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			Ao ser convidada para escrever o prefácio do livro Emagrecimento: Uma Abordagem Multidisciplinar, de Luciana Oquendo Pereira Lancha e Antonio Herbert Lancha Junior, fiquei muito feliz em aceitar, já sabendo da qualidade do material que seria apresentado. Tenho acompanhado o desempenho da Luciana desde o período de seu doutorado no ICB-USP, e do Lancha Jr., do qual tive o prazer de ser professora em disciplinas do curso de pós-graduação em Ciência dos Alimentos e Nutrição Experimental da FCF-USP. 

			O livro aborda em seus 12 capítulos, além da nutrição e exercício físico, questões biopsicossociais. Em seu primeiro capítulo, apresenta uma abordagem envolvendo o indivíduo nos aspectos cognitivo, afetivo e motor, e as atividades físicas propostas para equacionar a questão do emagrecimento, ressaltando que dietas restritas isoladamente, em geral, não promovem o resultado esperado; em seguida se discute a morfologia das células adiposas, enfatizando suas organelas e estruturas de membrana numa visão mais histológica; no terceiro capítulo, as alterações metabólicas que ocorrem já com o sobrepeso, como síndrome metabólica e resistência à insulina; o capítulo quatro chama a atenção para as alterações hormonais decorrentes do sobrepeso, descrevendo as modificações nas concentrações hormonais e nos mecanismos de feedback negativo; em seguida, no capítulo cinco, são destacados os principais fatores nutricionais associados ao sobrepeso e à obesidade, como o consumo de alimentos e as formas deste consumo, envolvendo alterações no mecanismo de fome e saciedade em decorrência do sobrepeso, e apresenta algumas estratégias dietéticas para o emagrecimento; o capítulo seis aborda os transtornos alimentares, como diagnosticá-los, sugere formas de tratamento e acompanhamento; o capítulo sete apresenta os efeitos do ganho de peso na microbiota intestinal; o capítulo oito enfatiza as alterações emocionais relacionadas ao ganho de peso e como a prática de exercícios físicos pode melhorar; no capítulo nove são descritos os efeitos agudos e crônicos da atividade física, a diferença de intensidade, duração e frequência sobre a mobilização de gordura; o capítulo dez descreve as estratégias e ferramentas comportamentais e de coaching que podem auxiliar o processo de emagrecimento; o capítulo onze apresenta a proposta de como uma vida mais ativa pode influenciar no emagrecimento; e, finalmente, o capítulo doze descreve a relação sono, consumo de alimentos e emagrecimento. 

			Desnecessário dizer que todos esses capítulos foram desenvolvidos por profissionais de ampla competência e credibilidade. Desse modo, com uma abordagem simples, fornece as ferramentas para uma atuação mais abrangente, onde se considera a multidisciplinaridade para a solução de uma questão tão séria. 

			Finalizando, ressalto mais uma vez a minha admiração pelos organizadores, e recomendo este livro aos nutricionistas e demais profissionais envolvidos nessa temática.

			Silvia Maria Franciscato Cozzolino
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			A obesidade já é caracterizada por muitos como uma pandemia. As causas da obesidade são as mais variadas, passando pelas questões emocionais, sociais e biológicas. Vale lembrar que a relação alimento-afeto se estabelece logo após o nascimento com o aleitamento materno e se prolonga pela vida. As relações sociais se evidenciam com as associações de celebrações diretamente relacionadas com os alimentos. A identificação de diversos genes promotores da obesidade permeia as questões biológicas nesse contexto.

			Pelas consequências da obesidade como importante agravo à saúde, diversas soluções imediatistas são adotadas, colocando a atenção, muitas vezes, na doença e esquecendo a complexidade de variáveis que afetam o indivíduo que está obeso. Intencionalmente, usamos o termo “está obeso” com o intuito precípuo de transitoriedade do excesso de gordura corporal passível de mudança. O emprego do termo “é obeso” propicia uma característica do indivíduo, conferindo um estado permanente e de forma imutável.

			De fato, a perda de peso rápida pode ser um alento a quem desenvolveu a obesidade; porém, não ataca a causa, ou seja, o agente promotor dessa mudança de padrão. Não podemos dissociar desse contexto a sensação de culpa que acomete as pessoas que engordam. As questões religiosas que configuram o consumo de alimentos, além da necessidade, como “pecado”, imediatamente transferem julgamentos de ordem moral àquele que engordou.

			Sendo as causas do ganho de gordura variadas, as soluções também devem ser. Adotar uma dieta que eleja determinado grupo de alimentos como responsável pela obesidade é, sem dúvida, uma abordagem por demais reducionista e que não enxerga a complexidade do ser humano, estabelecendo que o alimento é o inimigo. Coloca a obesidade no centro das atenções, deixando de lado o indivíduo.

			Em 1972, um dos grandes best-sellers do universo das dietas teve seu primeiro lançamento com o título “A dieta revolucionária do Dr. Atkins”. Relançado 20 anos após, vendeu aproximadamente 12 milhões de cópias. Além das cópias vendidas, Dr. Atkins criou mais uma companhia que desenvolvia os produtos baseados em sua dieta.

			Falecido em 2003, o cardiologista Dr. Robert Coleman Atkins teria hoje a realidade das ações de sua empresa caindo no mercado. Apontado por alguns especialistas, esse fato seria consequência da falta de ciência na dieta proposta pelo Dr. Atkins, que ao longo de sua vida dizia ser um clínico e não um pesquisador.

			As dietas da moda são, anualmente, lançadas com a proposta de resolver a obesidade. O que podemos concluir é que as dietas não funcionam. A constatação é simples: todos os indivíduos obesos já fizeram pelo menos uma dieta, e continuam como estavam. Isso significa que o estudo pormenorizado da ingestão alimentar, da prática regular de atividade física, do estado emocional e da presença de doenças determinantes da obesidade são fundamentais para o sucesso no tratamento do indivíduo com essa condição.

			Pensando nesse contexto, o primeiro ponto a ser discutido quando colocamos o indivíduo no centro da questão é “o que de fato motiva essa pessoa a emagrecer”. Isso se faz necessário, pois a solução está em mudanças de comportamento, em que as escolhas diárias ditarão o sucesso dessa jornada. Todas as estratégias a serem adotadas para esse projeto de emagrecimento dependem dessa motivação como guia do processo.

			Políticas públicas visando tratar dos fatores diretos e indiretos da obesidade são adotadas em alguns países. Alguns exemplos são:

			[image: ]	Criar ambientes propícios à atividade física regular, principalmente em grandes centros urbanos, fazendo com que as pessoas sintam vontade de praticá-las.

			[image: ]	Estimular a vida mais ativa, como em São Paulo, com o Agita São Paulo coordenado pelo Dr. Victor Klein Matsudo, fazendo com que as pessoas utilizem mais o aparelho locomotor nas atividades cotidianas.

			[image: ]	Desenvolver cardápios mais saudáveis em escolas e empresas, fazendo com que uma rotina alimentar mais saudável seja adotada logo nos primeiros anos de vida e passe a ser uma segunda natureza.

			[image: ]	Orientar o consumo alimentar familiar, sendo a refeição um fim em si mesma, e não em agentes acessórios como TV, computador, tablets etc.

			[image: ]	A disponibilidade de centros de apoio que devem ser buscados caso os distúrbios emocionais associados à obesidade estejam presentes, tais como os consumos compulsivos, a depressão e a ansiedade, entre outros.

			INTRODUÇÃO

			Evidências sugerem que a prevalência do sobrepeso e da obesidade tem aumentado em taxas alarmantes, incluindo países desenvolvidos e subdesenvolvidos. Ainda mais, o artigo publicado na Lancet1 mostra que não somente a obesidade está crescendo em todos os países do nosso planeta, mas que também nenhum país do mundo, nesses últimos 33 anos, conseguiu ter sucesso no combate à obesidade.

			De acordo com o NHANES 2015-2016, a obesidade adulta está associada ao aumento do risco de um número de condições de saúde, incluindo diabetes, hipertensão, elevação do colesterol, doença cardiovascular, derrame, artrite e certos tipos de câncer. A prevalência de obesidade foi de 39,8% entre os americanos adultos.2 Os dados da NHANES para 2015-2016 mostram diferenças por:

			[image: ]	Idade: a prevalência de obesidade entre adultos com idade entre 40 e 59 anos (42,8%) foi maior que entre adultos de 20 a 39 anos (35,7%). Nenhuma diferença significativa na prevalência foi observada entre adultos com 60 anos ou mais (41,0%) e grupos mais jovens.

			[image: ]	Etnia: a prevalência de obesidade foi menor entre adultos asiáticos não hispânicos (12,7%) em comparação com todos os outros grupos raciais e de origem hispânica. Hispânicos (47,0%) e negros não hispânicos (46,8%) adultos apresentaram prevalência de obesidade em relação a adultos brancos não hispânicos (37,9%).

			[image: ]	Gênero: a prevalência de obesidade foi de 38,0% em brancos não hispânicos, 54,8% em negros não hispânicos, 14,8% em asiáticos não hispânicos e 50,6% em mulheres hispânicas. A prevalência de obesidade foi menor nos homens asiáticos não hispânicos (10,1%) se comparados com homens brancos não hispânicos (37,9%), negros não hispânicos (36,9%) e hispânicos (43,1%).

			Apesar dos 33 bilhões de dólares movidos pela indústria de “como perder peso”, o número de casos de obesidade vem aumentando significativamente sem diferenças raciais ou sociais.3

			A obesidade é considerada uma epidemia mundial.4 Isso se torna um problema de saúde pública, uma vez que as consequências da obesidade para a saúde são muitas, variando do risco aumentado de morte prematura a severas doenças não letais, mas debilitantes, que afetam diretamente a qualidade de vida desses indivíduos (Tabela 1.1). A obesidade é frequentemente associada com hiperlipidemia5,6 e diabetes mellitus não insulinodependente (NIDDM),6 duas condições intimamente relacionadas com doenças cardiovasculares.7

			
				
					
					
				
				
					
							
							Tabela 1.1. Doenças associadas com a obesidade

						
					

					
							
							Cardiovasculares

						
							
							Hipertensão

							Doenças coronarianas

							Acidente vascular cerebral

							Veias varicosas

							Trombose venosa profunda

						
					

					
							
							Respiratórias

						
							
							Falta de ar

							Apneia durante o sono

							Síndrome da hipoventilação

						
					

					
							
							Gastrointestinais

						
							
							Hérnia de hiato

							Cálculo na vesícula biliar

							Cirrose e esteatose hepática

							Hemorroida

							Câncer colorretal

						
					

					
							
							Metabólicas

						
							
							Hiperlipidemia

							Resistência à insulina

							Diabetes mellitus

							Síndrome do ovário policístico

							Hiperandrogenização

							Irregularidades menstruais

						
					

					
							
							Neurológica

						
							
							Bloqueio nervoso

						
					

					
							
							Renal

						
							
							Proteinúria

						
					

					
							
							Região peitoral

						
							
							Câncer de mama

							Ginecomastia

						
					

					
							
							Útero

						
							
							Câncer endometrial

							Câncer cervical

						
					

					
							
							Urológico

						
							
							Câncer de próstata

							Incontinência urinária

						
					

					
							
							Pele

						
							
							Micoses

							Linfedemas

							Celulites

							Acantose

						
					

					
							
							Ortopédicas

						
							
							Osteoartrites

							Gota

						
					

					
							
							Endócrinas

						
							
							Redução no GH e IGF-1

							Redução na resposta à prolactina

							Respostas hiperdinâmicas do ACTH 

							Aumento do cortisol livre na urina

							Alterações nos hormônios sexuais

						
					

					
							
							Gravidez

						
							
							Complicações obstétricas

							Operação por cesariana

							Bebês muito grandes

							Defeitos no tubo neural

						
					

					
							
							Fonte: Jung, 1997.8

						
					

				
			

			Assim que as consequências da obesidade para a saúde foram demonstradas, muitos estudos têm sido realizados com o objetivo de identificar os principais fatores que contribuem para o seu desenvolvimento. A importância genética na etiologia da obesidade também tem sido foco de pesquisa em todo o mundo. A identificação e sequenciamento do gene ob que codifica o peptídeo leptina, junto com a descoberta de que o defeito nesse gene parece ser a simples causa da obesidade em ratos ob/ob,9 gerou considerável interesse na genética da obesidade. No entanto, ainda hoje, existem poucas evidências sugerindo que algumas populações são mais suscetíveis à obesidade por motivos genéticos. Além disso, o aumento substancial na prevalência da obesidade observado nos últimos 30 anos não pode ser justificado por alterações genéticas que, teoricamente, teriam ocorrido nesse pequeno espaço de tempo.10 Desse modo, alguns autores enfatizam que a diferença na prevalência da obesidade em diferentes grupos populacionais está muito mais atribuída aos chamados fatores ambientais,10 em especial à dieta e à atividade física,4,11,12 que interagindo com fatores genéticos, o que poderia explicar o acúmulo de excesso de gordura corporal em grandes proporções na população mundial.13

			A obesidade não é uma desordem singular, e sim um grupo heterogêneo de condições com múltiplas causas que, em última análise, refletem no fenótipo obeso.10 Uma vez que a nutrição não é uma ciência exata, alguns fatores devem ser levados em consideração ao induzir a perda de peso que estão além do conceito de termodinâmica, como adaptações bioquímicas, hormonais, fisiológicas, psicológicas, emocionais, genéticas e epigenéticas, respostas individuais para treinamento e fatores religiosos e sociais que se influenciam mutuamente (Figura 1.1).14

			[image: ]

			Figura 1.1. Fatores que influenciam a perda de peso.

			A necessidade de perder peso é bem compreendida; no entanto, o processo é desafiador e uma estimativa revela que menos de 1 em cada 100 pessoas são bem sucedidas em conseguir manter o peso perdido. Ironicamente, Fields e cols.15 demonstraram, em quase 17.000 crianças com idades entre 9-14 anos, que “fazer” dieta restritiva foi um preditor significativo de ganho de peso. Os autores concluíram que “... a longo prazo, fazer dieta para controlar o peso não é eficaz, pode realmente promover o ganho de peso”. Além disso, Mann e cols.,16 em seu artigo “Diets are not the answer” (dietas não são as respostas), avaliaram 31 estudos sobre os resultados em longo prazo das dietas de restrição de calorias e concluíram que essas dietas são um preditor consistente de ganho de peso. Eles observaram que até dois terços das pessoas recuperaram mais peso do que tinham perdido.

			A tendência secular no aumento da obesidade parece ocorrer paralelamente à redução na prática de atividade física e aumento no sedentarismo. O hábito da prática de atividade física é influenciado na criança pelos pais, e quando desenvolvido nessa fase, tende a se manter do mesmo modo até a fase adulta.17 Além disso, uma redução natural no gasto energético é observada com a modernização, ocasionando estilo de vida mais sedentário com transporte motorizado e equipamentos mecanizados que diminuem o esforço físico de homens e mulheres, tanto no trabalho, como em casa. Já foi demonstrada uma redução de aproximadamente 600 kcal com a diminuição do tempo despendido com brincadei-ras de rua e o aumento do tempo assistindo televisão; do mesmo modo, cortar grama com as mãos gastava aproximadamente 500 kcal/h, enquanto, com a utilização de cortadores elétricos de grama, o gasto diminuiu para 180 kcal/h; lavar as roupas no tanque consumia aproximadamente 1.500 kcal/dia; enquanto usar a máquina de lavar requer apenas 270 kcal/2 h para a mesma quantidade de roupas.18 De fato, poucas atividades são atualmente classificadas como muito ativas, enquanto há algumas décadas, várias atividades tinham essa característica.4 Entretanto, é muito difícil estabelecer uma relação de causa e efeito entre o IMC e o grau de atividade física, mas se sabe que a redução na atividade física diária afeta direta e indiretamente o gasto energético diário do indivíduo. Os três principais componentes do gasto energético diário (Figura 1.2) são: a taxa metabólica basal (TMB), o efeito térmico dos alimentos (ETA) e a prática de atividade física (AT).19 Vários autores já demonstraram relação inversa entre TMB e IMC em animais,20 e redução da TMB e aumento de peso corporal em humanos.21
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			Figura 1.2. Distribuição aproximada dos principais contribuintes do gasto energético diário relativo a um adulto sedentário (ETA: efeito térmico dos alimentos). (Fonte: Adaptação de Ravussin e Swinburn, 1992. In: gPereira et al., 1999a.22)

			Desse modo, o sedentarismo e os hábitos nutricionais parecem representar o principal fator de risco no desenvolvimento da obesidade mundial.4,22 Os dados do Ministério da Saúde23 demonstram que mesmo consumindo mais frutas (elevação de 4,8%), elevação de atividade física regular (24,1%) e menor consumo de refrigerantes e bebidas açucaradas (52,8%) entre 2007 e 2017, quando falamos em excesso de peso, houve o crescimento de 56%. Assim como a obesidade, o excesso de peso também cresceu entre as faixas etárias da população brasileira. De 25 a 34 anos houve alta de 33,0%; de 35 a 44 anos, 25,0%; de 45 a 54 anos, 12,0%; de 55 a 64 anos, 8,0%; e nos idosos acima de 65 anos houve crescimento de 14,0%. Os dados gerais mostram que 54% da população brasileira sofre com excesso de peso. Assim, apontar para a indústria como a única responsável pela obesidade parece não estar surtindo efeito. Particularmente, acreditamos em mudanças de hábitos diários que passam pela alimentação, atividade física, sono e gestão de estresse, e colocar o indivíduo no comando do processo. Essas ações, ao nosso ver, são mais efetivas para mudanças de comportamento e obtenção de resultados mais duradouros.
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			INTRODUÇÃO

			Tecido adiposo é o nome dado ao que, atualmente, se considera um órgão altamente complexo e essencial, com alta atividade metabólica e endócrina. Por muitos anos, se acreditou que a função do tecido adiposo era exclusivamente a de armazenamento e estoque de energia na forma de gordura. Essa gordura armazenada também confere função de isolamento térmico ao organismo e amortecimento aos órgãos da área abdominal contra choques mecânicos.1 Apesar dessas funções bem definidas do tecido adiposo, em 1940, sua função endócrina foi introduzida por Wells; porém, apenas em 1994, com a descoberta da leptina, por Firedman e cols.2 (adipocina secretada pelo adipócito), o tecido adiposo passou a ser considerado um órgão.3 Atualmente, são descritas muitas funções associadas ao tecido adiposo, como controle do balanço energético e peso corporal, homeostase, termogênese, inflamação, entre outras funções metabólicas.

			ESTRUTURA E COMPOSIÇÃO CELULAR DO TECIDO ADIPOSO

			O tecido adiposo (TA) é formado em sua maioria por um tipo celular denominado adipócito. Trata-se de uma célula que contém em seu interior lipídios neutros armazenados, e que podem ser utilizados como reserva energética pelo organismo ou para a formação de calor pela própria célula. Esses lipídios neutros estão armazenados em uma organela denominada droplet lipídico. Os droplets apresentam no seu interior lipídios neutros, principalmente triacilglicerol  e ésteres de colesterol, e no seu exterior, fosfolipídios e proteínas relacionadas ao controle dessa organela, como as perilipinas.4 Esse droplet lipídico apresenta-se de forma diferente de acordo com o tipo de adipócito. Em adipócitos uniloculares, verifica-se a presença de um único droplet grande. Já nos adipócitos multiloculares, encontramos diversos droplets menores no citoplasma da célula (Figura 2.1).
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			Figura 2.1. Estrutura dos adipócitos unilocular e multilocular, e do droplet lipídico. (Fonte: Figuras A e B retiradas de Fitzgerald et al., 2018.5 Figura C retirada de Walther, Chung e Farese, 2017.4)

			O adipócito não é o único tipo celular presente no TA. Além das células endoteliais (dos vasos sanguíneos e linfáticos), ocorrem nervos (constituídos por axônios de células nervosas e células satélites), fibroblastos, fibrócitos, células pouco diferenciadas, e diversos tipos de células do sistema imunológico. Cada adipócito é circundado por uma lâmina basal (estrutura acelular) e sustentado por diversos tipos de fibras, incluindo colágeno do tipo I e fibras reticulares.

			TIPOS DE TECIDO ADIPOSO

			Os mamíferos possuem três tipos de tecido adiposo: o tecido adiposo branco (TAB), o marrom (TAM) e o bege (TABe). Cinti6 descreve ainda um quarto tipo de tecido adiposo: o tecido adiposo rosa (TAR). Os diferentes tipos de tecido adiposo recebem sua nomenclatura por meio de suas características macroscópicas relacionadas às suas cores, entretanto possuem funções metabólicas diferenciadas.

			O TAM é o tecido adiposo que foi primeiramente descrito como encontrado apenas nos humanos recém-nascidos, bem como em pequenos mamíferos adultos.7 Entretanto, atualmente, se descreve a presença desse tecido adiposo em humanos adultos, sob condições específicas, como exposição crônica a temperaturas muito frias.8 O TAM é caracterizado por adipócitos multiloculares e está relacionado à produção de calor, sendo a morfologia de suas células, bem como o arranjo do tecido, adequados a essa função. Dessa maneira, os adipócitos do TAM apresentam uma grande densidade de mitocôndrias elétron-densas (escuras à microscopia eletrônica, responsáveis pela cor “marrom”), um indício de alta atividade metabólica, e seu citoplasma contém várias inclusões lipídicas. Esse tipo de tecido adiposo é bem vascularizado e inervado, e pode ser encontrado principalmente nas regiões inter e subescapular, axilar, intercostal, perirrenal e periaórtica. Em humanos, seu desaparecimento após o período pós-natal está associado ao aumento no acúmulo de triacilglicerol (TAG) e à perda da função termogênica.7

			A termogênese promovida pelos adipócitos multiloculares ocorre por meio do sistema de proteínas desacopladoras (UCPs) presentes nas diversas mitocôndrias dessas células. Essas proteínas são responsáveis pelo desacoplamento de subunidades da proteína ATP sintase, presente na membrana externa da mitocôndria. Com o desacoplamento dessas subunidades, a energia gerada pela passagem dos átomos de hidrogênio para a matriz mitocondrial será dissipada na forma de calor.9

			O TAM está localizado em grandes quantidades nos neonatos nas regiões cervical, supraclavicular, interescapular e paravertebral, ao longo dos grandes vasos, próximo ao pâncreas, adrenais e rins (Figura 2.2).10
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			Figura 2.2. Presença de TAM em adultos submetidos à exposição crônica de temperaturas frias. (Adaptada de Perakakis N, Triantafyllou GA, Fernández-Real JM, Huh JY, Park KH, Seufert J, Mantzoros CS, Nat Rev Endocrinol, 2017.11)

			O tecido adiposo branco está associado, principalmente, à função de reserva de energia na forma de triacilglicerol. Em humanos, sua massa pode representar cerca de 3% (em atletas de elite) até 70% (em obesos) da massa corporal total. Contudo, sabe-se atualmente que suas funções vão muito além da síntese, do armazenamento e da mobilização de lipídios. Além do papel no isolamento térmico, na proteção mecânica e na atribuição de diferenças morfológicas entre os gêneros, o TAB funciona como importante órgão endócrino, secretando uma grande variedade de hormônios e citocinas. Esse tecido é, portanto, capaz de regular e afetar inúmeros processos metabólicos e fisiológicos no organismo, além de informar ao sistema nervoso central sobre alterações na composição corporal. Os componentes, o arranjo e a estrutura desse tecido devem, dessa maneira, refletir essas múltiplas funções.

			O adipócito do TAB é denominado unilocular por apresentar uma inclusão lipídica predominante. À medida que o acúmulo de TAG aumenta no adipócito, essa gotícula se expande e comprime o núcleo e as organelas que, então, se dispõem na periferia da célula. À microscopia de luz, o adipócito aparece como uma célula poligonal ou arredondada (dependendo do grau de compressão do tecido), de núcleo alongado e periférico, circundada por uma delgada linha de citoplasma. Essas células podem mostrar grande variação de tamanho, podendo ser menores que 35 µm ou maiores que 150 µm. O adipócito unilocular mostra, comparativamente, um número muito menor de mitocôndrias que aquele do TAM. Pequenas gotículas de gordura estão presentes no citoplasma, além daquela predominante. Essas gotículas são constituídas por triacilglicerol envolto por uma monocamada de fosfolipídios derivada do retículo endoplasmático.12 Algumas proteínas de papel relevante na estrutura e função das gotículas estão presentes em sua superfície. O principal tipo, constituído pelas perilipinas, está provavelmente relacionado ao bloqueio da ação de lipases, enzimas que hidrolisam o triacilglicerol.13 É ainda relatada a presença de caveolinas, proteínas envolvidas na organização dos componentes da superfície da gotícula.14

			Recentemente, um tipo celular diferenciado está sendo relatado no tecido adiposo branco, conferindo uma característica “amarronzada” às células. Essas células, denominadas bege, têm sido encontradas na região supraclavicular e pescoço, mas também no tecido adiposo mesentérico e na gordura posterior mediastinal. O TABe possui características similares ao TAB, pois ativa os processos de termogênese no organismo, apesar de sua baixa expressão de UCPs.

			Apesar de suas características similares aos adipócitos do TAB, o TABe não possui a mesma origem embrionária. Os estudos recentes mostram que o adipócito bege deriva de adipócitos uniloculares maduros que passam a expressar característica multilocular e aumentar a biogênese mitocondrial, adquirindo um tom amarronzado. O processo em questão é chamado browning e pode ser induzido por exposição crônica a temperaturas frias ou agonistas adrenérgicos. Da mesma maneira que ocorre a modificação da característica celular no browning, o inverso se dá com a diminuição das mitocôndrias e formação de adipócito unilocular, em um processo chamado whitening, normalmente vinculado à dieta hiperlipídica e obesidade (Figura 2.3).15
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			Figura 2.3. Características dos adipócitos dos diferentes depósitos. (Adaptada de Perakakis N, Triantafyllou GA, Fernández-Real JM, Huh JY, Park KH, Seufert J, Mantzoros CS. Nat Rev Endocrinol, 2017.11)

			Recentemente, Cinti16 descreveu o tecido adiposo presente na estrutura mamária como tecido adiposo rosa. Essa classificação se dá pela característica única desses adipócitos uniloculares que, durante o processo de gestação e principalmente lactação, são reduzidos para promover a expansão dos ductos mamários produtores de leite. Após dez dias do fim da lactação, a anatomia da mama se regenera à sua característica original, aumentando novamente o tamanho original do adipócito e diminuindo os alvéolos produtores de leite. Na fase gestacional, o tecido mamário possui aspecto rosado, e por isso é chamado TA rosa (Figura 2.4).
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			Figura 2.4. Localização dos depósitos de gordura TAB, TAM e TABe. (Adaptada de Gaggini, Saponaro e Gastaldelli, 2015.15)

			LOCALIZAÇÃO DO TECIDO ADIPOSO BRANCO

			O TAB está distribuído ao longo de todo o corpo humano em depósitos distintos. Estes estão distribuídos em três principais sítios anatômicos:16 subcutâneo (inguinal, dorsal, axilar e interescapular), dérmico e intraperitoneal (mesentérico, omental, perirrenal, epididimal e parametrial).

			Desse modo, os depósitos do TAB são divididos de acordo com a sua localização. O tecido adiposo subcutâneo (TAS) está localizado abaixo do tecido epitelial de revestimento e compõe cerca de 80% do TAB de pessoas sem alterações metabólicas e fisiológicas. Ele está localizado por toda a superfície corporal, entretanto, há maior acúmulo de gordura nas regiões abdominal, femoral e glúteos.10 Esses depósitos de gordura subcutâneos são diferentes para cada indivíduo e estão relacionados a fatores genéticos, gênero e fatores ambientais, como alimentação e exercício físico.

			O tecido adiposo visceral está localizado ao redor de órgãos internos, como rins, coração e intestino. Há também maior acúmulo de gordura omental (região abdominal). Esses depósitos possuem alta atividade metabólica e diminuída capacidade de hipertrofia e armazenamento de triacilglicerol. Entretanto, em condições metabólicas específicas, como obesidade, o excesso de gordura no tecido adiposo subcutâneo pode levar esses adipócitos à sua capacidade máxima de armazenamento de gordura. O excesso de gordura corporal pode levar à formação de lipotoxicidade e processo inflamatório do tecido adiposo, induzindo o acúmulo na região visceral, não apenas na região omental, mas também nos órgãos centrais como fígado, rins, coração e pâncreas. Esse acúmulo de gordura, denominado ectópico, possui relação direta com diversas patologias como diabetes, doença hepática gordurosa não alcoólica, doença coronariana, entre outras.17

			As diferenças metabólicas entre os depósitos do TAB ocorrem, pois, a proporção dos elementos celulares e não celulares, bem como as características morfológicas e funcionais dos próprios adipócitos, variam de forma notável com a localização. Sabe-se, atualmente, que ocorre uma marcada especialização fisiológica do tecido adiposo, associada à heterogeneidade dos aspectos mencionados.18

			A inervação do depósito é um importante determinante de suas características.19 Há predominância ou até exclusividade de fibras simpáticas no TAB, que se originam das eferências gerais do sistema nervoso autônomo a partir do sistema nervoso central20 e, também, inervação sensorial.19 O TAB é bem vascularizado, quando se considera o fluxo sanguíneo por número de células, e recebe, em um indivíduo normal, cerca de 3% a 7% do débito cardíaco. Na obesidade mórbida, o suprimento para o TAB pode atingir entre 15% a 30% do débito cardíaco, levando a hipertensão, cardiomegalia e falência cardíaca congestiva.19

			As dimensões dos adipócitos variam com a localização anatômica dos depósitos: em humanos, por exemplo, essas células são maiores nos depósitos subcutâneos, quando comparadas às omentais. A taxa de lipólise, a atividade e a expressão da lipase hormônio-sensível estão correlacionadas ao tamanho do adipócito.21

			A proximidade a linfonodos também confere propriedades distintas ao depósito adiposo.18,22 Na realidade, a maior parte dos grandes linfonodos e seus ductos coletores está imersa em tecido adiposo, e a ativação imunológica dos linfonodos induz lipólise no tecido adiposo adjacente. A própria composição do triacilglicerol presente nos adipócitos sofre influência da proximidade a linfonodos: a proporção de ácidos graxos poli-insaturados é maior em detrimento da de saturados, por exemplo, nos depósitos omental e mesentérico, em relação aos demais sítios de deposição. Assim, sabe-se atualmente que há uma forte interação entre o tecido adiposo e os tecidos adjacentes. O tecido adiposo intermuscular é um outro exemplo: sugere-se que tanto o músculo estriado cardíaco como o esquelético mantenham uma relação parácrina com os adipócitos interfibrilares. Estudos do nosso grupo23 mostraram, contudo, que em ratos, o triacilglicerol depositado em adipócitos situados no perimísio não contribui de maneira significativa para o fornecimento de substrato energético ao músculo esquelético. O ácido graxo utilizado no exercício de endurance provém de gotículas lipídicas nas próprias fibras musculares. Esse triacilglicerol intramuscular é reposto, no repouso, pela captação de ácidos graxos do triacilglicerol presente nas lipoproteínas de densidade muito baixa circulantes.
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