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RESUMO

A doenca hepatica gordurosa nao alcodlica (DHGNAJagacterizada como a patologia
hepatica mais comum em paises industrializados, me&aaléncia aumenta conforme
aumentam a de Diabetes e Obesidade, tornando-gpealmema de saude publica. Portanto, o
objetivo desse trabalho é elucidar a etiopatogetdaa DHGNA e analisar os efeitos
metabodlicos de alguns fitoquimicos presente em ealfos, que poderdo auxiliar no
tratamento da patologia. Para isso o presenteoattéda-se de uma revisdo bibliografica 5q
pesquisada em livros e nas bases de dados PubibdidteBa Virtual em Saude, Scielo e
artigos publicados em Revistas de Saude. Dos l@parcientificos pesquisados, sendo de
linguas inglesa e portuguesa, foram selecionadgqsaB¥ a revisdo, datados em um periodo
entre 2008 a 2018 e, para analisar a acéo dosiiftecps, foram priorizados ensaios clinicos,
randomizados e caso-controle. A teoria por trasfisiapatologia da DHGNA envolve
distarbios no metabolismo lipidico, estresse oxidaé processo inflamatério. Deste modo,
os fitoquimicos com suas acdes anti-inflamatériastioxidantes e hepatoprotetores
demonstram impacto positivo no tratamento da doenca

Palavras-chave: Esteatose hepatica néo alcoodlica. Fitoquimicos. ioRigiantes.
Hepatoprotetores.

ABSTRACT

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is chamxtted as the most common liver
pathology in industrialized countries, its prevalemncreases as diabetes and obesity increase,
becoming a public health problem. Therefore, thgalve of this work is to elucidate the
etiopathogenesis of NAFLD and analyze the metabeffects of some phytochemicals
present in foods, which may help in the treatmenthe pathology. For this purpose, tHis
article is a bibliographic review researched in ksoand databases Pubmed, Virtual Health
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Library, Scielo and articles published in Healthudals. Of the 105 scientific articles
surveyed, being from English and Portuguese, 3% wsetected for the review, dated in a
period between 2008 and 2018 and, to analyze ttienaaf phytochemicals, clinical trials,
randomized and case-control were prioritized. Tiheoty behind the pathophysiology of
NAFLD involves disorders in lipid metabolism, oxidee stress and inflammatory process.
Thus, phytochemicals with their anti-inflammatoantioxidant and hepatoprotective actions
demonstrate a positive impact on the treatmerti@tiisease.

Keywords: Fatty Liver Disease. Phytochemicals. Antioxidaktepatoprotective.

INTRODUCAO

Com os avancos cientificos e tecnologicos glotaiadustrializacdo e o aumento da
expectativa de vida, surgem também novas doeng@gjosque, atualmente a maior
prevaléncia sdo de Doencas Cronicas Nao Transmissiornando-se um problema de saude
publica. Dentre elas destaca-se a doenca hepaticdurgsa ndo alcodlica (DHGNA),
correspondendo a patologia hepatica mais comum afse® industrializados e sua
prevaléncia aumenta conforme aumentam a de Obesilddiabetes Mellitus. A DHGNA
esta relacionada ao acumulo de gordura nos hefdua inexisténcia de etilismo. Esse
termo inclui a Esteatose, em que ocorre a inféioagordurosa, a Esteato Hepatite N&o
Alcodlica (EHNA ou NASH), uma inflamacao decorredtss lipideos acumulados, que pode
evoluir para fibrose, tornando-se uma Cirrose e fhon, progredindo para um
Hepatocarcinoma (PORTELA; MELO; SAMPAIO, 2013).

A teoria utilizada atualmente para explicar a eg@tuda Esteatose Hepatica N&o
Alcodlica para a NASH é a “Two Hit”, sendo o “priime hit” relacionado aos mecanismos
que contribuem para o desenvolvimento da Esteatos®, distirbios no metabolismo de
lipideos. (UED; WEFFORT, 2013). Deste modo, Bor{#308) relaciona essa fase com a
resisténcia a insulina, j& que ela controla o lga@laantre a sintese lipidica e a exportacdo ou
oxidacao lipidica. De acordo com Miguel (2014)sedundo hit” envolve fatores que levam a
progressao para a EHNA, como a oxidacao dos agido®s livres acumulados, causando a
formacdo de espécies reativas de oxigénio (ERO&®Nsequente manifestacdo de citocipas
inflamatdrias. Ndo ha um tratamento especifico marBHGNA, o principal objetivo é
retardar a progressao e prevenir a cirrose, Idfm hecessarias mudangas no estilo de Vida,
com énfase na alimentacdo saudavel, perda de pgsatiea do exercicio fisico (UED;

WEFFORT, 2013). Como um tratamento complementar 8endo estudado os efeitos |de
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compostos naturais, tais como: alimentos funcioffaitas e vegetais) e ervas medicinais, por
meio de materiais secos ou extratos que apresemigiftiplos beneficios a saulde.
(BAGHERNYA et al., 2018). Estudos apontam que asgypais compostos que auxiliam no
tratamento da Esteatose se destacam pela acaoxidaie, anti-inflamatéria e
hepatoprotetora (SINGAL; JAMPANA; WEINMAN, 2011).

Diante disso, o objetivo deste trabalho € elucidaetiopatogenia da Esteatose
Hepatica ndo alcodlica e demonstrar alguns fitoguosnque séo associados ao tratamento da

patologia, além de analisar seus efeitos metatspaca este fim.
METODOLOGIA

O seguinte trabalho trata-se de uma reviséo bitdifimg pesquisada em livros e nas
bases de dados Pubmed, Biblioteca Virtual em Safidielo, Medline, Lilacs, Bireme e
artigos publicados em Revistas de Saude. Dos liffosrcientificos pesquisados, foram
selecionados 37 para a revisdo, e para relataricacef dos fitoquimicos, os estudos >3
priorizados foram ensaios clinicos, randomizadoas® controle. Esses artigos selecionados,
sao de lingua inglesa e portuguesa, datados enetiodp compreendido entre 2008 a 2018 e
proporcionam conhecimentos sobre a Doenca Hep&imalurosa ndo Alcodlica e os
fitoquimicos mais estudados em seu tratamento.e@8os de pesquisa utilizados foram:
Esteatose Hepatica N&o Alcodlica, Doenca Hepaticard@osa N&o Alcodlica e
fisiopatologia, Fitoquimicos e DHGNA, Cha verde sReratrol, Silimarina, Alho, Carcuma,

DHGNA e Antioxidantes.
DOENCA HEPATICA GORDUROSA NAO ALCOOLICA

ETIOPATOGENIA

[92)

Atualmente a DHGNA expressa-se como uma das pahaslopepaticas mai
prevalentes no mundo, com taxas de 30-40% nos dsstawidos e 18-25% em outros paises,
como o Brasil (FILHO, 2016). Primeiramente, derdootermo DHGNA inclui-se a Esteatose
Hepatica ndo Alcodlica, marcada pelo acimulo dddips nos hepatdcitos, principalmente|na

forma de triglicerideos (TGL), quando este excedBE0% do peso total do figado, em
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individuos que nao ingerem grandes gquantidadeslamla(CHAVES et al., 2012). A
Esteatose, pode progredir para uma condicao inftarmaque € a NASH, esta pode evoluir
ainda para uma fibrose levando a Cirrose ou atélapatocarcinoma (ALLERY al., 2014).

O acumulo de TGL caracteristico da DHGNA, podedamorrente: do aumento da
lipdlise; alto consumo de lipideos pela dieta; atkv lipogénese hepatica; reducdo da
oxidacdo de acidos graxos e exportacao reduzidgaaroteina de muito baixa densidade
(VLDL) (LEVENE; GOLDIN, 2012).

Abreu (2013) afirma que a Esteatose pode ser fit@sla em duas categorias:
Macrovesicular, representada por grandes gotalidgs acumuladas, é a forma mais comum
e relaciona-se ao alcoolismo, dislipidemia, diabe#dlitus, hiperalimentacdo e obesidade;
Microvesicular, caracterizada por pequenas gopddidias acumuladas e associa-se com uma
disfuncdo hepética grave.

A fisiopatologia da DHGNA néo esta bem esclareeid@aa, no entanto, atualmente é
utilizada a Teoria de duas hipoteses ou “Teoria Hitd para elucida-la. O primeiro “hit”
refere-se ao estado de resisténcia insulinica aas@onsavel por promover o acumulo de54
triglicerideos no figado. E o segundo “hit” relawese a progressdo da Esteatose para a
Esteato-Hepatite, por intermédio de citocinas mé#drias, disfuncdo mitocondrial e estresse
oxidativo (KITADE et al., 2017).

Inimeros estudos sugerem que a resisténcia a nasulie forma isolada, esta
vinculada a DHGNA, pois tem acdo direta no metabadi lipidico (BAGHERNYA et al.,
2018). Na resisténcia a esse hormoénio, ocorre umeaio na lipogénese e no efluxo de
acidos graxos livres do tecido adiposo para outemsdos, como o figado (LEVENE;
GOLDIN, 2012). Estes sao submetido$-axidacdo ou esterificacdo, se transformam em
TGL e se acumulam nos hepatdcitos. Os acidos ghaxes (AGL) podem contribuir para
ativacdo de vias inflamatoérias e aumento do E€ir€sddativo levando a Esteato-hepatite
(DOWMAN; TOMLINSON; NEWSOME, 2010).

O Estresse Oxidativo, representa um desequilibmioeea quantidade de espécies
reativas de oxigénio (EROS) produzida e a capaeidaddefesa antioxidante do organis#no.
Esse mecanismo pode levar a inflamagdo e lipotted® de acidos graxos livres
(BAGHERNYA et al., 2018). Part al., (2014); Petaja e Yki-Jarvinen (2016) ressaltam @
citocina inflamatoria TNFe e a resisténcia a insulina podem prejudicar adgéuo da VLDL,

contribuindo assim, para o acumulo de lipideoshepatocitos.
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Byrne e Targher, (2015) apontam que geralmente angdo € descoberta
acidentalmente, durante exames de rotina, com cem@ionda Aspartato Aminotransferase

(AST) ou Alanina Aminotransferase (ALT), enzimapatkcas.

FITOQUIMICOS NO TRATAMENTO DA ESTEATOSE HEPATICA NA O
ALCOOLICA

Até o presente momento nao foi definido nenhatatnento farmacoldgico ou terapia
para a DHGNA. Contudo, muitos estudos vém relatandecessidade de mudancas no estilo
de vida, reeducacao alimentar, pratica regularxeecgio fisico, a fim de melhorar o estado
inflamatorio da que acompanha a patologia, e agsihizir a gordura abdominal, diminuindo
consequentemente a gordura no figado (BAGHERNYA., 2018).

Diante da importancia da alimentacdo no tratame@oDHGNA, pesquisadores
buscam alimentos considerados funcionais, devides sacdes benéficas no organismo,
plantas alimentares e ervas com o objetivo de alanta patologia. Estudaes vitro e in vivo >
evidenciaram que muitas plantas medicinais foraitizadas no tratamento do figado
gorduroso, visto que atuam como hepatoprotetonats;hgerlipidémicas, antioxidantes e
agente hipoglicémico (PAM al., 2014).

Os compostos bioativos encontrados nos alimentasdnais (CBA) ou, fitoquimicos
sdo substancias presentes em pequenas quantidgedplntas e sdo sintetizadas através do
seu sistema de defesa, contra a radiacdo ultréviole agressdes de insetos ou patdégenos
(COZZOLINO, 2016). Quando se encontram em quangéislaignificativas na dieta, podem
proporcionar beneficios a saude humana, prevemfalotratando diversas doencas. Os CBA
sao encontrados em frutas, hortalicas, cha e vintm e grédos. S&o classificados em varios
grandes grupos, dentre eles se destacam: os cad®encompostos organossulfurados e
polifendis, que abrangem os flavonodides, estilbeligrzanas e acidos fendlicos (LIU, 2013).

SILIMARINA
Slibium marianum L. é uma planta normalmente conhecida como Cardcanaou

Silimarina. Contém um complexo de flavonoides quuieaa como potentes antioxidantes,

capazes de aumentar a renovacao celular dos higpstomelhorando assim, a func@o
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hepética. Além disso, tem acdo antiperoxidacaditpj antifibrotica e anti-inflamatéria da
membrana. Logo, estd muito associada ao tratamdmt@HGNA, Hepatite, Cirrose e
também na protecdo hepéatica contra substanciaatO@ARQUES, 2014).

Segundo Di Franciat al., (2016) a dosagem recomendada para obter acGes co
estimulacao e regeneracédo celular na Esteatoge2®ndg/kg/dia. Marques (2014) afirma que
geralmente é usado o extrato seco padronizado &80% de Silimarina, sendo 150 a
600mg por dia, ndo ultrapassando 1500mg. Através ude ensaio clinico duplo cego,
randomizado, caso-controle, foram selecionados ddfentes portadores de NASH, com
elevados niveis de AST e ALT, a fim de avaliar pac&dade da Silimarina em reduzir os
niveis dessas enzimas. Estes, foram divididos egrupos, grupo caso, que utilizou 2
comprimidos de Silimarina por dia, com 140mg cadayrepo controle, que recebeu
comprimidos placebo. O tratamento ocorreu por 3esesos pacientes foram aconselhados a
realizar uma alimentacdo com baixa quantidade deichatos e gorduras, além de praticar
atividade fisica regularmente. Como resultado fodenciado que a Silimarina pode ser
muito eficaz em reduzir os niveis de transaminaegmticas (ALT de 84 para 68Ul/mL e
AST de 71 para 54Ul/mL) (MASOODdt al., 2013). Outro ensaio clinico randomizado foi
realizado, também com o objetivo de avaliar o pa#eSilimarina em reduzir os niveis das
transaminases, com 50 pacientes, que possuiam AA¥Teelevados e acumulo lipidico
hepatico. O tratamento durou 2 meses e 0s pacidotasn divididos em grupo: caso,
recebendo 140mg/dia de Silimarina e controle, reméd placebo. Ambos o0s grupos
utilizaram 1 comprimido/dia. Foi perceptivel a reda significativa dos niveis de ALT e AST
sendo de 103,1 para 41,4 Ul/mL e 53,7 para 29,1mUl/ respectivamente
(HAJAGHAMOHAMMADI; ZIAEE; RAFIEI, 2008).

Com o objetivo de avaliar um composto eficaz retamento da DHGNA, foi
realizado um ensaio clinico randomizado, contrglaclom 66 pacientes portadores da
patologia, divididos em 3 grupos: grupo 1 tratadm gioglitazona (15mg/dia), grupo 2 com
metformina (500mg/dia) e grupo 3 com silimarina Qii¢/dia), sendo essas substancias
administradas em capsulas 1x ao dia durante 2 meBégnte disso, verificou-se que|a
Silimarina foi 0 método mais eficiente para reduzsr niveis de transaminases hepaticas,
guando comparada aos outros compostos (HAJAGHAMONADI et al., 2012).
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CURCUMA

A curcumina é rica em flavonoides e um dos priaisipcompostos antioxidantes
presentes na curcuma, € um pigmento extraido dmsnais daCurcuma longa com
propriedades: anticancer, anti-hepatotoxica e iaftimatoria. Pode inibir a peroxidagcéo e
estimular a regeneracéo de enzimas antioxidantaRQUES, 2014).

Para confirmar todos os efeitos acima citadosensaio clinico randomizado,
duplo-cego, placebo-controlado, foi realizado cdinp@cientes que apresentavam DHGNA
divididos em: grupo que receberia curcumina (500mg/ composta por 70mg de
curcuminoides) e grupo que receberia o placeboparshplementados durante 8 semanas.
Através do estudo foi verificado inUmeros beneficata curcumina como: significativa
reducdo do teor de gordura hepatica em 78,9%, &eddg IMC, niveis totais de colesterol,
LDL e TGL, enzimas ALT e AST, glicemia de jejum enmoglobina glicada quando
comparada ao grupo placebo (RAHMA&l., 2016). As acdes benéficas da curcumina
na DHGNA estdo associadas a: redugdo da expresséitodinas pré-inflamatorias, como o ¢
fator nuclear kappa beta (NFB)k e de produtos toxicos da peroxidagéo lipidi@mento
dos niveis e atividade de enzimas antioxidantesibEan atua melhorando a acéao das células
beta pancreaticas e gera aumento nas concentrai@®eadiponectina. No caso das
dislipidemias, tem acdo na modulacdo do metabolidm@olesterol LDL e TGL e reduz
expressao de genes lipogénicos (RAHMARNK ., 2016). Em um ensaio clinico randomizado
placebo-controlado, 102 pacientes com EsteatosétidapNao Alcodlica foram divididos
em: grupo que recebeu a suplementacédo de Curcyd®¥@mg/dia) e grupo controle que
recebeu placebo, ambos durante 8 semanas, além déspacientes receberam orientacfes
sobre habitos alimentares saudaveis. Os resul@elognstraram que a suplementacdo com
Curcumina ocasionou uma reducédo dos niveis de doido, colesterol total, TGL e nao
HDL colesterol (PANAHIet al., 2016). Estudos encontraram grande relacdo emiesni
aumentados de acido urico e DHGNA, associando-segoindo “hit”, visto que promove
oxidacao da lipoproteina e inflamacgéo através Wagito da via do NF{k(PANAHI et al.,
2016).

Outro estudo sobre a suplementacdo da Curcuminadbizado em 86 pacientes cgm
DHGNA, sendo um ensaio clinico, randomizado, plaesintrolado, em que se utilizqu
1000mg/dia de Curcumina em um grupo, € no grupéraen o placebo, ambos durante| 8

semanas e 0s pacientes receberam orientacdesatiolestacao saudavel. Foi verificado ua
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reducdo significativa de enzimas AST e ALT alémnadelhora nos parametros hepéticos,
visualizados na ultrassonografia. Isso pode terrmmo devido ao efeito da curcumina na

regulacéo de lipogénese hepatica através da aviymo#eina quinase dependente de AMP ou
da via AMPK, causando a oxidag&o de lipideos, maibiseu acimulo no figado (PANAH

al., 2017).

ALHO

O alho @Allium sativum) é um ingrediente altamente utilizado na culinéniandial,
logo, existem muitos estudos que evidenciam osfiméoe de seu consumo na forma in
natura ou de suplemento contendo os principiossatiRico em compostos organossulfurados
e flavonoides, o alho tem acdo hipocolesterolerajaanti-hipertensiva, antidiabética e
antioxidante (CHAVES, 2015).

Através de um ensaio clinico duplo cego, randonuizachso-controle, foram
selecionados 110 pacientes com DHGNA, divididosgapo caso, no qual receberam 2
capsulas de alho em p6 (400mg) para consumo dé&rpupo controle em que receberam58
capsulas de placebo, ambos durante 15 semanagosiabmentares e de atividade fisica
diaria foram avaliados por meio de um questionai. estudo evidenciou que a
suplementacao do alho em p6 promoveu nos pacientageducao no peso e tecido adiposo
corporal (SOLEIMANIet al., 2016).

Existem hipoteses de que o alho possui agédo temwagéatravés da promocéo do
aumento na secre¢do de noradrenalina que gera at@@gao do sistema nervoso simpatico,
responsavel por induzir a termogénese. Além disstudos sugerem que o alho pode
suprimir a diferenciacdo dos pré-adipocitos e omadd de lipideos nos pré-adipdcitos
diferenciados (SOLEIMANEt al., 2016).

Outro ensaio clinico randomizado, duplo-cego, flaeeontrolado, realizado com 75
adultos com GGT (gama glutamil transferase) alteraddisfuncado hepética leve, foram
divididos em dois grupos. Grupo caso que recebergimato de alho fermentado (40g) e
grupo controle recebendo o placebo, ambos consem®Zasachés por dia, de 20g cafla,
durante 12 semanas. O objetivo era avaliar a atudg&xtrato de alho na funcdo hepética.
Os resultados demonstraram reducéo nos niveis dag@@elhora nos niveis ALT no grupo
caso (KIMet al., 2017).
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Niveis aumentados de GGT podem indicar uma respaitptativa do organismo ao
estresse oxidativo. O fitoquimico presente no afalil-cisteina (SAC), é capaz de modular
a sinalizacdo de defesa antioxidante da célula @e pmpedir a sintese de citocinas
inflamatorias, TNFe e NF«p, resultando na reducdo dos niveis de ALT, uma awlara de
dano mitocondrial nos hepatécitos (KBal., 2017).

Xido et al., (2013) realizaram um estudo experimental com riamas, durante 8
semanas, dividias em 4 grupos, grupo controle,agdg DHGNA, grupo com tratamento a
base de SAC (200mg/kg em solvente) através dedimjegraperitoneal 3x/semana, e grupo
com DHGNA e tratado com SAC, a fim de avaliar @é&fia da suplementacdo de SAC na
Esteatose Hepatica Nao Alcodlica. Através do estwgidicaram que a administracdo de
SAC durante o desenvolvimento da DHGNA em ratospreeu a protecéo do figado de uma
leséo crbnica através da reducdo da apoptosealieatéio da interferéncia da DHGNA na
via AMPK, modulando o metabolismo lipidico, e auteeda autofagia por meio da reducéo
da atividade da mTOR. Autofagia é reconhecida comomecanismo capaz de selecionar
goticulas lipidicas nos hepatdcitos para a degéadagnpedindo o desenvolvimento da >

Esteatose.
CHA VERDE

O cha verde é produzido a partir da plag@mellia sinensis e é utilizado no
tratamento de diversos tipos de canceres. Dentflavamoides presentes no cha verde, as
catequinas, como a Epigalocatequina-galato (EG@Glestaca, devido funcdo antioxidante,
lipolitica, antidiabetogénica e antiobesogénicaAWHS, 2015). Pezeshkiet al., (2015)
realizaram um ensaio clinico, randomizado, duplgacelacebo-controlado com pacientes
que possuiam a DHGNA, sendo divididos em dois ggu@oupo que recebeu suplementacao
de uma capsula de extrato de cha-verde (500mg}ipoe grupo que recebeu capsula de
placebo, ambos durante 90 dias. Os resultadososhtiol estudo demonstram que o extrato de

cha verde foi eficaz em reduzir de forma signifiabs niveis das enzimas AST e ALT, Jam

1=

decorréncia da acdo antioxidante e antiinflamatfsi&GCG, além de gerar o aument@€d
oxidacao mitocondrial que pode proteger o figadwigr a progressao da patologia.
Outro ensaio clinico randomizado, duplo-cego egila-controlado foi realizado por

Sakataet al., (2013) buscando avaliar os efeitos do consumohdeverde contendo alta|e
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baixa densidade de catequinas por 12 semanas,dividiros portadores da DHGNA. Para
isso, estes foram divididos em 3 grupos: cha veodéendo 1080mg/700ml, 200mg/700ml de
catequinas e o grupo placebo, que recebeu bebidasabor de cha verde (Omg/700ml de
catequinas). Através desse estudo ficou evidenéeogqeha verde com alta densidade de
catequinas promoveu uma melhora no teor de goltkpética, nos niveis de ALT, reducao
do peso e da excrecdo urinaria de 8-isoprostanmjoseste um marcador de estresse
oxidativo. Através de um estudo experimental radkizcom camundongos obesos, foi
avaliado os efeitos do extrato de cha verde naepg&o do desenvolvimento da DHGNA.
Para isso, estes foram alimentados com dietas ramt@%, 0,5% e 1% de extrato de cha
verde durante 6 semanas. Segundo o autor, o exteattha verde a 1% corresponde ao
consumo de 7 porcoes/dia de cha verde para sememnbg. Os resultados obtidos
confirmaram a hipétese de que o extrato de chéevpode retardar o desenvolvimento da
DHGNA, pois atua de modo a reduzir a liberacdo cddo& graxos pelo tecido adiposo e
inibir a peroxidacéao lipidica no figado, além dstaerar defesas antioxidantes e reduzir as
respostas inflamatorias (PARKal., 2011). °0

RESVERATROL

O resveratrol € um polifenol do grupo dos estitisede ocorréncia natural em muitas
plantas e produtos derivados destas: frutas veawelovas e amendoim. Seus efeitos
relacionam-se a acado antioxidante, cardioprotetanatj-inflamatodria, anticancerigeno,
modulacdo do metabolismo lipidico e do colesteZHHAVES, 2015).

Através de um ensaio clinico randomizado, dupl@cedacebo-controlado, foram
avaliados os efeitos da suplementacao de ResVeratrS0 pacientes portadores da DHGNA.
Logo, estes foram divididos em grupo que receb&mg0de Resveratrol em capsula, e grupo
que recebeu capsulas de placebo, ambos duranteerhanas. Os grupos receberam
orientacbes para manter uma dieta balanceada étiaapadequada de atividade fisica. Os
resultados obtidos demonstraram reducéo signifizata Esteatose Hepatica e nos nivei$ de
ALT no grupo que recebeu o resveratrol em capsHAGHIHZADEH; ADIBI,
HEKMATDOOST, 2015).

Outro ensaio clinico randomizado, duplo-cego, glaesontrolado, foi realizado pqgr

CHEN et al., (2015) com 60 pacientes que possuiam a DHGNAdaselivididos em dois
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grupos, grupo que consumiu 2 cdpsulas contendo d.8@niResveratrol cada, 2 vezes por dia,
sendo 600mg/dia e grupo placebo, que consumiu 8utzgp de placebo 2 vezes por dia,
ambos durante 3 meses. A suplementacdo de resVesatrmostrou eficaz em reduzir a

glicose sérica, LDL colesterol e colesterol total,niveis de enzimas hepaticas AST e ALT e
citocinas inflamatérias como TN&k-além de elevar os niveis de adiponectina.

O resveratrol tem a capacidade de melhorar a les@atica através da modulagcéo do
processo de apoptose dos hepatécitos, regulacametabolismo de glicose e lipideos,
melhora da sensibilidade a insulina, retardardamgoogressdo da DHGNA (CHE# al.,
2015). Semelhante ao estudo ja citado, Faghihzeteh, (2014) realizaram um ensaio
clinico randomizado, duplo-cego, placebo-controlaglm que foi avaliado os efeitos da
suplementacdo de Resveratrol em 50 pacientes peetada DHGNA. Assim, estes foram
divididos em grupo que recebeu 500mg de Resveratrolcapsula, e grupo que recebeu
capsulas de placebo, ambos durante 12 semanagl®er@n orientacdes para manter uma
dieta balanceada e a pratica adequada de ativitacke Os resultados comprovaram que o
resveratrol foi capaz de reduzir de forma signifi@a os niveis de ALT, e citocinas ol
inflamatorias como o NFfk a citoqueratina-18 e grau de Esteatose quandparacho ao
placebo. Estudos experimentais verificaram que ev&atrol pode ativar o gene Sirtl
promovendo a inativacdo do NFB k inibicdo do TNFe, prevenindo a ocorréncia de fibrose
nos hepatdécitos e agindo como protetor hepaticé&s(FWIZADEH et al., 2014).

Tabela 1 -Sintese dos estudos envolvendo os fitoquimicosataniento da DHGNA

CBA DOSAGEM DURACAO RESULTADOS  REFERENCIAS RQEL\J’/'\SJQ/
S Cépsulas (MASOODI et al., Govaresh
Silimarina (280mg/dia) 3 meses | AST, ALT 2013) B2
Céapsula (HAJAGHAMOHA Hepat Mon
Silimarina (140mg/dia) 2 meses | AST, ALT MMADI; ZIAEE; B1 '
9 RAFIEI, 2008)
Céapsula e e Hepat Mon
Silimarina psula 2 meses | AST, ALT MMADI et al., P '
(140mg/dia) B1
2012)
| gordura
hepatica, IMC,
Curcumina Cépsula 8 semanas CT, LDL-c, TGL, (RAHMANI etal., Phviother R
(500mg/dia) AST, ALT, 2016) yto/: 2‘” es.
glicose sérica e
Hb glicada
Curcumina Cépsula 8 semanas | &cido urico, CT, (PANAHI et al., J Cardiovasc
(1000mg/dia) TGL 2016) Pharmacol.
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B1
. Céapsula (PANAHI et al., Drug Res.
Curcumina (1000mg/dia) 8 semanas | AST e ALT 2017) B2
Alho Céapsulas 15 semanas | peso e tecido  (SOLEIMANI et Advggc;med
(400mg/dia) adiposo al., 2016) AD '
Extrato de
alho Eur J Nutr.
Alho fermentado 12 semanas | GGT e ALT (KIM et al., 2017) Al
(40g/dia)
Injecéo | apoptose, Evid Based
intraperitone- controle da via ~ Complement
Alho al 8 semanas AMPK, 1 (XIAO et al., 2013) Alternat Med.
(200mg/kg) autofagia Bl
Cépsula-
extrato de cha . LAST e AL~T (PEZESHKI et Int J Prev
EGCG 90 dias 1 p-oxidacgao Med.
verde mitocondrial al.,2015) B2
(500mg/dia)
e
(1080mg/700 patica, A-14 — (sakATAetal., IntJ Mol Med.
EGCG 12 semanas peso e excregéo
ml de L 2013) A2
. urinaria do 8-
catequinas) .
isoprostano
62
| estresse
. oxidativo J Nutr
Extrato de cha ' (PARK et al., ;
EGCG verde a 1% 6 semanas _ respo§ta 2011). Biochem.
inflamatoria e Al

lesdo hepatica

(FAGHIHZADEH;

Resveratrol (588215975@ 12 semanas | esteatose e ALT HEKI\'/T‘ AI?'II'BDIbOST, El ‘,]A\ZN ultr.
2015).
| glicose sérica,
Cépsulas LDL-c, CT, AST, Dig Liver Dis
Resveratrol ; 3 meses ALT, citocinas  (CHEN et al., 2015) '
(600mg/dia) . - A2
inflamatorias
1 adiponectina
Resveratrol Celpelln 12 semanas lirﬁlt;lk;'zi’)or%ga; (PRl AR iy 52
(500mg/dia) et al., 2014) A2

grau da Esteatost

AST — Aspartato Aminotransferase, ALT — Alanina Aminotransferase, IMC — Indice de Massa
Corporal, CT — Colesterol Total, TGL — Triglicerideos, LDL-c — Lipoproteina de Baixa Densidade,
GGT — Gama Glutamil transferase, AMPK — proteina gqiinase dependente de AMP.

CONCLUSAO

Durante a pesquisa e elaboracdo do artigo ficodeat® que a prevaléncia da

DHGNA vem crescendo cada vez mais. Logo, € nedessaurscar outras alterativds
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terapéuticas para tratamento, visto que o uso mpgaldo de medicamentos pode acarretar
maleficios ao organismo humano. Diante disso, Bzagho de compostos advindos de
alimentos ou plantas como: a silimarina; curcurhd; werde; alho e resveratrol, se mostraram
muito eficazes para tratar a doenca do figado gosdy embora ainda seja necessaria a
realizacdo de novos estudos que verifiquem ososfetbeneficios de diferentes dosagens,

possiveis efeitos adversos, além de outros compaostarais para tratar a Esteatose.
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