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Resumo

Introdugdo: A Sindrome Metabdlica (SM) é caracterizada por um conjunto de alteragGes que
predispde os individuos a um maior risco de desenvolvimento de doengas cronicas. O objetivo do
estudo foi analisar os efeitos da curcumina nos parametros antropométricos e metabdlicos em
pacientes com SM.

Métodos: Realizou-se busca no Pubmed, com recorte temporal dos ultimos 10 anos, usando-se as
palavras-chave: ‘curcumin’, ‘curcumin and Metabolic Syndrome’.

Resultados: Foram encontrados 9 ensaios clinicos randomizados (ECRs) e 5 metanalises. A idade
da populagao acompanhada nos estudos variou de 18 a 75 anos. Nos ECRs, a dose de curcumina
variou entre 800 mg/dia e 1890 mg/dia, com duragdo de 6 a 12 semanas. Nas metanalises, a dose
didria variou entre 45 mg/dia a 2400 mg/dia, com duragdo de 4 a 36 semanas. O perfil lipidico foi
um desfecho estudado em 5 estudos (ECRs=2; metandlise=3) que observaram melhora
significativa em algumas das fragdes apds a suplementagcdo com a curcumina, tendo sido
observada a reducdo dos niveis séricos de triglicérides (n=5), reducdo de LDL-c (n=3) e aumento
nos niveis séricos de HDL-c (n=3). O efeito da suplementacdo de curcumina na glicemia de jejum
foi estudado em 3 artigos, sendo que 2 relataram melhora significativa.

Conclusdo: A suplementacdo de curcumina parece reduzir os niveis séricos de triglicérides e de
LDL-c e aumento dos niveis séricos de HDL-c. A melhora na glicemia também foi observada a partir
da suplementac¢do de curcumina. Os estudos ndo indicaram efeitos positivos na perda de peso e
na reducdo de gordura corporal.

Palavras-chave: Compostos bioativos. Sindrome metabdlica. Disturbios do metabolismo dos
lipideos. Curcuma longa. Acgafrao.

Abstract

Background: Metabolic Syndrome (MetS) is characterized by a set of changes that predispose
individuals to a higher risk of chronic diseases. In the present study, our aim was to analyze the
effects of curcumin on anthropometric and metabolic parameters in patients with MS.

Methods: A search was carried out in Pubmed, with a time frame of the last 10 years, using the
keywords: 'curcumin’, 'curcumin and Metabolic Syndrome'.

Results: 9 randomized controlled trials (RCTs) and 5 meta-analyses were found. The age of the
population followed in the studies ranged from 18 to 75 years. In RCTs, the dose of curcumin
ranged from 800 mg/day to 1890 mg/day, with a duration of 6 to 12 weeks. In meta-analyses, the
daily dose ranged from 45 mg/day to 2400 mg/day, lasting from 4 to 36 weeks. Lipid profile was
an outcome studied in 5 studies (RCTs=2; meta-analysis=3) that observed a significant
improvement in some of the fractions after supplementation with curcumin, with a reduction in
serum triglyceride levels (n=5), reduction in LDL-c (n=3) and increase in serum levels of HDL-c (n=3).
The effect of curcumin supplementation on fasting blood glucose was studied in 3 articles, 2 of
which reported significant improvement.

Conclusion: Curcumin supplementation appears to reduce serum triglyceride and LDL-c levels and
increase serum HDL-c levels. Improvement in blood glucose was also observed from curcumin
supplementation. Studies haven't indicated positive effects on weight loss and body fat reduction.

Keywords: Bioactive compounds. Metabolic syndrome. Lipid metabolism disorders. Tumeric.
Curcuma.



1 INTRODUCAO

A Sindrome Metabdlica (SM) se caracteriza por um conjunto de altera¢des que predispoe
os individuos a um maior risco de desenvolvimento de doencas crOnicas, como o diabetes,
doencas cardiovasculares, dentre outras!. Os critérios diagndsticos para SM sdo: alto nivel de
glicose sérica (2100mg/dL ou em tratamento), baixo nivel de lipoproteina de alta densidade (HDL-
c) sérico (<40mg/dL para homens e <50mg/dL para mulheres, ou em tratamento), alto nivel de
triglicérides (TG) sérico (2150mg/dL, ou em tratamento), circunferéncia de cintura (CC) aumentada
(>102 cm para homens e >88 cm para mulher) e pressao arterial elevada (PAs 2130 mmHg ou PAd
>85 mmHg, ou em tratamento). Neste caso, de acordo com a AHA (2019), o paciente que
apresentar 3 ou mais desses fatores de risco ja se enquadra no diagndstico de SM?.

Cabe destacar que ndo hd um medicamento especifico para a SM, sendo a modificacdo
do estilo de vida a abordagem terapéutica mais utilizada?. Tal abordagem, inclui tanto a
modificagao para uma vida mais ativa, quanto para um habito alimentar mais saudavel, visto que
o sedentarismo e o consumo de alimentos menos saudaveis estdo associados ao aumento de
comorbidades em todo o mundo3. No que tange a alimentag¢do, um estudo de coorte realizado
durante 25 anos com adultos afro-americanos e caucasianos, que no inicio tinham de 18 a 30
anos, mostrou efeitos positivos na redugao do risco da SM ao adotarem um padrdo dietético rico
em frutas, vegetais, graos integrais, nozes e peixes®.

No contexto de uma alimentagdo saudavel e equilibrada, além dos macros e
micronutrientes, destacam-se também os compostos bioativos presentes e que possuem
inumeros beneficios a saide?. Nesta perspectiva, alguns estudos tém investigado a ac3o destes
compostos na redugdo tanto dos efeitos quanto da progressdo da SM. Dentre eles, °>. Um estudo
randomizado realizado com individuos adultos, entre 18 e 70 anos, com diagndstico de sindrome
metabdlica, submetidos a 30 dias de modificagdo no estilo de vida e a suplementacdo com extrato
de Curcuma longa (800 mg/dia) mesclada com fosfolipidios de girassol (20% de fosfatidilserina) e 8
mg/dia de piperina por mais 30 dias, observou o efeito da curcumina no aumento da perda de
peso (de 1,88 para 4,91%), aumento da porcentagem de reducdo da gordura corporal (de 0,70 a
8,43%), aumento da reducdo da circunferéncia da cintura (de 2,36 para 4,14%), aumento da
reducdo da circunferéncia do quadril (de 0,74 para 2,51%) e aumento da reducdo do indice de
massa corporal (IMC) (de 2,10 para 6,43%)°.

Uma metanadlise feita com base em 7 estudos (649 individuos asiaticos) realizados no
intervalo de 4 semanas a 6 meses, nos quais foram ministrados placebo e/ou extrato de circuma

e/ou curcumina, analisou que o acafrdo em sua forma mais natural e a curcumina apresentaram



efeitos positivos na SM. Apesar da baixa biodisponibilidade da curcumina, o presente estudo ainda
mostrou uma reducdo dos niveis de lipoproteina de baixa densidade (LDL-c) e TG séricos,
sugerindo que sejam realizados mais estudos para definicdo das quantidades a serem ministradas
em relac3o a biodisponibilidade’.

Nesta perspectiva, este artigo teve o objetivo de investigar na literatura os efeitos da
suplementacdo de curcumina nos parametros antropomeétricos e metabdlicos de individuos com

SM.

2 METODO

2.1 BASES DE DADOS

A pesquisa bibliografica foi realizada nas bases de dados PUBMED, WEB OF SCIENCE e
SCOPUS, com recorte temporal dos ultimos 10 anos. As palavras-chave utilizadas foram: bioactive
compounds, metabolic syndrome, curcumin, tumeric. Além disso, as referéncias dos artigos

selecionados foram consultadas, a fim de ampliar a busca.

2.2 SELECAO DE ARTIGOS E CRITERIOS DE INCLUSAO E DE EXCLUSAO

Para a selecdo dos artigos, nas bases de dados, foi realizada a leitura dos titulos e
resumos visando a verificagao da pertinéncia destes ao tema.

Os artigos selecionados foram, posteriormente, lidos na integra para avaliagdo conforme
critérios de inclusdo e de exclusdo (Quadro 1).

Quadro 1. Critérios de inclusdo e de exclusao

Critérios
Parametros
Inclusao Exclusao
Populagao Adultos e idosos com diagndstico | Criangas e adolescentes
de SM
Tipo de estudo Ensaio clinico e metanalise Estudos observacionais e
revisoes sistematicas
Recorte Temporal Ultimos 10 anos Artigos publicados em anos
anteriores ao recorte
Desfechos Mudangas nos parametros | Mudangas em parametros
antropométricos e metabdlicos ndo relacionados a SM

2.3 ANALISE CRITICA
Os artigos elegiveis foram lidos integralmente e, as informag¢des metodoldgicas, os

resultados principais, bem como as conclusGes, foram tabulados em um quadro especifico. Na



avaliacdo critica, analisou-se os seguintes itens: detalhamento dos critérios de inclusdo e de
exclusdo dos participantes, descricio completa do delineamento experimental e coeréncia e

objetividade na apresentagao de resultados e discussao.

3 RESULTADOS

A partir da busca bibliografica, foram encontrados 9 ensaios clinicos randomizados (ECRs)
e 5 metanalises que analisaram o efeito da suplementagao de curcumina em individuos com
sindrome metabdlica. Em relacdo a ambos os tipos de estudos, observou-se que a idade da
populacdo acompanhada variou de 18 a 75 anos. Alguns artigos (n=5) ndo relataram a idade dos
participantes do estudo”8210.11,

Nos ECRs (n=9), a dose de curcumina variou entre 800 mg/dia e 1890 mg/dia, sendo que a
duracdo destes foi de 6 a 12 semanas. Nas metanalises (n=5), a dose diaria variou entre 45 mg/dia
a 2400 mg/dia, com duracdo de 4 a 36 semanas de estudo. Um dos estudos utilizou a dose de 20
mg/kg para o célculo da quantidade de curcumina ofertada para os participantes2.

O perfil lipidico foi um desfecho estudado em 5 estudos (ECRs=2; metanalise=3) que
observaram melhora significativa em algumas das fragdes apds a suplementagao com a curcumina
(Quadro 2). Todos os 5 estudos relataram reducao dos niveis séricos de triglicérides, e em 3 deles,
foi observada a reducdo de LDL-c”#'3, Em 3 estudos, houve o aumento nos niveis séricos de HDL-
c®1213, Apenas 2 estudos constataram reducdo do colesterol total sérico e em 1 foi relatada a
reduc3o sérica da lipoproteina (a)'%*3.

O efeito da suplementacdo de curcumina no peso e em outros parametros
antropométricos foi investigado em 4 estudos. Apenas 1 estudo relatou aumento na perda de
peso (de 1,88% para 4,91%) e reducdo de IMC apds a suplementacdo com a curcumina®. Os
demais estudos ndo observaram diferenca significativa na mudanca de peso e percentual de
gordura corporal total ou no IMC4%5,

A relacdo entre a suplementacdo de curcumina e perfil de glicose foi estudada em 3
artigos, sendo que 2 deles relataram melhora significativa na glicemia de jejum!¥!2, O estudo de
Yang et al. (2014) n3o constatou nenhum efeito na glicemia apds a suplementacao®.

A suplementagao de curcumina e os efeitos nos marcadores inflamatorios foi investigada
em 3 artigos>1%1, Apéds a revisdo, observou-se que em dois estudos houve reducio significativa na
proteina C-reativa ultrasensivel (PCR ultrassensivel) e nos niveis séricos de fator de necrose
tumoral alfa (TNF-a), fator de necrose tumoral beta (TNF-B), interleucina-6 (IL-6) e proteina

quimiotatica de mondcitos 1 (MCP-1)>°, Apenas 1 estudo analisou os efeitos anti-inflamatdrios e



antioxidantes da curcumina nos niveis séricos de anti-Hsp 27, proteina liberada mediante quadro
de inflamacdo e de estresse oxidativo, caracteristico da SM, porém, ndo relatou resultado
significativo'*. Outro estudo analisou os efeitos da suplementacdo de curcumina em relagdo aos
niveis séricos de catepsina D, ndo observando melhora significativa nos niveis séricos dessa
protease lisossomal'®. Outrossim, o papel antioxidante da curcumina também foi investigado em
relacdo ao balanco pro-oxidante-antioxidante (PAB), sendo que os autores relataram aumento
significativo de PAB no grupo suplementado com curcumina®’.

Quanto aos efeitos da curcumina em relagdo aos niveis séricos de vitamina E, ndo foi
observado resultado significativo com a suplementacdo de curcumina'®. Outros efeitos
investigados foram as mudancas nas concentracdes séricas de zinco e na relagdo zinco/cobre. Os
autores observaram melhora nos niveis de Zn (no grupo de curcumina isolada e no grupo que
recebeu curcumina com fosfatidilcolina de soja e celulose) e na relacdo Zn/Cu (no grupo que

recebeu curcumina isolada)®®.

4 DISCUSSAO

A curcuma (Curcuma longa L), conhecida no Brasil como acafrdo-da-terra, possui uma
coloragao amarelo-alaranjada atribuida a presenga da curcumina. A curcumina é um composto
polifendlico lipofilico, que comp&e cerca de 2% a 5% da curcuma. Esse composto vem sendo
bastante estudado devido suas propriedades antioxidantes, anti-inflamatdrias, anti-
aterosclerdticas e anti-tromboticas, além de apresentar beneficios em relacdo aos fatores de risco
na Sindrome Metabdlica?®?%22,

Analisando os efeitos da curcumina quanto as alteracdes no perfil lipidico, observou-se
resultados positivos nos niveis séricos de TG, LDL-c, HDL-c, colesterol total (CT) e lipoproteina (a).
A reducdo nos niveis séricos de TG pode ser explicada pela excrecao fecal de lipideos e de acidos
biliares, por meio da ligacdo destes com a curcumina. Ademais, a curcumina pode reduzir os niveis
séricos de CT, ao aumentar a atividade da enzima CYP7A1, responsavel por controlar a
homeostase do colesterol?3. No estudo realizado por Yang et al. (2014) foi observada melhora no
perfil lipidico, tendo sido relatado o aumento do HDL-c (de 40,96 + 8,59 para 43,76 + 2,79 mg/dL -
p <0,05), diminui¢do do LDL-c (de 120,55 * 36,81 para 106,51 + 25,02 mg/dL - p <0,05) e reducdo
de triglicérides em 65 mg/dL. Assim, de acordo com os autores, a suplementagdo de curcumina
parece modificar os parametros relacionados ao colesterol, em pacientes com SM, em decorréncia

dos efeitos hipolipemiantes positivos®.



Por outro lado, o estudo realizado por Qin et al. (2017) ndo observou melhora
significativa nos niveis séricos de HDL-c, o que pode ser explicado devido a baixa
biodisponibilidade da curcumina isolada, usada no estudo, que tem uma rdpida metabolizagao e
eliminagdo do organismo’.

Quanto aos efeitos da curcumina em parametros antropométricos, 44 individuos
diagnosticados com SM, entre 18 e 70 anos, foram submetidos a duas etapas: (1) modificacdes no
estilo de vida durante 30 dias; e (2) 22 individuos foram submetidos a 30 dias de suplementacdo
de Curcuma longa (800 mg/dia) complexada/mesclada com fosfolipidios de girassol (20% de
fosfatidilserina) e 8 mg/dia de piperina, enquanto os outros 22 receberam um suplemento
composto por 400 mg/dia de fosfatidilserina pura. O grupo suplementado com curcumina
apresentou aumento na perda de peso e reducdes da gordura corporal, da circunferéncia da
cintura, da circunferéncia do quadril e do IMC, enquanto o grupo suplementado com
fosfatidilserina pura nd3o apresentou qualquer efeito®. Destaca-se que a suplementacdo de
fosfatidilserina pode gerar uma reducdo dos niveis séricos de cortisol, hormdnio que, em excesso
no organismo, pode gerar o aumento da fome. Paralelo a isso, a curcumina atua inibindo a acdo da
enzima 11B-HSD1, que é responsavel por aumentar os glicocorticoides no figado, nos tecidos
adiposos e estimular a producdo de cortisol?#?>26, Dessa forma, os autores discutem que a
suplementacao da fosfatidilserina associada ao extrato de Curcuma longa, em sua forma
biodisponivel, poderia auxiliar na reducdo tanto das medidas antropométricas quanto da
composi¢ao de gordura em pacientes com SM. Quanto a auséncia de efeitos positivos no grupo
gue recebeu somente fosfatidilserina, os autores atribuem esse resultado a baixa dose utilizada e
o curto periodo de durac3o do estudo®.

Por outro lado, Mohammadi et al. (2018) ndo obtiveram resultados positivos quanto a
reducdo do peso, IMC, CC e gordura corporal total em 120 individuos com SM que foram
acompanhados por 6 semanas. De acordo com os autores, o tempo de acompanhamento foi
curto, a quantidade de individuos foi limitada e outras dosagens de curcumina deveriam ser
avaliadas!®. O estudo de Yang et al. (2014) corrobora essa discussdo anterior, relatando que a
auséncia de efeito no peso corporal em individuos com SM, apds ingestdo diaria de extrato de
curcumina (1890 mg) por 12 semanas, pode ter ocorrido em razdo da curta duragao do estudo e
do tamanho da amostra?.

Vale ressaltar que, nos estudos que avaliaram os efeitos da curcumina sobre parametros
antropomeétricos, os participantes também foram submetidos a modificagdes no estilo de vida e

habitos alimentares ou acompanhamento médico e nutricional, conforme AHA®41>,



No que tange as modificacbes na glicemia, estudos realizados por Azhdari et al. (2018)
mostraram que a suplementacdo de curcumina apresentou uma melhora significativa nos niveis
de glicemia de jejum (p=0,01), o que pode estar relacionado a acdo da curcumina na inibicdo da
ativacao induzida por produtos finais de glicacdo avancada (AGEs) das células estreladas hepaticas
(HSCs)'227, A metanadlise realizada por Tabrizi et al. (2018) indicou uma reducdo significativa na
glicemia em jejum, resisténcia a insulina (HOMA-IR) e hemoglobina glicada (HbA1c), sugerindo que
a curcumina, além de ativar o receptor gama ativado pelo proliferador de peroxissoma (PPAR-y),
estimula a producdo de insulina ao induzir a atividade elétrica das células B pancredticas!®?82°,

Quanto aos efeitos da curcumina nas concentragdes séricas de citocinas em homens e
mulheres com SM, um ensaio clinico randomizado acompanhou por 8 semanas um total de 117
individuos (Quadro 1). Os autores observaram que a suplementa¢do de curcumina reduziu
significativamente os niveis séricos das citocinas IL-6, TNF-a, TGF-B e proteina quimiotatica de
mondcitos 1 (MCP-1). Em contrapartida, os participantes que receberam placebo apresentaram
reducdo sérica somente da citocina TGF-B. Dessa forma, observou-se que a curcumina reduziu
significativamente os niveis séricos de citocinas em individuos com SM?°. Essa reducdo parece
ocorrer por meio da acdo pleiotrdpica da curcumina em diversos alvos do processo inflamatério,
sendo capaz de regular a resposta inflamatdria por meio do mecanismo down-regulation da
atividade da enzima cicloxiganase-2 (COX-2), lipoxigenase e das enzimas oOxido nitrico sintase
induzivel (iNOS), além de bloquear a producdo das citocinas proé-inflamatdrias e reduzir a
regulacdo das proteinas quinases ativadas por mitégenos (MAPK) e Janus quinases (JAKs)3°.

Cabe acrescentar que um estudo realizado com idosas (n=44) no qual a suplementagao
de curcumina foi combinada ou ndo com o exercicio observou que a suplementacdo de nano-
curcumina isolada, ou aliada ao exercicio aerdbico, durante 6 semanas, apresentou melhoras
significativas na inflamagdo, nas concentra¢ées de fator neurotroéfico derivado do cérebro (BDNF)
e nos indices de estresse oxidativo3!. Este estudo n3o foi considerado no resultado da revisdo por
incluir o exercicio fisico na avaliagdo. No entanto, discute-se que a nano-curcumina pode estar
envolvida em processos que inibem a producgdo de citocinas no tecido adiposo, além de inibir
fatores de transcricdo, como a via do fator nuclear kappa B (NF-kB), gerando uma supressdo da
expressdo génica de citocinas inflamatdrias®2.

A curcumina parece desempenhar um papel antioxidante por meio da inibicdo da
peroxidac3o lipidica, eliminando tanto o radical superdxido quanto o radical hidroxila®3. No que
tange ao estresse oxidativo, Samuhasaneeto et al. (2009) relataram que a curcumina, ao reduzir o

estresse oxidativo e inibir a acdo do fator NF-kB, poderia promover a recuperacdo de tecidos



hepdticos®®. Nesse contexto, um estudo indicou que a curcumina isolada aumentou
significativamente (p<0,001) o equilibrio pro-oxidante-antioxidante, sendo este um dos
marcadores de risco cardiovascular importante na SM, em individuos que receberam 1 g/dia,
durante seis semanas, ao contrario dos individuos que receberam curcumina complexada com
fosfolipidios (1 g/dia)*’.

Analisando os efeitos da curcumina em parametros inflamatérios, um estudo realizado
por Shirmohhammadi et al. (2019) investigou os efeitos da curcumina sobre os niveis séricos de
catepsina D, um mediador pré inflamatério, j3 que a inflamacdo é uma caracteristica da SM.
Durante 6 semanas, 73 individuos com SM (Quadro 1) receberam diariamente duas cdpsulas de
500 mg de um complexo contendo fosfatidilcolina e curcumina. Os autores ndo relataram
diferencas significativas nos niveis séricos de catepsina D, indicando que o uso da curcumina nao
influenciou na redugdo dos niveis séricos deste mediador pro-inflamatério em pacientes com SM,
sugerindo que esse efeito seja investigado em novos estudos, incluindo novas andlises e
considerando diferentes quantidades de curcumina. Outrossim, os estudos devem avaliar a
biodisponibilidade da curcumina, assim como a analise deste fator inflamatdrio em outros tecidos,
como o baco, no qual a concentragdo deste mediador parece ser maior'®,

Sabe-se que na SM, o estresse oxidativo pode também afetar os minerais antioxidantes
cobre (Cu) e zinco (Zn). A deficiéncia de zinco (Zn) e o excesso de cobre (Cu) no organismo podem
ter relacdo com o desenvolvimento de doencas cardiovasculares e de diabetes3>. Nesta
perspectiva, Safarian et al. (2018) estudaram, durante seis semanas, 120 individuos com SM que
foram divididos aleatoriamente em trés grupos e suplementados com duas capsulas de 500 mg
por dia de curcumina isolada, curcumina complexada com fosfolipidios ou placebo. Os autores
observaram um aumento na propor¢do da razao Zn:Cu em participantes que receberam a
curcumina isolada. Ja os participantes que receberam curcumina complexada com fosfolipidios
apresentaram o maior aumento nas concentracdes séricas de Zn'°. Essa forma complexada parece
apresentar melhor biodisponibilidade quando comparada a curcumina isolada®’.

A partir dos estudos revisados, cabe discutir alguns pontos que devem ser considerados
na aplicacdo pratica da curcumina. A curcumina possui baixa biodisponibilidade e, além disso,
passa por muitas conjugagdes metabdlicas no organismo. O efeito e beneficio destes metabdlitos
ainda ndo esta bem elucidado na literatura. A combinagdo de curcumina com algumas substancias
carreadoras pode aumentar sua biodisponibilidade, como visto em alguns estudos que a
combinam com piperina. A piperina, um alcaloide presente na pimenta negra (Piper nigrum L.),

pode aumentar sobremaneira a biodisponibilidade da curcumina. Outrossim, a complexacdo com



fosfolipidios, observada em alguns estudos revisados, também aumenta a biodisponibilidade,
guando comparada a curcumina pura, aumentando a absor¢cdo e biodisponibilidade, conforme
revisado por Sahebkar (2012)%2. Estas substdncias aliadas a curcumina podem aumentar a
biodisponibilidade e, portanto, possibilitar os efeitos benéficos desta.

Observou-se que a suplementacdo de curcumina parece ter efeitos positivos no perfil
lipidico de individuos com a sindrome metabdlica. Entretanto, mais estudos dose-resposta sdo
necessarios para se estabelecer a dose 6tima e o tempo de suplementacao. Além disso, os efeitos
da curcumina na inflamagdo precisam ser investigados em mais estudos, a fim de se elucidar os

mecanismos e os efeitos decorrentes da suplementacao.

5 CONCLUSAO

A suplementacdo de curcumina parece reduzir os niveis séricos de triglicérides e de LDL-c
e aumento dos niveis séricos de HDL-c. A melhora na glicemia também foi observada a partir da
suplementacdo de curcumina. Em relacdo aos parametros antropométricos, as evidéncias nao
foram suficientes para indicar efeito da curcumina na perda de peso e reducdo de gordura
corporal. Os efeitos da suplementagao de curcumina nos parametros inflamatdérios precisam ser
melhor estudados e investigados, pois poucos estudos foram encontrados. Nas pesquisas que
avaliaram esse efeito, a ingestdo de curcumina melhorou os marcadores inflamatérios, com
reducdo da proteina C-reativa ultrassensivel e nos niveis de TNF-a, TNF-B, IL-6 e proteina
quimiotatica de mondcitos-1. A suplementagdo de curcumina parece ter efeito promissor no
tratamento da SM, no entanto, ha necessidade de novos estudos para se estabelecer a dose e

tempo de suplementacdo eficientes.



Quadro 1. Resumo dos artigos selecionados para a revisdo de literatura

Autor Tipo de Desenho Forma oferecida Quantidade e Desfechos Resultados principais
estudo experimental tempo de analisados
suplementacao
Panahi et al. | Ensaio Grupos (1) Grupo curcumina: | Quantidade (1) perfil | (1) Grupo curcumina: melhora
20148 clinico (1) Grupo | Complexo Curcumina C3 | Grupo curcumina: | lipidico significativa no perfil lipidico.
randomizado | curcumina: (Sami Labs LTD, Bangalore, india) + | 1000 mg de - Aumento do HDL-c (31,50 * 3,49
N=59 Bioperina (piperina, sami labs, | curcuminoides + para 36,96 + 7,43 mg/dL, p=0,235);
(2) Grupo | LTD, Bangalore, india). 10 mg de - Redugdo do LDL-c (190,46 * 35,36
placebo: Bioperina. para 165,58 + 14,40, p=0,833)
N=58 (2) GruF)o ' plgcebo: - Redugdo do colesterol total (220,29
Lactose mais Bioperina. | Grypo  placebo: + 31,81 para 19588 + 13,86,
Idade 500 mg de p=0,042);
25a 75 anos placebo + 5 mg - Reducgédo dos triglicerideos (199,60
de Bioperina. + 22,33 para 183,62 + 9,63,
p=0,003);
Duracao - Reduc¢do da lipoproteina(a) (82 +
8 semanas 10,44 para 74 + 5,56, p<0.001).
Qin et al. 20177 | Metanélise Numero de | (1) Grupo | Duragao (1) perfil | - Cdrcuma e curcumina reduziram
artigos curcumina/cdrcuma; 4 semanas a 6 | lipidico significativamente os niveis séricos
7 estudos meses. de LDL-c (p<0,0001) e TG (p=0,007)
(2) Grupo placebo (ndo em comparacdo ao grupo placebo.
informado).
- Nao observou melhora nos niveis
de HDL-c.
Yang et al. Ensaio Grupos (1) Grupo curcumina: | Quantidade (1) perfil | - Grupo curcumina: melhora
20148 clinico (1) Grupo | capsula contendo 630 mg | Grupo curcumina: | lipidico significativa no perfil lipidico, com
randomizado | curcumina: de extrato de curcumina | 3 capsulas ao dia | (2) perfil de | aumento do HDL-c (40,96 +- 8,59
duplo-cego F=18 (95% de curcuminoides e | (630 mg cada). glicose para 43,76 +- 2,79 mg/dL, p<0,05),
M= 12 5% de agentes volumosos, (3) perfil de | reducdo do LDL-c (120,55 +- 36,81
incluindo farinha de arroz) | Grupo placebo: 3 | peso para 106,51 +- 25,02 mg/dL, p

(1) Grupo

capsulas ao dia.

<0,05), reducdo de 28,8% dos




placebo:

(2) Grupo placebo:

triglicerideos.

F=12 ndo informado pelos | Duragao - Nao foi observado nenhum efeito
M= 17 autores. 12 semanas significativo em relacdo ao peso e a
homeostase de glicose em pacientes
com SM.
Azhdari et al. Metanalise Numero de | (1) Grupo | Quantidade (1) perfil | (1) Grupo curcumina:
2018% de ensaio | artigos curcumina/curcuma; Grupo curcumina: | lipidico suplementacao de
cliico 7 estudos 800 a 2400 | (2) perfil de | circuma/curcumina apresentou
randomizado (2) Grupo placebo: | mg/dia; 20mg/kg | glicose melhora significativa nos niveis de
Idade placebo n3o informado ou (3) perfil de | triglicerideos (p<0,001) e HDL-c
18 a 65 anos lactose ou fosfatidilserina | Duragao PAd (p=0,003);
ou capsula de casca de | 4a12semanas - Melhora significativa nos niveis de
ispaguula ou amido. glicemia de jejum (p=0,01);
- Melhora significativa na PAd
(p=0,007).
Tabrizi et al. Metanalise Numero de | (1) Curcumindides: 9 ECR | Quantidade (1) perfil de| (1) Grupo curcumina apresentou
20181 de ensaio | artigos 45 a 2400 mg/dia | glicose melhora nos niveis de glicose em
cliico 26 estudos (2) Curcumina: 15 ECR (2) perfil | jejum.
randomizado Duracao lipidico - Melhora nos niveis de HOMA-IR,
(3) Nano-curcumina: 1 | 4 a36semanas HbAlc.
ECR - Melhora nos niveis de triglicéridos
e colesterol total.
(4) Curcumina e - Ndo apresentou melhora nos niveis
metformina: 1 ECR de LDL-c, HDL-c e insulina.
Panahi et al. Ensaio Grupos (1) Grupo curcumindides: | Quantidade (1) marcadores | (1) Grupo curcumindide: apresentou
2015° clinico Curcumindides: Curcumin C3 Complex (sami | Grupo inflamatérios reducdo significativa nos niveis

randomizado
duplo-cego e
metanalise
atualizada

N=59

Placebo

correspondente:

N=58

labs LTD, Bangalore, india) +
Bioperina (piperina, Sami Labs,
LTD, Bangalore, india).

(2) Grupo placebo

curcuminaide:

1000 mg de
curcuminodides, 5
mg de piperina
(Bioperina) a

séricos de hs-PCR (p<0,001), MDA
(p<0,001), glicose (p<0,001) e HbA1lc
(p = 0,048). No entanto, levou ao
aumento das atividades de SOD
(p<0,001).




correspondente: nao
informado pelos autores.

cada 500 mg de
curcuminoide.

- Tanto no grupo curcumindide,
guanto no placebo correspondente,
os niveis de PAS e PAD apresentaram

Grupo  placebo reducdo no fim do ensaio.
correspondente.
Duragao
8 semanas
Panahi et al. Analise post- | Grupos (1) Grupo curcumina: | Quantidade (1) marcadores | (1) Grupo curcumina: apds a
2016%° hoc de | Curcumina: Curcumin C3 Complex (sami | Grupo curcumina: | inflamatdrios suplementacao, observou-se
ensaio N=59 labs LTD, Bangalore, india) + | 1000 mg de reducdo significativa nos niveis
clinico Bioperina (piperina, Sami Labs, | curcuminoides, 5 séricos de TNF-a (p<0,001), IL-6
randomizado | Placebo LTD, Bangalore, India). mg de piperina (p<0,001), TNF-B (p<0,001) e MCP-1
correspondente: (Bioperina) a (p<0,001).
N=58 (2) Grupo placebo | (343 500 mg de
correspondente: N30 | cyrcuminoides. (2) Grupo placebo correspondente:
informado pelos autores. observou-se diminuicdo nos niveis
Grupo  placebo séricos de TGF-B, os demais
correspondente. mantiveram-se inalterados.
Duragao
8 semanas
White et al. Metanalise Numero de | (1) Grupo curcuma - | Duragao (1) marcadores | Ndo houve diferenga significativa,
2019% de ensaio | artigos acafrao. 4 a 16 semanas inflamatérios entre os grupos que receberam
clinico 19 estudos cdrcuma ou curcumina, nos niveis
randomizado (2) Grupo curcumina - de: - PCR (MD -2,71 mg / L, 95% CI -
Idade curcuminoides. 5,73a0,31, p=0,08, 5 estudos)
29 a 63 anos - PCR ultrasensivel (MD -1,44 mg / L,

95% Cl -2,94 a 0,06, p = 0,06, 6
estudos)

IL-18 (MD -4,25 pg / mL, 95% CI -
13,32 a 4,82, p = 0,36, 2 estudos), IL-




6 (MD-0,71 pg / mL, 95% Cl -1,68 a
0,25,p=0,15)

- TNF-a (MD -1,23 pg / mL, IC 95% -
3,01a 0,55, p=0,18, 7 estudos).

- Os marcadores inflamatdrios nao
apresentaram redugdo significativa
entre os grupos que receberam
clrcuma ou curcumina.

Di Pierro et al.
2015°

Ensaio
clinico
randomizado

Grupos
(1) Grupo
curcumina: N= 22

(1) Extrato de Curcuma
Ionga (95% curcumin; Indena,
Milan, Italy) com fosfolipideos
de girassol (20% fosfatidilserina)

Quantidade
Grupo curcumina:
800mg/dia

(1) perfil de
peso

(2)

antropometria

(1) Grupo curcumina: aumento da
perda de peso (1,88 para 4,91%);

- Aumento da porcentagem de
reducdo de gordura corporal (0,70

(2) Grupo | e piperina (Biperina, Sabinsa | Grupo controle: para 8,43%);
controle: Eurape Gmbh, Langen, Germany). 400mg/dia - Aumento da reducdo da CC (2,36
N=22 fatidilseri para 4,14%);
f,\zlzoiz‘:‘ ?.E.Ia ;ifﬂg:?ﬁfgﬁg Duracao - Aumento da redugdo da CQ (0,74
Idade Italy). 60 dias (30 dias para 2,51%);
18 a 70 anos de intervencao - Aumento da redugdo do IMC (2,10
no estilo de vida para 6,43%).
+ 30 dias de
suplementacao
com  curcumina
complexada com
fosfolipidios).
Mohammadi et | Ensaio Grupos (1) Grupo curcumina | Quantidade (1) nivel sérico | - Nao houve diferencgas significativas
al. 2018 clinico (1) Grupo | complexada com | Grupo curcumina | de anti-Hsp 27. | nos trés grupos nas caracteristicas
randomizado | curcumina fosfolipidios: complexo de | complexada com | (2) perfil de | basais ou nas alteracdes do nivel
duplo-cego complexada com | curcumina e | fosfolipidios: 2 | peso sérico de anti-Hsp 27.
fosfolipidios: fosfatidilcolina de soja em | capsulas de 500 | (3) macro e
N= 40 uma propor¢dao em peso | mg por dia. micronutrientes | - Nao houve diferencas significativas
de 1:2 e duas partes de na mudanca de peso (p=0,574), CC
(2) Grupo | celulose  microcristalina | Grupo curcumina: (p=0,979), IMC (p=0,574) e % de




curcumina: para melhor fluidez (meriva, | 2 capsulas de 500 gordura corporal total (p=0,276).
N=40 Indena SpA, Itilia) sendo o teor | mg por dia.
de curcumina de 20% - Ndo houve diferenca significativa
(3) Grupo | (Belcaro et al, 2010; Semalty, | Grypo placebo: nas alteracbes de macronutrientes e
placebo: semalty, Rawat, & Franceschi, 2010). | 5 capsylas de 500 micronutrientes  (p>0,05), exceto
N=40 mg por dia. acidos graxos saturados (p=0,045).
(2) Grupo curcumina:
Idade curcumina nao Duracdo
18 a 65 anos modificada. 6 semanas.
(3) Grupo placebo: ndo
informado.
Shirmohammadi | Ensaio Grupos (1) Grupo curcumina | Quantidade (1) perfil de |- Ndo houve diferenca significativa
et al. 2019%° clinico (1) Grupo | complexada com | Grupo curcumina | peso entre os dois grupos em relacao ao
randomizado | curcumina fosfolipidios: capsulas de | complexada com | (2) peso (p=0,069), IMC (p=0,406), CC
duplo-cego complexada com | curcumina com | fosfolipidios: 2 | antropometria | (p=0,195) e cathepsina D (p=0,856).
fosfolipidios: fosfatidilcolina capsulas de | (3) cathepsina
N=40 500mg por dia D - Nao apresentou efeitos
F=25 (2) Grupo placebo: ndo significativos nos niveis séricos de
M= 15 informado. Grupo placebo: 2 cathepsina D.
capsulas de
(2) Grupo 500mg por dia
placebo:
N=40 Duragao
F=30 6 semanas.
M= 10
Idade

18 a 65 anos




Ghazimoradi et | Ensaio Grupos (1) Grupo curcumina | Quantidade (1) balango pro- | - 0] balango pro-oxidante-
al. 2017Y clinico (1) Grupo | complexada com | Grupo curcumina | oxidante- antioxidante (PAB) aumentou
randomizado | curcumina fosfolipidios: cdpsula de | complexada com | antioxidante significativamente no grupo
duplo-cego complezada com | curcumina com | fosfolipidios: 2 | (PAB). curcumina (p < 0,001).
fosfolipideos fosfolipideos. capsulas de
N=37 (2) Grupo curcumina: | 500mg por dia. - No grupo da curcumina
capsulas de curcumina. complexada com fosfolipidios ndo
(2) Grupo Grupo curcumina: houve aumento significativo
curcumina (3) Grupo controle: | 2 cdpsulas de (p=0,053).
N=36 capsulas  de placebo | 500mg por dia.
(lactose) - No grupo placebo houve reducdo
(3) Grupo controle Grupo controle: 2 dos niveis de PAB, entretanto n3o foi
N=36 capsulas de significativa (p=0,128).
Idade 500mg por dia.
18 a 65 anos Duragdo
6 semanas.
Mohammadi et | Ensaio Grupos (1) Grupo curcumina Quantidade (1) niveis - Grupo curcumina modificada: ndo
al. 20178 clinico (1) Grupo modificada: curcumina Grupo curcumina | séricos de Vit. apresentou efeitos significativos nos
randomizado | curcumina enriquecida com modificada: 1 E. niveis séricos de Vit. E.
modificada: fosfolipideos, para melhor | g/dia
N=37 absorcao. (equivalente a - Grupo curcumina: ndao apresentou
200 mg de efeitos significativos nos niveis
(2) Grupo (2) Grupo curcumina: curcumina séricos de Vit. E.
curcumina: curcumina em sua forma pura/dia).
N= 36 biodisponivel. - Grupo placebo: apresentou
Grupo curcumina: diferengas significativas nos niveis
(3) Grupo (3) Grupo placebo: lactose | 1 g/dia. séricos de Vit. E em relagdo aos
placebo: N= 36 e amido na proporgao 2:1. outros dois grupos (p<0,01). Além
Grupo placebo: 1 disso, apresentou uma relagdo Vit.
Idade capsula/dia. E/LDL maior que no grupo
18 a 65 anos curcumina.

Duragao




6 semanas.

Safarian et al.
2018%

Ensaio
clinico
randomizado
duplo-cego

Grupos

(1) Grupo
curcumina
complexada com
fosfolipidios:
N=37

(2) Grupo
curcumina:
N= 36

(3) Grupo
placebo:
N= 36

Idade
18 a 65 anos

(1) Grupo curcumina
complexada com
fosfolipidios: curcumina e
fosfolipidios

(2) Grupo curcumina:
curcumina ndo modificada

(3) Grupo placebo: ndo
informado

Quantidade
Grupo curcumina
complexada com
fosfolipidios: 2
capsulas (500mg
cada) de
curcumina nao
modificada ao
dia.

Grupo curcumina:

2 capsulas
(500mg cada) de
complexo de
curcumina,
fosfatidilcolina de
soja e celulose ao
dia (teor de 20%
de curcumina).

Grupo placebo: 2
capsulas (500 mg
cada) de placebo
nao informado.

Duragao
6 semanas.

(1) cobre
(2) zinco
(3) relagao
cobre/zinco

- Concentracdo de zinco aumentou
significativamente nos grupos A e B,
sendo maior no grupo A (p<0,001)
gue no grupo B (p<0,05). No grupo C
a concentracdo diminuiu (p<0,05).

- Grupos (1) e (2) mostraram
aumento significativo no zinco sérico
e na relagdo Zn/Cu, sendo maior no
grupo A (p<0,001).

Quadro 1 - Exemplo de quadro. N= nimero de individuos;
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