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Resumo: as doengas cardiovasculares constituem uma das principais causas de mortalidade no mundo,
apresentando crescimento significativo nos paises emergentes. Nesse sentido, objetivou-se buscar
evidéncias disponiveis na literatura sobre os efeitos do extrato de uva na pressao arterial em individuos
adultos. Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, desenvolvida a partir de artigos cientificos
publicados em 2012 a 2016 em revistas indexadas na base de dados e pesquisa da LILACS, SciELO e
PubMed. Na andlise dos resultados obtidos por meio da leitura critica e detalhada de seis artigos, o0s
achados sugerem que os extratos de uva proporcionam a reducdo da pressdo arterial de maneira
significativa. Portanto, podem potencializar a vasodilatagdo e reduzir os niveis pressoricos, resultando
em melhorias na funcéo vascular. Exercendo efeitos benéficos sobre a salde cardiovascular, incluindo
os efeitos anti-hipertensivos. Recomenda-se que sejam realizadas novas pesquisas, a fim de analisar 0s
efeitos de dosagens dos extratos de uva em diferentes populacdes para resultados mais fidedignos e
abrangentes.

Palavras-chave: Extrato de uva, hipertensdo, pressdo arterial.

INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) constituem uma das principais causas de
mortalidade no mundo, configurando-se em um problema de saulde publica de caracteristicas
crbnicas e multifatoriais (LOBO et al., 2017). Niveis pressoricos elevados tém forte impacto no
aumento de risco para DCV, tendo como consequéncia a hipertensdo arterial sistémica (HAS).
No Brasil, a hipertenséo arterial atinge 32,5% de individuos adultos, contribuindo para 50% das
mortes causadas por DCV (CORREA-NETO; PALMA, 2014).

Nesse sentido, a presséo arterial elevada aumenta a chance do surgimento de doenca
arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca, doenga vascular encefélica e insuficiéncia renal
crbnica. Em virtude dos dados epidémicos de individuos hipertensos, ha uma grande
necessidade de buscar meios e intervencdes eficientes para modular a pressdo arterial, uma
delas pode ser a intervencao alimentar (GO et al., 2014; DIAS et al., 2017).

Tem sido demonstrado na literatura, importantes efeitos de compostos bioativos
encontrados em plantas e alimentos na saude cardiovascular (BIESINGER, S. et al., 2016;

FERINGA et al., 2011). A suplementacao de polifenois do cha verde, tendo como exemplo por
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ser considerado alimento rico em compostos bioativos, reduziram a pressao arterial em ratos
hipertensos e também em humanos saudaveis (ANTONELLO et al., 2007; NANTZ et al.,
2009). Os polifenois supracitados sdo encontrados em quantidades significativas em uvas,
principalmente nas suas cascas e sementes, tais como antocianinas, flavonoides,
proantocianidinas, estilbendides como o resveratrol que também tem sido associado a reducdo
da pressdao arterial em modelo animal (JALILI et al. 2006; BHATT; LOKHANDWALA,
BANDAY, 2011; GIOVINAZZO, G.; GRIECO, 2015).

Os efeitos dos produtos de uva sobre o risco cardiovascular foram referidos em varias
intervengdes humanas (RAS et al., 2013). Tem sido demonstrada possivel vasodilatacdo ap0s a
administracdo de extrato de casca de uvas bem como a reducdo da agregacdo plaquetaria e
supressdo da peroxidacdo lipidica em modelos animais. Contudo, os achados ainda se divergem
acerca da eficacia do extrato de uvas sobre a pressao arterial em humanos (KAR et al., 2009).

Assim, faz-se de grande importancia a investigacdo da eficacia, bem como o0s
mecanismos de acdo desses polifendis, especificamente os compostos encontrados em extrato
de uvas, sobre a modulacdo da pressdo arterial. Portanto, o objetivo deste artigo € buscar as
melhores evidéncias disponiveis na literatura sobre o conhecimento produzido e relacionado

aos efeitos do extrato de uva na pressao arterial em individuos adultos.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura (RI), realizada por meio de levantamento
bibliogréafico, conforme as seguintes etapas: selecdo da questdo tematica (pergunta norteadora);
definicdo dos critérios de inclusdo e exclusdo de artigos, selecéo dos artigos (selecdo da amostra); anélise
e interpretacdo dos resultados.

A busca das publicacGes indexadas foi realizada no més de novembro de 2017, nas bases de
dados da Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Scientific Electronic
Library Online (SciELO) e na U.S. National Library of Medicine National Institute of Health (PubMed),
por serem plataformas de acesso gratuito. Foram utilizados os seguintes descritores de referéncia
“extrato de uva” e “pressdo arterial”, salienta-se que sistematizamos diferentes estratégias de buscas de
acordo com cada base de dados, apoiados nos termos predefinidos (Quadro 1). Além da busca nessas
bases de dados, foi realizada busca reversa no aporte de referéncias a partir dos artigos encontrados nas
referidas bases que compuseram a amostra deste estudo, independente do ano de publicagdo dos
mesmaos.

Apo6s pesquisa nas bases de dados foram adotados os seguintes critérios de inclusdo, para a

selecdo dos artigos: (1) artigos completos e com resumo disponiveis nos idiomas portugués, inglés e

(83) 3322.3222
contato@conbracis.com.br

www.conbracis.com.br



Conbracis

espanhol; (2) que abordassem os temas extrato de uva e presséo arterial; (3) estudos classificados como
ensaio clinico randomizado (ECR), com nivel de evidéncia 1 ou 2, respectivamente (ERCOLE et al.,
2013); (4) realizados em seres humanos, sem delimitagdo do periodo de publicagdo. Foi utilizado como
critério de exclusdo estudos que tratavam do uso de anti-hipertensivo e artigos repetidos nas bases de

dados.
Quadro 1 - Estratégia de busca eletronica nas bases de dados, novembro de 2017.
BASE DE DADOS ggﬁggg\%ﬁig ESTRATEGIA DE BUSCA
LILACS Extrato de uva/ Pressio arterial (tw:(Extrato de uva)) AND (tw:(Pressdo arterial
OR Presséo sanguinea OR Hipertensao))
(Extrato de uva) AND (Pressdo arterial OR
SciELO Extrato de uva/ Pressdo arterial Pressdo sanguinea OR Hipertensdo)
(Extrato de uva) AND (Hipertensdo )*
. ((Grape extract OR Grape skin extract OR Grape
PubMed Grape extract / Arterial Pressure seed)) AND ((Arterial Pressure OR Blood
pressure OR Hypertension)

Fonte: Dados da pesquisa bibliografica, 2017. * utilizamos uma segunda estratégia de busca, de forma isolada,
tendo em vista que ndo encontramos publicacdo na primeira busca realizada.

Para a caracterizacao dos estudos selecionados, foi adaptado e utilizado um instrumento
de coleta de dados (SOARES, 2005; PHILLIPS et al., 2005), contendo itens como descritores
utilizados, titulo, autores, area de atuacéo, ano de publicacdo, idioma, delineamento, objetivos,
método, resultados, conclusdo, recomendacdes, limitacGes e nivel de evidéncia cientifica do
estudo.

Os artigos selecionados foram avaliados em relacdo ao nivel de evidéncia e grau de
recomendacdo. Com o intuito de avaliar a qualidade metodolégica dos ECRs selecionados neste
estudo, foi utilizada a Escala de Jadad (JADAD et al., 1996). Essa escala pontua os artigos de
zero (0) a cinco (5), de acordo com a qualidade e detalhamento metodoldgico dos mesmos. E
atribuido um ponto para cada resposta positiva relacionada a trés questdes, referentes a
descricdo da randomizacdo, do método de cegamento e das perdas de seguimento. Um ponto a
mais é ainda atribuido para cada randomizacdo e cegamento apropriado, até totalizar cinco
pontos. Pontuacdo acima de trés significa maior rigor metodolégico do ECR e abaixo de trés
constitui ma qualidade metodoldgica.

Todos os ECRs foram analisados por dois pesquisadores independentes. Cada
pesquisador pontuou o estudo e, posteriormente, foram comparados os resultados obtidos
individualmente. As discordancias na pontuacao foram revistas por outros dois pesquisadores

para que as davidas, quanto a classificacdo, fossem exauridas.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Realizamos a leitura seletiva dos 87 artigos encontrados na LILACS (15 artigos),
SciELO (01 artigo) e PubMed (71 artigos). Inicialmente procedemos com a analise do titulo e
resumo que resultou em 20 publicagdes. Posteriormente, foi feita a leitura integral e critica
desses textos, sendo selecionados 05 artigos. Os artigos duplicados nas bases de dados foram
computados apenas uma vez. Dos 87 artigos selecionados nas bases de dados, 82 foram
excluidos ao serem aplicados os critérios de exclusdo preestabelecidos para o estudo, restando

assim cinco artigos, conforme apresentado na Figura 01.

Figura 1: Fluxograma referente & aplicacéo dos critérios de inclusdo e exclusdo, assim bem como o
processo de selecdo dos artigos para o estudo.

ARTIGOS IDENTIFICADOS NAS BUSCAS:

LILACS: 15 SciELO: 01 PubMed: 71

ARTIGOS EXCLUIDOS:

i 46: Periodo de publicagdo inferior ao
1 adotado;

1= 22: Estudos nio classificados como ensaio,
i clinico randomizado: i
L. (09: Nio foram redlizado com seres|
! humanos;

i_- 05: Nio abordavam a tematica

ARTIGOS IDENTIFICADOS NAS BUSCAS:

LILACS: 01  SciELO:0  PubMed: 04

ARTIGOS EXCLUIDOS:

. 1 artigo excluido (duplicade).

17: Relacionados ao tema;

15: Realizado leitura na integra;

13: Exchuidos por ndo atenderem os critérios
2 inclusdo do estudo.

oowowom

TOTALDE ARTIGOS INCLUIDOS:
06

Fonte: Dados da pesquisa bibliogréfica, 2017.

Utilizando-se a busca reversa, a partir da leitura dos 04 artigos que compuseram a
amostra extraida das trés bases pesquisadas, foram encontrados 17 artigos relacionados ao tema,

sendo 15 lidos integralmente e, desses, 13 excluidos por n&o atenderem os critérios de inclusao
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do estudo. A amostra final do estudo contou com seis artigos, todos publicados na lingua inglesa
(100%).

O numero amostral total a partir da integralizacdo dos artigos foi de 306 participantes,
com idade entre 32 a 64 anos. Considerando os mecanismos de intervencéo utilizados, pode-se
observar na sua maioria o extrato de uva (EU), extrato de sementes de uva (ESU) e extrato de
suco de uva (ESUC), apresentando posologia de 150 mg a 300 mg, com duragdo de 03 a 10
semanas de intervencédo (Quadro 2).

Dentre os seis ECRs selecionados, dois artigos receberam pontuacdo na Escala de Jadad
inferior a trés (33%) e quatro artigos obtiveram pontuacédo acima de trés (67%), apresentando
elevada qualidade metodoldgica. Os artigos foram publicados entre 2009 e 2016, sendo que,
cinco artigos foram publicados nos ultimos cinco anos (83%) (Quadro 2).

Na analise dos resultados obtidos por meio da leitura critica e detalhada dos artigos, 0s
achados sugerem que o EU, ESU e ESUC proporcionam a reducdo da pressao arterial de
maneira significativa. Sendo observadas importantes reducfes clinica da pressdo arterial
sistdlica (PAS) em 5,6% e pressao arterial diastolica (PAD) em 4,7%, ap6s seis semanas de
periodo de intervencdo (BARONA, 2012).

Draijer e colaboradores (2015) avaliaram os efeitos do EU sobre a PA e a funcéo
vascular em 60 individuos hipertensos sem tratamento durante quatro semanas de intervencao,
para tanto, os resultados mostraram que PAS e PAD ambulatoriais de 24 horas foram
significativamente menores na intervencdo do extrato de uva (135,9 + 1,3/ 84,7 + 0,8 mmHg)
e com melhor mecanismo de vasodilatagdo em comparagdo com o grupo placebo (138,9 + 1,3
/86,6 = 1,2 mmHg).

Entretanto, Ras et al. (2013) ao investigaram o efeito do ESU rico em compostos
polifendlicos de baixo peso molecular na pressdo arterial ambulatorial de 70 individuos
saudaveis, pré-hipertensos, ndo tratados, os valores da PA apresentaram relativa reducéo, com
efeito de - 3,0 mmHg para PAS e - 1,4 mmHg para PAD, porém ndo foram significativas.
Todavia, Park et al. (2016) ao investigaram um extrato similar (n=36), consideraram o ESU
seguro e um importante mecanismo de regulacdo da PA em pessoas com pre-hipertensdo,
apoiando o seu uso como ingrediente funcional em uma bebida de baixa energia para o controle
da PA, por isso podem ajudar a manter um bom nivel de PA e contribuir para o estilo de vida
saudavel.

Sivaprakasapillai et al. (2009), constataram que o tratamento com 300 mg/dia de ESU
reduziu significativamente a PAS e PAD em uma média de 8 mmHg e 5 mmHg,

respectivamente, sendo que nenhum evento adverso foi observado em resposta ao tratamento.
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Esta evidéncia sugere que o ESU € uma alternativa segura e tolerdvel em tratamentos pré-
clinicas (SIVAPRAKASAPILLAI et al., 2009).

Portanto, a suplementacdo com polifenois demonstra aumentar o fluxo sanguineo e a

dilatacdo dos vasos (BARONA et al., 2012). Em estudo randomizado realizado em mulheres

(n=96) com idade entre 40 e 60 anos que apresentavam pelo menos um sintoma da menopausa,

foi possivel observar que a PAS e PAD diminuiram, ap6s quatro semanas de consumo de baixa

dose (100 mg/d) e alta dose (200 mg/d) de proantocianidina - extraidos de sementes de uva,

constatou-se também melhora dos sintomas fisicos e psicologicos da menopausa e aumento a
massa muscular (TERAUCHI et al., 2014).

Quadro 2: Descricdo dos estudos incluidos na RI, de acordo com o tema extrato de uva e pressao

arterial.

REFERENCIA

AMOSTRA
(N)

INTERVENCAO

IDADE
(Anos)

PERIODO
(Semanas)

EVIDENCIA

Barona et al.
2012

24

Os participantes consumiram 46
g/d de EU (grupo intervencao)
ou contendo 0 g/d de EU (grupo
controle).

51.3+9.6

03

03

Draijer et al.
2015

60

Os individuos (n=30)
consumiram capsulas de EU
(grupo de intervencdo 1) ou
placebo em ordem aleatoria,
enguanto 0s outros sujeitos
(n=30) consumiram cépsulas de
ESU (grupo de intervencéo 2) ou
placebo em ordem aleatdria.
Consumiram seis capsulas por
dia, trés no café da manha e trés
na hora do jantar.

57.6+9.9

10

03

Park et al.
2016

29

Os individuos consumiram um
suco (167 kJ/40 kcal) contendo 0
mg de ESU (grupo controle) ou
300 mg ESU  (grupo
intervencdo), ambos
consumiram no periodo de duas
vezes ao dia.

42 +10

06

04

Ras et al. 2013

70

individuos consumiram céapsulas
contendo 300 mg/d de ESU ou
um placebo (celulose
microcristalina).

64+5

09

02

Sivaprakasapil
lai et al. 2009

32

Os individuos foram
randomizados em trés grupos:
(@) placebo, (b) 150 mg ESU por
dia, e (¢) 300 mg ESU, com uma
dose didrias.

3237

04

02

Terauchi et
al. 2014

91

Os participantes do estudo foram
randomizados para  receber
comprimidos de ESU, que
continham proantocianidina com
baixa dose (100 mg/d), alta dose
(200 mg/d) ou placebo.

49.8 +4.7

08

03

Fonte: Dados da pesquisa bibliogréfica, 2017
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Quadro 3: Descrigdo dos resultados e conclusées incluidos na R, de acordo com o tema extrato de uva

e pressao arterial.

REFERENCIA

RESULTADO

CONCLUSAO

Barona et al. 2012

O nivel da pressdo arterial sistélica foi menor
durante a intervencdo com EU (137,2 + 2,1 /
88,9 £ 1,8 mmHg), em comparacdo com o grupo
controle (138,9 £ 1,3/ 86,6 + 1,2 mmHg) (P

Os polifendis do CEU aparem
potencializar a vasodilatacdo e
assim, reduzir ~ os  niveis
pressdricos. Além disso, podem
contribuir parar reducdo do risco

Draijer et al. 2015

<0,0025). futuro de doencas
cardiovasculares.
Produtos alimentares ricos em

Os resultados mostraram que a PAS e PAD
ambulatoriais  de 24 horas  foram
significativamente menores na intervencdo do
extrato de uva (135,9 + 1,3/ 84,7 + 0,8 mmHg),
em comparagdo com o placebo (138,9 = 1,3/
86,6 = 1,2 mmHg), predominantemente durante
o dia (P <0,0033).

polifenodis podem ajudar a manter
uma PA saudavel e contribuir para
0 estilo de vida.

Park et al. 2016

O ESU reduziu significativamente a PAS em
5,6% (P = 0.012) e PAD em 4,7% (P = 0.049),
o que foi significativamente diferente (PAS; P =
0.03) ou tendeu a ser diferente (PAD; P = 0.08)
do placebo.

O ESU foi considerado seguro e
para melhorar a PA em pessoas
com pré-hipertensdo, apoiando o
uso do mesmo como ingrediente
funcional em uma bebida de baixa
energia para o controle da PA.

Ras et al. 2013

Os valores de PA foram reduzidos, mas néo
significativamente, afetados pelo tratamento
com ESU com rico em polifenol com efeito de -
3,0 mmHg para PAS e - 1,4 mmHg para PAD.

Nossas descobertas mostram que o
consumo de GSE rico em
polifendis ndo reduz
significativamente a PA em
individuos ndo tratados com
hipertensao pré e fase .

Sivaprakasapillai et
al. 2009

As pressfes sanguineas sistolicas e diastolicas
foram reduzidas ap6s o tratamento com GSE em
comparacdo com o placebo (P <0,0021).

Esses achados sugerem que o ESU
poderia ser usado como um
nutracéutico em um programa de
modificacdo do estilo de vida para
pacientes com sindrome
metabolica.

Terauchi et al. 2014

A pressdo arterial sistolica e diastolica diminuiu
nos grupos de baixa dose e alta dose apds 4
semanas (P <0,0043).

Reduziu a PA em mulheres de
meia-idade.

Fonte: Dados da pesquisa bibliogréfica, 2017

Na revisdo sistematica de Barbosa e Fernandes (2014) a maioria dos estudos destaca

sobre a acdo do resveratrol na saude cardiovascular em individuos acometidos por DCV, uma

melhora significativa de parametros de perfil lipidico, atenuacdo do estresse oxidativo e da

inflamacéo, prevencéo da disfuncdo endotelial e reducdo da PAS. Entretanto, a dosagem, tempo

e forma de ingestdo considerada ideal requer discussoes, ainda ndo definida claramente na

literatura.

Os polifendis podem ser encontrados sob variadas formas, como a quercetina e o

resveratrol, e em diferentes alimentos. Habauzit e Morand (2012), salientam que 0 consumo de

alimentos ricos em polifenois (frutas e sucos de frutas, ch4, vinho, cacau entre outras) e o efeito

(83) 3322.3222
contato@conbracis.com.br

www.conbracis.com.br



e g \
/
y

Conbracis

protetor dos compostos sobre as doencas cardiovasculares, demonstrando a reducdo da PAS (-
7 + 2 mmHg) e a PAD (-5 £ 2 mmHg) Estégio 1 pacientes hipertensos apos tratamento com
quercetina. Outra meta-analise averiguaram associa¢6es de ingestao de flavonol com incidéncia
de acidente vascular cerebral, e encontraram em dois ensaios clinicos controlados com placebo
que a quercetina aumentou a concentragdo plasmatica de NO em 35% e, em hipertensos, reduziu
a pressdo arterial sistélicaem 7 mmHg (HOLLMAN; GEELEN; KROMHOUT, 2010)

Estudos com o extrato de semente e/ou casca da uva (ECSU) tém demonstrado atividade
antioxidante (GRASES et al., 2015; PASINETTI, 2010), anti-inflamatéria (HOGAN et al.,
2011; CHACON et al., 2009; KAR et al., 2009), efeitos favoraveis no controle glicémico
(HOGAN et al., 2011; KAR et al., 2009) e na expressao de colesterol total (KAR et al., 2009)
e, demonstrou ainda, atuar como agente anti-hipertensivo (HUANG et al., 2015). Por outro
lado, ndo ha estudos que investiguem a melhor da qualidade de vida dos individuos
suplementados com o ECSU, mesmo que de maneira indireta via reducdo dos aspectos
obesogénicos.

As cascas e sementes de uvas podem ser encontradas no residuo da vinificacdo e esses
subprodutos do processo de producdo do vinho ainda preservam grande parte dos compostos
bioativos com importante atividade antioxidante (FRIEDMAN, 2014; CERDA-CARRASCO
et al., 2016). O alto contetdo fendlico nesse residuo é decorrente da extracdo incompleta do
vinho durante o processo de vinificagdo (FRIEDMAN, 2014).

Dessa forma, a ingestdo do EU aumenta a expressdo e producdo de NO, principal
responsavel pela vasodilatacdo das artérias e grande aliado no tratamento de problemas
associados a PA (SABADASHKA et al., 2013). Evidenciando uma relacéo inversa entre o
consumo de nutrientes encontrado na uva e o desenvolvimento de doenga arterial coronariana
(RONKSLEY etal., 2011).

CONCLUSAO

Esses resultados sugerem que 0s extratos de uva podem potencializar a vasodilatacéo e
reduzir os niveis da PA, resultando em melhorias na funcdo vascular. Produtos alimentares ricos
em polifenois podem ajudar a manter uma PA saudavel e contribuir para um melhor o estilo de
vido. Dessa forma, podem exercer efeitos benéficos sobre a satde cardiovascular, incluindo os
efeitos anti-hipertensivos.

Os produtos derivados da uva devem ser promovidos em nossa dieta diaria como

alimento saudavel, pois pode gerar beneficios significativos para a saude cardiovascular. No
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entanto, para obter efeitos terapéuticos benéficos, a maioria destes fitoquimicos devem ser
utilizados de forma estrita e dependente da dose.

Recomenda-se que sejam realizadas novas pesquisas, a fim de analisar os efeitos de
dosagens dos extratos de uva em diferentes populaces para resultados mais fidedignos e

abrangentes.
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