CAPITULO 6

SILIMARINA NO TRATAMENTO
DE DOENCAS HEPATICAS:
uma revisao integrativa

4 https://doi.org/10.22533/at.ed.679122520066

Sebastido Dantas Filho

Universidade de Franca, Franca — Sao Paulo

Centro Universitario de Patos de Minas, Patos de Minas — Minas Gerais
http://lattes.cnpq.br/3597666434217852

Carolayne Cavalcante Brasil
Universidade de Franca, Franca — Sao Paulo
http://lattes.cnpq.br/5613835115534460

Isa Ribeiro de Oliveira Dantas
Centro Universitario de Patos de Minas, Patos de Minas — Minas Gerais
http://lattes.cnpq.br/6148677331268471

Patricia Mendonca Pauletti
Universidade de Franca, Franca — Sdo Paulo
http://lattes.cnpq.br/5900037029288245

RESUMO: Silybum marianum L. (Asteraceae) conhecida popularmente como “cardo-
mariano” é uma planta medicinal de origem mediterranea, amplamente utilizada no
tratamento de doencas hepéticas. O objetivo desta revisdo foi identificar os efeitos
terapéuticos do extrato de S. marianum (silimarina) em disturbios hepaticos. A
metodologia consistiu em uma revisdo integrativa nas bases SciELO, LILACS, PubMed
e BVS, com os descritores “Silimarina”, “Doencas Hepaticas” e “Doenca Hepatica
Gordurosa Nao Alcodlica (NAFLD)". As buscas foram realizadas no periodo de 2019
a 2024. Foram encontrados 52 artigos, dos quais 13 atenderam aos critérios de
inclusdo. Os resultados obtidos indicam que a silimarina apresenta efeitos benéficos
na reducdo de enzimas hepaticas, TGO (Transaminase Glutamico-Oxalacética),
TGP (Transaminase Glutamico-Pirdvica) e GGT (Gama-Glutamil Transferase). A
silimarina também melhora da funcdo hepatica e possui perfil de sequranca favoravel,
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principalmente em casos de NAFLD, hepatite viral e doenca hepatica alcodlica,
demonstrando fun¢ao hepatoprotetora, antioxidante e anti-inflamatéria. Conclui-se
que a silimarina se destaca como uma alternativa terapéutica promissora.

PALAVRAS-CHAVE: doencas hepaticas; cardo-mariano; silimarina

SILYMARIN IN THE TREATMENT OF LIVER
DISEASES: AN INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: Silybum marianum L. (Asteraceae), popularly known as “milk thistle,” is a
medicinal plant of Mediterranean origin, widely used in the treatment of liver diseases.
The aim of this review was to identify the therapeutic effects of S. marianum extract
(silymarin) on liver disorders. The methodology consisted of an integrative review
in SCiELO, LILACS, PubMed, and BVS databases, using the descriptors “Silymarin,”
“Liver Diseases,” and “Non-Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD)". The searches were
conducted from 2019 to 2024. Fifty-two articles were found, of which 13 met the
inclusion criteria. The results indicate that silymarin has beneficial effects in reducing
liver enzymes, SGOT (Serum Glutamic-Oxaloacetic Transaminase), SGPT (Serum
Glutamic-Pyruvic Transaminase), and GGT (Gamma-Glutamyl Transferase). Silymarin
also improves liver function and has a favorable safety profile, particularly in cases of
NAFLD, viral hepatitis, and alcoholic liver disease, demonstrating hepatoprotective,
antioxidant, and anti-inflammatory functions. In conclusion, silymarin stands out
as a promising therapeutic alternative.

KEYWORDS: liver diseases; milk thistle; silymarin

INTRODUGCAO

Silybum marianum L., conhecida popularmente como “cardo-mariano”,
“cardo-santo” e “cardo-de-nossa-senhora”, ¢ uma planta medicinal amplamente
utilizada como fitoterdpico. S. marianum pertence a familia Asteraceae, originaria
do Mediterraneo, e apresenta metabdlitos secundarios com acdo antioxidante e
hepatoprotetora. O extrato padronizado dessa planta é conhecido como silimarina,
obtido de suas folhas e sementes, sendo frequentemente empregado na medicina
moderna, especialmente no tratamento de doencas hepaticas (DH) (MEDEIROS;
FERNANDES, 2019).

Asilimarina é composta principalmente pelas substancias taxifolina (1), silibina
A (2), silibina B (3), isosilibina A (4) e B (5), isosilicristina (6) e silidianina (7) (Figura
1). Ao analisar seus principais componentes por meio da Cromatografia Liquida
de Alta Eficiéncia (CLAE), verificou-se que as silibinas A e B sdo as substancias mais
abundantes, seguidas pelas isosilibininas A e B (MIRANDA, 2019).
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As sementes de S. marianum contém também a betamina, que, por sua
vez, proporciona protecado ao figado. Além disso, a silimarina contém acidos
graxos essenciais que contribuem também para sua acdo anti-inflamatdria. E
amplamente conhecido que a silimarina exerce fungdo hepatoprotetora e atua
como quimiopreventivo no cancer, tanto in vitro quanto in vivo (BORGES, 2020).
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Figura 1. Estrutura quimica das substancias bioativas da Silybum marianum.

Fonte: Autoria propria, 2025.

O cardo-mariano exerce sua propriedade hepatoprotetora, atuando como
antioxidante, anti-inflamatadrio e antifibrético (MEDEIROS; FERNANDES, 2019).

A atividade hepatoprotetora da silimarina pode ser explicada pelo efeito de
protecdo e estabilizacdo das membranas celulares, pela atividade antioxidante e
pelo estimulo a sintese de proteinas e DNA ribossémico (FERRAZ, 2022)

Quanto ao seu potencial antifibrotico, sugere-se que o extrato pode atuar
diminuindo a producao de DNA pelo fator de crescimento derivado de plaquetas
(PDGF) nas células. Assim, a silimarina impede a transformacao de células hepaticas
estreladas em miofibroblastos, impedindo o acimulo de fibras de coldgeno que
causam danos hepatico. Além disso, também pode reduzir a acdo do fator de
crescimento transformador beta (TGF-f), um importante regulador da fibrose
hepéatica (MEDEIROS; FERNANDES, 2019).
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A posologia sugerida de silimarina é de 300 a 600 mg/dia de extrato padronizado
(80% do principio ativo). A dose inicial € de 70 a 80 mg quatro vezes ao dia, ou 150
mg duas vezes ao dia, por um periodo de quatro a seis meses. A dose de manutencao
é de 70 a 80 mg duas a trés vezes ao dia, de preferéncia com alimentos (COSTA,;
SOUSA OLIVEIRA, 2020).

Em relagdo aos efeitos adversos deste fitoterdpico, Gomes et al. (2022) enfatizam
que pesquisas com a silimarina indicaram seguranca na sua utilizacdo, apresentando
ocasionalmente alguns sintomas como: gastroenterite, diarreia, cefaleia, problemas
de pele como urticéria e erupgdo cutanea. Em relacdo a sua contraindicacao, Ferraz
(2022) menciona que o uso ndo é recomendado para gestantes e pessoas com
hipertenséao.

O tratamento com silimarina também pode atenuar complicagdes comuns em
varios 6rgaos, uma vez que apresenta propriedades antioxidantes e anti-inflamatdrias.
Assim, a silimarina apresenta importantes propriedades terapéuticas para as mais
diversas enfermidades, sendo necessarios novos estudos aprofundados para melhor
compreensdo dessas acdes (GOMES et al., 2022). Contudo, observa-se ainda uma
caréncia de estudos sobre as propriedades farmacoldgicas dessa planta (SILVA;
SOUZA, 2021).

METODOLOGIA

Este estudo foi desenvolvido por meio de uma revisdo integrativa da literatura.
A coleta de dados foi realizada através de bases de dados SciELO (Scientific Eletronic
Library Online), Lilacs (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude), PubMed e BVS (Biblioteca Virtual em Satide), com os seguintes descritores:
“SILIMARINA” AND “DOENCAS HEPATICAS (DH)” AND “DOENCA HEPATICA
GORDUROSA NAO ALCOOLICA (DHGNA)". A pesquisa foi baseada a partir da
seguinte questao norteadora: Quais os efeitos da silimarina no tratamento de
distUrbios hepdaticos?

Nos critérios de inclusdo, estdo os estudos publicados em inglés, portugués e
espanhol, com amostras clinicas ou experimentais. Limitou-se a busca em estudos
publicados nos anos de 2019 a 2024, que abordassem a tematica proposta. Foram
excluidos estudos com amostras ndo humanas, estudos ndo controlados e que ndo
fossem relevantes para o tema proposto.

Os estudos foram analisados e expostos na forma de texto descritivo e quadro.
Um estudo inicial com os descritores e palavras-chave foi previamente realizado, a
fim de assegurar a forca dos descritores e termos utilizados.

SILIMARINA NO TRATAMENTO DE DOENGAS HEPATICAS: uma revisdo integrativa

©
o
=
>
=
[
<
¥}

89




Foram encontrados, neste estudo 11 artigos na Biblioteca Virtual em Satide (BVS),
4 na LILACS, 37 na PubMed, em um total de 52 artigos. Apos leitura aprofundada,
foram excluidos 39 artigos. Estes foram excluidos pelos seguintes aspectos: ndo
contemplaram os critérios de inclusdo; ndo estavam indexados as bases de dados;
eram teses, dissertacdes e artigos pagos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir do levantamento nas bases SciELO, LILACS, PubMed e BVS, foram
identificados 52 artigos, dos quais 9 eram duplicados. Apds andlise de titulo e resumo
de 43 estudos, 10 foram excluidos por ndo abordarem diretamente a silimarina. Dos
33 artigos restantes, 20 foram excluidos por ndo atenderem aos critérios de incluséo.
Assim, 13 estudos foram selecionados para leitura na integra e compuseram a
amostra final da revisao, cujas principais caracteristicas estdo descritas no Quadro 1.

AUTORIA OBJETIVO RESULTADOS

ANGELICO, 2024 | Revisar as caracteristicas A silibinina exerce efeitos
clinicas, diagndsticas e hepatoprotetores, antioxidantes,
terapéuticas das doencas anti-inflamatdrios e antifibréticos.
hepéticas crénicas (DHC) Observou-se uma reducdo dos niveis
e o uso da silimarina. de TGO, TGP e GGT em diversos casos

clinicos. A silimarina demonstrou

boa tolerabilidade, melhora dos
sintomas clinicos e potencial para
estabilizar ou reverter o dano hepatico
em pacientes com DHC quando
administrada precocemente.

A silimarina apresenta acao
antioxidante significativa, com

Analisar o papel da capacidade de neutralizar espécies
silimarina como terapia reativas de oxigénio (EROs), inibir
antioxidante na DHC, a peroxidacdo lipidica, e proteger
DHANDE et , ‘Y f
abordando seus as células hepaticas. Exerce efeitos
al., 2024 . ~ L - el aas
mecanismos de acao, anti-inflamatorios e antifibréticos,
efeitos terapéuticos e contribuindo para a reducdo de
aplicagdes clinicas. TGO, TGP e GGT, e melhora funcional

do figado. Confirmacdo do seu uso
terapéutico seguro e promissor
em diversas formas de DHC.
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Avaliar a eficacia da
silimarina em pacientes
com Doenca Hepédtica
Gordurosa Nao Alcodlica/
Esteato-Hepatite Nao
Alcodlica (DHGNA/EHNA),

A revisao sistematica demonstrou
que a silimarina apresenta efeitos
antioxidantes, anti-inflamatérios

e antifibréticos, contribuindo para
areducdo de TGO e TGP, melhora
da sensibilidade a insulina, reducdo

Lletal, 2024 - do estresse oxidativo e melhora
caracterizando seus i
. . nos marcadores histoldgicos
efeitos no metabolismo -
- - hepaticos. Os resultados sugerem
energético, lesao I : <
o . . que a silimarina é uma intervencdo
hepatica, histologia - .
hepatica e parametros segura e eficaz no manejo de
L DHGNA/EHNA, quando associada
antropométricos. . .
a mudancas no estilo de vida.
A revisdo sisteméatica e meta-analise
demonstraram que a silimarina tem
efeitos hepatoprotetores clinicamente
. . significativos, promovendo reducdo
Avaliar feit . .
wvatiar os ete os_da nos niveis de TGO, TGP e GGT, além
silimarina em pacientes de melhorar parametros metabalicos
MALIK et al., com DHGNA ou doenca orarp: '
(s . como triglicerideos, colesterol total e
2024 hepatica esteatdtica P AL .
: < < indice de resisténcia insulinica (HOMA-
associada a disfuncéo IR). A silimarina é uma alternativa
metabdlica (DHEADM). L .
terapéutica eficaz e segura para o
manejo da DHEADM, com potencial
de melhorar tanto a funcdo hepatica
quanto o metabolismo sistémico.
A revisao sobre os efeitos
farmacoldgicos da silimarina,
destacou sua acdo antioxidante,
Investigar os mecanismos anti-inflamatdria, antifibrdtica e
farmacoldgicos da imunomoduladora. A silimarina
JAFFAR et al., silimarina e suas potenciais | protege os hepatdcitos contra
2024 aplicacoes terapéuticas estresse oxidativo e inflamacao,

em diversas condicoes

clinicas, com énfase em DH.

reduz os niveis de TGO, TGP,

GGT e modula vias celulares
envolvidas em lesoes hepaticas. O
estudo conclui que asilimarina é
promissor, e seguro para DHC.

GARCIA-MUNOZ
etal., 2024

Discutir os efeitos
antioxidantes e os
mecanismos de acao
da berberina e da
silimarina com base em
dados experimentais.

A revisdo destacou que a silimarina
possui acdo antioxidante, com
capacidade de neutralizar espécies
reativas de oxigénio (EROs), inibir

a peroxidacao lipidica e modular
vias celulares relacionadas ao
estresse oxidativo, como Nrf2
(Fator-2 Relacionado ao Fator
Nuclear E2) e NF-kB (Fator Nuclear
kappa B). Também foi observada
sua acdo anti-inflamatdria, além de
efeitos benéficos sobre as enzimas
antioxidantes: superdxido dismutase
(SOD), catalase (CAT) e glutationa
peroxidase (GPx). As autoras concluem
que a silimarina tem potencial
terapéutico relevante em doencas
relacionadas ao estresse oxidativo.
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Investigar os efeitos da

A revisdo demonstrou que a silimarina
promove reducdo estatisticamente
significativa nos niveis de TGO, TGP

CALDERON - i
suplementacdo com e GGT, com destaque para pacientes
MARTINEZ o . .o
etal. 2023 silimarina sobre os niveis de | com DHC. Os autores destacam
! TGO, TGP e GGT, por meio ainda os efeitos antioxidantes e anti-
de uma revisdo sistematica. | inflamatodrios, ressaltando o perfil de
seguranca favoravel e potencial como
adjuvante terapéutico hepatico.
O estudo demonstrou que a
suplementacdo com a férmula
contendo silimarina, B-glucana,
. prebidticos e minerais promoveu
Avaliar se um suplemento 5es sianificati
nutracéutico contendo reducdes significativas na
NEHMI-FILHO i ) circunferéncia abdominal, melhora
silimarina pode - o
etal., 2023 R no perfil hormonal (como hormonio
melhorar os parametros . ) -
O P tireoestimulante, TSH, e cortisol),
metabdlicos e enddcrinos -
. R ) e melhora na relacdo TGO/TGP.
relacionados a obesidade. . - .
O produto foi considerado eficaz,
seguro e promissor como tratamento
adjuvante da obesidade e suas
comorbidades metabdlicas.
A meta-andlise revelou que a
curcumina reduziu significativamente
o indice de massa corporal (IMC), as
enzimas TGO e TGP, os triglicerideos
(TG), o colesterol total (CT) e HOMA-
Avaliar a eficacia IR, sem aumento em eventos
e seguranca da adversos. A silimarina mostrou-se
YANG et g . .
al 2022 suplementacdo dietética eficaz na melhora dos niveis de
o de polifendis no TGO e TGP, reduziu o acimulo de
tratamento da DHGNA. gordura hepética e a rigidez do
figado. A naringenina contribuiu
para a reducdo do CT,dos TG e da
lipoproteina de baixa densidade
(LDL). Contudo, ha a necessidade de
mais ensaios clinicos randomizados.
A silimarina demonstrou efeitos
antioxidantes significativos, com
. melhora nos parametros clinicos e
Avaliar o papel da s .
o laboratoriais em pacientes com DHC,
AGHEMO et silimarina como . L
L como DHGNA, hepatites virais e
al., 2022 antioxidante no

tratamento clinico de DHC.

doenca hepdtica alcodlica. Os autores
defendem seu uso como parte da
terapia de suporte, destacando seu
perfil de seguranca e eficacia.
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Asilimarina apresenta efeitos

Discutir os efeitos antioxidantes e anti-inflamataérios
EZHILARASAN: moI_echares de_ _ que auxma_m na redugdo do

antioxidantes, incluindo estresse oxidativo, na melhora
LAKSHMI, 2022 - . - L .

a silimarina, na da sensibilidade a insulina e na

fisiopatologia da DHGNA. prevencdo da progressao da esteatose
para formas mais graves da DH.

A silimarina demonstrou acdo
antioxidante, anti-inflamatdria

e antifibrética, com beneficios

na fungdo hepética e seguranca
no uso clinico. Seu efeito é mais
evidente em fases iniciais da DHC.

Avaliar a eficacia da
silimarina como tratamento
de suporte em diversas DH.

GILLESSEN;
SCHMIDT, 2020

O estudo clinico randomizado,
duplo-cego, controlado por placebo
nado demonstrou eficacia da
silimarina (420 mg e 700 mg, 3x/
dia) na reducdo dos niveis de TGP
em pacientes com EHNA ou hepatite
C. Foi observada boa tolerancia.

Avaliar a eficacia

da silimarina em
pacientes com EHNA e
hepatite C cronica.

NAVARRO
etal., 2019

Quadro 1 - Resumo dos estudos selecionados.

Fonte: Autoria prépria, 2025.

As enzimas hepaticas TGO (Transaminase Glutamico-Oxalacética) e TGP
(Transaminase Glutamico-Pirtvica), quando em niveis elevados no sangue, sdo
indicativas de necrose e inflamagao dos hepatdcitos, sendo relevantes na deteccao
de lesdo hepatica (EZHILARASAN; LAKSHMI, 2022).

De acordo com Aghemo et al. (2022), as propriedades da silimarina estdo
relacionadas a sua capacidade de diminuir os valores dessas enzimas, suprimir
estresse oxidativo, prevenir a ativacdo das células estreladas hepaticas e ativar células
imunes (células de Kupffer), assim reduzindo danos oxidativos, fibrose e inflamacao.

Em um dos estudos avaliados por Ezhilarasan e Lakshmi (2022), o tratamento
com silimarina (700 mg, n=49) e com placebo (n = 50), trés vezes ao dia, por 48
semanas, reduziu significativamente as enzimas hepaticas e a fibrose, além de
melhorar a histologia hepatica, sem efeitos colaterais. Em outro estudo avaliado
pelos mesmos autores, mostrou que a silimarina é benéfica na reducdo da atividade
das transaminases em pacientes com doenca hepatica, quando comparada ao
placebo, independentemente da perda de peso.

Na revisdo de Angelico (2024), dentre os estudos de caso avaliados, os resultados
mais promissores foram observados em um estudo no qual 4 meses de tratamento
com silimarina reduziram os niveis de TGO, TGP e GGT. Essa normalizagdo das
enzimas hepaticas foi observada de forma consistente em todos os casos relatados.
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A revisdo sistematica de Calderon Martinez e colaboradores (2023), revelou que
65,5% das pesquisas relataram reducdo nos niveis das enzimas hepaticas, 20,7%
ndo apresentaram alteragdes significativas e 13,8% observaram enzimas hepaticas
elevadas. Esses achados demonstraram a influéncia vantajosa da silimarina, embora
as disparidades nos resultados possam decorrer de comorbidades, variacdes nas
doses e doencas subjacentes.

No estudo de Malik et al. (2024), uma revisdo sistematica e meta-analise sobre
os efeitos da silimarina em pacientes com doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica
(DHGNA). Foram incluidos 412 pacientes tratados com silimarina em nove ensaios
clinicos. Os resultados indicaram reducao significativa nos niveis de TGO, TGP e
triglicerideos (TG). No entanto, ndo foi observada reducdo significativa nos niveis
de colesterol total (CT) e GGT.

A silimarina protege as células hepaticas por meio de diversos mecanismos.
Primeiramente, estabiliza a permeabilidade da membrana por meio da inibicdo da
peroxidacdo lipidica, auxiliando o figado a manter os niveis de glutationa. Também
atua contra lesées induzidas por produtos quimicos toxicos, como o tetracloreto de
carbono, ao inibir a producao de fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), interferon
gama (IFN-y), interleucina 2 e 4 (IL-2 e IL-4) como consequéncia do bloqueio da
ativacao do fator nuclear hepético kappa B (NF-kB) (KONDYLIS et al., 2017).

Na revisdo sistematica e meta-andlise realizada por Yang et al. (2022), que
avaliou a eficacia terapéutica de polifendis dietéticos orais, incluindo a silimarina,
em pacientes com DHGNA, observou-se que a silimarina foi eficaz na reducao de
TGO e TGP, no acimulo de gordura hepatica e na rigidez do figado. A revisao indicou
que a suplementacdo de polifendis pode servir como intervencdo preventiva, de
baixo custo e a longo prazo, para a DHGNA.

Asilimarina, geralmente administrada na dose de 140 mg trés vezes ao dia,
tem sido consistentemente relatada como um agente hepatoprotetor seguro e
eficaz. Estudos, como os de Aghemo et al. (2022) e Angelico (2024) demonstraram
sua capacidade de reduzir niveis elevados de enzimas hepaticas e proteger células
vidveis em condi¢des como lesdo hepatica induzida por drogas ou ervas, DHEADM
e DHGNA. Sua acao esta relacionada a eliminacdo de radicais livres e a modulagéo
de sistemas enziméaticos envolvidos em processos de fibrose e cirrose, garantindo
boa adesdo terapéutica e um aceitavel perfil de seguranca.

A producdo de espécies reativas de oxigénio (EROs) é consequéncia natural das
reacdes bioquimicas no figado, principalmente nos processos de desintoxica¢do. A
exposicdo a altos niveis de toxinas, como o alcool, drogas hepatotdxicas ou oxidacdo
intensiva de acidos graxos livres, leva a producdo anormal de estresse oxidativo. O
etanol, por exemplo, promove a formacao de radicais livres em hepatdcitos, células
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de Kupffer, células endoteliais e leucécitos inflamatdrios infiltrantes. A silimarina
é considerada um potente eliminador de estresse oxidativo em diversos modelos
experimentais, incluindo microssomas hepaticos, plaquetas, leucdcitos, células
endoteliais, eritrdcitos, fibroblastos e células de Kupffer isoladas (TESCHKE, 2018).

Em ensaios clinicos envolvendo pacientes com cirrose mostraram reducao
significativa de mortalidade relacionada ao figado no tratamento com silimarina.
Esse efeito é atribuido a sua atividade antioxidante. Ao reduzir o estresse oxidativo
e a citotoxicidade, a silimarina protege células hepdticas intactas ou células ainda
nao danificadas irreversivelmente, sendo considerada hepatoprotetora (GILLESSEN;
SCHMIDT, 2020).

Em pacientes diabéticos com cirrose leve, observou-se que asilimarina reduziu
sinais de disfuncdo hepatica e melhorou o controle glicEmico. Embora possa auxiliar
a funcionalidade hepatica, o melhor beneficio é obtido quando o tratamento é
iniciado precocemente, aproveitando o potencial regenerativo do figado. Asilimarina
foi associada a uma reducdo significativa da mortalidade relacionadas ao figado. A
silimarina é geralmente muito bem tolerada, com baixa incidéncia e nenhum evento
caso grave relatado (GILLESSEN; SCHMIDT, 2020).

O estudo de Yang et al. (2022) constatou que a silimarina possui propriedades
anti-inflamatdrias, imunomoduladoras, antifibréticas, antioxidantes, e regenerativas
no tratamento da DHGNA, além de melhorar a esteatose hepatica induzida por
dieta com alto teor de gordura e a resisténcia a insulina. Aghemo e colaboradores
(2022) também relataram suas propriedades antioxidantes, antifibréticas e anti-
inflamatdrias em revisdo narrativa.

Asilimarina possui propriedades antifibrogénicas, pois inibie a producdo de
pro-coldgeno induzida por fatores de crescimento em células estreladas hepaticas
ativadas, prevenindo a progressao para cirrose hepatica (TESCHKE, 2018). No estudo
de Aghemo et al. (2022), o efeito antifibrético pdde ser obtido com 140 mg trés
vezes ao dia, po 6 a 12 meses. A silimarina também pode ser utilizada no tratamento
de hepatite viral, uma vez que reduz a carga toxica, a citdlise e melhora a qualidade
de vida.

Estudos experimentais avaliados por Ezhilarasan e Lakshmi (2022) relataram
que asilimarina pode proteger o figado de estresse oxidativo, inflamacao, esteatose,
fibrose e do carcinoma hepatocelular, além de apresentar efeitos hipolipemiantes.
Na dose de 200 mg/kg, reduziu significativamente a DHGNA, diminuindo a proteina
reguladora da glicose.

Dhandeetal.(2024), em revisdo abrangente de oito ensaios clinicos randomizados,
constataram que a silimarina reduz significativamente TGO e TGP em comparacdo
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ao placebo, mesmo sem perda de peso concomitante. Em um ensaio com 64
pacientes com DHGNA, observou-se reducdo substancial das enzimas apds apenas
oito semanas de tratamento com 210 mg/dia de silimarina.

Jaffar e colaboradores (2024) destacam os efeitos hepatoprotetores,
neuroprotetores, cardioprotetores e seu potencial como agente anticancerigeno,
antiviral e antidiabético, apoiados por extensas evidéncias experimentais. O maior
destaque recai sobre a melhora da funcdo hepatica e a reducdo da mortalidade por
DH, mediante diminuicdo do estresse oxidativo e da citotoxicidade. A intervencao
precoce potencializa seus efeitos terapéuticos. Ensaios clinicos ndo relataram efeitos
adversos significativos, e a silimarina foi considerada segura mesmo em pacientes
com DH avangada.

Foi demonstrado que a silimarina reduz a glicemia e hemoglobina glicada em
pacientes com diabetes. Apesar de haver um potencial tedrico para um risco aditivo
de hipoglicemia em pacientes que tomam medicamentos antidiabéticos, ndo ha
casos documentados que comprovem tal efeito (CHEN et al.,, 2017).

Li et al. (2024), em revisdo sistematica e meta-analise envolvendo 26 ensaios
clinicos randomizados e 2.375 pacientes, concluiram que a silimarina pode regular
o metabolismo energético, atenuar os danos hepaticos e melhorar a histologia,
sendo um tratamento promissor para a doenca. Também foi observada reducédo da
glicemia, insulina, gordura hepdatica e grau de esteatose em pacientes com DHGNA.

Nehmi-Filho et al. (2023) realizaram um ensaio randomizado duplo-cego para
avaliar uma nova formulacdo nutracéutica contendo silimarina na modulacao de
parametros metabdlicos e enddcrinos relacionados a obesidade. O estudo, com
voluntarios sedentdrios, mostrou que a associacdo de compostos exerceu acao
sinérgica significativa, favorecendo o controle da obesidade e da resisténcia a
insulina. Além disso, observou-se reducédo dos niveis de cortisol, horménio associado
asindrome metabdlica, obesidade abdominal e doencas cardiovasculares, sugerindo
que o suplemento atua como estratégia inovadora para o manejo metabdlico,
mesmo sem mudancas no estilo de vida.

Diversos estudos também demonstraram que a ingestao de silimarina pode
melhorar fatores de risco cardiovascular, devido ao perfil lipidico aprimorado, a
atividade antioxidante e atividade anti-inflamatdria e ao efeito positivo na disfuncdo
endotelial. As propriedades antioxidantes da silimarina ajudam a proteger contra
condicdes cardiovasculares induzidas pelo estresse oxidativo, como hipertensao,
aterosclerose e toxicidade cardiaca. (GARCIA-MUNOZ et al., 2024).

Em um estudo randomizado, duplo cego e controlado por placebo, avaliou-se a
seguranca e a eficacia de doses maiores do que as habituais de silimarina em pacientes
nao cirroticos com DHGNA. De 116 pacientes rastreados, 78 foram randomizados.
N&o houve diferencas significativas em eventos adversos entre os grupos, e todas
as doses testadas mostraram-se segura e bem tolerada (Navarro et al., 2019).
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CONCLUSOES

A presente revisao permitiu uma analise critica das evidéncias cientificas sobre
os efeitos terapéuticos da silimarina, especialmente em DHC.

A silimarina, extraida de S. marianum, tem demonstrado propriedades
antioxidantes, anti-inflamatérias e estabilizadoras de membranas celulares, que
favorecem a regeneragdo dos hepatdcitos e a protecao contra o estresse oxidativo,
contribuindo para a prevencdo da progressdo de enfermidades como a esteato-
hepatite ndo alcodlica, a cirrose e as hepatites virais. Além disso, sua atuacdo na
modulagdo de citocinas inflamatdrias e na ativacdo de enzimas antioxidantes reforca
seu potencial como agente terapéutico de amplo espectro.

Amplamente reconhecida por sua acdo hepatoprotetora, a silimarina tem
despertado crescente interesse também por seus efeitos extra-hepaticos, evidenciados
em estudos que apontam atividades antidiabética, hipolipemiante, antifibrogénica
e cardioprotetora. Sua influéncia positiva sobre o metabolismo glicidico e lipidico,
com impacto na reducdo da hemoglobina glicada, insulina e dos triglicerideos,
ressalta seu potencial no manejo de condi¢cdes como a sindrome metabdlica e o
diabetes mellitus tipo 2.

Entretanto, para que seu uso clinico seja consolidado com maior seguranca
e eficacia, é fundamental que novos estudos clinicos controlados, com amostras
representativas e metodologias rigorosas, sejam realizados. Tais investigacoes
permitirdo ndo apenas o refinamento das estratégias de dosagem, como também
a compreensao aprofundada de seus efeitos fisiopatoldgicos, contribuindo para
sua incorporacdo definitiva as praticas terapéuticas voltadas a saude hepdatica e
metabdlica.

Embora os estudos revisados apontem resultados promissores em relacdo a
melhora dos testes de funcdo hepdtica, sobretudo pela reducdo significativa de
enzimas como TGO, TGP e GGT, ainda sdo necessarias investigacdes mais robustas
e de maior escala para elucidar, de forma mais aprofundada, os mecanismos
fisiopatoldgicos e as implicacdes clinicas da silimarina no contexto hepatico.
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