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INTRODUÇÃO

A
dislipidemia deve-se a alterações no metabo-
lismo das lipoproteínas e caracteriza-se por
níveis plasmáticos elevados de colesterol to-
tal (CT), colesterol LDL (C-LDL), triglicerídeos

(TG) e por níveis diminuídos de colesterol-HDL (C-
-LDL), constituindo assim um importante fator de ris-
co para doenças cardiovasculares. Apesar dos avanços
diagnósticos e terapêuticos ocorridos nas últimas dé-
cadas, as doenças cardiovasculares continuam a ser a
principal causa de morte a nível mundial, contribuin-
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RESUMO
Objetivo: Determinar se a levedura vermelha do arroz (LVA) e a berberina (BBR) são eficazes na redução do colesterol-LDL (C-
LDL) e dos triglicerídeos (TG).
Fontes de dados: PubMed e bases de dados de medicina baseada na evidência.
Métodos de revisão: Pesquisaram-se guidelines, meta-análises (MA), revisões sistemáticas (RS), ensaios clínicos aleatorizados
controlados (ECAC) e estudos observacionais nas línguas inglesa, portuguesa e espanhola. Utilizaram-se os termos MeSH (cho-
lesterol, LDL, triglycerides, red yeast rice e berberine) e foram selecionados os artigos publicados entre janeiro de 2003 e janei-
ro de 2014 que incluíssem indivíduos com idade igual ou superior a 18 anos e dislipidemia não familiar. Avaliaram-se os níveis
de evidência (NE) e atribuíram-se as forças de recomendação (FR), utilizando a escala Strength of Recommendation Taxonomy
(SORT), da American Academy of Family Physicians.
Resultados: Dos 34 artigos obtidos, 10 cumpriam os critérios de inclusão. Uma MA, duas RS, quatro ECAC e um estudo obser-
vacional retrospetivo (EOR) evidenciaram a eficácia da LVA na redução dos níveis de C-LDL (NE 3). Os TG também foram efi-
cazmente diminuídos pela LVA na MA, numa das RS e num dos ECAC (NE 3). A BBR demonstrou ser eficaz na redução do C-LDL
e dos TG na MA/RS em que foi analisada (NE 3). A associação das duas substâncias, avaliada num ECAC, também reduziu de
forma significativa o C-LDL.
Conclusões: A evidência disponível relativamente à redução dos níveis de C-LDL e dos TG com a administração da LVA e/ou
BBR foi considerada limitada (FR C). Assim, antes de se recomendarem estas substâncias no tratamento da dislipidemia são ne-
cessários mais estudos de elevada qualidade metodológica que demonstrem o seu benefício e segurança, além de uma maior
regulamentação da sua produção e comercialização.

Palavras-chave: Colesterol-LDL; Triglicerídeos; Levedura vermelha do arroz; Berberina.

do com cerca de 30% do número total de óbitos.1

No tratamento da dislipidemia devem ser imple-
mentadas alterações no estilo de vida, baseadas na mo-
dificação dos hábitos alimentares e exercício físico, an-
tes ou simultaneamente, ao tratamento farmacológico.
Embora as estatinas sejam os fármacos recomendados,
as taxas de interrupção da terapêutica são elevadas e
quase um terço dos doentes interrompe o tratamento
dentro de um ano após o seu início.2 As razões econó-
micas, o género, a idade, a polimedicação, a raça e a
(in)tolerância são os principais determinantes.2

Em contraste com as terapêuticas farmacológicas
convencionais, os produtos à base de plantas são vis-
tos como medicamentos “naturais”. Portanto, são ge-
ralmente considerados seguros no que diz respeito aos
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efeitos adversos e interações com outros componentes.
Cada vez mais se encontram pessoas a usar produtos à
base de plantas com objetivos preventivos e/ou tera-
pêuticos, incluindo na dislipidemia.3

A levedura vermelha do arroz (LVA) e a berberina
(BBR) têm sido algumas das substâncias utilizadas em
produtos complementares e alternativos, comerciali-
zados em Portugal, com o propósito de regular os ní-
veis de lípidos. A LVA resulta da fermentação do arroz
pelo fungo Monascus purpureus e é um medicamento
chinês (Hong Ou) desenvolvido há cerca de 1000 anos
atrás para a indigestão, diarreia e dor abdominal.4 Este
produto contém quantidades variadas de uma família
de substâncias naturais, designadas monacolinas, que
inibem a atividade da HMG-CoA redutase, além de ou-
tros ingredientes ativos que também podem influenciar
os níveis de colesterol: esteróis, isoflavonas e ácidos
gordos monoinsaturados.5 A LVA foi recentemente re-
comendada numa guideline para a prevenção da disli-
pidemia em adultos chineses.6 A BBR é uma isoquino-
lina derivada de alcaloides, extraída de muitas plantas
medicinais chinesas que possui uma grande variedade
de atividades farmacológicas e bioquímicas, incluindo
atividade antidislipidémica.7-8 Esta substância interfe-
re no metabolismo dos lípidos através da regulação da
função dos recetores hepáticos de LDL.2-3,8

Embora vários estudos clínicos tenham demonstra-
do o efeito benéfico destas substâncias no perfil lipídi-
co, a evidência permanece inconsistente. Assim, esta re-
visão baseada na evidência pretende determinar se a
LVA e a BBR, potenciais alternativas às estatinas, são efi-
cazes na redução dos níveis séricos de C-LDL e dos TG
quando usadas de forma isolada ou em associação.

MÉTODOS
Foi realizada uma pesquisa de guidelines, meta-aná-

lise (MA), revisão sistemática (RS), ensaio clínico alea-
torizado controlado (ECAC) e estudos observacionais
nas bases de dados National Guideline Clearinghouse,
National Electronic Library NHS, Canadian Medical As-
sociation, The Cochrane Library, DARE, Bandolier e
PubMed, publicados entre janeiro de 2003 e janeiro de
2014, nas línguas inglesa, portuguesa e espanhola. Na
realização da pesquisa, os termos MeSH foram utiliza-
dos da seguinte forma: [(Red Yeast Rice OR Berberine)
AND (Cholesterol, LDL OR Triglycerides)].

Como critérios de inclusão consideraram-se os arti-
gos cuja população alvo fosse constituída por indiví-
duos com idade igual ou superior a 18 anos, com disli-
pidemia não familiar e nos quais a intervenção fosse a
toma de BBR e/ou LVA comparativamente ao uso de
placebo, ausência de intervenção ou tratamentos far-
macológicos e não-farmacológicos antidislipidémicos.
O outcome avaliado foi a diminuição dos níveis séricos
de C-LDL e TG. Para avaliação dos Níveis de Evidência
(NE) e atribuição de graus de Força de Recomendação
(FR) foi utilizada a escala Strength of Recommendation
Taxonomy (SORT), da American Academy of Family
Physicians.

RESULTADOS
Da pesquisa realizada foram encontrados 34 artigos,

10 dos quais cumpriam os critérios de inclusão. O pro-
cesso de seleção dos estudos incluídos está represen-
tado na figura 1. A LVA foi avaliada numa MA, duas RS,
quatro ECAC e num estudo observacional retrospetivo
(EOR). A BBR foi avaliada numa MA/RS. Um ECAC ava-
liou a LVA e BBR, simultaneamente. Todos os estudos
se encontram sumariados nos quadros I, II e III. 

1. LVA
Na MA de Liu et al.9 verificou-se uma redução signi-

ficativa dos níveis de C-LDL [-0,73 mmol/L; intervalo de
confiança (IC) 95% (-1,02 a -0,043)] e de TG[-0,41
mmol/L; IC95% (-0,6 a -0,22)] com a LVA, em compa-
ração com o placebo. Os efeitos desta substância nos
lípidos também foram superiores ao grupo sob nicoti-
nato de inositol (NI) e óleos de peixe. Em comparação
com as estatinas, a LVA teve um efeito semelhante e, em
comparação com os fibratos, um efeito semelhante ou
inferior. Os autores concluem que esta MA evidencia os
efeitos benéficos, a curto prazo, de três preparações di-
ferentes de LVA na alteração do perfil lipídico. No en-
tanto, são necessários estudos mais rigorosos antes de
a LVA ser recomendada como tratamento alternativo na
dislipidemia primária. A qualidade metodológica dos
estudos incluídos foi, de uma forma geral, baixa, prin-
cipalmente em termos de aleatorização e dupla ocul-
tação. Além disso, estes estudos eram orientados para
a doença, pelo que se atribuiu um NE 3.

Shang et al.6 e Lan et al.3 avaliaram, em duas RS, um
extrato parcialmente purificado da LVA, a xuezhikang
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(XZK). Na primeira (Shang et al.6), a XZK foi eficaz na
redução dos níveis de C-LDL e TG, quando comparada
com a ausência de tratamento [C-LDL: -0,78 mmol/L,

IC95% (-1,19 a -0,38); TG:-0,49 mmol/L, IC95% (-0,58 a
-0,39)] com o grupo placebo [C-LDL: -0,57 mmol/L,
IC95% (-0,62 a -0,52) e -1,82 mmol/L, IC95% (-2,01 a -

National Guideline
Clearinghouse

(n=1)

National
Electronic Library

NHS (n=2)

The
Cochrane

Library (n=3)

DARE
(n=4)

PubMed
(n=25)

Total de artigos (após eliminação de
1 artigo repetido)

(n=34)

Revisão do

título e

abstract

9 Artigos excluídos:
- 3 RS 
- 3 ECAC
- 2 RC
- 1 ESC

Artigos analisados
integralmente

(n=25)

15 Artigos excluídos:
- 3 Guidelines (2 guidelines sem 
recomendações específicas relativamente a 
LVA e/ou BBR; 1 guideline não apresenta 
dados quanto ao efeito sobre os níveis de 
C-LDL e/ou TG)
- 2 RS (1 RS incluía outros suplementos 
alimentares diferentes da LVA e/ou BBR; 1 RS 
avaliava o efeito da LVA sobre o colesterol 
total)
- 10 ECAC (5 ECAC por avaliarem o efeito da 
LVA e/ou BBR sobre o colesterol total; 3 ECAC 
comparavam a LVA e/ou BBR com substâncias 
não utilizadas para o tratamento da 
dislipidemia
- 2 ECAC por incluírem doentes com 
hipercolesterolemia familiar)

Artigos incluídos
(n=10)
1 MA

1 MA/RS
2 RS

5 ECAC
1EOR

Figura 1. Organigrama da seleção dos artigos.
Legenda: BBR=berberina; C-LDL=colesterol LDL; ECAC=ensaio clínico aleatorizado controlado; EOR=estudo observacional retrospetivo; ESC=estu-
do de série de casos; LVA=levedura vermelha do arroz; MA=meta-análise; RC=revisão clássica; RS=revisão sistemática; TG=triglicerídeos.
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Tipo/Autor, ano População/Intervenção Resultados NE

Meta-análise 93 ECAC LVA vs placebo: redução do C-LDL [-0,73 mmol/L, 3
Liu et al, 20069 N= 9625 IC95% (-1,02 a -0,043)] e dos TG [-0,41 mmol/L,

4-24 Semanas IC95% (-0,6 a -0,22)]†

3 Preparações de LVA*: 2400mg Colestina 2id; 
1200mg de XZK 2id; 3150mg de Zhibituo 3id LVA vs NI‡ e óleos de peixe: redução superior

Avaliar a eficácia e a segurança de 3 preparações LVA vs estatinas: redução semelhante
de LVA na modificação dos lípidos em pessoas 
com hiperlipidemia primária LVA vs fibratos: redução semelhante ou inferior

Revisão 22 ECAC XZK vs nenhum tratamento: redução do C-LDL 3
Sistemática N=6520 [-0,78 mmol/L, IC95% (-1,19 a -0,38), (7 ECAC,
Shang et al, 4 Semanas – 7anos n= 444)] e dos TG [-0,49 mmol/L, IC95% (-0,58
20126 600mg 2id(19 ECAC); 600mg 3id; 300mg 3id; a -0,39), (7 ECAC, n=412)]§

1200mg id
XZK vs placebo: redução do C-LDL[-0,57 mmol/L,

Avaliar o benefício e efeitos laterais da XZK em IC95% (-0,62 a -0,52), (1 ECAC, n=4870)],
indivíduos com doença coronária e dislipidemia [-1,82 mmol/L, IC95% (-2,01 a -1,63), (1 ECAC,

n=62)] e dos TG [-0,17 mmol/L, IC95% (-0,22 a
-0,12), (1 ECAC, n=4870)], [-1,29 mmol/L, IC95%
(-1,57 a -1,01), (1 ECAC, n=62)]§

XZK vs grupo NI: redução do C-LDL [-0,88mmol/L, 
IC95% (-1,27 a -0,48), (1 ECAC, n= 105)] e dos 
TG [-0,60mmol/L, IC95% (-0,95 a -0,25), (1 ECAC, 
n= 105)]§

XZK vs estatinas: redução semelhante do C-LDL

Revisão 22 ECAC XZK vs grupo NI: redução do C-LDL [-0,58 mmol/L, 3
Sistemática N=2130 IC95% (-0,93 a -0,23), (2 ECAC, n=254)], mas não
Lan et al, 20113 1-6 Meses dos TG§

Avaliar o efeito de 5 plantas medicinais chinesas, XZK vs TG marinhos: redução do C-LDL [-0,40
incluindo a XZK, em doentes com mmol/L, IC95% (-0,80 a -0,00), (1 ECAC, n=60)],
hipercolesterolemia mas não dos TG

XZK vs estatinas: não houve diferença significativa 
na redução do C-LDL nem nos TG

ECAC N=39 A toma do suplemento reduziu o C-LDL em 21,4% 3
Ogier et al, 16 Semanas [IC95% (-13,3 a -24,9%); p<0,001] e os TG em
201310 500mg LVA 3id 12,2% [IC95% (-24,4 a -0,1%); p<0,05]

Testar um suplemento dietético|| contendo LVA, 
entre outras substâncias, no C-LDL

QUADRO I. Levedura vermelha do arroz



1,63); TG:-0,17 mmol/L, IC95% (-0,22 a -0,12) e -1,29
mmol/L, IC95% (-1,57 a -1,01)] e com o grupo sob NI
[C-LDL: -0,88 mmol/L, IC95% (-1,27 a -0,48); TG: -0,60

mmol/L, IC95% (-0,95 a -0,25)]. Neste estudo foram
avaliados outcomes primários (todas as causas de mor-
talidade, mortalidade por doença coronária, incidência
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Tipo/Autor, ano População/Intervenção Resultados NE

ECAC N=106 LVA vs placebo: redução do C-LDL [(-0,7±0,6) vs 3
Lee et al, 201211 12 Semanas (0,0±0,6) mmol/L; p<0,001] e dos TG[(-0,5±0,8) vs

1110mg LVA 1id (-0,2±1,0) mmol/l; p=0,039]

Avaliar o efeito da LVA e outros extratos de  
plantas no perfil lipídico de pacientes com  
síndroma metabólica

ECAC N=42 LVA vs placebo: redução do C-LDL em 23,0% 3
Bogsrud et al, 16 Semanas (p<0,001)
201012 4 Cápsulas de LVA/dia¶ + dieta

Investigar o efeito do LVA nos lípidos plasmáticos

ECAC N= 43 LVA vs pravastatina: redução do C-LDL (30,2%±10,5 3
Halbert et al, 12 Semanas vs 27,0%±15,4) e dos TG (7,8%±30,5 vs 7%±32,2)
201013 2400mg LVA 2id vs pravastatina 20mg 2id

Avaliar a tolerabilidade da LVA vs pravastatina 
em doentes intolerantes a outras estatinas por 
mialgias

Estudo N=25 sob LVA ≥4 semanas A LVA reduziu o C-LDL em 21% (±14%; p<0,001) e 3
observacional 1200mg 1id os TG em 6% (±21%; p=0,06)
retrospetivo
Venero et al, Rever a experiência clínica relativamente à LVA
201014 numa população intolerante às estatinas

QUADRO I. Levedura vermelha do arroz (continuação)

Legenda: C-LDL=colesterol-LDL; CV=cardiovasculares; DC=doença coronária; EAM=enfarte agudo do miocárdio; ECAC=ensaio clínico aleatorizado con-

trolado; LVA=levedura vermelha do arroz; NI=nicotinato de inositol; TG=triglicerídeos; XZK=xuezhikang.

*3 Preparações de LVA: cápsulas de Colestina (2400mg equivalem a 5mg lovastatina) – extratos do arroz fermentado por Monascus purpureus; cápsu-

las de XZK (1200mg equivalem a 10mg lovastatina) – extratos do arroz fermentado por Monascus purpureus, Fructus crataegi, Radix salviaemiltior-

rhizae, Rhizoma curcurmaelongae, Radix rhizomarhei, etc.; comprimidos de Zhibituo (3150mg equivalem a 9mg Lovastatina) – extratos do arroz fer-

mentado por Monascus purpureus, Fructus crataegi, Rhizoma atractyloidismacrocephalae, Rhizoma alismatisorientalis,etc.

† Os resultados apresentados correspondem aos resultados combinados das três preparações de LVA e os valores descritos são a diferença da média

ponderada; OC-LDL foi reduzido em 22% com a colestina, entre 27-32% com a Xuezhikang e em 5% com a Zhibituo. Os TG foram reduzidos em 7%

com Colestina, entre 13-44% com a Xuezhikang e entre 27-38% com Zhibituo.

‡ NI é uma substância composta por niacina (vitamina B3) e inositol. É usada no tratamento de problemas circulatórios (e.g., claudicação intermitente,

dermatite de estase, insuficiência venosa periférica), mas também pode ser usada na dislipidemia, hipertensão arterial, insónia, acne, dermatite, psoríase,

entre outras patologias.

§ Os valores apresentados correspondem à diferença média global dos resultados dos vários estudos analisados.

|| Suplemento dietético composto por LVA, policosanóis derivados da cana no açúcar e extratos da folha de arthicoke.

¶ Produto comercializado nos Estados Unidos da América, que contém apenas LVA.



de enfarte agudo do miocárdio, revascularização e re-
hospitalização por angina instável) e outcomes secun-
dários (CT, TG, C-LDL e C-HDL) em indivíduos com
doença coronária previamente conhecida e com disli-
pidemia. Os resultados apresentados correspondem
apenas à avaliação dos outcomes secundários, o que vai
de encontro ao objetivo deste estudo. Além disso, dos
22 ECAC incluídos, 21 apresentavam resultados relati-
vamente aos outcomes secundários e apenas cinco ava-
liavam os outcomes primários. Na segunda RS (Lan et
al.3), a XZK foi igualmente superior na diminuição do
C-LDL, em comparação com o grupo NI [-0,58 mmol/L,
IC95% (-0,93 a -0,23)] e TG marinhos [-0,40 mmol/L,
IC95% (-0,80 a -0,00)]. Os TG não foram reduzidos de
forma significativa. Em ambas as revisões, a XZK foi se-
melhante ao grupo das estatinas na diminuição do C-
-LDL. Apesar de Shang et al.6 concluírem que a XZK teve
um efeito regulador dos lípidos, todos os estudos in-
cluídos apresentavam um elevado risco de vieses. O
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facto de terem sido analisados resultados relativamen-
te a outcomes secundários exige precaução adicional na
sua interpretação. Além disso, na maioria dos estudos
a aleatorização e a dupla ocultação não foram aplica-
das ou não estavam descritas de forma clara. O peque-
no tamanho amostral de alguns dos estudos incluídos,
as diferentes formulações e dosagens utilizadas e os di-
ferentes tempos de seguimento dos doentes foram tam-
bém algumas das limitações apontadas nestes estudos,
pelo que se atribuiu um NE 3. Por sua vez, os autores
da segunda RS chegaram à conclusão de que a eficácia
e segurança da XZK no tratamento da dislipidemia era
inconclusiva devido ao elevado risco de vieses de mui-
tos dos ECAC incluídos (nomeadamente, a aleatoriza-
ção e a dupla ocultação não foram aplicadas ou não es-
tavam descritas de forma clara). A heterogeneidade dos
critérios de diagnóstico de hipercolesterolemia e/ou
hipertrigliceridemia e a ampla variedade de formula-
ções e dosagens foram os principais parâmetros apon-

Tipo/Autor/ano População/Intervenção Resultados/Conclusões NE

Meta-análise/Revisão 11 ECAC A BBR reduziu o C-LDL [-0,65 mmol/L, IC95% 3
Sistemática n=874 (-0,76 a -0,54)] e os TG [-0,50 mmol/L, IC95%
Dong H, 20137 8-52 Semanas (-0,69 a -0,31)]

500-1500mg 2id

Avaliar a segurança da BBR e os seus efeitos 
no perfil lipídico

QUADRO II. Berberina

Legenda: BBR=berberina; C-LDL=colesterol-LDL; TG=triglicerídeos.

Tipo/Autor/ano População/Intervenção Resultados/Conclusões NE

ECAC N=50 Combinação de LVA, BBR e policosanois vs placebo: 3
Affuso et al, 20102 200mg LVA + 500mg BBR; 1id redução do C-LDL [(-1,06±0,75) vs (-0,04±0,54)

6 Semanas mmol/L, p<0,001]

Avaliar os efeitos da combinação de LVA, 
BBR e policosanois nos níveis de colesterol 
e função endotelial em doentes com 
hipercolesterolemia

QUADRO III. Levedura vermelha do arroz e berberina

Legenda: ECAC=ensaio clínico aleatorizado controlado; C-LDL=colesterol-LDL; TG=triglicerídeos.



tados para a baixa qualidade do estudo. Assim, e por se
tratar de uma RS orientada para a doença atribuiu-se
um NE 3. De notar que seis dos estudos incluídos nes-
ta RS foram também incluídos e analisados previa-
mente na MA de Liu et al.9 Contudo, os resultados glo-
bais da RS de Lan et al.,3 publicada mais recentemen-
te, são semelhantes e corroboram os resultados da re-
ferida MA.9

Ogier et al.,10 no seu ECAC, conseguiu uma diminui-
ção do C-LDL em 21,4% [IC95% (-13,3 a -24,9%);
p<0,001) e dos TG em 12,2% [IC95% (-24,4 a -0,1%);
p<0,05] através da administração de um suplemento
dietético com 500mg de LVA, três vezes por dia. Os au-
tores concluíram que o consumo diário deste nutra-
cêutico é uma ajuda útil na abordagem da hipercoles-
terolemia ligeira a moderada. No ECAC de Lee et al.11 a
LVA (1110mg, uma vez por dia) foi efetiva na redução
do C-LDL, em comparação com o placebo [(-0,7±0,6)
vs (0,0±0,6) mmol/L; p<0,001], em doentes com sín-
droma metabólica. Bogsrud et al.12 investigaram o efei-
to de um produto que continha LVA. Detetou-se uma
redução de 23% no C-LDL (p<0,001) com a adminis-
tração de quatro cápsulas por dia desse produto, em
comparação com o placebo. Assim, apesar de a LVA não
poder ser aconselhada em substituição das estatinas
ou outros fármacos antidislipidémicos, os autores con-
cluem que pode ser uma alternativa razoável em casos
selecionados. No ECAC conduzido por Halbert et al.13

comparou-se o efeito da toma de 2400mg de LVA, duas
vezes por dia, com a toma de pravastatina 20mg, duas
vezes ao dia. Embora não possam ser retiradas conclu-
sões definitivas, a LVA foi eficaz na redução do C-LDL
(30,2%±10,5) e dos TG (7,8%±30,5%) para níveis clini-
camente significativos e semelhantes à pravastatina
[(C-LDL: 27,0%±15,4); (TG:7%±32,2%)], numa popula-
ção previamente intolerante às estatinas. O pequeno ta-
manho amostral (Bogsrud et al.,12 Halbert et al.13 e Ogier
et al.10), a elevada taxa de abandono (Lee et al.),11 a he-
terogeneidade da amostra (Lee et al.11 e Halbert et al.13),
a ausência de dupla-ocultação (Halbert et al.)13 e o fac-
to de se tratarem de estudos orientados para a doença
determinaram a atribuição de um NE 3 aos quatro
ECAC incluídos.

O EOR, conduzido por Venero et al.,14 mostrou que a
LVA, na dose de 1200mg uma vez por dia, diminuiu efi-
cazmente o C-LDL (21%±14; p<0,001). Os autores con-

sideraram a LVA uma alternativa aceitável em doentes
intolerantes às estatinas, se produzida sob condições
controladas. O pequeno tamanho amostral, a hetero-
geneidade da amostra, uma metodologia pouco escla-
recedora e o facto de se tratar de um estudo orientado
para a doença são algumas das limitações apontadas
para este estudo. A tipologia do estudo em questão,
EOR, leva à atribuição de um NE 3.

2. BBR
Dong et al.7 avaliaram, na sua MA/RS, os efeitos da

BBR no perfil lipídico, tendo verificado uma redução
significativa dos níveis de C-LDL [-0,65 mmol/L; IC95%
(-0,76 a -0,54)] e de TG [-0,50 mmol/L; IC95% (-0,69 a -
0,31)] com esta substância. No entanto, o número de
ECAC incluídos foi relativamente baixo, sendo que a
maioria apresentava baixa qualidade relativamente ao
seu desenho de estudo e à sua metodologia (método de
randomização, dupla-ocultação e taxas de abandono)
pelo que são necessários mais estudos de grande esca-
la antes de a BBR ser recomendada no tratamento da
dislipidemia. Além disso, eram estudos orientados para
a doença, pelo que se atribuiu um NE 3.

3. LVA e BBR
Affuso et al.2 estudaram um produto que continha si-

multaneamente 200mg de LVA e 500mg de BBR, tendo-
-se verificado uma descida, estatisticamente significa-
tiva, dos níveis séricos de C-LDL [(-1,06±0,75) vs
(-0,04±0,54) mmol/L; p<0,001], em comparação com o
placebo. Assim, os autores concluíram que esta com-
binação parece ser uma abordagem válida na redução
dos níveis de lípidos em doentes com dislipidemia li-
geira a moderada. O pequeno tamanho amostral, a bai-
xa qualidade metodológica (método de randomização
e dupla-ocultação descritos de forma pouco clara) e
pelo facto de se tratar de um estudo orientado para a
doença atribuiu-se um NE 3.

CONCLUSÕES
Considera-se que existe uma evidência limitada re-

lativamente à diminuição dos níveis séricos de C-LDL
e de TG com a administração de LVA e/ou BBR, a qual
deriva de vários estudos com NE 3. Estes apresentam,
de uma forma global, limitações no âmbito do tamanho
amostral, dupla ocultação, taxas de abandono e evi-
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dência orientada para a doença. Além disso, as doses
utilizadas foram muito heterogéneas e variaram entre
os 1200mg – 4800mg/dia de LVA e os 600 – 1500mg/dia
de BBR. Desta forma, foi atribuída uma Força de Reco-
mendação (FR) C.

Salienta-se que, nos estudos analisados, houve o pre-
domínio da população chinesa, o que pode limitar a
aplicabilidade destas intervenções noutros grupos po-
pulacionais. Aponta-se, também, a ausência de estudos
que demonstrem os efeitos destas substâncias a longo
prazo. A maioria dos estudos abrange um período com-
preendido entre as quatro e as 24 semanas.

A generalidade dos produtos naturais comercializa-
dos são constituídos por várias substâncias e, para a
mesma substância, existem diferentes preparações co-
merciais. Num estudo15 em que se avaliaram 12 prepa-
rações de LVA disponíveis no mercado, a quantidade to-
tal de monacolina variou entre 0,31 a 11,15mg por cáp-
sula, embora cada uma destas preparações estivesse
rotulada como contendo 600mg por cápsula. Assim,
um problema significativo na recomendação destes nu-
tracêuticos é a inexistência de padronização entre os
produtos comercializados, não havendo regulamenta-
ção da sua produção e comercialização.

No mercado nacional existe, pelo menos, uma for-
mulação contendo LVA (200mg) e BBR (500mg), entre
outros componentes, e outra constituída apenas pela
LVA (300mg), além de outros componentes. Ambos são
comercializados como suplementos alimentares acon-
selhados no tratamento da dislipidemia, não sendo re-
gulamentados pela Autoridade Nacional do Medica-
mento e Produtos de Saúde (INFARMED). Recente-
mente, o nutracêutico comercializado em Portugal que
contém LVA e BBR foi comparado com a pravastatina
10mg numa população italiana com risco cardiovascu-
lar moderado, verificando-se uma redução do CT e do
C-LDL semelhante em ambos os grupos.16 De facto, to-
dos os estudos analisados nesta revisão que compara-
ram a LVA com as estatinas3,6,9,13 demonstraram tam-
bém uma melhoria dos níveis do C-LDL de forma se-
melhante. Desta forma, a LVA pode ser considerada, se-
gundo alguns autores,12,14,16 uma alternativa aceitável
no tratamento da dislipidemia em casos selecionados,
nomeadamente em doentes com um risco cardiovas-
cular reduzido a moderado e/ou intolerantes às estati-
nas (e.g., por mialgias). Aponta-se ainda que, em com-

paração com as estatinas, estes suplementos alimen-
tares apresentam preços muito elevados (cerca de 10
vezes mais o custo mensal de algumas estatinas). Dada
a conjuntura económica atual, o elevado preço destes
suplementos, além de todos os outros fatores referidos
anteriormente, constitui uma limitação relevante à sua
utilização no nosso país.

Apesar de não ser objetivo desta revisão, não se ve-
rificou, na maioria dos estudos analisados, a ocorrên-
cia de efeitos laterais importantes com nenhuma das
substâncias em estudo. A LVA mostrou ser efetiva na re-
dução dos eventos cardiovasculares numa RS.6 No en-
tanto, devem ser realizados mais estudos no sentido de
se apurar o impacto destas substâncias em termos de
morbimortalidade e de efeitos laterais.

Assim, antes de se recomendarem estas substâncias
no tratamento da dislipidemia são necessários mais es-
tudos de elevada qualidade metodológica que de-
monstrem o seu benefício e segurança, além de uma
maior regulamentação da sua produção e comerciali-
zação.
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ABSTRACT

RED YEAST RICE AND BERBERINE IN THE TREATMENT OF DYSLIPIDEMIA: WHAT IS THE EVIDENCE?
Aim: To determine if red yeast rice (RYR) and berberine (BBR) are effective in lowering serum levels of LDL-cholesterol (LDL-C)
and triglycerides (TG).
Data sources: PubMed and databases of evidence-based medicine.
Review methods: Guidelines, meta-analyses (MA), systematic reviews (SR), randomized controlled trials (RCT) and observa-
tional studies in English, Portuguese and Spanish were searched, using the MeSH terms (cholesterol, LDL, triglycerides, red yeast
rice and berberine). Articles published between January of 2003 and January of 2014, including patients aged 18 years old and
older without familial dyslipidemia were selected. The level of evidence (LE) and the strength of recommendation (SR) were as-
sessed using the Strength of Recommendation Taxonomy (SORT) scale from the American Academy of Family Physicians.
Results: Of the 34 articles found, 10 met the inclusion criteria. One MA, two SR, four RCT and one retrospective observational
study described the effectiveness of RYR for the reduction of LDL-C levels (LE 3). Triglycerides were also effectively decreased
by RYR in the MA, in one of the SR and in the RCT (LE 3). The MA and SR that analysed BBR showed its benefit in reducing LDL-
C and TG (LE 3). The association of both substances, evaluated in a RCT, was also effective in lowering the levels of LDL-C.
Conclusions: The available evidence regarding the reduction of LDL-C and TG levels with administration of RYR and/ or BBR
was considered limited (SR C). Thus, before recommending these substances in the treatment of dyslipidemia, more studies of
higher quality are needed to demonstrate their beneficial effects and safety. Better control in their production and marketing
is also required. 
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