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THEAFLAVINE: Potente Antioxidante

THEAFLAVINE

O cha é consumido em todo o mundo, e é a se-
gunda bebida mais consumida depois da agua
(1). Originario da planta Camellia sinensis, esta
que produz diferentes tipos de chda, de acordo
com os métodos de processamento.

Ele foi descoberto pelo fitoterapeuta chinés Shen
Nong, enquanto este procurava um antidoto pa-
ra ervas venenosas (2).

A cultura de beber cha se espalhou para o Ja-

pao, onde estava disponivel apenas para pesso-
as consideradas parte de uma sociedade privile-
giada, até cerca de 700 anos atras. Sua aparigdo
PROPRIEDADES: na Inglaterra foi devido ao cultivo de cha na In-
dia, onde colGnias britanicas permitiram seu
transporte de volta. O chd no mundo ocidental
cresceu em demanda devido em parte aos brita-
nicos o tornarem popular e assim, em meados

Atividade protetora cardiovascular de 1600, ele ganhou valor como moeda de co-

Atividade Quimiopreventiva meércio por um curto periodo de tempo (3).
Relatdrios de 1923 de um cirurgido do exército

Atividade Anti-hiperglicemiante chinés sugeriu que o cha estaria disponivel em

Atividade Anti-obesidade garrafas de aguas de soldados para ajudar a
- prevenir a febre tiféide (4). As antigas crencas
Potente Antioxidante chinesas sobre as propriedades medicinais da

Camellia sisensis ndo foram perdidos no tempo e

seu uso tornou-se cada vez mais difundido, le-
vando ao conhecimento e a pesquisa que vem

sendo realizada até os dias atuais.
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Camellia sinensis
A espécie vegetal Camellia sinensis (L.) é um ar-
busto ou arvore de pequeno porte da familia Thea-
ceae, de origem asiatica, bem adaptada e cultivada
no Brasil (5). Os principais tipos de chas provenien-
tes dessa espécie sdo distinguiveis pelo seu proces-
samento, sendo eles o cha verde (green tea), bran-
co (white tea), amarelo, oolong (red tea), e preto
(black tea) (6). As folhas de C. sinensis se oxidam
rapidamente apds a coleta e interromper esse pro-
cesso de oxidagdo em um estado predeterminado,
através da remocdo da agua das folhas via aqueci-
mento, produz os diferentes tipos de cha (7).

O termo fermentacdo é comumente utilizado na
descricao desse processo; por isso se diz que uma
das principais diferencas entre os chas é o grau de
fermentacao a que sdo submetidos (8).

O cha preto é totalmente fermentado (9). As princi-
pais etapas para a sua preparagao consistem na
desidratacdo das folhas e caules frescos, mistura
das folhas e caules ja secos, fermentacao (o sabor
e a coloracdo especificos do cha preto sdao acentua-
dos nessa etapa) e secagem através de evaporacgdo
de toda a agua presente nas folhas e caules. As
folhas frescas, as gemas e a porgcdo terminal do
caule coletadas sdo secas a temperatura ambiente
e passadas em maquinas rotativas para a destrui-
cdo tissular. Apds essa etapa, as folhas sdo coloca-
das em um ambiente frio para que ocorra a fer-
mentagado por

processos de oxidacdo enzimatica e, em seguida,
sdo expostas a altas temperaturas em telas metali-
cas até que adquiram uma consisténcia dura e que-
bradica (10). Quando comparado aos demais chas

provenientes da arvore de Camellia sinensis (L.),
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0 cha preto apresenta um sabor mais forte e
acentuado, o que ocorre devido ao processo de
fermentacdo. O odor aromatico é devido a pre-
senca de compostos volateis, formados durante
as operagdes de fermentagdo e secagem, que
sdo: derivados Cetdnicos (resultantes da degra-
dacgdo de carotenos), hexenal (formado pela oxi-
dacdo de acidos graxos insaturados) e heterocicli-
cos diversos (produtos da oxidagdo e rearranjo
estrutural de monoterpenos) (11). A maior parte
de todo o cha produzido mundialmente Corres-
ponde ao cha preto (77%), que é consumido
principalmente nos paises ocidentais (12). Khan &
Mukhtar, (13) relatam que as propriedades medi-
cinais do cha preto e verde de Camellia sinensis
podem auxiliar no tratamento de doencgas cardio-
vasculares, diabetes e cancer. Sato & Miyata,
(14) discutem as propriedades nutracéuticas do
chd e como sua ingestdo pode beneficiar a saude.
Em pacientes ndo obesos, o cha preto reduziu Os
niveis de glicose, o que indica que o mesmo pode
ser incluido em estratégias de saude publica para
o controle do diabetes (15). A pesquisa dos pro-
cessos oxidativos celulares, bem como de agen-
tes oxidantes e antioxidantes, tem recebido aten-
gao especial (16), pois tais mecanismos estdo
diretamente associados a doengas como diabetes
e cancer e a doencas cardiovasculares e neurode-
generativas (17).Gomes et al., (18) observaram
que o cha preto exerceu um efeito curativo sobre
as células B pancreaticas, enquanto o cha verde
produziu efeito mais preventivo, o que indica
maior eficiéncia do cha preto em reduzir a glicose

sanguinea em condigGes experimentais.
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Constituintes Quimicos presentes no Black Tea

Dos diversos compostos presentes em Camellia sinensis, os polifendis, princi-
palmente os flavonodides, tém despertado a atengdo dos pesquisadores devido
suas agdes antioxidantes (19), antiateroscleréticas, hipoglicemiantes
e anticancerigenas (20).

Epicatequina (EC), epigalocatequina (EGC) e epigalocatequina galato (EGCG)
sdo 0s principais compostos presentes nos chas derivados de Camellia sinen-
sis (21). Todavia, as catequinas sdo mais abundantes nas folhas frescas e no
cha verde (22).

No cha preto, tais compostos estdo oxidados ou condensados a moléculas
mais complexas, tais como as theaflavinas diméricas e thearubiginas po-
liméricas, formadas durante o processo de fermentagdo (23). Cerca de 60 a
80% das catequinas sdo convertidas em thearubiginas durante o processa-
mento do cha preto; porém, sua classificacdo é mais complexa devido as difi-
culdades de extragdo, isolamento e caracterizagao estrutural das mesmas.

De acordo com Khan & Mukhtar (21), os processos de formacao das thearubi-
ginas sdao completamente desconhecidos. Provavelmente as catequinas que
sdo formadas durante a fermentacdo do cha sdo as responsaveis pela produ-
cdo das theaflavinas, bisflavanodis e acidos epitheaflavilicos, que sofrem pos-
terior incorporagdo de seus produtos de oxidacdo levando a formacao das

thearubiginas. Na composicdo do cha preto predominam quatro theaflavinas:

theaflavina simples (TF), theaflavina-3-galato (TF-3-g), theaflavina-30-galato
(TF-30-g) e theaflavina-3,30-digalato (TF-3,30-dg), além de outras theaflavi-

nas menores (Davies et al., 1992). As varias theflavinas produzidas por di-
merizacao oxidativa e catalisadas por enzimas polifenol oxidases (PPO) na
fase de processamento do cha preto contribuem para cor e sabor Unicos do
cha preto juntamente com as therubiginas (Sharma et al., 2009; Wang et al.,
2000). = >

—
Além das catequinas, as folhas frescas e processadas (chas verde, oolong e
preto) contém ainda outros compostos fendlicos, tais como flavonols s/
(miricetina, quercetina e kaempferol) e seus glicosideos correspondentes

(Khan & Mukhtar, 2007), bem como &acidos fendlicos e taninos (Kilmartin &
Hsu, 2003; Wiseman et al., 2001).
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Metabolismo e Biodisponibilidade

O consumo de cha preto estd associado a um
aumento na excrecdo urinaria de acido hipurico
em voluntarios humanos (24). O extrato de cha
preto promove um aumento no metabolismo do
colesterol, provavelmente devido a inibicdo da
reabsorcdo dos acidos biliares, podendo ser utili-
zado na prevencdo da sindrome metabdlica (25).
O uso dos compostos antioxidantes pode trazer
beneficios a disfungGes endoteliais (26), bem
como nos danos oxidativos que acometem as
células pancreaticas no DM. Estudos com bio-
marcadores indicam que as catequinas sao efici-
entemente metabolizadas em humanos, indican-
do sua agdo antioxidante in vivo. Epigalocatequi-
na galato (EGCG) e outras catequinas sao efici-
entes retiradores de ROS in vitro, podendo atuar
também indiretamente como antioxidantes devi-
do aos seus efeitos sobre a atividade enzimatica
(27). Tanto o cha preto quanto o verde podem
inibir a oxidagdo de lipoproteinas induzida por
Cu2+ in vitro. Tais atividades protetoras da oxi-
dacdo das lipoproteinas tém sido associadas a
prevencdo de aterosclerose e outras doencas.
cardiovasculares (21). Porém, estudos in vivo
indicam que o cha preto possui maior impacto
sobre a oxidagao das lipoproteinas quando com-
parado ao cha verde (1). O cha preto também
aumenta a resisténcia do LDL e a oxidacdo em
uma concentracdo dose-dependente. O pré-
tratamento de macréfagos ou de células endote-
liais de ratos com theaflavina digalato inibem em

uma concentracao e tempo dose-dependente a
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oxidagdo de LDL (22). As catequinas sofrem gluco-
ronidacao, sulfatacdo e O-metilagdo no figado de
animais e humanos e os derivados O-metilados
sdo excretados na bile e urina (21).

Quando administradas oralmente a ratos, as cate-
quinas tém sido encontradas na veia porta, indi-
cando que sua absorcdo ¢é intestinal (21).

Estudos indicam que compostos como o0s taninos
condensados também sdo absorvidos tal como as
catequinas (22).

Os polifendis interferem na absorcdo de outros
componentes da dieta, tendo forte afinidade por
proteinas ricas em prolina, caseina, leite e gelati-
na. Porém, a ingestdo de leite e cha verde ou pre-
to ndo afeta a concentracdo de polifendis no san-
gue, indicando que o leite ndo reduz a biodisponi-
bilidade dos polifendis (22). O consumo de leite e
cha preto também ndo diminui a atividade antioxi-
dante exibida pelo cha (28).

Os polifendis também interagem com ions metali-
cos, formando complexos insoliveis com o ferro
que inibem sua absorcao no trato gastrointestinal,
0 que pode levar a quadros de anemia em popula-
¢Oes que possuem uma ingestao deficiente de fer-
ro (29).

A cafeina é um alcaloide pertencente ao grupo das
drogas classificadas como metilxantinas (1,3,7-
trimetilxantina) e estd presente no chd preto em
quantidade aprecidvel. E uma substdncia liposso-
[ivel e aproximadamente 100% de sua ingestdo
oral é rapidamente absorvida pelo trato gastroin-
testinal, atingindo seus niveis de pico no plasma
entre 30 e 120 minutos (30).
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&/’ Dados Cientificos:
THEAFLAVINE X PROPRIEDADES QUIMIOPREVENTIVAS

CANCER ESOFAGO

Objetivo: Avaliar o efeito do cha preto sobre a carcinogénese esofagica experimental induzida pela
administragao oral de dietilnitrosamina (DEN).

Durante 160 dias foi estudada uma populacdo de 120 camundongos fémeas, género Mus musculus,
da cepa CF1, dividida em dois grupos controles e trés grupos de tratamento. Os grupos controles
receberam agua ou cha preto durante todo o periodo do estudo. Os trés grupos tratados receberam
DEN semanalmente, durante trés dias consecutivos, e agua, cha preto ou ambos, nos demais dias da
semana. Ao completar o periodo de 160 dias foram efetuadas as eutanasias dos animais e seus es6-
fagos foram analisados macroscopicamente (a fresco) e, posteriormente, a histopatologia

(empregando a técnica da hematoxilina e eosina - HE).

Resultados: Na anadlise comparativa entre os grupos de tratamento, a incidéncia tumoral
(macroscopia) foi significativamente menor naqueles animais que receberam chéa preto, além do car-
cindgeno. No que se refere as alteragdes histopatoldgicas, houve maior nimero de lesGes epiteliais
de baixo grau nesses mesmos grupos (p < 0,001).

Conclusédo: Os animais que receberam cha preto apresentaram menor incidéncia dos efeitos relacio-
nados a acdo do carcinégeno, indicando que, neste modelo, a infusdo apresentou efeito quimioprofi-

latico significativo sobre a carcinogénese experimental induzida pela dietilnitrosamina. (31)

PHD COMERCIO IMPORTACAO & EXPORTACAO LTDA
RUA ESTEVAO BAIAO, 748 — CAMPO BELO — SAO PAULO — SP — BRASIL — ZIP CODE 04624-002

CNPJ. 55.717.565/70001-86 — IE. 111.477.560.111 — MS ANVISA AFE 1.08.597-3
WWW.PHDIMPORT.COM.BR — TEL. (55) 11 - 5542.4000 - (55) 11 — 5542.9000




THEAFLAVINE
(BLACK TEA EXTRACT)

THEAFLAVINS

INNOVATION EXPERTISE

&/'.'. Dados Cientificos:
THEAFLAVINE X PROPRIEDADES QUIMIOPREVENTIVAS

CANCER PROSTATA

Os androgénios possuem um papel critico na regulacdo do crescimento, diferenciacdo e sobrevivén-
cia de células epiteliais em diversos 6rgdos, tais como a prdstata e a pele. A enzima 5a-redutase ca-
talisa a conversdo de testosterona (T) para um androgénio mais ativo a di-hidrotestosterona (DHT).
DHT, em seguida, liga-se a receptores androgenos (AR) e regulam a expressdo do gene especifico.
Os androgénios através do seu receptor cognato pode estar envolvido no desenvolvimento e progres-
sdo da hiperplasia benigna da prdstata, cancro da préstata, hirsutismo, alopecia de padrdao masculino

€ acne.

O objetivo deste estudo foi determinar se teaflavina-3, 3'-digalato (TF3) e penta-O-B-galloyl-D-
glicose (5GG) possuem efeitos inibitérios sobre a producdo e acdo dos andrégenos. Descobrimos que
TF3 e 5GG inibiram a atividade da enzima 5a-redutase. Além disso, TF3 e 5GG reduziram significati-
vamente o crescimento de células cancerosas andrégeno-sensiveis da prostata, suprimiram a expres-
sdo da receptores andrdégenos e baixaram a secrecdo de antigeno especifico da préstata induzida por
andrégeno.

Estes resultados sugerem que TF3 e 5GG podem ser agentes quimiopreventivos Uteis para o cancer

de prostata através da supressao da funcdo doandrdégeno e seu receptor. (32)
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&/’ Dados Cientificos:
THEAFLAVINE X PROPRIEDADES CARDIOPROTETORAS

Estudos sugerem que o consumo de cha diminui o risco cardiovascular. A disfungdo endotelial tem
sido associada com a doenca da artéria coronaria e aumento
do estresse oxidativo. Alguns antioxidantes possuem a capacidade de inverter a disfuncao endotelial.

Para se testar esta hipdtese de que o consumo de cha reverte a disfuncdo endotelial, foi realizado
um estudo randomizado com 66 pacientes com doenga arterial coronariana comprovada. Estes con-

sumiram cha preto e 4gua em um modelo de estudo chamado crossover.

Efeitos a curto prazo: pacientes foram examinadas duas horas apds o consumo de 450 mL de agua
ou de cha. Os efeitos a longo prazo foram examinadas apds consumo de 900 ml de cha ou agua por
dia durante 4 semanas.

As fungdes vasomotoras da artéria braquial foram examinadas no inicio e apds cada intervengdo com
ultrassom vascular. Cinquenta pacientes completaram o protocolo e tiveram seus ultrassons com
medicGes tecnicamente adequados. Tanto o consumo de cha preto a curto e longo prazo melhoraram
a dilatacdo fluxo-mediada endotélio-dependente da artéria braquial, enquanto o consumo de agua
ndo teve efeito algum. O consumo de cha preto ndo teve nenhum efeito sobre a dilatacdo induzida
por nitroglicerina independente do endotélio.

Uma dose oral equivalente a 200 mg de cafeina ndo teve efeito de curto prazo sobre a dilatacdo flu-
xo-mediada. A quantidade de flavonoides no plasma aumentou apds consumo a curto e longo prazo

do cha preto.

Conclui-se que o consumo de cha preto a curto e longo prazo reverteram a disfungdo vasomotora
endotelial em pacientes com doencga arterial coronariana. Esta descoberta pode explicar, em parte, a

associacao entre a ingestdo de cha e a diminuicdo de doencas cardiovasculares. (33)
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&/'.'. Dados Cientificos:
THEAFLAVINE X PROPRIEDADES ANTIOXIDANTES

Estudos indicam que os mecanismos que envolvem as propriedades antioxidantes do cha preto tam-
bém protegem as células da oxidacdo por radicais livres. Os compostos presentes no cha preto tém a
capacidade de capturar espécies reativas de oxigénio, como radicais superdxidos, oxigénio singleto,
radicais hidroxila, peroxila, 6xido nitrico, didxido de nitrogénio e peroxinitritos, reduzindo seus danos
aos lipideos das membranas, proteinas e acidos nucleicos. A EGCG é a catequina mais eficiente que
reage com essas espécies reativas de oxigénio. As hidroxilas vicinais das estruturas quimicas das
catequinas contribuem para uma eficiente acdao antioxidante, pois podem se ligar a ions metalicos e
evitar a formacgdo de radicais livres. Essas estruturas também favorecem a captura de radicais livres
devido a deslocalizacdo eletrénica. As catequinas presentes nos chas preto e verde podem ainda so-

frer auto-oxidacao, funcionando como pro-oxidantes (21).
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&/'.'. Dados Cientificos:
THEAFLAVINE X PROPRIEDADES ANTI-HIPERGLICEMIANTES

Para se investigar os efeitos preventivos do cha na hiperglicemia e resisténcia a insulina, camundon-
gos machos (C57BL/6]) receberam uma dieta rica em gordura contendo 29% banha e também cha
verde ou preto por 14 semanas.

Ambos os chas diminuiram o ganho de peso e deposicdo de tecido adiposo branco causado pela di-
eta. Além disso, melhoraram a hiperglicemia e a intolerdncia a glicose, estimulando a atividade de
captacao de glicose acompanhada pela translocacdao de transportadores de glucose (GLUT) 4 para a
membrana plasmatica no musculo. O consumo a longo prazo de uma dieta rica em gordura, reduz os
niveis de insulina receptor B-subunidade reduzida, GLUT4 e AMP-a da proteina quinase ativada no
musculo, o cha verde e preto suprimem essas reducGes. Os resultados sugerem fortemente que o
cha verde e preto diminuem a deposicdo de gordura e também diminuem a hiperglicemia, retendo o
nivel de GLUT4 e portando aumentando o nivel de GLUT4 para a membrana plasmatica muscular.
(34)
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&/’ Dados Cientificos:
THEAFLAVINE X OBESIDADE

Theaflavinas sdo os principais polifendis do cha preto.

Este estudo investigou os efeitos anti-obesidade do extrato de cha preto (BTE), de uma mistura alta-
mente purificada de theaflavinas (TFS, 83,84%) e theaflavina (TF1, 93,25%) em ratos obesos indu-
zidos por dieta rica em gordura. Houve ligeira redugdo do peso corporal em BTE e TFS (p> 0,05), e
foi significativamente reduzida pela TF1 (p <0,05) em relacdo ao grupo controle. Todas as amostras
diminuiram consideravelmente a ingestdo de alimentos, o indice de adiposidade e os niveis séricos
de colesterol total (CT), triglicerideos (TG) e lipoproteina de baixa densidade (LDL-C) (p <0,05), ex-
ceto em BTE e TF1 que apresentou insignificante diminuicdo da concentracdo de TC (p> 0,05). Além
disso, a administracdo de BTE, TFs e TF1 diminuiu significativamente todos os indice aterogénicos
(IA), o reforco da insulina indice sensivel (ISI), inibiram a atividade lipase hepatica (HL) (p <0,05) e
reduziram ligeiramente o nivel de leptina no figado. Houve diminuicdo do soro alanina transaminase
(ALT) e aumento da atividade da superoxido dismutase (SOD) (p> 0,05), em comparagdao ao grupo

controle.

Estes resultados indicam que o cha preto e seu componente principal (polifenol theaflavina) pode ser
considerado um componente funcional que contribui para o efeito anti-obesidade, podendo também
reduzir o risco de diabetes tipo 2 e doenca cardiovascular (DCV) em pacientes obesos. (35)
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&/ DADOS TECNICOS ...

NOME CIENTIFICO: Camellia sinensis
PARTE UTILIZADA: Folhas

FAMILIA: Theaceae

RAIO DE EXTRACAO: 400:1
CONSTITUINTE PRINCIPAL: theaflavins
DOSAGEM USUAL: 350 mg/ dia.

m Sugestéao de Formula...

THEAFLAVINE

Mande aviar 30 capsulas.

Tomar 1 capsula ao dia.
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