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Cha Verde Atenua a Hipotensao Induzida por Exercicio: Um Estudo Randomizado,
Placebo-Controlado

Green Tea Attenuates Hypotension Induced by Physical Exercise: A Randomized, Placebo Controlled Study

Manoel Miranda Neto, Raquel Suelen Brito da Silva, Tais Feitosa da Silva, Fabiano Ferreira de Lima, Alexandre Sérgio Silva
Universidade Federal da Paraiba (UFPB), Jodo Pessoa, PB — Brasil

Resumo

Fundamentos: Estudos mostram que a administragéo cronica de chd verde reduz a presséo arterial (PA) de repouso,
enquanto que uma tinica sessao de exercicio também promove reducdo da PA.

Objetivo: Investigar se uma tnica dose de chd verde antes da sessdo de exercicio melhora a hipotensdo pés-
exercicio (HPE).

Meétodos: Estudo randomizado, placebo-controlado, duplo cego. Quinze pacientes hipertensos (53 + 3,3 anos)
participaram de duas sessdes: chd verde + exercicio (CVE) e placebo + exercicio (PLE). Trinta minutos ap6s ingestdo
de 2 g de chd verde ou placebo, os pacientes realizaram 60 minutos de caminhada na esteira a 60-85% da frequéncia
cardfaca maxima. A PA foi medida em repouso e a cada 10 minutos apds o exercicio por 60 minutos. As amostras de
sangue foram colhidas antes da ingestdo do chd verde ou placebo e imediatamente apds o exercicio para determinar
as concentragoes de malondialdeido (MDA) e nitrito (NO).

Resultados: No dia PLE, a HPE foi detectada em todos os tempos p6s-exercicio (redugdo na PA de 6,5 a 11,8 mmHg),
enquanto que no dia CVE, HPE ocorreu somente aos 20 e 40 minutos pés-exercicio, respectivamente. A redugao
na pressdo sanguinea foi significativamente maior no PLE aos 10, 20 e 30 minutos pds-exercicio em comparagao
a CVE. Além disso, CVE causou uma resposta diastélica hipertensiva, enquanto no dia PLE, a HPE diast6lica foi
observada somente aos 20 minutos pés-exercicio. Nao foram observadas mudangas nas concentragdes de MDA ou
NO em resposta ao exercicio.

Conclusio: A suplementacdo com chd verde anterior a uma sessao de exercicio aerébico atenuou a HPE sistélica e induziu
uma resposta hipertensiva ao exercicio aerébico em pacientes hipertensos. (Int J Cardiovasc Sci. 2017;30(4):325-333)

Palavras-chave: Camellia sinensis /| efeitos de drogas, Hipotensdo, Exercicio, Estresse Oxidativo, Antioxidantes.

Abstract

Background: Studies have shown that chronic administration of green tea decreases blood pressure (BP) at rest, while a single exercise session
also promotes reduction of BP.

Objective: To investigate whether if a single dose of green tea prior to aerobic exercise session improves post-exercise hypotension (PEH).
Methods: Randomized, double-blind, placebo controlled study. Fifteen hypertensive patients (53 + 3.3 years) participated in two study sessions:
green tea+exercise (GTE) and placebo+exercise (PLE). Thirty minutes after ingesting 2 g of green tea or placebo, they performed 60 minutes of treadmill
walking at 60 to 85% of maximum heart rate. BP was measured at rest and at every 10 minutes after exercise for 60 minutes. Blood samples were
taken before ingestion of green tea or placebo and immediately after exercise to determine malondialdehyde (MDA) and nitrite (NO) concentrations.
Results: On PLE day, systolic PEH was detected at all post-exercise time points (BP reduction by 6.5-11.8 mmHg), whereas on GTE day, PEH
was found only at 20 and 40 minutes post-exercise (BP reduction by 5.9 and 5.8 mmHg, respectively). BP reduction was significantly higher
in PLE at 10, 20 and 30 minutes post-exercise compared with GTE. In addition, GTE resulted in hypertensive diastolic response, while on PLE
day, diastolic PEH was seen only at 20 minutes post-exercise. No changes in MDA or NO concentrations in response to exercise were observed.
Conclusion: Green tea supplementation prior to an aerobic exercise session attenuated systolic PEH and induced diastolic hypertensive
response to aerobic exercise in hypertensive patients. (Int | Cardiovasc Sci. 2017;30(4):325-333)
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Introducao

Sabe-se que uma tnica sessdo de exercicio aerébico
pode promover uma redugdo significativa e clinicamente
relevante na pressdo arterial (PA) em individuos
hipertensos.! Esse fenémeno é chamado de hipotenséao
pos-exercicio (HPE). A magnitude e a duracdo da HPE
dependem da intensidade e da duragdo do exercicio.?
No entanto, outros fatores podem influenciar a HPE,
tais como caracteristicas genéticas® e pressdo sanguinea
inicial. Nosso grupo testou a influéncia do alimento sobre
a HPE e encontrou que a ingestdo de cafefna isolada*
ou de café® antes e apds exercicio aboliu a hipotensédo
induzida por uma sessdo de exercicio aerébico em
pacientes hipertensos.

Estudos prévios®™ demonstraram que o chd verde,
apesar de conter cafefna, promove reducdo da PA
de repouso. Tal efeito pode ser explicado pela alta
capacidade antioxidante e anti-inflamatéria das
catequinas.” Contudo, a presenca de cafeina no chd verde
ndo pode ser negligenciada, bem como a possibilidade
de que a ingestdo de doses isoladas da bebida promova
vasoconstrigdo e elevagdo da PA de repouso, ou ainda
atenuacdo da HPE, similarmente ao demonstrado
previamente com café.**

Até o momento, ndo se sabe se o consumo de ché
verde pode amenizar a HPE ou otimizar a reducdo na PA
induzida pelo exercicio pela presenca de antioxidantes.
Portanto, o presente estudo foi conduzido para verificar o
efeito de uma tinica dose de chd verde oferecido antes de
uma sessdo de exercicio aerébico sobre a PA e o estresse
oxidativo em adultos hipertensos.

Métodos

Sujeitos

Este foi um estudo randomizado, duplo-cego, placebo
controlado, conduzido em 15 individuos hipertensos
(8 mulheres) com idade de 53 + 3,3 anos. Todos eram
fisicamente ativos pelo menos 3 meses anteriores ao
estudo. O tamanho da amostra foi determinado com
base em estudos prévios em que individuos hipertensos
sofreram HPE."""? Todos os pacientes eram usudrios de
medicagdo anti-hipertensiva e a mantiveram durante o
periodo do estudo. Individuos diabéticos e mulheres na
menopausa foram excluidos do estudo.

O estudo foi aprovado pelo comité de ética em

pesquisa envolvendo seres humanos do Centro de
Ciéncias da Sadde da Universidade Federal da Paraiba

(processo nimero 0120/13). Todos os participantes
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido,
de acordo com a resolugdo nimero 466/12 do Conselho
Nacional de Satude.

Delineamento do estudo

Cada individuo participou de dois experimentos,
realizados em dois dias separados por 48 horas.
Os experimentos foram conduzidos sempre no mesmo
horério, a tarde. No dia do estudo, cada participante
recebeu uma dose de chd verde (CVE, chd verde +
exercicio) ou placebo (PE, placebo + exercicio) 30 minutos
antes da sessdo de exercicio aerébico. A frequéncia
cardiaca foi medida em repouso e a cada dez minutos
durante exercicio. Pressdo sanguinea foi medida a
cada dez minutos durante o periodo de recuperagio
(60 minutos) apds o exercicio, ou no periodo equivalente
em que permaneceram sentados. As amostras de
sangue foram coletadas antes e imediatamente apds
o exercicio ou apés periodo equivalente sem exercicio
para andlise da concentracdo plasmadtica de nitrito
(NO) e malondialdeido (MDA). A Figura 1 ilustra,
esquematicamente, o protocolo do estudo.

Exercicio fisico

O programa de exercicio aerébico consistiu em
60 minutos de caminhada em esteira na intensidade de
60% a 80% da frequéncia cardfaca méxima.”® A frequéncia
cardiaca foi monitorada utilizando-se um monitor Polar
(Polar RS800CX, Polar ElectroOy, Kempele, Finlandia).
Além disso, o exercicio deveria ser realizado em uma
intensidade entre 11 a 14 na escala de 6 a 20 de percepcao
subjetiva do esfor¢o de Borg e Noble.*

Suplementacao de cha verde ou placebo

As cédpsulas de chéd verde e de placebo foram
produzidas em um laboratério de manipulagdo. A dose
de chd verde foi estabelecida com base no estudo de Panza
etal.’® Os participantes receberam cédpsulas de chd verde
contendo 2 g de p6 concentrado — aproximadamente
1960 mg em polifenois (636 mg de epigalocatequina
galato) e 20 mg de cafeina — ou placebo contendo 2 g
de amido de milho em pé, ambos ingeridos com dgua.
As cdpsulas foram administradas aos pacientes apds
a coleta de sangue. Trinta minutos depois, a sessdo de
exercicio era iniciada.

326



Miranda Neto et al.

Ché verde e hipotensdo pds-exercicio

Int J Cardiovasc Sci. 2017;30(4):325-333
Artigo Original

PA + Coleta de sangue

PA + Coleta de sangue (MDA, NO)
(MDA, NO)
1 30 FCacada 10’ 60 60’ de recuperagio
Repouso
P \10, l 10 20° 30° 40 50 |
| [ O | |
v 1T 1T 1

Suplementacao

60’ de exercicio

10’ 20’ 30" 40’ 50 60’
PA a cada 10’

Figura 1 — Diagrama do delineamento experimental.

PA: pressido arterial; MDA: malondialdeido; NO: nitrito; FC: frequéncia cardiaca.

O consumo regular de ché verde, polifenois, catequinas
e cafeina, bem como o consumo desses produtos e
compostos no dia anterior foi avaliado pelo método
de recordatdrio 24 horas proposto por Fisberg et al.’
O instrumento foi aplicado em trés dias ndo consecutivos
para avaliar o consumo alimentar de dois dias da semana
e um dia no fim de semana.

Durante um periodo de 48 horas antes das sessoes
de exercicio, todos os participantes foram orientados
a ndo consumirem alimentos ricos em polifenois e
epigalocatequina — chocolate amargo, vinho tinto,
cha verde, cha preto, uvas e magas. Os dados foram
analisados usando o programa Nutwin (versdo 1.5,
2003, Brasil). Os individuos hipertensos foram
solicitados a manterem sua alimentag¢do habitual
durante o periodo de estudo.

Medida de pressao sanguinea

A PA foi medida em triplicata, em intervalos de um
minuto entre as medidas, no braco em que foi feita a
maior medida de PA. As medidas foram realizadas
antes, imediatamente apds, e durante o periodo de
60 minutos apés o exercicio. A PA de repouso foi
verificada apds os individuos permanecerem sentados
durante 10 minutos. Logo apds a sessdo de caminhada
na esteira, a PA foi medida com os individuos sentados
e, durante o periodo de repouso (60 minutos),
as medidas foram realizadas a cada 10 minutos.
Todas as medidas foram realizadas seguindo-se as
recomendagdes da Sociedade Brasileira de Cardiologia
e da Sociedade Brasileira de Hipertensao."”

Coleta de amostras sanguineas e analise laboratorial

Um volume de 10 mL foi coletado da veia antecubital
antes e apds o exercicio. Desse, 5mL foi transferido
para tubos contendo EDTA e cuidadosamente
homogeneizado por inversdo, e 5 mL foi transferido para
tubos sem anticoagulantes. Em seguida, as amostras
foram centrifugadas a 3000 rpm por 20 minutos.
O plasma foi transferido para microtubos e refrigerado
até ser analisado.

A atividade oxidativa foi quantificada pela reagdo do
acido tiobarbitdrico com produtos da decomposicado de
hidroperéxidos. Um volume de 250 uL da amostra foi
homogeneizado com KCl, e incubado a 37°C em banho-
maria por 60 minutos. A mistura foi precipitada com
acido perclérico a 35% e centrifugado a 14000 rpm por
10 minutos a 4°C. O sobrenadante foi transferido para
outros tubos, aos quais 400 ul de dcido tiobarbittrico
a 0.6% foram adicionados, e a mistura incubada a
95-100° C por 30 min. Apés resfriado, o material foi lido
por um espectrofotometro em comprimento de onda
de 532 nm. A dosagem de nitrito baseou-se no método
de Griess. O reagente foi preparado utilizando-se partes
iguais de dcido fosférico 5%, N-1-diaminonaftaleno 0,1%,
sulfanilamida 1%, 4cido fosférico 5% e dgua destilada.
Para realizacdo do teste, 100 uL do sobrenadante
homogeneizado 10% constituido por tampéao fosfato
potdssio foi adicionado a 100 uL de reagente Griess.
Em relacdo ao branco (controle da reacdo) 100 uL do
reagente foi adicionado a 100 L do tampéao, e uma série
de diluig¢des foi preparada para construir a curva padréo
(100; 50; 25; 12,5; 6,25; 3,12; 1,56 um) das concentracdes de
nitrito. O teste foi realizado em uma placa de 96 pocos, e
a absorbancia determinada a 560 nm."
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Anélise dos dados

O teste de Shapiro-Wilk e o teste de Levene foram
usados para testar a normalidade e variabilidade
dos dados, respectivamente. A andlise de varidncia
(ANOVA) univariada foi usada para comparar dados
basais entre os procedimentos, e a ANOVA de medidas
repetidas foi usada para analisar as medidas de
frequéncia cardfaca e pressdo sanguinea. Os dados
foram expressos em média e desvio padrdo. O valor de
p < 0.05 foi adotado como estatisticamente significativo.
As andlises foram realizadas utilizando-se o programa
Instat (GraphPAdInstat, San Diego, CA, EUA), verséo 3.0.

Resultados

Os individuos apresentaram valores plasmaéticos
normais de glicose e colesterol, e PA controlada apesar
do diagnéstico de hipertensdo. Antes dos experimentos,
0s participantes apresentavam valores similares de
frequéncia cardiaca e PA de repouso, além dos valores
plasmaéticos de MDA e NO (Tabela 1). As anélises dos
questiondrios de recordatdrio 24 horas mostraram uma
média de consumo de 298 + 67 mg de antioxidantes e
135 £+ 49mg de cafeina.

Nao foi observada diferenca significativa na frequéncia
cardiaca entre os dois procedimentos (Figura 2), e a
intensidade do exercicio foi similar entre esses dois
dias. Os participantes deram uma pontuagdo entre
11 e 14 na escala Borg. No entanto, a intensidade em
que se exercitaram foi inferior aquela solicitada pelos

pesquisadores. No dia CVE, a intensidade minima
média alcancada pelos pacientes foi de 27,8 + 12,6%
da frequéncia cardiaca maxima aos 10 minutos, e a
intensidade méaxima foi de 52,3 + 12,2% aos 60 minutos,
com uma média entre os valores minimo e maximo

de 39,8 £ 8,7% da frequéncia cardiaca mdxima.

Tabela 1 - Dados antropométricos, hemodinamicos e
bioquimicos dos participantes

Variavel CVE PLE Valores p
FCR(bpm) 79,2+10,8 75,5+ 4,6 0,23
PASR (mm/Hg) 117,6 £10,0 118,1+12,6 0,90
PADR (mm/Hg) 793+7,8 79,2+£84 0,97
IMC (kg/m?) 28,7+7,6

Glicose (mg/dl) 96,6 + 20,6
Colesterol total (mg/dl) 171,1 + 43,9

HDL (mg/dl) 44,3 £16,0
Triglicerideos (mg/dl) 191,8 + 73,6
Malondialdeido (uM) 58+1,0

Nitrito (uM) 67,7 + 43,5

FCR: frequéncia cardiaca de repouso; PASR: pressio arterial sistolica
de repouso; PADR: pressio arterial diastolica de repouso; IMC: indice
de massa corporal; CVE: chd verde + exercicio; PLE: placebo + exercicio;
HDL: lipoproteina de alta densidade. Dados em média e desvio padrio.
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Figura 2 — Frequéncia cardiaca pos-exercicio em resposta a ingestdo de cha verde ou placebo.
Dados em média e desvio padrdo. Nio foi observada diferenca estatisticamente significativa entre os procedimentos (p > 0,05). CVE: chd verde +

328



329

Miranda Neto et al.

Ché verde e hipotensdo pds-exercicio

Int J Cardiovasc Sci. 2017;30(4):325-333
Artigo Original

No dia PE, a intensidade minima média alcancada pelos
pacientes foi 29,2 + 14,1% méxima aos 10 minutos, e a
intensidade méxima foi de 50,2 + 18,9% aos 60 minutos,
com uma média entre os valores minimo e maximo de
38,0 £ 7,0% da frequéncia cardiaca maxima.

A resposta da PA é representada na Figura 3. No dia
PLE, houve uma redugdo significativa na PA sistlica
pos-exercicio em comparagdo ao periodo de repouso.
Por outro lado, no dia CVE, HPE significativa ocorreu
somente aos 20 e 40 minutos apds o exercicio (p = 0,02
e p = 0,03, respectivamente). A magnitude da HPE foi
estatisticamente maior no dia PLE aos 10 e 30 minutos
em comparacdo ao dia CVE (p = 0,03 para ambos),
indicando uma inibicdo significativa da HPE promovida
pela ingestdo de ché verde.

A HPE ocorreu somente no dia PLE, e foi significativa
aos 20 minutos de recuperagdo (p = 0,04). A ingestdo
de chd verde gerou uma hipertensdo em resposta ao
exercicio, diferente do observado apds ingestdo de
placebo seguido de exercicio (Figura 3). No entanto,
ndo foi observada diferenga significativa entre valores
diastdlicos p6s-PLE e p6s-CVE.

Os efeitos do MDA e do NO sédo apresentados na
Figura 4. Observou-se uma reducéo sutil, porém nao
relevante, entre os valores de MDA pré-exercicio e
pos-exercicio em ambos os procedimentos. Ainda, ndo
foram observadas mudangas na concentra¢do de NO em
resposta ao exercicio ou a ingestdo de chd verde.

Discussao

Os dados apresentados neste estudo mostraram
que a ingestdo de chd verde inibiu significativamente
hipotenséo sistélica e promoveu uma resposta diastdlica
hipertensiva leve apds uma sessdo de exercicio aerébico
em pacientes hipertensos de meia idade.

Estudos prévios de Bogdanski et al.’’ e Mozaffari-
Khosravi et al.*® mostraram que o tratamento com
379 mg de chd verde por trés meses e 3 g por quatro
meses, respectivamente, resultou em diminui¢do da PA
em adultos hipertensos. Os beneficios do chd verde sdo
atribuidos ao alto teor de antioxidantes e catequinas
anti-inflamatérias.'>'*?!' No entanto, esses dados podem
ndo refletir os efeitos de uma tnica dose de chd verde na
PA ou na atividade antioxidante em resposta a sessdo de
exercicio fisico. Belza et al.?relataram que uma tinica dose
de ché verde (500 mg) ndo causou efeitos significativos na
PA em adultos jovens. Esse estudo, porém, ndo incluiu
exercicio fisico em seu protocolo.

Além disso, uma tnica dose de chd verde ndo seria
suficiente para promover atividade antioxidante capaz
de potencializar a HPE. Contudo, sabe-se que os efeitos
vasoconstritores da cafefna ocorre logo ap6s a absorcao
intestinal, atingindo a maxima concentragdo sanguinea
15 a 120 minutos ap6s a ingestdo.” Tal fato é reforcado
por estudos prévios mostrando que a administragdo
endovenosa® ou oral* da cafeina, ou mesmo a ingestdo
de café® promoveu uma resposta hipertensiva apos
sessOes de exercicios aerébicos. Portanto, apesar de vdrias
substancias presentes no chd verde, podemos sugerir
que a cafeina presente no chd verde foi responsédvel
por atenuar a HPE e a resposta diastdlica hipertensiva
observada neste estudo.

Em nosso conhecimento, este foi o primeiro estudo
a investigar os efeitos do chd verde sobre a PA pds-
exercicio. Arazi et al.® suplementou mulheres hipertensas
por trés semanas antes da interven¢do com exercicio
resistido. Os autores mostraram que ndo houve mudancas
na HPE, com exce¢do da PA média imediatamente ap6s
e 15 minutos apds a sessdo de exercicio. Comparagdes
entre esses resultados com os nossos sdo inadequadas,
uma vez que esses autores investigaram os efeitos de
suplementagdo cronica e exercicio resistido, diferente de
nosso estudo em que foram estudados os efeitos de uma
unica dose de cha verde e exercicio aerdbico.

Uma implicagdo prética desses achados é o fato de
que é comum as pessoas consumirem ch4 verde na dieta.
O ché verde é uma das bebidas mais populares no
mundo.?® Assim, consumidores hipertensos devem ser
orientados a evitarem a ingestdo de chd verde antes,
durante ou apds sessdes de exercicios. Contudo, uma vez
que este é o primeiro estudo a demonstrar que a ingestao
de chd verde afeta a PA em resposta ao exercicio, sugere-
se que novos estudos sejam realizados para confirmar
a presenca de outros fatores influentes, bem como os
efeitos dependentes da dose de chd verde e a duragéo
desses efeitos.

Os seguintes aspectos devem ser considerados em
estudos futuros: primeiramente, ainda é necessdrio
saber quanto tempo antes e apds o exercicio a ingestado
de ché verde afetaria a HPE. Nossos resultados
sugerem um periodo de 30 minutos antes do exercicio.
Segundo, nosso estudo ndo determinou a duragdo
dos efeitos do chd verde sobre a PA pds-exercicio.
Para esclarecer esse ponto, outros estudos devem incluir
um periodo mais longo de monitoramento da PA apds
o exercicio que o usado neste estudo (60 minutos).
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Figura 3 — Variacio absoluta na pressdo arterial pés-exercicio em comparacio a componentes sistélicos (A) e diastolicos (B).
* HPE estatisticamente significativo (p < 0,05); # p < 0,05 em comparagéo a placebo.
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Figura 4 — Malondialdeido (A) e nitrito (B) antes e apds sessdo de exercicio.
Dados em média e desvio padrio. CVE: chd verde + exercicio; PLE: placebo + exercicio. Ndo houve diferenca estatisticamente significativa nos valores
pré e pos-exercicio (p > 0,05).

Terceiro, outras dosagens de chd verde deveriam ser  estudo ndo eram consumidores regulares de chd verde
testadas, para analisar se doses inferiores a 2 g (usada  antes do estudo, ndo podemos afirmar que a atenuagéo
neste estudo) preveniria o fendmeno hipertensivo p6s-  na HPE em resposta a ingestdo de 2 g de chd verde seria
exercicio. Finalmente, uma vez que os individuos deste ~ também observada em consumidores regulares.
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Conclusao

Os dados obtidos neste estudo mostraram que a
suplementagdo com 2 g de cha verde anterior a uma
sessdo de exercicio aerébico diminui a magnitude da
hipotensdo sistélica pés-exercicio e promove uma
resposta diastdlica hipertensiva pés-exercicio em
pacientes hipertensos de meia idade.
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