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Abstract

Grape pomace (GP) is a by-product of wine industry that despite its substantial bioactive compounds content is vastly
discarded during winemaking process. The present review aimed to summarize recent evidence on the biological, metabolic,
nutritional and sensory properties of grape pomace flour (GPF) supplemented foods administrated to different models.
In this sense, the search was carried out in the electronic databases “PubMed”, “Google Scholar” and “SCOPUS” and
comprised studies that used grape pomace as its totality for the flour productions. GPF demonstrated a high dietary fiber and
polyphenolic content that caused notable changes in organoleptic characteristics such as the color and texture of fortified
foods and metabolic features. In some pre-clinical and clinical studies, an increase in antioxidant and anti-glycemic profile
and a decrease in blood pressure have been observed, suggesting GPF as a possible health promoting agent when used as a
food fortifier.
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Resumo

O bagaco de uva (BU) é um subproduto da industria vinicola que, apesar de seu contetido em compostos bioativos ser
significativo, ¢ amplamente descartado durante o processo de vinificagdo. A presente revisdo teve como objetivo resumir
evidéncias recentes sobre as propriedades biologicas, metabdlicas, nutricionais e sensoriais de alimentos suplementados com
farinha de bagaco de uva (FBU) na sua totalidade administrados a diferentes modelos. Nesse sentido, a pesquisa foi realizada
nas bases de dados eletronicas “PubMed”, “Google Scholar” e “SCOPUS” e compreendeu estudos que utilizaram bagago
de uva na sua totalidade para a producao de farinha. A FBU demonstrou ter um elevado teor de fibra alimentar e polifendis
que originou mudangas consideraveis nas caracteristicas organoléticas, como na cor ¢ textura de alimentos fortificados,
e parametros metabdlicos. Nalguns estudos pré-clinicos e clinicos, observou-se um aumento no perfil antioxidante e anti
glicémico e um decréscimo na pressao arterial, o que sugere a FBU como um possivel agente promotor da saude quando usado
como fortificante de alimentos.
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Introduction

Grapes (Vitis vinifera) are one of the most extensively
cultivated crops all around the world. According
to the International Organization of Vine and Wine
(1), the world’s production of fresh grapes in 2019
was approximately 85 million tons. Over 50% of the
harvest of this product is used in wine production.
After juice extraction, about 25% of the processed
grape is essentially a solid waste called wine pomace
or grape pomace (GP) (2,3). This residue results from
the pressing of fresh grapes, fermented or not, during
the winemaking process, and is composed of pressed
grapes, peels, seeds, small pieces of stalks, and yeast
cells (3-5).

Although the GP presents different uses, such as
fertilization, it is still the main raw material for the
production of alcohol, pomace spirit, and alcoholic
beverages and used in animal feed (3). A large amount
of this by-product is deliberately discarded annually
by the industry, resulting in serious problems to the
environment, such as soil and water pollution. On the
other hand, GP contains significant amounts of dietary
fiber and phytochemicals such as flavonoids, (for
example catechins and anthocyanins), stilbenes and
phenolic acids, which remain in the pomace after the
winemaking process (6,7).

Considering the environmental context, the most
sustainable alternative of the reuse of GP seems to
be in the form of grape pomace flour (GPF), which is
obtained after bagasse drying and milling (5). Recently,
the effects of GPF been studied at the metabolic level
and in its use as a fortifying ingredient in foods, with
a view to improving sensory properties, increasing
nutritional value and as a potential health-promoting
agent (7).

Thus, the aim of this review is to summarize recent
evidence on the biological, metabolic, nutritional, and
sensory properties of GPF-supplemented foods and
administration to different models. Given the relevant
environmental issue, we summarized the evidence that
evaluated the totality of this by-product dried and milled
due to the practicality and low cost of this process.

Grape Pomace Flour: nutritional and health benefits
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Introducao

A uva (Vitis vinifera) é uma das culturas mais cultivadas
em todo o mundo. De acordo com a Organizagdo
Internacional da Vinha e do Vinho (1), a produgio
anual mundial de uvas frescas em 2019 foi de cerca
de 85 milhoes de toneladas. Mais de 50% da colheita
deste produto ¢é utilizada na produgdo de vinho. Apods
a extragdo do sumo, aproximadamente 25% da uva
processada constitui um residuo sélido denominado
como bagago de vinho ou bagago de uva (BU) (2,3).
Este residuo ¢ resultado da prensagem de uvas frescas,
fermentadas ou ndo, durante o processo de vinificagao,
sendo composto por uvas prensadas, peliculas,
sementes, pedinculos e células fermentadas (3-5).

Embora o BU apresente diferentes usos tais como a
adubagdo ¢ ainda e, principalmente, matéria-prima
para a producdao de dalcool, aguardente bagaceira,
bebidas alcoolicas e utilizada em ragdo animal (3);
anualmente, uma grande quantidade deste subproduto ¢
deliberadamente descartado pela industria e traz sérios
problemas ao meio ambiente, como poluicao do solo
e das dguas. Por outro lado, o BU contém quantidades
significativas de fibra alimentar e fitoquimicos como
flavonoides (por exemplo catequinas e antocianinas),
estilbenos e 4cidos fenodlicos, que permanecem no
bagaco apds o processo de vinificagao (6,7).

No que diz respeito ao contexto ambiental e nutricional
a alternativa mais sustentavel para o reaproveitamento
do BU parece ser na forma de farinha de bagaco de
uva (FBU), que ¢é obtida apos a secagem e moagem
do bagago (5). Recentemente, t€ém sido estudados os
efeitos da FBU a nivel metabolico e a sua utilizagdo
como ingrediente fortificante em alimentos, com vista
a melhorar as propriedades sensoriais, aumentar o valor
nutricional e como potencial agente promotor da satide

(7).

Assim, temos como objetivo rever as evidéncias
recentes sobre as propriedades bioldgicas, metabolicas,
nutricionais e sensoriais de alimentos suplementados
com FBU e a sua administragdo a diferentes modelos.
Diante da relevante questdo ambiental, resumimos as
evidéncias que avaliaram a totalidade desse subproduto
seco ¢ moido devido a praticidade e baixo custo desse
processo.
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Materials and Methods

Data sources and search strategy

The present review was carried out from the search for
scientific articles indexed in the electronic databases
PubMed, Google Scholar, and SCOPUS using the
English descriptors “grape pomace flour” and “grape
pomace.” The articles used in this review were from
2010 to 2022. The bibliographic references of the
selected articles were also evaluated to identify other
potentially relevant studies.

Inclusion and exclusion criteria

The inclusion criteria were: 1. Studies that investigated
metabolic, biochemistry, sensorial or physicochemical
aspects of administration, or formulation of products
with GPF; 2. GP used as its totality (not isolating a
single part of the pomace); 3. Publication as a full text
in the English language. All articles that did not meet
the inclusion criteria were excluded.

Study selection

The selection of articles included in this review
followed the sequence: 1. Launching of descriptors
in the databases; 2. Selection by titles; 3. Reading
the abstracts of the articles as selected by title (pre-
selection); 4. A complete reading of articles pre-selected
by review of the abstract; 5. Inclusion of articles with
relevant data; 6. Articles used in this review were from
2010 to 2022. The initial search yielded 32 articles.
After reviewing titles and retaining only articles that
met the review criteria, 13 articles remained for review.
Among those, two were selected from SCOPUS, two
from Google Scholar and nine from PubMed.

Results and Discussion

General characteristics

Tables 1, 2 and 3 presents the main characteristics and
results of the studies included in the present review
and are divided according to the study design, as
follows: preclinical studies, observational studies and
sensory evaluation of foods, respectively. The studies
were published between 2014 and 2021. Four of the
studies were conducted in Chile, three in Brazil, two
in Portugal, one in Tunisia, one in Thailand, one in the
United States and one in Spain.
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Material e métodos

Fontes de dados e estratégia de pesquisa

A presente revisdo foi realizada a partir da pesquisa
de artigos indexados nas bases de dados eletronicos
PubMed, Google académico e SCOPUS utilizando-se as
palvras-chave em inglés “grape pomace flour” e “grape
pomace”. Foram utilizados os artigos publicados entre
2010 e 2022. Também foi realizada uma analise das
referéncias bibliograficas dos artigos selecionados para
identificar outros estudos potencialmente relevantes.

Critérios de inclusao e exclusao

Os critérios de inclusao foram: 1. Estudos que
investigassem aspetos metabdlicos, bioquimicos,
sensoriais ou fisico-quimicos da administragdo ou
formulacao de produtos com farinha de bagago de uva;
2. BU utilizado na sua totalidade (ndo partes isoladas ou
fragdes do bagaco); 3. Publicagdo como texto completo
em lingua inglesa. Foram excluidos todos os artigos
que nao atendiam aos critérios de inclusao.

Selecdo de estudos

A selecdo dos artigos incluidos nesta revisdo seguiu a
sequéncia: 1. introducdo dos descritores nas bases de
dados; 2. Selecdo por titulos; 3. Leitura dos resumos dos
artigos selecionados pelo titulo (pré-selegdo); 4. Leitura
na integra dos artigos pré-selecionados pelo revisor; 5.
Inclusdo de artigos com dados relevantes; 6. Artigos
publicados entre 2010 e 2022. A busca inicial resultou
em 32 artigos. Apos a revisdo dos titulos e avaliacdo
do atendimento aos critérios de inclusdo, 13 artigos
foram selecionados e incluidos na revisdao. Sendo que
dois foram encontrados no SCOPUS, dois no Google
Scholar e nove no PubMed.

Resultados e Discussao

Caracteristicas gerais

As Tabelas 1, 2 e 3 apresentam as principais
caracteristicas e resultados dos estudos que foram
incluidos na presente revisdo e estdo divididas de acordo
com os tipos de estudo: pré-clinicos, observacionais e
de avaliagdo sensorial de alimentos, respetivamente.
Os estudos foram publicados entre 2014 ¢ 2021. Quatro
dos estudos foram conduzidos no Chile, trés no Brasil,
dois em Portugal, um na Tunisia, um na Tailandia, um
nos Estados Unidos e um em Espanha.



Preclinical studies

In 2015, Hernandez-Salinas et al. (8) performed a
study to investigate whether GPF supplementation for
sixteen weeks may prevent the disturbances caused
by a high fructose diet-fed animal model of metabolic
syndrome (MS) on glucose metabolism and oxidative
stress in rats. The animals were fed with a control diet,
control diet plus 20% of GPF, control diet plus 50%
of a fructose diet or a control diet plus 50% fructose
diet plus 20% of GPF. The authors then measured
blood glucose, insulin and triglycerides, arterial blood
pressure, and body weight. The homeostasis model
assessment (HOMA) index was also calculated, a
glucose tolerance test was performed, and oxidative
stress index was measured in the plasma and kidney.
At the end of the experimental protocol the authors
could observe that GPF supplementation was able to
prevent the increase of thiobarbituric acid reactive
substances (TBARS) levels in plasma and renal tissue
caused by the administration of a high fructose diet.
Furthermore, it also prevented the increase of HOMA
index, fasting blood glucose, which ranged from 104.3
+ 2.8 in the untreated fructose group to 91. + 2.84 mg/
dL in the fructose group that received GPF and plasma
insulin, which ranged from 912 .2 £ 1.3 t0 8.9 £ 0.7 pU/
mL compared with the untreated intervention group.
Although arterial blood pressure and body weight were
evaluated, none of the groups presented significant
differences in those parameters.

According to the authors, high fructose concentrations
stimulate uric acid production at the time of its
metabolization. In extracellular environment, uric
acid performs an antioxidant activity, but inside the
cell environment, it may induce an oxidative cascade,
mediated by NADPH oxidase. This mechanism 1is
dose-dependent and can lead to an oxidative stress
(OS) state (8). In addition, according to the literature,
a hyperglycemic ambient induces the installation of
inflammatory pathways through the stimulation of
proinflammatory cytokines release such as tumor
necrosis factor-alpha (TNF-a), interleukin-6 (IL-6)
and IL-1B. OS and inflammation are closely related
to the development of chronic diseases. In this sense,
previous studies in the literature have indicated that
dietary polyphenols may suppress system inflammation,
and consequently OS, through the modulation of the
activities of key transcription factors that regulate
cellular responses to OS and inflammation such as
proinflammatory cytokines release, the regulation

Grape Pomace Flour: nutritional and health benefits
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Estudos pré-clinicos

Em 2015, Hernandez-Salinas et al. (8) realizaram um
estudo para investigar os efeitos da suplementagdo
de FBU durante dezesseis semanas no metabolismo
da glicose e stress oxidativo num modelo animal de
sindrome metabdlica (SM) induzida por uma dieta rica
em frutose. Neste sentido, foi comparada uma dieta
controlo com: uma dieta controlo mais 20% de FBU,
dieta controlo mais 50% de frutose e dieta controlo
mais 50% de frutose e 20% de FBU. Os parametros
avaliados foram os niveis séricos de glicose, insulina e
triglicerideos, a pressao arterial e o peso corporal. Foi
ainda calculado o indice de avaliagdo do modelo de
homeostase (HOMA), foi realizado o teste de tolerancia
a glicose e o indice de stress oxidativo foi medido no
plasma e no rim. No final do protocolo experimental
observou-se que a suplementacdo de FBU foi capaz de
prevenir o aumento dos niveis de substincias reativas
ao acido tiobarbitirico (TBARS) no plasma e no tecido
renal causados pela administragdo de uma dieta rica
em frutose. Além disso, também preveniu o aumento
do indice HOMA, glicemia de jejum, que variou de
104.3 + 2.8 no grupo frutose nao tratado para 91. +2.84
mg/dL no grupo frutose que recebeu FBU e insulina
plasmatica que varioude 912.2 £ 1.3 para 8.9+ 0.7 pU/
mL comparado com o grupo de intervencao nao tratado.
Embora tenham sido avaliados pressao arterial e peso
corporal, nao foram observadas diferencas significativas
nestes parametros em nenhum dos grupos.

Segundo os autores, altas concentragdes de frutose
estimulam a produ¢do de 4cido urico no momento
de sua metabolizagdo. No meio extracelular, o acido
urico exerce atividade antioxidante, mas no meio
intracelular pode induzir uma cascata oxidativa,
mediada pela NADPH oxidase. Este mecanismo ¢
dose-dependente e pode levar a um estado de estresse
oxidativo (EO) (8). Além disso, segundo a literatura,
um ambiente hiperglicémico induz a instala¢do de vias
inflamatorias por meio da estimulagdo da liberagdo
de citocinas pro-inflamatorias como fator de necrose
tumoral-alfa (TNF-a), interleucina-6 (IL-6) e IL-
1B. EO e inflamacdo estdo intimamente relacionados
com o desenvolvimento de doengas cronicas. Nesse
sentido, estudos anteriores na literatura ja mostraram
que os polifenois da dieta podem suprimir a inflamagao
sistémica e, consequentemente, o EO, por meio da
modulagdo das atividades dos principais fatores de
transcricdo que regulam as respostas celulares ao
estresse oxidativo ¢ a inflamac¢do como a liberacao de
citocinas pro-inflamatorias, a regulacdo das vias de
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of inflammation-related signaling pathways and
proinflammatory enzymes such as COX-S, MAPK and
protein-c kinase (9).

Charradi et. al. (2017) (10) reported the potential anti-
lipotoxic effect of grape seed and skin flour (GSSF) in
the brain of either female or male obese rats induced
by a high-fat diet (HFD), with an emphasis on the
protection against lipotoxicity-induced oxidative stress
and inflammation. The animals’ diet was mixed with 5%
GSSF for eight weeks. At the end of the experimental
period, the authors observed that this supplementation
resulted in protection against the increase of LDL-
cholesterol accumulation in plasma and brain,
lipoperoxidation, protein carbonylation and a decrease
of antioxidant activity caused by the HFD. GSSF also
cancels the disturbances caused by the HFD in transition
metals and associated enzymes, intracellular mediators
and associated enzymes, peripheral adipokines and
lipid brain deposition. The gender-dependence of the
effects of HFD is known, more significantly altering
brain lipotoxicity in male than female rats, and the
lower probability of females developing inflammatory-
related brain diseases is suggested to be linked with
the anti-inflammatory role of estrogens. However, the
GSSF supplementation efficiently protected both sexes.

An experimental study designed by Souza et al. (2019)
(11) evaluate whether dietary supplementation with GPF
for ten weeks was able to prevent or reduce the hepatic
oxidative damage of grass carp (Ctenopharyngodon
idella) experimentally infected by Pseudomonas
aeruginosa. In this sense, the authors included 150
or 300 mg/kg of GPF in the basal diet of the fish. The
authors evaluated the effects of the administration of
two different concentrations of GPF, only the 300 mg/
kg supplementation demonstrated significant results. In
this sense, they observed an increase of the enzymatic
and non-enzymatic antioxidant defense systems due to a
significant upregulation of hepatic enzymes Superoxide
Dismutase (SOD) and Catalase (CAT) activities and
on hepatic total antioxidant activity against peroxyl
radicals (ACAP) levels, demonstrating a high capacity
to scavenge the peroxyl radical. Additionally, the levels
of reactive oxygen species (ROS), metabolites of
nitric oxide (Nox), and TBARS of the treated animals
remained similar to the control groups, while the non-
treated showed significantly higher concentrations of
those markers, demonstrating that the prophylactic
supplementation was able to protect the liver against
oxidative damage.
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sinalizagdo relacionadas a inflamacdo e a atividade de
enzimas proinflamatorias como a COX-2, MAPK e
proteina-C quinase (9).

Charradi et. al. (2017) (10) relataram o potencial efeito
anti lipotoxico de farinha da semente e peliculas de uva
(FSPU) no cérebro de ratos fémeas ou machos obesos
induzidos por uma dieta rica em gordura (DRG), com
enfase na protecao contra o stress oxidativo e inflamagao
induzidos por lipotoxicidade. A dieta dos animais foi
misturada com 5% da FSPU por oito semanas. No final
do periodo experimental, os autores puderam observar
que essa suplementagdo resultou na prote¢do contra
o aumento da deposi¢do da fragdo LDL-colesterol no
plasma e no cérebro, lipoperoxidacdo, carbonila¢do
de proteinas e diminuicdo da atividade antioxidante
causada pela DRG. A FSPU também anulou os
distarbios causados pela DRG no que respeita aos
metais de transi¢do e enzimas associadas, mediadores
intracelulares e enzimas associadas, adipocinas
periféricas e deposicao de lipidios no cérebro. Sabendo
que a lipotoxicidade cerebral dependente da DRG
¢ mais significativa em ratos machos do que nas
fémeas, devido ao efeito protetor anti-inflamatorio
dos estrogénios a suplementagdo com FSPU protegeu
eficientemente ambos 0s sexos.

Um estudo experimental desenvolvido por Souza
et al. (2019) (11) avaliou se a suplementagdo
dietética com FBU durante 10 semanas foi capaz
de prevenir ou reduzir o dano oxidativo hepatico de
carpas-capim (Ctenopharyngodon idella) infetadas
experimentalmente por Pseudomonas aeruginosa.
Nesse sentido, os autores incluiram 150 ou 300 mg/
kg de FBU na dieta basal dos peixes. Embora os
autores tenham avaliado os efeitos de duas diferentes
concentracdes de FBU, apenas a suplementacdo de
300 mg/kg demonstrou resultados significativos. Nesse
sentido, foi observado um aumento do sistema de
defesa antioxidante enzimatico e ndo enzimatico devido
a um aumento significativo nas atividades hepaticas
das enzimas Superdxido Dismutase (SOD), Catalase
(CAT) e nos niveis hepaticos da atividade antioxidante
total contra radicais peroxil (ACAP), demonstrando
uma alta capacidade de sequestrar o radical peroxil.
Além disso, os niveis de espécies reativas ao oxigénio
(ROS), metabdlitos do 6xido nitrico (Nox) e TBARS
dos animais tratados permaneceram semelhantes aos
dos grupos controlo, ja os ndo tratados apresentaram
concentracdes significativamente maiores desses
marcadores, demonstrando que a suplementacao
profilatica foi capaz de proteger o figado contra danos
oxidativos.
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Tabela 1. Descrigao detalhada de cada estudo pré-clinico incluido nesta revisdo. (n=6)

Identificacdo  Localizacio Amostra Duracio Intervencio Controlo Resultados principais Efeitos principais

29 ratos Sprague-Dawley

machos submetidos a um Controlo com 20% de FBU, Os animais foram

| 0 aumento dos niveis de glicose, triglicéridos e insulina , impediu o 1 da
area sob a curva do teste de tolerancia a glicose, concentragao de insulina e

Hernandez-Salinas Chile Boa‘w_o a.m m_smBBm 16 semanas 50% de frutose ¢ 20% de alimentados com uma dicta indice HOMA-IR causados pela dieta experimental. Além disso, preveniu o Anti _:nmﬁ_._ cemico e anti
etal, 2015 metabolica induzido pela controlo ou dieta rica em . . Lo oxidante
. - . FBU . 1 dos niveis de TBARS no plasma e nos rins e a | dos niveis de mSOD no
administragdo de uma dieta frutose (sem adigao de FBU) fim

rica em frutose
Preveniu o 1 do anion superoxido e do radical hidroxilo através do efeito da
dieta hiperlipidica, | a acumulagao de LDL no cérebro e no plasma de ratos
18 ratos Wistar machos e Os animais foram Os animais foram machos, corrigiu a lipoperoxidagdo, a carbonilagdo de proteinas e a | NPSH
Charradi et al., 2017 Tunisia fémeas com obesidade 8 semanas alimentados com HFD ou  alimentados com uma dieta nos machos. Também | da atividade de GPx e SOD. Anula os distirbios
induzida HFD+ FSPU (5%) padrao causados pela HFD em metais de transi¢ao e enzimas associadas, nos
mediadores intracelulares e enzimas associadas, nas adipocinas periféricas e
deposigao cerebral de lipidos

Protegdo frente a deposig¢do
cerebral de lipideos

108 carpas juvenis foram

divididas em seis grupos (A- Os grupos B e E foram

F, n = 6 por grupo, em alimentados com uma dieta
triplicado). Os grupos D a F contendo 150 mg de FBU/kg Os grupos A e D receberam a A suplementagdo com 300 mg/kg de FBU preveniu o 1 dos niveis hepaticos Hepatoprotegio ¢ estimulo da

Souza et al., 2019 Brasil foram infetados 10 semanas  de ragdo, enquanto os grupos dieta basal (sem de ROS, NOx e TBARS, da atividade hepatica de SOD e CAT e preveniu o defesa antioxidante
experimentalmente por via C e F receberam uma dieta suplementacdo de FBU), 1 dos niveis hepaticos de ACAP observados em peixes infectados

intramuscular com 100 pL de contendo 300 mg de FBU/kg

cepa de Pseudomonas de ragdo, duas vezes ao dia

aeruginosa

1 na produgdo de leite ¢ 1 concentragdo de proteina e gordura no leite (FBU
2%) no 15°dia do ensaio. | da contagem de células somaticas (no leite), |
Dieta sem FBU das concentragdes de peroxidagdo lipidica e 1 da capacidade antioxidante
total no leite e no soro. No soro também 1 a atividade de enzimas
antioxidantes

Fornecimento de 1% ou 2%
. Vinte e sete ovelhas de FBU na dieta. Cada animal
Alba et al,, 2019 Brasil multiparas em lactagdo 2 semanas recebeu 0,8 kg/dia, dividido

em 2 alimentagdes diarias

Antioxidante e anti-
inflamatorio

60 SR-B1 KO/ApoER61h/h Melhoria na expectativa de vida dos camundongos, preveniu o 1 dos niveis
camundongos machos e Uma dieta rica em gordura foi Os animais foram de TNF-o e IL-10 e do bago apés 7 dias de administragdo. A - .
. . . o g . . . Antioxidante, anti-
. . fémeas submetidos a um suplementada com 20% de  alimentados com uma dieta suplementagdo dietética de FBUT por 14 dias previne a | na atividade .
Rivera et al., 2019 Chile 1 or 2 semanas N ~ L L o A M R aterosclerotico e modulador
modelo de aterosclerose FBUT ou 10% ragao padrdo/ hiperlipidica suplementada  antioxidante no plasma, diminui a oxidagdo de DHR aos niveis basais, | a inflamatério
oclusiva induzida por dieta 10% de fibra de aveia com 20% de ragao padrao formagdo de placas aterosclerdticas e promove a restauragio da fungao
aterogénica HFC. cardiaca sistolica.
Dietas suplementadas por 200 e 300 mg de FBU, desafiados ou nao por
Os animais foram infec¢do bacteriana experimental resultaram num 1 significativo na

alimentados com dieta basal atividade de GSH, SOD, GPx RB ¢ ACP, IgM. A expressdo de Lyz, f§ -2M,
de peixe normal sem FBU. CC3 e IgM foi superior nos grupos tratados com 200 e 300 mg. O nivel de
Os controlos positivo e transcritos de mRNA de SOD foi 1 nos peixes ndo desafiados alimentados
negativo foram injetados com com 200 mg de FBU quando comparados com os desafiados alimentados
50ul de solugio salina de com a mesma dieta. Os transcritos de mRNA de GPx foram 1 nos peixes
tampdo fosfato ou 50ul de F. normais tratados com dieta de 200 mg em comparagdo com outros grupos
columnaris por via alimentados com dietas de 200 ou 300 mg de FBU. 1 Nrf2 e NKEF- § em

intramuscular a 1,2 1077 ambos os grupos ( 200 e 300 mg de FBU). Expressdes de mRNA de TLR22

UFC/ml™", respectivamente ¢ hepcidina 1 significativamente nos peixes nio desafiados e desafiados
alimentados com dietas de 200 ¢ 300 mg de FBU.

Os peixes foram alimentados
com dietas suplementadas por
100, 200 ou 300 mg/kg ™" de
8 semanas FBU, duas vezes ao dia, e
receberam ou nao
administragdo de F.
columnaris

600 peixes rohu, L. rohita
Harikrishnan et al., I saudaveis, infectados ou ndo
Tailandia .
2021 com Flavobacterium
columnaris

Modulagéo de genes
antioxidantes, imunolégicos e
anti-inflamatérios

ACAP: capacidade contra radicais peroxilo; ACP: complemento de via alternativa; CAT: catalase; CC3: Complemento C3; DHR: diidrorodamina; FBU: farinha de bagaco de
uva; FBUT: farinha de bagago de uva tinta; FSPU: farinha de semente e pelicula de uva; GPx: glutationa peroxidase; GSH: glutationa; HFC: alto teor de gordura, colesterol alto e
acido colico; HFD: dieta com alto teor de gordura; HOMA-IR: modelo de avaliagdo da homeostase da resisténcia a insulina; IgM: imunoglobulina M; IL-10: interleucina-10; LDL:
lipoproteina de baixa densidade; Lyz: lisozima; mRNA: RNA mensageiro; mSOD: Superdxido dismutase mitocondrial; NKEF-f: fator B de aumento de células assassinas naturais;
Nox: 6xido nitrico; NPSH: tidis ndo protéicos; Nrf2: fator nuclear eritroide 2 relacionado ao fator 2; RB: explosdo oxidativa respiratoria; ROS: espécies reativas de oxigénio; SOD:
superoxido dismutase; TBARS: substancias reativas ao acido tiobarbiturico; TLR22: receptor-22 tipo toll; TNFa: fator de necrose tumoral a; -2M: -2 microglobulina. A seta para
cima 7 representa aumento € a seta para baixo | representa diminuicao.
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According to the literature, several pieces of evidence
havedemonstratedthatthebioactivecompoundsofgrapes
exert hepatoprotective effects, sometimes via synergetic
action. Even so, resveratrol, the main component of
red grapes is considered the main responsible for the
antioxidant actions that can be observed in these crops
(12). Among the means of action of resveratrol is the
suppression of ROS synthesis by inhibiting enzyme
depletion or by chelating trace elements involved in free
radical production, scavenging ROS and up-regulating
or protecting the antioxidant defense and activating
defense pathway factors (11). On the other hand, despite
the solid scientific data indicating resveratrol’s health
benefits, this polyphenol use still raises doubts due to
its low oral bioavailability despite its high bioactivity.
Resveratrol’s oral poor bioavailability is attributed to
its lower aqueous solubility, membrane permeability,
and metabolic stability (13). In this sense, studies have
been conducted in order to list administration routes,
concentration, and classes of derivatives that provide
better bioavailability and, consequently, efficacy.
Therefore, although this compound is abundantly
present in the chemical composition of GPF and has
demonstrated effects as an isolated compound in in vitro
protocols (14,15), studies are still needed to elucidate
its effects and metabolization from GPF in isolation.

Alsoin2019,Alba et al. (16) conducted an experimental
design to evaluate the effects of GPF on antioxidant
activity, biochemistry variables, components of the
immune system and milk production and quality of
Lacaune sheep in heat stress. The animals received
0.8 kg/day of a concentrate of 1 or 2% of GPF, twice
a day, for two weeks. The authors demonstrated that
the concentrate supplementation resulted in an elevated
antioxidant response in the sheep serum. In addition,
serum levels of urea were reduced (from 38.0 in the
control group to 27.6 mg/dL) while serum glucose
(from 54.7 to 66.6 mg/dL) and triglyceride (from 20.1
to 36.9 mg/dL) concentrations were higher in animals
supplemented with 2% GPF, which could be explained
by the increase in the amount of ether extract in the diet
containing 2% GPF (16). The ether extract is related to
higher percent of energy in the diet.

This study demonstrated that the experimental

Grape Pomace Flour: nutritional and health benefits
Farinha de Bagacgo de Uva: beneficios nutricionais e para a saide

De acordo com a literatura, varias evidéncias tém
demonstrado que os compostos bioativos da uva
exercem efeitos hepatoprotetores, as vezes, por agao
sinérgica. Ainda assim, o resveratrol, que ¢ o principal
componente da uva tinta, ¢ considerado o principal
responsavel pelas agdes antioxidantes que podem ser
observadas nestas culturas (12). Entre os mecanismos
de acdo propostos para o resveratrol esta a supressao da
sintese de ROS pela inibicdo da deplecdo enzimatica
ou pela quelacdo de oligoelementos envolvidos na
produgdo de radicais livres, eliminagdo de ROS, a
regulacdo ou protegao da defesa antioxidante e ativacao
de fatores da via de defesa (11). Por outro lado, apesar
dos solidos dados cientificos que indicam os beneficios
do resveratrol a saude, o uso desse polifenol ainda
gera davidas devido a sua baixa biodisponibilidade
via oral, apesar de sua alta bioatividade. A baixa
biodisponibilidade oral do resveratrol ¢ direcionada
a sua menor solubilidade aquosa, permeabilidade
da membrana e estabilidade metabolica (13). Nesse
sentido, estudos tém sido realizados a fim de listar
vias de administragdo, concentracdo e classes de
derivados que proporcionem melhor biodisponibilidade
e, conseqiientemente, eficacia. Portanto, embora
este composto esteja abundantemente presente na
composi¢do quimica do FBU e tenha demonstrado
efeitos como composto isolado em protocolos in vitro
(14,15), ainda sdo necessarios estudos para elucidar
seus efeitos e metaboliza¢do da FBU isoladamente.

Também em 2019, Alba et al. (16) avaliaram os efeitos
da FBU na producdo e qualidade do leite de ovelhas
Lacaune sob stress térmico. As variaveis estudadas
foram a atividade antioxidante, os niveis séricos de
alguns marcadores bioquimicos, ¢ componentes do
sistema imunologico. Os animais receberam 0,8 kg/
dia de um composto concentrado com 1 ou 2% da
FBU, dividido em duas administracdes ao dia durante
duas semanas. Os autores puderam demonstrar que a
suplementagdo concentrada resultou numa elevada
resposta antioxidante no soro das ovelhas. Além
disso, os niveis séricos de ureia foram reduzidos (de
38.0 no grupo controlo para 27.6mg/dL) enquanto as
concentragdes séricas de glicose (de 54.7 para 66.6mg/
dL) e de triglicerideos (de 20.1 para 36.9 mg/dL) foram
superiores nos animais suplementados com 2% de FBU,
o que pode ser explicado pelo aumento na concentragao
de extrato etéreo na dieta com 2% de FBU (16). O
extrato etéreo esta relacionado com maior percentual
de energia na dieta.
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administration of GPF resulted in greater control of
oxidative stress, an increase in productive efficiency
(around 18%), and an improvement in sheep health.
In this sense, it was observed that the increased
serum concentrations further support the upregulation
of antioxidant capacity in the milk after the GPF
administration, which is related to antioxidants, such as
quercetin, resveratrol, and phenols that constitute the
chemical composition of the grape. Besides, the authors
assume that the increase in productive efficiency after
the inclusion of GPF may be a result of the greater
control of oxidative stress and decrease of free radicals
concentration. In addition, it is hypothesized that as the
GPF supplementation exerted protection against milk
lipid peroxidation, it could potentially increase the shelf
life of milk and its derivative products (16).

In 2019, Rivera et al.(17) led an experimental study
to investigate the impact of dietary supplementation
of GPF during one or two weeks in a model of lethal
ischemic heart disease. In this sense, male and female
SR-B1 KO/ApoER61" were administrated 20%
high fat, high cholesterol, and cholic acid-containing
atherogenic diet mixture to the basal diet, 20% red
wine pomace flour (RGPF) plus the experimental diet
or 10% of oat fiber plus the atherogenic diet. After
the experimental protocol, the authors could observe
that RGPF supplementation showed a significant
improvement in animal lifespan in comparison to the
groups that did not receive the flour. When analyzing
the plasma antioxidant capacity of the RGPEF, the
authors could observe that it decreased the levels of
dihydrorhodamine (DHR) oxidation to baseline, while
the experimental diet exerted an increase of more than
100% at this parameter. Finally, the authors evaluated
heart disturbances caused by the administration of an
atherogenic diet and the potential effects of the RGPF
supplementation. In this sense, the RGPF group showed
reduced formation of atherosclerotic plaques and Oil
Red O-stained areas at the end of the experiment and
significant restoration of systolic heart function at day
14 to normal levels. The findings elucidated by Rivera
et al. (17) showed that in addition to increasing mice
lifespan, RGPF consumption was associated with a
significant reduction in atherosclerotic lesions and
ischemic heart disease and exhibited an antioxidant
effect. These results indicate that the effect of RGPF on
a diversity of targets is not only related to the abundant
presence of fiber since the oat fiber-fed group did not
demonstrate the same effects as the RGPF, but is likely
related to other specific components within the RGPF
flour.
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Este estudo pode demonstrar que com a administragao
experimental de FBU obteve-se um maior controlo do
stress oxidativo, um aumento da eficiéncia produtiva
(aproximadamente 18%) e uma melhoria na satde
dos ovinos. Nesse sentido, pode-se observar que o
aumento das concentragdes séricas sustenta ainda mais
aregulacdo positiva da capacidade antioxidante do leite
apos a administracao da FBU, que esta relacionada com
os antioxidantes, tais como a quercetina, resveratrol
e fendis que constituem a composi¢do quimica da
uva. Além disso, os autores assumem que o aumento
da eficiéncia produtiva apos a adi¢do da FBU pode
ser resultado do maior controlo do stress oxidativo e
diminuigdo da concentragao de radicais livres; pelo que
se coloca a hipodtese que a suplementagao de FBU poder
aumentar a vida util do leite e seus derivados (16).

Em 2019, Rivera et al. (17) lideraram um estudo
experimental para investigar o impacto de uma
suplementagdo dietética de FBU, durante uma ou duas
semanas, num modelo de cardiopatia isquémica letal.
Nesse sentido, compararam, em machos ¢ fémeas SR-B1
KO/ApoER61M, o efeito da adigao de 20% de uma dieta
aterogénica (com elevado teor de gordura, colesterol
e acido colico) a dieta basal, com 20% de farinha de
bagago de vinho tinto (FBVT) versus a dieta aterogénica
e 10% de fibra de aveia. Os autores observaram que a
suplementagdo com FBVT apresentou uma melhoria
significativa na expectativa de vida dos animais em
comparagdo com os grupos que ndo receberam a farinha.
Ao analisar a capacidade antioxidante plasmatica da
FBVT, os autores constataram a diminui¢ao dos niveis
de oxidacdo de dihidrorodamina (DHR) para valores
basais, enquanto, a dieta experimental exerceu um
aumento de mais de 100% neste parametro. Por fim,
os autores avaliaram os disturbios cardiacos causados
pela administragdo de uma dieta aterogénica e os
potenciais efeitos da suplementacdo de FBVT. Nesse
sentido, no final do estudo, o grupo alimentado com
FBVT apresentou uma menor formacdo de placas
ateroscleréticas e areas coradas com Oil Red O, assim
como uma melhoria significativa da funcdo cardiaca
sistolica para niveis normais no dia 14. Os resultados
obtidos por Rivera et al. (17) mostraram que, mais do
que aumentar a vida util dos camundongos, 0 consumo
de FBVT foi associado a uma redugdo significativa
nas lesdes aterosclerdticas e na doenca isquémica do
coragdo para além do efeito antioxidante. Os resultados
encontrados pelo presente artigo indicam que o efeito da
FBVT observado, numa diversidade de alvos, ndo esta
relacionado apenas com o elevado contetdo em fibra,
uma vez que o grupo alimentado com farinha de aveia
ndo demonstrou os mesmos efeitos que os alimentados



Recently, in 2021, Harikrishnan et al.(18) evaluated
the effects of dietary inclusion of GPF for eight weeks
on growth, antioxidant and anti-inflammatory profile,
innate-adaptive immunity, and immune genes expression
in Labeo rohita against Flavobacterium columnaris.
The animals were separated into four different groups
which received 0 (control group), 100, 200, or 300 mg/
kg of the GPF supplemented on the basal diet. After
the 60 days experimental protocol, the authors could
observe that the 200 mg/kg GPF inclusion diet exhibited
the most significant results on growth rate, antioxidant
status, and immune defense mechanisms than other
concentrations of the flour. The authors could observe a
significant increase in parameters such as SOD (from
4.76 £ 0.25 in the infected control group to 6.63+0.36
and 6.33+0.31 U/mg! in the groups supplemented
with 220 and 300mg/kg, respectively), glutathione
peroxidase (GPx) (from 25.14 £2.15 to 41.6042.40 and
34.14+ 1.67 U/mg"! in the groups supplemented with
200 and 300mg/kg, respectively), glutathione (GSH)
(from 4.11 £ 0.25 to 8.23 +£ 0.44 and 6.75 £ 0.3 mg/g
I of protein) and phagocytic (PC) activity, respiratory
burst (RB), alternative complement pathway (ACP),
lysozyme (Lyz), total immunoglobulin M (IgM),
toll-like receptor-22 (TLR22) and hepcidin mRNA
expression on the groups supplemented with 200 or
300mg/kg of GPF. According to the present work, GPF
was capable of improving the antioxidant enzymatic
and non-enzymatic pathway throws the increase of
enzymes accompanied by a balance between synthesis
and exclusion of ROS.

Clinical/observational human model studies

In 2015, Urquiaga et al. (19) designed a prospective,
randomized controlled parallel-group trial to evaluate
the effect of GPF on components of MS in humans. In
this sense, male workers who regularly consumed an
omnivorous diet and presented at least one component
of MS were recruited as volunteers. After the selection
of the participants of the study, they were randomly
assigned to either intervention or control groups. Both
groups were asked to maintain their regular eating and
lifestyle habits, with the exception of the intervention
group which was also directed to consume 20 g of GPF/
day during the 16 weeks of the study. GPF was consumed
in bread or biscuits or diluted in water. Participants

Grape Pomace Flour: nutritional and health benefits
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com FBVT, fato que esta provavelmente relacionado
com outros componentes especificos desta farinha.

Recentemente, em 2021, Harikrishnan et al (18)
avaliaram os efeitos da inclusdo dietética de FBU,
durante oito semanas, no crescimento, perfil
antioxidante e anti-inflamatério, imunidade inata-
adaptativa e expressdo de genes imunes em Labeo
rohita contra Flavobacterium columnaris. Os animais
foram separados em quatro grupos diferentes que
receberam 0 (grupo controlo), 100, 200 ou 300 mg/kg
da FBU suplementada na dieta basal. Apds o protocolo
experimental, de 60 dias, os autores puderam observar
que a dieta com 200 mg/kg de FBU foi a que obteve
resultados mais significativos na taxa de crescimento,
status antioxidante e mecanismos de defesa imunologica
Nesse sentido, houve um aumento significativo de SOD
(de 4.76 + 0.25 no grupo controle infectado para 6.63
+ 0.36 e 6.33+0.31 U/mg! nos grupos suplementados
com 220 e 300 mg/kg, respectivamente) , glutationa
peroxidase (GPx) (de 25.14 + 2.15 para 41.60 + 2.40
e 34.14 + 1.67 U/mg ! nos grupos suplementados com
220 e 300 mg/kg, respectivamente), glutationa (GSH)
(de 4.11 + 0.25 para 8.23 £ 0.44 ¢ 6.75 = 0.3 mg/g
I'de proteina) , atividade fagocitaria (PC), explosao
oxidativa respiratoria (RB), via alternativa do
complemento (ACP), lisozima (Lyz), e imunoglobulina
M total (IgM) nos grupos suplementados com 200 ou
300 mg/kg de FBU. De acordo com o presente trabalho,
a FBU foi capaz de aumentar a via antioxidante
enzimatica ¢ ndo enzimatica através do aumento de
enzimas acompanhado de um equilibrio entre sintese e
exclusdo de ROS.

Estudos  clinicos/observacionais em  modelos

humanos

Em 2015, Urquiaga et al. (19) num estudo prospetivo,
randomizado e controlado de grupos paralelos avaliaram
o efeito da FBU nos marcadores da SM em humanos.
Nesse sentido, foram recrutados trabalhadores do
sexo masculino que se voluntariaram para o estudo
e que consumiam regularmente uma dieta onivora e
apresentavam pelo menos um marcador da SM. Apos
a selecdo dos participantes do estudo, eles foram
aleatoriamente designados para grupo intervenc¢do ou
controlo. Ambos os grupos foram orientados a manter
os seus habitos alimentares e estilode vida regulares,
com excecdo do grupo de intervengdo a que se
adicionou 20 g de FBU/dia durante as 16 semanas. A
FBU foi consumida em pao, biscoitos ou diluida em
agua. Os participantes passaram por avaliacdes clinicas,
nutricionais, antropométricas e laboratoriais no inicio e
no final do estudo. No final do estudo, os autores puderam
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Table 2. Detailed description of each observational study included in this review. (n=2)

Identification Location Sample Age Duration Intervention Control Principal results Principal effects
| systolic, diastolic, high blood pressure, fasting glucose
and | the average number of metabolic syndrome
38 male volunteers, workers 20 g of GPF prepared from a . . i
. . . Maintained their regular components present (1.84 = 1.62/ participant to .. .
. who regularly consumed an cabernet sauvignon wine making by . N L . Antioxidant, anti-
Urquiaga et al., . R ) . From 30 to 65 . . eating habits and 1.48 + 1.29/ participant) . 1 Vitamin C, y-tocopherol and - .
Chile omnivorous diet having at least 16 weeks product, consumed in bread, cookies . . . hyperglycemic and protein
2015 years . . . lifestyles during the 16- o-tocopherol levels and | DPPH levels from the baseline b
one of the five components of or as flour mixed with water during - . damage protective
R X weeks period to the end of the study. Also | protein damage (carbonyl
metabolic syndrome lunch, daily . X S
groups) in plasma proteins decreased significantly by the
end of the study.
27 male volunteers, workers
Eg _‘om:_ma_v.\ oosm:_som an ,_.Jéo treatment 1 burger of 100 g formulated with 7% Identical beef _uimﬁm 1 m_v\n.w.\:_m and _.._O_<_> index .m_ms_momszv\ during the
. omnivorous diet, each with at periods of 4 weeks, (100 g) made with the ~ experimental period and remained low throughout the . .
Urquiaga et al., . From 25 to 65 X of GPF prepared from a cabernet . . . . . Anti-hyperglycemic and
2018 Chile least one component of cars separated by a third sauvienon wine making by product.  SAME AW beef, daily washout period. During the period of GPF consumption, 1 antioxidant
metabolic syndrome and a body Y four-week wash-out - & dail soyp > during the washing  vitamin C plasma levels and | oxLDL, uric acid, DPPH
mass index between 25.0 and period Y period and AOPP concentration.
39.9 kg/m®.

AOPP: advanced oxidation protein products; DPPH: 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl; GPF: grape pomace flour; HOMA: homeostasis model assessment; oxLDL: oxidized

low-density lipoprotein. The up arrow 1 represents increase, down arrow | represents decrease.

Tabela 2. Descricao detalhada de cada estudo observacional incluido nesta revisao. (n=2)

Identificacio  Localizacio Amostra Idade Duracio Intervencio Controlo Resultados principais Efeitos principais
| da pressdo arterial sistdlica, diastolica, hipertensdo
38 voluntarios do sexo 20g de FBU elaborado a partir de um noﬂmﬁuﬁrm Mnn_mm.sm_mmsmw %MMMMMMWMM“M:QHMMWMQ% MM 4
masculino, trabalhadores, que subproduto da vinificagdo da casta de Manteve seus habitos 1 ow fparticipante para 1,48 + 1,20 %m«ﬂn%m: te) q“ dos Antioxidante. anti-
Urquiaga etal., Chile consumiam regularmente uma De 30 a 65 anos 16 semanas cabernet sauvignon, consumida  alimentares e estilos de niveis de vitamina C, y-tocoferol e a-tocoferol, | niveis hiperglicemico e protegdo ao|

2015 dieta onivora com pelo menos
um dos cinco componentes da
sindrome metabolica

diariamente, no pao, biscoitos ou
misturada com dgua durante o
almogo.

27 voluntarios do sexo
masculino, trabalhadores, que
consumiam regularmente uma

Urquiaga et al., Chile dieta onivora, cada um com pelo
2018 menos um componente da
sindrome metabdlica e indice de
massa corporal entre 25,0 ¢ 39,9
kg/m?.

Dois periodos de
tratamento de 4
semanas, separados
por um terceiro
periodo Wash-out
de quatro semanas

1 hamburguer de 100 g formulado
com 7% de FBU elaborado a partir de
um subproduto da vinificagdo da
casta de cabernet sauvignon,
diariamente

De 25 a 65 anos

vida regulares durante o

. de DPPH desde o comego até o final do estudo. Além
periodo de 16 semanas

disso, | do dano proteico (grupos carbonilo) das proteinas
plasmaticas | significativamente no grupo FBU no final
do estudo.

dano proteico

Hamburgueres de carne | da glicemia e o indice HOMA significativamente
idénticos (100 g) feitos  durante o periodo experimental e permaneceram baixos
com a mesma carne crua, durante todo o periodo de wash-out. Durante o periodo de
diariamente durante o consumo de FBU, 1 dos niveis plasmaticos de vitamina C

wash-out e | oxLDL, acido urico, DPPH e AOPP.

Anti-hiperglicemico e
antioxidante

AOPP: produtos de proteina de oxidacdo avangada; DPPH: 2,2-difenil-1- picrilhidrazil; HOMA: modelo de avaliagdo da homeostase; FBU: farinha de
bagacgo de uva; oxLDL: lipoproteina de baixa densidade oxidada. A seta para cima 1 representa aumento e a seta para baixo | representa diminuigao.
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completed clinical, nutritional, anthropometric and
laboratory evaluations at the beginning and end of the
study. At the end of the study, the authors could observe
that the control group showed a statistically significant
increase in body mass index (BMI) (from 27.9 + 3.5 to
28.3 £ 3.6kg/m? at the end of the experimental period),
while no significant differences were observed in
anthropometric characteristics of the intervention group.
GPF consumption resulted in a significant decrease
in systolic (from 127.1 + 11.5 to 122.8 + 8.5 mmHg)
and diastolic blood pressure (from 79.7 + 8.3 to 74.4
+ 5.6 mmHg), fasting glucose levels (from 92.7 + 5.8
to 89.4 £ 7.9 mg/dL) and protein damage measured as
carbonyl groups in plasma proteins (from 0.56 = 0.18 to
0.44 £ 0.19 nmol/mg protein), while y-tocopherol (from
1.80+0.74 to 2.40 + 1.36 pM), d-tocopherol (from 0.70
+0.13t00.79 £ 0.23 uM) and a-tocopherol (from 31.67
+ 8.58 to 32.48 £ 8.73 uM) increased significantly in
GPF supplemented group (19).

More recently, in 2018, Urquiaga et al. (20) designed
a three-month longitudinal trial consisting of two
treatment periods of four weeks, separated by a
third four-week wash-out period. Male workers who
regularly consumed an omnivorous diet and presented
at least one component of MS and a BMI between
25.0 and 39.9 kg/m? were recruited as volunteers.
Participants were asked to maintain their regular eating
habits and lifestyle during the study, except for the
daily intake of GPF-burgers containing 7 g of GPF
during the first and last four weeks of the experimental
protocol. Participants had clinical, nutritional, and
anthropometric evaluations at the beginning and end
of the study. After the 16 weeks, the authors could
observe that GPF-burger consumption resulted in a
significant decrease in glycemia and HOMA index
value throughout the experimental period and remained
low during the washout period. A decreasing trend in
plasma insulin levels was observed during the GPF-
burger period that remained low during the washout
period. According to plasma antioxidants, GPF-
burgers consumption period resulted in an increased
concentration of vitamin C and decrease of plasma
uric acid levels and 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl
(DPPH-) radical scavenging capacity. In addition, GPF-
burgers consumption exerted a significant decrease
on advanced oxidation protein products (AOPP) and
oxidized low-density lipoprotein (oxLDL) levels. No
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observar que o grupo controlo apresentou um aumento
estatisticamente significativo, no indice de massa
corporal (IMC) (de 27.9 = 3.5 para 28.3 £ 3.6kg/m?
ao final do periodo experimental), enquanto ndo foram
observadas diferencgas significativas nas caracteristicas
antropométricas do grupo de intervencdo. O consumo
de FBU resultou numa diminui¢do significativa da
pressao arterial sistolica (de 127.1 £ 11.5 para 122.8
+ 8.5 mmHg) e diastélica (de 79.7 + 8.3 to 744 +
5.6mmHg), niveis de glicose em jejum (de 92.7 +
5.8 para 89.4 £ 7.9mg/dL) e danos proteicos medidos
através de grupos carbonilo em proteinas plasmaticas
(de 0.56 £ 0.18 para 0.44 £+ 0.19 nmol/mg de proteina),
para além disso o y-tocoferol (de 1.80 = 0.74 para 2.40
+ 1.36 uM), d-tocoferol (de 0.70 + 0.13 para 0.79 +
0.23 uM) e a-tocoferol (de 31.67 + 8.58 para 32.48
+ 8.73 uM) aumentaram significativamente no grupo
suplementado com FBU (19).

Mais recentemente, em 2018, Urquiaga et al. (20)
desenharam um ensaio longitudinal de trés meses
consistindo em dois periodos de tratamento de quatro
semanas, separados por um terceiro periodo de wash-
out de quatro semanas. Foram recrutados trabalhadores
voluntarios do sexo masculino que consumiam
regularmente uma dieta onivora e apresentavam
pelo menos um marcador de SM e indice de massa
corporal (IMC) entre 25,0 e 39,9 kg/m?. Foi solicitado
aos participantes para a manterem os seus habitos
alimentares ¢ estilo de vida regulares durante o estudo,
exceto a adigdo diaria de hamburgueres contendo 7 g
de FBU durante as primeiras ¢ Gltimas quatro semanas
do protocolo experimental. Os participantes tiveram
avaliagdes clinicas, nutricionais ¢ antropométricas
no inicio ¢ no final do estudo. Apos as 16 semanas,
os autores puderam observar que o consumo do
hamburguer suplementado com FBU resultou
numa diminui¢do significativa, ao longo do periodo
experimental, no valor da glicemia, valores de insulina
plasmatica e do indice HOMA, as quais permaneceram
baixas durante o periodo de wash-out. Observou-se
ainda um aumento dos antioxidantes plasmaticos, no
periodo de consumo dos hamburgueres suplementados
com FBU, nomeadamente na concentrac¢do de vitamina
C e diminui¢do dos niveis plasmaticos de acido trico
e capacidade de eliminagdo de radicais 1,1-difenil-
2-picrilhidrazil (DPPH-). Além disso, o consumo de
hamburgueres suplementados com FBU exerceu uma
diminuigdo significativa sobre os niveis de produtos
oxida¢do avangada de proteinas (AOPP) e lipoproteina
oxidada de baixa densidade (oxLDL). Em relacdo as
caracteristicas antropométricas dos participantes, nao

325



Raphaela Cassol Piccoli et al.

significant change in anthropometric characteristics
of the participants was observed over the intervention
period, and there were no variations in the number of
individuals with normal weight, overweight or obesity.

It is interesting to mention that both studies evaluated the
effect of GPF supplementation in a cohort of individuals
with MS. According to the authors, the main objective
was to test the hypothesis that the consumption of GPF
(rich in dietary fiber and bioactive compounds) could
exert beneficial effects on biochemical parameters and
markers of oxidative stress in MS, considering that the
deregulation of these parameters results in a higher risk
for the development of non-communicable chronic
diseases, such as cardiovascular diseases and diabetes.
In addition, overall food intake was assessed in both
articles using a fourteen-item self-reported questionnaire
that measured adherence to the Mediterranean diet
in Chile, based on eating habits from countries in the
Mediterranean region, with modifications that include
Chilean habits. The score ranges from 0 (minimum
adherence) to 14 points (maximum adherence), and no
significant differences in scores were observed between
groups.

According to metabolic parameters, the authors could
observe areduction in fasting glucose levels and, as GPF
are rich in antioxidant dietary fiber, a known substance
that is resistant to digestion by human gastrointestinal
enzymes, evidence exists relating its consumption to an
improvement on carbohydrate metabolism. However,
the mechanism associated with these beneficial effects
are not yet known, and it is hypothesized that the dietary
fiber acts in synergy with the phenolic content of GPF
(20). In addition, observed a statistically significant
lowering of blood pressure was observed following
GPF intake. Previous data from the literature associate
the consumption of grape extracts, which are rich in
phenolic acids, flavonoids, anthocyanins, stilbenes, and
lipids, with antihypertensive effects and, consequently,
cardio protector features (21). Additionally, fiber-
associated antioxidant products that are released by
colonic fermentation might explain the reduction
in blood pressure that was observed following GPF
supplementation (19).

According to the results observed by Urquiaga et
al. 2015 and 2018 (19, 20), GPF consumption led
to increased antioxidant defenses and a reduction
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foram observadas mudangas significativas ao longo do
periodo de interveng@o, bem como nao houve variagdes
no numero de individuos com peso normal, sobrepeso
ou obesidade.

E interessante mencionar que ambos os estudos avaliaram
o efeito da suplementa¢do com FBU em uma coorte de
individuos com SM. Segundo os autores, o objetivo
principal era testar a hipotese de que o consumo de
FBU (rica em fibras alimentares e compostos bioativos)
poderia exercer efeitos benéficos sobre parametros
bioquimicos e marcadores de estresse oxidativo na SM,
considerando que a desregulacdo desses parametros
resulta em maior risco para o desenvolvimento de
doengas cronicas nao transmissiveis, como doengas
cardiovasculares e diabetes. Além disso, em ambos os
artigos, a ingestdo alimentar geral foi avaliada por meio
de um questionario autorreferido com quatorze itens que
mediu a adesdo a dieta mediterranea no Chile, baseada
no habito alimentar de paises da regido Mediterranea,
com modifica¢des que abranjam os habitos chilenos. A
pontuagdo varia de 0 (minima aderéncia) a 14 pontos
(maxima aderéncia), e ndo foram observadas diferencgas
significativas de pontuacdo entre os grupos.

Em relagdo aos parametros metabolcios, em ambos
os estudos, os autores puderam observar uma redugdo
nos niveis de glicemia de jejum e, além da FBU ser
rico em fibra dietética antioxidante, conhecida pela sua
resisténcia a digestdo pelas enzimas gastrointestinais
humanas, ja existem evidéncias que relacionam o
seu consumo com uma melhoria no metabolismo dos
hidratos de carbono. Todavia, o mecanismo associado a
esses efeitos benéficos ainda ndo € conhecido, coloca-
se a hipdtese que a fibra alimentar atue em sinergismo
com o conteudo fenolico das FBU (20). Além disso,
pode-se observar uma reducdo estatisticamente
significativa da pressdo arterial apds a ingestao de FBU.
Dados anteriores da literatura associam o consumo de
extratos de uva, ricos em acidos fenolicos, flavonodides,
antocianinas, estilbenos e lipidos, com efeitos anti-
hipertensivos e, consequentemente, cardioprotetores
(21). Além disso, produtos antioxidantes associados
a fibras que sdo liberados pela fermentagdo no colon
podem explicar a reducdo na pressao arterial observada
apos a suplementacao de FBU (19).



in oxidative and protein damage markers, which
enhances the antioxidant capacity of grapes as
previously indicated in the literature (21). Finally,
some of the participants reported side effects during
the experimental protocol when they were oriented
to consume GPF: 7 reported an increase of intestinal
gas, 6 reported heartburn, 7 reported regularization of
intestinal transit, 6 reported softer stools, 3 reported
increased appetite, 2 reported dyspepsia and 2 reported
gastroesophageal reflux (19). GPF has high polyphenol
content and non-soluble dietary fiber that is resistant
to digestion by human gastrointestinal enzymes. This
fact may have contributed to the observed side effects.
In addition, polyphenols, such as proanthocyanidins,
when partially fermented by bacterial microflora, may
generate intestinal gas. Further studies are needed to
test this hypothesis (19). Although GPF consumption
demonstrated beneficial effects on human individuals
as described in the previous studies included in this
review, the authors highlight that there was some
limitations in those studies, including: the low number
of participants that were able to finish the protocol,
the bias that might have occurred due to the open-
label scope of the protocols, the differences of calorie
intake and dietary composition of each participant that
influences the final results mentioned above (19,20).
Those enforce the need of developing new studies that
involve larger numbers of participants and investigate
different features such as diabetes and cardiovascular
diseases on human scopes in order to better understand
the potential effects of GPF supplementation.

Applications of grape pomace flour in the food
industry

In 2014, Walker et al. (22) headed a study to evaluate the
effects of fortification of baked good, including breads,
muffins, and brownies with Pinot Noir (RGPF) or Pinot
Grigio (WGPF) grape pomace flour in concentration
range 5-20%. RGPF and WGPF substituted wheat flour
at concentration of 5%, 10%, and 15% for bread, 10%,
15%, 20%, and 25% RGPF for brownies, and 5%,
10%, and 15% RGPF or 10%, 15%, and 20% WGPF
for muffins. The final products were then evaluated
for total phenolic content, radical scavenging activity,
dietary fiber content and physicochemical and sensory
proprieties. For the sensory evaluation, the participants
received two samples of each baked good and rated the
likeness of established parameters on a 9-point hedonic
scale. Physicochemical properties and bioactive
compounds analyses were performed according to the
stablished methodology to each parameter. Regarding
to physicochemical and sensory characteristics, both
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De acordo com os resultados observados por Urquiaga
et al. 2015 ¢ 2018 (19, 20), o consumo de FBU levou
a um aumento das defesas antioxidantes e uma redugao
nos marcadores de danos oxidativos e proteicos, o
que refor¢a o efeito antioxidante das uvas conforme
referenciado anteriormente (21). Por fim, alguns dos
participantes relataram efeitos colaterais, durante o
protocolo experimental, com o consumo de FBU: 7
participantes relataram aumento de gases intestinais,
6 azia, 7 regularizagdo do transito intestinal, 6 fezes
mais moles, 3 aumento do apetite, 2 dispepsia e 2
refluxo gastroesofagico (19). FBU apresenta alto teor
de polifenois e fibra alimentar ndo soluvel, resistente
a digestdo por enzimas gastrointestinais humanas. Este
fato pode ter contribuido para os efeitos colaterais
observados. Além disso, os polifendis, como as
proantocianidinas, quando parcialmente fermentados
pela microflora bacteriana, podem gerar gases
intestinais. Estudos adicionais sdo necessarios para
testar esta hipotese (19). Embora o consumo de FBU
tenha demonstrado efeitos benéficos em humanos,
como descrito nos estudos anteriores incluidos nesta
revisdo, os autores destacam que houveram algumas
limitagdes tais como: o baixo niimero de participantes,
que conseguiram terminar o protocolo, o viés que pode
ter ocorrido devido ao ambito aberto dos protocolos, as
diferengas de ingestao caldrica e composicao alimentar
de cada participante que influenciam os resultados
finais mencionados acima (19, 20), fatos que reforgam
a necessidade de desenvolver novos estudos que
envolvam um maior nimero de participantes e investigar
as diferentes caracteristicas, como diabetes e doengas
cardiovasculares em humanos, a fim de compreender
melhor os potenciais efeitos da suplementagdo de FBU.

Aplicagoes da farinha de bagago de uva na industria
alimentar

Em 2014, Walker et al (22) liderarm um estudo para
avaliar os efeitos da fortificacdo de produtos assados,
incluindo paes, muffins e brownies com farinha de
bagaco de uva Ponit Noir (FBUPN) ou Pinot Grigio
(FBUPGQG) na faixa de concentragdo de 5-20%. FBUPN e
FBUPG substituiram a farinha de trigo na concentragao
de 5%, 10% e 15% para pao, 10%, 15%, 20% ¢ 25%
FBUPN para brownies e 5%, 10% e 15% FBUPN ou
10 %, 15% e 20% FBUPG para muffins. Os produtos
finais foram entdo avaliados quanto ao teor de fendlicos
totais, atividade de eliminacao de radicais, teor de fibra
alimentares e propriedades fisico-quimicas e sensoriais.
Para a avaliacdo sensorial, os participantes receberam
duas amostras de cada produto assado e avaliaram a
semelhanga dos parametros estabelecidos emuma escala

327



Raphaela Cassol Piccoli et al.

breads and muffins (5% or 10% GPF) and brownies
(15% RGPF) were found to be acceptable and to be
accepted by consumers when compared to control.
About the bioactive composition, it could be observed
that the total phenolic content and radical scavenging
activity of breads increased as the GPF percent raised
as well. For the bread and muffins, the total phenolic
content followed the same trend as the increase of
GPF was presented, except that the WGPF samples
had significantly lower radical scavenging values
when compared to RGPF ones. Similarly, the radical
scavenging activity of brownies was only significantly
higherin 10 and 25% RGPF fortified samples. In general,
breads and muffins fortified with 10% RGPF increased
their total phenolic content and radical scavenging
activity by 5.86% and 194.38%, and 176.42% and
1144.87%, respectively, compared to the control. As for
the dietary fiber content, there was a trend of increase
as the percentage of GPF increased as well. Bread and
mulffins fortified with 10% RWGPincreased their content
31.61% and 15.02%, respectively, when compared to
the control. At 15% RGPF fortification, brownies had
a 6.94% increase in dietary fiber content. Finally, the
consumer acceptance of RGPF fortified baked good
demonstrated that 5 and 10% breads presented a lower
rating for mouth feel, what suggests that these samples
was a little dry, as expected after the water activity
and holding. Regarding the muffin samples, the 5%
formulation presented the most acceptable color as the
10% demonstrated significantly higher scores and the
control lower, indicating that these samples were too
dark and light, respectively. As for the aroma rating,
the 5% RGPF muffins presented the highest scores of
the fortified samples, while the most appreciated was
the control one. For the brownies, the less appreciated
sample regarding texture was the 20% RGPF, which
according to the panelists, presented big particle size of
the pomace which interfered with this attribute.

Ortega-Heras et al. 2019 (23) designed a study to
evaluate the adequacy of sensory attributes, nutritional,
color, and texture proprieties of muffins fortified with
red (RGPF) and white (WGPF) grape pomace flour.
Five formulations of muffins were analyzed: a control
muffin composed of 100% whole-wheat flour and
muffins made with 10 and 20% of RGPF or WGPF
(free of seeds). For the sensory analysis, participants
received one muffin of each formulation and were asked
to indicate the degree of preference using a nine-point
hedonic scale, ranging from “disliked extremely” to
“like extremely”. The evaluated attributes were surface
color, crumb color, sweetness, hardness, chewiness, and
flavor using a five-point bipolar scale. In addition, were
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hedonica de 9 pontos. As analises das propriedades
fisico-quimicas e dos compostos bioativos foram
realizadas de acordo com a metodologia estabelecida
para cada parametro. Em relacdo as caracteristicas
fisico-quimicas e sensoriais, tanto paes e muffins (5% ou
10% FBU) quanto brownies (15% FBUPN) mostraram-
se aceitaveis e aceitos pelos consumidores quando
comparados ao controlo. Sobre a composigao bioativa,
pode-se observar que o teor de fenodlicos totais e a
atividade sequestrante de radicais dos paes aumentaram
a medida que o percentual de FBU aumentou. Para os
paes e muffins, o teor de fendlicos totais seguiu a mesma
tendéncia que o aumento de FBU foi apresentado,
exceto que as amostras de FBUPG que apresentaram
valores de eliminag@o de radicais significativamente
menores quando comparadas as de FBUPN. Da mesma
forma, a atividade de eliminagdo de radicais em
brownies so foi significativamente maior em amostras
fortificadas com 10 e 25% de FBUPN. Em geral, paes e
muffins fortificados com 10% de FBUPN aumentaram
seu conteudo fenolico total e atividade sequestrante de
radicais em 5,86% e 194,38%, € 176,42% e 1144,87%,
respetivamente, em relagdo ao controlo.  Quanto
ao teor de fibra alimentar, houve uma tendéncia de
aumento a medida que o percentual de GPF aumentou
também. Paes e muffins fortificados com 10% FBUPN
aumentaram seu conteado em 31,61% e 15,02%,
respetivamente, quando comparados ao controlo. Na
fortificagcdo de 15% FBUPN, os brownies tiveram um
aumento de 6,94% no teor de fibra alimentar. Por fim,
a aceitacdo do consumidor do produto de panificagdo
fortificado com FBUPN demonstrou que os paes de 5
e 10% apresentaram menor classifica¢ao para sensagao
na boca, o que sugere que essas amostras ficaram
mais secas, de acordo com os valores de atividade da
agua e retengdo avaliadas. Em relagdo as amostras de
muffins, a formulacdo de 5% apresentou a cor mais
aceitavel comparativamente as percentagens de 10% e
do controlo. Quanto a classificacdo de preferéncia pelo
aroma, os muffins 5% FBUPN apresentaram as maiores
pontuacdes das amostras fortificadas, enquanto o mais
apreciado foi o controlo. Para os brownies, a amostra
menos apreciada relativamente a textura foi o de 20%
FBUPN, que segundo os provadores, apresentou uma
elevada granulometria, o que interferiu neste atributo.

Ortega-Heras ef al. 2019 (23) avaliou a adequagao dos
atributos sensoriais, das propriedades nutricionais, da
cor e da textura de muffins fortificados com FBU tinta
(FBUT) e branca (FBUB). Para isso, foram analisadas
cinco formulagdes de muffins: um muffin controlo
composto por 100% de farinha de trigo integral e muffins
elaborados com 10 e 20% de FBUT ou FBUB (sem
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Tabela 3. Descri¢ao detalhada de cada estudo sensorial incluido nesta revisdo. (n=5)

Identificacdo Localizagio Amostra Idade Design de estudo Intervencio Resultados principais Efeitos principais
Para a avaliagdo sensorial, os participantes receberam . . .. L
M . L P ﬁ. De acordo com o teor de fendlicos totais, a atividade antioxidante ¢ o teor
2 amostras substituindo a farinha de trigo por FBUPN - .
. . N o o o de fibra alimentar, os maiores valores foram observados nas amostras
Alunos licenciados e - . ou FBUPG na concentragdo de 5%, 10% e 15% para . o ~ .
P Avaliagdo sensorial, o o o o . fortificadas com 15% com FBUPN de paes e muffins. Para os brownies, os
funcionarios do R . pao, 10%, 15%, 20% e 25% FBUPN para brownies ¢ . .. .. L. ] .
Estados De 18230  propriedades fisico- o o o o o o maiores niveis de atividade antioxidante foram observados nos brownies 1 fibra anti-oxidante
Walker et al., 2014 . Departamento de L. L 5%, 10% e 15% FBUPN ou 10%, 15% e 20% . o . . L
Unidos . . anos quimicas, bioativas e i1 . fortificados com 10% FBUPN e a fibra alimentar nos fortificados com dietética dos produtos
Ciéncia e Tecnologia . FBUPG para muffins. As analises das propriedades o o . . [N
. sensoriais . L. Lo 25%. A avaliagdo sensorial concluiu que em geral ndo ha diferenga na
de Alimentos fisico-quimicas e dos compostos bioativos foram P ~ o o X o
. . preferéncia dos paes e muffins com 5% e 10% FBUPN ou brownies 15% e
realizadas de acordo com a literatura para cada o -
A 20% FBUPG em comparagdo com os controlos.
parametro
104 participantes nao .. . - Todos os muffins elaborados com subprodutos de uva apresentaram 1 teor
. Os participantes receberam cinco formulagdes R
treinados, . o de fibra e gordura do que o controlo. Além disso, os muffins elaborados .
. diferentes de muffins: muffin controlo com 100% de : Enriqueceu os muffins
Ortega-Heras et al., consumidores De 18 a55 - . X Lo o com as FBU foram mais escuros que os muffins controlo, apresentando | L.
Espanha . Avaliagdes sensoriais  farinha de trigo integral e muffins com 10 e 20% de - . nutricionalmente e
2019 habituais de muffins anos L . valores de luminosidade, tanto na crosta quanto no miolo. Os muffins com . .
FBUB ou FBUT substituindo a parte correspondente a | . - . . modificou a colora¢do
(pelo menos uma vez . I 10% de FBUB ou FBUT tiveram pontuagdes de preferéncia mais 1 do que
farinha de trigo integral no produto o A -
por semana) aqueles com 20% de incorporagdo
Os hamburgueres fortificados apresentaram 1 teor de fibra alimentar
quando comparados as amostras controlo. Além disso, o FBU mostrou-se
s . . Os participantes receberam aproximadamente 10 gde  seguro para consumo humano, pois apresentou efeitos citotoxicos em
110 individuos ndo Avaliagdo sensorial, N particip o P , m: suro p > P P =
. . trés diferentes formulagdes de hamburguer de salmdo: fibroblastos de camundongos apenas a 800 mg/ml, enquanto a formulagao .
treinados recrutados propriedades g o b - , Enriqueceu os
s . L De 18 a56 . P um controlo e a adi¢do de 1 ou 2% de incorporagao de dos hamburgueres apresentou 100 ou 200 mg/ml de FBU. De acordo com a
Cilli et al., 2019 Brasil entre os funciondrios microbiologicas, . X S - . s K . - o hamburgueres
L anos . o A FBU. As propriedades microbioldgicas, citotoxicidade avaliagdo sensorial, o hamburguer de salmio formulado com 1% FBU tem -
da Universidade citotoxicidade in vitroe . . - . e N o nutricionalmente
~ - in vitro e caracterizagio da FBU foram realizadas de a 1 aceitabilidade quando comparado as amostras de 2%, mas ambos
Federal de Sao Paulo caracterizagdo de FBU . . e ,
acordo com cada metodologia apresentam pontuagdes inferiores quando comparados aos hamburgueres
controlo. Os autores observaram que a incorporagdo de FBU | o teor de
TBARS originados durante periodo de armazenamento.
53 individuos ndo
treinados (homens e
mulheres), .. N Os biscoitos mais apreciados pelas caracteristicas de avaliagdo sensorial Alterou coloragao,
L A . Os participantes testaram quatro formulagdes o . . ~
principalmente Avaliagdo sensorial . R - R foram 10% Arinto, com as maiores pontuagdes de cor, aroma, sabor e aroma, sabor e textura
De 1483 . L diferentes com incorporagdo FBU para avaliar: . . . f . . o B
Palma et al., 2020 Portugal estudantes e através da aplicagdo de . . o o . textura. O segundo biscoito mais apreciado foi a Touriga Nacional 10%. O dos biscoitos, e
. . anos P biscoitos salgados com 5%, 10% de farinha da casta R o . . o P . .
investigadores que um teste hedénico . . . biscoito “menos apreciado” foi o Touriga Nacional 5% e o “mais influenciou a
Arinto e Touriga Nacional. e . . o
concordaram apreciado” foi o Touriga Nacional 10% aceitabilidade
voluntariamente em
participar neste teste
149 individuos ndo .. . - Em relagdo a cor, as menores notas foram obtidas pelas duas diferentes ~
. Os participantes receberam cinco formulagdes . " . . Alterou coloragio,
treinados de ambos os - . . L - - incorporagdes de FBU da casta Touriga Nacional, e a menor valor de sabor
Avaliagdo sensorial diferentes de biscoitos doces com incorporagdo de o o . - . aroma, sabor e textura
sexos recrutados De 18 a88 . o . . o o foi obtida para o biscoito com 15% de incorporagdo de FBU Touriga S
Palma et al., 2021 Portugal . através da aplicagao de FBU para avaliar: biscoito com 15% e 20% de . N o . dos biscoitos, e
aleatoriamente no anos Nacional. Ambos as formulagdes com 20% de FBU foram descritos como o

campus universitario
nos dias do ensaio

um teste hedonico

incorporagéo de FBU castas Arinto ou Touriga

. .. D . z
Nacional ¢ uma preparagao de controlo sabor menos preferido. O biscoito com 15% de incorporagdo de FBU

Touriga Nacional foi a textura mais aceite

influenciou a
aceitabilidade

FBU: farinha de bagaco de uva; FBUB: farinha de bagago de uva branca; FBUPG : farinha do bagago de uva Pinot Grigio; FBUPN: farinha do bagago de uva Pinot Noir. FBUT:
farinha de bagaco de uva tinta; TBARS: substancias reativas ao acido tiobarbiturico. A seta para cima 1 representa aumento e a seta para baixo | representa diminuicao.
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evaluated the nutritional composition, height increase
and weight loss, color and texture profile analysis of
the muffins, according to each previously proposed
methodology. In terms of nutritional composition, it
was observed that the GPF-fortified muffins had higher
fiber content, which ranged from 5.67 £ 0.44 in the
control formulation to 9.56 £ 0.55 and 11.9 + 0.3 in
the 10 and 20% WGPF formulations, respectively and
8.24 £ 0.64 and 11.2 + 0.7 in the 10 and 20% RGPF
formulations, respectively, and fat which ranged from
26. 7 + 2.in the control muffins to 31.0 = 3.9 and 32.4
+ 1.2 in 10 and 20% WGPF, respectively and 33.3 +
1.9 and 33.8 £ 1.1 in 10 and 20% RGPF formulations,
while the control muffins showed the highest height
increase (23.0 = 2.6) and the 20% fortified muffins
showed the highest weight loss scores (14.8 + 1.7 for
WGPF and 13.8 + 1.4 for RGPF). Regarding colour
and texture parameters, muffins prepared with GPF
were darker and firmer when compared to the control
muffin. Furthermore, the addition of GPF resulted
in an increase in chewiness (from 3.08 + 1.02 in the
control muffins and 9.10 + 5.88 in the muffins fortified
with 20% WGPF) and a decrease in resilience as the
percentage of GPF increased (0.224 + 0.006 in 10%
WGPF, 0.194 £ 0.014 20% WGPF, 0.225 £ 0.018 10%
RGPF and 0.197 + 0.033 20% RGPF). Finally, the 20%
GPF concentrations resulted in a significant reduction
in muffin elasticity (from 0.609 + 0.009 in 10% WGPF
to 0.541 + 0.014 in 20% WGPF and 0.604 + 0.015
in RGPF 10% to 0.561 £ 0.081 in RGPF 20%). After
sensory analysis, the authors observed that the most
liked muffin was the control (7.05 + 1.11), followed by
the 10% RGPF or WGPF formulations (6.34 £+ 1.29 and
6.24 £+ 1.42, respectively). The organoleptic analyses
showed that the fortified muffins had "much more"
color and flavor, especially in the formulation with
RGPF 20% (41% e 29%). According to the perception
of sweetness, the WGPF formulations showed poorer
results.

In 2019, Cilli et al. (24) evaluated the antioxidant
potential of GPF in a frozen salmon burger. Volunteers
were recruited to participate in a sensory evaluation
in which they received approximately 10 g of three
burgers with different formulations: the control, and
1 or 2% GPF incorporation. Each was evaluated in
terms of color, odor, taste, texture, appearance, and
overall quality using a 9-point verbal hedonic scale.
Participants were also asked to give their opinion

Grape Pomace Flour: nutritional and health benefits
Farinha de Bagacgo de Uva: beneficios nutricionais e para a saide

sementes). Para a andlise sensorial, os participantes
receberam um muffin de cada formulagdo e foram
solicitados a indicar o grau de preferéncia por meio de
uma escala heddnica de 9 pontos, variando de “desgostei
extremamente” a “gostei extremamente”. Os atributos
avaliados foram: cor da superficie, cor do miolo,
dogura, dureza, esponjosidade e sabor, utilizando uma
escala bipolar de 5 pontos. Além disso, foram avaliadas
a composicdo nutricional, aumento de altura e perda
de peso, analise do perfil de cor e textura dos muffins.
Os resultados, em termos da composi¢do nutricional,
observou-se que os muffins fortificados com FBU
apresentaram maior teor de fibra, que variou de 5.67 +
0.44 na formulag@o controlo para 9.56 £ 0.55 e 11.9 £
0.3 nas formulagdes FBUB 10 e 20%, respectivamente
e 824+£0.64¢11.2+0.7 nas formulacdes FUBT 10 ¢
20%, respectivamente, e gordura que variou de 26.7 +
2 nos muffins controlo para 31.0 + 3.9 ¢ 32.4 £ 1.2 no
FBUB 10 e 20%, respectivamente e 33.3 = 1.9 e 33.8
+ 1.1 nas formulagdes 10 e 20% da FBUT, enquanto
os muffins controlo apresentaram o maior aumento
de altura (23.0 = 2.6) e os muffins fortificados 20%
apresentaram os maiores escores de perda de peso (14.8
+ 1.7 para FBUB e 13.8 £ 1.4 para FBUT). Em relacao
aos parametros de cor e textura, os muffins elaborados
com FBU foram mais escuros e firmes quando
comparados ao muffin controlo. Além disso, a adigdo
de FBU resultou num aumento da mastigabilidade
(de 3.08 £ 1.02 quando nos muffins controlo ¢ 9.10
+ 5.88 nos fortificados com FBUB 20%) e uma
diminuigdo da resiliéncia a medida que a percentagem
de FBU aumentou (sendo 0.224 + 0.006 na FBUB 10%,
0.194 + 0.014 na FBUB 20%, 0.225 =+ 0.018
FBUT na 10% e 0.197 = 0.033 FBUT na 20%).
Por fim, as concentracdes de 20% de FBU sofreram
uma reducdo significativa da elasticidade dos muffins
(de 0.609 + 0.009 na FBUB 10% para 0.541 + 0.014
na FBUB 20% e 0.604 + 0.015 na FBUT 10% para
0.561 £0.081 na FBUT 20%). Apos a analise sensorial,
os autores observaram que o muffin mais apreciado
foi o controlo (7.05 £ 1.11), seguido da formulagdo
a 10% de FBUT ou FBUB (6.34 + 1.29 ¢ 6.24 +
1.42, respectivamente). As andlises organolépticas
mostraram que os muffins fortificados tinham “muito
mais” cor e sabor, principalmente na formulagdo com
FBUT 20% (41% e 29%). De acordo com a percecao de
dogura, pode-se observar que as formulagoes de FBUB
apresentaram piores resultados.

Em 2019, Cilli et al. (24) avaliaram o potencial
antioxidante da FBU num hamburguer de salmio
congelado. Nesse sentido, foram recrutados voluntarios
para participar numa avaliacdo sensorial na qual
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on purchase intention using a 5-point scale. The
authors also analyzed the TBARS content and in vitro
cytotoxicity of GPF according to the methodology
accepted in the literature. According to the cytotoxicity,
the GPF showed a good cytocompatibility when
exposed to mouse fibroblasts cells, exerting cytotoxic
effects only at 800 mg of GPF/ml, which means that
the 1 and 2% formulations of burgers are safe as
represents 100 and 200 mg of GPF/ml, respectively.
The proximate composition of the burgers showed
that GPF addition improved the dietary fiber content
from 4.60 on control formulation to 4.90 and 5.20 in
supplemented burgers, respectively, and darkness,
which was evaluated through lightness diminution,
from 70.77 £ 0.47 for the control sample to 66.29 +
0.46 in the 100 mg and 63.08 + 0.32 in the 200 mg of
GPF/ml supplementation. As for the sensory evaluation
of salmon burgers, the researchers could observe that
both the supplementation of GPF was less appreciated
for appearance from 7.75 = 0.12 on the control to 6.55
+ (.15 and 6.20 + 0.18 on the supplemented, from 7.73
+ 0.12 to 6.57 = 0.15 and 6.25 £+ 0.18 of color, and
overall quality of salmon burgers from 7.79 + 0.10 to
7.12+£0.14 and 6.85 + 0.16 as compared to the negative
control. In general, the 1% GPF formulation of burger
was more accepted by the consumers and presented a
higher purchase intention, representing 23.64% of the
participants that would certainly buy it, when compared
to the 2% samples (20.91%). Finally, the authors could
observe that GPF supplementation in the salmon burgers
resulted in a decrease of TBARS content during storage
without negatively compromising the nutritional or
microbiological characteristics.

In 2020, Palma et al. (5) performed a sensory evaluation
of salty biscuits fortified with GPF at percentages of
5 and 10%. The participants received five different
formulations of biscuits: flour of the Arinto and Touriga
Nacional variety (5 and 10% of the amount of wheat
flour), and a control of the same formulation, without
GPF. The attributes evaluated by the volunteers were:
color, aroma, flavor, texture, and global impression
using a 5-point hedonic scale. Parameterized purchase
intention was also assessed according to a 5-point scale.
Participants were also asked to choose which biscuits
they "like the most" and which they "like the least". Atthe
end of the sensory evaluation, the authors could observe
that the Arinto 10% biscuit had the highest scores of
which represented 4.32 points, 3.72 for aroma, 4.32 for
flavor, 3.92 for texture, 4.32 for of overall appreciation
and 4.32 of purchase intention when compared to
the other biscuits, although none of these results are
statistically significant. It could also be observed that
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receberam aproximadamente 10 g de trés hamburgueres
com diferentes formulagdes: o controlo, ¢ 1 ou 2% de
incorporagdo de FBU que foram avaliados em termos
da cor, odor, sabor, textura, aparéncia e qualidade
geral, usando uma escala hedonica verbal de 9 pontos.
Os participantes foram também convidados a dar
sua opinido sobre a inten¢d@o de compra usando uma
escala de 5 pontos. Os autores analisaram também
o teor de TBARS e a citotoxicidade in vitro da FBU
de acordo com a metodologia aceite na literatura.
Em termos de citotoxicidade, a FBU apresentou
boa citocompatibilidade quando exposto a células
de fibroblastos de camundongo, exercendo efeitos
citotoxicos apenas com 800 mg de FBU/ml, o que
significa que as formulagdes com incorporagoes de 1 e
2% de hamburgueres sdo seguras, pois representam 100
e 200 mg de FBU/ml, respetivamente. A composi¢ao
centesimal dos hamburgueres mostrou que a adigdo
de FBU melhorou o teor de fibra alimentar de 4,60 na
formulagao controle para 4,90 e 5,20 nos hambtrgueres
suplementados, respectivamente, e o escurecimento que
foi avaliada pela diminui¢@o da luminosidade, de 70,77
+ 0,47 na amostra controle para 66,29 + 0,46 em 100mg
e 63,08 + 0,32 em 200mg de suplementagdo de GPF/
ml. Quanto a avaliacdo sensorial dos hamburgueres
de salmao, os autores observaram que a incorporagao
com FBU foi menos apreciada pela aparéncia de 7,75
+ 0,12 no controle para 6,55 £+ 0,15 e 6,20 £ 0,18 no
suplementado, de 7,73 + 0,12 para 6,57 = 0,15 ¢ 6,25
+ (0,18 de cor, e qualidade geral dos hamburgueres de
salmao de 7,79 £ 0,10 a 7,12 £ 0,14 € 6,85 + 0,16 em
relacdo ao controle negativo. No geral, a formulacao
de hamburguer com 1% GPF foi mais aceita pelos
consumidores e apresentou maior inten¢ao de compra,
representando 23,64% dos participantes que certamente
comprariam, quando comparada com as amostras de 2%
(20,91%). Por fim, os autores constataram que, durante
0 armazenamento, a incorporacdo de FBU originou
uma diminui¢do do teor de TBARS, sem comprometer
negativamente as caracteristicas nutricionais ou
microbiologicas.

Em 2020, Palma et al. (5) realizaram uma avaliagdo
sensorial de biscoitos salgados fortificados com
FBU nas percentagens de 5 ¢ 10%. Os participantes
receberam cinco formulagdes diferentes de biscoitos:
farinha da variedade Arinto e Touriga Nacional
(5 e 10% da quantidade de farinha de trigo), e um
controlo da mesma formulacdo sem FBU. Os atributos
avaliados pelos voluntarios foram: cor, aroma, sabor,
textura e impressdo global utilizando uma escala
hedonica de 5 pontos. Foi ainda avaliada a intengdo
de compra parametrizada de acordo com uma escala



the formulations with the lowest concentrations of GPF
were less appreciated by the participants (Arinto 5%
and Touriga Nacional 5% representing 30.20% and
41.50% of the participants, respectively). Finally, the
most and least liked biscuits choice question resulted
in a highest number of votes to GPF Touriga Nacional
10% as the “best liked” biscuit, representing 39.60%
of the participants and GPF Touriga Nacional 5% as the
“least liked," representing 41.50%.

Similarly, in 2021, Palma et al. (25) aimed to evaluate
the acceptability of sweet biscuits fortified with Arinto
or Touriga Nacional GPF, with a higher percentage
of incorporation and with a wider range of volunteers
than the previous work. The participants received five
biscuits with different formulations: GPF from the Arinto
variety and GPF from the Touriga Nacional variety in
15 and 20% incorporations and control biscuits without
GPF supplementation. The tests were conducted on
two different days and the participants were given
a questionnaire to evaluate parameters such as color,
taste, texture, aroma and general impression, purchase
intention and preference, in which the participants were
asked to rate the biscuits as "most liked", "liked more
or less" and "least liked". In this study, the highest
scores were assigned to the control biscuit. Meanwhile,
both Touriga Nacional GPF formulations presented a
lower score related to color and flavor (scoring 3,83
out of 5 points), however they presented the highest
texture scores. According to purchase intention, the
highest percentages were attributed to the Arinto GPF
incorporations of 15 and 20% (representing 32,1%
each) and the biscuits with the lowest purchase
intention were those of the control formulation (6,4%
of the participants referred that would certainly not
buy it). Finally, the choice preferences showed that the
most appreciated biscuit was the control, and among
the fortified biscuits, the highest scores were those of
Touriga Nacional GPF 15 and 20% followed by Arinto
GPF 20 and 15%.

Based on the results presented by the previous mentioned
studies, it could be observed that different incorporation
ratio of GPF on different recipes of baked goods (salty
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de 5 pontos. Foi também solicitado aos participantes
que escolhessem qual dos biscoitos “mais gostam” e de
qual “menos gostam”. No final da avaliagdo sensorial,
os autores puderam observar que o biscoito Arinto
10% apresentou as maiores pontuagdes na cor, 0 que
representou 4,32 pontos, 3,72 em aroma, 4,32 em sabor,
3,92 em textura, 4.32 de apreciagdo global e 4,32 de
intengdo de compra quando comparado aos restantes
biscoitos, embora nenhum desses resultados tenha
sido estatisticamente significativo. Adicionalmente,
observou-se que as formulagdes com menores
percentagens de FBU foram as menos apreciadas
pelos participantes (Arinto 5% e Touriga Nacional 5%,
representando 30,20% e 41,50% dos participantes,
respectivamente). Por fim, a questdo de escolha dos
biscoitos mais ¢ menos apreciada resultou num maior
numero de votos para a Touriga Nacional 10% como o
biscoito “mais apreciado” que representou 39,60% dos
participantes e a Touriga Nacional 5% como o “menos
apreciado”, representando 41,50%.

Da mesma forma, em 2021, Palma et al. (25) teve como
objetivo avaliar a aceitabilidade de biscoitos doces
fortificados com FBU Arinto ou Touriga Nacional,
com uma maior percentagem de incorpora¢do e com
maior abrangéncia de voluntarios do que o trabalho
anterior. Os participantes receberam cinco biscoitos
com diferentes formulagdes: FBU da casta Arinto e
FBU da casta Touriga Nacional nas incorporagdes de
15 e 20% e biscoitos controlo sem suplementagdo de
FBU. Os testes foram realizados em dois dias diferentes
e os participantes receberam um questiondrio para
avaliar os parametros como a cor, sabor, textura, aroma
e impressao geral, intengao de compra e preferéncia, no
qual os participantes foram solicitados a classificar os
biscoitos como “mais gostei”, “gostei mais ou menos”
e “menos gostei”. Neste estudo, as maiores pontuacdes
foram atribuidas ao biscoito controlo. Enquanto isso,
ambas as formulagdes de FBU Touriga Nacional
apresentaram uma menor pontuagdo relacionada com a
cor ¢ sabor, pontuando 3,83 de 5, contudo apresentaram
as maiores pontuacdes de textura. De acordo com a
intencdo de compra, as maiores percentagens foram
atribuidas as incorporagdes da FBU Arinto de 15 ¢ 20%,
representando 32,1%, cada, e os biscoitos com menor
intengdo de compra foram os da formulagdo controlo,
sendo que 6,4% dos participantes informaram que
certamente ndo comprariam. Por fim, as preferéncias de
escolha demonstraram que o biscoito mais apreciado foi
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and sweet ones) and salmon burgers demonstrated a
heterogeneous preference for the control or fortified
samples. In general, the addition of GPF interferes
with the organoleptic characteristics such as color,
in which the final product tends to be darker as the
percentage of flour increases and to present a feature
similar to the grape cast, which means that it acquires
a purple to red color when fortified with RGPF and
a yellow to brown color when added the WGPF. The
capacity of GPF to influence the color of the products
represents a beneficial attribute because, according to
the literature, consumers tend to associate darker baked
goods as healthier ones, being the preferred choice
when seeking functional food (22). Furthermore,
GPF presented a higher content of dietary fiber when
compared to the control formulations investigated in
the studies mentioned, increasing as the percentage
of GPF was increased. According to the literature,
dietary fiber intake is associated with decreased risk of
cardiovascular disease (26) and other chronic diseases,
in addition to an association with lower body weight,
what represents benefits to health (27).

Furthermore, the chemical composition analyses
demonstrated that GPF is rich in bioactive compounds,
as its concentrations were generally higher than those
in control formulations. As for the final products the
phenolic composition tends to increase as the percentage
of GPF is increased. Other characteristics of fortified
baked goods are hardness and chewiness, in which the
panelists indicated that those samples presented a dryer
texture, which can be explained by the flour’s lower
water activity and water retention, which results in
incomplete hydration of the flour and might attribute to
its harder texture (22).

Finally, the authors could observe that even though
a fortified baked good presented lower single
characteristics such as color and texture scores, when
compared to the control, the same samples could
achieve higher values of purchase intention or likeness.
According to the literature, it could be explained as
consumers do not always answer “like and dislike”
questions the same as specific ones due to emotional
influence (5,25). In this sense, the need of evaluating
the same formulation with different methods and
the necessity of new studies investigating different
concentrations and preparations using GPF and a
larger scope of volunteers is emphasized to better
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o controlo, e entre os biscoitos fortificados, as pontuagdes
mais elevadas foram os da FBU Touriga Nacional 15 e
20% seguida da FBU Arinto 20 e 15%.

De acordo com os estudos mencionados anteriormente,
pode-se  verificar que diferentes percentagens
de incorporagdo de FBU em diferentes produtos
de panificagdo (salgados e doces) e hamburguer
demonstraram uma preferéncia heterogénea entre as
amostras controlo ou fortificadas. Em geral, a adig¢ao de
FBU interfere nas caracteristicas organolépticas como
a cor, ja que, o produto final tende a ser mais escuro
a medida que a percentagem de farinha aumenta de
acordo com a caracteristica da casta da uva utilizada,
o que faz com que adquira uma colorag@o roxo escuro
a vermelha quando fortificada com FBUT e uma cor
amarela a marrom quando adicionadas as farinhas
FBUB. A capacidade da FBU de influenciar na cor dos
produtos representa um atributo benéfico, pois, segundo
a literatura, os consumidores tendem a associar oS
produtos mais escuros aos mais saudaveis, sendo estes a
escolha preferencial na busca por um alimento funcional
(22). Além disso, a FBU apresentou maior teor de fibra
alimentar quando comparado as formulag¢des controlo
investigadas nos estudos citados anteriormente,
aumentando de acordo com a percentagem de FBU
usada. De acordo com a literatura, a ingestao de fibras
alimentares estd associada a diminui¢do do risco
de doengas cardiovasculares (26) ¢ outras doengas
cronicas, além de uma associagdo com menor peso
corporal, o que representa beneficios para a saade (27).

Além disso, as analises de composi¢ao quimica
demonstraram que as FBU sdo ricas em compostos
bioativos, pois as suas concentragdes foram geralmente
superiores as encontradas nas formulagdes controlo.
Quanto aos produtos finais, a composicdo fenolica
tende a aumentar a medida que a percentagem de
FBU aumenta. Outra caracteristica dos produtos de
panificacdo fortificados ¢ a dureza e a mastigabilidade,
para as quais os participantes indicaram que as
amostras fortificadas apresentavam uma textura mais
seca, o que pode ser explicado pela menor atividade de
agua e retencdo de adgua das farinhas, que resulta numa
hidratacao incompleta que pode estar relacionada com
uma textura mais dura (22).

Por fim, os autores observaram que alguns dos produtos
de panificacdo fortificados apresentaram pontuagdes
mais baixas do que as amostras controlo, ao analisar
caracteristicas isoladas como a cor e textura. No entanto
as mesmas amostras poderiam atingir valores mais
elevados de intencdo de compra ou preferéncia. De
acordo com a literatura, pode ser explicado devido aos



understand general preferences for the introduction of
its consumption as a functional food.

Conclusion

GPF is a by-product of the wine industry that represents
a valuable source of important nutrients with healthy
antioxidant, cardio protective, and anti-hyperglycemic-
promoting activities. GPF also represents an
alternative to inadequate GP disposal, which might
lead to environmental problems. Recent evidence
is demonstrating that this by-product may have an
important effect in the optimization of health benefits
and minimizing possible negative health markers.
In addition, the incorporation of fiber-rich GPF in
different recipes results in higher nutritional value and
sensory properties of the final product. Although there
are preclinical and clinical studies observing that some
mechanisms played by its chemical composition may
act as cardio and neuroprotective, more investigations
are needed regarding the targets and pathways by which
the effects of GPF can act to improve health and food
nutritional quality to better understand its molecular
interaction on systemic biochemical parameters and
food shelf life and sensory characteristics.
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consumidores nem sempre responderem as questoes
“gostei e desgostei” da mesma forma que as especificas
devido a influéncia emocional (5,25). Nesse sentido,
realca-se a necessidade de avaliar a mesma formulacao
com métodos diferentes e serem necessarios novos
estudos com diferentes percentagens de incorporagao
de FBU e um maior numero de voluntarios cuja
compreensao seja melhor acerca da introdugdo destes
produtos como alimento funcional.

Conclusao

A FBU ¢ um subproduto da industria do vinho
que representa uma fonte valiosa de importantes
nutrientes com atividades promotoras de satide, como
antioxidante, cardioprotetora e anti-hiperglicémica.
Além disso, representa uma alternativa ao descarte
inadequado de BU, que pode acarretar em problemas
ambientais. Evidéncias recentes demonstram que esse
subproduto pode desempenhar um efeito importante na
otimizagdo dos beneficios a salide e na minimizagdo
de possiveis marcadores negativos de satde. Além
disso, a incorporagdo de FBU rico em fibras em
diferentes receitas resulta em maior valor nutricional
e propriedades sensoriais do produto final. Embora
existam estudos pré-clinicos e clinicos observando que
alguns mecanismos desempenhados por sua composicao
quimica podem atuar como cardio e neuroprotetores,
mais investigacdes sobre os alvos e vias pelas quais os
efeitos da FBU podem atuar para melhorar a saude e
a qualidade nutricional dos alimentos sdo necessarias
para entender melhor sua interacdo molecular em
parametros bioquimicos sistémicos e vida de prateleira
de alimentos e caracteristicas sensoriais.
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