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Resumen

Introducción. El resveratrol es un nutracéutico que 
se encuentra en diversos frutos rojos y en el vino,  
se ha utilizado como coadyuvante en diversas pa-
tologías, ya que puede disminuir el estrés oxidante 
(EOx) y la inflamación crónica (IC). En este sentido, 
se ha observado que, tras su administración en ani-
males, disminuye el EOx  y mejora la neurogénesis; 
sin embargo, las evidencias en estudios con huma-
nos son inconsistentes. Por tal motivo, se presen-
ta un caso clínico del efecto del resveratrol sobre 
los marcadores de estrés oxidante y las funciones 
cognitivas en un adulto mayor. Caso clínico. Adulta 
mayor de 63 años de edad, a quien se le administró 
una dosis diaria de 1000 mg/día de resveratrol du-
rante 12 meses. Se le realizó la evaluación de los 
marcadores de EOx y funciones cognitivas al inicio 
y final del tratamiento. Se encontró que los marca-
dores del sistema antioxidante aumentaron y mejo-
ró en aprendizaje verbal, fluidez verbal, velocidad 
de procesamiento y memoria de trabajo. Conclu-
sión. Nuestros hallazgos sugieren   que el consumo 
del resveratrol a dosis de 1000mg/día durante 12 
meses mejorar el sistema antioxidante y las funcio-
nes cognitivas del adulto mayor, sin embargo, es 
necesario realizar ensayos clínicos aleatorizados 
para confirmar nuestros resultados.
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AbstRAct

Introduction. Resveratrol is a nutraceutical found 
in various red fruits and wine; it has been used as 
an adjuvant in various pathologies, since it can 
reduce oxidative stress (OxS) and chronic inflam-
mation. In this sense, it has been observed that, 
after administration in animals, OxS decreases and 
neurogenesis improves; however, evidence from 
human studies is inconsistent. Therefore, it is pre-
sented a clinical case of the effect of resveratrol on 
oxidant stress markers and cognitive functions in 
an older adult. Case report. Older adult of 63 years 
of age, who was administered a dose of 1000 mg/
day of resveratrol for 12 months. Evaluation of OxS 
markers and cognitive functions was carried out at 
the beginning and end of treatment. It was found 
that markers of the antioxidant system increased 
and improved verbal learning, verbal fluency, pro-
cessing speed and working memory. Conclusion. 
Our findings suggest that the consumption of res-
veratrol at a dose of 1000 mg/day for 12 months 
improves the antioxidant system and cognitive 
functions of the elderly; however, it is necessary 
to conduct randomized clinical trials to confirm our 
results.
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IntRoduccIón

El envejecimiento se relaciona con un aumento del es-
trés oxidante (EOx), el cual provoca vulnerabilidad para 
la presencia de enfermedades crónico no trasmisibles 
como la diabetes tipo 2 (DM2), hipertensión y demencia 
entre otras,1 así como un deterioro en las funciones cog-
nitivas (FC), principalmente en la memoria de trabajo, 
inhibición cognitiva, velocidad de procesamiento y, en 
menor medida, en memoria episódica. Este declive de 
las FC no afecta la funcionalidad física y social de la 
persona,2 a menos que progrese la afectación hasta la 
enfermedad Alzheimer (EA) o  demencia vascular,  cu-
yas FC  se afectan significativamente y  repercuten en la 
autonomía e independencia de la persona.3

Uno de los principales retos en la vejez es mantener 
las FC, para mantener un envejecimiento saludable.  Al 
respecto, se estima que el número de personas con de-
mencia en todo el mundo se incrementará de 57.4 mi-
llones de casos en 2019 a 152.8 (130.8-175.9) millones 
de casos en 2050.4 Uno de los factores de riesgo para 
el desarrollo de una demencia es la DM2.5 Este enfer-
medad  es de alta prevalencia en la población adulta. 
Se estima que en México de 1990 a 2022 aumentó de 
9.5% a 18.3%.6 La DM2 puede incrementar los niveles 
de EOx  e inflamación crónica (IC) en el cerebro, tras lo 
cual se dañan los vasos sanguíneos y con ello se incre-
menta la probabilidad de afectar las FC.7 

Para mantener las FC se han propuesto varias alternati-
vas relacionadas con el cambio del estilo de vida, como 
practicar ejercicio físico,  vida socialmente activa y ali-
mentación saludable, entre otros.8 En este sentido, se 
ha propuesto que el consumo de resveratrol (RV) como 
complemento terapéutico de la DM2, para mantener   
las FC y prevenir la EA en adultos mayores.9 

El RV es un polifenol presente principalmente en plantas y 
frutos como cacahuetes, nueces, pistachos, moras, arán-
danos y, sobre todo, en la uva y el vino tinto, tiene propie-
dades antiinflamatorias y antioxidantes, reduce las placas 
seniles en el cerebro, facilita la neurogénesis y activa a la 
sirtuina 1 (SRT1). La SRT1 es una proteína asociada con la 
activación de mecanismos que disminuyen la apoptosis, la 
neuroinflamación y el EOx en células del hipocampo. Tam-
bién se encontró que tiene un efecto protector en caso de 
daño cerebrovascular.10,11   

En modelos animales se ha reportado que el RV dismi-
nuye el EOx,12 incrementa factores neuroprotectores y 

mejora las FC de ratones13 y primates.14 Sin embargo, 
su efecto en los humanos es controversial.  En algunos 
estudios con  la  administración aguda (menos de 3 me-
ses) de RV  con dosis de 250mg y 500mg se ha obser-
vado un incremento en  el flujo sanguíneo en la corteza 
frontal en adultos jóvenes.15 Asimismo,  el consumo de 
RV con dosis de 75mg o 300mg en personas con DM2 
se ha reportado un mejor  rendimiento en pruebas cog-
nitivas.16 

No obstante, son escasos los  estudios sobre  el efecto 
del consumo  de RV  a largo plazo en adultos mayores. 
En dos ensayos clínicos se encontró que el consumo  
150mg y 200mg de RV  y 350mg de quercetina por 12 
meses, no mostró mejoría en memoria inmediata o en 
memoria diferida.17,18 Sin embargo, en otro ensayo clíni-
co en dosis de 200mg de RV y 350 de quercetina por 26 
semanas encontraron resultados positivos.19 

Una explicación de las inconsistencias en los estudios 
puede ser por las dosis y el tiempo de consumo de RV. 
En otro ensayo clínico en el que administraron 1000mg 
de RV se encontró un mejor rendimiento en velocidad 
de procesamiento después de 90 días.20 Considerando 
lo reportado en la literatura se presenta  el siguiente 
caso con el objetivo de analizar el efecto del RV en una 
adulta mayor con DM2, quien consumió RV  a dosis de 
1000mg/día durante 12 meses. 
 
cAso clínIco 

Mujer de 63 años de edad, de nivel socioeconómico 
bajo, con 8 años de escolaridad, trabajó de secretaria, 
actualmente, se dedica sólo a su hogar. Es casada, vive 
con su hijo y con su esposo, tiene 10 años con DM2, 
para la cual consume Glimepirida de 4mg dos veces al 
día. Es sedentaria, no consume bebidas alcohólicas y 
no reporta tabaquismo o comorbilidad. 

Previo consentimiento informado, se le midió la tensión 
arterial normal (110/80 mmHg). Además, se aplicó la 
escala de depresión de Yesavage, Escala de Atenas 
de insomnio, detectando insomnio (duerme 6 horas al 
día) sin depresión.  Asimismo, obtuvo un puntaje alto en 
emociones negativas de PANAS (Escala de afecto posi-
tivo y negativo). Posteriormente, se le tomó una muestra 
sanguínea (con ayuno de 8 horas) en tubo al vacío con 
heparina como anticoagulante, para la cuantificación 
de los marcadores de EOx,  a través de lipoperóxidos 
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(LPO), isoprostanos (8-Iso) por ensayo inmunoenzi-
mático (ELISA), antioxidante totales  (TAS, Total antio-
xidant status) y actividad de las enzimas antioxidantes 
superóxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT) y glutatión 
peroxidasa (GPx) mediante técnicas espectrofotométri-
cas, con estuches comerciales de Randox Laboratories 
Ltd.

Para evaluar las funciones cognitivas se utilizaron los 
siguientes instrumentos: (i) Evaluación cognitiva de 
Montreal (MoCA, por sus siglas en Ingles); (ii) Apren-
dizaje Auditivo Verbal de Rey (RAVLT, por sus siglas 
en ingles); se evaluó la fluidez verbal fonológica y se-
mántica;21 para la memoria de trabajo se utilizó el test 
de sucesión de números y letras;22 para la velocidad de 
procesamiento se utilizó el test de modalidades de dígi-
tos y símbolos (SDMT).23  

Posterior a la serie de pruebas iniciales, la participante 
consumió una cápsula de 1000mg de resveratrol dia-
riamente por 12 meses. Cabe mencionar que, como la 

paciente era parte de un ensayo clínico aleatorizado, 
no sabía si lo que consumía era RV o placebo. Esto se 
conoció una vez terminado el estudio.

Posterior al tratamiento con RV, se realizó la batería de 
pruebas nuevamente.

En cuanto a las características psicológicas y cognitivas 
del paciente posterior a la administración de RV, el pa-
ciente no presenta algún cambio significativo a los 12 
meses en estos parámetros (Cuadro 1).  

Con respecto a los marcadores de EOx, en la medición 
basal se encontró una deficiencia en los marcadores 
del sistema antioxidante, actividad de las enzimas CAT, 
SOD y GPx, así como la TAS, mientras que los niveles 
plasmáticos de 8-Iso  se encontraban altos. Después 
del consumo de resveratrol por 12 meses el sistema an-
tioxidante mejoró y los 8-Iso disminuyeron significativa-
mente (Cuadro 2). 

Basal 12 meses

Depresión (GDS-30) 7 9
Memoria subjetiva total 36* 44

Insomnio 9 8

Emociones positivas 34 35

Emociones Negativas 29* 25

Calidad de vida 85 83

Presión arterial (mmHg)

Sistólica 110 120

Diastólica 80 90

Cuadro 1: Características psicológicas de la paciente pre y post consumo de 
resveratrol por 12 meses.

*Mayor puntuación indica un peor resultado.
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Basal 12 meses

LPO (μmol/L) 0.247 0.238
8-Iso (pg/mL) 96 53

TAS (mmol/L) 0.77 1.36

SOD (UI/L) 149 181

GPx (UI/L) 3380 6087

CAT (104 UI/gHb) 3.2 4.3

Cuadro 2. Marcadores de estrés oxidante pre y post intervención con 1000 mg 
de resveratrol durante 12 meses.

LPO: lipoperóxidos; 8-Iso, isoprostanos;  TAS: total antioxidant status; capacidad antioxidante total; SOD: superóxido 
dismutasa; GPx: glutatión perioxidasa; CAT: catalasa.

En cuanto a los cambios cognitivos, la participante pre-
sentaba   deterioro cognitivo leve en la medición basal, 
con afectación  en la memoria episódica, memoria de 
trabajo, velocidad de procesamiento para alguien de su 
edad y escolaridad. Después de doce meses del consu-
mo de RV mejoró el rendimiento en memoria episódica, 
particularmente en aprendizaje, fluidez fonológica y se-
mántica, y levemente en velocidad de procesamiento y 
memoria de trabajo (Cuadro 3).

dIscusIón 

El objetivo del presente caso clínico fue analizar el efec-
to del RV sobre los marcadores de EOx y las FC de 
una persona adulta mayor con DM2. Se encontró que 
después de un año de consumir 1000mg/día de RV, 
tanto los marcadores de estrés oxidante como las fun-
ciones cognitivas de la paciente mejoraron. Con respec-
to al EOx disminuyeron los LPO y los 8-Iso, mientras 
que aumentó la capacidad antioxidante de las enzimas 
SOD, GPx y CAT, así como la TAS, lo que sugiere que 
el consumo del RV promueve la síntesis de las enzimas 
antioxidantes, optimizando la función del sistema anti-
oxidante del adulto mayor. Contrastando estos resulta-
dos con los reportados en la literatura, encontramos que 
coinciden con otras investigaciones en donde se reporta 
una disminución de LPO después de la suplementación 
de 200 mg diarios de resveratrol por 24 semanas,24 un 
aumento de la TAS y la actividad de la SOD con el con-
sumo de 800 mg durante 2 meses,25 aumento de la TAS 

con 40 y 500 mg de resveratrol durante 6 meses,26 y un 
aumento de la TAS con una disminución del EOx con 
un consumo de 1000 mg durante 6 meses,27 por lo que 
se puede inferir que en este caso, el consumo de RV 
por 12 meses disminuyó el EOx, al mejorar el sistema 
antioxidante y bajar los niveles de LPO e 8-Iso, de la 
participante.

En cuanto a las funciones cognitivas, la paciente me-
joró el rendimiento en aprendizaje, fluidez semántica y 
fonológica y levemente en velocidad de procesamiento 
y memoria de trabajo. 

La participante tenía  un puntaje en el MoCA que se 
puede considerar como probable deterioro cognitivo, 
debido a que obtuvo  dos puntos menos de lo esperado 
para alguien de su edad y escolaridad (obtiene 24).21 Sin 
embargo, en las otras pruebas neurosicológicas aplica-
das la puntuación  estaba dentro de los parámetros nor-
males, las cuales permiten analizar los procesos cogni-
tivos con mejor precisión. En otras investigaciones se 
ha recomendado un punto de corte para el MoCA de 24 
a 19, dependiendo de la escolaridad, para diagnosticar 
probable deterioro cognitivo.28 Tomando en cuenta esos 
datos, hay valorar si no se trataba  de un caso  falso 
positivo de  deterioro cognitivo. 

Lo reportado en el presente caso clínico contrasta con lo 
encontrado en otros estudios sobre el efecto de RV. En 
una investigación con 46 participantes, de los cuales 23 
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recibieron una dosis de 200 mg RV y 320 mg de querce-
tina por 26 semanas, encontraron que mejora la memoria 
diferida e inmediata, sin cambio en memoria de trabajo, 
velocidad de procesamiento y fluidez verbal.19 Por otro 
lado, en un ensayo clínico cruzado con 110 participan-
tes y 12 meses de seguimiento con dosis de 150 mg, se 
encontró mejoría en memoria de trabajo y velocidad de 
procesamiento, pero no en la memoria episódica.18 Por 
último, en otra investigación con 40 participantes, a los 
que 18 se les dio una dosis de 200 mg de RV  y 350 mg 
quercetina por 26 semanas, no encontraron mejoría en 
memoria episódica en ninguno de los indicadores.17

La diferencia encontrada en nuestro estudio, en com-
paración con los anteriores se pudo deber a la dosis 
consumida por la paciente. Nosotros administramos 
una dosis de 1000 mg/día de RV, que es casi el triple 
de la utilizada en las investigaciones mencionadas. En 
otro estudio que se realizó con 32 personas a las que se 
les administró una dosis de 300 mg (12 participantes) y 
1000 mg (10 participantes) durante 90 días, se encontró 
un mejor rendimiento en velocidad de procesamiento en 
la dosis de 100 mg de RV, sin embargo, no se encontró 
un efecto en ninguna de las dosis en memoria episódi-
ca, memoria de trabajo o fluidez verbal.20 Por lo que tal 

vez la dosis de 1000 mg/día de RV no tenga un efecto. 
Sin embargo, el tiempo fue menor que en el caso clínico 
presentado (12 meses vs. 3 meses), por lo que también 
es necesario considerar el tiempo de administración. 

Las inconsistencias encontradas en los estudios con 
humanos, contrasta con lo reportado sobre el efecto del 
RV en el cerebro. En estos estudios se reporta que el 
RV tiene capacidad antioxidante y antiinflamatorio que 
puede proteger el tejido cerebral contra un aumento del 
anión superóxido y contra la disminución de la función 
vascular dependiente del óxido nítrico sintasa endotelial 
y la enzima óxido nítrico sintetasa neuronal.10 También 
se asocia con provocar la activación de células tronca-
les neurales inactivas y potenciar su capacidad neuro-
génica en el hipocampo.29 Además facilita la neurogéne-
sis y la activación de la sirtuina 1 (SRT1).30

Las diferencias entre los estudios con animales y per-
sonas se pueden explicar por la baja biodisponibilidad 
del RV. Este polifenol se une en el intestino delgado y 
el hígado con sulfatos y glucurónidos que aumentan la 
solubilidad acuosa del RV y reduce el flujo a través de 
las membranas, lo que evita que las moléculas no po-
lares interactúen con las macromoléculas esenciales y 

Basal 12 meses Valores de referencia

MoCA 24 24 >25
Fluidez fonológica 18 23 >15

Fluidez semántica 19 26 >18

Ensayo 1 4 4 >5

Ensayo 5 13 11 >12

Aprendizaje 42 53 >44

Ensayo 7 12 11 >11

Reconocimiento 12 14 >11 
Sucesión de números 
y letras 17 20 >10 

SDMT 31 37 >24

Cuadro 3. Cambios cognitivos pre y post intervención con 1000mg de resvera-
trol durante 12 meses.

MoCA: Evaluación cognitiva de Montreal; SDMT: Test de modalidades de dígitos de símbolo.
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permite la excreción renal a través de la orina. Motivo 
por el cual sólo una pequeña cantidad del RV consumi-
do vía oral se encuentra en plasma para pasar a otros 
tejidos.31 Además, es posible que no alcance a pasar la 
barrera hematoencefálica.32 

El RV tiene una rápida metabolización y baja biodisponi-
bilidad. Sin embargo, hay evidencia de que puede ayu-
dar a reducir los efectos neurocognitivos de varias pato-
logías como problemas vasculares,33 Parkinson34 o los 
síntomas de infección por el virus de inmunodeficiencia 
adquirida.35 Considerando lo anterior  es conveniente 
continuar con esta línea de  investigación, consideran-
do  la biodisponibilidad del RV, entre las alternativas se 
encuentran el uso de sustancias análogas (ej. Isorha-
pontigenina), su administración con otras sustancias 
(ej. Piperina) por otras vías de administración (inhalada, 
transdérmica, de nariz a cerebro) y una de las alternati-
vas más prometedoras es el uso de la nanotecnología.36  

Al ser un estudio de caso clínico, lo encontrado en 
este trabajo es limitado, por lo que es necesario reali-
zar  ensayos clínico con tamaño de muestra represen-
tativos, diferentes dosis y tiempos de administración 
de RV, que evalúen el efecto sobre los marcadores de 
EOx y FC a largo plazo.  

conclusIones 

Nuestros hallazgos sugieren que el consumo de RV a 
dosis de 1000 mg/día durante 12 meses tiene un efecto 
significativo sobre los marcadores de EOx y  las funcio-
nes cognitivas en adultos mayores con DM2, sobre todo  
en el aprendizaje, la memoria de trabajo, la velocidad de 
procesamiento y la fluidez verbal. Sin embargo, nece-
sario realizar  ensayos clínicos para confirmar nuestros 
resultados.  
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