirúrgico, que aumentam os níveis de corticosteróides, potenciem o que já 

é encontrado nestes animais, inibindo ainda mais a ação estrogênica, justificando 

nossos achados nas fêmeas obesas e lipectomizadas. 
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6. CONCLUSÃO 

Os resultados do presente estudo nos permitem concluir que o tratamento com MSG 

induz a obesidade de forma diferente em relação ao gênero e a lipectomia associada 

a este tipo de obesidade aumenta os sítios viscerais perireal, epididimal e 

retroperitoneal nos machos e, parametrial e retroperitoneal nas fêmeas, sendo mais 

pronunciado nestas. A lipectomia nos animais controle não promoveu nenhum 

acúmulo adicional dos TABs.  A forma com que a mobilidade dos TABs ocorreu 

neste estudo, nos indivíduos obesos pelo glutamato monossódico, também nos 

permite inferir que o TAB visceral não pode ser considerado como sendo um tecido 

único. 
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