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ene provoca
gordura hepatica

Estudo feito em duas universidades norte-americanas identifica uma mutacao no
DNA responsdvel por diminuir a metabolizagdo de lipidios no figado. Até hoje, a
responsabilidade pelo problema era atribuida apenas a obesidade e ao diabetes

» THAIS DE LUNA

e, em um computador, a
energia necessdria para
funcionar adequada-
mente vem da eletrici-

dade, no corpo humano ela é
proveniente dos alimentos, que
passam por uma série de trans-
formagdes quimicas a fim de
serem separados em cada um
dos nutrientes necessdrios para
que as células continuem
atuando como devem. Esse con-
versor energético do corpo é o
metabolismo, que, quando ndo
funciona corretamente, pode
causar uma série de problemas
de satide. Uma das doencas cau-
sadas por um disttirbio na hora
de metabolizar agticares e gor-
duras é a doenca hepética gor-
durosa nao alcoélica (DHGNA).
O nome, longoe complicado,
pode ser resumido como “gor-
dura no figado”, patologia que
afeta de 10% a 30% da popula-
‘¢ao mundial e que pode evoluir
“para a cirrose ndo alcoélica.
Além de hdbitos alimentares in-
corretos, quem sofre com a
doenca agora'também pode

“culparum gene defettuosopor |

provocar esse mal.

" Normalmente associada a
obesos e diabéticos — jd que o
mal acomete cerca de 60% das
pessoas com obesidade e 70%

das com UFITIINAINIR-—. 2
DHGNA também pode apare-

cer em quem é magro e com
niveis normais de agticar no
fsangue. De acordo com um es-
“tudo da Universidade de Utah
“e da Universidade da Califé6r-
“hia em Sdo Franciso (UCSF)
“feito com peixes-zebra e publi-
“tado nesta semana na revista
“Genes & Development, uma
“mutacdo do gene transporta-
‘dor de soluto 16a6a (Slc16a6a)
ativa a acumulacdo de gordu-
“ra, triglicerideos e colesterol
no figado, o que explica a ocor-
‘réncia da patologia.
' “Buscamos identificar novos
~genes que participam do meta-
“bolismo de lipfdios no figado.
Analisamos larvas de peixes-
zebra em busca de animais que
“tém muita gordura nesse 6rgao.
Encontramos uma familia que
tem um defeito genético no
Slc16a6a, unidade que decodi-
fica uma proteina responsdvel
por transportar nutrientes du-
rante o jejum (veja infografia)”,
descreve o autor do estudo Am-
non Schlegel, pesquisador do
Programa de Medicina Molecu-
e professor da Escola de Me-
dicina da Universidade de Utah,
wem entrevista ao Correio. “Pes-
suisas em humanos tém asso-

W6a. No entanto, pelo que nota-
HI0S, es‘t‘é claro para nés que a

;;1‘ A doenca hepdtica gorduro-
_'v ndo alcodlica, também co-
nhecida como esteatose hepd-
mca, foi identificada na década
“de 1980, mas s6 comegou a
&preocupar a comunidade mé-

ca nos tltimos anos, de acor-
do com a gastrologista e hepa-
“tologista do Hospital Universi-
bténo de Brasilia (HUB) Cintia

endes Clemente. “A incidén-
:gla desse acimulo de gordura
“no ﬁgado, que gera uma infla-
-maqao no 6rgdo, vem aumen-
-tando na populagao, pelo cres-
-Clmento do nimero de obesos
-mom problemas associados, co-
=mo colesterol alto”, afirma a
e

médica, professora de gas-
troenterologia da Universidade
de Brasilia (UnB).

Stéfano Gongalves Jorge,
gastroenterologista e hepatolo-
gista do Centro Clinico Castelo,
em Campinas (SP), completa
que 0s mecanismos que levam
ao armazenamento exagerado
de gordura no figado sdo com-
plexos, mas envolvem o exces-
so de lipidios no organismo co-
mo um todo e a resisténcia das
células ao hormdnio insulina,
de modo semelhante ao que
ocorre com os diabéticos. “Nas
pessoas magras, doencas gené-
ticas podem levar a uma grande
quantidade de gordura no san-
gue. Além disso, elas podem ter
distirbios na producdo, no
transporte ou na metaboliza-
¢do de gorduras no interior do
6rgao”, diz. “O estudo em ques-
tdo demonstra essa ideia.”

Validade

Apesar de a pesquisa ter sido
validade para humanos porque
estudos anteriores mostram que

Tiuitas das proteinas confieci-

das por controlar o metabolis-
mo de lipidios nas pessoas estdo
presentes nesses peixes. ‘Além
disso, desvendamos que, ao in-
troduzir o Slc16a6a humano no
animal com mutacao, consegui-
mos reverter a acumulagdo de
gordura”, comemora Schlegel. O
autor da pesquisa acredita que
ele e sua equipe abriram novas
portas para o tratamento de
DHGNA, j4 que o gene pode ser
o0 alvo de terapias contra a cirro-
se ndo alcodlica, doencas meta-
bélicas raras e para controlar o
e a obesidade.

Para Jorge, a pesquisa mostra
aimportdncia de se investi-
garem melhor os mecanismos
envolvidos no metabolismo das
gorduras. “Com a epidemia de
obesidade, a tendéncia dos
cientistas na 4rea é a de consi-
derar que todas as esteatoses
sejam causadas pelo excesso de
peso, ignorando os casos de
quem nunca foi obeso, ndo en-
trou em contato com substan-
cias téxicas nem tem resisténcia
a insulina”, critica. Cintia con-
sidera o estudo como “o meio
para que se saibam quais indi-
viduos tém predisposi¢do a de-
senvolver o problema”. Ele abre
caminho para o desenvolvi-
mento de remédios e terapias
génicas que ajudem o paciente
a cuidar da doenga antes de de-
senvolver uma cirrose.

O gastroenterologista e he-
patologista de Campinas conta
que o tratamento da DHGNA é
feito com medicamentos que
reduzem a absorcédo de lipfdios
ou tornam as células mais sen-
siveis a insulina. A hepatologis-
ta do HUB pontua que, mesmo
com o possivel desenvolvimen-
to de novas terapias contra a
doenca, a mudanca de hébitos
é essencial para controlar ou
acabar com a esteatose hepati-
ca. “Fazer uma dieta saudével e
equilibrada para perder peso €
muito importante. N4o é ne-
cessdrio retirar certas comidas
da alimentac@o, mas a redugdo
do consumo de gorduras e mas-
sas serve para perder peso”,
descreve.
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" Leia entrevista com Amnon Schlegél, '
professor da Universidade de Utah. |

0 mais frequente

Tipo de diabetes mais comum
entre a populagao, ele ocorre
quando o pancreas produz
insulina o tempo inteiro e as
células musculares e adiposas,
mesmo com a presenca do
horménio, ndo conseguem
metabolizar a glicose. O diabetes
tipo 2 estd relacionado ao
sedentarismo e a obesidade.
Para tratar a doenga, a pessoa
deve exercitar-se, alimentar-se
corretamente e, Se Necessario,
usar medicamentos orais e
injecdes de insulina.

Medicagdio disria

£ uma doenca autoimune, em
que as células produtoras de
insulina — horménio
responsavel pela manutencao
da taxa de glicose no sangue e
nas células — sdo destruidas,
pois 0 organismo as reconhece
como corpos estranhos. Sem
insulina, ou com o horménio em
pouca quantidade, aparece 0
diabetes tipo 1. Quem tem essa
doenca precisa tomar injecdes
hormonais todos os dias.
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Tais dcidos graxos, chamados de corpos cetdnicos,
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Os pesquisadores
Wbl descobriram que, ao
[ introduzir a forma humana
1 | do Slel6aba no figado dos
animais com gene alterado,
| 0s peixes voltavam a
armazenar os corpos
cetdnicos no seu
. organismo, reduzindo o
it ik d ‘ ‘ g \ actimulo de gordura e
 tlprose 8 : 1 ' outros lipidios no figado —
: b 1 problema que causa a
; “ doenca hepdtica gordurosa
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de gordys i figadn

Essas fibroses e nddulos
bloqueiam a circulagao
de sangue e podem ser
causados por infecgbes
¢ inflamagdes.

Segundo os pesguisadores, a insergdo

~ & do gene humano em perfeito
funcionamento no organismo de
animais defeituosos mostra um
possivel novo tipo de tratamento
contra a cirrose nao alcodlica.

1 w,;‘ 0 gene Sicl6aéa também pode
« ser o alvode novas teraplas para
controle de diabetes tipo 1
obesidade, além de outras
doencas ligadas ao metabolismo.
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