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Niveles Distintos de Hsp72 en el Miocardio de Ratas en Respuesta a
los Ejercicios Voluntario y Forzado
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Resumen
Fundamento: : El ejercicio fisico promueve estrés hemodinamico.

Objetivo: Probar si programas de entrenamiento con carreras voluntaria y forzada inducen niveles distintos de expresion
de Hsp72 en el miocardio de ratas hembra Wistar.

Métodos: Ratas hembra Wistar fueron distribuidas en tres grupos (n = 6, cada uno): entrenadas con carrera voluntaria
(ECV), entrenadas con carrera forzada (ECF) y grupo control (C). Los animales del ECV tuvieron libre acceso a la rueda
de carrera voluntaria, mientras que los del ECF fueron sometidos a carrera forzada en cinta sin fin (18 m/min, 0%
inclinacién, 60 m/min, 5 dias/sem) durante ocho semanas. Fragmentos de los ventriculos izquierdo (V1) y derecho (VD)
se recolectaron para andlisis de los niveles de Hsp72.

Resultados: Las ratas del grupo ECV corrieron, en promedio 4,87 km, y las del ECF, 4,88 km por semana. Los animales de
los grupos ECV y ECF ganaron menos peso (p<0,05) que los del grupo C (81,67 = 11,95 gvs. 81,17 = 10,18 gvs. 111,50
* 2,26 g, respectivamente). El peso relativo del corazén no fue diferente (p>0,05) entre los grupos ECV, ECF y C (4,54
= 0,79 mg/g vs. 4,94 = 0,89 mg/g vs. 4,34 + 0,87 mg/g, respectivamente). Las ratas entrenadas con carrera presentaron
niveles de Hsp72 mayores (p<0,05) que las que corrieron voluntariamente, en el VI (287,45 + 35,86% vs. 135,59 *
5,10%, respectivamente) y en el VD (241,31 = 25,83% vs. 137,91 + 45,20%, respectivamente).

Conclusién: Los programas de entrenamiento con carreras voluntaria y forzada inducen niveles distintos de expresion
de Hsp72 en el miocardio de ratas Wistar. (Arq Bras Cardiol 2009; 93(5) : 448-454)
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No obstante, la induccion de la expresién de Hsp72 en respuesta
al ejercicio parece ser dependiente del género del animal'®'® y
de la intensidad del ejercicio®.

Introduccion

La exposiciéon de células a diferentes situaciones de
estrés induce la expresién de protefnas de choque térmico
(HSP), también conocidas como proteinas de estrés. Tales
proteinas le otorgan a las células tolerancia a varios agentes
estresantes, ejercen proteccién del organismo contra la
desnaturalizacién proteica y auxilian en la eliminacién de
proteinas danadas'~.

Considerando que los modelos de ejercicio forzado
para animales provocan alteraciones en las respuestas
neuroenddcrinas e inmunolégicas comdnmente asociadas
al estrés’?', la induccion de la expresién de Hsp72 por
el ejercicio forzado puede sufrir interferencia de factores
estresantes adversos al ejercicio. Al contrario, la carrera
voluntaria, modelo en que los animales tiene libre acceso al
equipamiento a partir de la jaula y corren voluntariamente?®?,
provoca niveles mas bajos de estrés a los animales, en

El ejercicio fisico, tanto agudo como crénico, es uno de esos
agentes estresantes que pueden inducir la expresion de Hsp72,
forma inducible de la familia de las Hsp de peso molecular
70kDa (Hsp70), en varios tejidos, entre los cuales se encuentran

los misculos esquelético y cardiaco®'®. Hay evidencias de que
la expresion de Hsp72 en el miocardio, inducida por ejercicio,
estd asociada a la proteccién cardiaca contra eventos de estrés
cardiovascular”'''*, a pesar de algunos resultados en contrario.
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comparacién con la carrera forzada y la natacién®.

Asi, este estudio tuvo como objetivo probar si programas
de entrenamiento con carreras voluntaria y forzada inducen
niveles distintos de expresion de Hsp72 en el miocardio de
ratas Wistar.

Métodos

Animales de experimento y tratamiento

Se usaron dieciocho ratas Wistar jovenes (siete semanas
de edad). Se formaron tres grupos en tiempos diferentes, a
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saber: entrenadas con carrera voluntaria (ECV), entrenadas
con carrera forzada (ECF) y grupo control (C). Todos los
animales se manejaron de forma idéntica, sin embargo, el
grupo C no realizé ejercicio. Los animales se alojaron en jaulas
individuales de acero inoxidable (25 x 20 x 18 cm), recibieron
agua y racién propia ad libitum, se mantuvieron en ambiente
con temperatura promedio de 22°C y se sometieron a un
régimen de luminosidad de 12 horas de oscuridad por 12
horas de claridad durante el periodo del experimento.

Los animales fueron proporcionados por el Bioterio
Central del Centro de Ciencias Bioldgicas y de la Salud, de
la Universidad Federal de Vigosa, y se siguieron las normas
establecidas en el Guide for the Care and Use of Laboratory
Animals (Institute of Laboratory Animal Resources, National
Academy of Sciences, Washington, D.C., 1996) y en los
“Principios éticos en experimentacién animal”, del Colegio
Brasileno de Experimentacion Animal (COBEA).

Programa de entrenamiento con carrera voluntaria

El primer grupo en ejercitarse fue el ECV, cuyas ratas
tuvieron libre acceso a la rueda de carrera voluntaria, acoplada
asus respectivas jaulas de acero inoxidable (25 x 20 x 18 cm),
por ocho semanas.

Esta rueda de carrera voluntaria tiene una circunferencia
interna de 1,53 m y el nimero de vueltas se registré con un
contador de vueltas mecanico. De esta forma, la distancia
recorrida por los animales se calculé por el nimero de vueltas
realizadas.

Se observa que los roedores son animales de habitos
nocturnos y por lo tanto, se ejercitan normalmente durante
la fase de oscuridad del ciclo de luminosidad.

Programa de entrenamiento con carrera forzada

Conocidos los metrajes promedio semanales y totales
recorridos por las ratas del grupo ECYV, se elabor6 el protocolo
de entrenamiento para el otro grupo de ratas (ECF), de forma
que los metrajes no fueron diferentes entre los dos grupos.

Asi, las ratas del grupo ECF se sometieron a un régimen
de carrera forzada en cinta sin fin motorizada (Insight
Instrumentos Cientificos, Ribeirao Preto, SP, Brasil) por ocho
semanas (adaptado de Samelman)®. Los animales iniciaron el
programa de ejercicio corriendo a velocidad de 15 m/min,
0% inclinacion, por 15 minutos el primer dia, cinco dias por
semana. Esta duracién se aumento en cinco minutos por
dia, de forma que, el dltimo dia de la segunda semana, los
animales corrieron durante 60 minutos. A partir del primer
dia de la tercera semana, la velocidad pas6 para 17 m/min.
De la cuarta a la octava semana, la sesién de ejercicio se
mantuvo con la duracién de 60 minutos por dia, 18 m/min,
0% de inclinacién, cinco dias por semana.

Este programa de carrera en cinta se aplic6 durante la fase
de oscuridad del ciclo de luminosidad para no diferir del
grupo ECV. Los animales eran motivados a correr con leves
toques en el dorso. Debe observarse que estos animales se
alojaron en jaulas individuales de acero inoxidable (25 x 20 x
18 cm), al igual que los animales de los grupos ECV y C. Asi,
se considera que el movimiento (voluntario) de los animales

en esas jaulas, fuera del periodo de entrenamiento, no es
suficiente para provocar adaptaciones que puedan confundir
aquellas probadas por las carreras voluntaria y forzada.

Por lo tanto, en ninguno de los tres grupos es necesario
contabilizar el movimiento de los animales en sus respectivas
jaulas, por considerarse que es similar para todos los
animales.

Recoleccion de las muestras

Para evitar la respuesta aguda del ejercicio y preservar la
respuesta cronica, la eutanasia de los animales se realiz6 48
horas después de la tltima sesién de ejercicio. Se recolectaron
fragmentos de los ventriculos izquierdo y derecho, que fueron
envueltos en papel aluminio, identificados, inmediatamente
congelados en nitrégeno liquido y almacenados a -80°C para
posterior analisis.

Extraccion de las proteinas

Se retiraron fragmentos de las muestras del freezer vy,
después de pesados, se maceraron para la obtencién de
un extracto tisular, al cual se le agregé el respectivo tampén
(composicién 15 mM Tris HCL; 600 mM de NaCl; 1 mM
PMSF, pH 7,5). A 60 mg del extracto se agregaron 1200 ul
de tampdn de extraccion (proporcion de 1: 20). A seguir,
las muestras se colocaron en eppendorfs, los cuales se
identificaron y se mantuvieron en hielo por aproximadamente,
cinco minutos.

Tras ese periodo de incubacién, los restos celulares se
descartaron por centrifugacién a 14.000 g, a 4°C, durante 20
minutos, y el sobrenadante se almacené a - 20°C. Los extractos
de proteinas totales se cuantificaron de acuerdo con el método
de Bradford?®*, utilizando las tres réplicas preconizadas.

Electroforesis SDS-PAGE

Se realiz6 electroforesis en geles de poliacrilamida (PAGE)
con detergente dodecil sulfato de sodio (SDS), esencialmente,
como la describe Laemmli®*. El extracto de proteina se incub6
por cinco minutos, a 100° C, en tamp6n de la muestra
[glicerol 10% (v/v), SDS 2,3%, azul de bromofenol 0,25%,
2-mercaptoetanol 5% (v/v) y Tris-HCl 0,0625 mol/L, pH 6,8],
antes de ser aplicado en el gel. La electroforesis se condujo
por, aproximadamente, 16 horas, a 48 V, en el tampén de
corrida [Tris-HCI 0,025 mol/L, glicina 0,2 mol/L, EDTA 1
mmol/L y SDS 3,5 mmol/L].

Este procedimiento se realizé para obtencién de tres geles.
Uno de ellos se colored con solucion colorante [metanol 40%
(v/v), CH,COOH 7,5% (v/v) y coomassie brilhant blue R-250
0,01%)] por, aproximadamente, 12 horas y se decoloré con
solucién decolorante [metanol 10% (v/v) y acido acético
7,5% (v/V)]. Los otros dos geles se sometieron a la técnica de
imunoblotting, para verificar si el anticuerpo Monoclonal Anti-
Heat Shock Protein 70 contra Hsp72 de animales era capaz
de reconocer la proteina de interés.

Imunoblotting

Las proteinas se transfirieron para la membrana de
nitrocelulosa, usando el sistema de transferencia de BioraD
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(EEUU), de acuerdo con las instrucciones del fabricante.
Después de la transferencia (en aproximadamente una hora,
a 0,70 Amperios constantes), la membrana de nitrocelulosa
fue sumergida en solucién de bloqueo (caseina — Non-fat Dry
Milk, Biorab) por una hora.

A seguir, se realizaron cuatro lavados, de 15 minutos
cada uno, a temperatura ambiente, con TBS-T [Tris-HCI 0,01
mol/L, NaCl 1,5 mmol/L, Tween-20 0,1% (v/v), pH 7,6]. La
membrana se incubé con el anticuerpo Monoclonal Anti-Heat
Shock Protein 70 (Siama), en una dilucién de 1: 5. 000 por
tres horas en agitacion.

Después de ese periodo de incubacién, la membrana se
lavé con TBS-T cuatro veces, 15 minutos cada una, y a seguir
se incubo con el anticuerpo Anti-Mouse 1gG [fosfatasa alcalina
—Siamal, en una dilucién de 1:10.000 por, aproximadamente,
dos horas. La membrana fue lavada extensivamente con
TBS-T, nuevamente cuatro veces, de 15 minutos cada una. A
continuacion, se incubé con tampén de la enzima [Tris-HCl
0,1 mol/L, pH 9,8, NaCl 0,1 mol/L, MgCl, 0,5 mol/L] por
diez minutos.

La actividad de la fosfatasa alcalina fue detectada usando
los sustratos NBT [azul de nitrotetrazolio, Gisco/BrL] y
BCIP [5-bromo-4-cloro-3-indolil-fosfato, Gisco/Brt]. Las
bandas de los imunoblottings se cuantificaron por medio
de densitometria computarizada, utilizandose el personal
densitometer, equipado con el programa Image Quant, versién
5.2 (Molecular Dinamics — EEUU).

Tratamiento estadistico

Las comparaciones de los promedios de peso corporal,
ganancia de peso y del peso relativo del corazén se
realizaron utilizando ANOVA one-way, seguida del test post
hoc de Tukey. Las comparaciones de los niveles de Hsp72
se realizaron con el test de Mann-Whitney, pues los datos
no presentaron distribucién normal (Kolmogorov-Smirnov,
p<0,05). Los andlisis se realizaron en el programa Sigma
Stat (version 3. 0 — Richmond — CA), y se utilizé el nivel de
significancia de hasta el 5%.

Este trabajo fue financiado por la Fundacién de Amparo a
la Investigacion del Estado de Minas Gerais (FAPEMIG — CDS
n2 947/2002).

Resultados

Los animales del grupo ECV recorrieron, voluntariamente,
distancias diferentes, de acuerdo con la capacidad individual,
mientras que en el grupo ECF todos los animales fueron

forzados a recorrer la misma distancia. De esta forma, la
distancia recorrida por los animales del grupo ECV serd
presentada como promedio (promedio = SEM), y la de los
animales del grupo ECF, como valor absoluto para el grupo.

Los animales del grupo ECV recorrieron 4,87 = 0,55 km/
semana y un total de 38,96 = 3,55 km, mientras que los del
grupo ECF recorrieron, en el mismo periodo, 4,88 km/semana
y un total de 39,03 km. No hubo, por lo tanto, diferencia entre
las distancias recorridas en los dos modelos.

Alfinal de las ocho semanas de entrenamiento, los animales
de los grupos ECV y ECF exhibieron una ganancia de peso
significativamente menor que los animales del grupo control
(tabla 1). El peso relativo del corazén, indice usado para
indicar hipertrofia cardiaca, no present6 diferencia estadistica
significativa entre los grupos (tabla 1).

La figura 1 es una representacion de la acumulacién de
Hsp72y Hsp73 en el VI de dos ratas Wistar de cada uno de los
grupos experimentales. La expresién de Hsp73, un miembro
constituyente de la familia de las Hsp70, fue similar en los
tres grupos (p>0,05), no siendo afectada por los programas
de ejercicio usados.

Se observé, con todo, que hubo induccién de la expresion
de Hsp72 en respuesta a los programas de ejercicios
voluntarios y forzado, pero en niveles diferentes. El VI y el
VD de los animales del grupo control mostraron expresion
de pequena cantidad de Hsp72, presentada como unidad
arbitraria (282,19 = 20,02 vs. 287 + 32,05, respectivamente),
probablemente en funcion de algin estrés ambiental.

Estos valores se usaron como baseline para comparacion
de los efectos de los dos protocolos de ejercicio, en
porcentajes. Las ratas sometidas a carrera forzada en cinta sin
fin presentaron niveles de Hsp72 mayores (p<0,05) que las
que corrieron voluntariamente, en el VI (287,45 + 35,86%
vs. 135,59 = 5,10%, respectivamente) y en el VD (241,31 =
25,83%vs. 137,91 = 45,20%, respectivamente). No obstante,
no hubo diferencia significativa en la expresién de Hsp72
entre el VI y el VD (fig. 1B).

Se observé que las ratas presentaron una variacién
interindividual en la distancia total recorrida de,
aproximadamente, 3,5 km, pero no hubo correlacién
significativa (p=0,22) entre la distancia total recorrida y la
induccién de la expresién de Hsp72 (fig. 2).

Discusion
Investigamos si programas de entrenamiento con carreras
voluntaria y forzada inducen niveles distintos de expresion de

Peso corporal (PC), ganancia de peso y relacion del peso del corazén (Pco) con el peso corporal de ratas Wistar

Control (n =6) Entrenadas con carrera voluntaria (n=6)  Entrenadas con carrera forzada (n = 6)
Peso corporal inicial (g) 134,62 + 8,11 134,92 + 6,47 136,20 + 5,64
Peso corporal final (g) 245,67 +10,14* 216,50 + 5,37 217,17 £10,78
Ganancia de peso (g) 111,50 + 2,26* 81,67 £11,95 81,17 £10,18
PCo/PC (mglg) 4,34 +0,87 4,54 £0,79 4,94 +0,89

Valores son promedio + EPM; n - nimero de animales; * P < 0,05 vs. carreras voluntaria y forzada.
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Hsp72 en el miocardio de ratas Wistar. Los datos demostraron
que los protocolos de ejercicio usados fueron capaces de inducir
la expresion de Hsp72 en el miocardio de las ratas en forma
diferente, tanto en el VI como en el VD, siendo mayor en la
carrera forzada en cinta sin fin que en la carrera voluntaria.

Los animales de los grupos ejercitados, ECV y ECF,
recorrieron distancias similares. No obstante, debe destacarse
que la forma de ejecucién de la carrera es diferente entre
los dos modelos. La carrera en la cinta es realizada por los
animales de forma continua, pues la velocidad de la estera
permanece constante durante la sesion de entrenamiento.
Sin embargo, en la rueda de carrera voluntaria, los animales
se ejercitan de forma intermitente, pues corren periodos
cortos (60 a 90 s), por aproximadamente cinco minutos, con
periodos intercalados de descanso?. Asi, es posible calcular el
trabajo realizado por las ratas sélo en la carrera forzada, pues
éste esta dado por la relacién de la masa corporal del animal
con el tiempo de ejecucién de la carrera, la velocidad de la
carrera y la inclinacion de la cinta?.

Aunque el peso corporal, las distancias recorridas y la
inclinacion hayan sido similares en los dos modelos, la
velocidad y el tiempo de ejecucion de la carrera fueron
diferentes. Consideramos esta falta de precisién en la
equivalencia del trabajo realizado entre los animales de
los grupos ECV y ECF una limitacién del presente estudio.
Con todo, los programas de ejercicio utilizados redujeron la
ganancia de peso de los animales, al compararla a la de los
animales sedentarios del grupo de control.

Esto indica una interferencia de los programas de carrera
en el organismo de las ratas, pues la reduccién de peso
corporal puede reflejar el aumento de la tasa de metabolismo
y del gasto energético®. Fisiol6gicamente, se sabe que peso
corporal similar no significa, necesariamente, composicién
corporal y metabolismo energético equivalentes. No obstante,
estudios previos demuestran que entrenamientos con ejercicio
aerébico de diferentes intensidades resultaron en diferentes
alteraciones en el peso corporal de las ratas®, pero también
que diferentes modelos de ejercicio provocaron reducciones
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Figura 1- A-Acumulacion de proteinas de estrés (Hsp72, Hsp73) en el ventriculo izquierdo de dos ratas Wistar representativas de dos grupos control, entrenadas con
carrera voluntaria y con carrera forzada. Cantidades equivalentes de proteinas de los ventriculos de los animales de cada grupo fueron separadas por SDS-PAGE y
el inmunoblot se realiz6 con anticuerpo monoclonal HSP70; B - Niveles de proteina de estrés (Hsp72) en los ventriculos izquierdo (VI) y derecho (VD) de ratas Wistar
entrenadas con carrera voluntaria y con carrera forzada, con relacion al grupo control. Los niveles de Hsp72 se obtuvieron por medicién de la densidad de los inmunoblots.
Los valores estan expresados como porcentaje del grupo control. *, P<0.05 vs. carrera voluntaria.
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similares en la ganancia de peso de ratas, en comparacién
con las sedentarias (carrera en cinta vs. natacién®, carrera
en cinta vs. carrera voluntaria)**'. Por lo tanto, es razonable
especular que nuestros protocolos de carreras voluntaria y
forzada resultaron en tasas metabélicas similares, lo que nos
permite hacer comparaciones entre los dos grupos.

El peso relativo del corazén no fue diferente entre los
tres grupos experimentales. Ello sugiere que los protocolos
de ejercicio usados en el presente estudio no fueron
suficientes para promover hipertrofia cardiaca. Sin embargo,
adaptaciones del musculo cardiaco al ejercicio crénico,
inclusive la induccién de la expresién de Hsp72, fueron
observadas en animales con y sin hipertrofia cardiaca'>?".

El principal hallazgo del presente estudio tiene relaciéon
con los protocolos de ejercicio usados, que fueron capaces de
inducir la expresién de Hsp72 en el miocardio de las ratas en
forma diferente, en el Vl'y en el VD, siendo significativamente
mayor en la carrera forzada en cinta sin fin que en la carrera
voluntaria. Estos niveles de Hsp72 aumentados reflejan el
mayor nivel de estrés intracelular generado por el programa de
carrera forzada, en comparacion al de carrera voluntaria.

A pesar de que nuestros datos no permitieron especificar
los mecanismos responsables por el aumento de la expresién
de Hsp72 observado, durante el ejercicio, varios eventos
fisiolégicos y metabdlicos ocurren a nivel celular (por ejemplo,
aumento de la temperatura, hipoxia, estrés oxidativo,
aumento de la concentracién de calcio y reduccién de pH) y
pueden, aisladamente o en conjunto, inducir la expresion de
Hsp721032,

Algunos estudios han atribuido altos niveles de expresion
de Hsp72, en respuesta a la carrera en la cinta, a la intensidad
del ejercicio®. De hecho, Milne y Noble® demostraron que la
induccién de la expresién de Hsp72 en musculos esquelético
y cardiaco es dependiente de la intensidad del ejercicio,
presentando las velocidades superiores a 24 m/min como las
més eficientes en la induccién de la expresién de Hsp72.

Sin embargo, sabiendo que, en el presente estudio, la
velocidad durante la carrera en cinta fue 18 m/min, que
la distancia recorrida en los dos protocolos fue similar y
que los animales pueden correr a velocidades superiores
a 40 m/min* en la carrera voluntaria, la mayor expresion
de Hsp72 observada en los animales del grupo ECF parece
haber sido provocada por otros factores ademas de la carga
de ejercicio.

Uno de esos factores podria ser el nivel de estrés
proporcionado al animal por el modelo de ejercicio. Existen
evidencias de que, en la carrera voluntaria, el nivel de estrés
sufrido por el animal es menor al compararlo con la carrera en
cinta*?. En el presente estudio no usamos choque eléctrico
para forzar los animales a correr en la cinta, lo que aumenta
la expresion de Hsp7234, pero los animales fueron estimulados
con toques en el dorso.

Ademas de ello, el ejercicio forzado crénico puede causar
estrés mental al animal®* y otras adaptaciones negativas
indicadoras de estrés crénico (por ejemplo, reduccién de
globulinas ligantes de corticosteroides séricas, hipertrofia adrenal,
involucion del timo, supresién de la proliferacién de linfocitos
y de IgM antigeno especifico)®. En la carrera voluntaria, al
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Figura 2 - Dispersién correspondiente a los niveles de Hsp72 en los ventriculos izquierdo (V) y derecho (VD) de ratas Wistar entrenadas con carrera voluntaria versus
distancia total recorrida. La distancia recorrida no presento correlacién significativa con los niveles de Hsp72 por andlisis de regresion lineal (P=0,22).
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contrario, los animales no fueron forzados a correr. Hay relatos de
que el entrenamiento con carrera voluntaria redujo los niveles de
dafios oxidativos al ADN*y redujo la depresién comportamental
inducida por estrés en ratas®.

Ademas, observamos que las ratas presentaron una
variacién interindividual de, aproximadamente, 3,5 km en
la distancia total recorrida. Con todo, la distancia recorrida
no present6 correlacién significativa con la induccién de la
expresion de Hsp72 (fig. 2). Esto puede ser un indicador de
que, en el modelo de carrera voluntaria, la intensidad del
ejercicio expone los animales a menor estrés.

De hecho, se ha reportado que la carrera voluntaria puede
neutralizar la supresion de la funcién inmune inducida por estrés,
asf como los impactos negativos del estrés en el comportamiento
y en la funcién inmune adquirida de ratas®**”. Recientemente,
Hill et al. *® demostraron que la carrera voluntaria crénica
fue capaz de aumentar la capacidad de sintesis de GABA en
el cerebro de ratas, lo que puede implicar alteraciones en la
sensibilidad al estrés durante el ejercicio.

Observamos que no hubo distincién regional significativa
(VI vs. VD) en la induccién de la expresion de Hsp72. Esta
observacién confirma resultados reportados en estudios
previos™*'. A pesar de las adaptaciones del masculo cardiaco
al ejercicio ser mas pronunciadas en el ventriculo izquierdo,
reflejando el estrés intracelular distinto impuesto por la carga
mecanica sobre la cual las fibras trabajan durante el ejercicio,
todas las fibras del miocardio son reclutadas en cada latido,
y el trabajo del corazén crece linealmente en funcién del
aumento de la contractilidad y de la frecuencia cardiaca en
ambos ventriculos.

Nuestros resultados evidencias que ratas también
responden al estrés provocado por el ejercicio, aumentando
la induccién de la expresién de Hsp72 en el miocardio. Se
ha observado que la induccién de la expresion de Hsp72 en
respuesta al ejercicio es mayor en ratas macho, lo que sugiere
que la presencia de estrégeno en las ratas es suficiente para
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