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RESUMO

Objetivo: Avaliar os efeitos da suplementagdo com guarana (Paullinia Cupana)
sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e parametros
hemodinamicos antes e apds o exercicio. Materiais e Métodos: Este estudo
randomizado, cruzado, duplo-cego e placebo controlado incluiu 25 homens
saudaveis e fisicamente ativos (idade: 21+2,5 anos; peso: 72+8,9 kg; altura:
17346,1 cm), normotensos (£120/80 mmHg) e consumidores habituais de
cafeina. Os participantes foram submetidos a trés tratamentos: Guarana,
Cafeina e Placebo. Eles receberam 5 mg/kg de cafeina tanto nas capsulas de
cafeina quanto nas de guarana, com um numero igual de capsulas de placebo,
60 minutos antes de um protocolo de exercicio de salto continuo (30CJ). A VFC
(RMSSD e SDNN) e os parametros hemodinamicos (presséao arterial sistolica
[PAS], pressao arterial diastolica [PAD], frequéncia cardiaca [FC] e pressao
arterial média [PAM]) foram analisados apenas os 40 minutos finais durante 60
minutos de repouso e 15 minutos pos-exercicio. Resultados: Na VFC, foi
observado em repouso uma reducgao significativa no RMSSD na suplementacéo
de GUA em comparacgao com a suplementacgao de cafeina e placebo, enquanto
que apos o exercicio, tanto a suplementagdo de guarana quanto cafeina
diminuiram o RMSSD quando comparados ao placebo (ambos, p<0.001). Em
relacdo aos parametros hemodinamicos foi observado um aumento na PAS tanto
na suplementacao de GUA quanto CAF (ambos, p < 0.001), independente do
tempo. Enquanto que para PAM, um aumento foi observado apenas no grupo
CAF (p < 0.05) quando comparado ao placebo, independente do tempo.
Conclusao: Nossos resultados permitem concluir que a utlizacdo da
suplementagdo com guarana (5mg/kg de cafeina) demonstrou reduzir o tonus
parassimpatico (RMSSD) em repouso. Adicionalmente, promoveu um atraso na
recuperacao parassimpatica apds o exercicio. Esses efeitos podem ser
atribuidos a acado da cafeina presente em sua composi¢cdo e a presenca de
outros compostos bioativos.

Palavras-chave: modulagcdo autonémica cardiaca; sistema nervoso autbnomo;

respostas autondmicas; exercicio de salto.



ABSTRACT

Objective: The aim of the study was to evaluate the effects of guarana (Paullinia
cupana) supplementation on heart rate variability (HRV) and hemodynamic
parameters before and after exercise. Materials and Methods: This randomized,
crossover, double-blind, placebo-controlled study included 25 healthy, physically
active men (age: 21+2.5 years; weight: 7248.9 kg; height: 173+6.1 cm),
normotensive (£120/80 mmHg) and habitual caffeine consumers. Participants
underwent three treatments: Guarana, Caffeine, and Placebo. They received
5mg/kg of caffeine in both caffeine and guarana capsules, with an equal number
of placebo capsules, 60 minutes before continuous jump exercise protocol. HRV
(RMSSD and SDNN) and hemodynamic parameters (systolic blood pressure
[SBP], diastolic blood pressure [DBP], heart rate [HR], and mean arterial pressure
[MAP]) were analyzed only during the final 40 minutes of a 60-minute rest period
and the 15-minute post-exercise period. Results: In terms of HRV, a significant
reduction in RMSSD at rest was observed with guarana supplementation (p <
0.033) compared to both caffeine supplementation and placebo. In the post-
exercise, both guarana and caffeine supplementation decreased RMSSD when
compared to placebo (both, p < 0.001). Regarding hemodynamic parameters, an
increase in SBP was observed with both guarana and caffeine supplementation
(both, p < 0.001), regardless of time point. For MAP, an increase was observed
only in the caffeine group (p < 0.05) when compared to placebo, irrespective of
time point. Conclusion: Guarana supplementation (5mg/kg caffeine) reduced
parasympathetic tone (RMSSD). Additionally, it delayed post-exercise
parasympathetic recovery. These effects are likely attributable to the caffeine

present in its composition, potentially alongside other bioactive compounds.

Keywords: cardiac autonomic modulation; autonomic nervous system;

autonomic responses; Jump Exercise.
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1. INTRODUGAO

O Guarana (Paullinia cupana) € uma planta nativa da regiao amazoénica,
com importancia social, econdbmica e cultural para a populagdo regional.
Estudada por suas propriedades estimulantes, pesquisas recentes destacam
seus beneficios no desempenho cognitivo (POMPORTES et al., 2019; PENNA
et al., 2023) e fisico (HACK et al., 2023; ESTRAZULAS et al., 2024), além da
reducao da fadiga fisica e mental associada ao esforgo fisico (KENNEDY et al.,
2008; DEL GIGLIO et al., 2013; CAMPOS et al., 2011). O guarana é conhecido
pelo seu alto teor de cafeina, podendo atingir concentragdes de até 5% em sua
composicao (BORTOLIN et al., 2019), e pela presenca de outros bioativos, como
a teobromina, teofilina, taninos, saponinas e catequinas (SCHIMPL et al., 2013).

A cafeina (1,3,7-trimetilxantina) é um suplemento popularmente utilizado
por individuos fisicamente ativos e atletas, com reconhecidos efeitos
ergogénicos no desempenho esportivo (MIELGO-AYUSO et al., 2019; GRGIC et
al., 2018), incluindo a melhora sobre o estado de alerta e concentracdo
(POMPORTES et al., 2019), bem como na melhora do desempenho fisico
(GRGIC et al., 2022). O principal mecanismo de acao da cafeina envolve a
inibicdo dos receptores de adenosina (A1 e A2) no Sistema Nervoso Central
(SNC), modulando o sistema nervoso autbnomo e promovendo a liberacéo de
catecolaminas (SCHWABE; UKENA; LOHSE, 1985; ECHEVERRI et al., 2010).
Essa modulacéo reflete no sistema cardiovascular, com estudos demonstrando
que a cafeina induz a retirada do ténus vagal e o aumento da atividade simpatica
em repouso, elevando a pressao arterial (PA) e a frequéncia cardiaca (FC)
(KLISZCZEWICZ et al., 2018; ROBERTSON et al., 1978; CORTI et al., 2002;
BUNSAWAT et al., 2015; HARTLEY et al., 2004). No periodo pds-exercicio, a
ingestao de cafeina parece atrasar a reativacao parassimpatica, comprometendo
a recuperagao (BENJAMIM et al., 2021; GONZAGA et al., 2019) e promoveu um
retorno mais tardio da PAS, PAD e FC as condi¢cbes basais, mantendo valores
mais elevados (GONZAGA et al., 2017; BUNSAWAT et al., 2015).

Devido a sua alta concentracéo de cafeina, o guarana tem sido objeto de
crescentes estudos sobre seus efeitos no desempenho fisico (HACK et al., 2023;
ESTRAZULAS et al., 2024; KENNEDY et al., 2008) e cognitivo (POMPORTES
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et al., 2019, PENNA et al., 2023). Entretanto, n&o esta claro na literatura a
resposta do guarana sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e
parametros hemodinamicos em repouso e pos-exercicio.

Com base na literatura atual, somente Pomportes et al., (2014) e Talik et
al., (2024) avaliaram o efeito da suplementacdo de guarana sobre a VFC em
repouso, € ambos n&o encontraram respostas significativas no ténus vagal
(RMSSD). Além disso, apenas Talik et al. (2024) investigaram os efeitos pds-
exercicio, sem identificar mudangas significativas na modulagdo vagal.
Acreditamos que as baixas doses totais de cafeina presentes nos estudos de
Pomportes et al., (2014), 100mg, e Talik et al., (2024) 130mg possam explicar a
auséncia de mudangas. Em relacdo aos parametros hemodinamicos, os
resultados sdo conflitantes, com Sale et al. (2006) ndo observando efeitos,
enquanto Haller et al. (2005) relataram um aumento persistente da PA e FC em
repouso. Quanto aos efeitos pds exercicio, no melhor de nosso conhecimento
nenhum estudo investigou os efeitos do guarana sobre parametros
hemodinamicos. Acreditamos que compreender como o0 guarana pode
influenciar a recuperagdo aguda pos exercicio podera ajudar os profissionais
envolvidos com a preparacao fisica.

Portanto, entender os efeitos do guarana sobre o sistema simpatovagal é
importante para entender futuros riscos do impacto desta suplementacdo ao
longo prazo. O objetivo do estudo foi avaliar os efeitos da suplementacéo com
guarana sobre a VFC e parametros hemodinamicos em repouso e pds- exercicio.
Nossa hipdtese € que a suplementagdo com guarana, quando equiparada as
doses de cafeina, ird promover diminuicdo da atividade parassimpatica e
consequente aumento nos parametros hemodinamicos tanto em repouso quanto

pOs exercicio e superiores aos observados com placebo.
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1.1 Justificativa

Esse estudo justifica-se pelo potencial positivo que a pesquisa pode trazer
para atletas, treinadores e profissionais da saude, ao investigar os efeitos do
guarana como um recurso natural rico em cafeina e compostos bioativos. Além
disso, este estudo preenche uma lacuna na literatura cientifica, contribuindo de
forma significativa para o conhecimento cientifico, especialmente em relagéo aos
efeitos do guarana sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca, parametros
hemodinamicos pré e pos-exercicio. Por fim, a motivagao pessoal da autora, que
valoriza tanto a preservacao da biodiversidade amazobnica quanto o potencial
econdmico sustentavel do guarana na regiao onde reside, confere um carater

unico e responsavel a esta pesquisa.

2. OBJETIVOS

2.1 Geral

Avaliar os efeitos da suplementagcdo com guarana (Paullinia Cupana)
sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e parametros

hemodinamicos pré e pos-exercicio.
2.2 Especificos

Avaliar os efeitos da suplementacdo com guarana sobre:

a) A resposta da modulagao autonémica cardiaca em repouso € apds o
exercicio.

b) Os parametros hemodinamicos em repouso e apds o exercicio.

c) As respostas da modulagdo autondmica cardiaca e dos parametros
hemodinamicos em relagdo a suplementacdo com cafeina e ao placebo,

tanto em repouso quanto pos-exercicio.
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3. REVISAO DE LITERATURA

Esta revisdo tem como objetivo apresentar os efeitos do guarana sobre a
o sistema cardiovascular presentes na literatura. Para fornecer detalhes sobre
este tema, dividimos esta revisdo em topicos abordando sobre o guarana e seus
compostos, o efeito do guarana na VFC e nos parametros hemodinémicos, a
resposta da modulagado autonémica cardiaca pré e pds-exercicio € o mecanismo
de agao da cafeina sobre o sistema cardiovascular, tanto na VFC quanto nos

parametros hemodinamicos.
3.1 O Guarana e seus compostos

O Guarana (Paullinia cupana) € uma planta trepadeira, nativa da regido
amazonica, conhecida por suas propriedades estimulantes e medicinais. Em
suas sementes concentram-se os compostos bioativos utilizados ha séculos
como fonte de energia e medicamento natural pelas comunidades indigenas da
Amazobnia, em especial os Sateré-Mawé (MARAVALHA, 1965; HENMAN, 1986).
A Paullinia compreende mais de 100 espécies espalhadas pela América, com
diversidades quanto a sua forma, cor do fruto, tamanho e localizagdo geografica
(SCHIMPL et al., 2013). Entretanto, somente no Brasil € possivel encontrar a
Paullinia cupana Mart var. Sorbilis, também conhecida como Paullinia cupana
var. sorbilis (Martius) Duke (Sapindaceae), considerada a mais estudada e
utilizada comercial e economicamente (OZORIO; ATROCH; DO NASCIMENTO
FILHO, 2019).

O guarana foi relatado pela primeira vez por Joao Felipe Bettendorf em
1669 durante a expedi¢cdo jesuita a Amazbnia, como uma bebida com
propriedades estimulantes e diurética, com efeitos contra a dor, consumida pelos
indios Sateré-Mawé (MARAVALHAS, 1965; HENMAN, 1986). O fruto de
guarana possui caracteristicas arredondadas que variam de vermelha ou
amarela quando madura e, verde escura quando imatura, ja as suas sementes
sao marrom-escura, coberta por um arilo branco-giz, o seu tom escuro em
contraste com vermelha da planta lembra um olho humano (SCHIMPL et al.,
2013).

Devido as suas propriedades terapéuticas, o guarana tornou-se

conhecido mundialmente, o que o levou a ser incluido como uma planta
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medicinal. As sementes s&o a parte mais comercializada em virtude da presenca
do seu alto teor de cafeina (1,3,7-trimetilxantina), ao qual é atribuida suas
propriedades estimulantes. Enquanto fontes populares de cafeina, como café
expresso e cha preto possuem aproximadamente 0,21% e 0,02% em sua
composic¢ao, respectivamente, o guarana apresenta até 5,3% dentre os seus
bioativos (SCHIMPL et al., 2013; HECKMAN et al., 2010). Em consequéncia
disso, sao crescentes os estudos voltados ao uso do guarana para a melhora na
tomada de decisao, estado de alerta (POMPORTES et al., 2014, POMPORTES
et al., 2019), memodria (KENNEDY et al.,, 2004), assim como 0 seu uso na
produgdo de bebidas energéticas, suplementagdo e producédo de produtos
comerciais com alto teor de cafeina (SCHIMPL et al., 2013; POMPORTES et al.,
2014).

Dentre os seus compostos bioativos, o guarana também possui outros
alcaloides purinicos em menor quantidade, como a teobromina (3,7-
dimetilxantina) e a teofilina (1,3-dimetilxantina) (WISNIEWSKI, 1955; OLIVEIRA,
2010), Aléem de flavonoides, como catequinas e epicatequinas, antocianinas,
taninos e saponinas, com potencial de exercer impactos positivos adicionais na
saude humana (TORRES et al., 2022; BORTOLIN et al.,, 2019). Como por
exemplo, a reducao da fadiga crénica em pacientes com cancer (DE OLIVEIRA
CAMPOS et al., 2011), assim como polissacarideos, proteinas e acidos graxos
(ANGELUCCI et al, 1978; USHIROBIRA et al, 2004).

Tem sido investigada o uso da suplementagédo com guarana como recurso
ergogénico para a melhora na performance esportiva, assim como estudos
voltados para os beneficios do guarana sobre o desempenho cognitivo, com
melhoras na memoaria secundaria, atengao (HASKELL et al, 2007; KENNEDY et
al., 2008; KENNEDY et al., 2004; HACK et al., 2023), no humor (SCHOLEY et
al., 2013), perda de peso (BOOZER et al., 2001; OPALA et al., 2006) e redugao
da fadiga fisica e mental associada ao esforgo fisico em individuos saudaveis e
com cancer (KENNEDY et al., 2008; DEL GIGLIO et al., 2013; CAMPOS et al.,
2011). Além dos beneficios a saude como na regulagédo intestinal, agéo
cardioprotetora, tonico cardiovascular, acao termogénica, antioxidante e na
inibicao da adipogénese (TORRES et al., 2022; FERREIRA et al., 2022).

Segundo Ozorio et al., (2019), o Brasil € o unico produtor e fornecedor

internacional de guarana no mundo, com uma area de cerca de 10.719 ha
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destinada para a colheita do guarana. Durante as ultimas décadas a produgéo
de guarana tem se expandido para além do Estado do Amazonas, hoje a Bahia
vem crescendo e tornando-se a primeira maior produtora no Brasil, na produgao
de quase metade da safra nacional de guarana com 58% da produgéo nacional
(ATROCH; DO NASCIMENTO FILHO, 2018), seguido pelo Amazonas (32%),
Mato Grosso (7%), Rondénia (2,5%) e Para (0,5%) (IBGE, 2019).

Diante disto, devido aos seus beneficios, potencial econdmico e
comercial, estudos sobre o guarana vém crescendo nos ultimos anos.
Entretanto, os seus efeitos sobre a VFC antes e apds o exercicio ndo estado bem
documentados. Diante disso, realizamos uma busca por artigos que
investigaram a relacéo entre a ingestao de guarana sobre os parametros da VFC
e parametros hemodinamicos. As buscas foram realizadas em janeiro de 2025,
em cinco bases de dados/repositérios eletronicos: Portal de Peridédicos Capes,
Scientific Electronic Library Online (SciELO), MEDLINE/PubMed (via National
Library of Medicine), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), Portal de Periddicos da CAPES (Scopus) e Google Académico.
Foram aplicadas estratégias de busca adaptadas a cada base. Tomamos por
base os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e do Medical Subject
Headings (MeSH), assim como de palavras-chave encontradas na literatura em
portugués e inglés. Para ampliar o alcance, utilizamos os operadores booleanos
(AND, OR e NOT) e simbolos de truncamento. Visando identificar documentos
adicionais, foi realizada uma busca manual nas referéncias listadas nos estudos

com potencial elegivel.

As bases de dados foram pesquisadas usando os seguintes termos de
pesquisa: (Guarana OR "Paullinia cupana" AND "Heart Rate Variability" OR
"autonomic nervous system" AND "Hemodynamic Parameters" OR "Blood
Pressure" OR "Heart Rate" AND Exercise). A busca e selegao dos estudos foram
concluidas usando a estratégia PICO: Populacdo (P), Intervencao (l),
Comparagéao (C), Resultado (O). Com o objetivo de garantir a qualidade e a
relevancia dos estudos incorporados a revisao, foram excluidos da analise
outros tipos de documentos, tais como editoriais, cartas de resposta, estudos
secundarios (como revisdes sistematicas), relatos de experiéncia ou opinides de

especialistas. ApOs esses critérios, 4 artigos foram incluidos para a revisao.
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Destes, dois sobre o efeito do guarana sobre a VFC e dois sobre sobre o efeito

do guarana sobre os parametros hemodinamicos.

3.2 Efeitos do guarana sobre a Variabilidade da Frequéncia Cardiaca
(VFC)

Os estudos que investigaram o efeito da suplementagao de guarana em
repouso nao observaram mudancgas significativas no ténus parassimpatico
(RMSSD). Pomportes et al. (2014) mostraram que a ingestdo de um complexo
multivitaminico e mineral com guarana promoveu a estabilidade na modulagao
parassimpatica, enquanto uma diminuicdo foi observada para as condigbes
placebo e cafeina. Talik et al., (2024) observaram que a suplementacdo de
guarana nao apresentou diferengas significativas entre os tratamentos (guarana,
cafeina e placebo) sobre a VFC, sugerindo que a suplementacao de guarana e
cafeina em comparagdo com o placebo foram insuficientes para impactar a
resposta do SNA ao exercicio fisico. Além disso, no melhor do nosso
conhecimento, somente Talik et al. (2024) avaliou os efeitos da suplementacéo
de guarana sobre a VFC apds o exercicio, no entanto, os autores né&o
encontraram efeitos significativos entre os tratamentos sobre a modulacao vagal
(RMSSD). As baixas doses de guarana utilizadas nos estudos, como podemos
observar na tabela 1 e, a ndo relativizacdo das dosagens de guarana e cafeina
por massa corporal dos participantes sugere que esses tratamentos foram

insuficientes para impactar a resposta do SNA.
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Tabela 1- Estudos que avaliaram o efeito do guarana (Paullinia cupana) sobre a VFC em repouso e apds 0 exercicio.

Autores Amostra Ingestao de Dose de Dose de Exercicio Tempo de Parametros Principais Resultados
GUA (antes GUA CAF Analise Cardiovasculares
do exercicio)
Apés a ingestdo do
Pomportes 56 individuo 300mg 100 mg _ 3 horas (15 RMSSD (ms)e  complexo com guarana,
etal., 2014 saudaveis (32 em 15 min HF (nu) observou-se estabilidade na
homens e 24 apos modulagdo parassimpatica
mulheres) ingestéo) durante a primeira hora de
experimento, enquanto uma
diminuicdo foi observada
para as condigdes de
placebo e cafeina.
O enxague bucal com
Talik et al., 20 individuos 135 min 500mg 130 mg Cicloer- 5 min iniciais RMSSD (ms) guarana melhoraram o
2024 saudaveis gOmetro de pré- desempenho temporal,;
(17 homens, ingestao, pos- Porém, em relacdo a
3 mulheres) ingestao e percepcdo  subjetiva de

pbs-exercicio

esforco o enxague bucal
com carboidrato foi mais
eficiente do que com

guarana.
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3.3 Efeitos do guarana sobre os parametros hemodinamicos

Os estudos que investigaram os efeitos da suplementagdo com guarana
em repouso revelam divergéncia de resultados. Sale et al. (2006) né&o
encontraram efeitos significativos de um complexo multivitaminico com guarana
sobre a PA e FC. Em contraste, Haller et al. (2005) observaram que o guarana
em adigdo com efedrina resultou em um aumento persistente da PA e FC.
Diferencas na amostra, nas doses de guarana, no tempo de analise e no
desenho do estudo podem explicar a divergéncia de resultados, como observado
na tabela 2. Além disso, em ambos os estudos, os autores realizaram a
suplementacado de guarana com adicao de um complexo multivitaminico e nao
de forma isolada, o que pode contribuir com os resultados e mascarar o real
efeito do guarana. Embora o guarana tenha demonstrado efeitos benéficos no
sistema fisiolégico, ainda faltam estudos que investiguem a comparagao direta
entre 0 guarana e a cafeina em relagdo aos parametros hemodindmicos. Em
relacédo ao efeito da suplementacido de guarana apds o exercicio, no melhor do
nosso conhecimento, nenhum estudo comparou o guarana com a cafeina nos
parametros hemodinamicos neste momento. Dos estudos presentes na
literatura, somente Sale et al. (2006) e Pomportes et al. (2017) avaliaram os
efeitos do guarana na FC e na PA com protocolo de exercicio, entretanto esta
avaliacao foi realizada durante o exercicio. Diante disto, observa-se na literatura
uma lacuna quanto aos efeitos do guarana na recuperagdo da modulagdo nos

parametros hemodinamicos apds o exercicio.
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Tabela 2 — Estudos que avaliaram o efeito do guarana (Paullinia cupana) sobre os parametros hemodinamicos em repouso e apds 0 exercicio.

Autores Amostra Ingestéao de Dosede Dosede Exercicio Tempo de Parametros Principais Resultados
GUA (antes GUA CAF Analise Cardiovasculares
do exercicio)
Uma unica dose de guarana
Sale et al., 10 homens 1 hora 500mg 150 mg Esteira 1 hora FCe PA ndo teve efeito sobre a
2006 sedentarios e pressao arterial ou
com frequéncia cardiaca durante
sobrepeso 6h em repouso, ou durante
60 min de exercicios leves a
60% FCmax
O consumo de 2 doses de
Haller et 16 adultos 2 doses:as 250 mg 90 mg 17 horas FC,PAS e PAD suplementos de efedra e
al., 2005 saudaveis (8 9h e as 14h guarana resulta em

mulheres e 8

homens)

aumentos persistentes da
frequéncia cardiaca e da

presséao arterial
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3.4 A Resposta da modulagao autonémica cardiaca pré e pos exercicio

Um dos marcadores de avaliagdo amplamente conhecido para a
avaliagao da modulagdo autonémica cardiaca € a VFC, um método n&o invasivo
que descreve a oscilagéo entre batimentos cardiacos consecutivos (intervalos R-
R) e funcionamento do SNA (simpatico e parassimpatico) (VANDERLEI et al.,
2009; TARALOV; TERZIYSKI; KOSTIANEV, 2015). Além disso, este método é
amplamente utilizado para a avaliagdo da fungdo do sistema cardiovascular,
fornecendo informagdes sobre o equilibrio simpato-vagal, durante o repouso e
apos o exercicio (PECANHA et al., 2017; PERINI; VEICSTEINAS, 2003;
VANDERLEI et al., 2009; GROSICKI et al., 2022).

O exercicio promove ao organismo diferentes respostas fisiolégicas aos
sistemas, dentre esses o sistema autondmico, por meio de impulsos nervosos
aferentes e eferentes (HAUSSWIRTH; LE MEUR, 2011). Durante o exercicio,
para a recuperagao da homeostase, alteragdes no equilibrio simpato-vagal séo
promovidas, envolvendo a inibicdo da modulagao parassimpatica e estimulagao
da atividade simpatica. Para fornecer oxigénio aos musculos em atividade e
manter a perfusdo adequada para os 6rgaos, 0s centros cerebrais superiores
(também conhecido como comando central) mediado pelo sistema simpatico,
promove ajustes cardiovasculares enviando sinais as vias descendentes para a
regulacdo da pressao arterial pelos barorreflexos arterial, levando a um rapido
aumento da Frequéncia Cardiaca (FC) e do débito cardiaco (MICHAEL;
GRAHAM; DAVIS, 2017; WHITE; RAVEN, 2014; JAVORKA et al., 2002).

Ao longo do exercicio a FC é regulada tanto pelo sistema simpatico quanto
pelo parassimpatico (WHITE; RAVEN, 2014). Entretanto, ha uma predominancia
na acao das vias neurais simpaticas para a modulagao autonémica cardiaca,
onde conforme é elevada a intensidade do exercicio aumenta-se a retirada
progressiva da atividade vagal (ARAI et al., 1989). Em contrapartida, em repouso
0 SNA exerce influéncia ao sistema cardiovascular por meio do nervo vago, ou
seja, com dominio da agdo de vias parassimpaticas (WHITE; RAVEN, 2014).
Para retornar a homeostase, durante a recuperagao pds-exercicio, mecanismos

como a perda do comando central e a ativagao do barorreflexos contribuem para
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a reativagdo parassimpatica, promovendo um aumento gradual durante a
recuperacao (JAVORKA et al, 2022; ARAI et al., 1989).

3.5 O mecanismo de agao da cafeina sobre o sistema cardiovascular

A cafeina € um composto organico da familia dos alcaloides da classe
metilxantina (1,3,7-trimetixantina), atuando como estimulante do SNC, pode ser
encontrada em diversas fontes naturais, como nas sementes do café (Coffea
arabica), nas folhas do cha-preto (Camellia sinensis), no guarana (Paullinia
cupana), no chocolate e, em produtos alimenticios, farmacéuticos e cosméticos
(SCHIMPL et al., 2013). A cafeina € uma substancia com rapida capacidade de
absorcao pelo trato gastrointestinal, apresentando em 15-45 minutos niveis
sistémicos elevados, com alta concentragao dentro de 60 minutos (TAVARES;
SAKATA, 2012).

Devido a sua propriedade estimulante, a cafeina € um dos suplementos
amplamente utilizados no esporte para a melhora no desempenho fisico,
desempenho aerdbico e, em exercicios de alta intensidade (GRGIC et al., 2022;
SANTOS et al., 2013). Além disso, € comumente encontrada em bebidas para
promover a atencdo e a concentracdo, atuando como estimulante cognitivo e
psicomotor (SOUTHWARD; RUTHERFURD-MARKWICK; ALI, 2018; LOPEZ-
GONZALEZ et al., 2018). O principal mecanismo de agdo da cafeina é como
antagonista dos receptores de adenosina, substancia que inibe a propagacgéao de
batimentos cardiacos, promovendo reducdao na frequéncia cardiaca e
contratulidade atrial. Além de sonoléncia e relaxamento muscular (SCHWABE;
UKENA; LOHSE, 1985). Com o bloqueio dos receptores de adenosina pela
ligagdo da cafeina, a adenosina é impedida de exercer seu efeito calmante na
desaceleracdao do SNC. Diante disto, a acdo que cafeina exercera sera de
estimulante cognitivo e psicomotor, principalmente no sistema nervoso simpatico

e sistema cardiovascular.

Outro importante mecanismo de acdo da CAF é na inibicao das enzimas
fosfodiesterases, responsaveis por quebrar a monofosfato ciclico de adenosina
(cAMP) e um importante mensageiro secundario celular responsavel pela

regulacdo celular e processos como a ativagdo de enzimas, sinalizagao e
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regulacdo hormonal e resposta ao estresse ou estimulos externos (NEHLIG;
DAVAL; DEBRY, 1992). Com a inibicao das fosfodiesterases pela cafeina, a
cAMP se acumula no organismo, resultando na ativagéo de neurotransmissores
no SNC, dentre essas as catecolaminas como a adrenalina e noradrenalina
(SHARMA et al., 2023; ECHEVERRI et al., 2010; NEHLIG; DAVAL; DEBRY,
1992). Este processo € responsavel por modular o sistema cardiovascular, por

meio da frequéncia cardiaca (FC).

Diante disto, a cafeina exerce influéncia na fungdo cardiovascular por
meio da inibigdo dos receptores de adenosina (A1 e A2), promovendo também
ativacdo do SNA simpatico através do aumento da liberacdo de catecolaminas
no plasma sanguineo, resultando em taquicardia (SCHWABE; UKENA; LOHSE,
1985; ECHEVERRI et al., 2010).

3.6 O efeito da cafeina sobre os parametros cardiovasculares

A VFC é um método considerado confiavel e amplamente utilizado para a
avaliacdo e avaliagdo de riscos de eventos cardiovasculares (TARALOV;
TERZIYSKI; KOSTIANEV, 2015). Dentre os fatores que podem influenciar a
resposta da funcao do sistema cardiovascular esta o consumo de cafeina. Diante
disso, estudos tém explorado os efeitos da cafeina na VFC e nos parametros
hemodindmicos em repouso e apds o exercicio (KOENIG et al.,, 2013;
BENJAMIM et al., 2020; PORTO et al., 2022; ABBAS-HASHEMI et al., 2023).
Entretanto, os resultados destes estudos apresentam informagdes divergentes
mesmo com dosagens semelhantes, que podem ser explicadas pelos diferentes

procedimentos, dosagens de cafeina e metodologias de avaliagéo utilizados.

3.6.1 Cafeina e Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC)

Semelhante aos parametros hemodinamicos, observa-se na literatura
diferentes resultados quanto ao efeito da suplementacéo de cafeina na VFC em
repouso e apos a suplementacgao de cafeina. Em repouso, Da Silva Rolim et al.
(2019), Gonzaga et al. (2017), Kliszczewicz et al. (2018) e Gonzaga et al. (2019)
nao relataram efeitos significativos na ingestdo de cafeina na modulagao
autondmica cardiaca. Além disso, Nelson et al. (2014) e Kliszczewicz et al.
(2018) observaram uma retirada vagal 60 minutos ap6s o consumo de cafeina e
um aumento da atividade simpatica, respectivamente.
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Estudos sobre os efeitos da cafeina na recuperagcao da VFC apds o
exercicio ndo estdo bem esclarecidos. Da Silva Rolim et al. (2019) relatou que 3
mg/kg de cafeina promoveu aumento na reativagdo parassimpatica apds
exercicio. Em contrapartida, Blake et al. (2020), Karayigit et al. (2020), Lopes-
Silva et al. (2015) e Sarshin et al. (2020) ndo encontraram efeitos significativos
nos indices de VFC apds o exercicio. No entanto, parece existir na literatura um
predominio quanto aos efeitos da cafeina no atraso da reativagao
parassimpatica durante o inicio da recuperacdo pos exercicio aerobico
moderado em homens fisicamente ativos e saudaveis. Bunsawat et al. (2015) e
Benjamim et al. (2021) relataram um atraso na recuperacao dos parametros da
VFC apds o exercicio em homens saudaveis. Além disso, Gonzaga et al. (2019)
notaram que a cafeina atrasou a recuperacao parassimpatica em individuos com
baixa aptidao cardiorrespiratoria. (VO2pico <42,46 mL/kg/min). Das intervengdes
realizadas se destacaram exercicios resistidos (Musculagcdo e Luta Marcial) e
exercicios aerobicos (Esteira e Ciclo Ergométrico). Entretanto, ndo foram

encontrados estudos com exercicios de intervengéo anaerdébica.

Diante disto, alguns fatores podem contribuir para a diferenca de
resultados quanto ao efeito da suplementacdo de cafeina na VFC e nos
parametros hemodinamicos em repouso e apds o exercicio. Dentre esses fatores
estdo, as variagdes no procedimento metodoldgico, na amostra e nos métodos
de avaliacdo. Além disso, acredita-se que os efeitos da cafeina sobre os
parametros cardiovasculares podem ser influenciada pela dosagem de cafeina,

pelo tipo de exercicio e a aptidao cardiorrespiratéria (BENJAMIM et al., 2020).

3.6.2 Cafeina e Parametros Hemodinamicos

Em repouso, sdo poucos os estudos que avaliaram a suplementacao de
cafeina na modulagdo autondmica cardiaca em conjunto com os parametros
hemodinamicos. Dos estudos que avaliaram o efeito da cafeina na VFC, PA e
FC em comparagao com o placebo, observaram diferentes resultados. Nishijima
et al. (2002) relataram que a suplementagdo de 300 mg de cafeina promoveu
um aumento na modulagdo autonémica cardiaca e nenhum efeito significativo

entre a PA e a FC. Em contrapartida, Sondermeijer et al. (2002) relataram um
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aumento da PA e diminuigdo das medidas de VFC na suplementag&o aguda de

100 e 200 mg de cafeina.

Observa-se na literatura diferentes resultados quanto a modulagéo da FC
ap6s a suplementacdo cafeina. Enquanto Glaister et al. (2016) relatou uma
diminuicdo na FC apds a ingestdo de 5 mg/kg de cafeina. Por outro lado, Nelson
et al. (2014) relatou um aumento na FC na suplementacido de 2 mg/kg de
cafeina. Além disso, Gonzaga et al. (2019) n&o observaram efeitos significativos
na ingestdo de 300 mg de cafeina sobre a FC entre os protocolos de

suplementacao de cafeina e placebo.

Estudos que avaliaram o efeito da cafeina na VFC durante o periodo de
recuperacao apos o exercicio, Bunsawat et al. (2015) e Lopes-Silva et al. (2015)
observaram um atraso na FC no grupo suplementado com cafeina quando
comparado com o grupo controle e placebo. Em contrapartida, Gonzaga et al.
(2017), Glaister et al. (2016) e Kliszczewicz et al. (2018) nao relataram diferengas
significativas entre a cafeina e placebo sobre a FC durante a recuperagao pos-

exercicio.

4. MATERIAIS E METODOS

4.1 Selecao dos participantes

Fizeram parte do estudo 25 homens saudaveis (21 £ 2.5anos; 72+ 89¢e¢
173 £ 6.1 cm) e ativos fisicamente. A determinacdo do numero de participantes
foi realizada por meio do calculo amostral (G*Power 3.1), utilizando uma ANOVA
de medidas repetidas. Sendo, f=0,17; poder (1-8) = 0,8; correlagdo entre medida
repetidas = 0,87 e numero de grupos = 3. Foram excluidos os participantes que
nao completaram o protocolo, tabagistas, portadores de doencgas
cardiovasculares e musculoesqueléticas ou que estivessem fazendo uso de

algum medicamento, ou qualquer suplemento ergogénico.

4.2 Procedimentos

Este estudo caracteriza-se como sendo randomizado, cruzado, duplo-
cego e placebo controlado. O design metodoldgico encontra-se representado na

figura 1. Todos os participantes realizaram os trés tratamentos (cafeina, guarana
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ou placebo) e ingeriram uma unica dose de guarana ou cafeina ou placebo 60
minutos antes da realizacdo do exercicio. A ordem de administracdo da
suplementagao foi determinada de maneira randomizada, sendo respeitados 7
dias entre cada um dos tratamentos. Para garantir a distribuicdo dos
participantes entre os trés grupos, foi utilizado um processo de randomizagéo em
blocos. A randomizagao foi gerada no software on-line Sealed Envelope™
(Sealed Envelope Ltd., Londres, Reino Unido) por um pesquisador independente
que néao participou do processo de coleta de dados. Nem os participantes da
pesquisa, nem 0s pesquisadores que conduziram as avaliagcbes tinham
conhecimento da ordem dos tratamentos. Todos os procedimentos
metodoldgicos foram aprovados pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos (CAAE:77551524.7.0000.5020).

Randomization

@ 10h— Week 1 &£
Guarana

§ &
@ 10h—] Week 2 [ ] 1 _/l T (]
Caffeine \h—l— —— 'BDCI.L L \ﬁ——
@ ton— ek 3 @ 60 min ‘ 15 min l

Placebo,

Figura 1: Desenho do estudo.
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4.3 Preparo e suplementagiao com guarana/cafeinalplacebo

Todos os participantes foram instruidos a ndo consumirem alimentos
cafeinados 10h antes da realizacdo do exercicio e foi fornecida a lista abaixo

(tabela 3) com os alimentos que deveriam ser evitados.

Tabela 3- Alimentos que contém cafeina e deveriam ser evitados 10h antes da realizagéo do protocolo de testes

Categoria Alimentos

Café Café Arabica em P9, Café Blend, Capsula de Café, Espresso, Café instantaneo (soluvel),
Café em po, Café descafeinado diluido, Café em capsula descafeinado, Nespresso, Café
frappuccino, Café Starbucks, Cappuccino, Café Moido Arabica com leite (80% café: 20%
leite), Café Moido Arabica com leite (50% café: 50% leite), Café Moido Arabica com Leite
— Pingado (20% café: 80% leite)

Chas e ChaVerde, Cha Preto (Café da manha inglés; Earl Grey), Cha Mate, Erva Mate (Chimarrao,

infusbes Tereré), Cha Rooibos (vermelho), Cha gelado

Cacau Cacau em pé

Chocolate Chocolate ao leite, Chocolate meio amargo, Chocolate escuro, Bebidas a base de cacau

Sobremesas Pudim de Café, Bolo de café, Brigadeiro de Café, Mousse de Café, Tiramisu, Pudim de
chocolate, Mousse de chocolate, Brownie, Bolo de chocolate, Brigadeiro com Chocolate
em P¢, Brigadeiro com Cacau, Brigadeiro com Refrigerante ao Leite com Chocolate,
Refrigerante Guarand, Refrigerante de cola

Bebida Bebida Energética

energética

Guarana Guarana em po6

Suplementos

Dietéticos

Cafeina (anidra), Barra Energética com Cafeina, Gel Energético com Cafeina, Suplemento
Proteico com Cafeina em pd, Suplemento Pré-treino, Suplemento Termogénico em po,

Suplemento Termogénico em pé (concentrado), Suplemento Termogénico

Fonte: ROCHA et al., 2022

Para o estudo, os participantes ingeriram entre 11 e 16 capsulas moles de
500 mg com agua, 60 minutos antes do exercicio. A dosagem de cafeina, tanto

das capsulas de cafeina (cafeina anidra) quanto das de guarana, foi de 25 mg
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por capsula. A dosagem de cafeina utilizada (cafeina e guarana) foi de 5 mg/kg

de massa corporal, nunca excedendo 400 mg. Essa dosagem total variou de 275

mg a 400 mg por participante, seguindo as recomendagdes da Sociedade

Internacional de Nutricdo Esportiva (GUEST et al., 2021). As capsulas de

placebo continham celulose microcristalina e foram fornecidas na mesma

quantidade disponibilizada as condi¢gbes de cafeina e guarana. A composigao

centesimal do p6 do guarana utilizado esta descrita na tabela 1. Nenhum

participante conseguiu identificar corretamente a substéncia ingerida (guarana

ou cafeina ou placebo) apds o protocolo de exercicio.

Tabela 4— Composigao centesimal do p6 de guarana.

Parametro Resultado Unidade Limite de Quantificaciao
Cafeina 5,1 % -
Sédio 1,867 mg/100g 0,125
Residuo Mineral Fixo 1,56 g/100g 0,10
Fibra Soluvel 1,75 g/100g 0,20
Valor Energético 264,8 Kcal/100g -
Proteina 13,26 2/100g 0,20
Lipidios 1,29 2/100g 0,10
Fibra Alimentar 26,62 2/100g 0,20
Umidade e Volateis 8,11 2/100g 0,10
Carboidratos 49,16 2/100g -
Acucares Totais 0,43 g/100g 0,20
Gorduras Saturadas 0,17 2/100g 0,10
Gorduras Trans <0,10 2/100g 0,10
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4.4 Protocolo de exercicio

O protocolo de exercicio realizado para verificar a retirada vagal foi o 30
Continuos Jump (30CJ). Cada participante realizou o 30CJ em 3 momentos
(guarana, cafeina e placebo), respeitando um periodo de 7 dias entre cada
avaliagdo em 3 semanas seguidas, sempre no mesmo horario do dia (Figura 1).
Antes da realizagdo do 30CJ todos os participantes realizaram: a) cinco
exercicios de alongamento estatico (10s) com énfase nos membros inferiores; b)
um minuto de salto submaximos em cama elastica e c) dez saltos submaximos
no solo. O 30CJ consistiu em saltos verticais continuos maximos realizados
durante 30s. Os saltos foram realizados com o tronco mantido o mais vertical
possivel e as maos apoiadas nos quadris, seguido de uma flexao do joelho em
~90° na transi¢ao entre as fases excéntrico-concéntrica. Feedback verbal foi
fornecido ao sujeito durante o teste para incentiva-lo a manter o angulo do joelho
em aproximadamente 90- e desempenho maximo até o final do teste (DAL PUPO
et al., 2014). Todos os testes foram realizados sobre uma plataforma de saltos

(Elite Jump System®, Sao Paulo-Brasil).

4.5 Monitoramento da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC)

O monitoramento da VFC foi realizado com os participantes sentados em
uma sala silenciosa sem estimulos externos durante 60 minutos. O registro da
VFC foi obtido por meio da fixagdo de um monitor de térax (Polar H7 Bluetooth
Smart) conectado via bluetooth ao HRV Elite APP. Apds o protocolo de exercicio
(30CJ), os participantes foram posicionados novamente sentados durante 15
minutos para o monitoramento da recuperacao da VFC, como ilustrado na figura
1.

Para a analise da VFC em repouso foram analisados apenas os 40
minutos finais. Ja para pos exercicio a VFC foi analisada nos 5 minutos iniciais
de recuperacéo (0-5) até os 15 minutos da recuperacao tardia (5-15). Em ambos
os periodos (20-60 min, 0-5 min pds e 5-15 min pds exercicio) foram analisados
os valores médios das séries temporais do intervalo RR por meio do software
Kubios Standart versao 4.1.1 (Biosignal Analysis and Medical Imaging Group,
Joensuu, Finlandia). Inicialmente os artefatos foram filtrados utilizando o filtro

moderado do programa, no qual os artefatos e batimentos ectopicos foram
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detectados automaticamente (ou seja, qualquer RRi 0,25 segundos maior ou
menor que a média do sinal) e substituidos por valores interpolados usando uma
funcao spline cubica (TARVAINEN et al., 2014). O percentual de erro observado
foi inferior a 5% em todos os registros (ARAUJO et al., 2020). Nas medidas pos
exercicio a frequéncia respiratdria nao foi controlada para nao perturbar o retorno
natural da FC aos niveis de repouso (FANG et al., 2008).

Para a avaliacdo da modulacdo autonémica cardiaca, foram utilizados os
indices medidos por meio de métodos lineares, no dominio do tempo,
considerando as seguintes variaveis: a) SDNN — desvio padrdo de todos os
intervalos NN e b) RMSSD - raiz quadrada da média do quadrado das diferengas
entre intervalos RR normais adjacentes, em um intervalo de tempo, expresso em

ms).

4.6 Monitoramento dos Parametros Hemodinamicos

O monitoramento dos parametros hemodinamicos (PAS, PAD, PAM e FC)
foram aferidos de 5 em 5 minutos apds os 20 minutos iniciais (repouso) da
suplementacdo (Cafeina ou Guarana ou Placebo) e nos 15 minutos pos
exercicio com os participantes sentados em uma sala silenciosa sem estimulos
externos. A PAS e PAD foram medidos indiretamente por meio do aparelho de
pressao digital automatico de brago G-Tech BSP11 (Accumed-Glicomed, Brasil).
Ja a FC foi obtida por meio do software Kubios Standart versdo 4.1.1 (Biosignal
Analysis and Medical Imaging Group, Joensuu, Finlandia). Durante a medicéo,
0 paciente permaneceu sentado, com os pés apoiados no ch&o, dorso recostado
na cadeira e palma da mao virada para cima. Para fins de analise, foram
considerados os valores médios obtidos entre 20 e 60 min (repouso), 5 min pés

exercicio (P6s - 5 min) e 15 min pds exercicio (Pds - 15 min).
4.7 Analise Estatistica

Os dados sao apresentados por meio de estatistica descritiva (média e
desvio padrao). A analise de esfericidade foi realizada pelo teste de Mauchly e a
normalidade pelo teste de Shapiro Wilk. Uma analise de variancia de dois fatores
com medidas repetidas (ANOVA two-way) foi utilizada para verificar diferencas

entre tratamentos (guarana, cafeina e placebo) no momento pré e pds exercicio
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(tratamento x tempo). Se uma diferengca significativa fosse observada,
comparacgdes pareadas foram analisadas com testes post hoc de Bonferroni. O
nivel de significancia adotado para todas as analises foi definido em 5%. Todos
os procedimentos estatisticos foram realizados utilizando o pacote estatistico
SPSS 20.0 (IBM, Chicago, EUA) para Windows.

5. RESULTADOS

5.1 Variabilidade da frequéncia cardiaca

Na Figura 2 estao representados os valores de RMSSD e SDNN para os

diferentes tratamentos em repouso e apds o exercicio.

Observamos que para o RMSSD houve efeito do tempo (p < 0.001, n? =
0.978), do tratamento (p < 0.001, n? = 0.559) e da interagao tempo x tratamento
(p= 0.002, n? = 0.332). Resultados semelhantes foram encontrados para o
SDNN, com efeitos do tempo (p < 0.001, n* = 0,976) e tratamento (p < 0,001; n?
= 0,480), mas sem interagéo tempo x tratamento (p= 0.207, n? = 0.128).

No repouso, as analises indicaram uma redugao significativa do RMSSD
no grupo GUA (p < 0.033) em relacdo ao grupo PLA. Além disso, tanto nos 5
minutos quanto nos 15 minutos pds exercicio, foi observada uma reducao
significativa do RMSSD nos grupos GUA e CAF (ambos, p < 0.001) em relagao
ao PLA (Figura 2a).

As analises indicaram tanto na suplementacdo de GUA quanto CAF
(ambos, p < 0.001), uma redugdo no SDNN quando comparado com o grupo

PLA, independente do tempo (Figura 2b).
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Figura 2: Valores de média e desvio padrdo para os tratamentos de Placebo (PLA), Cafeina
(CAF) e Guarana (GUA) referente aos valores de RMSSD (a) e SDNN (b). * indica diferencas
significativas em relagao ao Placebo.
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5.2 Parametros Hemodinamicos

Na Figura 3 estao representados os valores hemodinamicos (PAS, PAD,

PAM e FC) para os diferentes tratamentos no repouso e apds o exercicio.

Observamos para PAS efeito do tempo (p < 0.001, n* = 0.943), do
tratamento (p < 0.001, n? = 0.480), mas sem interagdo tempo x tratamento (p=
0.118, n?2=0.212). Para a PAD, foram encontrados efeitos apenas no tempo (p
< 0.001, n? = 0.680), sem efeito do tratamento (p= 0.082, n* = 0.154) e da
interagdo tempo x tratamento (p= 0.638, n? = 0.079). Enquanto isso, para PAM
observamos efeito do tempo (p < 0.001, n* = 0.889), do tratamento (p= 0.001, n?
= 0.369), mas sem interagao tempo x tratamento (p= 0,812; n? = 0,050). Por fim,
para a FC, foram encontrados efeitos apenas no tempo (p < 0.001, n? = 0.889),
sem efeito do tratamento (p= 0.614, n? = 0.032) e da interagdo tempo x
tratamento (p= 0.705; n? = 0.068).

As analises indicaram tanto na suplementacdo de GUA quanto CAF
(ambos, p < 0.001) um aumento na PAS em comparagao ao grupo PLA (Figura
3a), independente do tempo. Enquanto para PAM, um aumento foi observado
apenas no grupo CAF (p < 0.05) em relagdao com o grupo PLA, independente do

tempo (Figura 3c).

Na relacdo a PAD, as analises indicaram um aumento significativo na PAD
do pré-exercicio para o pos-exercicio (5 min e 15 min), independente do
tratamento recebido (Figura 3b). Enquanto para FC, um aumento foi observado

ao longo do tempo, independente do tratamento (Figura 3d).
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Figura 3: Valores de média e desvio padrdo para os tratamentos de Placebo (PLA), Cafeina
(CAF) e Guarana (GUA) referente aos valores de hemodindmicos: PAS (a), PAD (b), PAM (c) e
FC (d).

6. DISCUSSAO

O objetivo principal deste estudo foi avaliar os efeitos da suplementagao
com guarana sobre a VFC e parametros hemodinamicos em repouso e apds um
protocolo de exercicios (30CJ). Nossa hipdtese era que, quando equiparada as
dosagens de cafeina, a suplementagdo com guarana iria promover uma maior
diminui¢ao da atividade parassimpatica e consequente aumento nos parametros
hemodinamicos (PAS, PAD, PAM e FC) tanto em repouso quanto pds exercicio.
Nossos resultados confirmaram parcialmente essa hipotese, uma vez que
observamos que em repouso somente a suplementagao com guarana promoveu
a reducgédo do ténus parassimpatico (RMSSD). Ja no pds exercicio, tanto a
suplementagcao com cafeina quanto com guarana foram capazes de promover
um atraso na reativacao parassimpatica RMSSD por até 15 minutos. Em relagao
aos parametros hemodinamicos foi observado que a suplementacao de cafeina
e guarana resultou em um aumento na PAS independente do tempo, enquanto

que a ingestao de cafeina isolada promoveu a elevagao da PAM, independente
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do tempo. Além disso, uma elevagcado da PAD e FC foi observada ao longo do

tempo, independente do tratamento.

6.1 Efeitos em Repouso

Conforme mencionado anteriormente, nossos resultados indicaram que
somente a suplementagdo com guarana foi capaz de reduzir significativamente
o ténus parassimpatico (RMSSD) antes da realizagdo do exercicio. Apesar do
crescimento do interesse dos efeitos do guarana sobre os diferentes sistemas
fisiologicos, os efeitos da sua ingestdo sobre a VFC carecem de uma maior
fundamentacédo. No melhor do nosso conhecimento, somente Pomportes et al.
(2014) e Talik et al. (2024) avaliaram os efeitos da suplementagdo de guarana
sobre respostas da VFC em repouso. Em ambos os estudos, os autores nao
observaram mudangas no RMSSD. Em comum entre esses estudos estdo as
baixas doses de guarana. Enquanto Pomportes et al. (2014) utilizou um
complexo multivitaminico contendo 300 mg de guarana (100 mg de cafeina),
Talik et al. (2024) utilizaram 500 mg de guarana (130 mg de cafeina). Em nosso
estudo, o consumo médio de guarana foi de 5225 mg (337,2 mg de cafeina).
Acreditamos que a maior ingestdo de guarana em nosso estudo, possa ter
elevado a presenga de outros compostos bioativos presentes no guarana como
taninos, saponinas, catequinas, teobrominana e teofilina (SCHIMPL et al., 2013).
Em relacdo a presenca de teobromina e a teofilina, Kennedy et al. (2021)
afirmam que tais substancias teriam uma atuagao no SNC similar da cafeina,
potencializando os seus efeitos. Por outro, apesar da tendéncia de redug¢do no
tbnus parassimpatico (RMSSD) n&o observamos mudangas significativas
quando suplementadas apenas com cafeina. Parece nao existir um consenso na
literatura sobre os efeitos da ingestdo de cafeina sobre a VFC em repouso.
Alguns estudos observaram aumentos (SARSHIN et al., 2020; GLAISTER,;
LYTHGOE; KAMATH, 2025), reducdo (SONDERMEIJER et al., 2022) ou mesmo
nenhuma alteragao (DA SILVA ROLIM et al., 2019; GONZAGA et al., 2019) na
modulagdo autonémica cardiaca. Estabelecer uma causa dessas divergéncias
nao tem sido uma tarefa facil, pois fatores como o sexo, estado nutricional,
aptidéo fisica, idade, genética, consumo habitual de cafeina e dosagem de
cafeina parecem afetar as analises de VFC (BENJAMIM et al., 2020).
Acreditamos que os resultados observados na modulagdo parassimpaticas
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cardiacas neste estudo pode ser limitado ao nosso desenho de estudo e as

caracteristicas dos participantes.

Em relagdo aos parametros hemodinamicos, nossos resultados indicam
que tanto a suplementacdo com guarana quanto com cafeina promoveu a
elevagao da PAS, enquanto a ingestao de cafeina isolada promoveu a elevagéo
da PAM, independente do tempo (pré-exercicio ou pos-exercicio). No melhor do
nosso conhecimento, somente Sale et al. (2006) e Haller et al. (2005) avaliaram
o efeito da suplementagdo de guarana sobre parametros hemodinédmicos em
repouso. No estudo de Sale et al. (2006) ndo foram encontrados efeitos
significativos de um complexo multivitaminico (laranja + cha verde + 500 mg de
guarana - 150 mg de cafeina) sobre a PAS, PAD e FC. Enquanto, Haller et al.
(2005) observaram que a utilizacdo de 2 doses de 250 mg de guarana (90 mg
de cafeina) em adicdo com efedrina, com intervalo de 5h entre as doses, resultou
em um aumento da PAS (~11,5 mmHg), PAD (~7,3 mmHg) e FC (~9,4 bpm).
Acreditamos que a suplementacdo de guarana em adicdo a um complexo
multivitaminico ou com efedrina e ndo de forma isolada, pode ter mascarado os
reais efeitos do guarana sobre os parametros hemodinamicos. Considerando
que em nosso estudo as dosagens de cafeina foram equivalentes, e que tanto
no grupo suplementado com cafeina, quanto com guarana promoveram uma
elevacdo da PAS, acreditamos que as alteragdes apresentadas na
suplementacdo de guarana sobre a PAS, podem estar relacionados a agao da

cafeina presente em sua composicao.

6.2 Efeitos Pos-Exercicio

Nossos resultados indicam que tanto a ingestdo de cafeina quanto de
guarana foi capazes de promover um atraso na reativagao parassimpatica
(RMSSD e SDNN) pés exercicio. No melhor do nosso conhecimento, somente
Talik et al., (2024) avaliaram os efeitos da suplementagdo de guarana sobre
respostas da VFC apods o exercicio. No entanto, os autores ndo encontraram
efeitos significativos entre os tratamentos (GUA, CAF e PLA) sobre a modulagao
vagal (RMSSD). Acreditamos que essas diferencas de resultados podem ser
explicadas pelas doses de cafeina utilizadas. Enquanto Talik et al., (2024)

utilizou uma dosagem média de 1,45 e 1,89 mg/kg de cafeina com base na
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massa corporal dos participantes para os tratamentos CAF e GUA,
respectivamente. Em nosso estudo a dose de cafeina utilizada (cafeina e
guarana) foi de 5mg/kg, com dosagem total oscilando entre 275mg-400mg de
cafeina por participante. Acreditamos que as baixas doses de cafeina no estudo
de Talik et al., (2024) foram insuficientes para impactar a resposta do sistema
nervoso autbnomo nos pos exercicio. Estudos mostram que 300-400 mg de
cafeina podem atrasar a recuperacgao parassimpatica pés-exercicio (GONZAGA
et al., 2019; BENJAMIM et al., 2021; BUNSAWAT et al., 2015), enquanto outros
achados ndo encontraram efeitos significativos com doses de 100 mg de cafeina
sobre a VFC (SARGENT et al., 2020; KARAYIGIT et al., 2020; KLISZCZEWICZ
et al., 2018). Considerando que em nosso estudo as dosagens de cafeina foram
equivalentes, e que tanto no grupo suplementado com cafeina quanto com
guarana promoveram um atraso na reativagao parassimpatica apos o exercicio,
acreditamos que as alteragdes apresentadas na suplementagdo de guarana
sobre a modulagao parassimpatica, podem estar relacionados a acéo da cafeina
presente em sua composi¢ao. Entretanto, mais estudos sobre o efeito da cafeina
do guarana sobre a recuperagao da VFC precisam ser realizados, levando em

consideragao o tempo de analise, dose e tipo de exercicio.

Em relacdo aos parametros hemodinamicos, como mencionado
anteriormente, nosso estudo observou que tanto a suplementagdo de guarana
quanto a de cafeina promovem uma elevagdo na PAS, enquanto a ingestao
isolada de cafeina elevou a PAM, independentemente do tempo (pré-exercicio
ou pos-exercicio). Entre os estudos na literatura, apenas Sale et al. (2006) e
Pomportes et al. (2017) investigaram os efeitos do guarana na PA e FC,
entretanto, a avaliacéo foi realizada durante e ndo pds-exercicio como proposto
em nosso estudo. O que temos na literatura é o efeito da cafeina sobre os
parametros hemodinadmicos. Segundo Gonzaga et al. (20017), a suplementagao
de 300 mg de cafeina foi capaz de promover um retorno mais tardio da PAS e
PAD as condicbes basais apds o exercicio de esteira com 60% da FC de pico
(bpm). No entanto, a cafeina n&o influenciou a FC. No estudo de Bunsawat et al.
(2015), a FC a PAS e PAS permaneceram elevada com 400 mg cafeina durante
a recuperagao do exercicio na esteira para avaliar o consumo maximo de
oxigénio (VO 2max ) (PLA= 45,2 £ 2,3, CAF= 46,5 + 2,4,) seguido por 2 minutos
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de recuperagao ativa a uma velocidade de 3,5 km-h -1 e inclinagdo de 0%.
Diante disto, a ingestao de cafeina parece promover um retorno mais tardio da
PAS, PAD e FC as condicbes basais, mantendo valores mais elevados.
Entretanto, observa-se uma lacuna na literatura em relagdo aos efeitos da
cafeina do guarana no retorno dos parametros hemodindmicos aos niveis
basais. Esperamos que os resultados obtidos em nosso estudo possam servir

de base para pesquisas futuras.
7. PONTOS FORTES E LIMITAGCOES

Nosso estudo possui pontos fortes e limitacbes. Dentre as limitagoes,
podemos destacar a auséncia de um controle nutricional rigido dos participantes
e as doses diarias consumidas por eles, apesar de termos controlado a ingestao
de outros produtos cafeinados. Nao avaliamos as concentracdes plasmaticas de
catecolaminas e o nivel de aptidao fisica dos participantes. Entretanto, utilizamos
a VFC, método simples e nao invasivo, considerado um dos marcadores
quantitativos mais promissores para a avaliagéo do equilibrio autonédmico da FC
(VANDERLEI et al., 2009; TARALOV; TERZIYSKI; KOSTIANEV, 2015). Por fim,
avaliamos a reativacdo parassimpatica cardiaca durante 15 minutos de

recuperacao, o que limita nossas conclusdes a essa janela temporal.

Dentre os pontos fortes do nosso estudo destaca-se o design
metodologico utilizado, com a randomizacao, cegamento e utilizagao de placebo
controlado, além da utilizagdo de um protocolo de exercicio de facil aplicacao
(30CJ) e a equalizagéo das dosagens de cafeina nos grupos suplementados com
cafeina isolada e guarana. A analise da resposta autonémica da suplementacao
de cafeina e guarana em repouso e poés-exercicio adotada neste estudo
acrescenta e abre informacdes robustas ao debate cientifico atual sobre o efeito
autonbmico da ingestdo de guarand como recurso ergogénico para o
desempenho esportivo e para o possivel consumo entre individuos com risco
cardiovascular. Como sugestao para estudos futuros, sugerimos a utilizacao de
diferentes dosagens de guarana e a inclusao de diferentes populagdes de estudo
na amostra. Este estudo foi conduzido em individuos jovens e saudaveis,
portanto, os resultados ndo podem ser aplicados a mulheres ou pacientes com
doenca e risco cardiovascular.
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8. CONCLUSAO

Nossos resultados permitem concluir que a utilizagdo da suplementagao
com guarana (5mg/kg de cafeina) demonstrou reduzir o tdbnus parassimpatico
(RMSSD) em repouso e elevar a PAD. Adicionalmente, promoveu um atraso na
recuperacao parassimpatica pos exercicio e elevou a PAS. Acreditamos que
esses efeitos podem ser atribuidos a acdo da cafeina presente em sua

composicao e a presenca de outros compostos bioativos no guarana.
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ANEXOS o

PPGCiMH

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Vocé esta sendo convidado a participar como voluntario da pesquisa
intitulada: “EFEITOS DA SUPLEMENTAGAO COM GUARANA (PAULLINIA
CUPANA) SOBRE A VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA E
PARAMETROS HEMODINAMICOS PRE E POS-EXERCICIO: UM ENSAIO
CLINICO, CRUZADO, TRIPLO CEGO E PLACEBO CONTROLADO’, a ser
realizada junto ao Laboratério de Estudos do Desempenho Humano (LEDEHU)
da Faculdade de Educacao Fisica e Fisioterapia (FEFF) da Universidade Federal
do Amazonas (UFAM). A pesquisa € coordenada pelo professor Dr. Mateus
Rossato (48) 99685-4353, E-mail: rossato.mateus@gmail.com e pelas
mestrandas e Raschelle Ramalho Rosas, (92) 985990395 E-mail:

raschellyramlho@gmail.com e Stephany Fernandes da Rocha Rodrigues, (92)

98417-7005, E-mail: stephanyfrr7@gmail.com. Qualquer duvida, vocé pode

sana-la por telefone (3305-1181, ramal 4090) ou pessoalmente na Universidade

Federal do Amazonas, na Faculdade de Educacgao Fisica e Fisioterapia, Sala 4.

O objetivo geral da pesquisa sera: Avaliar os efeitos da suplementagéo com
cafeina e guarana (Paullinia Cupana) sobre a Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca (VFC) e Parametros Hemodinamicos pré e pds-exercicio (protocolo de
saltos continuos (30CJ). Os objetivos especificos serdo: Avaliar os efeitos da
suplementagdo com guarana sobre: a) A resposta da modulagdo autonémica
cardiaca pré e pdés-exercicio; b) Os indices no dominio do tempo pré e pos-
exercicio; ¢) Os parametros hemodinamicos pré e pos-exercicio e d) A reativagao

parassimpatica pds-exercicio.

Quanto aos beneficios deste estudo, os resultados ajudardo a comunidade

académica a entender valiosos sobre os efeitos do guarand, cafeina e placebo
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sobre a variabilidade da frequéncia cardiaca, contribuindo para o conhecimento

cientifico na area.

Cabe ressaltar que todos os procedimentos abaixo descritos ndo sao

invasivos e serdo realizados em apenas uma ou mais visitas. Caso vocé aceite

participar do estudo, serdo realizados os seguintes procedimentos:

a)

Protocolo de exercicio: O protocolo de exercicio realizado sera o teste
de 30 segundos de Saltos Continuos (30CJ) em 3 momentos (guarana,
cafeina e placebo), respeitando um periodo de 7 dias entre cada
avaliagcdo, sempre no mesmo horario do dia. Antes da realizagao do 30CJ
todos os participantes realizardo: a) cinco exercicios de alongamento
estatico (10s) com énfase nos membros inferiores; b) um minuto de salto
submaximos em cama elastica e c) dez saltos submaximos no solo. O
30CJ consiste em saltos verticais continuos maximos realizados durante
30s. Os saltos seréo realizados com o tronco mantido o mais vertical
possivel e as maos apoiadas nos quadris, seguido de uma flexdao do
joelno em ~90- na transicdo entre as fases excéntrico-concéntrica.
Feedback verbal sera fornecido ao sujeito durante o teste para incentiva-
lo a manter o angulo do joelho em aproximadamente 90- e desempenho
maximo até o final do teste (DAL PUPO et al., 2014). Todos os testes
serao realizados sobre uma plataforma de saltos (Elite Jump System®,

Sao Paulo-Brasil).

Avaliagcao da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC): O registro
da VFC sera realizado 60 minutos antes do teste de 30CJ por meio da
fixacdo de uma cinta com um cardiofrequencimetro no peito dos
participantes (Polar H7 Bluetooth Smart). A transmissao do sinal sera feita
bluetooth para o aplicativo de celular Elite HRV. Os participantes serao
instruidos a permanecerem sentados, com as maos nas coxas, sem falar
ou mover-se, respirando regularmente. Ao final do protocolo de saltos
continuos (30CJ), os participantes serdo posicionados novamente

sentados e, a VFC sera monitorada por 15 minutos.
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c) Avaliacao dos parametros hemodinamicos: O monitoramento dos
parametros hemodinamicos (PAS, PAD e FC) serao realizados de 5em 5
minutos nos 60 minutos apos a suplementagao (Cafeina ou Guarana ou
Placebo) e nos 15 minutos pds-exercicio com os participantes sentados
em uma sala silenciosa sem estimulos externos. A PAS, PAD e FC foram
medidos indiretamente por meio do aparelho de pressao digital
automatico de brago G-Tech BSP11 (Accumed-Glicomed, Brasil). Durante
a medicao, o paciente permaneceu sentado, com os pés apoiados no

chéo, dorso recostado na cadeira e palma da mao virada para cima.

c) Suplementacao com guarana/cafeina/placebo: Para cada etapa da
pesquisa sera fornecido capsulas moles contendo 500mg. A dosagem de
cafeina utilizada (cafeina e guarana) sera de 5 mg/kg de massa corporal
nunca excedendo 400 mg. As dosagens de cafeina (25mg) presentes nas
capsulas de cafeina e guarana (25 mg) serdo semelhantes. Além disso,
na condigc&do placebo serdo preenchidas com celulose microcristalina e
sera fornecida a mesma quantidade de capsulas disponibilizadas na
condigdo cafeina e guarana. Em todas as situagbes as capsulas serao
ingeridas com agua, de maneira sequencial, 60 minutos antes do 30CJ e

a duracao total da suplementacao sera de apenas 1 dia por semana.

Antes de assinar este termo, € nosso dever informa-lo que toda pesquisa com
seres humanos envolve riscos. De acordo com a Resolugdo CNS 466/12, item
V, toda pesquisa com seres humano envolve riscos em tipos e gradagdes
variadas. Ressalte-se ainda o item 11.22 da mesma resolucédo que define como
"Risco da pesquisa - possibilidade de danos a dimensao fisica, psiquica, moral,
intelectual, social, cultural ou espiritual do ser humano, em qualquer pesquisa e
dela decorrente”. Dentre os riscos pode-se A administragcdo de guarana e
cafeina pode causar efeitos colaterais, como insbénia, nervosismo, palpitacdes
cardiacas e aumento da pressao arterial e embora o placebo seja inofensivo em
termos de compostos ativos, alguns participantes podem relatar reagdes
adversas. Essas reacdes podem ser psicossomaticas, mas devem ser
consideradas e monitoradas. Além disso, os estes fisico (descrito acima),
poderdo gerar cansagco € sensagao de fadiga, assim como a fixacdo do
cardiofrequencimetro pode causar desconforto ou irritagdo na pele. No entanto,
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esses sintomas cessam em pouco tempo apos término dos testes. Caso algum
participante venha a sentir-se mal em decorréncia do esforgo fisico, sera
atendido pelas pesquisadoras, para procedimentos iniciais. Se houver a
necessidade, a equipe de pesquisa conduzira o participante ao servigo de pronto

atendimento mais proximo ou acionara o SAMU.

Caso vocé sinta algum desses problemas durante as etapas de coleta, vocé
devera informar imediatamente, e sera acompanhado por uma das
pesquisadoras responsaveis até o pronto atendimento da rede publica mais
préoximo, todos os possiveis gastos médicos e outras despesas que estejam
associadas a pesquisa serao custeados pelo pesquisador responsavel pela

pesquisa.

Vale ressaltar que a unidade de saude utiliza todos os cuidados
preconizados pelo Mistério da Saude para evitar o contagio da COVID-19 e
protegdo dos grupos vulneraveis como, por exemplo, o uso obrigatério de
mascaras e disponibilizagdo de alcool em gel 70% na porta de entrada,
abordagem inicial para triagem de sintomas gripais e utilizagdo de Equipamento

de Protecao Individual (EPI) pelos profissionais e pelo pesquisador deste estudo.

Caso a pesquisa |he cause danos diretos/indiretos e imediatos/tardios,
vocé tera direito garantido a indenizagdao financeira, cobertura material e
assisténcia integral pelo tempo que for necessario para que seja feito o reparo
causado pela pesquisa. Salienta-se que os itens ressarcidos ndo sao apenas
aqueles relacionados a "transporte" e "alimentacado", mas a tudo o que for
necessario. Esta assegurado o seu direito a pedir indenizagbes e cobertura

material para reparacido a dano causado pela pesquisa.

Vocé tem garantia de plena liberdade de recusar-se a participar ou retirar
seu consentimento, em qualquer fase da pesquisa, sem penalizagdo alguma

para o tratamento que recebe no servigo.

Vocé tem garantia de manutencdo do sigilo e da privacidade dos
participantes da pesquisa durante todas as fases da pesquisa e posteriormente
na divulgacao cientifica.
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Qualquer duvida em relacdo aos aspectos éticos apresentados neste
termo podera ser sanadas por telefone (3305-1181, ramal 2004), e-mail

(cep.ufam@gmail.com) ou pessoalmente ( Laboratério de Estudos do

Desempenho Humano (LEDEHU) da Faculdade de Educagédo Fisica e
Fisioterapia (FEFF) da Universidade Federal do Amazonas - UFAM) junto ao
Comité de Etica e Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal do
Amazonas. O Comité de Etica e Pesquisa é um colegiado que deve existir em
todas as instituicdes que realizam pesquisa no Brasil criado para defender os
interesses dos sujeitos da pesquisa, sendo responsavel pela avaliagdo e
acompanhamento dos aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres

humanos.

Este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido sera elaborado em
duas VIAS, rubricadas em todas as suas paginas e assinadas, ao seu término,
pelo convidado a participar da pesquisa, ou por seu representante legal, assim
como pelo pesquisador responsavel, devendo as paginas de assinaturas

estarem na mesma folha.
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CONSENTIMENTO POS INFORMADO

Declaro que fui informado sobre todos os procedimentos da pesquisa e que
recebi de forma clara e objetiva todas as explicagdes pertinentes ao projeto e
que todos os dados a meu respeito seréo sigilosos. Eu compreendo que neste
estudo, as medi¢cdes dos experimentos/procedimentos de tratamento seréo

informadas por mim e realizadas em mim.

Declaro que fui informado que posso me retirar do estudo a qualquer momento

Nome do participante:

Assinatura do pesquisador responsavel

Manaus, / /
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