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HEPATICA

RESUMO

0 objetivo deste estudo foi analisar a atuacdo de probidticos no tratamento de
DHGNA. Foi realizada uma busca na base de dados PubMed, utilizando os filtros:
Clinical Study, Clinical Trial, Controlled Clinical Trial, Randomized Controlled
Trial, Full text, 5 years. Somente trabalhos em inglés foram selecionados, e
50% concluiram que o grau de DHGNA reduziu ap6s intervencdo com
probiético/simbiético, independente da associacdo com dieta/exercicio. 25%
constatou diminuicdo da fibrose utilizando simbidtico. Qutros autores notaram
melhoras nos parametros Taboratoriais e IMC utilizando-se probidtico/simbidtico.
Assim, considerou-se que suplementacdo com prebidticos, probidticos, simbidticos
e mudanca no estilo de vida levam a melhora de DHGNA. Porém mais estudos
realizados de forma Tongitudinal com humanos sdo necessarios para que possamos
conduzir a clinica com seguranca e assertividade.

Palavras-Chave: esteatose hepdtica ndo alcodlica, probidticos, prebidticos.

EFFECTS OF PROBIOTIC SUPPLEMENTATION ON HEPATIC
STEATOSIS

ABSTRACT
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Aim: To analyze in the Titerature the performance of probiotics in the treatment
of patients with non-alcoholic fatty Tliver disease (NAFLD). Methodology: The
literature review was performed by searching the PubMed database, using the
filters: Clinical Study, Clinical Trial, Controlled Clinical Trial, Randomized
Controlled Trial, Full text, 5 years. As inclusion criteria only papers in
English were selected. Results: 50% of the articles analyzed concluded that
there was a reduction in the degree of NAFLD after the intervention with
probiotic/symbiotic, regardless of the association with diet/exercise. 25% of
the articles found positive effects in the reduction of the degree of fibrosis,
using as symbiotic intervention. Some authors also found improvements in
laboratory parameters and body mass index with the use of probiotic/simbiotic.
Final considerations: In the present review it was possible to consider that
supplementation with prebiotics, probiotics and symbiotics, as well as a change
in Tifestyle, Tead to an improvement in the NAFLD picture. However, more studies
performed Tongitudinally with humans are necessary for us to conduct the clinic
with safety and assertiveness.

Keywords: non-alcoholic hepatic steatosis, probiotics, prebiotics.
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EFEITOS DA SUPLEMENTAGAO DE PROBIOTICOS NA ESTEATOSE HEPATICA
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0 ndmero de pacientes diagnosticados com Doenca Hepatica Gordurosa Ndo
Alcodlica (DHGNA) estd em ascensdo devido a epidemia de obesidade em curso, assim como
sindrome metabdlica, resisténcia a insulina e diabetes. Estima-se que a prevaléncia
mundial de DHGNA seja de aproximadamente 25%, no entanto, a real prevaléncia e 0s
disturbios associados sdo desconhecidos, principalmente porque faltam testes
diagnésticos confidveis e aplicédveis. Além disso, ndo hd um consenso sobre a nomenclatura
usada para esta doenca, o que também subestima o real acometimento da populacdo (ARAUJO
et al. 2018). Sabe-se que cerca de 80% dos diabéticos tipo 2 e 90% dos obesos mérbidos
tém evidéncia de imagem de DHGNA (CHALASANI, 2017).

A DHGNA refere-se a presenca de esteatose hepatica ndo relacionada ao consumo
de dlcool (ou ingerido em quantidades muito pequenas, menos de 20g de etanol por semana).
Essa condicdo contribui para o desenvolvimento de outras doencas hepdticas como as
causadas pelos virus da hepatite C e B, além de aumentar o risco de carcinoma
hepatocelular. A DHGNA ocorre basicamente por dois mecanismos, sendo eles: 1 -
Resisténcia a insulina, originando a esteatose hepdtica; 2 - Lesdao oxidativa
hepatocelular, resultando em necrose celular hepdtica e as reacBes inflamatérias
secunddrias (CRAWFORD, LIU, 2017).

0 intestino é colonizado por uma enorme variedade de microrganismos (definidos
como microbiota intestinal ou microbioma), que é considerado um o6rgdo funcional. A
microbiota intestinal desempenha um papel fundamental na manutencdo da salde humana,
estando envolvida no desenvolvimento do sistema imunoldgico e na regulacdo de diversas
vias metab6licas (BIBBO et al., 2018). Quando estdo em equilibrio, o microbioma e o
hospedeiro estabelecem uma relacdo de mutualismo, em que ambos participam no
desenvolvimento e composicdo um do outro. O estado de simbiose sofre influéncia de
fatores como: genética do hospedeiro, estilo de vida, hdbitos dietéticos e ambientais
(SALTZMAN et al., 2018). Alteracdes quantitativas e/ou qualitativas da microbiota
intestinal, definidas como disbiose, sdo conhecidas por levar a ruptura desta homeostase
e, consequentemente, ao desenvolvimento de patologias. 0s disturbios associados ao
comprometimento da microbiota intestinal podem incluir: doengcas gastrointestinais,
doencas hepdticas e também distirbios metabdlicos, como sindrome metabdlica e diabetes
(CARICILLI, SAAD, 2013).

Nos ultimos anos, o eixo figado-intestino tem sido muito estudado. Bibbo et
al, 2018, concluiram que esse seja um importante fator na patogénese da DHGNA, pois a
passagem de componentes bacterianos e seus produtos para a circulacdo portal podem Tevar
a um gatilho da imunidade inata, que por sua vez leva a inflamacdo do figado. Além
disso, estudos recentes mostraram que pacientes com lesdo hepatica apresentam uma maior
disbiose intestinal, maior producdo de etanol endbégeno e aumento da permeabilidade
intestinal e translocacdo bacteriana (ZHU et al, 2013; ENGSTLER et al, 2016; ZHU et al,
2016).

Uma vez que a esteatose hepatica estd fortemente associada a disbiose, uma
opcao terapéutica pode entdo ser o reequilibrio desta flora. Nesse contexto, a utilizacdo
de probidticos tém se mostrado eficaz no tratamento e prognéstico desta comorbidade,
visto que sdo suplementos alimentares com micrébios vivos administrados a fim de
reequilibrar a relacdo entre bactérias benéficas e maléficas do intestino do hospedeiro.
Para obter um efeito sinérgico desta terapia, utiliza-se concomitantemente os
prebidticos, que sdo compreendidos como componentes alimentares ndo digeriveis, que
agem selecionando bactérias existentes no célon e afetam seu desenvolvimento e/ou
atividade, melhorando a salde do hospedeiro (GILLILAND, 2001).

Desta forma, em pacientes disbidticos, é de suma importancia que o
reequilibrio da microbiota seja alcancado com uma alimentacdo adequada associada a0 uUSO
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o dé}@ﬁ@b#éticos, visando promové?“@‘tﬁescimggto de bactérias “saudaveis” e assim
_~0 prognostico (WOODHOUSE et al, 2018) — -
8
: OBJETIVO

Analisar na literatura a atuacdo de probidticos no tratamento de pacientes
com doenca hepdtica gordurosa nao alco6lica.

MATERIAIS E METODOS

A revisdo da lTiteratura foi realizada por meio de uma busca na base de dados
online PubMed pelos termos MeSH “probiotic therapy” AND “fatty Tiver disease” (em que
foram encontrados 11 artigos); “prebiotic” AND “fatty Tliver disease” (3 artigos);
“synbiotic” AND “fatty Tliver disease” (4 artigos); “probiotics” AND “treatment” AND
“NAFLD” (9 artigos); “probiotics” AND “therapeutics” AND “NAFLD” (3 artigos);
“probiotic” AND “fatty Tliver disease” (10 artigos); “probiotics” AND “therapy” AND
“NAFLD” (9 artigos).

No total foram encontrados 46 artigos, dos quais 33 foram excluidos por
duplicata. Ap6s leitura na fintegra do material foram excluidos 5 artigos, por ndo
estarem dentro dos critérios de inclusdao do estudo, restando 8 para participar da
pesquisa de revisdo.

Foram utilizados os seguintes filtros para a selecdo do material: Clinical
Study, Clinical Trial, Controlled Clinical Trial, Randomized Controlled Trial, Full
text, 5 years. Como critério de inclusdao apenas trabalhos no idioma inglés foram
selecionados.

RESULTADOS

Ap6s a selecdo e leitura dos oito artigos que foram incluidos na pesquisa,
elaborou-se a tabela descritiva abaixo para a apresentacdo dos resultados.

" .
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Tabela Ijﬁggzaaag“ﬁnclujdos_na pesquisa.

>

AUTORE

-~

DESENHO INTERVENGAO CARACTERISTICAS DA RESULTADOS CONSIDERAGOES
ANO AMOSTRA FINAIS
Mofidiet  al.|Ensaio clinico [ Grupo estudo: simbidtico, | Individuos com 18 anos ou | Reducéo média | Suplementacédo simbiética
2017 randomizado |dieta e exercicio mais, com DHGNA e IMC |significativa do grau de|melhora as principais
com controle- normal ou baixo (21 em cada | esteatose, caracteristicas da
placebo Grupo controle: placebo, dieta | grupo) fibrose, AST, TAG, CT,| DHGNA, parcialmente
e exercicio PCR e glicemia em jejum|pela redugdo de indices
no grupo simbidtico em |inflamatdrios
relagcéo ao placebo
Famouri et al. | Ensaio clinico [ Grupo estudo: probidtico, | Individuos entre 10 e 18 Nos grupos de estudo e|O uso do probiético
2017 randomizado | dieta e exercicio anos, com DHGNA e IMC placebo, estudado pode ser eficaz
com controle- normal (32 em cada grupo) | respectivamente: 53,1% e[na melhora da DHGNA
placebo Grupo controle: placebo, 16,5% nao apresentavam | pediatrica.
dieta e exercicio mais esteatose ao USG. A
reducdo do grau 1 foi de
37,5% e 9,37%, no grau 2
a redugdo foi de 15,62% e
6,25%.
Redugdo significativa de
ALT, AST, LDL, TAG, CT e
circunferéncia abdominal
no grupo probidtico em
relagéo ao placebo
Sepideh et al. [ Ensaio clinico | Grupo estudo: simbidtico Individuos entre 18 e 65 Redugdo significativa de|A manipulagdo da flora
2016 randomizado anos, com DHGNA (21 em TNF-alfa, IL-6, insulina e [intestinal pode representar
com controle- | Grupo controle: placebo cada grupo) HOMA-IR apenas no grupo | uma ferramenta
placebo estudo terapéutica adjuvante para
melhorar os indices
glicémicos e pro-
inflamatdrios em pacientes
com DHGNA.
Ferolla et al. Ensaio clinico | Grupo estudo: simbiético | Pacientes com esteato- Redugéo da esteatose no | Suplementagao simbidtica
2016 randomizado | e aconselhamentonutricional |hepatite ndo alcodlica (27 no | grupo simbidtico e | associada ao
grupo de estudo e 23 no mudanga nos graus de|aconselhamento
Grupo controle: | controle) esteatose: queda  de|nutricional parece ser
somente aconselhamentonutr 40,7% para 18,5% em | superior ao
icional moderado/severo e | aconselhamento
aumento de 59,2% para [ nutricional isolado para o
81,5% no grau leve. Sem [ tratamento da DHGNA,
alteragdo nos niveis de|[uma vez que atenua a
fiborose em ambos os|esteatose e pode ajudar a
grupos. Diminuicdo do [ alcancar a perda de peso.
peso corporal, IMC e
circunferéncia abdominal
no grupo de estudo.
Aumento de TAG e VLDL
no grupo controle.
Miccheli et al. | Ensaio clinico | Grupo estudo: VSL#3, dieta e | Criangas obesas com Reducéo significativa do|Os efeitos do VSL # 3 na
2015 randomizado | exercicio DHGNA grau de esteatose no[DHGNA estdo ligados a

com controle-
placebo

Grupo controle: placebo,
dieta e exercicio

grupo de estudo, e maior

reducdo do AST nesse
grupo em relagdo ao
placebo. Redugéo
significativa do IMC no
grupo de estudo e
aumento no grupo

controle. Aumento do GLP-
1a e GLP-1 no grupo de
estudo.

modulagdo da microbiota
intestinal regulando a
permeabilidade intestinal,

estresse oxidativo
hepatico e esteatose
hepéatica através da

estimulagédo da secrecao

de GLP-1 a partir de
células L entero-
enddcrinas.

7~
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com controle-
placebo

Grupo controle: placebo

esteatose grau 2 e 36%
grau 3. Apds o estudo a
probabilidade foi de: grau
0=0%, grau 1=7%, grau
2=76%, grau 3=17%.
Paralelamente, o grupo de
estudo tinha 55% em grau
2 e 45% grau 3. Apds o
estudo a probabilidade
passou para: grau 0=21%,
1=70%, 2=9% e 3=0%.
Aumento significativo em
GLP-1 e GLP-1a, e queda
no IMC no grupo de
estudo.

Tabela 1. Estudos ineluidos na pesquisa (continuagdo). =
_—~"AUTORE DESENHO INTERVENGAO CARACTERISTICAS-DA RESULTADOS CONSIDERAGOES
" ANO AMOSTRA - FINAIS
Nabavi et al. | Ensaio clinico | Grupo estudo: iogurte [ Individuos entre 26 e 63 anos | Redugéo significativa de|O consumo de iogurte
2014 randomizado | probiético com DHGNA (36 em cada|ALT, AST, LDL, IMC e|probidtico melhorou as
grupo) peso corporal no grupo de | enzimas hepaticas, o CT e
Grupo controle: iogurte estudo em relagdo aofos niveis de LDL nos
convencional controle. Aumento do CT |individuos estudados e
no grupo controle e|pode ser util no tratamento
reducdo no de estudo.|dos fatores de risco para
Aumento significativo do [ DHGNA.
HDL no grupo controle
Alisi et al. Ensaio clinico | Grupo estudo: probidtico Criangas obesas com O grupo placebo tinha 64% [ Uma suplementacédo de 4
2014 randomizado DHGNA (22 em cada grupo) |dos pacientes com | meses de VSL #3 melhora

significativamente a
DHGNA em criangas. O
aumento de GLP-1
dependente de VSL #3
pode ser o responsavel por
estes efeitos benéficos.

Eslamparast e
tal. 2014

Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego,
controlado por
placebo

Grupo estudo:
dieta e exercicio

Grupo controle:
placebo, dieta e exercicio

simbidtico,

Pacientes com DHGNA (26
em cada grupo)

Redugéo média
significativamente  maior
no grupo simbidtico em
comparagdo ao placebo
nos parametros: grau de
fibrose, ALT, AST, GGT e
marcadores inflamatorios
(PCR, TNF-alfa e fator
nuclear k-B). Redugao
significativa do  IMC,
glicemia de jejum e
insulina nos dois grupos,
sem diferenca significativa
entre os mesmos.

Suplementacgdo simbidtica
associada a modificacdo
do estilo de vida é superior
a modificagdo do estilo de
vida, isoladamente. lIsso
ocorre em parte por meio
da atenuagéo de
marcadores inflamatérios
no corpo. Se esses efeitos
serdo sustentados com
duragdes de tratamento
mais longas, ainda néo foi
determinado.

Fonte: Préprio autor.

DISCUSSAO

A discussdo foi organizada em 4 tépicos, (estudos que analisaram o grau de
esteatose hepdtica; estudos que analisaram o grau de fibrose hepdtica; estudos que
analisaram parametros laboratoriais e estudos que analisaram o perfil antropométrico),
de acordo com os parametros analisados referente aos 0ito ensaios clinicos selecionados
para o presente estudo.

ESTUDOS QUE ANALISARAM O GRAU DE ESTEATOSE HEPATICA.

Para a elaboracdo desse topico foram incluidos cinco dos oito artigos que
participaram da pesquisa. Entre as intervencBes utilizadas inclui-se: simbidtico,
probidtico, dieta, exercicio e aconselhamento nutricional.

Mofidi et al. 2017 e Famouri et al. 2017; Ferolla et al. 2016; Miccheli et
al. 2015 e Alisi et al. 2014, concluiram em seus estudos que houve reducdo no grau de
esteatose hepatica apds a intervencdo com probidtico/simbiotico, independente da
associacdo com dieta/exercicio.

Os estudos que associaram simbiotico/probiético com dieta/exercicio e o que
utilizou somente probidtico obtiveram resultados significativos na melhoria da esteatose
hepdtica (ALISI et al. 2014). Foi possivel observar que o grupo que ndo realizou dieta
e exercicios e apenas foi suplementado com probidticos obteve melhora similar ao grupo
que sofreu a intervencdo, levantando a hipotese de que apenas a correcdo da disbiose
intestinal-traz beneficios significantes no que diz respeito a reducdo da goiggﬁg,na*“'
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Jﬁeg%56fﬁépética. Colaborando C;;mgggggxﬁthadog, Sanmiguel et al. 2015, relataram que

-~

alteracBes na microbiota intestinal poderiam desencadear—alteractes metabdlicas como
aumento da adiposidade corporal e visceral. Mouzaki et al. 2019, afirmaram que na
presenca de disbiose, a sintese dos dcidos graxos de cadeia curta (AGCC) e a homeostase
dos dcidos biliares sdo alteradas. Além disso, informaram também que os AGCC tém
multiplos efeitos metabdlicos que abrangem desde a regulacdo do apetite até efeitos
especificos (como aumento do gasto energético, ativacdo da AMPK no figado e mdsculo e
efeitos sensibilizadores a insulina), que podem afetar o desenvolvimento de DHGNA. Sendo
assim, segundo Dalile et al. 2019, a ingestdo de probidticos e prebidticos é benéfica
na regulacdo da DHGNA, visto que a producdo de AGCC pode ser indiretamente modulada
pela manipulacdo da microbiota intestinal por meio dessas alternativas.

ESTUDOS QUE ANALISARAM O GRAU DE FIBROSE HEPATICA.

Foram incluidos trés dos oito artigos selecionados para a elaboracdo desse
topico. Mofidi et al. 2017 e Eslamparast et al. 2014, em seus estudos, utilizaram como
intervencdo simbidtico, dieta e exercicio fisico no grupo de estudo e somente dieta,
exercicio e placebo no grupo controle. Ambos encontraram uma diminuic¢do nos graus de
fibrose nos dois grupos, porém de maior relevancia no grupo simbidético em relacdo ao
controle. Ja Ferolla et al. 2016, ao estudar um grupo com simbidtico e aconselhamento
nutricional comparado a outro com somente aconselhamento nutricional e placebo, concluiu
que ndo houve alteracdo nos niveis de fibrose em nenhum dos grupos. Isso nos leva a
pensar que 0 exercicio fisico tem papel importante neste desfecho, fato levantado na
literatura por Linden, et al. 2015, que ao estudar um protocolo de dieta e exercicio
fisico em ratos, concluiram que os efeitos benéficos da modificacdo do estilo de vida
na fibrose hepdtica devem ser considerados no planejamento de esquemas terapéuticos
para pacientes com esteatose hepatica ndo alcodlica. Isso corrobora com os achados da
revisao realizada por Romero-Gomez et al. 2017, feita a partir de estudos em humanos,
que concluiu que reducdes de peso de £ 10% podem induzir melhora da fibrose em pelo
menos um estagio.

ESTUDOS QUE ANALISARAM PARAMETROS [ABORATORIAIS.

Esse toépico foi dividido entre os estudos que analisaram os perfis
laboratoriais lipidico, inflamatério, glicémico e hepdtico, conforme descrito nos
subcapitulos abaixo.

Perfil Lipidico: Dentre os autores que analisaram parametros laboratoriais,
seis estudaram o perfil Tipfdico dos participantes do estudo, dos quais trés obtiveram
reducdo significativa de seus valores, principalmente do colesterol total. De acordo
com Mofidi et al. 2017 e Famouri et al. 2017, a reducdo do perfil lipidico foi as custas
de triglicérides e apresentou significancia maior no grupo que recebeu, além do
probidtico, dieta e exercicio. No entanto, Nabavi et al. 2014, que teve como intervencdo
apenas 0 uso de probiotico, sem outras intervencbes, obteve a reducdo no LDL, mantendo-
se 0s valores de HDL e triglicérides ao final do estudo. Segundo revisdo realizada por
Gadelha et al. 2019, os autores concluiram que a suplementacdo com probioticos deve ser
indicada como tratamento adjuvante para dislipidemias. Uma meta-andlise realizada por
Shimizu et al. 2015, também conclui que a suplementacdo de probidticos pode ser Gtil na
prevencdo primdria de hipercolesterolemia.

Perfil Inflamatorio: Foram encontrados trés estudos que avaliaram o perfil inflamatério,
e todos obtiveram melhora nos parametros, independente da associacdo de dieta e exercicio
ou simbiodtico.

Sabe-se que a obesidade é uma das causas da inflamacdo de baixo grau e que a

mesma se relaciona-positivamente com o surgimento e/ou piora da disbiose intestinal, e _

essa‘gltima'atua como-agente colaborader_para o desenvolvimento da esteatose hepatied
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nWﬁca (YOO; KIM 2016). Esse-mecanismo é elucidado por Aragonés et al.28, 0 qual

/ﬁpa'1rma que a presenca de disbiose leva a uﬁ“aumento_na_permeabi]idade_1nte§%1na1 e a
>~ uma ruptura adicional da barreira epitelial. Com isso, ocorre-um-efluxo de componentes
' bacterianos toxicos e mediadores metabdlicos derivados da microbiota intestinal,

causados pela prépria disbiose, e que poderia atingir o figado através da circulacdo
portal, favorecendo a inflamacdo hepatica e o desenvolvimento de DHGNA. Isso explica,
entdo, o motivo pelo qual a modulacdo da microbiota intestinal Teva a melhora dos
marcadores inflamatorios.

Perfil Glicémico: Quanto ao perfil glicémico, Mofidi et al. 2017 e Eslamparast
et al. 2014, que utilizaram como intervencdo simbidtico, dieta e exercicio, obtiveram
reducdo expressiva nos valores de glicemia de jejum. Por outro lado, Sepideh et al.
2015 e Nabavi et al. 2014, que utilizaram simbidtico e probidtico, respectivamente, ndo
obtiveram resultados significativos neste parametro. Em relacdo ao HOMA-IR e insulina,
avaliado por cinco autores, apenas Sepideh et al. 2015, e Eslamparast et al. 2014,
observaram melhora desses parametros, contudo ndo pareceu haver relacdo quanto aos tipos
de intervencdo (uso de simbidtico e simbidtico, dieta e exercicio, respectivamente). Na
revisdo e meta-andlise de Hu et al. 2017, mostrou que o uso de probidticos, isoladamente,
poderiam reduzir significativamente a glicemia de Jjejum, a concentracdo sérica de
insulina, assim como o valor do HOMA-IR nos pacientes com diabetes tipo 2. Assim como
0 ensaio clinico realizado por Bagarolli et al. 2017, em que camundongos submetidos a
uma dieta hiperlipidica tiveram alteracGes na microbiota intestinal acompanhadas por
aumento da permeabilidade intestinal, translocacdo de LPS e inflamacdo sistémica de
baixo grau, o que resultou em menor tolerancia a glicose e comportamento hiperfagico.
Ap6s a introducdo de probidético na dieta dos camundongos, foram observadas modificacles
no perfil da microbiota intestinal dos animais, revertendo as alteraces causadas pela
dieta. Demonstrando que o microbioma intestinal é um modulador chave das vias
inflamatdérias e metabdlicas nos tecidos periférico e central, o que ressalta os achados
observados pelos autores de nossa revisao.

Perfil Hepatico: Em relacdo ao perfil hepdtico, 6 estudos avaliaram a enzima
alanina aminotransferase (ALT). Desses, 3 ndo obtiveram resultados significativos.
Dentre o0s outros 3 estudos que apresentaram reducdo neste parametro, Eslamparast et al.
2014 - utilizando simbidtico, dieta e exercicio na intervencdo - foi o que apresentou
melhores resultados no grupo de estudo comparado ao placebo, visto que nos outros 2
estudos que apresentaram decréscimos menores, a intervencdo utilizada foi de apenas
iogurte probiodtico e probiotico, dieta e exercicio. Dessa forma, apesar desse resultado
discrepante de Eslamparast et al. 2014, parecer estar associado ao tipo de intervencao,
no estudo de Mofidi et al. 2017, que também interviu com simbidtico, dieta e exercicio,
0s resultados obtidos ndo apresentaram significancia estatistica, o que confronta a
suposta relacdo entre intervencdo e reducdo de ALT.

Quanto a enzima aspartato transaminase (AST), todos os cinco estudos que
avaliaram este critério obtiveram reducdo significativa de seus valores. 0Observou-se
que 0 estudo que apresentou o resultado menos expressivo foi o de Nabavi et al. 2014,
que utilizou apenas iogurte probidético e iogurte convencional no grupo de intervencdo
e controle, respectivamente, sendo este o Unico em que ndo houve associacdo com dieta
e exercicio, demonstrando que a mudanca no estilo de vida também apresenta papel
importante na melhora dos parametros avaliados.

De acordo, Liang et al. 2019, em estudo com ratos, verificaram que 0s niveis
séricos de AST e ALT diminuiram apés tratamento com probidticos de mdltiplas cepas, por
16 semanas, e o nivel de ALT foi significativamente menor, indicando que probidticos
desse tipo poderiam reduzir os danos as células e proteger a funcdo hepatica. Fato
também observado por outro autor que realizou um estudo utilizando iogurte simbidtico
e jogurte convencional, além de analisar também um grupo controle. O grupo simbidtico
mostrou uma reducdo-maior nas concentracdes séricas de ALT e AST do que os grupos
convencionat-—e controle (BAKHSHIMOGHADDAM et al. 2018). 4
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Dos artigos incluidos neste trabalho, seis autores avaliaram o IMC. Desses,
cinco apresentaram diminuicdo do parametro analisado no grupo da intervencdao e apenas
um trabalho ndo apresentou significancia estatistica em nenhum dos grupos estudados. O
que vai de acordo com a revisdo e meta andlise feita por Borgeraas et al. 2017, em que
a suplementacdo de probidticos em individuos com sobrepeso e obesidade resultou em uma
reducdo significativamente maior do IMC nesses individuos em comparacdo aos que
receberam placebo. Esses achados corroboram com os de Zhang et al. 2016, que observaram
que o consumo de probidticos pode reduzir o peso corporal e o IMC, com um efeito
potencialmente maior quando varias espécies de probidticos foram consumidas. Ja Park et
al. 2015, em sua revisdo sistematica que incluiu estudos que compararam os efeitos dos
probidticos e placebo em pacientes com obesidade, ndo demonstraram efeito significativo
dos probidticos na reducdo do peso corporal e do IMC.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Diante da Tleitura dos artigos pbdde-se concluir que a suplementacdo de
probidticos na esteatose hepdtica ndao alco6lica de modo geral traz beneficios aos
pacientes, diminuindo o grau de esteatose, trazendo melhoras na fibrose hepdtica e no
perfil Tipfdico. Porém ainda ndo ha consenso no que diz respeito a melhora do perfil
glicidico dentre os materiais analisados no presente estudo de revisdo. Também foi
possivel observar melhoras na composicdo corporal, através da verificacdo do IMC, com
a suplementacdo de probidticos, prebidticos e simbidéticos, o que nos faz refletir acerca
do papel da microbiota intestinal como modulador da composicdo corporal e de todo o
metabolismo como um todo.

Portanto, diante da realizacdo da presente revisdao foi possivel considerar
que a suplementacdo com esses trés componentes, assim como mudanca no estilo de vida,
leva a uma melhora no quadro de esteatose hepatica ndo alcodlica. Porém mais estudos
realizados de forma longitudinal com humanos sdao necessdrios para que possamos conduzir
a clinica com seguranca e assertividade.
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