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. Como se relaciona la Actividad Fisica (AF
con MASLD?

Skeletal muscle contraction:
Energy and O, expenditure: t 3-10 times

M2

Heart

Adaptive changes to allow distribution
of Op to muscles and tissues:
Increase in CO

(and peripheral vasoconstriction that
increases blood venous return)

ff Other myokines: \

IL-7

IL-8
IL-15
BDNF
LIF
ANGPTL4
Apelin
CCL2
CX3CL1
FGF21
Metrnl

LAdipocytes

Myostatin

\_ SPARC J

4]
[y

v

Acute effect:
4 Lipolysis

flnsulin

Brown fat-like
adipocytes

CLJ
—_— «))

Increased availability

of FFA for

uptake and oxidation

sensitivity

Increased FFA for

uptake and oxidation

Activation of

\_/

$ ATP synthesis

PKIPI3K

Increased
glucose uptake

-

Increased

glucose oxidation

Berzigotti A, Saran U, Dufour J. Physical activity and liver diseases, 2011. Hepatology.

Gluconeogenesis

Rapid conversion
of glycogen to ATP
(mitochondria)

Increased availability
of glucose for
uptake and oxidation
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MASLD Y SU RELACION CON.

Fithess
cardiorrespiratorio

Sarcopenia — Evidencia

Actividad Fisicay su

relacion con higado graso
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Fithess Cardiorrespiratorio €
Higado Graso



GASTROENTEROLOGY 2006;130:2023-2030

Association of Cardiorespiratory Fithess, Body Mass Index, and
Waist Circumference to Nonalcoholic Fatty Liver Disease

TIMOTHY S. CHURCH,* JENNIFER L. KUK," ROBERT ROSS," ELISA L. PRIEST,* EMILY BILTOFF,3
and STEVEN N. BLAIR*

*The Cooper Institute, Dallas, Texas; YSchool of Physical and Health Education, Queen’s University, Kingston, Ontario, Canada; and $Texas
Tech University School of Medicine, Lubbock, Texas
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* Primeros estudios que
asocian FCR a NALFD.

* Relacion inversa entre FCRy
prevalencia de NALFD.

e NALFD se asocio directamente
a circunferencila cintura.

* ELl FCR (inversamente) y el IMC
(directamente) se asociaron
con la prevalencia de NAFLD.



Fatty liver prevalence (%)
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The Young Finns Study SQCHlDlAB (6‘}’

PALVE, KRISTIINA S."2; PAHKALA, KATJA"3; SUOMELA, EMMI'; AATOLA, HEIKKI4; HULKKONEN, JANNE#5;
JUONALA, MARKUS®7; LEHTIMAKI, TERHO%9; RONNEMAA, TAPANI"10; VIIKARI, JORMA S. A.7:10; KAHONEN,
MIKA%9; HUTRI-KAHONEN, NINA®1: TELAMA, RISTO'?; TAMMELIN, TUIJA'?; RAITAKARI, OLLI T.1.13

Medicine & Science in Sports & Exercise: September 2017 - Volume 49 - Issue 9 - p 1834—-1841
doi: 10.1249/MSS.0000000000001288
EPIDEMIOLOGY

e El FCR se asocidé con un menor
riesgo de HG

* Cuando el FCR fue separado en

P02 cuartiles, las diferencias fueron mas
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Fatty liver prevalence (%)

significativas para la prevalencia de

Non-obese H G

P=0.0035
, i

* FCRy obesidad: la prevalencia de
HG fue el mas alta en personas con
obesidad

FIGURE

I 2 3 4
Cardiorespiratory fitness quartiles

3—Prevalence of fatty liver according to cardiorespiratory

fitness quartiles among obese participants. Mean VOzpcak (mL'kg min %) +

SD in the

cardiorespiratory fitness quartiles were 1, 20.28 + 4.81; 2, 2635 +

4.24; 3, 30.72 + 4.40; 4, 36.46 + 5.69.



Hepatology

High cardiorespiratory fitness is an independent
predictor of the reduction in liver fat during a lifestyle
Intervention in non-alcoholic fatty liver disease

K Kantartzis," C Thamer,' A Peter,” J Machann,? F Schick,? C Schraml,?
A Konigsrainer,® | Konigsrainer,® S Krober,* A Niess,> A Fritsche,” H-U Haring,’
N Stefan’
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Figure 1 Cardiorespiratory fitness and change in fat compartments.
Changes in total- (A) and visceral adipose tissue (B), as well as in liver
fat (C) during the intervention among quartiles of cardiorespiratory
fitness (VO, max) at baseline.

SOCHIDIAB (@)

* Después de una intervencion
de dietay ejercicio (3 hr/sem de
ejercicio moderado), todos los
sujetos mejoraron FCRy
disminuyeron grasa visceral

* El FCR fue el factor mas fuerte
en cambios de HG
iIndependiente de grasa visceral
Inicial y tejido adiposo.
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Sarcopenia e Higado Graso
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Relevancia del Musculo:
Adipokinas v/s Miokinas

BDNF |risin """ Myostatin E

SPARC |
IL- 6 /
1 JAK/STAT

PI3K - " V CHEMOKINES
- AMPK | _ LEPTIN
MCP-1
\\ l 1 ! /SPARC TNF-a
\ Muscle growth 1 'LE&B
Enhance glucose/lipid

Protective effect

lnsulln signaling
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inflammation / - \
Protective effect \ S~—— IL-6 / E \ PAI-1
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Sarcopenia, Resistencia Insulinica e '
Higado Graso

Sarcopenic obesity in fatty liver Merli et al.

FATTY LIVER 4% S A

Liwver damage Hyperammonemia

|
INFLAMMATION ]
T SARCOPENIA
T I -6 :

[T Myostatin

OBESITY

A muscle-liver—adipose tissue axis has been suggested as a possible cause of sarcopenic obesity and
nonalcoholic fatty liver disease interplay. In obesity there is a reduction in adiponectin and an increase in leptin levels that
contribute to reduced insulin sensitivity and glucose intolerance, increased inflammation and sarcopenia. At the same time
leptin may induce the activation of hepatic stellate cells and these cells are involved in liver fibrosis. Activated hepatic stellate
cells are also able of producing leptin causing the persistence of high levels. Liver disease may also contribute to sarcopenia
through hyperammoniemia, high levels of myostatin induce proteostasis in skeletal muscle. Myostatin also increase adipose
tissue mass and decreases adiponectin secretion. IL-6 contributes to inflammation and glucose intolerance. IR, insulin
resistance; TGFB, transforming growth factor B.
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Sarcopeniay MASLD

Increased prevalence of Sarcopenia

e N

NAFLD/NASH SARCOPENIA
4 Gluconeogenesis (proholysls)- VGlucose uptake
4 FFA uptake (steatosis) < ? Insulin resistance <€ > AFFA uptake (myosteatosis)
¥ Beta-oxidation T Inhibition of GH/IGF-1 axis
VYVDR , . ¥Ca'?
¥insulin sensitivity <€ Vitamin D deficiency === JMuscle strength
. - ACRP ! ACRP
Anion catabolism * NFxp Chronic inﬂimmation/b Protein catabolism
“
@suluu coll fiDros|s E————— Myostatin > Activates proteolysis
‘ VAIPONECtin m—— | A oxidation
; - Myokines ¥Insulin sensitivity
§Steatosls 5= irisin, IL-6
"] 4 Deconditioned
mk S | Physical inactivity > ¥ Exercise tolerance
i vEnergy expenditure
NAFLD/NASH SARCOPENIA

e e

Increased fibrosis and risk of NAFLD

FIG. 1. Overlap in pathophysiology and the cyclical relationship between NASH and sarcopenia. Images used with permission of
Mayo Foundation for Medical Education and Research. All rights reserved.
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Obesity and Metabolic Syndrome

Diabetes Metab ] 2013;37:278-285 I I l
http://dx.doi.org/10.4093/dm;j.2013.37.4.278

pISSN 2233-6079 - eISSN 2233-6087 DIABETES & METABOLISM JOURNAL

The Role of Skeletal Muscle in Development of
Nonalcoholic Fatty Liver Disease

Jun Sung Moon, Ji Sung Yoon™, Kyu Chang Won, Hyoung Woo Lee

Department of Internal Medicine, Yeungnam University College of Medicine, Daegu, Korea

Skeletal muscle prevents fatty liver d I I IJ
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Fig. 1. Comparison of body composition indexes according to fatty liver disease (FLI). (A) Visceral fat area (VFA) was increased
in higher FLI group compared with the low FLI group (FLI <20). (B) Skeletal muscle index (SMI) and (C) skeletal muscle to vis-

ceral fat ratio (SVR) were decreased in both the high FLI group (FLI =60) and the intermediated group (20<FLI<60). *P<0.05;
all variables were showed P< (.05, for trend in analysis of variance analysis.
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* La sarcopenia esta asociada con NAFLD independiente de la
obesidad, Rl y Sd metabdlico.

* OR 2.3-3.3 NAFLD
» 2veces masriesgo de fibrosis

* El desarrollo de NAFLD esta asociado con grasa visceral
(perimetro abdominal, bioimpedanciometriay TAC )

* L a obesidad sarcopenica se asocia a peor pronostico, aumento
del riesgo metabolico, CV y mortalidad.

* |La sarcopenia se asociaria a progresion de la fibrosis

 Meta analisis orientados a ejercicio en NALFD, han demostrado
mejoria de la esteatosis aungue no haya baja de peso
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Nivel de actividad fisica e MASLD
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* Objetivos:

* [nvestigar las correlaciones entre la actividad fisica (AF) y la enfermedad
hepatica grasa metabolica (MAFLD/MASLD) en una encuesta poblacional.

* Metodos:
 Datos del ciclo NHANES 2017-2020.Clasificacion de la AF en cuatro tipos:
* AF en tiempo libre (LTPA)
* AF relacionada con el transporte (TPA)
* AF ocupacional (OPA)
 AF total (suma de OPA, TPAy LTPA)

Li M. Association of physical activity with MAFLD/MASLD and LF among adults in NHANES, 2017-2020. Wien Klin Wochenschr. 2024 May;136(9-10):258-266. doi:
10.1007/s00508-023-02314-0. Epub 2024 Jan 3. PMID: 38170220.
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* Resultados:
* Tamano de la muestra: 5897 participantes mayores de 20 anos
e 5897 individuos

* Se observo una asociacion inversa significativa entre la AF totaly
MAFLD/MASLD

* Esta asociacion fue mediada principalmente por la LTPA

Li M. Association of physical activity with MAFLD/MASLD and LF among adults in NHANES, 2017-2020. Wien Klin Wochenschr. 2024 May;136(9-10):258-266. doi:
10.1007/s00508-023-02314-0. Epub 2024 Jan 3. PMID: 38170220.
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Ejercicio, AF, tiempo sedentario MASLD
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* Analisis transversal de una muestra poblacional
e 2726 adultos (49% negrosy 51% blancos) del estudio CARDIA.
* Edad media (DE): 50 (3.6) anos.
e 57.3% mujeres.

* Exposiciones:
* Actividad aerdbica por intensidad (moderada, vigorosa; horas/semana).
* Tipo de actividad (aerobica, fortalecimiento muscular; horas/semana).
* Ver television (horas/semana).

* Evaluacion NAFLD

* Atenuacion hepatica <51 unidades Hounsfield, medida por tomografia computarizada
sin contraste.

e Covariables:

* Sexo, edad, raza, centro de estudio, educacion, calidad de la dieta, estado de
fumador, consumo de alcohol e indice de masa corporal o circunferencia de la cintura.

McDonough DJ, Mathew M, Pope ZC, Schreiner PJ, Jacobs DR Jr, VanWagner LB, Carr JJ, Terry JG, Gabriel KP, Reis JP, Pereira MA. Aerobic and

Muscle-Strengthening Physical Activity, Television Viewing, and Nonalcoholic Fatty Liver Disease: The CARDIA Study. J Clin Med. 2023 Aug
712:-12(17):-5602 doi: 10 2290/icm12175602 PMID: R76R5671: PMCID: PMC10482°229
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Ejercicio, AF, tiempo sedentario MASLD
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* Asociacion entre la Actividad Fisica y NAFLD:

* Participantes con =22 h/semana de actividad aerdbica vigorosay de
fortalecimiento musculary <7 h/semana de ver television tenian un 65%
menor riesgo de NAFLD.

*RR = 0.35 (IC 95%: 0.23-0.51).

McDonough DJ, Mathew M, Pope ZC, Schreiner PJ, Jacobs DR Jr, VanWagner LB, Carr JJ, Terry JG, Gabriel KP, Reis JP, Pereira MA. Aerobic and

Muscle-Strengthening Physical Activity, Television Viewing, and Nonalcoholic Fatty Liver Disease: The CARDIA Study. J Clin Med. 2023 Aug
72:-12(17)'5602 doi: 10 2290/icm12175602 PMID: R76R5671: PMCID: PMC104RR°320
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Evaluacion Clinica

* Anamnesis

* Nivel de actividad fisica

* Fitness cardiorrespiratorio
* Sarcopenia
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Nivel de actividad fisica: IPAQ-SF

1. Durante los Gitimos 7 dias, ; Cuantos dias realizé usted actividades fisicas
vigorosas como levantar objetos pesados, excavar, aerobicos, 0 pedalear
rapido en bicicleta?

dias por semana

Ninguna actividad fisica vigorosa =-J» Pase a la pregunta 3

2. ¢ Cuanto tiempo en total usualmente le tomo realizar actividades fisicas
vigorosas en uno de esos dias que las realizo?

horas por dia
minutos por dia

No sabe/No esta seguro(a)

Plense acerca de todas aquellas actividades moderadas que usted reallzo en los

ultimos 7 dias Actividades moderadas son aquellas que requieren un esfuerzo fisico
moderado y le hace respirar algo mas fuerte que lo normal. Plense solamente en esas

actividades que usted hizo por lo menos 10 minutos continuos.

3. Durante los Gitimos 7 dias, ; Cuantos dias hizo usted actividades fisicas
moderadas tal como cargar objetos livianos, pedalear en bicicleta a paso
regular, o jugar dobles de tenis? No incluya caminatas.

dias por semana

Ninguna actvidad fisica moderada -  Pase a la pregunta 5

£ Usuzlmrents, ;. Cuénio tiempo dedica usted en uno de escs dias haciendo
aciividades f'sicas moderadas?

horas por dia
minutos por dia

Ne sabe/No esia seguroia)

Piense acerca del tempo gue usted dedicd a caminar en los ultimos 7 dias. Esto
inciuye rabaje en |2 casa, caminzias para ir de un sitic a otro, © cualquier otra caminata
Gue usted hizo Unicamenie por recreacion, deporte, eiercicio, o placer.

5. Curante los ultimos 7 dias, ;Cuantes d as camind usted por al menos 10
minutos centinuos?

dias por semana

Ne carrine ™9 Pasea la pregunta 7

g. Usuzlmrents, ;. Cuanio tiemgo gastd ustad en uno de esos dias caminando?

horas por dia

minutos por dia
I_ No sabe/ho esia sequroia)

-a dltima pregunia se refiere al tierrpo que usted perranencié sentado(a) en la
semana en los uitimos 7 dias. Incivva el tiermpo sentado(a) en el trabaje, la casa,

estudiando, y en su dGempo libre. Esto puede incluir tiempo sentado(a) en un escritono,
visitande amiges{as), leyendo o permanecer sentadolz) 0 acosiado(a) mirando
television.

T. Curante los ditimos 7 dias, (Cudnte tempo permanecio sentado{a) en un dia
en la semana®?

horas por dia

minutos por dia 51

I— No sabe/ho asia sequroa)

Clasificaciones del nivel de actividad fisica de una evaluacion de un

cuestionario de actividad fisica internacional (IPAQ) (8)

Mo lo suficientermente activo para curmplir con los criterios para las

Categoria 1 (hajol categorias 2 o 3

=3 de actividad vigorosa de =20 min/dia
O BIEM
=5 de actividad de intensidad moderada o caminar 230 min'dla

O BIEN
=F dias de cualquier combinacién de caminar o realizar actividades de

intensidad vigorosa que logre un minimo de 600 MET - min/sem

Categoria 2 (moderadeo)

Actividad de intensidad vigorosa - 2 dias/sem, que logre por o menos
18500 MET - min/sem

O BIEM
7 dias de cualguier combinacién de caminar o realizar actividades

de intensidad moderada o vigorosa que logre un minimo de
3000 MET - min/sem

Categoria 3 (altol
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Oxygen Transport Factors (VO3 max)
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Evaluacion sarcopenia
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Evaluacion sarcopenia

anlos

60-69
70-79
80-89
Quinquenios
60-64
65-69
70-74
75-79
80-84
85-89

375
368
117

221
203
165
89
28

X Edad (anos)

64,85 » 2,86
7415 = 2,72
82,74 + 2,56

61,90 + 1,48
66,90 + 1,43
72,04 + 1,42
76,75 = 1,36
81,51 + 1,36
86,64 + 1,16

X TUG (seg)

7,98 + 258
8,90 + 3,04
11,54 + 5,88

7,77 = 2,27
8,13 + 2,77
8,86 + 3,37
8,95 + 2,60
10,56 + 4,29

14,65 * 8,67
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Recomendaciones clinicas basadas en la
evidencila

* Nivel de actividad fisica

 Tiempo sedentario y quiebre del o acion
tiempo sedentario Necesidad de

— supervision

* Ejercicio aerdbico

— FITT

* Ejercicio de fuerza

I
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* Participantes:
* 81 individuos (57% mujeres).
* Edad media: 55.3 + 13.4 anos.
* Indice de masa corporal (IMC) medio: 33.8 + 6.4.

* Percepcion de la gravedad de MASLD: 83% consideré MASLD como una
preocupacion de salud seria.

* Niveles de ejercicio: 73% no alcanzo los niveles recomendados de = 150
min de actividad fisica de intensidad moderada por semana.

* Conciencia sobre el rol del ejercicio: 54% no estaban seguros sobre el rol
del ejercicio en el tratamiento de MASLD.

Deshpande K, Olynyk J, Ayonrinde O, Nosaka K. Barriers to Exercise in Patients With Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease: A Patient Survey. J Clin Med Res. 2024 Mar;16(2-
3):94-105. doi: 10.14740/jocmr5113. Epub 2024 Mar 16. PMID: 38550551; PMCID: PMC10970034.
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* Barreras percibidas:
* 57% Problemas de salud fisica y mental
* 43% Falta de tiempo
* 31% Falta de disfrute en el ejercicio
* 24% Fatiga causada por el ejercicio
 Otras barreras: 25%

Deshpande K, Olynyk J, Ayonrinde O, Nosaka K. Barriers to Exercise in Patients With Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease: A Patient Survey. J Clin Med Res. 2024 Mar;16(2-
3):94-105. doi: 10.14740/jocmr5113. Epub 2024 Mar 16. PMID: 38550551; PMCID: PMC10970034.



NV
X
3
Q
o
m
k)
-3
o
%
0,.0/
0915

Conclusiones

* Tanto la actividad fisica, la disminucion del tiempo sedentarioy el
ejercicio fisico tienen impacto en la prevencion de MAFLD

* Es importante considerar en la consejeria de los profesionales de la
salud el mensaje de todo suma:

* Disminuir tiempo sedentario menos de 7 horas al dia

 Acumular actividad fisica diaria idealmente de intensidad moderada/vigorosa (
herramienta practica escala de Borg modificada)

 Considerar barrerasy segun eso derivar a especialista en ejercicio y salud

 La masa musculartiene un rol indispensable en la regulacion
metabolica, es necesario evaluarlo y entender que independiente de la
reduccion de peso corporal, el ejercicio favorecera la regulacion
metabolica, a través del aumento de la masay la funcion del musculo.
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Conclusiones

* El fitness cardiorrespiratorio es un marcador asociado a la salud
metabolica, deberia evaluarse, interpretarse y poder entregar las
recomendaciones asociadas a mejorar tanto en pacientes que
tienen riesgo de MASLD y aquellos que tienen riesgo de
desarrollarlo.

 Laincorporacion de profesionales expertos en ejercicio y salud es
iIndispensable para poder lograr que una recomendacion se ajuste
a la condicion, fisica, mental y social del paciente.
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