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RESUMO 

A obesidade é considerada uma doença epidémica do século XXI que acarreta inúmeros 

riscos para a população, traduzindo-se numa diminuição da qualidade e esperança 

média de vida. Vários estudos efectuados relacionaram a obesidade à segregação de 

mediadores inflamatórios, provocando estes uma inflamação crónica de baixa 

intensidade. Característica presente nas doenças das quais a obesidade é um factor de 

risco. Este artigo tem por objectivo rever os conhecimentos actuais relativamente à 

relação entre a obesidade e o estado inflamatório. Para tal, foi desenvolvida uma revisão 

de literatura de 3 livros e 74 artigos obtidos através das seguintes bases de dados: 

Scielo, PubMed, PubMedCentral e B-ON. 

Palavras-chave: Obesidade, Tecido Adiposo, Inflamação, Citocinas.  

 

ABSTRACT 

Obesity is an epidemic disease of the XXI century, that carries many risks for the 

population, which causes a reduction in the life’s quality and its expectancy. Several 

studies shows the link between obesity and the segregation of inflammatory mediators. 

This causes a chronic inflammation of low intensity, characteristic present in diseases in 

which obesity is a risk factor. This paper aims to review current knowledge regarding 

the relationship between obesity and the inflammatory state. To this end, we developed 

a literature review of 3 books and 74 articles obtained through the following databases: 

SciELO, PubMed, PubMedCentral and B-ON. 

Key-Words: Obesity, Adipose Tissue, Inflammation, Cytokines. 

 

 



Licenciatura em Análises Clínicas e Saúde Pública 

Obesidade e Inflamação 

1 
M.ª João Graça . Nuno Nobre . Yolanda Marques 

Julho de 2010 

Universidade Atlântica 

INTRODUÇÃO 

A obesidade é o resultado entre a desarmonia entre a energia que o corpo obtêm da 

alimentação e o gasto calórico, nomeadamente o suprimento de energia em relação ao 

seu consumo
[1][2]

. Esta é já considerada a epidemia da nossa actualidade, provocando 

grandes alterações no quotidiano dos indivíduos obesos
[3]

, como se pode concluir pela 

percentagem relativa ao excesso de peso/obesidade em Portugal, em 1997/98: 11,4% 

dos indivíduos entre os 18-24 anos apresentavam IMC entre 27-29,9 e 5,4% IMC 

superior a 30; Dos 35-44 anos de idade 38,9% tinham IMC entre 27-29,9 e 23,6% 

superior a 30; Dos 55-64 anos de idade 48,2% fruíam de um IMC entre 27-29,9 e 36,5%  

superior a 30; Dos 65-74 anos de idade 48% continham IMC entre 27-29,9 e 34,2% 

IMC superior a 30 
[4]

. 

O aumento da obesidade esta relacionado com a diminuição da esperança de vida em 8 

anos e com o aumento de inúmeras doenças, entre as quais: Diabetes Mellitus tipo II 

(DMII), Doenças cardiovasculares (DCV), Síndrome Metabólico (SM) e alguns cancros 

[3][5][6]
. Tanto a obesidade como as suas co-morbilidades tem em comum um estado 

inflamatório de baixa intensidade, desenvolvido por uma produção/secreção anormal de 

citocinas e vias de sinalização inflamatórias. É esta relação, entre a obesidade e 

inflamação, que a presente revisão de literatura se propõem analisar, de forma sucinta, 

os conhecimentos actuais relativos à relação entre a obesidade e inflamação. 

METODOLOGIA 

Trata-se de uma revisão de literatura, realizada no período de Maio a Julho de 2010, na 

qual foram consultados livros relativos à área da saúde, e realizada uma pesquisa 

bibliográfica em quatro bases de dados: Scielo, PubMed, PubMedCentral e B-ON. 

Sendo que foram utilizadas as seguintes palavras-chave em três diferentes idiomas 

(Português, Inglês e Espanhol): Obesidade, Adipócitos, Tecido Adiposo, Inflamação, 

Citocinas, Adipocinas, Diabetes Mellitus, Aterosclerose e Doenças Cardiovasculares. 

Foi eliminada a literatura que não estabelecia uma relação com o tema, ou seja, não 

dizia respeito a relação ente a obesidade e a inflamação, e a que não apresentava um 



Licenciatura em Análises Clínicas e Saúde Pública 

Obesidade e Inflamação 

2 
M.ª João Graça . Nuno Nobre . Yolanda Marques 

Julho de 2010 

Universidade Atlântica 

resumo claro e pormenorizado. Foram seleccionados 2 livros científicos,  1 livro 

informativo da direcção geral de saúde, 21 artigos de revisão da literatura e 53 artigos 

originais para análise de conteúdo, sendo que 87% desta literatura datava a última 

década e 45% foi realizada nos últimos 3 anos. 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Tecido adiposo como órgão secretor 

O tecido adiposo é um órgão secretor de vários factores endócrinos, parácrinos e 

autócrinos
[6][7][8][9]

. Este encontra-se dividido em dois citotipos: o tecido adiposo 

castanho (TAC), que contem maioritariamente adipócitos castanhos e que é 

extremamente vascularizado, e o tecido adiposo branco (TAB), que contem adipócitos 

brancos e que é fraco na sua vascularizaçao
[8][10]

. O TAB é responsável pela acumulação 

de triglicéridos e pela secreção de ácidos gordos (durante o período de balanço 

energético negativo), adipocinas e outras proteínas inflamatórias (entre outras funções), 

e pode ser dividido em tecido adiposo visceral e tecido adiposo subcutâneo 
[3][5][8][10]

. O 

tecido adiposo visceral proporciona o desenvolvimento de DCV e do processo 

inflamatório, visto exercer um maior efeito no metabolismo hepático estimulando a 

libertação de proteínas, como a Proteína C-reactiva (PCR), enquanto o tecido 

subcutâneo exerce um papel protector ao segregar a leptina e adiponectina
[11]

, marcador 

inflamatório e citocina que serão abordadas a posteriori. A composição celular do 

tecido adiposo pode variar consoante o local anatómico e o peso corporal do indivíduo, 

sendo que, na obesidade o adipócito é habitualmente caracterizado como com 

hipertrofia, hiperplasia, com infiltração de macrófagos, activação de células endoteliais 

e fibrose 
[6][12]

. De acordo com Rocha et al (2008) o TAB em animais obesos contem um 

maior número de macrófagos e linfócitos T que em animais sem excesso de peso 
[13]

, 

sendo que  Xu et al (2003)
[14]

 e Weisber et al (2003)
[15]

  acrescentam que a grande 

maioria dos genes na obesidade constam em macrófagos e genes inflamatórios presentes 

no TAB, não estando este tecido envolvido na biologia dos adipócitos
[14][16]

. Devido a 

estas características, pode-se pensar que o tecido adiposo é uma fonte de factores 

inflamatórios na obesidade 
[5]

. Estes factores serão abordados nos próximos parágrafos. 
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Obesidade e citocinas  

As citocinas são  proteínas solúveis que regulam o crescimento e activação das células 

imunes, e que medeiam as respostas inflamatórias bem como imunológicas normais e 

patológicas
[17]

. Os adipócitos, células do tecido adiposo, vão produzir e/ou segregar 

estas proteínas, sendo que os seus níveis séricos podem sofrer um aumento perante a 

obesidade e uma redução coincidente com o emagrecimento 
[5][18][19][20[[21]

. É importante 

ter em conta que apesar dos adipócitos poderem produzir a maioria das citocinas, os 

pré-adipócitos, macrófagos e células endoteliais do tecido adiposo podem igualmente 

contribuir para a produção destas
[3][22]

. Desta forma distingue-se as citocinas produzidas 

no tecido adiposo como adipocinas, sendo que os seus níveis séricos nos humanos 

reflectem-se no seu nível de adiposidade
[3]

.  Existem várias citocinas relacionadas com a 

obesidade, sendo que posteriormente se abordará com maior descrição: o Factor de 

Necrose Tumoral-α (TNFα), a Interleucina-6(IL-6), a Leptina, a Interleucina-8 (IL-8), a 

Interleucina-18 (IL-18), a Proteína Quimiotaxica de Monócitos-1 (MCP-1), a  

Adiponectina e a Interleucina-10 (IL-10). 

A primeira citocina identificada, e aquela que permitiu estabelecer uma relação entre a 

obesidade e a inflamação, foi a  citocina pro-inflamatória TNFα 
[5][23]

. Esta é sintetizada 

e expressa no tecido adiposo tanto de  animais como de humanos obesos 
[23][24][25][26]

 

bem como por macrófagos infiltrados 
[14][15][26]

. A relação entre a quantidade do TNFα e 

a obesidade apresentada encontra-se discrepante entre os autores: Borges et al (2007)
[27]

 

e Dandona et al (1998)
[9]

 revelam que existe uma diminuição dos níveis da citocina após 

o tratamento de redução de peso; sendo que Lamier et al (2002)
[28]

 e Bastard et al 

(2000)
[29]

 concluíram que a perda de peso não se demonstrou eficaz  na diminuição dos 

níveis de TNFα.  

O TNFα promove a resistência a insulina em humanos obesos através da inibição da 

fosforilação do substrato 1 do receptor de insulina (IRS-1)
[24][30]

, sendo que num estudo 

realizado em ratos a sua neutralização promove um aumento  da absorção periférica de 

glucose em resposta à insulina
[23]

, apesar de em humanos esses resultados ainda não se 

verificarem
[3]

. Outras funções desta citocina verificam-se no aumento da secreção de 

adipocinas pro-inflamatórias
[14][26]

, na diminuição das citocinas anti-inflamatórias como 



Licenciatura em Análises Clínicas e Saúde Pública 

Obesidade e Inflamação 

4 
M.ª João Graça . Nuno Nobre . Yolanda Marques 

Julho de 2010 

Universidade Atlântica 

a adiponectina
[31]

, ao nível da proliferação de células tumorais
[32] 

e na promoção da 

apoptose celular 
[33][34]

. Prins et al (1997)
[34] 

referem que a produção excessiva de TNFα 

poderá ser uma tentativa de controlar a adiposidade através da apoptose adipocitária, 

agravando no entanto a inflamação e resistência à insulina existente.  

O IL-6 é uma citocina produzida no tecido adiposo, fibroblastos, monócitos e células 

endoteliais 
[35]

. À semelhança do TNF-α, a relação entre os níveis de IL-6 e a obesidade 

encontra-se discordante entre os autores, sendo que alguns defendem que há uma 

redução de IL-6 após a perda de peso 
[29]

, outros que  a perda de peso não se demonstra 

eficaz  na diminuição dos níveis de IL-6
[28] ,e ainda que a perda de peso não exerceu 

nenhum efeito nos níveis de IL-6
[27]

. 

Existe uma correlação entre os níveis séricos de IL-6 nos humanos e a sua resistência à 

insulina
[29][36]

, sendo que o aumento da produção de IL-6 induz uma resistência hepática 

à insulina
[36]

, e a sua neutralização um aumento da sensibilidade 
[38]

. 

A leptina foi a citocina que permitiu que o tecido adiposo fosse considerado um órgão 

endócrino, visto que esta actua como uma hormona no controlo do balanço energético 

[39][40]
. Os níveis de leptina encontram-se elevados em utentes obesos

[29][40],e em 

especial naqueles com resistência à insulina
[41]

, sendo que a sua concentração diminui 

com a perda de peso
[29]

. De notar que a concentração de leptina encontra-se 

positivamente associada com a PCR e IL-6
[42]

. 

A IL-6, o TNFα e a leptina promovem o aumento de marcadores inflamatórios 

segregados pelos hepatócitos, nomeadamente a PCR uma proteína de fase aguda 

produzida no fígado, adipócitos e tecido arterial
[29][43][44][45][46][47]

. De notar que o factor 

que mais estimula a síntese e secreção da PCR pelos hepatócitos é a IL-6
[28][29]

, sendo 

que segundo Bastard et al (2000)
[29]

  e Esposito et al (2003)
[48]

 a redução destes factores 

é coincidente com a perda de peso estabelecendo uma possível relação. No entanto 

existe igualmente estudos onde existe diminuição dos níveis da PCR e não do IL-6
[28]

. 

Pode-se concluir que com o aumento da adiposidade, ocorre uma elevação dos níveis de 

citocinas e logicamente o aumento da PCR
[49]

. Lieb et al (2009)
[50]

 ao verificarem que 

os filhos não-obesos de pais com obesidade apresentavam níveis de PCR alterados, 
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revelaram que o estado pro-inflamatório da obesidade não é só consequência como 

poderá igualmente ser um precursor desta. 

A IL-8 é uma citocina pro-inflamatória, correlacionada positivamente com a 

obesidade
[51]

, que promove a adesão dos monócitos ao endotélio vascular
[52]

, sendo por 

esse motivo um factor de desenvolvimento de DCV. 

IL-18 é a uma citocina pro-inflamatória com acção pleitrópica, que apresenta uma 

correlação com desenvolvimento de DMII, DCV e síndrome 
[53]

. A semelhança de 

outras citocinas pro-inflamatórias existe uma diminuição dos níveis de IL-18 

coincidente com a redução de peso
[48]

.  

O MCP-1 é uma quimiocina expressa no tecido adiposo, após este ser estimulado pelo 

TNFα
[14]

, que promove a infiltração e acumulação de macrófagos
[54][15]

, e 

consequentemente o processo inflamatório na obesidade. A infiltração de macrófagos 

será abordada em parágrafos seguintes. O MCP-1 exerce um efeito na aterosclerose e na 

resistência à insulina
[54][55]

, sendo que os níveis circundantes de MCP-1 podem ser úteis 

para predizer o risco do desenvolvimento destas doenças. 

A adiponectina é uma proteína com propriedades anti-inflamatórias e anti-

aterogenicas
[24]

 que se encontra em baixos níveis plasmáticos nos indivíduos obesos
[56]

. 

As propriedades da adiponectina são dependentes do seu peso molecular, sendo que um 

alto peso molecular promoverá um efeito pro-inflamatório por fomentar a síntese de IL-

6 e um baixo peso impulsionará uma acção anti-inflamatória visto que reduz a síntese 

dessa citocina bem como potencializará a produção de IL-1RA, proteína com actividade 

moduladora de resposta imunes e inflamatórias
[57]

 . Desta forma e tendo em conta a sua 

acção anti-inflamatória, a adiponectina promove a diminuição da adesão molecular, da 

adesão dos monócitos às células endoteliais e da formação de macrófagos activos
[24]

. 

Desta forma a hipoadiponectinemia proporciona um maior risco de disfunção endotelial 

e de desenvolver diabetes e suas complicações
[58][59][60][61]

. Ao contrário das citocinas 

anteriormente mencionadas, os níveis de adiponectina aumentam com a redução 

significativa de peso 
[48][49]

, o que exacerba a relação entre a obesidade e o processo 

inflamatório. 
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A Il-10 é uma citocina anti-inflamatória, produzida por células inflamatórias e 

adipócitos, que se encontra elevada em indivíduos obesos, e diminuída em indivíduos 

obesos e não-obesos que apresentem síndrome metabólico
[62][63]

. Pensa-se que a 

presença desta citocina na obesidade tem como função limitar o estado inflamatório 

causado pela adiposidade, visto regular a produção de citocinas pro-inflamatórias por 

parte dos macrófagos e linfócitos
[62]

.  

A secreção e respectiva regulação das citocinas, anteriormente descritas, no tecido 

adiposo colaboram a hipótese de um baixo grau de inflamação crónica durante a 

obesidade.  

Mecanismos que ligam a obesidade a inflamação 

A hipóxia ao nível dos adipócitos é causa pela hipoperfusão secundária ao aumento da 

massa gorda
[7][64]

. Esta desregulará a produção de adipocinas nos adipócitos, 

provocando uma diminuição de adiponectina e aumento de citocinas pro-

inflamatórias
[64]

 e concludentemente  uma infiltração e acumulação de macrófagos
[7]

. A 

hipóxia provoca um desequilíbrio de espécies reactivas de oxigénio que causa um stress 

oxidativo e consequentemente a activação de Jun N-terminal quinase (JNK)
[65]

, 

provocando o desenvolvimento de resistência à insulina
[66]

. Pasarica et al (2009)
 [7]

 

ressalva no entanto que é possível que a inflamação seja antecedente da hipoxia, e não 

um precedente. 

Relativamente à infiltração e acumulação de macrófagos, é importante referir que esta 

ocorrerá com a infiltração de monócitos causada pela segregação do MCP-1. Estes 

monócitos serão posteriormente diferenciados em macrófagos pelo CSF-1, um 

regulador da diferenciação e sobrevivência dos macrófagos
[15][22]

. Estes vão então 

segregar várias citocinas pro-inflamatórias provocando um estado crónico de 

inflamação de baixa intensidade
[22]

. Em suma, um aumento da adiposidade leva a um 

estado de hipoxia, que levará a um produção excessiva de citocinas pro-inflamatórias, 

entre elas a MCP-1 que promoverá a infiltração de monócitos e, com o auxílio do CSF-

1, diferenciação para macrófagos, desenvolvendo o processo inflamatório. De acordo 

com Weisberg et al (2006)
[67]

, a infiltração dos macrófagos provocará um aumento da 
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resistência à insulina e desenvolvimento de ateromatose, apesar do seu mecanismo 

ainda não se encontrar devidamente clarificado.  

Quanto a actividade do JNK, esta encontra-se elevada na presença de obesidade, em 

especial o subtipo JNK-1, sendo que esta é activada por citocinas pro-inflamatórias 

como o TNFα e IL-6
[36][68][69]

. Com o aumento da adiposidade, a libertação de citocinas 

inflamatórias é maior, e consequentemente a actividade do JNK é igualmente elevada, 

impedindo que haja uma fosforilação do IRS-1 e consequente desenvolvimento de 

resistência à insulina
[36][68][69][70]

. De notar que a ausência do subtipo JNK1 resulta numa 

perda de adiposidade e melhoria da sensibilidade da insulina
[68][71]

, podendo ser 

considerado um mediador essencial da obesidade e resistência à insulina e um possível 

alvo terapêutico
[68]

.  

As vias de sinalização inflamatórias podem também ser estimuladas pelos lípidos, 

nomeadamente pelos ácidos gordos livres (AGL). Em casos de obesidade, os AGL ao 

ligarem-se a receptores como o receptor Toll-like 4 (TLR4), induzem a activação do 

IKKβ/NFκB e consequente  expressão de citocinas inflamatórias nos macrófagos, 

adipócitos e fígado
[73][74]

, provocando todas as alterações anteriormente referidas. De 

notar que o IKKβ é outro factor que relaciona a obesidade com a inflamação. Este actua 

localmente a nível do fígado, e sistemicamente a nível das células mielóides, activando 

através da fosforilação o factor nuclear kappa-B (NFκB) que exerce um papel regulador 

dos mediadores inflamatórios causadores
[74]

. Quanto maior a adiposidade maiores são 

os níveis de NFκB, e consequentemente um aumento de citocinas inflamatórias
[75].

 

Desta forma, a inibição de IKKβ nas células mielóides, poderá ser um alvo terapêutico 

para o tratamento da resistência à insulina
[38][74]

.   

A obesidade, a Diabetes Mellitus e as Doenças Cardiovasculares 

Como tem sido descrito ao longo do texto, o estado de inflamação crónica causado pela 

produção desregulada de citocinas, nomeadamente pelas citocinas pro-inflamatórias, 

aparenta estar associado à resistência da insulina e complicações cardiovasculares, ou 

seja relacionado com as co-morbilidades da obesidade
[3][5][10][16][22][45]

.  
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Vários autores apoiam esta informação, ao referir que a obesidade aumenta o risco de 

desenvolver DMII
[3][5][22]

, bem como num estudo realizado por BRASIL et al (2007) 

onde se destaca que as crianças com excesso de peso apresentavam hipertensão arterial, 

aumento dos níveis de triglicéridos, redução dos níveis da liproproteína de alta 

densidade e hiperinsulinemia
[45]

. Ainda não se encontra definido se a resistência à 

insulina precede ou antecede o processo inflamatório
[3]

  

A obesidade,  e consequente aumento dos níveis de citocinas pro-inflamatórias, 

encontra-se  relacionada com um estado de hipercoagulação, causado pela inibição da 

fibrinólise e activação plaquetária, e pela agressão provocada na parede vascular pela 

inflamação
[76][77]

. Estes acontecimentos vão favorecer a formação de placas de ateroma 

e respectivo desenvolvimento de Aterosclerose.  

CONCLUSÃO 

A obesidade é uma doença que diminui significativamente a qualidade e esperança 

média de vida da população, que promove o desenvolvimento de doenças debilitantes 

como a DMII e as DCV entre outras. Vários autores suportam que o desenvolvimento 

destas doenças tem como ponto de partida um processo inflamatório crónico de baixa 

intensidade, causado pela produção/secreção anormal de citocinas inflamatórias e por 

vias de sinalização inflamatórias. As citocinas abordadas foram: o TNFα, a IL-6, a 

Leptina, a IL-8, a IL-18, a MCP-1, a  Adiponectina e a IL-10.  

Os níveis de citocinas inflamatórias encontram-se em níveis mais elevados em presença 

de uma maior adiposidade, sendo que os níveis de citocinas anti-inflamatórias são 

inversamente proporcionais a esta, apesar de nem todas as investigações terem 

apresentado resultados tão lineares. De notar que o processo inflamatório causado pelo 

aumento das citocinas pro-inflamatórias, pode ser evidenciado analiticamente através do 

aumento da PCR. 

Vários estudos consultados revelaram alguns mecanismos que relacionam a obesidade à 

inflamação como: a hipóxia, infiltração e acumulação de macrófagos, a activação do 

JNK e do IKKβ/NFκB. O excesso de adiposidade vai causar uma hipóxia a nível dos 
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adipócitos, estimulando  o aumento do número de citocinas inflamatórias, que por sua 

vez estimula a infiltração e acumulação de macrófagos, promovendo um estado de 

inflamação. As citocinas inflamatórias irão activar o JNK que provocará uma resistência 

à insulina. O excesso de lípidos também poderá ter um papel significativo nas vias de 

sinalização da inflamação, visto que os ácidos gordos livres vão induzir a activação do 

IKKβ/NFκB, provocando uma maior produção/segregação de citocinas pro-

inflamatórias e consequente desenvolvimento de um estado de inflamação crónico de 

baixa intensidade. O conhecimento destas vias de sinalização inflamatórias é importante 

para um possível tratamento, visto cada uma ter um potencial de alvo terapêutico.   

Em suma, conclui-se que a obesidade provoca um estado inflamatório crónico de baixa 

intensidade propenso ao desenvolvimento de várias doenças debilitantes, aumentando a 

morbilidade e mortalidade . A menos que haja uma mudança drástica no quotidiano de 

cada pessoa obesa, a população sofrerá uma diminuição da esperança de vida e o 

sistema nacional de saúde um aumento exponencial da despesa pública, sendo 

importante desta forma não só o tratamento da obesidade mas principalmente a sua 

prevenção. 
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