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RESUMO

Introducio: A hipertensdo arterial (HA) é o principal fator de risco para o infarto do miocardio. Juntos,
estes eventos sdo as principais causas de morte no mundo. O tratamento convencional é o farmacolégico.
Estratégias nao farmacoldgicas, como o treinamento resistido (TR) e a aclimatagido ao calor (ACC), podem
ter efeito na reducio do risco cardiovascular. Objetivo: O presente estudo teve como objetivo avaliar os
efeitos do TR e da ACC sobre a fungio ventricular, pressdo arterial sistolica e cardioprotecio de ratos
espontaneamente hipertensos (SHR). Métodos: Os procedimentos experimentais foram autorizados sob
registro n° 14/2022 (CEUA/ICBS/UFRR]). SHR foram divididos em grupo controle (CTR, n = 7), grupo trei-
nado 3x/semana/10 semanas (TR, n = 8) e grupo aclimatado em banho aquecido por 11 dias consecutivos
(HWI, n=9). A pressao arterial sistdlica (PAS) foi avaliada por pletismografia de cauda. A funcio ventricu-
lar esquerda (FVE) foi avaliada pelo método de coracio isolado. A avaliacio de cardioprote¢io baseou-se
na FVE nos 60min ap6s isquemia global (IQ = 30 min) e na analise da area de infarto. Resultados: Apos
os ensaios, apenas CTR apresentou maior PAS (p < 0,01). A pressao desenvolvida pelo ventriculo esquerdo
(PDVE) foi melhor durante a reperfusio nos grupos HWI comparados a CTR (p < 0,05) e TR (p < 0,05). A
area de infarto apds 1Q foi menor apenas em HWI (p < 0,05). Conclusdo: TR e HWI demonstraram efeito
na manutencio e redugio da PAS nos grupos experimentais, mas apenas HWI foi efetivo na promocio da
cardioprotecio.
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ABSTRACT

Introduction: Hypertension (HT) is the main risk factor for myocardial infarction. Together, these events
are the main causes of death worldwide. The conventional treatment is pharmacological. Non-pharma-
cological strategies, such as resistance training (RT) and heat acclimation (HA), may affect reducing car-
diovascular risk. Objective: The present study aimed to evaluate the effects of RT and HA on ventricular
function, systolic blood pressure (SBP), and cardioprotection of spontaneously hypertensive rats (SHR).
Methods: The experimental procedures were authorized under registration number 14/2022 (CEUA/ICBS/
UFRRJ). SHR were divided into a control group (CTR, n = 7), a group trained 3x/week/10 weeks (TG, n =
8), and a group acclimated in a heated bath for 11 consecutive days (HWI, n = 9). SBP was assessed by tail
plethysmography. Left ventricular function (LVF) was evaluated by the isolated heart method. Cardiopro-
tection assessment was based on LVF in the 60 min after global ischemia (IQ = 30 min) and on the analy-
sis of the infarct area. Results: After the trials, only CTR showed higher SBP (p < 0.01). Left ventricular
developed pressure (LVDP) was better during reperfusion in the HWI groups compared to CTR (p < 0.05)
and TG (p < 0.05). The infarct area after 1Q was smaller only in HWI (p < 0.05). Conclusion: TG and HWI
demonstrated an effect on maintaining and reducing SBP in the experimental groups, but only HWI was
effective in promoting cardioprotection.
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Introducao

Doencas cardiovasculares lideram o ranking de causas de morte no mundo
[1]. A hipertensao arterial (HA) é um dos principais fatores de risco cardiovascular
e pode resultar em consequéncias graves em diferentes 6rgaos (coragao e vasos san-
guineos) [2-5]. A HA caracteriza-se por uma pressao arterial sistélica (PAS) maior
ou igual a 140 mmHg e uma pressao diastélica acima de 90 mmHg [5]. Esses valores
de pressao arterial (PA) elevados tém sido tradicionalmente associados ao risco para
cardiopatia isquémica [5].

O tratamento convencional contra HA é o farmacolodgico. Esse atua por dife-
rentes mecanismos de agao (diuréticos, inibidores da enzima conversora de angioten-
sina, bloqueadores dos receptores AT1 da angiotensina II, entre outros). No entanto,
o uso desses medicamentos gera efeitos negativos na satide e qualidade de vida [6,7]
dos pacientes. Este tipo de tratamento também apresenta impacto socioecondmico
significativo devido aos altos custos médicos decorrentes das comorbidades, prin-
cipalmente nos rins e no cérebro, 6rgaos adjacentes ao sistema cardiovascular que
ficam sujeitos a eventos fatais ou nao [5,8,9].

Buscando minimizar esses efeitos colaterais, novas terapias vém sendo pro-
postas para controlar e reduzir a PAS de maneira exclusiva ou como terapias coad-
juvantes [7,10]. O treinamento resistido tem demonstrado eficicia na reducao da PA
[11-13], além de melhorar a fun¢ao miocardica [14]. A aclimatacdo ao calor ou tera-
pia térmica também é uma alternativa para mitigar os efeitos hipertensivos [15].

Isoladamente, cada uma dessas estratégias ainda nao demonstrou seu efeito
sobre o coracdo apos lesdo de isquemia e reperfusao (LIR), assim como sobre a exten-
sao da area de infarto e cardioprotecdo. A impossibilidade de realizar procedimentos
invasivos em humanos levou-nos a utilizar um modelo experimental para proceder
a essas avaliacoes. Desta forma, utilizamos, neste estudo, ratos espontaneamente
hipertensos (SHR), animais que apresentam o fenétipo hipertensivo analogo ao da
hipertensio humana. Esse fenoétipo deve-se a sua predisposicao genética [16] e ao
aumento da resisténcia periférica total sem expansao de volume [17].

Testou-se a hipotese de que o grupo treinado (TR) e o grupo aclimatado ao
calor em banho aquecido (HWI) seriam capazes de melhorar a cardioprote¢ao e me-
lhor recuperacao da fungao ventricular apés LIR. O objetivo do estudo foi verificar o
efeito do TR e HWI sobre a PAS e a area de infarto apds 30min de isquemia em cora-
coes de SHR.

Métodos

Animais

Ratos espontaneamente hipertensos (SHR), machos, foram divididos aleato-
riamente em grupos controle (CTR, n = 9), aclimatados ao calor (HWI, n = 9) e sub-
metidos ao treinamento resistido (TR, n = 9). Os procedimentos experimentais foram
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aprovados pelo Comité de Etica para Uso de Animais do Instituto de Ciéncias Biomé-
dicas e da Saude da UFRRJ (CEUA 14/2022/ICBS/UFRR]).

Desenho experimental

( Todos os grupos: \
Todos os grupos: HWI: ECG
ECG Periodo de aclimatacao Feso corporal
Peso corporal PA
PA TR:
Periodo de treinamento 3x na semana TR:
Detecgdio da TR: TR: TR: MWwC
hipertensdo Adaptacigoa TR MWC MWC Lang
| | |
Bom // 1 I I l 4 |
k D103 D107 D111 D113 D144 e 145 D171 D181 DIS83 D184j

D = dia; TR = treinamento resistido; PA = Pressdo arterial da cauda; ECG = eletrocardiograma; MWC =
carga maxima carregada; TR = grupo treinado; HWI = grupo aclimatado ao calor; Lang = Protocolo de
coracao isolado de Langendorff

Figura 1 - Desenho experimental

Familiarizagdo ao aparato de treinamento

Os ratos do grupo TR foram familiarizados ao aparato de treinamento resisti-
do para minimizar falhas na execu¢ao do treinamento. A rotina de familiarizacdo esta
descrita na tabela I.

Tabela I - Protocolo de adaptagdo ao aparato de treinamento resistido

Dia Descri¢io da adaptacgio

10 min na caixa posicionada no topo da escada
1 10 subidas consecutivas sem carga e sem colete.
Intervalo livre entre as subidas

10 min na caixa posicionada no topo da escada
2 10 subidas consecutivas sem carga e sem colete.
Intervalo livre entre as subidas

10 subidas consecutivas sem carga e com colete.
3 Intervalo livre entre as subidas
Ao final, deixar o animal 10 min na caixa posicionada no topo da escada

10 subidas consecutivas, 3 subidas sem carga e com colete seguidas de 7 subidas com carga
4 (10 g) e com colete.

Intervalo livre entre as subidas

10 subidas consecutivas, 3 subidas sem carga e com colete seguidas de 7 subidas com carga
5 (10 g) e com colete.

Intervalo livre entre as subidas

10 subidas consecutivas, 3 subidas sem carga e com colete seguidas de 7 subidas com carga
6 (20 g) e com colete.

Intervalo livre entre as subidas

10 subidas consecutivas, 3 subidas sem carga e com colete seguidas de 7 subidas com carga
7 (10 g) e com colete.

Intervalo livre entre as subidas
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O TR foi realizado em uma escada com altura de 110 cm e 80° de inclinacao
[18] com um colete fixado ao tdérax, desenvolvido pelo nosso laboratério. Os ratos fo-
ram posicionados na base da escada e foram adaptados para a subir até o topo, onde
havia uma caixa para a acomodagao dos animais no intervalo de 120 s entre as séries.

Teste de carga maxima carregada (TCMC)

O teste foi realizado em até dois dias seguidos. No primeiro dia, os animais
foram submetidos a subida da escada carregando uma carga inicial de 50% da massa
corporal (MC). A carga foi acoplada ao final de um cabo fixado ao colete peitoral.
Caso fosse realizada a subida, a carga, para uma segunda tentativa, era aumentada em
10% da MC na tentativa de escalada subsequente. Em caso de novo sucesso, a carga
era acrescida de mais 5% da MC. Se ainda fosse realizada com éxito nesta tltima ten-
tativa do dia, o teste era reiniciado no dia subsequente acrescentando-se 5% a tltima
carga transportada. Isso se repetia até, no maximo, a terceira tentativa no segundo
dia. Todos os animais atingiram sua carga maxima até o segundo dia. A falha foi de-
terminada quando o animal nao conseguiu subir a escada apds trés estimulos conse-
cutivos na cauda (com pinga), com intervalo de descanso de 120 s entre cada subida.

4 )

1,09m

N\ J

A carga puxada pelo animal corresponde a carga inicial (LOAD) na extremidade oposta da polia por
serem polias fixas
Figura 2 - Aparato de treinamento com utilizagao de colete
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Protocolo de treinamento

A carga de treinamento foi calculada a partir do valor da carga maxima in-
dividual (carga da dltima escalada completa) para cada rato. A carga de exercicio foi
ajustada na quinta semana de acordo com a nova carga maxima do teste. O TR foi
realizado 3 dias/semana, durante 10 semanas com carga de 30-70 % da carga maxima.
Os ratos realizaram de 6 a 8 escaladas, de acordo com a semana de treinamento. Foi
utilizado o intervalo de 1 minuto entre escaladas [11,19]. Um novo teste de carga era
realizado a cada 15 sessoes de treinamento para reajuste de carga.

Tabela II - Protocolo de treinamento resistido na escada com polia e colete

Semana de treino Subidas a escada % da carga maxima
1-3 30
1

4-6 50
1-2 30
2-3 3-6 50
7 60
1-2 30
3-4 50

4-10
5-6 60
7-8 70

Protocolo de aclimatacdo

Os ratos do grupo HWI foram submetidos ao banho quente por onze dias,
iniciando o primeiro dia com 20 min de permanéncia e acrescentado 5 minutos a cada
dia, até atingir 60 min do nono dia. Do nono ao décimo primeiro dia a sessao foi de
60 min. O banho quente foi feito em uma piscina para ratos com temperatura da dgua
a 40°C.

Afericdo da PAS

Foi utilizado um sistema de medi¢ao nao invasivo do manguito de cauda para
aquisicao da pressao arterial (PA) (Pletismdgrafo de cauda digital com aquecedor de
dois canais, Bonther, Ribeirao Preto, SP, Brasil), previamente validado por Feng et al.
(2008). Este sistema detecta a PAS com base nas alteracoes de volume na cauda [20].
Apesar de estar associada a um menor estresse causado pela contencao, a técnica do
manguito de cauda é mais aceitavel para atender o quesito “refinamento” no prin-
cipio dos 3Rs, pois é realizada sem a necessidade de anestesia ou cirurgia. Os experi-
mentos de medicao da pressao arterial foram conduzidos em um ambiente controla-
do, silencioso e com temperatura regulada (22 + 1°C), onde os ratos se aqueceram por
um periodo de 30 a 40 min antes do inicio dos experimentos. Em seguida, os ratos fo-
ram submetidos a protocolos experimentais adaptados dos descritos anteriormente
[21] e brevemente relatados adiante. O manguito de oclusao foi colocado na base da
cauda e o manguito do sensor foi colocado adjacente ao manguito de oclusdo. A base
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do aparelho consiste em uma plataforma de aquecimento que pré-aquece o animal
até 37 °C. Para medir a PA, o manguito de oclusio foi insuflado até 210-280 mmHg e
desinflado durante 20 s. Cada sessao de registro consistiu em 2 ciclos de insuflacao e
desinsuflacdo por conjunto de acordo com a recomendacao padrao do fabricante, dos
quais os primeiros 2 ciclos foram ciclos de “adaptagdes”, enquanto os ciclos seguintes
foram utilizados para andlise. Os ratos foram adaptados por 5 dias consecutivos antes
das medicoes basais da pressao arterial.

Eletrocardiograma (ECG)

Os ECGs foram realizados antes e depois do protocolo experimental 3 dias
antes do inicio do protocolo. Os animais permaneceram por 10-15 min com os eletro-
dos para que pudessem se adaptar ao equipamento e, desta forma, eventuais ruidos
durante o ECG no inicio e no final do experimento seriam reduzidos. Para a coleta
dos dados foi utilizada uma interface analégico-digital (Power Lab 400, ADInstru-
ments, Estados Unidos da América - EUA) e os dados armazenados em um computa-
dor para analise posterior. A andlise de dados foi feita através do software Lab Chart
8 Pro (ADInstruments, Estados Unidos da América). Os modulos complementares ECG
Analysis 2.4 (ADInstruments, EUA) e Heart Rate Variability 2.0 (HRV 2.0, ADInstru-
ments, EUA) foram utilizados para anélise do ECG.

Protocolo de coracdo isolado

Os coragoes foram removidos e conectados ao aparato de Langendorff através
da insercio de uma canula com fluxo continuo de 10 ml.min-1 na artéria aorta, ca-
racterizando fluxo retrogrado desta técnica. A solucao de perfusio artificial utilizada
foi a de Krebs-Henseleit (KHS) modificada contendo 118 Mm NacCl, 4,7 Mm KCl, 1,2
mM MgSO,, 1,2 Mm KH,PO,, 25 Mm NaHCO,, 10 Mm C H, O, 1,8 Mm CaCl, saturada
com mistura carbogénica (95% O, + 5% CO,). A solucdo foi ajustada para o pH 7,4 e
mantida aquecida em 37 °C, sendo bombeada com fluxo continuo pelo circuito atra-
vés da bomba de perfusio. Pelo atrio esquerdo foi inserido um balao de latex conec-
tado a um transdutor de pressdo. O balao foi enchido com agua destilada e ajustada
uma pressao de 10 mmHg. Através de um amplificador (ML110, ADInstruments, Es-
tados Unidos da América) foi possivel registrar a pressdo intraventricular desenvol-
vida pelo ventriculo esquerdo por uma interface analdgico-digital (PowerLab 400,
ADInstruments, Estados Unidos da América) e armazenados com auxilio do software
para analise de sinais biolégicos (Lab Chart 8 Pro, ADInstruments, Estados Unidos da
América).

O protocolo de coracao isolado consistiu em remogao do coracdo e montagem
no aparato seguidos de 20 min de acomodagao. O primeiro registro foi de 10 min de
desempenho basal. O passo seguinte foram 30 min de isquemia e 60 min de reperfu-
sao.
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Morfometria

Os ratos foram pesados (Toledo Prix 3, Toledo, Brasil) pré e pos-treinamento
neste estudo. Apo6s eutanadsia e extracao do coracao, a tibia direita foi coletada para
mensura¢ao e normalizacio da massa corporal e da massa cardiaca. Também foram
coletadas amostras dos musculos soleo e flexor longo do halux, pois estio mais en-
volvidos durante este exercicio de resisténcia. As amostras foram pesadas em uma
microbalanga (AD 500, Marte, Brasil) e, em seguida, congeladas em nitrogénio liquido
para serem armazenadas em freezer a -80 °C para futuras analises. Imediatamente
apods o protocolo do coragao isolado, todos os coracoes foram pesados em balanca
analitica (AD 500, Marte, Brasil), removido o dpice e colocados por 10 minutos a -20
°C para melhor preparar as fatias para coloracao.

Afericdo da drea de infarto

Os apices foram descartados e foram preparadas fatias em se¢des de aproxi-
madamente 1 mm de espessura no sentido do dpice a base para montagem nas lami-
nas. Para melhorar o contraste entre tecidos viaveis e necroticos, as fatias foram incu-
badas em cloreto de trifeniltetrazélio a 1% em tampao fosfato (pH 7,4) por 5 min a 37
°C e depois incubadas em solucao de formaldeido 10 % por 24 horas. Os cortes foram
colocados entre duas laminas de vidro e suas imagens foram adquiridas digitalmente
em scanner (Lide 300 USB, Cannon, Brasil). O tamanho do infarto foi determinado
utilizando o software ImageJ (dominio publico, versdo 1.54k).

Andlise estatistica

Os dados foram apresentados como média + erro padrdo da média (EPM). Foi
utilizado o teste de Shapiro-Wilk para verificacio de normalidade das medidas. A
andlise de variancia (ANOVA) de uma via foi utilizada para analise de variareis res-
postas continuas e as variaveis explanatdrias categoricas. Ja a ANOVA de duas vias
com pos-teste de Sidak foi utilizada para analise temporal de dados ex-vivo. Quando
nao foi verificada normalidade na distribuicao, utilizou-se o teste de classificacio
por pares de Wilcoxon. O software GraphPad Prism 10.1.1 (GraphPad Software, USA)
foi utilizado para as analises. Diferencas estatisticas foram consideradas significati-
vas quando o valor de significancia foi menor do que 5 % (p < 0,05).

Resultados

Morfometria pré-experimental (in vivo)

A andlise da massa corporal (MC) antes dos ensaios demonstrou menor massa
no grupo TR (TR: 252,7 + 4,8 g (IC95% = 240,2 até 265,1)) comparado a CTR (CTR: 299,8
+9,3 g (IC95% =277,7 até 321,8 g)), p < 0,001) e HWI (HWI: 298,4 + 3,0 g (IC95% = 291,5
até 305,4 g, p < 0,001)). Ao final do experimento, com acesso ao comprimento da ti-
bia, TR igualou-se a CTR e diminuiu a diferenca de HWI (F (2, 24) = 3,863; p = 0,0373),
demonstrando um ganho significativo da MC decorrente do treinamento realizado.



Rev Bras Fisiol Exerc 2025;24(1):e245621

4 )
Massa corporal (pré) Massa corporal (pos)
400 400
iy —[_ - - .
3004 1 g s 300-
s 20— o 20—
100 100
{] ] | “ | |
CTR HWI TR CTR HWI TR
N J

Os dados sao expressos como média + SEM. &TR vs HWI (p = 0,0373); &&&TR vs HWI (p = 0,0002); ###TR
vs CTR (p = 0,0002). CTR = Controle; HWI = Aclimatando; TR = Treinamento Resistido
Figura 3 - Morfometria pré e pos-experimental entre grupos

Pressdo arterial sistolica (PAS)

Ao final do protocolo experimental, a PAS nos grupos HWI (200,2 + 5,4 mmHg,
1C95% =187,7 até 212,7 mmHg) e TR (206,4 + 8,9 mmHg, IC95% = 185,9 até 226,9 mmHg)
se manteve constante, enquanto o grupo CTR (235,4 + 8,8 mmHg, IC95% = 213,9 ate
257) apresentou elevacao da PAS, como era esperado para esta linhagem em particu-
lar (F (2, 24) = 5,253; p = 0,0128).

( 280 — & TR e HWI - TR \
g:ill— T
2\
™ 5 i

. R )

HWI reduziu PAS a partir da semana 8 comparado a CTR e a partir da semana 10 comparado a TR. *"HWI
vs CTR (p = 0,0065); &TR vs CTR (p = 0,0364). CTR = Controle; HWI = Aclimatando; TR = Treinamento
Resistido

Figura 4 - Pressdo arterial sist6lica

ECG

O ECG foi utilizado para avaliar a frequéncia cardiaca (FC) antes e depois da
intervencao experimental. Foi observado que tanto o CTR (pré: 378,0 + 18,4 bpm, pos:
434,2 £ 11,8 bpm, p = 0,0196) quanto o HWI (pré: 370,8 + 15,9 bpm, pos: 432,1 + 12,5
bpm, p = 0,0149) tiveram aumento da FC comparando seus momentos pré vs pos. TR
apresentou reducao na FC apds o protocolo experimental (pré: 393,3 11,4 bpm, pos:
354,7 + 12,4 bpm, p = 0,0281).
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Os dados sao expressos como média + SEM. *(CTR: p = 0,0196; HWI: p = 0,0149; TR: p = 0,0281). CTR =
Controle; HWI = Aclimatando; TR = Treinamento Resistido; Pre = pré-experimental; Post = pos-experi-
mental

Figura 5 - Frequéncia cardiaca intragrupos
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Hemodindamica

O desempenho ventricular esquerdo nao foi diferente entre os grupos no pe-
riodo basal (p = 0,4601). No periodo de isquemia (20-50 min), HWI e TR tiveram a
reducao de contratilidade atenuadas nos primeiros 5 min (HWI vs CTR: p = 0,0451;
TR vs CTR: p = 0,0324), 0 que sugere uma economia energética celular. No periodo de
reperfusao, apenas HWI teve melhor recuperagao da funcao ventricular (LVDP) com-
parado a CTR e TR (F (2, 24) = 4,631; p = 0,0216).

Tabela III - Desempenho ventricular

PDVE, , (mmHg) PDVE_ .  (mmHg) PDVEreperfusio(mmHg)
CTR 78,13 + 1,6 11,27 5,17 + 0,08
HWI 71,19 + 1,7 17,0 14,34 + 0,3*
TR 62,24 + 1,35 22,11 7,19 +0,2

PDVEbasal = Pressdao desenvolvida pelo ventriculo esquerdo no periodo basal; PDVESminIG = Pressao
desenvolvida pelo ventriculo esquerdo aos 5 minutos de IG; PDVEreperfusio = Pressao desenvolvida
pelo ventriculo esquerdo durante a reperfusao; Os dados sio expressos como média + SEM. CTR = Gru-
po controle; HWI = Grupo aclimatado ao calor; TR = Grupo treinado. *p = 0,0216

Morfometria ex-vivo

Ao final das 10 semanas de treinamento, o grupo TR apresentou massa cardi-
aca normalizada pela massa corporal maior do que CTR e HWI (F (2, 24) = 21,90; p <
0,0001).

Tabela IV - Morfometria cardiaca ex-vivo

Massa cardiaca / Massa corporal

CTR 0,005477 + 0,0001116
TR 0,006388 + 0,0001968 *#
HWI 0,005206 + 3,647€-005

*CTR vs HWI; #CTR vs TR; P < 0,0001
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Andlise da drea de infarto

Nio se observaram diferencas no indice de contratilidade entre os grupos (p
=0,2392). A area de infarto foi menor em HWI comparado a CTR (p = 0,0129) e TR (p
=0,0446).

4 | )
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\_ Area de infarto (%) )

A = area de infarto. (B) Imagens representativas. Os dados sao expressos como média + SEM. *p =
0,0110. CTR = Controle; HWI = Aclimatando; TR = Treinamento Resistido
Figura 6 - HWI reduziu a area de infarto, representada como percentual da area total

Discussao

Dentre os grupos, TR foi o que apresentou menor massa corporal antes das
intervencdes. Apds os ensaios, a massa corporal de TR nio diferiu de CTR e HWI (p >
0,05). Esse aumento demonstrou o efeito do treinamento e sugere o efeito hipertrofi-
co, mesmo nao sendo o principal objetivo neste estudo.

Ratos SHR apresentam a caracteristica de aumentar sua PAS gradativamente
durante toda a sua vida [22]. O treinamento resistido foi capaz de estabilizar a PAS
do grupo TR, corroborando os achados de estudos [19,23]. Constatamos também a
diminuicao da frequéncia cardiaca, observada anteriormente [19,23], que pode ser
explicada por uma diminui¢ao no toénus simpatico [24]. O aumento do débito cardia-
co durante o exercicio fisico aumenta o estresse de cisalhamento na parede dos vasos
sanguineos, estimulando o endotélio a liberar éxido nitrico (NO) [25]. O NO, ao se
difundir nas células do musculo liso endotelial, promove vasodilatacao [26,27] que
diminui a resisténcia vascular periférica. Especialmente na fase inicial da HA, o trei-
namento resistido demonstrou diminuir a resisténcia periférica [27], o que facilita
o retorno venoso, aumentando a pré-carga e maior PDVE decorrente do aumento da
pré-carga e em consonancia com o mecanismo de Frank-Starling [28]. Além disso, o
TR gera hipertrofia cardiaca [29] e menor demanda por unidade contratil, de acordo
com a Lei de La Place [30]. Tomados em conjunto, esses fatores contribuiram para o
aumento no volume sistolico e a diminuicdo na FC na manutenc¢ao do débito cardi-
aco.

A hipotensdo pods-exercicio em humanos ja tem sido explicada pela retirada
do tonus simpdtico e pela vasodilatacao central através do NO [31]. Ja a hipotensao
pos-exercicio de maneira sustentada, independente do aumento de NO [32], parece
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envolver outros mecanismos e ser de causa multifatorial, entre os quais se desta-
cam a acdo da histamina, formada e liberada dentro do tecido muscular esquelético
ativo [31], ativagao do sistema calicreina-cinina, sistema dopaminérgico e sistema
natriurético, bem como pela inibicao do sistema nervoso simpatico [33]. Todas essas
adaptagdes fisiologicas podem gerar efeitos acumulativos resultando em uma menor
PAS e reducdo na FC, ndo s6 imediatamente apds o exercicio, mas também de maneira
sustentada.

A aclimatacdo ao calor através do banho de sauna ja foi descrita como te-
rapia hipotensiva de efeito agudo [34-36]. Recentemente, estratégias exclusivas de
adaptacao ao calor tém sido descritas como potenciais terapias térmicas [37-38]. Essa
abordagem terapéutica favorece principalmente a hipotensao, mas sobre citoprote-
¢ao ainda nao foram descritos os seus efeitos. Os efeitos cardioprotetores do treina-
mento resistido e da aclimatacao ao calor ainda n3o tinham sido descritos em ratos
hipertensos. De maneira andloga a fisiologia humana, potenciais efeitos cardiopro-
tetores observados refletem a acio de mecanismos que preservam a fungao cardiaca,
especialmente apds a ocorréncia de um eventual episoédio isquémico, principal causa
de morte cardiovascular que tem como o maior fator de risco a HA.

Os efeitos do protocolo de treinamento e da aclimatagao ao calor sobre a he-
modinamica ficaram evidentes nos primeiros 5 min do periodo de IG, quando TR e
HWI apresentaram maior valor de PDVE. Esse fato demonstra que os midcitos de
ambos 0s grupos sustentaram por mais tempo, sem nutri¢io, algum grau de contrati-
lidade. Nao houve diferenca significativa no indice de contratilidade entre os grupos,
logo a contratura isquémica nao foi atenuada pela aclimatagao ou pelo treinamento
resistido. Ja no periodo de reperfusio, HWI demonstrou melhor recuperacao.

A massa cardiaca aumentada em TR reflete o efeito do treinamento. Essa
adaptagao esperada nao resultou em melhor desempenho cardiaco ou sequer melhor
recuperacao apos IG. Desta forma, indicios de cardioprotecao neste grupo nao foram
observados. A andlise da drea de infarto demonstrou menor area de tecido infartado
apos 60 min de reperfusao em coracoes do grupo HWI. Essa observacao somada a me-
lhor recuperacao da funcao ventricular esquerda no grupo HWI demonstra a cardio-
protecao conferida pelo protocolo de aclimatacao que os animais foram submetidos.
O mecanismo relacionado com esta cardioprotecido envolve a aciao da resposta ao
estresse térmico mediado pelas proteinas de choque térmico [39]. Essas atuam como
chaperonas e agem principalmente na manutencao e reparacao da funcao celular.

Limitacoes

Apesar de a PAS ser aferida pelo método de manguito insuflavel, nao invasi-
VO e menos estressante para o animal, essa técnica ainda ndo apresenta uma medida
confiavel para afericao da pressao arterial diastélica, além de depender de um perio-
do de familiarizagao pré-experimental dos animais ao aparato, de modo a evitar ou,
pelo menos, reduzir o estresse de contracdo durante a tomada de medidas. Optamos
por essa técnica para atender a demanda do principio dos 3Rs e reduzir o nimero de
vidas animais no experimento realizado.
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Utilizamos apenas animais machos, mas o uso de fémeas seria de grande valor
para ampliar as conclusoes e esclarecer eventuais questdes dependentes do sexo.

Outro fator que observamos ao longo dos experimentos em nosso laboratdrio
e que ficou mais evidente neste estudo foi o uso de 30 min de IG. Acreditamos que
esse periodo pode ser reduzido para que possamos avaliar melhor a recuperacao dos
coragdes no periodo de reperfusao e evitar que coragdes viaveis sejam perdidos pelo
tempo excessivo de IG.

Conclusio

De acordo com os dados obtidos neste estudo, observamos que o protocolo
de treinamento resistido diminuiu a frequéncia cardiaca e estabilizou a PAS em ratos
SHR, enquanto a aclimatacdo ao calor conferiu cardioprotecao nos ratos SHR, o que
ainda nao havia sido demonstrado na literatura. Tomados em conjunto, esses dados
demonstram o potencial efeito do treinamento e da aclimatagao, que, se realizados
de maneira planejada, podem favorecer a satide reduzindo o risco cardiovascular. No-
vos estudos sdo necessarios para verificar os exatos mecanismos da cardioprote¢ao
observados.
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