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Resumen

Introduccion: La evidencia cientifica parece sefalar a la obesidad como un factor de riesgo para
desarrollar cancer de diferentes tejidos. La manifestacion hepatica de la obesidad es la enfermedad
hepatica grasa no alcohdlica (NAFLD), y estd fuertemente asociada con el desarrollo de carcinoma
hepatocelular (HCC); aunque el mecanismo molecular que muestra esta asociacién no se conoce
completamente.

Métodos: Un total de 27 pacientes fueron sometidos a una biopsia hepatica, 20 pacientes obesos
intervenidos de SADIS y 7 pacientes control; estas biopsias se clasificaron histolégicamente en dos
grupos, higado normal y esteatosis leve/moderad. Se aisld ARN total de las biopsias hepaticas y se
realizd RT-PCR cuantitativa para analizar los niveles de expresion de diferentes genes. Se cuantifico
la cantidad relativa del mRNA diana después de la normalizacién frente a un gen de referencia
(Gusb) en cada muestra.

Resultados: Se analiz6 un panel de 50 genes, de los cuales 16 parecen expresarse diferencialmente
entre individuos con histologia hepatica normal e individuos con esteatosis hepatica. Cabe destacar
que se observo un aumento significativo en la expresion de genes en pacientes con esteatosis
hepatica como la AFP, un biomarcador estandar de HCC; asi como otros genes fuertemente
asociados con el proceso hepatocarcinégeno como el factor de crecimiento transformador (TGF-
beta2), factor de crecimiento insulinico (IGF2) y citoqueratina (CK18).

Conclusiones: Nuestros datos sugieren que los pacientes obesos mérbidos con una esteatosis
hepatica leve/moderada ya presentan alteracion de varios genes asociados con la
hepatocarcinogénesis. Estos datos proporcionan novedosas ideas para descifrar los complejos
mecanismos moleculares que relacionan NAFLD y la obesidad.
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