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ARAUJO, A. J. S. Efeitos do treinamento fisico resistido na reatividade e
morfologia vascular de ratos hipertensos induzidos por L-NAME. 2012. 69f.
Dissertacao (Mestrado em Ciéncias da Saude) — Universidade Federal de Sergipe,
Séo Cristovao

RESUMO

A hipertensdo arterial (HA) é uma sindrome multifatorial, crénica, causada tanto por fatores
congénitos ou adquiridos, como a inatividade fisica. Avaliar os efeitos do treinamento fisico resistido
(TR) sobre pressdo arterial, reatividade vascular e morfologia da artéria mesentérica superior de
ratos hipertensos. Ratos Wistar machos (200-250 g) foram divididos em 3 grupos: normotenso
sedentario (NS), hipertenso sedentario (HS) e hipertenso treinado (HT). HA foi induzida pela
administracdo de L-NAME (40 mg/kg) na dgua de beber por 4 semanas. Apds o TR, a pressdo arterial,
reatividade vascular para nitroprussiato de sddio e fenilefrina (FEN) foram avaliados. Além disso,
foram realizadas analises histoldgica e estereoldgica dos segmentos arteriais. O TR inibiu 0 aumento
da PAM, PAS e PAD. Foi observada uma redugao significativa (p<0,01) na poténcia da FEN do grupo
HT quando comparado com o HS (5,34+0,12 vs 6,01+0,11). A analise histoldgica dos segmentos
arteriais evidenciou aspecto normal para as tunicas intima, média e adventicia em todos os grupos.
N3o houve diferenca significativa nas areas do limen, da tunica média e total das artérias dos grupos
HS e HT em relacdo ao NS. A razdo parede/limen arterial do grupo HT ndo apresentou diferenca
significativa em relagdo ao HS (p <0,05), mas esta foi diferente do NS. Desta forma, pode-se concluir
que o TR foi capaz de controlar a pressdo arterial. Este controle parece envolver a regulacdo de

mecanismo vasoconstritor e a manutenc¢do do didmetro luminal de ratos hipertensos.

Palavras-chave: Treinamento resistido; hipertensdo arterial; vasodilatagéo,
morfologia



ARAUJO, A. J. S. Effects of resistance training on changes in vascular
reactivity and morphology of L-NAME induced hypertensive rats. 2012. 69f.
Dissertacao (Mestrado em Ciéncias da Saude) — Universidade Federal de Sergipe,
Aracaju

ABSTRACT

Arterial hypertension (AH) is a multifactorial chronic syndrome, caused by either congenital or
acquired factors such as physical inactivity. To evaluate the effects of Resistance Training
(RT) in arterial blood pressure, and in vascular reactivity and morphology of
hypertensive rats induced by L-NAME. Male Wistar rats (200 — 250 g) were allocated
into one of the following groups: Sedentary Normotensive (SN), Sendentary
Hypertensive (SH) and Trained Hypertensive (TH) groups. To induce hypertension,
L-NAME (40 mg/Kg) was given in the drinking water during 4 weeks. Mean arterial
pressure (MAP) was evaluated before and after the RT. RT was performed with 50%
of 1RM, 3 sets of 10 repetitions, 3 times for week, over 4 weeks. Superior mesenteric
artery rings were obtained in order to establish concentration-response curves to
sodium nitroprusside (SNP; 10® — 10* M) and phenylephrine (PHE; 10® — 10° M) as
well for histological and stereological analysis. No changes in weight gain were
observed at the end of experimental period. Resistance training inhibited the increase in
mean, systolic and diastolic arterial pressures. Significative differences were not
observed in Rmax (maximal response) and pD, (potency) for SNP and PHE between
SH and TH groups. Arteries demonstrated normal intima, media and adventitia layers
in all groups. Stereological analysis demonstrated no significant difference in luminal,
tunica media, and total areas of arteries in SH and TH groups when compared to SN.
Wall-to-lumen ratio of SH arteries was significant different compared to SN (p<0.05),
however, not different to TH. Thus, it can be concluded that the RT, under the
conditions in this study, was able to control blood pressure. This appears to involve a
vasoconstrictor regulation mechanism and maintenance of luminal diameter in L-

NAME induced hypertensive rats.

Keywords: resistance training, arterial hypertension, vasodilatation, morphology
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo arterial (HA) € uma sindrome crénica n&o-transmissivel
(PERES et al, 2003), multifatorial (PIRES e MUSSI, 2009), de etiologia complexa
que pode ser causada tanto por fatores congénitos quanto adquiridos. Os primeiros
sao hereditariedade, idade, raca e sexo, e os Ultimos sao obesidade, alimentacao
rica em sal e gorduras, alcool, tabaco, drogas, anticoncepcionais e estresse
(DELL’ACQUA et al, 1997) e inatividade fisica (ZAGO e ZANESCO, 2006).

O controle do peso, um padrao dietético rico em frutas, hortalicas, fibras,
minerais e laticinios com baixos teores de gordura, a reducdo do consumo de sal,
assim como a ingestdo de acidos graxos insaturados, fibras, proteinas de soja,
laticinios, alho, a reducdo do consumo de &lcool, cessacdo do tabagismo e a
implementagdo de uma rotina de atividades fisicas regulares (EDWARDS et al,
2011) sdo exemplos de tratamentos ndo-medicamentosos recomendados pela
Sociedade Brasileira de Cardiologia (2010) com a finalidade de reduzir ou controlar a
pressao arterial. Ainda sugere-se um tratamento medicamentoso objetivando nao
apenas a reducdo da pressdo arterial, mas também prevenir eventos
cardiovasculares fatais e ndo-fatais.

Na tentativa de se obter métodos preventivos e de tratamento da hipertensao
arterial, é crescente o numero de estudos que investigam a hipertensao arterial em
populacdes (BOONPRASERT et al, 2011; SCHUTTE et al, 2011; TIAN et al, 2011;
ULASI et al, 2011). E possivel ainda encontrar pesquisas que investigam as
alteracées morfofuncionais relacionadas a hipertensdo arterial tanto em humanos
(NAKAGAWA et al, 2011) quanto em animais (MISBACH et al, 2011).

Dentre os métodos mais utilizados de inducdo da HA, pode ser citado o
método de hipertensdo induzida por N®-nitro-L-arginina Metil Ester, L-NAME. O
objetivo desse método é provocar uma alteracdo nos mecanismos de controle
endotelial e neural do ténus vascular. O desequilibrio interativo entre os dois
mecanismos de controle supracitados pode gerar doencas cardiovasculares, como é
o caso da HA (ROMERO e RECKELHOFF, 1999; TOROK, 2008).

L-NAME é um inibidor ndo seletivo da enzima Oxido Nitrico (NO) sintase
(BERNATOVA et al, 2007; STEVANOVIC et al, 2009), provocando alteragdes

morfolégicas e funcionais nas células secretoras. Esta enzima é responsavel por
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produzir o NO nas células endoteliais por intermédio da converséo de L-arginina em
L-citrulina (MONCADA, 1992; RIBEIRO et al, 1992). Por ser um analogo de L-
arginina, a L-NAME tem papel de inibidor competitivo na sintese de NO pelo
endotélio vascular. Além desse papel L-NAME inibe a formagdo de GMP ciclico
(GMPc) no citosol endotelial e de [*H]-citrulina na presenca de L-arginina e NADPH
(REES et al, 1990)

A administracao crbnica de L-NAME em ratos, por um periodo de quatro
semanas, revelou aumento potente da pressao arterial média (PAM), da resisténcia
vascular periférica e diminuicao da frequéncia cardiaca; efeitos estes associados a
mudancgas estruturais e funcionais no sistema cardiovascular (BERNATOVA et al,
2007; TOROK, 2008).

TOROK e KRISTEK (2002) encontraram diferenga significativa entre a PAS
de ratos L-NAME (172 + 2 mmHg) e ratos controle (126 + 2 mmHg), apds 6
semanas. Corroborando aos os achados de TOROK e KRISTEK (2002), GEROVA et
al, (2004) encontraram diferenga significativa entre os ratos L-NAME e os ratos
controle, justificando o aumento da PAS nos ratos L-NAME por diminuicdo da
expressao e atividade de fatores relaxantes derivados do endotélio, como a
Prostaciclina, o Fator hiperpolarizante derivado do endotélio (FHDE) e o Oxido
nitrico (NO). Além disso, a L-NAME inibe o relaxamento provocado pela acetilcolina
e aumenta a formagao dos fatores constritores derivados do endotélio (PAULIS et al,
2008), como a Prostaglandina (PGH,), a TXA,, a Angiotensina Il (Ang Il), a ET-1.

Respostas fisiolégicas geradas de modificagbes autonbdbmicas e
principalmente hemodinamicas influenciam diretamente o sistema cardiovascular em
todos os seus niveis, bem como no mecanismo endotelial. O treinamento fisico (TF)
provoca adaptacdes sistémicas e pode ser utilizado como terapia preventiva e
recuperativa em individuos normotensos e hipertensos, respectivamente. Os
exercicios realizados consistem em repeticdes sistematicas que impedem a
manutencao da homeostase, forcando os mecanismos biolégicos a rapidos ajustes.
Principalmente no sistema cardiovascular pela sua fungdo de nutricdo e irrigacao
celular (ARAUJO, 2001; NEGRAO e RONDON, 2001; MONTEIRO e SOBRAL
FILHO, 2004).

Com a realizacao de um TF crbnico, o organismo responde apresentando
diminuicdo da atividade simpatica em nivel central, que leva ao aumento da

condutancia vascular periférica e aumento do componente vagal. Isso ocorre,
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possivelmente, devido a uma melhora na sensibilidade barorreflexa arterial
(NEGRAO e RONDON, 2001). O TF diminui os niveis circulantes de angiotensina,
aldosterona, vasopresina e endotelina, como também reduz os niveis das citocinas,
entre elas o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e a interleucina-6, que estédo
diretamente associadas a maior ativacdo do sistema renina-angiotensina e a
disfungao endotelial (LEVINE et al, 1990; BRAITH et al, 1999; MAEDA et al, 2001).

O aumento do fluxo sanguineo para a musculatura esquelética durante o TF
aumenta o estresse sobre a parede vascular, induzindo maior liberacido de NO e,
consequentemente, vasodilatacdo. Esta vasodilatacdo adaptativa é salutar, uma vez
que se contrapde aos fatores vasoconstritores usualmente presentes na disfuncao
do endotélio vascular (HIGASHI et al, 1999). Assim justifica-se a relacdao positiva
entre a hipertensao e o sedentarismo, ficando evidente a grande importancia do TF
crénico no controle dos niveis normais de pressdo arterial relacionados aos
mecanismos endoteliais (FAGARD e CORNELISSEN, 2007).

Tanto o treinamento aerdbio (TA) quanto treinamento resistido (TR) tém sido
utiizados para a prevencdo e reabilitacdo de pacientes com doencas
cardiovasculares (CIOLAC e GUIMARAES, 2004; FAGARD e CORNELISSEN,
2007), porém existe um direcionamento dos individuos hipertensos a pratica do TA
em detrimento ao TR.

A quantidade de estudos sobre os efeitos crdénicos do TR ainda é pequena
(FAGARD e CORNELISSEN, 2007), principalmente quanto aos protocolos de
treinamento, apresentando resultados conflitantes em relacdo ao TA, bem como no
que se refere as alteragdes na reatividade vascular em experimentos com animais
submetidos ao TR. Estudos ainda sugerem a adocédo de uma intensidade moderada
para o treinamento de forca e afirmam que o TR ndo tem como efeito crénico o
aumento da pressao arterial (SHARMAN e STOWASSER, 2009).

Assim, o presente estudo tem extrema importancia e relevancia no cenario
cientifico, buscando somar-se a investigacao das alteracdes na reatividade vascular
de ratos hipertensos induzidos por L-NAME, submetidos ao TR.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Hipertensao Arterial

A Hipertensao arterial (HA) é geralmente combatida por drogas anti-
hipertensivas. Esse tratamento farmacolégico pode gerar efeitos negativos sobre a
qualidade de vida, a exemplo da disfuncao sexual (VON KORFF et al, 2011),
aumento dos niveis de triglicérides e colesterol total (RATHEISE et al, 1992), bem
como mudangas no estilo de vida (BREMNER, 2002). A intolerancia ao tratamento e
os efeitos negativos relatados acima sdo as principais causas do abandono da
terapia anti-hipertensiva farmacoldgica de longo prazo (STUMPE, 1992). Assim,
percebe-se que os tratamentos farmacoldgicos propostos para a hipertensao arterial
sao alternativas para melhorar o controle da pressao arterial, porém nao estado
relacionados a melhoria da qualidade de vida (VON KORFF et al, 2011).

A Sociedade Europeia de Hipertensdo e da Sociedade Européia de
Cardiologia estdo desenvolvendo diretrizes contendo orientagcées sobre o tratamento
da hipertensao arterial (ZANCHETTI e MANCIA, 2012). No Brasil a diretriz mais
recente foi elaborada conjuntamente pelas Sociedade Brasileira de Cardiologia
(SBC), Sociedade Brasileira de Hipertensao (SBH) e Sociedade Brasileira de
Nefrologia (SBN) foi publicada no ano de 2010.

A VI Diretriz Brasileira de Hipertensdo (SBC, 2010) classifica como HA
valores pressoricos superiores a 130 mmHg para a pressao arterial sistélica (PAS) e
superiores a 85 mmHg para a pressao arterial diastélica (PAD). Este dado vem
sendo utilizado por profissionais da saude, em busca de diagnosticar precocemente
a doenca que é assintomatica (COTE et al, 2000) em sua fase inicial (FALCAO et al,
2006).

Apesar de ser uma doenca assintomatica em sua fase inicial, a HA é
diagnosticada ao se constatar uma elevagcéao da pressao arterial. Valores de pressao
aumentados representam aumento da tensdo intravascular e estdo relacionados
com alteracbes tanto metabdlicas quanto hormonais, além da presenca de
hipertrofia cardiovascular (FALCAO et al, 2006). Os sintomas mais comuns da HA
sao cefaléias, tonturas, mal-estar vago e difuso, podendo causar lesdao a vasos
sanguineos e 6rgaos como cérebro, coracio e rins (PERES et al, 2003). A HA, além
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de apresentar-se associada a lesdo dos 6rgaos supracitados, frequentemente
apresenta-se associada a outras doencas cardiovasculares como o diabetes mellitus
e a obesidade (FALCAO et al, 2008).

No Brasil, a HA é uma doencga que possui estrita relacdo com a morbidade, a
mortalidade (ROMERO e RECKELHOFF, 1999) e as hospitalizagdes (MINISTERIO
DA SAUDE, 2006). Além de ser uma das maiores causas de diminuicdo da
qualidade de vida, bem como da expectativa de vida de uma populagcdo (PASSOS et
al, 2006), principalmente quando relacionada a inatividade fisica (APPEL et al, 2006;
DANAEI et al, 2009).

Levando em consideracdao que a HA ocupa lideranca, também, entre os
fatores de risco de mortalidade cardiovascular (FERREIRA e SARNO, 2009), ela
gera um custo alto aos cofres publicos, principalmente no que se refere ao
tratamento da doencga. Esse gasto aumenta ainda mais se forem considerados os
beneficios previdenciarios concedidos as pessoas acometidas dessa enfermidade:
como auxilio doenca, incapacidade temporaria e permanente, pensbdes e
aposentadorias. Por estar relacionada as problematicas sociais, a doencga ja foi
objeto de um grande numero de estudos, movidos principalmente pela Sociedade
Brasileira de Cardiologia e Instituto do Coracgéo (InCor), nacionalmente, e por grupos
de estudos estrangeiros como Sociedade Francesa de Hipertensao Arterial.

Esses grupos sdo motivados a descobrir, com precisédo, toda a fisiopatologia
da HA, suas causas, efeitos e principalmente o tratamento dessa doenca, fato este
que faz surgir no cenario mundial a necessidade de modelos experimentais em

animais.

2.2 Hipertensao Experimental

Uma série de modelos experimentais tem surgido em virtude da necessidade
dos estudos sobre hipertenséo arterial (DORNAS e SILVA, 2011). O objetivo desses
modelos experimentais € mimetizar a hipertensdo arterial em animais a fim de
buscar formas de intervencdo medicamentosa e nao-medicamentosa. Cada modelo
desenvolvido objetiva estudar diferentes aspectos da doenca.

A hipertensdo genética € um modelo constituido por ratos Wistar que, sem

qualquer alteracdo fisiolégica, cirdrgica ou farmacolégica, desenvolveram
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hipertensdo apds cerca de 4 semanas de nascidos e é usado por ser semelhante a
hipertensdo essencial apresentada em humanos. Outro modelo de inducgédo foi
desenvolvido por Dahl et al, (1962) através de dieta com alta ingestdo de sal, tendo
como resultado a disfuncao endotelial em nivel vascular (NAGASE et al, 2006).

O método de inducao da hipertenséao arterial por L-NAME é conhecido por
promover uma hipertensao persistente, através do aumento da resisténcia vascular
periférica causado pela inibicdo crénica do éxido Nitrico (NO), um regulador da
resisténcia vascular sistémica (TOROK, 2008). Biancardi et al (2007) relataram que
a vasoconstricdo causada pelo L-NAME, na fase inicial da hipertensado arterial, é
mediada pelo aumento da atividade simpdtica.

Um dos caminhos possiveis para se entender os mecanismos da hipertensao
arterial € a melhoria da vasodilatagao periférica, induzida pela disponibilizacdo do
NO, advindo das células endoteliais (PAULIS et al, 2010). O L-NAME, além de ser
capaz de diminuir a vasodilatacdo dependente de NO, aumenta a vasoconstricado
que depende de fatores cotracturantes derivados do endotélio (FCDE) (PAULIS et
al, 2008), como a Endotelina 1 (ET-1), produtos da via ciclo-oxigenase como o
tromboxano A, (TXA2).

Segundo Dornas e Silva (2011), ndo existe modelo experimental animal que
contemple todas as alteracées ou sintomas que caracterizam a hipertensao arterial
humana. Nos métodos existem variacbes de fatores como: tempo de exposicado a
fatores causais, dose da substancia utilizada para indugao, diferenciacdao entre
género, espécies e idade no inicio da indugcédo. Além destes fatores, ainda existe
diferenciacdo nas técnicas de mensuracdo da pressdo arterial, que também

interferem nos resultados.

2.3 Controle do tonus vascular

O ténus vascular é dado pela relacdo entre a acao vasoconstritora e
vasodilatadora. Os mecanismos pelos quais essa relacdo torna-se estavel e
equilibrada sdo essenciais para a manutengcdo de um tbénus fisiolégico na
musculatura lisa vascular. O desequilibrio entre as duas agdes pode dar origem a
doencas vasculares (SANDOW et al, 2012), como a hipertensao arterial.
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O responsavel pela liberacdo dos mediadores da vasoconstricdo e
vasodilatacao é o endotélio. Sdo exemplos de fatores constritores disponibilizados
pelo endotélio: a Prostaglandina (PGH>), a Tromboxano A, (TXA.), a Angiotensina Il
(Ang 1), a ET-1. Como fatores relaxantes, temos: a Prostaciclina, o Fator
hiperpolarizante derivado do endotélio (FHDE) e o Oxido nitrico (NO).

O NO, considerado um dos fatores relaxantes derivados do endotélio (FRDE),
€ capaz de estimular a guanilil ciclase soluvel (GCs) das células musculares lisas,
gerando o aumento da producdo de monofosfato de guanosina ciclico (GMPc),
porém o GMP é facilmente destruido pelo estresse oxidativo, mais especificamente,
pela acdo de anios superdxido. Com o aumento da concentragdo de GMPc séo
ativadas proteinas quinases dependes de GMPc (PKG). A PKG pode participar da
ativacao de canais de K*, promovendo a diminuigdo do célcio intracelular, resultando
no relaxamento da musculatura lisa vascular. Essa cascata de a¢des pode causar
mudanc¢as no comportamento vasomotor, porém néao é o unico caminho.

Além do NO, os fatores hiperpolarizantes derivados do endotélio (FHDEs) e
as juncbées comunicantes ou do tipo gap podem gerar uma hiperpolarizacdo da
musculatura lisa vascular, ocasionando o relaxamento. A hiperpolarizacdo
dependente de endotélio também pode ser iniciada pela acdo da Acetilcolina (Ach),
através da ativacdo dos receptores muscarinicos (M3), Bracinina (BK), e Substancia
P (SP). Agentes como o Calcio lonéforo (A23187) também participam da
hiperpolarizacao da célula muscular lisa através do aumento da concentragcao de
Célcio intracelular endotelial (VANHOUTTE et al, 2009; FUJIWARA et al, 2012).

Uma das possibilidades de producdo do NO para efeitos de relaxamento é
através da conversado de L-arginina em L-citrulina, dentro das células endoteliais.
Para essa reacdo é necessaria uma enzima denominada Oxido nitrico sintase
(NOS). Existe mais de um tipo de NOS. No endotélio essa enzima é denominada de
oxido nitrico sintase endotelial (eNOS) ou NOS tipo Ill. Para que a atividade da
eNOS seja efetiva, € necessaria a presenca de alguns elementos como calcio,
calmodulina, NADPH e 5,6,7,8-tetra-hidrobiopterina (BH4).

Quando o mecanismo de relaxamento dependente do endotélio nao é
funcional, ocorre o fendmeno conhecido por disfuncao endotelial. Este é um
marcador e um preditor de doengas cardiovasculares como diabetes mellitus e
hipertensao arterial.
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2.4 Treinamento Fisico Resistido

O treinamento resistido (TR) reduz a pressao arterial e pode trazer beneficios
a saude (FARIA et al, 2010; UMPIERRE e STEIN, 2002). O TR pode ser agudo,
quando é realizada apenas uma sessado de exercicios, e crdnico, quando sao
realizadas seqlienciadas sessbes de exercicios ao longo de um determinado
periodo.

Apesar dos beneficios sobre os individuos hipertensos, deve-se atentar para
a prescricao e forma de execucao dos exercicios. A intensidade e o volume ao longo
do treinamento devem ser sempre realizados dentro das condigdes fisioldgicas do
praticante. Uma sobrecarga, tanto na intensidade quanto no volume, pode ocasionar
prejuizos ao organismo, tal como hipertrofia ventricular (NEGRAO e RONDON,
2001).

Ja foi demonstrado que o TA traz beneficios em relacdo a adaptacoes
cardiovasculares, melhoria dos fatores de risco cardiovascular e reducédo da pressao
arterial apés um treinamento agudo, porém nao foram encontrados resultados apds
72h da sessao de TA (CIOLAC et al, 2004). Todos esses resultados sdo somados a
reducdo do peso corporal, melhora na capacidade antioxidante e da reatividade
arterial (CIOLAC e GUIMARAES, 2002; CIOLAC e GUIMARAES, 2004; SASAKI e
SANTQOS, 2006).

Segundo POLLOCK et al, (2000) ainda ha um grande receio quanto a
prescricdo e execucdo do TR. Isso ocorre em virtude da possibilidade de eventos
encéfalovasculares ou cardiacos. No entanto, CIOLAC e GUIMARAES (2002)
indicam que ndo ha justificativa para esse temor, pois ndo foram encontrados efeitos
negativos sobre a pressao arterial diante da execucgao do TR. Efeitos positivos como
aumento do tbnus na musculatura esquelética, inibicado de fatores de riscos e
prevencao da obesidade foram encontrados apés o TR crénico (CIOLAC e
GUIMARAES, 2004).

O American College of Sports Medicine recomenda padrées minimos de
intensidade, duracao e freqiéncia do TR, utilizando grandes grupos musculares,
para humanos adultos. Sao recomendadas 8 a 12 repeticdes que resultem em uma
fadiga substancial, série de 8-10 exercicios e indica-se freqiéncia de 2 ou mais
secdes semanais (HASKELL et al, 2007).
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FAGARD e CORNELISSEN (2007) encontraram ainda em sua meta-analise
que a intensidade do TR encontrada na literatura varia de 30% a 90%, de uma
repeticdo maxima, com uma mediana de 70%, sendo que poucos estudos explicam
0S mecanismos responsaveis pela reducao da pressao arterial sistélica e diastdlica.

2.5 Remodelacao Vascular

Os vasos sanglineos sdao compostos por, basicamente, trés camadas ou
tunicas. Sao elas (do lumen para a porcao externa), denominadas: Tunica intima,
tlnica média e tunica adventicia. JUNQUEIRA e CARNEIRO (2004) apontam que
cada uma destas camadas possui caracteristicas morfolégicas e funcionais
especificas. A tunica intima é formada por uma camada de células endoteliais e
apodia-se sobre uma camada de tecido conjuntivo frouxo que pode ou nao conter
células musculares lisas. Nas artérias, objeto do nosso estudo, essa tunica separa-
se da tanica média por uma lamina elastica. Mais externamente a tunica intima,
apresenta-se a tunica média que € composta por células musculares lisas (maior
proporcdo), fibras elasticas, colageno tipo lll, proteoglicanas e glicoproteinas. Esta
estrutura é a principal responsavel pela contragdo no vaso sanguineo e limita-se
externamente pela tunica adventicia, esta, formada por fibras elasticas e por
colageno tipo I.

A partir das variaveis, didametro e espessura da parede vascular, é possivel
determinar a area de seccao transversal, que € um importante fator que pode
demonstrar alteragdes no vaso. O processo de mudanca estrutural, que afete esta
area, considera-se remodelagdo vascular (MULVANY, 1999).

A remodelagédo vascular ocorre em resposta, principalmente, a variagées no
fluxo sanguiineo (BERNARDO et al 2005), porém podem sofrer influéncia de
substancias vasoativas. As alteracoes estruturais estao relacionadas a processos
celulares como: crescimento, morte e migracao celulares e producéo ou degradacao
de matriz extracelular (JATENE e BERNARDO, 2003).

Na hipertensao arterial, devido ao aumento da pressao sanguinea, é possivel
ocorrer uma redugcdao do diametro luminal do vaso com ou sem hipertrofia da
musculatura lisa associada ou nao a redistribuicdo de elementos celulares e nao
celulares (HEAGERTY et al 1993; PAISLEY et al 2009). SHORT (1966) ja havia
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verificado que na condicdo de hipertensdo, o didmetro luminal de artérias de
resisténcia era reduzido, sem a alteracao na area da parede vascular. A reducéo do
didmetro luminal altera a razao parede/lumen. Esta razdo é um parametro que
representa ndo sé crescimento tecidual, como também acumulo de matéria na
porcdo luminal do vaso sanguineo, ou rearranjo dos elementos celulares e nao
celulares ali existentes (HEAGERTY et al 1993). A razdo parede/lumen ainda é
proporcional ao aumento da pressao arterial (MULVANY, 1984), portanto, espera-se
na hipertensao arterial um aumento deste parametro.

WILKERSON et al (1999) apontaram que o0 aumento da area de seccao da
tunica média pode ser resultado da hiperplasia, quando nao se verifica 0 aumento da
quantidade de nucleos celulares, e por hipertrofia muscular onde a remodelacao
vascular torna-se resultado da distensdo da artéria que gera uma acao contratio
contra-regulatéria do muasculo liso vascular (HEAGERTY et al 1993).

Além disso, fatores neuro-humorais podem estar relacionados com a
remodelagdo vascular. A angiotensina Il, por exemplo, parece ser capaz de induzir a
hipertrofia de células de musculo liso (RIZZONE et al 2000). O 6xido nitrico (NO) tem
sua disponibilidade aumentada quando um organismo é submetido ao treinamento
fisico crénico. (GREEN et al 2004). SUN et al (1994) demonstraram em animais
normotensos submetidos a um tempo de treinamento de 2 a 4 semanas um aumento
da sintese de NO endotelial em arteriolas da musculatura esquelética. O aumento
da disponibilidade de NO gera efeitos benéficos ao sistema cardiovascular através
da vasodilatagdo e da diminuigdo da resisténcia vascular periférica (PAISLEY et al
2009), com isso 0 NO pode estimular o aumento da area luminal, bem como inibir a
hipertrofia da parede vascular.

As artérias periféricas se adaptam com mudancas na sua estrutura induzidas
pelo treinamento fisico na tentativa de corresponder as necessidades metabdlicas
da musculatura esquelética suprida por esses vasos. Essas adaptacdoes séao
representadas pelo aumento do didmetro dos vasos e no calibre das paredes
arteriais.

Além das alteragbes funcionais o treinamento fisico € capaz de promover
alterac6es estruturais em leitos vasculares, principalmente relacionados ao calibre.
O Shear stress, causado pelo treinamento fisico, € apontado com um fator de
estimulo ao remodelamento vascular (TUTLLE et al 2001), possivelmente, essa

forca mecanica seja a responsavel por iniciar o processo de remodelacao vascular.



23

Portanto, fica evidente que as mudangcas hemodinamicas, principalmente o
aumento do fluxo sanguineo, proporcionadas pelo treinamento fisico podem
contribuir para contrabalancear a remodelacao hipotréfica causada pela hipertensao
arterial, demonstrada por POURAGEAUD e DE MEY (1997) em artérias
mesentéricas de ratos: diminuicdo do diametro luminal com reducado do fluxo

sanguineo.



24

3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

- Avaliar os efeitos do treinamento fisico resistido (TR) sobre as alteracdes na
reatividade e na morfologia vascular de ratos hipertensos induzidos por L-NAME.

3.2 Objetivos Especificos

- Caracterizar as alteracbes na reatividade vascular para agentes constritores e
relaxantes em anéis de artéria mesentérica superior de ratos hipertensos induzidos
por L-NAME;

- Verificar o efeito do treinamento fisico resistido (TR) sobre as alteracbes na
reatividade vascular para agentes constritores e relaxantes em anéis de artéria

mesentérica superior de ratos hipertensos induzidos por L-NAME;

- Identificar possiveis alteracbes no aspecto histolégico dos anéis de artéria
mesentérica superior de ratos hipertensos induzidos por L-NAME, submetidos ao
treinamento fisico resistido (TR);

- Verificar a existéncia de remodelamento vascular em anéis de artéria
mesentérica superior de ratos hipertensos induzidos por L-NAME, submetidos ao
treinamento fisico resistido (TR).
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ABSTRACT

Background: Arterial hypertension (AH) is a multifactorial chronic syndrome, caused
by either congenital or acquired factors such as physical inactivity.

Objective: To evaluate the effects of Resistance Training (RT) in arterial blood
pressure, and in vascular reactivity and morphology of hypertensive rats induced by
L-NAME.

Methods: Male Wistar rats (200 — 250 g) were allocated into one of the following
groups: Sedentary Normotensive (SN), Sendentary Hypertensive (SH) and Trained
Hypertensive (TH) groups. To induce hypertension, L-NAME (40 mg/Kg) was given in
the drinking water during 4 weeks. Mean arterial pressure (MAP) was evaluated
before and after the RT. RT was performed with 50% of 1RM, 3 sets of 10
repetitions, 3 times for week, over 4 weeks. Superior mesenteric artery rings were
obtained in order to establish concentration-response curves to sodium nitroprusside
(SNP; 10® — 10™* M) and phenylephrine (PHE; 10® — 10 M) as well for histological
and stereological analysis.

Results: No changes in weight gain were observed at the end of experimental period.
Resistance training inhibited the increase in mean, systolic and diastolic arterial
pressures. Significative differences were not observed in Rmax (maximal response)
and pD. (potency) for SNP and PHE between SH and TH groups. Arteries
demonstrated normal intima, media and adventitia layers in all groups. Stereological
analysis demonstrated no significant difference in luminal, tunica media, and total
areas of arteries in SH and TH groups when compared to SN. Wall-to-lumen ratio of
SH arteries was significant different compared to SN (p<0.05), however, not different
to TH.

Conclusions: Thus, it can be concluded that the RT, under the conditions in this
study, was able to control blood pressure. This appears to involve a vasoconstrictor
regulation mechanism and maintenance of luminal diameter in L-NAME induced
hypertensive rats.

Keywords: resistance training; arterial hypertension; vasodilatation; morphology
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1. Introduction

Arterial hypertension (AH) is a multifactorial chronic syndrome', caused by either
congenital or acquired factors such as physical inactivity®. Its treatment involves
pharmacological and non-pharmacological methods®. Among non-pharmacological
methods, physical training (PT) has been one of the most important interventions
indicated for preventing or controlling AH*®.

There is a positive relationship between hypertension and sedentary lifestyle,
demonstrating the great importance of chronic PT in the control of normal levels of
blood pressure®.

However, according to Pollock et al’, there is a great fear about the prescription
and implementation of resistance training (RT), because of the possibility of brain
vascular or cardiac events. In the other hand, Ciolac and Guimaraes® indicate that
there is no justification to fear RT implementation, in as much negative effects on
blood pressure before the execution of RT have been observed.

Positive effects of chronic RT such as increased tone in skeletal muscle,
inhibition of risk factors and prevention of obesity were also found®. Studies suggest
the adoption of a moderate strength training asserting not demonstrate the effect of
chronically increased BP™. Besides, RT reduces blood pressure and can provide
health benefits in animals'"'2. However, the cardiovascular effects induced by RT in
hypertensive rats are not well documented in the literature. Thus the purpose of the
present study was to determine the effects of RT on arterial blood pressure, vascular
reactivity and morphology of L-NAME hypertensive rats.
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2. Materials and methods

2.1 Animals

Thirty Male Wistar rats (200 - 250 g) were obtained from the breeding colony at
the Sergipe Federal University. Animals were housed in number of 4 animals per
cage under conditions of controlled temperature (22 £ 2 °C) and light-dark cycle of 12
hours, food and water were provided ad libitum. The animals received filtered water
and fed with rodent specific (Labina, Purina ®, Paulinia-SP, Brazil). All procedures
described in the present work were approved by the Animal Research Ethics
Committee of the Sergipe Federal University, Brazil (Protocol number 02/2010).
Animals were arranged into 3 groups with 10 animals each: sedentary normotensive
(SN), sedentary hypertensive (SH) and training hypertensive (TH). SN and SH
groups were kept in their cages without exposure to RT, while animals in TH group

were subjected to 4 weeks of RT.

2.2 Drugs

Acetylcholine chloride (ACh), L-phenylephrine (Phe), Nw-nitro-L-arginine methyl
ester hydrochloride (L-NAME) and sodium nitroprusside (SNP) were applied in this
study, all from SIGMA-Aldrich (St. Louis, Missouri, USA)

2.3 Blood pressure measurements

Mean, systolic and diastolic blood pressures were determined by tail cuff method
(LETICA, LE5002, Barcelona, Spain). Animals were placed in a heated chamber at a
temperature of 38 — 40 °C for 10 min and from each animal, blood pressure values

(10-15) were recorded.
2.4 Hypertension Induction and maintenance
During the induction period, the animals were given L-NAME in drinking water at

a concentration of 0.4 mg/ml to account for a daily intake of 40 mg/kg'® for 4 weeks'.
During the experimental period, HA was maintained by the administration of L-NAME
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dissolved in water to accumulate a daily intake of 25 mg/Kg for over 4 weeks. The
concentration of L-NAME was daily adjusted for water consumption and total weight
of the animals in each cage.

2.5 Training Protocol

RT was fulfilled in a squat-training apparatus following a model adapted from
Tamaki et al'®. Animals of TH, after 1 week of adaptation, were trained by 3 sets of
10 repetitions with a 60s resting period at 50% training load set by one repetition
maximum test (1RM), 3 times a week. The training load and intensity were adjusted
every 2 weeks through a new 1RM.

Parameters of electrical stimulation were fulfilled as described by Barauna et al'®
and Pinter et al'’. Animals were encouraged to perform the series through the
application of electrical stimulation (20 V, 0.3 s duration, 3 s intervals) by electrodes
(ValuTrode, Model CF3200, Axelgaard, Fallbrook, CA, USA) settled at the tail and
connected to an electro stimulator (BIOSET, Physiotonus Four, Model 3050, Rio

Claro, SP, Brazil).
2.6 In vitro studies

After animal sacrifice the superior mesenteric artery was removed, cleaned from
connective and fat tissues and sectioned into rings (1-2 mm). Rings were suspended
by fine stainless hooks connected to a force transducer (Letica, Model TRI210;
Barcelona, Spain) with cotton threads in organ baths containing 10 ml Tyrode’s
solution (Composition in mM: NaCl 158.3, KCI 4.0, CaCl, 2.0, NaHCO3 10.0, CgH120¢
5.6, MgCl, 1.05 and NaH,PO4 0.42). This solution was continually gassed with
carbogen (95% O, and 5% CO,) and maintained at 37 °C under a resting tension of
0.75 g for 60 min (stabilization period).During this time, the nutrient solution was
changed every 15 minutes to prevent the interference of metabolites'®. Isometric
tension was recorded through the force transducer (TRI210, Letica, Barcelona,
Spain) coupled to an amplifier-recorder (BD-01, AVS, SP, Brazil).

When necessary, endothelium was removed by gently rubbing the intimal surface
of the vessels with a fine stainless wire and its functionality was assessed by the
ability of ACh (1 uM) to induce more than 75% relaxation of Phe (1 uM) tonus. The
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absence of relaxation to ACh was taken as evidence that the rings were functionally
denuded of endothelium'. Changes in vascular reactivity were assessed by
obtaining concentration-response curves for the contractile agents Phe (10® - 107
M), an as-adrenergic agonist; and the relaxant agent SNP (10° - 10™* M), a donor
nitric oxide (NO). Relaxing agents were tested on rings pre-contracted with Phe (1
MM).

2.7 Histological examination of tissues

Three rings of each artery were immersed in a 4% paraformaldehyde in
phosphate buffered saline (PBS) 0.1 M pH 7.4 and kept at 4 °C for 24 hours. Rings
were rinsed in distilled water and kept in 70% ethanol for 12 hours and followed to
standard histological protocol.

Sections of 5-6 um thickness were obtained using a microtome and mounted on
slides coated with gelatin. For morphological analysis, sections were stained with
hematoxylin and eosin (H.E) for further observation in bright field microscopy.

Arterial stereological analysis was performed by using a test-area comprising a
system of equidistant points with a total of 1000 pm? performed in the Image J
program. Two random and non-consecutive sections of each arterial ring (04 animals
per group) were analyzed by overlaying images of test-area and arterial section. The
number of total points fall in go the area of interest was estimated. A periphery to the
center direction was considered including artery lumen and arterial wall (intima and
tunica media). Adventitia layer was discarded, because there was incongruity in the
definition of the limits to the supportive adjacent tissue. Thus, it was estimated that
the total sectional area of the artery, the sectional area of the lumen of the vessel and
the sectional area of the arterial wall, allowing the calculation of density areas of the

arterial lumen and arterial wall over the full reference.

2.8 Statistical analysis
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Values are expressed as mean = standard error of mean (SEM). The potency of
the in vitro experiments were expressed in pD» values and calculated by the negative
logarithm of ECsq (effective concentration able to induce 50% of maximal response)
obtained by nonlinear regression of concentration-response curves. When
necessary, the Student T test and one-way analysis of variance (ANOVA) followed
by Bonferroni post-test were performed to evaluate the significance of differences
between means. Values were considered statistically significant when p<0.05. For all
these procedures we used the statistical program Graph Pad Prism TM version 3.02
(Graph Pad Software, San Diego, CA, USA).
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3. Results

3.1 Effects of treatment with L-NAME in body weight and on blood pressure during
the induction period

L-NAME-treated rats appeared generally healthy and without gained weight
regarding untreated rats, both at the start (p =0.2115) and after (p = 0.2682) of the
induction period of arterial hypertension. The MAP, SBP and DBP were significantly
elevated in L-NAME group (p <0.001). There was no significant elevation of blood
pressure levels in the untreated group (control). (Table 1)

3.2 Effects of resistance training in body weight and blood pressure values in L-
NAME induced hypertensive rats

There was no significant difference in body weight of the SH group regarding SN
and TH group regarding SH group before and after the training protocol. The
increasing of MAP and DBP were maintained in L-NAME treated group when
compared with SN group during the experimental period. Before the training protocol
there were no significant differences in MAP, SBP and DBP between the TH and SH
groups. After four weeks of training, the MAP in TH group was significantly (p<0.01)
lower than in SH group. Similar results were found for SBP (p<0.01) and DBP
(p<0.01) (Table 2).

3.3 Effect of resistance training on the response to phenylephrine

Phenylephrine was able to induce contraction in the rings from all groups. The
concentration-response curve to phenylephrine was significantly shifted to the left in
the SH group (pD2= 5.35 £ 0.07, n=9) in relation to the SN group (pD2= 4.36 + 0.04,
n=6), without difference in Rmax. This increasing in the potency was significantly
reverted in TH group, since its concentration-response curve to phenylephrine was
significantly (p <0.001) shifted to the right (pD2= 4.36 + 0.10, n=9) than compared to
SH (pD2= 5.35 £ 0.07, n=9), without difference in Rmax (Fig. 1).
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3.4 Effect of resistance training on the response to sodium nitroprusside

Fig. 2 shows the relaxation induced by SNP in arterial rings from all groups. The
concentration-response curve to SNP was significantly (p <0.05) shifted to the right in
the SH group (pD2 = 4.85 £ 0.14; n =3) in relation to the SN group (pD.= 6.18 + 0.13;
n =3), without difference in Rmax. This decreasing in the potency was partially
reverted in TH group, since its concentration-response curve to SNP was significantly
(p <0.01) shifted to the left (pD2.= 5.42 + 0.06; n=3) than compared to SH (pD.= 4.85
+ 0.14; n =3). Furthermore, the Rmax of TH group was significantly (p < 0.05) bigger
than SH group.

3.5 Effect of resistance training on the vascular morphology

Analysis of arterial segments demonstrated standard arrangement for intima,
media and adventitia in all groups (NS, SH, TH) (Fig. 3 A-D). Endothelium in the
tunica intima consisted of simple squamous epithelial tissue (Fig. 3B), supported by
loose connective tissues cattered in the sub endothelial layer, followed by the internal
elastic membrane that separates the tunica intima of the tunica media. In the tunica
media, there were concentric layers of smooth muscle fibers intermingled with elastic
fibers (Fig. 3B). It was also noted the presence of the external elastic membrane, that
delimits the tunica media of the tunica adventitia. The tunica adventitia was
constituted by loose connective tissue (Fig. 3B) with collagen and elastic fibers, blood
vessels and sparses fat cells.

Stereological results demonstrated no significant difference in the lumen, tunica
media and the total area of the arteries of SH and TH groups in relation to SN group.
The wall to lumen ratio of the arteries of SH group (p <0.05) was significantly different
from SN group (Table 3 and Fig. 4).
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4. Discussion

The main purpose of this study was to evaluate the cardiovascular effects
promoted by RT in L-NAME hypertensive rats. The current study showed that the RT
is effective in controlling blood pressure levels in L-NAME hypertensive rats, possibly
by changing the a-adrenergic receptor sensibility.

It is well established in the literature that the synthesis and the availability of nitric
oxide (NO) by endothelial cells play an important role in vasorelaxation and, thus
contributes for the modulation of vascular tone. Furthermore, NO has been identified
as an important agent in the proliferation of smooth muscle cells®.

It is related also that the chronic inhibition of NO synthesis by L-NAME, and
consequently decreased availability of NO, causes an increasing in arterial blood
pressure?’?, reduces the arterial internal diameter, increases response to
components of the endothelium-derived contracting factors and increases peripheral
resistance’® and causes vascular remodeling and endothelial dysfunction?'. Because
this, the L-NAME-induced hypertension method has been used as a reliable model
for morphological and functional studies of the cardiovascular system.

In our study, the L-NAME was able to induce hypertension and this effect was
reduced in the trained animals. Furthermore, L-NAME or RT was not able to alter
weight gain of the animals. This result is agreement with that found by Barauna et
al'®, which observed a reduction of 14% in DBP and 13% in MAP of normotensive
rats, and Ribeiro et al*', which demonstrated that RT during 4 weeks did not alter
weight gain of animals.

There is evidence that both acute and chronic physical training significantly

2324 and in hypertensive rats'', but little is known

reduce blood pressure in humans
about the mechanisms involved in this reduction®

Reports in the literature indicate that the physical training has a very strong
relationship with vascular function being able to modify the structure and function of
vascular cells®. Studies suggest that the PT increases blood flow and therefore the
stress on the vascular wall, providing an increase in endothelium-derived NO
production, thereby improving the vasodilator response®’2%,

Therefore, in order to understand better the possible mechanism involved in
blood arterial pressure control promoted by RT in L-NAME hypertensive rats, we

investigate the effects of RT on vascular reactivity of these animals.
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Firstly, we evaluated the contractile vascular responsivity for Phe, an ay-
adrenergic agonist. The results showed that the sensitivity of as-adrenergic receptor
was significantly increased in L-NAME hypertensive rats. Similar results were also
found by Sekiguchi et al®®, (2001) that demonstrated an increase in the effects for
PHE in different vascular beds from animals trained with forced swimming.

Interestingly in our study, the Phe effect on arterial rings from L-NAME
hypertensive rats treated with RT was reduced. It related that the RT is able to
induce adjustment in function of the distribution of blood flow®. Furthermore,
according to Convertino®', changes in the sensitivity of these receptors may be
primarily dependent on the intensity, duration and frequency of the exercise.
Although more experiments are needed to clarify the mechanisms by which RT
promotes vascular changes, this study may suggest that the changes caused by the
RT on the hemodynamic of trained animals could be related to a reduced sensitivity
of adrenergic receptors.

For evaluating the relaxant vascular responsivity, we use the SNP, a NO donors
and that mimics an endogenous response related to the NO. This set of experiments
revealed that the sensitivity of the NO pathway was significantly decreased in L-
NAME hypertensive rats and the RT was able to partially reverse this effect. Packer®?
demonstrated that the block of NO production, such as occurs when using L-NAME,
reduces the eNOS expression. Furthermore, is related also that the endothelium-
derived constricting factor (EDCF) may have its output increased in the presence of
L-NAME in peripheral arteries®.

The wall to lumen ratio of the arteries is increased due to rearrangement of the
medial layer of the vessel lumen3. Our results showed increase of the wall to lumen
ratio of the arteries of SH group, but the RT protocol used did not cause significant
changes in the reduction of this ratio®*. found a similar result to show that aerobic
training at 50% intensity in SHR decreased MAP and the wall to lumen ratio of the
arteries when compared to the sedentary group, anaerobic training making the
possibility of antihypertensive therapy. This reinforces the importance of studies on
the effects of RT as a preventive or recuperative therapy of hypertension, because it
shows not only effective in controlling blood pressure but also in protecting vascular
changes in the model of hypertension L-NAME-induced.

In conclusion, resistance training under the tested conditions in this study, was
able to control blood pressure. This effect appears to involve a mechanism that
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involves vasoconstrictor regulation and maintenance of the luminal diameter in L-

NAME induced hypertensive rats.
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Figure captions

Fig. 1 - Concentration-response curves for phenylephrine (10 — 10® M) in rings isolated
from the superior mesenteric artery without functional endothelium. The rings were obtained
from sedentary normotensive (SN) n = 5, sedentary hypertensive (SH) n = 5 and trained
hypertensive (TH) n = 11 group. The bars indicate the means + SEM of Rmax (g) of the Phe-
induced contractions (B) .Data represent the mean + SEM. Statistical differences were
determined by the one-way ANOVA followed by the Bonferroni post-test.

Fig. 2 - Concentration-response curves for sodium nitroprusside (SNP, 10° — 10 M) in rings
isolated from the superior mesenteric artery without functional endothelium and the pre-
contracted with Phe (1uM). The rings were obtained from sedentary normotensive (SN) n =
3, sedentary hypertensive (SH) n = 3 and trained hypertensive (TH) n = 3 group. Data
represent the mean + SEM. Statistical differences were determined by the one-way ANOVA
followed by the Bonferroni post-test.

Fig. 3 - Representative photomicrographs of superior mesenteric arteries in the normotensive
group (A and B), sedentary hypertensive (C) and trained hypertensive (D). [B]: Detail of the
artery in which it is possible to visualize the lumen (LU), the tunica intima (TI), tunica media
(TM) and tunica adventitia (TA). In the Tl is possible to visualize the endothelium (detalil,
arrow) and the internal elastic lamina (+). A TM is composed of smooth muscle (*) and elastic
fibers (arrowheads). In the TA there is the loose connective tissue. Sections of paraffin, HE.
Bar: 100um (A, C, D), 30um (B), 10um (detail B).

Fig. 4: Ratio wall-to-lumen in the arteries of animals in sedentary normotensive (SN),
sedentary hypertensive (SH) and trained hypertensive (TH). Data presented as mean *
SEM. * p <0.05.
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Table 1 - Body weight and mean (MAP), systolic (SBP) and diastolic (DBP) arterial

pressures of rats at baseline (week 0) and end (week 4) of the induction period by

L-NAME induced arterial hypertension in animals the control and L-NAME groups

GROUP (N) WEEKWEIGHT (g)A WEIGHT (g)MAP (mmHg) SBP (mmHg) DBP (mmHg)

0 2543%29 108.8+ 1.7 125.8+1.9 101.0+1.7
CONTROL (6) 34.7 +11.1

4 289.0+48 1082+ 2.0 1315+2.2 97625

0 2492+24 1173+ 1.0 1359+1.3 108.5+1.0
L-NAME (10) 34.7 + 6.1

4 2839:18 142.0 £ 0.2***157.9 + 0.3***132.6 + 0.6***

N - number of animals. The results were expressed as mean + SEM. Statistical
differences between means were detemined by unpaired Student's t test *p<0.05,
**p <0.01 and ***p <0.001.
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Table 2 - Body weight and mean (MAP), systolic (SBP) and diastolic (DBP) arterial
pressures of rats at baseline (week 0) and end (week 4) of the experimental period
in animals of the sedentary normotensive (SN), sedentary hypertensive (SH) and

trained hypertensive (TH) groups.

GROUP (N) WEEK WEIGHT (g) A WEIGHT (g) MAP (mmHg) SBP (mmHg) DBP (mmHg)

0 289.0%12.0 1085451 131554 97.6+6.3
SN (6) 36.7+ 3.9

4 3252121 121.7+4.8 1465+65 110.1+54

0 2807+98 1359+ 1.2 149.8+ 1.8 129.5 + 0.9*
SH (3) 34.7 6.2

4 3153125 1432+ 15 157.7+16 136.7+1.7*

0 297.3%73 137.8+18 1565+ 3.4 1287+45
TH (3) 19.3+£14.2

4 316.6+15.0 132.7 £ 1.8" 150.8 £ 0.41 1243 +2.5'

N - number of animals; The results were expressed as mean + SEM; Statistical
differences between means were detemmined by one way ANOVA with B onferroni
post-hoc test *p <0.05; ** p<0.01 vs. SN, and #p < 0.05 vs. SH.
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Table 3 - Lumen, wall and total areas (um?) of the arteries of animals in sedentary

normotensive (SN), sedentary hypertensive (SH) and trained hypertensive (TH).
GROUP (N) LUMEN AREA (um? WALL AREA (um TOTAL AREA (um?) RATIO WALL-TO-LUMEN

SN (4) 124125 + 11538 99625 + 8730 223750 + 15421 0.77 £ 0.08
SH (4) 74375 + 8285 90875+ 7703 165250 + 15336 1.32+ 0.08"
TH (4) 119750 + 31886 113625+ 17814 133375 + 49242 111+ 017

N - number of animals; The results were expressed as mean + SEM; *p <0.05 vs. SN
group.
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5 CONCLUSAO

Estes resultados indicam que o treinamento fisico resistido € capaz de
prevenir o aumento da pressao arterial por mecanismos independentes de 6xido
nitrico, possivelmente, pela regulagédo de mecanismo vasoconstrictor.

Sob condi¢cbes de supressao da enzima o6xido nitrico sintase, o treinamento
fisico resistido foi capaz de manter a estrutura vascular, através da manutencao do
didmetro luminal, porém nao a funcao na artéria mesentérica, pela via de sinalizacao
do 6xido nitrico, demonstrando a importancia da modulagéo da via do 6xido nitrico
para uma acdo mais eficaz do treinamento fisico resistido como terapia anti-
hipertensiva.

Este estudo pode contribuir para o andamento das pesquisas que buscam
terapias anti-hipertensivas eficazes.
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6 PERSPECTIVAS

e Usar animais SHR ou eNOS Knockout para diminuir a mortalidade
encontrada durante o periodo de indugéo.

e Verificar a reatividade na artéria aorta.

e \Verificar a expressao enzimatica, receptores e canais de diferentes locais
anatémicos.

e Realizar a medicao da PA durante o exercicio através de canulagéo.
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cardiovasculares, ap6s analise por seu Conselho Editorial. Arq Bras Cardiol é uma
publicacdo mensal, catalogada noCumulated Index Medicus, National Library of
Medicine, Bethesda, Maryland, USA. Ao submeter o manuscrito, os autores
assumem a responsabilidade do trabalho nao ter sido previamente publicado nem
estar sendo analisado por outra revista. Os manuscritos devem ser inéditos, ter sido
objeto de analise de todos os autores. Artigos aceitos para publicagcdo passam a ser
propriedade da revista, ndo podendo ser reproduzidos sem consentimento por
escrito.

S6 serdo encaminhados ao Conselho Editorial os artigos que estejam rigorosamente
de acordo com as normas abaixo especificadas.

Preparacao de originais
INSTRUCOES

Arquivos Brasileiros de Cardiologia (Arq Bras Cardiol) é uma publicacdo mensal da
Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC), indexada no Cumulated Index Medicus
(NLM - Bethesda) - MEDLINE; EMBASE; LILACS E SCIELO e classificada como
Qualis C internacional (Medicina, CAPES).
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Ao submeter o manuscrito, os autores assumem a responsabilidade do trabalho néao
ter sido previamente publicado e nem estar sendo analisado por outra revista. Todas
as contribuicées cientificas sdo revisadas pelo Editor Chefe, Editor Executivo e
Membros do Conselho Editorial. Sé sdo encaminhados aos revisores os artigos que
estejam rigorosamente de acordo com as normas especificadas. Os trabalhos
também sdo submetidos a revisdo estatistica, sempre que necessario. A aceitacao
sera feita na originalidade, significancia e contribuicdo cientifica para o
conhecimento da area.

SECOES

Artigos Originais: Arquivos Brasileiros de Cardiologia aceita todos os tipos de
pesquisa original na area cardiovascular, incluindo pesquisas em seres humanos e
pesquisa experimental. Todos os manuscritos sdo avaliados para publicacdo no
menor prazo possivel; porém, se vocé acredita que o seu trabalho merece uma
avaliagao especial para publicacdo imediata ("fast-track"), indique isso na sua carta
ao Editor. Se os editores concordarem com a sua avaliagdo, todos os esfor¢os serao
realizados para revisar o trabalho em menos de uma semana, publicar "online" em
15 dias e publicar na revista impressa em, no maximo, 8 semanas.

Editoriais: todos os Editoriais dos Arquivos Brasileiros de Cardiologia sao feitos
através de convite. Nao serdo aceitos editoriais enviados espontaneamente.

Ponto de Vista: aspectos particulares de determinado assunto, principalmente os
polémicos, traduzindo apenas a opiniao do autor, sempre que possivel
fundamentada em experiéncia propria ja divulgada ou da literatura disponivel.

Comunicacoes Breves: experiéncias originais, cuja relevancia para o
conhecimento do tema justifigue a apresentacdo de dados iniciais de pequenas
séries, ou dados parciais de ensaios clinicos, serao aceitos para avaliacao.

Revisoes: os Editores formulam convites para a maioria das revisdes. No entanto,
trabalhos de alto nivel, realizados por autores ou grupos com historico de
publicagdes na area serao bem-vindos. Nao serao aceitos nessa seg¢éao, trabalhos
cujo autor principal ndo tenha vasto curriculo académico ou de publicagdes,
verificado através do sistema Lattes (CNPQ), Pubmed ou SCIELO. Eventualmente,
revisbes submetidas espontaneamente poderdo ser reclassificadas como
"Atualizacao Clinica" e publicadas nas paginas eletrénicas, na internet (ver adiante).

PAGINAS ELETRONICAS (NOVO):
Esse formato envolve a publicacao de artigos em formato eletrénico, disponibilizados
na pagina da revista na internet, devidamente diagramados no padrdo da revista,
indexados no Medline e com o mesmo valor académico. Todos os artigos fazem
parte do sumario da revista impressa, porém s6 poderao ser acessados via internet,
onde poderdo sem impressos.

Atualizacao clinica (nova secao): Essa se¢ao busca focar temas de interesse
clinico, porém com potencial de impacto mais restrito. Trabalhos de alto nivel,
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realizados por autores ou grupos com historico de publicagdes na area serao aceitos
para revisao.

Relatos de Casos: casos que incluam descri¢cdes originais de observacoes clinicas,
ou que representem originalidade de um diagnéstico ou tratamento, ou que ilustrem
situacées pouco freqlentes na pratica clinica e que meregam uma maior
compreensao e atencao por parte dos cardiologistas serdo aceitos para avaliacao.

Correlacao Anatomoclinica: apresentacdo de um caso clinico e discussao de
aspectos de interesse relacionados aos contedudos clinico, laboratorial e
anatomopatoldgico.

Correlacao Clinico-Radiografica: apresentacdo de um caso de cardiopatia
congénita, salientando a importancia dos elementos radiograficos e/ou clinicos para
a consequente correlacdo com o0s outros exames, que comprovam o diagndstico.
Ultima-se dai a conduta adotada.

Imagem Cardiovascular: imagens clinicas ou de pesquisa basica, ou de exames
complementares que ilustrem aspectos interessantes de métodos de imagem, que
esclarecam mecanismos de doencas cardiovasculares, que ressaltem pontos
relevantes da fisiopatologia, diagnostico ou tratamento serdo consideradas para
publicagéo.

Cartas ao Editor: correspondéncias de conteudo cientifico relacionadas a artigos
publicados na Revista nos dois meses anteriores serdo avaliadas para publicagéao.
Os autores do artigo original citado serdo convidados a responder.

ENVIO

Os manuscritos deverdao ser enviados via Internet seguindo as instrugdes
disponiveis no endereco:http://www.arquivosonline.com.br do portal da Sociedade
Brasileira de Cardiologia. Os textos devem ser editados em Word e as figuras, fotos,
tabelas e ilustracbes devem vir apds o texto, ou em arquivos separados. Figuras
devem ter extensado JPEG e resolugdo minima de 300 DPI.

Todos os artigos devem vir acompanhados por uma carta de submissdo ao Editor,
indicando a secdo em que o artigo deva ser incluido (vide lista acima), declaragéo do
autor de que todos os co-autores estdo de acordo com o conteddo expresso no
trabalho, explicitando ou ndo conflitos de interesse* e a inexisténcia de problemas
éticos relacionados.

* Conflito de Interesses

Quando existe alguma relagdo entre os autores e qualquer entidade publica ou
privada que pode derivar algum conflito de interesse, esta possibilidade deve ser
comunicada e sera informada no final do artigo. O formulario para declaracdo de
conflito de interesse se encontra na pagina da revista na internet.

Etica
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Os autores devem informar, no texto, se a pesquisa foi aprovada pela Comisséo de
Etica em Pesquisa de sua Instituicdo em consoante a Declaracdo de Helsinki. Nos
trabalhos experimentais envolvendo animais, as normas estabelecidas no "Guide for
the Care and Use of Laboratory Animals" (Institute of Laboratory Animal Resources,
National Academy of Sciences, Washington, D. C. 1996) e os Principios Eticos na
Experimentacdo Animal do Colégio Brasileiro de Experimentacao Animal (COBEA)
devem ser respeitados.

Norma
Os Arquivos Brasileiros de Cardiologia adota as Normas de Vancouver - Uniform

Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journal Editors - "Vancouver
Group" (www.icmje.orq) atualizado em outubro de 2004.

Idioma

Os artigos devem ser redigidos em portugués (com a ortografia vigente) e/ou inglés.
Para os trabalhos que ndo possuirem versao em inglés ou que essa seja julgada
inadequada pelo Conselho Editorial, a revista providenciara a tradugdo sem 6nus
para o(s) autor(es). Caso ja tenha a versao em inglés, deve ser enviado para agilizar
a publicacdo. As versoes inglés e portugués serdo disponibilizadas na integra no site
da SBC (http://www.arquivosonline.com.br) e no site da SciElo (www.scielo.br)
permanecendo  "online" a disposicdo da comunidade internacional,
com links especificos no site da SBC.

Avaliacao pelos Pares (peer review)

Todos os trabalhos enviados a Arquivos Brasileiros de Cardiologia serdao submetidos
a avaliacao inicial dos Editores, que decidirdo, ou néo, pelo envio para revisao por
pares (peer review). Os membros do Conselho de revisores de Arquivos Brasileiros
de Cardiologia (http://www.arquivosonline.com.br/conselhoderevisores/) sao
pesquisadores com publicacdo regular em revistas indexadas e cardiologistas com
alta qualificagdo. Os autores podem indicar até cinco membros do conselho de
revisores que gostariam que analisassem o artigo, assim como podem indicar
até cinco revisores que ndo gostariam que participassem do processo. Os revisores
fardo comentarios gerais sobre o trabalho e decidirdo se ele deve ser publicado,
corrigido segundo as recomendacdes ou rejeitado. Os Editores, de posse desses
dados, tomarao a decisao final. Em caso de discrepancias entre os revisores, podera
ser solicitada uma nova opinido para melhor julgamento. Quando forem sugeridas
modificagdes, essas serdo encaminhadas ao autor principal para resposta e, em
seguida, aos revisores para que verificarem se as exigéncias foram satisfeitas. Em
casos excepcionais, quando o assunto do manuscrito assim o exigir, o Editor podera
solicitar a colaboragdo de um profissional que nao conste do Conselho de
Revisores. Os autores tém o prazo de quinze dias para proceder as modificacées
solicitadas pelos revisores e submeter novamente o artigo. A ndo-observancia desse
prazo implicard a retirada do artigo do processo de revisao.

A decisdo sobre a recusa sem encaminhamento para os revisores ocorrera em até
cinco dias; sendo aceito para revisdo, o parecer inicial dos revisores devera ser
produzido, sempre que possivel, no prazo de cinco semanas, e o parecer final em



62

até oito semanas, a contar da data de seu recebimento. As decisdes serao
comunicadas por e-mail. Os Editores nao discutirdo as decisdes por telefone, nem
pessoalmente. Todas as réplicas deverdo sem submetidas por escrito para a revista.

Direitos Autorais

Os autores dos manuscritos aprovados deverdao encaminhar para Arquivos (Fax: 011
- 3849-6438 - ramal 20), previamente a publicacado, a declaracao de transferéncia de
direitos autorais, assinada por todos os co-autores (imprimir e preencher a carta no

link: http://publicacoes.cardiol.br/pub abc/autor/pdf/Transferencia de Direitos Autor

ais.pdf

FORMATACAO DE ARTIGOS
Limites por tipo de publicacao

Os critérios abaixo delineados devem ser observados para cada tipo de publicagdo.
A contagem eletrbnica de palavras deve incluir a pagina inicial, resumo, texto,
referéncias e legenda de figuras. Os titulos tém limite de 100 caracteres (contando-
se 0s espacos) para Artigos Originais e Artigos de Revisdao e de 80 caracteres
(contando-se os espagos) para as demais categorias. IMPORTANTE: OS ARTIGOS
SERAO DEVOLVIDOS AUTOMATICAMENTE SEM ENVIO PARA REVISAO CASO
NAO ESTEJAM DENTRO DOS PADROES DA REVISTA.
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Artigo [Relato Carta

Artigo ... Ponto Comunicacao Imagem Correlacao Correlacao
. . |[Editorial de de . . AN . .
Original de . s Breve .. __|Cardiovascular|Clinicocirurgica|/Anatomoclinica
Vista Revisao Caso Editor
ryPew
N®maximo| 2 4 6 8 3 2 4 6
de autores 3
Resumo N2
maximo de, 250 — — — 100 — — — — —
palavras
N2 maximo
de 5.000 | 1.000 |3.000| 6.500 |1.500 1.500 400 100 800 4.000
palavras
N2 maximo
de 40 10 20 80 10 10 5 — 10 20
referéncias
N2 maximo
de tabelas 8 2 3 8 2 2 — 1 1 6
+ figuras

SECOES DO MANUSCRITO
Os manuscritos deverao seguir a seguinte ordem:

« Pagina de titulo

o Texto

e Agradecimentos

e Legendas de figuras
e Tabelas

e Figuras

» Referéncias

Primeira pagina
Deve conter o titulo completo do trabalho de maneira concisa e descritiva, em
portugués e inglés, assim como um titulo resumido (inferior a 50 caracteres,

incluindo espacos) para ser utilizado no cabecalho das demais paginas do artigo.

Nome completo dos autores e suas afiliagbes institucionais e o nome das
instituicado(des) onde o trabalho foi elaborado.

Nome e endereco completo do autor correspondente, incluindo telefone, fax e e-
mail, assim como endereco para pedidos de cépias, caso diferente do mencionado.
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Deve ser incluida a contagem eletronica total de palavras. Esta contagem deve
incluir a pagina inicial, resumo, resumo em inglés, texto, referéncias e legenda de
figuras.

Também devem ser incluidos de trés a cinco descritores (palavras-chave), assim
como a respectiva traducao para os Key-words (descriptors). Os descritores devem
ser consultados nos sites: http:/decs.bvs.br/, que contém termos em portugués,
espanhol e inglés ou www.nlm.nih.gov/mesh, para termos somente em inglés.

Segunda pagina

Resumo

O resumo deve ser estruturado em cinco secdes: Fundamento (racional para o
estudo), Objetivos, Métodos (breve descricdo da metodologia empregada),
Resultados (apenas o0s principais e mais significativos) e Conclusdées (frase(s)
sucinta(s) com a interpretacao dos dados). Evitar abreviacées. O numero maximo de
palavras segue as recomendacoes da tabela. Nos Relatos de Casos, o resumo deve
ser nao estruturado (informativo). O mesmo vale para o abstract. Nao cite
referéncias no resumo. Limite o emprego de acrénimos e abreviaturas

Texto

Deve ser dividido em Introdugédo, Métodos, Resultados, Discussao e Conclusdo. As
referéncias devem ser citadas numericamente, por ordem de aparecimento no
texto, formatadas sobrescritas. Se forem citadas mais de duas referéncias em
seqliéncia, apenas a primeira e a ultima devem ser digitadas, sendo separadas por
um traco (Exemplo: 5-8). Em caso de citacdo alternada, todas as referéncias devem
ser digitadas, separadas por virgula (Exemplo: 12, 19, 23). As abreviacées devem
ser definidas na primeira aparicdo no texto. Ao final da sessao de métodos, indicar
as fontes de financiamento do estudo.

Introducao: Nao ultrapassar mais que 350 palavras. Faca uma descricdo dos
fundamentos e do racional do estudo, justificando com base na literatura.

Métodos: descreva detalhadamente como foram selecionados 0s sujeitos da
pesquisa observacional ou experimental (pacientes ou animais de experimentacao,
incluindo o grupo controle, quando houver), incluindo idade e sexo. A definicdo de
racas s6 deve ser utilizada quando for possivel de ser feita com clareza e quando for
relevante para o tema explorado. Identifigue os equipamentos e reagentes utilizados
(incluindo nome do fabricante, modelo e pais de fabricagcdo) e dé detalhes dos
procedimentos e técnicas utilizadas de modo a permitir que outros investigadores
possam reproduzir os seus dados. Justifigue o emprego dos seus métodos e avalie
possiveis limitagdes. Descreva todas as drogas e farmacos utilizados, doses e vias
de administracdo. Descreva o protocolo utilizado (intervengdes, desfechos, métodos
de alocagao, mascaramento e andlise estatistica). Em caso de estudos em seres
humanos indique se o trabalho foi aprovado por um Comité de Etica em Pesquisa e
se 0s pacientes assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.
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Resultados: sempre que possivel, subdivididos em itens para maior clareza de
exposi¢cdo e apoiados em numero ndo excessivo de gréficos, tabelas, quadros e
figuras. Orienta-se evitar superposicao dos dados como texto e tabela.

Discussao: relacionada diretamente ao tema a luz da literatura, salientando os
aspectos novos e importantes do estudo, suas implicacoes e limitacées. O ultimo
periodo deve expressar conclusbes ou, se pertinentes, recomendagcdes e
implicagdes clinicas.

Agradecimentos

Devem vir apds o texto. Nesta secéo é possivel agradecer a todas as fortes de apoio
ao projeto de pesquisa, assim como contribuicoes individuais. Cada pessoa citada
na sec¢ao de agradecimentos deve enviar uma carta autorizando a inclusdo do seu
nome, uma vez que pode implicar em endosso dos dados e conclusdes. Nao é
necessario consentimento por escrito de membros da equipe de trabalho, ou
colaboradores externos, desde que o papel de cada um esteja descrito nos
agradecimentos.

REFERENCIAS

De acordo com as Normas de Vancouver, as referéncias devem ser numeradas
sequencialmente conforme aparicdo no texto. As referéncias ndao podem ter o
paragrafo justificado e sim alinhado a esquerda. Comunicacdes pessoais e dados
ndo publicados ndo devem ser incluidos na lista de referéncias, mas apenas
mencionados no texto e em nota de rodapé na pagina em que é mencionado. Citar
todos os autores da obra se forem seis ou menos ou apenas 0s seis primeiros
seguidos de et al, se forem mais de seis. As abreviagcdes das revistas devem estar
em conformidade com o Index Medicus/Medline - na publicacdo List of Journals
Indexed in Index Medicus ou através do
site http://www.nlm.nih.gov/pubs/libprog.html at http:/locatorplus.gov. @ S6  serado
aceitas citagbes de revistas indexadas, ou, em caso de livros, que possuam registro
ISBN (International Standard Book Number).

Resumos apresentados em congressos (abstracts) sé serdo aceitos até dois anos
apos a apresentacdo e devem conter na referéncia o termo "resumo de congresso”
ou "abstract".

POLITICA DE VALORIZACAO: Os editores estimulam a citagdo de artigos
publicados nos Arquivos Brasileiros de Cardiologia.

EXEMPLOS DE REFERENCIAS DE TRABALHOS CIENTIFICOS PUBLICADOS

® Artigos de Revistas

Ex: Mattos LA, Sousa AGMR, Feres F, Pinto |, Tanajura L, Sousa JE, et al. Influéncia
da pressao de liberacdo dos stents coronarios implantados em pacientes com infarto
agudo do miocardio: analise pela angiografia coronaria quantitativa. Arq Bras
Cardiol. 2003; 80(3): 250-9.



66

® Quando houver Suplemento
Ex: Webber LS, Wattigney WA, Srinivisan SR, Berenson GS. Obesity studies in
Bogalusa. Am J Med Sci. 1995; 310(Suppl! 1): S53-61.

® Grupo de Pesquisadores como Autor. Trabalhos Multicéntricos

Ex: BARI Investigators. The bypass angioplasty revascularization investigation:
comparison of coronary bypass surgery with angioplasty in patients with multivessel
disease. JAMA. 1997; 277: 715-21.

® Instituicao / Entidade como Autor

Ex: Sociedade de Cardiologia do Estado do Rio de Janeiro. Diretrizes para a
Abordagem das Sindromes Coronarianas Agudas sem Supradesnivel de ST. Rev
SOCERJ. 2000; 13 (Supl B): 1-20.

® Autoria Desconhecida
Ex: 21st century heart solution may have a sting in the tail. BMJ. 2002; 325(7357):
184.

® Abstract / Resumo / Editorial

Ex: Lofwall MR, Strain EC, Brooner RK, Kindbom KA, Bigelaw GE. Characteristics of
older methadone maintenance (MM) patients. [Abstract]. Drug Alcohol Depend.
2002; 66(Suppl 1): 5105.

® Artigo no Prelo, indique ao final da referéncia
Ex: Leshner Al. Molecular mechanisms of cocaine addiction. N Engl J Med. In press
1977.

LIVROS. MONOGRAFIAS. TESES

® Autor(es) Pessoal(ais)
Ex: Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology.
4™ ed. Saint Louis: Mosby, 2002.

® Instituicao / Entidade como Autor

Ex: Sociedade Brasileira de Hipertensao, Sociedade Brasileira de Cardiologia,
Sociedade Brasileira de Nefrologia. IV Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial.
Sao Paulo: BG Cultural; 2002.

® Capitulo de Livro

Ex: Zanella MT. Obesidade e fatores de risco cardiovascular. In: Mion Jr D, Nobre F
(eds). Risco cardiovascular global: da teoria a pratica. 22 ed. Sao Paulo: Lemos
Editorial; 2000. p. 109-25.

® Tese. Dissertacao

Ex: Brandao AA. Estudo longitudinal de fatores de risco cardiovascular em uma
populacao de jovens [tese de doutorado]. Rio de Janeiro: Universidade Federal do
Rio de Janeiro; 2001.

ANAIS. ATAS. PROCEEDINGS DE EVENTOS CIENTIFICOS



67

® Evento considerado no Todo
Ex: 12 Congresso da Sociedade Brasileira de Hipertensao; 1992. Sao Paulo.
Resumos. Sao Paulo: Sociedade Brasileira de Hipertensao; 1992.

® Trabalhos Apresentados em Eventos Cientificos

Ex: Magalhdes MEC, Pozzan R, Brandao AA, Cerqueira RCO, Roussouliéres ALS,
Szwarcwald C, et al. Early blood pressure level as a mark of familial aggregation for
metabolic cardiovascular risk factors. In: Annual Meeting of the World Congress of
Cardiology; 1998 Apr 26-30. Proceedings. Rio de Janeiro, 1998. J Am Coll Cardiol.
1998; 31(5 Suppl C): 408C.

MATERIAL ELETRONICO

® Consultas na Internet

Ex: Ministério da Saude [homepage na Internet]. Secretaria Executiva. Datasus
[citado 2000 maio 10]. Informacdes de Saude. Morbidade e informacodes
epidemiologicas. Disponivel em: http:/www.datasus.gov.br

Ex: Sabroza PC. Globalizacdo e saude: impacto nos perfis epidemiolégicos das
populacdes. In: 4° Congresso Brasileiro de Epidemiologia [online]; 1998 Ago 1-5; Rio
de Janeiro. Anais eletrdnicos. Rio de Janeiro: ABRASCO; 1998. [citado 1999 jan 17].
Disponivel em: url:http://www.abrasco.com.br/epirio98

TABELAS

Devem ser apresentadas quando necessarias para a efetiva compreensdao do
trabalho, ndo contendo informagdes redundantes ja citadas no texto e numeradas
por ordem de aparecimento. Devem ser apresentadas em pdagina separada e
configuradas em espaco-duplo. Devem ser enumeradas em numero arabico e ter um
titulo curto. Utilize a mesma fonte que a utilizada no texto. Indicar os marcadores de
rodapé na seguinte ordem: *, 1, %, §, //, , #, **, 11, etc.

FIGURAS

Para a submissao, as figuras devem ter boa resolucédo para serem avaliadas pelos
revisores. As legendas das figuras devem ser formatadas em espacgo duplo, estar
em pdaginas numeradas e separadas, ordenadas apdés as Referéncias. As
abreviacbes usadas nas ilustracdes devem ser explicitadas nas legendas.

IMAGENS (on line)

Para os artigos aprovados que contenham exames (exemplo: ecocardiograma e
filmes de cinecoronariografia) devem ser enviados como imagens em movimento no
formato AVI ou MPEG para serem disponibilizados no site
(http://www.arguivosonline.com.br)




ANEXO C

16/05/12 Arquivos Brasileiros de Cardiologia - Sistema de Publicagdo Via Internet

Dados do Artigo :.

Data de Envio: 16/05/2012 N¢ do Artigo: 4893
Enviado por: MARCIO ROBERTO VIANA SANTOS

Titulo; Resistance Training controls arterial blood pressure
from L-NAME induced hypertensive rats

Classificagao: Artigo Original

Assunto: Fisiologia

Arqui

Baixar o artigon® 1

Fotos:

Lista dos Autores:

Primeiro nome Nome do meio Nome da familia

Autor 1 Ayslan Jorge Santos Araujo
Instituigbes:

Autor 2 Anne Carolline Verissimo Santos
Instituicdes:

Autor 3 Karine Santos Souza
Instituicdes:

Autor 4 Marllcia Bastos Aires
Instituigoes:
COﬂhega Autor 5 Valter Joviniano Santana-Filho
as novas normas R
para ermatagéo de Autor 6 Emerson Ticona Fioretto
5 “ Instituigoes:
publicagées

Autor 7 Marcelo Mendonga Mota
Instituigbes:

Autor 8 Marcio Roberto Viana Santos
Instituigbes:

Autor 9
Instituigbes:

Autor 10
Instituigbes:

Autor 11
Instituigbes:

Autor 12
Instituigdes:

@ Estudo Unicéntrico O Estudo Multicéntrico

Resumo do Artigo:

Fundamento: A hipertensdo arterial (HA) é uma sindrome multifatorial, crénica, causada tanto por
fatores congénitos ou adquiridos, como a inatividade fisica.

Objetivo: Avaliar os efeitos do treinamento fisico resistido (TR) sobre pressdo arterial, reatividade
vascular e morfologia da artéria mesentérica superior de ratos hipertensos.

Métodos: Ratos Wistar machos (200-250 g) foram divididos em 3 grupos: normotenso sedentério

(NS), hipertenso sedentario (HS) e hipertenso treinado (HT). HA foi induzida pela administracao

Resumo do Artigo em inglés:

Background: Arterial hypertension (AH) is a multifactorial chronic syndrome, caused by either
congenital or acquired factors such as physical inactivity.

Objective: To evaluate the effects of Resistance Training (RT) in arterial blood pressure, and in
vascular reactivity and morphology of hypertensive rats induced by L-NAME.

Methods: Male Wistar rats (200 - 250 g) were allocated into one of the following groups:
Sedentary Normotensive (SN), Sendentary Hypertensive (SH), and Trained Hypertensive (TH)

Comentarios do conselho editorial

Este artigo ainda ndo possui nenhum comentéario.

publicacoes.cardiol.br/pub_abc/autor/mostra_artigo.asp?id=4893



69

16/05/12 Arquivos Brasileiros de Cardiologia - Sistema de Publicagdo Via Internet

publicacoes.cardiol.br/pub_abc/autor/mostra_artigo.asp?id=4893 2/2



