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Por que ¢ que pessoas magras
tém o figado gordo?

Se cientistas na Australia ajudaram a desvendar diferencas da doenca do figado gordo entre pessoas
magras ¢ obesas, um centro em Portugal lidera um projecto — o Foie Gras — s6 dedicado a essa doenca
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Ofigado gordo pode originar cirrose e cancro hepatico
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Apesar de muitas das pessoas com
doenca do figado gordo nao-alcodlico
terem excesso de peso, também ha
muitos doentes magros. Como é que
esta doenca se desenvolve em pes-
soas magras? Uma equipa de cientis-
tasda Australia, Irao e Itdlia percebeu
que os doentes magros tém niveis
mais elevados de acidos biliares e de
uma proteina do que os doentes com
mais peso. De acordo com os investi-
gadores, esta descoberta pode con-
tribuir para o desenvolvimento de
potenciais tratamentos para esses
doentes.

A doenca do figado gordo nao-al-
coolico caracteriza-se pelo excesso de
gordura no figado em pessoas que
ndo bebem alcool ou que o fazem em
pequenas quantidades. Geralmente,
resulta de estilos de vida relacionados
ao consumo elevado de agiicares e
gorduras e de um acentuado seden-
tarismo. Esta doenca pode levar a
problemas como a cirrose hepaticae
cancro hepatico.

Pensa-se que entre 25% e 30% da
populacio portuguesa tenha esta
doenca e no mundo os valores
variam entre os 5% e 0s 40%. Embo-
ra se desenvolva habitualmente em
pessoas obesas, também pode afec-
tar pessoas mais magras — com um
indice de massa corporal (IMC) de
menos de 25, valor obtido dividindo
o peso pela altura de uma pessoa —,
que tendem a ter piores resultados
da doenca do que as obesas.

Para perceber a diferenca desta
doenca entre magros e obesos, uma
equipa coordenada por investigado-
res da Universidade de Sydney (Aus-
tralia) comparou o metabolismo,
bactérias intestinais e perfis genéticos
de 538 pessoas magras, com excesso
de peso e obesas com a doenca do
figado gordo, assim como de 30 pes-
soas magras sem a doenca.

Verificou-se entao que as pessoas
magras com figado gordo tinham
niveis mais elevados de acidos biliares
—que tém um papel determinante na
digestio de gorduras — e também de
uma proteina chamada “factor de
crescimento de fibroblastos 19”
(FCGF19). “Os acidos biliares e o
FCGF19 aumentam o consumo de

energia, o que pode explicar por que
razao os individuos magros com figa-
do gordo continuam magros”, explica
Jacob George, da Universidade de

Os acidos biliares
aumentam

o consumo de
energia, o que pode
explicar por que
razao 0s Magros
com figado gordo
continuam magros

Sydney e co-coordenador do estudo
publicado narevista Hepatology, num
comunicado sobre o trabalho. “Isto
sugere que os magros com figado gor-
do podem ter um perfil ‘resistente a
obesidade’ e uma melhor adaptacao
ao consumo excessivo de calorias.”
A equipa identificou ainda diferen-
cas em bactérias intestinais e genes
— como uma variante do gene
TM6SF2, mais comum em pessoas
magras — entre pessoas com IMC
superior a 25 e magras. “O mecanis-
mo metabolico de adaptacio no figa-
do gordo nos magros tende a perder-
se nas Ultimas fases da doenca, o que
pode explicar a razio pela qual esses
doentes tém piores resultados da
doenga comparados com os obesos”,

acrescenta Mohammed Eslam, tam-
bém da Universidade de Sydney e
co-coordenador da investigagao.

“0 estudo ajuda a desvendar por
que razio as pessoas magras tém a
doenca do figado gordo. Mostra ainda
que tém um metabolismo, bactérias
intestinais e perfis genéticos distintos
em comparacio com os doentes que
nao sio magros, o que contribui para
odesenvolvimento e a progressio da
doenca nessas pessoas”, diz
Mohammed Eslam, adiantando que
estaa estudar se os resultados podem
ter novas aplicagdes terapéuticas.

O Centro de Neurociéncias e Biolo-
gia Celular (CNC) da Universidade de
Coimbra também coordena um pro-
jectoeuropeu dedicado a doencga do

figado gordo naoc-alcodlico, a Rede
Europeia de Formacao Avancada Foie

Gras (figado gordo, em portugués).
Ao todo, 13 institui¢des nio s6 de Por-
tugal — além do CNC, participam a
Faculdade de Farmacia da Universi-
dade de Lisboa, a Universidade do
Porto e a Associagdo Protectora dos
Diabéticos de Portugal —, mas tam-
bém da Republica Checa, Itilia, Pol6-
nia, Franca, Alemanha e Espanha.

O projecto tem cerca de 3,2 milhdes
de euros do programa europeu Hori-
zonte 2020, para conhecer melhor os
mecanismos patofisiologicos (altera-
¢oes fisiologicas), descobrir novos
biomarcadores e intervencoes efi-
cientes da doenca (afinal, nao ha
nenhuma 100% eficaz) e ainda comu-
nicar ciéncia. Iniciado em Janeiro de
2017, neste projecto 13 jovens também
fardo o doutoramento.

Uma bomba-relégio

“Neste projecto, investigdmos de que
forma mediadores internos e exter-
nos subjacentes a disfuncao metabo-
lica, como a remodela¢io da bioener-
gética hepatica e alteragcdes no eixo
intestino-figado, influenciam a pro-
gressdo do figado gordo, o que permi-
te estudar novos biomarcadores e
alvos terapéuticos”, diz ao PUBLICO
Paulo Oliveira, do CNC e coordenador
detodo o Foie Gras.

Durante o projecto, tem-se estuda-
do a fungao das mitocéndrias (orga-
nelos celulares que tém a funcio de
produzir energia nas células) a medi-
daque a doenga progride ou metodo-
logias nao-invasivas para determinar
o estadio da disfuncao hepatica. Até
ao final do projecto, em Dezembro de
2020, ainda serio concluidos estudos
clinicos e em modelos animais para
se testarem potenciais tratamentos
ou novos biomarcadores.

Como algo preocupante, Paulo Oli-
veira destaca a tendéncia do aumen-
to da percentagem de criangas até aos
12 anos com figado gordo em Portu-
gal, o que esta ligado aos seus “péssi-
mos” estilos de vida. “O facto de cada
vez mais criangas terem figado gordo
ndo-alcodlico sugere que estamos na
presenca de uma bomba-relogio para
asatde publica.”
teresa.serafim@publico.pt
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