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RESUMO

Introdugdo: As doencas cardiovasculares sdo uma das principais causas de morte no mundo,
englobando hipertensdo, aterosclerose, infarto do miocdrdio e acidente vascular cerebral. O
resveratrol, polifenol presente em uvas e vinho tinto vem sendo estudado por seu potencial de
reduzir fatores de risco e ajudar na prevengao das doengas cardiovasculares. Objetivo: Avaliar o
efeito do resveratrol na prevencdao de doencas cardiovasculares. Métodos: Na base de dados
Pubmed foram selecionados ensaios clinicos randomizados publicados nos ultimos dez anos que
investigaram os efeitos da suplementacdo de resveratrol sobre marcadores bioquimicos
relacionados as doencas cardiovasculares, com amostras compostas por adultos e idosos.
Resultados: Nove artigos provenientes de ensaios clinicos randomizados com estudos que tiveram
duracdo variando entre 6 e 26 semanas foram selecionados. As doses de resveratrol utilizadas
variaram entre 100 e 1.000 mg/dia. Foram encontrados em distintos estudos, com doses e
metodologias variadas, diversos efeitos positivos. Tais como reducdo da pressao arterial sistélica e
diastdlica, diminuicao da rigidez arterial, elevacao de HDL-c, reducdo de LDL-c e da fracdo oxidada
do LDL e reducdo de marcadores inflamatdrios (proteina C-reativa e IL-6). Contudo, efeitos adversos
também foram relatados, na maioria leves como diarreia, tontura e polidria, e um estudo apontou
um aumento de marcadores de risco cardiovascular. Conclusao: O resveratrol demonstrou melhora
em diversos marcadores de risco cardiovascular; no entanto, ainda ndo é possivel estabelecer
recomendacdes clinicas seguras devido a heterogeneidade dos protocolos e dosagens.

Palavras-chave: doencas cardiovasculares; resveratrol; fatores de risco de doencas

cardiacas; suplementos nutricionais.

SUMMARY

Introduction: Cardiovascular disease is among the leading causes of death worldwide,
including conditions such as hypertension, atherosclerosis, myocardial infarction, and stroke.
Resveratrol, a polyphenol found in grapes and red wine, has been studied for its potential to reduce
risk factors and help prevent cardiovascular disease. Objective: Evaluate the effect of resveratrol in
the prevention of cardiovascular disease. Methods: Randomized clinical trials published in the last
ten years were selected from the PubMed database. These studies investigated the effects of
resveratrol supplementation on biochemical markers related to cardiovascular disease and included
adult and elderly participants. Results: Nine randomized clinical trials were included, with

intervention durations ranging from 6 to 26 weeks. Resveratrol doses varied between 100 and 1,000



mg/day. Various positive effects were found in different studies using varied dosages and
methodologies, such as reduction in systolic and diastolic blood pressure, decreased arterial
stiffness, increased HDL-c, reduced LDL-c and oxidized LDL, and lower inflammatory markers (C-
reactive protein and IL-6). However, adverse effects were also reported—mostly mild, such as
diarrhea, dizziness, and polyuria—and one study identified an increase in cardiovascular risk
markers. Conclusion: Resveratrol showed improvements in several cardiovascular risk markers;
however, due to the heterogeneity of protocols and dosages, it is still not possible to establish safe
clinical recommendations.

Keywords: cardiovascular diseases; resveratrol; heart disease risk factors; nutritional

supplements.



INTRODUCAO

As doencgas cardiovasculares (DCVs) sdo uma das principais causas de morbidade no mundo,
apresentando um desafio significativo para a saide publica. Fatores de risco como hipertens3o,
dislipidemias, diabetes tipo 2 e obesidade sdo amplamente reconhecidos como contribuintes para
o desenvolvimento dessas patologias?. Dentre as estratégias usadas na prevencdo das DCVs, a
utilizacdo de compostos bioativos vem sendo investigada, principalmente aqueles com
propriedades anti-inflamatdrias e antioxidantes, capazes de modular mecanismos fisiopatolégicos

envolvidos no agravamento dessas doencas3.

O resveratrol, um polifenol presente em alimentos como uvas, vinho tinto e amendoins, tem
sido amplamente estudado por seus potenciais efeitos benéficos a saude cardiovascular®. Entre suas
acOes mais destacadas estdo os efeitos antioxidantes, anti-inflamatdrios e vasodilatadores, que
promovem a reducdo do estresse oxidativo e a modulacdo da funcdo endotelial, fundamentais para

o controle da press3o arterial e da inflamag&o cronica associada as DCVs®.

O resveratrol tem demonstrado capacidade de melhorar o perfil lipidico, reduzir marcadores
inflamatdrios e aumentar a elasticidade arterial, fatores que contribuem para a prevencdo de
doencas cardiovasculares, especialmente em individuos com sobrepeso ou obesidade®. Embora
promissor, a literatura ainda carece de investigacdes mais aprofundadas que avaliem seus efeitos a

longo prazo, padronizacdo das dosagens e impactos em diferentes populacées.

Dessa forma, a presente pesquisa teve como objetivo revisar o efeito da suplementacdo de

resveratrol na prevencao de doencas cardiovasculares em adultos e idosos.



METODOS

Foi realizada uma revisdo na base de estudos PubMed para identificar artigos que
demonstrassem a relagdo do uso do resveratrol na prevengao das doengas cardiovasculares.

Para a selecdo e inclusdo de artigos na revisao foram utilizados os seguintes critérios: ensaios
clinicos randomizados, com recorte temporal de até 10 anos, publicados em lingua inglesa e
portuguesa.

A estratégia de busca foi baseada nos termos de pesquisa definidos pelos Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS) e pelo Medical Subject Headings (MeSH). Os termos utilizados para a busca
foram: resveratrol OR wine AND “cardiovascular disease” OR “blood pressure” OR atherosclerosis
OR stroke.

A triagem ocorreu em trés etapas. Inicialmente, titulos e resumos foram lidos para excluir
estudos irrelevantes. Em seguida, os textos elegiveis foram avaliados, verificando os critérios pré-
definidos. Foram incluidos apenas ensaios clinicos randomizados controlados por placebo;
excluiram-se revisOes, metanalises, artigos de opinido, livros, publicacGes técnicas, além de
pesquisas com criancgas e adolescentes. A populacdo dos estudos incluidos foi composta por adultos
com alguma alteragdo cardiovascular, como hipertensao, risco cardiovascular aumentado, sindrome
metabdlica ou rigidez arterial.

Dos estudos que atenderam aos critérios de elegibilidade, foram extraidos dados sobre:
identificacdo (autor, ano e local), caracteristicas da amostra (tamanho, distribuicdo por sexo, faixa
etaria e IMC), protocolo de intervencdo (dose de resveratrol, tempo de exposicdo e tipos de
placebo), desfechos primarios e secundarios, bem como quaisquer efeitos adversos relatados. Tais
informacdes foram organizadas em um quadro resumo para a analise.

A interpretacdo de resultados ocorreu de forma qualitativa, foi avaliado a metodologia de
cada ensaio, a relevancia clinica dos efeitos encontrados e as limitacdes que podem influenciar a

aplicacdo pratica dos achados.



RESULTADOS

Foram selecionados nove estudos clinicos randomizados, conforme demonstrado na Figura
1, totalizando 327 participantes, com idades variando entre 58,5 e 73,2 anos. Desses, os dados de
sexo estavam disponiveis para 277 individuos, dos quais 148 (53,4%) eram homens e 129 (46,6%)
mulheres. A maioria dos estudos apresentou distribuicdo equilibrada entre os sexos, embora Colin
et al.” e Roland et al.8 tenham mostrado predominancia masculina. Os participantes eram, em sua
maioria, individuos com sobrepeso ou obesidade, com IMC variando entre 28,3 + 4,5 kg/m? e 32,7

+ 4,0 kg/m?, condigdo associada a risco cardiovascular.
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FIGURA 1- Fluxograma de busca dos artigos na base de dados.

A duracdo dos estudos variou entre 6 e 26 semanas, sendo o estudo mais longo o de
McDermott et al.°. As doses de resveratrol variaram entre 100 mg/dia e 1.000 mg/dia, com
diferentes formas de administracdo oral. Em trés estudos foi utilizada uma dose Unica diaria, como
400 mg/dia em Colin et al.”, enquanto outros administraram a dose duas vezes ao dia, como

Mankowski et al.’®, com 300 mg ou 1.000 mg/dia, conforme o grupo. Ja Baptista et al.!! testaram



doses de 500 mg e 1.000 mg/dia ao longo de 12 semanas. Os protocolos de suplementacdo podem

ser visualizados de forma resumida no Quadro 1.



Autor e ano

Amostra e

populagdo

Intervencgio (dose/tempo)

Resultados principais

Efeitos adversos

Pollack et al., 2017%?

30 participantes,
idade média de 67 + 7
anos, IMC médio de

31,5 +5,3 kg/m?.

100 mg/dia. 1 capsula ao dia

Reducdo do indice de

Hiperemia Reativa em Jejum

(melhora da fungao endotelial).

InfecgBes genitais e polidria.

Gongalinho et al,,

20215

48 participantes,
idade média de 58,5
3,5 anos, IMC médio

de 29,8 + 3,2 kg/m?

500 mg por 30 dias. 2 capsulas
de 250 mg/dia

Vasodilatagdo mediada por
fluxo (ed-FMD) e por nitrato (ei-

NMD)

Houve um aumento

significativo do colesterol total
e da apolipoproteinaB e

apresentou  tendencia de

elevagao nos triglicerideos

Colin et al., 2024 7

28 participantes,
idade média de 68 + 7
anos, IMC médio de

31,4 + 4,8 kg/m?

400 mg/dia por 6 semanas

Mudanca da dilatacdo mediada
pelo fluxo (FMD) da artéria
melhor

braquial, indicando

fluxo sanguineo

Houve dois relatos de tontura e
um de diarreia no grupo

tratado com resveratrol

Baptista et al., 2024

41 participantes,
idade média de 58,5
3,5 anos, IMC médio

de 29,8 + 3,2 kg/m>.

Baixa: 500 mg/dia Alta:1.000
mg/dia (2 capsulas diarias)/ 12

semanas

Reducado significativa dos niveis

de TMAO (associado a menor

risco de eventos
cardiovasculares), além de
queda nos marcadores

N3o relatados durante o estudo




inflamatoérios PCR e IL-6.

Faghihzadeh et al., | 50 participantes; | 500mg/ dia por 12 semanas Redug¢dao da pressdao arterial N3o relatou
2015 idade média no grupo sistdlica em pacientes com
resveratrol (GR) foi de esteatose hepatica nao
44,04 anos e no grupo alcodlica
placebo (GP) foi de
46,64 anos; IMC/peso
ndo informado.
Harper et al., 20213 | 60 participantes, | 500 mg ou 1000 mg por 12 | Melhora significativa na N3ao relatou
idade média de 67,5 + | semanas. Duas vezes ao dia, | capacidade de caminhada
5 anos, IMC médio de | com instrugdes para consumir | (6BMWT); no grupo com

30,5 + 3,2 kg/m?2.

uma capsula 15 a 30 minutos
antes do café da manha e outra
15 a 30 minutos antes do jantar.
O grupo que recebeu 500
mg/dia de resveratrol recebeu
uma capsula de placebo e uma

capsula de 500 mg/dia de

resveratrol

resveratrol + exercicio houve
também reducdo do LDL e

aumento do HDL.

Mankowski et al.,

202010

32 participantes,
idade média de 73,2 +

2,1 anos, IMC médio

300 mg/dia ou 1000 mg/dia. 2
capsulas, uma apds o café da

manhad, outra apds o jantar

Reduziu oS marcadores

inflamatorios sVCAM1 e

selectinak, indepedente da

Suplementacdo de 1000 mg/dia
elevou a LDL oxidada (aumento

do risco de formacdo de placa




de 28,3+ 4,5 kg/m

dose.

aterosclerdtica) e de tPAI-1
(aumento do risco de
trombose).

McDermott et al,,

2017°

66 participantes,
idade média de 74,4
6,6 anos; IMC médio
no grupo resveratrol
(GR) de 28,9 +
kg/m?

5,4
e no grupo
placebo (GP) de 31,2 +
4,8 kg/m

125 mg; ou resveratrol, 500 mg
(ambos 98% trans-resveratrol
puro; Reserveage Nutrition).O
resveratrol foi administrado em
capsulas de 125 mg/dia durante
a primeira semana. A partir da
segunda semana, passou a ser
duas dia,

capsulas  por

totalizando 250 mg/dia.

Houve aumento da distancia

percorrida de forma

significativa no teste de
caminhada de 6 minutos com
resveratrol na dose de 125
mg/dia, contudo ndo relevante

do ponto de vista clinico.

Sete participantes (35%) no
grupo de 125 mg de resveratrol,
14 (61%) no grupo de 500 mg
de resveratrol e 10 (48%) no

placebo  relataram

grupo

diarreia. Sete participantes
(35%) no grupo de 125 mg de
resveratrol, 12 (52%) no grupo
de 500 mg de resveratrol e 3
(14%) no grupo placebo
relataram dor abdominal. Um
participante randomizado para
o grupo de 500 mg de
resveratrol interrompeu o
medicamento devido a um

exantema pruriginoso.

Roland et al., 20208

60 participantes,

idade média de 66,7

100 mg. 2 capsulas de 50 mg ao
dia

A agregacdo de hemacias

diminuiu significativamente em

N3o relatou




2,01 anos; IMC médio pacientes tratados com
de 29,3 £0,9 kg/m? no resveratrol

grupo resveratrol (GR)
e 30,4 + 1,3 kg/m? no

grupo placebo (GP).

Quadro 1 - Dados avaliados nos estudos selecionados para revisao (n=9)

Legenda das siglas utilizadas no Quadro 1:

IMC = indice de Massa Corporal; LDL = Lipoproteina de baixa densidade; HDL = Lipoproteina de alta densidade; PCR = Proteina C reativa; IL-6 =
Interleucina 6; MDA = Malondialdeido; GSH = Glutationa reduzida; SOD = Superdxido dismutase; TMAQO = Trimetilamina-N-6xido; 6MWT = Six-Minute
Walk Test; FMD = Flow Mediated Dilation; ei-NMD = Endothelium-independent Nitric-Mediated Dilation; sVCAM1 = Molécula de adesao celular

vascular soluvel; tPAI-1 = Inibidor do ativador de plasminogénio tipo 1.



Os grupos placebo utilizaram capsulas de celulose ou microcelulose, visualmente idénticas
as capsulas de resveratrol, o que possibilitou a manutencdo do estudo em carater duplo-cego. Os
protocolos foram descritos com recomendacgdes claras quanto aos horarios e a forma de ingestao.
Os principais parametros de risco cardiovascular analisados nos estudos incluiram pressao arterial,
perfil lipidico (LDL, HDL, triglicerideos), marcadores inflamatdrios (PCR e IL-6), resisténcia a insulina
e atividade antioxidante enzimatica (MDA, GSH, SOD). No entanto, a maioria dos estudos ndo
forneceu informacdes detalhadas sobre o controle da ingestdo alimentar, do consumo de fontes

naturais de resveratrol ou da pratica regular de exercicios fisicos’ 1.

Os resultados foram positivos, indicando que o resveratrol pode melhorar a funcao
endotelial, o perfil lipidico e os marcadores inflamatdrios. O estudo de Pollack et al.'?, por exemplo,
demonstrou melhora significativa na rigidez arterial, enquanto Harper et al. 13 observaram reducdo

no LDL-c e aumento no HDL-c apds a suplementagdo com 1.000 mg/dia por 12 semanas.

Quatro estudos relataram efeitos adversos relacionados ao uso do resveratrol. No estudo de
Mankowski et al.1% a dose de 1.000 mg/dia foi associada ao aumento da LDL oxidada. Em Colin et
al.’, foram relatados dois casos de tontura e um de diarreia no grupo intervencdo. No estudo de
Pollack et al.’?, foram observados eventos como poliuria e infec¢bes genitais, embora os autores

nao tenham fornecido maiores detalhes.

No estudo de McDermott et al.?, um participante interrompeu a suplementacdo devido a
exantema pruriginoso. Foram ainda registrados episddios de diarreia em sete participantes (35%)
do grupo que recebeu 125 mg/dia, 14 (61%) no grupo de 500 mg/dia e 10 (48%) no grupo placebo.
Quanto a dor abdominal, sete participantes (35%) do grupo de 125 mg/dia, 12 (52%) do grupo de

500 mg/dia e trés (14%) do grupo placebo relataram o sintoma.

Apesar desses efeitos, os estudos sugerem que a suplementacdo com resveratrol pode trazer
beneficios a saude cardiovascular, especialmente em pessoas com sobrepeso. De forma geral, ndo

foram observados riscos graves a saude dentro das doses avaliadas.



DISCUSSAO

O resveratrol se destaca pelo seu alto potencial cardioprotetor, decorrente de suas
propriedades antioxidantes, anti-inflamatodrias e vasodilatadoras®. A atua¢do do composto sobre os
marcadores bioquimicos e funcdes vasculares encontrada nos estudos clinicos mais atuais reforgou

sua relevancia promissora na prevengao e no manejo das doencgas cardiovasculares.

A inflamagdo crbnica de baixo grau é uma das vias fisiopatoldgicas mais relevantes nas
doencas cardiovasculares®. Um ponto positivo para o resveratrol foi demonstrado nos estudos de
Mankowski et al.'% e Baptista et al.'1, que observaram reducdes significativas nos niveis séricos de
proteina C reativa (PCR) e interleucina-6 (IL-6), marcadores de inflamacgao sistémica. Essa resposta
estd associada a inibicdo do fator de transcricdo nuclear kappa B (NF-Kb), que regula a expressao de
citocinas como IL-1B, IL-6 e TNF-a. Essa modulagdo inflamatdria indica um potencial terapéutico na
contencdo do processo inflamatério cronico, podendo assim reduzir processos que estdo associados

a progressao das doencas cardiovasculares.

Quanto aos efeitos antioxidantes, a suplementa¢dao com 500 a 1000 mg de resveratrol por
12 semanas resultou em aumento da capacidade antioxidante plasmatica e reducdo do estresse
oxidativo em individuos com idade média de 67,5 anos!!. A diminuicdo das espécies reativas de
oxigénio (EROs) foi um fator determinante para a melhora do perfil cardiovascular, uma vez que o
estresse oxidativo esta diretamente associado a peroxidacdo lipidica, oxidacdo da LDL e dano
endotelial. Além disso, o controle das EROs contribui para a preserva¢ao da fun¢dao mitocondrial e

para a prevencao de alteracdes celulares degenerativas em tecidos cardiovasculares'®.

A atuacdo do resveratrol na funcdo vascular se destaca principalmente pelo estimulo a
producdo de oxido nitrico (NO), mediado pela ativacdo da enzima 6xido nitrico sintase endotelial
(eNOS). Esse processo favorece a conversdo de L-arginina em NO, que, ao difundir-se para a
musculatura lisa dos vasos, promove relaxamento e vasodilatacdo. Estudos como os de Baptista et
al.' demonstraram melhora significativa da dilatacdo mediada por fluxo (FMD), enquanto o de Colin
et al.” e o de Faghihzadeh et al.* observaram uma reducdo da pressdo arterial sistdlica apds
suplementacdo com resveratrol. Esse mecanismo desempenha papel central na manutencao da
homeostase vascular e pode explicar os efeitos benéficos observados mesmo em individuos com

rigidez arterial e hipertensdo leve a moderada.



O estudo de Gongalinho et al.’®, apesar de ndo ter encontrado uma resposta direta no éxido
nitrico apds 30 dias de suplementacdo, descreveu que apds uso do resveratrol houve uma melhor
resposta vascular ao NO nos pacientes com niveis aumentados de noradrenalina. A melhora na
sensibilidade ao NO sugere uma interacao funcional entre os sistemas oxidativos e inflamatérios,
pois o estresse oxidativo pode reduzir a biodisponibilidade de NO, que poderia agravar a disfuncao

endotelial.1®

O estudo de Colin et al.”, que seguiu um protocolo de seis semanas com doses de 400 mg/dia,
relatou uma melhora na elasticidade arterial e nos parametros hemodindmicos, reforcando a
atuacdo do resveratrol sobre a integridade estrutural das artérias. E conhecido que a rigidez arterial
é um preditor independente de mortalidade cardiovascular e reflete a perda de capacidade
adaptativa dos vasos ao fluxo pulsatil’>. Essa melhora da elasticidade sugere um efeito estrutural

benéfico do composto na parede arterial.

E relevante destacar que o resveratrol demonstrou efeitos positivos mesmo em individuos
sem diagndstico clinico de hipertensdo™. Adultos normotensos suplementados com o composto
apresentaram reducdo da pressdo arterial diastélica e melhora da resposta vasodilatadora,
indicando sua agdo preventiva antes do surgimento de alteracdes clinicas mais expressivas'®. Tal
resultado reforga o conceito de prevencgdo primaria cardiovascular. Dessa forma, a modulagdo
precoce da funcao endotelial e de biomarcadores inflamatérios pode contribuir para a reducao de

risco cardiovascular.

A suplementacdo com resveratrol também foi associada a melhora na capacidade funcional
em pacientes com doenca arterial periférica que sentiam dor, desconforto ou fadiga nos musculos
das pernas, especialmente no aumento da distancia percorrida no teste de caminhada de seis
minutos® 3. O teste de caminhada de seis minutos (6MWT) é uma ferramenta clinica padronizada
gue avalia a capacidade e quantidade de esforco fisico que uma pessoa consegue realizar sem atingir
seu limite mdximo, mensurando a distancia total percorrida pelo paciente em um trajeto plano,
durante seis minutos consecutivos?'. Os efeitos observados nesses pacientes podem ser explicados
pela melhora da perfusao periférica mediada por vasodilatacdo, bem como pela reducdo da rigidez

arterial e da inflamacao, fatores que limitam a capacidade funcional.

Na presente revisao, a analise comparativa das doses utilizadas revelou variagdao entre 300

e 1000 mg/dia, o que levanta duvidas importantes sobre a relacdo dose-resposta. Apesar da maioria



dos estudos (n = 8) que testaram diferentes dosagens ter observado efeitos positivos em ambos os
grupos, no estudo de Mankowski et al.’° a dosagem de 1000 mg elevou os niveis de LDL oxidada,

sugerindo um possivel efeito pré-oxidante nas concentracdes mais elevadas do composto bioativo.

Apesar das preocupacdes em relacdo a seguranca que os resultados de Mankowski et al. 1° possam
levantar, os efeitos adversos relatados nos demais estudos foram pouco frequentes. Nao foram observadas
reacdes significativas nos estudos com doses entre 500 e 1000 mg %3, sendo registrados apenas sintomas
transitdrios, como tontura e diarreia em alguns participantes, conforme descrito por Colin et al.”. Também
foram relatadas infec¢Ges genitais e aumento do colesterol total em outros estudos, mas com menor
incidéncia. No entanto, no estudo de Mankowski et al. °, observou-se uma taxa de 35% de efeitos adversos
no grupo que recebeu 1000 mg/dia, incluindo eventos como exantema pruriginoso e elevacdo da LDL
oxidada. Também foram descritos casos isolados de poliuria e infeccdes genitais, além de uma taxa
de 35% de efeitos adversos em um grupo que recebeu 125 mg/dia®, embora sem especificacdo dos

sintomas. A boa tolerabilidade do composto também é referida na literatura, em diferentes perfis

populacionais, como idosos, individuos com obesidade e hipertensos'’.

Essa diferenca pode estar relacionada a fatores metodoldgicos ou populacionais. O estudo
incluiu majoritariamente idosos com média de idade superior a dos demais trabalhos, o que pode
ter contribuido para uma maior vulnerabilidade a efeitos adversos. Além disso, a administracdo do
resveratrol foi fracionada (duas cdpsulas ao dia), o que pode influenciar a biodisponibilidade e o
efeito metabdlico. Ainda, o estudo avaliou marcadores relacionados ao estresse oxidativo e
inflamacdo (sVCAM1, selectina-E), mais sensiveis a alteracdes endoteliais, o que pode explicar os
resultados mais acentuados. Diferencas no tempo de suplementacdo, protocolo dietético e perfil

metabdlico da amostra também podem ter contribuido para esses achados.

Em uma revisdo de literatura publicada sobre o resveratrol, Téth et al.’® também
encontraram efeitos positivos do composto no sistema cardiovascular. As evidéncias analisadas por
aqueles autores indicaram que o resveratrol atua em multiplas vias de sinalizacdo celular, como a
via das sirtuinas (especialmente SIRT1), envolvida na regulacdo do envelhecimento celular e na
protecdo contra o estresse oxidativo. Também foi descrita sua acdo na ativacdo do AMPK, enzima
gue contribui para o equilibrio energético celular e melhora da fungdo mitocondrial nos
cardiomidcitos. A revisdao mostra que também poderia modular o remodelamento cardiaco, um
processo comum em cardiopatias, ajudando na reducdo da fibrose e hipertrofia. Além disso, reforca

seu efeito anti-inflamatério, ao inibir fatores de transcricdo como NF-kB, e sua acdo antioxidante,



por meio do aumento da atividade de enzimas como superéxido dismutase (SOD) e catalase,
confirmando os achados clinicos verificados em varios dos estudos revisados no presente estudo e

gue apontam sua acao protetora sobre o endotélio e o sistema vascular.

Da mesma forma, ao revisar os mecanismos envolvidos na acdo do resveratrol, Vang et al.’®
também apresentaram detalhes sobre a sua capacidade de modular a biodisponibilidade de dxido
nitrico (NO). O composto estimula a atividade da enzima dxido nitrico sintase endotelial (eNOS), o
gue favorece a produgdo de NO e, consequentemente, o relaxamento da musculatura lisa vascular.
Essa acdo resulta em vasodilatacdo e melhora do fluxo sanguineo, especialmente em vasos
comprometidos pela rigidez arterial. Foi mencionado ainda que o resveratrol reduz a formagao de
espécies reativas de oxigénio (EROs), minimizando o estresse oxidativo e protegendo contra a
oxidagao da LDL, um fator critico no desenvolvimento da aterosclerose. Além disso, inibe a
expressao de moléculas inflamatérias como ICAM-1, VCAM-1 e TNF-a, que contribuem para o
recrutamento de leucdcitos e o dano endotelial. Com base nessas evidéncias, a revisdo reforca a
atuacdo sistémica do composto em diferentes mecanismos envolvidos na progressdo das doencas

cardiovasculares.

Apesar dos resultados promissores observados nos estudos revisados, é importante destacar
algumas limitagdes metodoldgicas. A variabilidade nas doses administradas, formas de
apresentacdo do composto, duracdo das interven¢des e o tamanho reduzido das amostras
comprometem a comparacdo entre os estudos, dificultando a consolidacdo e conclusio definitiva

sobre a eficacia do resveratrol.

Outro fator limitante é a heterogeneidade das caracteristicas das popula¢des avaliadas. Os
estudos incluiram individuos adultos e idosos, com diferentes estados nutricionais (eutrofia,
sobrepeso ou obesidade) e variados perfis de risco cardiovascular. Essa diversidade pode influenciar
a resposta clinica ao resveratrol, dificultando a generalizacdo dos achados. Além disso, embora a
maioria dos estudos tenha utilizado capsulas como forma de administracdo, algumas intervencdes
optaram por doses fracionadas ao longo do dia, o que pode impactar na biodisponibilidade do
composto. No entanto, os estudos revisados ndo compararam diretamente diferentes formas de

administracdo, o que representa uma lacuna relevante na literatura.

Ademais, a maior parte das evidéncias disponiveis concentra-se em desfechos

intermediarios, como biomarcadores inflamatérios, parametros hemodinamicos e testes funcionais.



Poucos ensaios clinicos avaliaram desfechos clinicos de maior relevancia, como infarto agudo do
miocardio, acidente vascular cerebral, mortalidade cardiovascular ou total, o que limita a

aplicabilidade dos resultados para recomendacdes clinicas amplas.

Dessa forma, sdo necessdrios mais estudos clinicos randomizados com maior rigor
metodolégico, incluindo a padronizagao quanto a dose, duragdo e formulagao do resveratrol, além
de um maior numero de participantes. A inclusdo de desfechos clinicos relevantes também se
mostra essencial para que se possa estabelecer, com maior seguranga e precisao, o papel do

resveratrol na prevencao primdria e secundaria das doencas cardiovasculares.



CONCLUSAO

O resveratrol apresenta um potencial promissor como intervengdo complementar na
prevencdo de doencas cardiovasculares, especialmente por seus efeitos moduladores da
inflamacdo, do estresse oxidativo e da func¢do vascular, descritos em diversos estudos clinicos. A
suplementacao foi associada a melhora de pardmetros importantes, como o perfil lipidico, a funcao
endotelial, a elasticidade arterial e a capacidade funcional, fatores relevantes na redugao do risco

cardiovascular.

Contudo, a variabilidade metodoldgica entre os estudos analisados dificulta a consolidacao
de protocolos terapéuticos. Essa heterogeneidade, que inclui diferencas de dose, dura¢do, forma
de apresentacdo do composto e caracteristicas populacionais, compromete a padronizacdo e limita

a extrapolacao dos achados para a pratica clinica.

Apesar disso, os estudos sugerem que a suplementagdo com resveratrol pode trazer
beneficios a saude cardiovascular, especialmente em individuos com excesso de peso e risco
aumentado. De forma geral, os efeitos adversos relatados foram leves e transitérios, e ndo se

observaram riscos significativos a saude dentro das doses avaliadas.
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