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RESUMO

A resisténcia a insulina € um estado de resposta biolégica prejudicada aos niveis
circulantes normais de insulina, acompanhada de hiperinsulinemia para manter a
concentragdo normal de glicose no plasma. Os pacientes com resisténcia a insulina
apresentam acumulo de lipidios e aumento da atividade lipolitica no tecido adiposo. A
curcumina tem sido utilizada para diminuir a glicose no sangue, reduzindo produgéo
hepatica de glicose e sensibilizagdo da ag&o da insulina. Este estudo possui o objetivo
de compreender a agdo da curmunina na resisténcia insulina, evidenciando os seus
beneficios anti-inflamatérios e antioxidantes no consumo enquanto alimento e
incorporado a rotina alimentar do individuo portador de RI. O método empregado foi a
revisao bibliografica, utilizando livros e artigos cientificos em inglés e portugués, com
texto completo, publicados entre 2013 a 2023, na base de dados Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), Scientific Electronic Library Online (SciELO) e Pubmed. Os resultados
demonstraram redugéo nos niveis de nivel sérico de TG. A maioria dos estudos de
suplementacao avaliados evidenciaram esses beneficios apds seis semanas de uso,
com a ingestao diaria de 1.500 mg de curcumina em po.

Palavras-chave: Insulina; Sindrome metabdlica; Cldrcuma.



ABSTRACT

Insulin resistance is a state of impaired biological response to normal circulating levels
of insulin, accompanied by hyperinsulinemia to maintain normal plasma glucose
concentration. Patients with insulin resistance show lipid accumulation and increased
lipolytic activity in adipose tissue. Curcumin has been used to lower blood glucose by
reducing hepatic glucose production and sensitizing insulin action. This study aims to
understand the action of curcumin on insulin resistance, highlighting its anti-
inflammatory and antioxidant benefits when consumed as a food and incorporated into
the dietary routine of individuals with IR. The method used was a bibliographic review,
using books and scientific articles in English and Portuguese, with full text, published
between 2013 and 2023, in the Virtual Health Library (VHL), Scientific Electronic
Library Online (SciELO) and Pubmed databases. The results showed a reduction in
serum TG levels. Most of the supplementation studies evaluated showed these
benefits after six weeks of use, with a daily intake of 1,500 mg of curcumin powder.

Keywords: Insulin; Metabolic syndrome; Turmeric.
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1 INTRODUGAO

A crescente prevaléncia de estilos de vida sedentarios e dietas ricas em
gordura e agucar contribuiram para um numero crescente de adultos que sofrem de
Sindrome Metabdlica (SM). A SM refere-se a um grupo de sindromes clinicas
caracterizadas por obesidade abdominal, dislipidemia, hipertensao e resisténcia a
insulina, que também aumenta significativamente o risco de doenga cardiovascular e
diabetes tipo 2."

7

A Resisténcia a Insulina (RI) é identificada como uma resposta biologica
prejudicada a estimulacdo da insulina nos tecidos-alvo, principalmente figado,
musculo e tecido adiposo, e prejudica a eliminagdo da glicose, resultando em um
aumento compensatério na produgcdo de insulina pelas células beta e
hiperinsulinémica.?

Em condigdes fisioldgicas normais, o aumento dos niveis de glicose plasmatica
leva ao aumento da secrecdo de insulina e seus niveis circulantes aumentam,
estimulando assim a transferéncia de glicose para os tecidos periféricos e inibindo a
gliconeogénese hepatica. Individuos com captagao defeituosa de glicose estimulada
por insulina nos tecidos musculares e adipécitos sdo descritos como tendo RI. ARI é
um fator que pode contribuir para o desenvolvimento do Diabetes Mellitus tipo 2
(DM2)3

A curcumina tem sido utilizada para diminuir a glicose no sangue, reduzindo
producdo hepatica de glicose e sensibilizagdo da agéo da insulina. Esse constituinte
ativo é encontrado na curcuma (Curcuma Longa L.), uma especiaria popular na Asia,
e bastante consumida na culinaria e em usos terapéuticos, devido seus efeitos
benéficos. No Brasil, suas denominagdes populares sdo curcuma, agafrao, gengibre-
dourado e acgafrao-da-terra.*

Nos ultimos anos, algumas drogas tém sido comumente usadas para tratar
doengas metabdlicas, porém, alguns efeitos adversos podem ocorrer como disturbios
gastrointestinais, hipoglicemia e disfungdo hepatica. Nesse contexto, questiona-se:
quais os beneficios da utilizagdo da curcumina para tratar a resisténcia insulinica?

Este polifenol natural possui uma ampla gama de atividades biologicas e
farmacolodgicas e alguns estudos sugerem que pode ter efeitos positivos na redugao
dos niveis de glicose no sangue em jejum, aumentar a sensibilidade/secrecéo de
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insulina e regular o perfil lipidico, além de ser antioxidante, anti-inflamatoria, promover

a protecgao cardiovascular e reduzir o colesterol no sangue.*
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Identificar a agdo da curcumina na resisténcia insulinica.

2.2 Objetivos Especificos

e Apresentar a resisténcia a insulina e suas principais causas associada
ao diabetes;

e Abordar a curcumina e compreender a agao celular da curcuma no
processo inflamatorio;

¢ |dentificar a dose de tratamento e tempo de tratamento e demonstrar se

ha diferenca de agao entre suplemento ou via alimento.
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3 FUNDAMENTAGAO TEORICA

3.1 Resisténcia a Insulina

Compreender o papel da insulina em uma ampla gama de processos
fisiologicos e as influéncias em sua sintese e secre¢ao, juntamente com suas agoes
do nivel molecular ao corpo inteiro, tem implicagdes significativas para muitas doencgas
crbnicas observadas em populagdes contemporaneas, com diferentes estilos de vida.®

Em 1889, Minkowski e von Mering observaram, a partir de seu trabalho
experimental com animais, que a pancreatectomia total levava ao desenvolvimento de
diabetes grave, e levantaram a hipotese de que uma substancia secretada pelo
pancreas era responsavel pelo controle metabdlico. Mais tarde, outros pesquisadores
refinaram esses achados de Minkowski e von Mering, e notaram que o diabetes estava
associado a destruigdo das ilhotas de Langerhans.®

Em um estudo realizado em conjunto por Minkowski, Zuelzer e Scott com
resultados inconsistentes, os pesquisadores conseguiram isolar e administrar a
substancia perdida das ilhotas pancreaticas, e entdo, em 1909, Meyer propds o nome
“insulina” .3

Em 1921, a insulina foi finalmente isolada, purificada e disponibilizada em uma
forma capaz de administrac&o terapéutica, e o cirurgido de Banting, sob a supervisao
do professor de metabolismo de carboidratos McLeod, carboidratos, iniciaram os
experimentos com caes. Em 1922, comegaram os primeiros experimentos humanos
e em maio de 1922, o componente ativo recebeu o nome de insulina, e os resultados
desses experimentos foram apresentados a Associacdo de Médicos Americanos. 3°

A insulina € um hormoénio peptidico secretado pelas células B das ilhotas de
Langerhans pancreaticas e mantém os niveis normais de glicose no sangue,
facilitando a captagao celular de glicose, regulando o metabolismo de carboidratos,
lipidios e proteinas e promovendo a divisdo celular e o crescimento por meio de seus
efeitos mitogénicos.®

O papel mais importante da insulina no corpo humano é sua interagdo com a
glicose para permitir que as células do corpo usem a glicose como energia. Quando
ha excesso de (glicose na corrente sanguinea, condigdo conhecida como

hiperglicemia, a insulina estimula o0 armazenamento de glicose na forma de glicogénio
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no figado, musculos e células adiposas, na qual esses armazenamentos poderao ser
usados posteriormente, quando os requisitos de energia forem maiores. Como
resultado, ha menos insulina na corrente sanguinea e os niveis normais de glicose no
sangue s3do restaurados.®

Dentre outras fungdes da insulina pode-se citar a construgcdo muscular apos
doenca ou lesdo através do transporte de aminoacidos para o tecido muscular, o que
€ necessario para reparar o dano muscular e aumentar o tamanho e a forga. Ela auxilia
a regular a absorgdo de aminoacidos, a replicacdo de Acido Desoxirribonucleico
(DNA) e a sintese de proteinas.’

Gerencia a sintese de lipidios por absor¢do em células de gordura, que sao
convertidas em triglicerideos, e também é fundamental na quebra de proteinas e
lipidios devido a alteragbes nas células de gordura. A insulina auxilia na captagéao de
aminoacidos e potassio nas células, gerencia a excregao de sodio e volume de fluido
na urina, e tende a melhorar a memoria e a aprendizagem do cérebro? A figura 1

demonstra a estrutura molecular da insulina.

Figura 1 - Estrutura molecular insulina®

Niveis elevados de insulina endoégena, um horménio anabdlico, estdo
associados a resisténcia a insulina e resultam em ganho de peso que, por sua vez,
exacerba a resisténcia a insulina. Esse ciclo continua até que a atividade das células
beta pancreaticas ndo consiga mais atender adequadamente a demanda de insulina

By

criada pela resisténcia a insulina, resultando em hiperglicemia. A progressdo da
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resisténcia a insulina pode levar a sindrome metabdlica, doenga hepatica gordurosa

nao alcodlica e Diabete Mellitus tipo 2.3

3.2 Diabete Mellitus Tipo 2

O Diabetes Mellitus (DM) é um disturbio metabdlico caracterizado pela
presenga de hiperglicemia crénica acompanhada, em maior ou menor grau, por
alteracdes no metabolismo de carboidratos, proteinas e lipideos. O DM tornou-se uma
epidemia global, cujas complicagdes impactam significativamente na qualidade de
vida e longevidade dos portadores, bem como nos custos com satde.’

O numero de pessoas com diabetes aumentou de 108 milhées em 1980 para
422 milhdes em 2014. A prevaléncia geral de diabetes entre adultos com mais de 18
anos cresceu de 4,7% em 1980 para 8,5% em 2014 e a Organizagdo Mundial da
Saude (OMS) prevé que isso aumentara para 439 milhdes, quase 10% dos adultos
em 2030.8

Acredita-se que a resisténcia a insulina precede o desenvolvimento do DM2 em
alguns anos. O desenvolvimento de resisténcia a insulina normalmente resulta em um
aumento compensatorio na produgdo endogena de insulina. Niveis elevados de
insulina enddégena, um hormaonio anabdlico, estdo associados a resisténcia a insulina
e resultam em ganho de peso que, por sua vez, exacerba a resisténcia a insulina.?

Esse ciclo continua até que a atividade das células beta pancreaticas nao
consiga mais atender adequadamente a demanda de insulina criada pela resisténcia
a insulina, resultando em hiperglicemia. Com a incompatibilidade continua entre a
demanda e a produgédo de insulina, os niveis glicémicos aumentam para niveis
consistentes com o DM2.2

O DM2 é responsavel por cerca de 90% de todos os casos de diabetes, e neste
caso, a resposta a insulina € diminuida, definido como resisténcia a insulina. Durante
esse estado, a insulina é ineficaz e é inicialmente combatida por um aumento na
producdo de insulina para manter a homeostase da glicose, mas com o tempo, a
producéo de insulina diminui, resultando em DM2.”

Esse tipo de diabetes € mais comumente visto em pessoas com mais de 45
anos, contudo, cada vez mais tem sido observada em criangas, adolescentes e jovens
devido ao aumento dos niveis de obesidade, inatividade fisica e dietas com alta
densidade energética.®
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O DM2 ocorre devido a fatores de estilo de vida e genética, quais tais fatores
incluem a inatividade fisica, estilo de vida sedentario, tabagismo e consumo excessivo
de alcool. Deve-se ainda ressaltar que, a maioria dos individuos que sofrem de DM2
séo obesos, com adiposidade visceral central. Portanto, o tecido adiposo desempenha
um papel crucial na patogénese do DM tipo 2.7°

O DM2 é caracterizado por insensibilidade a insulina como resultado da
resisténcia a insulina, diminuicdo da producao de insulina e eventual faléncia das
células beta pancreaticas, levando a uma diminuigdo no transporte de glicose para o
figado, células musculares e células adiposas, onde ha aumento na quebra de gordura

com hiperglicemia.”

3.3 Cdrcuma e curcumina

Uma abordagem relativamente segura na prevencéo e tratamento da Rl é por
meio de intervengdes no estilo de vida e da intervengédo nutricional, com dieta de baixa
caloria, baixo teor de gordura e plantas naturais, que estimulam demandas excessivas
de insulina.'%™

A curcumina € um composto polifendlico extraido da planta tropical Curcuma
longa L., e como um fitoquimico derivado de um alimento medicinal e comestivel, n&o
s6 tem um nivel extremamente baixo de toxicidade, mas também tem sido usado na
medicina tradicional para melhorar doengas metabdlicas.'?'3

A curcumina € uma dicetona bis-a, B-insaturada, comumente chamada de
diferuloilmetano. Juntamente com a desmetoxicurcumina e a bisdemetoxicurcumina,
a curcumina constitui o grupo dos curcuminoides do extrato do rizoma da Curcuma
longa L."?

Este composto natural possui uma ampla gama de atividades biologicas e
farmacoldgicas, incluindo redugdo do colesterol no sangue, redugdo do agucar no
sangue, propriedades antioxidantes e anti-inflamatérias. A curcumina é um
neutralizador eficaz de espécies reativas de oxigénio, onde a sua fungao protetora
ocorre no dano oxidativo de membranas bioldgicas como DNA e proteinas.'

E dotado de um amplo espectro de atividades farmacolégicas com potencial
relevancia para o tratamento da sindrome metabdlica, obesidade e diabetes. No tecido
adiposo humano, a curcumina reduz a expressdo das potentes adipocinas pro-

inflamatorias interleucina-6 (IL-6) e fator de necrose tumoral-a (TNFa), e induz a
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expressdo de adiponectina, o mais importante agente anti-inflamatério secretado

pelos adipdcitos.™

Figura 2 - Cdrcuma, curcumina e sua estrutura quimica™

HO OH
| T
b
CH, 0 OH CH,

A curcumina, um derivado da curcuma tende a aliviar a resisténcia a insulina e
diminuir a glicose em jejum, na qual esses efeitos s&o identificados pela redugéo da
inflamacgé&o de baixo grau por meio da redu¢ao de um regulador chave da glicose e da
homeostase lipidica.'

Os efeitos biolégicos e farmacolégicos da Curcumina tanto in vivo quanto in
vitro e envolve beneficios em diabetes, cancer e doencgas cardiovasculares, no
entanto, estudos abundantes foram documentados de que a curcumina foi mais eficaz

do que a curcuma no tratamento de DM2."°
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo

Este estudo trata-se de uma revis&o bibliografica.

4.2 Procedimentos de Coleta de Dados

Foi realizada uma busca em livros e artigos cientificos em inglés e portugués,
com texto completo, publicados entre 2013 a 2023, na base de dados Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), Scientific Electronic Library Online (SCIELO) e Pubmed. A busca foi
realizada entre os meses de agosto e setembro de 2023.

Foram utilizados os descritores: insulina, “resisténcia a insulina® AND
curcumina, sindrome metabdlica, curcuma, curcumina, nanocurcuma, polifendis,
diabetes, tratamento, plantas medicinais, bem como os mesmos descritores na lingua
inglesa: insulin, insulin resistance, metabolic syndrome, turmeric, curcumin, nano-
curcumin, polyphenols, diabetes, treatment, medicinal plants.

Os critérios de inclusdo foram teses, capitulos de teses, anais de congressos
ou artigos em portugués e inglés com texto completo e incompleto publicados dentro
do periodo estabelecido na coleta de dados. Os critérios de excluséo fora duplicidade
de artigos nas plataformas digitais, textos pagos e ndo condizentes com o tema.

Empregando os descritores ja mencionados, foram identificados trinta (30)
artigos nas bases de dados da seguinte forma: dezesseis (16) artigos na base
Pubmed, dez (10) artigos na base SciELO e apenas quatro (4) artigos estavam na
base BVS.
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5 RESULTADOS

ApOs a selegao dos artigos pertinentes ao tema e, considerando os critérios de
inclusdo mencionados nestes estudo, foram identificados trinta (30) artigos nas bases
de dados, vinte (20) foram descartados por ndo se enquadrarem nos requisitos das
pesquisas, e apenas dez (10) artigos haviam sido publicados entre os anos de 2013

e 2023 e continham dois ou mais descritores, conforme o Quadro 1.

Quadro 1. Artigos selecionados na pesquisa

. Autor/An Palavras- .- .
Titulo Objetivo Metodologia Resultados
o chave
Analisar a
roducédo de
P ¢ Os resultados
literatura de
demonstraram
estudos fici
Propriedades randomizados be.n_e icios da
. Adulto; . utilizacao da
da curcuma . . sobre o efeito da i
longa I. no Curcuma; curcuma longa Reviséo Curcuma longa
1ga . Silva et Curcumina; 1 longa, ; L em pé,
diabetes : curcumindides integrativa de Y
. , .| al, 2022 Diabetes . ; curcumindides
mellitus tipo 2: . ou curcumina, literatura .
revisao Mellitus nos parametros € curcumina,
integrativa bioquimicos e como adjuvante
9 q " no tratamento
antropomeétricos .
. de pacientes
de pacientes
com DM2
adultos com
DM2
Eficacia e Revisao
sistematica. .
seguranga do A curcumina
Dados de .
suplemento de ensaios pode ajudar a
curcumina na ..~ .. | Avaliar a eficacia L melhorar a
. Resisténcia a clinicos PSR
melhoria da : i e seguranga do : resisténcia a
SN insulina, randomizado X ;
resisténcia a . suplemento de . insulina, o
. ) curcuma, : s para avaliar
insulina em . curcumina na . controle
essoas com Zhang et curcumina, melhoria da 0s efeitos da glicémico e a
P . al., 2021 diabetes A s curcumina AR
DM2: ) resisténcia a diminuicao de
e mellitus, . . versus )
Uma revisao . insulina em triglicerideos e
! . diabetes placebo ou
sistematica e . ) pessoas com . colesterol total
o mellitus tipo 2 medicina )
meta-analise DM2 . em pacientes
. ocidental em .
de ensaios . com diabetes
clinicos pacientes mellitus tipo 2
randomizados com diabetes
mellitus tipo 2
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. Autor/An Palavras- .- .
Titulo Objetivo Metodologia Resultados
o chave
A curcumina é
um agente anti-
inflamatério e
antidiabético
., o natural
Os efeitos da Curcuma Revisao representando
) longa, Revisar os sistematica. )
curcumina no . . uma alternativa
diabetes Marton et curcumina, efeitos da 16 estudos sequra e de
g curcuminoide | Cdrcuma longa que >9
mellitus: uma al., 2021 : . baixo custo para
reviso s, diabetes, ou curcumina no | preencheram a abordagem
sistematica diabetes DM os critérios terapéutica
mellitus tipo 2 de inclusdo o
desta condicéo,
embora ainda
seja necessario
conhecer a sua
dose eficaz
. Ensaio
Os efeitos da e
suplementaga clinico
opde nano? Analisar os randomizado,
) . duplo-cego. A
curcumina na efeitos da . ~
) ; ~ 50 pacientes | suplementagao
glicemia ~ suplementagao !
Pressao com SM com curcumina
controle, . de nano- .
reSS30 arterial, curcumina na foram nanomicela
pré ) glicemia em ; ; divididos melhorou
arterial, perfil e glicemia ; Co
S . jejum, = aleatoriament | significativamen
lipidico e Bateni et ‘. . | controle, presséo .
A s resisténcia a ) . e em dois te os
resisténcia a al., 2021 | . X : arterial, perfil Co
. ) insulina, perfil o grupos para triglicerideos
insulina em L lipidico e fe
pacientes com lipidico, resisténcia a receber plasmaticos
. nanocurcumin . : 80 mg/dia de séricos em
sindrome insulina em : i
o a, peso X nanocurcumi pacientes com
metabdlica: pacientes com _ .
. na (n = 25) sindrome
um estudo sindrome -
. o1 ou placebo (n metabdlica
randomizado, metabdlica = 25)
nsaio clini Teeh
© dﬁalgf:e go durante 12
P 9 semanas
O extrato de
curcumina
Discutir os atrasa o
Curcumina; . . desenvolviment
. . mecanismos Reviséo .
Curcumina e diabetes ; . " o do diabetes,
. . . peculiares pelos sistematica
Diabetes A mellitus tipo ; melhora as
. ) Pivari et L ~ . quais a com foco em ~
Mellitus Tipo 2; inflamacéo; ; : . fungdes das
. = al., 2019 . curcumina pode ensaios pré- R
2: Prevencgao atividade L células B3,
o ) melhorar o clinicos e ;
e Tratamento antioxidante; o previne a morte
oy controle do clinicos .
testes clinicos . das células B e
diabetes

diminui a
resisténcia a
insulina
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. Autor/An Palavras- L. .
Titulo Objetivo Metodologia Resultados
() chave
Estudo
randomizado,
duplo-cego e
O efeito da controlado
uplementaca . or placebo,
sup ¢ Investigar o porp
ode . 53
. efeito da L - -
curcumina ~ participantes | A administracao
o suplementagao ; o
sobre indices . com diabetes | diaria de 1.500
o . de curcumina :
antropometrico Curcumina, nos indices tipo 2 foram mg de
s, resisténcia a Antropometria o divididos curcumina tem
. X . A antropomeétricos, . . s
insulina e Hodaei et | , Resisténcia controle aleatoriament | efeitos positivos
estresse al., 2019 ainsulina, licémico e € Nos grupos na reducao da
oxidativo em Diabetes tipo gestresse experimental glicemia de
pacientes com 2 S e controle jejum e do peso
. X oxidativo em .
diabetes tipo ; para receber em pacientes
) . pacientes com
2: um ensaio 1.500 mg de com DM2
, sobrepeso e .
clinico curcumina ou
. DM2 .
randomizado e capsula de
duplo-cego placebo trés
vezes ao dia
durante 10
semanas
O suplemento
de curcumina
Beneficios tem
metabdlicos efeitos
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suplementaga pacientes com
ode Analisar o efeito Revisao SM. Estudos
curcumina em da sistematica mais detalhados
pacientes Azhdari Curcumina, curcumina/curcu com meta- séo
com sindrome ot al sindrome ma em fatores analise de necessario para
metabdlica: 2019’ metabdlica, metabdlicos em ensaios avaliar a
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sistematica e sindrome randomizado | acgafrao/curcumi
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ensaios ingestao
clinicos dietética entre o
randomizados tratamento
e grupos de
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Todos os
T estudos em
Resisténcia a AR
: ; - animais in vivo
insulina; Revisao disponiveis que
Propriedades diabetes; Avaliar estudos sistematica. examinam os
antidiabéticas Den curcumina; in vivo existentes Estudos in ofeitos da
da curcumina Hartogh curcuminéide que examinam vivo curcumina
II: evidéncias etal, s; na Vivo; os efeitos existentes L
. R o indicam uma
de estudos in 2018 estudos com | antidiabéticos da | em animais e melhoria
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. Autor/An Palavras- oy .
Titulo Objetivo Metodologia Resultados
o chave
O consumo de
curcumina foi
Os efeitos da associado a
curcumina no uma redugao
controle Curcumina, Determinar os significativa na
glicémico e controle efeitos da glicemia de
nos perfis glicémico, ingestdo de jejum,
lipidicos entre perfis curcumina no Reviséo HOMA-IR,
pacientes lipidicos, controle sistematica e HbA1c,
com sindrome Tabrizi et meta-analise, | glicémico e nos | meta-andlise | triglicerideos e
metabdlica e al. 2018 ensaios perfis lipidicos de ensaios niveis de
disturbios " clinicos entre pacientes clinicos colesterol total
relacionados: randomizados com randomizado | entre pacientes
uma revisao (ECR), sindrome s (ECR) com SM e
sistematica e sindrome metabdlica (SM) doengas
meta-analise metabdlica e distarbios relacionadas,
de ensaios (SM) relacionados. mas
clinicos nao afetou os
randomizados niveis de
colesterol LDL e
HDL
Curcuma; ~
L Conhecer a acao
: . Curcumina; :
Efeitos anti- e da curcumina na
hiperglicémico Curcumindido atenuacgao de Revisao de
perg ; Clrcuma ) A curcumina
se . processos literatura X .
- . longa; - g tem efeitos anti-
sensibilizadore | Ghorbani . ; .. | fisiopatolégicos estudos . SR
: ; Hiperglicemia; : : hiperglicémicos
s de insulina etal., : envolvidos no publicados
. Glicose no : e
da curcuma e 2014 . desenvolvimento | entre 1998 e _—
L sangue; ~ sensibilizadores
seu principal 2 e progressao da 2013 na X )
Y Resisténcia a ! : X de insulina
constituinte, a insulina: hiperglicemia e PubMed
curcumina Lo da resisténcia a
Hiperinsu- ) )
! ) insulina
linemia

Fonte: os autores (2023)
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5 DISCUSSAO

A resisténcia a insulina é um fator importante na patogénese da SM e do
diabete tipo 2 e, os mecanismos responsaveis por ela permanecem pouco
compreendidos. Existe uma necessidade de compreender os mecanismos de Rl e
intervencdes eficazes para o tratamento dessas doengas metabdlicas mediante
drogas terapéuticas seguras e eficazes a partir de plantas naturais.*

A Curcuma se apresenta como uma alternativa natural onde a suplementagao
de curcumindides na alimentacdo pode melhorar o perfil lipidico e aumentar a
capacidade antioxidante total de pacientes com RI, prevenindo o desenvolvimento de
DM2 e suas complicagdes.'

A curcuma é uma planta herbacea perene derivada do rizoma da curcumina
longa. A planta mede apenas um metro de altura e produz uma flor e um caule que se
encontram no subsolo, logo, € de natureza semelhante a uma raiz, e produz um caule
que fornece sua cor amarela vibrante conhecida como curcumina, substancia que tem
importancia em suas propriedades anti-inflamatorias. Essa planta tem sido usada na
medicina tradicional como uma proposta alternativa e/ou complementar para diversas
doengas, uma vez que tem demonstrado ter um amplo espectro de a¢des bioldgicas,
que inclui suas atividades anti-inflamatorias, antioxidantes, anticancerigenas,
antibacterianas, antifungicas, hipotensao e hipocolesterolémica. A curcumina nao é
apenas util como alimento, mas € benéfico em muitos aspectos, pois pode reduzir o
nivel de glicose no sangue, mantendo-o dentro dos limites normais e suprimindo os
efeitos inflamatorios causados pela hiperglicemia, devido a sua capacidade de reduzir
a produgéo hepatica de glicose.'®

Em uma revisdo sistematica, Marton et al.,'” analisaram 16 estudos que
investigaram os efeitos da Curcuma longa e seus derivados na DM. De acordo com
os autores, a sindrome metabdlica refere-se a um grupo de condi¢des caracterizadas
por processos metabdlicos que estdo associados a um maior risco de diabetes tipo 2,
que incluem a resisténcia a insulina. A curcumina reduz os niveis de glicose no sangue
por meio de varios mecanismos, incluindo a ativagdo de enzimas glicoliticas, o
aumento da atividade da glucoquinase hepatica e a diminuigdo da gliconeogénese por
meio da inibigdo da glicose-6-fosfatase e da fosfoenolpiruvato carboxiquinase. A
curcumina inibe a expressao da proteina tirosina fosfatase 1B no figado, reduzindo a
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producao excessiva de lipoproteina de densidade muito baixa, uma caracteristica da
resisténcia hepatica a insulina.

Silva et al., analisaram estudos randomizados sobre o efeito da curcuma
longa, curcumindides ou curcumina, nos parametros bioquimicos e antropométricos
de pacientes adultos com diabetes DM2. O extrato em po, pode trazer beneficios e
servir como um adjuvante no tratamento desta doenga. Os autores encontraram
estudos que sustentam o uso de curcumina a reducdo de indice de Massa Corporal
(IMC) e do peso corporal, um importante fator no desenvolvimento de complicagbes
da DM2. A redugéo total do peso do paciente em peso em 5 a 10% ja trazem melhoras
nos marcadores bioquimicos de controle da glicemia, Hemoglobina Glicada (HbA1c),
perfil lipidico, resisténcia a insulina, reduc¢ao do nivel de Triglicerideos (TG) e aumento
na Lipoproteina de Alta Densidade HDL, além de redugao da presséao arterial, e como
consequéncia, redugao do risco de Doengas Cardiovasculares (DCV).

Dados de ensaios clinicos randomizados foram obtidos para avaliar os efeitos
da curcumina versus placebo ou medicina ocidental em pacientes com diabetes
Mellitus tipo 2 (DM2) por Zhang et al.,'® que, apds a analise de 12 estudos, afirmaram
que a curcumina pode ajudar a melhorar a resisténcia a insulina, no controle glicémico
e na diminuicdo de TG e Colesterol Total (CT) em pacientes com DM2. Um dos
grandes achados do estudo destes autores € o tempo médio de uso da curcumina
para que seus beneficios sejam evidenciados, ou seja, doses diarias dessa substancia
entre 1000 mg e 1500 mg por um periodo de 10 semanas.

Ja Pivari et al.'®, em uma revis&o sistematica com foco em ensaios pré-clinicos
e clinicos, in vitro e in vivo, encontraram estudos que demonstraram que doses de até
12 g de curcumina por dia sédo seguras, toleraveis e ndo toxicas. Em modelos animais,
o extrato de curcumina atrasa o desenvolvimento do diabetes, melhora as funcdes
das células 3, previne a morte dessas células e diminui a resisténcia a insulina. Os
autores explicam que a resisténcia a insulina € a primeira anormalidade metabdlica
detectada em individuos destinados a desenvolver DM2.

Em resposta a resisténcia a insulina, as células f aumentam adequadamente
a secrecdo de insulina e a tolerancia normal a glicose é mantida. Quando ocorre a
faléncia das células 3, desenvolve-se intolerancia a glicose, e posteriormente como
diabetes. Dentro desse processo, a curcumina parece ser realmente eficaz nos

parametros glicémicos e se apresenta como um complemento ao paciente portador
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de DM2, entretanto, os autores salientam que outros estudos s&o necessarios para
conhecer a dosagem correta em pacientes com pré-diabetes e DM2.1920

Em estudo randomizado, duplo-cego e controlado por placebo, Hodaei et al.,?!
avaliaram 53 participantes com DM2, com idades entre 40 e 70 anos, que foram
divididos aleatoriamente nos grupo curcuma (n=21) e placebo (n=23) para receber
1.500 mg de curcumina ou capsula de placebo durante 10 semanas. Medidas
antropométricas, como peso, altura, circunferéncias da cintura e do quadril foram
medidas no comego e no final do estudo. Dados como IMC e presséao arterial também
compuseram aspectos avaliativos do estudo. 10 ml de sangue foram coletados dos
pacientes apos jejum de 12 a 14 horas, também realizados no inicio e no final do
estudo. Os autores mediram a concentragdo sérica de glicose, capacidade
antioxidante total e malondialdeido, o nivel de insulina, o nivel de HbA1c e os niveis
de alteracdo na funcdo das células B pancreaticas pelo HOMA-B. Os resultados
demonstraram que a ingestao diaria de 1.500 mg de curcumina em po reduz a glicemia
de jejum, o peso e a circunferéncia do quadril em pacientes com DM2, mas né&o teve
efeito sobre o estresse oxidativo, o nivel sérico de insulina, a resisténcia a insulina e
a HbA1c.

Em relacdo a sindrome metabdlica, que tem como base a resisténcia a acao
da insulina, Bateni et al.,??, realizaram um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e
controlado com 50 pacientes portadores dessa sindrome. Eles foram distribuidos em
dois grupos: grupo nanocurcumina (n=22) ou placebo (n=21). O grupo nanocurcumina
recebeu 80 mg de curcumina por 12 semanas. Foram analisadas medidas
antropomeétricas, presséao arterial e fatores bioquimicos, como agucar no sangue em
jejum, HbA1c, HOMA-IR, HOMA-J e perfil lipidico, no comeco e ao final do estudo. Os
autores descobriram que a suplementagdo empregada por 12 semanas melhorou o
nivel sérico de TG, entretanto, ndo afetou outras caracteristicas da SM.

Em uma revisdo sistematica Azhdari et al.,?®> buscaram analisar o efeito da
curcumina/curcuma nos fatores metabdlicos em pacientes com SM. Um dos principais
critérios da pesquisa dos autores foi selecionar ensaios randomizados, controlados
por placebo, e/ou controlados clinicos em pacientes homens e mulheres, entre 18 e
65 anos, com o diagnoéstico de SM. Todos empregaram suplementagdo de curcumina
por um periodo de até seis meses. As principais analises que compuseram 0s
resultados foram glicemia em jejum, circunferéncia da cintura, HDL, TG, Pressao
Arterial Sistolica (PAS) e Pressao Arterial Diastolica (PAD). Os resultados indicam
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beneficios dessa substancia em pacientes no niveis de glicemia de jejum, TG, HDL e
pressao arterial diastolica. A curcumina ndo foi associada a uma alteracgao significativa
na medida da circunferéncia da cintura e no nivel de pressao arterial sistolica.
Entretanto, os autores enfatizam a necessidade de mais estudos para estabelecer
quantidades corretas de curcuma enquanto suplementagéo.

Tabrizi et al.,>* investigaram ensaios clinicos randomizados realizadas para
determinar os efeitos da ingestdo de curcumina no controle glicémico e nos perfis
lipidicos entre pacientes SM e disturbios relacionados. Vinte e seis ensaios com 1.890
participantes foram incluidos na analise, onde todos fizeram a suplementagdo com
curcumina, porém, cada qual com suas particularidades. Todos os estudos analisaram
glicose em jejum, modelo de homeostase de resisténcia a insulina estimada por
avaliacao, analise de TG, colesterol total e niveis de insulina.

Os estudos indicaram que o consumo de curcumina foi associado a uma
redugéo consideravel nos niveis de glicemia de jejum, HbA1c, triglicerideos e niveis
de colesterol total, mas n&o afetou os niveis de colesterol LDL e HDL. Além disso, os
niveis de insulina aumentaram significativamente apds o consumo de curcumina. Os
autores salientam que uma das maiores limitagbes do emprego dessa substancia
como suplemento para paciente com SM, bem como da sua eficacia terapéutica € sua
baixa biodisponibilidade devido a ma absor¢cdo, metabolismo rapido e eliminagao

sistémica rapida. 62124
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6 CONCLUSAO

Dado o objetivo da pesquisa em associagdo com as analises trazidas pelas
evidéncias na literatura, buscou-se compreender a acdo da curmunina na resisténcia
insulina, evidenciando os seus beneficios no consumo enquanto suplementacio e
incorporada a rotina alimentar do individuo portador de SM e DM2.

Os resultados evidenciaram os efeitos da suplementagdo de curcumina em
diversos indices estratificados que sdo fundamentais tanto dentro da analise da SM
quanto da DM2, como por exemplo, agucar no sangue em jejum, HbA1c, perfil lipidico,
PAS e PAD. Alguns estudos apontaram reduc&o nos niveis de nivel sérico de TG e
indicaram também formas de curcumina, como compostos inteiros ou associados,
extrato de curcumina, e formas melhoradas com biodisponibilidade para aumento de
absorgao, como a nanocurcuma.

Outro aspecto que deve ser salientado € que a maioria dos estudos de
suplementagao avaliados evidenciaram esses beneficios apds seis semanas de uso,
com a ingestao diaria de 1.500 mg de curcumina em pé enquanto suplemento na
alimentacdo diaria. Os estudos analisados concluiram que a suplementagcdo de
curcumina apresenta, na sua maioria vantagens no auxilio a resisténcia insulinica em
pacientes com SM e DM2, enquanto as desvantagens nao foram relatadas.

A maior limitagao deste estudo se concentrou no estabelecimento de doses de
formulagbes, bem como o registro dos efeitos colaterais devido a falta de estudos

sobre os efeitos a longo prazo da suplementag&o de curcumina.
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