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Resumo

Este trabalho comparou os niveis de histamina (HA) no coragéo de ratos
submetidos aos exercicios fisicos agudo e prolongado de natagcdo com 0s ni-
veis de HA no coracéo de ratos sedentarios (controles). A eficacia do treina-
mento foi confirmada pela histologia e a determinacéo dos niveis de HA foi
realizada pelo método fluorimétrico. A respeito do exercicio agudo, houve di-
minuicao do nivel de HA no coracéo de ratos sedentéarios 1,43 & 0,3164 mg/g
(N = 10) em comparacao com o respectivo controle 2,15 = 0,3505 mg/g (N =
08). Houve também diminuicéo dos niveis de HA no coracdo de animais trei-
nados em repouso, 1,42 + 0,6130 mg/g (N = 07), em comparacdo com 0 grupo
controle 2,15 #+ 0,3505 mg/g (N = 08). O critério de significancia estatistica foi
p < 0,05. Estes resultados sugerem que a HA pode participar da homeostasia
microcirculatéria de coracdes de ratos sedentarios durante o exercicio agudo
de natacéo e de ratos treinados em repouso.

Abstract

This research compared the HA levels in cardiac muscle of rest rats (controls)
with the same muscles on physical exercise: short term (ST) and long-term
swimming (T). The efficacy of T was confirmed by histologic method (H/E).
The determination of the HA levels was done by fluorimetric assay. Regarding
ST exercise, the decrease of the HA level 1,43 + 0,3164 mg/g (N = 10) in
comparison with control 2,15 *+ 0,3505 mg/g (N = 08) was significant. There
was also significant decrease of the HA levels in T group of cardiac muscle in
rest 1,42 +0,6130 mg/g (N = 07) in comparison with control group 2,15 + 0,3505
mg/g (N = 08). The statistical significance was p < 0,05. These results suggest
that there was moderate hypertrophy in gastrocnemius muscles samples by
T. The HA can mediate the microcirculatory homeostasis of cardiac muscle in
ST exercise of controls rest rats and hearts of T rest rats.
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Introducéao

No coragdo foram realizados os primeiros
estudos sobre a natureza da mediacéao
histaminica. No sistema cardiovascular do
homem, a histamina (HA) tem efeitos circula-
térios diretos, como na vasodilatacao (rubor)
e na queda da resisténcia periférica, com con-
sequente diminuicdo da pressao arterial. Den-
tre os efeitos cardiacos relacionados a esta
amina, estdo presentes o inotropismo e o
cronotropismo positivos e, em altas concen-
tracdes, arritmias [1].

O fato da HA ser considerada um autacdéide
representa uma classificacdo funcional pou-
co precisa. Enquanto os autacdides possuem
uma larga amplitude de atividades
farmacologicas e duracdo breve em pequenas
quantidades, o papel fisiol6gico da HA e sua
auto-regulacao coronaria, ainda nédo estao
completamente elucidados [2].

Considerando a possivel funcéao
histaminica na homeostasia microcirculatoria,
o presente trabalho determinou o contetido de
HA no coragéo de ratos controles e comparou
esses resultados com aqueles provenientes de
ratos submetidos a trés condic¢des experimen-
tais: 1) treinamento fisico; 2) exercicio agudo
e 3) treinamento fisico seguido de exercicio
agudo.

Material e métodos

Foram utilizados 35 ratos (Rattus
norvegicus, Hannover, var. albina) Wistar, ma-
chos, com cerca de 90 dias de idade (adulto) e
peso entre 200 e 250 gramas. Os animais fo-
ram mantidos em gaiolas plasticas (no maxi-
mo de 05 ratos por gaiola), em sala climatizada
com controle de temperatura (entre 24 °C - 28
°C) e luminosidade (ciclo de 12 horas - claro,
12 horas - escuro).

Agua e racdo (Labina - Purina) foram
fornecidas ad libitum, e o peso corporal de
cada animal foi avaliado semanalmente.

Grupos experimentais

Os animais foram distribuidos em 04 gru-
pos experimentais para determinacgéo do con-
teudo de HA no tecido cardiaco. Grupo 1: Se-
dentéario-Repouso (SED-R): animais mantidos
em condic¢fes sedentarias (repouso) no cativei-
ro até o sacrificio - controles; Grupo 2: Seden-

tario-Agudo (SED-A): animais mantidos em
condi¢Bes sedentéarias no cativeiro, que reali-
zaram exercicio agudo de natacdao durante 60
minutos, com resisténcia de 8 a 10% do peso
corporal, imediatamente antes do sacrificio;
Grupo 3: Treinado-Repouso (TRE-R): animais
que realizaram exercicio dindmico prolongado
de natacdo, com resisténcia de 8 a 10% do peso
corporal, 60 minutos/dia, 05 dias/semana, du-
rante 45 dias, e que foram mantidos em repou-
s0 (24:00 horas) ap6s a ultima sessao de nata-
¢ao, até o sacrificio; Grupo 4: Treinado-Agudo
(TRE-A): animais que realizaram o mesmo pro-
tocolo de treinamento do grupo anterior, e que
realizaram 60 minutos de exercicio agudo de
natacdo, com resisténcia de 8 a 10% do peso
corporal, imediatamente antes do sacrificio.

Caracteristicas do treinamento fisico

Antecedendo o periodo de treinamento fi-
sico propriamente dito, os ratos foram subme-
tidos a uma fase de adaptacéo a natacéo. Nes-
sa fase os trés primeiros dias de natacao ti-
nham a duracédo de 60 minutos de nado livre.
O periodo de resisténcia corporal era aumen-
tado de dez minutos a cada trés dias, apés o
quarto dia de adaptacdao, até completar 21 dias
do marco inicial da adaptacao.

A fase de treinamento consistia de 60 mi-
nutos de natacdo com resisténcia de 8 a 10%
do peso corporal (durante todo o tempo de ses-
sdo), até completar 45 dias do marco inicial do
treinamento.

Esse treinamento foi realizado em tanques
com dimensodes de 100 cm x 80 cm x 80 cm,
que permitiam o controle da temperatura da
agua (31°C x 1) e, devido a sua profundidade,
impossibilitavam que o animal apoiasse sua
cauda no fundo dos mesmos. As sessoes fo-
ram realizadas sempre no mesmo horario, com
10 animais nadando simultaneamente.

Procedimento e técnica histoldgica

Apobs o término do periodo experimental,
0s animais sedentarios e treinados foram dis-
tribuidos em dois grupos para serem subme-
tidos ou ndo ao exercicio agudo, imediatamen-
te antes do sacrificio.

A seguir, foram fixados, para dissecacao e
pesagem do coragdo e dos musculos
gastrocnémios. O coracao, sem discriminacao
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dos atrios e ventriculos, foi destinado a deter-
minac¢do do conteudo histaminico.

As amostras ventro-mediais do musculo
gastrocnémio, utilizadas para o exame
histolégico, foram congeladas em n-hexano e
nitrogénio liquido, em suportes apropriados
para que o material fosse cortado de forma a
permitir corte transversais de fibras muscu-
lares de 07 mm, no criostato. Esses cortes fo-
ram colhidos em laminulas e corados pela téc-
nica H/E [3].

Com auxilio de camara clara e planimetro,
foram medidas as areas dos perfis de 80 fibras
musculares dos musculos dos grupos dos ra-
tos sedentarios e treinados, a fim de se verifi-
car o grau de hipertrofia muscular produzido
pelo exercicio [4].

Determinacdo do contetido histaminico

A determinacdo do teor de HA em cada
amostra de tecido cardiaco foi realizada por
meio de analise fluorimétrica [5], com peque-
nas modificagfes, visando obter maior sensi-
bilidade e especifidade.

Anélise estatistica

Os resultados provenientes desse estudo
foram analisados empregando-se o teste t de
Student para amostras nao-pareadas (quando
0sS grupos experimentais foram comparados
com seus respectivos controles) e o teste de
Mann-Whitney (U-test) para a comparagéo dos
grupos experimentais entre si.

Para a avaliacdo semanal da massa corpo-
ral dos animais durante o programa de trei-
namento fisico foi empregada a analise de
variancia por coeficientes ortogonais.

A relacdo massas das amostras/massas cor-
porais foi analisada por regresséo e correla-
¢ao. Por nao ser linear a regressdo em animais
SED, utilizou-se o teste de correlacdo de
Sperman.

Em todos os testes foram considerados como
indicativos de significancia estatistica valores
de p menores ou iguais a 0,05 (p < 0,05) [6].

Resultados
Variacdo semanal da massa corporal

Durante o periodo experimental (45 dias),
foram avaliadas as massas corporais semanais
de animais sedentarios e treinados.

A variacdo semanal da massa corporal nes-
tes grupos demonstrou que, embora ambaos o0s
grupos ganhassem massa corporal durante o
periodo estudado, houve uma tendéncia a
maiores valores no grupo sedentario (Fig. 1).

Relacao entre a massa das amostras e a massa
corporal

A analise entre a massa Umida das amos-
tras de coracdes dos animais foi realizada ime-
diatamente apoés a dissecacdo. Para a razdo
entre a massa das amostras e a massa corpo-
ral, tomou-se a massa corporal do dia anterior
da ultima sessao de treinamento fisico, antes
do sacrificio.

A andlise estatistica destas relacdes néao
revelou significancia entre esses resultados.

Anadlise histolégica dos musculos gastrocnémios

A Tabela 1 indica as médias das areas das
seccdes transversais das fibras musculares
(musculo gastrocnémio), revelando um au-
mento significativo (p < 0,05) nas areas das
fibras referentes aos grupos dos animais trei-
nados, quando comparados aos animais se-
dentérios.

Conteudo de HA no musculo cardiaco

A andlise estatistica das médias das concen-
tracdes de HA, obtidas das amostras de mus-
culo cardiaco, esta representada na Tabela 2.
Observa-se em animais sedentarios-repouso
(SED-R), que a média de concentracdo de HA
encontrada (2,15 =+ 0,3505) foi maior que a des-
se grupo de animais, quando exercitados agu-
damente (1,43 + 0,3164) (p <0,05).

Nos grupos treinados, seguindo a mesma
relacdo anterior, nota-se que a média de con-
centracdo de HA encontrada no grupo treina-
do-repouso (TRE-R) (1,42 = 0,6130) foi menor
quando comparada a dos animais sedentari-
os-repouso (controles) SED-R (2,15 % 0,3505)
(p <0,05).

Discussao

Método

A opcao pela técnica do ensaio fluorimétrico
[5], visando estimar o teor de HA dos tecidos
cardiacos pesquisados, baseou-se no fato de ser
uma técnica simples e precisa, continuamente
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Fig. 1 - Variacdo semanal da massa corporal (g) de 11 ratos
sedentarios - SED (controles) e de 09 ratos treinados - TRE,
durante o periodo experimental. As barras verticais represen-
tam o desvio padrdo da média.
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Tabela 1 - Médias das &reas das secc¢des transversais das fibras
musculares do ventre medial, do musculo gastrocnémio.
Valores expressos como média e desvio padrdo. *Diferenca
significativa (p < 0,05) quando comparados com o grupo dos
sedentarios. N = nimero de ratos.

00 1122334455667 788¢99 mM-M

Ratos N Area (mm?)
Sedentarios 80 4393,30 = 522,0
Treinados * 80 5200,00 * 608,6

Tabela 2 - Concentracdo de HA do musculo cardiaco. Resulta-
dos expressos em média e desvio padréo. *Diferenca significa-
tiva (p < 0,05) em relagdo ao grupo sedentario-repouso.

GRUPOS N HISTAMINA (mg/g )
SED-R 08 2,15 + 0,3505
SED-A* 10 1,43 +0,3164
TRE-R* 07 1,42 + 0,6130
TRE-A 10 1,78 +0,8108

aperfeicoada, no sentido de se tornar mais sen-
sivel, reprodutivel e especifica. O método
fluorimétrico nos proporcionou excelentes con-
digbes para a quantificagdo da HA cardiaca.

Grupos experimentais

Foram utilizados ratos em idade adulta,
porque essa é uma espécie que apresenta ca-
pacidade de formacao de histamina (HFC) nos
tecidos investigados, resultante da contragdo
muscular [7].

Optou-se pela determinacéo do con-
teddo de HA muscular dentro da mai-
or proximidade ao estado fisioldgico.
A natacao foi adotada como forma de
treinamento fisico prolongado, visan-
do obter maior hipertrofia muscular e
menor indice de stress emocional no
animal [8]. Esse treinamento foi inici-
ado no rato jovem, com 60 dias de ida-
de. A duracéo de 45 dias de treinamen-
to com resisténcia dorsal teve por ob-
jetivo evitar que o treinamento se pro-
longasse, que o animal adquirisse uma
idade avancada e que houvesse éxito
com relacédo a hipertrofia muscular, no
menor tempo possivel. Para isto, foi re-
alizado um periodo de adaptacéo ao
exercicio fisico prolongado, com cargas
e tempos progressivos, até alcancar
uma resisténcia equivalente a 8 - 10% do peso
corporal, e periodo de tempo de 60 minutos
de duracéo.

A temperatura da dgua era mantida em tor-
no de 31°C + 1, a fim de ndo comprometer a
forca muscular do animal [9], ndo havendo
reaquecimento da adgua do tanque durante a
sessao de natacéo.

Baseado nos efeitos fisioldgicos primitivos
da HA, nos efeitos comumente relevantes a
regulacdo local da reacdo inflamatéria e
fisiopatolégicos [10, 11], foi investigada a as-
sociacdo dessa amina biogénica as trocas
microcirculatorias no tecido cardiaco durante
0 repouso e no exercicio de curta e de longa
duracao, condi¢des ndo patolégicas, motivo de
esquematizacdo dos grupos experimentais
propostos.

Variacdo semanal da massa corporal

O estudo da variacdo semanal da massa
corporal de animais SED e TRE demonstrou
que, apesar da escolha aleatéria de animais
de maior massa corporal para o grupo TRE,
antes do inicio do programa adotado, foi a par-
tir da terceira semana de treinamento que se
verificou o menor ganho de peso dos animais
TRE em relagdo aos animais SED. A analise
de variancia por coeficientes ortogonais reve-
lou que houve alta significAncia estatistica na
diferenca entre os dois grupos, ndo havendo
paralelismo entre eles.
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Exame microscopico

Assim como o estudo da variagdo semanal
da massa corporal mostrou ser fator auxiliar
na comprovacao do treinamento fisico empre-
gado, o exame histolégico comprovou a efica-
cia da natacdo como treinamento fisico.

O aumento das areas de seccao transversal
das fibras do musculo gastrocnémio dos ani-
mais treinados, em relacdo aos sedentarios,
pbéde ser considerado um sinal de moderada
hipertrofia desse musculo, frente ao exercicio
prolongado aplicado aos animais [4].

Concentracdo de HA no coracdo

Obtivemos médias de concentracdes de HA
para o coracdo em animais controles, entre os
valores 1,7-2,5 mg/g conforme os achados de [12].

Em musculo gastrocnémio, foi estatistica-
mente significativa uma reduc¢ao do nivel
basal de HA nos grupos SED-A e TRE-R em
relacdo ao grupo controle SED-R (p < 0,05).
Acredita-se que uma provavel hipertrofia car-
diaca, provocada pelo treinamento fisico, pos-
sa ter induzida proliferacdo microcirculatéria
tecidual [13], e esta, por sua vez, metabolize a
HA mais rapidamente. A HA liberada na cir-
culacao pode ser removida pelo proprio mas-
culo liso do tecido vascular [14, 15].

Estes resultados concordam com os acha-
dos de autores que enumeraram os efeitos bi-
olégicos da HA no sistema cardiovascular.
Desta forma, acredita-se que a concentracéo
de HA no coracédo do grupo SED-A diminua,
por se tratar de um fator protetor de possivel
arritmia cardiaca a curto prazo, no exercicio
agudo com resisténcia, por exemplo [16-18].

Concluséo

A HA pode participar da homeostasia
microcirculatéria de coracdes de ratos seden-
tarios durante o exercicio agudo de natagéo e
de ratos treinados em repouso.
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