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Resumo

Este trabalho trata-se de uma revisdo de literatura sobre o papel do resveratrol, antioxidante presente
nos vinhos tintos, na prevencdo das doengas cardiovasculares.

A etiologia da aterosclerose estd intimamente associada com a presenca de espécies reativas de
oxigénio e com a oxidacdo do LDL-colesterol, como agentes iniciadores ou participantes nas etapas do
processo aterogénico.

O efeito cardioprotetor do vinho pode ser atribuido ao resveratrol, que possui alto poder em sequestrar
os radicais livres de oxigénio. Estudos epidemioldgicos revelam uma reduzida incidéncia do risco
cardiovascular associada com o consumo do vinho tinto, isto foi popularizado como o paradoxo
francés.

Palavras—chave: vinho, doencas cardiovasculares, antioxidantes, polifenois, aterosclerose.

Introducéo:

As doengas cardiovasculares (DCV) representam 30% de todas as causas de morte no mundo.
No ano de 2005 foi estimado que 17,5 milhGes de pessoas morreram por DCV, e que 7,6
milhdes de pessoas morreram por doenca coronariana. A doenca arterial coronariana (DAC)
representa a quinta causa de 6bito em todo o mundo; para o0 ano de 2020 podera ser a primeira
causa de morte, caso ndo haja medidas preventivas desta doenca.

O consumo inicial de vinho ocorreu ha 7000 anos, no Mediterraneo, entretanto os estudos

sobre seus efeitos benéficos surgiram em 1992 com a publicacdo do paradoxo francés,
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despertando a atencdo da comunidade cientifica para os beneficios a satide que os compostos
do vinho apresentam (1).

O consumo de vinho é uma pratica milenar de diversas culturas e, no aspecto da saude
humana, é tradicionalmente associado a propriedades nutricionais e terapéuticas (2).

Desde a antiguidade, o vinho apresenta-se intimamente ligado & evolugcdo da medicina,
desempenhando sempre um papel principal. Os primeiros praticantes da arte da cura, na
maioria das vezes curandeiros ou religiosos, j& empregavam o vinho como remédio. Papiros
do Egito antigo e tabuas dos antigos Sumérios (cerca de 2200 a.C.) j& traziam receitas
baseadas em vinho, 0 que o torna a mais antiga prescricdo médica documentada. O Grego
Hipdcrates (cerca de 450 a.C.), tido como o pai da medicina sistematizada, recomendava o
vinho como desinfetante, medicamento, um veiculo para outras drogas e parte de uma dieta
saudavel. Para ele, cada tipo de vinho teria uma diferente fun¢do medicinal. Galeno (século Il
d.C.), o mais famoso médico da Roma antiga, empregava o vinho na cura das feridas dos
gladiadores, agindo este como um desinfetante.

A partir do final do século XIX, a visdo do vinho como medicamento comecou a mudar. O
alcoolismo foi definido como doenca e os maleficios de seu consumo indiscriminado
comecaram a ser estudados. Nas décadas de 70 e 80, o consumo de &lcool foi fortemente
atacado por campanhas de satde publica exaltando as complicacdes de seu UsoO em excesso.
Entretanto, varias pesquisas cientificas bem conduzidas tém demonstrado que, consumido
com moderagdo, o0 vinho traz varios beneficios a saude (3).

Com uma constituicdo quimica complexa, o vinho, principalmente o tinto quando consumido
moderadamente, proporciona beneficios sobre os sistemas cardiovascular e neurolégico, bem
como efeitos anticarcinogénicos. Tais atividades sdo atribuidas as elevadas concentracfes de
antioxidantes, sendo estes representados pelos compostos fendlicos (4).

A divulgacdo dessa relagdo de ingestdo de vinho com a salde, além de um crescente
aperfeicoamento sensorial, leva o consumidor a desenvolver, cada vez mais, critérios
apurados para a escolha da sua bebida. Consequentemente, os produtores de uvas e as
vinicolas devem estar atentos a qualidade dos seus produtos, os quais podem ser diferenciados
através do seu valor nutricional (5).

Em um dos mais conhecidos estudos, chamado “Paradoxo Francés”, explanam que, embora
seja elevado na Franca o nimero de fumantes, o consumo de gorduras saturadas, niveis de
colesterol e hipertensdo em relacdo a outros paises industrializados, os franceses possuem

menor incidéncia de doencas cardiovasculares (6).
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Este termo ficou conhecido quando o cientista Serge Renaud afirmou num programa
televisivo que a ingestdo moderada de bebidas alcodlicas, sobretudo de vinho tinto, reduz o
risco de morbimortalidade cardiovascular em cerca de 40 a 60% (7).

Comer gorduras saturadas, fumar e possuir habitos sedentarios sdo fatores de risco para o
desenvolvimento de doengas cardiovasculares. Os franceses quando comparados com outros
povos do mesmo nivel socioecondmico sdo mais sedentarios, fumam mais e consomem mais
gorduras saturadas, nomeadamente, em alimentos como queijos, patés e manteigas e, no
entanto, apresentam uma taxa de mortalidade por doencas cardiovasculares cerca de 2,5 vezes
menor do que os americanos (8).

Os vinhos sdo constituidos de agua, alcoois, acgUcares, acidos organicos, proteinas e seus
produtos de constituicdo, polifendis, pigmentos, sais e vitaminas. Os fendis podem agir como
antioxidantes ativos, doando hidrogénio aos radicais livres; e como preventivos, impedindo a
peroxidacdo de lipideos e inibindo enzimas oxidativas (fosfolipase A2, cicloxigenase e a
lipoxigenase). Além disso, os fenodis podem atuar como protetores e regeneradores dos
antioxidantes primarios do organismo como o &cido ascorbico (vitamina C), o tocoferol
(vitamina E), o B-caroteno (vitamina A). Neste contexto, composto que chama maior atencéo
é o resveratrol (trans-3,4',5 trihidroxiestilbeno), uma fitoalexina que seria responsavel pela
reducdo da viscosidade do sangue além de impedir a aterosclerose (9; 10).

De modo geral, podemos citar como beneficios do vinho: prevencdo de doencas cardiacas e
circulatérias; se bebida junto com a refeicdo € a que mais traz beneficios para diabéticos;
alguns autores ainda relatam, efeitos positivos na sensibilidade a insulina e diminuicdo da
progressdo da nefropatia diabética, colocando essas substancias como possiveis coadjuvantes
no tratamento do paciente diabético (11). Favoravel ao combate da obesidade; propicia maior
longevidade e qualidade de vida; cria barreiras para o desenvolvimento de deméncia; a
refeicdo acompanhada de vinho resulta em uma melhor digestdo; possui efeito anti-infeccioso;
propicia efeitos benéficos a saude da mulher; sdo excelentes para a pele; pode prevenir a
cegueira; possuem acdo anti-inflamatoria; podem atenuar as doencas pulmonares; além de ser

uma bebida muito prazerosa (12).

As doencas cardiovasculares representam na atualidade, 0 mais importante grupo de doengas,
considerando a frequéncia com que ocorrem e 0 nimero de ébitos que provocam. A somatoria
de situagcdes como o infarto do miocardio, derrame cerebral, obstrucdes arteriais periféricas
constituem mais do que 30% de todas as causas de 6bitos. Antes do ano de 2020, calcula-se

que 40% de todas as mortes acontecerdo devido as
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doencas cardiovasculares, mais que duas vezes a porcentagem de morte por cancer (13).

Alguns dos mecanismos preventivos das doengas cardiovasculares que estdo relacionados
com a ingestdo de polifendis devem-se a sua atividade antioxidante. O efeito protetor
atribuido aos compostos citados anteriormente deve-se em parte a capacidade que 0s mesmos
apresentam para retardar o desenvolvimento e a progressao de lesdes ateroscleréticas
precoces, evitando que evoluam para placas ateroscleroticas (14).

Com base na importancia ja evidenciada pela medicina do vinho tinto para a salde, este artigo
tem como objetivo buscar evidéncias cientificas para confirmar os mecanismos pelos quais o

Vinho interage com o organismo.

Metodologia:

Este estudo compreende uma revisdo da literatura, de carater exploratorio e abordagem
qualitativa. Foram realizadas buscas no periodo de dezembro de 2017 por artigos publicados
em fontes primérias e secundarias, tais como Biblioteca Nacional de Medicina dos Estados
Unidos (PubMed), Cochrane Library, Scientific Electronic Library Online (SciELO), Google
académico com as seguintes palavras-chave “vinho”, ‘“doencas cardiovasculares”,
“antioxidantes”, “polifendis”, “aterosclerose” a fim de encontrar o tema desejado do presente
artigo e englobamos os artigos em Inglés, Portugués e Espanhol. Também houve buscas

manuais em livros e revista da area.

Resultados e discussao:

Aterosclerose e os beneficios do vinho tinto

A aterosclerose é uma afeccdo de artérias de grande e médio calibre, caracterizada por lesGes
com aspectos de placas (ateromas), segundo sua fase evolutiva podem ser; estrias gordurosas,
placas fibrolipidicas, placas instaveis ou moles e placas estaveis ou duras. Portanto, a
aterosclerose é um processo inflamatério e fibroproliferativo resultante da exagerada resposta
a diferentes formas de insultos ao endotélio e as células musculares lisas da parede arterial
(15).

A aterosclerose € uma doenca multifatorial que se inicia na infancia, entre 5 e 10 anos de
idade, e se desenvolve ao longo dos anos.

A aterosclerose pode ser definida como uma doenca inflamatéria cronica que engloba
elementos celulares circulantes e células da parede arterial. Esta doenca ocorre quando as

LDL sofrem oxidacdo e se tornam citotdxicas e
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aterogénicas e o resultado da oxidacdo passa pela desagregacdo da parede interna dos vasos
sanguineos (16; 17).

As doencas cardiovasculares caracterizam-se por estarem associadas ao aumento do colesterol
LDL (que se depositam nas artérias) e dos triglicerideos. Foram realizados estudos nos
parametros anteriormente referidos acerca do efeito do consumo de vinho e verificou-se que a
ingestdo de vinho apresenta um efeito benéfico (18).

Sabe-se que, LDL-colesterol alto &€ um fator que contribui para ocorréncia de iniciagdo de um
processo inflamatério, levando a doencas ateroscleroticas nas quais pode ocorrer a destruicdo
de células da camada endotelial, expondo o subendotélio ao sangue circulante. Ocorre entdo,
uma imediata migracdo e aderéncia local de plaquetas que, na verdade procuram impedir a
progressdo da lesdo. Ou seja, tais plaquetas aderem ao local lesado, propiciando a formacéo
de um trombo e levando a episddios de angina instavel, infarto agudo do miocéardio, acidente
vascular cerebral e, talvez morte subita do paciente (19).

As lesbes de endotélio arterial facilitam a vasoconstriccdo impedindo o fluxo normal de
sangue, aumentando-se os riscos de um acidente vascular. Entretanto quando o endotélio se
apresenta normal ele impede que o ocorra a vasoconstric¢do (20).

Apos agressao ao endotélio ocorre um conjunto de alteragcdes morfoldgicas, moleculares e/ou
funcionais nos tecidos. Assim, a integridade do revestimento vascular pelas células endoteliais
é essencial para a manutencdo da fluidez do sangue, razdo pela quais lesbes estruturais ou
funcionais do endotélio se associam muitas vezes a formagédo de trombos (21).

O consumo moderado e regular de vinho leva a um aumento das HDL, que tém como funcdo
remover a gordura acumulada nas artérias, e a diminui¢do das LDL no sangue (22).
Recentemente, foi observado que o elevado potencial antioxidante do vinho tinto poderia ser
relacionado a um indice aumentado dos flavondides, que sdo antioxidantes muito potentes e
sua biossintese é estimulada pela exposicao de luz solar. O consumo do vinho tinto resultou
no enriquecimento de LDL no plasma, em conseqiiéncia da atividade dos flavondides que sdo
potentes sequestradores de radicais livres. Desta maneira atuam protegendo do surgimento de
lesGes ou por inibicdo direta da oxidacdo de LDL, ou pela elevacdo do paraoxonase e pela
remocdao de lipidios oxidados da leséo arteriosclerdtica e da lipoproteina (23).

De acordo com estudos realizados em modelos animais (ratos hipercolesterolémicos), o
tratamento com resveratrol reduz o tamanho, a densidade e a area das placas de ateroma (24).
O vinho tinto e o vinho tinto sem alcool apresentam efeitos analogos relativamente ao

resveratrol, o0 que indica que 0S compostos
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polifendlicos presentes no vinho tinto sdo os principais responsaveis pelo efeito protetor a

nivel cardiovascular (25).

Atuacéo do resveratrol e demais compostos do vinho no sistema cardiovascular

Hé especulacdes de que uma dieta rica em polifendis pode prevenir doengas cardiovasculares
devido a antioxidantes ou mecanismos antitrombdticos. A ingestdo de vinho tinto nédo
alcoolizado ndo afeta a expressdao de antigenos das plaquetas sanguineas de ativacdo
dependente (26).

Em diversas experiéncias diferentes, os polifendis selecionados, principalmente o0s
flavonoides, mostraram-se com efeitos protetores no sistema cardiovascular.

Em doencas coronarianas, os efeitos dos flavonoides incluem propriedades principalmente
antitrombdticas, antioxidantes, anti-isquémicas e vasodilatadoras.

Muitos profissionais da saude recomendam o uso moderado do vinho tinto, pois o alcool
presente no mesmo pode trazer problemas psicoldgicos e sociais, quando consumido em
excesso. No entanto, o vinho tinto consumido de maneira correta oferece uma prote¢do maior
a saude que outras bebidas alcodlicas, atribuidas a compostos fendlicos presentes na uva (27).
Tanto assim que ha uma hipétese de que a incidéncia baixa da doenca coronariana entre
franceses seja parcialmente relacionada as propriedades farmacologicas dos compostos
polifendlicos presentes no vinho tinto. Muitos estudos epidemiolégicos mostraram que a
ingestdo de flavonoide regular estd associada com o risco reduzido de doencas
cardiovasculares (28).

Compostos fenolicos e principalmente o resveratrol (Fig. 1) estdo naturalmente presentes em
grande quantidade no vinho tinto. O resveratrol demonstrou ter propriedades antioxidantes
significativas tanto in vitro e como em modelos in vivo. Podem reduzir os danos em lesGes de
reperfusdo-isquemica no coracdo e também no cérebro, observados em modelos
experimentais de ratos. Devido a taxa elevada do consumo de oxigénio no cérebro, e
especialmente aos niveis baixos de enzimas antioxidantes de defesa, este oOrgdo &
particularmente suscetivel a danos provocados pelos radicais livres. A maioria das acdes
bioldgicas protetoras foi associada com o resveratrol por suas propriedades intrinsecas de

sequestradores de radicais livres (29).

O efeito cardioprotetor do vinho pode ser atribuido ao resveratrol. Ele induz uma protecéo

contra a lesdo provocada pela reperfusdo apos
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isquemia (R/1), foi documentada no coracdo, no rim e no cérebro. O resveratrol possui alto
poder para sequestrar os radicais livres de oxigénio e aumentar a producdo de 6xido nitrico.
(30)
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Figura 1- Estrutura molecular do resveratrol (MANIKOVA, D. et al. 2018)
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reativas de oxigénio (ROS), reduz a pressdo arterial e melhora a lesdo de reperfusdo
isquémica (Fig. 2) (31).

Figura 2. Efeitos do resveratrol na saude cardiovascular e outras doencas. Granuldcito-
macrdfago fator de simulacdo de coldnia (GM-CSF), interleucina (IL), lipoproteina de
baixa densidade (LDL), oxido nitrico (NO), espécie reativa de oxigénio (ROS).
(Adaptado pelos autores de: PETROVSKI G, et al. 2011)

Os componentes fendlicos, presentes na semente da uva e consumidos através do vinho,
reduzem o nivel de colesterol no plasma em média de 11%, porém sem afetar a capacidade
antioxidante no plasma. Os flavonoides impedem também o desenvolvimento da aterosclerose
adrtica em 68%, para o extrato de sementes de uva, em 63% para 0 extrato total das bagas de
uva. Estes extratos também induziram o relaxamento do endotélio em ratos (32).

Acredita-se que a cardioprotecdo mediada pelo resveratrol ndo se deva ao efeito direto,
semelhante ao de uma droga, no coracdo doente, mas que potencializa um efeito do tipo pré-
condicionamento (PC). O efeito PC resulta de uma resposta adaptativa, que recebe apoio de

uma descoberta recente de que o resveratrol promove a autofagia (Fig. 3) (33).
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Figura 3. Caminhos da cardioprotecdo do resveratrol (Adaptado pelos autores de:
PETROVSKI G, et al. 2011.)
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O vinho tinto e a atividade antioxidante

Os compostos polifendlicos do vinho tinto (CFVT) demonstraram possuir propriedades
antioxidante, e em diversos estudos sugeriram que podem constituir um fator dietético
relevante na protecdo das doengas coronarianas.

A capacidade dos CFVT de impedir a oxidacdo de LDL-colesterol é diretamente dependente
do indice de alfa-tocoferol. Quando o alfa-tocoferol ndo é consumido, os CFVT nédo sdo
eficazes por muito tempo, indicando que os CFVT poupam o alfa-tocoferol endégeno. Em
consequéncia da preservacdo do indice endogeno de alfa-tocoferol, os CFVT poderiam
impedir a inibicdo do relaxamento do endotélio dependente de acetilcolina. De fato, os CFVT
podem preservar a reatividade vascular normal, agindo em estagios diferentes da cascata que

conduz a oxidacdo de lipidios, da disfuncédo do endotélio e de vaso-espasmos (35).

Concluséao

As doencas cardiovasculares podem ser caracterizadas por processos degenerativos. A
integridade do revestimento vascular pelas células endoteliais é essencial para a manutengado
da fluidez do sangue.

Os resultados encontrados indicam que os flavonoides no vinho tinto exerceram uma forte
acdo antioxidante em humanos e animais, reduzindo a oxidagdo do colesterol LDL,
melhorando a fungdo endotelial e reduzindo a presséo arterial. Existe uma relagdo inversa
entre a mortalidade por doenca arterial coronariana e o consumo de alimentos ricos em
flavonoides.

O vinho tinto é um produto alimentar reconhecido em todo 0 mundo. A qualidade do vinho e
a quantidade ingerida sdo fatores importantes. O “néctar dos deuses” ¢ uma bebida com
carater antioxidante constituida por compostos fenodlicos aos quais se atribuem os efeitos
benéficos anteriormente referidos.

Um dos compostos fenolicos com maior relevancia é o resveratrol. Este composto tem sido
alvo de diversos estudos que avaliam a sua presenca no vinho. No entanto, também outros
compostos fenolicos exercem fungdes igualmente relevantes como a quercetina, as catequinas

e as antocianinas.
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Revisando estudos sobre o resveratrol, mais especificamente do vinho tinto, percebeu-se que a
salde cardiovascular pode ser melhorada com o consumo moderado de vinho tinto. Além
disso, o vinho tinto também pode conferir certa protecdo contra disturbios cuja etiopatologia
se fundamente nos danos oxidativos, tais como o cancer, as doencas cardiovasculares, a
hipercolesterolémia e a trombose.

Embora o vinho nos presenteie com multiplos beneficios para a salde, também exibe efeitos
negativos quando consumido de forma excessiva e cronica. A OMS estabeleceu um padrdo de
consumo de vinho no qual os homens podem ingerir até 30g por dia (cerca de duas doses) e as
mulheres 15g (uma dose).

Apesar de existirem ainda algumas davidas e teorias contraditérias acerca deste assunto, a
maioria dos estudos realizados até a data evidenciam os efeitos positivo do consumo de vinho

resultantes da acdo protetora exercida pelos compostos fendlicos nele presentes.
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