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SAZETAK

Resveratrol je stilbenoid koji pripada skupi-
ni polifenola. Tako se tradicionalno koristi
u isto¢njackoj medicini, u zapadnom dijelu
svijeta njegove su zdravstvene prednosti po
prvi puta opisane u sklopu francuskog para-
doksa te je od tada predmet intenzivnog
istrazivanja zbog brojnih potencijalnih
dobrobiti za ljudsko zdravlje. Resveratrol,
prema dostupnim istrazivanjima, ima po-
tencijalno pozitivan ucinak na ocuvanje
kardiovaskularnog zdravlja, antikancero-
geni i antioksidativni ucinak, protuupalno,
antivirusno, antimikrobno i antifungalno
djelovanje te neuroprotektivan ué¢inak. Iako
su rezultati klinickih studija provedenih na
ljudima u pogledu protektivnih ucinaka te
nuspojava resveratrola kontradiktorni, pos-
toji puno prostora za daljnja istrazivanja,
primarno u smislu odredivanja doze koja
bi za ljude imala pozitivan bioloski u¢inak.
Resveratrol bi mogao imati ulogu u pre-
venciji i lije¢enju $irokog spektra kroni¢nih
bolesti, s ve¢ postoje¢im jakim dokazima
o njegovom antioksidativnom ucinku te
smanjenju stvaranja masnih nakupina u
krvnim Zilama. Stoga su nuZzna opseznija,
uniformirana klini¢ka istrazivanja kako bi
se identificirale potencijalne dobrobiti ali i
nezeljena djelovanja ovog obecavajuceg nu-
traceutika.

Klju¢ne rijeci: resveratrol, nutraceutik,
antioksidans, francuski paradoks, kardio-
vaskularno zdravlje

SUMMARY

Resveratrol is a stilbenoid that belongs to
the group of polyphenols. Although it is
traditionally used in Eastern medicine, in
the Western part of the world its health
benefits were first described as part of the
"French Paradox" and it has been the sub-
ject of intensive research due to its numer-
ous potential benefits to human health.
Resveratrol, according to available research,
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has a potentially positive effect on preserv-
ing cardiovascular health, anti-cancer and
antioxidant effects, anti-inflammatory, an-
tiviral, antimicrobial and antifungal effects
and neuroprotective effects. Although the
results of clinical studies conducted on hu-
mans regarding the protective effects and
side effects of resveratrol are contradictory,
there is a lot of room for further research,
primarily in terms of determining the dose
that would have a positive biological effect
for humans. Resveratrol could play a role
in the prevention and treatment of a wide
range of chronic diseases, with strong evi-
dence already existing for its antioxidant
effect and reduction of fatty deposits in
blood vessels. Therefore, a more extensive,
standardized clinical research is necessary
to identify the potential benefits and side ef-
fects of this promising nutraceutical.

Key words: resveratrol, nutraceutical, an-
tioxidant, French paradox, cardiovascular
health

uvop

Resveratrol  (3,5,4'-trihidroksistilben) je
stilbenoid odnosno derivat stilbena koji
pripada skupini polifenola (1-3). Prvi je put
izoliran iz korijena biljke Veratum grandiflo-
rum (1940.) dok je 1963. otkriven u korijenu
japanskog dvornika (Polygonum cuspida-
tum). Japanski dvornik tradicionalno se ko-
risti u isto¢njackoj medicini kao pomo¢ kod
upale krvnih Zila, bolesti srca, dermatitisa i
atletskog stopala. Nadalje, resveratrol je ot-
kriven u oko 70 biljnih vrsta medu kojima
su najpoznatije crno grozde (kozica grozda),
bobicasto voce (borovnice, brusnice) te u
kikirikiju, pistacijama itd (1). Resveratrol je
fitoaleksin koji biljke proizvode kao odgovor
na ozljedu ili stres, napad gljivica, ozon ili
UV zralenje uz posredovanje enzima stil-
ben sintaze. U grozdu je sadrzaj resvera-
trola maksimalan neposredno prije nego $to
grozde dostigne zrelost — udio resveratrola
u kozici i sjemenkama grozda krece se od

50-100 pg/g, $to odgovara 5-10% njihove
biomase (4).

Za resveratrol postoje jaki dokazi da sman-
juje stvaranje masnih nakupina u krvnim
zilama, a zbog svog antioksidacijskog
uc¢inka i opéenito dobrobiti za zdravlje u
novije vrijeme naziva se i eliksirom mla-
dosti. Intenzivna istrazivanja resveratrola
i njegovog utjecaja na zdravlje zapocela su
nakon istrazivanja utjecaja mediteranske
prehrane na zdravlje. Naime, zamijeceno je
da stanovnici Francuske, bez obzira na to
$to konzumiraju veliku koli¢inu hrane koja
je bogata zasicenim masnim kiselinama,
imaju manju incidenciju kardovaskularnih
bolesti i pretilosti te ostalih bolesti koje su
vezane uz njih. Navedeni fenomen je do-
bio ime francuski paradoks, a upravo se
resveratrol smatra glavnim ¢imbenikom za
ocuvanje kardiovaskularnog zdravlja u sklo-
pu mediteranske prehrane. Iako pretjerana
konzumacija etanola u alkoholnim pi¢ima
uzrokuje oStecenje viSe organa, umjerena
konzumacija, osobito crnog vina, §titi od
smrtnosti od svih uzroka (5). Za mediter-
ansku prehranu karakteristi¢na je umjerena
konzumacija crnog vina uz obrok, za koje je
poznato da sadrzi resveratrol, upravo podri-
jetlom iz kozice grozda (6).

Tako je danas povelana potraZznja za
¢udotvornim dodatkom prehrani koji ¢uva
mladost i zdravlje te je resveratrol jedan
od najces¢e potrazivanih dodataka preh-
rani (sam za sebe, ili u kombinaciji s nekim
drugim dodatkom) ipak treba biti oprezan
jer jo$ uvijek nisu poznate sve koristi res-
veratrola kao ni sve opasnosti koje se kriju
iza prekomjerne konzumacije ovog antiok-
sidansa, a pogotovo kao samostalnog do-
datka prehrani.

Bez obzira na to, resveratrol moZemo s
pravom smatrati dobrim saveznikom u
ocuvanju kardiovaskularnog zdravlja, uz
ostale brojne pozitivne ucinke na zdravlje
kao $to su na primjer prevencija i lijecenje
pretilosti i dijabetesa.



ZNANSTVENI DOKAZI 0 UTJECAJU RES-
VERATROLA NA ZDRAVLJE

Mnoge studije pokazale su pozitivan utje-
caj resveratrola na ljudsko zdravlje te se on
i dalje intenzivno istrazuje. Dokazani su
blagotvorni utjecaji resveratrola na zdrav-
lje te on ima vrlo $irok spektar biologkih
svojstava, kao §to su na primjer antioksi-
dativni, antikancerogeni, neuroprotektivni,
protuupalni i kardioprotektivni ucinci, us-
poravanje procesa starenja, produzavanje
Zivotnog vijeka te sniZzavanje glukoze u
krvi (1). Prema dostupnim podatcima iz in
vivo i in vitro provedenih studija, resvera-
trol ima obecavaju¢u ulogu u prevenciji i
lijecenju $irokog spektra kroni¢nih bolesti
ukljucuju¢i  kardiovaskularne,  upalne,
metabolicke, neuroloske i koZne bolesti te
razne zarazne bolesti (2).

Antioksidativni ucinci i uklanjanje slo-
bodnih radikala

Uz mnogobrojne bioloske ucinke, najvide
istrazivan 1 najbolje opisan ucinak res-
veratrola njegova je sposobnost da djeluje
kao snazan antioksidans, sa sposobnos$¢u
uklanjanja slobodnih radikala i keliranja
metalnih iona. Osim kao dodatak prehrani
u svrhu zastite organizma od oksidativnog
stresa i slobodnih radikala te drugih $tetnih
tvari, resveratrol se takoder moZe koris-
titi za minimiziranje ili sprjeavanje oksi-
dacije lipida u farmaceutskim proizvodima,
odgadanje stvaranja toksi¢nih oksidacijskih
produkata i odrzavanje nutritivne kvalitete
i produljenje roka trajanja farmaceutskih
proizvoda (1).

Iako je resveratrol snazan antioksidans,
bioraspolozivost mu je reativno niska, sto-
ga je njegov povoljan ucinak otezan (1,7).
Poteskoce klinicke primjene su velike, kao
na primjer njegova slaba topljivost u vodi,
bioraspolozivost i doziranje (2). Da bi se
dosko¢ilo ovom problemu, postupkom
esterifikacije generirani su derivati res-
veratrola, tzv. acil kloridi, ¢ime se nastojala
pobolj$ati njegova lipofilnost i njegova prim-
jena u bioloskom okruzenju i hrani koja se
temelji na lipidima. Sintetizirano je oko 12
esterificiranih acil klorida koji su bili u stan-
ju ucinkovito inhibirati oksidaciju lipopro-
teina niske gustoce (LDL) izazvanu ionima
bakra i inhibirati cijepanje DNA izazvano
hidroksilnim radikalima. Ovi rezultati jasno
su pokazali da derivati resveratrola mogu
posluziti kao potencijalni antioksidansi
u hrani i bioloskim sustavima (1). Osim

generiranja derivata i analoga resveratrola,
problem klini¢ke primjene se nastoji rijesiti
razvojem adjuvansa, nanocestica, liposoma,
micela i fosfolipidnih kompleksa, kako bi se
poboljsala njegova bioraspolozivost (2).

Antikancerogeni ucinci

Brojne studije (in vivo i in vitro) su pokazale
da resveratrol posjeduje antikancerogeno
djelovanje i potencijalno se moze koristiti
u lijecenju i prevenciji nekoliko vrsta raka,
na na¢in da moze inhibirati sve faze kar-
cinogeneze (8-10). Mnoge studije takoder
su pruzile dokaze da resveratrol djeluje kao
kemopreventivno sredstvo te pokazuje ke-
moterapeutska svojstva povezana s njegovim
protuupalnim, antioksidativnim, pro-apop-
toznim i antiproliferativnim djelovanjem
(11). Resveratrol je pokazao apoptoticke
i antiproliferativne uc¢inke na ljudski kar-
cinom vrata maternice te antikancerogeni
uc¢inak kod raka gusterace i raka debelog
crijeva. Takoder, in vitro istrazivanje poka-
zalo je da resveratrol poboljsava ucinak
kemoterapije kroz inaktivaciju transkrip-
cijskog faktora koji stvaraju stanice raka
i koji kontrolira ekspresiju nekih gena (1).
Kada je transkripcijski faktor prisutan, stan-
ice raka postaju kemorezistentne te im to
omogucava rast i razmnozavanje. Blokiran-
jem transkripcijskog faktora, resveratrol
omogucava djelovanje kemoterapeutika
na ciljana mjesta i time doprinosi lijecenju
raka.

Resveratrol je fitoestrogen te kao takav dobi-
va veliku paznju i u potencijalnom lijecenju
raka dojke, kao dio kombinirane terapije,
dok kod upotrebe cisplatine kao kemotera-
peutika smanjuje rizik od nefrotoksi¢nosti
(D).

Zaklju¢no, resveratrol bi se, na temelju
klinickih i eksperimentalnih istrazivanja
mogao koristiti u lijeCenju i prevenciji raka
kao neoadjuvantno kemoterapijsko sredstvo
(preoperativno, u svrhu smanjenja tumora),
pomoc¢na kemoterapijska supstanca, u kom-
binaciji s drugim kemoterapijskim agen-
sima u svrhu pojacavanja njihovog ucinka,
kao preventivno sredstvo u visokorizi¢nih
osoba te kao radioprotektivno sredstvo pri-
likom lije¢enja radioterapijom radi antioksi-
dativnog djelovanja i uklanjanja slobodnih
radikala (1).

Kardioprotektivni ucinci

Resveratrol ima ulogu u o¢uvanju kardio-
vaskularnog zdravlja jer ublazava nezeljene
promjene na arterijama koje su posljedica

konzumacije velikih koli¢ina masnoca
(Francuski paradoks) sprje¢avanjem oksi-
dacije LDL kolesterola i djelujui pozitivno
na vazodilataciju (6,12).

U eksperimentalnoj studiji provedenoj na
Stakorima sa dijabetesom, zastitni ucinak
resveratrola pobolj$ao je kardiovaskularnu
funkciju te smanjio nepovoljno ventriku-
larno remodeliranje dijabetickog srca uz
znacajan oporavak ventrikularne funkci-
je (13,14). Takoder, znacajno se sman-
jila razina glukoze u krvi (uz istovremeno
povecanje ukupne razine inzulina u plazmi),
tjelesna tezina, razina triglicerida u plazmi i
broj otkucaja srca (13). Znacajno je sman-
jio i ¢cimbenike upale i biljege oksidativnog
stresa (1).

Rezultati eksperimenta na $takorima poka-
zali su da administracija resveratrola moze
poboljsati kardiovaskularnu funkciju sman-
jenjem ishemijsko-reperfuzijske ozljede
miokarda, vazodilatacije i ateroskleroze
(15).

In vivo i in vitro studije su pokazale da res-
veratrol smanjuje oksidativni stres i razvoj
upale, poboljsava aerobni kapacitet misica i
ublazava endotelnu disfunkciju uzrokovanu
dijabetesom i pretilo$¢u, potic¢e autofagiju i
moze $tititi od stani¢nog starenja, ublazava
oksidativni stres u sréanim stanicama i
makrofagima, potiskuje proliferaciju stanica
glatkih misi¢a krvnih Zila i agregaciju trom-
bocita ($titi od ateroskleroze). Opcenito,
najizrazeniji udinci resveratrola ukljucivali
su smanjenje tjelesne tezine u pretilih bole-
snika i djelomi¢no smanjenje sistolickog
krvnog tlaka, kao i razine glukoze u krvi
nataste i HbAlc u bolesnika s dijabetesom
melitusom u nekim klini¢kim ispitivanjima
(12).

Uzevsi u obzir brojne dokazane zastitne
ucinke resveratrola na kardiovaskularni
sustav, resveratrol bi mogao biti koristan
za razvoj terapije usmjerene na lijecenje
ateroskleroze, metabolickog sindroma,
ishemijske bolesti srca i zatajenja srca (1).
Medutim, vazno je napomenuti da je 2020.
godine objavljena randomizirana studija s
pretilim odraslim ljudima, koja je ispitivala
utjecaj suplementacije resveratrolom na
osjetljivost na inzulin. Rezultati dobiveni u
ovoj studiji su pokazali da nakon 6 mjeseci
suplementacije resveratrolom, osjetljivost
na inzulin nije bila pod utjecajem u skupini
koja je primala resveratrol u usporedbi s pla-
cebom, dok je HbAlc bio nizi u muskaraca
i zena s prekomjernom tjelesnom tezinom u
skupini koja je primala suplementaciju res-
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veratrolom (16). Ipak, kako navode autori
ove studije, vazno je uzeti u obzir trajanje
same studije — duze klini¢ke studije na lju-
dima su ogranicene, a to moze utjecati na
rezultate.

Neuroprotektivni ucinci

Resveratrol ima nekoliko neuroprotektivnih
uloga u razli¢itim neurodegenerativnim
ofteenjima, kao S$to su Alzheimerova,
Huntingtonova i Parkinsonova bolest,
amiotrofi¢na lateralna skleroza i alkoholom
inducirani neurodegenerativni poremecaji
(17,18). U Sstakora, resveratrol je poka-
zao sposobnost poboljsavanja motorickih
sposobnosti i deaktivacije neuroupalnog
odgovora nakon intracerebralnog krvarenja,
te ima potencijal kao novo terapeutsko sred-
stvo za lijeCenje intracerebralnog krvarenja
(1). Jo$ jedna studija na $takorima je poka-
zala poboljsanje kognitivne funkcije te
sposobnosti u¢enja i paméenja kod $takora
s vaskularnom demencijom (3).

Nacrt studije objavljen 2016. godine pred-
stavio je istraZivanje potencijalnog dopri-
nosa resveratrola na poboljSanje kognitivne
funkcije i raspoloZenja kod postmenopau-
zalnih Zena. Zene u postmenopauzi imaju
povecan rizik od kognitivnog pada i de-
mencije, §to moze biti barem djelomi¢no
posljedica gubitka povoljnih uéinaka es-
trogena na cerebrovaskularnu cirkulaciju.
Pretpostavka studije je da resveratrol, fitoes-
trogen, moze sprijeciti ovaj rizik jacanjem
cerebrovaskularne funkcije i poboljSsanjem
regionalnog protoka krvi kao odgovor na
kognitivne zahtjeve te je predstavljen model
pristupa za koji se moze uspostaviti portfelj
dokaza za uc¢inkovitost ne samo resveratrola
nego i drugih vazoaktivnih nutrijenata u
odrzavanju optimalne cirkulacijske funkcije
za ublazavanje rizika od razvoja demencije.
S obzirom na to da su dodaci resveratrola
lako dostupni u slobodnoj prodaji, rezultati
ove studije bi mogli ponuditi nefarmaceuts-
ki pristup u lije¢enju simptoma povezanih
s menopauzom i suzbijanju ubrzanog kog-
nitivnog i fizickog pada, kao i poremecaja
raspolozenja kod Zena u postmenopauzi
(19).

Protuupalno djelovanje

Visestruki dokazi iz laboratorijskih studija,
kako in vivo tako i in vitro, pokazali su da
se protuupalna svojstva resveratrola mogu
objasniti inhibiranjem proizvodnje pro-
tuupalnih ¢imbenika, odnosno smanjenjem
njihovog izlu¢ivanja i ekspresije (20,21). Do-
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kumentirano je da resveratrol moze suzbiti
neuro-upalu, za$tititi neurone od upalnih
o$tecenja i ublaziti upalu di$nih putova uz-
rokovanu astmom i remodeliranjem di$nih
putova. Takoder, nedavna studija pokazala
je da resveratrol moze ublaziti urodeni imu-
nitet i upalni odgovor uzrokovan toplinskim
stresom. Toplinski stres moze potaknuti
proizvodnju reaktivnih kisikovih radikala,
uzrokovati poremecaje antioksidativnog
sustava i uzrokovati ostecenje imunoloskih
organa in vivo. Oksidativni stres uzrokovan
nakupljanjem reaktivnih kisikovih radi-
kala igra ulogu u poticanju upale u $irokom
spektru bolesti, kao $to su kroni¢na upala ili
razvoj karcinoma. Otkriveno je da resvera-
trol moze potaknuti protuupalna svojstva
suzbijanjem proizvodnje reaktivnih kisiko-
vih radikala i dusikovog oksida (20). Studije
sugeriraju da resveratrol moze sprijeciti
upalu i oksidativni stres, smanyjiti rizik od
karcinogeneze te ima potencijal da se raz-
vija kao protuupalni agens za poboljSanje
kvalitete zivota pacijenata (1).

Resveratrol moze imati korisnu ulogu u
prevenciji i usporavanju napredovanja
kroni¢nih bolesti povezanih s upalom, na
nac¢in da regulira imunitet interferirajuci
s regulacijom imunoloskih stanica, sin-
tezom proupalnih citokina i ekspresijom
gena. Antioksidativno djelovanje resvera-
trola i njegova sposobnost inhibicije enzima
uklju¢enih u proizvodnju eikozanoida do-
prinose njegovim protuupalnim svojstvima
(2). Pokazalo se da ovaj fitoaleksin modulira
mnoge stani¢ne i molekularne medijatore
upale, medutim, molekularni mehanizmi
polifenola nisu u potpunosti razjasnjeni, te
predstavljaju izazove za bududa istrazivanja
na ovom polju (20).

Antimikrobni i antifungalni ucinci

Zbog vrlo dobre podnosljivosti, resveratrol
se posljednjih godina koristi kao nutraceu-
tik. Osim protuupalnih svojstava, resvera-
trol je pokazao antimikrobno djelovanje
protiv vrlo $irokog spektra bakterija, virusa
i gljivica, stoga se istrazuju njegova antimik-
robna svojstva i kao pojedina¢nog lijeka i
u kombinaciji s konvencionalnim antibi-
oticima. U kombinaciji s konvencionalnim
antibioticima, resveratrol pojacava djelo-
vanje aminoglikozida protiv Staphylococ-
cusa aureusa, dok antagonizira smrtonosnu
aktivnost fluorokinolona protiv S. aureusa i
Escherichiae coli (22). Radi antimikrobnog
ucinka, osim za humanu aplikaciju, resvera-
trol se razvija i kao supstanca koja pomaze

u produljenju roka hrane te osiguravanju
njezine sigurnosti (1).

Resveratrol je pokazao bolju antifungalnu
nego antibakterijsku aktivnost. Ucinkovit
je protiv: Trichophyton mentagrophytes,
Trichophyton tonsurans, Trichophyton
rubrum, Epidermophyton floccosum i Mi-
crosporum gypseum, Candidae albicans,
Saccharomyces cerevisiae i Trichosporon
beigelii, iako druge studije nisu otkrile an-
tifungalno djelovanje protiv C. albicans.
Takoder je uc¢inkovit i protiv biljnog patoge-
na B. cinerea, uzro¢nika sive plijesni (22).
Osim antibakterijskog i antifungalnog
ucinka, resveratrol je pokazao antivirusno
djelovanje protiv virusa pseudorabiesa
(PRV) kod svinja, inhibirajuci njegovu rep-
likaciju (1,23). Ovo je veoma vazno otkrice,
iz razloga $to je virus pseudorabiesa jedan
od najvaznijih patogena kod svinja te in-
fekcija njime dovodi do razarajucih posljed-
ica bolesti na ekonomiju diljem svijeta, a
trenutno nema dostupnih antivirusnih lije-
kova za PRV infekciju (23).

Resveratrol je pokazao visok antivirusni
potencijal kod virusnih infekcija i kod ljudi
i kod Zivotinja te navedeno predstavlja te-
melj za daljnja istrazivanja. Njegovi glavni
antivirusni mehanizmi su izazvani inhibici-
jom sinteze virusnih proteina, inhibicijom
razli¢itih transkripcijskih i signalnih pu-
tova te inhibicijom ekspresije gena poveza-
nih s virusom. Iako je klinicka primjena
ogranicena iz razloga koji su prije u tekstu
navedeni, viSe studija treba se usredotociti
na njegovu izravnu upotrebu u ublazavanju
virusnih infekcija kod ljudi i Zivotinja (24).

NEGATIVNI UTJECAJU RESVERATROLA |
NUSPOJAVE

Od 1990-ih godina, resveratrol je predmet
intenzivnog istraZivanja. Prvi put su nje-
gove zdravstvene prednosti istaknute u sk-
lopu francuskog paradoksa, a od tada mu se
isticu i brojni drugi biologki ucinci, kao $to
je ranije navedeno u tekstu. Medutim, rezul-
tati klinickih studija provedenih na ljudima
u pogledu protektivnih ucinaka i posljedica
resveratrola su kontradiktorni. To proizlazi
iz razlika u uzorku pacijenata, dozama res-
veratrola koje su u studijama primjenjivane
i trajanju same studije, odnosno suplement-
acije resveratrolom. Odredivanje optimalne
doze uz minimaliziranje toksi¢nih uc¢inaka
i dalje ostaje predmetom istrazivanja. Iako
postoji vrlo velik broj znanstvenih izvjesc¢a



koja dokazuju pozitivne uc¢inke resveratrola,
izvje$ca o toksi¢nim ucincima je malo, iako
su oni prijavljeni nakon konzumacije res-
veratrola te su nuzne studije o potencijal-
nim posljedicama dugoro¢ne primjene kao
i 0 dugoro¢nim ucincima resveratrola (7).
Mnoge su studije pokazale dobru
podnogsljivost resveratrola u ljudi (22),
ali prijavljeni su i toksi¢ni uéinci. Res-
veratrol ima sposobnost inhibicije citok-
roma P450 $to moze dovesti do povecanja
bioraspolozivosti odredenih lijekova koji
se metaboliziraju u jetri te ulazi u inter-
akcije s odredenim lijekovima koje rezulti-
raju smanjenjem njihova djelovanja (7). Na
primjer, visoki unos resveratrola u obliku su-
plemenata moze povecati rizik od modrica i
krvarenja kada se uzima s lijekovima protiv
zgrusavanja krvi, antiagregacijskim lijeko-
vima, pa ¢ak i nesteroidnim protuupalnim
lijekovima (1). Takoder, pri dugotrajnoj su-
plementaciji, resveratrol moze biti disruptor
§titnjace i goitrogen (25). U pogledu kardio-
protekcije, nedavne studije impliciraju da
resveratrol pokazuje hormeticko djelovanje,
§tite¢i stanice pri nizoj dozi, dok ih pri rela-
tivno vis$im dozama ubija, odnosno, pri vi-
sokim dozama ispoljava Stetno djelovanje
na srce (26). U organizmu, metaboliti res-
veratrola mogu ispoljiti citotoksi¢ne ucinke
te inducirati oksidativni stres (7).

LITERATURA

Prema nekim istraZivanjima, kratkotrajne
doze od 1 g/dan nemaju prijavljenih nuspo-
java, dok su se nuspojave javljale pri dozama
> 2,5 g/dan (27). Proljev, mu¢nina, anemija,
povracanje, nadutost, nelagoda u trbuhu,
kao i zatajenje bubrega zbog nefropatije i
akutnog oste¢enja tubula su medu najée$éim
prijavljenim nuspojavama resveratrola, dok
se nefrotoksi¢ni udinak resveratrola javlja
samo u pacijenata oboljelih od multiplog
mijeloma, a kod bolesnika sa nealkoholnom
masnom bole$¢u jetre se moze pojaviti dis-
funkcija jetre (3,27). Takoder, kod primjene
visokih doza, resveratrol moze uzrokovati
inhibiciju rasta i apoptozu i normalnih stan-
ica uz stanice limfoidne i mijeloi¢ne leuke-
mije (28).

ZAKLJUCAK

Resveratrol je fitoestrogen, odnosno stilbe-
noid (polifenol) koji se intenzivno istrazuje
posljednjih nekoliko desetlje¢a. Tradicion-
alno se koristi u isto¢njackoj medicini, a
zapadnom svijetu je postao najpoznatiji
po svom kardioprotektivnom ucinku u
sklopu francuskog paradoksa. Ovaj nu-
traceutik, osim kardioprotektivnog, ima
brojne druge pozitivne ucinke kao $to su
protuupalni, neuroprotektivni, antikancer-

ogeni i andioksidativni udinci. Iako vrlo
perspektivan u razvijanju terapije za brojna
stanja i bolesti, prvi korak u $iroj adminis-
traciji resveratrola bi bio povecanje njegove
bioraspolozivosti. Nadalje, iako su mnoge in
vivo i invitro studije pokazale njegove pozi-
tivne ucinke, izvjes¢a o potencijalno nega-
tivnim i toksi¢nim udincima je relativno
malo. Takoder, pojavile su se kontroverze
oko resveratrola i njegovog uc¢inka na zdrav-
lje radi istrazivaca Dipaka K. Dasa, ¢ije su
mnoge publikacije, to¢nije njih 24, dozivjele
retrakciju, radi falsificiranih rezultata
istrazivanja. Ove retrakcije ne trebaju obe-
shrabriti bududa istrazivanja resveratrola
jer, iako je Dipak K. Das falsificirao rezul-
tate svojih istrazivanja, ipak postoje brojne
studije koje potvrduju potencijal resvera-
trola kao suportivne ili primarne terapije
brojnih kroni¢nih, nezaraznih i zaraznih
bolesti. Stoga je nuzno provesti opseZnija,
uniformirana klinicka istrazivanja, kako bi
se njegov potencijalni ucinak potvrdio te
kako bi se odredila optimalna doza, povecala
bioraspolozivost, identificirali mogu¢i nega-
tivni ucinci i nuspojave te utvrdila moguca
toksi¢nost ovog polifenolnog spoja.
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