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RESUMO 

 

A importância do exercício físico para um estilo de vida saudável é bem compreendida. 

Existem diferentes tipos de protocolos de exercício, incluindo treinamento intervalado de 

alta intensidade, treinamento aeróbio e treinamento de força (TF). Sabe-se que o TF pode 

modular sistemas regulatórios. No entanto, existem poucos estudos sobre as interações 

entre TF e o sistema renina angiotensina (SRA) em humanos. Neste estudo, foi 

investigado o efeito da TF nos níveis de moléculas do SRA na urina e no plasma. Doze 

voluntários do sexo masculino com idade de 23,4 ± 2,7 anos realizaram o protocolo de 

TF por 10 semanas (três vezes por semana), que consistiu de 3 séries em 65% de uma 

repetição máxima (1RM) de 3 exercícios de perna, pausa de 90” entre séries, e duração 

de tempo de repetição de 5 ”. O efeito da TF foi avaliado na contagem de leucócitos 

circulantes, níveis urinários e plasmáticos de moléculas do SRA, incluindo Angiotensina 

(Ang) II, Ang- (1-7), enzima conversora de angiotensina (ECA)1 e ECA2, antes e 

imediatamente após a primeira (S1) e a última (S30) sessão de treinamento. O nível de 

força aumentou significativamente na última sessão de treino em comparação com a 

primeira sessão. O exercício aumentou agudamente os níveis de lactato sanguíneo pós-

treino e a contagem de leucócitos. O protocolo de treinamento reduziu significativamente 

a porcentagem de gordura e aumentou a massa magra total. Em relação às moléculas do 

SRA, os níveis plasmáticos de Ang II foram maiores após a última sessão em comparação 

com os níveis anteriores a esta sessão e também se comparados aos valores após a 

primeira sessão de exercício. Os níveis de Ang-(1-7) aumentaram significativamente no 

plasma e na urina após a primeira e a última sessão e na comparação dos valores antes e 

depois da última sessão com os valores de antes e depois da primeira sessão, 

respectivamente. Os níveis de ECA1 e ECA2 não se modificaram em nenhuma condição. 

Em conclusão, as concentrações plasmáticas e urinárias de Ang II e Ang-(1-7) foram 

modificadas por TF. O efeito sobre Ang- (1-7) também foi observado nos níveis basais 

antes da última sessão de exercícios. 

 

Palavras-chave: exercício físico, Sistema Renina Angiotensina, treinamento de força, 

Angiotensina II, Angiotensina-(1-7) 



 

ABSTRACT 

The importance of physical exercise for a healthy lifestyle is well understood. There are 

different types of exercising protocols, including high intensity intermittent training, 

endurance, and strength training (ST). It is known that ST can modulate regulatory 

systems. However, there are very few studies regarding the interactions between ST and 

renin angiotensin system (RAS) in humans. Here, we investigated the effect of ST on 

levels of RAS molecules in urine and plasma. Twelve male volunteers with 23.4±2.7 

years old performed our ST protocol for 10 weeks  (three times a week), which consisted 

of 3 sets at 65% of one maximum repetition (1MR) of 3 leg exercises, pause of 90” 

between sets, and time duration of repetition of 5”. The effect of ST was evaluated on 

circulating leukocytes count, urinary and plasma levels of RAS molecules, including 

Angiotensin (Ang) II, Ang-(1-7), angiotensin converting enzyme (ACE) 1 and ACE 2, 

before and immediately after the first (S1) and the last (S30) session of training. The level 

of strength significantly increased in last training session as compared to first session. 

Exercise acutely increased post-training blood lactate levels and leukocyte count. The 

training protocol significantly reduced the percentage of fat and increased the total lean 

mass. Regarding RAS molecules, plasma levels of Ang II were higher after the last 

session in comparison to levels before this session and also if compared to values after 

the first session of exercise. Levels of Ang-(1-7) significantly increased in plasma and 

urine after first and last sessions and in the comparison of values before and after last 

session to those before and after first session, respectively. Levels of ACE1 and ACE2 

did not modify in any condition. In conclusion, plasma and urinary concentrations of Ang 

II and Ang-(1-7) were modified by ST. The effect on Ang-(1-7) was also observed in 

baseline levels before last exercise session. 

 

 

Key-words: physical exercise, Renin Angiotensin System, strength training, Angiotensin 

II, Angiotensin-(1-7)  

  



 

NOTA EXPLICATIVA 

 

A apresentação da presente dissertação foi organizada sob a forma de artigo científico, de 

acordo com a resolução 03/2010, aprovada pelo Programa de Pós-graduação em Medicina 

Molecular da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais. 

A tese inclui as seguintes partes: resumo, introdução, objetivos, metodologia, artigo 

original e considerações. No artigo original, são apresentados e discutidos os resultados 

obtidos na tese em relação ao efeitos agudo e crônico do treinamento de força sobre 

enzimas e peptídeos do sistema renina-angiotensina em indivíduos jovens. 

As referências bibliográficas estão dispostas ao final de cada sessão e do artigo original. 
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1  INTRODUÇÃO 

 O treinamento da capacidade física de força provoca no organismo adaptações 

específicas que proporcionam alterações de desempenho nas diferentes formas de 

manifestação da força muscular. Uma resposta esperada com o treinamento de força é a 

“Hipertrofia Muscular” que ocorre com a prescrição de volume e intensidade moderadas, 

gerando significativa adaptação morfológica (ACSM, 2018). A intensidade do 

treinamento de força pode estar relacionada à força máxima no exercício específico em 

uma repetição máxima (1-RM), ou seja, o peso máximo em uma contração máxima 

voluntária (GORGENS et al, 2015). 

 Estudos recentes têm mostrado que tanto as células do sistema imune, quanto 

mediadores por elas produzidos possuem papel importante no processo de regeneração, 

reparo e crescimento muscular em resposta à lesão muscular ocasionada pelo treinamento 

de força (PEAK, et al.; 2005; PEAK, et al., 2015; TIDBALL, 2017; YANG e HU, 2018). 

 O Sistema Renina Angiotensina (SRA) é composto por dois eixos principais. Um 

eixo clássico formado pela Enzima Conversora de Angiotensina (ECA), Angiotensina II 

(Ang II) e o receptor angiotensinérgico do tipo 1 da Ang II (AT1) e um eixo alternativo 

ou contrarregulatório formado pela Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ECA2), 

Angiotensina-(1-7) [Ang-(1-7)] e seu receptor acoplado à proteína G denominado MAS 

(TIPNIS, et al., 2002; DONOGHUE, et al., 2002; SANTOS, et al., 2003; SIMÕES E 

SILVA & TEIXEIRA, 2016). No músculo esquelético, o eixo clássico promove a 

degradação de proteínas e aumenta o estado inflamatório e o estresse oxidativo, levando 

à perda de massa muscular (FRANTZ, et al. 2018; TAKADA, et al. 2013). No entanto, o 

eixo alternativo desempenha um papel contrarregulador ao se opor aos efeitos da Ang II 

(FRANTZ, et al. 2018; NUNES-SILVA, et al, 2017; STEFAN, et al. 2003). O acúmulo 

de tecido adiposo e a perda de massa muscular estão associados a maior risco de 

morbidade e mortalidade (STEFAN, et al. 2005), o que poderia estar relacionado, em 

parte, à ativação excessiva do eixo clássico do SRA. Por outro lado, o treinamento físico 

poderia deslocar o equilíbrio do SRA para o eixo alternativo, promovendo efeitos 

protetores (NUNES-SILVA et al. 2017). Assim, a mobilização de gordura e a manutenção 

da massa e função muscular seriam estimulados.  

Na literatura a maioria dos estudos relacionados a exercício físico e SRA foram 

feitos utilizando camundongos e ratos em modelos experimentais. 
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Em camundongos, o treinamento de corrida (8 semanas, 5x por semana e 60 

minutos por dia) aumentou a expressão de ECA2 no coração e a função ventricular 

quando comparado aos camundongos destreinados (PEREIRA, et al, 2009). Em estudo 

subsequente, Guimarães (2012) propôs a hipótetese que o treinamento físico ativaria a 

via contra regulatória do SRA e teria efeito sobre o remodelamento cardíaco. Os 

resultados desse estudo mostraram que treinamento físico (natação a 80% da carga 

máxima, por 6 semanas consecutivas, durante 1 hora por dia e em 5 dias por semana) em 

camundongos com deleção genética do receptor Mas apresentavam ativação exacerbada 

de ECA-Ang II-AT1 que contribuiu para efeitos deletérios sobre o músculo cardíaco. 

Mesmo havendo aumento das concentrações de Ang-(1-7) nos animais com deleção 

genética do receptor Mas, tal elevação foi menor do que a detectada nos amimais sem 

deleção. 

Em ratos, o efeito de dois diferentes tipos de treinamento de natação (T1 e T2) 

foram investigados em relação aos mecanismos moleculares da hipertrofia cardíaca do 

ventrículo esquerdo. Os níveis de Ang I e Ang II foram menores nos tecidos cardíacos, e 

a atividade e expressão de ECA foram menores nos grupos T1 e T2 quando comparados 

aos animais sedentários. Além disso, ECA2 e Ang-(1-7) aumentaram seus níveis e sua 

expressão tecidual. O exercício induziu hipertrofia do ventrículo esquerdo do coração por 

meio de ativação do receptor AT1 (FERNANDES, 2011).  No estudo de Agarwal e 

colaboradores (2011) foram investigados os efeitos do exercício físico nos mecanismos 

centrais de regulação do sistema cardiovascular em ratos espontaneamente hipertensos. 

Os ratos se exercitaram em uma esteira durante 16 dias. O protocolo era de um exercício 

de intensidade  moderada, 5 dias por semana, durante 60 minutos por dia e com a esteira 

numa inclinação de 18%. Os resultados mostraram que o exercício foi capaz de reduzir 

componente da via clássica do SRA, moléculas inflamatórias (TNF, IL-1β) e o estresse 

oxidativo. Além disso, o treinamento induziu a ativação do eixo contrarregulatório do 

SRA e vias antiflamatórias no sistema nervoso central. Esses efeitos poderiam explicar 

em parte a redução da pressão arterial induzida pelo treinamento físico crônico. 

No entanto, apesar de investigados em animais de experimentação, os mecanismos 

relacionados às alterações induzidas pelo exercício no SRA permanecem pouco claros, 

sobretudo em seres humanos (NUNES-SILVA, et al. 2017 e FRANTZ, et al. 2018). Além 

disso, não se sabe qual seria o melhor método de treinamento para redução dos 

marcadores de inflamação sistêmica e estímulo ao eixo alternativo do SRA (SLAMAT, 

et al. 2015; NUNES-SILVA, et al. 2017 e FRANTZ, et al. 2018). 
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 Nesse contexto, o presente estudo teve como hipótese principal de que o 

treinamento de força em musculação fosse capaz de alterar as concentrações séricas e 

urinárias dos componentes do SRA em adultos jovens saudáveis do sexo masculino. 
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2 Objetivo 

2.1 Objetivo Geral 

Avaliar os efeitos agudos e crônicos do treinamento de força na musculação nos 

níveis plasmáticos do SRA em homens adultos jovens. 

. 

2.2 Objetivos específicos 

1- Avaliar leucometria e concentração sérica de lactato antes e após a primeira sessão 

de exercício e antes e após 10 semanas de treinamento (última sessão) para 

hipertrofia em musculação. 

2- Avaliar composição corporal por meio de densitometria e capacidade física antes 

e após a primeira sessão de treinamento e antes e após 10 semanas de treinamento 

(última sessão) para hipertrofia em musculação. 

3- Medir as concentrações séricas e urinárias de ECA1, ECA2, Ang II e Ang-(1-7) 

antes e após a primeira sessão de exercício e antes e após 10 semanas de 

treinamento (última sessão) para hipertrofia em musculação. 

4- Comparar as mensurações e avaliações realizadas antes e após a primeira e última 

sessões de exercício e entre valores prévios e posteriores à primeira e à última 

sessão de exercício.  

 

. 
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3  METODOLOGIA 

Delineamento e aspectos éticos 

Trata-se de estudo longitudinal do efeito agudo e crônico do exercício de 

musculação com carga de treinamento orientada para o ganho de hipertrofia muscular em 

biomarcadores plasmáticos e urinários em jovens adultos universitários. 

 Participaram deste estudo 12 jovens adultos do sexo masculino, com idade entre 

20 a 31 anos, sem distinção de raça, cor, sexo, idioma e crença. Este estudo respeitou 

todas as normas estabelecidas pelo Conselho Nacional em Saúde envolvendo pesquisas 

com seres humanos (Resolução 466/2012) e somente teve início após aprovação pelo 

Comitê de Ética em Pesquisa em Seres Humanos (UFOP) sob o número de parecer 

1.881.170. Antes de iniciarem qualquer atividade neste projeto, os voluntários receberam 

todas as informações quanto aos objetivos, ao processo metodológico bem como os 

possíveis riscos e benefícios de participação no estudo. Os voluntários assinaram um 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) no qual tomaram ciência de que a 

qualquer momento poderiam deixar de participar da pesquisa. Foram tomadas precauções 

no intuito de preservar a privacidade dos voluntários, sendo que a saúde e o bem-estar 

estiveram sempre acima de qualquer outro interesse. 

 

Critérios de inclusão e exclusão 

 

Como critério de inclusão os voluntários deveriam ser adultos jovens que não 

praticavam musculação por pelo menos 6 meses antes de iniciar o estudo e que não 

apresentassem nenhuma contraindicação ao exercício físico de moderada e alta 

intensidades. 

Como critério de exclusão não participariam deste estudo, indivíduos com 

contraindicação à prática de exercício moderado e intenso, com sinais e sintomas de 

problemas ortopédicos, pulmonares, metabólicos e cardiovasculares. Assim como, 

indivíduos em uso crônico de medicamentos. 
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Protocolo de estudo 

O estudo seguiu o protocolo mostrado na figura 1. 

 Figura 1: Protocolo do estudo. Legenda: DXA – densitometria por dupla emissão 

de raio X; 1RM – uma repetição máxima 

 

Para a avaliação da integridade (PAR-Q) e aptidão do voluntário (IPAQ), assim 

como de sua atual condição no momento da pesquisa, foi aplicado um questionário de 

anamnese na primeira semana (semana 1) do protocolo (ACSM, 2018; MATSUDO, et 

al., 2001).  

Inicialmente foram realizadas as medidas de massa corporal, estatura e o 

percentual de gordura também na semana 1. A massa corporal foi obtida por meio de uma 

balança antropométrica (MARTE, Brasil) com precisão de 0,1 kg, enquanto a estatura foi 

registrada através de estadiômetro acoplado à balança, com precisão de 0,5 cm (MARTE, 

Brasil). 

Para avaliação da composição corporal pré e pós treinamento foi utilizado também 

o método de densitometria por dupla emissão de raio X (DXA) (BRAZ, 2017). Para esta 

avaliação houve um agendamento de horário para cada voluntário na Faculdade de 

Medicina-UFMG. O equipamento utilizado para o DXA foi o Discovery W (Hologic, 

Bedford, MA, USA), software versão 3.3. 

Para se estimar a carga de treinamento, após a familiarização ao protocolo, foi 

realizado um teste de repetições máximas para os três aparelhos de musculação (Leg 

Press, Banco Extensor e Mesa Flexora), através da equação de  Bryzick (1993). Durante 

a realização do teste de estimativa de 1 RM (Repetição Máxima) foi solicitado que o 
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voluntário se posicionasse de forma mais confortável possível nos aparelhos para que 

fossem registrados todos os ajustes necessários para a execução do exercício, permitindo 

assim que este posicionamento pudesse ser replicado em todos os procedimentos e 

sessões de coleta posteriores. 

Após os testes iniciais, tendo o desempenho de 1RM como parâmetro de 

referência, os voluntários realizaram uma sessão de treinamento, respeitando a mesma 

ordem da execução do teste para estimar o 1 RM. Os protocolos foram constituídos de 3 

exercícios, com 3 séries de 10 a 12 repetições máximas voluntárias a 65% de 1RM, com 

uma pausa de 90s entre as séries e exercícios, com duração da repetição de 5 segundos, 

sendo 2 segundos para a concêntrica e 3 segundos para a excêntrica (KRAEMER e 

RATAMESS, 2004). 

Como critério de interrupção do exercício, foi adotado o voluntário não conseguir 

manter a duração das ações musculares estabelecidas ou realizar uma amplitude 

incompleta de movimento durante duas repetições seguidas. Para que os voluntários 

mantivessem as durações das ações musculares durante o treinamento foi utilizado um 

metrônomo. 

Na 1ª (S1) e última (S30) sessão de treinamento foram coletados sangue e urina 

antes (Pre) e após (Pos) o término da sessão de exercícios de musculação. Todas as coletas 

de sangue, 10 mL, foram realizadas através de punção venosa na veia antecubital e em 

local adequado (UNIBH). O sangue foi coletado em tubos sem anticoagulante (5 ml) e 

em tubos com EDTA (5 ml), posteriormente, centrifugado (3000 rpm a 4º C por 10 

minutos). As amostras soro e plasma foram armazenadas a -80ºC para posterior análise 

dos componentes do SRA, que foram mensurados por ELISA por meio de kits 

ultrassensíveis da My Bio-Source (San Diego, CA, USA). A contagem diferenciada de 

leucócitos foi analisada por método automatizado. Todos os materiais utilizados nas 

coletas foram descartáveis e esterilizados, obedecendo às normas de descarte para 

materiais contaminados. 

Amostras de urina foram coletadas em recipientes estéreis apropriados para essa 

finalidade. Após homogeneização, 15 ml da urina coletada foi centrifugada a (3000 rpm 

a 4º C por 10 minutos). Posteriormente ao processamento, as amostras foram aliquotadas 

(1 ml) em tubo tipo eppendorf e armazenadas em freezer -80°C até o momento das 

análises dos componentes do SRA por ensaio imunoenzimático (ELISA). 
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A osmolaridade das amostras de sangue e urina foram avaliadas para comparar o 

estado de hidratação dos voluntários. 

Os níveis de lactato sanguíneo foram dosados por meio de tiras teste para a 

determinação quantitativa de lactato em sangue capilar fresco Acsusport BM-Lactate®. 

 Como procedimentos prévios ao exercício físico, as instruções foram dadas aos 

participantes de forma padronizada para evitar uma possível interferência nos resultados. 

O plano de coleta e análise dos dados seguiu os seguintes passos: 

Os voluntários chegaram à academia e receberam informações verbais de como 

seria realizada a coleta. Foi retirada uma amostra sanguínea, e o voluntário então 

encaminhado à bicicleta onde fez o aquecimento durante 5 minutos pedalando em 

intensidade baixa. Após o aquecimento geral o voluntário foi posicionado no aparelho 

onde foi feito o ajuste de banco e posicionamento dos segmentos corporais para realização 

da sessão de treino.  

Durante as sessões de treino de musculação em três momentos o voluntário foi 

questionado sobre a Percepção Subjetiva de Esforço (PSE) e a Escala Visual Analógica 

(VAS) de dor. Ao final da sessão de treinamento na musculação foi coletada, novamente, 

a amostra sanguínea e urina com posterior liberação do voluntário. 

 O treinamento foi realizado durante 10 semanas, três vezes por semana, 

preferencialmente segundas, quartas e sexta feiras, nos mesmos horários. Todas as 

sessões foram orientadas por um profissional/pesquisador. A variável peso nos aparelhos 

foi aumentado ao longo do treinamento. Sempre que o voluntário conseguisse executar 

12 repetições nas três séries do mesmo aparelho, o peso era aumentado na sessão seguinte 

em média 10%. 

 

Determinação dos componentes do SRA por imunoensaio enzimático  

A determinação das moléculas do SRA [Ang II, Ang-(1-7), ECA e ECA2] foi 

realizada pela técnica de ELISA, seguindo as recomendações do fabricante (My 

Biosource, San Diego, CA, USA). A técnica de ELISA tipo sanduíche foi aplicada na 

determinação dos níveis urinários de Ang II, Ang-(1-7) e ECA2. O método de ELISA 

competitivo foi usado para a mensuração de ECA (FILHA, et al., 2019; ROCHA, et al., 

2019).  

 O procedimento é baseado em interações antígeno-anticorpo do marcador 

investigado e um substrato de detecção colorimétrico específico para enzima. A 
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sensibilidade estimada do ensaio é de 1,0 pg/mL para ECA e ECA2 e 2,0 pg/mL para Ang 

II e Ang-(1-7).  

Brevemente, foi feita a adição das amostras de soro ou urina e os padrões às 

microplacas revestidas com anticorpos específicos para cada marcador analisado e 

anticorpos específicos ligados à enzima. Após um período de incubação, as placas foram 

lavadas e um substrato específico para a enzima foi acrescido gerando cor, sendo a 

intensidade da cor diretamente proporcional às concentrações plasmáticas e urinárias de 

Ang II, Ang-(1-7), ECA2 e, inversamente proporcional, à concentração de ECA. 

Finalmente, uma solução de parada foi adicionada para interromper a reação. As placas 

foram lidas a 450 nm em espectrofotômetro (Emax – Molecular Devices).  

 Os níveis séricos e urinários dos marcadores nas amostras dos participantes foram 

obtidos interpolando os valores da absorbância em uma curva de calibração feita com 

padrões de concentração conhecida, fornecidos pelo fabricante, utilizando o software 

SoftMaxPro®. As concentrações foram expressas como pg / mL. 

 

Análise estatística 

 Os dados foram avaliados quanto à distribuição Gaussiana. Quando a distribuição 

foi normal, foram expressos como média e desvio-padrão, caso contrário como mediana 

e intervalos interquartílicos. Para comparação entre as médias de dados de distribuição 

normal, foi utilizado o teste t de Student para dados pareados quanto o mesmo indivíduo 

foi comparado em dois tempos. Para comparação de medianas, foi usado teste de 

Wilcoxon quanto o mesmo indivíduo foi comparado em dois tempos. Também 

calculamos as proporções de moléculas representando os vias contra-regulatórias / 

clássicas do SRA [Razões ACE2 / ACE e Ang (1-7) / AngII]. O nível de significância 

adotado para as análises foi de p < 0,05. As análises estatísticas foram realizadas por meio 

do software SPSS versão 22.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) e GraphPad Prism versão 

6.0 (GraphPad Software, Inc., La Jolla, California, USA). 
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Abstract: 

The importance of physical exercise for a healthy lifestyle is well understood. There are 

different types of exercising protocols, including high intensity intermittent training, 

endurance, and strength training (ST). It is known that ST can modulate regulatory 

systems. However, there are very few studies regarding the interactions between ST and 

renin angiotensin system (RAS) in humans. Here, we investigated the effect of ST on 

levels of RAS molecules in urine and plasma. Twelve male volunteers with 23.4±2.7 

years old performed our ST protocol for 10 weeks  (three times a week), which consisted 

of 3 sets, performed between 10 and 12 repetitions for each exercise at 65% of one 

maximum repetition (1RM) of 3 leg exercises, pause of 90” between sets, and time 

duration of repetition of 5”. The effect of ST was evaluated on circulating leukocytes 

count, urinary and plasma levels of RAS molecules, including Angiotensin II, Ang-(1-7), 

angiotensin converting enzyme ACE 1 and ACE 2, before and immediately after the first 

(S1) and the last (S30) session of training. The level of strength significantly increased in 

last training session as compared to first session. Exercise acutely increased post-training 

blood lactate levels and leukocyte count. The training protocol significantly reduced the 

percentage of fat and increased the total lean mass. Regarding RAS molecules, plasma 

levels of Ang II were higher after the last session in comparison to levels before this 

session and also if compared to values after the first session of exercise. Levels of Ang-

(1-7) significantly increased in plasma and urine after first and last sessions and in the 

comparison of values before and after last session to those before and after first session, 

respectively. Levels of ACE1 and ACE2 did not modify in any condition. In conclusion, 

plasma and urinary concentrations of Ang II and Ang-(1-7) were acutely and chronically 

modified by ST.  
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Abbreviations lists  

S1 = first training session; S30 = last training session; AE  = acute exercise; RAS = renin-

angiotensin system; ACE = angiotensin converting enzyme; ACE2 = angiotensin II 

converting enzyme; AT1 = angiotensin II type 1 receptor; LAC= blood lactate; Pre= 

before session; Post= after session; ST= Strength Training; 1RM = one-repetition 

maximum; IPAQ = international physical activity questionnaire; PAR-Q = physical 

activity readiness questionnaire; ELISA = enzyme - linked immunosorbent assay; white 

blood cells = WBC 
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INTRODUCTION 

 In the past years, strength training (ST) has received more attention from the 

scientific community due to its role in health promotion. ST protocols consist primarily 

of anaerobic exercises that vary in intensity and time duration (1, 2).  ST promotes skeletal 

muscle hypertrophy, which not only prevents aging- and neurodegenerative-related 

atrophy but also improves athletic performance (3-7). However, the mechanisms that 

underlie such muscle gain are still not well understood (7, 8).  

Previous studies showed that even a single acute exercise (AE) session increases 

the concentration of circulating leukocytes (9-11). AE was shown to play a role in white 

blood cells (WBC) activation (12-14). Inflammatory processes, such as the synthesis of 

interleukin (IL)-6 and IL-8, are also associated to the physiological responses to tissue 

injury by stimulating migration of neutrophils, monocytes, and lymphocytes to the site of 

muscle injury (3, 15).  Accordingly, untrained individuals subjected to ST also display an 

increase in WBC concentration immediately after the exercises, and such spike comes 

back to basal levels 24 hours later (16). WBC migration may also play a regenerative role 

on the injured skeletal muscle tissue (17, 18). These processes might contribute to muscle 

hypertrophy in ST (19, 20).  

The Renin Angiotensin System (RAS) may take part in the physiological process 

of muscle hypertrophy as well (5, 21, 22). RAS molecules are present in white adipose 

tissue and skeletal muscle and act co-operatively in response to pathophysiological 

changes in these tissues (5, 23). However, the effects of ST on the modulation RAS 

molecules in humans are still not elucidated (5, 6, 24). On one hand, the classical RAS 

axis, comprising angiotensin converting enzyme (ACE), the octapeptide Angiotensin II 

(20)  released from the skeletal muscle, and Ang type 1 (AT1) receptor, promotes protein 

degradation via inflammation and oxidative stress, which leads to muscle mass loss (25). 
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On the other hand, Ang II binding to AT1 receptor may also exert proliferative effects, 

thus contributing to muscle hyperthophy (26, 27). The alternative RAS axis, formed by 

the enzyme homologue to ACE named ACE2, the heptapeptide Ang-(1-7) and its receptor 

Mas, generally plays a counter regulatory role that opposes the effects of Ang II (28, 29) 

from the classical RAS axis. Previous studies on animal models showed that physical 

training could shift the balance of RAS molecules to those of the alternative axis, thus 

promoting beneficial effects to the cardiovascular system and systemic metabolism (6). 

Accordingly, fat mobilization and maintenance of muscle mass are stimulated via 

physical exercise by means of changes in local RAS components (22, 30). In addition, 

acute and chronic physical exercise frequently leads to blood pressure reduction in part 

due to interaction with RAS-related molecules (6).  

Unfortunately, studies with human subjects on the role of physical exercise upon 

RAS molecules are very scarce. Only components belonging to the classical RAS axis 

have been investigated in healthy and hypertensive adults submitted to physical exercise 

(30). Their findings demonstrate that physical training may act as a stimulus to decrease 

blood pressure by reducing the generation of reactive oxygen species and AT1 receptor. 

Therefore, the main objective of the present study was to evaluate the effect of ST on 

plasma and urinary concentrations of RAS hormones in healthy adults.  
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PATIENTS AND METHODS 

Study design and ethical aspects 

This is a prospective study that aimed at evaluating acute and chronic effects of 

ST on plasma and urinary RAS molecules in young adult males. Twelve young adult 

males, aged from 20 to 31 years old, enrolled in the present study. Inclusion criteria 

included healthy young male adults who had not practiced ST for at least 6 months prior 

to the study. To evaluate volunteer integrity and physical fitness, a questionnaire (PAR-

Q) was applied (30).  Physical evaluation including body mass, height, and body fat 

percentage, was performed before and after 10 weeks of training (Figure 1). Body mass 

was obtained via an anthropometric scale (MARTE, Brazil). Height was measured with 

a stadiometer coupled to the scale (MARTE, Brazil). Pre- and post-training body 

composition was measured by dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) using the 

Discovery W equipment (Hologic, Bedford, MA, USA), software version 3.3 (31). 

In order to estimate the training load, a maximal repetition (1RM) test was 

performed for the three types of exercises (Leg Press, Leg Extension and Leg Curl) and 

calculated with Bryzick's equation (32). Volunteers were allowed to warm up for 5 

minutes in a bicycle by pedaling at a low intensity. Next, they were asked to position 

themselves as comfortably as possible on the device in order to record all the necessary 

adjustments for the sake of consistency throughout the study.  After the initial tests, 

volunteers performed a training session. The protocols consisted of 3 exercises within 3 

sets, performed between 10 and 12 repetitions at 65% of 1RM (1).  Ninety second breaks 

intercalated each set. Repetition duration time was of 2 seconds for concentric muscle 

action and 3 seconds for eccentric muscle action (1). If the volunteer was able to perform 

12 repetitions of the same exercise perfectly, the weight would increase by approximately 

10% in the next session.  



 

34 
 

Exercise interruption was only done when the volunteer was unable to either keep 

the time duration for the established muscle actions or to perform exercises in complete 

range of motion during two following repetitions.  A metronome was used to keep time 

duration of muscle action consistent. Training happened three times a week, on Mondays, 

Wednesdays and Fridays, at the same time of the day. The volunteers were instructed to 

maintain their routine of physical exercises as well as their dietary habits throughout the 

period of this study. Training sessions were guided by a trained professional.  

This study complied with all norms established by the National Health Council 

involving research with humans (Resolution 466/2012) and was approved by the Ethics 

Committee on Research in Human Beings (UFOP) under the number 1881.170.  

Sample Collection 

Blood and urine samples were collected from each volunteer before and 

immediately after the first (S1) and last (S30) training sessions. A total of 10 mL of 

venous blood was collected via peripheral venipuncture by a trained professional.  Blood 

was collected in both EDTA and heparin tubes, containing 5 mL of sample each, and 

centrifuged  (3000 rpm at 4°C for 10 minutes). Plasma and serum samples were stored at 

-80°C.  

Urine samples of 15 mL were collected in sterile containers, homogenized. Next, 

collected urine was centrifuged at 3000 rpm 4°C for 10 minutes. Each sample was 

aliquoted (1 mL) into eppendorf tubes and stored in a freezer at -80°C.  

Measurements of WBC and Lactate concentration 

 Differential WBC count was obtained by fluorescent flow cytometry via an 

automated instrument (CELL-DYN Ruby, Abbott Laboratories, Santa Clara, CA, USA). 

All materials used in the collection process were disposable and sterilized. 
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  Lactate levels were measured before and immediately (3 minutes) after S1 and 

S30 through test strips using fresh capillary blood (Acsusport BM-Lactate®).  

Measurement of RAS components 

RAS molecules [Ang II, Ang-(1-7), ACE and ACE2] were measured via enzyme-

linked immunosorbent assays (ELISA) using My Bio-Source kits (My Biosource, San 

Diego, CA, USA), following the manufacturer's protocol as previously described 

elsewhere (33, 34). Sandwich ELISA technique was used to determine the urinary levels 

of Ang II, Ang- (1-7) and ACE2, whereas competitive ELISA method was used to 

measure ACE. Assays’ levels of detection were estimated as 1.0 pg/ml for ACE and 

ACE2, and of 2.0 pg/ml for Ang II and Ang-(1-7). Results were read as the absorbance 

at 450 nm in the spectrophotometer (TP-Reader NM, Thermo Plate, USA). 

Concentrations of all molecules were expressed in pg/ml and data were generated by the 

software SoftMaxPro® (Molecular Devices Corparation, 2005, USA). All samples were 

assayed in duplicate and simultaneously to avoid inter-assay variability. The intra-assay 

variability was below 3%.  

Statistical analysis 

 

Statistical analyzes were performed using SPSS software version 22.0 (SPSS Inc., 

Chicago, IL, USA) and GraphPad Prism version 6.0 (GraphPad Software, Inc., La Jolla, 

California, USA). Variables were initially checked for normal distribution by Shapiro 

Wilk tests. For quantitative variables with Gaussian distribution, values were expressed 

as means and standard deviations. Medians and interquartile ranges were used for non-

parametric quantitative variables. Comparisons between the same individual at two time-

points (before versus after exercise session or before first session versus before last 

session or after first session versus after last session) were calculated via paired student’s 
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t-tests (Gaussian variables) or Wilcoxon’s tests (non-parametric variables). Significance 

level of significance was set at p <0.05.  

RESULTS 

General characteristics and measurements 

A total of 12 healthy young adult males, aging from 20 to 31 years old (23.4±2.7), 

weighing 75.4±10.4 kg and with heights of approximately 173.0±0.7 cm were enrolled in 

the present study. The  mean body fat percentage of volunteers was of 26.2±4.6 %.  

Table 1 shows the weigh load of three apparatuses used at first (S1) and last 

training (S30) sessions. As expected, there was a progressive and significant increase of 

weight load from S1 to S30 in all apparatuses. 

Results of blood cell count before and after the first (S1) and the last (S30) training 

sessions are displayed on table 1.  Neutrophils and monocytes increased significantly after 

S1, whereas lymphocytes, basophils and eosinophils did not exhibit statistically 

significant differences. Leukogram analyses before and after S30 showed a significant 

increase in the total number of WBC, neutrophils, lymphocytes, and monocytes. Basophil 

and eosinophils did not differ significantly (Table1). 

Table 2 shows results obtained on body composition. Leg fat percentage decreased 

throughout the study (p<0.05). Total lean mass increased significantly (p=0.0037) and leg 

lean mass also increased (p=0.0037). Total body mass and fat mass were not statistically 

different (p>0.05).  

Lactate levels increased significantly before and after the S1 and S30 sessions 

(p<0.0005) as show in table 2. However, lactate levels did not differ significantly when 

comparing S1 to S30 levels, both before (p=0.5830) and after (p=0.7002) the sessions.  

In order to evaluate if ST affect the state of hydration, urinary and serum 

osmolalities were measured before (pre) and after (post) first (S1) and last (S30) exercise 
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sessions (Table 2). No changes were detected in the comparisons of pre and post values 

of S1 and of S30. In addition, pre S1 versus pre S30 and post S1 versus post S30 results 

did not differ significantly (Table 2).   

RAS molecules measurements 

The effect of ST on serum and urinary levels of RAS molecules were also analysed 

during the first (S1) and the last (S30) training sessions. Comparisons were conducted on 

RAS molecule levels before and after the same training sessions as well as on basal levels 

before the first (S1) versus before the last (S30) sessions, and on post-training levels after 

S1 versus after S30 sessions.  

Serum and urinary levels of Ang II  

When comparing pre- and post-training levels of Ang II for the same training 

session, serum Ang II concentrations significantly increased only after S30 (p=0.0011, 

Figure 2B). Post-training serum levels of Ang II at S30 were significantly higher than 

Ang II levels post S1 (p=0.0151, Figure 2D).  No significant differences were found 

between pre- and post-training serum levels of Ang II in the first (S1) training session 

(p=0.7911). Neither was found a statistical difference when comparing pre-training Ang 

II serum levels before the first and last training sessions (p=0.0714) (Figure 2).   

Urinary levels of Ang II increased significantly when post-training concentrations 

were compared to pre-training levels at both S1 and S30 sessions (p=0.0001 for both 

comparisons). The comparison between levels before the first (S1) and before the last 

(S30) training sessions also revealed significant differences. Urinary levels of Ang II 

before S30 were higher than before S1 (p=0.0001). The same was true when comparing 

levels after both training sessions. Post-training urinary levels of Ang II were higher after 

S30  than it was after S1 (p=0.0001) (Figure 3).  

Serum and urinary levels of Ang-(1-7) 
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Serum levels of Ang-(1-7) significantly increased after the first (S1) and after the 

last (S30) training sessions in comparison to basal concentrations before both training 

sessions (Figure 4, panels A and B).  

Ang-(1-7) was significantly increased when comparing pre- and post-training 

plasma and urinary levels in both S1 and S30 training sessions (p<0.05 for both 

comparisons).  Ang-(1-7) was also significantly increased when comparing S1 to S30 pre- 

and post-training in urinare and plasma (p<0.05 for both comparisons) (Figure 4 and 5).  

Serum and urinary levels of ACE1 and ACE2 

Serum and urinary levels of both ACE1 and ACE2 did not differ significantly in 

any of  analyzed situations (p > 0.05) (Table 3).  
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DISCUSSION 

The present study investigated the role of ST on RAS molecules in healthy male 

individuals. It was found that ST significantly changed plasma and urinary levels of Ang 

II and Ang-(1-7) without modifying ACE1 and ACE2 concentrations. In addition, ST 

acutely and chronically modulates angiotensin peptides, since changes were detected just 

after a single exercise session and as a response of successive sessions.  

The first characterization of our protocol was the evaluation of blood leucocytes 

and lactate concentration. As expected, a single session of ST increased total blood 

leukocytes and lactate concentration. The comparison between total blood leukocytes 

and serum lactate showed higher values after S1 and  S30 versus before both training 

sessions. Accordingly, protocols of acute aerobic exercise and of high intensity interval 

training (HIIT) promoted acute changes in total blood leukocytes, lymphocytes and 

granulocytes both in sedentary and active subjects (35, 36). The same was reported for 

lactate levels. Wirtz et al. showed that a single session of intensive exercise like ST 

increases blood lactate concentration (37). Indeed, levels of lactate have been used as one 

variables related to the index of effort during resistance exercises (38).   However, as also 

reported in the literature for HIIT and aerobic exercise (35, 36, 38, 39), ST did not 

chronically change these parameters, since lactate levels and leukocyte were similar 

before S1 and S30 as well as after both exercise sessions.  

Concerning RAS molecules, our findings showed that ST acutely and chronically 

changes circulating and urinary levels of Ang II and of Ang-(1-7).  An acute effect was 

initially detected after the first session of exercise, in which serum and urinary levels of 

both Ang-(1-7) and Ang II significantly increased. This acute effect of a single session 

also persisted after the last exercise session, since post-training serum and urinary levels 

of both Ang II and Ang-(1-7) significantly increased.  There are at least two possible 
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explanations for this acute effect of exercise on angiotensin peptides. Firstly, ST may 

cause an overall activation of RAS, resulting in changes of serum and urinary levels of 

these molecules. The acute inflammatory response induced by exercise may stimulate 

both RAS axes (40). Secondly, ST may stimulate local production of angiotensin peptides 

in muscle tissue. Thus, high levels of Ang II and Ang-(1-7) might reflect enhanced local 

synthesis at muscle tissue. It has been shown that skeletal muscle expresses several 

components of RAS (41-43) ACE was expressed in the sarcolemma and endothelial cells 

of local capillaries in skeletal muscle (41). Ang II receptors, AT1 and AT2, are also found 

in fetal and adult skeletal muscle fibers, satellite cells and microcirculation in both 

humans and rodents (42, 43). Therefore, the most likely arrangement of the local RAS is 

a combination of local synthesis and uptake from the systemic RAS components. 

The metabolic and molecular responses to an acute exercise load are different 

between chronic exercise training. Chronic exercise generates different physiological and 

functional adaptations. In this regard, strength or resistance training is recommended to 

improve muscle strength and muscle resistance and to stimulate muscle hypertrophy (44). 

RAS molecules very likely contribute to chronic adaptations to physical training. In 

regard to Ang II, urinary levels were significantly higher before and after S30 when 

compared to before and after S1, respectively, while serum concentrations were only 

higher when comparing post S30 versus post S1 concentration. Previous studies reported 

a role for the classical RAS axis in heart hypertrophy in response to exercise. In an 

experimental model with rats, resistance training promoted cardiac hypertrophy 

associated with increased expression of the AT1 receptor in heart tissue (27). In addition, 

a living high training low protocol of exercise also resulted in heart hypertrophy 

associated with increased protein expression for ACE and AT1 receptor in the 

endocardium (45).  Interestingly, in recent years, many studies have proposed that ACE2-
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Ang-(1-7)-Mas receptor axis exerts beneficial effects in skeletal muscle, including 

improvement in insulin sensitivity (21, 29, 46) and protection against muscle atrophy (47, 

48). Additionally, Ang-(1-7) seems to have a critical role for muscle hypertrophy induced 

by exercise since ACE2 knockout mice did not show an increase in muscle diameter after 

exercise (22). In line with these experimental data, our study showed that the comparisons 

between urinary and serum levels before first versus before last ST sessions revealed 

higher levels of Ang-(1-7) in S30 than in S1. The same was true for the comparisons 

between levels of Ang-(1-7) after S30 versus after S1 in serum and urine. Therefore, our 

findings indicated that ST significantly enhances Ang-(1-7) levels in plasma and urine, 

which, in turn, may contribute to muscle hypertrophy possibly benefiting the 

cardiovascular system and metabolic processes. In addition, Ang-(1-7) may counteract 

the deleterious effects of high concentrations of Ang II.  

To the best of our knowledge, our study was the first one that measured RAS 

molecules in healthy individuals submitted to ST. Despite the significant changes in Ang 

II and Ang-(1-7), we were not able to investigate the mechanisms responsible for these 

enhancements and the local effects elicited by these molecules. Further studies are 

necessary to understand the physiological role of RAS on acute and chronic adaptations 

to physical exercise. 

 

Perspectives: (i) This study evaluated the effect of ST on RAS molecules; (ii) The ST 

significantly produced muscle hyperthrophy and increased levels of Ang II and Ang-(1-

7) in acute and chronic manner;  (iii) Our findings support a role of ACE2-Ang-(1-7)-

Mas receptor axis in skeletal muscle hyperthrophy and in benefits to metabolism and 

cardiovascular system. 
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TABLES 

Table 1. Comparisons of weight load (kg) of each apparatus and body composition (kg) 

at first (S1) and last (S30) training session  

Legend: Dxa Dual-energy X-ray absorptiometry; kg kilogram; SD Standard deviation. 

Values in pre and post exercise sessions (S1 and S2) are expressed as means and standard 

deviations. Differences were considered significant at p <0.05 (Paired t Test). 

 

Table 2 – Comparison of leukocytes, serum lactate levels, urinary and serum osmolalities 

before (Pre) and after (Post) first (S1) and last (S30) sessions of exercise. 

 Pre S1 Post S1 P  Pre S30 Post S30 P 

TOTAL LEUKOCYTES  7466±1832 8856±2583 0.0009 6548±1571 8448±1980 0.0001 

NEUTROPHILS 4297±1817 5117±2061 0.0007 3585±1050 4421±1179 0.0002 

LYMPHOCYTES 2301±445 2733±927 0.0829 2141±492 3005±767  0.0003 

BASOPHILS 42±26 38±18 0.4073 35±14 41±22 0.1675 

MONOCYTES 597±176 723±297 0.0253 559±170 727±239 0.0020 

EOSINOPHILS 229±167 246±168 0.2479 224±118 254±133 0.0509 

LACTATE 2.74±0.62 8.31±3.03 0.0005 2.96±1.02 9.25±1.02 0.0005 

URINARY OSMOLALITY 696,8±344 558,3±307 0,1950 

 

818,0±313 585,9±300 0,0601 

 

SERUM OSMOLALITY 341,9±62,8 

 

324,7±49,0 

 

0,4333 

 

337,0±80,3 

 

324,8±53,5 

 

0,9238 

Legend: Values in pre and post exercise sessions (S1 and S30) are expressed as means 

and standard deviations. Differences were considered significant at p <0.05 (Paired t 

Test). 

 

  

APPARATUS MEAN ± SD (S1) MEAN ± SD (S30) P 

Leg press  122.25±29.50 233.83±55.63 0.0001 

Leg extension  27.05±7.53 47.05±13.73  0.0001 

Leg curl  26.25±7.11 38.33±7.78  0.0005 

Body weight  75.4±10.5 76.0±10.7 0.1986 

% Body fat Dxa 26.2±4.6 25.3±5.7 0.0487 

Fat mass Dxa  19.8±6.1 19.3±5.5 0.1835 

Total lean mass Dxa 51.7±5.9 52.9±6.6 0.0057 

Leg lean mass Dxa  17.9±2.3 18.9±2.8 0.0037 
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Table  3– Comparisons of  serum and urine levels of  ACE1 (angiotensin converting 

enzyme 1)  before (Pre) and after (Post) first (S1) and last (S30) session of exercise. 

 Serum 

ACE1 

 

P value 

Urine 

ACE1 

 

P value 

Pre S1 149.9 

(124.6-295.0) 

0.0640(a) 114.7 

(84.91-144.91) 

0.1514(a) 

Pos S1 151.5 

(117.2-264.2) 

0.2234(b) 82.30 

(63.76-115.9) 

0.1050(b) 

Pre S30 136.6 

(130-247.8) 

0.2661(c) 109.6 

(80.54-73.16) 

0.4648(c) 

Pos S30 136.9 

(126.9-265.5) 

0.3804(d) 86.01 

(73.16-109.2) 

0.5186(d) 

Legend: Values in pre and post exercise sessions (S1 and S2) are expressed as medians 

and interquartile range (percentile 25 and percentile 75). (a) p value for the comparisons 

Pre S1 versus Pos S1, (b) p value for the comparisons Pre S30 versus Pos S30, (c) p value 

for the comparisons Pre S1 versus Pre S30 and (d) p value for the comparisons Pos S1 

versus Pos S30. Differences were considered significant at p <0.05 (Wilcoxon test). 

 

Table  4– Comparisons of  serum and urine levels of  ACE2 (angiotensin converting 

enzyme 2) before (Pre) and after (Post) first (S1) and last (S30) session of exercise. 

 Serum 

ACE2 

 

P value 

Urine 

ACE2 

 

P value 

Pre S1 47,4 

(26.82-86.41) 

0.0923(a) 4.96 

(0.00-9.86) 

0.2661(a) 

Pos S1 67.48 

(38.4-120.0) 

0.1763(b) 10.52 

(3.77-12.12) 

0.1294(b) 

Pre S30 43.12 

(26.16-61.06) 

0.8561(c) 4.92 

(3.02-8.88) 

0.9854(c) 

Pos S30 68.80 

(52.83-111.3) 

0.8501(d) 12.10 

(7.22-58.26) 

0.4697(d) 

Legend: Values in pre and post exercise sessions (S1 and S2) are expressed as medians 

and interquartile range (percentile 25 and percentile 75). (a) p value for the comparisons 

Pre S1 versus Pos S1, (b) p value for the comparisons Pre S30 versus Pos S30, (c) p value 

for the comparisons Pre S1 versus Pre S30 and (d) p value for the comparisons Pos S1 

versus Pos S30. Differences were considered significant at p <0.05 (Wilcoxon test). 
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FIGURES 

 

FIGURE 1- Schematic view of the study protocol. 

Legend: MR – maximal repetition; DXA -  Dual-energy X-ray absorptiometry; reps – 

repetitions. 
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 FIGURE 2 - A) Comparison of serum levels of Angiotensin II (Ang II) evaluated before 

(pre) and after (post) the first (S1) session of exercise. B) Comparison of serum levels of 

Ang II evaluated before (pre) and after (post) the last (S30) session of exercise. C) 

Comparison of serum levels of Ang II evaluated before (pre) the first (S1) exercise session 

versus before (pre) the last (S30) exercise session. D) Comparison of serum levels of Ang 

II evaluated after (pre) the first (S1) exercise session versus after (pre) the last (S30) 

exercise session. The results were expressed as medians and individual values. 

Differences were considered significant at p <0.05 (Wilcoxon test). 
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FIGURE 3 - A) Comparison of urine levels of Angiotensin II (Ang II) evaluated before 

(pre) and after (post) the first (S1) session of exercise. B) Comparison of urine levels of 

Ang II evaluated before (pre) and after (post) the last (S30) session of exercise. C) 

Comparison of urine levels of Ang II evaluated before (pre) the first (S1) exercise session 

versus before (pre) the last (S30) exercise session. D) Comparison of urine levels of Ang 

II evaluated after (pre) the first (S1) exercise session versus after (pre) the last (S30) 

exercise session. The results were expressed as medians and individual values. 

Differences were considered significant at p <0.05 (Wilcoxon test). 
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FIGURE 4 - A) Comparison of serum levels of Angiotensin-(1-7) (Ang 1-7) evaluated 

before (pre) and after (post) the first (S1) session of exercise. B) Comparison of serum 

levels of Ang 1-7 evaluated before (pre) and after (post) the last (S30) session of exercise. 

C) Comparison of serum levels of Ang 1-7 evaluated before (pre) the first (S1) exercise 

session versus before (pre) the last (S30) exercise session. D) Comparison of serum levels 

of Ang 1-7 evaluated after (pre) the first (S1) exercise session versus after (pre) the last 

(S30) exercise session. The results were expressed as medians and individual values. 

Differences were considered significant at p <0.05 (Wilcoxon test). 

 



 

52 
 

 
FIGURE 5- A) Comparison of urine levels of Angiotensin-(1-7) (Ang 1-7) evaluated 

before (pre) and after (post) the first (S1) session of exercise. B) Comparison of urine 

levels of Ang 1-7 evaluated before (pre) and after (post) the last (S30) session of exercise. 

C) Comparison of urine levels of Ang 1-7 evaluated before (pre) the first (S1) exercise 

session versus before (pre) the last (S30) exercise session. D) Comparison of urine levels 

of Ang 1-7 evaluated after (pre) the first (S1) exercise session versus after (pre) the last 

(S30) exercise session. The results were expressed as medians and individual values. 

Differences were considered significant at p <0.05 (Wilcoxon test). 
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6  CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

 Os achados desse estudo mostraram que o treinamento de força induz em 

indivíduos adultos jovens e saudáveis aumentos significativos em alguns componentes 

do SRA. Ang II aumentou apenas na última sessão de treinamento e cronicamente quando 

comparados os valores de Pré e Pós no soro. Já na urina, foram detectados aumentos 

significativos em todas situações avaliadas, inclusive logo após a primeira sessão de 

treinamento. Em relação à ECA1, não foram encontradas alterações significativas tanto 

aguda como cronicamente. O aumento de Ang II pode ser interpretado como uma ativação 

sistêmica e/ou local do SRA. 

 Em nosso estudo, os níveis de Ang-(1-7) aumentaram significativamente no 

plasma e na urina após a primeira e a última sessão e na comparação dos valores antes e 

depois da última sessão com os valores de antes e depois da primeira sessão, 

respectivamente. Os níveis de ECA2, outro componente da via contra-regulatória, não se 

modificaram em nenhuma condição. O aumento de Ang-(1-7) pode representar uma 

resposta compensatória à elevação de Ang II. Ressalta-se que apenas a Ang-(1-7) 

apresentou aumento significativo no plasma e na urina dos valores anteriores à última 

sessão em relação aos valores anteriores à primeira sessão. Esse resultado sugere que o 

treinamento de força promova cronicamente aumento dos níveis basais de Ang-(1-7) no 

soro e na urina. Tal aumento poderia se associar, pelo menos em parte, aos efeitos 

benéficos promovidos pelo treinamento de força, tais como hipertrofia muscular, melhora 

do perfil metabólico e cardioproteção. 

 Nossos resultados podem contribuir para o entendimento dos mecanismos 

envolvidos nas adaptações cardiovasculares e renais promovidas pelo treinamento de 

força. Além disso, faz-se necessária a investigação dos efeitos do exercício físico em 

indivíduos com doenças relacionadas ao comprometimento do eixo ECA2/Ang(1-7)/Mas 

para identificar se há potencial terapêutico do treinamento de força para esta população. 

Além disso, vale ressaltar que o presente estudo é o primeiro que investigou os eixos 

clássico e contra-regulatório do SRA em humanos submetidos a protocolo de exercício 

físico.  

Todavia, este estudo tem limitações que devem ser reconhecidas. Primeiro, as 

alterações moleculares relatadas na periferia (ou seja, sangue e urina) podem não refletir 

com exatidão mudanças recíprocas nos outros sistemas como tecido muscular, coração, 
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entre outros. As análises nestes órgãos e tecidos poderiam ter acrescentado informações 

significativas a esse respeito, embora questões éticas não permitam sua realização. Outra 

limitação diz respeito ao fato de que nosso estudo não avaliou os mecanismos subjacentes 

ao aumento de moléculas do SRA.  
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7 PERPECTIVAS FUTURAS 

 

 Como desdobramentos de nosso estudo, pretendemos avaliar associações entre 

medidas de  marcadores inflamatórios, adipocinas, miocinas e moléculas do SRA nos 

indivíduos submetidos ao treinamento de força em musculação.. Nossa principal intenção 

é tentar entender as vias metabólicas ativadas ou inibidas em resposta ao treinamento de 

força e sua possível associação com alterações morfológicas e funcionais de órgãos 

importantes como o músculo esquelético, o coração e os rins. 
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Nunes –Silva, A. , Rocha, G.C.  ,Magalhães, D.M.  ,Vaz, L.N. ,Faria. M.H.S. ,Simões e 

Silva, A.C. Physical Exercise and ACE2 – Angiotensin-(1-7) - Mas Receptor Axis of the 

Renin Angiotensin System. Protein and Peptide Letters, v. 24, n. 9, p. 809-816, 2017. 

2   Artigo submetido 13/06/2019: 

Journal: Life Sciences  

Title:  Two protocols of aerobic exercise modulate the counter-regulatory axis of the 

Renin-Angiotensin System. Corresponding Author:  Ana Cristina Simoes e Silva.  Co-

Authors:  Daniel M Magalhães; Albena Nunes-Silva; Guilherme C Rocha; Lucas N Vaz; 

Marcelo Henrique S Faria; Erica Leandro M Vieira; Natalia P Rocha 

3  Apresentação dos resultados em eventos internacionais (pôsteres): 

13TH INTERNATIONAL SOCIETY OF EXERCISE AND IMMUNOLOGY 

SYMPOSIUM - Coimbra, Portugal; 

III SIMPÓSIO INTERNACIONAL DE IMUNOLOGIA NO ESPORTE – São Paulo, 

Brasil. 

 CHANGES IN INFLAMMATORY MOLECULES FOLLOWING MODERATE 

INTENSITY CONTINUOUS AND HIGH INTENSITY INTERMITTENT ACUTE 

EXERCISES IN YOUNG HEALTHY MEN 

Daniel Massote Magalhães; Guilherme Carvalho Rocha; Lucas Neves Vaz; Marcelo 

Henrique Salviano de Faria; Albená Nunes-Silva; Natália Pessoa Rocha; Erica Leandro 

Marciano Vieira; Ana Cristina Simões e Silva 

 PLASMA AND URINE LEVELS OF IRISIN IN RESPONSE TO MODERATE 

INTENSITY CONTINUOUS AND TO HIGH INTENSITY INTERMITTENT ACUTE 

EXERCISES  

Daniel Massote Magalhães; Lucas Neves Vaz; Guilherme Carvalho Rocha; Erica 

Leandro Marciano Vieira; Marcelo Henrique Salviano de Faria; Natália Pessoa Rocha; 

AlbenáNunesSilva; Ana Cristina Simões e Silva 
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 ADIPOKINES LEVELS IN RESPONSE TODIFFERENT INTENSITY PHYSICAL 

EXERCISE PROTOCOLS IN YOUNG HEALTHY MEN 

Daniel Massote Magalhães; Lucas Neves Vaz; Guilherme Carvalho Rocha; Natália 

Pessoa Rocha; Marcelo Henrique Salviano de Faria; Erica Leandro Marciano Vieira; 

AlbenáNunesSilva; Ana Cristina Simões e Silva 

 PHYSICAL EXERCISE WITH DIFFERENT INTENSITIES ACUTELY 

MODULATES BOTH AXES OF THE RENIN-ANGIOTENSIN SYSTEM IN 

HEALTHY SUBJECTS  

Daniel Massote Magalhães; Guilherme Carvalho Rocha; Lucas Neves Vaz; Albená 

NunesSilva; Marcelo Henrique Salviano de Faria; Erica Leandro Marciano Vieira; 

Natália Pessoa Rocha; Ana Cristina Simões e Silva 

 

 

 

4  Apresentação dos resultados em eventos científico (pôsteres e oral): 

 I encontro Cientifico do LABIIEx/2017 (UFOP)- EFEITO DE 10 SEMANAS DE 

TREINAMENTO PARA HIPERTROFIA EM BIOMARCADORES 

INFLAMATÓRIOS E NO VOLUME MUSCULAR. (Apresentação oral e pôster) 

 II encontro Cientifico do LABIIEx/2018 (UFOP)- EFEITO DE DEZ SEMANAS DE 

TREINAMENTO EM MUSCULAÇÃO PARA HIPERTROFIA SOBRE 

BIOMARCADORES PLASMÁTICOS E URINÁRIOS E SOBRE O VOLUME 

MUSCULAR DE INDIVÍDUOS JOVENS. (Apresentação oral e pôster) 

 Seminário de Avaliação externa do Programa de Pós-graduação em Medicina 

Molecular.FM-UFMG/2019: EFFECTS OF TEN WEEKS OF STRENGTH 

TRAINING ON SERUM AND URINARY RENIN ANGIOTENSIN SYSTEM (RAS) 

BIOMARKERS IN YOUNG INDIVIDUALS. (Apresentação de pôster) 
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ANEXO II - PARECER COEP/UFMG 
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