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RESUMO

O objetivo do presente estudo foi verificar se a suplementagdo aguda de
Tirosina, afeta as respostas termorregulatérias e o desempenho de corredores,
durante um teste contrarrelégio de 10 km outdoor em ambiente quente e seco.
Participaram deste estudo 12 voluntarios do sexo masculino, idade (24,7 £ 5,5 anos),
estatura (176,8 £ 3,6 cm) e massa corporal (69,2 + 5,9). Os voluntarios realizaram
uma familiarizacdo com o protocolo e equipamentos utilizados na pesquisa e
avaliacdo antropométrica antes dos ensaios experimentais. Aproximadamente 48
horas apds a familiarizacdo eles retornaram e foram submetidos a 02 testes
contrarrelogio de 10 km, nos quais foram administrados tirosina (150 mg/kg + agua
250 mL % polpa de limdo 50 mL) ou placebo (dgua 250 mL % polpa de limdo 50 mL).
As situagdes foram balanceadas, cruzadas, duplo-veladas e o intervalo entre elas foi
de, pelo menos, sete dias. Nos dias experimentais eles foram orientados a repetirem
a mesma alimentagéo no café amanha e consumirem 500 mL de agua 02 horas antes
do inicio dos testes. Os voluntarios também realizaram 03 testes cognitivos: 1° antes
da suplementacao, 2° 60 minutos apds a ingestdo da tirosina/placebo e o 3° apés o
teste contrarrelégio. Durante os ensaios foram coletadas amostras sanguineas e de
urina, registrado a temperatura interna e temperatura da pele, PSE e sensacéao
térmica. A ingestédo de tirosina reduziu o tempo total de exercicio com menor tempo
para concluir a corrida para a situagao tirosina (47,37 £ 6,10 min) vs. placebo (48,03
1 5,94 min); p = 0,02. Concluimos, portanto, que o aumento da concentragao de TIRO
alterou fatores centrais possibilitando que os voluntarios aumentassem a intensidade
da corrida nos Uultimos 2 km sem que isso influenciasse as variaveis
termorregualatdrias, cardiovasculares e perceptivas durante o exercicio. Nao foi

encontrado efeito benéfico da tirosina sobre o desempenho cognitivo.

Palavras-chave: Termorregulagéo; Calor; Dopamina; Aminoacidos; Fadiga.



ABSTRACT

The purpose of the present study was to investigate whether acute Tyrosine
supplementation affects thermoregulatory responses and performance of runners
during a 10 km outdoor time trial in a hot and dry environment. Twelve male volunteers
participated in this study, age (24.7 + 5.5 years), height (176.8 £ 3.6 cm) and body
mass (69.2 £ 5.9). Before being submited to the experimental tests, volunteers
performed a rehearsal with the protocol and equipments used in the research and
anthropometric evaluation. Approximately 48 hours later, they returned and underwent
02 time trial tests of 10 km, in which tyrosine (150 mg/kg + water 250 mL + lemon pulp
50 mL) or placebo (water 250 mL £ lemon pulp) were administered. 50 ml). The
situations were balanced, crossed and double-veiled. The interval between the two
tests was of at least seven days. Volunteers were instructed to repeat the same meal
at breakfast on the experimental days, and to consume 500 mL of water 2 hours before
the start of the tests. They also performed 03 cognitive tests: 1st before
supplementation, 2nd 60 minutes after tyrosine/placebo ingestion and 3rd after the
time trial test. During the tests, blood and urine samples were collected, internal
temperature and skin temperature, PSE and thermal sensation were recorded. It was
found that runners who had increased Tyrosine intake were able to reduce total
exercise time (47.37 £ 6.10 min) with advantage in comparisson to placebo recipients
(48.03 £ 5.94 min); p = 0,02. Results demonstrate that the increase in the TIRO
concentration altered central factors, allowing the volunteers to increase the intensity
of the race in the last 2 km without this influencing the thermoregulatory, cardiovascular
and perceptual variables during the exercise. No beneficial effect of tyrosine on

cognitive performance was found.

Keywords: Thermoregulation; Heat; Dopamine; Amino Acids; Fatigue.
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“Cré em ti mesmo, age e vera os resultados. Quando te esforcas, a vida também
se esforca para te ajudar”.

Chico Xavier
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1 INTRODUGAO

Os seres humanos séo classificados como endotérmicos e homeotérmicos, ou
seja, produzem o préprio calor corporal e conseguem manter a temperatura
relativamente constante, préxima de um valor médio de ~37 °C, permanecendo em
uma faixa estreita de 35 a 41 °C, essencial para a manutengao da vida (BUGGY e
CROSSLEY, 2000; NAGASHIMA, 2006; PERIARD et al., 2015; TAN e KNIGHT,
2018). A termorregulagdo é o conjunto de respostas efetoras autonbémicas e
comportamentais, que irdo regular a temperatura corporal frente a flutuagdes que
podem ocorrer como resultado de padrées de sono, ingestao de alimentos, trabalho
fisico, condicbes ambientais, estado de hidratacdo e febre (NAGASHIMA, 2006;
PERIARD et al., 2021; ROMANOVSKY, 2007; SAWKA et al., 2011).

A area pré-dptica localizada no hipotdlamo anterior (APO/HA), desempenha um
papel fundamental na regulacdo da temperatura corporal e integra informacgdes
sensoriais aferentes de termorreceptores sensiveis ao calor e frio, anatomicamente
distintos, localizados na pele e tecidos profundos. Este mecanismo de controle central,
avalia as informacgdes recebidas e inicia respostas eferentes para produzir mudancas
na temperatura corporal, através da dissipacdo ou producao de calor. A APO/HA é
responsavel pela saida de um conjunto de respostas termorreguladoras, compativeis
com as temperaturas internas e ambientais fornecidas pelos termorreceptores centrais
ou periféricos (BOULANT, 2000; BUGGY e CROSSLEY, 2000; NIELSEN et al. 2001;
SAWKA et al., 2011; SCHLADER et al., 2009; SMITH e JOHNSON, 2016; ZHENG et

al., 2018). A figura 1 apresenta o diagrama do controle da termorregulagao.
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Termorreceptores (calor e frio)
- Predominantes na pele, algumas visceras

B Trato espinotaldmico lateral
c Area pré-6ptica hipotdlamo anterior
(neurdnios sensiveis ao calor+++neurdnios sensiveis ao frio+)
D . .
Hipotalamo posterior
E v
Frio <—< Respostas eferentes ’—* Calor
- Vasoconstricio - Vasodilatacdo
- Tremores - Sudorese
- Termogénese sem - Comportamento
Tremaores

- Comportamento

Adaptado de Buggy e Crossley, 2000; Boulant, 2000

Figura 1— Diagrama do controle da termorregulagéo. (A) Termorreceptores sensiveis
ao calor e frio, localizados na pele e tecidos profundos, enviam informacoes referentes
as mudangas de temperaturas. (B) O trato espinotalamico lateral transmite
informagdes para varios nucleos da formagdo reticular do tronco cerebral.
Estas informagdes somatossensoriais  s&o retransmitidas para neurénios
termossensiveis da APO/HA. (C) Na APO/HA as informagbes de temperatura
periférica sdo comparadas com as informacg¢des de temperatura central. A APO
controla o nivel de saida de respostas apropriadas para as temperaturas internas e
ambientais fornecidas. (D) O hipotdlamo posterior integra sinais aferentes frios da
periferia com estimulacido sensivel ao calor da APO/HA e ativa respostas
efetoras caso ocorra alteragdes na temperatura normalmente 36,7-37,1 °C. (E)
Respostas efetoras autbnomas sao ativadas com limiar caracteristico de ativagéo
para temperaturas especificas.

O controle da temperatura central, principal variavel regulada pela
termorregulacdo, é realizado pela combinagcdo dos sistemas de feedback e
feedforward. As respostas de feedback sao acionadas quando ocorre um desvio
anormal na temperatura central e sao detectadas por termorreceptores localizados em
todo nucleo do corpo, visceras, cérebro e medula espinhal (KANOSUE et al., 2010;
WERNER, 2010; TAN e KNIGHT, 2018). O superaquecimento da temperatura central
€ mais nocivo para o organismo que o resfriamento excessivo, portanto os neurénios
sensiveis ao calor estdo localizados em quantidade maior dentro do corpo,
principalmente na APO/HA, quando comparados aos neurbnios sensiveis ao frio
(NAGASHIMA, 2006; ROMANOVSKY, 2007).
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Enquanto o sistema de feedback possui um controle corretivo e reativo, o
sistema de feedforward responde de forma preventiva e antecipatdria. Os
mecanismos de feedforward podem ser acionados independente de mudancas na
temperatura central, permitindo respostas antecipadas aos desafios térmicos
previstos (ROMANOVSKY, 2014; TANSEY e JOHNSON, 2015). A temperatura da
pele é usada como uma entrada para o sistema feedforward e os receptores sensiveis
ao frio sdo dez vezes mais abundantes que as sensiveis ao calor nesta area. Enquanto
o sistema de feedforward detecta a perturbacao, o sistema de feedback detecta as
mudangas na variavel regulada (ROMANOVSKY, 2014; KANOSUE et al., 2010).

Apesar dos sistemas de feedback e feedforward transmitirem informagdes
distintas sobre a temperatura corporal, acredita-se que eles se convergem em um
ponto comum na APO/HA, que integra os dados recebidos, para em seguida disparar
sinais de comando para efetores termorreguladores, que serdo responsaveis por
acionar respostas autonémicas ou comportamentais. (NAKAMURA e MORRISON,
2010; TAN e KNIGHT, 2018; SCHLADER e VARGAS, 2019). A figura 2 apresenta o
sistema de feedback e feedforward.
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(a) Feedback

Temperatura
Corporal
profunda

-—@4-| Sistema ativo I-—-| Transferir calor I—-_...

Temperatura
ambiante

(b) Feedback

Temperatura
Corporal
profunda

B |
. ,| Sistema ativo |—~| Transferir calor l___
=)
-

—-— I Temperatura
Feedforward ambiente

(c) Feedback principal
Feedback auxiliar Temperatura
Temperatura Corporal
&H pesa profunda
"| Sistema ativo l——l Transferir calor |

- 1 Temperatura
ambiente

Adaptado de Romanovscky 2014.

Figura 2 —. Os trés esquemas hipotéticos mostram como a temperatura corporal pode
ser regulada dentro de uma malha termoefetora individual. Os elementos ativos de
cada loop (em principio, termorreceptores e o termoefetor) sdo marcados como o
sistema ativo; o sistema passivo (processos de transferéncia de calor) € marcado
como transferéncia de calor (a) A temperatura corporal profunda é controlada por meio
de um ciclo de feedback negativo (-). (b) A temperatura corporal profunda é controlada
pelo mesmo ciclo de feedback negativo (da temperatura corporal profunda)
suplementado por um sinal feedforward (temperatura ambiente). O sinal de controle
feedforward € mostrado em vermelho. (c) O mesmo circuito de controle de feedback
negativo (como no painel a) é complementado pelo controle de feedback auxiliar (da
temperatura da pele). O feedback auxiliar (Qque pode ser negativo ou positivo, +/-) é
mostrado em vermelho.

As respostas autondmicas ou fisioldgicas, consistem em produgdo metabdlica
de calor através de tremores e termogénese do tecido adiposo marrom
(vasoconstrigao), distribuicdo de calor corporal através da redistribuicdo do fluxo
sanguineo entre o nucleo e pele, secrecao do suor através da evaporagdo em

ambientes quentes (vasodilatagdo). As respostas fisiolégicas utilizam o sistema de
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controle por feedback e por consumirem energia e/ou agua tém uma capacidade
limitada, diferente das respostas comportamentais (SCHLADER et al., 2009; SAWKA
et al., 2011; TAN e KNIGHT, 2018; TANSEY e JOHNSON, 2015).

As respostas comportamentais sdo a primeira linha de defesa do organismo
frente as mudangas de temperatura ambientais, sendo mais importantes e eficazes
que as repostas fisioldgicas. Os processos comportamentais geralmente sdo ativados
antes que a temperatura central se eleve e tanto a percepg¢ao quanto o sentido térmico
desempenham um papel fundamental na termorregulacdo comportamental,
contribuindo no sistema de feedforward (FLOURIS, 2011; FLOURIS e SCHLADER
2015; NAGASHIMA, 2006; SESSLER, 1997; SCHLADER, 2009; SCHLADER e
VARGAS, 2019). As mudangas de comportamento, como: aumento ou diminuigao da
atividade motora, mudancga para ambientes mais frios ou mais quentes, vestir um
agasalho; sdo exemplos de repostas comportamentais frente a situagcées que
oferecem desafios térmicos extremos (BUGGY e CROSSLEY, 2000; FLOURIS, 2011;
FLOURIS e SCHLADER, 2015; YAMAMORI et al., 1980). A figura 3 apresenta os

principais mecanismos de respostas fisiologicas e comportamentais.
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Figura 3- Estratégias fisiolégicas e comportamentais para controlar a
temperatura corporal

O estresse por calor, relacionado a condicdes ambientais e metabdlicas, que
podem elevar a temperatura corporal, oferece um desafio maior aos mecanismos
termorreguladores, comprometendo o equilibrio térmico (CAMARGO e FURLAN,
2011; SESSLER, 1997). Durante o estresse térmico o fluxo sanguineo da pele &
aumentado, para que ocorra a transferéncia e dissipacédo do calor para o ambiente,
através dos processos de convecgao, conducdo, radiacdo e evaporagdo. A
transferéncia de calor entre a pele e o ambiente é bidirecional e descendente no
gradiente de calor, para as trocas por condugdo, convecgdo e radiagdo. Na
evaporacgao ela € unidirecional, movendo-se da pele para o ambiente e a magnitude
da perda de calor por evaporacao esta inversamente associada a pressao do vapor
de agua no ambiente (CRAMER e JAY, 2016; LIM et al. 2008; LIM, 2020; TANSEY e

JOHNSON, 2015). Fatores como idade, sexo, massa corporal e morfologia também
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podem influenciar o ganho ou perda de calor (CAMARGO e FURLAN, 2011;
PERIARD, et al., 2021). A figura 4 apresenta as vias de troca de calor.

Radiacao (__,,’-'-'

Difusa

Radiacao
direta

Radiacao

w

Convecgéo a Vento
[ =]
Condugao

v € =)

Evaporacao

€ = = - - -

\ Radiacéo

refletida

Adaptado de Périard et al. 2021.

Figura 4 — Vias de troca de calor. Convecgédo: a trocade calor ocorre
devido a movimentagdo de ar ou agua proximo ao corpo; Condugédo: contato direto
entre superficies com a colisdo de moléculas adjacentes; radiagdo: o ganho ou
perda de calor acontece por meio de ondas eletromagnéticas emrazdo da
diferenca de temperatura entre as superficies radiantes; evaporacao: perda de
calor através da evaporagado da agua ; VR: perda de calor através das membranas
das vias respiratorias.

Realizar exercicios prolongados em ambientes quentes, oferece um grande
desafio para as vias de troca de calor e consequentemente para o equilibrio térmico.
A producgao de calor metabdlico pode aumentar de 10 a 20 vezes e o gradiente de
temperatura do centro do corpo e da pele se estreita, causando varias respostas
fisiologicas nos sistemas metabodlicos e cardiovascular. O exercicio realizado sob
estresse térmico aumenta a atividade do sistema nervoso simpatico e diminui a

atividade do sistema parassimpatico, elevando a resisténcia dos vasos sanguineos
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periféricos para atender ao aumento da taxa metabdlica no musculo esquelético e
aumentar o fluxo sanguineo para pele, reduzindo desta forma o calor corporal, que
sob gradientes térmicos favoraveis, pode ser seca através da convecgéao, radiagéo e
conducdo. Uma vez iniciada a transpiragdo, o fluxo sanguineo da pele serve para
fornecer calor a pele para ser removido por evaporacao através da sudorese. Como o
sangue também precisa ser enviado para os musculos e 6rgaos vitais ativos, esta
competicdo ira causar alteragbées cardiovasculares (JUNG et al., 2021; LIM et al.,
2008; NYBO, 2008; GONZALEZ-ALONSO, 2008; SAWKA et al., 2011; NAGASHIMA
et al., 2012; ZHAO et al., 2013; PERIARD et al., 2021).

A extensao das alteragoes cardiovasculares durante a combinacao de exercicio
e estresse por calor, dependera de fatores como: interacido entre a intensidade e a
duracédo do exercicio, magnitude do estresse térmico ambiental, capacidade fisica do
individuo, aclimatac&o ao calor e estado de hidratagdo (CRANDALL e GONZALEZ-
ALONSO, 2010; NYBO, 2008). Durante o exercicio de intensidade baixa a moderada
no calor, sem ocorrer hipertermia, o débito cardiaco (DC) ird aumentar para atender a
necessidade de perfusdo sanguinea para a pele e o aumento da frequéncia cardiaca
(FC) pode compensar a redugao do volume sistdlico até um certo momento (NYBO,
2008; LIM, 2020; CHINEVERE et al., 2002). Porém, se o exercicio & prolongado,
acompanhado de desidratagao significativa, a sudorese excessiva pode diminuir o
volume plasmatico e causar redugdes progressivas no DC, pressao arterial (PA) e
VO2max, comprometendo o desempenho e acelerando o processo de fadiga
(GONZALEZ-ALONSO et al., 2009; CHINEVERE et al., 2002; CRANDALL e
GONZALEZ-ALONSO, 2010; KALTSATOU et al., 2020, NO e KWAK, 2016). A figura

5 apresenta o diagrama dos efeitos do trabalho fisico e exercicio no calor.
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Figura 5- . Efeitos do trabalho fisico e exercicio no calor.

A fadiga € um fendmeno complexo influenciada por fatores periféricos e
centrais, fisioldgicos, bioquimicos e neurais, que podem comprometer a realizagao do
exercicio, conforme apresentado na figura 6 (NYBO et al., 2014; ROELANDS et al.,
2015). Tradicionalmente a fadiga era associada a um “ponto metabdlico final”, no qual
fendmenos periféricos como: esgotamento das concentragbes de glicogénio
muscular, alteragdes cardiovasculares, metabdlicas e termorregulatérias; eram
considerados os possiveis responsaveis pela fadiga durante o exercicio prolongado
(MEEUSEN et al., 2006; GONZALEZ-ALONSO et al.,, 1999; NYBO et al., 2014).
Entretanto, novas pesquisas comecaram a propor que o declinio no desempenho, nao
€ causada apenas pela reducdo de energia ou limitagdo de fatores fisioldgicos
periféricos, mas sim pelo comando eferente no cérebro alterado, postulando a ideia
de uma fadiga central (GIBSON e NOAKES, 2004; MEEUSEN et al., 2006;
TORNERO-AGUILERA, 2022).
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Figura 6 — Principais fatores que podem promover a fadiga durante exercicios
prolongados no calor.

Estd bem estabelecido na literatura que a fadiga central, causada
principalmente durante o exercicio prolongado, é derivada da elevagdo da
temperatura interna, cerebral e sistema nervoso central (SNC) (MEEUSEN et al.,
2006; GONZALEZ-ALONSO et al., 1999; NYBO, 2010). Contudo, ela ndo deve ser
vista como um fendbmeno de tudo ou nada, que ocorre apenas quando a temperatura
central atinge um nivel critico. Pelo contrario, parece ocorrer uma inibigao progressiva
das areas cerebrais, cuja fungao principal € prevenir a fadiga absoluta e danos aos
orgaos. Estudos defendem que esses processos sao controlados em uma regiao
“‘governadora do cérebro”, que integra sinais sensoriais internos e informagdes do
ambiente externo, regulando uma intensidade de exercicio homeostaticamente
aceitavel (Figura 7). Portanto, o SNC desempenha um papel importante quando o
exercicio prolongado é realizado em ambiente quente, no qual a elevagéo da
temperatura central oferece um alto risco para o organismo (MEEUSEN et al., 2006;
MEEUSEN e ROELANDS, 2010; GIBSON e NOAKES, 2004; NOAKES, 2007; NYBO,
2012; NYBO et al., 2014; TORNERO-AGUILERA et al., 2022).
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Figura 7. Teoria fadiga do governador

O aumento da temperatura no SNC, além de prejudicar o desempenho fisico,
pode causar fadiga cognitiva, que esta associada a alteragdes comportamentais e de
humor. Prolongar um estado agudo de fadiga do SNC pode levar a disturbios do sono,
depressao, dor, dificuldade em manter a vigilancia cognitiva, problemas na
manutencgao da atengdo mental, alteragcées neurobioldgicas e na percepgao subjetiva
de esforgo (PSE) (GIBSON e NOAKES, 2004; MEEUSEN et al., 2006; GONZALEZ-
ALONSO et al., 2008; NYBO, 2010; NYBO et al., 2014; TORNERO-AGUILERA, 2022).
O estresse por calor pode causar o comprometimento da fungao cognitiva para tarefas
simples ou complexas que exigem memodria (verbal, espacial e de trabalho), atengao
e funcao executiva. Eventos que ocorrem no SNC, também podem causar alteracoes
nos neurotransmissores, em particular nos sistemas dopaminérgicos, serotonérgicos

e noradrenérgicos, que poderao influenciar a realizagao do exercicio. (MEEUSEN e
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MEIRLEIR, 1995; MEEUSEN e ROELANDS, 2010; MEEUSEN e DECROIX, 2017;
GIBSON e NOAKES, 2004).

Os neurbnios monoaminérgicos desempenham papéis essenciais no SNC
(MEEUSEN e ROELANDS, 2010; NAKAGAWA et al., 2016). Os neurdnios
noradrenérgicos estdo envolvidos na fungdo cardiovascular, sono e respostas
analgésicas; neurdnios dopaminérgicos estao ligados as fungbes motora, cognitiva,
estado de humor, motivagao; a atividade serotoninérgica esta associada a dor, fadiga,
apetite e sono (MEEUSEN e MEIRLEIR, 1995). Apesar da fadiga central estar
relacionada a atividade de varios neurotransmissores, existe um papel bem definido
na literatura para a dopamina (DA) e serotonina (5-HT) e a interagdo entre eles para
o surgimento da fadiga acelerada (CORDEIRO et al., 2017; TUMILTY et al., 2011).
Dessa forma, concentracdes baixas ou altas desses neurotransmissores podem
causar alteragdes nos niveis de ativagdo, motivagéo e controle motor (MEEUSEN e
ROELANDS, 2010)

O 5-HT é um neurotransmissor sintetizado a partir do aminoacido triptofano (5-
HTP), transportado através da barreira hematoencefalica por um transportador
especifico, a proteina 5-HTT (CORDEIRO et al., 2017; WEIKER e STRUDER, 2001).
O aumento da biossintese de 5-HT no cérebro, causada pela triptofano hidroxilase,
nao inicia por si sé o comprometimento do humor ou da fadiga central (WEIKER e
STRUDER, 2001). Estudos ja mostraram que atletas bem adaptados conseguem
compensar aumentos excessivos da formagédo de serotonina cerebral através de
mecanismos regulatorios, como alteragdes nos receptores de 5-HT cerebrais e nos
transportadores em atletas de resisténcia (STRUDER e WEICKER, 2011). Pesquisas
realizadas em humanos forneceram evidéncias sobre o impacto da manipulagao
farmacoldgica/nutricional do sistema serotonérgico no desempenho fisico, conforme
apresentado na tabela 1. Diversos estudos indicam que a interagao entre a 5-HT e DA
durante o exercicio prolongado, desempenha um papel regulador no aparecimento da
fadiga (MEEUSEN et al., 2006).
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Tabela 1 — Manipulagdes farmacoldgicas/nutricionais do sistema serotonérgico

Estudo Manipulacio Protocolo de teste Atuacdo
Segura e Ventura, 1958 Ingestdo de 2 capsulas, cada uma Exausfivo em esteira de velocidade m
Contendo 150 mg de L-TRP, nanoite  Constante funcicnando a 80% VO2max
Anterior o teste, no café damanhd,  ambiente e temperatura 26°C
Almogo e 1 h antes do teste
Wan Hall et al., 1995 Ingestdo de bebidas que continham  Ciclismo em uma intensidade constante L-TRP
L-TRP (3g/L) ou BCAA em 2 doses  Que correspondeu a 70-75% do Wmax 3giL-2
(6 e 18 g/L). estas bebidas foram Até a exaustio BCAA
Ingeridas durante o exercicio BglL:2
1aglL 2
Struder et ai. 1998 Ingestdo de 21 g e 7 g de BCAA 15 Cicismo em  infensidade constante BCAAZ
min antes do teste e apds 60 min de  (256,0+ 19,5 W) que correspondeu a um Paroxetinak
exercicio, respecfivamente, ou  nivel de lactato sanguineo de 2,0 mmal/L
ingestio de 20 mg de paroxeting, um  até a fadiga
ininidor selefivo da recaptacdo de 5-
HT, 5 h antes do teste
Meeuszen et ai., 2001 Ingestdo de 2 capsulas contendo 20 Um contra-relégio que exigia que os 2
mg de fluoxetina, uma recaptacdo  sujeites  ciclo  uma  quanfidade
selefiva de 5-HT inibidor, na noite  predeterminada de trabalho (igual a 90
anterior & na manha da prova min a 65% Wnds )
Roelands et ai. 2009 Ingestdo de 2 capsulas contendo 10 Um contra-relogio que exigia que os 18°C:2
mg de citalopram, um inibidor sujeites percomessem uma gquantidade 30°C:2
selefivo da recaptacdo de 5-HT, na  predeterminada de frabalho igual a 30
noite anterior & na manha da prova min a 75% W, 0 exercicio foi
redlizado a 18°C (temperado) e 30°C
[condictes quentes)
Teixeira-Coelho Individuos com capacidades Ciclismo a uma infensidade constante  Mais baixo:2 (3
etal, 2014 aerobicas mais baixas e mais atas  que comespondia a 70-75% da poténcia doses)
ingeriram uma capsula contendo maxima. A femperatura ambiente foi Mais alto:
10, 20 ou 40 mg de paroxetina45h  controladoa214°C - 10mg:2
antes do teste - 20mgk
- 40mg:2

Adaptado Cordeiro et al., 2017

Tabela 1- Manipulagbes farmacoldgicas/nutricionais do sistema serotoninérgico no
desempenho fisico em humanos. 5-HT: serotonina; BCAAs: aminoacidos de cadeia
ramificada; L-TRP: L-triptofano; VO2uax: consumo maximo de oxigénio; Cwax.: carga
de trabalho maxima; 2:sem alteragcbes no desempenho fisico; m:performance
melhorada; k:desempenho prejudicado.

A DA estad envolvida em muitas fungdes cerebrais, sendo amplamente
relacionada a melhora no desempenho durante o exercicio, elevando os estados de
excitagdo, motivagao, reforgco, recompensa e controle do comportamento motor (KO e
STRAFELLA, 2012; WATSON et al., 2005). A DA ¢ sintetizada a partir do aminoacido
tirosina que atravessa a barreira hematoencefalica, sendo posteriormente
transformado em L-3,4-dihidroxifenilalanina (L-DOPA) pela tirosina hidroxilase e
depois em DA pela dopa descarboxilase. (CORDEIRO et al., 2017). Varias hipdteses
sugerem que a proporgao da atividade de 5-HT para DA pode ser importante para o
desenvolvimento da fadiga central, com uma alta propor¢édo de 5-HT para DA
associada a sensagdes de cansaco e redugdo da motivagéo. Apesar das divergéncias

encontradas em alguns resultados, os estudos apontam que uma alta propor¢ao de
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DA cerebral com relagcao a baixa concentracdo de 5-HT pode aumentar a capacidade
de realizar exercicio prolongado e uma correlagao inversa induz letargia, redugéo de
motivagao e pior desempenho fisico e cognitivo (CHINEVERE et al., 2002; TUMILTY
etal.,2011; WATSON et al., 2005; ZHENG e HASEGAWA, 2015). Em relagdo ao SNC
a DA esta presente em 4 vias principais (tabela 2) e as concentragdes podem variar
de forma independente em cada regidao do cérebro. (ESTEVINHO e SOARES-
FORTUNATO, 2003).

Tabela 2 — Principais vias dopaminérgicas no SNC.

PRINCIPAIS VIAS DOPAMINERGICAS NO SNC

1 do mesencefalo (mais propriamente da substiancia negra) para as zonas
motoras involuntarias dos nacleos da base (nicleo estriado).

2 do mesencéfalo para os lobos frontais; estas vias parecem estar relacionadas
com a atencdo e orientacdo e podem estar envolvidas no vicio em drogas e
na hiperatividade que conduz ao déficit de atencdo

3 do mesencefalo para o sistema limbico (controle das respostas emocionais);
estas areas parecem estar relacionadas com os centros de reforco e
estimulacdo e podem justificar a dependéncia das drogas que aumentam a
funcdo dopaminérgica; também inclul areas que aparentam estar hiperativas
na esquizofrenia, o que explica que no tratamento desta patologia se recorra
a farmacos que blogueiam o efeito da dopamina.

4 via curta relacionada com a liberagao dos hormodnios da hipofise
Adaptado de Estevinho e Fortunato 2003.

O aumento da atividade dopaminérgica na APO/HA pode limitar ou anular os
sinais inibitorios no SNC, elevando os mecanismos de tolerancia ao estresse térmico
e estimulando a perda de calor (CORDEIRO et al. 2017; ZHENG e HASEGAWA,
2015). ROELANDS et al. (2008) administraram metilfenidato, um inibidor de
recaptagao de DA, a individuos que realizaram exercicios de intensidade fixa de 60
minutos em um teste contrarreldgio, em duas temperaturas especificas (temperada
18°C e quente 30°C) com a finalidade de avaliar o desempenho. Foi observado que o
metilfenidato nao influenciou o desempenho quando o exercicio foi realizado na
temperatura de 18°C; na temperatura de 30 °C os voluntarios foram 16% mais rapidos,
apontando um efeito ergogénico, provavelmente causado pelo aumento de DA
circulante. A tabela 3 apresenta estudos que avaliaram manipulacoes

farmacolégicas/nutricionais do sistema dopaminérgico no desempenho fisico em
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roedores de laboratdrio e humanos. Uma outra forma de aumentar a disponibilidade

de DA neste caso, seria através da administracdo suplementar do seu precursor a
tirosina. (SUTTON et al., 2005).

Tabela 3 — Manipulagdes farmacoldgicas/nutricionais do sistema dopaminérgico

Estudo

Manipulacio

Protocolo de teste

Atuacdo

Ratos de laboratorio
Gerard (1978)

Heyes et ai., 1985

Hazegawa et al., 2008

Balthazar et ai., 2009

Balthazar et ai., 2010

Zheng et ai. (20186)

Humanos

Watson et al., 2005

Roelands et ai. 2008

ip Injecdo de 2 doses de anfetamina,
um liberador de DA, anies do
EXErcicio

ip Injecdo de diferentes doses de
apomorfing, um agonista ndo seletivo
de DA

ip Imjecdgo de 17 mgkg de
bupropiona, um  inibidor  de
recaptacdio duplo DAMA, 20 min
antes do exercicio

icv Injecdo de 5-10-3M (10 nmol) de
solucdo de DA imediatamente antes
do exercicio

icv Injecdo de 5-10-3M (10 nmal) ou
SCH-23380, e Diantagonista ou 5-
10-3M (10 nmel) de Eti, a D2
antagonista imediatamente antes do
exercicio

ip Injecdo de 10 mgikg de cafeina 60
min antes de exercicio. A cafeina
promove a liberacdo de DA na area
pré-optica e anterior hipotalamo

Ingestdo de 2 capsulas contendo 300
mg de bupropiona: uma na noite
anterior e a ouira tirada ao acordar na
Manh3 do teste

Ingestdo de uma capsula contendo
20 mg de metilfenidato, um inibidor
da recaptacdo de DA | 1 h antes do
inicio do ensaio

Exaustivo, velocidade constante (10,7-
26,8 m/min, 8% de inclinac3o) corrida em
esteira

Exaustivo, velocidade constante (36,0
mimin, 0% de inclinacdo) comida em
esteira

Exaustivo, wvelocidade constante (26
mimin) esteira funcionando a 30" C

Comida de wvelocidade incremental e
fatigante: velocidade inicial de 10 m/min
(5% de inclinacio), que

foi aumentada em 1 m/min a cada 3 min
a22+1"c

Comda de velocidade incremental e
fatigante: velocidade inicial de 10 m/min
{5% de inclinacio), que

foi aumentada em 1 mimin a cada 3 min
a22+2°C

Esteira cansativa, de wvelocidade
constante (18 m/ min, 5% de inclinacdo)
funcionando a23° C

Um contra-relogio gque exigia que os
sujeitos pedalassem uma quantidade pré
determinada de trabalho igual a 30 min a
75% WMAX ; este exercicio foi realizado
em 18 ° C (temperado) e 30 * C
{condices guentes)

Mesmo protocole de exercicio como em
Watson et al. (2005) (14). O exercicio foi
realizado em 18°C e 30°C

2.5 mglkg:m
10,0 mgikg:k

1mag/kg:2
2mgikg-m

SCH-2238k
Eti:k

18°C:2
30°C:m

18°C:2
30°C:m

Adaptado Cordeiro et al., 2017.

Tabela 2- Impacto de diferentes manipulagdes farmacoldgicas/nutricionais do sistema
dopaminérgico no desempenho fisico em roedores de laboratérios e
humanos. 5-HT: sertononina;DA: dopamina; Eti: solugao de eticloprida: icv:
intracerebroventricular;ip:intraperitoneal; NA: noradrenalina; CMAX. Carga de
trabalho maxima;2:sem alteracdes no desempenho fisico; m: performance
melhorada;k:desempenho prejudicado.

A Tirosina € um aminoacido nao essencial grande e pode ser encontrada em

proteinas de origem animal e vegetal, em quantidades diversas. Ela é produzida no

figado, e em certa medida no cérebro, sendo sintetizada por meio da agdo da
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hidroxilagao da fenilalanina, um aminoacido essencial (ATTIPOE et al., 2015; COULL
etal., 2014 e 2015; FERNSTROM e FERNSTROM, 2007). O requerimento de Tirosina
no cérebro pode ser maior com o acumulo de demandas de exercicio e estresse
térmico e pode acabar limitando a sintese e liberacdo de DA (TUMILTY et al., 2011).

Pesquisas sugerem que uma dieta rica ou a suplementagao aguda de tirosina,
eleva os niveis plasmaticos do aminoacido no sangue, facilitando o transporte através
da barreira hematoencefalica, aumentando a disponibilidade de DA no cérebro de
ratos e humanos aumentando a atividade dopaminérgica no SNC (STEENBERGEN
et al., 2015; HASE et al., 2015). Apesar de resultados controversos, a administragao
de tirosina esta associada a melhora do desempenho fisico em exercicios
prolongados realizados no calor, diminuicdo do déficit cognitivo e alguns
comportamentais, associados a condigbes estressantes (ATTIPOE et al., 2015;
TUMILTY et al., 2014). A tabela 4 (pag. 28 — 29) apresenta estudos que avaliaram as
respostas no desempenho fisico e cognitivo apds a suplementagdo aguda ou crdnica
de tirosina.

Coull et al. (2015) avaliaram o efeito da ingestdo aguda de tirosina (150 mg.kg)
em jogadores de futebol, no desempenho fisico e cognitivo, durante exercicios
realizados em ambiente quente para a regido do teste (25 °C e URA 40%), utilizando
um protocolo especifico para futebol. Os resultados mostraram que houve uma
melhora no teste de vigilancia, com aumento no numero de respostas corretas e
diminuicao nas respostas erradas para a situagao tirosina comparado ao placebo.
Tumilty et al. (2020) investigaram os efeitos da ingestdo de 03 doses distintas de
tirosina: baixa (150 mg.kg) média (300 mg.kg) alta (400 mg.kg) em individuos que
realizaram 60 min de ciclismo em uma intensidade constante, seguido de teste
contrarreldogio em ambiente quente (30 °C e URA 60%). Apesar do aumento na
quantidade de tirosina ingerida, ndo houve melhoras no desempenho, PSE e na

sensagao térmica, em nenhuma das situagoes.
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Tabela 4 — Respostas no desempenho fisico e cognitivo apds a suplementagao

aguda ou crénica de tirosina

ESTUDO MANIPULAGCAO/PARTICIPANTES PROTOCOLO DE TEMPERATURA RESULTADOS
TESTE
Chinevere 25 mg/kg tirosina + 70 g/I Ciclismo com 90 m
et al. polidextrose (carboidrato) + 5 ml/kg de duragdo
(2002) agua adogada com aspartane de com intensidade =
forma duplo velado. Consumo em 03 | constante seguido Ndo informado
intervalos de 30 m, comegando 60 de 01
m antes do ininio do teste contrarrelégio que
n=9 exigia a conclusdao
de uma carga de
trabalho pré
determinada
Sutton et 150 mg/kg de tirosina em 70 g de Bateria composta
al. molho de magd, 30 min antes do por 03 testes: Ndo informado
(2005) Exercicio. Duplo-velado Pressdao manual =
n=20 mdxima e
submaxima, Flexdao
na barra e subida
em caixa com peso
Tumilty et | 150 mg/kg de tirosina em 500mL de Ciclismo atéa A
al. bebida sem agucar aromatizada, 1h exaustdo em 30°C
(2011) antes do teste. Duplo-velado uma intensidade URA 60% S/
n=8 de exercicio
constante
Watson et 150mg/kg de tirosina
al. (2012) 250 ml bebida sabor fruta sem Teste de ciclismo 30°C .
acucar até a exaustdo URA 50% C
60 min antes do inicio teste =
+ 250 ml da bebida apds 30 min
repouso
n=8
Tumilty et 01 bebida contendo 150 mg/kg de
al. tirosina e 7 g de esséncia de
(2014) baunilha em 500mL de agua + 40% 60 min de ciclismo 30°C =
de polpa de limdo sem agucar e com intensidade URA 60%
abodbora) fixa Y
01 bebida placebo contendo +
proteina isocaldrica do leite no lugar Teste
da tirosina em 500 mL de agua + contrarrelégio
40% de polpa de limdo sem agucar e
abodbora)
n=8

Fonte: autor
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ESTUDO MANIPULAGCAO/PARTICIPANTES PROTOCOLO DE TEMPERATURA RESULTADOS
TESTE
Coull et al. 02 doses de 150 mg/kg de tirosina | Teste especifico
(2014) em 250 mL de bebida aromatizada de futebol 90 C
5 h antes do teste 12 dose e min 25°C
1 h antes do teste 22 dose em esteira ndo URA 40% -
Duplo-velado n=8 motorizada
+
Teste cognitivo d
Coull et al. Teste 1 verificar
(2015) 0 aumento
Teste 1 Sérico no plasma
02 doses de 150 mg/kg de tirosina relativo as 02
02 doses 75 mg/kg de tirosina em Dosagens (alta 40°C ¢
250 mL de suco de abdbora sem 300 mg/kg) baixa | URA 40-50%
Acucar em intervalo de 4 h entre 150 mg/kg
as doses e h antes do teste n=21 =
Teste 2 bateria
de teste militar Y
Teste 2 Com protocolo
01 dose de 150 mg/kg de tirosina de esteira de 60
Misturada em 250 mL de suco de min com carga
abobora Duplo velado n=8 seguido de um
contrarreldgio de
2,4 km em
esteira ndo
motorizada
Steenbergen | 01 dose de 2,0 g dissolvida em 400 | Testes cognitivos
etal. (2015) | mL de suco de laranja 1 h antes do envolvendo G
inicio do teste n=22 Tempo de reagdo | Ndo informado
e capacidade de
realizar tarefas
duplas
Zaragoza et 1 mg/kg de suplemento contendo Protocolo
al. (2019) cafeina/teanina/tirosina Makoto Arena A
Duplo velado n =20 como Ndo informado Y
objetivo de
avaliar
desempenho
fisico e mental
Tumilty et al. | 01 doses de 150 mg/kg de tirosina 60 min de
(2019) 2 doses de 150 mg/kg de tirosina ciclismo com 25°C =
2 doses de 200 mg/kg de tirosina intensidade fixa URA 40%
dissolvidas em suco de limdo + + Y
300 mL de agua Teste
Duplo velado n=8 contrarrelégio

Fonte: autor

Tabela 4 - Respostas no desempenho fisico e cognitivo apds a suplementagao aguda
ou cronica de tirosina. (=) sem alteragbes no desempenho fisico; (1) performance
melhorada; (€) sem alteragdes no desempenho cognitivo; (€)melhora no desempenho
cognitivo; (4)sem alteragdes PSE; (©)menor PSE.
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Conforme apresentado na tabela 4 a maioria dos estudos foram realizados em
laboratério e obtiveram resultados contraditérios com relacdo aos beneficios
ergogénicos causados pela ingestdo aguda de tirosina. Uma hipétese plausivel para
explicar essa inconsisténcia nos resultados seria o fato dos modelos utilizados até o
momento (protocolos de exercicio e condi¢des ambientais) ndo serem sensiveis 0
suficiente para identificar os efeitos do aminoacido (ATTIPOE et al., 2015;
ZARAGOZA et al., 2019). Portanto, a realizagdo de um teste fisico em ambiente
outdoor quente e seco poderia aumentar a validade ecolégica do protocolo, trazendo
novas informagdes sobre os efeitos causados pela ingestdo aguda de tirosina sobre o

desempenho e respostas termorregulatorias.
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2 OBJETIVO

2.1 OBJETIVO GERAL
Investigar o efeito da suplementagao aguda de Tirosina sobre o desempenho,
funcdes termorregulatérias, cardiacas, metabdlicas e cognitivas de corredores

amadores exercitando-se em ambiente outdoor quente e seco.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
2.2.1 Objetivos especificos primarios
1) Avaliar o tempo total para concluir o teste contrarrelégio de 10 km;

2) Avaliar a temperatura interna e temperatura da pele.

2.2.2 Objetivos especificos secundarios
1) Avaliar a PSE e sensacéo térmica;
2) Avaliar o desempenho cognitivo;
3) Avaliar a FC durante o teste contrarreldgio;
4) Avaliar as variaveis sanguineas (Glicose, lactato, relacao fenilalanina/

tirosina e concentragéo de tirosina).
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3 HIPOTESES

HO: A ingestdo aguda de tirosina ndo modificara o desempenho e as funcdes
termorregulatdrias, cardiacas, metabdlicas e cognitivas durante a corrida de 10 km

contrarrelogio realizada em ambiente outdoor quente e seco.

H1: A ingestdo aguda de tirosina aumentara o desempenho da corrida de 10 km
contrarrelégio e o desempenho cognitivo, modulando as fungdes termorregulatérias,
cardiacas e metabodlicas durante a corrida de 10 km contrarrelégio realizada em

ambiente outdoor quente e seco.
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4 METODOS

4.1 CARACTERIZACAO DA PESQUISA
O presente estudo caracteriza-se como sendo um ensaio duplo-velado e

Crossover.

4.2 CUIDADOS ETICOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa (CEP) com
seres humanos da Universidade Federal do Tridngulo Mineiro, registro
40491720.7.0000.5154 na Plataforma Brasil (Anexo 1). Todos os voluntarios
selecionados receberam individualmente as informacdes e esclarecimentos sobre os
procedimentos que seriam utilizados durante a coleta de dados, bem como sobre os
possiveis riscos da participacdo no estudo. Os voluntarios que concordaram em
participar da pesquisa assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE - Anexo 2), estando cientes de que poderiam, a qualquer momento, deixar de
participar do estudo, sem se justificarem aos responsaveis pela pesquisa. Para
participacado no estudo todas as precaucgdes no que diz respeito a coleta dos dados
foram tomadas de acordo com as diretrizes e definicbes da Resolugcao 466/2012 do
Conselho Nacional de Saude com o intuito de preservar a privacidade dos voluntarios.
Acima de qualquer interesse, estava a saude e o bem-estar dos participantes dessa

pesquisa

4.3 AMOSTRA

4.3.1 Selecdo dos voluntarios
O recrutamento dos voluntarios foi feito por meio da divulgag&o do projeto em
grupos de corrida, midias sociais e outros ambientes frequentados pelo publico-alvo

da pesquisa. A figura 8 apresenta um modelo de divulgagao utilizado no estudo.



36

Figura 8 - Exemplo de material de divulgagao do estudo

4.3.2 Caraterizagao dos voluntarios

A amostra do estudo foi composta por 12 corredores amadores, do sexo
masculino, sadios, fisicamente ativos, ndo fumantes e com faixa etaria entre 18 e 35
anos, residentes no municipio de Uberlandia/MG e cidades vizinhas. A primeira
reuniado com os voluntarios foi online através da plataforma Google Meet, na qual os
voluntarios recebiam as informagdes sobre os protocolos dos testes e equipamentos
que seriam utilizados na pesquisa. Neste primeiro encontro, também foi apresentado
imagens e videos dos testes pilotos realizados anteriormente. Os critérios de excluséo
adotados foram:

e Nao comparecer a todos os testes e avaliagdes obrigatérios do estudo.

Sofrer qualquer tipo de mal-estar ou lesdo que inviabilizasse a participagdo em

qualquer um dos procedimentos adotados no estudo.

Nao cumprir as orientagdes e instrugdes durante o periodo de testes.

Testar positivo para COVID-19 durante o periodo de testes.

4.4 Delineamento experimental

O segundo encontro com os voluntarios foi na pista de atletismo localizada na
Escola de Educagéao Fisica da Universidade Federal de Uberlandia (UFU), localizada
na rua Benjamin Constant, 1286 — Uberlandia — MG. Eles foram orientados a
comparecerem ao local as 11:00 horas e na sequéncia foram submetidos aos

procedimentos e equipamentos adotados na coleta, com o objetivo de se
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familiarizarem as situagdes experimentais utilizadas no estudo (Figura 9). Apds a
finalizagdo dos procedimentos de familiarizagdo eles preenchiam os seguintes
formularios:

e Recordatério alimentar e qualidade do sono - Registro da alimentagao das 24

horas anteriores a familiarizagdo e qualidade do sono (Anexo 4)

e Anamnese com questdes referentes a rotina de treinamento (Anexo 3)

Ao final eles recebiam as orientagdes que deveriam ser seguidas nas 24 horas

anteriores as situagdes experimentais:

- Evitar exercicios extenuantes 24 horas antes das situacbes experimentais
(principalmente com os membros inferiores).

- Evitar a ingestao de alcool, cafeina ou suplementos que poderiam interferir
nas variaveis analisadas pelo estudo no minimo 24 horas antes das situagdes
experimentais.

e Repetir a mesma alimentagao no dia anterior as 02 situagdes experimentais.

e Dormir pelo menos 08 horas na noite anterior as situacdes experimentais.

Figura 9 — Familiarizagdo com os equipamentos e protocolo dos testes.

No minimo 48 horas apds a sesséo de familiarizagao, os voluntarios realizaram
a primeira situagdo experimental, que iniciou com os voluntarios em suas proprias
residéncias, fazendo um lanche balanceado e ingestdo de 500 mL de agua as 09:00
horas. As 10:00 horas eles chegavam na pista de atletismo da UFU, onde eram
realizados os seguintes procedimentos: coleta da primeira amostra de urina, pesagem
do voluntario nu, insergdo da sonda retal (pelo préprio voluntario), fixagdo da cinta do
monitor de FC ao tronco e primeira coleta de sangue (feita por um enfermeiro treinado

neste procedimento).
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Na sequéncia eram registradas as temperaturas da pele (brago, coxa, peitoral,
panturrilha) e interna, pressao arterial (PA) e FC; em seguida eles realizavam o teste
cognitivo e apés finalizarem faziam a ingestdo da solugéo referente ao dia da coleta
(tirosina ou placebo) e permaneciam sentados em repouso por 40 min. Apés 40 min
era realizada a segunda coleta da amostra de sangue, eram registradas novamente
as temperaturas da pele (brago, coxa, peitoral, panturriiha) e interna, PA, FC e
realizagcao do 2° teste cognitivo. Na sequéncia eles eram encaminhados para a pista
de atletismo e antes do teste contrarrel6gio era feito outro registro das temperaturas
da pele (brago, coxa, peitoral, panturrilha) e interna, PA e FC.

Na pista de atletismo eles realizavam um aquecimento livre de cinco minutos e
ao término iniciavam a corrida de 10 km contrarrelégio. Durante a corrida eram
registrados a cada 01 Km a PSE, ST e FC (sem parar) e a cada 2 Km (com interrupgao
da corrida de ~30 segs.) eram registrados a temperatura interna, temperatura da pele.
O tempo era interrompido e reiniciado quando o voluntario retornava para a corrida.
Os voluntarios utilizaram blusa de manga comprida branca fator de prote¢géao UV 50+
(Stigli Industria e comércio, Sdo Paulo, SP, Brasil) e boné, fornecidos pelos
pesquisadores, para protecao contra a incidéncia dos raios ultravioleta. O consumo
de agua foi ad libitum e o volume total ingerido era registrado pelos pesquisadores

Imediatamente apds a finalizagao da corrida, os voluntarios faziam o registro
da PA, terceira coleta da amostra de sangue, segunda amostra de urina, eram
novamente pesados nus e completavam o terceiro teste cognitivo. Eles permaneciam
em repouso por 30 minutos em ambiente com temperatura confortavel. Passado estes
30 minutos eram realizados novos registros das temperaturas de pele (brago, coxa,
peitoral, panturrilha) e interna, PA, FC e PSE. Concluido todos os procedimentos da
coleta, com término ocorrendo préximo as 13:00 horas, era fornecido aos participantes
um lanche padronizado por uma nutricionista, composto por um sanduiche de pao
integral, queijo, presunto, tomate, alface e suco.

Para garantir a seguranga dos voluntarios, a corrida seria interrompida se a
temperatura interna alcangar valores >41 °C ou se o voluntario apresentasse tontura,
confusdao mental, palidez, cianose ou nausea. Nesses casos, o0 individuo seria
transferido para um ambiente com temperatura de 23 °C onde receberia os devidos
cuidados do profissional de enfermagem responsavel pelas coletas de sangue. Sendo
necessario, seria acionado o Servigo de Atendimento Mével de Urgéncia (SAMU) e o

voluntario seria transportado para um hospital de sua escolha com o
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acompanhamento do mestrando responsavel pela pesquisa até que o voluntario
tivesse alta. Todas as despesas oriundas do atendimento médico eram de
responsabilidade dos pesquisadores envolvidos na pesquisa.

Apds um intervalo minimo de 07 dias, prazo adequado para eliminar do
organismo a tirosina ingerida (Washout) utilizado em outros estudos (ZARAGOZA, et
al., 2019), os voluntarios retornaram para realizar o segundo teste contrarreldgio,
seguindo o mesmo protocolo descrito acima, mudando apenas a solugdo a ser
ingerida. O fluxograma com a sequéncia das situagbes experimentais esta
representado na figura 10. Para assegurar o balanceamento das situagdes
experimentais, a coleta sempre foi realizada com dois voluntarios simultaneamente,
repetindo a mesma dupla nas duas ocasides, sendo que um ingeria a solugao placebo
e O outro ingeria a solugao contendo tirosina, de forma duplo velada. Os
pesquisadores e colaboradores que participaram da coleta nao sabiam qual bebida os
voluntarios haviam consumido no dia, ficando o responsavel pela preparacdo da

suplementacao ou placebo, registrar estas informagdes.

10h15 min 11h30 min 13:00
03h00 Registro FC/PA Registro FC/PA Registro FC/PA
LaNnche Tpele/Tint Tpele/Tint Tpele/Tint

!“EESta'E' 500 mi 12 Teste cognitivo Aquecimento (livre) PSE
dg dgua Ingestdo da bebida este contrarreldgio Lanche
Residéncia 40 min repouso IBUTG / PSE/SST Encerramento

—o—o ——0". @

~12h30 min
Registro FC/PA
Tpele/Tint/IBUTG
32 coleta de sangue
22 coleta de uring
22 pesagem nu
32 teste cognitivo

10h00 (chegada) 11h10 min

12 Coleta de urina Registro FC/PA
Pesagem nu Tpele/Tint/

Insercdo da sonda 22 coleta de sangue
Fixagao monitor FC 29 Teste cognitivo
12 coleta de sangue

Figura 10 — Fluxograma com a sequéncia das situagdes experimentais.
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4.5 VARIAVEIS MEDIDAS

4.5.1 Tempo total de exercicio

Foram utilizados 02 cron6metros Ak68 (Akso, Sao Leopoldo, RS, Brasil) para
calcular o tempo total de exercicio (TTE), em minutos, da corrida contrarrelégio de 10
Km. O tempo era interrompido quando o voluntario parava para registrar a temperatura
de pele e interna a cada 2 km durante a corrida, e reiniciado quando ele voltava a
correr. Os voluntarios s6 receberam as informagdes relativas ao TTE apds o final dos
02 testes experimentais

4.5.2 Temperatura interna e da pele

Para registrar a temperatura interna foi utilizada uma sonda retal, inserida 10
cm além do esfincter anal pelo préprio voluntario e que foi descartada apés o uso. A
sonda é uma haste extremamente flexivel, fabricada sob encomenda para este
estudo, exclusivamente para a medicdo de temperatura interna em humanos
(Analdgica Instrumentos e controle Ltda, BH, MG, Brasil). A sonda era conectada a
um termémetro digital MT-405 (Minipa do Brasil, Sdo Paulo, SP, Brasil). A temperatura
da pele foi registrada em trés areas: peito (Tpeito), brago (Toraco), coxa (Tcoxa) €
panturrilha (Tpant) por um termdémetro infravermelho portatil Fluke 59 MAX (FLUKE do
Brasil, Sdo Paulo, SP, Brasil). Os equipamentos sao apresentados na figura 11. A
temperatura média da pele (Tpele) foi calculada com base na equagao proposta por
Rama Nathan (1964):

0,3(Tpeito + Tbrago) + O,Z(Tcoxa + Tpant)




41

Figura 11 — Equipamentos utilizados para medir a temperatura interna e da pele:
A) Sonda retal  B) Termémetro digital ( MT-405 C) Termémetro
infravermelho Fluke 59 MAX.

4.5.3 Frequéncia cardiaca

A FC foi registrada por um monitor de frequéncia cardiaca Polar Ft60 (Polar
electro, Kempele, Finlandia). Nos protocolos contrarreldgio o registro foi realizado em
repouso, antes de cada teste cognitivo, antes do inicio do teste contrarreldgio (TCR)
e a cada 1 Km durante a corrida. A FC também foi avaliada 30 min apds o término do

teste.

4.5.4 Pressao Arterial

A PA foi registrada por um monitor de pressao arterial de pulso automatico
OMROM HEM - 6124 (OMROM Healthcare, Com. LTDA, Brasil), seguindo as
orientacdes e recomendacoes do fabricante. Durante os ensaios experimentais a PA
foi registrada em repouso, antes de cada teste cognitivo, antes do inicio do Teste

Contrarrelégio (TCR), apés o término do TCR e 30 min apds a concluséo do teste.

4.5.5 Percepgao subjetiva de esforgo (PSE) e sensagao térmica (ST)

Para avaliar a PSE foi utilizada a escala de Borg (1974) (anexo 6). Nesse
sentido, os voluntarios deveriam relacionar as suas sensacdes, como: estresse fisico
e mental, respiragcéo acelerada, dores, caimbras, fadiga, entre outras; com os valores
correspondentes na escala, que era registrado pelo avaliador. Os voluntarios
recebiam estimulos motivacionais com o intuito de incentiva-los a prosseguirem no
exercicio. Os avaliadores responsaveis pelas anotagdes e estimulos motivacionais
verbais, ndo sabiam qual bebida os voluntarios haviam ingerido no dia. Durante o teste
contrarrelogio a PSE foi registrada a cada 01 km. Apds 30 minutos de conclusao do
teste a PSE foi novamente registrada.

Para avaliar a ST do voluntario foi utilizada a escala de sete pontos da ASHARE
(American Society of Heating Refrigeration and Air Conditioning Engineers — Anexo
5), que tem como objetivo determinar a ST real do individuo. Os voluntarios
relacionavam a cada 01 Km em qual ponto da escala se encontrava sua percepg¢ao

com relacao a temperatura do ambiente.
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4.5.6 Variaveis sanguineas

Foram realizadas 03 coletas de sangue nas situagdes experimentais, sendo 02
(duas) antes do teste contrarreldgio e 01 (uma) apds. O ponto de coleta foi a fossa
ante cubital no brago, sendo realizada a assepsia do local com algodéao embebido
em alcool 70% (Figura 12). O material foi armazenado em uma caixa térmica com
temperatura minima entre 2° a 8° C e enviado ao laboratério LABAC (Uberlandia-MG)
no mesmo dia para as posteriores analises. Durante as situacbes experimentais os
procedimentos para a coleta sanguinea eram realizados na seguinte ordem:

1- Retirada de 4 mL de sangue em tubo a vacuo contendo o estabilizador

fluoreto de sédio (NaF) e o anticoagulante acido etilenodiamino tetracético
(EDTA) para analise de glicose e lactato;

2- Retirada de 5 mL de sangue em um tubo a vacuo com heparina sddico para

relagao fenilalanina/tirosina e dosagem de tirosina.

No laboratério 2 mL do sangue coletado nos tubos contendo EDTA e Naf eram
centrifugados a 3500 rpm durante 10 minutos (Firstlab FL9-0815% SPJ, Parana,
Brasil). Apos a centrifugagéo o plasma obtido era dividido em dois tubos plasticos. O
tubo para o exame do lactato era congelado a -20 °C e enviado para o Laboratério
Hermes Pardini, com sede em Belo Horizonte — MG, para analise através do método
enzimatico colorimétrico. O tubo para analise da glicose era direcionado para a analise
através do método enzimatico colorimétrico (BS-380 MINDRAY, Brasil).no laboratoério
LABAC (Uberlandia — MG).

Para as analises da dosagem de tirosina e relagao fenilalanina/tirosina, 2 mL
do sangue coletado era centrifugado a 3500 rpm por 10 minutos (Firstlab FL9-08157,
SPJ, Parana, Brasil). Ap6s a centrifugagao o plasma obtido era congelado a -20 °C e
enviado para o laboratério Hermes Pardini (BH), para analise através do método de
cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massas em TANDEM (HPLC-
MS/MS).
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Figura 12 — Coleta de sangue

4.5.7 Estado de hidratagao

O estado de hidratagdo dos individuos, foi avaliado através da gravidade
especifica da urina (GEU), por meio de um refratdmetro portatil ITREF-200 (Instrutemp
Instrumentos de medigdo Ltda, Sdo Paulo, SP, Brasil) previamente calibrado com
agua destilada. Os voluntarios eram orientados a dispensar o primeiro jato de urina e
coletar a partir do segundo. A coleta foi realizada na chegada do voluntario a pista de
atletismo e apds o TCR.

4.5.8 Teste Cognitivo

Para avaliar o desempenho cognitivo os participantes realizaram o teste Go/No
go (Agir/ Nao agir), utilizando o programa de experimentos cognitivos Open Sesame
versdo 3.33 (MATHOT et al., 2012) rodados em um notebook com Windows 10. O
computador foi colocado em uma cabine escura, com a finalidade de amenizar a
interferéncia de luminosidade externa, e a altura e distancia do computador para o
voluntario eram as mesmas em todas as situacdes. Os voluntarios usaram um fone
de ouvido para reduzir ruidos do ambiente (Figura 13 A). A tarefa consistia em duas
condigbes: na primeira é apresentado a letra P (estimulo alvo) devendo o sujeito
pressionar a barra de espaco, no teclado colocado em anexo ao notebook, o mais
rapido possivel (condicdo Go); na segunda é apresentado a letra R devendo o sujeito

nao reagir (condigcdo No-Go).
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No inicio de cada prova durante a tarefa, é apresentado quatro quadrados no
centro da tela, com um circulo no centro. O alvo (P ou R) é apresentado no lugar de
um dos quatro quadrados substituindo o circulo (Figura 13 B). Tanto o alvo quanto
sua posigao sdo randomicamente controlados. Assim que o sujeito responder ou apés
700ms sera iniciado uma nova prova. A duracao total do teste foi de aproximadamente
8 min, em que eram apresentadas varias provas, com o objetivo de verificar se
ocorreram mudangas no desempenho cognitivo dos sujeitos. Foram realizados dois
testes antes do TCR um sem ingest&o de tirosina ou placebo e o segundo 40 minutos
apos a ingestao da tirosina ou placebo, logo apds a 2?2 coleta de sangue. A terceira
situacao foi realizada apés o TCR. Foram avaliados o tempo de reacao e precisdo na
resposta (taxa de acerto).

A B

‘ Duragéo 200ms
Duragdo 500ms ‘
—uattarepoia X

Duraséo1000ms ‘ P ‘ '
' ‘ ‘ ' Quando a resposta

forincorreta

Figura 13 — Teste cognitivo Go/No go: A) Cabine B) Exemplo do formato da tela
do teste.

Quando a resposta for correta
retorno a tela inicial

4.5.9 Estresse térmico ambiental e velocidade do vento

O estresse térmico ambiental foi avaliado através do medidor AK887 (Akso,
Séao Leopoldo, RS, Brasil). A medigao foi realizada no local da corrida, cinco minutos
antes do inicio do teste, aos 5 km do teste e a cinco minutos do final. O aparelho avalia
o indice de Bulbo Umido — Termémetro de Globo (IBUTG), que representam o efeito

combinado da radiacao térmica, da temperatura de bulbo seco e da umidade relativa
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do ar. Os valores registrados servem como referéncia para prevenir riscos por lesdes
térmicas causadas pelo ambiente durante a realizagdo de atividades fisicas
(GASPARETTO e NESSELER, 2020; BROCHERIE e MILLET, 2015). A coleta de
dados so foi realizada se a temperatura ambiente estivesse acima de 30 °C. A
velocidade do vento foi registrada a cada 01 km da corrida, por um anemdmetro
modelo XT2134 (Xtrad©, S&o Paulo, SP, Brasil), com faixa de medi¢cao de 0 a 30m/s

(~90 km/h). A figura 14 apresenta os equipamentos utilizados.

Figura 14 - Equipamentos utilizados para avaliar o estresse térmico e velocidade
do vento: A)medidor AK887 (IBUTG) B) Anemdmetro XT2134

4.5.10 Ingestao de agua durante a corrida e taxa de sudorese

Durante as corridas de 10 km contrarreldgio, a ingestao de agua foi ad libitum
a cada 2 km e a quantidade de agua ingerida pelo voluntario foi medida utilizando uma
balanca eletrébnica BC500 (Black & Decker do Brasil, Uberaba, MG — Brasil) e
registrada. A quantidade de suor produzida durante o teste contrarreldgio foi
determinada a partir da diferenca entre a MC dos voluntarios no pds-exercicio quando
comparada ao pré-exercicio. Uma vez que, durante a realizagdo da corrida, a ingestao
de agua foi ad libitum, a variagédo da massa corporal foi corrigida pela quantidade de
agua ingerida pelos voluntarios durante a corrida. A massa corporal foi registrada
utilizando-se uma balanca digital Lider P-180 M (Lider balangas Industria e comércio
Ltda, Aracatuba, SP, Brasil). A taxa de sudorese (TS) foi expressa em g.min"".m? e
determinada pela seguinte equagao:

TS = (Am/ASC)/TTE



46

Am = diferenga entre as massas corporais finais e iniciais em kg; ASC = area de
superficie corporal em m?; TTE = tempo total de exercicio até a fadiga. A estimativa
da ASC, em m?, se deu a partir da equagéo de DUBOIS e DUBOIS (IUPS Comission
for Thermal Physiology, 2001) e foi determinada utilizando a equacao:

ASC =0,00718 x (m)0,425 x (E)0,725

m = massa corporal em kg; E = estatura em cm.

4.5.11 Registro nutricional e de sono
Os participantes preencheram um recordatério alimentar (Anexo 4) elaborado
por uma nutricionista, relatando a sua alimentacao no dia anterior aos testes. Todos
os individuos receberam orientagcbes para repetir a mesma dieta na véspera dos
experimentos, assim como a forma de preencher corretamente o registro. Com
relacéo a noite de sono no dia anterior aos testes, os voluntarios deveriam informar a
quantidade de horas que dormiram na véspera de cada coleta. Esta informagao era

registrada na mesma ficha do recordatério alimentar.

4.5.12 Ingestao de tirosina

Foi oferecida a cada participante do estudo, de modo duplo-velado e
balanceado, uma bebida mista composta por 50 mL de polpa de limdo (com a
finalidade de amenizar o sabor) e 150 mg/kg de Tirosina e/ou uma bebida mista
(placebo) composta por 50 mL de polpa de limao, proporgao utilizada em estudos
anteriores (Coull et al. 2014; Coull et al.; Tumilty et al. 2011). A solucéo foi diluida em
250 mL de agua mineral e colocada em recipientes opacos (Figura 15) e controlados
por um colaborador que administrou a distribuicdo e preparacao da bebida. Foram
realizados testes pilotos com as bebidas para verificar se elas tinham sabores
indistinguiveis pelos participantes, com um resultado de 0% de acerto, confirmando a
eficacia do velamento. Nos dias dos testes foi solicitado aos voluntarios que
informassem se a bebida causou algum desconforto gastrointestinal. A Tirosina
utilizada no estudo foi fornecida pela empresa AJINOMOTO DO BRASIL (SP — Séo
Paulo — Brasil) com certificado de analise de qualidade e pureza Numero: 362180220,

realizada pela empresa Amino GmbH (Frellstedt - Alemanha).
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Figura 15 — Recipientes utilizados para servir a bebida

4.6 PROCEDIMENTOS ESTATISTICOS

O calculo amostral foi realizado no programa G*Power 3.1 (Heinrich Heine
University Dusseldorf - Alemanha) com tamanho de efeito de 0,78 e poder estatistico
de 0,80 para um n=12. Os resultados foram expressos em média + desvio padrdo. A
normalidade dos dados foi determinada por meio do teste de Shapiro - Wilk. Foi
utilizada uma ANOVA - Two Way com medidas repetidas seguida pelo post-hoc de
Tukey para as variaveis Tint € Tpele, FC, relacédo fenilalanina/tirosina, teste cognitivo,
MC, variaveis sanguineas, lactato, glicose e gravidade especifica da urina. Para o
tempo total de exercicio foi utilizado o teste t — student pareado. Para a variavel ST foi
utilizado o teste de Wilcoxon. A PSE foi analisada pela ANOVA — Two Way com dois
fatores de interagao (situacdo x momento). Todas as analises estatisticas realizadas
foram tabuladas no Excel e analisadas pelo software Sigma Plot.v11.0 a um nivel de

significancia p < 0,05.
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5 RESULTADOS

As caracteristicas fisicas dos voluntarios estdo apresentadas na tabela 5.
Todos eram fisicamente ativos e treinavam corrida 03 a 05 vezes por semana (6,25
1,86 Km por treino); 07 voluntarios treinavam ha pelo menos 04 anos, 04 entre 02 -
03 anos e 01 ha menos de 02 anos. Apenas 03 voluntarios informaram receber
acompanhamento profissional em relacdo aos treinamentos especificos para corrida
e 07 participavam regularmente de provas. Nenhum voluntario foi aclimatado ao calor
antes de participar do estudo ou utilizou a tirosina como suplemento de forma isolada.
Comrelagao a noite de sono anterior as situagdes experimentais, nao houve diferenca
entre as situagdes PLA e TIRO (475 +£ 59,77 min vs. 490 + 43,06 min, respectivamente;
p = 0,48).

Todos os participantes preencheram o recordatério alimentar antes do inicio
dos testes e informaram ter repetido a alimentagcao em ambas as situacdes. Conforme
resultados encontrados nos testes pilotos realizados anteriormente, a estratégia
adotada para nao diferenciar o sabor da bebida alcancou 0% de acerto, se mostrando
100% eficaz. Nenhum voluntario apresentou desconforto gastrointestinal apds a

ingestédo das bebidas

Tabela 5: Caracteristicas fisicas dos voluntarios (n=12)

Idade (anos) 24,7 +5,5
Estatura (cm) 176,8 +3,6
Massa corporal (kg) 69,2 +5,9

Gordura corporal (%) 14,34 + 3,5
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Todos os participantes completaram os ensaios e foi constatado, conforme
demonstrado pela figura 16, que a solugéo de TIRO reduziu em 1,37% o tempo total
de exercicio para percorrer os 10 km (TIRO: 47,37 + 6,10 min vs. PLA: 48,03 £ 5,94
min; p=0,02). E importante destacar que o tempo médio desenvolvido pelos
participantes da pesquisa os colocariam entre os 30 primeiros colocados na Meia
Maratona Internacional de Belo Horizonte/MG no ano de 2019 (Fonte:

www.meiamaratonadebh.com.br).
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Figura 16 — Tempo total de exercicio (TTE) nas duas situagdes experimentais
(placebo e tirosina). (*) Diferente em comparagao a situagéo placebo
(p =0,02).

A diferenca observada no TTE para completar os 10 km parece ter sido
consequéncia do menor tempo para percorrer os ultimos 2 km do TCR (min / 2 km),
na situagao TIRO comparado a situagao PLA (TIRO: 9,74 + 1,47 min vs. PLA: 10,65
+ 1,75 min; p<0,05) (Figura 17). Além disso na situacédo TIRO o tempo para percorrer
os ultimos 2 km nao foi diferente em relagdo aos outros momentos (km 8-10 = 9,74
1,47 min vs. km 0-2 = 8,99 + 1,35 min, km 2-4 = 8,78 + 1,41 min, km 4-6 = 9,83 + 1,62
min, km 6-8 = 10,03 £ 1,25 min; p > 0,05), enquanto que na situagédo PLA o tempo
para percorrer os ultimos 2 km foi maior comparado as distancias 0-2, 2-4 e 4-6 km
(km 8-10 = 10,65 £ 1,75 min vs. km 0-2 = 9,00 % 1,15 min, km 2-4 = 9,18 + 1,71 min,
km 4-6 = 9,38 £ 1,33 min; p < 0,05). Portanto, esses resultados demonstram que a
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ingestao de TIRO minimizou a redugéo da velocidade observada na situagao PLA ao
final do TCR.

[ PLACEBO

147 mmm TROSINA

i
—
-
i
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Tempo para percorrer 2 km (min)
e [*2] o0

N
1

0-2 2-4 4-6 6-8 8-10
Km

Figura 17 - Tempo para percorrer cada 2 km ao longo do TCR nas duas situagdes
experimentais (placebo e tirosina). (*) p <0,05 em comparagédo a
situagdo placebo na mesma distancia. ($) p < 0,05 em relagéo ao trecho
0-2,2-4,4 -6 kmna situacao PLA.

Conforme esperado, a temperatura interna aumentou nas duas situacdes
experimentais ao longo do TCR. No entanto, apesar da diferenga na intensidade
observada nos ultimos 2 km do teste (maior intensidade na situagéo TIRO), ndo houve
diferenga na temperatura interna entre as situagdes experimentais ao longo dos 10
km, assim como também nao foi observado efeito da TIRO na temperatura interna em
repouso 60 minutos apods sua ingestao (PLA: 37,1 £ 0,2°C vs. TIRO =37,2 + 0,3°C;
p = 0,528) e 30 min apds o fim do protocolo de exercicio (PLA: 38,2 £ 0,7°C vs. TIRO
= 38,1 £ 0,5°C; p = 0,152) (Figura 18). Embora diferengas na temperatura interna ao
longo do tempo nao tenham sido identificadas, a figura 19 sugere que a ingestao de
tirosina module o aumento da temperatura interna, de modo que aparentemente a
temperatura interna aumentou mais rapidamente na situagdo TIRO (voluntéarios
observados entre 39 e 40°C no km 4), mas com menos voluntarios alcangando

temperaturas acima de 40°C nos ultimos 4 km do TCR.
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Figura 18 - Temperatura interna (°C) a cada 2 km durante as duas situagdes
experimentais 60 min apds a ingestdo de tirosina (PRE) e 30 min
pos TCR (p=0,15).
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Figura 19 — Dados individuais da temperatura interna (°C) registrados em cada
distancia na situagéo placebo (A) e na situagéo TIRO (B).

Quando foi determinado o delta da Tinta cada 2 km durante o TCR, n&o foi
observada diferenca entre as situagdes experimentais, apesar que na situagao PLA o
delta foi menor nas distancias 6-8 e 8-10 km comparado ao delta na distancia 0-2 km.
Ja para a situacado TIRO, apenas na distancia 6-8 o delta de temperatura interna foi
menor comparado ao delta na disténcia 0-2 km (Figura 20).
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Figura 20 - Delta da temperatura interna a cada 2 Km (°C) (#) diferengca Km 0-2 para
mesma situagdo experimental (p< 0,05).

Em relagédo a taxa de acumulo de calor (TAC) durante todo o TCR, n&o houve
diferencga entre as situagdes experimentais (PLA: 3,35 + 0,91 kcal.min vs. TIRO: 3,32
+ 1,06 kcal.min; p = 0,86) (Figura 21). Tal resultado também foi verificado quando a
TAC foi calculada para cada intervalo de 2 km, no entanto, foi observado que a
ingestao de TIRO modulou a TAC ao longo do tempo. Enquanto na situagédo PLA a
TAC nao foi reduzida apenas no intervalo 4 - 6 Km em comparacao aos primeiros 2
km, na situagdo TIRO a TAC foi reduzida em todos os intervalos comparados aos
primeiros 2 km do TCR (Figura 22).
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Figura 21 — Taxa de acumulo de calor (kcal.min) durantes os 10 km do
TCR. N&o houve diferenga entre as situagdes (p=086).
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Figura 22 - Taxa de acumulo de calor (kcal.min) a cada 2 Km do TCR (#). Houve
diferenca em comparacao a distancia 0-2 km para a mesma situacao
experimental (p<0,05).

Conforme esperado, a temperatura média da pele, que é um indicativo da
dissipacéo de calor durante o TCR, aumentou ao longo do exercicio nas duas
situagdes experimentais, sem apresentar diferenga entre elas (Figura 23). No entanto,

na situagcédo TIRO a temperatura média da pele no km 10 (33,2 + 0,4 °C) foi maior em
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comparagao aos km 0 (32,7 + 0,6 °C; p = 0,018) e km 2 (32,7 + 0,7 °C; p = 0,025),
diferenga essa que néo foi observada na situacdo PLA. A ingestdo de TIRO néao
modulou a temperatura média da pele durante os 60 min de repouso apods a ingestao
da solugao (PLA: 32,3 £ 0,5°C vs. TIRO: 32,4 £ 0,6°C; p = 0,848). No entanto, 30 min
ap6s o TCR, a temperatura média da pele na situacdo TIRO foi maior comparada a
situagcédo PLA (TIRO: 32,7 £ 0,5°C vs. PLA: 32,4 £ 0,5°C; p = 0,003).
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Figura 23 — Temperatura média da pele durante as situagbes experimentais (*)
Diferenga PLA vs. TIRO no momento pés (p = 0,003). (») Diferenca
em comparagao ao Km 0 e 2 situagédo TIRO (p = 0,018 e p = 0,025,
respectivamente).

Em ambas as situacdes experimentais, apesar dos voluntarios realiza-las em
ambiente externo e em dias distintos, ndo foi observada diferenga no IBUTG ao longo
dos 10 km (PLA: km 0 = 25,4 + 1,1°C; km 5 = 25,3 £ 0,6°C; km 10 = 25,0 + 0,5°C /
TIRO: km 0 = 25,4 + 1,3°C; km 5 = 25,1 + 1,0°C; km 10 = 25,4 + 0,7°C). Resposta
similar foi observada na umidade relativa do ar, a qual também n&o diferiu ao longo
dos 10 km entre as situagdes experimentais (PLA: km 0 = 27,7 £ 9,2%; km 5 = 26,6 +
8,1%; km 10 = 26,8 + 7,9% / TIRO: km 0 = 30,8 £ 5,6%; km 5 = 30,0 £ 5,1%; km 10 =
29,5 + 5,1%). Como em cada dia de coleta o TCR era feito em duplas, com um

voluntario ingerindo PLA e o outro ingerindo TIRO, a velocidade do vento nas duas
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situagcdes experimentais era a mesma. A velocidade média do vento registrada foi de
5,25 + 1,08 km/h.

Tais condi¢cdes climaticas proporcionaram taxa de sudorese similar em ambas
as situagdes experimentais (PLA = 22,4 + 6,0 mL.min"" vs. TIRO = 22,3 + 5,4 mL.min"
- p = 0,956) (Figura 24), bem como ingestdo de agua similar ao longo do TCR (PLA
=1042,3 £ 357,4 mL vs. TIRO = 1001,6 £ 225,1 mL; p = 0,717) (Figura 25), motivo
pelos quais a gravidade especifica da urina também n&o tenha sido diferente entre as
situacdes experimentais (PRE: PLA=1013,2+4,5U.A.vs. TIRO =1013,3+4,6 UA;
p=0,911/POS: PLA=1017,0 £ 59 U.A. vs. TIRO = 1016,8 £ 2,2 UA; p = 0,911)
(Figura 26). Em relacdo a massa corporal, ndo houve diferenga entre as situagdes
experimentais, mas conforme esperado no exercicio realizado no calor, a massa
corporal pés foi menor comparada a massa corporal pré nas duas situagdes
experimentais (PLA: PRE = 68,6 + 4,9 kg vs. POS = 67,6 + 4,6 kg; p < 0,001 / TIRO:
PRE = 68,8 + 4,5 kg vs. POS = 67,9 + 4,4 kg; p < 0,001).
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Figura 24 — Taxa de sudorese. Nao houve diferenga entre as
situacdes experimentais (p=0,956).
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Figura 25 — Ingestédo de agua. Nao houve diferenga entre as situagbes
experimentais (p = 0,717).
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Figura 26 — Gravidade especifica da urina. Nao houve diferenga entre as situagdes
experimentais (p=0,911).

Apesar dos diferentes tempos totais entre as duas situagdes experimentais
para percorrer os 10 km, essas diferencas ndo foram observadas na resposta da
frequéncia cardiaca ao longo do TCR (Figura 27). Em relag&o aos valores médios da
pressdo arterial (Figura 28), ndo foi observada diferenca entre as situagdes
experimentais, entretanto, na situacao TIRO a pressao arterial média apés o TCR foi
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menor que a registrada antes da realizacdo do TCR (PRE: 119,4 + 6,2 mmHg vs. POS:
109,3 + 8,4 mmHg; p = 0,042)
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Figura 27 — FC (bpm) ao longo do TCR. Nao houve diferenga entre as situacdes
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Figura 28 — Pressao arterial Pré e Pés TCR em ambas as situagdes. (1) Diferencga

situacao tirosina momento pés quando comparado ao momento pré
(p =0,042).
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A ingestdo da TIRO n&do modulou a sensagao térmica dos voluntarios, a qual

nao foi diferente entre as situagdes experimentais ao longo do TCR (Figura 29).
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Figura 29 — Sensagéao térmica durante o TCR. N&o houve diferenca entre as
situagdes experimentais (p=0,29).

A figura 30 apresenta o registro da PSE dos voluntarios a cada Km do TCR nas
duas situagdes. A PSE aumentou progressivamente e de forma semelhante nas duas
situacdes até o final do TCR, ndo havendo diferenga entre elas em momento algum
ao longo do TCR, nem mesmo nos ultimos 2 km do teste quando o ritmo da corrida
na situagado TIRO foi maior comparado a situagéo PLA (Figura 17). Ao avaliar a PSE
da sessao 30 minutos apds o término do TCR (PSE x TTE), foi constatado que o valor
na situagéo TIRO foi menor comparado a situagédo PLA (TIRO = 721,41 + 155,29 U.A
vs. PLA = 808,28 + 166,52 U.A ; p = 0,039) (Figura 31).
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Figura 30 — Percepgéo subjetiva do esforgo durante os 10 do TCR. Nao houve
diferenga entre as situagdes (p=0,39).
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Figura 31 — PSE da sesséao (U.A.) * Diferenga PLA vs. TIRO (p=0,039).

A tabela 6 apresenta os resultados encontrados no paradigma Go/No go, nos
momentos REP, PRE e POS nas duas situacdes experimentais. Com relagdo ao TR
Go e TR No go nao houve diferenga entre as situagées PLA vs. TIRO (GO p =0,17
e No go p = 0,50). Houve diferenga no TR No go na situagcdo PLA momento REP
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(420 = 37,78 ms) vs. PRE (394+ 49,10 ms) e POS (390 + 54,05 ms). No TR No go na
situacdo TIRO houve diferenca REP (425 + 39,28 ms) vs. PRE (397 + 44 ms) e POS
(406,40 + 45,86) Em ambas as situacées o TR No Go foi menor no momento PRE e
POS quando comparado ao momento REP (p<0,05).

Os resultados relativos a taxa de acerto TA Go, apontam uma diferenga no
momento POS na situacdo PLA vs. TIRO (0,94 + 0,3 e 0,85 + 0,12 respectivamente;
p<0,05), sendo maior a taxa de acerto na situagcao PLA. Houve diferenca na TA No
go na situagdo PLA REP (0,40 + 0,22) vs. PLA PRE (0,30 + 0,15) e POS (0,31 + 0,21)
e TIRO no momento REP (0,47 + 0,20) vs. PRE (0,35 + 0,19) e POS (0,39 + 0,21).
Em ambas as situagdes a taxa de acerto foi maior no momento REP quando

comparado aos momentos PRE e POS (p<0,05), indicando menor desempenho no 2°

e 3° teste.
Tabela 6 — Resultados do Teste Cognitivo Go/No go

SITUAGCAO TR REP Go TR PRE Go TR POS Go
PLA 388,95 + 28,13 379,91 + 32,53 367,74 + 37,68
TIRO 306,86 + 37,88 382,45 + 26,14 388,20 + 34,04

TA REP Go TA PRE Go TA POS Go

PLA 0,90 + 0,03 0,90 + 0,07 0,94 + 0,03+

TIRO 0,86 + 0,08 0.85+ 0,19 085+012

TR REP No go TR PRE No go TR POS No go
PLA 420,99 + 37,78 394,22 + 49 10% 390,81 + 54,05%
TIRO 425,84 + 39,28 397,10 + 44 007 406,40 + 45 86"
TA REP No go TA PRE No go TA POS No go

PLA 0,40 + 0,22 0,30 + 0,15+ 0.31+ 0,21+

TIRO 0,47 +0,20 0,35+ 0,19+ 0,39+ 0,21+

Tabela 6 — Resultados do teste cognitivo Go/No go TR: tempo de reagao, TA: taxa de
acerto (A ) p<0,05 em relacdo a TA POS Go PLA em comparacao a situacdo TIRO;
(#) p<0,05 em relagdo ao TR REP No go em ambas as situagdes; (++) p<0,05 em
relacdo a TA REP No go em ambas as situagdes.

A concentragéo de glicose aumentou no momento POS em ambas as situagdes
com maior concentracdo na situacao tirosina POS quando comparado a situagdo PLA
POS (PLA 81,6 + 8,4 PRE vs. 86,3 + 11,3 POS e TIRO PRE 77,2 + 6,3 vs. POS 88,8
+19,2) (p<0,05). Conforme esperado, o lactato aumentou no momento POS nas duas

situagdes quando comparado ao momento PRE. Houve diferenca entre as situagées
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experimentais no momento POS, com maior acimulo de lactato para a situacdo TIRO
(PLA pré 1,5 + 0,49 vs. pés 5,0 + 2,13 e TIRO pré 1,8 + 0,61 vs. 6,3 + 2,72; p<0,05)
(Tabela 7).

Tabela 7 — Concentragao de glicose e lactato

PRE PLA POS PLA PRE TIRO POSTIRO
GLICOSE BLE+84 8634113 172163 838+19 f
(mg/dl) i
+#
LACTATO 1,5+0,49 50t 2,13T 1,3+40,61 631272
(mmol/)

Tabela 7 — Concentragao de glicose e lactato:(t) p<0,05 em relagéo ao momento
PRE para a mesma situagao. (*) p<0,05 entre TIRO e PLA no mesmo momento.

As concentracdes plasmaticas de tirosina aumentaram na situacao TIRO no
momento PRE vs. REP (1185,71%), momento POS vs. REP (1371%) e momento POS
vs. PRE (1 65%) (p<0,05). Ndo houve diferengca na razdo fenilalanina/tirosina
(fenil/tiro) na situacado PLA. Na situacdo TIRO houve reducdo na razio fenil/tiro nos
momentos PRE e POS vs. REP, POS vs. PRE (p<0,05). Entre as situacbes houve
diferencas significativa com valores menores PRE e POS TIRO vs. PRE e POS PLA
(p<0,05). No que diz respeito as concentragdes plasmaticas de fenilalanina ndo houve
diferengca entre as situagdes experimentais (p=0,72) e nem entre os momentos
(p=0,33). Os menores valores referentes a raz&o fenilalanina/tirosina, confirmam o
aumento das concentragbes plasmaticas de tirosina apds a suplementagado aguda
(Tabela 9).
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Tabela 8 — Concentracao plasmatica de fenilalanina e tirosina
Relagéo fenilalanina/tirosina

CONCENTRACAQ PLASMATICA DE FENILALANINA E TIROSINA

FENILALANINA (mcmol REP PRE POS
SITUAGAO PLACEBO 304623 W4+573 334612
SITUAGAO TIROSINA 35,14 6,16 W7 108 349,12
TIROSINA (memol/l) REP PRE POS
SITUAGAO PLACEBO 35,1466 3794921 3544712
SITUAGAO TIROSINA 3714641 1063+4326° 1750450921
RELACAO FENILALANINA /TIROSINA

SITUAGAO PLACEBO 034401 0,34+0,18 0.96+0,15
SITUAGAO TIROSINA 0884015 036+0.16¢ 0214005 ¢

Tabela 8 -Concentragio plasmatica de fenilalanina e tirosina e relagdo fenilalanina/tirosina.
(*) p<0,05 entre TIRO e PLA no mesmo momento; (1) p<0,05 em relacdo ao momento REP
mesma situagdo; (1) p<0,05 em relacdo ao momento PRE situacido TIRO.
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6 DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo mostram que a ingestao aguda de 150 mg/kg
de tirosina aumentou o desempenho, reduzindo em 1,37% o tempo total para concluir
a distancia de 10 Km em ambiente quente e seco (34 + 1,4°C e 28,6 + 1,8% de
umidade relativa do ar), confirmando a nossa hipdtese principal. Conforme
demonstrado pela figura 18, a melhora do desempenho na situagdo TIRO se deu em
fungcédo da manutencao do ritmo de corrida (min/2km) ao longo dos 10 km, o que foi
evidenciado nos ultimos 2 km do TCR, em que o tempo para percorrer essa distancia
nao foi diferente comparado aos trechos anteriores. Ja na situacdo PLA, o tempo para
percorrer os 2 Ultimos quildmetros foi maior em comparacao aos trechos anteriores.
O aumento foi tdo acentuado, que o tempo para percorrer os ultimos 2 Km foi menor
na situacao TIRO comparado a situacao PLA.

Variagdes no ritmo durante a corrida podem ser explicadas pelo Modelo do
Governador Central (MGC) aplicado a maratona, no qual a regulagéo do ritmo de
prova € uma estratégia utilizada por corredores. Segundo esse modelo, quando os
corredores possuem uma ideia das condicdes ambientais e da dificuldade esperada
no percurso, eles buscam controlar o gasto energético. Desta forma eles controlam o
ritmo durante a corrida, poupando energia para aumentar a velocidade na fase final
do percurso, evitando assim a fadiga precoce (CHEUNG, 2007; GIBSON e NOAKES,
2004; NO e KWAK, 2016; NOAKES, 2007; NOAKES, 2012; TUCKER, 2009;
SCHLADER et al., 2009; SCHLADER et al., 2011). Mesmo que os voluntarios tenham
utilizado estratégias visando administrar o processo de fadiga durante o TCR, é
provavel que a suplementacdo aguda de tirosina tenha alterado fatores centrais
influenciando o desempenho nos ultimos 2 km da corrida. Como a tirosina € um
precursor do neurotransmissor dopamina, a suplementagéo aguda desse aminoacido
pode aumentar a atividade dopaminérgica central no cortex pré-frontal (COULL, et al.,
2014). Aumento da eficiéncia mecanica, controle motor e motivagao, respostas essas
que podem aumentar o desempenho durante o exercicio, sdo observadas apés a

estimulacdo das vias nigroestriatal e mesolimbica (CORDEIRO et al., 2017).
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O tempo total desenvolvido pelos voluntarios do presente estudo na situagao
PLA (48,03 + 5,94 min) os classificaria entre os 30 primeiros colocados na Meia
Maratona Internacional de Belo Horizonte realizada em 2019, sendo que 4 voluntarios
correram em um tempo que os classificaria entre os 15 primeiros colocados (Fonte:
www.meiamaratonadebh.com.br). E importante destacar que a Meia Maratona foi
realizada em temperatura ambiente entre 16 e 28°C, enquanto no presente estudo a
corrida foi realizada em ambiente quente (34 £ 1,4°C). Mesmo em ambiente quente,
onde é bem estabelecido que o desempenho diminui, os voluntarios do presente
estudo mantiveram desempenho similar aos melhores classificados na Meia
Maratona. Esse fato € umindicativo de que, apesar de nao termos registrado o VO2max
dos voluntarios, eles podem ser classificados como altamente treinados. Os valores
registrados pelo IBUTG (PLA 25,21 °C vs. TIRO 25,33 °C), confirmam que o ambiente
apresentou alto nivel de estresse térmico, segundo as recomendag¢des do American
College of Sports Medicine (ACSM) apresentadas na tabela 9 (MCCARDLE et al.,
2003).

Tabela 9 — Recomendacgdes do ACSM para realizagao de exercicios
baseado no IBUTG

Risco muito alto >28 °C Adiar a prova

Risco alto 23a28°C Individuos com baixa aptiddo
fisica, obesos, desidratados,
historico de lesdo térmica ndo
devem competir

Risco moderado 18 a 23 °C
Risco baixo Abaixo de 18 °C

Adaptado MacArdle et al.2003

Resultado semelhante sobre o desempenho foi encontrado no estudo de
Tumilty et al. (2011), que ap6s a suplementagéo aguda de tirosina, observou aumento
de ~13,82% no tempo total de exercicio em um teste submaximo de ciclismo realizado
em intensidade fixa até a exaustdo em ambiente quente (30°C e 60% de umidade
relativa do ar). Apesar do efeito evidenciado da tirosina no estudo de Tumilty et al.
(2011), o protocolo de exercicio utilizado possui baixa validade ecoldgica, uma vez
que limita a estratégia de ajustes na intensidade conforme a percepgao de fadiga do
individuo durante o exercicio. Quando esse fato foi levado em consideragdo e o
protocolo utilizado foi de intensidade autorregulada, o efeito ergogénico da
suplementacao aguda de tirosina n&o foi observado, mesmo em condigdes ambientais
idénticas ao estudo anterior (30°C e 60%) (TUMILTY et al., 2014; TUMILTY et al.,
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2020). Todos esses estudos tém em comum o fato de terem sido realizados em
laboratdrio, o que também reduz a validade ecoldgica do protocolo e pode reduzir sua
sensibilidade para identificar o efeito agudo da tirosina, caso haja. Além disso, todos
foram realizados com umidade relativa do ar em 60%. O presente estudo avancga por
ter utilizado um protocolo com maior validade ecoldgica, ja que foi realizado na pista
de atletismo e sempre com dois corredores percorrendo simultaneamente os 10 km
no menor tempo possivel. Tais fatores podem ter aumentado a sensibilidade do
método para identificar o efeito da tirosina sobre o desempenho no calor. Outro ponto
que merece destaque é que no presente estudo a umidade relativa do ar
correspondente ao periodo do ano e a cidade onde as coletas foram realizadas foi
metade da utilizada nos estudos de Tumilty, o que também pode ter influenciado os
resultados.

Conforme esperado, a Tint aumentou durante o TCR nas duas situagdes
experimentais, contudo, sem diferenga entre elas (p=0,15). Durante o TCR, 05 (cinco)
voluntarios ultrapassaram 40°C de Tint em ambas as situagdes, indicando que
provavelmente a temperatura cerebral também se encontrava alta, uma vez que ela
aumenta paralelamente a temperatura central (NYBO et al., 2014; NIELSEN et al.,
2001). Apesar da Tint ndo ter sofrido efeito da agéo da tirosina ao longo do exercicio,
a figura 20 sugere que a TIRO elevou mais rapidamente a Tint na primeira metade do
percurso e amenizou os valores maximos obtidos na segunda metade do percurso.
Os valores da Tint registrados 30 min apdés o TCR (PLA: 38,2 + 0,7°C vs. TIRO = 38,1
1 0,5°C) mostram que a mesma permaneceu elevada, com relagdo aos valores de
base. E proposto que em Tint acima de 38,3°C comeca a ocorrer o processo de
hipertermia (MAZALAN et al., 2021), portanto, os voluntarios se encontravam neste
limite, mesmo apds o final do TCR, confirmando o estresse térmico causado pelo
exercicio realizado no ambiente proposto. O delta da Tint, um indicativo da capacidade
de produgédo/ganho de calor, demonstra que as duas situagdes experimentais
apresentaram valores mais altos no inicio da corrida, e, conforme a temperatura
interna foi aumentando, foi ficando cada vez mais dificil ter deltas elevados, sendo que
nos quildmetros finais eles foram diminuindo. A intensidade mais alta nos ultimos 2
km do percurso na situagdo TIRO fez com que o delta de Tint voltasse a né&o ter
diferenga em relagéo ao trecho 0-2km, conforme apresentado na figura 21.

A resposta da TAC foi similar nas duas situacdes experimentais na maior parte

do TCR. Entretanto, nos ultimos 2 km do percurso, em que a situacdo TIRO
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apresentou maior intensidade, a TAC n&o foi maior nessa situagao, o que pode ser
um efeito da acao da TIRO, bem como consequéncia do curto intervalo de tempo, o
qual pode ter sido insuficiente para modular a TAC e as demais variaveis
termorregulatdrias. Estudo de Hasegawa et al. (2000) apontou um efeito relevante da
DA na dissipagao de calor durante o exercicio em experiéncias realizadas com ratos.
Em outro experimento, Balthazar et al. (2010) injetaram antagonistas de receptores
de dopamina (D1 e D2) de forma intracerebroventricular (ICV) em ratos e observaram,
reducao do desempenho e diminuicao da tolerancia ao acumulo de calor.

A dissipagao de calor, avaliada pelo registro da Tpele, aumentou ao longo do
exercicio nas duas situacdes experimentais e parece ter sido modulada pela tirosina,
uma vez que na situacdo TIRO a temperatura da pele no km 10 foi maior em
comparacao ao km 0 e ao km 2, diferenca essa nao observada na situacdo PLA. A
Tpele mais alta registrada na situagao TIRO 30 min apds o TCR (TIRO 32,94 + 0,71 °C
vs. PLA 31,93 + 0,98 °C; p = 0,003) pode ser consequéncia da maior intensidade da
corrida nos ultimos 2 km do percurso, aumentando a agao termoefetora para a perda
de calor, como a vasodilatagdo periférica, induzindo maior fluxo sanguineo para a
pele, com consequente perda de calor por meio dos mecanismos de conveccao e
evaporagdo do suor (GONZALEZ-ALONSO et al., 2008; FORTNEY e VROMAN
1985).

Os resultados relativos a ingestdo de agua, taxa de sudorese e densidade
relativa da urina confirmaram o estado de eu-hidratacdo dos voluntarios ao final do
TCR em ambas as situacdes experimentais. Esta bem estabelecido na literatura que
a hidratacdo inadequada associada ao ambiente quente e Umido, pode diminuir a
perda de calor através da evaporacdao do suor, comprometendo o desempenho
durante o exercicio (HAYES et al., 2014; JAMES et al., 2019; MELO-MARINS et al.,
2017; SAUNDERS et al., 2005; SURAPONGCHAI et al., 2021). A variagao da MC dos
voluntarios, ao longo do protocolo nao foi superior a 2%, valor de referéncia associado
a prejuizos no desempenho fisico e cognitivo (MORRIS et al., 2004; MURRAY, 2007;
HAYES et al., 2014).

Os resultados referentes a FC indicam que houve uma resposta semelhante
nas duas situacdes durante o TCR, estando de acordo com os resultados encontrados
em trabalhos anteriores, demonstrando que a ingestdo aguda de TIRO n&o alterou as
repostas cardiovasculares (COULL et al., 2014; COULL et al., 2015; TUMILTY et al.,
2014; TUMILTY et al., 2020). Com relagao a presséao arterial sistolica (PAS) o menor
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valor encontrado na situacio tirosina pés TCR pode ser consequéncia da maior
intensidade de corrida nos ultimos 2 km do TCR. Durante a realizagdo do exercicio
aerobico, o DC aumenta em razdo do aumento da FC e do VS, enquanto a resisténcia
vascular periférica (RVP) se mantém ou diminui. Tais ajustes elevam a PAS e mantém
ou diminuem a pressao arterial diastolica (PAD) (AZEVEDO et al., 2019; GONZALEZ-
ALONSO, 1999). Porém, quando o exercicio prolongado é realizado em ambiente
quente, acompanhado de desidratacdo e elevacdo da temperatura interna, podem
ocorrer redugdes no DC e na PA, por consequéncia do aumento do fluxo sanguineo
para a pele (GIBSON e NOAKES, 2004; CHEUVRONT et al., 2010); como os
voluntarios estavam eu-hidratados, é provavel que este processo nao tenha
influenciado na menor PAS. Outro mecanismo que pode provocar menor PAS pés
exercicios é a hipotensdo pds exercicio (HPE), causada pela desinibicao dos
neurdnios barorreceptores no Nucleo do Trato Solitario (NTS), via ativagdo dos
neurénios GABAérgicos na Medula Lateral Ventral Caudal (MLVC) e uma maior
inibicdo dos neurdnios simpaticos na Medula Rostral Ventral Lateral (MRVL) (CHEN
e BONHAM, 2010; MACDONALD, 2002). Entretanto, efeitos da ingestdo aguda ou
cronica de tirosina sobre a PAS foram encontrados em experimentos com ratos
apontando um fator hipotensivo para o aminoacido Sved et al. (1979) YAMAMORI et
al. (1980). Porém, pesquisas realizadas posteriormente com seres humanos
mostraram resultados controversos sobre o real efeito da tirosina sobre a PAS (SOLE
et al., 1985; DEIJEN et al., 1999). A principal hipétese sugerida é que o aumento da
TIRO cerebral diminui a concentragao plasmatica de noradrenalina (NA) reduzindo o
tbnus simpatico e causando o decréscimo da PAS, uma vez que a NA esta
diretamente relacionada ao aumento da atividade simpatica durante a realizacdo de
exercicios fisicos (SOLE et al., 1985). Contrapondo esta hipétese, MacDonald et al.
(2002) alegam que a influéncia da NA sobre a HPE é minima, sendo improvavel que
apenas este fator diminua a PAS. E possivel, portanto, que tanto a ingestao de tirosina
quanto os efeitos causados pela HPE possam ter contribuido para o decréscimo da
PAS observado no presente estudo.

A PSE foi semelhante em ambas as situagdes experimentais ao longo de todo
o TCR, mesmo quando a intensidade foi maior na situacao TIRO em comparacao a
situacao PLA no Km 8-10 km, conforme evidenciado pela diferenca no tempo para
percorrer o trajeto e na concentragdo de lactato (tabela 07). Portanto, é possivel que

o aumento da atividade dopaminérgica, induzida pela suplementagdo aguda de
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tirosina, tenha proporcionado maiores niveis de motivagao e tolerancia ao esforgo e
ao calor que possibilitaram com que a PSE nao fosse diferente. O menor valor
encontrado para a PSE da sessdo na situagéo tirosina (Figura 31) reforga esta
hipétese. Evidéncias indicam que o cortex pré frontal € afetado diretamente pela
hipertermia causada pelo exercicio prolongado no calor, aumentando a PSE e
diminuindo a capacidade de manter o exercicio (NYBO, 2008). Esta regiao também
€ rica em vias neuronais dopaminérgicas, sendo mais suscetivel a um aumento da
disponibilidade de DA (TUMILTY et al., 2011; COLZATO et al., 2014). Apesar de nao
ser possivel medir a concentragéo de DA cerebral, é plausivel supor que a ingestao
de tirosina tenha aumentado a disponibilidade de DA circulante nesta regido,
modulando a PSE neste momento do TCR, mantendo a motivacdo e o desempenho
dos voluntarios, fatores que resultaram no menor tempo para concluir o percurso. Tal
efeito ndo ocorreu com relagao a ST, um indicador da temperatura relativa que esta
sendo percebida pelo individuo (FLOURIS e SCHLADER, 2015), que apresentou
resultados idénticos nas duas situacdes, indicando que a TIRO n&o influenciou a
percepcgao desta varidvel. Resultado semelhante foi encontrado no estudo de Tumilty
et al. (2011), no qual os voluntarios que ingeriram TIRO apresentaram maior
capacidade de resisténcia durante um TCR em ambiente quente, com uma PSE
semelhante a observada na situagéo PLA, indicando também um efeito regulador da
tirosina.

Os resultados do paradigma Go/No Go nao identificaram melhoras apos a
suplementacao de tirosina para nenhuma das variaveis avaliadas (tempo de reagao e
taxa de acerto). Existe o consenso na literatura que a deplegéo de catecolaminas
cerebrais pode diminuir a motivagdo ou desenvolver deficiéncias cognitivas e que a
suplementacao de tirosina pode atenuar alguns déficits cognitivos e comportamentais.
Porém, a escolha do teste adequado para avaliar estas questdes € um grande desafio,
pois cada tarefa afeta diferentes regides do cérebro e a familiaridade individual com
as mesmas pode acabar influenciando os resultados (ATTIPOE et al., 2015; SOLE et
al. 1985). O Teste Go/No Go ‘possibilita a avaliagdo de diferentes processos do
controle executivo, sendo que a tarefa principal é responder estimulos Go e inibir
respostas em tentativas No Go (JONKMAN, 2006). A tirosina é diretamente envolvida
na inibicdo de respostas comportamentais, fungao primaria do controle cognitivo, que
€ modulado pela DA. O controle executivo, responsavel pela inibicao de respostas,

emerge da interagao entre o cortex pré-frontal e o corpo estriado, ambos regulados
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pela DA (COLZATO et al., 2014). Portanto é razoavel supor que o teste aplicado no
presente estudo foi adequado para avaliar as capacidades cognitivas dos voluntarios,
apesar dos resultados nao apresentarem diferencas entre as situacdes.

A fungao cognitiva pode ser afetada por ambientes extremos como calor,
hipdxia e frio; sendo que a Tint préxima a valores de ~38°C causa diminuicdo no
desempenho de tarefas simples ou complexas (TAYLOR et al., 2016). A Tint durante
o TCR apresentou valores >39 °C em ambas as situagdes, indicando que os
voluntarios provavelmente ja estariam sofrendo os efeitos negativos associados a
elevacgao da Tint (ATTIPOE et al., 2015). Estudos recentes apontaram que a deplegao
de DA pode variar entre individuos saudaveis, o que pode influenciar diretamente os
efeitos da ingestdo de tirosina exdgena. Desta forma algumas pessoas podem
apresentar maiores margens para melhorias, enquanto outras ja se encontram em um
nivel ideal (JONGKEES et al., 2014). Porém, como o aumento da tirosina plasmatica
registrado foi alto para todos os voluntarios apés a ingestéo (PRE 106,3% + 34,36 vs.
POS 175,0% + 51,92), mesmo que a deplecdo de DA tenha ocorrido de forma
diferente entre os individuos, 0 mesmo nao aconteceu em relacdo a disponibilidade
de seu precursor. Estudos que encontraram melhoras nos aspectos cognitivos,
utilizaram protocolos de testes com movimentos dindmicos e estaticos. A literatura
sugere que em modalidades esportivas que exigem movimentos rapidos e precisos a
suplementacdo de tirosina pode proporcionar um maior efeito ergogénico para os
atletas (COULL et al. 2014; ZARAGOZA et al., 2019). E provavel que o teste utilizado
neste estudo, ndo conseguiu detectar efeitos benéficos com relagéo a ingestao aguda
de tirosina, devido ao fato da corrida nao exigir capacidades fisicas com estas
caracteristicas.

A maior concentragdo de glicose encontrada na situacao TIRO pés TCR,
quando comparada ao momento pré, pode ser resultado da maior intensidade da
corrida nos altimos 2 km. E fato que durante o exercicio fisico prolongado, os estoques
de glicogénio dos musculos esqueléticos reduzem podendo ser depletados, e
competem com o cérebro pela glicose disponivel no sangue. O sistema nervoso
simpatico, com o intuito de manter a glicemia em valores correspondentes a
intensidade do exercicio, aumenta a glicogendlise e gliconeogénese hepatica
(GOODWIN, 2010; SUH et al., 2007). Como a intensidade de corrida nos ultimos 2 km
foi maior na situacado TIRO, é possivel que este fator tenha causado o aumento da

glicose, contrapondo o resultado do estudo de Tumilty et al. (2011) que apresentou
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melhora no desempenho sem alteragbes no nivel de glicose. A concentragado de
lactato sanguineo aumentou conforme esperado no momento pdés com relagdo ao
momento pré nas duas situagdes (TIRO 6,3 + 2,72 vs. PLA 50 + 2,13
respectivamente; p<0,05). Os valores registrados confirmam que os voluntarios
ultrapassaram o limite de 4 mmol.L"! utilizado como referéncia para definir o inicio
do acumulo do lactato no sangue (OBLA). Porém, este platd pode apresentar
variabilidade entre os atletas, devido a questdes fisiologicas e de treinamento (BILLAT
et al, 2003; SANTOS-CONCEJERO et al. 2013; FAUDE et al.,, 2009). A maior
concentracdo do lactato na situacdo TIRO pode ter sido consequéncia da maior
intensidade de corrida exercida pelos voluntarios para percorrer os ultimos 2 Km do
TCR.

O aumento das concentragbes séricas de TIRO (185,71 % 40 min apds a
ingestédo e 371% apos o TCR), estdo de acordo com os resultados encontrados em
pesquisas anteriores que utilizaram a mesma quantidade de tirosina (COULL et al.,
2014; TUMILTY et al., 2011; TUMILTY et al., 2020). Como estabelecido na literatura,
0 pico sérico de tirosina aconteceu ~2 horas ap6s a ingestao, confirmando que durante
os testes cognitivos (2° e 3° momento) e TCR, a disponibilidade circulante do
aminoacido ja4 se encontrava elevada (ATTIPOE et al., 2015). A relagao
fenilalanina/tirosina (FENIL/TIRO) foi alterada nos momentos pré e pds na situagao
TIRO, com menores valores encontrados na relacdo FENIL/TIRO apés a
suplementacdo, indicando que a ingestdo de tirosina aumentou a concentragao
plasmatica do aminoacido em relagdo ao seu substrato (FERNSTROM e
FERNSTROM, 2007; TUMILTY et al., 2014).
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7 CONCLUSAO

A suplementagédo aguda de tirosina melhorou o desempenho dos corredores
no percurso de 10 km contrarreldgio em ambiente quente e seco. O aumento da
concentracao de TIRO alterou fatores centrais como a PSE, motivagao e controle
motor, possibilitando que os voluntarios aumentassem a intensidade da corrida nos
ultimos 2 km sem que isso influenciasse as variaveis termorregulatérias e
cardiovasculares durante o exercicio. Contrariando nossa hipotese alternativa néo foi

encontrado efeito benéfico da tirosina sobre o desempenho cognitivo.
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8 PERSPECTIVAS PARA ESTUDOS FUTUROS

O presente estudo deixa como lacuna se o efeito da tirosina foi potencializado
pela maior validade ecoldgica do protocolo utilizado ou pela baixa umidade relativa do
ar. Em nenhum dos estudos realizados investigando o efeito da tirosina, essas duas

condigbes estavam presentes
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Apresentagdao do Projeto:
O projeto esta sendo reapresentado com o objetivo de atender pendéncia(s) apontada(s) no parecer n°
{4.518.855).

As informacgdes elencadas nos campos "Apresentacéo do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa” e "Avaliagéo dos
Riscos e Beneficios" foram retiradas do arquivo Informacdes Basicas da Pesquisa
(PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1660227.pdf, de 02/02/2021) e do Projeto Detahado
{Protocolo_CEP.docx, de 02/02/2021).

Segundo os pesquisadores:

“INTRODUGAO:

1.1 Termorregulacdo: O ser humano, classificado como sendo endotérmico, homeotérmico e
taquimetabdlico, € capaz de manter a temperatura interna dentro de limites estreitos de variagdo a partir da
produc&o do proprio calor corporal (TANSEY,; JOHNSON, 2015). Essa alta capacidade de regulagéo da
temperatura interna € um desafio critico ao organismo para a manutencé&o da homeostase, sendo essencial
para a sobrevivéncia humana (BENARROCH, 2007). As fungdes vitais do organismo dependem da
manutencdo da temperatura interna entre 365 e 38,5° C, sendo que, geralmente, o sistema
termorregulatério humano mantém uma temperatura interna proximaa 37° C. As temperaturas internas acima
de 41,5° C ou abaixo de 33,5° C podem causar um rapido
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declinio funcional dos sistemas, podendo resultar em danos severos e, eventualmente, em morte (HENSEL,
1981, SESSLER; SLANDEN, 1997).A termorregulacdo ocorre por meio de respostas autondmicas e
comportamentais do organismo para tentar se adaptar aos desafios ambientais. Ela € compostapor um
sistema de controlefisioldgico constituido portermorreceptores centrais e perif éricos, um sistema decondugéo
af erente, controle central de integracdo dos impulsos térmicos e um sistema de repostas eferentes
{termoefetores), induzindo a produgéo ou a dissipacéo decalor. Face aos desafios econdigdes de temperatura
do ambiente, os seres humanos devem ser capazes de manter a temperatura interna para garantir as fungées
fisiologicas, portanto, producéo e dissipacdo de calor devem ser proporcionais (SESSLER, 1994;
BENARROCH, 2007, TANSEY; JOHNSON, 2015).0 local deintegra¢&o sensorio-motor denominado area preé-
otica (POA), localizado rostralmente ao hipotdlamo {(MORRISON, NAKAMURA, 2011), € o centro
termorregulatério que modula 0s mecanismos de producéo e dissipacéo de calorcomo um meio de regular a
temperatura interna. A POA contém neurénios sensiveis a mudangas sutis na temperatura interna e recebe
uma grande quantidade de aferéncias dos termomeceptores da pele e coluna vertebral. Tal estrutura
proporciona a essa regido a capacidade de integrar as informagdes térmicas centrais e periféricas
proporcionando uma modulacéo refinada da temperatura interna (BOULANT, 2000, ZHENG, 2015). Os
processos detransferéncia de calor sempre ocorrem através de um gradiente térmico, do quente para o frio.
O corpo humano utiliza vias termorregulatérias de troca de calor com o ambiente através dos processos de
radiacéo, condugdo, conveccéo e evaporacao. Como 0s seres humanos sdo frequentemente mais quentes
em determinados ambientes, € comum que a dire¢&o da transferéncia de calor seja para 0 meio extemo
{(CAMARGO; FURLAN, 2011, TANSEY; JOHNSON, 2015). A radiagdo, mecanismo termorregulatorio
predominante durante o repouso, & o processo de transferéncia pela emisséo de calor entre as superficies
dos objetos na forma de ondas eletromagnéticas. Nesse processo, a perda ou o ganho de calor ocorrem
sem anecessidade de contato fisico entre as superficies. Na condugéo, a energia térmica étransferida durante
o contato fisico entre duas superficies. A quantidade de calor trocada dessa maneira € minima. A convecgéo
€ quando a troca de calor ocorre devido @ movimentagdo do ar ou da agua préxima ao corpo. Quando um
corpo esta quente, as moléculas de ar em contato com a superficie da pele seréo aquecidas, reduzindo sua
densidade, o quefaz com que as moléculas subam e sejam substituidas por moléculas de ar mais frias. Jano
mecanismo de evaporagéo, o calor é transferido para o ambiente pela evaporagédo do suorproduzido na pele
e é considerado o principal mecanismo de perda de calor durante a préatica do exercicio fisico ou quando a
temperatura ambiente excede a temperatura corporal.
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1.1 Exercicio em ambiente quente: A capacidade humana de realizar exercicios prolongados é prejudicada
em ambientes quentes. O exercicio no calor esta associado aum aumento da carga de termorregulagédo que
potencialmente pode contribuir para a fadiga e prejudicar a capacidade de sustentar a produgéo de energia
durante o exercicio aerébico. (FLOURIS; SCHLADER, 2015; NYBO, et al., 2014). Durante o exercicio fisico,
a producdo de calor metabdlico pode aumentar em 10 a 20 vezes, mas menos de 30% do calor gerado &
convertido em energia mecanica. Por outro lado, mais de 70% do calor metabdlico gerado deve ser
transportado dos compartimentos periféricos do corpo para a pele para ser dissipado para o0 meio ambiente
(LIM, et al., 2008). Entretanto, a energia mecanica também acaba sendo transformada em energia témica
posteriormente. Portanto, 100% da energia sdo convertidos em calor (MAIA, et al. 2015). Dessa forma,
exercitar-se no calor representa um desafio particular, pois se torna mais dificil a regulagédo da temperatura
interna (TANSEY; JOHNSON, 2015). O calor é dissipado do corpo pelo aumento da perfusdo sanguinea da
pele. As demandas termorregulatorias para aumentar o fluxo sanguineo na pele e as demandas metabdlicas
para aumentar o fluxo sanguineo muscular se tomam tdo altas que os limites da capacidade de bombeamento
cardiaco e os limites da redistribui¢do adicional geraimente caem. Nessa situagéo, o sistema cardiovascular
se divide em duas fungdes: levar oxigénio para o metabolismo energético muscular aomesmo tempo
que transporta dos tecidos profundos para a periferia o calor metabdlico produzido. Oaumento do fluxo
sanguineo da pele afetara a fungdo cardiovascular, diminuindo o volume sanguineocentral, volume
sistélico e fluxo sanguineo muscular, sendo um fatorimportante que ira influenciar o VO2max. Essa situagéo
pode ser agravada se acompanhada de perda de suor substancial e desidratacdo (FEBBRAIO, 2001;
GONZALEZ-ALONSO; CRANDALL; JOHNSON, 2008; ZHAO et al., 2013; TANSEY; JOHNSON, 2015). A
hipotese original da fadiga central sugere que exercicios prolongados ou exposicdo a fatores estressantes
extremos possam alterar as atividades e a sintese de monoaminas centrais, como a serotonina (5-HT),
dopamina (DA) e noradrenalina (NA). Dessa forma, concentragdes baixas ou altasdesses neurotransmissores
podem causar alteragdes nos niveis de ativagdo, motivagéo e controle motor. Portanto, & plausivel supor que
eles modulem a fadiga central, associada a exercicios prolongados no calor (TUMILTY et al., 2014; COULL et
al., 2016). Apesar de estar claro que as alteragdes na 5-HT podem influenciar a neurotransmissdo de DA
durante o exercicio até a fadiga, ainda existem varias questdes importantes que continuam sem respostas
sobre o papel da DA neste processo. Por exemplo, como os mecanismos de uma redugdo na DA cerebral
poderiam prejudicar o desempenho do exercicio e influenciar afadiga central (FLESHNER, 2008). Um estudo
de Zhao et al. (2015), com 08 atletas submetidos a um teste de esteira em diferentes situagdes,
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constatou que 0 aumento da temperatura interna, diminui a capacidade de exercicio, sugerindo que a fadiga
central pode ser determinada pela colaboragéo dos diferentes sistemas de neurotransmissores.

1.1 Dopamina e desempenho fisico: A DA faz parte da familia das aminas biogénicas e foi reconhecida
como um neurotransmissor propriamente dito na década de 1950 quando a sua distribui¢do ndo uniforme no
sistema nervoso foirelacionada com a sua especificidade funcional (ESTEVINHO;, SOARES-FORTUNATO,
2003). A DA tem sido amplamente estudada por seu papel potencial no desempenho do exercicio. As
manipulagées farmacoldgicas que afetam a transmiss&o dopaminérgica demonstraram que
aumentos/diminuicées da atividade da DA no cérebro durante exercicios prolongados podem aumentar ou
diminuir o desempenho, provavelmente por afetar outras respostas fisiolégicas, como atermorregulagéo. A
DA pode exercer efeitos ergogénicos ao diminuirfanular o efeito inibitoério dos sinais do SNC que resultam na
interrupcé&o do exercicio devido & hipertermia, aumentando desta forma a resisténcia ao calor (ZHENG;
HASEGAWA, 2015). Ha também um papel bem definido paraa DA, catecolaminas cerebrais e NA no aumento
da motivagéo, ativacdo, recompensa e respostas agudas ao estresse. Portanto, é provavel que esses
neurotransmissores modulem afadiga central associada a exercicios prolongados no calor (TUMILTY et. al.,
2014). A primeira evidéncia daassociacéo entre DA e exercicio data das décadas de 1970 e 1980 emestudos
com ratos (CORDEIRO et al., 2017). Cox, et al. (1978) encontraram evidéncias em ratos de que existe uma
area bem definida na regido pré-Optica para receptores de dopamina, que desempenham um papel na
transmisséo de informacdes de sensores quentes para efetores de perda de calor. Para examinaro pape
das monoaminas e aminoacidos na termorregulagéo, Hasegawa et al. {(2000) mediram suas concentrag6es
na POA em ratos durante exercicio. Os resultados encontrados demonstraram que a dopamina na POA pode
estar envolvida nos mecanismos de perda de calor na termorregulacdo quando a temperatura corpord
aumenta durante o exercicio. Balthazar et al. (2009), analisaram os ef eitos da injecéo intracérebro-ventricular
de DA em ratos, e constataram um aumento significativo no desempenho, carga de trabalho, YO2max,
reducé&o na perda da taxa de eficiéncia mecéanica, aumento da toleréncia a armazenamento de calor, taxa
metabdlica elevada durante o exercicio e melhora darecuperacé&o dataxa metabdlicae perdade calorno pds-
exercicio. Varias pesquisas foram realizadas nas Ultimas décadas com intuito de verificar os efeitos da
manipulacéo dopaminérgica em seres humanos. Meeusen et al. (1997) examinaram o ef eito de um precursor
daDA (L-DOPA) e um antagonista da 5-HT (RITANSERINA) em sete individuos moderadamente treinados,
realizando trés testes até a exaustéo a 65% Wattmax em bicicleta. Os resultados encontrados demonstraram
que o

Enderego: Av.Getllio Guarita, n® 159, Casadas Comissoes

Bairro: Abadia CEP: 335025440
UF: MG Municipio: UBERABA
Telefone: (34)3700-6802 E-mail: cep@uftm edu.tx

Pagina04 de 10

88



-:i. | 1 : f‘l=“'1,

Continuagéo do Parecer: 4.574.779

UNIVERSIDADE FEDERAL DO . Plataforma
TRIANGULO MINEIRO - UFTM asil

precursor metabdlico daDA e o antagonista especifico da5-HT, quando administrados em duas doses Unicas,
24 horas e imediatamente antes dos experimentos, ndo influenciaram o tempo de exercicio até a exaustéo.
Em estudo semelhante, Roelands et al. (2008) testaram o efeito do bupropiona, um inibidor da recaptacéo
noradrenérgica e dopaminérgica, na capacidade de exercicio e termorregulacdo durante exercicios
prolongados em condi¢bes temperadas e quentes. Os resultados obtidos demonstraram que a combinagéo
de um inibidor da recaptacéo de DA e exercicios no calor melhorou claramente o desempenho e causou
hipertermia sem nenhuma alteragcé&o na percepgéo do esforgo ou do estresse térmico em comparagéo com o
grupo placebo. Portanto, substéncias alimentares podem alterar a neurotransmisséo cerebral, alterando a
concentracédo dos substratos utilizados pelo sistema nervoso central (SNC) para a sintese de
neurotransmissores (WURTMAN et al., 1980).A tirosina € o aminoacido n&ao essencial precursor de
catecolaminas no sistemanervoso centra, e a sintese érigidamente controladaatravés da atividadeda enzima
tirosina hidroxilase (TH), limitadora da taxa, com dif erengas sutis no mecanismo de regula¢do aparente entre
0s neurotransmissores NA e DA (COOPER et al., 2003). A sintese de catecolaminas no cérebro pode,
portanto, serlimitada peladisponibilidade detirosinaem condi¢ées que aumentam as atividades dosneurdnios
e das catecolaminas no cérebro acima dofisiolégico(SVED et al., 1979). O requerimento detirosina no cérebro
podeser maior como acumulo de demandas de exercicio e estresse térmico e pode acabarlimitando a sintese
e liberacdo de dopamina (TUMILTY et al., 2011). A administracdo aguda de tirosina esta associada a um
aumento da capacidade de exercicio no calor. Apesar de estar evidenciado na literatura os beneficios da
ingestéo de tirosina no controle da temperatura corporal, a maioriados estudos realizados até o momento
fizeram testes apenas em laboratdrio (indoor), com controle da temperatura ambiente, umidade relativa do ar
e utilizando apenas cicloergdmetro e esteira (CHINEVERE et al. 2002, TUMILTY et al., 2011, TUMILTY et al.,
2013; TUMILTY etal., 2014; COULL, et al., 2016; Ll etal.,

2017). Tumilty et al. {2014) investigaram se o desempenho do exercicio no calor € aumentado com a
ingestéo aguda de 150mL/Kg de Tirosina. Nesse experimento, os sete voluntarnos néo eram acostumados a
se exercitar no calor, mas possuiam experiéncia comtreinos de endurance. Eles pedalaram por 60 minutos
ena sequéncia realizaram um exercicio contrarreldgio simulado. Os resultados apontaram que o desempenho
foisemelhante entre 0s ensaios — temperatura interna, temperatura da pele e frequéncia cardiaca também
nao apresentaram diferengas significativas.Com o objetivo de avaliar se a suplementagéo aguda de tirosina
pode dlterar a capacidade anaerdbia, Li et al. {2017) selecionaram 14 atletas de futebol docurso de
treinamento esportivo do Beijing Sport Universidade. Eles realizaram o teste de Wingate
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(30 segundos) com a finalidade de avaliar a capacidade anaerdbia, sendo que 7,5% da massa corporal do
sujeito foi utilizada como equivalente de carga de peso. A intervengéo de tirosina ndo afetou a capacidade
de exercicio anaerébio dos jogadores. Baderent & Lieberman (1989), avaliaram os efeitos da ingestédo
aguda de Tirosina, sobre o desempenho cognitivo, tempo de reagéo, vigilancia e performance, em um grupo
de 23 militares, que foram expostos a situagdes que simulavam grandes altitudes e frio. Os resultados
encontrados, apontaram para melhores performance e desempenho no grupo que fez a ingestéo detirosina,
comrelacédo ao placebo. Coull et al. (2016) avaliaram a ingestédo aguda de tirosina em duas situa¢des distintas
com dois grupos diferentes, compostos por atletas recreacionais. Na primeira situagdo (Grupo 1), 21
individuos foram subdivididos em trés grupos conforme a quantidade de tirosina ingerida: Alto (duas doses
de 150mLl/kg), Baixo (duas doses de 75mL/kg) e placebo (bebida sem aglcar), com o objetivo de verificar as
alteracbes plasmaticas relacionadas ao aumento da concentragédo de tirosina, e o segundo grupo executou
um protocolo de teste militar apds a ingestdo de uma dose de 150mlL/kg de tirosina. Os resultados
demonstraram que uma dose Unica de 150mlL/kg da massa corporal de tirosina é suficiente para elevar as
concentracdes séricas e que o pico na concentracdo de tirosina ocorre tipicamente duas horas apés a
ingestdo. A ingestéo de tirosina néo alterou qualquer variavel fisiologica, assim como as fungdes cognitivas.
Também néao houve diferen¢a no tempo total de exercicio ou desempenho fisico durante o exercicio no calor.
Segundo Attipoe et.al. (2015) ambientes termoneutros podem ser insuficientes para esgotar as
catecolaminas ou seus precursores, explicando desta forma, por que o aumento da disponibilidade de
tirosina sob condigdes néo estressantes, ndo produz nenhum efeito benéfico no aumento da atividade da DA.
Portanto, realizar um protocolo deteste mais proximo da atividade real, em ambiente externo comtemperatura
elevada; podera dar maior validade ecolégica a pesquisa, podendo aumentar a sensibilidade da DA com
relacdo a ingestdo aguda de tirosina."

"CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO DOS PARTICIPANTES

Critérios de inclusdo: Os voluntarios deverdo ser sexo masculino, com faixa etaria entre 18 e 30 anos,
residentes no municipio de Uberaba/MG e cidades vizinhas, com experiéncia de, pelo menos, um ano em
coridas de rua (provas de 10km).

Critérios de excluséo:

1) Nao comparecer a todos os testes e avaliagbes obrigatérios do estudo.
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1) Sofrer qualquer tipo de mal-estar ou leséo que inviabilize a participacédo em qualquer um dos
procedimentos adotados no estudo.
2) N&o cumprir as orientagdes e instrugdes durante o periodo de testes.”

Objetivo da Pesquisa:
Segundo os pesquisadores:

"Objetivo Geral: Investigar o efeito agudo da suplementagéo de tirosina sobre o desempenho e as fungdes
termorregulatérias, cardiacas, metabdlicas e psicobiol6gicas de corredores amadores exercitando-se em
ambiente quente."

"Objetivos especificos:

Determinar os efeitos da suplementacdo aguda de tirosina, antes de uma corrida de 10km contrarrel6gio
realizada em ambiente quente, sobre:

1) O tempo total de exercicio para completar a corrida de 10km.

2) Astemperaturas interna e da pele durante a corrida de 10 km.

3) A frequéncia cardiaca e a percepgéo subjetivade esforgo durante a corrida de 10 km.

4) As variaveis sanguineas (Hematécrito, Hemacias e leucocitos, Leucina, Isoleucina, Valina, Lisina,
Triptofano, Fenilalanina, Tirosina, Lactato e Glicose).

5) O desempenho no teste cognitivo {(Tempo de reag&o e preciséo da resposta).”

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Segundo os pesquisadores:

"Os riscos deste estudo estdo associados com a prética do exercicio fisico progressivo até a fadigaem
ambiente temperado e do exercicio fisico submaximo em ambiente quente. Nos dois tipos de exercicio o
voluntario podera apresentar vomito efou tontura, confusdo mental, palidez, cianose ou néausea, bem como
podera sofrer lesées musculo-esqueléticas. No exercicio realizado em ambiente quente 0s voluntérios
poderdo apresentar um quadro de hipertermia por conta do calor. Para minimizar esse risco, a corrida sera
interrompida se a temperatura interna do voluntario alcancar 39,5°C. Além disso, os voluntarios poderéo
apresentar um possivel desconforto gastrointestinal provocado, principalmente, pela ingestdo da solugéo
contendo 0 aminoéacido. Apos
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o procedimento de retirada de sangue o local podera apresentar possiveis hematomas associados apungéo
sanguinea.

Espera-se que os resultados dessa pesquisa proporcionem aos participantes os esclarecimentos sobre 0s
beneficios ou ndo da estratégia de utilizar aminoacidos como recurso ergogénico para minimizar os efeitos
deletérios do calor sobre 0 desempenho nas provas de corrida de rua. Os participantes da pesquisa ainda
terdo como beneficio a realizagédo de uma avaliagdo antropométrica (medida de peso, estatura e percentual
de gordura)."

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Trata-se de retorno de parecer anterior (4.518.855), em que 0s pesquisadores atenderam
todas/parcialmente as solicitagées do CEP-UFTM.

Os pesquisadores propdemrealizar um estudo do tipo ensaio controlado e randomizado junto & 34 corredores
amadores, do sexo masculino, com faixa etéria entre 18 e 30 anos, residentes no municipio de Uberaba/MG
e cidades vizinhas, com experiéncia de, pelo menos, um ano em corridas de rua (provas de 10km).

Equipe de pesquisadores vinculada na Plataforma Brasil: FRANCISCO TEIXEIRA COELHO (Responsavel
Principal), e NEWETON ANTONIO DE LIMA ADAS (discente orientando).

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Termos de apresenta¢&o obrigatdriaadequados.

Recomendagdes:

N&o ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

De acordo com as atribuicdes definidas na Resolugdo CNS 466/12 e Norma Operacional 001/2013, o
Colegiado do CEP-UFTM manifesta-se pela aprovacéo do protocolo de pesquisa proposto.

O CEP-UFTM informa que de acordo com as orientagées da CONEP, o pesquisador deve notificar na
pagina da Plataforma Brasil, o inicio do projeto. A partir desta data de aprovacéo, € necessario o envio de
relatérios parciais (semestrais), assim como também € obrigatéria, a apresentacéo do relatdno final, quando
do término do estudo.
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Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagéo
Informagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS DO _P | 02/02/2021 Aceito
do Projeto ROJETO_1660227 pdf 11:14:24
Outros Protocolo_CEP.docx 02/02/2021 | FRANCISCO Aceito
11:07:12 | TEIXEIRA COELHO

Outros Resposta_ao_parecer.pdf 02/02/2021 | FRANCISCO Aceito
11:06:13 | TEIXEIRA COELHO

Projeto Detalhado / | Projeto_completo.docx 02/02/2021 | FRANCISCO Aceito

Brochura 11:03:38 | TEIXEIRA COELHO

Investigador

TCLE {Termos de | TCLE.docx 02/02/2021 | FRANCISCO Aceito

Assentimento { 11:03:10 | TEIXEIRA COELHO

Justificativade

Auséncia

TCLE {Termos de | TCLE pdf 02/02/2021 | FRANCISCO Aceito

Assentimento { 11:03:00 | TEIXEIRA COELHO

Justificativade

Auséncia

Outros Declaracao_exigida.doc 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito
23:39.30 [ TEIXEIRA COELHO

Outros Escala_de_motivacao.docx 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito
23:38:30 | TEIXEIRA COELHO

Outros Escala_de_motivacao.pdf 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito
23:3816 | TEIXEIRA COELHO

Outros Escala_PSE pdf 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito
23:37.08 | TEIXEIRA COELHO

Outros Escala_PSE.docx 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito
23:36:49 | TEIXEIRA COELHO

Declaragéo de Autorizacao_UTC pdf 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito

concordancia 23:35:39 | TEIXEIRA COELHO

Declaragéo de Autorizacao_para_utilizacao_do_Laborat| 26/11/2020 | FRANCISCO Aceito

Instituicdo e orio_Multiusuario .pdf 23:3528 | TEIXEIRA COELHO

Infraestrutura

Folha de Rosto FolhaDeRosto pdf 16/11/2020 | FRANCISCO Aceito
15:57.06 | TEIXEIRA COELHO

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:



Continuacdo do Parecer. 4.574.779
Néo

UBERABA, 05 deMargo de 2021

Assinado por:
Alessandra Cavalcanti de Albuquerque e Souza
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Universidade Federal do Triangulo Mineiro
Instituto de Ciéncias da Saude

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos vocé a participar da pesquisa: Efeito da suplementagéo aguda de tirosina
sobre o desempenho e as respostas termorregulatérias de corredores durante um
teste contrarrelogio de 10 km em ambiente quente e seco. O objetivo desta pesquisa
€ investigar se a suplementacdo aguda de Tirosina afeta o desempenho e as
respostas termorregulatérias durante um teste de corrida contrarrelégio de 10km em
ambiente quente e seco outddor. Sua participacao é importante, pois a Tirosina pode
contribuir para melhorar o desempenho de atletas face ao estresse térmico, desta
forma sera possivel investigar os possiveis beneficios deste aminoacido para o
controle e manutencado da temperatura corporal. Caso vocé aceite participar desta
pesquisa sera necessario fazer 03 (trés) visitas a pista de atletismo da escola de
educacao fisica da Universidade Federal do Triangulo Mineiro (UFU). Na primeira sera
feita a familiarizacdo com os procedimentos e equipamentos que serao utilizados nos
ensaios experimentais e avaliagdo antropométrica. Na segunda e Terceira visita vocé
ira fazer um teste de corrida de 10km contrarreldgio, recebera a suplementagéo de
Tirosina ou placebo, sera feita a medida da temperatura interna, com utilizagao de
sonda retal (descartavel e de uso individual), pele e timpanica com utilizagdo de
termdmetro infravermelho, coleta de sangue e urina, avaliagdo da massa corporal,
registro da frequéncia cardiaca, teste cognitivo, avaliacdo da PSE e sensagéao térmica
(ST). A coleta de sangue sera feita na regido da fossa ante cubital no brago por um
profissional qualificado. A suplementagao sera composta por 50 mL de polpa de limao
+ 250 mL de agua mineral + 150mg/kg de Tirosina ou placebo composta por 50 mL
de polpa de limdo + 250 mL de &gua mineral. A distribuicdo nos grupos
(Tirosina/placebo) sera feita de forma aleatoria, dupla velada e cruzada. O tempo
previsto sera de 03 horas. Apods o teste sera servido um lanche, oferecido pelos
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Universidade Federal do Triangulo Mineiro
Instituto de Ciéncias da Saude
responsaveis pela pesquisa. Os testes contrarreldégio serdo realizados na pista de
atletismo da Escola de Educacgéo Fisica da Universidade federal de Uberlandia (UFU),
localizada a Rua Benjamin Constant 1286 — Uberlandia - MG. Caso seja necessario o
transporte até o local dos testes, o custo sera arcado pelos pesquisadores. Os riscos
desta pesquisa estdo associados ao possivel desconforto gastrointestinal provocado
pela ingestdo da solugdo contendo Tirosina. Se vocé apresentar tal desconforto
durante a realizagdo do protocolo experimental, o protocolo sera imediatamente
interrompido e a coleta de dados suspensa. Se o desconforto persistir, os
pesquisadores responsaveis acionarao o Servigo de Atendimento Mével de Urgéncia
(SAMU) para que vocé seja encaminhado a unidade de atendimento hospitalar
particular com todos os gastos sendo custeados pelos responsaveis pela pesquisa. O
seu acompanhamento sera feito pelo responsavel da coleta de dados, até que vocé
receba alta médica e retorne para casa através de transporte (Uber ou taxi) custeado
pelos responsaveis pela pesquisa. Ha o risco de lesbes musculares, tonturas ou mal-
estar, que poderao ocorrer durante a corrida de 10km e se houver a necessidade de
atendimento médico, o SAMU sera acionado e um membro da equipe ird acompanha-
lo até um hospital particular e todos os gastos serdo custeados pelos pesquisadores
responsaveis pelo estudo. Apds receber alta médica o transporte para a sua
residéncia (Uber ou taxi) sera custeado pelos responsaveis pela pesquisa. Espera-se
que sua participacdo na pesquisa Ihe traga como beneficio a realizagdo da sua
composi¢ao corporal, bem como a identificagdo de parametros fisioldgicos e
cognitivos. Os resultados das varidveis analisadas durante os protocolos serao
disponibilizados, pois poderao servir avaliagdo do seu desempenho. Vocé podera
obter quaisquer informacgdes relacionadas a sua participacdo nesta pesquisa, a
qualquer momento que desejar, por meio dos pesquisadores do estudo. Sua
participacao é voluntaria, e em decorréncia dela vocé nao recebera qualquer valor em
dinheiro. Vocé ndo tera nenhum gasto por participar nesse estudo, pois qualquer

despesa que vocé tenha porcausadessa pesquisa lhe seraressarcida. Vocé podera
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nao participar do estudo, ou se retirar a qualquer momento, sem que haja qualquer
constrangimento junto aos pesquisadores, ou prejuizo quanto aos procedimentos
realizados anteriormente, bastando vocé dizer ao pesquisador que lhe entregou este
documento. Vocé nao sera identificado neste estudo, pois a sua identidade sera de
conhecimento apenas dos pesquisadores da pesquisa, sendo garantido o seu sigilo e
privacidade. Vocé tem direito a requerer indenizag¢ao diante de eventuais danos que

vocé sofra em decorréncia dessa pesquisa.
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Universidade Federal do Triangulo Mineiro
Instituto de Ciéncias da Saude

Contato dos pesquisadores:
Responsavel Prof. Dr. Francisco Teixeira Coelho (34) 91511991
Assistente Neweton Antonio de Lima Adas (34) 992723303

CONSENTIMENTO LIVRE, APOS ESCLARECIMENTO

TITULO DA PESQUISA: Efeito da suplementagdo aguda de tirosina sobre o
desempenho e as respostas termorregulatérias de corredores durante um teste
contrarrelégio de 10 km em ambiente quente e seco outdoor.

Eu li
e/ou ouvi o esclarecimento acima e compreendi para que serve o estudo e a quais
procedimentos serei submetido. A explicagdo que recebi esclarece os riscos e
beneficios do estudo. Eu entendi que sou livre para interromper minha participacao a
qualquer momento, sem justificar minha deciséo e que isso nao afetara o servigo que
estou recebendo. Sei que meu nome nao sera divulgado, que néo terei despesas e
nao receberei dinheiro para participar do estudo. Concordo em participar do estudo,
“Efeito da suplementacgao aguda de tirosina sobre o desempenho e as respostas
termorregulatérias de corredores durante um teste contrarrelégio de 10km em
ambiente quente e seco outdoor”, e receberei uma via assinada deste documento.

Uberaba, ............. [ o, Lo

ASSINATURA DO PARTICIPANTE

PESQUISADOR RESPONSAVEL PESQUISADOR ASSISTENTE
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ANAMNESE

Nome: Data:

1- Ha quanto tempo vocé pratica corrida de rua?
( )2anos( )3a4danos( )+ 5anos
2- Quantas vezes vocé treina por semana?
( )1a2x ( )3 ad4x ( ) +5x
3- Qual distancia vocé costuma percorrer em suas rotinas de treino?
( JAté5Km ( )5a10Km ( )+10Km

4- Participou de treinos ou competicdes no horario de 11:30 as 13:00 horas?

( )Sim ( ) Nao
5- Ja utilizou o aminoacido Tirosina como suplemento?

( ) Sim ( )Nao
6- Ha quanto tempo nao participa de provas?

( )-2anos ( )3adanos ( )+5anos

7- Jarealizou algum tipo de treino p/ aclimatagéo ao calor?

( )Sim ( )Nao

8- Faz algum tipo de registro dos seus treinos (Tempo, distancia, FC, ritmo, etc.)?
() Sim ( ) Nao
9- Recebe orientagdes de algum profissional de educagao fisica para
treinar ou correr?
( ) Sim ( )Nao
10- J& participou de algum teste fisico anteriormente?
( )Sim ( ) Nao
11- Testou positivo para COVID-19 alguma vez?
( )Sim ( ) Nao

Assinatura




ANEXO 4

RECORDATORIO ALIMENTAR /SONO

Durante as ultimas 24 horas, descreva detalhadamente o alimento e a

quantidade consumida deste alimento (conforme exemplo abaixo):

100

horario ALIMENTO Quantidade
07:00 P3o francés 01
Café com agucar 01 xicara
10:00 Banana 01
12:00 Arroz 02 colheres sopa
Feijao 02 colheres sopa
HORARIO ALIMENTO QUANTIDADE

QUALIDADE DO SONO(HORAS)
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ANEXO 5

ESCALA DE SENSAGAO TERMICA ASHRAE
American Society of Heating Refrigeration and Air Conditioning
Engineers (1997)

+3 _| Muito Quente

+2 | Quente

+1 _| Levemente Quente
0 | Neutro

-1 _| Levemente Frio

-2 | Frio

-3 | Muito Frio




ANEXO 6

PERCEPCAO SUBIJETIVA DE ESFORCO
(Borg & Noble, 1974)

7 muito facil

g facil

) i relativamente facil

13 ligeiramente cansativo

15 cansativo

17 muito cansativo

19 exaustivo
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