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RESUMO

Introducéo: O presente estudo foi realizado para investigar os efeitos do carvacrol
sobre parametros hemodinamicos, lipidicos e inibicdo da Enzima Conversora de
Angiotensina em animais submetidos a treinamento fisico aerobio. Métodos: Os
animais foram divididos aleatoriamente em grupos: Wistar- controle normotenso
tratado com sorbitol; SHR- controle hipertenso tratado com sorbitol; SHR- tratado com
losartana 50mg/kg (Los -50); SHR- tratado com Carvacrol 20 mg/kg (Carv-20); SHR-
treinado com exercicio aerobio 60 minutos (Exer); SHR- tratado com Carvacrol
(Exercarv) + 60 minutos de exercicio aerébio. O tratamento consitiu em quatro
semanas com monitoramento de peso, consumo de racgao, frequéncia cardiaca,
pressao arterial sistélica, diastélica e média. Posterior ao tratamento, foram realizadas
dosagens bioquimicas para parametros renais, hepaticos, lipidicos e dosagens
séricas de ECA |. Foram analisadas reduc¢des significativas nos niveis pressoricos dos
animais hipertensos, apos o protocol de itervencdo. O grupo Exercarv, apresentou
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maiores redugdes da PA, quando comparado aos demais grupos, apresentando
valores pressoricos de PAS 122,0 + 3,8 mmHg, PAD 97 + 3,0 mmHg, PAM 105,5 +
2,3 mmHg. Ainda, o grupo ExerCarv ocasionou reduc¢des nos niveis de TG, CT, VLDL,
TG/HDL e CT/HDL assim como, nos niveis de ureia e AST. Resultados: O
procedimento isolado com carvacrol, assim como sua combinag&do com treinamento
fisico aerodbio, teve capacidade de reduzir atividade da ECA | comparando ao grupo
SHR com p<0,001. Consideragfes finais: Um més de tratamento com carvacrol
combinado com exercicio fisico aerdbio apresentaram efeito antihipertensivo,
relacionado a inibicdo da ECA I. Além disso, o tratamento melhorou os parametros
renais, hepaticos e lipidicos.

Palavras-chave: Carvacrol, Exercicio aerébio, Hipertenséao.
1. INTRODUCAO

A Hipertensao Arterial Sistémica (HAS) é caracterizada como uma doenca cronica e
multifatorial conhecida por manifestar niveis sustentados e elevados de Presséo
Arterial (PA)'2. A HAS estd amplamente associada ao envelhecimento,
hereditariedade, comportamentos sedentarios, ma alimentacéo, alcoolismo, podendo
levar a distlrbios lipidicos e glicémicos, aumentando o risco de doencas

cardiovasculares.

Atualmente, existe um amplo arsenal terapéutico disponivel para o tratamento da HAS
e causas de risco cardiovasculares®. Sdo medicamentos eficientes, porém
apresentam diversos efeitos inotropicos. Diante disso, novas alternativas terapéuticas
estdo sendo investigadas, como a utilizacao de plantas consideradas medicinais, bem
como seus metabolitos secundarios com potencial de tratar a HAS*’. Entre os
diversos estudos ja reportados na literatura, ha interesse em intensificar o uso do

carvacrol>6:8,

Entre as acdes bioldgicas do carvacrol, destacam-se as propriedades antiinflamatéria®
e antioxidante!®. No que se refere as propriedades sobre o sistema cardiovascular, foi

possivel observar efeito vasorelaxante e acdo hipotensora em ratos*! 12,

Em relagéo as vias de controle da PA, vale ressaltar o Sistema Renina Angiotensina-
Aldosterona (SRAA)!3. Do SRAA destacam-se 1) A Enzima Conversora de
Angiotensina (ECA) capaz de modificar Angiotensina | (Ang 1) em Angiotensina Il (Ang
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I); 2) A Ang Il, € um peptideo que estimula a vasoconstriccdo, podendo levar ao
aumento da presséo arterial (PA) e 3) A Angiotensina 1-7 (Ang 1-7) € um agente que

tem acédo vasodilatadora e cardioprotetora, proporcionando reducao da PA.

Nesse sentido, trabalhos anteriores desenvolvidos recentemente por nosso grupo de
pesquisa, mostraram que a administracao oral de carvacrol diariamente, associado ou

nao ao treinamento aerdbio em ratos espontaneamente hipertensos reduziu a PA,

sugerindo efeito anti-hipertensivo comparaveis a amlodipina e losartana, drogas
empregadas como padrdo de tratamento anti-hipertensivo, com resultados
promissores sobre a expressao génica dos receptores AT1 e MAS em tecido renal,

apontando uma provavel interacédo do carvacrol com o SRAA4 15,

Associadamente a terapia medicamentosa, tem-se o treinamento fisico aerdobio, o qual
ja é consenso na literatura os seus efeitos sobre a PA, agindo na prevencédo e
tratamento da HAS, modulando a atividade do SRAA, como demonstrado em Varios

estudos pré-clinicos® 16 18 e estudos clinicos!® 20,

Adicionalmente, estudos mostram que o0 treinamento aerdbio pode induzir a
mecanismos cardioprotetores e anti-hipertensivos associados a reduc¢des na atividade
da ECA | e nos niveis de Ang II1°1: 22, além de favorecer o crescimento da expressao
de Ang 1-72%.

Diante do exposto, sao relevantes estudos que abordam a ac¢do do uso oral do
arvacrol e sua combinagdo com treinamento fisico aerébio na HAS, bem como
esclarecer seu efeito na modulacéo do SRAA. Desse modo, o trabalho atual faz parte
da dissertagédo de Silva et al.3*, que teve como objetivo avaliar o efeito da combinagéo
do treinamento fisico aerébio e carvacrol sobre modulacdo do sistema renina
angiotensina-aldosterona. Esses resultados sdo Uteis para respaldar o carvacrol
fitoquimico promissor como matéria prima na geracdo de novos medicamentos

antihipertensivos.
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2. MATERIAIS E METODO

2.1 ANIMAIS E ASPECTOS ETICOS

Foram utilizados ratos machos (Rattus norvegicus) da linhagem Wistar e ratos
espontaneamente hipertenso (SHR) com peso de 200 a 250 g. Os animais foram
obtidos das colbnias do Biotério Central da Universidade Federal do Maranh&o, onde
os experimentos foram conduzidos. Todos os animais foram acomodados em gaiolas
de polipropileno, providas de camas de maravalha e alojadas em estantes
climatizadas. Os animais tiveram livre acesso a comida e agua e a temperatura
ambiente mantida ao redor de 22 °C, com ciclo de 12 h, claro e escuro. Todos 0s
protocolos experimentais foram aprovados pelo Comité de Etica e Pesquisa Animal
da Universidade Federal do Maranh&o, sob protocolo 23115.004102/2019-21.

2.2 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Antecedendo o inicio do experimento, todos 0s animais que seriam submetidos aos
protocolos experimentais, Wistar (n=5) e SHR (n=25), passaram por um periodo de
adaptacao de 15 dias, passaram por processo de gavagem, contensor para afericao
de PA caudal e esteira ergométrica. Ao fim do periodo de adaptacéo, os animais foram

randomizados aleatoriamente em 6 grupos, cada grupo com 5 animais.
G1- Wistar- controle normotenso tratado com sorbitol (Wistar);

G2- SHR- controle hipertenso tratado com sorbitol (SHR-Veiculo);

G3- SHR- tratado com losartana (Los-50mg);

G4- SHR- tratado com Carvacrol (Carv-20mg);

Gb5-SHR- treinado com exercicio aerébio 60 minutos (Exer-Veiculo);

G6-SHR- tratado com Carvacrol (20mg/kg) + 60 minutos de exercicio aerébio
(ExerCarv).
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Figura 1: Desenho Experimental
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Todas as consideracdes sobre o bem-estar dos animais foram levadas em
observacéo, incluindo o monitoramento de esfor¢cos para minimizar o desconforto,

bem como o uso de anestésicos cetamina e xilazina (via intraperitoneal) para

eutanasia.

2.3 REAGENTES

Carvacrol (pureza 298%), sorbitol e Losartan foram adquiridos da Sigma Aldrich

Corporation (St. Louis, MO, EUA). Todos os outros produtos quimicos eram de alto
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Fonte: Autores, 2023.

grau de pureza analitica (MerckDarmstadt, india).

RC: 152246

Disponivel em: https://www.nucleodoconhecimento.com.br/educacao-fisica/efeito-anti-hipertensivo



https://www.nucleodoconhecimento.com.br/
https://www.nucleodoconhecimento.com.br/educacao-fisica/efeito-anti-hipertensivo
https://www.nucleodoconhecimento.com.br

MULTIDISCIPLINARY SCIENTIFIC JOURNAL  REVISTA CIENTIFICA MULTIDISCIPLINAR NUCLEO DO

0 ) NUCLEO [D() CONHECIMENTO ISSN: 2448-0959

https://www.nucleodoconhecimento.com.br

2.4 AVALIACAO DO CONSUMO DE RACAO E EVOLUCAO
PONDERAL

Durante o procedimento experimental, o consumo de racdo e evolucédo ponderal dos
animais foram mensurados trés vezes por semana, usando balanca analittica, sendo
essa verificacdo posterior & mensuracéo dos parametros hemodindmicos e anterior &

gavagem.
2.5 PROTOCOLO DE TREINAMENTO AEROBIO

Para o protocolo de treinamento fisico, os animais passaram por um periodo de
adaptacao a esteira ergométrica (IMBRAMED), sem a utilizacdo de choque elétrico,
por sete dias. Nesse periodo, os animais corriam 30min/dia a 8m/min. No decimo dia,
realizou-se um teste de esforco maximo em esteira ergométrica, comecando a
5m/min, com zero grau de inclinagdo com incrementos de 3 m/min a cada 3 minutos
até a Fadiga de cada animal. A fadiga foi definida e os teste interrompido quando os
animais ndo aguentaram a corrida de acordo com velocidade da esteira®* 2°. Apenas
0s animais dos grupos Exer e ExerCarv realizaram o programa de treinamento fisico
aerébio, que consistiu em quatro semanas (6x/semana), com intensidade moderada
(55 a 70% da velocidade maxima obtida no teste de esforco maximo), com duragéo
de cinco minutos de aquecimento a 8m/min antes de cada sessdo de treino e 55
minutos de treino, utilizando uma adaptacdo do programa de treinamento aerdbio
continuo descrito por Jakovljevic et al.?6. A intensidade do treinamento era ajustada a
cada semana sendo 10m/min na primeira semana, 12 m/min na segunda, 13 m/min

na terceira e 15 m/min na quarta semana.

2.6 AVALIACAO DA PRESSAO ARTERIAL E FREQUENCIA
CARDIACA

Para a afericdo da PA utilizou-se o método indireto de pletismografia de pulso de
calda. Onde obteve-se os registros de Frequéncia Cardiaca (FC), Pressao Arterial
Média (PAM), Pressao Arterial Sistolica (PAS) e Pressao Arterial Diastolica (PAD).

Para a mensuracao da pressao arterial os animais foram aquecidos a 42 ° C por 3 min
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em uma gaiola. Somente SHR com PAS> 170 mmHg foram selecionados para este

estudo. A afericdo da PA foi realizada durante as 4 semanas de tratamento.
2.7 AVALIAC}AO DE PARAMETROS BIOQUI'MICOS SERICOS

Para avaliacdo dos parametros bioquimicos os animais foram submetidos a um jejum
de 12 horas, onde valores glicémicos foram mensurados a partir de um pequeno corte
na cauda dos animais, utilizando-se um aparelho digital de glicose (On Call® Plus).
Para os demais indices bioquimicos (AST; ALT; Ureia; Creatinina e perfil lipidico)
utilizou-se o soro obtido através da coleta sanguinea da artéria abdominal em tubos
sem anticoagulante e centrifugados a 3500 rpm por 10 minutos. As analises foram
realizadas utilizando kits Labtest® (Labtest Diagndstica S.A., Brasil), através de

aparelho semiautomatico Bioplus (BIO-200®).
2.7.1 CONCENTRACAO SERICAS ECA |

A ECA | foi avaliada com kit de ensaio de imunoabsorcao enzimatica (ELISA) para
ratos (Nanjing Jiancheng Bioengineering Institute) de acordo com as instru¢des do

fabricante.
2.8 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram analisados no software SigmaPlot 14.0. e apresentados como média
* erro padrdo das médias e analisados por analise de variancia (ANOVA), oneway e
two wey com post hoc de Tukey. Diferengas com P < 0,05 indicaram significancia

estatistica.
3. RESULTADOS

A figura 2 evidencia o consumo de ragdo dos animais, onde observa-se um consumo
padrédo entre os grupos em estudo no periodo de quatro semanas de intervencdes.
Na figura 2 B, observa-se a evolucdo ponderal desses animais, onde evidencia-se um
padrao semelhante de evolucédo ponderal entre os grupos SHR-Vehicle (303,7 £ 9,5

g), Los-50mg (291,1 + 9,0 g), Carv-20mg (302,3 + 10,4 g), Exer-Vehicle (302,5 + 11,5
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g) e ExerCarv (297,0 £ 12,3 g), onde se € observado um ganho de peso corporal até
a quarta semana de tratamento, diferindo apenas do grupo Wistar (353,3 + 21,8 Q).
Diante disso, é possivel evidenciar que o carvacrol semelhante a droga padréao anti-
hipertensiva, losartana, néo interferiu no consumo de racédo e evolugcdo ponderal
desses animais, onde observa-se a mesma evolugéo para os grupos Exer-Vehicle e

ExerCarv.

Figura 2: A admistracdo do carvacrol por via oral combinado com treinamento fisico aerébio sobre
consumo de racéo e evolucdo ponderal
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Fonte: Autores, 2023. Média + DP; A, valores do consumo de ragdo; B, valores da evolugéo ponderal;
Wistar, grupo controle normotenso; SHR-Vehicle, grupo controle de hipertensao; Los-50mg, grupo
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controle positivo tratado com Losartana; Carv-20mg, grupo tratado com Carvacrol; Exer-Vehicle,

grupo tratado com exercicios; ExerCarv, grupo tratado com Exercicio + Carvacrol; 0- repouso; 1-

semana 1; 2-semana 2; 3-semana 3; 4-semana 4; ¢, comparacao com o grupo Wistar; Two-way
ANOVA, p <£0,05.

3.1 CARVACROL COMBINADO AO TREINAMENTO AEROBIO SOBRE
O DESEMPENHO FiSICO

Em relacdo a comparacédo do desempenho fisico, distancia percorrida em metros (m)
entre estagio basal e pds-treino em todos os grupos. E possivel observar que o
programa de treinamento fisico utilizado, melhorou a capacidade de corrida, bem
como aumentando a distancia percorrida em metros para os animais dos grupos Exer-
Vehicle (Momento basal 315 + 13,4 m, Pés-treino 658,3 £ 17,2 m) e ExerCarv
(Momento basal 323,33 + 13,66 m, P6s-treino 660,33 + 32,87 m).

3.2 CARVACROL COMBINADO A TREINAMENTO AEROBIO SOBRE
A FREQUENCIA CARDIACA

Quando avaliado a intervencdo farmacologica do carvacrol juntamente com a
utilizacdo do treinamento fisico aerébio durante quatro semanas, ndo evidenciou-se
diferenca significativa para FC entre os grupos Wistar (420 + 20 bpm), SHR-Vehicle
(409 £ 115 bpm), Los-50 mg (414 + 86 bpm), Carv-20mg (442 + 113 bpm), Exer-
Vehicle (407 £ 111 bpm) e ExerCarv (419 + 109 bpm).

3.3 EFEITO DA INTERVENCAO ORAL DO CARVACROL COMBINADO
COM TREINAMENTO FISICO AEROBIO SOBRE A PRESSAO
ARTERIAL EM ANIMAIS SHR.

A Figura 3 revela o Efeito da intervenc¢ao oral do carvacrol combinado com treinamento
fisico aerdbio sobre a pressao arterial dos animais no decorrer de quatro semanas.
Avaliando a PAS, observa-se que os ratos normotensos (Wistar) apresentaram média
de 139,3 + 7,9 mmHg. Observou-se redugao da PA a partir da primeira semana para

0 grupo ExerCarv (164,8 + 8,5 mmHg) quando comparado ao grupo SHR-Vehicle
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(201,3 = 6,7 mmHg), onde esse efeito perdurou até o 30° dia de tratamento. Além
disso, o grupo ExerCarv apresentou magnitude de reducdo da PAS com valores

pressoricos semelhantes ao grupo Los-50 mg (145,8 * 8,5).

Para a PAD observou-se que o grupo Wistar apresentou valores pressoricos de 107+
16,3 mmHg, onde o grupo Exer-Vehicle (116 + 14,6 mmHg) e ExerCarv (110,2 £ 13,3

mmHg) apresentaram reducdes significativas a partir da 12 semana de tratamento.

Para os grupos Carv-20mg e Los-50mg obteve-se valores pressoricos de 113,7 £ 25,3
mmHg e 116,0 £ 7,4 mmHg, respectivamente a partir da segunda semana,
apresentando efeito anti-hipertensivo acentuado no decorrer das quatro semanas em

comparacao ao grupo SHR-Vehicle (157,2 + 2,0 mmHg).

Quando avaliada a PAM, observa-se que o0s animais Wistar (normotensos)
apresentaram valores pressoricos de 121,7 + 14,2 mmHg. No que se refere a acédo
antihipertensiva evidencia-se a reducdo da presséo arterial desde a primeira semana
para os grupos Los-50mg (99,3 + 9,0 mmHg), Exer-Vehicle (108,5 £ 9,3 mmHg) e
ExerCarv (105,5 + 2,3 mmHg), enquanto o grupo Carv-20mg (123,2 + 14,2 mmHg),
apresentou reducao a partir da segunda semana de tratamento quando comparado
ao grupo SHR-Vehicle (176,5 £ 5,5 mmHg) no decorrer das quatros semanas de

intervencao.

Em linhas gerais, os resultados obtidos para os parametros hemodindmicos mostram
que o grupo ExerCarv apresentou diferenca significante nos valores de pressaom
arterial desde a primeira semana de intervencéo para PAS, PAD e PAM, enquanto o
grupo Carv-20 mg, individualmente, favoreceu reducdo da PAD e PAM a partir da
Segunda semana, 0 que sinaliza que o tratamento combinado (ExerCarv) é mais
eficaz no controle da hipertensao, atingindo valores 6timos de PA, comparaveis aos
valores ja esperados e obtidos pelos animais normotensos e tratados com o

medicamento anti-hipertensivo losartana.
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Figura 3: Acéo do tratamento oral com carvacrol combinado ao treinamento aerdbio sobre a presséo

arterial de ratos SHR
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Fonte: Autores, 2023. Média + DP; A, valores da presséao arterial sistélica; B, valores da pressao arterial

diastolica; C, valores da pressao arterial média, Wistar, grupo controle normotenso; SHR-Vehicle, grupo
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controle hipertenséo; Los-50mg, grupo controle positivo tratado com Losartana; Carv-20mg, grupo
tratado com Carvacrol; Exer-Vehicle, grupo tratado com exercicios; ExerCarv, grupo tratado Exercicio
+ Carvacrol; 0- repouso; 1-semana 1; 2-semana 2; 3-semana 3; 4-semana 4; a, comparacao tempo
com repouso; b, comparacdo com o grupo SHR controle; ¢, comparagdo com o grupo wistar; Two-way
ANOVA,

3.4 CARVACROL COMBINADO A EXERCICIO AEROBIO SOBRE
PARAMETROS BIOQUIMICOS

Na Tabela é possivel observar os valores relacionados aos parametros bioquimicos
expressos em média + desvio padrdo. A execucao do tratamento por quatro semanas
provocou reducbes dos niveis de TG para os grupos Carv-20mg, Exer-Vehicle,
ExerCarv. Em continuidade, evidenciou-se reducdes significativas nos niveis de
VLDL, TG/HDL, TC/HDL para os grupos Exer-Vehicle e ExerCarv quando comparados
aos demais grupos. Somente o grupo ExerCarv apresentou diferenca significativa

para os parametros TC com decréscimos proeminentes.

No que se refere aos parametros da funcéo renal e hepatica, observou-se reducdes
nos niveis séricos de AST e ureia, sugerindo uma melhora na fungéo renal e hepatica
nos grupos Los-50mg, Carv-20mg, Exer-Vehicle e ExerCarv. Ndo observou-se

diferencgas significativas para os niveis de ALT nos grupos avaliados.

Tabela 1: Efeito da administracdo oral do carvacrol combinado ao treinamento fisico aerébio sobre

parametros bioquimicos séricos em animais SHR

SHR-

Wistar Veiculo Los-50mg Carv20mg Exer-Veiculo ExerCarv
Glicose 83.40:8.96 77.20+5.17 78.80+5.81 74.60+4.16 76.40+5.68 73.40+2.30
TG 69.84+12.66 80.20+12.68  62.6+14.36 60.2+13.42¢  39.80+3.833b¢  38247.26%0¢
CT (mg/dl) 63.80£16.66  53.20+4.09 53.8+£5.07 53.60+2.7 48.6=3.78 48.0+£2.74°
HDL (mg/dl) 254244.69  20.40£2.19 21.60+5.46 24.60+6.47 26.80+£2.77 25.80+£3.56
LDL (mg/dl) 39.42415.23  32.28+11.10  23.4444.73 36.6446.35 21.44+2 46° 23.26+3.35
VLDL (mg/dl) 14.02+£2.58  16.08+2.56 15.18+4.43 12.2242.71 8.440.65%¢ 7.7441.32b¢

TG/HDL(mg/dl) 2.76x0.24 3.94+0.62 2.32+0.54 2.65+£1.20 1.50+0.25° 1.49+0.250
CT/HDL(mg/dl) 2.48+0.23 2.62+0.15 2.19+0.17 2.07+0.30 1.83+0.25° 1.89+0.26%0
Ureia (mg/ml) 60.20+13.10  61.26=9.63 46.38+7.78 48.1246.39 48.14+4.87° 49.324+7.92¢
Creatinina(mg/ml)  0.78+0.04 0.46+0.05° 0.48+0.04° 0.52+0.13% 0.48=0.04° 0.44+0.05°
ALT (ULT) 62.00+:6.20  68.58+£7.40  70.38+19.76 60.16+7.98 62.0+£2.75 61.96+8.09
AST (ULT) 126.80+5.72  175.1444.14°  162.2043.49**  160.36+6.36**  158.743.9*%  161.5444.25%

Fonte: Autores, 2023. Média + DP; Wistar, grupo controle normotenso; SHR-Veiculo, grupo controle de
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hipertenséo; Los50mg, grupo controle positivo tratado com Losartana; Carv-20mg, grupo Carvacrol;
Exer-Veiculo, grupo de exercicios; ExerCarv, grupo Exercicio + Carvacrol; a, comparagdo com o grupo
SHR controle; b, comparacdo com o grupo wistar; ¢, compara¢cdo com o grupo Losartana; One Way
ANOVA, p < 0.05.

3.5 CARVACROL COMBINADO AO TREINAMENTO AEROBIO SOBRE
A ECA

Para o efeito da administracdo do carvacrol combinado ao treinamento aerébico ma
atividade da ECA |, afigura 4 evidencia que o grupo SHR-Vehicle apresentou aumento
dos niveis plasmaticos dessa enzima (23,8 + 6,7 ng/mL). Continuamente, tratamento
isolado com carvacrol 20 mg/Kg/dia (9,0 + 3,1 ng/mL) e o ExerCarv 20 mg/Kg/dia (10,0
+ 5,8 ng/mL), mostraram menor atividade da ECA |, com valores semelhantes aos

animais Wistar.

Os resultados sugerem que acdo anti-hipertensivo do carvacrol isolado, assim como
sua combinacdo com exercicio fisico aerébio possa envolver a inibicdo da ECA I,

modulando assim o sistema renina-angiotensina- aldosterona.

Figura 4: Efeito da administracé@o oral do carvacrol combinado ao treinamento aerébio sobre os niveis

séricos de ECA |

§ &

|

ACE I (ng/mL)
s 8
1 1
|

o
|

Fonte: Autores, 2023. Média + DP; Wistar, grupo controle normotenso; SHR-Veiculo, grupo controle

hipertenséo; Los-50mg, grupo controle positivo tratado com Losartana; Carv-20mg, grupo Carvacrol;
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Exer-Veiculo, grupo de grupo SHR controle; b, comparacdo com o grupo wistar; One Way ANOVA, p
<0.05.

4. DISCUSSAO

O presente estudo apresenta inediatismo em avaliar o efeito anti-hipertensivo do
carvacrol em combinacdo com treinamento fisico aerébio sobre a modulacdo do
Sistema renina-angiotensina-aldosterona na HAS em animais SHR, no periodo de
quatro Semanas de tratamento. No que se refere aos resultados os mesmos
evidenciam que a admistragdo oral com carvacrol 20mg/Kg/dia juntamente ao
treinamento fisico aerébio foi capaz de reduzir a PAS, PAD e PAM com valores
similares aos animais normotensos, além de promover melhoras significativas sobre
0s marcadores renais, hepaticos e lipidico, bem como inibi¢cdo significativa na ECA |1,

sem interferir no consumo de ragéo e evolugéo ponderal dos animais.

Com relacdo ao desempenho fisico, observamos que somente os grupos ExerVeiculo
e ExerCarv, mantiveram um desempenho maior comparado com 0S outros grupos,
iSso ja era de se esperar pois mostra que o treinamento fisico aerébio de quatro
semanas foi eficaz e capaz de aumentar o desempenho fisico aumentando a distancia
percorrida em metros. Assim, em relacdo a resposta hemodinamica ao treinamentom

aerobio, o protocolo adotado foi eficaz na normalizacao da PA de animais hipertensos.

Semelhante a nossos resultados, a literatura nos mostra que o exercicio fisico aerdbio
é eficaz no controle e tratamento da HAS, controlando padrées hemodinamicos, e
demostrando que esse controle pode ocorrer através da atividade do SRAAS 1720, 22,
26. Dessa forma Azadpour et al.?’, mostraram em seu estudo que o exercicio fisico
aerobio pode atuar na reducéo da atividade da ECA | e dos niveis de Ang Il, levando
assim a reducgéo da PA.

Assim, em relag&o aos efeitos anti-hipertensivos exercidos pelo carvacrol, pesquisas
demonstram que os monoterpenos promovem efeitos cardiovasculares por meio da
combinacdo da atividade vasodilatadora, anti-inflamatéria e antioxidante?®. Nesse
sentido, estudos na area da farmacologia desenvolvidos por Aydyn et al.ll e Dantas
et al.'? examinaram a atividade hipotensora e anti-hipertensiva do carvacrol no modelo
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de hipertenséo induzida por L-NAME, porém, a administracdo do carvacrol ocorreu
por via intravenosa e intraperitoneal, cujo mecanismo de agao proposto foi a inibicéo

de canais de calcio.

Costa et al.**, corroborando com os resultados aqui evidenciados, observouse que o
uso do carvacrol 20 mg/Kg/dia por via oral associado ao treinamento aerdbico reduziu
a pressao arterial e outros parametros cardiovasculares, sugerindo assim, um efeito
anti-hipertensivo comparavel a amlodipina, possivelmente por acédo inibidora de

influxo de calcio pela membrana celular.

Corroborando com nossos achados, Dias et al.'®> aponta em seu estudo que 30 dias
de tratamento com o carvacrol 20 mg/Kg por via oral, foi capaz de induzir efeito anti-
hipertensivo associado a menor RVP, onde o carvacrol apresentou reducao da PA a
niveis comparaveis aos da droga anti-hipertensiva padréo (Losartana 50mg/Kg), e
aumento na expressao dos receptores MAS no tecido renal. Esses achados
colaboram com nosso estudo, onde observamos que quatro semanas de treinamento
aerobio combinado com administracdo oral do carvacrol foi possivel reduzir a PA,
apresentando valores semelhantes a droga padrdo anti-hipertensiva Losartana
50mg/Kg/dia.

Outro resultado importante empregado a utilizacao do carvacrol, foi a capacidade de
reduzir a atividade da ECA I, atingindo niveis comparaveis aos dos animais Wistar.
Analogo a esses resultados, Alcaide-Hidalgo et al.®*, evidenciaram em seu estudo que
a utilizacdo de peptideos do extrato de azeite extravirgem apresentou atividade
inibitéria da ECA | e efeito anti-hipertensivo in vivo. Nesse sentido, em relacéo a essas
analises, infere-se que o carvacrol é capaz de inibir a expressao da ECA I, verificando

efeito antihipertensivo e interacdo com o0 SRAA.

Entende-se que, tanto o exercicio fisico aerébio como sua combinagdo com o
carvacrol é eficaz na reducédo da HAS. Esses achados colaboram com estudos que
combinam exercicio fisico com outros medicamentos anti-hipertensivos.
Corroborando assim, Tomas de Castro et al.?® observaram durante oito semanas um
protocolo de treinamento aerobio combinado com bloqueadores do SRAA, tais como

o captopril e losartana, indicando para uma melhor reducédo e normalizacédo da PA.
19

RC: 152246

Disponivel em: https://www.nucleodoconhecimento.com.br/educacao-fisica/efeito-anti-hipertensivo



https://www.nucleodoconhecimento.com.br/
https://www.nucleodoconhecimento.com.br/educacao-fisica/efeito-anti-hipertensivo
https://www.nucleodoconhecimento.com.br

MULTIDISCIPLINARY SCIENTIFIC JOURNAL  REVISTA CIENTIFICA MULTIDISCIPLINAR NUCLEO DO

0 4 NUCLEO [D() CONHECIMENTO ISSN: 2448-0959

https://www.nucleodoconhecimento.com.br

No que se refere aos aos marcadores bioquimicos, foi evidenciado que a
administracdo do carvacrol 20 mg/Kg/dia juntamente com treinamento fisico aerdbio
durante quatro semanas, reduziu os niveis séricos de TG, VLDL, CT, TG/HDL,
CT/HDL, ureia e AST. Ademais, os resultados mostram que quatro semanas de
treinamento fisico aer6bio melhora a modulacéo lipidica independentemente do uso
de carvacrol, estando de acordo com estudos ja reportados na literatura que mostram
eficacia na reducéo de parametros lipidicos e de sindromes metabdlicas3? 33, Aristatile
et al.’%, demonstraram que a intervencdo com carvacrol por 21 dias diminuiu os
marcadores de lesdo hepdtica, bilirrubina, AST, ALT e marcadores de VLDL, LDL,
colesterol total e triglicerideos. Kim et al.3! também observaram efeito hepatoprotetora
do carvacrol suplementados em camundongos, analisando reducfes nos niveis

lipidicos e hepaticos.

Em conjunto, nossos achados evidenciam que quatro semanas de treinamento fisico
aerobio combinado com administracdo oral de carvacrol 20mg/kg/dia mostra agéo
anti-hipertensiva, possivelmente por inibicdo da ECA | modulando assim o SRAA, com

melhoras nos marcadores lipidicos e da funcéo hepatica e renal.
5. CONCLUSAO

O carvacrol 20mg/Kg/dia administrado por via oral combinado ao treinamento fisico
aerdbio por quatro semanas, proporcionou efeito anti-hipertensivo. A intervencao
farmacologica com 0 monoterpeno em animais hipertensos reduziu significativamente
0s niveis séricos da ECA |. Além disso, a administracao do carvacrol assim como sua
combinagcdo com treinamento aerobio, proporcionou efeitos benéficos sobre os

parametros renais, hepaticos e lipidicos.
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