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Repercussoes Cardiacas apos Infarto do Miocardio em Ratas
Submetidas Previamente a Exercicio Fisico

Cardiac Implications after Myocardial Infarction in Rats previously Undergoing Physical Exercise

Eduardo Carvalho de Arruda Veiga', Leslie Andrews Portes’?, Danilo Sales Bocalini'*, Ednei Luiz Antonio®,
Alexandra Alberta dos Santos’, Marilia Higuchi Santos*, Flavio André Silva’, Paulo José Ferreira Tucci'*
Departamento de Medicina — Disciplina de Cardiologia — UNIFESP', Sao Paulo; Centro Universitdrio Adventista de Sdo Paulo (UNASP)?,

Sao Paulo; Departamento de Fisiologia — UNIFESP®, Sdo Paulo; Departamento de Patologia — InCor*, Sao Paulo; Departamento de Educagao
Fisica — Universidade Nove de Julho (UNINOVE)®, Sao Paulo, SP Brasil

Resumo
Fundamento: Poucos estudos analisaram os efeitos cardiacos do exercicio fisico prévio a oclusao coronariana.
Objetivo: Avaliar, em ratas submetidas a exercicio fisico, as repercussées do infarto do miocardio.

étodos: s foram submetidas a n ao ou permaneceram sedentarias por oito semanas e foram randomizadas
Métod Ratas fora bmetidas a nataca al a dentaria t anas e foram rand ada
para oclusao coronariana ou cirurgia simulada, compondo quatro grupos: Sedentario (S), Exercicio (E), Sedentario infarto
(SIM) e Exercicio infarto (EIM). Apés seis semanas, foram analisados biometria, ecodopplercardiograma, hemodinamica
e mecanica miocardica.

Resultados: Nao foram observados cardioprotecao nos animais EIM e diferenca no tamanho do infarto (%VE) entre EIM
(38,50 = 4,60%) e SIM (36,58 = 4,11%). Os teores de agua pulmonar (%) de SIM (80 = 0,59) e EIM (80 = 0,57) foram maiores
do queem S (78 = 0,15) e E (78 % 0,57). A pressao sistélica (mmHg) do ventriculo esquerdo (S: 130 = 5; E: 118 £ 8; SIM: 91
= 3; EIM: 98 = 3) e a primeira derivada temporal (mmHg/s) positiva da pressao (S: 8.216 =+ 385; E: 8.437 = 572; SIM: 4.674
= 455; EIM: 5.080 = 412) de S e E foram maiores do que em SIM e EIM. As fragdes de encurtamento da drea transversa (%)
de SIM (27 = 2) e EIM (25 * 2) foram similares e menores do que E (65 * 2) e S (69 * 2). A relacao E/A foi maior em SIM
(5,14 £ 0,61) e EIM (4,73 £ 0,57) em relacao a S (2,96 + 0,24) e E (2,83 = 0,21). Em estudos de misculos papilares isolados
foi verificada depressao da capacidade contratil semelhante em SIM e EIM, e nao houve alteracao da rigidez miocardica.

Conclusao: O treinamento prévio por natagao nao atenuou as repercussdes cardiacas em virtude do infarto do miocardio.
(Arq Bras Cardiol. 2013;100(1):37-43)

Palavras-chave: Infarto do Miocardio; Condicionamento Fisico Animal; Natacao; Ratos.

Abstract

Background: Few studies have analyzed the cardiac effects of exercise prior to coronary occlusion.
Objective: To evaluate the effects of myocardial infarction in rats undergoing physical exercise.
Methods: Female rats underwent swimming exercise or were kept sedentary for eight weeks and were randomized to coronary occlusion or sham

surgery, in one of the following four groups: Sedentary (S), exercise (E), Sedentary myocardial infarction (SMI) and Exercise myocardial infarction
(EMI). After six weeks, their biometrics, Doppler echocardiography, hemodynamics and myocardial mechanics were analyzed.

Results: No cardioprotection was observed in EMI animals and there was no difference in infarct size (%LV) between EMI (38.50 + 4.60%) and SMI
(36.58 = 4.11%). Water content of the lung (%) of SMI (80 = 0.59) and EMI (80 = 0.57) was higher than that of S (78 = 0.15) and E (78 = 0.57)
groups. Left ventricular systolic pressure (mmHg) (S: 130 % 5, E: 118 = 8; SMI: 91 = 3; EMI: 98 = 3) and the first time derivative (mmHg/s) positive
pressure (S: 8216 = 385; E: 8437 + 572; SMI: 4674 = 455; EMI: 5080 = 412) of S and E were higher than those of SMI and EMI. The transverse
fractional shortening (%) of SMI (27 = 2) and EMI (25 = 2) were similar and lower than that of E (65 + 2) and S (69 = 2). The E/A ratio was higher
in SMI (5.14 = 0.67) and EMI (4.73 = 0.57) compared to S (2.96 = 0.24) and E (2.83 = 0 21). In studies of isolated papillary muscle, depression
of the contractile capacity observed was similar to that of SMI and EMI, and there was no change in myocardial stiffness.

Conclusion: Previous training by swimming did not attenuate cardiac implications due to myocardial infarction. (Arq Bras Cardiol. 2013;100(1):37-43)
Keywords: Myocardial Infarction; Physical Conditioning, Animal; Swimming, Rats.

Full texts in English - http://www.arquivosonline.com.br

Correspondéncia: Eduardo Carvalho de Arruda Veiga ¢

Avenida Bosque da Sadde, 854, apto 171 — Satide — CEP 04142-081 — Sao Paulo, SP, Brasil.
E-mail: Eduveiga56@gmail.com

Recebido em 24/03/12; revisado em 26/07/12; aceito em 31/07/12.



Veiga e cols.
Repercussdes cardiacas apés exercicio e infarto

Artigo Original

Introducao

As doencas cardiovasculares permanecem como uma das
principais causas de morbidade e mortalidade no mundo’
embora vdrias terapias tenham contribuido para maiores
taxas de prevencao e tratamento. O exercicio fisico se
destaca como terapia nao farmacolégica para a prevengao
de doenca coronariana e para a reabilitacao dos pacientes ja
acometidos*®. Sabe-se que individuos que praticam atividade
fisica regularmente apresentam menor incidéncia de ataques
cardiacos quando comparados com pessoas sedentarias®.

Embora os mecanismos bioquimicos e moleculares
relacionados a protegao cardiaca contra o infarto do
miocardio (IM) ainda ndo sejam totalmente entendidos,
estudos experimentais ja confirmaram que o treinamento
fisico proporciona protecao contra os danos do IM°. Alguns
beneficios descritos com a realizacdo do exercicio fisico incluem
melhora da sobrevida em camundongos com IM¢, melhora
da capacidade fisica e da contratilidade’®, preservagao do
fluxo coronariano’, melhora dos parametros antioxidantes e
inflamat6rios''?, assim como normalizacao do transiente do
calcio e melhora da fungao cardiaca'™.

Contudo, poucos estudos experimentais'*'” avaliaram os
efeitos protetores do exercicio fisico realizado previamente ao IM
utilizando a metodologia de oclusdo coronariana permanente.
Recentemente, foi mostrado em estudo realizado em nosso
laboratério'® que o exercicio realizado previamente ao IM nao
mostrou diminuicdo do tamanho do infarto nem atenuacao
do processo de remodelamento miocdrdico em animais
estudados sete dias apds oclusao coronariana. Nao é de nosso
conhecimento estudos que avaliaram a influéncia do exercicio
no processo de remodelamento ventricular tardio. Sendo assim,
0 objetivo deste trabalho foi avaliar as repercussoes estruturais
e funcionais cardiacas tardias em ratas submetidas a exercicio
fisico seguido de infarto agudo do miocérdio.

Métodos

Animais

Foram utilizadas ratas da linhagem Wistar-EPM, pesando entre
190 e 210 g, com trés meses de idade, aparentemente saudaveis,
provenientes do Centro de Desenvolvimento de Modelos
Experimentais (Cedeme) da Universidade Federal de Sao Paulo
— Escola Paulista de Medicina (Unifesp — EPM). Apés aprovagao
do comité de ética (0341/08), os animais foram mantidos em
caixas plasticas, em ambiente com controle de luz e temperatura,
servindo-se de agua e ragao Nuvital (Nuvilab) ad libitum. Em cada
caixa, foram mantidos, no méaximo, cinco animais, distribuidos
por casualizagao entre quatro grupos experimentais: sedentario
cirurgia simulada (S: n = 8); exercicio cirurgia simulada (E: n = 9);
sedentdrio infarto (SIM: n = 12); exercicio infarto (EIM: n = 10).

Treinamento fisico

O protocolo de exercicio fisico consistiu de natagdo em
piscina construida utilizando-se caixa d’agua de fibra de vidro
com didmetro de 130 cm e altura de 80 cm. O aquecimento
da agua foi feito por meio de termostato associado a sistema de
aquecimento a gds para manutengao da temperatura entre 32 e

34°C. No primeiro dia de treinamento, as ratas nadaram durante
10 minutos, sendo o tempo aumentado em 10 minutos/dia até
atingir 60 minutos no sexto dia. O treinamento foi continuado
por periodo total de oito semanas, cinco dias por semana,
60 minutos/dia. Foram colocadas para nadar simultaneamente
no maximo oito ratas. Os animais foram secados antes de serem
colocados de volta em suas caixas pldsticas™.

Inducao de cirurgia de infarto do miocardio

A indugao de IM seguiu protocolo bem estabelecido®*.
Brevemente, apds anestesia intraperitonial (Ketamina 50 mg/kg
e Xilazina 20 mg/kg), intubagdo orotraqueal e ventilagao artificial
(Harvard Rodent Ventilador, Modelo 863; Harvard Apparatus,
Holliston, MA) foi realizada toracotomia no hemitérax esquerdo
de cada animal. O coragao foi exteriorizado e a ligadura da
corondria descendente anterior esquerda foi realizada por
meio de fio de polietileno 6-0. O coragdo foi rapidamente
reposicionado, e o térax fechado apés hiperinsuflagao
pulmonar. Os animais submetidos a falsa cirurgia passaram
pelos mesmos procedimentos cirdrgicos, mas sem a ligadura
da coronaria. As ratas retornaram as suas caixas de plastico e
permaneceram em observagao por seis semanas, periodo que
perfaz completa cicatrizagao do IM em ratos®. A confirmagao
diagnéstica do IM foi realizada por ecodopplercardiografia, seis
semanas ap6s a cirurgia de indugao de IM.

Teor de agua no pulmao e analises biométricas

O contetdo hidrico do pulmao foi obtido a partir de seus
pesos Gimidos e secos. Apds a obtengao desse peso, o pulmao
direito foi colocado em estufa e mantido durante 24 horas a
temperatura de 80 2C. Obtido o peso seco do pulmao, o teor
de 4gua pulmonar (% H,0O) foi definido pela equagao:

% H,0 = (peso timido — peso seco / peso timido) x 100

O peso corpéreo (PC) de cada animal foi determinado ao
final do protocolo experimental. As massas cardiacas foram
normalizadas pelo PC: peso dos atrios (AT/PC), massa do ventriculo
direito (VD/PC) e massa do ventriculo esquerdo (VE/PC).

Ecodopplercardiograma

O ecodopplercardiograma foi realizado nas ratas anestesiadas
pelo mesmo esquema anestésico citado anteriormente, apds
seis semanas da cirurgia para indugao de IM. Os procedimentos
foram realizados por um observador que desconhecia os grupos
a que os animais pertenciam. Foi utilizado aparelho Sonos 5500
(Philips Medical System, Andover, MA, USA) com transdutor
de 12-Mhz com profundidade entre 2 e 3 cm de acordo com
metodologia previamente descrita®®. Apés tricotomia torécica,
os animais foram posicionados em dectbito lateral esquerdo. As
imagens foram gravadas em fitas de video VHS sendo o resultado
final resultante da média obtida de trés ciclos cardiacos diferentes.
A avaliagao do tamanho do IM foi obtida utilizando-se imagens
bidimensionais nos planos transversais basal (na extremidade
do folheto da valva mitral), médio (no nivel do mdsculo papilar)
e apical (distal ao masculo papilar) do ventriculo esquerdo, e
o tamanho do IM foi identificado por meio da medigdo do
perimetro endocardico (PE) da cavidade ventricular na diastole
e o comprimento do arco correspondente ao segmento infartado
(SI). Em cada plano, foram obtidas trés medidas, e a média
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aritmética das medidas nos trés planos foi considerada o tamanho
do infarto (TI), expresso em percentagem, pela equagao: Tl
(%) = SI/PE x 100. Foi considerado infarto do miocérdio o
segmento com alteragdo do espessamento e/ou anormalidade
do movimento sistélico do miocardio (acinesia ou discinesia).
Foram considerados IM com segmento comprometido inferior
a 40% e IM com tamanho igual ou superior a 40%. As éreas
diastélicas (AD) e sistdlicas (AS) do VE foram obtidas pelo modo
bidimensional nos planos paraesternais transversais basal, médio
e apical, sendo o valor final a média de trés medidas em cada
plano. A funcao sistdlica foi avaliada pela fragao de encurtamento
da drea transversa (FEAT = AD — AS/ AD), em %, sendo AD a
area diastélica e AS a drea sistélica, nos trés planos transversais
(basal, médio e apical); o valor final de cada animal foi a média
de trés medidas nos trés planos. O Doppler pulsatil ao nivel da
face ventricular da valva mitral forneceu a curva da velocidade
de fluxo para andlises dos parametros de fungdo diastdlica como
velocidade das ondas E e A e a relacao E/A.

Estudo hemodinamico

ApOs as avaliagbes ecocardiogréficas, ainda sob anestesia,
os animais foram colocados em ventilacaio mecanica (Harvard
Rodent Ventilador, Modelo 863; Harvard Apparatus, Holliston,
MA) com frequéncia ventilatéria de 100 movimentos/minuto
e volume corrente de 2,5 ml, enriquecida com oxigénio (0,6 a
0,8 L/min). A extremidade de cateter Millar (Microtip®, 2F, Millar
Instruments, Inc. Houston, USA) foi posicionada no ventriculo
esquerdo (VE) a partir de cateterismo da carétida comum direita.
Os dados foram obtidos por software AcgKnowledge® 3.7.5
(Biopac System Inc, CA, USA) que possibilitou computar os
valores instantaneos das pressoes ventriculares (mmHg) sistélicas
(PSVE) e diastélica final (PDF) do VE, frequéncia cardiaca (bpm),
primeira derivada temporal (mmHg/s) positiva (+dP/dt) e negativa
(-dP/dt) da pressao ventricular de cada animal.

Mecanica do miusculo papilar

A mecanica miocdrdica foi avaliada como previamente
descrito’. Brevemente, o mdsculo papilar foi dissecado
cuidadosamente e inserido verticalmente em banho de 6rgaos
aquecido a 29 °C e oxigenado. O musculo foi acoplado a
transdutor de forca isométrica (GRASS-FT 03, Astro-Med, Inc.
RI, EUA) conectado a micrémetro para ajustes do comprimento
muscular em repouso. A composigao da solugao de Krebs-
Henseleit foi a seguinte (em mM): 135 NaCl; 4,69 KCl; 1,5 CaCl;
MgSO, 1,16; KH,PO, 1,18; glicose 5,50 ; HEPES 20, tamponado
apH 7,4. As preparacbes foram estimuladas (12 vezes/min com
onda quadrada de 5 ms de duragao) por eletrodos de platina
com tensoes ajustadas a aproximadamente 10% a mais do que
0 minimo necessdrio para produzir resposta mecanica maxima.
Apds 60 minutos de estabilizacio em condigao de baixa carga,
o musculo foi colocado para contrair isometricamente e estirado
até o comprimento 6timo de sua curva comprimento-tensdo ativa
(L) Ostestesforam realizadosem L __ e atensao isométrica foi
avaliada pela forga normalizada para a area de secgdo transversa
do masculo (g/mm?). Os seguintes parametros foram obtidos:
pico da tensao desenvolvida (TD), tensao de repouso (TR), taxa
maxima de desenvolvimento (+dT/dt) e de declinio da tensao
(-dT/dt). Além da avaliagio em condigoes basais, os seguintes
protocolos foram colocados em pratica:
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1) relagdes estiramento/tensdao: caracterizada pela
determinacao da TD (curva de Frank-Starling) e da TR (rigidez
miocdrdica) em condigdes basais (100% L, ) e a 98%, 96%, 94%
e 92% do comprimento 6timo;

2) contragao pos-pausa (CPP): foi determinada usando pausa
com duragao de 30's. A CPP relativa foi expressa como percentual
de mudanga da TD verificada sob estimulagao sequencial basal.

Estatistica

Os dados foram expressos como média + erro-padrao da
média e comparados por Anova duas vias e por teste post hoc
de Tukey. Os valores do tamanho dos infartos do VE dos grupos
SIM e EIM foram comparados por test t de Student. As relagoes
comprimento/tensao desenvolvida foram avaliadas por regressao
linear e as inclinagdes das retas foram comparadas por Anova
duas vias. As curvas de comprimento/tensdo de repouso foram
ajustadas por relagaio monoexponencial usando a seguinte
equacdo: y = i X e, em que f_ e K sdo constantes da curva.
Essas relagdes ndo lineares foram comparadas entre os grupos
pelos valores das constantes de rigidez (K). As analises estatisticas
foram feitas com o auxilio do programa GraphPad Prism 4.0
(GraphPad Softwares Inc., San Diego, CA, USA). Diferengas com
p < 0,05 foram consideradas significantes.

Resultados

Ao final do periodo de 14 semanas do protocolo, o peso
corpéreo nao diferiu entre os quatro grupos estudados (Tabela 1).

Tamanho do Infarto

Os tamanhos do IM dos grupos SIM (36,58 =+ 4,11%) e EIM
(38,50 = 4,60%) nao diferiram entre si.

O exercicio fisico ndo reduziu o ndimero de animais com IM
grandes e moderados. Tendo em conta nossa experiéncia anterior
— que infartos menores que 40% nao acarretam modificagoes
funcionais aprecidveis quando as andlises ocorrem seis semanas
ap6s oclusao coronariana — nas avaliagdes funcionais que se
seguem foram considerados, apenas, os animais portadores
de IM maiores do que 40% do VE. Essa providéncia reduziu a
amostragem dos grupos SIM (n = 10) e EIM (n = 8).

Teor de agua no pulmao e analises biométricas

Os animais infartados (SIM: 80 + 0,59%; EIM: 80 = 0,57%)
exibiram teor de dgua pulmonar maior (p < 0,05) do que os
animais com cirurgia simulada (S: 78 £ 0,15%; E: 78 £ 0,27%),
indicando edema pulmonar em consequéncia do infarto, edema
esse nao prevenido pelo exercicio fisico.

Os valores das massas cardiacas estao representados na
Tabela 1. O IM resultou em significante aumento das massas
atriais e ventriculares (p < 0,001) em relagdo as ratas submetidas
a cirurgia simulada. O exercicio fisico resultou em hipertrofia
do ventriculo esquerdo somente em relacdo aos animais
S (p < 0,05). Adicionalmente, o exercicio associado ao IM nao
preveniu a hipertrofia das massas cardiacas.

Estudo hemodinamico

Os dados relativos a frequéncia cardiaca (FC) dos animais
dos grupos SIM (319 = 12 bpm) e EIM (340 = 6 bpm) nao
diferiram dos animais S (349 = 11 bpm). Contudo, a FC dos
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Tabela 1 - Parametros biométricos

S SIM EIM
(n=8) (n=9) (n=10) (n=8)
PC (9) 278+ 4 270+ 8 270+ 8 270+5
VE/PC (mg/g) 2,10+ 0,04 2,55 40,09 2,40 £ 0,051 2,56 + 0,07
VD/PC (mglg) 0,58 + 0,01 0,75+ 0,02 1,24 £0,13 1,18 £ 0,11
AT/PC (mg/g) 0,12+0,01 0,11+ 0,01 0,330,057 0,31 £0,04

Valores (média + epm) das massas cardiacas indexadas ao peso corpéreo dos animais dos grupos sedentario cirurgia simulada (S), exercicio cirurgia simulada
(E), sedentério infarto (SIM) e exercicio infarto (EIM). Peso corpéreo (PC); peso do ventriculo esquerdo normalizado pelo peso corpéreo (VE/PC); peso do
ventriculo direito normalizado pelo peso corpéreo (VD/PC); peso dos dois atrios normalizados pelo peso corpéreo (AT/PC). * p < 0,05 em relagéo ao grupo S
por ANOVA duas vias seguida de teste de Tukey. *p < 0,001 em relagdo ao grupo E por ANOVA duas vias seguida de teste de Tukey.

animais do grupo E (388 =+ 16 bpm) foi significantemente maior
(p < 0,05) que a dos animais SIM e EIM.

Os valores da PSVE (Figura 1A) foram 31% (SIM) e 26% (EIM)
menores que a PSVE do grupo S, respectivamente, e 25% e 19%,
respectivamente, menores do que as do grupo E.

Os grupos SIM (4.674 = 455 mmHg/s) e EIM (5.080
+ 412 mmHg/s) exibiram reducdo dos valores da +dP/dt
(Figura 1B) em relagao aos grupos S (8.216 = 385 mmHg/s)
e E (8.437 = 572 mmHg/s). Resultados semelhantes foram
observados com relagao a —dP/dt (S: 6.151 % 543 mmHg/s
= E: 6.212 = 540 mmHg/s > SIM: 3.463 = 358 mmHg/s =
EIM: 2.833 = 343 mmHg/s) como pode ser visualizados na
Figura 1C. Adicionalmente, a pressao diastélica final do VE
(Figura 1D) foi significantemente maior (p < 0,001) nos animais
infartados (SIM: 22,5 * 3,3 mmHg e EIM: 17,6 = 2,0 mmHg)
em comparagao aos animais nao infartados (S: 3,7 + 0,7 mmHg
e E: 4,7 £ 1,0 mmHg). Em conjunto, os dados hemodindmicos
indicam disfuncao sistélica e diastélica induzidas pelo IM e nao
prevenidas pelo exercicio fisico.

Analises ecocardiograficas

As dreas diastélicas dos grupos infartados (SIM: 0,611 =
0,041 cm?; EIM: 0,680 = 0,028 cm?) foram significantemente
maiores que as areas dos grupos com cirurgia simulada (S: 0,342
+ 0,011 cm?; E: 0,416 = 0,024 cm?). As dreas sistolicas dos
grupos S (0,107 = 0,007 cm?) e E (0,148 = 0,012 cm?) foram

estatisticamente menores do que as dreas dos grupos infartados
(SIM: 0,447 = 0,034 cm?; EIM: 0,508 =+ 0,021 cm?), como pode
ser observado nas Figuras 2A e 2B. Os valores relativos a FEAT
(Figura 2C) dos grupos infartados (SIM: 27 = 2%; EIM: 25 =
2%) foram significantemente menores em relagao as dos animais
dos grupos com cirurgia simulada (S: 69 + 2%; E: 65 = 2%).
Adicionalmente, a razao E/A (Figura 2D) dos animais infartados
(SIM: 5,14 £ 0,61; EIM: 4,73 = 0,57) foram significantemente
maiores (p < 0,001) em comparagao aos animais dos grupos com
cirurgiasimulada (S: 2,96 + 0,24; E: 2,83 = 0,21). Os resultados,
em conjunto, indicam dilatagdo do VE e confirmam os prejuizos
hemodinamicos sobre a funcao sistélica e diastélica decorrentes
do IM, nao atenuados pelo exercicio fisico.

Mecanica miocardica

Nao houve diferenga entre as dreas de seccao dos masculos
papilares (S: 0,75 = 0,09; E: 0,76 = 0,12; SIM: 0,81 = 0,11;
EIM: 0,92 = 0,16; mm?). Entretanto, como observado na
Tabela 2, os valores correspondentes a TD, +dT/dt, -dT/dt em
L, .. para os grupos S e E foram estatisticamente maiores do que
a dos grupos SIM e EIM. Nao houve diferenca estatistica entre
os grupos em relagao a TR.

Como mostrado na Figura 3A, a TD foi projetada como uma
fungao dos diferentes comprimentos do misculo. Houve relagao
linear entre o comprimento do musculo e a TD para todos os
grupos (o menor valor de r foi 0,9010). Para os grupos SMl e EMI
as relagbes comprimento/tensao desenvolvida foram rebaixadas
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Figura 1 - Valores expressos em média + epm dos pardmetros hemodindmicos dos grupos sedentério cirurgia simulada (S), exercicio cirurgia simulada (E),
sedentario infarto (SIM) e exercicio infarto (EIM). Painel A - presséo sistélica do ventriculo esquerdo ( PSVE). Painel B - primeira derivada temporal positiva da
presséo (+ dP/dt). Painel C - primeira derivada temporal negativa da presséo (- dP/dt). Painel D - presséo diastdlica final do ventriculo esquerdo (PDFVE). " p <
0,001 versus S; § p < 0,001 versus E; Tp < 0,01 versus E. por ANOVA duas vias seguida de teste de Tuckey.
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Figura 2 - Valores (média + epm) dos parémetros ecocardiograficos dos grupos sedentario cirurgia simulada (S), exercicio cirurgia simulada (E), sedentério infarto (SIM) e exercicio
infarto (EIM). Painel A - érea do ventriculo esquerdo no final da diastole (AD). Painel B - area do ventriculo esquerdo no final da sistole (AS). Painel C - fragéo de encurtamento da
érea transversa (FEAT). Painel D - relagdo E/A (E/A). “p < 0,001 versusS; § p < 0,001 versus E; p < 0,01 versus E por ANOVA duas vias seguida de teste de Tuckey.

Tabela 2 - Mecanica do misculo papilarem L

S(n=8 E(n=9) SIM (n = 10) EIM (n = 8)
D (g/mm?) 527+028 6,24+ 0,61 31740487 2,65+ 0,40
TR (g/mm?) 0,90+0,12 0,95+ 0,06 128+0,25 124 +1,21

+dT/dt (g/mm?/s) 49+4 58+7 25441 27 £ 47

-dT/dt (g/mm?ls) 20+2 20+5 15421 17 +31

Valores (média = epm) da tenséo desenvolvida (TD); tens&o de repouso (TR); taxa méaxima (+dT/dt) de desenvolvimento da tenséo e declinio (-dT/dt) nos grupos
sedentario (S), exercicio (E), sedentario infarto (SIM) e exercicio infarto (EIM); * p < 0,01 em relagéo ao grupo S por ANOVA duas vias seguida de teste de Tukey;
p < 0,001 em relagéo ao grupo E por ANOVA duas vias seguida de teste de Tukey.
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Figura 3 - Curvas estiramento/tenséo ativa (Painel A) e tensdo de repouso (Painel B) dos quatro grupos estudados: grupo sedentério (O), grupo exercicio (®), grupo
sedentario infarto (A) e grupo exercicio infarto (A ). Painel C - Variagdo percentual da contragdo pés-pausa (CPP) em relagdo as contragdes basais, apos 30 segundos
da pausa para sedentarios (S), exercitados (E), sedentarios infartados (SIM) e exercitados infartados (EIM). Valores expressos como média + epm. “p < 0,01 versus S;

§p<0,01 versus E; Tp < 0,001versus E por ANOVA duas vias seguida de teste de Tuckey.

em comparagao as dos grupos S e E, indicando que, para o
mesmo nivel de estiramento, maior forca é gerada nos grupos
Se E. Ainclinagao das curvas (g/mm?/%L__ ) do grupo E (0,3670
+ 0,394) foi maior do que as dos grupos SIM (0,2009 = 0,0465)
e EIM (0,1666 = 0,0301). A inclinagao de S (0,2527 + 0,0256)
nao foi diferente das inclinagoes de E, SIM e EIM. Portanto,
é possivel considerar que para os mesmos comprimentos em

repouso, os musculos papilares do grupo E sao capazes de gerar
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tensao maior, isto é, o recrutamento do mecanismo de Frank-
Starling é mais acentuado nos animais submetidos a exercicio. As
curvas comprimento/tensao de repouso foram similares entre os
grupos, demonstrando que o infarto e o exercicio nao afetaram
a rigidez miocardica (Figura 3B). Os valores da CPP (Figura 3C)
foram estatisticamente reduzidos nos grupos SIM (4 = 4%) e EIM
(3 = 3%) comparados com os grupos S (17 =2 %) e E (18 = 3 %)
indicando prejuizo da cinética do Ca** nos grupos infartados.
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Discussao

Os resultados do presente estudo indicam que o exercicio
fisico por natacao, previamente ao IM, ndo atenuou as alteragoes
induzidas pelo IM em ratas, tais como tamanho do IM, congestao
pulmonar, remodelamento cardiaco e disfungoes sistdlica e
diastélica. Esses resultados diferem daqueles observados por
outros estudos'"”. McElroy e cols.'> Dayan e cols.'® e Freimann
e cols."” descreveram que em ratos machos exercitados o
tamanho do IM foi atenuado em relagao aos sedentarios.
McElroy e cols. descreveram, ainda, que esse achado foi
acompanhado de aumento da densidade capilar. Estudos*®*”
mostram que é possivel que diferenca de géneros tenha sido
relevante para as diferengas verificadas no presente estudo. Paroo
e cols.?” divulgaram que o exercicio depois do IM melhorou o
desempenho ventricular e reduziu a pressao diastdlica final do
VE em machos mas ndo em fémeas. Thorp e cols.?® descreveram
que o treinamento por esteira rolante de ratos machos aumentou
atolerancia miocdrdica a isquemia/reperfusao, ao passo que ratas
nao tiveram esse beneficio.

Outra possibilidade se relacionaria a duragao do protocolo
de exercicio®. Existem evidéncias de que quanto maior a
duragdo do treinamento, maiores os beneficios. Por exemplo,
camundongos submetidos a duas semanas de exercicio
voluntario® ndo por nao exerceram influéncia alteragoes na area
IM e no remodelamento. Os animais no estudo de Dayan e cols.®
nadaram por trés semanas e nao exibiram atenuacao do tamanho
do IM nem da hipertrofia, mas exibiram melhora da geometria
do VE e da fungdo sistdlica. Ja os animais do estudo de McElroy
e cols." e Freimann e cols."” que nadaram cinco semanas e sete
semanas, respectivamente, exibiram importantes redugdes no
tamanho do IM. Dado que nosso protocolo de exercicio teve
duracao semelhante a desses dois autores e nao foi encontrada
cardioprotecao pelo exercicio, nao é possivel considerar que
esse fator tenha interferido em nossos resultados.

Recentemente, em nosso laboratério, Bocalini e cols.”
demonstraram que ratas saudaveis submetidas a oito semanas
de natagao exibiram completa perda do beneficio da capacidade
fisica, do remodelamento e da funcdo mecanica miocérdica ao
serem analisadas apds duas semanas de destreino. A completa
perda das alteragoes induzidas pelo exercicio fisico também
foram notadas no nivel celular®. Esses dados podem levantar a
hipétese de que ao longo das seis semanas de recuperagao apds
0 IM, as ratas infartadas do presente estudo possam ter perdido
as alteragoes benéficas que sdao promovidas pelo exercicio
de natagao descritas por outros autores”'*'732. Contudo,
esse raciocinio nao se sustenta se considerarmos que em
experimentos com periodo de quatro semanas de destreino'®
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