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ABSTRACT

Wines are the subject of an increasing number of investigations. The benefits
of red wine became widely recognized after the observation of “French paradox”
[8-10]. It has been found that there is a low mortality rate from ischemic heart
disease among French people despite their high consumption of saturated fatty acids
and the prevalence of other risk factors. The health-protective properties of wine are
attributed to their antioxidant activity, i.e. the capability to scavenge reactive oxy-
gen species, ROS. An imbalance between antioxidants and oxygen species results
in oxidative stress leading to cellular damage. The phenolic compounds present in
wine show beneficial physiological properties including protection against coronary
heart disease, as well as anti-inflammatory and anti-carcinogenic activity. Most of
the beneficial effects of wine are attributed to the presence of flavonoids, resveratrol,
phenolic acids and other antioxidants. This paper reviews the significance of diffe-
rent compounds present in wine and their effect on human health.

Chapter 1 focuses on flavonoids: flavonols, flavan-3-ols and anthocyanidins
(Fig. 1) [14-29]. This class of compounds can exist both in a simple form, as agly-
cones, and bounded with sugars, as glycosides. The presence of phenolic hydroxyl
group in these compounds is essential for their antioxidant activity and enables to
scavenge free radicals in vivo.

Chapter 2 describes chemical and physicochemical properties of resveratrol
(Fig. 2) [30-41] which is the main antioxidant in wine. Moreover, this compound
has been shown to inhibit the oxidation of low density lipoproteins and the aggrega-
tion of platelets [44-47]. Resveratrol also exhibits anti-inflammatory and anticancer
properties [48, 49].

Chapter 3 reveals that wines are also a good source of other antioxidants [50-55]
as phenolic acids (Fig. 3), tyrosol and hydroxytyrosol (Fig. 4), and also melatonin
(Fig. 5).

Unfortunately, some wines can include mycotoxins, mainly ochratoxin A [59, 60]
(Fig. 6), which is produced by the phytopatogenic fungi, Aspergillus carbonarius.

All types of red wine contain different amounts of ethanol and phenolic antio-
xidants, and therefore it is probable that the cardioprotective effect of red wine is
caused by both these kinds of components [57-58]. Epidemiological observations,
clinical and experimental in vitro research prove that regular and moderate intake
of wine, particularly red wine, reduces cardiovascular morbidity and mortality
[66-70].

Keywords: antioxidant activity, flavonoids, melatonin, phenolic acids, red wine,
resveratrol,
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WSTEP

Tradycyjne wino jest napojem otrzymywanym przez fermentacje alkoholowa
owocow winorosli wlasciwej, zwanej rowniez latorosla winng (Vitis vinifera L.).
Uprawna winoro$] zostala prawdopodobnie wyhodowana z dzikiego euroazjatyc-
kiego podgatunku winorosli lesnej, wystepujacego do dzisiaj m.in. na Krymie, Kau-
kazie i Zakaukaziu [1]. Uprawe winorosli prowadzono juz kilka tysiecy lat p.n.e.,
poczatkowo na Bliskim Wschodzie, skad przedostala si¢ do Grecji, a nastgpnie do
Italii. Od Rzymian przejeli ja Galowie zamieszkujacy potudniowg Francje. W czasach
nowozytnych odmiany europejskiej winorosli uprawnej przewieziono do Ameryki,
a pozniej do potudniowej Afryki i Australii. W $redniowieczu i na poczatku czaséw
nowozytnych uprawa winorosli rozpowszechnila si¢ réwniez w Polsce, czego dowo-
dem mogg by¢ dawne nazwy ulic i dzielnic w wielu miastach, takie jak ,Winnice”
lub ,Winogrady”. Podobnym reliktem jest herb Lublina przedstawiajacy koziotka
skaczacego na krzew winny. Ostre zmiany klimatyczne w XVII wieku (nadejscie
tzw. malej epoki lodowej) doprowadzily do upadku winnic i winiarstwa w naszym
kraju. Obecne zlagodzenie klimatu przyczynia sie¢ do odrodzenia uprawy winoro-
§li na Podkarpaciu [2]. Co wigcej, Uniwersytet Jagiellonski oferuje ostatnio studia
podyplomowe w zakresie enologii (winiarstwa) [3].

W sklad $wiezych owocéw winorosli, czyli winogron wchodza cukry (do
20%), pektyny, garbniki oraz kwasy organiczne: jabtkowy, winowy, cytrynowy i glu-
kuronowy, jak réwniez niektdre aminokwasy. Zawieraja one réwniez flawonoidy
i inne zwigzki fenolowe, witaminy A, B , B, i C, jak i antocyjanidyny (tylko ciemne
odmiany) [4]. Najwiekszg ilo§¢ winogron wykorzystuje sie jako surowiec do wyrobu
wina. W krajach $rédziemnomorskich wino stato sie juz w starozytnosci powszech-
nie uzywanym napojem. Nie dziwi zatem, Ze wiele odniesien do wina zawiera Biblia.
We wczesnym chrzescijanstwie chleb i wino uchodzily za symbole jedzenia i picia.
Wino czgsto mieszano w réznych proporcjach z woda.

W starozytnosci i sredniowieczu wino znajdowalo zastosowanie jako $rodek
leczniczy, zaréwno do leczenia ran (wlasciwosci $ciggajace i antyseptyczne), o czym
donosi Biblia w przypowiesci o dobrym Samarytaninie, jak i do leczenia choréb
wewnetrznych. Do uzywania wina jako lekarstwa zachecal réwniez $w. Pawel piszac
w Pierwszym Liscie do Tymoteusza: ,Samej wody juz nie pij, uzywaj natomiast po
trosze wina ze wzgledu na Zoladek i czgste twe slabosci!” [5].

Do produkeji wina wykorzystuje sie zaréwno biale, jak i czerwone winogrona.
Wina biale otrzymuje si¢ przez fermentacje soku wycisnigtego za pomocg prasy
(réwniez z czerwonych winogron) i oddzielonego od miazgi. Wina czerwone uzy-
skuje si¢ z czerwonych winogron poddawanych wstepnej maceracji. Zmiazdzone
jagody pozostaja w kontakcie z sokiem przez ponad osiem dni. Wskutek tego barw-
niki i substancje biologicznie aktywne zawarte w skorce przechodzg do moszczu sta-
jac si¢ skltadnikami wina. Skracajac czas pozostawania moszczu razem z miazgg, np.
do jednej doby, mozna otrzyma¢ wino rézowe. Fermentacja wina trwa dosy¢ dtugo,
do kilku tygodni. W zaleznosci od potrzeb prowadzi si¢ ja do konca lub przerywa
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w odpowiednim momencie, np. przez podgrzanie moszczu. Fermentacja alkoholowa
jest procesem anaerobowym polegajacym na przetworzeniu cukréw, w tym gltéwnie
glukozy i fruktozy, w alkohol etylowy i ditlenek wegla wedlug prostego réwnania

C,H,0, +H,0 >4 CHOH + 4 CO, (1)

127722711

W rzeczywisto$ci proces ten jest bardziej skomplikowany, gdyz sklada sie
z wielu reakcji, z ktérych czes¢ prowadzi do wytworzenia produktéw ubocznych.
Zestawienie reakcji mozna znalez¢ w artykule Churcha [6]. Obecnos¢ produktow
ubocznych jest bardzo istotna, gdyz wplywa na tzw. bukiet wina, a wigc jego barwe,
smak i zapach.

Przed rozpoczeciem fermentacji (dodaniem drozdzy winiarskich) wprowa-
dza si¢ do moszczu stabo zakwaszony roztwoér disiarczanu(IV) potasu (K,S,0,) lub
wodorosiarczanu(IV) potasu (KHSO,). Substancje (oznaczone odpowiednio sym-
bolami E224 i E228) pelnig funkcje konserwantéw i stuza do wyzwalania SO, [7].
Dodatek siarczanu(IV) stuzy przy produkcji wina do zniszczenia niepozadanej flory
bakteryjnej i dzikich szczepdéw drozdzy. Po zakoniczeniu dojrzewania wina a przed
jego butelkowaniem wprowadza si¢ ponownie SO, aby zapobiec utlenianiu zawar-
tych w nim antyoksydantéw tlenem powietrza.

Winami nazywane s rowniez napoje alkoholowe otrzymywane w wyniku fer-
mentacji innych owocdéw, tzw. wina owocowe, np. jabtkowe. W ponizszym artykule
bedziemy zajmowali si¢ wylacznie winami tradycyjnymi, tzw. gronowymi.

Mimo wytwarzania i spozywania wina od tysiecy lat nauka o jego wartosciach
zdrowotnych jest stosunkowo mloda. Przelomowym momentem stalo si¢ odkrycie
pewnego zjawiska zwanego francuskim paradoksem (ang. French paradox). Polega
ono na tym, ze sposob odzywiania mieszkancéw potudniowo-zachodniej Francji
oraz Wloch pozostaje w zupelnej niezgodzie z tym, co zalecata do niedawna ofi-
cjalna medycyna, zwlaszcza amerykanska. Mimo spozywania duzej iloci thuszczow
nasyconych wskaznik zachorowalno$ci na chorobe wienicowg serca jest w tym regio-
nie wielokrotnie nizszy niz w krajach pdéinocnej Europy [8], nie wspominajgc juz
o Stanach Zjednoczonych Ameryki i Kanadzie. Kiedy w latach 90. ubieglego stulecia
zauwazono to zjawisko, zaczeto doszukiwac sie jego przyczyny nie tylko w jadtospi-
sie bogatym w warzywa i owoce, lecz réwniez w regularnym spozywaniu znacznych
iloéci czerwonego wina [9, 10].

1. FLAWONOIDY

Podstawowymi sktadnikami wina sa: woda i etanol. Oprocz nich kazde wino
zawiera nawet do kilkudziesieciu innych skladnikéw, ktdre warunkujg wlasciwo-
$ci organoleptyczne, a przede wszystkim smak. Sg wsrdd nich nie tylko produkty
uboczne fermentacji alkoholowej, jak glicerol i inne alkohole, lecz réwniez substan-
cje biologicznie aktywne pochodzace ze skorki winogron. W wigkszosci sg to natu-
ralne fenole i polifenole o wlasciwosci antyoksydantow (przeciwutleniaczy).
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Antyoksydanty sg zwigzkami chronigcymi komorki zwierz¢ce przed nadmia-
rem reaktywnych form tlenu (RFT), takich jak tlen singletowy 'O, oraz wolne rod-
niki: anionorodnik ponadtlenkowy O,", rodnik wodoronadtlenkowy HO;™ i rodnik
hydroksylowy ‘OH. Wynikiem braku réwnowagi miedzy RFT i antyoksydantami
jest stres oksydacyjny, prowadzacy do uszkodzenia komorek przez niekorzystne
oddzialywanie z DNA, biatkami i lipidami [11]. Ze stresem oksydacyjnym wigze
sie proces starzenia oraz szereg chordb, jak miazdzyca, choroby reumatoidalne,
choroby zwyrodnieniowe systemu nerwowego (Parkinsona i Alzheimera) oraz cho-
roby nowotworowe. Przed szkodliwym nadmiarem RFT bronig organizm enzymy
antyoksydacyjne oraz substancje niskoczgsteczkowe nazywane antyoksydantami. Te
ostatnie s3 reduktorami, ktére wchodza w reakcje z czynnikami utleniajacymi (ang.
preventive antioxidants) lub przejSciowymi produktami utlenienia, zwykle wolnymi
rodnikami (ang. chain-breaking antioxidants). Niektore antyoksydanty, nazywane
endogennymi, sg wytwarzane przez organizm ludzki. Sg to m.in. glutation, koenzym
Q,,» estron, estradiol, melatonina oraz kwas moczowy. Wigkszos$¢ antyoksydantow
jest dostarczana z pozywieniem, a wigc ma charakter egzogenny. Opis metod ozna-
czania aktywnosci antyoksydacyjnej mozna znalez¢ w dostepnych opracowaniach
monograficznych [12, 13].

Flawonoid R, R,
kwercetyna OH H
mirycetyna OH OH
Flawonole

Flawonoid R, R, R,
katechina (+)C OH H OH
epikatechina (-)EC OH H OH

OH Flawan-3-ole (katechiny)
Flawonoid R, R,
cyjanidyna OH H
delfinidyna OH OH
malwidyna OCH, OCH,
petunidyna OCH, OH
Antocyjanidyny

Rysunek 1. Struktury czasteczkowe flawonoidéw: flawonoli, flawan-3-oli i antocyjanidyn
Figure 1. Molecular structures of flavonoids: flavonols, flavan-3-ols and anthocyanidins
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Najliczniejsza grupe antyoksydantéw o charakterze polifenoli tworza flawono-
idy. Zwigzki te wystepuja licznie w réznych czesciach wiekszosci roélin, zwlaszcza
w owocach i nasionach, a stad tez znajduja si¢ w produktach spozywczych. Struk-
tura czasteczek wszystkich flawonoidéw opiera sie na szkielecie 2-fenylochromanu.
Flawonoidy réznig si¢ miedzy sobg rodzajem, liczba i polozeniem podstawnikéw.
W winach wystepuja flawonoidy nalezace do trzech grup: flawonoli, flawan-3-oli
oraz antocyjanidyn [14]. Struktury tych zwiazkow wraz z przykladami sg przedsta-
wione na Rysunku 1. Najbardziej interesujaca grupe stanowia antocyjanidyny, kto-
rych obecnos¢ warunkuje barwe wina. Cecha odrézniajaca je od innych flawono-
idéw jest dodatni tadunek czgsteczki, zwykle rGwnowazony przez jony chlorkowe.
W srodowisku kwasnym i obojetnym barwa antocyjanidyn zalezy od pH, natomiast
w $rodowisku zasadowym tracg zabarwienie w wyniku przemian w formy chalko-
nowe. Podczas dojrzewania barwa mlodego czerwonego wina nastgpuje zmiana
barwy jako wynik reakcji kondensacji z udziatem antocyjanidyn oraz tworzenie si¢
adduktéw antocyjanidyn i flawan-3-oli [15].

Czes¢ flawonoiddw znajduje sie w winach jako glikozydy, w ktérych sa zwigzane
przez grupe hydroksylowa za pomocg wigzania -glikozydowego z monosachary-
dami (glukozg lub galaktozg) [16]. Antocyjanidyny tworzg oprocz 3-O-glukozydow,
nazywanych antocyjanami, réwniez 3,5-O-diglukozydy. W wiekszej jeszcze propor-
cji w stosunku do aglikonéw wystepuja glikozydy w soku winogronowym. Flawo-
noidy sa w tej postaci lepiej rozpuszczalne w wodzie od aglikonéw. Przylaczone cza-
steczki monosacharyddw sa zdolne do tworzenia licznych wigzain wodorowych, a to
prowadzi w konsekwencji do lepszego uwodnienia i zwiekszonej rozpuszczalnosci
w poréwnaniu z wyjsciowym aglikonem. Jak wykazali Shimizu i in. [17] na przykla-
dzie galaktozyddéw mirecetyny, dolaczenie kolejnych jednostek piranozowych (do
czterech) powoduje zwiekszenie rozpuszczalnosci ponad 1000 razy. Glikozydy sg
trwale w $rodowisku obojetnym, ale w srodowisku kwasnym wigzanie glikozydowe
tatwo ulega hydrolizie. Dlatego czes¢ aglikondw jest uwalniana podczas fermentacji
alkoholowej, a wytwarzany etanol ufatwia ich rozpuszczanie. Flawan-3-ole moga
wystepowaé w winie rowniez w postaci estréw z kwasem galusowym.

Aktywnos$¢ antyoksydacyjna flawonoidéw jest uzalezniona od ich struktury
oraz od potencjatu redoks powstajacych rodnikéw [18-23]. Podsumowujac wnioski
zawarte w cytowanej literaturze Makris i in.[24] stwierdzili, Ze najwiekszy wplyw na
aktywno$¢ antyoksydacyjng flawonoidéw majg trzy nastepujace czynniki struktu-
ralne: (a) obecnos¢ struktury katecholu (3,4’-dihydroksy) w pierscieniu B; (b) wigza-
nie podwdjne w pozycji 2,3 w zestawieniu z grupa karbonylowa w pozycji 4, powodu-
jace delokalizacje¢ tadunku ujemnego w pierscieniach A i C; (c) dodatkowa obecnosé
grup OH w pozycjach 3 i 5.0becnos¢ grup metoksylowych powoduje niekorzystne
efekty steryczne i zwigksza hydrofobowo$¢ czasteczki. Wedlug wezesniejszej opinii
Amicia i in. [25], opartej na badaniu 29 flawonoidéw nalezacych do réznych grup,
obecnos¢ wigzania podwdjnego C2-C3 nie jest konieczna do osiaggnigcia wysokiej
aktywnosci antyoksydacyjnej. Omawiany model wyjasnia, dlaczego flawonole (np.
kwercetyna) sg skuteczniejszymi antyoksydantami niz flawan-3-ole (np. katechina).
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Badania kwantowo-mechaniczne nad gesto$cia elektronowa oraz geometrig czaste-
czek flawonoidéw prowadzili van Acker i in. [26]. Podstawy molekularne mechani-
zmu dzialania antyoksydantow o charakterze fenoli omoéwili obszernie Leopoldini
iin. w artykule przegladowym [27].

Flawonoidy wykazujg réwniez zdolnosci do tworzenia kompleksow chelato-
wych z jonami metali, np. z Fe’* oraz z Cu®* [28, 29]. Z cytowanej literatury wynika,
ze do flawonoidéw najsilniej kompleksujgcych jony Fe*" nalezg te, ktére zawierajg
uktad 6,7-dihydroksy (w pierscieniu A), podczas gdy uklad 5-hydroksy-4-keto jest
pod tym wzgledem mniej aktywny. Zgodnie z zaobserwowana regulg kwercetyna
i rutyna, wystepujace w winach, tworzg chelaty o $redniej trwalosci. Nalezy podkre-
sli¢, ze chelatowanie zelaza(II) moze zapobiega¢ powstawaniu rodnikéw hydroksy-
lowych w wyniku ich udzialu w reakcji Fentona.

2. RESWERATROL

Wiréd antyoksydantéw zawartych w winie za najbardziej aktywny uwazany
jest resweratrol (3,5,4’-trihydroksystilben), polifenol nalezacy do grupy stilbenow.
Substancja ta wystepuje w kilkudziesieciu roslinach, w tym réwniez jadalnych.
Najbardziej obfitym jej zrodtem jest rdest japonski (Yac. Polygonum cuspidatum)
rosngcy gtéwnie na Dalekim Wschodzie, lecz rozprzestrzeniajacy si¢ w ostatnich
latach réwniez w Europie jako uporczywy chwast. W $wiecie rolin resweratrol spet-
nia role substancji obronnej (fitoaleksyna), ktéra wytwarzana jest po uszkodzeniu
tkanki, a zwlaszcza po ataku patogennych grzybow, np. szarej plesni. Przeciwdziata
on réwniez skutkom innych czynnikéw stresowych, jak nadmiar promieniowania
UV. W medycynie Dalekiego Wschodu resweratrol byl stosowany od dawna jako
substancja przeciwgrzybicza (fungicyd).

Resweratrol rozpuszcza si¢ dobrze w etanolu, DMSO i innych rozpusz-
czalnikach organicznych, natomiast wykazuje stabg rozpuszczalno$¢ w wodzie.
W wodnych roztworach zawierajacych 10% etanolu jego rozpuszczalnos¢ wynosi
40 mg/l (1,8-10™ M) w temperaturze 20°C [30]. Resweratrol tworzy dwa izomery
geometryczne: cis i trans (Rys. 2), ktore roznig sie wlasciwo$ciami chemicznymi
i fizykochemicznymi. Trela i Waterhouse [31] zarejestrowali widma absorpcyjne
etanolowych roztworéw obydwu izomeréw w zakresie UV i wyznaczyli molowe
wspdlczynniki absorpcji jako ¢ = 1,26-10" 1 mol™ cm™ przy A = 288 nm oraz
e =3010"1 mol' cm™ przy A = 308 nm, odpowiednio dla cis- i trans-reswe-
ratrolu. Widma absorpcyjne obydwu izomerdw, zaréwno w postaci aglikonéw jak
i glikozyddw, w mieszanym rozpuszczalniku woda-acetonitryl-metanol (90:5:5 v/v)
badali Goldberg i in. [32].

W materiale ro§linnym mamy zwykle do czynienia z mieszaning obu izomeréw,
jednak ze znaczng przewaga formy trans. Przejawia on wigksza aktywno$¢ biolo-
giczng od izomeru cis i dlatego stanowi przedmiot zainteresowania chemikéw. Teore-
tyczne obliczenia gestosci elektronowej trans-resweratrolu przeprowadzili Cao i in.
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[33]. Autorzy stwierdzili, ze najwigksza reaktywnos$¢ powinna przejawia¢ grupa OH
w pozycji 4’ w pierScieniu B, a mniejszg grupy hydroksylowe w pozycji meta w piers-
cieniu A. Caruso i in. [34] przedstawili strukture molekularng trans-resweratrolu
na podstawie wynikéw badan krystalograficznych i obliczen teoretycznych metoda
ab initio. Autorzy wykazali, Ze obydwa pierécienie szkieletu stilbenowego znajduja
sie prawie w tej samej plaszczyznie. Struktura ta zostala potwierdzona przez Billesa
iin. [35] na podstawie zarejestrowanych widm absorpcyjnych w podczerwieni oraz
widm ramanowskich. Przewidywaniem wlasciwosci spektralnych resweratrolu na
podstawie obliczenn kwantowych zajmowali si¢ Del Nero i de Melo [36]. Wedtug
Deaka i Falka [37] trans-resweratrol przejawia w roztworze wodnym stabe wlasci-
wosci kwasowe, charakterystyczne dla fenoli, i wykazuje trzy skoki na krzywej mia-
reczkowania mocng zasada. Na podstawie ich polozenia autorzy wyznaczyli stale
dysocjacji kwasowej jako pK = 9,3, pK , = 10,0 oraz pK , = 10,6. Najwiekszg stalg
dysocjacji autorzy przypisali dysocjacji protonu z grupy OH w pozycji 4” w pier-
$cieniu B, co jest zgodne z przewidywaniami teoretycznymi. Nieco inne warto$ci
statych (pK, = 8,8, pK, = 9,8 oraz pK , = 11,4) zostaly podane przez Lopez-Nikoldsa
iin. [38], ktorzy oparli sie na analizie widm absorpcyjnych w zakresie UV-VIS oraz
widm fluorescencyjnych.

Trans-resweratrol ujawnia w roztworach duza wrazliwo$¢ na promieniowanie
nadfioletowe przeksztalcajac si¢ w izomer cis. Trela i Waterhouse [31] wykazali, ze
izomer trans jest trwaly bez dostepu $wiatta w roztworach o pH 1-7. Przy pH 1
zachodzi samorzutne przeksztalcanie izomeru cis w trans, ktéry jest bardziej sta-
bilny pod wzgledem sterycznym. Szybkos$¢ przemiany formy cis w trans w metanolu
zbadali Bernard i in. [39] uzywajac promieniowania o dtugosci fali 350 nm. Postep
reakcji byl monitorowany niezaleznie za pomocg trzech metod doswiadczalnych:
spektrofotometrii absorpcyjnej UV, 'H NMR i HPLC. Autorzy wykazali, ze prze-
miana jest I rzedu ze stalg szybkosci k, = 7,9-10™ s™' i czasem polowicznej przemiany
t,, = (14,7 = 0,7) min. Dosy¢ zaskakujacy jest fakt, Ze zaréwno aglikon, jak i glu-
kozyd trans-resweratrolu w stanie statym (krystalicznym) nie ulegaja izomeryzacji
nawet przy dlugotrwalym naswietlaniu promieniami UV [40].

W owocach winorosli (winogronach) resweratrol wystepuje gtéwnie w postaci
glikozyddw, zwanych piceidami (Rys. 2). Zwieksza to ich rozpuszczalnosé¢ w wodzie,
podobnie jak jest w przypadku flawonoidéw. Romero-Pérez i in. [41] oznaczyli
zawarto$¢ cis- i trans-resweratrolu oraz odpowiadajgcych im glikozydéw w sokach
z 36 odmian winogron pochodzacych z Hiszpanii. Okazalo si¢, ze w tym srodowi-
sku resweratrol tworzy gléwnie glikozydy. W sokach z czerwonych winogron prze-
cigtna zawarto$¢ izomeru trans w postaci glikozydu wynosita 14,8 uM, a izomeru cis
w tejze postaci 3,46 uM. Przecigtne stezenie odpowiednich aglikonéw oznaczono
jako 2,2 i 0,26 uM. Stezenie obydwu izomeréw resweratrolu w postaci glikozydow
byto znacznie mniejsze w sokach z bialych winogron i wynosito odpowiednio 0,79
i1,14 uM. Skrajnie mate byto stezenie aglikonu trans-resweratrolu (Srednio 0,05 mg/1,
czyli 0,22 uM), natomiast nigdy nie stwierdzono obecnosci izomeru cis w tej postaci.
Autorzy zbadali wczesniej zawarto$¢ izomerdw resweratrolu oraz ich glikozydow
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w réznych gatunkach czerwonych win hiszpanskich [42]. Srednia warto$¢ ogdlnego
stezenia resweratrolu wyniosta w nich 5,65 mg/l (24,8 uM). Podobnie jak w soku
winogronowym stwierdzono przewage zawartoséci izomeru trans nad cis, zar6wno
w postaci aglikonow (stosunek jak 4,43:1), jak i glikozydow (stosunek jak 2,43:1).
Ten sam zespol [43] oznaczyl tez izomery resweratrolu w biatych i rézowych winach
hiszpanskich. Calkowita zawartos¢ resweratrolu wynosita w bialych winach srednio
0,48 mg/1 (2,10 uM). Stosunek stezen izomeru trans do cis byl w przypadku agliko-
néw jak 2,41:1, a w przypadku glikozydéw 1,33:1. W poréwnaniu z sokiem wino-
gronowym wieksza jest w winach wzgledna zawarto$¢ aglikonéw, ktére powstaly
w wyniku hydrolizy odpowiednich glikozydéow w trakcie fermentacji alkoholowe;j.
Resweratrol moze réwniez tworzy¢ oligomery, a przede wszystkim dimery.

OH HO
X
@ OH

OH

OH

trans-Resweratrol cis-Resweratrol

OH

Glukozyd trans-resweratrolu

Rysunek 2.  Wzory strukturalne diastereoizomeréw resweratrolu (aglikonow) oraz glukozydu trans-reswe-
ratrolu
Figure 2. Molecular structures of resveratrol diastereoisomers (aglycones) and trans-resveratrol-glucoside

Jedna z najlepiej opisanych wiasciwosci fizjologicznych resweratrolu jest kar-
dioprotekcja. Resweratrol wykazuje dziatanie ochronne srodbtonka wyscielajacego
tetnice od wewnatrz. Jest to zwigzane z hamowaniem utleniania lipoprotein, zwlasz-
cza frakcji LDL cholesterolu oraz apolipoproteiny Al (ApoAl), ktora jest gléwna
proteing frakcji HDL. Tym samym obecno$¢ resweratrolu wplywa na wzrost steze-
nia frakcji HDL cholesterolu w tkankach [44, 45].



SUBSTANCJE BIOLOGICZNIE AKTYWNE W WINIE 573

Resweratrol hamuje agregacje¢ trombocytow (plytek krwi) przez co skutecznie
zapobiega powstawaniu skrzepdw w naczyniach wienicowych i zmniejszaniu §wiatla
naczyn [46].Wykazano réwniez, ze poza dziataniem ochronnym przed chorobami
ukladu sercowo-naczyniowego resweratrol przejawia dzialanie przeciwzapalne oraz
hamuje inicjacje i rozwdj nowotworéw [47, 48]. Mechanizmy biochemiczne oddzia-
tywania resweratrolu na organizm ludzki zostaly szczegétowo oméwione w artykule
Pervaiza [49].

3. INNE SUBSTANCJE BIOAKTYWNE

Do naturalnych antyoksydantéw zawartych w réznych sktadnikach zywnosci,
w tym réwniez w winie, naleza kwasy fenolowe. Zwigzkom tym, mimo ich skutecz-
nego dzialania antyoksydacyjnego, pos§wigcono w literaturze znacznie mniej uwagi
niz flawonoidom. Mozna je podzieli¢ zasadniczo na dwie grupy, z ktérych jedna
pochodzi od kwasu benzoesowego, a druga od kwasu cynamonowego. Z substancji
nalezacych do pierwszej grupy znajduja si¢ w winach kwasy: galusowy (3,4,5-tri-
hydroksybenzoesowy) i wanilinowy (4-hydroksy-3-metoksybenzoesowy). Do grupy
drugiej naleza kwasy: ferulowy (4-hydroksy-5-metoksycynamonowy), kawowy (3,4-
dihydroksycynamonowy) i p-kumarynowy (4-hydroksycynamonowy), réwniez
obecne w winach. Dla przykladu przedstawiono na Rysunku 3 wzory strukturalne
kilku z omawianych zwigzkéw. Zalezno$¢ aktywnosci antyoksydacyjnej kwasow
fenolowych od ich struktury badali Rice-Evans i in. [19] oraz Natella i in. [50]. State
dysocjacji kwasowej tych zwigzkéw w srodowisku wodnym wyznaczyli Beltran i in.
[51]. Z uwagi na strukture fenolowa lub polifenolows ich oddzialywanie z wolnymi
rodnikami jest podobne jak w przypadku flawonoidéw oraz resweratrolu.

COOH COOH
OCH, HO OF
Kwas wanilinowy Kwas galusowy
HO

CH — CH —COOH

HO

Kwas kawowv
Rysunek 3. Wzory strukturalne wybranych kwaséw fenolowych
Figure 3. Molecular structures of some selected phenolic acids
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Znanymi substancjami wystepujacymi w winie, a wykazujacymi silne dzialanie
antyoksydacyjne, antybiotyczne i przeciwzapalne, sg tyrozol (4-(2-hydroksyetylo)
fenol) i hydroksytyrozol (4-(2-hydroksyetylo)-1,2-benzenodiol) (Rys. 4). Gtéwnym
zroédlem tych zwigzkéw w zywnosci jest olej z oliwek [52]. Hydroksytyrozol moze
tam by¢ obecny réwniez w postaci estru z kwasem eleonowym, zwanego oleuro-
peing. Hydroksytyrozol jest efektywnym zmiataczem RFT, przerywajacym fancuch
peroksydacji lipidow. Fernandez-Mar i in. [53] podkreslaja, ze hydroksytyrozol
moze réowniez posrednio wplywaé na zwigkszenie aktywnosci ukladu immunolo-
gicznego. Dudley i in. [54] wyrazili poglad, ze gatunki biatego wina zawierajace duze
ilosci tyrozolu i hydroksytyrozolu moga wykazywa¢ tak znaczne dzialanie kardio-
protekcyjne, jak wino czerwone.

m“ OH
HO HO

OH

Tyrozol Hydroksytyrozol

Rysunek 4. Struktury czasteczkowe tyrozolu i hydroksytyrozolu
Figure 4. Molecular structures of tyrosol and hydroxytyrosol

Kolejnym bioaktywnym zwigzkiem chemicznym, ktérego obecnos¢ zostala
niedawno odkryta w winie, jest melatonina [55]. Jest to znany hormon (wzdr
strukturalny na Rysunku 5) wytwarzany przez szyszynke, ktdra stanowi czes¢ cen-
tralnego systemu nerwowego. Hormon ten odgrywa wazna role w regulacji zegara
biologicznego i normowaniu okreséw snu i czuwania. W medycynie stosowana jest
jako $rodek ulatwiajacy zasypianie. W przeciwienstwie do srodkéw uspokajajacych,
usmierzajgcych lub nasennych melatonina nie wywoluje uzaleznienia i nie powo-
duje skutkéw ubocznych. Dzigki obecno$ci melatoniny wino moze dziata¢ jako
lekki $rodek uspokajajacy i ulatwiajacy zasypianie.

|CH , o
N
| =
\@\C\H CH,
N
H

Melatonina

Rysunek 5. Wzdr strukturalny melatoniny
Figure 5. Molecular structure of melatonin

Do substancji biologicznie aktywnych zawartych w winie trzeba zaliczy¢ row-
niez jego podstawowy skladnik - alkohol etylowy, ktéry uzyty w duzej dawce jest
$rodkiem odurzajacym. Ponadto powszechnie wiadomo, ze przewlekle uzywanie
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etanolu, zwlaszcza w duzych ilo$ciach, moze by¢ bardzo niebezpieczne, prowadzac
do uszkodzenia watroby, trzustki, nerek i moézgu [56]. Nie powinno to przestaniaé
faktu, ze alkohol etylowy spozywany w umiarkowanych ilo$ciach, chociazby wtasnie
w postaci wina lub piwa, ma réwniez korzystne dzialanie zdrowotne. Z danych zebra-
nych przez Klatskyego i Udaltsova [57, 58] wynika, ze alkohol zmniejsza zagrozenie
chorobg niedokrwienng serca, gdyz poprawia metabolizm lipidéw (obniza stezenie
frakcji LDL, zwanego potocznie ztym cholesterolem, w osoczu krwi). W konsekwen-
cji ogranicza to odkladanie si¢ zlogdw cholesterolu, czyli blaszek miazdzycowych
w tetnicach. Wedlug cytowanych autoréw alkohol dziala réwniez przeciwzakrze-
powo przez zakldcenie ztozonego cyklu reakeji biochemicznych warunkujacych
agregacje plytek krwi. Umiarkowane spozycie alkoholu moze tez obniza¢ ryzyko
choroby naczyn wienicowych w sposob posredni — przez zmniejszenie zagrozenia
cukrzycg typu II. Nalezy podkresli¢, ze picie duzych ilosci alkoholu nie zabezpie-
cza przed chorobami krazenia w stopniu wiekszym niz picie umiarkowane. Czeste
spozywanie duzych jego ilosci moze mie¢ zgubne skutki wywolujac choroby nie-
zwigzane z uktadem krazenia, o czym wspominali$my wczesniej. Sprawdza sie tutaj
znana regufa Paracelsusa: ,Tylko dawka odrdznia trucizne od lekarstwa”

Obok omoéwionych substancji korzystnych dla zdrowia wina moga zawiera¢
réwniez takie, ktore s niepozadane, a nawet wrecz szkodliwe. W pierwszym rze-
dzie nalezy zaliczy¢ do nich mykotoksyny wytwarzane przez niektore gatunki plesni
z rodzajow Aspergillus i Penicillum namnazajacych sie na powierzchni skorki wino-
gron [59]. Do najcze$ciej wystepujagcych w winie nalezy ochratoksyna A (OTA),
ktdrej struktura jest przedstawiona na Rysunku 6. Substancja ta, wytwarzana przez
gltéwnie przez plesn Aspergillus carbonarius, zakldca dzialanie uktadu odporno-
$ciowego, jest potencjalnie rakotwdrcza dla ludzi i prawdopodobnie wywiera stabe
dzialanie mutagenne. Jej obecno$¢ w winie jest uwarunkowana przez czynniki
klimatyczne i kulture uprawy winorosli. OTA jest wytwarzana przede wszystkim
w warunkach duzej wilgotno$ci i malego nastonecznienia. Interesujgce sg wyniki
badan poréwnawczych, ktére przeprowadzili Brera i in. [60] nad zawartoscia OTA
w 267 gatunkach win, gléwnie czerwonych i bialych, pochodzacych z Wegier
i z Wtoch. Okazalo sig, ze Zadne z win wegierskich nie bylo zanieczyszczone tg tok-
syna, co zapewne wynika z uprawy winorosli suchym klimacie, ktéry nie sprzyja
rozwojowi plesni. W przeciwienstwie do tego w wiekszosci win wloskich stwier-
dzono obecno$¢ OTA w stezeniu zawartym w przedziale od 0,01 do 4,00 pg/l, przy
czym najbardziej skazone byly wina z poludniowych regionéw. Wina czerwone
zawieraly znacznie wieksze ilo$ci toksyny niz wina biate. Przyczyna tych réznic tkwi
w technologii produkeji.
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*CH,
Cl

Ochratoksyna A

Rysunek 6. Wzér strukturalny ochratoksyny A
Figure 6. Molecular structure of ochratoxin A

Do substancji szkodliwych dla zdrowia zalicza si¢ tez siarczany(IV). Jak wyka-
zaliSmy we wstepie, sg one celowo wprowadzane do wina. Dopuszczalna ich ilos¢
w przeliczeniu na SO, wynosi 160 mg/l w czerwonym wytrawnym winie i 210 mg/1
w bialym. Wina stodkie mogg zawiera¢ je w znacznie wiekszym stezeniu. Nalezy
wspomnie¢, ze pewna ilos¢ siarczanow(IV) powstaje tez w sposob naturalny w cza-
sie fermentacji przez przemiany aminokwasoéw zawierajacych siarke, a zawartych
w winogronach.

UWAGI KONCOWE

Z powyzszego przegladu wynika, ze wina zawieraja nawet do kilkudziesieciu
substancji w niewielkich stezeniach, ktére jednak moga wywiera¢ istotny wplyw na
zdrowie czlowieka. Identyfikacja oraz ilo$ciowe oznaczenie tych substancji stalo si¢
mozliwe dzieki ogromnemu postepowi w rozwoju technik analitycznych, zwlaszcza
chromatograficznych, ktéry obserwujemy w ostatnich latach. Nalezy réwniez wska-
za¢ na znaczenie metod elektroanalitycznych przy ocenie wlasciwosci antyoksyda-
cyjnych wina i jego skfadnikow [61-64].

Podczas przechowywania wina bardzo istotne jest zachowanie odpowiedniego
poziomu kwasowo$ci. W wiekszosci win warto§¢ pH zawarta jest w granicach od
2,8 do 3,8, przy czym bogatsze w kwasy sg owoce winorosli uprawianych w bardziej
poinocnych regionach. Zbyt kwasne wina nie nadaja si¢ do picia. Z drugiej strony,
przy wyzszych wartosciach pH wino staje si¢ nietrwate, gdyz zawarte w nim antyok-
sydanty (w tym réwniez barwniki antocyjaninowe) fatwiej ulegaja utlenieniu tlenem
powietrza. Stad tez w celu zwigkszenia trwalo$ci win wprowadza sie do nich doda-
tek kwasu winowego lub cytrynowego. Podczas dojrzewania wina zachodza réwniez
reakcje estryfikacji, nie tylko z udzialem etanolu, lecz takze substancji fenolowych.
Z kolei dtugotrwate przechowywanie wina przy bardzo nawet ograniczonym doste-
pie powietrza, np. w korkowanych butelkach, prowadzi do powolnego brunatnienia,
ktore jest szczegolnie dobrze widoczne w przypadku win biatych. Przyczyna jest
utlenianie zwigzkéw fenolowych do chinonéw [65].
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W poprzednich rozdziatach tego przegladu wskazali$my na to, ze liczne fenole
i polifenole petnigce funkcje antyoksydantow, ktdre sa obecne w winie, zwlaszcza
czerwonym, wplywajg korzystnie na stan zdrowia. Obserwacje epidemiologiczne
i kliniczne badania eksperymentalne dowiodly, ze regularne i dlugoterminowe spo-
zywanie umiarkowanych ilosci czerwonego wina zapobiega ischemii (niedokrwie-
niu) i niewydolnosci serca [66]. Dominuje poglad, ze dzialanie kardioprotekcyjne
wywiera zaréwno etanol, jak i fenole zawarte w winie, lecz kazdy z tych skladnikow
na inny sposob [67]. Na synergetyczne dzialanie tych sktadnikéw wskazuje fakt, ze
ani systematyczne picie umiarkowanych iloéci napojéw alkoholowych pozbawio-
nych antyoksydantéw, ani znacznych ilosci samego soku winogronowego nie przy-
nosi tak znacznych skutkéw zdrowotnych jak spozywanie czerwonego wina [68, 69].
Warto przypomnie¢ na podstawie informacji zawartych w poprzednich rozdziatach,
ze antyoksydanty znajdujace si¢ w winie moga zapobiega¢ réwniez innym choro-
bom degeneracyjnym. W ostatnich latach zwrdcono tez uwage na antyseptyczne
wlasciwos$ci wina, ktore byly przeciez wykorzystywane w starozytnej i Sredniowiecz-
nej medycynie [30, 70].
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