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RESUMO

A arginina (ARG) ¢ um aminoacido condicionalmente indispensavel na alimentacdo e
um precursor natural de 6xido nitrico (NO), o qual possui a¢do vasodilatadora. O
exercicio aerobico provoca respostas fisiologicas, dentre as quais, induz o aumento da
producao de NO através do estresse de cisalhamento que ocorre durante a realizagdao do
exercicio e permanece aumentado logo apds. Nesse sentido, € possivel supor  que a
associagdo entre o exercicio aerdbico com a suplementacdo de ARG possa aumentar a
hipotensao pos-exercicio (HPE). Sendo assim, o objetivo da presente pesquisa foi
avaliar os efeitos da suplementagao aguda de ARG sobre a HPE. Quatorze homens
jovens fisicamente ativos participaram deste ensaio clinico randomizado, cruzado e
duplo-cego. Todos foram submetidos a duas sessdes experimentais, sendo uma com
consumo prévio de ARG e uma com consumo placebo, ambas com a realizagao 30
minutos de exercicio aerobico de intensidade moderada. A frequéncia cardiaca e as
pressdes arteriais sistolica e diastdlica foram mensuradas antes, aos 30 e aos 60 minutos
pos- exercicio. Os dados foram testados pela ANOVA de dois caminhos para amostras
repetidas. Em comparag¢do com os valores pré-exercicios, ocorreu a redugdo de pressao
arterial sistolica até os 60 min pos-exercicio (117,3+6,5 vs. 109,6+7,2 mmHg, P=0,001),
redugdo da pressao arterial média (89,1+7,0 vs. 83,8+8,2 mmHg, P=0,024), aumento da
frequéncia cardiaca (67,1£11,9 vs. 84,8+6,8 bpm, P=0,001) e do duplo produto
(7988+1372 vs. 9734+990 mmHg.bpm, P=0,006) até os 30 min pos-exercicio. A
suplementagdo aguda de ARG nao influenciou as respostas cardiovasculares de forma
significante. Os resultados demonstraram nao haver efeito da suplementacdo aguda

ARG sobre a HPE aerobico em homens jovens.

Palavras-chave: exercicio fisico, arginina, sistema cardiovascular, hipotensdo pds-

exercicio.



ABSTRACT

The arginine (ARG) is an amino acid indispensable in feeding and a natural precursor of
nitric oxide (NO), which has vasodilatory action. The aerobic exercise cause
physiological responses, among which, induces an increase in NO production through
shear stress that occurs during exercise and remains increased after the exercise. In this
sense, it can be assumed that the association between aerobic exercise and ARG
supplementation may increase post-exercise hypotension (PEH). Thus, the aim of the
present study was to evaluate the effects of acute ARG supplementation on HPE.
Fourteen physically active young men participated in this randomized, double-blind,
crossover clinical trial. All were submitted to two experimental sessions, one with
previous ARG and one with placebo consumption, both with 30 minutes of moderate
intensity aerobic exercise. Heart rate and systolic and diastolic blood pressures were
measured before, at 30 and 60 minutes post-exercise. Data were tested by two-way
ANOVA for repeated samples. Compared to pre-exercise values, systolic blood
pressure decreased up to 60 min post-exercise (117.3£6.5 vs. 109.6+7.2 mmHg,
P=0.001), mean blood pressure reduction (89.1£7.0 vs. 83.8+£8.2 mmHg, P=0.024),
heart rate (67.1+11.9 vs. 84.84+6.8 bpm, P=0.001) and double product (7988+1372 vs.
97344990 mmHg.bpm, P=0.006) increased until 30 min post-exercise. Acute ARG
supplementation did not significantly influence in cardiovascular responses. Results

showed no effect of acute ARG supplementation on PEH in young men.

Key-words: physical exercise; arginine; cardiovascular system; post-exercise

hypotension



O 00 N O U b W N -

[ Y
= O

SUMARIO

PAGINA DE TITULO .....ooviviieceeeeeeeeeeeee et 7
INTRODUGAO ... eaeeeaens 8
MATERIAIS E METODOS. ... 10
RESULTADOS ...t s e seeneneas s s 14
DISCUSSAO ......cooviieeieeeeeeeee ettt 19
AUTORIA ..o sae s s 22
CONFLITOS DE INTERESSE .......ooviiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee s 22
AGRADECIMENTOS ......oovimimiieeeeeeeeeeeeeeeeeseeeesees s eessas s 22
REFERENCIAS .....oooiiiieieeeeeeee e nes s neesessnees 23
ANEXOS ..ot 25

Anexo 1 - Instrugdes aos autores — Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia . 25



12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

PAGINA DE TITULO

Efeito agudo da suplementagdo de Arginina sobre a pressdo arterial de repouso e pds-exercicio

aerdbico

André Marques Fernandes Silva (aluno do curso de graduagao em Nutri¢do da Universidade

Federal de Juiz de Fora — Campus Governador Valadares — MG);

Keveenrick Ferreira Costa (aluno de mestrado da pos-graduagdo em Educacdo Fisica da

Universidade Federal de Juiz de Fora — Campus Governador Valadares — MG);

Diego Alves Dos Santos (aluno de doutorado da pos-graduacdo em Educagdo Fisica da

Universidade Federal de Juiz de Fora — Campus Governador Valadares — MG);

Ciro José Brito (professor do Departamento de Educacdo Fisica da Universidade Federal de Juiz

de Fora — Campus Governador Valadares — MG);

Andréia Cristiane Carrenho Queiroz (professora do Departamento de Educagdo Fisica da

Universidade Federal de Juiz de Fora — Campus Governador Valadares — MG).

Enderego de correspondéncia: Rua Sao Paulo, 745. Centro. Governador Valadares, Minas

Gerais. CEP: 35010-180. E-mail: andreia.queiroz@ufjf.edu.br. Telefone: (33) 33011000, ramal

1555.

Titulo curto: Arginina e Pressdo Arterial

Palavras-chave: exercicio fisico, arginina, cardiovascular, hipotensdo pos-exercicio.

Numero de palavras: 2774

Tipo de artigo: Ensaio clinico randomizado cruzado e duplo cego.



32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

44

45

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

INTRODUCAO

A arginina (ARG) ¢ um aminoacido considerado condicionalmente indispensavel na
alimentagdo humana, ou seja, em situagoes especificas necessita da ingestdo dietética, como em
periodos de crescimento celular acelerado, isto €, casos patologicos de desnutrigdo e sepse (1).
Além disso, a ARG também ¢ um precursor natural da produgdo de 6xido nitrico (NO),
processo que ¢ realizado por uma familia de enzimas chamada 6xido nitrico sintases (2), mais
especificamente, NO sintase endotelial (eNOS), NO sintase neuronal ¢ NO induzivel. (3) . O
NO ¢é uma substdncia que possui acdo vasodilatadora ¢ faz a mediagdo de processos
homeostaticos, como regulagdo do ténus vascular, inibigdo da agregacdo plaquetaria (2, 4)
através de um mecanismo dependente de monofosfato ciclico de guanosina (GMPc) em sinergia
com a prostaciclina. Por outro lado, também contribui para o ajuste do fluxo sanguineo e
pressdo arterial (PA) (2). Sua maior biodisponibilidade impede efeitos nocivos das espécies
reativas de oxigénio sobre diferentes células do organismo (4), ¢ pode melhorar a fungéo

endotelial pos-isquémica na microcirculagdo muscular durante o repouso (5).

O exercicio fisico aerdbico, por sua vez, provoca respostas fisiologicas, entre elas as
cardiovasculares, endocrinas e metabolicas (4). Resultados sugerem que o exercicio fisico
aerdbico pode induzir ao maior relaxamento da musculatura lisa vascular e ndo vascular, ambas
mediadas pelo endotélio, devido a uma produgdo aumentada de NO derivado da eNOS, sendo
que, o estresse de cisalhamento ¢ um estimulo desencadeador desse processo (6, 7). Outras
pesquisas demonstraram aumento significante do NO induzido pelo exercicio aerobico

especificamente quando realizado com intensidade moderada (8, 9, 10, 11).

Nesse contexto, a suplementa¢do de ARG vem sendo estudada em diferentes situagoes,
como em ratos portadores de insuficiéncia cardiaca (12) e com risco de desenvolvimento de
sindrome metabodlica (10), ambos submetidos ao treinamento fisico aerobico. Em humanos,

estudos investigaram os efeitos da suplementacdo de ARG em pacientes com hipertensio
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arterial pulmonar sob prescricdo de caminhada (13), mulheres normotensas na pés-menopausa
(14), hipertensas fisicamente ativas (8), assim como em individuos adultos saudaveis (5, 15, 16)
e atletas (17, 18). A maior parte dos artigos supracitados enfatizou a investiga¢do de efeitos
cronicos da suplementagdo de ARG, sendo que, apenas quatro deles investigaram os efeitos
agudos (5, 14, 15, 16). Entretanto, tendo em vista a pouca consisténcia em relacdo as respostas
fisioldgicas cardiovasculares, diferentes posologias de suplementagdo e a variabilidade dos
métodos utilizados nos estudos, principalmente no que tange aos protocolos de exercicio fisico,
ha necessidade de mais investigacdes sobre a suplementacdo de ARG, especialmente associada

ao exercicio fisico aerobico, como sugerido por alguns autores (18, 19, 20).

Neste sentido, o objetivo do presente estudo foi avaliar os efeitos agudos da
suplementacdo de ARG associada ao exercicio aerobico sobre as variaveis cardiovasculares em
individuos adultos ativos. Acredita-se que a associagdo de exercicio fisico aerdbico e
suplementagdo aguda de ARG possa reduzir a PA agudamente, devido aos secus efeitos
vasodilatadores, e assim aumentar a magnitude da hipotensdo pos-exercicio (HPE), a qual néo

gera maleficios a saude.
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MATERIAIS E METODOS

Este foi um estudo do tipo ensaio clinico randomizado cruzado e duplo cego. O estudo
faz parte de um projeto maior previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Juiz de Fora. Quatorze individuos do sexo masculino e fisicamente
ativos foram convidados a participar da pesquisa e, apOs aceitarem, assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Os critérios de inclusdo consideraram: individuos do sexo
masculino, com idade entre 18 ¢ 30 anos que assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Os critérios de exclusdo foram: individuos que praticavam atividade fisica de lazer
menos do que cento e cinquenta minutos por semana, apresentar indice de massa corporal
(IMC) maior ou igual a 30 kg/m?, doencas osteomioarticulares, cardiopatias ou qualquer doenca
cardiovascular que impedisse a realizagdo de exercicios fisicos, além disso, aqueles que ndo
realizassem todas as etapas do protocolo experimental. A coleta foi realizada no laboratério de
Educagdo Fisica da Universidade Federal de Juiz de Fora — campus Governador Valadares.
Previamente, foi realizado um estudo piloto para que os pesquisadores testassem todas as etapas

da presente pesquisa.

Protocolo experimental

Para caracterizagdo da amostra, no primeiro encontro, foi realizada uma avaliagdo
antropométrica, sendo composta por peso, altura e dobras cutineas, sendo dobra cutanea do
peitoral, abdominal ¢ da coxa. No dia das sessdes experimentais os voluntarios receberam a
suplementacgdo de 6g de ARG e placebo (PLA), de mesma cor, formato e quantidade fisica. A
escolha da posologia foi com base em outros estudos que nao relataram efeitos adversos (4, 9,
13). As capsulas de ARG e PLA foram produzidas por um laboratorio de manipulagdo local. O

mascaramento das substancias foi realizado por um pesquisador externo que nao teve contato

10
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com os voluntarios ¢ com avaliadores. No inicio das sessdes experimentais foi realizado sorteio

para definir a ordem de realizagdo de cada sessdo experimental (ARG ou PLA).

Todos os voluntarios foram orientados a ndo realizar refeicdes no periodo de 3 horas
que antecediam ao horario marcado para a sessao experimental. A frequéncia cardiaca (FC) foi
medida apds um descanso de cinco minutos, antes da suplementagdo, para posterior calculo da
FC de treino. Em seguida, foi ofertada uma refeig¢@o e, posteriormente, os voluntarios ingeriram
as capsulas. A refei¢do foi padronizada e continha 395 quilocalorias, sendo 67.4 gramas de
carboidratos, 13.5 gramas de proteinas, 8.3 gramas de lipideos e¢ 5,8 gramas de fibras. A

ingestdo de agua era liberada previamente ao repouso.

O protocolo experimental esta descrito na figura 1. Apds a ingestdo das capsulas, os
voluntarios esperavam sentados o tempo de efeito da suplementacao, isto ¢, 45 minutos, como
descrito por Puga e colaboradores (14), e depois desse periodo iniciavam o repouso deitado por
30 minutos. Aos 30 minutos do periodo deitado pré-exercicio foram realizadas as medidas de
PA e FC. O protocolo de exercicio foi realizado em uma esteira (Movement ®, Sdo Paulo,
Brasil) sem inclinaggo, por 30 minutos, com intensidade moderada (entre 70-75% da frequéncia
cardiaca de reserva, calculada de forma individualizada para cada voluntario). Seguidamente,
foi realizado o repouso pos-exercicio na posi¢do deitada, tendo duragdo de 60 minutos, com
afericOes da PA e da FC nos minutos 30 e 60. As medidas da PA foram realizadas em triplicata,

ou seja, trés medidas consecutivas intercaladas por um 1 minuto de pausa.

Pré exercicio
[ [S) 1

Repouso sentado (45min)  Repouso deitado (30 min) Exercicio (30 min) Repouso deitado pos exercicio (60 min)
[ | [ | [ | [ |
Esteira
70-75% FC reserva

Pés suplementagio

Suplementagio 30 min 3(11:\";11 6(11 zl\nsm
(ARG ou PLA) 11:;\; pas pAs
FC FC

FC

Figura 1. Protocolo experimental. ARG = Arginina;, PLA= placebo; PAS = pressdo arterial
sistolica; PAD = pressdo arterial diastolica;, FC = frequéncia cardiaca.
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Medidas

Para avaliagdo antropométrica, foi utilizada balanca eletronica digital portatil (Lider
P150M®), estadidmetro simples (Alturaexata®), fita inelastica e adipdmetro cientifico (Cescorf
®). A mensuracdo das dobras cutaneas foi realizada trés vezes, com intervalo de pelo menos um
minuto para a mesma dobra, sendo realizado a média dos dois valores mais proximos,
descartando o valor mais discrepante. Com os valores das dobras cutineas foi possivel estimar o
percentual de gordura através da formula de densidade corporal de Jackson e Pollock (21) e Siri

(22).

Para realizagdo da medida da PA foi utilizado o método auscultatéorio com o
esfigmomandmetro e estetoscopio (Premium®, Duque de Caxias, RJ — Brasil). A identificagdo
da PA sistolica (PAS) e diastolica (PAD) foi feita através do I e V sons de Korotkoff,
respectivamente (23). Todas as medidas foram realizadas pelo mesmo avaliador devidamente
treinado. Para a medida da FC foi utilizado um frequencimetro (Polar®, Sdo Paulo, Brasil). A
PA média (PAM) foi calculada pela formula (PAS-PAD/3) + PAD. O duplo produto (DP) foi

calculado através da multiplicagdo da PAS e da FC.

Analise estatistica

Para avaliar as respostas agudas pos-exercicio, considerando-se o poder de 80% e o erro
alfa de 0,05, o tamanho minimo da amostra para se verificar uma queda de 4 mmHg na PA,
considerando-se um desvio-padrao (DP) de 3 mmHg, foi calculado como sendo de 9 individuos.
A tabulacdo dos dados foi realizada através do programa Microsoft Excel®. Foi realizada uma
analise descritiva ¢ andlise de normalidade, através do teste de Shapiro-wilk. As analises

inferenciais foram feitas pela ANOVA de dois caminhos para amostras repetidas, tendo como

12
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fatores principais a sessdo (PLA e ARG) e o tempo (pré-exercicio, pos 30 e pds 60 minutos).

Para as comparagdes multiplas foi empregado, quando necessario, o teste Post-Hoc Tukey. Em

todos os momentos foi considerado como significante P<0,05. Os dados estdo apresentados em

média+DP.
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RESULTADOS

Dois dos voluntarios foram descartados por ndo terem realizado todos os
procedimentos, totalizando, portanto, em doze participantes. Os individuos foram classificados
com peso normal de acordo com o IMC e percentual de gordura adequado segundo Pollock &
Wilmore (24). O valor médio encontrado para a dobra cutinea do peitoral foi de 9,99 (+4,54),
sendo de 21,71 (£10,02) e 18,06 (+6,98) para a dobra cutinea abdominal e da coxa,
respectivamente. Na tabela 1 estdo descritas as caracteristicas gerais dos voluntarios, sendo,

idade em anos, peso em quilogramas, altura em metros e IMC em kg/m?.

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos voluntarios.

Variaveis

Idade 22,84+2091
Peso 78,75 + 14,17
Altura 1,77 £ 0,05
IMC 24,97 £3,33
% de gordura 13,99 £ 5,96

Dados apresentados em média + desvio padréo.

O comportamento da PAS nas sessdes PLA e ARG esta apresentado na Figura 2.

14
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PAS (mmHg)

e P|acebo

J_ == == Arginina
. 1
E 3

Pré P6s 30 Pés 60

Figura 2. Pressdo arterial sistolica (PAS) medida antes (Pré) e em 2 momentos
pos-intervengdo (Pos 30 e Pos 60 minutos), nas sessoes placebo (linha continua)
e arginina (linha tracejada). *= significantemente diferente do pré (P<0,05).

A ANOVA de 2 fatores ndo identificou interagdo significante entre os fatores sessdo e
tempo para a PAS (P= 0,198). Nado houve efeito significante para o fator sessdo (P= 0,108) ¢
houve efeito significante para o fator tempo (P=0,001). Assim, nos momentos Pos 30 e Pos 60
minutos, a PAS reduziu em comparagdo ao periodo pré-intervengdo de forma similar em ambas

as sessOes experimentais.

O comportamento da PAD nas sessdes PLA e ARG esté apresentado na Figura 3.

15
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Figura 3. Pressdo arterial diastolica (PAD) medida antes (Pré) e em 2
momentos pos-intervengdo (Pos 30 e Pos 60 minutos), nas sessoes placebo (linha
continua) e arginina (linha tracejada).

A ANOVA de 2 fatores ndo identificou interag¢do significante entre os fatores sessdo e
tempo para a PAD (P= 0,899). Ndo houve efeito significante para o fator sessdo (P= 0,435) e
ndo houve efeito significante para o fator tempo (P=0,116). Assim, ndo houve diferengas

significantes entre as sessdes e entre os tempos pré e pos-intervencao.

O comportamento da PAM nas sessdes PLA e ARG esta apresentado na Figura 4.

100 -

90

== == Arginina

e Placebo

PAM (mmHg)
[+]
(%]

80

75 - L
V/4 *

Pré Pé6s 30 Pés 60

Figura 4. Pressdo arterial média (PAM) medida antes (Pré) e em 2 momentos
pos-intervengdo (Pos 30 e Pos 60 minutos), nas sessoes placebo (linha continua)
e arginina (linha tracejada). *= significantemente diferente do pré (P<0,05).
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A ANOVA de 2 fatores ndo identificou interac¢do significante entre os fatores sessdo e
tempo para a PAM (P= 0,668). Nao houve efeito significante para o fator sessdo (P= 0,840) ¢
houve efeito significante para o fator tempo (P=0,024). Assim, no momento Pos 30, a PAM
reduziu em comparagdo ao periodo pré-intervencdo de forma similar em ambas as sessoes

experimentais.

O comportamento da FC nas sessdes PLA e ARG esta apresentado na Figura 5.

100

90 -

70 - == == Arginina

FC (bpm)

e P|3cebo
60 -

50 -

Pré P6s 30 Pé6s 60

Figura 5. Frequéncia cardiaca (FC) medida antes (Pré) e em 2 momentos pos-
intervengdo (Pos 30 e Pos 60 minutos), nas sessoes placebo (linha continua) e
arginina (linha tracejada). *= significantemente diferente do pré (P<0,05).

A ANOVA de 2 fatores ndo identificou interag¢do significante entre os fatores sessdo e
tempo para a FC (P= 0,961). Nao houve efeito significante para o fator sessdo (P= 0,749) ¢
houve efeito significante para o fator tempo (P=0,001). Assim, no momento Pdés 30, a FC
aumentou em compara¢do ao periodo pré-intervengdo de forma similar em ambas as sessdes

experimentais.
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O comportamento do DP nas sessdes PLA e ARG esta apresentado na Figura 6.
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Figura 6. Duplo produto (DP) medida antes (Pré) e em 2 momentos pos-
intervengdo (Pos 30 e Pos 60 minutos), nas sessoes placebo (linha continua) e
arginina (linha tracejada). *= significantemente diferente do pré (P<0,05).

A ANOVA de 2 fatores ndo identificou interag@o significante entre os fatores sessdo e
tempo para o DP (P= 0,941). Nao houve efeito significante para o fator sessdao (P= 0,229) e
houve efeito significante para o fator tempo (P=0,006). Assim, no momento Pdés 30, o DP

aumentou em comparagdo ao periodo pré-intervencdo de forma similar em ambas as sessdes

experimentais.

18



197

198

199

200

201

202

203

204

205

206

207

208

209

210

211

212

213

214

215

216

217

218

219

220

221

DISCUSSAO

No presente estudo, uma tinica sessao de exercicio aerobico foi capaz de reduzir a PAS
e PAM, confirmando os dados relatados em trabalhos anteriores sobre o efeito hipotensor do
exercicio (25, 26, 27). Ademais, uma uUnica sessdo de exercicio fisico aerdbico também
provocou o aumento transitorio da FC e do DP. Esse comportamento de FC ja foi descrito na
literatura (25, 26, 27), assim como para o DP (25). Nenhum dos efeitos cardiovasculares foram
influenciados pela suplementagdo aguda de ARG, igualmente encontrado por outros autores,

tanto com exercicio aerdbico (28) como com exercicio resistido (5).

Outros estudos também nao encontraram efeito da suplementacdo aguda de ARG sobre
a magnitude da HPE (5, 28, 29). Entretanto, um estudo (9) realizado com mulheres hipertensas
de meia idade mostrou que a suplementacao cronica de ARG reduziu a PA, apesar disso, ndo
potencializou os efeitos de HPE aerdbico. Em contrapartida, os achados de Bailey e
colaboradores (15) demonstraram que houve maior redugdo de PAS em repouso e pds-exercicio
aerébico de moderada intensidade, de forma significante, com a ARG em comparagdo com

PLA. No entanto, ndo houve diferenga para PAD.

Um ensaio clinico randomizado que utilizou uma sessdo de exercicios resistidos em
idosas hipertensas e pré-hipertensas, mostrou que houve maior HPE para a PAS com a
suplementacdo de 8g de ARG (30), quantidade um pouco superior a aplicada no presente
estudo. Além disso, Tyler (28) descreve que o aumento da concentra¢do plasmatica de ARG
pode ndo representar o aumento nos marcadores da produgdo de NO, ndao aumentando a
biodisponibilidade do mesmo, portanto, pode justificar a auséncia de efeito da suplementagdo

no presente estudo.

A magnitude de redugdo de PAS ¢ PAM em ambas as sessdes experimentais, foi entre 5
a 8§ mmHg e 6 a 9 mmHg, respectivamente. Os estudos realizados em jovens saudaveis por

Forjaz e colaboradores (25, 26), encontraram magnitude de hipotensdo semelhante ao presente
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estudo, sendo, entre 6 a 7 mmHg para PAS ¢ 4 a 5 mmHg para PAM. A HPE de pequena
magnitude em individuos normotensos ja era esperada, pois o exercicio aerobico promove maior
HPE nos individuos com maior PA inicial, como em hipertensos, se comparado a individuos

normotensos (27).

Na presente investigacdo, ndo houve reducdo significante nos valores de PAD em
nenhuma das sessdes experimentais. Nesse sentido, a auséncia de HPE na PAD pode significar
que ndo houve reducdo da resisténcia vascular periférica pos-exercicio em relagdo aos valores
pré-exercicio. Dessa forma, é provavel que o mecanismo responsavel pela HPE da PAS e da
PAM, seja a reducdo do débito cardiaco. A redugdo do débito cardiaco pos-exercicio fisico
aerdbico pode ser explicada pela diminui¢dao do volume sistolico, visto que a FC permaneceu
aumentada até os 30 minutos pos exercicio (31, 32). A reducdo do volume sistolico pode ser
justificada pela diminui¢do do retorno venoso pos-exercicio (33). A FC aumentada pode ser
explicada pela modulagdo nervosa simpatica para o coragdo que pode permanecer elevada pos-
exercicio aerobico (32). Sendo assim, ¢ provavel que nao houve efeito da ARG sobre a FC, uma

vez que aos seus efeitos sdo mais periféricos do que centrais.

Cabe destacar que mesmo com a HPE para a PAS, o DP permaneceu aumentado até os
primeiros 30 minutos pds-exercicio em ambas as sessdOes. Esse comportamento esta
devidamente atrelado ao comportamento da FC, a qual também estava aumentada, tendo em

vista que o DP reflete o trabalho cardiaco.

Mais estudos precisam ser realizados com o objetivo de avaliar os mecanismos
envolvidos na HPE aerdbico com a suplementagdo de ARG, de modo a entender melhor se a
suplementacdo de ARG exerce algum efeito especifico sobre a regulagdo do tonus vascular,
concentragdo sérica de NO, bem como fun¢do endotelial pos-isquémica na microcirculagdo
muscular durante o repouso, mesmo que nao influencie de forma direta a PA. Com base na
comparacgdo dos resultados do presente estudo com a literatura, pode-se supor também que a
posologia da suplementagdo de ARG possa influenciar as respostas cardiovasculares pos-

exercicio aerébico, sendo esse um aspecto que precisa ser mais bem investigado, visto que
20
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outros trabalhos com maior posologia encontraram efeitos significantes assim como observado

por Casonatto e colaboradores (30).

O presente trabalho possui algumas limitagdes, tais como, ndo analisar as concentragdes
de NO, nitrito, nitrato ¢ ARG plasmaticas, as quais possibilitariam uma analise e interpretacao
mais apurada sobre os efeitos fisiologicos dessa suplementagdo, assim como seus efeitos
associados ao exercicio fisico. Além disso, ndo analisar a alimentacdo precedente e habitual dos
voluntarios, através de recordatorios e diarios alimentares, também foi uma possivel limitacao,
pois permitiria estimar a ingestdo de nitrito, nitrato, ARG e citrulina através dos alimentos.
Além do mais, conhecendo a ingestdo habitual de ARG através da alimentacdo, possibilitaria
correlacionar com a posologia utilizada durante a pesquisa, explicando a variedade de resultados

entre os individuos mediante a suplementa¢do de uma mesma quantidade desse aminoacido.

E importante ressaltar que este estudo investigou os efeitos agudos da suplementagéo de
ARG, de modo que, esses resultados ndo podem ser extrapolados para os efeitos de
suplementagdo cronica. Os individuos avaliados eram normotensos, 0s quais ja apresentam
menor magnitude de HPE, nessa conformidade, esses resultados podem ser diferentes para
hipertensos. A escolha da amostra de jovens normotensos ¢ explicada pela necessidade de
entender os efeitos agudos da suplementagdo de ARG sem a influéncia de condi¢des clinicas,

como a hipertensao arterial, ou os efeitos do envelhecimento sobre o sistema cardiovascular.

Em conclusdo, a suplementacdo aguda de ARG ndo influenciou nas variaveis
cardiovasculares poés-exercicio aerdbico, ndo promovendo aumento da magnitude de HPE.
Contudo, uma tunica sessdo de exercicio aerdbico reduziu PAS e PAM em individuos adultos

ativos, com aumento transitorio da FC e do trabalho cardiaco.
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ANEXOS

Anexo 1 - Instrucdes aos autores — Arquivos Brasileiros de Endocrinologia e Metabologia

Ressaltamos a importancia de seguir estas instrugdes com ateng¢do. O ndo respeito as normas

acarretara atrasos ao processo de revisao do manuscrito (MS).

O MS deve ser apresentado exclusivamente para os ABE&M, nunca ter sido publicado ou estar
sob considerag@o para publicagdo, em forma substancial, em outro periddico, profissional ou
leigo. O MS deve ser redigido em Inglés ou Portugués, em conformidade com as especificacdes
descritas abaixo. Os autores que ndo sdo fluentes na forma escrita do idioma inglés, recomenda-
se que o MS seja revisado e editado por um expert nesse sentido antes da apresentagdo. Esta

iniciativa deve facilitar e acelerar todo o processo de revisdo e potencial publicagdo do seu MS.

Trabalhos que ndo cumpram estes requisitos serdo devolvidos ao autor para adequacdo

necessaria antes da revisdo pelo corpo editorial.

Todas as submissdes sdo, a principio, cuidadosamente avaliadas pelos editores cientificos. Os
MS que ndo estejam em conformidade com os critérios gerais para publicag¢do serdo devolvidos
aos autores dentro de trés a cinco dias. Os MS em conformidade sdo enviados habitualmente

para dois revisores.

Categorias de Manuscritos

Contribuigoes originais de pesquisa podem ser submetidas aos ABE&M como artigo original ou
comunicagdo resumida. Outras categorias especiais de MS s2o descritas abaixo. Todos os MS
devem seguir as limitagdes de numero de palavras para o texto principal, conforme especificado
abaixo. O ntimero total de palavras ndo inclui o resumo, as referéncias ou legendas de tabelas e
figuras. O nimero de palavras deve ser anotado na pagina de rosto, juntamente com o nimero
de figuras e tabelas. O formato é semelhante para todas as categorias de MS e ¢ descrito em

detalhes na se¢do " Preparagdo do Manuscrito ".

Artigos Originais

25



O artigo original ¢ um relatério cientifico dos resultados de pesquisa original, clinica ou
laboratorial, que ndo tenha sido publicado, ou submetido para publicagdo, em outro periodico,
seja em papel ou eletronicamente. O artigo original ndo deve exceder 3600 palavras no texto

principal, ndo deve incluir mais de seis figuras ¢ tabelas e ter até 35 referéncias.

Comunicacdo Resumida

A comunicag¢do resumida consiste de dados originais de importancia suficiente para justificar a
publicagio imediata. E uma descrigdo sucinta dos resultados confirmatérios ou negativos de um
estudo focado, simples e objetivo. Objetividade e clareza aumentam a possibilidade de um
manuscrito ser aceito para publicacdo como comunicagdo rapida. O texto principal deve ter no
maximo 1500 palavras, até 20 referéncias e ndo mais que duas ilustracoes (tabelas ou figuras ou

uma de cada).

Artigos de Revisio

Os ABE&M publica artigos de revisdo que apresentam uma avaliagdo critica e abrangente da
literatura sobre questdes atuais no campo da endocrinologia ¢ da metabologia nas areas clinica
ou basica. Todos os artigos de revisdo sdo submetidos preferencialmente apos convite dos
ABE&M e estdo sujeitos a revisdo pelos pares. Artigos nesta categoria sdo encomendados pelos
editores a autores com experiéncia comprovada na area de conhecimento, ou quando a proposta
direcionada pelos autores em contato prévio, receber a aprovacdo do conselho editorial. Estes
MS ndo devem ter mais de 4000 palavras no texto principal, ndo podem incluir mais de quatro
figuras ou tabelas e até 60 referéncias. Os autores devem mencionar a fonte e/ou solicitar

autorizacao para o uso de figuras ou tabelas publicadas previamente.

Diretrizes ou Consensos

Consensos ou diretrizes propostos por sociedades de profissionais, forcas-tarefa e outras
associagdes relacionadas com a Endocrinologia e Metabologia podem ser publicadas pela
ABE&M. Todos os MS serdo submetidos a revisdo por pares, devem ser modificaveis em
resposta as criticas e serdo publicados apenas se cumprirem as normas editoriais da revista.
Estes MS habitualmente ndo devem ultrapassar 3600 palavras no texto principal, ndo devem

incluir mais de seis figuras ¢ tabelas ¢ ter até 60 referéncias.
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Relato de caso

Comunicagdo breve utilizada para apresentar relatos de casos, ou de caso isolado, de
importancia clinica ou cientifica. Estes relatorios devem ser concisos e objetivos. Devem conter
dados de pacientes isolados ou de familias que adicionem substancialmente conhecimento a
etiologia, patogénese e historia natural da condi¢@o descrita. O relato de caso deve conter até

2000 palavras, ndo incluir mais de quatro figuras e tabelas e ter até 30 referéncias.

Carta ao Editor

Cartas ao Editor podem ser apresentadas em resposta a artigos publicados no ABE&M nas
ultimas 3 edig¢des. As cartas devem ser breves comentarios relacionados a pontos especificos, de
acordo ou desacordo, com o trabalho publicado. Dados originais publicados relacionados ao
artigo publicado sdo estimulados. As cartas podem ter no maximo 500 palavras e cinco

referéncias completas. Figuras e tabelas ndo podem ser incluidas.

Preparacao do manuscrito

Formato Geral

Os ABE&M exige que todos os manuscritos (MS) sejam apresentados em formato de coluna

unica, seguindo as seguintes orientagdes:
O manuscrito deve ser apresentado em formato Word.

Todo o texto deve ser em espago duplo, com margens de 2 cm de ambos os lados, usando fonte

Times New Roman ou Arial, tamanho 11.

Todas as linhas devem ser numeradas, no manuscrito inteiro, € todo o documento deve ser

paginado.

Todas as tabelas e figuras devem ser colocadas apos o texto e devem ser legendadas. Os MS
submetidos devem ser completos, incluindo a pagina de titulo, resumo, figuras e tabelas.
Documentos apresentados sem todos esses componentes serdo colocados em espera até que o

manuscrito esteja completo.
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Todas as submissoes devem incluir:

Uma carta informando a importancia e relevancia do artigo e solicitando que o mesmo seja para
publicagdo nos ABE &M. No formulario de inscricdo os autores podem sugerir até trés

revisores especificos e / ou solicitar a exclusdo de até outros trés.

O manuscrito deve ser apresentado na seguinte ordem:

1. 1. Pagina de titulo.

2. 2. Resumo (ou sumario para os casos clinicos).

3. 3. Texto principal.

4. 4, Tabelas e Figuras. Devem ser citadas no texto principal em ordem numérica.
5. 5. Agradecimentos.

6. 6. Declaracdo de financiamento, conflitos de interesse e quaisquer subsidios ou bolsas de

apoio recebidos para a realizacdo do trabalho

7. 7. Referéncias.

Pagina de Titulo

A pégina de rosto deve conter as seguintes informagdes:

1. 1. Titulo do artigo.

2. 2. Nomes completos dos autores e co-autores, departamentos, instituigdes, cidade e pais.

3. 3. Nome completo, endereco postal, e-mail, telefone e fax do autor para correspondéncia
4. 4., Titulo abreviado de no maximo 40 caracteres para titulos de pagina

5. 5. Palavras-chave (recomenda-se usar MeSH terms e até 5).

6. 6. Numero de palavras - excluindo a pagina de rosto, resumo, referéncias, figuras e tabelas.

7. 7. Tipo do manuscrito

Resumos
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Todos os artigos originais, comunicados rapidos e relatos de casos deverdao ser apresentados
com resumos de no maximo 250 palavras. O resumo deve conter informagdes claras e objetivas
sobre o estudo de modo que possa ser compreendido, sem consulta ao texto. O resumo deve
incluir quatro se¢des que refletem os titulos das se¢des do texto principal. Todas as informagdes
relatadas no resumo deve ter origem no MS. Por favor, use frases completas para todas as

secoes do resumo.

Introducio

O proposito da introdugdo ¢é estimular o interesse do leitor para o trabalho em questdo com uma

perspectiva historica e justificando os seus objetivos.

Materiais e Métodos

Devem ser descritos em detalhe como o estudo foi conduzido de forma que outros
investigadores possam avaliar e reproduzir o trabalho. A origem dos hormdnios, produtos
quimicos incomuns, reagentes e aparelhos devem ser indicados. Para os métodos modificados,

apenas as novas modifica¢cdes devem ser descritas.

Resultados e Discussao

A se¢do Resultados deve apresentar brevemente os dados experimentais tanto no texto quanto
por tabelas e / ou figuras. Deve-se evitar a repeticdo no texto dos resultados apresentados nas
tabelas. Para mais detalhes sobre a preparagdo de tabelas e figuras, veja abaixo. A Discussido
deve se centrar na interpretacdo e significado dos resultados, com comentarios objetivos,
concisos, que descrevem sua relagdo com outras pesquisas nessa area. Na Discussdo devemos
evitar a repeticdo dos dados apresentados em Resultados, pode conter sugestdes para explica-los

e deve terminar com as conclusdes.

Autoria

Os ABE&M adotam as diretrizes de autoria ¢ de contribui¢do definidas pelo Comité
Internacional de Editores de Periddicos Médicos ( www.ICMIJE.org ). Co - autoria irrestrita é

permitido. O crédito de autoria deve ser baseado apenas em contribui¢des substanciais para:

29



concepgao e desenho, analise ou interpretacdo de dados
redagdo do artigo ou revisdo critica do contetudo intelectual
aprovagao final da versao a ser publicada.

Todas essas condigdes devem ser respeitadas. O primeiro autor é responsavel por garantir a
inclusdo de todos os que contribuiram para a realizagdo do MS ¢ que todos concordaram com

seu conteudo e sua submissido aos ABE&M.

Conflito de interesses

Uma declaragido de conflito de interesse para todos os autores deve ser incluida no documento
principal, seguindo o texto, na secdo Agradecimentos. Mesmo que os autores ndo tenham

conflito de interesse relevante a divulgar, devem relatar na se¢do Agradecimentos.

Agradecimentos

A secdo Agradecimentos deve incluir os nomes das pessoas que contribuiram para o estudo,
mas ndo atendem aos requisitos de autoria. Os autores s@o responsaveis por informar a cada
pessoa listada na se¢do de agradecimentos a sua inclusdo e qual sua contribui¢do. Cada pessoa
listada nos agradecimentos deve dar permissdo - por escrito, se possivel - para o uso de seu

nome. E da responsabilidade dos autores coletar essas informagdes.

Referéncias

As referéncias da literatura devem estar em ordem numérica (entre parénteses), de acordo com a
citagcdo no texto, ¢ listadas na mesma ordem numérica no final do manuscrito, em uma pagina
separada. Os autores s3o responsaveis pela exatiddo das referéncias. O numero de referéncias

citadas deve ser limitado, como indicado acima, para cada categoria de apresentagao.

Tabelas

As tabelas devem ser apresentadas no mesmo formato que o artigo (Word). Atencdo: ndo serdo
aceitas tabelas como arquivos de Excel. As tabelas devem ser auto- explicativas e os dados nao
devem ser repetidos no texto ou em figuras e conter as analises estatisticas. As tabelas devem

ser construidas de forma simples e serem compreensiveis sem necessidade de referéncia ao
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texto. Cada tabela deve ter um titulo conciso. Uma descri¢do das condi¢Ges experimentais pode

aparecer em conjunto como nota de rodapé.

Graficos e Figuras

Todos os graficos ou Figuras devem ser numerados. Os autores sdo responsaveis pela
formatagdo digital, fornecendo material adequadamente dimensionado. Todas as figuras
coloridas serdo reproduzidas igualmente em cores na edi¢do online da revista, sem nenhum
custo para os autores. Os autores serdo convidados a pagar o custo da reprodugdo de figuras em
cores na revista impressa. Apos a aceitagdo do manuscrito, a editora fornecerd o valor dos

custos de impressao.

Fotografias

Os ABE&M preferem publicar fotos de pacientes sem mascara. Encorajamos os autores a obter
junto aos pacientes ou seus familiares, antes da submiss@o do MS, permissdo para eventual
publicagdo de imagens. Se o MS contiver imagens identificaveis do paciente ou informacdes de
saude protegidas, os autores devem enviar autorizacdo documentada do proprio paciente, ou
pais, tutor ou representante legal, antes do material ser distribuido entre os editores, revisores ¢
outros funcionarios dos ABE&M. Para identificar individuos, utilizar uma designagdo numérica

(por exemplo, Paciente 1); ndo utilizar as iniciais do nome.

Unidades de Medida

Os resultados devem ser expressos utilizando o Sistema Métrico. A temperatura deve ser
expressa em graus Celsius e tempo do dia usando o relogio de 24 horas (por exemplo, 0800 h,

1500 h).

Abreviaturas padrao

Todas as abreviaturas no texto devem ser definidas imediatamente ap6s a primeira utilizacdo da

abreviatura.

Pacientes
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Para que o MS seja aceito para submissdo, todos os procedimentos descritos no estudo devem
ter sido realizados em conformidade com as diretrizes da Declaragdo de Helsinque e devem ter
sido formalmente aprovados pelos comités de revisdo institucionais apropriados, ou seu

equivalente.

As caracteristicas das populagdes envolvidas no estudo devem ser detalhadamente descritas. Os
individuos participantes devem ser identificados apenas por niimeros ou letras, nunca por
iniciais ou nomes. Fotografias de rostos de pacientes s6 devem ser incluidos se forem
cientificamente relevantes. Os autores devem obter o termo de consentimento por escrito do

paciente para o uso de tais fotografias. Para mais detalhes, consulte as Diretrizes Eticas.

Os pesquisadores devem divulgar aos participantes do estudo potenciais conflitos de interesse €

devem indicar que houve esta comunicag¢do no MS.

Animais de Experimentacao

Deve ser incluida uma declaracdo confirmando que toda a experimentacao descrita no MS foi

realizada de acordo com padroes aceitos de cuidado animal, como descrito nas Diretrizes Eticas.

Descricao Genética Molecular

Usar terminologia padrao para as variantes polimodrficas, fornecendo os numeros de rs para
todas as variantes relatadas. Detalhes do ensaio, como por exemplo as sequéncias de iniciadores
de PCR, devem ser descritos resumidamente junto aos numeros rs. Os heredogramas devem ser
elaborados de acordo com normas publicadas em Bennett et al .J Genet Counsel (2008) 17:424-

433 -. DOI 10.1007/s10897-008-9169-9.

Nomenclaturas

Para genes, use a notagdo genética e simbolos aprovados pelo Comité de Nomenclatura HUGO

Gene (HGNC) - ( http://www.genenames.org/~~V ).

Para mutagOes siga as diretrizes de nomenclatura sugeridos pela Sociedade Human Genome

Variation (http://www.hgvs.org/mutnomen/)

- Fornecer e discutir os dados do equlibrio Hardy-Weinberg dos polimorfismos analisado na
populagdo estudada. O calculo do equilibrio de Hardy-Weinberg pode ajudar na descoberta de

erros de genotipagem e do seu impacto nos métodos analiticos.
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- Fornecer as frequéncias originais dos genétipos,dos alelos ¢ dos haplotipos

- Sempre que possivel, o nome genérico das drogas devem ser referidos. Quando um nome

comercial de propriedade € usado, ele deve comegar com letra maitiscula.

- Siglas devem ser usados com moderacdo e totalmente explicadas quando usadas pela primeira

vez.

Trabalhos Apresentados Em Inglés

O MS deve ser escrito em Inglés claro e conciso. Evite jargdes e neologismos. A revista nio
esta preparada para realizar grandes corre¢oes de linguagem, o que ¢ de responsabilidade do
autor. Se o Inglés ndo ¢ a primeira lingua dos autores, o MS deve ser revisado por um
especialista em lingua inglesa ou um nativo. Para os ndo-nativos da lingua inglesa e autores
internacionais que gostariam de assisténcia com a sua escrita antes da apresentagdo, sugerimos o
servico de edicao cientifica do American Journal Experts

(http://www.journalexperts.com/index.php ) ou o PaperCheck ( http:/ / www.papercheck.com/).
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