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RESUMO

Riachi, Liza Ghassan. Efeito da luz solar durante o cultivo e das condi¢cdes de
processamento sobre os fitoquimicos da erva-mate (llex paraguariensis A. St. —
Hil.) e andlise do consumo do cha mate sobre o teor sérico de creatina quinase
em voluntarios com idade a partir de 50 anos. 2018. 92 f. Tese (Doutorado em
Enfermagem e Biociéncias) — Centro de Ciéncias Bioldgicas e da Saude, Universidade
Federal do Estado do Rio de Janeiro - UNIRIO, Rio de Janeiro.

Em primeiro momento, esse estudo investigou a influéncia da intensidade luminosa
durante o cultivo e do processamento (secagem, sapeco e torrefacdo) sobre a com-
posicao de fitoquimicos e a capacidade antioxidante do extrato aquoso de erva-mate.
As amostras foram torradas em diferentes temperaturas (180 °C, 200 °C, 220 °C e
240° C), por tempo fixo de 10 minutos, e em temperatura fixa (200 °C), por diferentes
tempos (10, 20, 30 e 40 minutos). Os dados foram analisados por analise multivariada
(Andlise de Componentes Principais). Foi encontrada uma correlacéo forte e positiva
entre composicao fendlica e capacidade antioxidante (P < 0,0001; R? = 0,7087). Ndo
foi observado agrupamento entre as amostras cultivadas a sombra e a pleno sol com
relacdo a concentracéo de fendlicos individuais. De modo geral, foi observado um au-
mento da concentracdo de cafeina nas amostras cultivadas a sombra. Apds o pro-
cesso de sapeco, houve um aumento da concentracao relativa de compostos deriva-
dos do acido clorogénico que sao termicamente estaveis. Houve uma diminuicdo
maior da capacidade antioxidante e uma pirélise mais intensa dos compostos fenoli-
Cos nas amostras torradas a 240 °C. Portanto, consideramos 220 °C uma temperatura
limite para a torrefacdo da erva-mate. De modo geral, a concentracdo de compostos
fendlicos diminuiu, & medida que o tempo de torrefacdo aumentou. Em segundo mo-
mento, através de estudo clinico, foi avaliado o efeito do consumo do cha mate, por
28 dias, sobre a concentracdo sérica de fosfocreatina-quinase (CPK) em voluntarios
nao institucionalizados com 50 anos ou mais de idade (n = 6). Os valores de CPK dos
voluntarios que consumiram o cha mate (grupo cha mate; 500 mL/dia; erva-mate tor-
rada) foram confrontados com os daqueles que ndo consumiram a bebida (grupo con-
trole). Os dados foram analisados por analise multivariada (Analise de Componentes
Principais e Analise de Agrupamento Hierarquico). Nao foi possivel observar diferen-
¢as significativas entre os valores sericos de CPK entre os dois grupos (P < 0,05),
indicando que as variacdes na concentracado de CPK dos voluntarios foram aleatorias.
Apesar do cha mate ndo ter apresentado efeito sobre a concentracdo de CPK, nas
condicGes do presente trabalho, € possivel que pequenas diferencas fisioldgicas no
valor da enzima sejam percebidas em estudo com amostra maior.

Descritores: llex paraguariensis; Condi¢cdes de processamento; Cultivo; Torrefagao;
Compostos antioxidantes; Cafeina; Fosfocreatina quinase; Cha mate; Voluntarios



ABSTRACT

Riachi, Liza Ghassan. Effect of light intensity and processing condition on Yerba
Mate (llex paraguariensis A. St.-Hil.) bioactive compounds and Analysis of the
effect of maté tea consumption on serum concentration of phosphocreatine ki-
nase of volunteers that are 50 years old or older. 2018. 92 f. Thesis (Doctorate in
Nursing and Biosciences) - Center for Biological and Health Sciences, Federal Univer-
sity of the State of Rio de Janeiro - UNIRIO, Rio de Janeiro.

At first, this study investigated the influence of light intensity during cultivation and pro-
cessing (drying, sapeco and roasting) on the phytochemical composition and antioxi-
dant capacity of maté. Samples were roasted at different temperatures (180 °C, 200
°C, 220 °C and 240° C) at a fixed time of 10 min and roasted at a fixed temperature
(200 °C) during different times (10, 20, 30 and 40 min). Data were submitted to multi-
variate analysis (Principal Component Analysis). There was a strong positive correla-
tion between phenolic composition and antioxidant capacity (P < 0.0001; R2 = 0.7087).
There was no clustering between samples grown in the shade and in the full sun con-
dition regarding the concentration of individual phenolics. In general, an increase in
caffeine concentration was observed in shaded samples. After sapeco process there
was a relative increase in the amount of thermally stable chlorogenic acids. Pyrolysis
of phenolics and decrease in antioxidant capacity was more intense in samples roasted
at 240 °C, thus 220 °C was considered a cut off temperature for maté roasting. Phe-
nolics content decreased as the roasting time increased.

Later, by means of a clinical study it was analyzed the effect of maté tea consumption
(28 days) on serum phosphocreatine kinase (CPK) concentration of non-institutional-
ized volunteers with 50 years old or older (n = 6). CPK values of volunteers that con-
sumed maté tea (maté tea group; 500 mL/daily; roasted herb) were compared with
those of volunteers who did not consume the beverage (control group). Data were
submitted to multivariate analysis (Principal Component Analysis and Hierarchical
Cluster Analysis). There were no significant differences in CPK values between groups
(P < 0.05), indicating that variations in CPK concentration of volunteers were random.
Although it was not possible to observe any effect of maté tea consumption on CPK
concentration in the condition of the present study, small physiologic variations in CPK
values could be detected in a study with a larger sampling of participants.

Descriptors: llex paraguariensis; Processing condition; Cultivation; Roasting; Phenol-
ics compounds; Caffeine; Phosphocreatine kinase; Maté tea; Volunteers
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1 - INTRODUGAO

A erva-mate (llex paraguariensis A. St.-Hil.) € uma planta nativa da América do
Sul conhecida mundialmente e consumida na forma de chimarréo, tereré e cha mate.
Diversos compostos bioativos, como compostos fendlicos, metilxantinas e saponinas
sdo responsaveis pelos efeitos benéficos do mate na saude humana (RIACHI; DE
MARIA, 2017). E bem conhecido na literatura que as condi¢cdes edafocliméaticas e de
processamento podem modificar a composi¢cao quimica das plantas e, consequente-
mente, influenciar nos seus efeitos fisiolégicos. Alguns estudos mostraram que varia-
¢Oes na quantidade de luz recebida pela planta durante o cultivo pode favorecer o
acumulo de determinados compostos (COELHO et al., 2007; HECK; SCHMALKO; DE
MEJIA, 2008). Adicionalmente, alguns estudos demonstraram que durante o proces-
samento industrial, as folhas de mate sofrem modificagcdes quimicas, resultando em
produtos de composicéo e capacidade antioxidante distintas (BASTOS et al., 2006;
DARTORA et al., 2011; VALERGA; RETA; LANARI, 2012).

De modo geral, apés a colheita, a erva-mate € submetida aos seguintes pro-
cessos: sapeco (branqueamento); secagem; fragmentacdo (cancheamento); moa-
gem; e torrefacdo. No sapeco, a planta fresca é aquecida sob fogo direto (300 a 500
°C) por alguns segundos. Em seguida, as folhas sdo secas (~ 5 min / 300 °C), atin-
gindo entre 5% e 10% de umidade, sdo fragmentadas para reducéo do volume (erva-
mate cancheada), e, posteriormente, sdo moidas (HECK; SCHMALKO; DE MEJIA,
2008; OMAR, 2009; BURRIS et al., 2012). Dependendo do tipo de moagem, as folhas
de mate podem ser destinadas ao preparo de chimarrédo ou tereré. As folhas destina-
das ao preparo de chimarrédo sdo denominadas, na literatura, como “folhas verdes” ou
“folhas sapecadas”. As folhas verdes sapecadas, secas e fragmentadas, ao invés de
serem moidas, podem passar por um processo de torrefacdo. As folhas torradas de
mate sdo usadas para o preparo do cha mate. Os parametros intrinsecos utilizados
em cada etapa da producédo do mate, como o tempo e temperatura, podem variar
muito entre os produtores. Além disso, essas informacdes séo dificeis de serem obti-
das de grandes industrias, dificultando a padronizacdo do processamento e a obten-
¢ao de um produto de boa qualidade.

Para melhor compreenséo da influéncia das variaveis de cultivo e de processa-
mento na qualidade do mate, o presente trabalho teve como objetivo analisar e com-
parar a composicdo quimica e a capacidade antioxidante das folhas de erva-mate
previamente cultivadas a pleno sol ou a sombra que foram posteriormente submetidas
a diferentes condi¢cGes controladas de processamento: secagem (folhas in natura);
sapeco (folhas verdes); e torrefacédo, utilizando diferentes tempos e temperaturas (fo-
Ihas torradas).
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Em funcéo dos diferentes compostos quimicos presentes na erva mate, o con-
sumo da planta vem sendo associado a diversos efeitos benéficos a saude humana,
tais como: melhora do perfil lipidico e glicémico; modulagdo de enzimas antioxidantes
humanas; e efeito termogénico, mostrando potencial para auxiliar na perda de peso
(RIACHI; DE MARIA, 2017). Um estudo recente demonstrou pela primeira vez que
consumo de cha mate, por 14 dias, foi capaz de diminuir concentracdes séricas da
enzima CPK em pacientes institucionalizados (n = 4) com TCE, quando comparada
com as do controle (n = 4) (RIBEIRO et al., 2017). A CPK é uma enzima que participa
da reacéo reversivel da fosforilagdo da creatina e que busca manter niveis constantes
de ATP em células que requerem alta demanda energética, como as células muscu-
lares. Valores séricos elevados de CPK indicam lesao tecidual, uma vez que a enzima
ndo consegue atravessar a barreira da membrana sarcoplasmética (FEIER et al.,
2011). Nos pacientes com TCE, os valores de CPK e de outros marcadores bioquimi-
cos séo constantemente monitorados, a fim de avaliar eventos pos trauma (RIBEIRO
et al.,, 2017). Apesar da pequena amostra no estudo de Ribeiro et al. (2017), foi
possivel observar uma correlacdo positiva entre consumo de cha mate e baixas
concentracfes de CPK em pacientes com TCE.

Com base no estudo de Ribeiro et al. (2017), nosso interesse foi avaliar, pela
primeira vez, o efeito do consumo do cha mate sobre a concentracdo sérica de CPK
em voluntérios ndo institucionalizados com idade igual ou superior a 50 anos. Nessa
idade, as pessoas ja apresentam uma diminuicdo progressiva e fisioldgica da massa
muscular esquelética, oriunda do processo de envelhecimento. O envelhecimento é
um processo gradual e multifatorial que esté relacionado com a perda progressiva das
fungbes organicas e das respostas adaptativas. De acordo com a Teoria dos Radicais
Livres, a perda das funcdes organicas esta relacionada com os efeitos cumulativos
dos radicais livres produzidos pela respiracao celular, uma vez que causam danos
oxidativos as biomoléculas e comprometem suas funcionalidades (DE LA FUENTE,
2008; LOBO et al., 2010). Um dos efeitos do envelhecimento é a perda fisiologica de
massa muscular. Entre os 20 e 80 de idade é esperado que o ser humano perca de
20 a 30 % de sua massa muscular esquelética (CARMELI; COLEMAN; REZNICK,
2002). Por volta dos 50 anos, ha uma diminuicdo progressiva da massa muscular a
razao de 1 a 2% ao ano (DORIA et al., 2012). Tendo em vista esse efeito do processo
de envelhecimento, buscou-se avaliar se o0 consumo de cha mate é capaz de modular
concentragdes séricas de CPK em condi¢des fisiologicas.
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2 - OBJETIVOS

2.1 - Experimento 1

2.1.1 - Objetivo Geral

Avaliar a influéncia da luz durante o cultivo e das condi¢des de processamento
(secagem, sapeco e torrefacdo por diferentes tempos e temperaturas) sobre a con-
centragcdo de compostos fendlicos, cafeina e a capacidade antioxidante das folhas de

erva-mate e comparar as diferentes amostras.

2.1.2 - Objetivos Especificos
Analisar o extrato aquoso das folhas de erva-mate cultivadas a pleno sol e a
sombra que foram submetidas a secagem (folhas in natura), ao sapeco (folhas sape-
cadas) e a torrefacdo por diferentes tempos (10, 20, 30 e 40 minutos a 200 °C) e
temperaturas (180 °C, 200 °C, 220 °C e 240 °C por 10 minutos), quanto a:
e Concentracdo dos compostos fendlicos individuais, cafeina e concentracao de
fendlicos totais;
e Capacidade antioxidante analisada por reducao do radical DPPH e pela analise

de peroxidacéo do 6leo de soja.

2.2 - Experimento 2

2.2.1 - Objetivo Geral
Avaliar os efeitos do consumo do chd mate sobre a concentragdo seérica da
enzima fosfocreatina-quinase em voluntarios néo institucionalizados com idade a par-

tir de 50 anos.

2.2.2 - Objetivos Especificos

e Comparar as alteracfes séricas da concentracdo de CPK dos voluntarios que
consumiram cha mate (grupo intervencdo) e dos que ndo consumiram 0 cha mate
(grupo controle), durante o periodo de 28 dias, em intervalos de coleta de sangue de

7 dias (5 pontos).
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3-REVISAO DA LITERATURA
3.1- Erva-Mate

A erva-mate (llex paraguariensis A. St. -Hil., Aquifoliaceae) € uma planta nativa
da América do Sul, naturalmente encontrada na Argentina, Paraguai, Uruguai e Brasil.
A Figura 1. mostra a ocorréncia natural da erva-mate em regides brasileiras e frontei-
ricas ao Brasil. A planta possui um sabor amargo caracteristico e € comumente utili-
zada no preparo de chimarréo, tereré e cha mate. O chimarrdo € consumido em apa-
rato especifico (cuia) e consiste na mistura da erva-mate prépria para a bebida (erva-
mate verde, seca e moida) com agua quente. A erva do tereré é parecida com a do
chimarréo e difere apenas na granulometria das folhas. Enquanto no chimarrdo a be-
bida é consumida quente, no tereré se utiliza 4gua gelada. Ja o preparo do cha mate
consiste na infusdo da erva tostada que pode ser ingerida quente ou fria (BRACESCO

et al., 2011). A planta de erva-mate € mostrada na Figura 2.

Municipios com ocorréncia
de erva-mate

Area com ocorréncia
-
natural de erva-mate

1 Misiones, Argentina

2 Paraguai

Figura 1. Area de ocorréncia natural da erva-mate (OLIVEIRA; ROTTA, 1985; OMAR, 2009).
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Figura 2. Planta de erva-mate (fonte: HECK; DE MEJIA, 2007)

A erva-mate possui grande importancia histérica e socioeconémica no Brasil.
Ap6s a colonizacéo, a planta adquiriu importancia comercial e passou a ser cultivada
no pais. A ingestdo de erva-mate foi difundida principalmente na regiao sul na forma
de chimarrdo. Devido a sua grande importancia regional, o chimarrdo foi designado
bebida simbolo do Estado do Rio grande do Sul (OMAR, 2009; RIO GRANDE DO
SUL, 2003). Na regido sudeste e em areas tropicais, a erva-mate é popularmente co-
mercializada na forma de cha-mate gelado puro ou misturado com suco de fruta.

A regido sul possui a maior ocorréncia de arvores nativas de erva-mate, con-
centrando cerca de 99,9% do extrativismo vegetal da planta no pais. A producao de
erva-mate a partir dessa pratica, em 2012, gerou uma receita de 155,3 milhdes de
reais e rendeu um total de 252.700 toneladas de folhas verdes (IBGE, 2012a). No
mesmo ano, a monocultura de erva-mate, nas regides sul e centro-oeste do pais (area
total de 82.945 hectares), gerou uma producéo total de 513.256 toneladas de folhas
verdes que correspondeu a uma receita de 234,199 milhdes de reais (IBGE, 2012b).

O processamento da erva-mate € iniciado apés a colheita com o ciclo do can-
cheamento que compreende as etapas de sapeco, desidratacao e fragmentagéo. Em
seguida, a erva é beneficiada, gerando produtos de maior valor agregado (bebidas,
cosmeéticos, 0leo essencial). Durante o sapeco, as folhas e ramos entram rapidamente
em contato com as chamas de um sapecador (cilindro metalico, perfurado e girat6rio)

para promover a inativacdo de enzimas responsaveis pelo escurecimento da folha e
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remover parcialmente a umidade (cerca de 20%), evitando a fermentacéo das folhas
e a perda da erva-mate colhida (OMAR, 2009; PAGLIOSA, 2009). O sistema de desi-
dratacdo mais utilizado no Brasil é do desidratador rotativo, onde o material € subme-
tido a uma temperatura de 300°C durante aproximadamente 5 minutos até completar
0 processo de desidratacdo que foi iniciado no sapeco. ApGs a secagem, a planta é
fragmentada e denominada erva-mate cancheada. Apés o cancheamento, a erva-
mate € geralmente armazenada, peneirada (separacdo de folhas e palitos) e proces-
sada industrialmente até obter granulometria especifica, conforme o produto desejado
(OMAR, 2009; PAGLIOSA, 2009). O processamento simplificado da erva-mate € ilus-

trado na Figura 3.

Colheita/Selecao o S8peco | | Desidratacfio/Secagem
(Folhas e Ramos) "| (Fogo direto)

Moagem/ Armazenamento Fragmentacéo/
Granulacko  [* | (<6 meses) ] Cancheamento
K Erva-Mate Tereré Moagen
g Bebida gelada
( d } Granulacio
¥ l
Tomefagio |— o Cha Mate Armazenamento
(Bebida quente/fria) (< tempo)

Erva-Mate Chimarrio
(Behida quente)

F

Figura 3. Processamento simplificado da erva-mate (adaptado de HECK; DE MEJIA, 2007;
OMAR, 2009)
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3.2 - Composicao Quimica da Erva-Mate

A erva-mate é tradicionalmente conhecida por apresentar propriedades estimu-
lantes do sistema nervoso central, atribuidas a presenca de metilxantinas, tais como:
teofilina, cuja identificacdo ainda é controversa; teobromina (< 0,9%) e cafeina (< 2%)
(HECK; DE MEJIA, 2007). O consumo de cafeina através do chimarrdo (500 mL; 35
— 355 mg de cafeina), tereré (500 mL; 55 — 100 mg de cafeina) e cha mate (182 mL;
7 — 20 mg de cafeina) varia consideravelmente, uma vez que a ingestéo diaria varia
de 1 a6 litros (BASTOS et al., 2007a; PERES et al., 2013). Os extratos de erva-mate
contém ainda outros componentes ndo volateis bioativos como vitaminas A, E, C e do
complexo B; minerais; taninos; saponinas; e compostos fendlicos, como flavonoides e
acidos fendlicos (BRACESCO et al., 2011). As saponinas presentes na erva-mate sao
derivadas dos &cidos ursélico e oleandlico. As derivadas do acido ursolico sdo encon-
tradas em maior quantidade e incluem as matesaponinas 1, 2, 3, 4 e 5. As saponinas
sdo anfipaticas e, por isso, possuem propriedades emulsificante e tensoativa, sendo
capazes de reduzir a tenséo superficial da agua e formar espuma no mate. Em con-
junto com os taninos, as saponinas também séo responsaveis pelo sabor amargo da
bebida (GNOATTO; SCHENKEL; BASSANI, 2005; HECK; DE MEJIA, 2007). A estru-

tura genérica da saponina é mostrada na Figura 4.

COOR;

R-O
Rs

Figura 4. Estrutura genérica da saponina (HECK; DE MEJIA, 2007)
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A concentragdo de componentes fendlicos totais nos extratos de erva-mate va-
ria de 0,73 a 1,6 g L. O grupo dos acidos fendlicos representa a maior parte desses
compostos e é constituido principalmente pela familia dos acidos clorogénicos, repre-
sentada majoritariamente pelos acidos cafeoilquinicos e dicafeoilquinicos, e em menor
propor¢ao pelos acidos p-cumaroilquinicos e feruloilquinico. Dentre os compostos fe-
nélicos, o acido 5-cafeoilquinico € o mais abundante. Além de acidos fendlicos, a erva-
mate também possui pequenas quantidades de flavonoides que contribuem para a
sua capacidade antioxidante total, como rutina, quercetina e canferol (BASTOS et al.,
2007a; BRACESCO et al., 2011). A identificacdo do canferol é questionavel uma vez
gue este composto € completamente insolivel em agua. Mais recentemente, a luteina
foi identificada pela primeira vez no tereré (2.83 ug 100 mL?) e no chimarrédo (0,43 -
2,55 ug 100 mL1). Por meio dessa descoberta, os autores sugeriram que o mate tem
potencial para ser considerado fonte desse carotenoide (DA SILVEIRA et al., 2016a).

Os compostos volateis estdo presentes no 6leo essencial da planta e séo, ge-
ralmente, relacionados com o aroma, a aceitacdo e a qualidade da erva-mate. Eles
também apresentam diversas atividades biolégicas. Algumas delas sdo devido as
suas propriedades antifiingicas, anti-helminticas, antivirais, bactericidas e antioxidan-
tes (REICHLING et al., 2009). Mais de 200 compostos volateis foram identificados na
erva-mate. A maioria deles é representada por monoterpenos, sequiterpenos, ceto-
nas, aldeidos, alcoois e hidrocarbonetos (KAWAKAMI; KOBAYASHI, 1991). Alguns
norisoprendides, como a a-ionona, a 3-ionona e a 3-damascenona foram identificados
por técnicas olfatométricas e detectados como constituintes da primeira impressao do
aroma da erva-mate (ARAUJO et al., 2007; MARQUEZ et al., 2013).

O conteudo de fitoquimicos da erva-mate é suscetivel a condicbes ambientais
(por exemplo, solo, temperatura e intensidade da luz durante o cultivo) e a variabili-
dade genética (COELHO et al., 2007; HECK; SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). A com-
posicdo do mate também pode variar de acordo com o processamento (folhas verdes
ou torradas) e com as condi¢fes de preparo das bebidas, como o cha mate, chimarréao
e o tereré (infusdo, uso de 4gua quente ou fria) (BASTOS et al., 2006; ISOLABELLA
et al., 2010; MEINHART et al., 2010; DA SILVEIRA, et al., 2014). Portanto, praticas
agricolas, variacfes edafoclimaticas, processamento industrial e métodos de extracao
sao fatores que podem alterar o perfil quimico da erva-mate e influenciar sua quali-
dade e sua acao fisioldgica. Alguns estudos observaram que as plantas cultivadas ao
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sol apresentaram maior conteado de compostos fendlicos e maior potencial antioxi-
dante do que as cultivadas a sombra (DARTORA et al., 2011; HECK; SCHMALKO;
DE MEJIA, 2008). Em contrapartida, as plantas submetidas a baixa incidéncia solar
(5%) ou cultivadas na floresta apresentaram maior conteudo de cafeina (COELHO et
al., 2007; HECK; SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). O excesso de luz solar sobre as
folhas da erva-mate poderia promover um estresse foliar, induzindo a producao de
compostos antioxidantes, enquanto que o aumento de cafeina em plantas submetidas
a sombra estaria relacionado com o menor rendimento em biomassa, atribuido a baixa
taxa de fotossintese e ao aumento da producdo de compostos nitrogenados
(COELHO et al., 2007; HECK; SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). Por outro lado, da Silva
(2012) néao constatou diferencas significativas (P > 0,05) no teor de cafeina, teobro-
mina e acido-5-cafeoilquinico em plantas expostas diretamente ao sol ou submetidas
a sombra. Plantas submetidas a um baixo regime de chuva ou cultivadas em regides
com temperaturas mais elevadas (23°C) apresentaram maior quantidade de compos-
tos fendlicos (HECK; SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). As folhas de erva-mate desidra-
tadas através da fumaca proveniente da queima da madeira apresentaram maior con-
teudo de acido-5-cafeoilquinico do que as secas em ar quente, as quais exibiram me-
nor concentracdo do composto e maior quantidade de teobromina (HECK;
SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). Dartora et al. (2011) identificaram que as folhas de
erva-mate sapecadas e desidratadas apresentaram maior concentracdo de compos-
tos fendlicos e menor quantidade de metilxantinas do que as folhas in natura. Bastos
et al. (2006) avaliaram a influéncia do processamento industrial sobre o perfil de com-
postos volateis da erva-mate. A torrefacdo da erva-mate promoveu a oxidacao do li-
nalol e diminuiu em torno de 12% sua concentracdo no 6leo essencial da erva torrada
guando comparado com o 6leo essencial da erva-mate cancheada. Além disso, o li-
moneno teve a sua concentracdo diminuida de 19,5% para 7,3% e houve a formagéo
de compostos como o furfural e metilfurfural.

A Tabela 1 apresenta os compostos bioativos do extrato aquoso da erva-mate
sem indicar a que condicdes de cultivo e processamento a planta foi submetida. Por-
tanto, a concentracdo dos compostos pode variar muito. Além disso, os resultados
dispostos na Tabela 1 foram obtidos de estudos que utilizaram a agua como solvente
para reproduzir, tanto quanto possivel, 0 método de extragdo comumente empregado
pelas pessoas, de modo a representar a quantidade de compostos bioativos que teo-
ricamente é consumida. A Unica excecao foi para as saponinas que necessitaram de
outros solventes além da agua para extragdo e quantificacdo. A Figura 5 e a Tabela 1
apresentam os compostos sollveis mais importantes da erva-mate.
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Tabela 1. Compostos bioativos do extrato aquoso da erva mate (ug mL™)

Composto

Concentracéo *

Composto

Concentracéo*

Acidos fendlicos

Metilxantinas

5-CQA 51 — 388 b.c.de Cafeina 187.58 — 2202 ¢ ¢
3-CQA 63.9 — 175.42" ¢ Teobromina 88.92¢
4- CQA 35.2 — 136.08" ¢
3- FQA 1.85° Flavonoides
b Quercetina-3-ram-
4- FQA 0.95 nosilglucosideo 10.25°
b Quercetina-3-0-
5- FQA 1.56 glucosideo 9.33¢
. Canferol-3-O-glu-
b, d
3,4- diCQA 14.3-275 cosideo 11.25¢
3,5- diCQA 65.69 — 158.2" ¢ d Rutina 43.40¢
4,5- diCQA 37.79 — 256.8 ¢ d
CA 0.66 — 4.152 b d Saponinas** 352

Referéncias: (BASTOS et al., 2006)%; (MARQUES; FARAH, 2009)°; (PERES ET AL., 2013)%;
(DA SILVEIRA et al., 2016b)¢; (BASTOS et al., 2005)%; (GNOATTO et al., 2005)"; *maior e
menor média encontrada dos fitoquimicos nos diferentes estudos, sem fazer distingdo entre
o0s tipos de bebidas (cha mate, chimarréo e tereré); **Saponinas totais expressas em acido
ursolico. CQA: acido cafeoilquinico; FQA: acido feruloilquinico; diCQA: acido dicafeoilqui-

nico; CA: acido cafeico.
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Acido cafeico

Acido clorogénico

HO

Rutina

Figura 5. Estrutura quimica de alguns fitoquimicos da erva-mate
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3.3 - Efeitos do Consumo da Erva-Mate em Humanos

3.3.1 - Defesa Antioxidante

Sabe-se que os antioxidantes naturais retardam o dano oxidativo causado pela
producao desenfreada de ERO e ERN. A oxida¢ao de componentes celulares e outros
compostos pode levar a modificagbes estruturais e, consequentemente, causar a
perda de suas atividades bioldgicas. Esse fenbmeno esta associado a ocorréncia de
varias patologias, como: cancer, cardiopatia e diabetes (BRACESCO et al., 2011). A
erva-mate possui grande potencial antioxidante atribuido, principalmente, aos seus
compostos fendlicos. A erva-mate mostrou ser mais eficiente na reducéo da formacao
de AGEs in vitro que o cha verde (Camelia sinensis). Também foi mais eficiente na
prevencado da nitracdo de proteinas e na morte celular induzidas por peroxinitrito
guando comparada com o cha verde e o vinho tinto (BIXBY et al., 2005; LUNCEFORD;
GUGLIUCCI, 2005).

A reducédo da formacao de AGEs é, particularmente, importante para prevenir
0 estresse oxidativo e complicacfes do diabetes. Foi testada pela primeira vez a ca-
pacidade antiglicacdo de dois principais compostos fendlicos presentes no mate (&ci-
dos cafeico e clorogénico) e de uma sapogenina (acido oleandlico) contra a geracao
de AGEs por metilglioxal, usando dois modelos: 1- proteina histona e 2- albumina
bovina sérica (ABS) (GUGLIUCCI et al., 2009). O efeito antiglicacdo dos compostos
fendlicos pode ser atribuido a sua capacidade de inibir ou reduzir o processo de oxi-
dacdo. O &cido cafeico (0,5 mmol L) foi o0 mais eficaz na inibicdo de AGEs (> 95%
na ABS e 41% no modelo de histonas, P < 0,0001), seguido por acido clorogénico (0,5
mmol L) (59% em ABS e 29% na histona modelo P < 0,0001) e &cido oleandlico (17%
na histona e 24% em modelo ABS, 10 mmol L),
Recentemente, Bains e Gugliucci (2017) evidenciaram pela primeira vez a formacgao
enteral de AGEs por meio da frutose e sua inibicdo pelo extrato aquoso de erva-mate
e pelos &cidos clorogénico e cafeico, através de experimento que utilizou tempo, tem-
peratura, pH e concentracdo compativeis com as condi¢des fisiologicas do Iimen do
sistema digestivo. De acordo com os autores, 0s AGEs séo gerados a partir da reacao
entre a frutose livre e as proteinas presentes no limen intestinal. Apos a absorcao, os
AGEs ativariam uma resposta inflamatéria via receptor de AGE (BAINS; GUGLIUCCI,
2017). O consumo excessivo de frutose livre tem sido associado a ocorréncia de do-
enca inflamatoria (DECHRISTOPHER,; URIBARRI; TUCKER, 2015;
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DECHRISTOPHER; URIBARRI; TUCKER, 2016). No estudo de Bains e Gugliucci
(2017) foi observada uma formacéo tempo-dependente da fluorescéncia de AGE em
um periodo de tempo compativel com o processo digestivo e em concentragdo nor-
malmente encontrada no intestino. O mate apresentou grande efeito inibitdrio, inibindo
em 83% a formacdo de AGEs, a uma concentracdo de 50 ug mL* (P < 0,001). A
formacdo AGEs também foi inibida pela aminoguanidina, um agente antiglicacdo pa-
dréo. A inibicdo ocorreu de forma dose-dependente, com IC50 de 0,9 mM. O acido
cafeico e o &cido clorogénico foram tdo potentes quanto a aminoguanidina (IC50 = 0,8
mM), exibindo uma inibicdo potente em concentracbes de AGEs compativeis com
aguelas encontradas no lumen intestinal (BAINS; GUGLIUCCI, 2017). A inibicdo de

AGEs é mostrada na Figura 6.

Metilglioxal * Frutose **

+ +
Peptidios Peptidios

ou ou
Proteinas Proteinas

ou ou
Aminoacidos Aminoacidos

}*’ '\E’

F 2 o B

Compostos _— <« Compostos

fendlicos da fendlicos da

erva-mate erva-mate
AGE

Figura 6. Inibicdo da formac&o de AGEs através do consumo de erva-mate.

* Gugliucci et al., (2009)
**Bains e Gugliucci (2017)

Klein et al., (2011) nao identificou diminuicdo significativa da concentracdo sérica de
AGEs em individuos pré-diabéticos (n = 29) apds o consumo de cha mate (erva tor-
rada, 900 mL/dia, a 20 mg mL™), intervencdo dietética ou apds os dois tratamentos
combinados, depois de 60 dias. Boaventura et al. (2013) também nao encontraram
diferenca significativa na capacidade antioxidante do soro (expressa em poder redutor
do ion férrico - FRAP) e na concentracdo de AGEs, em individuos pré-diabéticos e
diabéticos tipo 2, apds 60 dias de consumo da erva-mate (erva torrada, 990 mL, 20

mg mL™?). No entanto, eles encontraram uma correlagdo inversa significativa entre as
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concentracdes de AGEs e de GSH, em individuos diabéticos tipo 2 (R? = 0,422; P =
0,035), indicando que alguns individuos podem ter uma diminuicdo da concentracao
de AGEs relacionada ao aumento da GSH sanguinea ap0s o consumo de mate. Esta
afirmacao, no entanto, € meramente especulativa, uma vez que a concentracdo de
AGEs nao mudou significativamente no grupo estudado.

O controle da peroxidacéo lipidica também € importante para evitar o processo
de glicacdo. Isso porque os produtos da peroxidacao lipidica sdo altamente reativos,
podendo se submeter a reacdes adicionais de oxidacdo, produzindo espécies reativas
de carbonila. Essas podem sofrer rearranjos e levar a geracdo de AGEs (OTT et al.,
2014). Embora alguns estudos in vitro tenham demonstrado que a erva-mate possui
efeito antiglicacéo, até o momento, isso ndo foi constado em estudos com humanos.
Além disso, o pequeno numero de estudos clinicos dificulta a comparacao de dados
in vivo com 0s obtidos in vitro.

A grande maioria dos ensaios clinicos foi focada no campo da peroxidacao li-
pidica, mais especificamente quanto a oxidacédo da LDL-c no plasma, a qual desem-
penha um papel fundamental no inicio da aterosclerose (KITA et al., 2006). Um estudo
pioneiro, in vitro, demonstrou forte capacidade antioxidante do extrato aquoso de erva-
mate contra a autooxidacédo da LDL-c isolada, induzida por cobre e peroxido de hi-
drogénio (GUGLIUCCI; STAHL, 1995). Os antioxidantes presentes no extrato aquoso
do mate, através da analise de dienos conjugados e TBARS, inibiram as etapas de
iniciacdo e propagacdao (até 180 minutos) das particulas isoladas de LDL-c. Esta ini-
bicdo tornou-se aparente nas concentragdes do extrato tdo baixas quanto 7,5 pg mL"
1 (GUGLIUCCI; STAHL, 1995). Foram analisadas também modificacdes da lisina e de
outros residuos da apolipoproteina B, provocadas por aldeidos (produtos finais da
oxidacao de lipidios insaturados), através da mensuracao direta de grupos de amino-
acidos livres, mobilidade eletroforética e por fluorescéncia. O extrato de erva-mate foi
capaz de suprimir a emissado da fluorescéncia induzida por base de Schiff, de reduzir
a mobilidade eletroforética, além de diminuir as modificacées dos grupos de aminoa-
cidos livres causadas por produtos da peroxidacdo (GUGLIUCCI; STAHL, 1995).

Apés demonstrar grande protecdo antioxidante in vitro, foi questionada a pos-
sibilidade desse mesmo efeito da erva-mate sobre as particulas de LDL-c ser repro-
duzido in vivo. Com objetivo de avaliar se a erva-mate protegeria a LDL-c da oxidag&o,
em ambiente aquoso, da mesma forma que a vitamina C, Gugliucci (1996) avaliou a

oxidacdo da LDL-c no plasma, obtida de trés voluntarios saudaveis antes e 1 hora
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depois de consumir mate (500 mL). A oxidacdo da LDL-c no plasma (analisada por
TBARS), induzida por cobre, foi inibida apdés o consumo do mate. Os autores obser-
varam uma reducao no aparecimento de bases de Schiff na andlise de fluorescéncia,
diminuicdo da mobilidade eletroforética e da fragmentacdo da apolipoproteina B. Em
segunda analise, os autores isolaram as particulas de LDL-c obtidas dos mesmos vo-
luntarios antes e ap0s o0 consumo da erva-mate e submeteu essas particulas isoladas
do plasma a autooxidacao induzida por cobre. O objetivo foi avaliar se a erva-mate
consegue proteger a particula de LDL-c isolada, conferindo de alguma forma a LDL-c
uma capacidade antioxidante intrinseca. A oxidacao da LDL-c isolada foi mensurada
através da formacado de dienos conjugados. No entanto, ndo foi encontrada diferenca
significativa entre os dois tratamentos. A partir desse resultado, foi sugerido entdo que
a erva-mate evita a oxidacao de LDL-c em ambiente aquoso sem aumentar a capaci-
dade antioxidante intrinseca das particulas de LDL-c (GUGLIUCCI, 1996).

Em contraste com o resultado obtido por Gugliucci (1996), Da Silva et al. (2008)
conseguiram pela primeira vez verificar um aumento da resisténcia da LDL-c isolada,
pela erva-mate, contra a oxidacao induzida pelo sistema AAPH (2,20-Azobis (2-ami-
dinopropano) di-hidrocloreto) / CuClz. As particulas isoladas de LDL-c foram obtidas
de voluntarios (n = 12) 1h apds a ingestdo da erva-mate (500 mL, 50 mg mL1). O
progresso da oxidacado foi medido através da formacé&o de hidroperoxido de colesteril-
ester (CE-OOH) e oxidos de colesterol por técnicas cromatograficas. A susceptibili-
dade da LDL-c isolada a peroxidacéo lipidica foi significativamente reduzida (P < 0,05;
52% da inibicéo da formac&o de CE-OOH), apds incubac&o (3 h) com lons cobre. A
acumulacéo de oxiesterois em particulas de LDL-c também foi inibida ap6s a oxidacéo
por cobre ou AAPH por 6 h (P < 0,05) apos ingestdo do mate. Os autores sugeriram
gue os compostos antioxidantes do mate também podem permanecer aderidos as
particulas de LDL-c. Assim como no estudo de Gugliucci, (1996), Da Silva et al. (2008)
constatou que a LDL-c no plasma foi menos suscetivel a oxidagdo em comparacao
com o controle (P < 0,05). O resultado contraditério quanto a contribuicdo do mate na
resisténcia das particulas isoladas de LDL-c a oxidac&o, entre os dois estudos, pode
ser devido ao pequeno namero de voluntarios no estudo de Gugliucci, (1996), quando
comparado ao de Da Silva et al. (2008).

Da Silva et al. (2008) também avaliou a inibigcdo da peroxidacgéo lipidica plas-
matica, in vitro, com a presenca ou ndo do extrato aquoso de erva-mate, bem como

dos acidos cafeico, clorogénico, ferulico e vanilico. O extrato aquoso de erva-mate
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apresentou maior atividade antioxidante in vitro do que os acidos clorogénico ou ca-
feico, com a mesma concentracdo de fenol equivalente, indicando um possivel efeito
sinérgico dos constituintes do mate. E importante enfatizar que no estudo de Gugliucci
(1996) e no de Da Silva et al. (2008) néo foi informado com clareza que tipo de erva-
mate foi utilizado (erva-mate verde para chimarréo ou erva-mate torrada). Em nossa
opinido, diferencas na composicao do mate relacionadas com a sua condicdo de pro-
cessamento poderiam afetar suas propriedades fisioldgicas.

Matsumoto et al. (2009a) analisaram o efeito da erva-mate torrada sobre a
LDL-c isolada de voluntarios saudaveis (n = 5) apés consumo agudo (1 h) e prolon-
gado do cha mate (1 semana) (500 mL, 0,01 g mL1). A LDL-c foi isolada antes e
depois do consumo do mate, sendo posteriormente submetida a oxidagéo por cobre
(CuSOy), por lipoxigenase e peroxinitrito (SIN-1). Foram avaliadas a formacao de die-
nos conjugados e modificacdes estruturais na apolipoproteina B da LDL-c, apds a
oxidacéo induzida por cobre. O mate impediu o surgimento de modificacbes estrutu-
rais da apolipoproteina B das particulas de LDL-c isoladas, obtidas ap6s o consumo
prolongado do cha mate. Embora tenha sido observado um aumento da resisténcia
da LDL-c isolada contra a oxidacao induzida por cobre, apés a ingestdo prolongada
de mate (P < 0,05), ndo houve diferenca significativa na formacéo de dienos conjuga-
dos quando a SIN-1 ou a lipoxigenase foram utilizados como agentes oxidantes.
Nesse trabalho, atribuiram a protecdo do mate contra a oxidacéo da LDL-c a sua ca-
pacidade de quelar ions metalicos, ao invés de eliminar ERN ou de inibir a atividade
da lipoxigenase (Matsumoto, et al., 2009a).

O consumo de erva-mate também parece ter influéncia sobre a expressao de
enzimas antioxidantes em humanos. Menini et al. (2007) testaram pela primeira vez a
habilidade do mate em proteger a HDL-c contra a oxidac&do in vitro e aumentar a ativi-
dade da enzima paraoxonase-1 (PON-1) in vivo. A PON-1 é uma enzima antioxidante
associada a apolipoproteina A-1 na HDL-c e esta relacionada com a habilidade da
HDL-c em proteger a LDL-c contra a oxidacdo. No estudo de Menini et al. (2007), o
extrato aquoso de erva-mate (a 2 mg mL-* e 20 mg mL?) conservou a atividade da
PON-1 e preservou a estrutura da apolipoproteina A-1 da HDL-c contra a oxidagcao
induzida por AAPH. A atividade de PON-1 teve um aumento significativo em todos os
quatro participantes que consumiram mate (500 mL) (10% + 2% vs. 1% * 2% para o
grupo controle, P < 0,05) (MENINI et al., 2007).
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Fernandes et al. (2012) analisaram o potencial da erva-mate de modular a ex-
pressdo génica e a atividade da paraoxonase-2 (PON-2) em mondcitos e macrofagos
derivados de mondcitos (MDM), e de modular a atividade da PON-1 no plasma. As
andlises foram realizadas ap6s o consumo agudo (2 h, n = 20) e ap4s 0 consumo
diario a curto prazo (7 dias, n = 15) do chimarréo (erva verde; 0,05 g mLt, 500 mL /
consumo agudo, 1 L / consumo diario / 7 d) e do cha mate (erva torrada; 0,02 g mL™,
500 mL / consumo agudo; 1 L / consumo diario / 7 d). Os dois tipos de erva-mate
(verde e torrada) aumentaram significativamente a expressdo do mRNA da PON-2,
em monadcitos, ap6s a ingestdo aguda do cha mate e do chimarrdo (P < 0,05) e au-
mentaram significativamente a expressdao do mMRNA da PON-2, em MDM, apés a
ingestao das duas bebidas no curto prazo (P < 0,05). As duas bebidas (chimarréo e
cha mate) melhoraram significativamente a atividade da PON-2 em mondcitos, apos
ingestao aguda do mate (P = 0,05), mas ndo apos a ingestdo diaria a curto prazo. A
erva-mate verde aumentou a atividade arilesterase da PON-2, enquanto que a erva
torrada teve um maior efeito sobre a atividade lactonase da enzima. Essas diferencas
foram atribuidas a composicdo quimica de ambos os extratos de erva-mate
(FERNANDES et al., 2012). Sugerimos que o efeito sobre a atividade lactonase da
PON-2 tenha relacdo com a presenca de lactonas do &cido clorogénico na erva-mate
torrada. Essas lactonas seriam formadas no processo de torrefacdo do mate, de forma
semelhante com a que ocorre no processo de torrefacéo do café (FARAH et al., 2005).
As lactonas do acido clorogénicos, por sua vez, poderiam estimular a atividade lacto-
nase da PON-2. Fernandes et al. (2012) observou que a ingestdo aguda e a curto
prazo de chimarrdo e de chid mate também aumentou a atividade da PON-1 no
plasma, corroborando com resultado anterior de Menini et al. (2007). Fernandes et al.
(2012) também investigou se a erva-mate verde ou a torrada e o &cido clorogénico ou
cafeico poderiam modular a expressdo génica e a atividade da PON-2, in vitro, em
macrofagos THP-1. Ambos os extratos de mate e o acido clorogénico aumentaram a
expressao génica da PON-2 em concentracfes de 1 e 3 mmol / L (P < 0,05), enquanto
gue em concentracdes mais altas (5 e 10 mmol / L) somente a atividade enzimatica
aumentou. O acido cafeico ndo teve efeito sobre a expressao génica da PON-2, mas
aumentou a atividade enzimatica (FERNANDES et al., 2012).

Matsumoto et al. (2009b) demonstraram que 0 consumo de erva mate poderia

regular a expressao génica das enzimas plasmaticas antioxidantes. Nesse estudo, 0s
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participantes (n = 15) tiveram um aumento significativo (P < 0.001) da expressao gé-
nica da superoxido dismutase (SOD), da glutationa peroxidase (GPx) e da catalase
(CAT), uma semana apos a ingestao do cha mate (erva torrada, 500 mL, 0.01 g mL"
1). Foi observada uma diminuic&o significativa no nivel de TBARS uma hora (diminui-
¢cdo de 17%, p <0,001) e uma semana (diminuicédo de 37%, p <0,001) apds a ingestao
do cha mate. A bebida também protegeu o plasma da peroxidacao induzida por ions
cobre. O tempo “lag” aumentou 69% apds uma hora (P < 0,05), e 91% uma semana
apos o consumo do cha mate (P < 0,05). O status antioxidante total do plasma au-
mentou apdés uma semana. Arcari et al. (2011) analisaram o efeito do consumo crénico
(60 dias) do cha mate (erva torrada; 200 mL / dia, 0.012 g mL"!) sobre os biomarca-
dores do estresse oxidativo e da oxidacdo da LDL-c em voluntarios normolipidémicos
(n = 42) e hiperlipidémicos (n = 18). O status antioxidante total do soro e a atividade
da SOD nos voluntarios normolipidémicos e hiperlipidémicos aumentou significativa-
mente (P < 0,05), enquanto que a quebra do DNA induzida por peréxido de hidrogénio
diminuiu significativamente (P < 0,05). Os autores, no entanto, ndo encontraram ne-
nhuma influéncia da ingestdo do cha mate sobre a atividade da enzima GPx. O mate
também nao conferiu protecdo as particulas isoladas da LDL-c contra a oxidacao in-
duzida por cobre, concordando resultados de Gugliucci (1996). No estudo de Arcari et
al. (2011) houve uma reducéo significativa (P < 0,05) dos produtos da peroxidacéo
lipidica no plasma somente no grupo de individuos hiperlipidémicos.

Boaventura et al. (2012) avaliaram o efeito da ingestdo do cha mate (erva-mate
torrada) a longo prazo (90 dias) (990 mL / diariamente, 20 mg mL™) sobre o status
antioxidante de voluntarios dislipidémicos (n = 74), com ou sem intervencao dietética
gualitativa (grupos: erva mate; intervencéao dietética, ID; e erva mate com intervencao
dietética, MD). Independentemente da intervencéo dietética, o consumo de mate au-
mentou significativamente (P < 0,05) a capacidade antioxidante do soro (andlise de
FRAP). A concentracdo sanguinea de GSH teve um aumento significativo (P < 0,05)
nos voluntarios de todos os grupos, apresentando um aumento maximo de 21,7% no
grupo que consumiu erva mate. Somente o grupo erva mate apresentou uma diminui-
¢ao significativa (P < 0,05) na concentragao de LDL-c. Apesar disso, Boaventura et al.
(2012) nao observou diferengas significativas na concentragdo de hidroperéxidos lipi-
dicos séricos (LOOH), de proteinas carboniladas e na atividade da enzima PON-1. Ao
contrario de estudos anteriores (MENINI et al.,, 2007; FERNANDES et al., 2012),
Boaventura et al. (2012) nao observou alteracéo significativa na atividade da PON-1
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apos a ingestao prolongada da erva-mate. No entanto, ao selecionarem parte dos vo-
luntarios (50%), Boaventura et al. (2012) verificaram que houve um aumento signifi-
cativo (23%) da atividade da PON-1, nesse grupo. Com isso, sugeriram que a erva-
mate poderia conferir potencial prote¢cédo contra doencgas cardiovasculares nesses in-
dividuos. Em nossa opinido, essa sugestéo é bastante especulativa, pois foi baseada
em resultado obtido com uma amostra néo representativa da populacao. A concentra-
¢cao de LOOH apresentou correlacéo positiva com a concentracdo de LDL-c nos indi-
viduos do grupo erva mate (R = 0,337, P < 0,005); e do grupo MD (R = 0,241, P <
0,04) (BOAVENTURA et al., 2012).

Boaventura et al. (2015) avaliaram o efeito da ingestdo aguda (1 h, 200 mL) da
infus@o de erva-mate concentrada por congelamento (CM) sobre o status antioxidante
e 0s parametros de peroxidacdo de individuos saudaveis (n = 31), e compararam com
a ingestdo da bebida tradicional (TM, 200 mL, 0,03 g mL?). A preparagdo CM apre-
sentou uma concentracdo de compostos fendlicos e de metilxantinas de trés a sete
vezes maior que a preparacdo TM. O consumo agudo da preparacdo CM aumentou
significativamente (P < 0,05) a atividade das enzimas CAT (28,7%), SOD (21,3%) e
GPx (9,6%), e aumentou a concentracao da enzima GSH (8,8%) e a capacidade an-
tioxidante do soro (anélise de FRAP) (7,5%), enquanto que a preparacdo TM promo-
veu um aumento significativo somente da atividade da enzima GSH (8,3%). A concen-
tracéo sérica de LOOH nao mudou apos o consumo de ambas as bebidas. Foi encon-
trada uma correlagéo positiva entre a atividade da GPx com as atividades da GSH (R
= 0,36; P = 0,04), da CAT (R =0,38; P =0,03) e da SOD (R = 0,46; P = 0,01) ap6s o
consumo da preparacdo CM. Além disso, foi encontrada uma correlacao negativa en-
tre valores de LOOH e FRAP (R =-0,38; P = 0,03).

Em um estudo transversal randomizado controlado, foi analisado o efeito da
erva-mate torrada (600 mL, 5 mg mL) sobre a recuperacéo da forca muscular e sobre
0s biomarcadores do estresse oxidativo no plasma, em individuos fisicamente ativos
(n = 12), apobs exercicio excéntrico (24, 48 e 72 h) (PANZA et al., 2016). Embora nao
tenha influenciado na forca muscular, a ingestao do mate melhorou significativamente
(P <0,05) a taxa de recuperacdo da forca muscular (8,6%) 24 h apds o exercicio ex-
céntrico. A concentracdo de compostos fendlicos totais no plasma foi significativa-
mente maior (P < 0,05) ap6s a ingestdo de mate quando comparado ao controle, mas
diminuiu significativamente (P < 0,05) 72 h ap6s o exercicio em ambos 0s casos. A

concentracédo de GSH aumentou significativamente no grupo erva-mate e manteve-se
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significativamente maior do que a do controle apés o exercicio. Concordando com
outros estudos (BOAVENTURA et al., 2012, 2015), Panza et al. (2016) também néo
observaram mudancas significativas na concentracdo de LOOH no soro. Petrilli et al.
(2016), em contraste com todos os outros trabalhos (GUGLIUCCI, 1996; DA SILVA,
et al. 2008; MATSUMOTO, et al., 2009a; MATSUMOTO, et al., 2009b), ndo encontrou
efeito do mate sobre a peroxidacéo lipidica plasmatica. Em nossa opiniéo, esse resul-
tado conflitante € provavelmente devido ao fato dos autores terem recrutado indivi-
duos com HIV/AIDS submetidos & terapia antirretroviral. Esse tratamento pode levar
a uma alteracéo pronunciada no metabolismo lipidico.

A capacidade do mate em proteger a LDL-c isolada contra a oxidacao ainda &
controversa. O fato do extrato aquoso de erva-mate ndo aumentar a capacidade in-
trinseca antioxidante da LDL-c ndo significa que o mate em si ndo tenha potencial
para isso. A extragdo aquosa nao exaustiva (preparo comum, caseiro) ndo extrai ou
extrai em pequenas quantidades compostos mais apolares que poderiam ter esse
efeito. Portanto, extratos etandlico ou acetanolico de erva-mate poderiam aumentar a
resisténcia da LDL-c isolada a oxidacao. Os resultados conflitantes em relacéo as
concentracbes de LOOH podem estar relacionados com o estado de saude dos vo-
luntarios recrutados. Enquanto Boaventura et al. (2015) recrutaram voluntarios sau-
daveis, Boaventura et al. (2013) trabalharam com voluntarios pré-diabéticos e diabé-
ticos do tipo 2. O efeito do mate pode ser mais facilmente observado em individuos
com metabolismo da glicose alterado, porque a producdo de espécies reativas lipidi-
cas ja estaria aumentada nesses individuos. Embora os resultados com a PON-1 se-
jam controversos, de modo geral, o mate afetou positivamente o complexo enziméatico
antioxidante humano. Embora diferentes estudos tenham mostrado um efeito antigli-
cacao do mate, in vitro, ndo foi possivel confirmar essa capacidade in vivo. Estudos
adicionais devem ser realizados para avaliar se o efeito é reproduzido em seres hu-
manos. A Tabela 2 apresenta um compilado sobre estudos que avaliaram os parame-
tros glicémicos e lipidicos relacionados ao estresse oxidativo, bem como o sistema

antioxidante enzimatico humano.
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Tabela 2. Efeito da erva-mate sobre parametros bioquimicos relacionados ao estresse

oxidativo em humanos

Parametros analisados
com mudangas signifi-
cativas

(+)

(=)

Parametros glicidicos e lipidicos

Concentracdo de AGE

Peroxidacao lipidica no
plasma

Resisténcia da LDL-c iso-
lada a oxidac&o

Concentracéo de hidrope-
réxidos no soro

Da Silva et al., 2008
Gugliucci, 1996
Matsumoto et al., 2009a
Matsumoto et al., 2009b

Da Silva et al., 2008
Matsumoto et al., 2009a

Boaventura et al., 2013

- Boaventura et al., 2013
- Klein et al., 2011

- Petrilli et al., 2016

Arcari et al., 2011
Gugliucci, 1996

Boaventura et al., 2012
Boaventura et al., 2015
Panza et al., 2016

Complexo enzimatico antioxidante

Atividade da PON-1

Atividade da PON-2

Expressao génica da
PON-2 gene

Atividade da SOD

Expressao génica da SOD

Concentracéo de GSH

Atividade da GSH
Atividade da GPx

Expressao génica da GPx
Atividade da CAT

Expressao génica da CAT

Fernandes et al., 2012
Menini et al., 2007

Fernandes et al., 2012

Fernandes et al., 2012

Arcari et al., 2011
Boaventura et al., 2015

Matsumoto et al., 2009b

Boaventura et al., 2012
Boaventura et al., 2013
Panza et al., 2016

Boaventura et al., 2015

Arcari et al., 2011

Matsumoto et al., 2009b
Boaventura et al., 2015

Matsumoto et al., 2009b

Boaventura et al., 2012

( +): Estudos que encontraram mudancas significativas nos par@metros analisados; ( — ) es-

tudos que ndo encontraram mudancgas significativas nos parametros analisados; AGE: pro-

dutos finais da glicacdo avancada ; PON-1: paraoxonase-1; PON-2: paraoxonase-2; SOD: su-

peréxido dismutase; GSH: glutationa; GPx: glutationa peroxidase; CAT: catalase.
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3.3.2 - Potencial para Perda de Peso

A descoberta de compostos com potencial termogénico no mate levou a pes-
guisas com a planta na area da perda de peso. Nos ultimos 20 anos, apenas alguns
estudos clinicos foram conduzidos para investigar o potencial do mate no aumento do
gasto energético, no aumento da saciedade, na redugéo do apetite e na composi¢ao
de gordura corporal (MARTINET; HOSTETTMANN; SCHUTZ, 1999; ANDERSEN;
FOGH, 2001; KIM et al., 2012; ALKHATIB, 2014; JUNG; HUR, 2016; OLIVEIRA et al.,
2016). O efeito termogénico do mate foi testado, em humanos, pela primeira vez por
um estudo duplo-cego controlado com placebo, usando calorimetria indireta por 3h
em repouso, apoés a ingestdo de 5 capsulas de mate (1,5 g de extrato seco) ou placebo
(MARTINET; HOSTETTMANN; SCHUTZ, 1999). Além da erva-mate, outras plantas
foram testadas, como Paullinia cupana, Ephedra sinica, Garcinia Cambogia, Camellia
thea, Cynara scolymus, Iris versicolor, Corylus avellana, Crithmum maritimum, Fucus
versiculosus, Phytolacca decandra e Laminara digitate. De todas as preparacgdes, ape-
nas o mate reduziu de forma significativa o coeficiente respiratério (P = 0.0043)
guando comparado com o placebo, indicando um aumento na proporc¢éo de gordura
oxidada. O mate também mostrou a vantagem de néo influenciar a presséo sanguinea
e a resposta cardiaca (MARTINET; HOSTETTMANN; SCHUTZ, 1999). Um estudo
piloto analisou o gasto energético de adultos saudaveis 1 hora ap0s a ingestdo de
extrato aquoso de erva-mate (500 mL; 0,01 g mL™) ou placebo (500 mL de agua)
(OLIVEIRA et al., 2016). O gasto energético foi medido durante 30 minutos por calori-
metria indireta. Foi observado um aumento significativo (P < 0.05) do gasto energético
(125 kcal; 7,7%) quando comparado com o grupo controle (OLIVEIRA et al., 2016).

Alkhatib (2014) analisou pela primeira vez o efeito termogénico do mate usando
diferentes intensidades de exercicio. Os participantes ingeriram duas capsulas con-
tendo 500 mg de mate (padronizado com 1,5% cafeina) ou placebo e descansaram 1
hora antes de fazer exercicios incrementais. A ingestdo do mate aumentou a oxidagc&o
de &cidos graxos (FAQO) e reduziu a oxidacéo de carboidratos (CHO) em uma ampla
faixa de intensidades de exercicios, quando comparada com o placebo (P < 0.001).
Esses efeitos foram particularmente predominantes em exercicios de intensidades
leve e moderada, que normalmente sdo recomendados para perda de peso, preven-
¢éo de doencas e melhora da resisténcia (ALKHATIB, 2014). Sabe-se que nessa faixa
de intensidade de exercicio a FAO é a principal fonte de combustivel para o gasto

energético (30-70%), enquanto que a CHO predomina em intensidade elevada de
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exercicio (BROOKS; MERCIER, 1994; ALKHATIB, 2014). Embora em ambas as con-
dicdes a FAO tenha aumentado, ela foi maior em intensidades de exercicio abaixo de
70% do consumo maximo de oxigénio. O mate aumentou o gasto energético derivado
da FAO em 24% quando comparado com placebo durante o exercicio, sem afetar
negativamente a performance maxima. Esses resultados indicam que o mate estimula
0 metabolismo lipidico, além de ter um efeito poupador de glicogénio, sendo interes-
sante para melhorar a performance durante o exercicio (ALKHATIB, 2014).

Quando comparado a outros suplementos termogénicos com alto contetido de
cafeina (350 mg) (OUTLAW et al., 2013), o suplemento feito com mate demonstrou
resultados similares (aumento da FAO e do gasto energético) possuindo quantidade
menor de cafeina (80 mg). Portanto, foi sugerido que outros componentes do mate,
além da cafeina, podem ter propriedades termogénicas (ALKHATIB, 2014). De fato,
ja foi demonstrado que o &cido clorogénico inibe a fosfodiesterase cAMP, aumen-
tando, indiretamente, a oxidacdo de acidos graxos (BRUCKBAUER; ZEMEL, 2014,
STOHS; BADMAEYV, 2016). Outro possivel mecanismo indireto é pela inibicao da li-
pase pancreatica com a consequente reducao da absorcao de lipidios e perda de peso
(NARITA et al., 2012; STOHS; BADMAEYV, 2016). Em outro estudo, um tratamento
com rutina reduziu significativamente a adiposidade e aumentou 0 gasto energético
em ratos geneticamente obesos e em ratos com obesidade induzida por dieta (YUAN
et al., 2017). Isso foi atribuido ao potencial da rutina em aumentar o niumero de mito-
cbndrias e de aumentar a atividade das proteinas desacopladoras 1 (UCP1), no tecido
adiposo marrom (YUAN et al., 2017). Em um estudo com ratos, luteina também foi
capaz de estimular a expressdo de UCP1 mitocondrial em adipécitos marrons, de
forma dose-dependente (SERRA et al., 1999; STOHS; BADMAEYV, 2016). A ativacao
da UCP1 esta envolvida com o desacoplamento da cadeia respiratéria nas mitocon-
drias, levando a uma oxidacéo rapida de &cidos graxos com uma taxa baixa de pro-
ducgéo de adenosina trifosfato (ATP) e alta utilizacdo de ATP e liberacao de calor. Isso
€ reconhecido por ser o principal processo que leva a termogénese (STOHS;
BADMAEV, 2016). O efeito termogénico através do desacoplamento de proteinas
também foi observado em modelo de roedores apds a administracdo de extrato eta-
nélico de mate (ARCARI et al., 2009; PANG; CHOI; PARK, 2008). O consumo do mate
(previamente extraido com 15% de etanol) aumentou a expressdo de UCP2 e de
UCP3 no tecido adiposo visceral de ratos que foram submetidos a dieta com alto con-
teudo de gordura (PANG; CHOI; PARK, 2008). Essas proteinas sdao homadlogas da
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UCP1 e também séo capazes de desacoplar a respiracdo mitocondrial (PANG; CHOI;
PARK, 2008). A ingestdo do extrato de erva-mate torrada por ratos obesos também
aumentou os niveis de mRNA, de PGC-1a e de UCP1 no tecido adiposo marrom. A
PGC-1a parece estimular a biogénese mitocondrial e a respiragdo nos musculos, atra-
vés da inducdo da expressdo de UCPs (ARCARI et al., 2009).

A erva-mate também foi combinada com outros preparados de plantas, sendo
usada como constituinte de férmulas comerciais para auxiliar na perda de peso. Uma
férmula (capsula YGD) contendo mate (112 mg de extrato da folha), guarana (Paullinia
cupana — 95 mg de extrato das sementes) e damiana (Turnera diffusa var. aphrodisi-
aca, 36 mg de extrato da folha) retardou o tempo de esvaziamento gastrico em relacao
ao placebo, promoveu a perda de peso de individuos com sobrepeso (n = 48), apds
45 dias de consumo de YDG (3 cépsulas por dia), em um estudo duplo cego, e ajudou
a manter o peso (n = 22) apds 12 meses de manuten¢éo nao controlada (ANDERSEN;
FOGH, 2001). Um limitador do estudo de Andersen e Fogh (2001) foi ndo terem
considerado o gasto energético e a atividade fisica dos participantes. Em outro estudo,
a mesma preparacdo YGD promoveu reducdo do consumo de comida e de energia
apos o café da manha e janta. Contudo, observou-se o menor consumo quando a
YGD foi combinada com inulina (HARROLD et al., 2013). Uma formulacao a base de
ingredientes ativos do mate, guarana e da damiana (Zotrim®) mostrou ter efeito na
saciedade. Através de diferentes questionarios de pesquisa, os participantes disseram
constatar sensacdo de saciedade e perda de peso (RUXTON, 2004; RUXTON;
HINTON; EVANS, 2005; RUXTON et al., 2007). Problemas relativos a esses estudos
incluem o uso de dados informados pelos pacientes, que podem levar a parcialidade,
e a falta de controle da dieta e da atividade fisica. Um suplemento conhecido como
Meltdown® é uma formulacdo com extrato de erva-mate e outros ingredientes como
sinefrina, cafeina, feniletilamina, ioimbina e outros estimulantes de receptores p-adre-
nérgicos. Estudos controlados com placebo mostraram efeitos positivos do consumo
de Meltdown®, tais como aumento da taxa da troca respiratoria, aumento da oxidacao
lipidica, aumento do gasto energético e da secrecdo de catecolaminas e marcadores
de lipdlise no sangue (JITOMIR et al., 2008; BLOOMER; CANALE et al., 2009;
BLOOMER; FISHER-WELLMAN et al., 2009; HOFFMAN et al., 2009; RASHTI et al.,
2009). Contudo, o suplemento teve o efeito adverso de aumentar o ritmo cardiaco e a
presséao arterial. Um produto contendo extrato de mate, cafeina, guarana, cha verde,
L-carnitina, L-tartrato, &cido pantoténico, picolinato de cromo, entre outras substancias
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(Dyma-Burn Xtreme®) também foi eficaz em aumentar o gasto energético em re-
pouso, em um estudo duplo cego com placebo (OUTLAW et al., 2013). Outro produto,
o FitMiss Burn™ que combina uma série de ingredientes, como extrato de erva-mate,
chéa verde, cafeina e extrato de semente de guarana, aumentou a taxa metabdlica de
repouso, ao longo do tempo, em um estudo duplo cego com placebo. Entretanto, o
suplemento produziu pequenas elevacdes da pressado sanguinea (CAMPBELL et al.,
2016). A avaliacéao do efeito da combinacéo de diversas ervas com potencial antiobe-
sidade, possui a limitagcdo de nao identificar que ingrediente efetivamente contribuiu
para o resultado observado. Portanto, resultados obtidos com a erva-mate combinada
com outras ervas e ingredientes ndo necessariamente refletem a atividade do mate
em si.

O efeito da erva-mate sobre a composicao corporal foi avaliado pela primeira
vez em um estudo duplo cego controlado com placebo. Voluntarios com sobrepeso
(n = 46) consumiram 1200 mg de erva-mate verde, por 6 semanas, sob ingestao con-
trolada de energia (1500 kcal / dia) e controle da atividade fisica (KIM et al., 2012).
Participantes do grupo que consumiu mate tiveram uma reducéo significativa (P <
0.05) do porcentual de gordura corporal (0.3%) e da massa corporal de gordura (0,5
kg), enquanto o grupo placebo teve aumento de ambos (0,6% e 0,2 kg, respectiva-
mente). Os autores ndo observaram mudanca significativa do peso, do indice de
massa corporal (IMC), da massa magra e da circunferéncia da cintura (KIM et al.,
2012). Em outro estudo, a suplementacdo com mate (3000 mg), no periodo de 12
semanas, por individuos obesos (n = 15) também levou a uma reduc¢édo significativa
da massa corporal de gordura (P = 0.036) e do porcentual de gordura corporal (P =
0.030) quando comparado com o placebo (n = 15) (KIM et al., 2015). Nesse estudo,
foi observada também uma reducéo significativa da propor¢éo cintura-quadril (P =
0.004) (KIM et al., 2015). Contudo, o estudo ndo monitorou o consumo de energia e a
atividade fisica dos participantes. Em estudo recente, foi investigado o efeito do con-
sumo da erva-mate sobre o peso e a gordura corporal de mulheres obesas, apés 6
meses de suplementacdo (JUNG; HUR, 2016). O grupo do mate (n = 17) ingeriu 4
capsulas por dia (3000 mg de extrato de erva-mate verde), enquanto o grupo controle
(n = 16) consumiu placebo. Os voluntarios foram instruidos a reduzir seu consumo
calorico em 500 kcal por dia e a manter seu nivel normal de atividade fisica durante o

estudo. Nao houve diferenca significativa no consumo energético entre os dois grupos,
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em todo periodo do estudo. Depois de 6 semanas foi observada uma reducéo signifi-
cativa da gordura do tronco (P = 0.03), que compreende a gordura distribuida no ab-
dbémen e inclui gordura visceral e subcutanea (-1,24 £ 1,72% no grupo do mate; e
+0,16 = 1,70% no grupo controle). Contudo, ndo houve redugéo significativa do peso,
IMC e circunferéncia de quadril entre os grupos (JUNG; HUR, 2016).

Em um estudo clinico, individuos normolipidémicos (n = 15), dislipidémicos (n
= 57) e hipercolesterolémicos sob tratamento de longo prazo com estatinas consumi-
ram infusdo (900 mL / dia) de erva-mate verde (50 mg mL') ou de erva-mate torrada
(20 mg mL™1), por um periodo de 40 dias. (DE MORAIS et al., 2009). Em geral, ne-
nhuma das infusdes de mate foi eficaz na reducédo do peso dos participantes, exceto
os dislipidémicos, que tiveram uma pequena (-0.5 kg) mas significativa reducao (P =
0.02) do peso corporal apos 40 dias (DE MORAIS et al., 2009). Uma vez que ndo
houve mudanca significativa no consumo de energia durante o estudo, a reducdo do
peso pode ter sido devido a mudancas na pratica de atividades fisicas.

Em outro estudo, individuos com T2DM (n = 29) e pré-diabetes (n = 29) consu-
miram cha mate (erva-mate torrada, 990 mL / dia, 20 mg mL™!), se submeteram a uma
intervencao dietética (DI) ou fizeram ambos (mate + DI), por 60 dias (KLEIN et al.,
2011). Os individuos com T2DM ndo tiveram mudanca significativa no peso corporal,
IMC, circunferéncia abdominal e na pressédo sanguinea. Contudo, os individuos pré-
diabéticos que consumiram apenas o0 mate tiveram uma reducéo significativa (P <
0.05) no peso corporal (linha de base, 73,2 + 3,1 kg versus 71,6 + 13,5 kg), no IMC
(linha de base, 29,4 + 4,0 kg/m? versus 28,7 + 3,4 kg/m?), na presséo sistélica (linha
de base, 137,6 + 23,6 mmHg versus 130,3 + 19,7 mmHg) e na diastdlica (linha de
base, 80,5 £ 7,5 mmHg versus 76,1 = 7,7 mmHg) (KLEIN et al., 2011). Uma vez que
é dificil manter um registro alimentar diario, o consumo de energia € geralmente cal-
culado por um recordatério alimentar 24h ou por um diario alimentar com dias seleci-
onados (ex.: na linha de base e em diferentes pontos no tempo). Assim, as discrepan-
cias nos resultados também podem ter relacdo com variacbes no consumo de ener-

gético diario dos participantes.
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3.3.3 - Efeitos nos Perfis Lipidico e Glicémico

Estudos com animais mostraram que o mate foi capaz de controlar a glicemia
e de reduzir a lipemia (PANG; CHOI; PARK, 2008; PEREIRA et al., 2012; BRAVO et
al., 2014; PANG; DE RESENDE, et al., 2015). Em um estudo com ratos obesos sub-
metidos a uma dieta com alto teor de gordura, o consumo de mate reduziu significati-
vamente (P < 0,05) os valores de lipidio hepético e sanguineo, além de diminuir as
concentracdes sanguineas de glicose e insulina (PANG; CHOI; PARK, 2008). Pereira
et al. (2012) observaram que o extrato butanélico (n-BuOH) e etandlico (EtOAc) de
erva-mate (200 mg kg2, P < 0,001), bem como a infusdo de erva-mate verde (200 mg
mL?, P <0,001) e de erva-mate torrada (200 mg mL, P < 0,01) melhoraram signifi-
cativamente a curva de tolerancia oral a glicose de ratos com hiperglicemia induzida.
Além disso, eles observaram que o tratamento agudo com extratos de n-BuOH ou
EtOAc de erva-mate induziu a secrec¢éo de insulina em ratos hiperglicémicos. Como
os extratos n-BuOH, EtOAc e a infusdo de erva-mate verde melhoraram a curva gli-
cémica, mas ndo diminuiram a glicose em ratos diabéticos, eles sugeriram que o me-
canismo hipoglicemiante tem relacdo com a presenca de compostos no mate que fun-
cionam como secretagogos de insulina. Como os autores detectaram grandes quan-
tidades de catequina e acido clorogénico nos extratos n-BuOH e de erva-mate verde,
eles presumiram que esses compostos seriam 0s provaveis secretagogos de insulina
(PEREIRA et al., 2012). E importante enfatizar que o contetido de catequinas encon-
trado no trabalho de Pereira et al. (2012) foi muito maior do que € normalmente en-
contrado nas bebidas a base de mate, atingindo, inclusive, valores de trés a seis vezes
maiores que os de acido clorogénico. Em nossa opinido, o efeito hipoglicemiante
acima mencionado também poderia ser atribuido a um composto secretagogo de in-
cretinas. As incretinas sdo bem conhecidas por modularem a quantidade de insulina
secretada ap6s o consumo de alimentos (KIM; EGAN, 2008). Em um estudo anterior
com ratos submetidos a tratamento com &cido clorogénico, foi observado um efeito
benéfico do composto sobre a resposta glicémica, com modificacdes nos teores de
incretina (TUNNICLIFFE et al., 2011). Assim, os compostos bioativos do mate também
poderiam regular a secrecao de insulina através desse mecanismo. Os mecanismos
hipotéticos de secre¢do de insulina através do consumo do mate sdo mostrados na

Figura 7.
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Figura 7. Mecanismo hipotético de secrecdo de insulina através do consumo de mate

A: mecanismo hipotético 1 (PEREIRA et al., 2012): os compostos fendlicos do mate estimula-
riam a secrec¢do de insulina pelo pancreas.

B: mecanismo hipotético 2 (sugerido pelos autores do presente trabalho): os compostos feno-
licos do mate estimulariam a secre¢do de incretinas no intestino delgado, os quais, por sua

vez, estimulariam a secrecao de insulina pelo pancreas.

Em um estudo com camundongos do tipo db / db, o acido clorogénico diminuiu
a glicemia de jejum no teste de tolerancia a glicose (ONG; HSU; TAN, 2012), refor-
cando a hipétese de que o acido clorogénico poderia contribuir para o efeito hipogli-
cémico do extrato de erva-mate encontrado no estudo de Pereira et al. (2012). Além
disso, Ong; Hsu e Tan (2012) demonstraram pela primeira vez que o acido clorogénico
estimula o transporte de glicose no masculo esquelético através da proteina quinase
ativada por adenosina monofosfato (AMPK). Em outro estudo, o acido galico mostrou
induzir a translocacao do transportador de glicose dependente de insulina 4 (GLUT4)
e a absorcdo de glicose em células da linhagem 3T3-L1 (VISHNU PRASAD et al.,
2010). Além disso, os &cidos cafeico e cindmico aumentaram a absorcdo de glicose
em hepatdcitos de ratos com quadro de resisténcia a insulina (HUANG; SHEN; WU,
2009). Esses achados indicam que o acido clorogénico parece ser um importante con-

tribuidor para o efeito hipoglicémico do mate em ratos.
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Embora estudos em animais tenham encontrado um efeito hipoglicémico rela-
cionado ao consumo de mate, as evidéncias em seres humanos ainda séo insuficien-
tes. Em um estudo experimental, individuos normoglicémicos (n = 12) ingeriram su-
mac (especiaria arabe) (1 g ou 2 g), café turco (60 mL) ou cha mate (100 ou 200 mL)
para testar o efeito sobre a resposta glicEmica pés-prandial a um alimento libanés rico
em glicidios (mankoucheh) (KAHALE et al., 2015). A resposta glicémica ao mankou-
cheh (concentracéo de glicose no sangue em todos os tempos) nao diferiu entre os
itens testados. Além de terem constatado uma auséncia de efeito dos trés produtos
testados, os autores atribuiram isso também a alguns outros possiveis fatores, tais
como: baixa dose utilizada de cada constituinte, variacdo individual, o fato do man-
koucheh ser um alimento de médio indice glicémico (IG), produzindo uma resposta
glicémica geral menor em comparacdo com alimentos de alto IG (KAHALE et al.,
2015).

Conforme mostrado na Tabela 3, independentemente das distingdes entre cada
estudo, a maioria dos ensaios clinicos ainda ndo encontraram um efeito positivo sig-
nificativo do consumo de mate na concentracao da glicose sanguinea em individuos
nao institucionalizados (ARCARI et al., 2011; KIM et al., 2012; KAHALE et al., 2015;
JUNG; HUR, 2016), com excecdo de dois estudos: (KLEIN et al, 2011;
BOAVENTURA et al., 2013).



Tabela 3. Efeitos do consumo do mate no perfil lipidico e glicémico humano
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Parametro lipidico/gli-

Houve mudancas

Ari i a a 3 ?
Voluntarios/intervencao Duracéo cémico analisado significativas? Em qual parametro?
Pacientes com traumatismo craniano ingeriram cha
mate (erva torrada) 2x/dia (7 g, 300 mL™! cada) via 14 dias Glicose N&o n/a
tubo nasoentérico/oral (n: mate = 4, controle= 4)*
Individuos com sobrepeso ingeriram capsulas de 6 semanas CT glicose NZo n/a
mate (3g/dia, n = 17) ou placebo (n = 16)2 9
Individuos com HIV (n = 92) consumiram cha mate, . Perfil lipidico (ndo es- .
. 3 60 dias " Nao n/a
ché placebo, chocolate amargo ou chocolate placebo pecificado)
Individuos obesos consumiram cépsulas de mate CT, acio_lo:; graxos i ~
. B 4 12 semanas vres, triglicerideos, N&o n/a
(3g/dia, n = 15) ou placebo (n = 15) HDL-c. LDL-c
Individuos com alta viscosidade sanguinea (n = 142) . LDL-c, triglicerideos e CT:
consumiram ch& mate (16 mg mL™?, 1500 mL/dia, n = 6 semanas CT{r:_IﬁIE;deegé-c' Sim | e HDL-c 1 no grupo mate
71) ou ché placebo (n = 71)° 9 (P < 0,05).
Individuos com dislipidemia consumiram diferentes CT, LDL-c, Sj CT e LDL-c: | nos dois gru-
volumes de infusdo de mate (100 mg mL™%): 500 12 semanas HDL-c, im pos
mL/dia, n = 74 ou 1L/dia, n = 47° triglicerideos (P < 0,001)
Individuos euglicémicos (n = 12) consumiram um ali-
mento rico em carboidrato (mankoucheh) com sumac, . . ~
1 dia Glicose N&o n/a

café turco ou cha mate (100 ou 200 mL, 25 mg mL™)
para testar a resposta glicémica pés-prandial’




(Continuacéo)
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Parametro lipi-

Houve mudancas sig-

Voluntarios/intervengéo Duracéo dico/glicémico anali- nificativas? Em qual parametro?
sado
Individuos pré-diabéticos (n = 11) e com diabetes Glicose Sim Glicose: | em T2DM. HbA1c: | em T2DM
tipo 2 (n = 11) (T2DM) ingeriram cha mate (erva 60 dias HbAL. apos 60d, e | em pré-diabéticos apés
torrada, 990 mL, 20 mg mL2, dia)® 1o 40d (P < 0,05).
Individuos com sobrepeso ingeriram capsulas de 6 semanas CT, triglicerideos, N30 n/a
mate verde (3g/d, n = 24) ou placebo (n = 22)° HDL-c, glicose
Individuos com dislipidemia (n = 74) ingeriram cha CT, LDL-c, si LDL-c: ¢
mate (erva torrada, 990 mL/d, 20 mg mL-!) com ou 90 dias HDL-c, ndo-HDL-c Im -C: | somente no grupo
. 5 1~10 C ' do mate (P < 0,05)
sem ID ou s6 se submeteram a ID triglicerideos
Individuos normolipidémicos (n = 42) e com hiper- CT, LDL-c,
lipidemia (n = 18) ingeriram ch& mate (erva torrada, 60 dias VLDL-c, HDL-c, trigli- Nao n/a
0.012 g mLH1L cerideos, glicose
LDL-c, glicemia e HbA1c: | em T2DM
Individuos com T2DM (n = 29) e pré-diabéticos (n CT, LDL-c, do grupo MT (P < 0.05). LDL-c (P <
= 29) ingeriram cha mate (erva torrada, 990 mL/d, 60 dias HDL-c, non-HDL, Sim 0.05), ndo-HDL (P <0,05), triglicerideos
20 mg mL™) com (MT + ID) ou sem ID (MT) ou s6 triglicerideos, gli- (P <0,01) e HbA1ic (P = 0.01): | em pré-
se submeteram a ID1? cose, HbA1c diabéticos do grupo MT + ID. HbAc (P
=0,01): | pré-diabéticos do grupo MT.
LDL-c: | em normolipidémicos (ambas
Individuos normolipidémicos (n = 15), com dislipi- CT, LDL-c, as infusdes) (P < 0,01). CT, LDL-c, néo-
demia (n = 57) e com hipercolesterolemia, sob te- HDL-c, non-HDL, t Sim HDL, apo B-100 (ap6s 20d) e apo B-
rapia a longo prazo com estatinas, ingeriram 990 40 dias triglicerideos, 100/ apo A-1 (apds 20d) (P < 0,01): | in

mL de infusdo de mate verde (50 mg mL™) ou de
mate torrado (20 mg mL) diariamente!3

apoB100,
apoB-100/apoA-1

dislipidémicos (ambas as infusdes).
LDL-c: | e HDL-c 1 (P < 0,05) em hiper-
colesterolémicos (erva torrada)

Referéncia; 1: (RIBEIRO et al., 2017); 2: (JUNG; HUR, 2016); 3: (PETRILLI et al., 2016); 4: (KIM et al., 2015); 5: (YU et al., 2015); 6: (MESSINA et
al., 2015); 7: (KAHALE et al., 2015); 8: (BOAVENTURA et al., 2013); 9: (KIM et al., 2012); 10: (BOAVENTURA et al., 2012); 11: (ARCARI et al., 2011);
12: (KLEIN et al., 2011); 13: (DE MORAIS et al., 2009); ID: Intervencéo dietética; CT: colesterol total; LDL-c: lipoproteina de baixa densidade; HDL-c:
lipoproteina de alta densidade; HbAlc: hemoglobina glicada Alc; ApoB-100: Apolipoproteina B-100; apoA-1: Apolipoproteina A-1; n/a: nao se aplica.
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No estudo piloto de Klein et al. (2011) sujeitos com diabetes tipo 2 (n = 29) ou
pré-diabéticos (n = 29) consumiram infusdo de mate com ou sem aconselhamento
dietético (cha mate + ID) ou apenas ID, por 60 dias, para testar o efeito sobre os perfis
glicémico e lipidico. Apenas participantes com diabetes tipo 2 do grupo da erva mate
tiveram seus niveis de glicemia plasmatica em jejum e HbAlc diminuidos significati-
vamente; (reducdo da glicose de 25,0 mg dLY/ 17% apés 60 dias, quando comparado
com a glicemia na linha de base, P < 0,05; teor de HbA1c diminuiu aprox. 0,85% apos
20 e 60 dias, P < 0,05). Em contrapartida, nenhuma alteragéo significativa foi obser-
vada em individuos com diabetes tipo 2 do grupo erva mate + ID e do grupo ID e em
pré-diabéticos de todos os grupos. Em geral, 0 aconselhamento nutricional realizado
com ou sem a ingestdo de mate ndo promoveu uma melhoria significativa no controle
glicémico de individuos com diabetes tipo 2. Além disso, em individuos pré-diabéticos,
0 consumo de mate com ou sem aconselhamento ndo promoveu uma reducao na
glicemia de jejum, embora tenha sido detectada uma diminuicéo significativa e tem-
poraria nos teores de HbAlc. Embora o estudo de Klein et al. (2011) tenha mostrado
uma reducdao significativa no teor de glicose de individuos diabéticos apods a ingestao
do mate, alguns resultados foram inconsistentes. Por exemplo, individuos do grupo
mate, mas ndo do grupo mate + ID, tiveram a glicemia de jejum diminuida. Os autores
atribuiram a presenca de inconsisténcias nos resultados ao pequeno numero de indi-
viduos e também as diferencas de ingestédo dietética.

Boaventura et al. (2013) analisaram o perfil glicémico de individuos com diabe-
tes tipo 2 (n = 11) e pré-diabéticos (n = 11) apds 60 dias de ingestado de chd mate. Os
individuos com diabetes tipo 2 apresentaram reducao significativa (P < 0,05) da glice-
mia plasmatica (146,39 + 19,49 mg dL* vs. 135,50 + 16,75 mg dL!) e da HbAlc apés
60 dias, em comparacao ao tempo zero. A ingestao do cha mate ndo promoveu dimi-
nuicao da glicose plasmética nos individuos pré-diabéticos, mas reduziu significativa-
mente a concentragdo de HbAlc, apds 40 dias de tratamento. Esse resultado con-
corda parcialmente com os resultados do trabalho de Klein et al. (2011), pois os auto-
res também observaram uma reducéo significativa da glicemia em individuos diabéti-
cos, mas ndao em individuos pré-diabéticos. Parece que o efeito hipoglicémico do mate
€ mais evidente quando a concentracdo de glicose no sangue € maior. NOSSO grupo
de pesquisa investigou pela primeira vez o efeito da administracdo da infusao do mate
torrado (14 dias) na glicemia de pacientes institucionalizados com traumatismo crani-
ano encefalico (TCE) (n: grupo mate = 4, controle = 4) (RIBEIRO et al., 2017). O
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controle glicémico nesses pacientes é de extrema importancia, uma vez que a hiper-
glicemia induzida pelo estresse esta associada a maior mortalidade apdos o evento do
TCE em pacientes nao diabéticos. Apesar de nao haver diferenca significativa (P <
0,05) nos valores médios de glicemia entre o grupo mate e o grupo controle, o primeiro
apresentou uma concentracdo média de glicemia menor ao longo do estudo. Os qua-
tro pacientes do grupo controle receberam um total de insulina de acéo lenta de 4 Ul,
321U, 2 IU e 34 Ul, enquanto dois pacientes do grupo mate receberam 6 Ul e 8 Ul de
insulina de acédo lenta, devido a episddios de hiperglicemia. Dois pacientes tratados
com mate nao receberam terapia com insulina porque a sua glicemia permaneceu
estavel ao longo do estudo. Apesar da limitacdo do estudo ocasionada pelo pequeno
namero de voluntarios, nés sugerimos com base nesses resultados preliminares que
0 mate pode auxiliar na flutuacao deletéria de glicose e, assim, diminuir a administra-
¢ao de insulina em pacientes com TCE.

O potencial do mate para atuar como um agente hipolipemiante em humanos é
mais consistente do que como agente hipoglicémico, em termos de numeros de en-
saios clinicos e de resultados positivos. E importante ressaltar, no entanto, que apesar
de alguns estudos terem encontrado efeitos benéficos do mate no perfil lipidico (DE
MORAIS et al., 2009; KLEIN et al., 2011; BOAVENTURA et al., 2012; MESSINA et al.,
2015; YU et al., 2015), outros estudos ndao acharam mudancas significativas (ARCARI
etal., 2011; KIM et al., 2012; JUNG; HUR, 2016; PETRILLI et al., 2016). No estudo de
Jung e Hur (2016), os valores de colesterol no sangue diminuiram no grupo mate (n
= 17) em relag&o ao grupo controle (n = 16), mas os valores ndo diferiram significati-
vamente (P < 0,05) ap6s 6 semanas (grupo mate: - 11,65 + 31,78 mg dL, grupo
controle: - 12,63 + 27,24 mg dL™?). Petrilli et al. (2016) ndo encontraram um aumento
significativo nos valores de HDL-c ap0s a ingestao de mate, quando comparado com
o tempo zero. Kim et al. (2015) observaram uma diminui¢do do valor de acidos graxos
livres apos a ingestdo de capsulas de mate (n = 15), embora a diferenca em relagéo
ao grupo placebo (n = 15) ndo tenha sido significativa (P < 0,05), ap6s 12 semanas
(grupo mate: 443,5 + 169,7 uEqg L; controle: 575,3 + 220,1 uEq L1). Kim et al. (2012)
nao encontraram diferencas significativas (P < 0,05) nos valores de colesterol, trigli-
cerideos e HDL-c entre os patrticipantes que consumiram capsulas de mate (n = 24) e
0s que consumiram placebo (n = 22). No entanto, a concentragdo meédia de colesterol

no grupo mate foi menor que no placebo (172,3 mg dL* vs. 183,2 mg dL; P = 0,09).
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Arcari et al. (2011) ndo observaram uma melhora significativa (P < 0,05) no perfil lipi-
dico de individuos hiperlipidémicos (n = 18) e normolipidémicos (n = 42) apods a inges-
tdo de cha mate por 60 dias.

De Morais et al. (2009) conduziram o primeiro ensaio clinico que demonstrou
as propriedades do mate no que tange a diminuicdo de colesterol e lipoproteina em
humanos. Nesse estudo, o consumo do mate verde ou torrado, por individuos nor-
molipidémicos (n = 15) e dislipidémicos (n = 57), melhorou significativamente os para-
metros de lipidios séricos apos 40 dias de tratamento. Os resultados do consumo do
mate verde e do torrado foram mesclados, porque ambas as infusdes tiveram um
efeito hipocolesterolémico semelhante. Em participantes normolipidémicos, os valores
de LDL-c e arazdo LDL-c / HDL-c apresentaram uma reducéo significativa (P < 0,05)
apos 20 dias (LDL-c: 8,7% ou 9,9 mg dL, razdo LDL-c/HDL-c: 16%) e 40 dias (LDL-
c: 7,3% ou 8,3 mg dL?, razdo LDL-c / HDL-c: 10%) quando comparados com o tempo
zero. Em individuos dislipidémicos, a ingestao de mate durante 20 e 40 dias reduziu
valores de colesterol total em 3,5 e 4,6 % (8,1 € 10,7 mg dL!, P <0,01), de LDL-c em
8.1e8,6 % (12,9 e 13,7 mg dL, P < 0,001), de colesterol ndo-HDL em 5,4 e 6,5 %
(10,1 e 12 mg dL%, P < 0,05), e a razdo LDL-c / HDL-c em 12,1 e 11,2 % (P < 0,01),
respectivamente, quando comparado com o tempo zero. Apds 20 dias, a HDL-c au-
mentou em 4,4 % (2,1 mg dL?) (P < 0,01), a apoB-100 reduziu em 6 % (P < 0,05) e
a razao apoB / apoA-1 reduziu em 6,4 % (P < 0,05). Em individuos normolipidémicos,
a concentracdo de HDL-c teve um aumento semelhante, mas néo foi estatisticamente
significante, provavelmente por causa do pequeno nimero de participantes. O meca-
nismo pelo qual o mate pode aumentar o valor de HDL-c nado estéa claro. Como néo foi
encontrado um aumento significativo na concentracdo de apoA-1 apos a ingestao de
mate, sugeriu-se que a sintese de HDL-c pode ndo desempenhar um papel relevante
no aumento do teor de HDL-c (DE MORAIS et al., 2009). Em nossa opinido, o mate
pode de alguma forma inibir a remocéo do subfator apoA-1 da HDL-c, através da ini-
bicdo do receptor catabolico de HDL-c, em hepatdécitos. Um estudo anterior sugeriu
gue a niacina, ao inibir a expressao da cadeia B da adenosina trifosfato sintase (um
receptor de holoparticulas de HDL apoAl descrito recentemente) na superficie do he-
patdcito, inibiria a remocao da HDL apoAl (KAMANNA; KASHYAP, 2008). A inibigdo
do catabolismo da subfracdo HDL apoA-1 aumentaria os teores circulantes da lipo-
proteina, favorecendo o transporte inverso do colesterol (DE MARIA; MOREIRA,
2011).
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No estudo de De Morais et al. (2009), a ingestdo do cha mate também promo-
veu uma reducéao adicional da LDL-c em individuos submetidos a terapia com estatina
(n = 30) (sinvastatina - 10 mg / diariamente, atorvastatina - 20 mg / diariamente, ou
lovastatina - 40 mg / diariamente). A concentracédo de LDL-c teve uma reducéo de 10
% (13,5 mg de dL?), reduzindo de 135,4 + 15,1 para 121,9 + 13,0 mg dL! (P < 0,01),
apos 20 dias, e de 13,1 % (17,7 mg dL?) ap6s 40 dias (P <0,05). O efeito sinérgico do
mate com a estatina foi explicado com base em uma inibi¢cdo dupla do colesterol, tanto
por meio do bloqueio da absorcéo intestinal, via consumo de mate, como pela dimi-
nuicao da biossintese endégena do colesterol por meio das estatinas e dos compostos
fendlicos do mate (DE MORAIS et al., 2009). De fato, no estudo de Liao et al. (2013),
o acido cafeico reduziu as concentraces plasmaticas de triglicerideos e colesterol, e
inibiu eficientemente a biossintese do colesterol hepéatico, em camundongos submeti-
dos a hiperlipidemia induzida por dieta. Khan et al. (2016) usaram o acido clorogénico
em um transportador de lipidios nano estruturado (NLC), com o objetivo de desenvol-
ver uma formulacdo oral otimizada de atorvastatina + NCL. Eles observaram uma
reducdo significativa (P < 0,01) do valor de colesterol e triglicerideos, quando compa-
rado com comprimidos de ATORVA®, em um estudo farmacodindmico com ratos. No
estudo de Ferreira et al. (1997), as saponinas do mate inibiram a difusdo passiva de
acido colico através de membranas de dialise. Isso foi atribuido a formacéo de uma
mistura de micelas macromoleculares com acido colico e saponinas do mate, a qual
poderia aumentar a excrecao de esterais.

No estudo de Klein et al., (2011) o mate também promoveu efeitos benéficos
sobre o perfil lipidico de individuos com diabetes tipo 2 e com pré-diabetes, apos o
consumo de cha mate e/ou intervencao dietética (grupos: cha mate; cha mate + ID; e
ID). Em geral, o aconselhamento nutricional realizado com ou sem a ingestédo de cha
mate ndo promoveu uma melhoria significativa nos parametros lipidicos de individuos
com diabetes tipo 2. Em relagdo aos individuos pré-diabéticos, quando o mate foi
combinado com o aconselhamento dietético, o efeito hipolipemiante foi maior. Apos
60 dias de tratamento, houve reducéo dos valores de lipidios totais (19 mg dL!), LDL-
¢ (11 mg dL?), ndo-HDL-c (21,5 mg dL?) e triglicerideos (53 mg dL). Nesse caso,
foi sugerido que a diminui¢céo dos valores de LDL-c e de ndo-HDL-c foi devido a uma
reducdo na ingestdo de lipidio total (23 %), particularmente, de acido graxo saturado
(36 %) e colesterol (28 %), e a um aumento concomitante do consumo de fibras (35

%). Os resultados, no entanto, foram conflitantes, jA& que o mate ndo teve efeito no
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perfil lipidico de individuos diabéticos do grupo erva mate + ID, nem dos individuos
pré-diabéticos do grupo erva mate (KLEIN et al., 2011).

Boaventura et al. (2012) também analisou o efeito do cha mate com ou sem ID
(grupos: cha mate; cha mate + ID; e ID) no perfil lipidico de individuos dislipidémicos
(n = 74) durante 90 dias. A unica melhora significativa encontrada foi em participantes
do grupo cha mate. Esses apresentaram uma reducdo significativa do valor de LDL-
¢, quando comparado com a linha de base (160,2 + 5,7 mg dL vs. 150,1 + 4,8 dL™,
P < 0,05). Esses resultados também foram conflitantes, pois os parametros lipidicos
dos individuos dislipidémicos do grupo cha mate + ID e do grupo ID nado alteraram.
Em outro estudo, Messina et al. (2015) analisaram o potencial de reducéo lipidica de
diferentes volumes de infusdo de mate, em voluntarios dislipidémicos, durante 12 se-
manas (grupo 1 consumiu 500 mL / diariamente, n = 74, e 0 grupo 2 consumiu 1L /
diariamente, n = 47; 100 mg mL"). Ambas os volumes da infuséo de mate foram efe-
tivos na diminuicdo do LDL-c (grupo 1: 151,35+ 21,39 mg dL vs. 133,52 + 27,61 mg
dL?t, P < 0,001; grupo 2: 148,16 + 19,77 mg dL* vs. 129,98 + 23,73 mg dL?, P <
0,001), e na diminuicdo da concentracéo do colesterol total (grupo 1: 231,28 + 27,29
mg dL? vs. 209,70 + 31,08 mg dL, P < 0,001; grupo 2: 223,08 + 24,01 mg dL™? vs.
201,26 + 26,33 mg dL, P < 0,001).

O consumo do mate também mostrou ser benéfico no perfil lipidico de indivi-
duos com alta viscosidade sanguinea (YU et al., 2015). A quantidade de lipidios no
sangue desempenha um papel importante na agregacao eritrocitaria, tanto alterando
os fosfolipidios das membranas, quanto influenciando os fatores plasméaticos que re-
gulam a interacdo das células sanguineas. A ingestdo do mate aumentou significati-
vamente os valores de HDL-c (P < 0,00) e diminuiu os valores de LDL-c, triglicerideos
e colesterol total (P <0,00) em individuos com alta viscosidade sanguinea (n = 71)
apos 6 semanas. De fato, o perfil lipidico do sangue dos que consumiram mate foi
melhorado significativamente. Inclusive, o perfil lipidico desses individuos atingiu ni-
veis exibidos pelo grupo controle, pacientes ndo afetados por irregularidades na mi-

crocirculacdo ou na viscosidade sanguinea.
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3.3.4 - Efeito no Metabolismo Energético (Fosfocreatina-quinase)

A fosfocreatina-quinase (CPK) € uma enzima que catalisa a reacéo reversivel
de fosfotransferéncia entre os sistemas ATP/ADP e creatina/fosfocreatina. E alta-
mente expressada em tecidos que exigem grandes fluxos de energia (TEIXEIRA,
BORGES, 2012), como musculo esquelético e cardiaco, tecido cerebral, retina e es-
permatozoides (WYSS; KADDURAH-DAOUK, 2000). Como nessas células a concen-
tracdo de ATP € normalmente baixa e ha uma demanda continuada de energia, o
sistema ATP/ADP e creatina/fosfocreatina busca manter um aporte constante de ener-
gia. Isso, porque os ATPs sao regenerados a partir da fosfocreatina que possui uma
ligacdo de fosfato de alta energia, similar aquela do ATP. Quando o ATP é utilizado,
a energia da fosfocreatina é rapidamente transferida para o ATP, por meio da CPK.
Isso mantem a concentragdo de ATP em nivel constante (atua como tamp&o), en-
guanto houver fosfocreatina. Quando existe ATP em excesso, sua energia é usada

para sintetizar fosfocreatina, construindo reserva de energia (HALL, 2017).
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Figura 8. Reacdo reversivel de fosfotransferéncia entre os sistemas ATP/ADP e creatina/fos-
focreatina

Nos tecidos em que esta presente, a CPK é encontrada tanto no citosol quanto
nas mitocondrias. No citosol, a CPK é composta por duas subunidades de polipepti-
dios, que podem ser de dois tipos: M (muscular) e B (cerebral). Essas subunidades
permitem a formacao de trés isoenzimas (ou seja, que possuem diferentes sequéncias
de aminoacidos, mas catalisam a mesma reacdo): CPK-MB, CPK-MM e CPK-BB. Ti-
picamente, a propor¢ao entre as subunidades varia de acordo com o tipo de tecido. O
musculo esquelético possui 98 % de CPK-MM e 2 % de CPK-MB; o cardiaco, possui
de 70 a 80 % de CPK-MM e de 20 a 30 % de CPK-MB. O cérebro possui predomi-
nantemente o tipo BB. Nas mitocéndrias ha duas formas especificas de CPK, um tipo
nao sarcomeérico chamado Mt-CPK ubiqua (presente em varios tecidos, como cérebro,

musculo liso e esperma) e um tipo sarcomérico, a Mt-CPK sarcomérica (expressada
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nos musculos esquelético e cardiaco) (BAIRD et al., 2012). Todas as formas de CPK
realizam a transferéncia reversivel do fosfato do ATP para a creatina, obtendo ADP e
fosfocreatina (WYSS; KADDURAH-DAOUK, 2000). A CPK presente na mitocondria
envia equivalentes de ATP produzidos na mitocéndria para os sitios citoplasmaticos
de utilizacdo do ATP. A substancia que se difunde da mitocondria para as atividades
gue consomem ATP é o fosfato de creatina e ndo o ATP (NELSON; COX, 2014). Isso

€ mostrado na Figura 9.

Consumo Sentido Produgao de Produgao de ATP
citosélico determinado pela ATP na glicélise na fosforilagao
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Figura 9. Transferéncia de ATP pela CPK mitocondrial para o citosol. A CPK mitocondrial
(mCK) transfere um grupo fosforil do ATP para a creatina (Cr) para formar a fosfocreatina
(PCrn), o qual se difunde para os sitios de uso de ATP, nos quais a CPK citosolica (cCK) tam-
bém pode utilizar o ATP produzido pela glicélise para sintetizar PCr (NELSON; COX, 2014).

Elevados niveis séricos de CPK geralmente indicam dano ou stress em um dos
tecidos em que a enzima esta presente (FEIER et al., 2011). A CPK néo possui a
capacidade de atravessar a barreira da membrana sarcoplasmatica, de forma que o
aumento de sua concentracao sérica € indicativo de destruicdo tecidual. Portanto, a
CPK é frequentemente utilizada como marcador indireto de dano ao tecido muscular
(FOSCHINI; PRESTES; CHARRO, 2007). Niveis basais de CPK sérica da populacéo
em geral variam entre 35 e 175 U/L, podendo chegar a variar entre 20 e 16.000 UI/L.
Essa variacéao reflete a ocorréncia de problemas subclinicos, fatores genéticos, ativi-
dade fisica e medicacdo. Em casos de rabdomidlise diagnosticada, os niveis de CPK
podem variar de 10.000 a 20.000 U/L, atingindo até 3.000.000 U/L. Na auséncia de
infarto do miocardio ou cerebral, trauma fisico ou doenc¢as que tenham esse resultado,
considera-se que niveis séricos acima de 5.000 U/L indicam grave dano ao musculo
(BAIRD et al., 2012).
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Um estudo pioneiro feito por nosso grupo (RIBEIRO et al., 2017) analisou o
efeito de curto prazo (14 dias) do consumo de mate torrado na concentracéo de crea-
tina fosfoquinase total (CPK) no sangue de pacientes internados com traumatismo
craniano (TBI) (n: grupo do mate = 4, controle = 4). Niveis elevados de CPK, creatinina
e ureia sdo marcadores de rabdomidlise, uma complicacdo severa que leva pacientes
a morte. Pacientes nao tratados néo tiveram reducéo significativa (P < 0,05) no valor
de CPK total. Além disso, um paciente néo tratado foi diagnosticado com rabdomiélise.
Pacientes tratados com mate tiveram reducgéo significativa (P < 0,05) nos valores de
CPK total. A analise de componentes principais e a analise de correlacdo de Person
indicaram uma correlacédo entre consumo de mate e menores niveis de CPK em paci-
entes com TBI. Embora varias associacdes benéficas envolvendo o mate tenham sido
relatadas, os resultados devem ser interpretados com cautela. O nimero pequeno de

estudos e suas limitagdes geram uma necessidade de mais investigagao.

3.3.5 - Outras Atividades Biologicas

Ha um longo tempo, estudos caso-controle vém associando o consumo do
mate com a ocorréncia de cancer (VASSALLO et al., 1985; SZYMANSKA et al., 2010;
DENEO-PELLEGRINI et al., 2013). Eles sugeriram que ha uma forte associacéo entre
consumo de mate e cancer do trato gastrointestinal superior. Contudo, fatores confun-
didores, como o consumo de é&lcool e o fumo de tabaco ndo puderem ser completa-
mente excluidos (IARC, 1991). A associacao pode ser devido a composicao da be-
bida, a temperatura de consumo, ou a ambas, uma vez que o estudo foi realizado em
populacdes que consomem o mate quente (IARC, 1991). Adicionalmente, ndo ha es-
tudos disponiveis a respeito da populacdo que consome o mate frio. Assim sendo, a
IARC da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) concluiu que mate nao é classificavel
guanto a carcinogenicidade, ao contrario do ato de beber o mate quente que € prova-
velmente carcinogénico para humanos (IARC, 1991). Recentemente, um grupo de tra-
balho unido pela IARC avaliou a carcinogenicidade do consumo de café, mate e bebi-
das quentes (LOOMIS et al., 2016). Foi sugerido que beber bebidas muito quentes
(acima de 65 °C), incluindo o mate muito quente, é uma causa provavel de cancer
esofagico e classificou esse comportamento como provavelmente carcinogénico para
humanos. Por outro lado, o consumo do mate frio n&o demonstrou ter efeitos carcino-
génicos em estudos com animais ou epidemiolégicos. Dessa forma, beber mate a
temperaturas n&o muito quentes nao foi classificado como carcinogénico para huma-
nos. Portanto, € a temperatura e ndo o mate em si que parece ser responsavel pelo
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efeito carcinogénico (LOOMIS et al., 2016). Recentemente, foram encontradas evi-
déncias de um efeito protetivo do consumo do mate no risco de cancer de mama
(RONCO et al., 2016b). Em um estudo caso-controle, o alto consumo de mate foi in-
versamente associado com o risco de cancer de mama (odds ratio = 0,40, 95% inter-
valo de confianca: 0.26 — 0.57, P <0,001) (RONCO et al., 2016a). Outro estudo suge-
riu uma combinacdo favoravel em relacéo ao cancer de mama quando o alto consumo
de mate é combinado com o alto consumo de chd, e um efeito ainda mais positivo
guando combinado com uma dieta rica em antioxidantes (RONCO et al., 2016b).

Estudos caso-controle e transversais tém demonstrado efeitos benéficos do
mate em relag&o a diferentes aspectos. Um estudo transversal associou 0 consumo
de mate com maior densidade mineral 6ssea em mulheres pés-menopausa, sugerindo
um efeito protetivo do consumo crénico do mate na massa 0ssea (CONFORTI,
GALLO; SARAVI, 2012). O consumo de mate mostrou uma correlacéo positiva com a
densidade da coluna lombar (P < 0,0001) e do pescoco femoral (P = 0,0028)
(CONFORTI; GALLO; SARAVI, 2012). Um estudo caso-controle encontrou uma asso-
ciacao inversa entre consumo de mate e doenca de Parkinson (odds ratio = 0.64, 95%
intervalo de confianca: 0,54 — 0,76, P = 0,00001), sugerindo um possivel efeito prote-
tivo do mate na expressao e desenvolvimento da doenca (GATTO et al., 2015). Em
relacdo a seguranca do consumo do mate durante a gestacao, um estudo preliminar
caso-controle ndo encontrou efeitos negativos do consumo de mate no crescimento
intrauterino ou na duragdo da gravidez (SANTOS; MATIJASEVICH; VALLE, 2005).
Foi sugerido que a quantidade de mate regularmente consumida no sul do Brasil du-
rante a gravidez é provavelmente segura para o feto.

Estudos clinicos relataram outros efeitos do mate, diferentes dos anteriormente investi-
gados, demonstrando novas possiveis aplicacbes. Em um estudo duplo cego com placebo, o
mate melhorou significativamente (P < 0,05) parametros de viscosidade sanguinea e microcir-
culacdo em individuos com alta viscosidade sanguinea. O mate contribuiu na regulacéo de
varios indices hemorreoldgicos, na microcirculacéo da prega ungueal e nos fatores agregado-
res de plaquetas 6-ceto-PGF1a e TXB2, mostrando potencial reducao da incidéncia de fatores
de risco para doencas cardiovasculares (YU et al., 2015). Petrilli et al. (2016) analisou o efeito
do consumo de mate (3 g) em individuos com HIV por 60 dias, mas ndo encontraram nenhuma
mudanca nos pardmetros oxidativos ou inflamatorios (proteina C reativa de alta sensibilidade,
fibrinogénio, células brancas e peroxidacao lipidica).
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EXPERIMENTO 1. EFEITO DA LUZ SOLAR DURANTE O CULTIVO E DAS CONDICOES
DE PROCESSAMENTO SOBRE OS FITOQUIMICOS DA ERVA-MATE (ILEX PARAGUA-
RIENSIS A. ST. —HIL.)

4 - MATERIAIS E METODOS
4.1 - Materiais

Os seguintes reagentes e compostos padrées foram adquiridos da empresa
Sigma-Aldrich Chemical Co. (Missouri, EUA): radical DPPH, reagente Folin-Ciocalteu,
acido clorogénico, acido galico, acido cafeico, acido siringico, acido ferulico, rutina,
metilxantinas e etanol absoluto. A acetonitrila (grau cromatografico) e o iso-octano
(grau UV) foram fornecidos pela empresa Merck (Darmstadt, Alemanha).Todos os de-
mais solventes e reagentes usados nas analises foram de grau analitico. O 6leo de

soja refinado foi adquirido em supermercado nacional.

4.2 - Material Botanico

As folhas de erva-mate (llex paraguariensis A. St. Hil) foram cultivadas pelos
produtores Claudio Kovaleski e Silvio Kovalesky da Ervateira Chiru, localizada em
Chapecé, Santa Catarina/SC, regido sul do Brasil (posi¢éo geogréfica 27° 090" 0500”
sul, 52° 380" 1400 oeste), em novembro e dezembro de 2014. A identificagédo bota-
nica da erva-mate foi feita pelo Dr. Geraldo Ceni Coelho (UFFS, Chapecé, SC, Brasil).
O material testemunho foi depositado no Herbario Professor Jorge Pedro Pereira Ca-

rauta do Departamento de Botanica da UNIRIO, sob o numero HUNI 2344.

4.2.1 - Intensidade Luminosa Durante o Cultivo

As arvores de erva-mate foram cultivadas em erval sombreado e ndo sombre-
ado. A intensidade luminosa no erval sombreado variou de 0 pmol.m?.s?> a 200
umol.m?.s? e foi, em média, 9,9% da luminosidade observada no erval a pleno sol. A
intensidade luminosa no erval a pleno sol variou de 700 a 1100 umol.m?2.s?, no horario
do levantamento (dados obtidos ente 9:30 e 12:30 da manha, horéario brasileiro de
verao, no dia 7 de janeiro de 2015). A umidade relativa do ar e a temperatura no erval

sombreado foi, respectivamente, 10% maior e 4,0°C menor que no erval a pleno sol.
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4.2.2 - Processamento e Preparo das Amostras

Apos a colheita, as folhas de erva-mate foram classificadas quanto a incidéncia
luminosa recebida durante o cultivo em erva-mate sombreada (MS) e erva-mate culti-
vada a pleno sol (MSL). As amostras MS e MSL foram submetidas a diferentes tipos
de processamento, sendo ambas classificadas em amostras in natura, sapecadas ou
torradas. As amostras in natura foram secas em estufa ventilada a 65 °C por 48 horas.
As amostras sapecadas foram previamente submetidas a um processo convencional
de sapeco e secas entre 80 °C e 90 °C por 20 minutos, na inddstria. As amostras
torradas foram previamente processadas sob as mesmas condi¢bes das amostras
sapecadas e, em seguida, torradas em laboratoério, em forno cromatografico (variacéo
de temperatura £ 0,1 °C) nas seguintes condi¢des: por 10 minutos a 180 °C, 200°C,
220 °C e 240 °C; e por 10, 20, 30 e 40 minutos a 200 °C. Como néo existe na literatura
informacdes sobre as condi¢cbes usadas no processo de torrefacdo da erva-mate, 0s
parametros estabelecidos para a torrefacdo das amostras no presente trabalho foram
com base em estudo clinico prévio que identificou efeitos benéficos do cha mate, uti-
lizando para o preparo do cha a erva-mate torrada a 200 °C por 20 minutos (RIBEIRO
et al., 2017). A Tabela 4 apresenta as amostras que foram analisados nesse estudo.
O preparo dos extratos aquosos de todas as amostras foi feito através da adi¢cdo de 2
g de folhas de erva-mate em 100 mL de &gua fervida. A mistura foi deixada em re-
pouso por 15 minutos, sendo posteriormente filtrada em filtro Whatman e acondicio-
nada em frascos de vidro (vials), no freezer, até as andlises.

Tabela 4. Amostras analisadas no estudo

Amostras Cultivo Processamento

1 Sol In natura — estufa ventilada
2 Sol In natura — Sapeco

3 Sol Torrada - 180°C/10 min
4 Sol Torrada — 200 °C/10 min
5 Sol Torrada — 220 °C/10 min
6 Sol Torrada - 240 °C/10 min
7 Sol Torrada — 200 °C/20 min
8 Sol Torrada — 200 °C/30 min
9 Sol Torrada — 200 °C/40 min
10 Sombra In natura — estufa ventilada
11 Sombra In natura — Sapeco

12 Sombra Torrada — 180 °C/10min
13 Sombra Torrada — 200 °C/10 min
14 Sombra Torrada — 220 °C/10 min
15 Sombra Torrada — 240 °C/10 min
16 Sombra Torrada — 200 °C/20 min
17 Sombra Torrada — 200 °C/30 min

18 Sombra Torrada — 200 °C/40 min
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4.3 - Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia

4.3.1 - Compostos Fenalicos

As andlises com cromatografia liquida foram feitas usando um Sistema Agilent
1100 (EUA), equipado com bomba quaternaria (Agilent G1311C), injetor automético
(Agilent G1329B), detector UV-vis de rede de diodos (Agilent G1316A 1260 TCC) e
coluna Poroshell ec-C1s (100 mm x 2.1 mm x 2.7 pm). As condi¢gdes de cromatografia
foram as seguintes: A: H20 com acido férmico (0,1%) e B: metanol. O volume de inje-
céo foi de 2 uL, sendo todos os compostos analisados em modo ion negativo (NI).
Fase mével: gradiente linear, 13,9% a 40% de B de 0 a 39 minutos, seguido de um
aumento linear com 100% de B em 2 minutos, mantendo essa condicdo até 45 minu-
tos. Houve um decréscimo na concentracao de B para 13,9% em 2 minutos, mantendo
essa condicdo até 53 minutos (tempo total). A leitura de absorbancia das amostras
ocorreu nos seguintes comprimentos de onda: 280 nm, 325 nm e 355 nm.

A identificacdo dos compostos fendlicos foi feita por espectrometria de massas
(EM) com instrumento TOF (Bruker/Alemanha) equipado com interface electrospray
Z-spray. Os resultados foram obtidos com as seguintes condi¢des de analise: taxa de
fluxo de gas de secagem, 10,0 L min!; temperatura do gas de secagem, 200 °C; ca-
pilar, 3000 V; end plate offset a -500 V; pressao do nebulizador, 4,0 bar. Os resultados
foram obtidos entre m / z 100-1500 com baixa energia de colisdo de 10 eV. Todos os
analitos foram adquiridos usando &cido férmico como padrédo interno. A quantificacédo
dos compostos fendlicos foi feita através da comparagcdo das areas dos picos das
amostras com 0s respectivos compostos padrdes (padrdes externos). A Unica exce-
cao foi o acido dicafeoilquinico que foi quantificado através da medida da area, usando
0 acido 5-cafeoilquinico como padrdo. Somente os compostos identificados usando
0s padrdes de referéncia e os dados espectrais foram considerados definitivamente
identificados. Os acidos dicafeoilquinicos foram identificados através da comparacgéo
dos espetros de massas de compostos nao identificados com os dados da biblioteca

do cromatdégrafo, sendo considerados tentativamente identificados.

4.3.2 - Cafeina
A analise de cafeina foi feita através de CLAE usando um cromatografo Perki-
nElmer (Massachusetts, EUA) com detector UV (272 nm) e uma coluna C18 de fase

reversa (250 nm x 4.6 mm id.; 5 um). As condi¢cdes cromatograficas foram feitas de
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acordo com método prévio (TRUGO; DE MARIA; WERNECK, 1991). Fase mével: sis-
tema isocréatico com metanol e agua (30%) com taxa de fluxo constante de 1,2 mL
min-t. O volume de injecdo foi de 200 pL. A quantificagdo da cafeina foi feita com a

injecdo do composto padrdo de cafeina.
4.4 - Potencial Antioxidante

4.4.1 - Atividade sequestradora do radical livre DPPH

A analise da capacidade de reducgé&o do radical livre 2,2-difenil-1-picril-hidrazila
(DPPH) foi feita por espectrofotometria visivel a 515 nm, utilizando uma metodologia
adaptada (BRAND-WILLIAMS; CUVELIER; BERSET, 1995). Foi estabelecido como
ponto de corte, a absorbancia imediatamente anterior ao inicio do aumento da absor-
bancia. A solugdo de DPPH foi feita com 2,4 mg de DPPH em baldo volumétrico de
100 mL, sendo completado com metanol. A solucdo das amostras foi feita com 1 g de
extrato aquoso (2 g %) em baldo volumétrico de 25 mL, completado com metanol. A
leitura foi feita com 1750 pL da solugcdo de DPPH e 250 pL da solucdo da amostra
(AbsAmostra). O Branco foi feito com a solugcdo da amostra e com metanol (Abs-
Branco) e o controle negativo foi feito com 1750 yL da solucdo de DPPH e 250 uL de
metanol (AbsControle). A leitura da curva padrao foi feita com quatro pontos, sendo o
primeiro com 25 mL de metanol, o segundo com 5 mL da solu¢cdo de DPPH + 20 mL
de metanol, o terceiro com 12,5 mL da solucdo de DPPH + 12,5 mL de metanol, e 0
quarto com 25 mL da solucéo de DPPH. As solugdes foram homogeneizadas e acon-
dicionadas ao abrigo da luz por 15 minutos antes da leitura. A capacidade antioxidante
foi calculada através da seguinte formula: % de inibicdo = 100 — (AbsAmostra — Abs-
Branco) x 100/ AbsControle.

4.4.2 - Peroxidacao do Oleo de Soja

A analise de peroxidacdo do 6leo de soja foi baseada em estudo anterior
(LUZIA et al., 1998). O éleo de soja foi analisado quanto a formacédo de dienos conju-
gados, quando submetido a oxidacao acelerada por calor (estufa a 45°C). Diferentes
amostras de erva-mate, na forma de extrato aguoso (100 mg), foram adicionadas ao
Oleo de soja (20 g). A mistura (6leo e extrato aquoso) foi acondicionada em recipientes

de igual tamanho, na estufa, de modo que houvesse uma distribuicdo uniforme do
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calor. A homogeneizacéo do 6leo de soja foi realizada a cada leitura, através de agi-
tacdo magnética. Para a leitura, uma aliquota de 10 puL de éleo de soja foi transferida
para um baldo volumétrico de 10 mL, sendo o volume completado com iso-octano. A
leitura do 6leo de soja foi feita em espectrofotdmetro UV, a 233 nm, em diferentes
tempos (0, 10, 15, 20 e 25 dias), utilizando cubeta de quartzo. O iso-octano foi utilizado

para zerar o aparelho.

4.4.3 - Fendlicos Totais

O poder redutor dos extratos de erva-mate foi analisado através do método
Folin Ciocalteu. Foi preparada uma solugéo de carbonato de sodio a 4% e uma solu-
¢do com o reagente folin ciocalteu a 10 % com agua destilada. A solucdo padréao de
acido galico foi feita a 0,1 g% com agua destilada. Para a construcdo da curva padréo
de acido galico foi feita a leitura de diferentes volumes da solucao padrao (2,5 puL, 5,0
pL, 10 pL, 25 pL e 50 pL) com 2,5 mL da solugéo de folin ciocalteu e 2 mL da solugéo
de carbonato de sodio previamente reservados, por 2 horas, ao abrigo da luz. A solu-
¢ao da amostra foi feita com 1 g de extrato aquoso e 25 mL de metanol. A anélise das
amostras foi feita com 50 uL de solugdo da amostra, 2,5 mL de solucéo de folin cio-
calteu e 2 mL de carbonato de sddio previamente reservados, por 2 horas, ao abrigo
da luz. Para o branco foi utilizado 50 uL de metanol, 2,5 mL de solugéo de folin ciocal-
teu e 2 mL de carbonato de sodio. A leitura foi feita em espectrofotdmetro VIS a 750
nm. Os valores de fendlicos totais na erva mate foram expressos em equivalente de

acido galico.

4.5 - Andlise estatistica

Média e desvio padrao foram calculados para todos os dados. Para todas as
analises, P < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo. Todas as amostras
foram analisadas em sextuplicata. O teste de correlacdo de Pearson foi utilizado para
verificar a correlacdo entre a concentracdo de fendlicos totais, acido clorogénico e o
percentual de inibicdo do DPPH nas amostras MS e MSL. Foi realizada a Andlise de
componentes principais para observar a correlacdo dos compostos fendlicos nas di-

ferentes amostras.
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5 - RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1 - Compostos Bioativos

5.1.1 - Compostos Fendlicos e Cafeina

A composicao das plantas é influenciada por diferentes fatores durante o cultivo
(solo, temperatura, nutrientes) e o processamento (tempo, temperatura). Durante o
crescimento, 0 metabolismo secundario das plantas pode produzir uma grande quan-
tidade de compostos fendlicos para proteger a planta de estressores ambientais (pra-
gas, sol) (MEYER et al., 2006; HECK; SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). Embora a ex-
posicao a radiacdo ultravioleta possa aumentar a producédo de fendlicos nas plantas,
nao foi possivel observar separacao entre as amostras cultivadas a pleno sol e a som-
bra (Figura 10). Considerando a auséncia de agrupamento entre as amostras cultiva-
das a pleno sol e a sombra a partir da analise de componentes principais, as variacoes
nas concentracdes dos compostos bioativos observadas na Tabela 5 s&o provavel-
mente oriundas de oscila¢des intra e inter amostras. Isso pode ser devido aos diversos
passos entre a colheita da planta até a analise. Em contraste, outro estudo encontrou
maiores concentracdes de quase todos os compostos fendlicos analisados (P < 0,05)
no chad mate proveniente de folhas cultivadas ao sol, quando comparadas com as
folhas sombreadas (HECK; SCHMALKO; DE MEJIA, 2008). Da mesma forma que a
radiacéo ultravioleta pode estimular a producéo de compostos fendlicos na planta, o
ambiente sombreado também pode estimular a producdo de compostos nitrogenados
como resposta a disponibilidade reduzida de luz (BRYANT; CHAPIN; KLEIN, 1983;
COELHO et al., 2007). A partir da Tabela 5 foi possivel observar que, de modo geral,
as amostras cultivadas a sombra submetidas as diferentes condicbes de processa-
mento apresentaram uma concentragdo de cafeina um pouco maior que as amostras
cultivadas a pleno sol.

Coelho et al. (2007) ndo encontraram diferencas significativas na concentracao
de metilxantinas nas folhas de erva-mate que foram cultivadas sob condic¢des inter-
mediarias de sombreamento natural. Apenas as folhas submetidas a condicdes de
sombreamento mais extremas (apenas 5 % da luz solar) tiveram um aumento signifi-
cativo na quantidade de cafeina (COELHO et al., 2007). Por outro lado, Heck;
Schmalko; De mejia (2008) encontraram concentracdes significativamente maiores de

cafeina (P < 0,05) nas folhas de mate cultivadas ao sol, quando comparadas com as
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sombreadas. Lewinski et al. (2015), utilizando pela primeira vez luz ultravioleta para
investigar a maturacdo da erva-mate, observaram que as concentracdes de rutina,
dos isébmeros do acido clorogénico e da cafeina diminuiram significativamente (P <
0,05), enquanto que a concentracao do acido 3,5-dicaffeoilquinico aumentou signifi-
cativamente. Dartora et al. (2011) através de analise comparativa observou que as
folhas de mate cultivadas no sol apresentaram maior conteddo de derivados cafeoil,
cafeina, teobromina e rutina quando comparadas com as cultivadas a sombra. Os
resultados contraditorios podem estar relacionados com a influéncia de outros fatores
ambientais no metabolismo da erva-mate e também com as variagbes nas analises
empregadas nos diferentes estudos. Como neste trabalho ndo houve separacéo das
amostras cultivadas a pleno sol e a sombra com relacdo a composicao fendlica da
planta, todas as outras analises comparativas para esses compostos foram feitas com

as amostras cultivadas a pleno sol.

Variaveis {Eix?s F1eF2: 90,18 %)
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11 AN
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Q 0,25 - 2_,- 1
g . 22¥ )
EL 0,75 05 0,25 0,25 05 0,?5?/‘;\\;1 3
E 0,25 2 3 3
4543
-0,5 4 j 4
4-4 1- MSL in natura
s 2- MS in natura
" 3- MSL sapeco
F1 (78,13 %) 4- MS sapeco

Figura 10. ACP dos compostos fendlicos das amostras de erva-mate cultivadas a sombra
(MS) e ao sol (MSL), secas em estufa ventilada (in natura) e sapecadas (sapeco)



Tabela 5. Compostos bioativos nas amostras de erva-mate cultivadas ao sol e a sombra, submetidas a diferentes processamentos
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Compostos expressos em mg mL™ (média + desvio padr&o)

Cultivo Processa- Acido galico Acic_io Acicjlo_ _A’cid.o Ac’ic_io A_cido 3.‘4 e,?,_,5- . ACid.O 4’,5. Rutina Cafeina*
mento cafeico clorogénico siringico ferdlico dicafeoilquinico  dicafeoilquinico
In natura 0,145 * 0,005 0,100 = 0,021 0,051 + 0,009 1,048 + 0,015 0,023 + 0,005 nd nd nd 268,03 + 12,56
Sapeco 0,094 + 0,011 1,564 + 0,207 0,757 £ 0,071 0,635 + 0,048 0,515 + 0,055 0,172 + 0,031 0,449 * 0,066 0,228 + 0,012 166,98 + 20,01
180 °C/10 min 0,079 + 0,004 0,957 + 0,078 0,896 + 0,009 0,577 £ 0,024 0,832 + 0,037 0,178 £ 0,018 0,650 + 0,061 0,149 + 0,058 182,74 + 22,74
o 200 °C/10 min 0,065 + 0,002 0,473 £ 0,111 0,660 = 0,082 0,383 + 0,067 0,501 + 0,117 0,087 + 0,030 0,329 + 0,095 nd 110,36 + 19,27
Plseorllo I%CE« 220 °C/10 min 0,070 + 0,003 0,189 + 0,011 0,399 + 0,029 0,485 + 0,006 0,228 + 0,016 0,027 + 0,003 0,060 = 0,011 nd 124,82 + 15,42
HG:J 240 °C/10 min nd nd nd 0,034 +0,0175 nd nd nd nd 5,86 + 1,40
E 200 °C/20 min 0,060+ 0,008 0,232 + 0,024 0,455 + 0,023 0,364 + 0,048 0,268 + 0,032 0,030 + 0,007 0,093 + 0,013 nd 84,59 + 8,44
200 °C/30 min 0,060 * 0,009 0,212 + 0,052 0,434 £ 0,071 0,344 + 0,055 0,242 + 0,059 0,027 + 0,012 0,082 + 0,036 nd 113,93 + 8,92
200 °C/40 min 0,054 + 0,008 0,112 + 0,019 0,221 + 0,038 0,251 + 0,022 0,126 + 0,022 0,006 + 0,003 0,024 + 0,007 nd 70,90 + 7,09
In natura 0,070 + 0,003 nd nd 0,855 + 0,025 nd nd nd nd 220,99 £ 10,72
Sapeco 0,104 + 0,012 1,493 £ 0,077 1,123 £ 0,123 0,816 + 0,100 0,610 £ 0,031 0,274 + 0,040 0,639 + 0,029 0,146 + 0,007 221,36 + 17,87
180 °C/10 min 0,091 + 0,020 0,971 + 0,034 0,876 £ 0,114 0,795 + 0,051 0,854 + 0,025 0,237 £ 0,035 0,817 + 0,130 0,111 + 0,050 241,87 £ 11,01
° 200 °C/10 min 0,105 + 0,019 0,710 £ 0,291 0,751 £ 0,073 0,651 + 0,101 2,635+ 3,051 0,124 + 0,016 0,413 = 0,057 nd 183,29 + 11,18
Sombra ’8 220 °C/10 min 0,066 + 0,014 0,160 + 0,087 0,420 + 0,078 0,533+0,117 0,179+ 0,110 0,0130 + 0,008 0,029 + 0,018 nd 177,45 + 20,78
ug 240 °C/10 min 0,042 + 0,008 0,006 + 0,003 nd 0,197 + 0,030 0,006 = 0,0037 nd nd nd 55,08 + 10,09
© 200°C/20min 0,091 + 0,003 0,313+ 0,013 0,585 + 0,017 0,595 + 0,043 0,356 + 0,013 0,054 + 0,002 0,137 + 0,010 nd 168,50 + 8,33
a 200 °C/30 min 0,086 + 0,006 0,236 + 0,029 0,469 + 0,065 0,548 + 0,038 0,266 + 0,036 0,030 + 0,005 0,083 = 0,007 nd 144,29 + 8,57
200 °C/40 min 0,069 + 0,010 0,159 * 0,096 0,264 + 0,040 0,435 + 0,063 0,194 + 0,094 0,023 + 0,016 0,065 + 0,043 nd 131,27 + 19,89

* Cafeina expressa em pug mL™; nd - ndo detectado.
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Com relagéo a influéncia da condi¢cdo de processamento na composigao fend-
lica do mate, a analise de componentes principais (Figura 10) revelou um agrupa-
mento das amostras de mate secas em estufa ventilada (MSL in natura) e das amos-
tras de mate submetidas ao processo sapeco (MSL sapeco), no primeiro e segundo
guadrante, respectivamente. As diferencas entre as amostras MSL in natura e as
amostras MSL sapecadas podem ser justificadas pela estabilidade térmica dos com-
postos fendlicos. Embora o processo de sapeco tenha alguns segundos de duracéo,
a erva-mate € submetida a altas temperaturas, através de fogo direto. Isso poderia
promover modificacdes quimicas na planta. Os cinamatos (acido cafeico, &cido cloro-
génico, acido ferulico e os acidos 3,4, 3,5 e 4,5 dicafeoilquinicos) e rutina tiveram um
comportamento semelhante, apresentando maior estabilidade térmica do que o acido
galico e o0 acido siringico que diminuiram apos o processo de sapeco (Tabela 5). De-
vido a desidratacao causada pelo sapeco, 0s compostos mais estaveis termicamente
tiveram seus valores relativos aumentados, quando comparados com as amostras
MSL in natura (Tabela 5). Esse resultado corrobora com outros estudos que observa-
ram um aumento na concentracdo de compostos fendlicos apds o processo sapeco
(BASTOS et al., 2006; ISOLABELLA et al., 2010; VALERGA,; RETA; LANARI, 2012;
DARTORA et al., 2011).

Apobs o sapeco, as amostras de mate foram torradas em diferentes temperatu-
ras (180 °C, 200 °C, 220 °C e 240 °C) por um tempo fixo (10 minutos). Em geral, a
composicao fendlica em todas as amostras apresentou alta variabilidade (F1 = 77,58
%). No entanto, observou-se uma maior variabilidade nas amostras torradas a 240 °C
(F2 = 13,18 %) (Figura 11). Esta variabilidade pode ter acontecido devido a intensa
pirélise dos compostos quando submetidos a essa temperatura. De fato, a maioria dos
compostos fendlicos nao foi detectada nessa condicdo de processamento (Tabela 5).
Apesar das variagOes aleatérias, de modo geral, a concentragdo dos compostos fené-
licos tendeu a diminuir a medida que temperatura de torrefagdo aumentou (Tabela 5).
Até o momento, essa € a primeira vez na literatura que a composicao fendlica da erva-
mate € analisada com base em diferentes tempos e temperaturas de torrefacéo.
Dartora et al. (2011) encontraram concentragfes mais baixas de compostos fendlicos
no extrato aquoso de erva-mate torrada (torra a 70 °C por 120 minutos), quando com-
parada com a erva-mate sapecada. Apesar dos autores terem analisado o mate tor-
rado, a condicao de torrefacéo foi bastante distinta da utilizada no presente estudo,

tornando dificil a comparacao. Embora a temperatura de torrefacao tenha sido menor
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(70 °C), o tempo foi muito maior (120 minutos) que o tempo maximo analisado no

presente trabalho (40 minutos / 200 °C).

Variaveis (Eixo F1 e F2: 90,76 %)
1

075 4

F2 (13,18 %)

0,5 4

F1 (77,58 %)

Figura 11. ACP dos compostos fenodlicos das amostras de erva-mate cultivadas ao sol (MSL),

1- MSL 180 °C/10 min
2- MSL 200 °C/10 min
3- MSL 220 °C/10 min
4- MSL 240 °C/10 min

submetidas a diferentes temperaturas de torrefacéo (180 °C, 200 °C, 220 °C, 240 °C), durante

tempo fixo (10 min)

Quando a temperatura de torrefacao foi fixa (200 °C) e o tempo variavel (10,
20, 30 e 40 minutos), a concentracdo de compostos fendlicos tendeu a diminuir a me-
dida que o tempo de torrefagdo aumentou, indicando que os compostos podem ter se
degradado (Tabela 5). Embora esta diminuigcdo ndo tenha sido evidente com a analise
de componentes principais (Figura 12), as amostras torradas durante 40 minutos fo-

ram agrupadas no segundo quadrante, indicando que, nessa condicdo, a perda de

fendlicos foi maior.
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Variaveis (Eixos F1 e F2: 91,28 %)
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Figura 12. ACP dos compostos fendlicos das amostras de erva-mate cultivadas ao sol (MSL),
submetidas a uma temperatura fixa de torrefacéo (200 °C) durante diferentes tempos (10, 20,
30 e 40 min)

De modo geral, a concentragdo de cafeina ndo mudou muito com o emprego
de diferentes temperaturas e tempos de torrefacéo (Tabela 5). Isso € esperado, pois
a cafeina é conhecida na literatura por ser um composto termicamente estavel (TOCI;
FARAH; TRUGO, 2006; TOCI et al., 2017). A Unica excecdo encontrada foi para as
amostras torradas a 240 °C que apresentaram uma diminuicdo consideravel na quan-
tidade de cafeina (Tabela 5). Durante o processo de torrefagdo do café, parte da ca-
feina é sublimada, especialmente quando o grau de torra é intenso (TOCI; FARAH;
TRUGO, 2006). Sugerimos que possa haver a sublimacdo da cafeina no mate,

guando a temperatura de torrefagéo atinge 240 °C.
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5.1.2 - Potencial Antioxidante

A capacidade antioxidante do mate esta associada principalmente a sua com-
posicéo de fenolicos (HECK; SCHMALKO; MEJIA, DE, 2008; DUDONNE et al., 2009;
MATEQOS et al., 2018). Concordando com os estudos acima mencionados, o presente
estudo identificou uma correlacéo positiva entre a concentracéo de fendlicos totais e
a concentragdo de acido clorogénico (P < 0,0001; R? = 0,9458) e também entre a
concentracdo de fendlicos totais e o percentual de inibicdo do radical DPPH (P <
0,0001; R? = 0,7087), nas amostras MS e MSL.

De modo geral, a concentragdo de fendlicos totais e a capacidade antioxidante
dos extratos de erva-mate seguiram a mesma tendéncia que os compostos fendlicos
individuais. A desidratacdo causada pelo sapeco aumentou os valores relativos dos
compostos termicamente estaveis e, consequentemente, aumentou a capacidade an-
tioxidante dos extratos de erva-mate, e a concentracdo de fendlicos totais nas amos-
tras (Tabelas 2 e 3). As amostras MS e MSL que foram submetidas a altas tempera-
turas de torrefacdo tiveram uma diminuicdo na concentracdo de compostos fendlicos
individuais e também tiveram uma diminui¢do na capacidade antioxidante e na con-
centracao de fendlicos totais (Tabelas 5 e 6). Foi possivel observar que a concentra-
¢éo de fendlicos totais e o percentual de inibicdo do radical DPPH diminuiram & me-
dida que a temperatura de torrefacdo aumentou. No entanto, essa diminuicdo da ca-
pacidade antioxidante foi bem mais evidente na amostra torrada a 240 °C (Tabela 6).
Conforme mencionado anteriormente, também foi possivel verificar uma reducéo con-
sideravel da concentracdo de compostos fendlicos individuais nessa condigéo de tor-
refacédo (Tabela 5).

A capacidade antioxidante e a concentracdo de fendlicos totais nas amostras
também diminuiram a medida que o tempo de torrefacdo aumentou (Tabela 6), corro-
borando com os achados na Tabela 5. Infelizmente, ndo foi possivel confirmar os re-
sultados achados com a reduc¢éo do radical DPPH utilizando a andlise de peroxidacao
de 6leo de soja. Nao foi verificada melhora da estabilidade oxidativa do 6leo de soja
com a adicdo do extrato aquoso de erva-mate, durante todo o periodo da analise,
guando comparado com o controle. Isso pode estar relacionado com a presenca de
compostos bioativos hidrofilicos no mate, pois possuem menor capacidade de difusao
em matrizes hidrofdbicas. Valerga; Reta e Lanari (2012) ao avaliarem a influéncia do
extrato aquoso do mate na estabilidade oxidativa do 6leo de girassol, identificaram

gue a concentracdo de malonaldeido diminuiu com a adigao do extrato a 20 ymol kg™



63

ou a 60 ymol kg™*. Esse resultado contraditério pode estar relacionado com a meto-
dologia empregada. Enquanto no presente estudo a peroxidacéao foi monitorada atra-
ves de dienos conjugados, no estudo de Valerga; Reta e Lanari (2012), a peroxidacéo

foi avaliada pela anélise das substancias reativas ao acido tiobarbiturico.

Tabela 6. Concentracao de fendlicos totais e capacidade antioxidante das amostras
de erva-mate cultivadas ao sol e a sombra, submetidas a diferentes processamentos

Cultivo Processamento Fendlicos totais* Inibicdo do
(EAGIL) DPPH
In natura 578,75 + 9,54 62%
Sapeco 1034,00 £ 39,15 95%
180 °C/10 min 1053,50 + 77,7 96%
o 200 °C/10 min 710,50 + 33,55 92%
Plenosol 8 220 °C/10 min 564,50 + 15,66 91%
& 240 °C/10 min nd 11%
’S 200 °C/20 min 575,25 + 29,45 90%
= 200 °C/30 min 590,00 + 31,32 88%
200 °C/40 min 387,50 + 30,23 53%
In natura 201,25 + 10,68 31%
Sapeco 1314,50 £ 10,73 98%
180 °C/10 min 1189,75 £ 83,29 96%
o 200 °C/10 min 871,33 £ 14,38 96%
Sombra @ 220 °C/10 min 631,33 £ 8,05 93%
& 240 °C/10 min 74,67 + 11,46 19%
E 200 °C/20 min 658,00 + 36,48 93%
= 200 °C/30 min 605,00 + 25,92 89%
200 °C/40 min 402,75 £ 50,65 62%

*Concentracao de fendlicos totais expressa em equivalente de acido galico (EAG); nd — ndo

detectado
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6 - CONCLUSAO

e Nao houve diferencas entre as amostras MS e MSL nas condi¢cfes de analise do
presente estudo, indicando que n&do houve influéncia da intensidade luminosa durante

o cultivo sobre a concentracao de compostos fendlicos;

e As amostras de erva-mate cultivadas a sombra apresentaram concentracdes maio-

res de cafeina que as cultivadas ao sol.

e Com o sapeco, houve um aumento relativo da concentracdo de compostos bioativos
termicamente estaveis nas amostras MS e MSL, quando comparado com as amostras

in natura.

e Quanto ao processo de torrefacdo, observou-se que a temperatura teve mais in-
fluéncia sobre os compostos bioativos da erva-mate do que o tempo de torrefacéo,
uma vez que houve intensa pirdlise de compostos fendlicos a 240 °C. Devido a isso,
indicamos a temperatura de 220 °C como ponto de corte para a torrefacdo da erva-

mate.

e As amostras de mate apresentaram uma variacao semelhante quanto a capacidade
antioxidante e a composicéo de fenolicos frente as diferentes condi¢des de cultivo e

de processamento, indicando que houve uma correlagcéo positiva entre elas.
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EXPERIMENTO 2. ANALISE DO CONSUMO DO CHA MATE SOBRE O TEOR SERICO
DE CREATINA QUINASE EM VOLUNTARIOS COM IDADE A PARTIR DE 50 ANOS

7 - MATERIAIS E METODOS

7.1 - Tipo de Estudo

O trabalho consistiu em um estudo clinico longitudinal randomizado. Os volun-
tarios foram distribuidos aleatoriamente em dois grupos de igual nimero: grupo con-
trole (n = 3), no qual os voluntérios se submeteram a coleta de sague, mas nao con-
sumiram cha mate, e grupo intervencao (n = 3), no qual os voluntarios se submeteram

a coleta de sangue e consumiram cha mate.

7.2 - Participantes do Estudo

Participaram do estudo, apés assinatura do TCLE, um total de 6 pessoas, as
guais foram divididas em grupo controle (n = 3) e grupo intervengéao (n = 3). Os volun-
tarios interessados no estudo preencheram um formulario, contendo informacdes de
identificacao e dados para avaliacao das condicfes de saude e habitos de vida (Apén-
dice A). Caso atendessem os critérios para participacdo do estudo, recebiam o Guia
do Participante, contendo orienta¢cdes e informacdes detalhadas da pesquisa (Apén-
dices B e C) e o TCLE (Apéndices D e E).

7.2.1 - Critérios de Incluséo

1) Ter 50 anos ou mais de idade; 2) se fizer uso de hipolipemiante, o voluntario
ja devera ter atingido o tempo minimo de 3 meses de tratamento; 3) o voluntario dia-
bético devera ter sua glicemia controlada; 4) aceitar se submeter a coleta de sangue

durante todo o periodo do estudo.

7.2.2 - Critérios de Excluséo

1) N&o estar de acordo com os critérios de incluséo; 2) ter insuficiéncia renal;
3) ter doenga muscular ou articular (artrite, artrose, fibromialgia, tendinite, etc.); 4) ter
alguma doencga nédo controlada; 5) manifestar alguma doenca durante o estudo; 6)
iniciar novo tratamento medicamentoso durante o estudo; 7) deixar de se submeter a
coleta de sangue no periodo indicado; 8) caso participe do grupo intervencao, deixar
de ingerir o cha mate mais de uma vez ou por mais de dois dias consecutivos; 9) sentir

algum mal-estar com o consumo do cha-mate ou durante a coleta de sangue.
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7.3 - Grupo Intervencéo e Controle

7.3.1 - Grupo Intervencéo
Os voluntérios desse grupo receberam a quantidade necessaria de erva-mate torrada
(torrada a 200 °C por 20min) para o preparo diario do cha mate, bem como todos os
utensilios para o preparo da bebida (medidor de volume e coador padronizados). Os
voluntarios consumiram 500 mL de cha mate diariamente, por 28 dias. Para o preparo
do cha, os participantes foram orientados a ferver 300 mL de agua (rendimento de 250
mL), colocar o conteldo de um pacote de erva-mate torrada (7g), tampar e aguardar
por 15 minutos. Em seguida, coar, adocar de acordo com a preferéncia e consumir o
ché quente ou gelado. Esse procedimento foi realizado duas vezes ao dia, a qualquer
hora, totalizando um consumo diario de 500 mL de cha mate.

Antes de iniciarem o consumo do ch& mate, os voluntarios foram submetidos
a primeira coleta de sangue. Logo apo0s a realizacdo do primeiro exame de sangue,
os voluntarios passaram a consumir diariamente o cha mate, de forma ininterrupta.
Foram realizadas cinco coletas de sangue, em intervalos de sete dias entre cada
coleta, sendo uma coleta realizada antes do consumo do cha e quatro realizadas

durante os 28 dias de consumo, como ilustrado na imagem abaixo:

Tdias Tdias Tdias Tdias

| | | |

f I |f If \
| |
| |

TO — Inicio do T7 714 121 128
1° Exame consumodo  2° Exame 3° Exame 4° Exame 5° Exame
de sangue cha mate de sangue de sangue de sangue de sangue

Figura 13. Desenho do estudo para avaliacao dos efeitos do consumo do cha mate sobre a
concentracao sérica de CPK em voluntarios com idade acima de 50 anos (grupo intervencao)

Durante todo o tempo do estudo, os voluntarios foram orientados a evitar o
consumo de bebidas alcodlicas, chas, chocolate e bebidas cafeinadas, como guarana,
bebidas a base de cola e café. Além disso, os participantes foram orientados a ndo

iniciarem nenhuma atividade fisica fora da rotina usual.
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7.3.2 - Grupo Controle
Os voluntarios desse grupo ndo consumiram o cha mate e se submetam a cinco
coletas de sangue, em intervalos de sete dias entre cada coleta, como ilustrado na

imagem abaixo:

Tdias Tdias Tdias Tdias

A A | |
|’ I \f \ ‘|
|
|

T0 7 T14 T21 128
1° Exame 2° Exame 3° Exame 4" Exame 5° Exame
de sangue de sangue de sangue de sangue de sangue

Figura 14. Desenho do estudo para avaliacdo dos efeitos do consumo do chd mate sobre a
concentracao sérica de CPK em voluntérios com idade acima de 50 anos (grupo controle)

Durante todo o tempo do estudo, os voluntarios foram orientados a evitar o
consumo de bebidas alcodlicas, chas, chocolate e bebidas cafeinadas, como guarana,
bebidas a base de cola e café. Além disso, os participantes foram orientados a néo

iniciarem nenhuma atividade fisica fora da rotina usual.

7.4 - Coleta de Sangue
A coleta de sangue foi feita em laboratério de analises clinicas, com profissio-
nais habilitados e em ambiente adequado para realizacédo do procedimento. Todos 0s

exames foram realizados sem 6nus para os participantes.

7.5 - Aspectos Eticos

O estudo foi aprovado pelo comité de ética da UNIRIO, sob o numero CAAE:
44604215.0.0000.5285. Os voluntarios formalizaram sua participacdo com a assina-
tura do TCLE, tendo conhecimento de todos os riscos envolvidos no estudo, quais
sejam: possivel irritacdo gastrica, aumento da frequéncia cardiaca e insénia em pes-
soas sensiveis a cafeina, pelo consumo do cha mate; e riscos associados a coleta de
sangue, como dor, hematoma, ou qualquer outro desconforto no local da coleta. Todos
os voluntarios foram esclarecidos quanto a nao obrigatoriedade de participacdo no
estudo, bem como da possibilidade de desisténcia a qualquer tempo. Além disso, to-
dos os participantes do estudo tiveram a sua identidade preservada.
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7.6 - Tratamento dos Dados

Foi realizada a correlacdo de Pearson para verificar a associa¢ao entre o con-
sumo do cha mate ao longo dos dias com a concentracao sérica de CPK. Foi realizada
andlise multivariada, através da Analise de Componentes Principais para observar a
correlacdo entre as variaveis CPK e consumo de cha mate, e da Analise de Agrupa-
mento Hierarquico para observar o agrupamento dos dados analisados. Para todas

as inferéncias, P < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.
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8 - RESULTADOS E DISCUSSAO

As concentragdes séricas de CPK dos grupos cha mate e controle foram con-
frontadas apos 28 dias de estudo, como ilustrado nas Figuras 15, 16 e 17. De modo
geral, houve uma baixa correlagéo entre a concentracao de CPK total e consumo de
cha mate (Figura 15).

250
- .
=2 200
2 e
2 150 = Mate 1
= . T —
ol s Y * Mate 2
@ R i
.% 100 :l Mate 3
@ « Linear (Mate 1)
3 N v rmmssseny 0__.. T T T T T Un,pa["qlﬂata 2}
?'} 50 R Linear (M 3'
2 {Mate
0 Mate 1: R = 0,7035, F=0,1828
o] 7 14 21 28
Mate 2: R =0,6592, P= 02260
Tempo (Dias)
Mate 3: R =0,4203, F=0,5162
160
— *®
= 140 e,
a TrEey . -
= 120 (R L e
o y . * e Controle 1
‘5 100 ole
g - * Controle 2
= 50 " [— *  Contrale 3
& 60 ™ o e Linear (Contrale 1)
E o e Linear (Controle 2)
e
'E 20 - Linear (Controle 3)
o Conirole 1: R = 0,6148; P = 0,2698
o T 14 21 28 Controle 2: £ =0,3109; F=0,6117
Tempo (Dias) Conirole 3: B = 0,2297; P=0,6367

Figura 15. Variacdo da concentracdo de CPK, ao longo do tempo, dos grupos controle e cha
mate
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Os resultados foram, posteriormente, analisados por meio da analise de com-
ponentes principais e de agrupamento hierarquico. O dendograma mostrado na Figura
16 mostrou uma tendéncia similar a correlacao ilustrada na Figura 15. N&o foi possivel
agrupar em dois grupos distintos aqueles que consumiram o cha mate e 0s que nao
consumiram. Além disso, houve uma grande dissimilaridade entre voluntarios do
mesmo grupo.

Dendrograma
35000
30000 +
25000 +
@
=
18]
T 20000 +
&
E
‘o 15000 |
L]
]
10000 +
seoo - | T T
o — o~
@ |_ @
° =2 £ 2 o) = =
T © © o] S
= o = = O &)

Figura 16. Analise de Agrupamento Hierarquico dos grupos cha mate e controle quanto aos
valores de CPK ao longo do tempo
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Por outro lado, foi possivel identificar um agrupamento parcial, através da ana-
lise de componentes principais, ndo somente dos voluntarios que consumiram chéa

mate, mas também daqueles que foram controle (Figura 17).
Variaveis (Eixos F1 e F2: 67.89 %)

0,75
0,5

0,25

F2 (3144 %)

-0,25

-0,5

0,75

-1

1 075 05 02 0 025 05 075 1
F1 (36.45 %)

Figura 17. ACP dos valores de CPK dos grupos cha mate e controle, ao longo do tempo

Os dois primeiros componentes principais (F1 e F2) foram responsaveis por
67,89% da variancia total dos dados. E possivel que pequenas diferencas fisiologicas
na concentracdo da CPK, imperceptiveis em um estudo com amostra menor, sejam
identificadas em um estudo com amostra maior. Estudos clinicos mais robustos séo
necessarios para confirmar essa hipotese. Esse estudo preliminar teve resultado dife-
rente do de Ribeiro et al. (2017) que identificou uma diminuic&o significativa (P < 0,05)
da concentracdo sérica de CPK total em pacientes com TCE que consumiram cha
mate. Nas condi¢ces do presente estudo nao foi possivel identificar qualquer influén-
cia da ingestdo de cha mate sobre a concentracdo de CPK. Aparentemente, os efeitos
da erva-mate sdo mais evidentes em condi¢cBes patoldgicas, em que ha a presenca

de concentracbes anormais de CPK.
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9- CONCLUSAO
N&o foi possivel identificar qualquer influéncia do consumo do cha mate sobre

a concentracdo de CPK nas condi¢fes utilizadas no presente trabalho.
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APENDICE A - Formulario para avaliacio das condi¢des de salde e habitos de vida dos par-

ticipantes

QUESTIONARIO PARA AVALIACAO DE PARTICIPACAO NO ESTUDO INTITULADO: “EFEITOS DO CON-
SUMO DE ERVA-MATE EM VOLUNTARIOS COM 50 ANOS OU MAIS DE IDADE”

Identificacdo:

Nome:

Idade:

Género: ( ) feminino ( ) masculino

Celular: () Telefone: ()
E-mail:

Condicbes de Saude e Habito de vida:

Possui alguma doenca cardiocirculatdria (hipertensao, angina, infarto, derrame, arritmias cardiacas,
usa marca passo, entre outras)?

( )Ndo( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doencga enddcrina e/ou metabdlica (diabetes, transtornos de glandula tiredidea, como
hipotireoidismo ou hipertireoidismo, colesterol, acido Urico, entre outras)?

( )Ndo( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doenga no aparelho digestivo (gastrite, Ulcera, esofagite, pancreatite, doencas de
Cronh, doencas no figado, pedra na vesicula, colite, entre outras)?

( )Ndo( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doenca renal (Insuficiéncia renal, faz didlise, entre outras)?
( )N&o( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doenca no sangue (anemia, leucemia, linfomas, anemia falciforme, entre outras)?
( )N&o( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doenca imunoldgica (AIDS ou ser portador do virus HIV, lipus, doenca de Crohn, psori-
ase, esclerose multipla, dentre outros)?

( )N&o( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doenca muscular ou articular (artrite, artrose, fibromialgia, tendinite, entre outras)?
( )Ndo( )Sim/Qual?
Ha quanto tempo?

Possui alguma doenga ndo mencionada?
( )N&o ( )Sim/Qual?

Ha quanto tempo?
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Faz uso habitual de algum medicamento/suplemento/fitoterdpico? ( ) Ndo( ) Sim/Qual?

Encontra-se afastado de sua atividade profissional por motivo de doenga ( ) Ndo ( )Sim/Qual?

Esta atualmente em tratamento médico? ( ) Ndo ( ) Sim/Qual?

Peso: Altura:

Fuma?( )N&o ( )Sim/Com que frequéncia e em que quantidade?

Faz algum exercicio fisico? ( ) Ndo ( )Sim/Qual/Quantas vezes por semana?

Possui alergia/intolerancia a algum alimento () Ndo ( ) Sim/Qual?

Consome bebidas como café, chas ou refrigerantes? () Ndo ( ) Sim/Qual/Quantas vezes ao dia?
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APENDICE B - Guia do participante do grupo cha mate

GUIA DO PARTICIPANTE — GRUPO CHA MATE
Passo 1 - Realizar 1° exame de sangue.
Passo 2 = Iniciar o consumo diario do cha mate, como descrito abaixo:

Preparo do cha mate:

Com o auxilio de um copo medidor colocar 300 mL de agua para ferver. Assim que a agua
ferver, apague o fogo imediatamente, adicione o conteido de um pacote de erva-mate, mis-
ture, tampe o recipiente, aguarde 15 minutos e coe em seguida. Apoés coado, o chid mate
podera ser consumido quente ou gelado, ado¢ado ou ndo, de acordo com a sua preferéncia.

Consumo diario:
O cha mate devera ser consumido 2x ao dia, totalizando um consumo diario aproximado de
500 mL de cha.

Obs.: informar e anotar o dia em que iniciou o0 consumo do cha mate.

Passo 3 = Realizar 2° exame de sangue, sete dias apds 0 1° exame e 0 inicio do consumo
do chéa (Passo 2), sem interromper o consumo da bebida.

Obs.: anotar a data para que, ap0s 7 dias do 2° exame de sangue, seja feito o 3° exame de
sangue.

Passo 4 - Realizar 3° exame de sangue, 7 dias apds o 2° exame de sangue, sem interrom-
per o consumo do ch& mate.

Obs.: anotar a data para que, ap6s 7 dias do 3° exame de sangue, seja feito o 4° exame de
sangue.

Passo 5 > Realizar 4° exame de sangue, 7 dias apds o 3° exame de sangue, sem interromper
o consumo do chi mate.

Obs.: anotar a data para que, apés 7 dias do 4° exame de sangue, seja feito o 5° e dltimo
exame de sangue.

Passo 6 > Realizar o 5° e Gltimo exame de sangue, 7 dias apés o 4° exame de sangue, sem
interromper o consumo do cha mate.
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Esquema resumido:

7 dias 7 dias
12 Exame Iniciar 7 dias
de consumo 22 Exame 32 Exame depois
do cha de sangue de sangue
sangue
mate
| 7 dias
depois
Passo 6
42 Exame 52 Exame
de sangue de sangue
Orientacdes:

» Voceé recebera todo o valor necessario para a realizagdo dos exames de sangue, sem

que tenha que gastar seu dinheiro.
» O exame de sangue nao requer nenhum preparo prévio.
» Vocé recebera a quantidade adequada de erva-mate para o preparo do cha mate.
> Durante o tempo da pesquisa, ndo iniciar nenhuma atividade fisica fora da rotina usual

(evitar esforco fisico intenso).
» Durante o tempo da pesquisa, caso seja inevitavel, consuma bebida alcodlica mode-

radamente.
» Durante o tempo da pesquisa, evitar o consumo de bebidas cafeinadas, como gua-

rana, Coca-Cola, café e chocolate.
> Se por questdes de saude tiver que iniciar algum tratamento medicamentoso, por ori-

entacdo médica, por favor, informe imediatamente.
» Caso sinta algum mal-estar durante a pesquisa, suspenda o consumo do cha mate e

informe imediatamente.
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APENDICE C - Guia do participante do grupo controle

GUIA DO PARTICIPANTE — GRUPO CONTROLE

Passo 1 - Realizar 1° exame de sangue.

Obs.: anotar a data para que 7 dias depois seja realizado o 2° exame.

Passo 2 & Realizar 2° exame de sangue, 7 dias ap0os o 1° exame.

Obs.: anotar a data para que 7 dias depois seja realizado o 3° exame

Passo 3 & Realizar 3° exame de sangue, 7 dias apos o 2° exame.

Obs.: anotar a data para que 7 dias depois seja realizado o 4° exame

Passo 4 - Realizar 4° exame de sangue, 7 dias apds o 3° exame.

Obs.: anotar a data para que 7 dias depois seja realizado o 5° e ultimo exame

Passo 5 - Realizar 5° e Ultimo exame de sangue, 7 dias apds o 4° exame.

Esquema resumido:

7 dias 7 dias 7 dias 7 dias
@ depois dEPms ’m .ﬂ
12 Exame 22
32 Exame 42 Exame 52 Exame
de Exame de
de sangue de sangue de sangue
sangue sangue

Orientacdes:

» Vocé recebera todo o valor necessério para a realizacao dos exames de sangue, sem
gque tenha que gastar seu dinheiro.

» O exame de sangue né&o requer nenhum preparo prévio.

» Durante o tempo da pesquisa, ndo iniciar nenhuma atividade fisica fora da rotina usual
(evitar esforco fisico intenso).

> Durante o tempo da pesquisa, caso seja inevitavel, consuma bebida alcodlica mode-
radamente.

» Durante o tempo da pesquisa, evitar o consumo de bebidas cafeinadas, como gua-
rand, Coca-Cola, café e chocolate.

> Se por questdes de saude tiver que iniciar algum tratamento medicamentoso, por ori-
entacdo médica, por favor, informe imediatamente.

» Caso sinta algum mal-estar durante a pesquisa, suspenda o consumo do cha mate e
informe imediatamente.
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APENDICE D - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido dos participantes do grupo cha

mate
<&

W7

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-UNIRIO
UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UNIRIO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O (A) senhor (a) esta sendo convidado a participar, como voluntario, de uma pesquisa intitulada “Efei-
tos do consumo de erva-mate em voluntarios com 50 anos ou mais de idade”. O objetivo do trabalho
é investigar o efeito do consumo da erva-mate sobre os niveis sanguineos da enzima creatina quinase,
em voluntarios com idade a partir de 50 anos. A creatina quinase atua no fornecimento de energia dos
musculos e é liberada na corrente sanguinea quando hd ruptura da célula muscular. A redugao natural
do numero de fibras musculares, com a idade, pode alterar os niveis sanguineos de creatina quinase,
indicando a perda de massa muscular nessas pessoas. Em estudo recente, a erva-mate foi capaz de
reduzir a concentragao de creatina quinase em pessoas hospitalizadas com traumatismo craniano en-
cefdlico, melhorando o prognostico desses pacientes. A partir desse trabalho, pretende-se analisar se
a erva-mate também é capaz de modular a liberacdo da creatina quinase em voluntdrios sauddveis.
Vocé tem o direito de ndo participar deste estudo. Estamos recrutando voluntarios para integrar dois
grupos dentro do projeto, um que consumira cha mate e outro que sera o controle. VOCE ESTA SENDO
CONVIDADO PARA PARTICIPAR DO GRUPO QUE CONSUMIRA O CHA MATE. Se vocé decidir integrar
este estudo, vocé devera realizar exames de sangue semanalmente (5 ao total), e consumir o cha mate
até o final do estudo. Vocé receberd instrugdes sobre a pesquisa, sobre o preparo da bebida em casa
e tera todo o suporte necessdrio. Depois de realizar o primeiro exame de sangue, o voluntdrio devera
iniciar o consumo didrio do cha mate (500 mL por dia) que ndo devera ser interrompido por mais de 2
dias seguidos até o final da pesquisa. O grupo que consumir o cha mate tera seus resultados compara-
dos com o grupo controle. O chd mate contém cafeina, portanto poderd causar irritacdo gastrica, au-
mento da frequéncia cardiaca e insGnia em pessoas sensiveis. Caso ocorra algum mal-estar durante a
pesquisa, o consumo do chd mate devera ser interrompido. Os riscos associados com a coleta de san-
gue incluem: dor, hematoma, ou outro desconforto no local da coleta. Caso sinta algum mal-estar,
vocé receberd assisténcia de profissionais da saude no local. Sua participa¢do contribuira para a am-
pliar o conhecimento sobre os efeitos da erva-mate na saide da populacdo com idade a partir de 50
anos. A erva é muito consumida no pais e tem apresentado algumas propriedades benéficas a saude.
O aumento das pesquisas com a erva-mate em humanos ira contribuir para comprovar tais beneficios.

Com isso, a bebida podera ser utilizada, no futuro, como medida complementar no tratamento de
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algumas doencas. O seu nome ndo aparecera no trabalho, seus dados serdo interpretados junto com
os de outros voluntérios de modo que sua identidade seja preservada. Esta pesquisa esta sendo reali-
zada através do Programa de Pds-Graduacao em Enfermagem e Biociéncias da UNIRIO, sendo a aluna
Liza Ghassan Riachi, a pesquisadora principal, sob a orientagdo do Prof. Dr. Carlos Alberto Bastos de
Maria. Os pesquisadores estdo disponiveis para responder a qualquer davida que vocé tenha. Caso
seja necessario, contacte o Prof. Dr. Carlos Alberto Bastos de Maria ou a aluna Liza Ghassan Riachi no
telefone XXXX-XXXX, ou o Comité de Etica em Pesquisa, CEP-UNIRIO no telefone 2542-7796 ou e-mail
cep.unirio09@gmail. Vocé tera uma via deste consentimento para guardar com vocé. Vocé fornecera
nome, enderego e telefone de contato apenas para que a equipe do estudo possa lhe contactar em

caso de necessidade.

Eu concordo em participar deste estudo.

Nome:

Assinatura:

Data:

Endereco

Telefone para contato:

Assinatura (Pesquisador):

Nome:

Data:

Comité de Etica em Pesquisa CEP-UNIRIO
Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro — UNIRIO
Avenida Pasteur, 296 — Urca — Rio de Janeiro — RJ — Cep: 22290-240.
Telefones: 21- 25427796 E-mail: cep.unirio09 @gmail.com


mailto:cep.unirio@gmail.com
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APENDICE E - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido dos participantes do grupo con-

trole
<

W7

COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP-UNIRIO
UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO - UNIRIO
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
O (A) senhor (a) esta sendo convidado a participar, como voluntario, de uma pesquisa intitulada “Efei-
tos do consumo de erva-mate em voluntarios com 50 anos ou mais de idade”. O objetivo do trabalho
é investigar o efeito do consumo da erva-mate sobre os niveis sanguineos da enzima creatina quinase,
em voluntarios com idade a partir de 50 anos. A creatina quinase atua no fornecimento de energia dos
musculos e é liberada na corrente sanguinea quando hd ruptura da célula muscular. A redugdo natural
do nimero de fibras musculares, com a idade, pode alterar os niveis sanguineos de creatina quinase,
indicando a perda de massa muscular nessas pessoas. Em estudo recente, a erva-mate foi capaz de
reduzir a concentragao de creatina quinase em pessoas hospitalizadas com traumatismo craniano en-
cefdlico, melhorando o prognostico desses pacientes. A partir desse trabalho, pretende-se analisar se
a erva-mate também é capaz de modular a liberagdo da creatina quinase em voluntarios saudaveis.
Vocé tem o direito de ndo participar deste estudo. Estamos recrutando voluntarios para integrar dois
grupos dentro do projeto, um que consumird erva-mate e outro que sera o controle. VOCE ESTA SENDO
CONVIDADO PARA PARTICIPAR DO GRUPO CONTROLE. Se vocé decidir integrar este estudo, vocé de-
vera realizar exames de sangue, semanalmente, durante cinco semanas (totalizando 5 exames de san-
gue). O grupo que ndo consumir o cha mate tera seus resultados comparados com o grupo que consu-
mirad cha mate. Os riscos associados com a coleta de sangue incluem: dor, hematoma, ou outro des-
conforto no local da coleta. Caso sinta algum mal-estar, vocé receberd assisténcia de profissionais da
saude no local. Sua participacdo contribuird para a ampliar o conhecimento sobre os efeitos da erva-
mate na saude da populagdo com idade a partir de 50 anos. A erva é muito consumida no pais e tem
apresentado algumas propriedades benéficas a salide. O aumento das pesquisas com a erva-mate em
humanos ird contribuir para comprovar tais beneficios. Com isso, a bebida podera ser utilizada, no
futuro, como medida complementar no tratamento de algumas doencas. O seu nome ndo aparecera
no trabalho, seus dados serdo interpretados junto com os de outros voluntdrios de modo que sua
identidade seja preservada. Esta pesquisa estd sendo realizada através do Programa de Pés-Graduagao
em Enfermagem e Biociéncias da UNIRIO, sendo a aluna Liza Ghassan Riachi, a pesquisadora principal,
sob a orientacdo do Prof. Dr. Carlos Alberto Bastos de Maria. Os pesquisadores estao disponiveis para

responder a qualquer duvida que vocé tenha. Caso seja necessario, contacte o Prof. Dr. Carlos Alberto
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Bastos de Maria ou a aluna Liza Ghassan Riachi no telefone XXXX-XXXX, ou o Comité de Etica em Pes-
quisa, CEP-UNIRIO no telefone 2542-7796 ou e-mail cep.unirio09@gmail. Vocé terd uma via deste con-
sentimento para guardar com vocé. Vocé fornecera nome, endereco e telefone de contato apenas

para que a equipe do estudo possa lhe contactar em caso de necessidade.

Eu concordo em participar deste estudo.

Nome:

Assinatura:

Data:

Endereco

Telefone para contato:

Assinatura (Pesquisador):

Nome:

Data:

Comité de Etica em Pesquisa CEP-UNIRIO
Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro — UNIRIO
Avenida Pasteur, 296 — Urca — Rio de Janeiro — RJ — Cep: 22290-240.
Telefones: 21- 25427796 E-mail: cep.unirio09@gmail.com


mailto:cep.unirio@gmail.com

