Portugueses explicam como a
restricao calorica podera travar
envelhecimento
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O mistério dura ha décadas: por que é restringir drasticamente a
ingestao de calorias aumenta a longevidade de uma série de animais,
dos ratinhos aos caes?

A ingestdo de poucas calorias tem sido relacionada com o prolongamento da vida
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Uma equipa de neurocientistas da Universidade de Coimbra descobriu
um mecanismo que podera explicar por que razio, quando se reduz 20 a
40% o numero de calorias ingeridas por ratinhos — sem contudo provocar
subnutricao —, isso nao so6 atrasa o envelhecimento dos animais como
também prolonga a sua vida. Claudia Cavadas e sua equipa do Centro de
Neurociéncias e Biologia Celular (CNC) da Universidade de Coimbra
descreveram recentemente os seus resultados na revista norte-
americana Proceedings of the National Academy of Sciences.

Antes de mais, eis algumas pecas do puzzle que estes autores
conseguiram agora fazer encaixar. Primeiro, como fazem notar no seu
artigo, uma das principais caracteristicas do envelhecimento reside na
diminuicao da qualidade do “servico de limpeza” interno das células.
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Tecnicamente designado de “autofagia”, este mecanismo permite que as
células vivas reciclem aqueles seus componentes que ja nao funcionam ou
que deixaram de ter utilidade. E ¢ facil imaginar que, se as células nao se
conseguissem assim “auto-canibalizar”, ficariam rapidamente “entupidas”
pelo lixo que elas proprias produzem.

Por outro lado, escrevem os cientistas, descobriu-se recentemente que o
hipotalamo, estrutura cerebral que regula o metabolismo corporal, é uma
peca-chave do controlo do envelhecimento do organismo — e que influi
sobre a longevidade.

Mais: nos animais idosos, nao s6 os niveis de autofagia celular, mas
também os niveis de uma das principais substancias presentes no
hipotadlamo — o neuropéptido Y — diminuem. Acrescente-se por fim outro
facto conhecido: pelo menos em parte, a restricao calérica, tal como ja
referida, atrasa o envelhecimento porque faz aumentar os niveis de
autofagia.

Por isso, 1é-se ainda no artigo, os cientistas decidiram testar a seguinte
hipétese: que o neuropéptido Y “poderia ter um papel de relevo na
modulacio da autofagia no hipotalamo”. Uma hip6tese que, a confirmar-
se, permitiria ligar, via um mecanismo concreto, a restricao calorica
drastica ao atraso no envelhecimento e ao aumento da longevidade. Foi o
que aconteceu.

No seu estudo, os cientistas comecaram por colher neurénios no
hipotalamo de ratinhos e fazé-los crescer num meio de nutrientes que
imitava as condicoes de uma dieta muito restrita em calorias, explica em
comunicado a Ciéncia Viva — Agéncia Nacional para a Cultura Cientifica e
Tecnologica. E como previsto, observaram que os niveis de autofagia nos
neurdnios aumentavam muito para além do normal nestas condigoes.
Todavia, apenas aumentava se a ac¢ao do neuropéptido Y nao tivesse sido
(artificialmente) bloqueada. O efeito da restrigao calérica no nivel de
autofagia celular parecia portanto depender do neuropéptido Y.

Numa segunda fase, os autores mostraram ainda que, em ratinhos
mutantes que produzem niveis muito altos do neuropéptido Y no seu
hipotalamo, o nivel de autofagia aumentava. Tudo isto sugere fortemente
que o efeito benéfico, em termos de envelhecimento e longevidade, da
restricao calérica parece passar pelo aumento dos niveis do neuropéptido
Y no hipotalamo.



“Este estudo, realizado durante cerca de trés anos no CNC e que envolveu
véarios investigadores, mostra, pela primeira vez, que o neuropéptido Y no
hipotalamo é um elemento fundamental para que ocorra um aumento da
autofagia induzida pela restricao calérica”, diz Claudia Cavadas em
comunicado da Universidade de Coimbra.

No seu artigo, os cientistas especulam que “a modulacao dos niveis
hipotalamicos podera ser considerada como uma potencial estratégia para
produzir efeitos protectores contra as disfuncoes do talamo associadas ao
envelhecimento e para retardar o envelhecimento”. E em particular, o
envelhecimento do proprio cérebro, que leva a desenvolver doencgas
neurodegenerativas como a Alzheimer ou a Parkinson.

Contudo, ainda vai ser preciso testar se 0 mesmo mecanismo existe no
cérebro humano. Ha coisas que ainda nao estao explicadas, como por
exemplo a razao pela qual, nomeadamente em ratinhos selvagens, a
restricao calérica nao produz os mesmos efeitos do que nos ratinhos de
laboratério.

Seja como for, existem indicios que apontam para um mecanismo
semelhante na nossa espécie. “Nos seres humanos, o aumento dos niveis
do neuropéptido Y também podera estar correlacionado com beneficios
em termos de longevidade”, salientam os cientistas, “uma vez que as
mulheres centenarias apresentam maiores niveis do neuropéptido Y no
plasma [do sangue] do que as mulheres mais novas”.
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