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RESUMO  

A obesidade e estresse crônico têm sido considerados importantes problemas de saúde pública 

que afetam milhões de pessoas em todo o mundo. Assim, o objetivo deste estudo foi analisar 

o efeito da obesidade associada ao estresse crônico sobre os parâmetros 

neurocomportamentais, hematológicos e bioquímicos em ratas, considerando que a associação 

dessas doenças pode potencializar seus efeitos negativos sobre a homeostase no organismo. 

Para isso, ratas Wistar foram distribuídas nos seguintes grupos experimentais: dieta padrão 

(DP), dieta padrão + estresse (DP + estresse), dieta de cafeteria (Cafe) e dieta de cafeteria + 

estresse (Cafe + estresse) grupos, com 12 animais por grupo. Os animais dos grupos e DP e 

DP + estresse foram alimentados com ração padrão roedoroes. Aos animais dos grupos Cafe e 

Cafe + estresse, adicionalmente à ração padrão, foram oferecidos diferentes alimentos 

palatáveis (calóricos e in natura), água com sacarose (300 g/L) e refrigerante do tipo cola, ad 

libitum. A partir da oitava semana experimental, os grupos DP + estresse e Cafe + estresse 

foram submetidos ao modelo de estresse crônico por restrição, durante 50 dias. Após o 

protocolo de estresse os animais foram submetidos a testes neucomportamentais preditivos de 

ansiedade (tesde do campo aberto e labirinto em cruz elevado) e depressão (teste do nado 

forçado). Ao final do experimento, avaliou-se parâmetros hematológicos (eritograma, 

leucograma e plaquetograma) e bioquímicos (lipidograma, glicemia, proteínas totais e 

frações). Os resultados demonstram que a dieta de cafeteria foi capaz de induzir um quadro de 

obesidade nos animais, aumentando a massa corpórea, massa das gorduras retroperitoneal e 

visceral, índice de massa corpórea, taxa específica de ganho de peso, delta do peso, 

coeficiente de eficácia alimentar, coeficiente de ganho de peso por consumo calórico, 

comprimento naso-anal, circunferência abdominal e quilocalorias ingeridas. A proporção da 

locomoção nos quadrantes centrais/locomoção total, avaliado durante o teste de campo aberto 

não indicou comportamento ansiolítico ou ansiogênico nos animais. No entanto, o teste de 

labirinto em cruz elevado mostrou que os animais obesos e estressados apresentaram maior 

índice de ansiedade. Além disso, os animais estressados e obesos exibiram menor 

comportamento de escalada em relação aos demais grupos, o que pode ser considerado um 

comportamento preditivo de depressão. Não foram observados efeitos prejudiciais da 

interação obesidade e estresse sobre os parâmetros bioquímicos e hematológicos avaliados. 

Evidenciaram-se apenas efeitos individuais do fator “nutrição” (fator 1) sobre os parâmetros 

leucocitários e glicêmicos avaliados. Os animais obesos apresentaram-se hiperglicêmicos e 

com quadro de leucocitose por neutrofilia e lifocitose.  

 

Palavras-chaves: modelos experimentais; sobrepeso; alimentos palatáveis; estresse, 

neurocomportamento. 
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ABSTRACT  

Obesity and chronic stress have been considered major public health problems that affect 

millions of people worldwide. The objective of this study was to analyze the effect of obesity 

associated with chronic stress on neurobehavioral parameters, hematological and biochemical 

in rats, considering that the association of these diseases can enhance their negative effects on 

homeostasis of the organism. For this, female Wistar rats were distributed in the following 

groups: standard diet (SD), standard diet + stress (DP + stress), cafeteria diet (Cafe) and 

cafeteria diet + stress (Cafe + stress) groups (n=12 rats, per group). The animals of the DP and 

DP + stress groups were fed standard food. Groups Cafe and Cafe + stress, additionally to the 

standard feed, were offered palatable and calorie-rich processed food, water with sucrose (300 

g/L)and cola-type soft drink ad libitum. From the eighth experimental week, groups Std + 

stress and Cafe + stress were subjected to restraint chronic stress model (50 days). After the 

restraint chronic stress the animals were subjected to predictive anxiety tests (open field and 

elevated plus maze tests) and depression (forced swimming test). At the end of the experiment 

was evaluated hematological parameters (erythrogram, leucogram and platelet parameters) 

and biochemical (lipid profile, blood glucose, total proteins and fractions). The results 

demonstrate that cafeteria diet was able to induce obesity in the above animals, increasing 

body mass, weight of retroperitoneal and visceral fat, body mass index, specific rate of weight 

gain, weight delta efficacy coefficient food, weight gain coefficient for calorie intake, naso-

anal length, abdominal circumference and kilocalories ingested. The ratio locomotion in the 

central quadrants/total locomotion evaluated during the open field test was not indicative of 

anxiogenic or anxiolytic effect in the animal’s behavior. However, the elevated plus maze test 

showed that obese and stressed animals were prone to higher anxiety levels. In addition, the 

obese and stressed animals display less climbing behavior than all the other groups, which can 

be considered an indicator of depression-like behavior. No damaging effects caused by the 

interaction of obesity and stress were observed on the biochemical and hematological 

parameters. Only individual effects of the factor obesity on leukocyte and glycemic 

parameters were observed. The obese animals presented hypoglycemia and leukocytosis by 

neutrophilia and lymphocytosis.  

 

Keywords: experimental models; overweight; palatable food; stress, neurobehavioral. 
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CAPÍTULO I. REVISÃO DE LITERATURA E OBETIVOS 

1.1. Epidemiologia da obesidade e seus principais efeitos na homeostase do organismo 

A obesidade tem sido definida como acúmulo em excesso de gordura corporal, em 

medida suficiente para resultar em outras complicações de saúde, como a redução da 

expectativa de vida (Lancet, 2006; Flegal et al., 2013; Bahreini et al., 2013; Flegal et al., 

2015). Conforme discutido recentemente por Jauch-Chara & Oltmanns (2014), a definição 

clássica de obesidade traduz‐se num fenótipo resultante de ingestão alimentar excessiva que, 

combinada com sedentarismo, favorece um balanço energético positivo e, consequentemente, 

o aumento ponderal. Este desequilíbrio entre a energia ingerida e despendida pode ser 

revertido por meio da restrição energética e exercício. No entanto, a efetividade em médio ou 

longo prazo das intervenções com objetivo de redução da massa corpórea baseadas neste 

pressuposto demonstraram que a obesidade é uma patologia determinada, e mantida, por 

mecanismos complexos. Existe evidência quanto ao envolvimento de circuitos neurais 

implicados na regulação do apetite e na etiopatologia da obesidade, sugerindo que esta doença 

deve ser considerada no espectro das patologias neuropsicológicas (Jauch-Chara & Oltmanns, 

2014). Atualmente, a obesidade é considerada uma epidemia global e um dos principais 

problemas de saúde pública do mundo (Dulloo et al., 2010; Haththotuwa et al., 2013; WHO, 

2014; Ng et al., 2014), acometendo indivíduos de diferentes sexos, idades e etnias.  

Na prática clínica, a gordura corporal é estimada, utilizando uma fórmula que combina 

massa corpórea e altura (Kopelman, 2000). O pressuposto subjacente é de que a maior 

variação de massa corpórea para as pessoas da mesma altura é devido à massa gorda
1
, e a 

fórmula mais frequentemente utilizada em estudos epidemiológicos refere-se ao Índice de 

Massa Corporal (IMC). A classificação graduada de valores de IMC utilizada fornece valiosas 

informações para avaliações relativas ao sobrepeso e à obesidade dos indivíduos. A referida 

classificação permite, ainda, comparações significativas de “estado de peso” dentro e entre as 

populações e a identificação de indivíduos e grupos em risco de morbidade e mortalidade. Em 

adição, os valores de IMC também permitem a identificação de prioridades para intervenção 

em nível individual ou comunitário, para avaliar a eficácia dessas intervenções médicas 

necessárias para o tratamento do sobrepeso ou da obesidade (Kopelman, 2000).  

É importante considerar que, devido às diferenças de proporções do corpo, os valores 

do IMC pode não corresponder ao mesmo grau de gordura em diferentes populações (WHO, 

                                                             
1A massa gorda exclui a massa de todos os órgãos vitais do organismo, tais como, ossos, músculos, ligamentos, 

tendões e os líquidos corporais. Logo, considera-se massa gorda a gordura acumulada no organismo. 
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1995), tampouco explicar a grande variação na natureza da obesidade entre os diferentes 

indivíduos. Assim, a Organização Mundial da Saúde (OMS) propôs a classificação de 

sobrepeso e obesidade que se aplica a homens e mulheres e para todos os grupos etários 

adultos (>18 anos) [IMC (kg/m
2
) = 25,0 – 29,9, sobrepeso; 30,0 – 39,9, obesidade; e IMC ≥ 

40,0, obesidade mórbida (WHO, 1995)]. 

Recentemente, Ng et al. (2014) compilaram dados de prevalência de sobrepeso e 

obesidade de 183 países, em uma série temporal de 33 anos, e constataram que a média 

mundial de prevalência tanto de sobrepeso, quanto de obesidade, entre os anos de 1980 e 2013 

foi de 27,5% para adultos e 47,1% para crianças. O número de indivíduos com sobrepeso ou 

obesos no mundo passou de 857 milhões em 1980 para 2,1 bilhões em 2013 (Ng et al., 2014), 

sendo observado crescimento gradual no decorrer dos anos avaliados, sobretudo em países 

desenvolvidos (Figura 1.1). 

Ng et al. (2014) observaram incremento na proporção de homens com sobrepeso de 

28,8% em 1980 para 36,9% em 2013. No mesmo período, a proporção de mulheres passou de 

29,8% para 38,0%. Tais incrementos são maiores em países desenvolvidos do que em países 

em desenvolvimento, sendo observada correlação com o sexo; em que se observa maior 

incremento de sobrepeso e obesidade em homens. Já em países em desenvolvimento ocorre 

uma inversão entre os sexos, ou seja, as mulheres apresentam maior incremento de gordura, 

em comparação com os homens (Figuras 1.1 e 1.2). 

Outro aspecto importante demonstrado por Ng et al. (2014), refere-se ao fato de que 

tem sido demonstrado que o sobrepeso e a obesidade tendem a se intensificar com o avançar 

da idade. No ano de 2013, em países desenvolvidos, mais de 60% dos indivíduos com idade 

entre 50 e 79 anos estavam com sobrepeso ou obesos. Nos homens houve prevalência de 60% 

de sobrepeso, quando em idades entre 35 e 79 anos (Ng et al., 2014). Por outro lado, nos 

países em desenvolvimento a prevalência de sobrepeso de homens com da mesma faixa etária 

tem sido menor (acometendo entre 29% e 39% dos homens). Já nas mulheres a prevalência é 

maior, ultrapassando 40% entre aquelas com idade que varia de 50 a 69 anos (Ng et al., 2014). 

É possível observar na Figura 1.1 que países em desenvolvimento, como o Brasil, 

apresentam menores percentuais de indivíduos com sobrepeso ou obesos em relação à média 

mundial. Além disso, as curvas relativas aos indivíduos obesos apresentam certa estabilidade. 

A partir destas observações pode-se inferir que o cenário relativo à obesidade, nos países em 

desenvolvimento, é “melhor” ou menos pior que a maioria dos países desenvolvidos. 
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Figura 1.1. Percentual de mulheres e homens com prevalência de sobrepeso e 

obesidade (A) e obesidade isoladamente (B), entre os anos de 1980 e 2013, em países 

desenvolvidos, em desenvolvimento e em âmbito global. Fonte: Adaptada de Ng et al. 

(2014). 

 

Entretanto, ainda é possível notar Figura 1.1 que os percentuais de indivíduos com 

sobrepeso continuam aumentando de forma acentuada, sendo estes acometidos por efeitos 

deletérios da adiposidade em excesso. Conforme discutido Lao et al. (2014), a estabilização 

dos percentuais de obesidade podem mascarar a expansão de complicações como o aumento 

da circunferência abdominal e a obesidade abdominal (acúmulo de gordura na região 
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abdominal), ambos preditivos de risco para o desenvolvimento de doença cardiovascular. 

Estes autores, em específico, avaliaram a prevalência da obesidade na China entre 2002 e 

2010 e constataram a estabilização dos percentuais de obesos. Entretanto, os percentuais de 

indivíduos com elevada circunferência abdominal e obesidade abdominal continuam 

aumentando, elevando o número de pacientes com riscos para o desenvolvimento de doenças 

cardiovasculares em função da adiposidade excessiva, mesmo diante da estabilização da 

prevalência da obesidade. 

 

 

 

Figura 1.2. Mapa mundial evidenciando a prevalência de obesidade (IMC ≥ 30 kg/m
2
) 

em homens (A) e mulheres (B), com idade padronizada acima de 20 anos. Fonte: 

Adaptada de Ng et al. (2014). 

 

O Brasil, em particular, tem vivido nas últimas décadas uma mudança no perfil 

nutricional em sua população, caracterizada pela queda da prevalência da desnutrição 

proteico-calórica (DPC) e pelo aumento das taxas de sobrepeso e obesidade em todas as 

idades, associada ao sedentarismo e às mudanças nos padrões alimentares da população, como 

também às mudanças sociais, econômicas e demográficas decorrentes do processo de 

desenvolvimento do país (Brasil, 1990; Escoda, 2002; Filho & Rissin, 2003; Ferreira et al., 
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2013). Dados recentes do Ministério da Saúde (MS) (Brasil, 2012) e Malta et al. (2014) 

mostram que mais da metade da população encontra-se em uma condição de sobrepeso. Ainda 

de acordo com o MS, 42,7% da população brasileira estava acima do peso ideal, em 2006. Em 

2011, esse percentual aumentou para 48,5% (Brasil, 2012) e chegou a 51% em 2012 (Malta et 

al., 2014). Em um estudo recente Malta et al. (2014) observaram incremento anual médio de 

1,37% e 0,89% na prevalência de sobrepeso e obesidade, respectivamente. Segundo os 

autores, caso estas tendências sejam mantidas, em 2022 cerca de dois terços dos adultos nas 

capitais dos estados brasileiros estarão com sobrepeso, e cerca de um quarto serão obesos. 

O país segue a tendência observada nos países em desenvolvimento (Figuras 1.1 e 

1.2.), em que os homens apresentam menores índices e chances de desenvolvimento de 

sobrepeso, obesidade e obesidade abdominal (Pedroni et al., 2013; Malta et al., 2014; Ng et 

al., 2014). Corroborando esses dados, Pedroni et al. (2013), com o objetivo de estimar a 

prevalência de obesidade abdominal e excesso de gordura em escolares de 11 a 14 anos 

(meninos e meninas) de uma cidade serrana na região Sul do Brasil, observaram que meninos 

apresentaram 37,8% menos chances de desenvolver obesidade abdominal do que as meninas. 

Em relação aos efeitos da obesidade nos seres humanos, estes estão relacionados à 

elevação da propensão ao desenvolvimento de várias morbidades como a aflição psicológica, 

depressão, ansiedade, osteoartrite, diabetes mellitus do tipo 2, hipertensão arterial, 

hiperlipidemia, esteatose hepática, doenças cardiovasculares, psoríase, asma, doença de pele 

generalizada e certos tipos de câncer, estando a redução de peso associada à melhora na 

resposta aos efeitos metabólicos da obesidade e às doenças associadas (Ziccardi et al., 2002; 

Haslam et al., 2005; Carrascosa et al., 2013; Jensen et al., 2013; Moreira et al., 2013; Switzer 

et al., 2013; Bhattacharya et al., 2014; Eder et al., 2014; Sybilski et al., 2014; Hinnouho et al. 

2014; Doventas et al. 2015; Cawsey et al. 2015). Além disso, como mostrado por Olufadi et 

al. (2008), a obesidade está intimamente associada com a síndrome metabólica e com o 

aumento na expressão de marcadores pró-trombóticos e pró-inflamatórios. O Quadro 1.1 

apresenta a síntese de alguns estudos importantes, os quais têm evidenciado os efeitos da 

obesidade sobre a homeostase do organismo humano e, consequentemente, prejuízos 

diversificados. 
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Quadro 1.1. Síntese de estudos recentes que têm demonstrados prejuízos orgânicos da obesidade em seres humanos. 

Estudos Principais objetivos Público alvo do estudo Principais conclusões 

Ziccardi et al. 

(2002) 

Avaliar a influência da obesidade em 

mulheres sobre as funções endoteliais e as 

concentrações circulantes de citocinas 

pró-inflamatórias e moléculas de adesão. 

Mulheres italianas não-obesas e 

obesas saudáveis na pré-

menopausa. 

Nas mulheres obesas, a ativação endotelial está 

correlacionada com a gordura corporal visceral, 

possivelmente por meio de secreção inadequada de 

citocinas. A perda de massa corpórea representa 

um método seguro para regular negativamente o 

estado inflamatório e melhorar a disfunção 

endotelial em mulheres obesas. 

Reilly & Kelly 

(2010) 

Sintetizar evidências sobre o impacto, em 

longo prazo, da obesidade infanto-juvenil 

sob a mortalidade prematura e morbidade 

física na idade adulta. 

Adultos que estavam com 

sobrepeso ou obesos quando 

crianças e adolescentes, 

provenientes dos Estados Unidos, 

Noruega, Suécia, Escócia, 

Austrália, Dinamarca, Reino 

Unido, China e Finlândia. 

O sobrepeso e a obesidade na infância e 

adolescência têm consequências adversas sobre a 

mortalidade prematura e morbidade física na idade 

adulta. 

Carrascosa et al. 

(2013) 

Avaliar a prevalência de sobrepeso e 

obesidade em pacientes com psoríase 

moderada a grave em comparação com a 

população em geral e avaliar a relação 

entre o IMC e o risco de interrupção do 

tratamento. 

Pacientes com psoríase moderada a 

grave em tratamento convencional 

ou biológico, residentes na 

Espanha. 

Os pacientes com psoríase moderada a grave 

apresentaram maior prevalência de obesidade do 

que a população em geral. O aumento do IMC foi 

associado ao risco aumentado de interrupção do 

tratamento devido à falta de eficácia e um maior 

risco de efeitos adversos. 

Continua... 
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Quadro 1.1. Continuação. 

Estudos Principais objetivos Público alvo do estudo Principais conclusões 

Jensen et al. 

(2013) 

Avaliar o efeito da redução do peso 

sobre a gravidade da psoríase em 

pacientes obesos. 

Pacientes obesos com psoríase, 

provenientes da Dinamarca. 

O tratamento com dieta de baixa caloria mostrou 

uma tendência a favor do Índice da Área e 

Severidade da Psoríase (PASI), melhorando 

clinicamente os pacientes e proporcionando uma 

redução significativa no Índice de Qualidade de 

Vida Dermatológico (IQVD) em doentes obesos 

com psoríase. 

Moreira et al. 

(2013) 

Identificar a prevalência e os fatores 

associados à hipertensão arterial 

sistêmica (HAS) em adolescentes de 

uma coorte. 

Adolescentes de 10 a 16 anos, 

participantes de um estudo de 

coorte no Brasil. 

Os resultados enfatizam a obesidade como 

principal fator associado à HAS em 

adolescentes. 

Eder et al. (2014) 

Avaliar se pacientes com sobrepeso e 

obesos com artrite psoriática (AP) são 

menos propensos a atingir o estado de 

atividade mínima da doença (MDA) 

sustentada em comparação com 

pacientes com peso normal. 

Pacientes de um estudo de coorte 

realizado no Canadá.  

Os pacientes com sobrepeso e obesos com AP 

são menos propensos a alcançar MDA 

sustentada em comparação com os pacientes 

com massa corpórea normal. 

Continua... 
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Quadro 1.1. Continuação. 

Estudos Principais objetivos Público alvo do estudo Principais conclusões 

Sybilski et al. 

(2014) 

Analisar a relação entre a obesidade e 

sobrepeso e a prevalência de doenças 

alérgicas e sensibilização, bem como o 

impacto do sexo e local de residência. 

Pacientes de diferentes cidades da 

Polônia.  

O sobrepeso e a obesidade aumentaram a 

prevalência de asma sintomática em adultos, 

especialmente em mulheres. Em crianças com 

idade entre 13 e 14 anos, a obesidade aumentou 

a prevalência de asma e proporcionou uma 

tendência para adquirir doenças de caráter 

alérgico. O IMC maior foi negativamente 

correlacionado com a prevalência de rinite 

alérgica em homens com sobrepeso e obesos. 

Hinnouho et al. 

(2014) 

Examinar a associação do fenótipo 

obeso metabolicamente saudável 

(MHO) com incidente doença 

cardiovascular e diabetes do tipo 2. 

Pacientes com fenótipos MHO e 

obesos metabolicamente 

insalubres, de ambos os sexos, 

residentes no Reino Unido.  

Para o diabetes do tipo 2, o fenótipo MHO está 

associado ao menor risco do que o obeso 

insalubre metabolicamente, mas para doença 

cardiovascular o risco é elevado em ambos os 

fenótipos da obesidade. 

Continua... 

 

 

 

 



22 
 

 

 

 

Quadro 1.1. Continuação. 

Estudos Principais objetivos Público alvo do estudo Principais conclusões 

Doventas et al. 

(2015) 

Investigar a relação entre obesidade e 

marcadores ósseos, leptina e 

resistência à insulina no tratamento da 

osteoporose pós-menopáusica. 

Pacientes com ou sem obesidade 

e com ou sem osteoporose, 

provenientes da Turquia.  

Osteoprotegerina, fosfatase ácida resistente a 

tartarato (TRAP; marcador osteoclástica), 

ativador do receptor ativador do fato nuclear 

KB (RANKL), fosfatase alcalina óssea e as 

concentrações de leptina podem ser utilizados 

como marcadores significativos no 

desenvolvimento de osteoporose e/ou 

obesidade em mulheres pós-menopáusicas. 

Cawsey et al. 

(2015) 

Avaliar se a densidade mineral óssea 

(DMO) está relacionada com maiores 

riscos de fratura em mulheres obesas. 

Mulheres obesas com baixa ou 

alta densidade mineral óssea, 

residentes no Canadá. 

As mulheres obesas com menores valores de 

DMO têm maior risco de fratura em 

comparação com aqueles com maior DMO. 
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O aumento constante da expectativa de vida devido ao tratamento médico 

avançado pode ser revertido por impactos negativos causados pela obesidade sobre a 

atual juventude em países ocidentalizados (Olshansky et al., 2005). Reilly & Kelly 

(2010) mostraram efeitos em longo prazo do sobrepeso e da obesidade. Os autores 

mostraram que a presença de sobrepeso e obesidade em crianças e adolescentes tem 

sido associada significativamente ao incremento da mortalidade prematura e morbidade 

na idade adulta, ampliando as chances de desenvolver morbidades cardiometabólicas, 

diabetes, hipertensão, doença isquêmica do coração, acidente vascular cerebral, asma e 

síndrome dos ovários policísticos. 

 Atualmente, tem-se também associado a obesidade a diversas desordens ou 

distúrbios psiquiátricos. Conforme discutido por Dobrow et al. (2002), algumas 

pesquisas têm demonstrado que a obesidade é, em grande parte, o produto da 

vulnerabilidade genética mediada por um ambiente promotor da doença, o que sugere 

que os modelos biológicos podem ser mais úteis que os psicológicos para entender seu 

início e manutenção. No entanto, diferentes trabalhos têm demonstrado que em 

pacientes que procuram tratamento, a obesidade tem sido associada a transtornos 

psiquiátricos, especialmente à depressão e ansiedade, o que sugere que a comorbidade 

psiquiátrica deve ser considerada na avaliação e no manejo clínico. Os Quadros 1.2 e 

1.3 trazem uma síntese de alguns trabalhos recentes que demonstram a associação da 

obesidade a essas desordens psiquiátricas, tanto em humanos, quanto em modelos 

animais experimentais, respectivamente. 
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Quadro 1.2. Síntese de alguns trabalhos recentes que demonstram a associação da obesidade com a depressão e/ou ansiedade em seres humanos. 

Estudos Principais objetivos Público alvo do estudo Principais conclusões 

Tae et al. (2014) 

Avaliar a sintomatologia psiquiátrica, o 

uso de substâncias, a qualidade de vida 

e o comportamento alimentar de 

pacientes obesos submetidos a cirurgia 

bariátrica antes e após o procedimento. 

Mulheres brasileiras submetidas à 

cirurgia bariátrica. 

Foi observada diminuição da sintomatologia 

psiquiátrica após a cirurgia bariátrica, bem como 

redução do uso de substâncias psicoativas. Além 

disso, houve melhora na qualidade de vida após 

o tratamento cirúrgico da obesidade. 

Grundy et al. 

(2014) 

Avaliar a relação entre obesidade e 

algumas doenças mentais, como 

depressão e ansiedade. 

Mulheres obesas ou com massa 

corpórea normal, com idade entre 

25-74 anos, residentes no Canadá. 

Os resultados sugerem que a depressão e a 

ansiedade podem ser associadas com o ganho de 

peso e o uso de antidepressivos pode ser 

associado com a obesidade. 

Assari (2014) 

Comparar os efeitos aditivos de 

desordens de ansiedade geral (GAD) e 

transtorno depressivo maior (MDD) no 

IMC em subpopulações de 

afrodescendentes com base no 

cruzamento de etnia e gênero. 

Homens e mulheres 

afrodescendentes com diferentes 

IMCs, provenientes dos Estados 

Unidos e do Caribe.  

Etnia e gênero podem determinar como 

ansiedade e depressão estão associados com 

IMC nos afrodescendentes. Subpopulações (com 

base na etnia ou sexo) de afrodescendentes 

podem ter consequências mentais determinadas 

ou específicas da obesidade.  

Continua... 
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Quadro 1.2. Continuação 

Estudos Principais objetivos Público alvo do estudo Principais conclusões 

Lasserre et al. 

(2014) 

Determinar se os subtipos de MDD 

são preditivos de adiposidade em 

termos de incidência de obesidade e 

alterações no IMC, circunferência 

abdominal e massa gorda. 

Homens e mulheres com idade 

entre 35 e 66 anos, provenientes 

da Suíça. 

O subtipo atípico de MDD é um forte preditor 

da obesidade, demandando maior atenção no 

diagnóstico e tratamento deste subtipo. 

Butnoriene et al. 

(2014) 

Investigar a associação de transtornos 

depressivos e ansiosos com a 

síndrome metabólica. 

Homens e mulheres com em 

média 45 anos, oriundos da 

Lituânia. 

Distúrbios e sintomas da depressão estão 

associados com maior taxa de prevalência de 

síndrome metabólica (condição associada à 

obesidade). Contudo, tal associação não ocorre 

na ansiedade. 

Burgmer et al. 

(2014) 

Avaliar a relação entre o curso da 

massa corpórea e variáveis 

psicológicas como depressão, 

ansiedade, qualidade de vida e 

autoestima até 4 anos após a cirurgia 

bariátrica. 

Pacientes de ambos os sexos 

submetidos a cirurgia bariátrica, 

com idade média de 38,8 ± 10,2 

anos. Os pacientes foram 

provenientes da Alemanha e 

Áustria. 

Foi observada considerável perda de peso após 

a cirurgia bariátrica e melhoria significativa de 

aspectos importantes da saúde mental durante 

o período de acompanhamento de 4 anos. 

Continua... 
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Quadro 1.2. Continuação. 

Jari et al (2014) 

Avaliar a relação de sobrepeso e 

obesidade com alguns distúrbios 

psicológicos em uma amostra 

nacionalmente representativa de 

adolescentes iranianos 

Estudantes iranianos com idade 

entre 10 e 18 anos de ambos os 

sexos, com diferentes IMCs 

(normal, sobrepeso e obesidade) 

e condições mentais. 

Em adolescentes iranianos, o sobrepeso não 

aumentou o risco de sofrimento psíquico. Este 

achado pode ser devido à atitude positiva da 

família e dos pares para gordura na 

adolescência. 

Carey et al. 

(2014) 

Explorar a prevalência de depressão 

entre os pacientes de clínica geral com 

baixo peso, peso normal, sobrepeso e 

obesos. 

Pacientes australianos com 

idade maior ou igual a 18 anos, 

com baixa massa corpórea, 

massa corpórea normal e 

obesos. 

Massa corpórea e depressão demonstraram 

correlação em forma de U, com maior 

prevalência de depressão observada entre os 

pacientes com baixa massa corpórea e obesos. 

Marmorstein et 

al. (2014) 

Examinar associações potenciais entre 

depressão e obesidade de início da 

adolescência até a idade adulta 

precoce. 

Adolescentes de ambos os sexos 

com massa corpórea normal e 

sobrepeso, provenientes dos 

Estados Unidos. 

No sexo feminino, ocorre correlação 

bidirecional; depressão precoce no início da 

adolescência é associada com risco elevado de 

desenvolver obesidade mais tarde, e a 

obesidade precoce prediz a depressão mais 

tarde.  
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Quadro 1.3. Síntese de alguns trabalhos recentes que demonstram a associação da obesidade com a depressão e/ou ansiedade em modelos 

animais experimentais. 

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

Sharma & Fulton 

(2012) 

Determinar o impacto de uma dieta rica 

em gordura palatável no 

comportamento depressivo, alterações 

bioquímicas e em circuitos de 

recompensa do cérebro. 

Camundongos C57BL/6J machos 

adultos (8 semanas de vida), 

submetidos aos testes do labirinto 

em cruz elevada, campo aberto e 

nado forçado. 

O consumo crônico de comida rica em gordura e 

obesidade induzem alterações relacionadas com 

plasticidade no circuito de recompensa que estão 

associados a um fenótipo do tipo depressivo. 

Rodriguiz et al 

(2013) 

Testar a hipótese de que as respostas de 

ansiedade não estão presentes em 

camundongos obesos jovens (60 idas), 

mas aparecem em animais obesos mais 

velhos (> 90 dias). 

Camundongos BKS.HRS-Cpefat/J 

de ambos os sexos, submetidos 

aos testes comportamentais do 

campo aberto, exploração claro 

escuro, nado forçado e suspensão 

da cauda. 

Os camundongos apresentaram comportamento 

ansiogênico e depressivo antes de desenvolver 

obesidade, contudo não foi possível identificar a 

ordem de aparecimento dos comportamentos 

depressivos ou ansiogênicos. 

Rossetti et al. 

(2013) 

Testar se a oferta intermitente de ração 

padrão para roedores e alimentos 

palatáveis induzem compulsão 

alimentar. 

Ratas Wistar com idade entre 45 e 

60 dias (140-200 g), submetidos a 

diferentes testes 

neurocomportamentais 

Ocorreu desenvolvimento de transtornos de 

ansiedade e déficits cognitivos que conduzem a 

uma perda de controle sobre a ingestão de 

alimentos palatáveis. 

Continua... 
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Quadro 1.3. Continuação. 

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

 

Kurhe et al. 2014 

Investigar o papel do ondansetron na 

dieta rica em gordura em camundongos 

obesos induzidos a alterações 

comportamentais e bioquímicos, 

utilizando o modelo de depressão 

causada por estresse leve crônico 

imprevisível. 

Camundongos Swiss machos (20 

e 25 g). Os animais foram 

submetidos aos testes 

comportamentais do nado 

forçado, labirinto em curz elevada 

e preferência por sacarose. 

Ondansetron, por meio da modulação alostérica 

do sistema serotonérgico, eleva o nível de 

serotonina e, assim, regula a secreção de insulina 

e, portanto, reverte o "nível de glicose alterado", 

podendo ser um possível mecanismo 

antidepressivo em situações de comorbidade 

com a obesidade. 

André at al. 

(2014) 

Avaliar o impacto da obesidade 

induzida por dieta no aparecimento de 

alterações neuropsiquiátricas e o 

aumento da susceptibilidade à doenças 

imunomediadas. 

Camundongos C57Bl/6 machos 

submetidos aos testes 

comportamentais labirinto em 

cruz elevada, labirinto em Y, 

suspensão da cauda, atividade 

motora e nado forçado. 

A obesidade e, possivelmente, a resposta 

inflamatória associada à obesidade, podem 

representar um estado de vulnerabilidade a 

sintomas depressivos imunomediados. 

Sivanathan et al. 

(2015) 

Avaliar os efeitos do consumo crônico 

de uma dieta rica em gordura em 

comparação com uma dieta de baixa 

gordura, por ratas adultas. 

Ratas adultas da linhagem Long 

Evans, submetidas aos testes de 

transição claro-escuro e campo 

aberto 

O consumo crônico de dieta hiperlipídica 

aumenta o comportamento de ansiedade nos 

animais, pelo menos, em parte por meio de 

alterações nos mecanismos de sinalização de 

glicocorticoides nas regiões límbicas do cérebro. 

Continua... 



 

29 
 

Quadro 1.3. Continuação. 

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

McNeilly et al. 

(2015) 

Testar a hipótese de que a 

hipersecreção de glicocorticoide, 

evocada pela alimentação de ratos 

com uma dieta rica em gordura 

durante 12 semanas, também 

influencia as respostas 

comportamentais e neurais no teste do 

labirinto em cruz elevado. 

Ratos Wistar adultos. 

As propriedades ansiolíticas evocadas no teste 

do labirinto em cruz elevado pela alimentação 

rica em gorduras não são susceptíveis de serem 

relacionadas às alterações na função do eixo 

HPA visto em animais alimentados com esta 

dieta. 
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1.2. Estresse: aspectos gerais e efeitos sobre o organismo 

Outro problema de saúde que tem afetado milhões de pessoas refere-se ao 

estresse, que está relacionado à dinâmica do mundo moderno (Monroe, 2008). 

Conforme discutido por Lazarus (1984) e Taylor & Stanton (2007), o estresse pode ser 

decorrente de uma determinada condição e/ou estilo de vida e resultar em um conjunto 

amplo de alterações comportamentais.  

Para Rossetti et al. (2008), o estresse tem aparecido como um dos fatores 

predominantes em várias desordens psíquicas, as quais tem aumentado 

consideravelmente em todo o mundo (Collins et al, 2011; Murray et al., 2012). 

Considerado pela Organização das Nações Unidas (ONU), em 1992, como a doença do 

século XX, o estresse afeta mais de 90% da população mundial e vem sendo 

considerada uma epidemia global (Almeida, 2002; Evans et al., 2007). Em adição, 

conforme discutido por Tully (2004), o estresse tem sido responsabilizado pela elevação 

dos custos empresariais de 50 a 75 bilhões de dólares por ano, principalmente na área de 

recursos humanos e em planos de saúde, sem levar em conta o prejuízo humano direto 

decorrente dos desgastes físico, emocional e social. 

Segundo Lipp (2000), os custos sociais, emocionais e psicológicos ligados ao 

estresse, são elevados, sendo o mesmo responsável pela queda da produtividade e da 

alta taxa de ausência ao trabalho. Estimativas da OMS preveem que 25% de toda a 

população mundial irão experimentar os sintomas ou sinais clínicos do estresse pelo 

menos uma vez na vida (WHO, 2001).  Zakabi (2004) estima que no Brasil, o nível de 

estresse esteja 50% mais elevado que há 40 anos.  

De acordo com Lipp & Guevara (1994), observa-se várias reações físicas e 

emocionais frente ao estresse. Segundo as autoras, os sinais e sintomas que ocorrem 

com maior frequência de nível físico são: aumento da sudorese, tensão muscular, 

taquicardia, hipertensão, aperto da mandíbula, ranger de dentes, hiperatividade, náuseas, 

mãos e pés frios. Em termos psicológicos, vários sintomas podem ocorrer como: 

ansiedade, tensão, angústia, insônia, alienação, dificuldades interpessoais, dúvidas 

quanto a si próprio, preocupação excessiva, inabilidade de concentrar-se em outros 

assuntos que não o relacionado ao estressor, dificuldade de relaxar, ira e 

hipersensibilidade emotiva (Lipp & Guevara, 1994). 

Em face disso, o estresse, quando presente no indivíduo, pode desencadear uma 

série de doenças. Se nada for feito para aliviar a tensão, o indivíduo cada vez mais se 

sentirá exaurido, sem energia e depressivo (Lipp, 2001). Em termos físicos ou 
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fisiológicos, muitos tipos de doenças podem ocorrer, dependendo da herança genética 

do indivíduo. Alguns indivíduos adquirem úlceras (Melinder et al., 2015), outros 

desenvolvem hipertensão (Fonseca et al., 2009), outros apresentam herpes, dentre 

outras. A partir daí, sem tratamento especializado e de acordo com as características 

pessoais, existe o risco de ocorrerem problemas graves, como infarto do miocárdio, 

acidente vascular encefálico, dentre outros (Lipp, 2002). Não é o estresse que causa 

essas doenças, mas ele propicia o desencadeamento de doenças para as quais o 

indivíduo já tinha predisposição ou, ao reduzir a defesa imunológica, ele abre espaço 

para que doenças oportunistas apareçam (Lipp, 1996). 

O estresse também pode afetar as funções cognitivas dos indivíduos, seja em 

curto prazo (por exemplo, quando os pensamentos de um indivíduo são ocupados com 

um argumento que aconteceu no início do dia, resultando em redução da capacidade de 

prestar atenção, acompanhar) ou em longo prazo (por exemplo, quando indivíduos são 

expostos a estresse crônico, em comparação com seus pares menos estressados com a 

mesma idade) (Stacey et al., 2015). Alguns estudos importantes têm apoiado esses 

padrões – em curto prazo, em que menores estressores diários podem produzir efeitos 

transitórios sobre a cognição, reduzindo a quantidade de recursos de atenção disponíveis 

para o processamento de informações (Sliwinski et al., 2006; Stawski et al., 2006).  

O estresse diário também tem sido associado com aumento de processos 

inflamatórios e tanto a inflamação, quanto o humor negativo de indivíduos estressados, 

estão associados à fadiga e podem explicar o déficit de atenção comumente observado 

em situações de estresse agudo (Dantzer et al., 2008). Em longo prazo, o estresse 

crônico tem sido consistentemente associado com prejuízos nas funções cognitivas dos 

indivíduos (Andel et al., 2011; Korten et al., 2014), declínio cognitivo acelerado 

(Wilson et al., 2005; Aggarwal et al., 2014) e aumento da incidência de demência 

(Wilson et al., 2007). Uma explicação para esses efeitos em longo prazo é que os 

indivíduos que sofrem de estresse crônico estão sob maior risco de sofrer de “desgaste 

biológico” [ou seja, carga alostática
2
 (McEwen, 1998; Chen et al., 2012)], que resulta 

em desregulação na função endócrina, quanto em efeitos pró-inflamatórios (Sapolsky et 

al., 1986; Black, 2002; Kiecolt-Glaser et al., 2003; Miller et al., 2011) que podem 

                                                             
2Em outras palavras, a carga alostática pode ser vista como um índice para aferir esforços adaptativos 

anteriores, sempre com caráter cumulativo, sendo um bom marcador para medir os esforços e sua relação 

com os fatores de estresse de qualquer intensidade (Seeman et al., 2002; Carvalho, 2007).  
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prejudicar a estrutura neural e, consequentemente, o desempenho cognitivo (Lupien et 

al., 1998; Seeman et al., 2001; Yaffe et al., 2003). 

 

1.3. Interações entre estresse e obesidade 

Dentre as diversas alterações que podem ocorrer em função do estresse, as 

mudanças no comportamento alimentar, o qual reflete uma interação entre o estado 

fisiológico do organismo e as condições ambientais (Vilela et al., 2004; Silva, 2011; 

Patrick et al., 2011), estreitam os laços da condição estressante com a obesidade. O 

estresse crônico, em especial, está associado a transtornos metabólicos e mudanças na 

homeostase energética (Bartolomucci et al., 2009), que podem induzir comportamentos 

prazerosos e compulsivos como a ingestão de alimentos doces e gordurosos, e com isso, 

levar o indivíduo à obesidade (Gluck et al., 2001; Bjorntorp, 2001; Coccurello et al., 

2009). 

Muennig (2008) destaca que o elevado grau de estresse psicológico vivido por 

indivíduos obesos, em função do estigma social relacionado à massa corpórea, pode 

intensificar os efeitos fisiopatológicos da obesidade, sendo que muitas das alterações 

bioquímicas adversas que estão comumente associadas com a adiposidade excessiva 

também podem ser causadas pelo estresse psicológico. Tais efeitos têm sido observados 

principalmente em populações adultas estigmatizadas, mas também podem ser 

esperados em crianças (Puhl & Latner 2007).  

Nesse sentido, parece existir uma correlação bidirecional entre distúrbios 

psiquiátricos, sobrepeso e obesidade. Conforme demonstrado por Luppino et al. (2010), 

a obesidade é um preditor da depressão. Estes autores encontraram uma associação 

bidirecional entre depressão e obesidade, na qual indivíduos obesos tinham incremento 

de 55% de chances de desenvolver depressão, ao passo que indivíduos deprimidos 

tinham incremento de 58% de chances de se tornar obesos. Os autores revelaram, ainda, 

que a associação entre depressão e obesidade foi mais forte que a associação entre 

depressão e sobrepeso, o que reflete um gradiente de dose-resposta, no qual quanto mais 

intenso for o quadro de uma condição, maior é a chance de desenvolver a outra. 

Dessa forma, fica clara a importância de se desenvolver estudos que visam 

elucidar ou caracterizar melhor os efeitos associados da obesidade a outras 

enfermidades (Eder et al., 2014). Em se tratando de investigações sobre a associação da 

obesidade ao estresse, diferentes estudos já foram conduzidos (Dallman et al., 2005; 

Dallman et al., 2006; Warne & Dallman, 2007; Dallman, 2010; Tomiyama et al., 2011; 
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Macedo et al., 2012; De-Oliveira et al., 2014; Macedo et al., 2014; Macedo et al., 2015). 

O Quadro 1.4 sumariza esses estudos, apresenta os seus principais achados e evidencia a 

importância desses estudos para a evolução do conhecimento sobre os efeitos da 

associação da obesidade e estresse em modelos experimentais. Entretanto, constata-se 

uma carência de estudos que avaliaram o efeito associado dessas enfermidades, sob 

parâmetros neurocomportamentais, alterações bioquímicas e hematológicas que podem 

refletir distúrbios patogênicos em modelos animais. 

Além disso, alguns estudos têm apontado para resultados diferentes quando 

machos e fêmeas de modelos experimentais são avaliados em estudos envolvendo 

obesidade (Asarian & Geary, 2013) e estresse (Franceschelli et al., 2014;. Balog et al., 

2015; Lu et al., 2015; Keller et al., 2015). Especialmente sobre o estresse, vários 

agentes estressores e protocolos têm sido usados. De acordo com Franceschelli et al. 

(2014), o modelo de estresse leve crônico é um dos modelos animais mais 

extensivamente investigados de estresse crônico. No entanto, apenas um número 

limitado de estudos foi realizado em roedores do sexo feminino. Em relação à 

obesidade, embora alguns trabalhos foram realizados utilizando ratas (Pratchayasakula 

et al., 2015; Gurecká et al., 2015; Sivasinprasasn et al., 2015; Sivanathan et al., 2015; 

Colman et al., 2015), os aspectos neurocomportamentais que podem indicar distúrbios 

neuropsiquiátricos, como ansiedade e depressão não têm sido o foco desses estudos. 

Assim, evidencia-se uma lacuna no conhecimento acerca dos fatores que 

possivelmente podem ser alterados em situações em que há sobreposição do 

estresse/obesidade. A obesidade é considerada um “extremo” ligado à nutrição, que 

pode ter seus efeitos reforçados quando em associação com o estresse crônico. A 

obesidade (reproduzida em modelos experimentais por meio da introdução de dietas de 

cafeteria) tem causado prejuízos em diversas funções orgânicas (Yang et al., 2005; 

Eguchi et al., 2008; Takashiba et al., 2011; Yang et al., 2013). Entretanto, ainda há a 

necessidade de investigações específicas sobre o fator estresse aliado à obesidade, uma 

vez que o estresse por si só é um fator impactante para o organismo. Até o presente 

momento não foi encontrado nenhum estudo envolvendo avaliações da associação entre 

estresse e obesidade sob parâmetros bioquímicos, hematológicos, bem como 

comportamentais preditivos de depressão e ansiedade em ratas Wistar. 
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Quadro 1.4. Síntese de trabalhos avaliaram os efeitos da associação obesidade e estresse em modelos experimentais. 

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

Dallman et al. (2005) 

Revisar os efeitos da interação 

entre estresse, 

glicocorticoides e 

metabolismo. 

Ratos, macacos e humanos, de 

diferentes sexos e idades. 

Estresse crônico induz o aumento do apetite 

por “alimentos confortantes”, como 

alimentos mais palatáveis e com altos 

índices calóricos. 

Dallman et al. (2006) 

Revisar evidências do papel 

dos glicocorticoides na 

ativação da rede de estresse-

resposta central, e a mediação 

desta rede pelo fator de 

liberação de corticotropina. 

Ratos, camundongos, macacos e 

humanos de diferentes sexos e 

idades. 

Os corticosteroides estimulam o aumento da 

ingestão de alimentos palatáveis. Além 

disso, os efeitos da ausência de 

corticosteroides podem ser normalizados 

através da ingestão de sacarose. 

Warne & Dallman (2007) 
Revisar a associação entre 

estresse, dieta e obesidade. 
Camundongos. 

O estresse induz a comportamentos de maior 

alimentação de alimentos palatáveis, 

podendo resultar em obesidade.  

Dallman (2010) 

Revisar a influência do 

estresse e do sistema nervoso 

emocional sob a indução da 

obesidade. 

Ratos e humanos de diferentes 

sexos e idades. 

O estresse induz a secreção de 

glicocorticoides, o que aumenta a motivação 

para o alimento, e insulina, o que promove a 

ingestão de alimentos e obesidade. 

Continua... 
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Quadro 1.4. Continuação. 

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

Macedo et al. (2012) 

Avaliar os efeitos de uma 

dieta hipercalórica associada 

ao estresse crônico por 

restrição sobre as 

concentrações séricas de 

leptina e lipídios e sobre a 

massa de tecidos adiposos 

específicos. 

Ratos Wistar machos com 60 dias 

de idade (200-250 g). 

A dieta hipercalórica induziu obesidade, 

aumentando o índice de Lee, massa corpórea 

e concentrações de leptina, triglicérides e 

colesterol. O estresse diminuiu o ganho de 

massa, mesmo em animais alimentados com 

dieta hipercalórica, mas não impediu 

aumento no índice de Lee. Foi observada 

interação entre os fatores dieta hipercalórica 

e estresse, ocasionando aumento das 

concentrações séricas de leptina nos animais. 

Bruder-Nascimento et al. 

(2013) 

Avaliar o papel do estresse 

crônico sobre o perfil 

metabólico e nutricional de 

ratos expostos a uma dieta 

rica em gordura. 

Ratos Wistar machos com 30 dias 

de idade (70-100 g) no início e 

aproximadamente 135 dias no 

final. 

O estresse impede o aparecimento da 

obesidade. 

Continua... 

 

 



 

36 
 

Quadro 1.4. Continuação.  

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

Aslani (2014) 

Avaliar os efeitos da 

obesidade e estresse crônico 

moderado sob parâmetros 

bioquímicos e 

comportamentais. 

Ratos Wistar machos com 90 dias 

de vida. 

A obesidade ocasionou comportamentos do 

tipo depressivo e ansioso. O estresse 

ocasionou intolerância à glicose em animais 

não obesos, mas não afetou os obesos.  

De-Oliveira et al. (2014) 

Avaliar os efeitos da 

associação entre obesidade e 

estresse crônico sobre as 

concentrações séricas de 

marcadores adipogênicos e 

corticosterona. 

Ratos Wistar naive machos com 

60 dias de idade (200-250 g). 

O estresse crônico e obesidade foram 

capazes de dessincronizar do padrão 

temporal da libertação de leptina e de 

triglicéridos, o que poderia contribuir para o 

desenvolvimento de doenças metabólicas, 

tais como a obesidade e síndrome 

metabólica. 

Macedo et al. (2014) 

Avaliar a hidrólise de 

nucleotídeos de adenina, em 

ratos submetidos à obesidade 

associada ou não ao estresse 

crônico por restrição. 

Ratos Wistar machos submetidos 

ou não a dieta de cafeteria e 

estresse crônico por restrição. 

A hidrólise nucleotídica alterada no soro 

pode ser utilizada como um marcador 

bioquímico para o risco cardiovascular 

induzido por obesidade e/ou estresse 

crônico. 

Continua... 
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Quadro 1.4. Continuação.  

Estudos Principais objetivos Modelo experimental utilizado Principais conclusões 

Macedo et al. (2015) 

Avaliar o efeito da obesidade 

associada com o estresse 

crônico sobre as 

concentrações do fator 

neurotrófico derivado do 

cérebro (BDNF) central de 

ratos. 

Ratos Wistar machos com 60 dias 

de idade (200-250 g).  

A exposição ao estresse crônico aumenta a 

massa das glândulas suprarrenais, diminui as 

concentrações de BDNF no hipocampo e 

está associada com uma diminuição na 

ingestão de calorias e sacarose, 

caracterizando anedonia. Por outro lado, os 

ratos que receberam dieta hipercalórica 

tiveram um aumento na ingestão de calorias 

e tornaram-se obesos, sendo associada com 

um decréscimo nas concentrações de BDNF 

hipotálamo. 
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1.4. Objetivos  

1.4.1. Objetivo geral 

O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos da obesidade associada ao estresse 

crônico por restrição física sobre parâmetros neurocomportamentais, bioquímicos e 

hematológicos em ratas Wistar, partindo da hipótese de que a associação destas doenças pode 

aumentar seus efeitos negativos sobre a homeostase do organismo. 

 

2.2. Objetivos específicos 

Para atingir o objetivo geral, estabeleceu-se os seguintes objetivos específicos: 

 Induzir nos animais experimentais a condição de obesidade, por meio da oferta de 

dieta de cafeteria e avaliar diferentes parâmetros relativos aos aspectos físicos e 

nutricionais nos animais;  

 Submeter os animais à condição de estresse crônico, por restrição física, adotando-se 

um protocolo experimental que simula o estresse moderado e repetido, vivenciado 

pela população em geral, cotidianamente;  

 Submeter os animais a diferentes testes neurocomportamentais, preditivos de 

desordens psíquicas comuns no dia a dia da população (ansiedade e depressão) e 

correlacionadas à condição de obesidade e/ou estresse; 

 E por fim, avaliar o efeito da associação da obesidade e estresse crônico sobre 

parâmetros bioquímicos e hematológicos nos animais experimentais. 
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CAPÍTULO II. MATERIAL E MÉTODOS 

2.1. Animais e grupos experimentais 
Neste estudo foi utilizado ratas Wistar, oriundas de matrizes do Biotério Central da 

Universidade Federal de Goiás (UFG) – Câmpus Samambaia (Goiânia, GO, Brasil) e 

mantidas no Biotério do Laboratório de Pesquisas Biológicas do Instituto Federal Goiano (IF 

Goiano) – Câmpus Urutaí (Urutaí, GO, Brasil). Os animais foram submetidos a um ciclo 

normal claro/escuro, sendo os alimentos e líquidos oferecidos ad libitum. Foram utilizados 

animais com 45 dias de idade (idade correspondente à fase final da puberdade, de acordo com 

Andrade et al., 2002), distribuídos nos seguintes grupos experimentais: dieta padrão (DP); 

dieta padrão + estresse (DP + estresse); dieta de cafeteria (Cafe) e dieta de cafeteria + estresse 

(Cafe + estresse). Vale ressaltar que as dietas começaram a ser ofertadas aos animais quando 

estes estavam com 45 dias de idade e, em seguida, as manipulações subsequentes 

(especialmente aquelas relacionadas aos testes neurocomportamentais) foram realizadas 

quando os animais eram adultos jovens. Cada grupo experimental foi composto por seis 

animais, e foram realizados dois experimentos independentes, totalizando 12 animais por 

grupo. Os animais foram mantidos individualmente em gaiolas separadas. Todos os 

procedimentos foram aprovados pela Comissão de Ética no Uso de Animais (CEUA) do IF 

Goiano, GO, Brasil (protocolo n. 003/2012), de acordo com o Guia para o Cuidado e Uso de 

Animais de Laboratório (Guide for the Care and Use of Laboratory Animals), 8ª edição. 

Destaca-se, ainda, que o manejo dos animais e todos os experimentos foram realizados em 

conformidade com as orientações internacionais para a proteção animal. 

 

2.2. Design experimental 

Os animais dos grupos DP (com ou sem estresse) foram alimentados com dieta padrão 

para roedores, (Nuvilab - CR1
®
), cuja composição nutricional pode ser observada na Tabela 

2.1. Os animais dos grupos Cafe (com ou sem estresse) foram alimentados com dieta de 

cafeteria, a qual foi composta de alimentos palatáveis com altas concentrações calóricas 

(Tabela 2.2). Para tanto, utilizou-se um total de 49 diferentes alimentos palatáveis, 

aproximando-se da variedade de alimentos ricos em calorias normalmente consumida por 

seres humanos. 

Vale esclarecer que aos animais dos grupos Cafe e Cafe + estresse (em comedouros 

separados) foram oferecidos diariamente três variedades de alimentos palatáveis ad libitum 

(selecionados aleatoriamente a partir dos alimentos listados na Tabela 2.2. – todos os valores 
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nutricionais dos alimentos foram expressos pela quantidade (em gramas) informada na 

embalagem dos alimentos, além de dieta padrão para roedores. Portanto, a dieta de cafeteria 

sofria modificações diárias conforme ocorria a escolha dos alimentos ofertados aos animais. A 

Figura 2.1 ilustra de forma esquemática a dinâmica da oferta dos alimentos palatáveis e a 

composição da dieta de cafeteria oferecida aos animais. Os animais dos grupos Cafe e Cafe + 

estresse receberam a mesma variedade de alimentos palatáveis, além de dieta padrão. Os 

grupos DP e DP + estresse receberam apenas dieta padrão. 

 

 

Figura 2.1. Desenho esquemático relacionado à oferta de dieta de cafeteria aos animais 

experimentais.  

 

Todos os alimentos que compunham a dieta de cafeteria e a ração padrão foram 

pesados antes e após o consumo. Logo, o consumo diário foi calculado subtraindo-se as 

sobras da quantidade total de alimentos oferecidos por dia, com auxílio de balança digital 

Grupo DP + estresse Grupo DP

Grupo Cafe + estresse Grupo Cafe

Os animais receberam

dieta padrão para 

roedores durante todo o 

período experimental

Os animais receberam dieta de cafeteria 

durante todo o período experimental

Início do experimento

Eutanásia

Bolacha wafer (alimento 1)

Biscoito cookie (alimento 2)

Salsicha (alimento 3)

Ração padrão (Nuvilab – CR1®)

Dia 1 Dia 2 Dia “n”

Flocos de milho (alimento1)

Bacon Krik (alimento 2)

Salame (alimento 3)

Ração padrão (Nuvilab – CR1®)

Foram oferecidos 

diariamente três 

variedades de 

alimentos 

palatáveis ad 

libitum 

(selecionados 

aleatoriamente a 

partir dos 

alimentos listados 

na Tabela 2.2

Cafeteria diet Dieta de Cafeteria 
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semi-analítica. Salienta-se que os alimentos palatáveis escolhidos para compor a dieta de 

cafeteria tinham forma e cor diferentes da dieta padrão para facilitar a diferenciação das 

sobras utilizadas e, consequentemente, o cálculo do consumo diário (em gramas). Os 

seguintes parâmetros foram calculados diariamente: consumo de ração total (em gramas), 

porcentagem e quantidade (em gramas) de proteínas, carboidratos e lipídeos totais 

consumidos. Além disso, os animais dos grupos Cafe e Cafe + estresse receberam água 

natural; água com sacarose (concentração de 300 g/L, adaptada de Malafaia et al., 2013
3
), e 

refrigerante do tipo cola ad libitum. A ingestão de líquidos não foi medida, desta forma, todos 

os cálculos de ingestão de nutrientes, energia, calorias dentre outros, foram obtidos com base 

apenas na dieta sólida. O cálculo da ingestão calórica diária (kcal) foi baseado na ingestão do 

alimento multiplicado pelo seu conteúdo calórico. Salienta-se que cada item foi calculado 

separadamente e os valores resultantes foram somados. 

 

Tabela 2.1. Informações nutricionais referentes à dieta padrão para roedores ofertada aos 

animais dos grupos controles (Nuvilab – CR1
®
). 

 

Ingredientes da dieta padrão
(1) 

 

Milho integral moído, farelo de soja, farelo de trigo, carbonato de cálcio, fosfato bicálcico, cloreto 

de sódio, mistura de vitaminas, minerais e aminoácidos. 
 

Especificações 
(1) 

 

Concentrações de garantia por Kg do produto 

(g/Kg)
(1)

 

 

Umidade 
 

125,0 

Caseína
(2) 

220,0 

Extrato etéreo 40,0 

Mistura de sais
 

90,0 

Matéria fibrosa
 

70,0 

Cálcio 10,2 
Fósforo 8,0 

 

Enriquecimento por Kg do produto 
(3) 

 

Vitaminas: Vitamina A 13.000 UI; Vitamina D3 2.000 UI; Vitamina E 34 UI; Vitamina K3 3 mg; 

Vitamina B1 5 mg; Vitamina B2 6 mg; Vitamina B6 7 mg; Vitamina B12 22 µg; Niacina 60 mg; 
Pantotene de cálcio 20 mg; Ácido fólico 1 mg; Biotina 0,05 mg; Colina 1900 mg. 

Minerais: Zinco 60 mg; Cobre 10 mg; Iodo 2 mg; Selênio 0,05 mg; Cobalto 1,5 mg; Flúor 80 mg. 

Aminoácidos: Lisina 12 g; Metionina 4.000 mg. 

Aditivos: BHT 100 mg. 
(1) Informações obtidas a partir da embalagem do alimento (Nuvital, 2014) 

(2) O teor de proteína da caseína utilizada foi de aproximadamente 80%. 

(3) Adaptado de Reeves et al. (1993) (AIN-93-GX) and Reeves et al. (1993) (AIN-93G-MX) 

 

                                                             
3A água com sacarose foi oferecida aos animais com o intuito de contribuir para a indução da obesidade nos 

animais experimentais, conforme realizado por Malafaia et al. (2013). Além disso, ela foi utilizada com vistas à 

simular a ingestão de bebidas com alto teor de sacarose (como por exemplo, sucos), comumente verificada na 

população humana. 
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Tabela 2.2. Relação dos alimentos palatáveis oferecidos aos animais dos grupos Cafe e Cafe 

+ estresse ao longo do período experimental, incluindo informações nutricionais 

Legenda: (-): informação não disponibilizada na embalagem do alimento. 

Continua... 

Alimentos industrializados e 

porção (em gramas) com sua 

composição nutricional 

Kcal por 

porção 

Carboidratos Proteínas Gorduras totais 

(g) 
% 

DV 
(g) 

% 

DV 
(g) 

% 

DV 

1. Bacon Krik (São João Sabor e 

Nutrição
®
) (30 g porção) 

120 19,8 6,6 1,8 2,4 3,6 6,6 

2. Bombom de chocolate branco 

(Nestle
®
 Brasil) (20g porção) 

93 14 5 0,7 1 3,6 7 

3. Pão de mel (Quero Quero) (30 g 

porção) 
123 28 9 1,6 2 0,5 1 

4. Salame (Friato
®

) (50 g porção) 112 2,5 1 6 8 8 15 

5. Bolacha wafer Limão (Parmalat
®
) 

(30 g porção) 
165 19 6 1,1 2 9,5 17 

6. Flocos de milho (Skiny
®
) (25 g 

porção) 
127 20 7 1,8 2 4,2 8 

7. Amendoim confeitado (Dori
®
) (25 

g porção) 
109 20 7 1,8 2 2,4 4 

8. Bolinho Baunilha (Bauducco
®

) 

(40 g porção) 
164 20 7 2,2 3 8,4 15 

9. Doce de leite caseiro (Parati
®
) (20 

g porção) 
70 17 4,4 1 1,6 12 1,3 

10. Bisnaguito (Pullman
®
) ( 50 g 

porção) 
154 28 9 3,9 5 2,8 5 

11. Bolacha recheada brigadeiro 

(Mabel
®
) (30 g porção) 

147 21 7 1,7 2 6,9 12 

12. Pipoca Torrada (São João
®
) (40 

g porção) 
64,4 12,4 4 2,1 3 7,5 14 

13. Biscoito cookie (Bauducco
®
) (30 

g porção)  
151 19 6 2,1 3 7,5 14 

14. Bolacha maisena (Parmalat
®
) 

(30 g porção) 
132 22 7 2,4 3 3,7 7 

15. Biscoito de Polvilho (Peta 

Caseira) (25 g porção) 
117 18 6 0,9 1 0,93 4 

16. Squiny sabor pizza (Miliopã
®

) 

(30 g porção) 
128 22 7 2,0 2 3,5 6 

17. Bombom recheado caramelo 

(Nestlé
®
) (20 g porção) 

92 15 5 0,6 1 3,3 6 

18. Bolacha recheada Morango 

(Amanda
®
) (30 g porção) 

125 16 5 1 2 4 3 

19. Salgadinho sabor queijo 

(Miliopã
®
) (30 g porção) 

130 22 7 2,2 2 3,8 7 

20. Queijo Provolone (Vale 

Orizona
®
) (30 g porção) 

103 0 0 8,7 12 76 14 

21. Salsicha Hot Dog (Sadia
®
) (50 g 

porção) 
121 2,0 1 6,8 9 9,5 17 

22. Linguiça Paio (Sadia
®
) (50 g 

porção) 
187 0 0 8,5 11 17 31 

23. Salgadinho Sabor Bacon 

(Miliopã
®
) (25 g porção) 

105 18 6 1,8 2 2,5 5 

24. Bolinho Chocolate (Bauducco
®
) 

(40 g porção) 
164 20 7 2,2 3 8.4 15 
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Tabela 2.2. Continuação. 

 

Legenda: (-): informação não disponibilizada na embalagem do alimento. 

 

Alimentos industrializados e 

porção (em gramas) com sua 

composição nutricional 

Kcal por 

porção 

Carboidratos Proteínas Gorduras totais 

(g) 
% 

DV 
(g) 

% 

DV 
(g) 

% 

DV 

25. Bombom Prestígio (Nestlé
®
) 

(18.4 g porção) 
85 11 4 0 0 3,8 7 

26. Mortadela (Friato
®

) (50 g 

porção) 
112 2,5 1 6 8 8 15 

27. Linguiça calabresa defumada 

(Sadia
®

) (50 g porção) 
182 0,8 0 8,7 12 16 29 

28. Bolacha Wafer limão (Amanda
®
) 

(30 g porção) 
125 16 5 1 2 4 3 

29. Amendoim doce (Dori
®

) (15 g 

porção) 
73 8,9 3 1,8 2 3,4 6 

30. Bolacha de Nata (Maranata
®
) 

(30 g porção) 
190 20 7 2 3 5 9 

31. Rosquinha de chocolate 

(Mabel
®
) (30 g porção) 

125 22 7 1,8 2 3,5 6 

32. Bolo de cenoura (Ana Maria
®

) 

(40 g porção) 
159 23 7 2,0 3 5,6 10 

33. Torresmo Pronto (Sabor 

D’Abadia
®
) (10 g  porção) 

68 0 0 2,6 3 6,2 11 

34. Recheadinho Sabor brigadeiro 

(Bauducco
®

) (30 g porção) 
133 18 6 1,7 2 6,0 11 

35. Baconzitos (Elma Chips
®
) (25 g 

porção) 
126 15 5 1,9 3 6,7 12 

36. Castanha de Cajú (Dunorte
®
) (15 

g porção) 
88 3,4 1 3,0 4 6,9 12 

37. Salsicha de Frango (Perdigão
®
) 

(50 g porção) 
106 2,0 1 6,0 8 8,2 15 

38. Mortadela (Sadilar
®
) (40 g 

porção) 
121 3,4 1 4,0 6 10 18 

39. Gomets (Dori
®

) (20 g porção) 72 18 6 0 0 - - 

40. Bolinho de Morango 

(Bauducco
®

) (40 g porção) 
146 20 7 2,2 3 6,4 12 

41. Salgadinho assado requeijão 

(Cheetos
®
) (20 g porção) 

100 11 4 0,9 2 4,4 8 

42. Batata da Ondulada (Crony
®
) 

(25 g porção) 
153 1,4 5 1,7 2 10 18 

43. Apresuntado (Sadia
®

) (30 g 

porção) 
36 0,8 0 3,9 5 1,9 3 

44. Floco de Milho Doce (Ki 

gostoso
®
) (25 g porção) 

69 16 5 1,3 2 0 0 

45. Amendoim (Paulista
®
) (15 g 

porção) 
90 16 5 1,3 2 0 0 

46. Chocolate Bis (Lacta
®
) (30 g 

porção) 
149 19 6 1,8 2 7,1 13 

47. Bolacha passa tempo recheio 

morango (Nestlé
®
) (30 g porção) 

135 21 7 1,9 3 4,8 9 

48. Fandangos (Elma Chips
®
) (22 g 

porção) 
100 16 5 1,5 2 3,5 6 

49. Teens Bauny – rolls (Marilam
®
) 

(30 g porção) 
134 20 7 2,4 3 4.8 9 
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A massa corpórea dos animais foi tomada como parâmetro indicativo de obesidade, 

tendo sido aferida semanalmente por meio de uma balança digital semi-analítica. Na oitava 

semana experimental, foi realizada avaliação dos parâmetros apresentados no Quadro 2.1, a 

fim de avaliar os animais física e nutricionalmente antes do início do protocolo de estresse. 

Tal como proposto por Levin et al. (1986), os animais foram considerados obesos quando 

tiveram ganho de massa corpórea ≥ a 15% em relação à massa corpórea dos animais 

alimentados com a dieta padrão e quando apresentaram aumento significativo da 

circunferência abdominal e do comprimento naso-anal. 

 

Quadro 2.1. Parâmetros físicos e nutricionais avaliados nos animais submetidos à dieta de 

cafeteria e padrão durante e/ou ao final de 8 semanas experimentais. 

Parâmetro Informações metodológicas 

Massa corpórea* 
Foi determinada semanalmente, por meio de balança digital 

semi-analítica 

Comprimento naso-anal 

e circunferência 

abdominal dos animais 

Foram determinados com o auxílio de uma fita métrica 

Índice de massa corpórea 

(IMC) 

Foi determinado a partir da razão entre peso corporal 

(g)/comprimento naso-anal (cm
2
), conforme Novelli et al. 

(2007) 

Coeficiente de eficácia 

alimentar (CEA) 

Esse coeficiente determina quanto um grama do alimento 

ingerido é convertido em aumento de peso corporal. Esse 

coeficiente é determinado pela relação entre a variação de peso 

dos animais (VP) e o alimento consumido por estes no período 

experimental 

Coeficiente de ganho de 

peso por consumo 

calórico (CGPCC) 

Foi determinado pela seguinte razão: (PF-PI)/kcal ingeridas, em 

que PF representa o peso corporal (g) final do animal durante o 

período, PI representa o peso corporal do animal (g) no início 

do experimento e Kcal o valor calórico da dieta ingerida 

Quilocalorias (Kcal) 

ingeridas 

Foram determinadas por meio de informações obtidas nas 

embalagens dos alimentos palatáveis e da ração padrão 

ofertados aos animais 

Taxa específica de ganho 

de peso (g/kg) 

Foi determinada a partir da relação dM/Mdt, em que dM 

representa o ganho de peso corporal durante dt (t2-t1) e M é o 

peso corporal dos animais em t1 (data inicial do período) 

Delta do peso 
Foi determinado utilizando-se a seguinte fórmula: Δ= (peso 

final – peso inicial)/peso inicial)  
*Esse parâmetro foi avaliado ao longo de todo o período experimental 

 

Após oito semanas experimentais, os grupos DP + estresse e Cafe + estresse foram 

submetidos ao protocolo de estresse crônico por restrição física, conforme proposto por Ely et 

al. (1997). A fim de limitar os movimentos do animal, um tubo de plástico (25 cm x 7 cm) foi 
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usado, com a parte frontal perfurada para permitir a respiração dos animais (Figura 2.2.). Os 

animais foram submetidos ao agente estressor durante 1 hora por dia (no período vespertino, 

14h e 15h), durante 5 dias por semana, durante 50 dias. Ressalta-se que os animais foram 

imobilizados em um ambiente silencioso, com iluminação padrão (aproximadamente 110 lx) 

para evitar o estresse adicional ou interferências no ciclo circadiano. A seleção deste modelo 

foi baseada em vários estudos que demonstraram a eficiência do protocolo de estresse crônico 

em simular condições de estresse moderado e repetido (Ely et al., 1997; Gamaro et al., 1998; 

Gamaro et al., 1999; Silveira et al., 2000; Gameiro et al., 2005; Pettenuzzo et al., 2008; 

Macedo et al., 2012; De-Oliveira et al., 2014; Macedo et al., 2014; Macedo et al, 2015). A 

associação do protocolo de estresse utilizado com a dieta de cafeteria tenta simular o 

cotidiano de indivíduos obesos em geral, que passam por tensões de baixa intensidade, 

frequentemente associadas à má alimentação. 

 

 

Figura 2.2. Aparato utilizado na execução do protocolo de estresse por restrição física em 

ratas Wistar dos grupos DP + estresse e Cafe + estresse.  

 

 

A partir da 15
a
 semana, conforme esquema apresentado na Figura 2.3, os animais 

foram submetidos a diferentes testes neurocomportamentais para avaliação das seguintes 

desordens neuropsiquiátricas: ansiedade (teste do campo aberto e labirinto em cruz elevado) e 

depressão (teste do nado forçado).  
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Figura 2.3. Cronograma do experimento realizado com ratas Wistar alimentadas com 

dietas padrão ou de cafeteria, submetidas ou não ao estresse crônico por restrição, com 

destaque para as avaliações neurocomportamentais, realizadas após 15 semanas 

experimentais.  

 

2.2.1. Teste do campo aberto 

O teste do campo aberto consistiu de uma arena circular iluminada (aproximadamente 

110 lx), com 120 cm de diâmetro, rodeado por uma parede circular (de acrílico transparente) 

de 45 cm de altura, dividida em 12 quadrantes (Figura 2.4). Os animais foram colocados 

individualmente no centro da arena e filmados durante 5 min (com uma câmara acima do 

aparato). A proporção (em porcentagem) da locomoção nos quadrantes centrais/locomoção 

total foi calculada. De acordo com Prut & Belzung (2003), uma percentagem mais baixa de 

locomoção nos quadrantes centrais e, consequentemente, uma elevada percentagem de 

locomoção nos quadrantes laterais pode ser utilizada como um índice de ansiedade.  
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Figura 2.4. Imagem representativa da realização do teste do campo aberto envolvendo ratas 

Wistar alimentadas com dietas padrão ou de cafeteria, submetidas ou não ao estresse crônico 

por restrição. 

 

2.2.2. Teste do labirinto em cruz elevado 

O labirinto utilizado neste estudo era composto por dois braços abertos (50 x 10 cm) 

(com bordas de 1 cm nas extremidades) e dois braços fechados do mesmo tamanho com 

paredes de 30 cm de altura (Figura 2.5). Os braços do labirinto ficavam a altura de 50 cm do 

chão. Duas lâmpadas iluminavam o aparato indiretamente e a intensidade da luz foi de 

aproximadamente 110 lx nos braços abertos. Os ratos foram colocados individualmente na 

porção central do labirinto, de frente para um dos braços abertos, permanecendo livres para 

exploração durante 5 min. Todos os animais foram submetidos ao teste apenas uma vez. 

Antes de cada teste, o labirinto era higienizado com álcool (70%). O índice de ansiedade foi 

calculado de acordo com Cohen et al. (2013) e Contreras et al. (2014) da seguinte forma: 

Índice de Ansiedade = 1 – [([tempo em que o animal permaneceu nos braços abertos, em 

segundos/tempo de duração do teste, em segundos (300 s)] + [frequência de entrada nos 

braços abertos/Número total de entradas])/2]. Salienta-se que o número total de entradas foi 

definido como a soma da frequência com que o animal entrou nos braços abertos e fechados, 

sendo considerada entrada quando as quatro patas do animal ultrapassavam o limite inicial do 

braço. 
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Figura 2.5. (A) Imagem representativa da realização do teste do labirinto em cruz elevado 

envolvendo ratas Wistar alimentadas com dietas padrão ou de cafeteria, submetidas ou não 

ao estresse crônico por restrição; (B) perfil do aparato utilizado no teste do labirinto em cruz 

elevado. 

 

 

 

A

B
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2.2.3. Teste de natação forçada 

O aparato utilizado na realização do teste de natação forçada seguiu as especificações 

descritas por Porsolt et al. (1977). Um cilindro de acrílico (40 cm de altura e 35 cm de 

diâmetro) foi preenchido com água (25 ± 2° C) até 30 cm, de modo que o animal não pudesse 

repousar na parte inferior do cilindro (Figura 2.6). Os animais foram submetidos ao teste de 

natação forçada em dois dias consecutivos (sessão treino e sessão teste), respeitando o mesmo 

horário de execução (entre 13h e 17h). O primeiro dia consistiu de uma sessão de treinamento, 

em que cada animal foi mantido no cilindro durante 15 min, o que configura, para o animal, 

uma situação aversiva inescapável. No segundo dia (sessão de teste), o animal permaneceu no 

cilindro por 5 min. Para registrar o comportamento do animal durante a sessão de teste, ele foi 

filmado com uma câmera digital. No final do teste, o animal foi retirado do cilindro e seco 

com uma toalha. Entre as sessões, a água no cilindro era drenada e o cilindro higienizado com 

álcool (70%). 

 
Figura 2.6. Imagem representativa da realização do teste de natação forçada envolvendo-se 

ratas Wistar alimentadas com dieta padrão ou de cafeteria, submetidas ou não ao estresse 

crônico por restrição. 
 

O tempo gasto nos seguintes comportamentos foi mensurado: flutuação (completa 

imobilidade ou movimentos suaves, apenas o suficiente para manter o nariz/cabeça acima da 
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superfície da água); escalada (movimentos vigorosos com as patas dianteiras acima da 

superfície da água ou contra a parede do cilindro) e natação (o animal se movimenta dentro do 

cilindro com o corpo na horizontal, sem quebrar a superfície da água com as patas dianteiras. 

Também foi considerada natação quando o animal manteve o corpo abaixo da superfície da 

água, conforme especificado por Fernandes et al. (2012)).  

 

2.3. Avaliações realizadas após os testes comportamentais 

Após a realização dos testes comportamentais, os animais foram anestesiados com 

uma injeção intraperitoneal de 40 mg/kg de pentobarbital, seguido por coleta de sangue (para 

análise bioquímica e hematológica) e eutanásia por deslocamento cervical. Em adição, foram 

aferidas as massas relativas das gorduras visceral e retroperitoneal. Para isso, as massas das 

gorduras foram normalizadas à massa do corpo com a seguinte fórmula: massa das gorduras 

(g)/massa corporal (g). Como um parâmetro de indicativo de estresse, analisou-se a massa 

relativa das glândulas suprarrenais, conforme também realizado por Macedo et al. (2015). A 

Figura 2.7 ilustra esquematicamente as avaliações realizadas após a eutanásia dos animais.  

 

Figura 2.7. Cronograma simplificado do experimento realizado com ratas Wistar alimentadas 

com dietas padrão ou de cafeteria, submetidas ou não ao estresse crônico por restrição, com 

destaque para as avaliações realizadas após a eutanásia dos animais. 

 

A avaliação dos parâmetros hematológicos foi conduzida por meio do exame 

hemograma, composto de eritrograma, leucograma e plaquetograma, por meio do método 

automatizado ABX – Micros 60, conforme utilizado por Estrela et al. (2014). Para as 

dosagens de proteínas totais e frações, bem como perfil lipídico utilizou-se o método 

automatizado A15 – Biosystems, conforme utilizado por Rodrigues et al. (2011). A glicemia 

Início do experimento

Eutanásia Avaliações após a eutanásia dos animais
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foi avaliada por meio de fitas reagentes (ACCU-CHECK Advantage II, Roche) acopladas a 

glicosímetro digital portátil.  

Salienta-se que para a realização das avaliações hematológicas e bioquímicas, os 

animais ficaram em jejum por no mínimo 12 h, sendo coletadas 5 mL de sangue por meio do 

rompimento da artéria braquial na região do plexo braquial. O volume sanguíneo coletado em 

cada animal foi separado em tubos de ensaio, com e sem anticoagulante (EDTA). 

 

2.4. Análise de dados 

Para o tratamento dos dados obtidos de massa corpórea durante o período 

experimental, foi utilizada a análise de variância de medida repetida (ANOVA de medida 

repetida) (software STATISTICA, versão 7.0) seguida do pós-teste de Bonferron, ambos a 5% 

de probabilidade. Durante e ao final do experimento, as massas corporais também foram 

tratadas utilizando o teste t de Student e análise de variância de uma via (two-way ANOVA), 

com o pós-teste de Tukey a 5% de probabilidade. Para a análise dos dados relativos aos 

parâmetros de comprimento naso-anal, circunferência abdominal, índice de Lee, CEA, 

CGPCC, ingestão alimentar total, ingestão de quilocalorias (kcal), taxa de ganho de peso 

específico (g/kg) e delta do peso, utilizou-se o teste t de Student, a 5% de probabilidade. 

Os dados relacionados ao consumo diário dos alimentos e aos parâmetros 

neurocomportamentais, bioquímicos e hematológicos foram tratados utilizando análise de 

variância de acordo com o modelo fatorial (two-way ANOVA), considerando os fatores 

"nutrição" (dieta padrão e cafeteria) e "Condição" (sem estresse e estresse), com 12 animais 

em cada grupo. Em casos de F significativo, o teste de Tukey foi aplicado a 5% de 

probabilidade. Após o cumprimento dos pressupostos de normalidade e homogeneidade, a 

ANOVA foi realizada utilizando o software ASSISTAT, versão 7.7 beta (versão distribuída 

gratuitamente). 
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CAPÍTULO III. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

3.1. Avaliações física e nutricional 

Os resultados da avaliação física dos animais revelaram que a partir da 5ª semana 

experimental, os animais alimentados com dieta de cafeteria apresentaram um aumento 

significativo na massa corpórea, em relação aos animais alimentados apenas com dieta padrão 

(Figura 3.1A), tendo permanecido essa diferença até o final do experimento (Figura 3.1B). 

Não foi observada qualquer diferença entre as massas corpóreas dos animais estressados e não 

estressados, indicando que o estresse não teve nenhum efeito sobre este parâmetro.  

Na 8ª semana experimental, observou-se também que os animais alimentados com 

dieta de cafeteria apresentaram maior comprimento naso-anal (F(1,40) = 4,761, p = 0,043) e 

maior circunferência abdominal (F(1,40) = 45,583, p < 0,001) (Figura 3.1C), assim como maior 

IMC (F(1,40) = 6,449, p = 0,029), taxa específica de ganho de peso (F(1,40) = 71.202, p < 0.001), 

delta do peso (F(1,40) = 61,198, p < 0.001), CEA (F(1,40) = 8,687, p < 0,021), Kcal ingeridas 

(F(1,40) = 18.651, p = 0,001) e CGPCC (F(1,40) = 54,012, p < 0.001) (Tabela 3.1). Ao final do 

experimento, observou-se efeito apenas do fator “nutrição” sobre a massa relativa da gordura 

retroperitoneal (F(1,40) = 71,202, p < 0,001) (Figura 3.2A) e visceral (F(1,40) = 32,887, p < 

0,001) (Figura 3.2B). A Figura 3.2C demonstra imagens representativas do aspecto visual da 

gordura visceral observada nos animais dos grupos DP e Cafe (com ou sem estresse). 

Portanto, estes dados indicam que a dieta de cafeteria ofertada foi eficiente em induzir a 

obesidade nos animais.  

 Os dados deste estudo corroboram outros trabalhos na literatura, os quais também 

utilizaram dieta de cafeteria para induzir obesidade em roedores, tendo sido o ganho de massa 

corpórea um importante preditor da obesidade (Mendes et al., 2013; Warneke et al., 2014; 

Macedo et al., 2015; Martire et al., 2015). Acredita-se que o aumento da massa corpórea dos 

animais que receberam dieta de cafeteria esteja relacionado ao aumento da ingestão de 

quilocalorias (Tabela 3.1) oriundas dos alimentos palatáveis ofertados aos animais, conforme 

também observado em Macedo et al. (2015). 

No entanto, a hipótese de que o estresse crônico poderia levar os animais a um maior 

estado de obesidade não foi confirmada neste estudo. Estudos, como o de Bartolomucci et al. 

(2009), tem demonstrado que o estresse crônico pode elevar as concentrações de 

glicocorticoides, o que induz comportamentos prazerosos e compulsivos como a ingestão de 

alimentos doces e gordurosos e, com isso, pode aumentar os depósitos de gordura abdominal, 

levando o organismo à obesidade. Em seres humanos, estudos demonstram que indivíduos 
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estressados no trabalho, por exemplo, tendem a acumular uma maior quantidade de gordura 

abdominal (Kouvonen et al., 2005; Brunner et al., 2007). 

 

  

 
Figura 3.1. (A) Massa corpórea semanal, (B) massa corpórea final (C) e comprimento naso-anal (CNA) e 

circunferência abdominal (CAB) na 8ª semana experimental de ratas Wistar submetidos às dietas padrão ou de 

cafetaria, expostos ou não ao estresse crônico por restrição. Dados expressos em média ± desvio padrão em 

(A) e em média + desvio padrão em (B) e (C). Os dados apresentados são de dois experimentos (n=12), 

realizados independentemente. Para análise comparativa das massas corpóreas semanais (em A) e inicial e 

final (em B) utilizou-se a análise de variância de medida repetida (ANOVA de medida repetida), com pós-

teste de Bonferron, a 5% de probabilidade. Já para análise das massas entre os grupos experimentais nos 

tempos inicial (i) e final (f), em (B), utilizou-se a análise de variância (two-way ANOVA), com pós-teste de 

Tukey, a 5% de probabilidade. Em (A), a seta acompanhada de asterisco (*) indica a semana a partir da qual a 
massa corpórea dos animais alimentados com dieta de cafeteria mostrou-se superior significativamente à 

massa corpórea dos animais alimentados com dieta padrão. A seta tracejada indica a semana na qual foi 

iniciado o protocolo de estresse crônico por restrição. Em (B), os asteriscos (*) indicam diferenças estatísticas 

entre os tempos inicial (i) e final (f). Letras distintas indicam diferença estatística entre os grupos 

experimentais. Letras minúsculas comparam os grupos no início (i) e maiúsculas no final (f) do período 

experimental (0 e 15 semanas, respectivamente). Em (C) os asteriscos (*) indicam diferenças estatísticas entre 
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os grupos DP e Cafe pelo teste t de Student a 5% de probabilidade. Legenda dos grupos: dieta padrão (DP); 

dieta padrão + estresse (DP + estresse); dieta de cafeteria (Cafe) e dieta de cafeteria + estresse (Cafe + 

estresse)  

 

Tabela 3.1. Parâmetros nutricionais avaliados em ratas Wistar alimentados com dieta de 

cafeteria ou ração padrão, na 8ª semana experimental. 

Grupos 

Parâmetros 

IMC (g/cm
2
) 

Taxa específica de 

ganho de peso (g/kg) 

Delta do peso 

(g) 

Ingestão alimentar 

(g) 

DP 5,65b 37,50b 91,96b  850,60a 

Cafe 6,61a 56,83a 144,61a 868,30a 

     

 CEA Kcal total CGPCC 

DP 0,10b 2492,16b 0,03b 

Cafe 0,16a 2946,68a 0,04ª 
Expressa-se a média dos dados obtidos. Letras distintas na coluna, para cada parâmetro, indicam diferenças 

estatísticas pelo teste t de Student a 5% de probabilidade. IMC: índice de massa corpórea; CEA: coeficiente 

de eficácia alimentar; CGPCC: coeficiente de ganho de peso por consumo calórico. Legenda dos grupos: 
dieta padrão (DP) e dieta de cafeteria (Cafe). 

 

Por outro lado, tem-se observado atenuação das respostas a estresse quando animais 

são submetidos a dietas hipercalóricas com alto teor de carboidratos (Pecoraro et al., 2004). 

Há fortes evidências de que o estresse crônico pode promover o armazenamento de energia no 

tecido adiposo abdominal (Dallman et al., 2004), porém essa constatação não foi observada 

no presente estudo.  

 Macedo (2010), avaliando parâmetros ponderais e bioquímicos em ratos Wistar 

machos alimentados com dieta de cafeteria e submetidos ao estresse crônico, também não 

observaram a influência conjunta do estresse e obesidade sobre o ganho de massa corpórea 

dos animais, sobre o delta do peso (variação entre o peso inicial e final), índice de Lee 

(relação entre o peso e o comprimento naso-anal dos animais) e sobre a massa do tecido 

adiposo por 100 g de massa corpórea. 

Na avaliação da ingestão calórica diária (kcal), observou-se que, até a oitava semana 

experimental, os animais do grupo Cafe apresentaram ingestão mais elevada do que os 

animais do grupo DP (p = 0,002), de acordo com o teste t de Student a 5% de probabilidade 

(Figura 3.3A). No entanto, quando se iniciou o protocolo de estresse, observou-se efeito do 

fator 1 "nutrição" (F(1,40) = 14,578, p < 0,001) e fator 2 "condição" (F(1,40) = 5,446, p = 0,021) 

sobre o consumo diário calórico (Figura 3.3B), mas não se observou interação dos fatores 

(F(1,40) = 0,007, p = 0,930). 
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Figura 3.2. Massas relativa das gorduras retroperitoneal (A) e visceral (B) de ratas Wistar 

submetidos às dietas padrão ou de cafetaria, expostos ou não ao estresse crônico por 

restrição. (C) Imagens representativas do aspecto visual da gordura visceral dos animais, ao 

final do experimento, alimentados com dieta padrão (DP) (com ou sem estresse) e 

alimentados com dieta cafeteria (Cafe) (com ou sem estresse). Os dados em (A) e (B) são 

expressos em média + desvio padrão referentes a dois experimentos (n=12), realizados de 

forma independente. Letras distintas indicam diferenças estatísticas entre os grupos dieta 

padrão e de cafeteria, de acordo com a análise de variância (two-way ANOVA) a 5% de 

probabilidade, considerando os fatores "nutrição" (dieta padrão e cafeteria) e "condição" 

(sem estresse e estresse). 
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Figura 3.3. (A) A ingestão calórica (kcal) por dia de ratas Wistar alimentadas com dieta 

padrão e de cafetaria até 8 semanas experimentais (n = 24 por grupo) pelo teste t de Student a 

5% de probabilidade. (B) Comparação entre os grupos de DP e Cafe (Fator 1) e DP + estresse 

vs. Cafe + estresse (Fator 2) por two-way ANOVA, a 5% de probabilidade (n = 12). Em (A), 

as barras horizontais indicam medianas, caixas indicam intervalos interquartis, barras verticais 

indicam os valores mínimo e máximo, e os círculos indicam os outliers (valores 1,5 vezes 

maiores ou menores do que o primeiro e terceiro quartis, respectivamente). Letras diferentes 

indicam diferenças estatísticas (p < 0.05), de acordo com o teste t de Student em (A) e two-

way ANOVA em (B). Legenda dos grupos: dieta padrão (DP); dieta padrão + estresse (DP + 

estresse); dieta de cafeteria (Cafe) e dieta de cafeteria + estresse (Cafe + estresse) 

 

Por outro lado, não foi observada nenhuma diferença entre a ingestão total de 

alimentos diária (em gramas, até oito semanas experimentais) (p = 0,533, de acordo com o 

teste t de Student a 5% de probabilidade), ou efeito dos fatores (1, 2 ou interação) após o 

início do protocolo de estresse (Fator 1 (F(1,40) = 2,206, p = 0,139); fator 2 (F(1,40) = 0,266, p = 

0,606) e de interação (F(1,40) = 0,034, p = 0,853) (figuras não mostradas). 

O consumo diário detalhado de proteínas, carboidratos e lipídeos totais foi avaliado 

durante as primeiras oito semanas experimentais e após o início do protocolo de estresse. 

Durante as primeiras oito semanas experimentais os animais alimentados com dieta de 

cafeteria apresentaram menor ingestão diária de proteína (% e quantidade, em gramas) (p < 
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0,001, para ambos); menor consumo de carboidratos (%) (p < 0,05) e um maior consumo de 

lipídeos (% e a quantidade, em gramas) (p < 0,001, para ambos) (Figura 3.4A-F).  

  

  

  
Figura 3.4. Percentual (A, C e E) e quantidade em gramas (B, D e F) de proteínas, 

carboidratos e lipídeos consumidos diariamente, respectivamente, por ratas Wistar 

alimentados com dieta padrão e de cafetaria até 8 semanas experimentais (n=24 por 

grupo). Letras diferentes indicam diferença estatística (p < 0,05), de acordo com ANOVA 

de medida repetida a 5% de probabilidade. Barras horizontais indicam medianas, caixas 

indicam intervalos interquartis, barras verticais indicam valores mínimos e máximos, e 

círculos indicam outliers (valores 1,5 vezes maiores ou menores do que o primeiro e 

terceiro quartis, respectivamente). Legenda dos grupos: dieta padrão (DP) e dieta de 

cafeteria (Cafe). 

 

Após o início do protocolo de estresse, observou-se o efeito do fator 1 "nutrição" na 

ingestão diária de proteínas (% e a quantidade, em gramas) (F(1,40) = 3581,881, p < 0,001 e 

F(1,40) = 49,001, p < 0,001, respectivamente) (Figura 3.5A-B), carboidratos (% e quantidade, 

em gramas) (F(1,40) = 13,064, p < 0,001 e F(1,40) = 8,170, p = 0,004, respectivamente) (Figura 
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3.5C-D), e lipídeos (quantidade, em g) (F(1,40) = 34,254, p < 0,001) (Figura 3.5E). Assim, 

observa-se que a condição de estresse não influenciou os parâmetros relacionados ao 

consumo, em relação ao detalhamento nutricional das dietas. Acredita-se que estes resultados 

estão diretamente relacionados com a composição nutricional dos alimentos oferecidos aos 

animais. 

  

  

 

Figura 3.5. Percentual (A e C) e a quantidade (em gramas) (B e D) de proteína e 

carboidratos; (E) quantidade (em gramas) dos lipídios consumidos diariamente por ratas 

Wistar alimentadas com dieta padrão e de cafetaria ao longo do período experimental. As 

comparações entre os grupos DP e Cafe (Fator 1) foram realizadas por meio da two-way 

ANOVA, a 5% de probabilidade (n = 12). Barras horizontais indicam medianas, caixas 

indicam intervalos interquartis, barras verticais indicam valores mínimos e máximos, e 

círculos indicam outliers (valores 1,5 vezes maiores ou menores do que o primeiro e 

terceiro quartis, respectivamente). Letras diferentes indicam diferenças estatísticas. 

Legenda dos grupos: dieta padrão (DP) e dieta de cafeteria (Cafe). 
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Poucos estudos avaliaram o efeito da obesidade associada ao estresse sobre o consumo 

detalhado de proteínas, carboidratos e lipídeos das dietas em ratas. O estudo mais semelhante 

ao presente é o de Wang (2002), que investigou os efeitos do estresse breve (20 min), agudo 

(2 h) e crônico por imobilização (2 horas/dia, durante cinco dias) em ratas Wistar com idade 

entre 6-12 meses. Nas avaliações dos grupos estresse breve e agudo, a ingestão de 

carboidratos puros, proteína e gordura foi medida 40 min após uma única exposição ao 

estresse. No modelo crônico, o consumo de nutrientes foi avaliado 40 min após a sessão final 

de estresse por contenção no quinto dia. Este autor mostrou que tanto a ingestão total, quanto 

a de proteínas não foram significativamente alteradas pela experiência de contenção em 

situações breves, agudas ou crônicas, enquanto o consumo de carboidratos foi suprimido pela 

restrição aguda e crônica, e a ingestão de gordura foi reprimida pela contenção breve, aguda e 

crônica. Portanto, mais estudos são necessários para entender melhor o efeito do estresse 

sobre a ingestão de alimentos, em termos de composição nutricional. 

Segundo Macedo (2010), sob condições de estresse crônico há estimulação contínua 

das glândulas suprarrenais pelo hormônio adrenocorticotrófico, levando a hipertrofia destas 

glândulas. Assim, como não foram avaliadas as concentrações de glicocorticoides no presente 

estudo, utilizou-se a massa das glândulas suprarrenais como parâmetro indireto de estresse, 

mostrando que os animais foram estressados pelo protocolo utilizado. O efeito do fator 2 

"condição" (exposição ao estresse) foi observado na massa relativa das glândulas suprarrenais 

(F(1,40) = 6,681, p = 0,032), com aumento da massa dessas glândulas em animais estressados 

em comparação com os não estressados (Figura 3.6). Este resultado corrobora estudos prévios 

que utilizaram protocolos semelhantes ao deste estudo e que demonstraram que a exposição 

ao estresse por restrição diária pode causar hipertrofia das glândulas suprarrenais (Magariños 

& McEwen, 1995, Wellman, 2001; Bloss et al., 2010; Macedo et al., 2015). 

De qualquer forma, é importante ressaltar que as concentrações de glicocorticoides 

medidas pode não indicar que os animais estejam estressados. É bem conhecido que a 

exposição repetida ao mesmo agente estressor pode levar à habituação do eixo HPA (Torres et 

al., 2001, Macedo et al., 2012). Por conseguinte, os animais submetidos a estresse crônico não 

apresentam o mesmo comportamento e não experimentam as mesmas consequências que 

animais expostos ao estresse agudo (Kennett et al., 1985; Lachuer et al., 1994). Torres et al. 

(2001), avaliando ratos Wistar machos adultos, mostraram que as concentrações de 

corticosterona foram aumentadas após exposição à contenção aguda. Contrariamente, Macedo 

et al. (2012) não mostraram alterações nas concentrações de corticosterona após estresse 

crônico repetido (por 6 semanas), sugerindo adaptação do eixo HPA. É importante ressaltar 
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que esses estudos utilizaram ratos Wistar machos, enquanto que o presente trabalho utilizou 

fêmeas. Corroborando os resultados deste estudo, Macedo et al. (2015) mostraram aumento na 

massa das glândulas suprarrenais em ratos Wistar machos submetidos a 12 semanas de 

estresse crônico por restrição. 

  

Figura 3.6. Massa relativa das glândulas suprarrenais (g) de ratas Wistar dos grupos não 

estressadas e estressadas (n=24 por grupo). Comparação entre não estressadas e estressadas 

(Fator 2) por two-way ANOVA, a 5% de probabilidade (n=24). 

 

Recentemente, Balog et al. (2015) avaliaram marcadores bioquímicos relacionados 

com o risco cardiometabólico e receptores de hormônios leptina e sexuais nas glândulas 

suprarrenais de ratos machos, fêmeas não-ovariectomizadas (NON-OVX) e fêmeas 

ovariectomizadas (OVX) (ratos Sprague-Dawley), sob estresse crônico. Em resposta ao 

estresse, alterações precoces no padrão sexo específico foram detectadas nas glândulas 

suprarrenais. Alterações do estresse crônico nas glândulas suprarrenais foram relacionados à 

diminuição no receptor de testosterona em fêmeas e aumento no receptor de estrogênio em 

machos. De qualquer forma, mais estudos são necessários para entender melhor a dinâmica 

hormonal em ratas Wistar estressadas e alimentadas com dieta de cafeteria, e seus efeitos 

sobre as concentrações de glicocorticoides, estrutura e função das glândulas suprarrenais. 

 

3.2. Avaliações neurocomportamentais 

Em relação aos parâmetros neurocomportamentais, os resultados não indicaram efeitos 

do fator 1 "nutrição" (F(1,40) = 3,505, p = 0,075), fator 2 “condição” (F(1,40) = 0,098, p = 0,756) 

ou a interação entre os fatores (F(1,40) = 0,073, p = 0,789) sobre o parâmetro locomoção nos 

quadrantes centrais/locomoção total. Logo, a proporção de locomoção nos quadrantes 

centrais/locomoção total, avaliada durante o teste do campo aberto não indicou efeito 

ansiolítico ou ansiogênico nos animais. De acordo com Prut & Belzung (2003), um percentual 
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mais baixo de locomoção nos quadrantes centrais (em relação à locomoção total), e, 

consequentemente, um elevado percentual de locomoção nos quadrantes laterais pode ser 

utilizado como um índice de ansiedade. O estudo de Bailey et al. (2007) demonstrou que os 

machos foram significativamente mais ativos do que as fêmeas em atividade horizontais e 

apresentaram maior distância total percorrida na arena do teste do campo aberto. Mais 

recentemente, Sivanathan et al. (2015) mostraram que a alimentação rica em gordura aumenta 

o comportamento de ansiedade crônica das ratas adultas nas tarefas do teste de transição 

claro/escuro e do campo aberto, em comparação com ratos alimentados com dieta contendo 

baixo teor de gordura. Assim, sugere-se o desenvolvimento de novos estudos, a fim de 

compreender melhor os efeitos da obesidade associada ao estresse sobre esses parâmetros, 

incluindo os estudos envolvendo machos e fêmeas. 

Em relação ao teste de labirinto em cruz elevado, a análise estatística mostrou 

interação entre os fatores "nutrição" e "condição" para o índice de ansiedade (F(1,40) = 5,723, p 

= 0,021), mostrando que animais obesos e estressados apresentaram maior índice de 

ansiedade (Figura 3.8). 

 

Figura 3.8. Índice de ansiedade de ratas Wistar submetidas a dietas padrão e cafeteria, 

expostas ou não ao estresse crônico por restrição, avaliado no teste labirinto em cruz elevado. 

Letras maiúsculas compararam os grupos DP vs. DP + estresse. Letras minúsculas 

compararam os grupos Cafe vs. Cafe + estresse. Letras distintas indicam diferenças 

significativas a 5 % de probabilidade. "ns" indica que não foi observada diferença entre os 

grupos de DP e Cafe. Asterisco (*) indica que houve diferenças estatísticas entre os grupos 

DP + estresse e Cafe + estresse, a 5% de probabilidade (two-way ANOVA), pelo teste de 

Tukey. 
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Estudos que usaram ratas para analisar parâmetros de ansiedade em roedores 

submetidos a estresse crônico e/ou a dieta de cafeteria são raros na literatura (Sivanathan et 

al., 2015), o que torna difícil a realização de comparações com os resultados do presente 

trabalho. Foram encontrados na literatura alguns estudos recentes envolvendo ratas que 

avaliaram os efeitos da obesidade (Pratchayasakul et al., 2015; Gurecká et al., 2015; 

Sivanathan et al., 2015; Colman et al., 2015) e estresse (Semenoff-Segundo et al., 2014; 

Balog et al., 2015) numa forma dissociada, ou em modelos mais jovens (Lalanza et al., 2014; 

Zaidan & Gaisler-Salomon, 2015; Dayi et al., 2015), o que difere do presente estudo. 

No presente trabalho, pôde-se observar que o teste do labirinto em cruz elevado 

mostrou a sobreposição dos efeitos causados pela obesidade e estresse sobre o estado 

ansiogênico dos animais avaliados. No entanto, durante o teste de campo aberto, esta 

interação não foi observada, o que pode ser explicado pela natureza dos diferentes testes. 

Como discutido por Carola et al. (2002), o teste do campo aberto é mais apropriado para 

avaliar os índices de atividades motoras (componentes mecânicos) e menos sensíveis para 

avaliar os comportamentos psicomotores em roedores, quando comparado com o teste do 

labirinto em cruz elevado, embora ambos os testes podem ser utilizados para avaliar 

comportamentos preditivos de ansiedade.  

Komada et al. (2008) apontam para o fato de que, em vez de conduzir a 

comportamentos relacionados à ansiedade, o teste do campo aberto mede a ansiedade de 

animais em espaços abertos (comportamento de ansiedade open-space), o que não é o caso do 

teste do labirinto em cruz elevado. O teste do labirinto em cruz elevado baseia-se no 

comportamento exploratório de roedores e a sua aversão natural a espaços abertos, que 

normalmente causa o medo e a ansiedade (Pellow et al., 1985; Walf & Frye, 2007). Este 

paradigma bem estabelecido tem uma longa história de sucesso na avaliação do 

comportamento de ansiedade, em camundongos ou ratos (Pellow et al., 1985; Rodgers & 

Dalvi, 1997; Rodgers et al., 1997; Bertoglio & Carobrez, 2002). O teste aproveita a tendência 

natural dos roedores para explorar novos ambientes. É dada ao roedor a opção de passar o 

tempo em braços abertos, braços desprotegidos do labirinto, ou nos fechados, braços 

protegidos, todos elevados a 50 cm do chão. Roedores tendem a evitar as áreas abertas, 

especialmente quando elas são iluminadas, preferindo espaços mais escuros e fechados. Esta 

abordagem de prevenção de conflito resulta em comportamentos que foram correlacionados 

com aumentos nos indicadores de estresse fisiológico (Holmes et al., 2003). Em contraste, a 
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administração de benzodiazepinos
4
 e outros tratamentos ansiolíticos resultam em aumento da 

exploração dos braços abertos, sem afetar a motivação ou locomoção geral (Rodgers et al., 

1997). 

Nos seres humanos, problemas emocionais são geralmente percebidos como 

consequência da obesidade, apesar de conflitos e problemas psicológicos de autoestima 

podem preceder o desenvolvimento dessa condição (Vasques et al., 2004). Neste caso, a 

ansiedade é um dos sintomas mais comuns em indivíduos obesos (Gariepy et al., 2010). Além 

disso, foi relatado que pacientes obesos e emocionalmente instáveis caem em um estado 

ansiogênico quando submetidos a processos de reeducação nutricional, acompanhado de 

restrição alimentar de alto teor calórico (Vasques et al., 2004). 

De qualquer forma, tem sido um consenso na literatura que os transtornos de 

ansiedade têm uma origem complexa, estando essa desordem psíquica associada com 

alterações em diversos sistemas de neurotransmissão (Brawman-Mintzer & Lydiard, 1996). 

Contudo, em modelos animais induzidos ao estresse crônico, já foi demonstrada uma 

diminuição nas ligações moleculares para receptores de benzodiazepina no córtex frontal, 

hipocampo e hipotálamo (Moojen, 2005), aspecto que pode, possivelmente, explicar os 

resultados obtidos neste estudo. 

Em relação ao teste de natação forçada, o qual é preditivo e validado para a depressão 

em animais de laboratório (Porsolt et al., 1977), observou-se que houve interação entre os 

fatores "nutrição" e "condição" para o parâmetro escalada (F(1,40) = 6,093, p = 0,009) e efeito 

do fator 1 "nutrição" para o parâmetro flutuação (F(1,40) = 7,039, p = 0,015) (Figura 3.9). 

Nenhum efeito dos fatores foi observado no parâmetro natação [fator 1 (F(1,40) = 1,638, p = 

0,215), fator 2 (F(1,40) = 0,015, p = 0,901) e interação (F(1,40) = 3,645, p = 0,070)]. 

Os resultados do parâmetro flutuação, geralmente utilizado como um indicador de 

depressão em testes envolvendo modelos animais (Cryan & Lucki, 2000; Cryan et al. 2005), 

podem sugerir, no presente estudo, uma alteração da mobilidade causada pelo aumento de 

peso, e não devido a um estado depressivo nestes animais. O estudo de Calil et al. (2002) 

suporta esta hipótese e mostra que o significado da flutuação (impotência ou adaptação) 

depende do modelo experimental. Nishimura et al. (1988) também corroboram esta hipótese, 

                                                             
4Os benzodiazepinos são um grupo de substâncias muito utilizadas no tratamento de situações de ansiedade e 

insônia e são um dos medicamentos mais receitados no mundo. Apesar de se conhecerem mais de 2 mil 

variantes, apenas são utilizadas para fins terapêuticos cerca de 35, normalmente conhecidas pelos seus nomes 

comerciais (Artane, Bruprex, Librium, Mandrax, Rohipnol, Serenal, Temesta, Valium, Xanax, etc.). Os 

benzodiazepinos têm progressivamente substituído os barbitúricos, por apresentarem menos riscos e menores 

efeitos (informações disponíveis em: http://www.atv.pt/ficheiros/documentos/benzodiazepinas.pdf. Acesso em: 

11 jul. 2015).   

http://www.atv.pt/ficheiros/documentos/benzodiazepinas.pdf
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tendo seus resultados interpretados como mais uma prova para a noção de que a flutuação de 

ratos no teste de natação forçada não implica necessariamente em "desespero 

comportamental", mas sim uma reação emocional a um estressor inevitável. No presente 

trabalho, a constatação de que os animais obesos e estressados exibem menos comportamento 

de escalada do que todos os outros grupos é muito interessante, considerando que os roedores, 

quando expostos a uma situação aversiva sem possibilidade de escapar, tendem a desistir de 

fugir e permanecer imóvel (Can et al., 2012), além do fato de que a escalada é um bom índice 

de luta para escapar. 

 

 

Figura 3.9. (A) Tempo de escalada registrado em ratas Wistar submetidas a dietas padrão e 

cafeteria, expostas ou não ao estresse crônico por contenção (n=12), durante o teste de 

natação forçada. (B) Comparação entre o tempo de flutuação dos grupos DP e Cafe (fator 

1), pelo two-way ANOVA, a 5% de probabilidade (n=24). Em (A), letras maiúsculas 

comparam os grupos DP vs. DP + estresse. Letras minúsculas comparam os grupos Cafe vs. 

Cafe + estresse. "ns" indica que não foi observada nenhuma diferença entre os grupos de 

DP e Cafe. Asterisco (*) indica que houve diferença estatística entre os grupos Std + 

estresse e Cafe + estresse, a 5% de probabilidade (two-way ANOVA), pelo teste de Tukey. 

Letras distintas indicam diferenças significativas. 
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Apesar de não terem sido avaliadas as concentrações de corticosterona, é bem 

estabelecido que os hormônios produzidos na medula adrenal (epinefrina) e no córtex adrenal 

(corticosterona nos ratos, o cortisol em humanos) são liberados durante e imediatamente após 

o estímulo estressante. O grau com que estes sistemas hormonais são ativados depende da 

gravidade bem como o tipo de estressor empregado (Korte, 2001). Já foi demonstrado, por 

exemplo, que a remoção de hormônios endógenos por adrenalectomia prejudica a 

consolidação da memória para experiências que despertam emoções (Oitzl & Kloet, 1992; 

Roozendaal et al., 1996; Pugh et al., 1997; Beylin & Shors, 2003). Tal evidência indica que os 

hormônios do estresse liberados pela experiência de treinamento podem atuar como 

moduladores endógenos de consolidação de aspectos cognitivos.  

Finalmente, em relação às avaliações neurocomportamentais realizadas, deve-se 

ponderar que o presente estudo não é exaustivo e outras investigações devem ser conduzidas 

de forma a melhor compreender os aspectos psíquicos e fisiológicos da obesidade e estresse. 

Quanto ao estresse, Luine et al. (2007) relataram alterações comportamentais e neurais 

dependentes do sexo em ratos, da duração do estresse crônico e da idade. Além disso, a 

alteração das concentrações de estradiol entre os sexos ao longo da vida parecem contribuir 

para as diferenças na resposta ao estresse (Luine, 2014). Assim, as teorias de estresse 

dependente de modulações na função do sistema nervoso central - desenvolvidas 

exclusivamente em modelos masculinos, com foco em processos fisiológicos periféricos e 

testadas em adultos - podem necessitar de revisão, quando aplicadas a uma população mais 

diversa (idade, e sexo conhecido), pelo menos em relação às funções neurais da cognição e da 

ansiedade. Além disso, estes resultados sugerem que outros fatores estressantes e funções 

neurais devem ser investigados para determinar se idade, sexo e hormônios gonadais também 

têm efeitos. 

 

3.3. Avaliações bioquímicas e hematológica 

Os resultados do eritrograma acusaram que não houve interação entre os fatores 

“nutrição” e “condição” para nenhum dos parâmetros analisados (Tabela 3.2.). Além disso, os 

animais não apresentaram parâmetros condizentes com um quadro anêmico, definido pela 

análise dos valores de hemácias, concentração de hemoglobina e hematócrito. O volume 

corpuscular médio (VCM) e a concentração de hemoglobina corpuscular média (CHCM) são 

parâmetros utilizados para avaliar morfologicamente os tipos de anemia (Lopes et al., 2007). 

Como os animais deste estudo não apresentaram-se anêmicos, não foram observadas 

alterações significativas para essas variáveis, como era esperado.  
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Em relação ao lipidograma, também não foram observadas interações entre os fatores 

“nutrição” e “condição” para os parâmetros avaliados, tampouco efeito individualizado dos 

fatores (Tabela 3.2.). Estes resultados já eram esperados, uma vez que, as dietas ofertadas aos 

animais (tanto de cafeteria, quanto padrão para roedores), não eram hiperlipídicas. Hoefel et 

al. (2011), por exemplo, estudando ratos Wistar, sugerem um correlação positiva entre o 

consumo de dietas hiperlipídicas com alterações metabólicas. Os autores evidenciaram que a 

dieta hiperlipídica com gordura saturada quando ingerida ad libitum causa efeitos negativos 

tanto sobre o perfil lipídico plasmático, quanto hepático.  

 

Tabela 3.2. Resumo da análise de variância para os parâmetros analisados no eritrograma e 

lipidograma de ratas Wistar submetidas às dietas padrão ou de cafetaria, expostas ou não ao 

estresse crônico por restrição. 

 Fator 1 (“nutrição”) Fator 2 (“condição”) Interação F1 x F2 

Eritrograma  

H (terá/L) F(1,40) = 4,176, p = 0,054 F(1,40) = 0,264, p = 0,612 F(1,40) = 0,773, p = 0,389 

Hem (%) F(1,40) = 2,951, p = 0,101 F(1,40) = 0,270, p = 0,608 F(1,40) = 0,258, p = 0,616 

Hb (g/dL) F(1,40) = 1,192, p = 0,287 F(1,40) = 0,838, p = 0,370 F(1,40) = 0,358, p = 0,555 

VCM (fL) F(1,40) = 0,721, p = 0,405 F(1,40) = 0,090, p = 0,767 F(1,40) = 1,701, p = 0,206 

CHCM (g/dL) F(1,40) = 1,975, p = 0,175 F(1,40) = 0,160, p = 0,693 F(1,40) = 0,005, p = 0,943 

Lipidograma  

Colesterol 

(mg/dL) 

F(1,40) = 1,546, p = 0,227 F(1,40) = 0,608, p = 0,444 F(1,40) = 0,999, p = 0,329 

Triglicérides 

(mg/dL) 

F(1,40) = 1,116, p = 0,303 F(1,40) = 0,701, p = 0,411 F(1,40) = 0,217, p = 0,645 

HDL (mg/dL) F(1,40) = 0,019, p = 0,890 F(1,40) = 0,008, p = 0,977 F(1,40) = 2,034, p = 0,169 

LDL (mg/dL) F(1,40) = 2,971, p = 0,100 F(1,40) = 1,516, p = 0,232 F(1,40) = 0,379, p = 0,544 

VLDL 

(mg/dL) 

F(1,40) = 1,116, p = 0,303 F(1,40) = 0,701, p = 0,411 F(1,40) = 0,217, p = 0,645 

Legenda: H: hemácia; Hem: hematócrito; Hb: hemoglobina; VCM: volume corpuscular médio; CHCM: 
concentração de hemoglobina corpuscular média; HDL: lipoproteínas de alta densidade; LDL: lipoproteínas de 

baixa densidade; VLDL: lipoproteínas de densidade muito baixa. 

 

Quanto ao leucograma, também não foram observadas interações entre os fatores 

“nutrição” e “condição” para os parâmetros avaliados (Tabela 3.3). Observou-se efeito apenas 

do fator “nutrição” (Figura 3.2), sendo que os animais do grupo Cafe (submetidos ou não ao 

estresse), apresentaram concentrações superiores de leucócitos totais, neutrófilos 

segmentados, neutrófilos totais e linfócitos (Figura 3.10). Em relação ao plaquetograma, não 

foram observados efeitos dos fatores ou interação dos mesmos sobre os resultados [fator 1 

(F(1,40) = 2,801, p = 0,109), fator 2 (F(1,40) = 0,533, p = 0,473) e interação (F(1,40) = 0,107, p = 

0,746)]. 
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 Estes dados apontam para um quadro de leucocitose por neutrofilia e linfocitose nos 

animais obesos, evidenciando alterações nos processos imunológicos envolvidos na defesa 

dos animais. As concentrações aumentadas de linfócitos e neutrófilos, por exemplo, 

constituem evidências de alteração no sistema imune dos animais obesos, que podem estar 

relacionada à secreção de moléculas pelos adipócitos e que precisam ser melhor estudadas.  

 

 

Tabela 3.3. Resumo da análise de variância para os parâmetros analisados no leucograma de 

ratas Wistar submetidas às dietas padrão ou de cafetaria, expostas ou não ao estresse crônico 

por restrição. 

 Fator 1 (“nutrição”) Fator 2 (“condição”) Interação F1 x F2 

Leucócitos totais 

(/mm
3
) 

F(1,40) = 5,554, p = 0,028* F(1,40) = 1,191, p = 0,666 F(1,40) = 0,539, p = 0,470 

Neutrófilos 

Segmentados 

(/mm
3
) 

F(1,40) = 4,539, p = 0,045* F(1,40) = 0,181, p = 0,674 F(1,40) = 0,248, p = 0,623 

Neutrófilos totais 

(/mm
3
) 

F(1,40) = 4,579, p = 0,049* F(1,40) = 0,172, p = 0,682 F(1,40) = 0,249, p = 0,622 

Linfócitos totais 

(/mm
3
) 

F(1,40) = 6,652, p = 0,017* F(1,40) = 0,168, p = 0,685 F(1,40) = 1,052, p = 0,317 

Asterisco indica efeito do fator 1 sobre os parâmetros analisados ao nível de 5% de probabilidade pela two-way ANOVA. 
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Figura 3.10. Concentrações séricas de leucócitos totais, neutrófilos segmentados, neutrófilos 

totais e linfócitos, por mm
3
, dos animais dos grupos dieta padrão ou cafeteria (submetidos ou 

não a estresse crônico). Dados expressos em média + desvio padrão referentes a dois 

experimentos (n=12), realizados de forma independente. Letras distintas indicam diferenças 

estatísticas entre os grupos dieta padrão e de cafeteria, de acordo com a análise de variância 

(two-way ANOVA), a 5% de probabilidade. Legenda dos grupos: dieta padrão (DP) e dieta 

de cafeteria (Cafe). 

 

 Segundo Fain et al. (2004) e Wajchenberg (2000), os adipócitos secretam leptina (Lp) 

em concentrações diretamente proporcionais à massa do tecido adiposo, bem como o estado 

nutricional do organismo. Considine et al. (1996) ainda destacam que a massa adiposa é 

considerada um dos fatores fortemente associado às concentrações de Lp no sangue. Assim, 

quanto maior a produção de Lp pelos adipócitos, maior a secreção de citocinas pró-

inflamatórias por parte dos monócitos e, consequentemente, maior a proliferação de linfócitos 

T.  

 Evidências in vitro e em animais sugerem que a Lp está também envolvida na 

regulação da resposta inflamatória humoral por meio de efeitos diretos nos linfócitos T, 

monócitos, neutrófilos e células endoteliais (Hukshorn et al., 2004). Com isso, o aumento da 

massa corpórea acarretaria no incremento da Lp circulante e, consequentemente, aumentaria a 

concentração plasmática de marcadores inflamatórios associados com a obesidade (Ziccardi et 

al., 2002), o que caracterizaria um estado pró-inflamatório capaz de induzir uma leucocitose 

(Perfetto et al., 2002), conforme observado nos animais alimentados com dieta de cafeteria.  
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 Outra hipótese que explicaria a leucocitose estaria relacionada com a ação da 

epinefrina liberada em situações de estresse crônico, conforme demonstrado por Mersmann 

(1989). Embora nossos dados não apontem para efeitos estatísticos do fator estresse sobre os 

resultados obtidos, essa constatação não implica em insignificância biológica dos achados, 

considerando a complexidade dos efeitos do estresse no organismo. Para Thrall (2014), o 

efeito da epinefrina no leucograma pode se manifestar como aumento do número total de 

leucócitos, notado particularmente nos neutrófilos e/ou linfócitos, conforme observado no 

presente estudo.  

 Os resultados da análise estatística dos parâmetros proteínas totais, albumina, 

globulina e glicemia revelaram ausência de interações entre os fatores “nutrição” e 

“condição” (Tabela 4.3.). Observou-se apenas efeito do fator “nutrição” sobre as 

concentrações glicêmicas observadas. Os animais alimentados com dieta de cafeteria 

(submetidos ou não ao estresse crônico) apresentaram maior concentração de glicose em 

relação aos animais alimentados com dieta padrão (Figura 3.11).  

 

Tabela 3.4. Resumo da análise de variância para os parâmetros proteínas totais, albumina, 

globulina e glicemia de ratos Wistar submetidos às dietas padrão e de cafetaria, expostos ou 

não ao estresse crônico por restrição. 

 Fator 1 (“nutrição”) Fator 2 (“condição”) Interação F1 x F2 
Proteínas totais 

(g/dL) 
F(1,40) = 0,221, p = 0,642 F(1,40) = 0,252, p = 0,620 F(1,40) = 0,084, p = 0,740 

Albumina 

(g/dL) 
F(1,40) = 1,650, p = 0,213 F(1,40) = 0,015, p = 0,901 F(1,40) = 0,184, p = 0,671 

Globulina 

(g/dL) 
F(1,40) = 2,391, p = 0,137 F(1,40) = 0,248, p = 0,623 F(1,40) = 0,187, p = 0,669 

Glicemia 

(g/dL) 
F(1,40) = 7,265, p = 0,013* F(1,40) = 0,327, p = 0,573 F(1,40) = 0,019, p = 0,883 

Asterisco indica efeito do fator 1 sobre o parâmetro glicemia, analisado ao nível de 5% de probabilidade pela 

two-way ANOVA. 
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Figura 3.11. Concentrações glicêmicas dos animais dos grupos dieta padrão ou cafeteria 

(submetidos ou não a estresse crônico). Dados expressos em média + desvio padrão 

referentes a dois experimentos (n=12), realizados de forma independente. Letras distintas 

indicam diferenças estatísticas entre os grupos dieta padrão e de cafeteria, de acordo com a 

análise de variância (two-way ANOVA), a 5% de probabilidade. Legenda dos grupos: dieta 

padrão (DP) e dieta de cafeteria (Cafe). 

 

Esses dados vão ao encontro de diferentes trabalhos envolvendo modelos animais de 

obesidade, os quais apontam relação direta entre a glicemia e o valor calórico da dieta 

ingerida (Duarte et al., 2006, Sampey et al., 2011). Rosmond (2004) ainda destaca que a 

obesidade é comumente associada a um conjunto de doenças metabólicas, que pode 

influenciar a secreção de diferentes substâncias pelos adipócitos. Essas substâncias agem de 

maneira complexa e ainda estão sendo estudadas. De acordo com Campos et al. (2006), essas 

substâncias podem causar alteração morfofuncional dos adipócitos, que, nos organismos 

obesos, secretam maiores concentrações de TNF-α e IL-6, por exemplo, as quais são 

antagonistas à ação da insulina. Nesse caso, essa ação antagônica poderia explicar a 

hiperglicemia observada nos animais obesos neste estudo, embora parâmetros ligados à 

insulina não tenham sido alvo de investigação. 
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CAPÍTULO IV. CONCLUSÕES E COSIDERAÇÕES FINAIS 

 

 Com base nos resultados e de acordo com as condições experimentais, pode-se 

concluir que a dieta de cafeteria utilizada neste estudo, foi eficiente na indução da obesidade 

em ratas Wistar. Concluiu-se que ratas Wistar estressadas e obesas apresentam alto índice de 

ansiedade e comportamento preditivo de depressão. Entretanto, a hipótese de que a associação 

entre o estresse crônico e a obesidade levaria a maiores prejuízos nos parâmetros bioquímicos 

e hematológicos avaliados não foi confirmada. 

Nesse sentido, é importante considerar que existem vários aspectos ligados à 

complexidade não apenas dos efeitos da obesidade e do estresse sobre a homeostase do 

organismo, como também a sobreposição dos mesmos. O tipo de protocolo de estresse 

crônico utilizado, a idade dos animais, o sexo, por exemplo, podem ser fatores importantes 

que podem ter contribuído para a não observação dos efeitos sobrepostos das duas 

enfermidades, em alguns dos parâmetros avaliados neste estudo. Por outro lado, é importante 

ponderar e considerar a possibilidade da existência do processo adaptativo decorrente da 

exposição repetida ao estresse, observada nos animais, o que levaria a uma tolerância 

metabólica que impediria ou minimizaria os efeitos prejudiciais ao organismo. Sugere-se, 

portanto, que as investigações acerca dos mecanismos envolvidos com os efeitos no 

organismo da obesidade, associada ao estresse crônico, sejam continuadamente investigadas. 
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CAPÍTULO V. PRODUTOS DO ESTUDO 

O presente estudo resultou direta ou indiretamente em 2 manuscritos e em 7 resumos 

publicados em diferentes eventos acadêmico-científicos: 

 

Manuscritos: 

1) Estrela DC, Silva WAM, Guimarães ATB, Mendes BO, Castro ALS, Torres ILS, 

Malafaia G. Predictive behaviors for anxiety and depression in female Wistar rats 

subjected to cafeteria and stress. Physiology & Behavior 151: 252-263, 2015. Doi: 

10.1016/j.physbeh.2015.07.016 (Anexo I). 

2) Obesity changes glycemia and WBC count in Wistar rats, but its association with 

stress does not enhance its effects. Manuscrito submetido à revista Anais da Academia 

Brasileira de Ciências (ID: AABC-2015-0327) (Qualis CAPES A2 na área de 

Biodiversidade/2015) (Anexo II). 

 

Resumos: 

1. ESTRELA, D. C.; MENDES, B. O.; SILVA, W. A. M.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C.G.C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. INDUÇÃO DA OBESIDADE 

EM RATOS WISTAR POR MEIO DE DIETA DE CAFETERIA. In: II Workshop 

Luso-Brasileiro de Ciências do IF Goiano e I Seminário Institucional do PIBID do IF 

Goiano, 2014. Anais do II Workshop Luso-Brasileiro de Ciências do IF Goiano e I 

Seminário Institucional do PIBID do IF Goiano, 2014.  

2. ESTRELA, D. C.; SILVA, W. A. M.; MENDES, B. O.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C.G.C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. EFEITOS DA OBESIDADE E 

ESTRESSE CRÔNICO EM RATOS WISTAR SOBRE PARÂMETROS 

BIOQUÍMICOS E HEMATOLÓGICOS. In: V Semana de Ciências Biológicas, 2014, 

Urutaí. Anais da V Semana de Ciências Biológicas, 2014.  

3. ESTRELA, D. C.; SILVA, W. A. M.; MENDES, B. O.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C.G.C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. AVALIAÇÃO DE DEPRESSÃO 

EM RATOS WISTAR SUBMETIDOS À OBESIDADE E ESTRESSE CRÔNICO. 

In: V Semana de Ciências Biológicas, 2014, Urutaí. Anais da V Semana de Ciências 

Biológicas, 2014.  
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4. ESTRELA, D. C.; MENDES, B. O.; SILVA, W. A. M.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C.G.C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. INDUÇÃO DA OBESIDADE 

EM RATOS WISTAR POR MEIO DE DIETA DE CAFETERIA. In: V Semana de 

Ciências Biológicas, 2014, Urutaí. Anais da V Semana de Ciências Biológicas, 2014.  

5. ESTRELA, D. C.; SILVA, W. A. M.; MENDES, B. O.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C. G. C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. EFEITOS DA OBESIDADE E 

ESTRESSE CRÔNICO EM RATOS WISTAR SOBRE PARÂMETROS 

BIOQUÍMICOS E HEMATOLÓGICOS. In: II Workshop Luso-Brasileiro de Ciências 

do IF Goiano e I Seminário Institucional do PIBID do IF Goiano, 2014. Anais do II 

Workshop Luso-Brasileiro de Ciências do IF Goiano e I Seminário Institucional do 

PIBID do IF Goiano, 2014.  

6. ESTRELA, D. C.; MENDES, B. O.; SILVA, W. A. M.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C.G.C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. DIETA DE CAFETERIA, POR 8 

SEMANAS, NÃO CAUSA TOLERÂNCIA À INSULINA EM RATOS WISTAR. In: 

V Semana de Ciências Biológicas, 2014, Urutaí. Anais da V Semana de Ciências 

Biológicas, 2014.  

7. ESTRELA, D. C.; MENDES, B. O.; SILVA, W. A. M.; GUIMARAES, A. T. B.; 

LEMES, C. G. C.; CHAVES, C. F.; MALAFAIA, G. DIETA DE CAFETERIA, POR 

8 SEMANAS, NÃO CAUSA TOLERÂNCIA À INSULINA EM RATOS WISTAR. 

In: II Workshop Luso-Brasileiro de Ciências do IF Goiano e I Seminário Institucional 

do PIBID do IF Goiano, 2014, Urutaí. Anais do II Workshop Luso-Brasileiro de 

Ciências do IF Goiano e I Seminário Institucional do PIBID do IF Goiano, 2014.  
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