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Segun la investigadora Michele Alves-Bezerra, la etiologia de NAFLD aun
no esta clara y los avances en la comprension de los mecanismos moleculares
que conducen a la acumulacion de triglicéridos intrahepaticos son fundamentales
para el desarrollo de terapias dirigidas. Un paso obligatorio en el metabolismo de
los acidos grasos es su activacion por tioesterificacion a CoA para formar acil-
CoA. Esta reaccion es catalizada por acil-CoA sintetasas (ACSL) vy
contrarrestada por enzimas acil-CoA tioesterasa (ACOT). Sus perfiles de
expresion y ubicaciones subcelulares sugieren que las isoformas de ACSL y
ACOT tienen funciones metabdlicas distintas en la particion de acidos grasos en
vias metabdlicas posteriores especificas. Nosotros hipotetizamos que las
isoformas especificas de ACSL y ACOT contribuyen a la patogenia de NAFLD al
dirigir los acidos grasos hacia la sintesis de lipidos y lejos de las vias oxidativas.
Para investigar esto, se ha desarrollado un marco utilizando ingenieria genémica
dirigida al higado (AAV-CRISPR/Cas9) y el innovador modelo de raton quimérico
de higado humano. Esta investigacion delinea las bases hepatocelulares que
contribuyen a la progresion de la esteatosis hepatica, lo cual es clinicamente
importante ya que proporciona nuevos objetivos para el tratamiento de NAFLD y
la dislipidemia asociada.

La investigadora obtuvo su Doctorado en Bioquimica en la Universidad
Federal de Rio de Janeiro (Brasil) en 2015. Luego realizé su formacion
posdoctoral en Hepatologia en Harvard Medical School y Weill Cornell Medical
College (EE. UU.) de 2015 a 2018. En 2019, se unié al Baylor College,
inicialmente como becario postdoctoral y luego como lider de grupo junior. Se
traslad6 a la Universidad de Sevilla (Espafia) en 2022, donde actualmente es
Investigador Distinguido. En su linea de investigacion la Dra. Alves-Bezerra
utiliza una combinacién de modelos de enfermedades (ratones quiméricos de
higado humano recientemente desarrollados, ratones transgénicos y sistemas
celulares), junto con enfoques interdisciplinarios (estudios fisioldgicos vy
metabdlicos in vivo, analisis bioquimicos ex vivo e ingenieria genomica de
vanguardia CRISPR/Cas9 dirigida al higado) para identificar vias relevantes
involucradas en la progresiéon de NAFLD y manipular estas vias para mitigar la
enfermedad. Recibié el Premio al Desarrollo Profesional de la Asociacion
Estadounidense del Corazén (2020-2023) y el Premio al Desarrollo Cientifico de
Investigacion NIH KO1 de los Institutos Nacionales de Salud (NIH, 2021-2024)
en el Baylor College of Medicine, y una Beca Maria Zambrano del Ministerio de
Universidades y Unién Europea de Espana — NextGenerationEU (2022-2023) y
un proyecto EMERGIA de la Junta de Andalucia (2023-2027) en la Universidad
de Sevilla (Espafia).
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