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Resumo A obesidade é uma doenca cada vez mais comum, cuja prevaléncia ja atinge
proporcoes epidémicas, por estar associada a inUmeras doencas cronicas tem sido alvo de mui-
tas pesquisas. O estresse oxidativo, aferido pela peroxidacéo lipidica no plasma, é apontado
como alteracdao marcante na obesidade; sendo, portanto, um distUrbio que deve ser detalha-
damente estudado a fim de elucidar possiveis abordagens para essa condicdo. O objetivo desta
revisdo € apresentar métodos que comprovam o aumento do estresse oxidativo na obesidade e
sua influéncia nas comorbidades do obeso.

© 2012 Sociedade Portuguesa de Gastrenterologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos os
direitos reservados.

Lipid peroxidation and obesity: Methods to measure the oxidative stress of the obese
paciente’s plasma

Abstract Obesity is an increasingly common disease, which prevalence has reached epidemic
proportions, and extensive research has been done in many researches because of the associa-
tion with many is associated with many important chronic diseases. Oxidative stress, measured
through lipid peroxidation in plasma, has been pointed as a remarkable changing in obesity, and
therefore, a disorder that should be thoroughly studied in order to elucidate possible appro-
aches to this condition. The objective of this review is to present methods which confirm the
increased oxidative stress in obesity and its influence on the comorbidities of the obese.
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reserved.
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Introducao

A obesidade é uma doenca que tem alcancado proporcoes
alarmantes em todo o mundo e é um importante fator de
risco para o desenvolvimento de diversas comorbidades
de elevada morbidade e mortalidade como diabetes mel-
litus, dislipidemia, aterosclerose, hipertensao arterial,
resisténcia a insulina, esteatose hepatica, doenca hepatica
nao alcodlica entre outras'~>. Nos pacientes obesos ha diver-
sos fatores que interferem na suscetibilidade do individuo
a presenca do excesso de lesdes oxidativas contribuintes
para as comorbidades. Dentre eles se destacam a hipergli-
cemia, a atividade muscular aumentada, os niveis elevados
de lipidios teciduais, a inflamagao cronica, as defesas antio-
xidantes inadequadas e a hiperleptinemia. Varios estudos
mostram ainda, acimulo de subprodutos da peroxidacao
lipidica no plasma de pacientes obesos®¢, no entanto sao
escassos na literatura artigos que versem sobre os mecanis-
mos especificos envolvidos nesse processo.

A cirurgia bariatrica tem se mostrada como o método
mais efetivo para o tratamento e a profilaxia das
complicacdes causadas pela obesidade morbida, ja tendo
sido bem demonstrada a eficacia e a seguranca dos procedi-
mentos cirurgicos bariatricos em aumentar a longevidade
e a qualidade de vida dos obesos morbidos. A cirurgia é
realizada para o tratamento das comorbidades relacionadas
a obesidade morbida, sendo a gastroplastia com «bypass»
em Y de Roux, considerado o procedimento mais efetivo e
recomendado como padrao ouro de tratamento’. Alguns tra-
balhos demonstram o impacto da cirurgia bariatrica sobre
a reducao do estresse oxidativo no paciente obeso, melho-
rando as comorbidades advindas do excesso de radicais livres
e peroxidacao lipidica existente na obesidade'®.

Devido a escassez de artigos que detalhem os mecanis-
mos relacionados as lesdes oxidativas no individuo obeso,
esse artigo possui a importancia de apresentar as vias de
aumento de estresse oxidativo e sua mensuracao. Assim,
tal fato pode permitir a realizacdo de pesquisas futuras e
a descoberta de intervencdes nesses mecanismos que sabi-
damente predispdem as comorbidades desses pacientes.

Estresse oxidativo e lipoperoxidacao

A peroxidacao lipidica constitui uma reacdo em cadeia
dos acidos gordos polinsaturados das membranas celulares,
gerando radicais livres que alteram a permeabilidade, flui-
dez e integridade das mesmas'"-'2. Esses danos celulares,
que se encontram aumentados nos individuos obesos, predis-
pdem as comorbidades ja citadas, como hipertensao arterial
sistémica, dislipidemia, eventos tromboembodlicos, diabetes
mellitus, além de neoplasias'>~'¢.

No entanto, a geracao de radicais livres constitui um
processo continuo e fisiologico. Eles sao necessarios para
que funcdes como a sinalizacao celular e a defesa contra
micro-organismos ocorram de maneira adequada. Durante
os processos metabdlicos, esses radicais atuam como medi-
adores para a transferéncia de eletrdes nas varias reacoes
bioquimicas. Porém, a producao excessiva pode conduzir
a lesdes oxidativas'’. Estes radicais livres, cujo eletrao
desemparelhado se encontra centrado nos atomos de oxi-
génio ou nitrogénio sao denominados espécies reativas de
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Figura1 Reducao tetravalente da molécula de O,. Formagao
de compostos intermediarios, espécies reativas ao oxigénio
(ROS), como O, (anion superdxido), H,0, (peroxido de hidro-
génio), OH~ (radical hidroxila). (Fonte: Franco®).

oxigénio (ERO) e espécies reativas de nitrogénio (ERN),
respectivamente’®'? (fig. 1).

As ERO sdo produtos instaveis, decorrentes da reducao
tetravalente sofrida pela molécula de oxigénio, aceita-
dora final de eletroes, durante a producdo de energia
na etapa de fosforilacdo oxidativa?® (fig. 1). As principais
ERO distribuem-se em 2 grupos, os radicalares: hidroxila
(HO*), superoxido (0,°—), peroxila (ROO*) e alcoxila (RO*);
e os nao-radicalares: oxigénio, peroxido de hidrogénio e
acido hipocloroso. Dentre as ERN incluem-se o dxido nitrico
(NO*), oxido nitroso (N,03), acido nitroso (HNO,), nitri-
tos (NO,—), nitratos (NO3—) e peroxinitritos (ONOO—)2'.
Enquanto alguns deles podem ser altamente reativos no
organismo atacando apenas lipidios, outros sao reativos com
esses e com proteinas e DNA. Na tabela 1 estdo represen-
tadas algumas caracteristicas das espécies radicalares mais
importantes.

A producado continua de radicais livres durante os
processos metabolicos culminou no desenvolvimento de
mecanismos de defesa antioxidante, que tém o objetivo
de limitar os niveis intracelulares de tais espécies reativas
e controlar a ocorréncia de danos decorrentes'’.

Ainstalacdo do processo de estresse oxidativo decorre da
existéncia de um desequilibrio entre compostos oxidantes e
antioxidantes, em favor da geracao excessiva de radicais
livres ou em detrimento da velocidade de remocao desses.
Tal processo conduz a oxidacao de biomoléculas com conse-
quente perda de suas fungoes biologicas e/ou desequilibrio
homeostatico, cuja manifestacao € o dano oxidativo poten-
cial contra células e tecidos??.

Os antioxidantes, sejam naturais ou sintéticos, possuem
elevada estabilidade oxidativa em funcao de sua estrutura
molecular e, por isso, desempenham papel fundamental
na prevencao da oxidacao resultante da acao dos radicais
livres?3. Os sistemas antioxidantes existem sob a forma de
compostos enzimaticos e nao enzimaticos. O sistema anti-
oxidante enzimatico inclui a superdxido dismutase (SOD),
glutationa peroxidase (GSH-PX), glutationa redutase (GSH-
Rd) e a catalase (CAT). Estas enzimas sao responsaveis pela
remocao do anido superoxido (0, ~), hidroperdxidos organi-
cos e perdxido de hidrogénio (H,0,), respectivamente'®?4,
Ja o sistema antioxidante nao enzimatico relaciona-se com
um grupo de antioxidantes que podem ser congregados em
compostos produzidos in vivo, como é o caso da glutationa,
da ubiquinona e do acido Urico, e em compostos obtidos
diretamente da dieta tais como o a-tocoferol (vitamina-E),
B-caroteno (pro-vitamina-A), acido ascorbico (vitamina-c),
e compostos fenodlicos onde se destacam os flavonoides e
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