
19/07/2010

21

Hultman E et al. J Appl Physiol 1996; 811: 232–7 Brault et al. J Appl Physiol 2003;94: 2173–2180.

NÃO DEVE ser administrada junto com cafeína.

Vandemberghe et al. J Appl Physiol 1996;80(2):452‐7

Observações importantes

DEVEDEVE ser consumida com ser consumida com carboidrato de alto carboidrato de alto 

índice glicêmico índice glicêmico 
Green Green etet al. al. ActaActa PhysiolPhysiol ScandScand 1996;158:1951996;158:195‐‐202202

Grupo Creatina:

Creatina total:  21%

PCr:  7%

G C CHOGrupo Creat + CHO:

Creatina total:  33%

PCr:  15%

Green et al. Acta Physiol Scand 1996;158:195‐202

Função renal

Pode ser prejudicada em indivíduos com 

f id d é ienfermidade prévia 
Pritchard & Kalra. Lancet 1998; 351: 1252‐1253

Preservada em saudáveis
Poortmans & Francaux. Med Sci Sports Exerc 1999; 31:1108‐1110

23 jogadores de futebol (19-24 anos)

Grupo controle (n=13)

Grupo creatina (n=10)

Evidências de estudos crônicos (Estudo 1)

Grupo creatina (n=10)

Consumo ~ 14 g. dia-1, durante ~ 3 anos

Mayhew et al. Int J Sports Nutr Exerc Metab 2002; 12:453‐60
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Albumina

fosfatase alcalina

ALT e AST

ili bi

Evidências de estudos crônicos (Estudo 1)

Bilirubina

Uréia e creatinina

clearance de creatinina

Não Não diferente entre os gruposdiferente entre os grupos

Mayhew et al. Int J Sports Nutr Exerc Metab 2002; 12:453‐60

18 adultos saudáveis fisicamente ativos (18-35 anos)

Grupo controle (n=9)

Grupo creatina (n=9)

Evidências de estudos crônicos (Estudo 2)

Suplementação: 0,3 g.kg-1.dia-1 na 1a semana
+ 0,15 g.kg-1.dia-1 nas demais 11 semanas, durante
12 semanas

Gualano et al. Eur J Appl Physiol 2008;103:33‐40.

Indicadores de função renal

Não Não diferente entre os gruposdiferente entre os grupos

Evidências de estudos crônicos (Estudo 2)

Gualano et al. Eur J Appl Physiol 2008;103:33‐40.

Indicada para adultos saudáveis

Otimiza os ganhos do treinamento

Apresenta efeitos agudos e crônicosApresenta efeitos agudos e crônicos

Não deve ser usada por longos períodos,
nem por indivíduos enfermos

Adicionar o gasto energético do Adicionar o gasto energético do 

exercício ao gasto energético dasexercício ao gasto energético das

Energia:Energia:

exercício ao gasto energético das exercício ao gasto energético das 

atividades diárias atividades diárias 

3 ou 6 MET por sessão3 ou 6 MET por sessão

Ainsworth et al. Med Sci Sports Exerc 2000; 32(9suppl.):S498‐S504. 
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CarboidratosCarboidratos:: 55‐‐6 6 g.kgg.kg‐‐11.. dd‐‐11

MacronutrientesMacronutrientes::

ACSM ‐ Position stand on nutrition and performance.

Med Sci Sports Exerc 2009

ProteínasProteínas: 1,6 a 1,7 : 1,6 a 1,7 g.kgg.kg‐‐11.. dd‐‐11

LipídiosLipídios:: 20 a 25% do VET20 a 25% do VET
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Tarnopolsky et al. J Appl Physiol 1992;73(5):1986‐95

QuantidadeQuantidade

QualidadeQualidade

Horários Horários ‐‐ timingtiming

Kerksik et al. Int Soc Sports Nutrit Position Stand: Nutrient timing
J Int Soc Sports Nutr 2008;5:17.

Balanço positivo entre Balanço positivo entre 

síntese e degradaçãosíntese e degradação
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Síntese:
 108 ± 18%

Degradação:

Síntese Degradação Balanço

5 H destreinados; jovens; 8 x 10 reps flexão de joelho

 51 ± 17%

Biolo et al. Am J Physiol 1995;268:E514‐20)

Phillips et al. J Am Coll Nutr 2005;24(2):134S‐139S. 

Idosos
sJovens

IngestãoIngestão

Jovens: 6

15 g de AAE

Jovens: 6 
34 ± 4 anos

Idosos: 7 
67 ± 2 anos

destreinados

Paddon‐Jones et al. Am J Physiol 2004;286:E321‐E328.

Pós‐absortivo Pós‐ingestão

O que consumirO que consumir

antesantes, , 
durante durante 
e apóse apóse apóse após

o o ECR?ECR?
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Phillips et al. J Am Coll Nutr 2005;24(2):134S‐139S. 

RefeiçãoRefeiçãoRefeição

B
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ço
 p

~ 28 g

Infusão Infusão EV EV de AAde AA

6 homens6 homens
29 29 ±± 55 anosanos
destreinadosdestreinados ão

 d
o

 b
as

al

Biolo et al. Am J Physiol 1997;273:E122‐29.
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Síntese protéica

RepousoRepouso PósPós--exercícioexercício

ão
 d
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Síntese:Síntese:
 ~ 200%~ 200%

D d ãD d ã NSNS

Biolo et al. Am J Physiol 1997;273:E122‐29.

M
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ãDegradaçãoDegradação: : NSNS

Transporte de AA:Transporte de AA:
 4040‐‐100%100%

Aceleração do transporte celular de aminoácidosAceleração do transporte celular de aminoácidos

◦ Aumento do fluxo sangüíneo

◦ Estímulo da liberação de insulina

Ativação do processo de tradução Ativação do processo de tradução genéticagenética
Fosforilação de proteínas (p70S6k) e fatores de 
iniciação (eIF) envolvidos na regulação da síntese 
protéica

Karlsson et al. Am J Physiol Endocrinol Metab 2004;287: E1–E7.
Vary et al. Am J Physiol 1999; 277:E1077–E1086.

IngestãoIngestão

AAE (6 g) e 
sacarose (35 g)
Pré ou 
pós ECR

Síntese protéica

n-
1 .

10
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m
l-1

n = 6 

3 H e 3 M
30 ± 3 anos
destreinados

pós‐ECR

Tipton et al. Am J Physiol Endocrinol Metab 2001;281:E197‐206
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Repouso ECR 1h pós-ECR 2h pós-ECR
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Degradação protéica
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Repouso ECR 1h pós-ECR 2h pós-ECR

Tipton et al. Am J Physiol Endocrinol Metab 2001;281:E197‐206
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Tipton et al. Am J Physiol Endocrinol Metab 2001;281:E197‐206

IngestãoIngestão

20 g WHEY
Pré ou 
Pós‐ECR

Tipton et al. Am J Physiol Endocrinol Metab 2006

n = 8 pré 
+ 9 pós 

jovens
Destreinados

10 séries de 8 reps extensão de joelhos a 80 % 1 RM

IngestãoIngestão

100 mg.kg‐1 BCAA

n = 7 

10 H e 6 M
Jovens treinados

4 x 10 reps leg press a 80 % 1RM

Durante e 2 h após
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Ativação do processo de tradução genética
Fosforilação de proteína de regulação da síntese 

protéica: proteína cinase 70‐kDa S6 ‐ p70S6k

Karlsson et al. Am J Physiol 2004;287:E1–E7

Consumo de 
CARBOIDRATO

 Produção e 
lib ã dliberação de 
INSULINA

 ANABOLISMO  CATABOLISMO

IngestãoIngestão

100 g 
maltodextrina
1 h após

nç
o 
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ot

éi
co

n = 16 

10 H e 6 M
Jovens destrein. Pré-ECR Pós-ECR 1ª h

ba
la

n

Børsheim et al. (J Appl Physiol 2004;96:674‐8)

2ª h 3ª h

IngestãoIngestão

CHO = 35 g 

MIX = 35 g CHO 
+ 6 g AAE

Balanço Protéico

00
 m

l-1

n = 10 
6 H e 4 M 
Destreinados

AA = 6 g AAE

1 e 2 h após

Miller et al. Med Sci Sports Exerc 2003;35(3):449–55.
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13 H idosos 
74 ± 1 anos

AAE (10 g), 
sacarose (7 g) e lipídios (3 g)

Imediatamente após ou 2 h após

12 semanas de TCR:
30 min, 3 x/semana, 3 exercícios, 

8‐12 RM, 1‐5 séries

ed ata e te após ou após

Esmarck et al. J Physiol 2001;535:301‐11

cm
3

2 horas  
após

Imediatamente 
após

Esmarck et al. J Physiol 2001;535:301‐11

µm
3

Imediatamente 
após 

2 horas           
após 

Esmarck et al. J Physiol 2001;535:301‐11

%

Imediatamente 
após 

2 horas           
após 

Esmarck et al. J Physiol 2001;535:301‐11

Nutrientes DURANTE o treino
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32 H destreinados 
21 ± 2 anos
4 grupos

AA (6 g) e sacarose (41 g)

~ 30 mL entre cada série

12 semanas de TCR:
60 min, 2 x/semana, 8 exercícios, 
8‐10 RM a ~75 % 1 RM, 1‐5 séries

 30 mL entre cada série

Bird et al. Eur J Appl Physiol 2006;97(2):225‐38

DEXA

Massa corporal Massa muscular Massa gordura

Bird et al. Eur J Appl Physiol 2006;97(2):225‐38

30 min pós-ECR

Bird et al. Eur J Appl Physiol 2006;97(2):225‐38

48 h pós-ECR

Degradação protéica

Bird et al. Eur J Appl Physiol 2006;97(2):225‐38

carboidrato > PLA  / aminoácido > PLA; 
carboidrato + aminoácido > TODOS

Área de seção transversa de fibras

Bird et al. Eur J Appl Physiol 2006;97(2):225‐38
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Am J Clin Nutr 2007; 86:373– 81

56 H destreinados 

18‐30 anos

3 grupos:

500 mL leite desnatado (17,5 g ptn)

500 mL leite de soja

500 mLmaltodextrina a 9 %

12 semanas de TCR: 

5 x/semana, 8 exercícios, 
2‐4 séries, 80 % 1 RM

500 mL maltodextrina a 9 %

Logo após + 1 h após o ECR

Hartman et al. Am J Clin Nutr 2007; 86:373– 81

DEXA

Modificações na massa magra

Hartman et al. Am J Clin Nutr 2007; 86:373– 81.

Fibras musculares tipos I e II

Hartman et al. Am J Clin Nutr 2007; 86:373– 81.

Conclusão: 

Leite > Soja > Controle 
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13 H treinados 

Jovens

2 grupos:

Whey protein isolado (1,5 gkg‐1)

Caseína (1,5 gkg‐1)

10 semanas de TCR: 

Alta intensidade; pesos livres; 3 x/semana; 
5 exercícios, 2‐3 séries; 

Periodização linear: 8‐10 RM 6 RM  4 RM

Quatro doses ao longo do dia

Cribb et al. Int J Sport Nutr Exerc Metab 2006;16:494‐509

Caseína

Whey protein

kg

* P< 0,05 entre os grupos

DEXADEXA

Composição corporal

Massa magra massa de gordura

Cribb et al. Int J Sport Nutr Exerc Metab 2006;16:494‐509

Caseína

Whey protein

kg

* P< 0,05 entre os grupos

Modificação na força (1 RM)

Agachamento Supino Puxada no pulley

Cribb et al. Int J Sport Nutr Exerc Metab 2006;16:494‐509

Concentração plasmática de Glutamina

Não significativo entre os grupos

Cribb et al. Int J Sport Nutr Exerc Metab 2006;16:494‐509

 Williams AG, Oord M, Sharma A., Jones DA. Is glucose/amino 
acid supplementation after exercise an aid to strengh training? 
J Sports Med 2001; 35:109‐113.

 Godard MP, Williamson DL, Trappe SW. Oral amino‐acid 
provision does not affect muscle strength or size gains in olderprovision does not affect muscle strength or size gains in older 
men. Med Sci Sports Exerc 2002; 34(7):1126‐31.

 Candow DG, Chilibeck PD, Facci M, Abeysekara S, Zello GA. 
Protein supplementation before and after resistance training 
in older men. Eur J Appl Physiol 2006; 97:548‐556.

Além de quantidade e qualidade, também os horários
parecem ser importantes

Carboidrato e proteína podem otimizar a síntese 

protéica nas primeiras  3 a 4 h pós‐ECR

Quantidade: 35 g de carboidrato + 6 g de aminoácidos 

essenciais

Tipo de proteína: alto valor biológico
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Melhor horário: ANTES ou APÓS a atividade

Sendo após: até 1 hora após

Preocupar‐se com o consumo energético total

Preocupar‐se com o consumo protéico total

Consumo de ergogênicos voltados para melhorar 
a recuperação

Substância Respostas “sim” (%)

“Óxido nítrico”

Homens 17 %

Malinauskas et al. Adv Med Sci 2007;52:50-4

Mulheres 7 %

L-arginina

Homens 8 %

Mulheres 5 %

n = 145; 89 homens; 56 mulheres
atletas universitários norte-americanos

O que diz 
a mídia

Com sua fórmula avançada, este suplemento 
provoca um aumento permanente no volume e na 

densidade muscular através do 

Informações sobre um produto 
comercialmente disponível no Brasil

NITROBOMBEAMENTO PERMANENTENITROBOMBEAMENTO PERMANENTE! 

Com ele você sai "inchado" da malhação e se 
mantém assim o dia todo...

www.corpoperfeito.com.br

Volume e dilatação 

l i

Sem suplementação

musculares normais

www.corpoperfeito.com.br
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Dilatação vascular Dilatação vascular 

ii

Com suplementação

e e maiormaior

volume muscularvolume muscular

www.corpoperfeito.com.br

Promessa: AÇÃO EM 1 DOSE

30 min antes do exercício

Informações sobre um produto 
comercialmente não disponível no Brasil

Exercício:
5 séries de flexão de cotovelos
+ 5 séries de extensão de 
cotovelos

Massa magra (g)

Gordura (%)

Pré‐exercício

Pós‐exercício

Resultados

ProdutoProduto

Placebo ProdutoProduto
Uso de DEXA

Porção: 11,6 g (8 tabletes de 1,45 g)
Peso Líquido: 232 g (160 tabletes)

Porção % VD

Carboidratos 1   g                    1

Cálcio 990 mg 99

Magnésio 56 mg 26

Informações nutricionais do primeiro produto

Magnésio 56  mg 26

Zinco 5,8 mg 84

Manganês                                                   1,9   mg 81

Cromo 29,25 mcg 84

Contém NitroAmino = 3 g de ARGININA

www.corpoperfeito.com.br

Quais são as
evidências
científicas

Principais vias metabólicas

LL--ArgininaArginina

1
4

Agmatina
2

Ornitina

3

L-citrulina

Óxido Óxido 
nítriconítrico Creatina

4

Uréia

1 – Arginase

2 – Arginina descarboxilase

3 – Arginina:glicina amidinotransferase 

Böger e Bode-Böger.

Annu Rev Pharmacol Toxicol 2001;41:79-99

4 – Óxido nitrico sintetase (NOS)  
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Controla o tônus vascular

Modula atividade bactericida e
tumoricida de macrófagos

LL--ArgininaArginina

Funções do óxido nítrico

NOS

Appleton J. Alter Med Review 2002;7:512-22

Böger e Bode-Böger. Annu Rev Pharmacol Toxicol 2001;41:79-99

Prevene agregação plaquetária

Inibe adesão monócitos e neutrófilos
ao endotélio

Regula a pressão arterial e
transmissão sináptica no SNC

L-citrulina

NONO
NOS

LL--argininaarginina
(artéria)(artéria)

CAT 1

Célula endotelialCélula endotelial

ShearShear stressstress; acetilcolina;; acetilcolina;
bradicinina; ...bradicinina; ...

Via L-arginina / NO

LL--argininaarginina
(veia)(veia)

CAT-1

CAT-1

L-arginina
(intracelular) NONO

e
L-citrulina

NOS

Miner. Circulation 2004;109:1278-83
Miller. Altern Med Rev 2006;11(1):23-9

GTP

Célula muscular Célula muscular lisalisa
arterialarterial

Via L-arginina / NO

GCs

GMPc

NONO

Miner. Circulation 2004;109:1278-83
Miller. Altern Med Rev 2006;11(1):23-9

Situação 
fisiológica

sí
nt
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e 

de
 N

O
 (

%
) Presença de inibidor 

(ADMA)

ín
te

se
 d

e 
N

O
 (

%
) 

Paradoxo da Arginina

Böger RH. J Nutr 2004;134:2842S-2847S

Ta
xa

 d
e 

s

Ta
xa

 d
e 

sí

ADMA: assimétrico dimetil-arginina.
Inibidor da eNOS
Aumentos de até 12x em 
determinadas enfermidades.

Efeito AGUDO sobre a força
• AMOSTRA: 13 sujeitos (20,9 ± 1,9 anos), crossover

• SUPLEMENTO

Glicina (2 g) + arginina (6 g) + KIC (3,2 g)

-45 min, -20 min e 0 min pré-teste de força

• EXERCÍCIO ISOCINÉTICO

Estudo 1 Estudo 1 ‐‐ agudoagudo

Stevens et al. Med Sci Sports Exerc. 2000;32(12):2102-8.

EXERCÍCIO ISOCINÉTICO 

Kin-Com

Extensão de joelho con-exc

35 reps a 90º·s-1 no t0

Idem em +5 min, +15 min e +24 h
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Suplemento

si
st

ên
ci

a 
à 

fa
di

ga

Stevens et al. Med Sci Sports Exerc. 2000;32(12):2102-8.

Controle

Ín
di

ce
 d

e 
re

s

Suplemento

b
al

ho
 to

ta
l (

J)

Stevens et al. Med Sci Sports Exerc. 2000;32(12):2102-8.

Controle

T
ra

b
RESULTADOS DO NOSSO LABORATÓRIO

• AMOSTRA: 16 homens (25.3 ± 3,5 anos), duplo-cego, crossover

• SUPLEMENTO

6 g L-arginina ou 6 g maltodextrina

Estudo 2 Estudo 2 ‐‐ agudoagudo

80 min antes do teste de força

• EXERCÍCIO ISOCINÉTICO 

Cybex Norm

Flexão/extensão de cotovelo fase concêntrica

3 séries de 15 reps a 60º·s-1

Exibição de vídeo autorizada pelo voluntário

Pico de torquePico de torquePico de torquePico de torque

70

80

90

N

Placebo Arginina

30

40

50

60

Série 1 Série 2 Série 3

Nm

Alvares, Meirelles, Gomes. Rev Ed Física. 2007:131.

110

120

130

140

150
J

Placebo Arginina

Trabalho totalTrabalho totalTrabalho totalTrabalho total

60

70

80

90

100

110

Série 1 Série 2 Série 3

Alvares, Meirelles, Gomes. Rev Ed Física. 2007:131.
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Apenas dois estudos e com 

resultados opostos

CONCLUSÃOCONCLUSÃO
Evidências dos estudos agudosEvidências dos estudos agudos Efeito CRÔNICO sobre a força

• AMOSTRA: 12 homens destreinados (23,8 ± 3,5 anos)

• SUPLEMENTO

3 g arginina (Targifor®)

15 dias

• TESTE EM EXERCÍCIO ISOCINÉTICO

Estudo 1 Estudo 1 ‐‐ crônicocrônico

Santos et al. Isok Exerc Sci 2002;10:153-8

• TESTE EM EXERCÍCIO ISOCINÉTICO

Biodex

Índice de fadiga 

15 reps flexão/extensão joelho con-con a 180º·s-1

N
ú

m
e

ro
 d

e
 v

o
lu

n
tá

ri
o

s
Ext joelho direito

Ext joelho esquerdo

Santos et al. Isok Exerc Sci 2002;10:153-8

Fator de resistência à fadiga (%)

N

Resistência média à fadiga na condição suplemento:
 10 % no joelho direito
 7,6 % no joelho esquerdo

(P<0,05)

• AMOSTRA: 30 mulheres (~ 55 anos)

• SUPLEMENTO

14,2 g L-arginina ou 14,2 g dextrose

6 meses

TESTES

Estudo 2 Estudo 2 ‐‐ crônicocrônico

Fricke et al. Clin Physiol Funct Imaging 2008

• TESTES

Composição corporal (Tomografia computadorizada)

Salto (Plataforma de força Leonardo®)

Área de gordura

Área muscular

CVIM

Salto - Força de pico

Variável L-arginina           Controle

Diferenças após seis meses de suplementação

Fricke et al. Clin Physiol Funct Imaging 2008

Salto Força de pico

Salto - Força de pico

Salto - Potência pico 

Salto - Potência pico 

Vel máx aterrissagem

Altura salto

OBS.: Variável SIG, mas de pequena ou 
nenhuma importância fisiológica
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• AMOSTRA: 35 homens treinados

• SUPLEMENTO

12 g AAKG (6 g arginina + 6 g αcetoglutarato)

• TREINAMENTO ISOTÔNICO 

8 semanas

Estudo 3 Estudo 3 ‐‐ crônicocrônico

Campbell et al. Nutrition 2006;22(9):872-81

8 semanas

4x/semana; 3 séries; 8-10 reps; 70-85 % 1 RM

• TREINAMENTO AERÓBIO

30 min; 70 % FCmáx

*

o
d

if
ic

aç
ão

 (
kg

)

Ganhos de força (1 RM no supino)Ganhos de força (1 RM no supino)Ganhos de força (1 RM no supino)Ganhos de força (1 RM no supino)

*AAKG: 9 ± 7 kg

PLA: 3 ± 9 kg

M
o

Semanas

Campbell et al. Nutrition 2006;22(9):872-81

Massa magraMassa magraMassa magraMassa magra
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Campbell et al. Nutrition 2006;22(9):872-81
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Gordura corporalGordura corporalGordura corporalGordura corporal

Nenhuma diferença SIG

10

15

0 4 8
PLA AAKG
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Campbell et al. Nutrition 2006;22(9):872‐81Campbell et al. Nutrition 2006;22(9):872-81

Dois estudos apontando melhora 

em alguma variável e um não aponta 

modificações SIG TODOSTODOS

CONCLUSÃOCONCLUSÃO
Evidências dos estudos crônicosEvidências dos estudos crônicos

modificações SIG. TODOSTODOS

apenas especularam os possíveis 

mecanismos envolvidos.

OUTROS RESULTADOS DO NOSSO LAB

Espectroscopia no infra-vermelho próximo (NIRS)

HbOxi + HbDesoxi = Volume sanguíneo (Mbv)

HbOxi - HbDesoxi = Oxigenação sanguínea (Mox)
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• AMOSTRA: 16 homens (25,3 ± 3,5 anos); 

duplo-cego, crossover

• SUPLEMENTO

6 g L-arginina ou 6 g maltodextrina6 g L arginina ou 6 g maltodextrina

80 min antes do teste de força

• EXERCÍCIO ISOCINÉTICO 

Cybex Norm

Flexão/extensão de cotovelo fase 

concêntrica

3 séries de 15 reps a 60º·s-1

Imagem com autorização do voluntário
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Alvares, Meirelles, Bhambhani, Gomes. 
Med Sci Sport Exerc. 2008;40:S402.
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* P < 0,05 (L-ARG vs. PLA)

Alvares, Meirelles, Bhambhani, Gomes. 
Med Sci Sport Exerc. 2008;40:S402.
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Med Sci Sport Exerc. 2008;40:S402.

Pesquisas em andamento
no nosso Laboratório

Análise de Análise de 
aminoácidos no aminoácidos no 

plasmaplasma

Indicadores da Indicadores da 
produção de NOprodução de NO

Suplementação (Quantidade e pico plasmático)

Referência
Dose via oral

2 g 3,0 g 3,2 g 6,0 g 10 g

Bode-Böger et
al. (1998) - - - 60-150 Min

Tangphao et alTangphao et al. 
(1999) - - - - 60 min

Campbell et al. 
(2006)

60 min (LNG)

180 min (LG)
- - -

Schwedhelm et
al. (2008) -

42 min

(LNG)
222 min

(LG)
-

LG – liberação gradual; LNG – liberação não gradual
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Relação dose/efeito

Dose via oral
3,0 g 5,6 – 6,6 g 12,6 – 16 g

Santos et al., 2002 Rector et al., 1996 Rector et al., 1996

Angeli et al., 2006 Ceremuzinski et al., 1997 Flicke et al., 2008

- Bednarz et al., 2000 Böger et al., 1998

- Maxwell et al., 2000 -

- Campbell et al., 2006 -

HAVERIA RISCO DE TOXICIDADE?

Ingestão de até 20 g/dia é Ingestão de até 20 g/dia é 
considerada segura em considerada segura em 

indivíduos saudáveisindivíduos saudáveis

Não é possível concluir que os suplementos a base de
L-arginina são efetivos. Contudo, não há também um
corpo de evidências robusto o bastante para afirmar o

Conclusão geral

p p
contrário ou contra-indiciar seu uso.

Necessidade de mais estudos, inclusive analisando os
mecanismos fisiológicos.
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