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RESUMO

A ingesta cronica de dlcool causa danos téxicos diretos e indiretos e
as principais alteragdes sao causadas pelo seu préprio metabolismo. O
etanol aumenta o estresse oxidativo principalmente no figado, reduz
a relacio NAD+/NADH, aumenta a produgio de acetaldeido e altera
a funcio mitocondrial. Essas alteragdes sio frequentemente associadas
com o aumento de produtos da peroxidagao lipidica, essenciais ao
desenvolvimento da doenga hepdtica alcdolica (DHA). Os exercicios
fisicos moderados parecem nao influenciar significativamente as
caracteristicas morfoldgicas do tecido hepdtico ou a fungao hepdtica.
Em exercicios pesados e prolongados, observam-se estresse oxidativo,
alteragdes histoldgicas, prejuizo da farmacocinética e niveis alterados
de enzimas hepdticas. Cessado o exercicio alguns dias, parece haver Instituicao:

recuperagdo da fungao hepdtica normal. As alteragdes hepdticas com o Universidade Federal de Vigosa,

exercicio agudo parecem ser transitdrias e possivelmente contribuem
para a homeostase. A atividade fisica parece ter alguma influéncia direta
na patologia hepdtica, além da simples modificacao dos niveis de gordura
no figado e parece que a intensidade da atividade fisica é importante para
prevenir a progressao da doenca. Entender os mecanismos subjacentes
da doenga hepitica auxiliaria na descoberta de intervenc¢oes para reduzir
a progressao dessa doenga de uma condigao benigna, como a esteatose,
para formas graves como esteatohepatite, fibrose e cirrose. Portanto,
exercicios podem ser uma terapia util para melhorar a performance e
a capacidade funcional em individuos com doenga hepdtica, porém
nao estd claro na literatura se o exercicio fisico pode restaurar a satude
hepética e nem qual seria a quantidade e o tipo de exercicio necessdrios.
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ABSTRACT

Chronic alcohol intake causes direct and indirect toxic damage and major
changes are caused by their own metabolism. Ethanol increases oxidative
stress primarily in the liver, reduces NAD + / NADH ratio, increases the
production of acetaldehyde and alters mitochondrial function. These
changes are often associated with increased lipid peroxidation products
that are essentiais to the development of alcoholic liver disease (ADH).
The moderate intensity exercise does not seem to significantly influence
the morphological characteristics of liver tissue or liver function. In
heavy and prolonged exercise, oxidative stress, histological changes,
impaired pharmacokinetics and altered levels of liver enzymes are noted.
Liver function seems to improve a few days after the end of exercise.
Hepatic changes with acute exercise appear to be transient and possibly
contribute to homeostasis. Physical activity seems to have any direct
influence on the liver pathology in addition to the simple modification
of the levels of fat in the liver and it seems that the intensity of physical
activity is important to prevent disease progression. Understanding the
mechanisms underlying hepatic disease, this could help find interventions
to slow the progression of liver disease of a benign condition, such as
steatosis to severe forms, such as steatohepatitis, fibrosis and cirrhosis.
Therefore, exercise can be a useful therapy to improve the performance
and functional capacity in patients with liver disease, but it is not clear
in the literature that the exercise can restore liver health and even what

the quantity and type of needed exercise.

Keywords: Alcohol, Physical Exercise, Alcoholic Liver Disease.

INTRODUCAO

A Doenga Hepética Alcéolica (DHA) inclui um espectro
de alteragoes, desde uma simples esteatose ao carcinoma he-
patocelular, cujos fatores genéticos e ambientais interagem
para produzir um fendtipo da doenca e sua progressio.™?
Essa particularidade poderia explicar o motivo pelo qual
alguns individuos que fazem uso pesado do dlcool® nio pro-
gridem para esteatohepatite, enquanto outros que fazem uso
moderado a desenvolvem. Porém, a DHA estd mais frequen-
temente associada a niveis altos de consumo de dlcool.'?

O dlcool é um importante fator de risco para doengas
cronicas e uma das principais causas preveniveis de morbi-
mortalidade. A carga global de doenca da DHA pode ser
minimizada com intervenc¢des principalmente nos estdgios
iniciais da doenca.? Em principio, toda a carga global da
DHA ¢ evitdvel, porém dificil de alcancar, pois interfere em
habitos individuais e culturais de longa data.

A esteatose € o estdgio precoce da DHA e frequentemen-
te ¢ revertida com a abstinéncia ao dlcool, sendo a cessacio
do consumo sua principal terapéutica, melhorando os desfe-
chos clinicos e histolégicos, além da sobrevida.’

Tratamento farmacoldgico para esteatohepatite alcéolica
(EHA) ¢ frequentemente usado para hepatite aguda e para
promover abstinéncia alcdolica. Porém, nao hd medicacoes

especificas aprovadas para tratamento da DHA no momen-
to, sendo seu uso experimental.’ Por essa razao, ¢ importante
buscar intervengdes no estilo de vida e comportamento que
contribuam para o tratamento e a prevengio da DHA.
Evidéncias tém surgido quanto a possiveis beneficios he-
pdticos do treinamento fisico. A agio do exercicio aerébio
pode estar inversamente associada com o desenvolvimento
de esteatose, seja mediada pela perda de peso, seja por efei-
tos diretos. Ou seja, o exercicio aerébio regular pode reduzir
os niveis de gordura hepdtica e esse beneficio pode ocorrer,
embora em menor extensdo, sem perda de peso.®”*? Essa re-
visdo sumariza conceitos cldssicos da patogénese da DHA e
efeitos do exercicio fisico sobre o figado sauddvel e na DHA.

REVISAO DE LITERATURA E DISCUSSAO

Este estudo constitui-se de uma revisio da literatura es-
pecializada, feita entre maio de 2015 e maio de 2016, no
qual realizou-se uma consulta a periddicos selecionados pela
fonte Pubmed. As palavras-chave utilizadas na busca foram:
Alcohol, Alcohol Metabolism, Physical Exercise, Alcoholic
Liver Disease, Physical Activity, Exercise, Alcoholic
Steatosis, Alcoholic Fatty Liver Disease, Physiological Effects
of Exercise. A busca foi tanto por termos isolados (alcohol
metabolism; psysiological effects of exercise), quanto em
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associagdes (por exemplo, alcohol e physical exercise). Os
critérios de inclusdo para os estudos encontrados foram to-
dos os artigos que relacionavam doenca hepdtica com 4lcool
e/ou atividade fisica (exercicio fisico); atividade fisica (exer-
cicio fisico) e efeitos no figado ou efeitos no metabolismo do
4lcool; 4lcool e sua interferéncia no figado; discutiam o me-
tabolismo do dlcool e outros efeitos dele no organismo. Nio
houve restri¢ao quanto ao ano de publicagio, porém apenas
artigos em inglés ou portugués foram incluidos. Foram ex-
cluidos estudos que nao atendiam os critérios de inclusio e
que nio estavam disponibilizados na integra. Foram inclui-
dos 30 artigos na revisio.

Ficapo E DoEnca HepATICA ALCOOLICA

O dlcool possui propriedade de nutriente, fornecendo
calorias (7Kcal/g), sendo também uma toxina. Gera uma
carga metabdlica e subprodutos oxidativos, funcionando
como solvente orginico e regulador fisioldgico direto.'® As
calorias derivadas do metabolismo do dlcool sao produzi-
das as custas do metabolismo dos demais nutrientes, pois a
oxidacio do 4lcool é preferencial ao de outros nutrientes.'!
Embora as taxas variem, a capacidade metabélica média para
remover o dlcool ¢ de cerca de 170 a 240 g por dia para uma
pessoa com um peso corporal de 70 kg. Esta capacidade é
aproximadamente uma dose-padrao por hora'? (Tabela 1).

A lesao hepitica por uso cronico de dlcool origina-se na
zona perivenosa do lobo hepdtico por ser uma regido menos
oxigenada, com menor capacidade de reagdes de redugio,
maior concentragio de citocromo P450 (CYP2E1) e meno-
res niveis de antioxidantes (glutationa)'2.

Os achados morfolégicos da DHA nio sio especificos
dessa condicdo.!™!? As alteracbes iniciam-se com a esteato-
se hepdtica como resultado do prejuizo da sintese, armaze-
namento, mobiliza¢io e quebra de gorduras. Com a pro-
gressdo da injaria, hd indu¢do de inflamacio, lesdo celular
e apoptose, todos contribuindo para a esteatohepatite. O
etanol induz o citocromo CYP2E1, produzindo acetaldeido
toxico e espécies reativas de oxigénio; endotoxinas derivadas
do intestino ativam células de Kupffer, produzindo citoci-
nas inflamatérias; dcidos graxos livres armazenados promo-
vem estresse oxidativo e apoptose de hepatdcitos. Por fim,
ocorre deposicao de fibrose por células estreladas hepdticas
ativadas.">!

A esteatose ¢ definida por contetido hepatocitdrio de
gordura 2 5%° e desenvolve-se em aproximadamente 90%
dos individuos que ingerem mais de 60g/dia de etanol, sen-
do completamente reversivel apds 4 a 6 semanas de absti-
néncia. A fibrose e a cirrose desenvolvem-se em 5 a 10% dos
individuos. Existe um risco elevado para desenvolver lesio
hepdtica progressiva mesmo na esteatohepatite (EHA) leve,
com cirrose desenvolvendo-se em mais de 50%. Abstinéncia
alcodlica estd associada com normalizagio histolégica em
27% dos pacientes com hepatite alcéolica, com progressio
para cirrose em 18% e hepatite persistente nos demais.
Apesar de ser considerada uma anormalidade histolégica be-
nigna e reversivel, pacientes com esteatose que persistem no
uso de 4lcool podem desenvolver fibrose e, em alguns casos,

cirrose, sem desenvolvimento prévio de EHA"® Pode cursar
como uma hepatomegalia assintomdtica e sintomas digesti-
vos inespecificos.

O ilcool e seus metabdlitos (acetaldeido, ésteres de 4ci-
dos graxos e etanol, compostos protefnas-etanol) atuam co-
mo hepatoxinas, sendo que seu metabolismo (vias oxidativas
e nio-oxidativas) é o responsédvel pelos principais mecanis-
mos de toxicidade do dlcool.!!

O ilcool e seus metabdlitos (acetaldeido, ésteres de 4ci-
dos graxos e etanol, compostos proteinas-etanol) atuam co-
mo hepatoxinas, sendo que seu metabolismo (vias oxidativas
e nio-oxidativas) é o responsédvel pelos principais mecanis-
mos de toxicidade do 4lcool.11 Figura 1.

1. Via oxidativa citosélica (desidrogenases)

Via usual, gera energia oxidativa abundante e as enzimas
4lcool desidrogenase e a acetaldeido desidrogenase partici-
pam do processo. Os produtos finais dessa reacio sao acetal-
deido, acetato e altos niveis de NADH' O excesso de NADH
nao pode ser oxidado a NAD* nas mitocondrias e seu excesso
entra na reagio de sintese de 4cidos graxos, formando trigli-
cerideos, que se acumulam em goticulas lipidicas citosélicas,
contendo além dos triglicerideos e 4cidos graxos, monogli-
cerideos e diglicerideos. O figado normalmente nao estoca
triglicerideos, mas ap6s ingesta moderada de 4lcool, goticu-
las lipidicas microvesiculares acumulam-se nos hepatdcitos.
A reducio da relacio NAD+/ NADH pode afetar reacoes
bioquimicas na mitocondria e expressio génica no nicleo.
A carga de NADH requer quantidades extras de oxigénio
na mitocdndria para ser oxidada e os hepatdcitos nao con-
seguem captar oxigénio do sangue arterial em quantidades
suficientes para suprir adequadamente todas as regides do
figado. Assim, o consumo de 4lcool resulta em hipéxia signi-
ficativa perivenular, regidao que mostra a primeira evidéncia
de lesdo do consumo crénico de 4lcool e pode ser suficiente
para levar a prejuizos na sintese protéica’. O acetaldeido ¢
gatilho para inflamacio, remodelamento da matriz extrace-
lular e fibrogénese por meio de agio nas células estreladas.
Sua forma covalente liga-se a proteinas ¢ DNA levando a
produtos imunogénicos, como malondialdeido, e efeitos
pré-carcinogénicos.'>''* O dano oxidativo afeta o trans-
porte da carga de lipideos produzidos, prejudicando sua li-
beracio para circulagio. Ocorre acimulo de lipoproteinas
como VLDL, distendendo o aparelho de Golgi, contribuin-

do para a esteatose. Essa maior disponibilidade de vesiculas

Figura 1. Metabolismo do etanol

Tabela 1. D ra ilcool defini la Organizagio Mundial ¢
Cerveja/Chope Vinho Destilados Dose padrio (dlcool puro)
330 mL a 4% 100 mL a 12% ou 30 mL a 40% 10-12 g

70 mL a 18%
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gordurosas fornece amplo substrato para peroxidagio lipidi-
ca em subprodutos como malondialdeido. Existe uma clara
relagao entre dano oxidativo e inflamagio e doengas associa-
das a0 alcoolismo, como disfuncio cerebral, doencas dsseas
e musculares, alteracdes pulmonares, aumento da gravidade
de infec¢des, subnutrigio e aumento da prevaléncia de do-
engas cardiovasculares ou cincer.!®'” O aumento da relagio
NADH/NAD também pode relacionar-se a hipoglicemia
grave por intoxicagio aguda ao 4lcool e o dlcool pode, em
certas condicdes, relacionar-se a hiperglicemia por menor
uso periférico da glicose. O metabolismo de esterdides, as-
sim como o da galactose, serotonina e outras aminas podem
interferir ainda no aumento da relagio NADH/NAD>

2. Via oxidativa Citocromo P450 (especialmente
CYP2E1)

O consumo cronico de élcool leva a ‘“up-regulation”
do citocromo P450, especialmente o 2E1 (CYP2EIL), que
auxilia a 4lcool desidrogenase na conversiao do etanol em
acetaldeido. Trata-se de uma via de menor importincia em
condiges usuais para o metabolismo de 4lcool, mas extre-
mamente toxica: forma acetaldeido e o radical 1-hidroxietil,
responsdvel por interagdes drogas-4lcool; ativa toxinas como
acetominofen, halotano, benzeno, hidrocarbonetos halo-
genados em produtos intermedidrios reativos toxicos; ativa
procarcinogénicos como nitrosaminas e compostos azo em
carcinogénios ativos; ativa o oxigénio molecular em espécies
reativas de oxigénio como radical superdxido, peréxido de
hidrogénio e radical hidroxil, que induzem a peroxidagao
lipidica e formagio de produtos proteina-acetaldeido. A
produgio do radical superéxido e perdéxido de hidrogénio
podem ser mecanismos para a lesdo hepdtica induzida pelo
estresse oxidativo.>!118

3.Via Peroxissomal

Via nao usual, mas a enzima catalase peroxisomal pode
utilizar o dlcool como substrato na presenca de excesso de
peréxido de hidrogénio®. A atividade da catalase aumenta
significativamente apds uso combinado de 4lcool e atividade
fisica, tanto por liberagio da enzima dos tecidos para o plas-
ma, quanto por mecanismo compensatério para lidar com
excesso de peréxido de hidrogénio.”

4. Reagoes de conjugacio e sintese de acil graxos.

O etanol pode reagir com o 4cido glicur6nico formando
etilglucorinide e, com 4cidos graxos, produzindo esteracil
graxos, principalmente no figado e pancreas, podendo ser
toxicos ao inibir a sintese de DNA e de proteinas. Se o meta-
bolismo oxidativo é bloqueado, a via de sintese de acil graxos
aumenta sua fun¢io."

Mecanismos imunes também relacionam-se com o apa-
recimento e progressio da DHA.'® Os lipopolissacarideos
derivados do intestino sio um ponto critico para esteatose
hepdtica, inflamagao e fibrose. O dlcool favorece translo-
cagdo bacteriana (gram positivas e negativas) por alterar a
barreira intestinal, aumentando niveis de endotoxinas cir-
culantes que se ligam aos receptores de superficie CD14 nas
células de Kupfler. Essas células sio ativadas precocemente
na DHA, produzem espécies reativas de oxigénio, liberam
citocinas inflamatérias, principalmente fator de necrose tu-
moral — alfa (TNF-a) e podem ter um papel chave na pa-
togénese da lesdo induzida pelo 4lcool. Portanto, disfungio
na barreira intestinal, clereance alterado de endotoxinas ou
alteragao da composicio da microbiota sdo alguns dos me-
canismos que podem explicar os altos niveis de endotoxi-
nas apds exposigio ao dlcool, existindo evidéncias de que a

disfuncio da barreira intestinal e a endotoxemia precedem a
lesdo hepdtica. As endotoxinas ativam isoladamente as célu-
las de Kupfer, enquanto o TNF-a, por sua vez, mantém a
lesdo hepdtica por piorar a permeabilidade intestinal e sus-
tentar o dano necroinflamatério do figado.*

Exgercicro Fisico, Arcoor g Ficapo

O figado ¢ o principal érgio do corpo na regulagio dos
estoques de carboidratos e lipideos, garantindo oferta de me-
tabdlitos tanto para atividades fisicas, quanto para sintese de
tecido muscular e cerebral’.

De forma geral, o 4lcool em esportes e exercicios pode
afetar as habilidades psicomotoras pelo uso agudo, podendo
reduzir a performance e interferir nos mecanismos de re-
gulagdo da temperatura corporal durante o exercicio. Além
disso, o consumo de 4lcool reduz o uso de glicose e ami-
nodcidos pelo musculo esquelético com efeitos adversos no
fornecimento de energia e prejuizo de processos metabdlicos
durante o exercicio, podendo causar miopatia alcéolica.?

Com relagio ao figado, o exercicio isoladamente nio al-
terou a fun¢io mitocondrial em um estudo experimental,
mas quando associado ao consumo de 4lcool, verificou-se a
auséncia de alteragio significativa na fungio oxidativa da mi-
tocdndria hepdtica, concluindo-se que o treinamento fisico
pode ter atenuado o declinio mitocondrial hepdtico induzi-
do pelo etanol.?!

Tanto o exercicio agudo, quanto o treinamento fisico
podem aumentar as taxas de metabolismo hepdtico micros-
somal do dlcool sem alterar a atividade da enzima 4lcool
desidrogenase.”

Sugere-se que o aumento da temperatura corporal du-
rante o exercicio pode aumentar a atividade de enzimas
hepdticas envolvidas no metabolismo do etanol.'"*® Parece
haver um pequeno aumento na taxa de eliminacio do 4l-
cool, causada provavelmente por aumento da temperatura
corporal ou pela liberagio de catecolaminas.™

A INTERACAO ENTRE EXERCICIO FISICO E FIGADO APRE-
SENTA OS SEGUINTES ACHADOS’:

1) O exercicio agudo reduz transitoriamente o fluxo
sanguineo hepdtico, mas parece haver recuperacio do flu-
X0 sanguineo com o repouso, inclusive podendo aumentar
algumas horas apés sua interrup¢ao. Esse aumento poderia
refletir inflamagao, mas também serviria para reposicio dos
estoques de glicogénio e aumento da depuragio de triglice-
rideos da circulagio.

2) O exercicio aumenta a liberagio de glicose a partir
da glicogendlise e gliconeogénese para manter sob controle
a glicemia sanguinea e aumenta a oxidagio da glicose para
obter energia durante o exercicio prolongado. Apés 90-180
minutos de exercicio aerébio vigoroso, dependendo da dieta
e treinamento do individuo, os estoques de glicogénio do
figado e musculo podem se exaurir. O aumento da glicone-
ogése induzida pelo exercicio é estimulada pela redugio da
secrecdo de insulina e aumento das concentragées de gluca-
gon. Existem muitas hipSteses concorrentes sobre gatilhos
das adaptacoes hepdticas do metabolismo de carboidratos
durante o exercicio agudo. Ainda nio estd claro, se alteragoes
hormonais, alteracbes na concentracio substrato/metabdli-
to, citocinas, espécies reativas de oxigénio ou alteragoes as-
sociadas ao fluxo sanguineo hepdtico iniciam essas alteracoes
metabdlicas. Parece que o treinamento aerébico induz adap-
tagoes metabolicas tanto em humanos, quanto em animais,
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auxiliando na homeostase da glicose durante o exercicio
prolongado, incluindo aumento dos estoques de glicogénio
tanto no figado quanto no musculo e fornecimento de car-
boidratos por meio de maior metabolismo lipidico.

3) Uma série aguda de exercicios tem pouco efeito
imediato no metabolismo lipidico e pode realmente
aumentar levemente o conteddo de triglicerideos no figado.
O exercicio cronico pode mostrar up-regulation de enzimas
hepéticas e redugio global dos niveis de gordura hepdtica,
havendo uma adaptacio positiva, levando a reducao dos tri-
glicerideos hepdticos. Durante o exercicio agudo, pode haver
up-regulation de enzimas hepdticas e redugio da expressio
de enzimas lipogénicas. Ocorre aumento da capacidade do
uso de gordura durante o treinamento fisico regular pelo
musculo esquelético, sendo que, até o momento, parece
que o figado contribuiria muito pouco com essa resposta. O
treinamento fisico também ameniza o horménio lipolitico
em resposta ao exercicio, estando associado com alteragoes
no metabolismo lipideo/lipoproteina, associando-se ainda
com a redugido da quantidade de triglicerideos estocados no
figado.

4) Uma série de exercicio agudo sustentado pode
aumentar a sintese protéica hepdtica, mas durante atividade
prolongada, o figado produz glicose a partir de aminodcidos
liberados da musculatura esquelética para manter o controle
glicémico. J4 o treinamento resistido parece que aumenta a
produgio de proteinas do choque térmico e reduz a secregao
de proteinas orexigenas, aumentando a concentragio de al-
bumina sérica.

5) Durante o exercicio agudo, pode haver up-regulation
dos sistemas protetores contra mutagio génica e choque tér-
mico e aumento de fatores de crescimento transformadores
como a folistatina.

Existem poucos achados epidemioldgicos sobre o efeito
da atividade fisica sobre a DHA. Confirmar o efeito preven-
tivo da atividade fisica sobre o acimulo de gordura hep4ti-
ca para alcoolistas leves e pesados ¢ uma informagio muito
util para todas as pessoas, mas especialmente para aqueles
que nio conseguem reduzir ou interromper o uso de 4lco-
ol Além disso, a atividade fisica pode ter alguma influ-
éncia positiva direta na patologia hepdtica, além da simples
modificagio dos niveis de gordura no figado e parece que a
intensidade da atividade fisica ¢ importante para prevenir a
progressio da doenga.®”*

Porém, torna-se necessério salientar que a fadiga dificulta
a implementacio e manutencio da atividade fisica regular
em pessoas com doenca hepdtica avancada. Pacientes com
cirrose apresentam capacidade aerébica reduzida e menor
for¢a muscular que paciente sauddveis, parecendo haver cor-
relagio inversa entre gravidade da doenca hepdtica, indepen-
dente de sua causa, e a capacidade fisica.”**

O treinamento fisico pode atenuar danos hepdticos oxi-
dativos induzidos pelo 4lcool e auxiliar na manutencio do
sistema antioxidante. Sugere-se que o aumento da tempe-
ratura corporal durante o exercicio pode aumentar a ativi-
dade de enzimas hepdticas envolvidas no metabolismo do
etanol.”

A atividade fisica moderada a vigorosa estd associada in-
versamente com mortalidade por todas as causas entre indi-
viduos com histéria auto-relatada de doenga hepitica, sendo
que o uso de dlcool e hepatite C parecem nao influenciar
essa relagio. Ou seja, aumentos modestos na atividade fisica
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moderada a vigorosa podem ter beneficios na sobrevida de
pacientes com doenga hepdtica. Esse beneficio pode ser por
efeitos cardiometabélicos favoraveis e influéncia no metabo-
lismo lipidico.?

O consumo cronico de dlcool e o envelhecimento siao
os principais fatores que levam a reducio das atividades das
enzimas antioxidantes hepdticas. O 4lcool reduz os niveis de
superéxido dismutase, catalase, glutationa peroxidase, glu-
tationa redutase e glutationa, enquanto aumenta os niveis
de malondialdeido no tecido hepético, sendo que o estresse
oxidativo produzido pelo 4lcool em idosos ¢ provavelmente
maior pela redugio de antioxidantes que ocorre naturalmen-
te com a idade.”

Nesse sentido, o treinamento fisico parece contribuir
para atenuar os danos oxidativos, com aumento do estado
antioxidante hepdtico.”” O treinamento fisico (30 minutos
de esteira, 5 vezes por semana, durante 2 meses) conseguiu
reverter o aumento da peroxidagio lipidica hepdtica e a re-
ducio do estado antioxidante em ratos idosos (1 ano e meio
de vida) induzidos pelo consumo de dlcool por 2 meses (2g
etanol/Kg a 20%).% Parece que a redugio idade-dependente
do sistema de depuragio de radicais livres pode sofrer de-
terioracdo com o uso de 4lcool e o treinamento fisico pode
auxilar na reversio dessa deterioragao.”

O prejuizo no estado redox pode levar 4 lesio do DNA,
modificagdo protéica e peroxidacio lipidica. O indice de es-
tado redox sanguineo reflete geralmente o estado redox cor-
poral e o estresse oxidativo pode alterar a permeabilidade da
membrana e levar a hemélise como citado anteriormente. O
consumo excessivo de dlcool estd associado com redugao da
glutationa reduzida e aumento da GGT e substincias tiobar-
bitdricas dcido-reativas. O exercicio agudo aumentou a res-
posta das enzimas hepdticas em bebedores pesados, enquan-
to atenuou a resposta elevada antioxidante apds o exercicio
fisico agudo quando comparado ao grupo controle”. No en-
tanto, mais estudos sio necessdrios para avaliar a verdadeira
relagio entre o treinamento fisico e a funcio hepdtica e nio
apenas considerando o exercicio agudo.

O estresse oxidativo induzido pelo exercicio ativa as vias
de sinalizagio que aumentam a expressio de antioxidantes e
sio também responsdveis pelo processo de adaptagio indu-
zida pelo exercicio. Essa adaptagio ¢ influenciada por vdrios
fatores, incluindo o volume do treinamento fisico, intensi-
dade, frequéncia e modalidade do exercicio.®

CONCLUSAO

A ingesta cronica de dlcool causa danos téxicos diretos e
indiretos ao aumentar o estresse oxidativo, reduzir os niveis
de antioxidantes nao-enzimdticos, reduzir a relagio NAD+/
NADH, alterar a fun¢io mitocondrial, aumentar a peroxi-
dacdo lipidica e aumentar a produgio de acetaldeido.

Por outro lado, os exercicios podem ser uma terapia til
para melhorar a performance e capacidade funcional em in-
dividuos com doenga hepdtica, podendo ter alguma influén-
cia positiva direta, além da simples modificagio dos niveis
de gordura no figado. Parece também que a intensidade da
atividade fisica ¢ importante para prevenir a progressao da
doenga, porém mais estudos sio necessdrios para definir se o
exercicio fisico pode restaurar a satide hepdtica e qual seria a
quantidade e o tipo de exercicio necessérios.
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